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SAZETAK

Seéerna bolest predstavlja vazan javnozdravstveni i socioekonomski problem koji zahtijeva
kontinuiranu medicinsku skrb i trajnu edukaciju oboljelih osoba u svrhu prevencije akutnih i
kroni¢nih komplikacija. Osim regulacije glikemije, medicinska skrb osoba sa Secernom
bolesc¢u zahtijeva smanjenje brojnih ¢imbenika rizika (1).

Preko 70% osoba sa Se¢ernom boles¢u ima pridruzenu arterijsku hipertenziju i dislipidemiju.
Veliki udio osoba sa Secernom boles¢u u trenutku otkrica bolesti ima razvijene kroni¢ne
komplikacije (2).

Pretrpanost klinickog sustava ugrozava postizanje ciljeva lijecenja. Budu¢i da Secerna bolest
ima veliku pojavnost u ljekarni¢koj praksi, klinicki farmaceuti imaju vaznu ulogu u skrbi
osoba sa Se¢ernom bolescu. Uklju¢ivanje klinickog farmaceuta u medicinski tim dodatno bi
unaprijedilo skrb osoba sa Se¢ernom bole$¢u. Medutim, potrebna je reorganizacija skrbi kako

......

zdravstvene zastite (3).

Kljucne rijeci: Se€erna bolest, edukacija, lijeenje, klini¢ki farmaceut



SUMMARY

Diabetes presents an important public health and socioeconomic issue that requires
continuous medical care and longterm education of the ill with an aim to prevent acute and
chronic complications.

Medical care for diabetic patients requires much more effort to reduce the risk factors than
simply regulating the blood sugar level (1).

Over 70% of people with diabetes also have arterial hypertension and dyslipidemia. At the
time of diagnosis, the majority of patients with diabetes have developed chronic
complications (2).

The overload in clinical systems makes it more difficult to reach the treatment goals.

Clinical pharmacists have a very important role in caring for the well-being of patients with
diabetes given that they interact with these patients quite often. Involving clinical
pharmacists in the medical team greatly enhances the treatment for diabetic patients.
Although, it is necessary to make organisational changes in the health system to overcome the

obstacles that doctors and pharmacists encounter in today's work (3).

Key words: diabetes, education, treatment, clinical pharmacist
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1. UVOD | PREGLED PODRUCJA ISTRAZIVANJA

Seéerna bolest smatra se jednim od vodeéih javnozdravstvenih problema suvremenog drustva.
Kao kroni¢na i progresivna bolest zahtijeva kontinuiranu medicinsku skrb i trajnu edukaciju
oboljelih osoba u svrhu prevencije akutnih i kroni¢nih komplikacija (1).

U svijetu, prema procjenama Medunarodne dijabeticke federacije, 387 milijjuna osoba
oboljelo je od Secerne bolesti, a do 2035. godine navedena brojka ¢e nadmasiti 592 milijuna
(4).

Procjenjuje se da u Republici Hrvatskoj preko 400 000 osoba ima Se¢ernu bolest. U 2014.
godini u CroDiab registru sveukupno je registrirano 254 296 osoba sa Se¢ernom boles¢u. Ona
je jedan od 10 vodec¢ih uzroka smrti i vrlo vazan rizi¢ni ¢imbenik u razvoju kardiovaskularnih
bolesti. Godisnji troskovi lijecenja su 2,5 milijarde kuna. Glavnina troSkova odnosi se na
lije¢enje kroni¢nih komplikacija (5).

Vecinu oboljelih od Secerne bolesti prati i lijeci lije€nik primarne zdravstvene zastite, ali
pretrpanost klinickog sustava i ogranieno vrijeme za pacijente ugrozavaju postizanje ciljeva
lijeCenja. Dugi intervali izmedu posjeta lijeCniku i ograni¢eno vrijeme s oboljelim moze
dovesti do tzv. klinicke inercije tj. odgode pravovremenog lijecenja i intenziviranja terapije
(3).

Plan lije¢enja Secerne bolesti ukljucuje kontinuiranu edukaciju o nefarmakoloskim mjerama
lijecenja, ali 1 pravilnog uzimanja preporucene terapije. Buduc¢i da Secerna bolest ima veliku
pojavnost u ljekarnickoj praksi, klinicki farmaceuti imaju vaznu ulogu u skrbi osoba sa
Secernom bolescéu, Sto dokazuju brojne studije intervencija klinickog farmaceuta u poboljSanju
klini¢kih ishoda (6).

Povijesno gledano, medicinske sestre i nutricionisti bili su glavni nositelji edukacije osoba sa
Secernom bolescu. U posljednjih nekoliko godina, uloga edukatora osoba sa Se¢ernom bolescu
prosirila se na druge discipline, osobito farmaceute (2).

Seéerna bolest ima veliku pojavnost u ljekarni¢koj praksi, a mnoge studije dokazuju
ucinkovitost intervencija klinickog farmaceuta u poboljSanju ishoda lije¢enja. Ukljucivanje
klinickog farmaceuta u medicinski tim koji skrbi o osobama sa Se¢ernom boleS¢u moglo bi

znacajno pridonijeti suradljivosti bolesnika i postizanju ciljeva lijecenja (6).



Sustav ocjenjivanja (tablica 1) razvijen od strane Americkog dijabetickog drustva (ADA-
American Diabetes Association) i po uzoru na postoje¢e metode, koriste se za razjas$njenje i
kodificiranje dokaza koji predstavljaju temelj za preporuke.

Slova A, B, C ili E pokazuju razinu dokaza koji podrzava svaka preporuka (1).

ADA sustav ocjenjivanja dokaza za preporuku klinicke prakse

Tablica 1.

Razina ;

dokaza Rt

A Jasan dokaz iz dobro provedenih, randomiziranih klinickih studija (RCT) koje su

odgovarajuce provedene, ukljucujucéi:

e dokazi iz dobro provedenih multicentri¢nih studija

e dokazi iz meta-analiza koje ukljucuju ocjenu kvalitete u analizi
Uvjerljivi neeksperimentalni dokazi, npr. "sve ili nista" pravilo razvijeno od strane
Centra za medicinu temeljenu na dokazima (EBM-Center for Evidence-Based
Medicine) na Sveucilistu u Oxfordu
Razina dokaza iz dobro provedenih RCT-a koji su odgovarajuce provedeni,
ukljucujuéi:

e dokaze iz dobro provedenih postupaka u jednoj ili viSe institucija

e dokaze iz meta-analiza koji ukljuuju ocjenu kvalitete u analizi

B Razina dokaza iz dobro provedenih kohortnih studija
e dokazi iz dobro provedenih prospektivnih kohortnih istrazivanja ili
registra
e dokazi iz dobro provedene meta-analize kohortnih istrazivanja
Razina dokaza iz dobro provedenih case-control istrazivanja
C Razina dokaza iz slabo kontroliranih ili ne-kontroliranih istrazivanja
e dokazi iz klinic¢kih istraZivanja sa jednom ili viSe velikih, ili tri ili
viSe manjih metodoloskih nedostatka koji bi mogli ponistiti tocnost
rezultata
e dokazi iz opservacijskih istrazivanja sa velikim potencijalom za
pristranost (kao $to je slucaj sa serijama slucajeva (case series) sa
usporedbom sa povijesnim kontrolama)
e dokazi iz klinic¢kih serija (case series) ili case-report slucajeva
Proturjecni dokazi sa tezinom dokaza koji potvrduju preporuku
E Stru¢ni konsenzus ili klini¢ko iskustvo
Izvor: (1)




1.1. KLASIFIKACIJA SECERNE BOLESTI

e Secerna bolest tipa 1-definira se nedostatkom inzulina zbog autoimune destrukcije beta
stanica Langerhansovih otoc¢i¢a, obi¢no dovodi do apsolutnog nedostatka inzulina

e Secerna bolest tipa 2-najceséi oblik SeCerne bolesti koji nastaje zbog kombinacije
inzulinske rezistencije i disfunkcije beta stanica

e ostale specifiéne vrste Se¢erne bolesti uslijed drugih razloga, npr., genetski defekti
funkcije beta stanica, genetski poremecaji u djelovanju inzulina, egzokrine bolesti
gusSterace (cistina fibroza) te one koje su inducirane lijekovima ili kemijski
inducirane (npr. u lije¢enju HIV/AIDS ili nakon transplantacije organa)

e gestacijska SeCerna bolest (GDM), Secerna bolest dijagnosticirana tijekom trudnoce

Neki pacijenti se ne mogu jasno svrstati u Secernu bolest tipa 1 ili tipa 2. Klini¢ka prezentacija

i progresija bolesti znatno se razlikuju u obje vrste Secerne bolesti (7).

1.2. DIJAGNOSTICIRANJE SECERNE BOLESTI

Za postavljanje dijagnoze Secerne bolesti koriste se tri kriterija. To su:
1. koncentracija glukoze u plazmi nataste (GNT)
2. koncentracija glukoze u plazmi postprandijalno (PPG) dva sata nakon uzimanja 75g
glukoze kod testa oralnog opterecenja glukozom (0GTT)
3. glikirani hemoglobin - HbAlc (prag < 6,5%) - kao treéi kriterij u dijagnosticiranju

Secerne bolesti (7).

1.2.1. GLIKIRANI HEMOGLOBIN-HbAlc

Prilikom izvodenja testa za odredivanje glikiranog hemoglobina trebala bi se koristiti metoda
koja je certificirana od strane Nacionalnog programa za standardizaciju glikiranog
hemoglobina (NGSP-National Glycohemoglobin Standardization Program) i Dbiti
standardizirana ili dokaziva prema referentnom uzorku Studije za kontrolu i komplikacije
Secerne bolesti (DCCT-Diabetes Control and Complications Trial). Ima nekoliko prednosti
odredivanja glikiranog hemoglobina pred glikemijom nataste i postprandijalnom glikemijom
nakon 2h. Prva je veca prakti¢nost jer za pretragu bolesnik ne treba biti nataste, zatim moguca
veca predanaliticka stabilnost i manje narusavanje dnevnog ritma tijekom stresa i bolesti. Te
prednosti moraju biti uravnotezene sa troskovima, ograni¢enoj dostupnosti HbA1c testiranja u
pojedinim regijama i nepotpune Kkorelacije izmedu vrijednosti HbAlc i prosje¢nih

koncentracija glukoze u plazmi kod odredenih pojedinaca.



Vrijednosti glikiranog hemoglobina mogu varirati s bolesnickom rasom i etnickom skupinom
(7,8,9).

Epidemioloske studije kod formiranja okvira za preporuke dijagnosticiranja Secerne bolesti
prema vrijednosti HbAlc su sve bile u odrasloj populaciji. Jo§ je nejasno da li bi se isti
pragovi trebali koristiti za dijagnozu Se¢erne bolesti u djece i adolescenata (10).

Tumacenje vrijednosti HbAlc u prisutnosti odredene anemije i hemoglobinopatije smatraju se
osobito problemati¢nima. Za bolesnike sa abnormalnim hemoglobinom, ali normalnom
cirkulacijom eritrocita, npr. kod srpastih stanica, HbA1c test se mozZe primijeniti bez smetnji.
Za dijagnosticiranje Secerne bolesti U situacijama nenormalne cirkulacije eritrocita, kao $to su
trudnoca, nedavni gubitak krvi, transfuzija ili neke anemije, savjetuje se primijeniti samo

kriterij odredivanja koncentracije glukoze u plazmi (7).

1.2.2. GNT | PPG 2h NAKON OPTERECENJA (0GTT)
Aktualni dijagnosti¢ki kriteriji SeCerne bolesti su sazeti u tablici 2.
Kriteriji za dijagnozu Seéerne bolesti

Tablica 2.

HbAlc > 6,5%

Test treba biti izveden u laboratoriju pomocu metode koja je NGSP certificirana 1
standardizirana prema DCCT testu.
ILI

GNT >7,0 mmol/L (126 mg/dL)
Post se definira kao najmanje 8 sati bez unosa kalorija.*
ILI
PPG nakon 2h > 11,1 mmol/L (200 mg/dL)
tijekom oGTT-a.

Test bi se trebao izvoditi kao $to je opisano od strane Svjetske zdravstvene organizacije
(SZO) pomocu glukoznog opterecenja koje sadrzi ekvivalent 75 g anhidridne glukoze
otopljene u vodi.*

ILI

U osoba sa klasi¢nim simptomima hiperglikemije ili hiperglikemicne krize,
nasumicna koncentracija glukoze u plazmi
> 11.1mmol/l (200 mg/dL ).
* U nedostatku potvrde jedinstvenih hiperglikemije, rezultat bi trebao biti potvrden
ponovnim ispitivanjem.

Izvor: (7)



Podudarnost izmedu koncentracija glukoze u plazmi nataste i dva sata nakon obroka je
<100%. Podudarnost izmedu vrijednosti HbAlc i bilo kojeg osnovnog testa glukoze je
takoder nepotpuna. Podaci iz NHANES baze podataka (National Health and Nutrition

Examination Survey) ukazuju da prag HbAlc > 6,5% identificira 1/3 manje slucajeva

nedijagnosticiranih Secernih bolesti od praga glikemije nataSte > 7,0 mmol/L (126 mg/dL).
Postoje brojne studije koje to potvrduju. U stvarnosti, velik broj osoba sa Se¢ernom bolesc¢u
ostaje nedijagnosticiran. Niza osjetljivost vrijednosti HbAlc u odredenoj tocki praga moze se
nadoknaditi moguc¢no$c¢u lakSeg i jednostavnijeg postavljanja dijagnoze. Kao i kod vecine
dijagnostickih testova, rezultat testa treba ponoviti kada je to izvedivo da bi se izbjegla
laboratorijska pogreska. PoviSene vrijednosti HbAlc treba ponoviti, ali ne nuzno unutar tri
mjeseca. Osim kod jasnih klinickih dijagnoza poput bolesnika u hiperglikemicnoj krizi, sa
klasiénim simptomima hiperglikemije 1 slu¢ajnim nalazima glukoze u plazmi >11,1 mmol/L
(200 mg/dL), preporuca se ponoviti isti test za potvrdu dijagnoze, jer je tako velika
moguc¢nost podudaranja. Npr., ako je vrijednost HbAlc 7%, a drugim mjerenjem dobijemo
rezultat 6,8%, dijagnoza je potvrdena. Isto tako, ako su dva razlicita testa (HbAlc i glikemija
nataste) iznad dijagnostickog praga, to takoder potvrduje dijagnozu Secerne bolesti. Medutim,
ako osoba ima dva nesuglasiva rezultata u dva razli¢ita testa, tada onaj koji je preko praga
treba ponoviti. Dijagnoza se postavlja na osnovu potvrdenog testa. Ako bolesnik ima kriterij
za $ecernu bolest na temelju vrijednosti HbAlc, neovisno o vrijednosti glikemije nataste ili
obrnuto, smatra se da boluje od Secerne bolesti. Zbog predanaliticke i analiticke varijabilnosti
postoji moguénost da za prethodno abnormalan rezultat ponavljanjem dobijemo vrijednost
ispod dijagnostickog praga. To se naj¢eS¢e moze dogoditi odredivanjem PPG dva sata nakon
obroka, rjede odredivanjem GNT, a najrjede odredivanjem vrijednosti HbAlc. Zdravstveno
osoblje moze odluditi kada pratiti takvog bolesnika i ponoviti testiranje za 3-6 mjeseci (7).

Mjerenje glukoze u plazmi unutar ljekarne moze se organizirati u suradnji sa
zdravstvenim suradnikom u odredenim vremenskim intervalima ili postavljanjem kutka
za samomjerenje dostupno svakom pacijentu u radno vrijeme ljekarne. Takvim
organiziranim i dostupnim mjerenjima glukoze, davanjem savjeta o0 ispravnhom i
pravodobnom KkoriStenju aparata za mjerenje, pojasSnjavanjem dobivenih rezultata te
ispravnim postavljanjem pitanja prilikom izdavanja lijekova farmaceut moze uo¢iti
znakove neprepoznate hiperglikemije i uputiti osobu na daljnje pretrage. Dijagnozu
Secerne bolesti postavljaju lije¢nici na temelju Kklini¢kih simptoma i laboratorijskih

nalaza.



2. CILJ RADA

Cilj specijalistickog rada je pregledno i detaljno opisati najnovije standarde u lijeCenju
SeCerne bolesti prema medunarodnim i hrvatskim smjernicama te ukazati na moguénost
doprinosa klini¢kog farmaceuta u postizanju standarda lijecenja.

U medicinskom timu koji skrbi o oboljelima od Secerne bolesti su, tradicionalno, lijecnici i
medicinske sestre edukatori. U veéim dijabetoloskim centrima u radu medicinskog tima
sudjeluju nutricionisti i psiholozi (2).

Obzirom na veliku ulogu suradljivosti i adherencije pri uzimanju terapije, edukacija o
primjeni lijekova za lijecenje SeCerne bolesti predstavlja vazan segment lijeCenja. Pri tome je

uloga klini¢kog farmaceuta neprocjenjiva.



3. MATERIJALI | METODE

Ovaj rad temelji se na pro¢avanju informacija dobivenim iz relevantnih znanstvenih radova i
preglednih ¢lanaka iz podrucja lijecenja Seerne bolesti, samokontrole, medicinske nutritivne
terapije i literaturnih podataka o sudjelovanju klinickog farmaceuta u skrbi osoba sa $e¢ernom
bolesc¢u. S druge strane, u radu su prikazani rezultati pretrazivanja Lexicomp i PubMed baze
podataka za klju¢ne rijeci: diabetes, standards of care in diabetes, clinical pharmacist, drug
interactions, compliance, medical nutrition therapy. U radu su posebno prikazane najnovije
studije sa dokazima ucinka intervencije klinickog farmaceuta u poboljSanju klinickih ishoda.
Sustavnim pregledom objavljenih radova iz podrucja postizanja standarda lijecenja Secerne
bolesti i uloge pojedinih sudionika u timu koji skrbi 0 osobama sa Se¢ernom boles¢u posebna
je paznja usmjerena na ulogu klinickog farmaceuta. Na temelju proucenih radova iznesena Su

vlastita razmatranja prouc¢avane problematike, koja su sastavni dio ovog specijalistickog rada.



4. REZULTATI | RASPRAVA

DOKAZI UCINKOVITOSTI KLINICKOG FARMACEUTA U
LIJECENJU SECERNE BOLESTI

Brojni znanstveni radovi potkrjepljuju c¢injenicu da je uloga farmaceuta, kao c¢lana
medicinskog tima, prerasla do sada najpoznatiju ulogu farmaceuta, onu konvencionalnu
vezanu za opskrbu lijekovima (11).

Troskovi zdravstvene skrbi u lijedenju Secerne bolesti rastu svugdje u svijetu, a
farmakoterapija postaje sve slozenija, stoga se racionalizacija terapije i sigurnost ovih
bolesnika smatraju nuznima. Upravo je to osnovna uloga klini¢kog farmaceuta. Intervencije
klinickog farmaceuta donose i1 znacajne financijske usStede koje premaSuju troskove
angaziranja klinickog farmaceuta (12).

U sijecnju 2015. objavljena je randomizirana kontrolirana klinicka studija kojom se ispitivao
ekonomski ucéinak i omjer troskova i koristi za kvalitetno dodanu godinu zivota (quality
adjusted life-year-QALY) u programu farmaceutske skrbi za starije osobe oboljele od Secerne
bolesti i arterijske hipertenzije. Studija je trajala 36 mjeseci i ukljucila je 200 oboljelih
podijeljenih u kontrolnu i intervencijsku grupu. Intervencijska grupa je primala uobicajenu
primarnu skrb uz dodatak farmaceutske skrbi, a kontrolna samo primarnu skrb (savjetovanje
lije¢nika 1 medicinske sestre). Zakljuceno je da iako farmaceutska skrb nije znacajno smanjila
troskove, pokazala je znacajno poboljsanje ishoda (11).

Randomizirana studija provedena u Kanadi analizirala je svrsishodnost troskova ukljucivanja
farmaceuta u tim primarne skrbi s ciljem poboljSanja kontrole arterijskog tlaka i smanjenje
predvidenog 10-godiSnjeg sréanozilnog rizika u osoba sa SeCernom bolescu tipa 2. Pokazalo
se da je uklju¢ivanje farmaceuta isplativa strategija za poboljSanje kontrole arterijskog tlaka i
smanjenje predvidenog sréanozilnog rizika, a u veéini sluc¢ajeva bi se time moglo i ustedjeti
(13).

Americka studija objavljena u kolovozu 2014. pratila je utjecaj programa samoupravljanja
Sec¢ernom boles¢u pod vodstvom klinickog farmaceuta na tri klju¢na metaboli¢ka pokazatelja:
glikirani hemoglobin (HbAlc), LDL kolesterol i srednju vrijednost arterijskog tlaka medu
zaposlenicima koji su bili ukljuc¢eni u zdravstveni program ponuden od strane poslodavca.
Tvrtka je svojim zaposlenicima koji su odgovarali zahtjevima studije te osobama koje
uzdrzavaju, ponudila program samoupravljanja pod vodstvom klinickog farmaceuta.
Provedena je retrospektivna analiza kako bi se odredilo da li je program utjecao na klju¢ne

metabolicke pokazatelje nakon sudjelovanja u trajanju od jedne godine. U studiji je

8



programom bilo uklju¢eno 183 zaposlenika, od toga je 65 njih zadovoljilo kriterije za
ukljucivanje. Vrijednost glikiranog hemoglobina smanjila se sa 8,1% na 7,3% (p=0,007); LDL
kolesterol sa 108,3mg/dl na 96,4 mg/dl (p=0,009); srednja vrijednost arterijskog tlaka sa 96,1
na 92,3 mmHg (p=0,005). Program samoupravljanja Sec¢ernom bolesti pod vodstvom
klinickog farmaceuta pokazao je znacajno smanjenje vrijednosti HbAlc, LDL-kolesterola i
srednje vrijednosti arterijskog tlaka unutar jedne godine provodenja. Poboljsanja su bila
statisti¢ki znacCajna i klinicki relevantna za svaki pokazatelj (14).

U sijecnju 2015. godine objavljen je sistematski pregled doprinosa intervencija farmaceuta u
postizanju ciljeva lijeCenja osoba sa Se¢ernom bole$c¢u. U svih 27 studija potvrden je pozitivni
ucinak intervencija na smanjenje glikiranog hemoglobina. Intervencije farmaceuta su takoder
dokazale u¢inak poboljsanja lipidnog profila oboljelih, sréanozilnih ishoda, redukcije tjelesne
mase te smanjenje drugih komplikacija povezanih sa Sefernom boleS¢u. U istom radu je
naglaSena ekonomska isplativost intervencija farmaceuta (15).

Pregledni c¢lanak objavljen 2011. u casopisu Clinical Diabetes prikazuje ucinak
interdisciplinarnog pristupa lije¢nika primarne zdravstvene zastite, medicinskih sestara i
klinickih farmaceuta kojima se postizu poboljSanja u klini¢kim procesima 1 ishodima uz
razumne troSkove. ProucCavane su razliCite intervencije u svrhu poboljSanje kvalitete,
ukljucujuci dodatne usluge za poboljSanje skrbi osoba sa Se¢ernom bole$¢u u okviru primarne
zdravstvene zastite. Opcenito, one ukljucuju preraspodjelu odgovornosti na medicinsku sestru
ili farmaceuta, primjenu elektronickih alata, olakSavanje komunikacije i razmjene podataka
izmedu pacijenta i pruzatelja usluga (3).

U radu Rothmana 1 suradnika unutar primarne zdravstvene zastite tim klinickih farmaceuta je
pruzao edukaciju pacijenata uz posebnu skrb o primjeni lijekova za Secernu bolest. Kroz dvije
godine uljuceno je 217 odraslih osoba sa Se¢ernom bolesc¢u tipa 2 s HbA1¢>8,0%. Podijeljeni
su u intervencijsku i kontrolnu skupinu gdje su intervencijskoj skupini dodijeljene razne
usluge koje su koordinirala tri klinicka farmaceuta i voditelj slucaja, a kontrolna skupina je
primila jednokratni sastanak sa klinickim farmaceutom kao uobifajenu skrb primarne
zdravstvene zastite. Farmaceuti su kontaktirali pacijente svaka 2-4 tjedna. Provodili su
individualizirano savjetovanje i edukaciju te upravljali terapijom prema algoritmima
temeljenim na dokazima. Algoritmi su razvijeni od strane lije¢nika klinike 1 odobreni od
strane vodstva klinike. Koordinator skrbi je redovito kontaktirao pacijente o zakazanim
terminima, uocenim preprekama i rjeSavao probleme adherencije. Nakon 12 mjeseci prac¢enja
u kontrolnoj skupini, vrijednost HBA1c je smanjena za 1,6%, a u intervencijskoj skupini

2,5%. Sistolicki tlak se u intervencijskoj skupini snizio za 7 mmHg, a dijastolicki za 4 mmHg,
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dok se u kontrolnoj skupini sistolicki tlak povisio za 2 mmHg, a dijastolicki za 1 mmHg.
Serumska koncentracija ukupnog kolesterola je bila niza u intervencijskoj skupini, ali razlika
nije bila statisticki znac¢ajna (3).

Istrazivanjem se zakljucilo da se podrucje primarne zdravstvene skrbi suoCava sa velikim
izazovima u vlastitoj transformaciji kako bi se zadovoljila rastuéa plima Se¢erne bolesti i
drugih kroni¢nih bolesti. Istaklo se da tim skrbi koji koristi jedintvenu obuku farmaceuta i
medicinskih sestara za upravljanje lijekovima i individualizirano vodenje slucajeva u suradnji
sa medicinskom stru¢nosti lije¢nika primarne zdravstvene zaStite ¢e imati mocan alat za
rjeSavanje tih problema (3).

Te poteskoce su prikazane u studiji elektronskog sustava koje su podsjecale kliniCare o
potrebama skrbi o Seéernoj bolesti prilikom svakog posjeta. Cak ni dobro dizajnirana
promjena sustava nije bila u moguénosti znacajno poboljsati skrb kod Secerne bolesti.
Lijecnici su navodili nedostatak vremena i druge probleme bolesnika kao barijeru provodenja
elektronskih podsjetnika (3).

Institut za medicinska izvje$¢a je pozvao na Sirenje uloga medicinskih sestara u podrucjima
kao $to je koordinacija skrbi. Prema dokazima iz mnogih studija pokazano je da medicinska
sestra moze pruziti njegu za jednostavne akutne bolesti i rutinsko upravljanje kroni¢nim
bolestima sa rezultatima slicnim lijeCnika primarne zdravstvene zastite. Velika studija o
klini¢kim farmaceutima koji su radili u suradnji sa lije¢nicima za brigu bolesnika sa Se¢ernom

bolescu je pokazala poboljsanja u klini¢kim ishodima po razumnoj cijeni (3).
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4.1. KATEGORIJE POVECANOG RIZIKA ZA SECERNU BOLEST,
PREDIJABETES

Stru¢no povjerenstvo za dijagnozu i klasifikaciju Secerne bolesti 1997. 1 2003. godine uvodi
pojam predijabetes kojim obuhvaca skupinu ljudi ¢ije su koncentracije glukoze u plazmi
previsoke da bi se smatrale normalnima, ali ne toliko da bi im se dijagnosticirala Se¢erna
bolest. Te osobe su definirane da imaju oste¢enu toleranciju glukoze nataste (OTG-NT 5,6-6,9
mmol/L) ili glukoze dva sata nakon obroka (OTG-PP 7,8-11,0 mmol/l). SZO i niz drugih
organizacija za Secernu bolest gornju granicu OTG-NT definiraju koncentraciju 6,1 mmol/l.
Predijabetes ukazuje na relativno visok rizik za razvoj budude Secerne bolesti. OStec¢enje
tolerancije glukoze nataste i postprandijalno, zbog njihove povezanosti sa pretiloscu,
dislipidemijom te arterijskom hipertenzijom savjetuju se promatrati kao rizi¢ni ¢imbenici za
Secernu i kardiovaskularnu bolest, a ne kao zasebne klinicke entitete (16,17).

Rezultati nekoliko prospektivnih studija su ukazali na snaznu kontinuiranu povezanost
vrijednosti HbAlc i pojave Secerne bolesti. Sistematskim pregledom 44 203 pojedinaca iz 16
kohortnih studija s prosjecnim intervalom trajanja 5,6 godina, dokazano je da osobe sa
vrijednostaima HbAlc izmedu 5,5% i 6% imaju znacajno povecan rizik od Secerne bolesti,
unutar pet godina sa pojavnos¢u od 9-25%. Oni sa vrijednostima HbAlc izmedu 6,0 i 6,5%,
imali su 5-ogodisnji rizik od razvijanja Secerne bolesti izmedu 25-50% i relativni rizik (RR)
20 puta veéi u odnosu na vrijednost HbAlc 5,0% (18).

Americko dijabeticko drustvo smatra HbAlc raspon od 5,7-6,4% razumnim za identificiranje
osoba sa predijabetesom i te osobe, kao i one sa OTG-NT i OTG-PP, treba informirati o
njihovom povecanom riziku za Sec¢ernu i kardiovaskularnu bolest, te savjetovati o ué¢inkovitim
strategijama za smanjenje rizika. U osoba sa visoko rizi¢nim ¢imbenicima (HbA1c>6%)
trebalo bi slijediti terapijske intervencije i pomno pratiti. Kategorije predijabetesa sazete su u
tablici 3 (7).

Kategorije povecanog rizika za Se¢ernu bolest (predijabetes)*

Tablica 3.
GNT 5,6 mmol/L - 6,9 mmol/L (OTG-NT)
ILI
PPG nakon oGTT-a 7,8 mmol/L - 11,0 mmol/L (OTG-PP)
ILI

HbAlc 5,7-6,4%
* Za sva tri testa, rizik je kontinuiran, proteze se ispod donje granice raspona i postaje
nesrazmjerno veci na viSim vrijednostima raspona.

Izvor: (7)
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4.2. TESTIRANJE ZA SECERNU BOLEST U ASIMPTOMATSKIH
BOLESNIKA

Secerna bolest tipa 2 se &esto ne dijagnosticira sve do pojave prvih simptoma, a to razdoblje
se naziva predsimptomatsko razdoblje i njegovo trajanje je snazan pretkazatelj negativnih
ishoda. U Americi bi % stanovniSta mogla imati nedijagnosticiranu Secernu bolest. Kod
predijabetesa i Secerne bolesti vazno je rano otkrivanje. Zajedni¢ko im je i povecéanje
prevalencije tako da predstavljaju velik javnozdravstveni problem. Pravodobnim i
pravovaljanim intervencijama se moze sprijeciti progresija predijabetesa u Secernu bolest kao
I smanjiti rizik od komplikacija sec¢erne bolesti. Kod testiranja za Sec¢ernu bolest i predijabetes
koriste se iste metode, a identificiranje bolesti se moze dogoditi u svim klinickim scenarijima,
pa tako i kod asimptomatskih bolesnika. Tesko je da ¢e se rigoroznim kliniCkim
istrazivanjima uspjeti dokazati da masovni probir uspjesno moze identificirati osobe sa
Se¢ernom bolescu i predijabetesom (7).

U velikoj europskoj RCT studiji probirom za Secernu bolest izdvojili su osobe u dobi izmedu
40 i 69 godina iz op¢e populacije i tada ih randomizirali u jedinicu rutinske i intenzivne skrbi
sa viSestrukim ¢imbenicima rizika. Nakon 5,3 godina praéenja, skromno, ali znacajno su
dokazali poboljsanje KV ¢imbenika rizika kod intenzivnog lijeenja. Incidencija KV pojava i
smrtnost su kod obje grupe bili podjednaki. Ta studija daje podrSku ranom lijeCenju
detektiranih osoba s obzirom na izvrsnu kontrolu ¢imbenika rizika ¢ak i kod osoba sa
rutinskom skrbi. Obje grupe su imale nizu stopu dogadaja nego §to se predvidalo. Da bi se
definitivno dokazalo da probir povoljno utjeCe na ishode, ograniCava nedostatak kontrole
dijela koji nisu zahvaceni probirom. Matematicke studije predlazu da je probir, neovisno o
faktoru rizika, zapocet u dobi izmedu 30 i 45 godina vrlo isplativ (<11000 dolara za kvalitetnu
godinu zivota) (19).

Testiranje za Se¢ernu bolest u asimptomatskih bolesnika, preporuke ADA-a (7)

e testiranje za otkrivanje Secerne bolesti tipa 2 i predijabetesa u asimptomatskih osoba
treba uzeti u obzir kod odraslih osoba bilo koje dobi koje su prekomjerne tjelesne
tezine ili pretili (ITM > 25 kg/m? ili = 23 kg/m* za Azijate) i koji imaju jedan ili vise
dodatnih ¢imbenika rizika za Secernu bolest (tablica 4). Za sve pacijente, osobito
prekomjerne tjelesne mase i pretile, testiranje bi trebalo zapoceti u dobi od 45 godina.
B

e ukoliko su testovi uredni, razumno je ponoviti testiranje barem svake 3 godine. C

e za testiranje za Secernu bolest ili predijabetes prikladni su odredivanje vrijednosti
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HbA1c, glikemije nataste ili 759 oGTT test nakon 2h. B
e kod onih kojima je utvrden predijabetes, treba identificirati i, ako je potrebno, lijeciti
druge KV ¢imbenike rizika. B
e Testiranja bi trebala ukljucivati 1 adolescente i1 djecu koja su pretila ili prekomjerene
tjelesne mase i imaju dva ili viSe ¢imbenika rizika za Se¢ernu bolest. E
Kao ¢imbenici rizika se smatraju i neki lijekovi za koje je poznato da povecavaju rizik od
Secerne bolesti tipa 2, npr. antipsihotici i glukokortikoidi (7).
Postoje uvjerljivi dokazi da kod nekih rasnih i etnickih skupina nizi prag ITM ukazuje na rizik
za Secernu bolest. U velikoj multietnickoj kohortnoj studiji za ekvivalent ucestalosti Se¢erne
bolesti kod latino bijelaca dat je ITM prag od 30 kg/m?, kod juznih azijata gornji prag iznosi
24 kg/ m?, zatim kod Kineza 25 kg/ m? i kod Afroamerikanaca 26 kg/ m? (20).
S obzirom da je dob glavni rizi¢ni ¢imbenik za Seernu bolest, kod onih nezahvaéenih
prethodnim Kriterijima, testiranje bi trebalo zapoceti u dobi od 45 godina.
Sve tri metode testiranja su prikladne, ali se naglasava da kod nekih pojedinaca testovi ne
moraju nuzno otkriti bolest. U¢inkovitost intervencija u primarnoj prevenciji Se€erne bolesti
tipa 2 prvenstveno se pokazala medu pojedincima sa OTG-PP, a ne kod pojedinaca sa
izoliranim OTG-NT ili sa odredenim vrijednostima HbA1c. Jo$ uvijek nije poznato prikladno
razdoblje izmedu dva probira, ali s obzirom da ¢e se kroz tri godine lazno negativni rezultat
ponoviti sa malom vjerojatno$¢u da ¢e pojedinac za to vrijeme moci razviti komplikacije,
probir se preporuca napraviti svake tri godine (7).
U studiji modeliranja vremensko razdoblje od 3-5 godina se pokazalo isplativim (21).
Testiranja se preporucaju vrsiti unutar zdravstvene zastite radi mogucénosti prac¢enja i daljnjeg
rada u sluCaju nenormalnih rezultata. Tim se osobama, u slu¢aju da su izvan kruga
zdravstvene zastite, ne¢e mo¢i pruZziti adekvatna daljnja testiranja 1 lijeenje, niti ¢e oni moci

imati pristup tome (7).
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Preporuke ADA-a za testiranje na Secernu bolest kod asimptomatskih i nedijagnosticiranih
odraslih osoba prikazuje tablica 4.
Kriteriji testiranja za Secernu bolest u asimptomatskih odraslih osoba

Tablica 4.
1. | Testiranje treba uzeti u obzir za sve odrasle osobe koje imaju prekomjernu tjelesnu
2

masu (ITM > 25 kg/m * ili > 23 kg/m? za Azijate) i imaju dodatne ¢imbenike rizika:
o tjelesna neaktivnost
o srodnik u prvom koljenu koji ima Secernu bolest
. visoko rizi¢ne rase/etnicke skupine (npr. Afro-americki, Latino,
Indijanci, Azijsko-americki, pacifickih otoka)
o zene koje su rodile dijete porodajne mase > 4,1 kg ili im je bila
dijagnosticirana gestacijska Secerna bolest
o arterijska hipertenzija ( >140/90 mmHg ili na terapiji za
hipertenziju)
o HDL kolesterol < 0,90 mmol/L i/ili trigliceridi >2,82 mmol/L
o Zene sa sindromom policisti¢nih jajnika
o HbAlc >5,7%, OTG-NT ili OTG-PP na prethodnom ispitivanju
. druga klinicka stanja povezana s otpornosti na inzulin (npr.
pretilost, teSka acanthosis nigricans)
. anamneza kardiovaskularne bolesti
2. | U nedostatku gore navedenih kriterija, testiranje za Sec¢ernu bolest bi trebalo poceti u
dobi od 45 godina.
3. | Ako su rezultati uredni, testiranje treba ponoviti najmanje u trogodisnjim intervalima,
moguce i ¢eSce ovisno o pocetnim rezultatima (npr. osobe sa predijabetesom trebalo bi
testirati 1x godi$nje) i rizicnim ¢imbenicima.

* Rizi¢an ITM moZe biti nizi u nekim etni¢kim skupinama.
Izvor: (7)

Farmaceut je najdostupniji zdravstveni djelatnik koji je u svakodnevnom kontaktu sa
velikim brojem ljudi prilikom njihovog posjeta ljekarni te je Cesto u moguénosti
pogledati "ispod povrsine" problema zbog kojeg mu se bolesnik obra¢a. Ranim
prepoznavanjem terapijskih problema i pravovaljanim intervencijama (poput stru¢nog
razgovora sa pacijentom i upuéivanje lije¢niku) bitno pridonosi sprecavanju progresije

predijabetesa u Se¢ernu bolest kao i smanjenju rizika od komplikacija Secerne bolesti.
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4.3. PROBIR ZA SECERNU BOLEST TIPA 2 U DJECE

Zbog dramati¢nog povecanja incidencije i prevalencije Secerne bolesti tipa 2 u adolscenata u
posljednjem desetljecu, osobito u etni¢kim Skupinama, preporuca se testirati djecu i mlade
unutar sustava zdravstvene zastite koji imaju povecan rizik za postojece ili za razvijanje
Secerne bolesti tipa 2 (22).

U djece i adolescenata koji imaju prekomjernu tjelesnu masu i dva ili viSe dodatnih rizi¢nih
¢imbenika za SeCernu bolest, ADA preporuCa testiranje za otkrivanje Secerne bolesti ili
predijabetesa (7). E

Nedavne studije dovode u pitanje valjanost kriterija HbAlc u pedijatrijskoj populaciji i
predlazu oGTT ili odredivanje glikemije nataSte kao prikladnije dijagnosticke metode.
Medutim, manjkavost tih studija je $to ne prepoznaju da su postojeci dijagnosticki kriteriji za
Se¢ernu bolest temeljeni na dugoro¢nim zdravstvenim ishodima, stoga procjena valjanosti u
pedijatrijskoj populaciji trenutno nije dostupna (23).

Preporucena ciljna vrijednost HbAlc za sve pedijatrijske dobne grupe je HbA1c<7,5% (24).
E

ADA priznaje limitiranost podataka koji podupiru HbAlc za postavljanje dijagnoze Secerne
bolesti u djece i adolescenata, medutim, osim u rijetkim slucajevima (cisticna fibroza i
hemoglobinopatije) i dalje nastavlja sa preporukom odredivanja vrijednosti HbAlc kod ove
skupine. Modificirane preporuke konsenzusne izjave ADA-a nalaze se u tablici 5 (7).
Testiranje na Secernu bolest tipa 2 u asimptomatske djece*

Tablica 5.

Kriteriji:

e prekomjerna tjelesna masa (ITM > 85 percentila za dob i spol, ili tjel. masa> 120%
od idealne po visini)

Plus dva od sljedecih ¢imbenika rizika:

e obiteljska anamneza Secerne bolesti tipa 2 u prvom ili drugom koljenu srodnika

e rasa/nacionalnost (Indijanci, Afro-americki, Latino, Azijsko-americki, Pacificki
otoci)

e znakovi inzulinske rezistencije ili stanja povezana s inzulinskom otpornosti
(acanthosis nigricans, arterijska hipertenzija, dislipidemija, sindrom policisti¢nih
jajnika ili mala porodajna tezina za gestacijsku dob)

e anamneza Secerne bolesti majke ili GDM-a tijekom trudnoce

Dob inicijacije: dob 10 godina ili na pocetku puberteta, ako se pubertet javlja u ranijoj dobi

Ucestalost: svake 3 godine

*Qsobe < 18 godina

Izvor: (7)
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4.4. PROBIR ZA SECERNU BOLEST TIPA 1

Prema preporukama Americkog dijabetickog drustva, treba informirati osobe sa Seernom
bolescu tipa 1 o moguénosti probira njihove obitelji za Secernu bolest tipa 1 u sklopu klinickih
istrazivanja (7). E

Bolesnici oboljeli od Secerne bolesti tipa 1 ¢esto dodu sa ve¢ postoje¢im simptomima i znatno
povisenom glikemijom, a neki slucajevi i sa ketoacidozom opasnom po zivot. Prevalencija i
incidencija su u porastu (25).

Neke studije predlazu da se mjerenjem inzulinskih protutijela kod obitelji oboljelih od Se¢erne
bolesti tipa 1 mogu otkriti pojedinci koji su u riziku od nastajanja bolesti. Takva testiranja uz
odgovarajuu edukaciju i pracenje u sklopu opservacijskih klinickih studija bi mogla
omoguciti ranije otkrivanje Secerne bolesti tipa 1 prije samog pocetka bolesti. Od 585 djece
koja su razvila vise od dva protutijela, skoro 70% njih je razvilo bolest unutar 10 godina, a
84% unutar 15 godina. Ovi podaci imaju visok stupanj znac¢ajnosti jer dok je Njemacka grupa
bila regrutirana od potomaka roditelja, ostale dvije grupe su bile regrutirane iz opce
populacije. Nalazi u sve tri grupe su bili isti, ukazivali su da je isti slijed dogadaja doveo do
klinicke manifestacije bolesti u sporadi¢nom kao i genetskom slucaju bolesti (7, 26, 27).
Postoji dokaz koji predlaze da rana dijagnoza moze ograni¢iti akutne komplikacije i
prolongirati dugoro¢nu endogenu proizvodnju inzulina (25, 26).

U nedostatku trenutno prihvacenih programa probira, treba razmotriti upucéivanje obitelji
oboljelih na testiranje protutijela sa procjenom rizika u okviru klini¢kih istrazivanja
(http://wwwz2.diabetestrialnet.org).

Testiranja asimptomatskih pojedinaca sa niskim rizikom se trenutno ne preporucaju jer ce
izdvojiti vrlo malo pojedinaca u opéoj populaciji. Pojedince sa visokim rizikom probirom se
moze ukljuciti u klinicka istraZivanja, a one sa pozitivnim rezultatom treba savjetovati o
riziku nastajanja bolesti, o simptomima i prevenciji ketoacidoze. Brojne klinicke studije
upravljaju raznim metodama za prevenciju SeCerne bolesti tipa 1 kod kojih se utvrdilo

postojanje autoimune bolesti (www.clinicaltrials.gov) (7).

U svim ovim moguéim scenarijima probira za otkrivanje Secerne bolesti tipa 1 i tipa 2
kod asimptomatske djece i odraslih moZe aktivno sudjelovati klini¢ki farmaceut.
Farmaceut utjece na uspjesnost probira svojim ispravnim savjetovanjem, pravodobnim
prepoznavanjem i interveniranjem prilikom posjeta pacijenta ljekarni. Procjenu stanja

bolesnika bi trebalo vrsiti unutar posebno odvojenog vremena za pacijenta za kojega je
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uofeno da zahtijeva intervenciju. Takoder, ukazivanje klinickog farmaceuta na
mogucnost sudjelovanja u klini¢kim istrazivanjima kod prepoznatih pojedinaca uvelike
doprinosi ranom otkrivanju bolesti, a time i smanjenju broja neidentificiranih koje
masovni probir ne bi zahvatio. To mogu biti pojedinaci koji imaju rizi¢éne ¢imbenike,
obitelj oboljelih od Secerne bolesti ili ¢ak i oboljeli, a koji nisu svjesni vaznosti provjere

rizicnih ¢imbenika njihove bliZe obitelji.

4.5. OTKRIVANJE | DIJAGNOZA GESTACIJSKE SECERNE BOLESTI

Rastuca epidemija pretilosti i otkrivanja sve veceg broja SeCerne bolesti tipa 2 u trudnica
doveli su do napustanja prethodne dugogodi$nje jedinstevene strategije za otkrivanje i
Klasifikaciju gestacijske Se¢erne bolesti te do spoznavanja njezinih ogranic¢enja (16).
Prema toj definiciji, gestacijska Se¢erna bolest je Secerna bolest koja se prvi puta javlja ili
dijagnosticira u trudno¢i. Definicija ukljuCuje i ranije neprepoznatu osStecenu toleranciju
glukoze, a naj¢e$ée nastaje u drugom tromjeseéju trudnoce, zbog inzulinske rezistencije.
Gestacijska Secerna bolest je potencijalno opasna za majku i novorodence. lako nisu svi
nepozeljni ishodi klini¢ki znacajni, razumno je uciniti probir Zena koje imaju ¢imbenike rizika
za Secernu bolest tipa 2. Multinacionalna epidemioloska Studija o hiperglikemiji 1 nezeljenim
ishodima tijekom trudnoce, (HAPO-The Hyperglycemia and Adverse Pregnancy Outcomes),
provedena u oko 25 000 trudnica, pokazala je da se rizik od nezeljenih ishoda za majku, fetus
i novorodence kontinuirano povecava sa vrijednosti glikemije majke unutar 24. i 28. tjedna
trudnoce, ¢ak i unutar raspona koji se prije smatrao normalnim za trudnocu (28).
Te spoznaje rezultirale su pomnim razmatranjem dijagnostickih kriterija za gestacijsku
Secernu bolest.
Gestacijski probir moze se posti¢i jednom od dviju strategija:

1. "JEDAN KORAK" pomo¢u 2h 75 g oGTT ili

2. "DVA KORAKA" probir sa 1h 50 g (bez posta), u slucaju pozitivnog ishoda treba

uslijediti 3h 100g oGTT (tablica 6) (7).

2011.godine ADA prvi puta preporuca da sve trudnice koje neznaju da boluju od Secerne
bolesti naprave 75 g oGTT test izmedu 24. i 28. tjedna trudnoce. Ta preporuka je bazirana na
temelju konsenzusa (IADPSG-Internacional Association of Diabetes and Pregnancy Study
Group) (29).
Medutim, novi dijagnosticki kriteriji za gestacijsku Secernu bolest doveli su do znacajnog

porasta prevalencije gestacijske Secerne bolesti, jer je bilo dovoljno da jedna abnormalna
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vrijednost definira dijagnozu. ADA je prepoznala da dijagnosticiranjem prema tim Kriterijima
znacajno pridonosi povecanju troSkova, utjeCe na kapacitet bolnicke infrastrukture i
potencijalno povecava potrosnju lijekova u trudno¢i koje su se prethodno smatrale
normalnima. U kontekstu zabrinjavaju¢eg povecanja pretilosti i stope Secerne bolesti sa
namjerom da optimizira gestacijske ishode za majke i njihovu djecu, primjena tih kriterija je
preporucljiva. Vazno je naglasiti da 80-90% zena u obje studije ¢ije su se koncentracije
glukoze preklapale sa pragovima preporu¢enima u tablici 6 bi same mogle ispravnim
zivotnim stilom kontrolirati bolest. Nakon poc¢etne preporuke IADPSG-a, Nacionalni Institut
za zdravlje (NIH-National Institutes of Health) dovrSava razvoj konsenzusa i preporuca
nastavak pristupa u dva koraka, 1h 50 g glukoze, nakon koje slijedi 3h 100 g glukoze,

strategija koja se inace koristi u Americi (7).

Analiti€ki pregled (probir) i dijagnoza GDM-a

Tablica 6 .

"JEDAN KORAK" (IADPSG konsenzus)

Provesti 759 oGTT, uz mjerenje koncentracije glukoze u plazmi nataste, nakon 1h i 2h, izmedu 24. i
28. tjedna trudnoce kod Zena koje nisu imale ranije dijagnosticiranu Secernu bolest.
oGTT treba izvesti ujutro nakon posta preko no¢i u trajanju od najmanje 8 sati.
Dijagnoza GDM-a se postavlja kada se bilo koja od slijedec¢ih koncentracija glukoze u plazmi
premasi:

1. nataste: > 5,1 mmol/L

2. nakon 1h: >10,0 mmol/L

3. nakon 2h: > 8.5 mmol/L

"DVA KORAKA" (NIH konsenzus)

Provesti 50g glukoze (bez posta), uz mjerenje koncentracije glukoze u plazmi nakon 1 sat (korak 1),
izmedu 24. i 28. tjedna trudnoce kod Zena koje nisu imale ranije dijagnosticiranu se¢ernu bolest.
Ako koncentracija glukoze u plazmi mjerena 1 sat nakon opterecenja iznosi > 7,8 mmol/L* (140
mg/dL), treba prije¢i na 100-g oGTT (korak 2). 100-g oGTT treba biti proveden kada je osoba
nataSte. Dijagnoza GDM-a nastaje kad su najmanje dvije od ¢etiri koncentracije glukoze u plazmi
(mjereno nataste, 1h, 2h, 3h nakon 0oGTT-a) dostigle ili nadmasile:

Carpenter / Coustan ili NDDG
° Nataste 5,3 mmol/L 5,8 mmol/L
° 1h 10,0 mmol/L 10,6 mmol/L
. 2h 8,6 mmol/L 9,2 mmol/L
. 3h 7,8 mmol/L 8,0 mmol/L

NDDG, National Diabetes Data Group.* Americko SveuciliSte opstetriCara i ginekologa (The American College of
Obstetricians and Gynecologist - ACOG) preporuca nizi prag od 7,5 mmol/L (135 mg/dL) kod visokog rizika etnicke
manjine sa ve¢om ucestalos¢u GDM-a, neki struénjaci preporucuju 7,2 mmol/L (130 mg/dL)

Izvor: (7)
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Sadasnje preporuke ADA-a su:
e traziti nedijagnosticiranu Secernu bolest tipa 2 na prvom prenatalnom pregledu u zena

sa ¢imbenicima rizika pomocu standardnih dijagnostickih kriterija. B
e probir za GDM unutar 24. i 28. tjedna trudno¢e u trudnica kod kojih nije ranije
poznato da boluju od Secerne bolesti. A
e probir zena s GDM radi moguée perzistirajuce Secerne bolesti izmedu 6. i 12. tjedna
nakon poroda, pomo¢u oGTT i netrudnickih dijagnostickih kriterija. E
e zene s anamnezom GDM trebale bi dozivotni probir za razvoj Seerne bolesti ili
predijabetesa najmanje svake tri godine. B
e 7zene s anamnezom GDM kod kojih je utvrden predijabetes trebaju dobiti upute o
promjeni zivonih navika ili metformin za prevenciju Secerne bolesti. A (7)
Klinicki farmaceut bi prije svega trebao sustavno informirati i savjetovati trudnice o sve
vecoj ucestalosti gestacijske SeCerne bolesti te o vaznosti ispravne raznolike prehrane
tijekom trudnoce kako bi se sprijecilo pretjerano dobivanje na tjelesnoj masi tijekom
toga razdoblja. Klini¢ki farmaceut je u moguénosti informirati i uputiti trudnice na
testiranje unutar 24. i 28. tjedna trudnoce na oGTT test ukoliko su to iz nekog razloga
propustile uciniti. Isto tako, pacijentice koje su tijekom trudnoée imale gestacijsku
Secernu bolest, klinicki farmaceut moZe upozoriti o moguénosti perzistirajuée Seéerne
bolesti nakon poroda, vaZnosti testiranja izmedu 6. i 12. tjedna iza poroda te dati upute

0 promjenama Zivotnog stila.

4.6. PREVENCIJAT ODGODA SECERNE BOLESTI TIPA 2

Osobe sa oSte¢enom toleranacijom glukoze, bez obzira na to $to imaju visok rizik od
nastajanja Secerne bolesti, uklju¢ivanjem u program intenzivne promjene Zivotnog stila uz
odgovarajucu farmakoterapiju, mogu znacajno smanjiti stopu pojavnosti Secerne bolesti (30).
Pracenje tri velike klinicke studije o promjenama zivotnih navika pokazalo je trajno
smanjenje rizika razvitka Secerne bolesti u osoba sa predijabetesom, ¢ak 43% tijekom 20
godina u Da Qing studiji (31), 43% tijekom 7 godina u finskoj DPS studiji (Diabetes
Prevention Study) (32) i 34% tijekom desetogodisnje americke DPPOS studije (Diabetes
Prevention Program Outcomes Study) (33).

Aktualni podaci o troSkovima za programe prevencije Secerne bolesti potvrduju visoku
isplativost promjene zivotnog stila. S obzirom na rezultate klinickih istrazivanja i znani rizik

progresije predijabetesa u Sec¢ernu bolest, osobe sa vrijednostima HbAlc 5,7-6,4%, OTG-NT i
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OTG-PP treba savjetovati o promjenama zivotnih navika sa ciljevima sli¢nima kao u
programu za prevenciju Secerne bolesti (smanjenje tezine 7%, umjerena tjelesna aktivnost
najmanje 150 min/tjedan) (54).
Metformin ima snaznu razinu dokaza i pokazuje dugoro¢nu sigurnost kao terapija za
prevenciju secerne bolesti (55).
Ostali lijekovi zbog troskova, nuspojava i nedostatka u¢inka dugoro¢nog efekta zahtijevaju

daljnje razmatranje.

4.6.1. METFORMIN

U DPP i DPPOS studijama metformin se pokazao kao manje isplativ nego promjena zivotnog
stila, ali bi mogao biti isplativ kroz razdoblje od 10 godina. Bio je uinkovit jednako kao i
promjena zivotnog stila kod osoba sa ITM >35 kg/mz, ali ne znacajno bolje od placeba kod
osoba iznad 60 godina. U DPP studiji u zena sa anamnezom GDM-a, metformin u
kombinaciji sa intenzivnom promjenom zivotnih navika vodio je smanjenju rizika od Secerne
bolesti za 50%. Stoga smatraju, metformin je razumno preporuciti za osobe sa Vvisokim
rizikom (anamneza GDM, pretilost i/ili teska ili progresivna hiperglikemija). Osobe sa
predijabetesom koje Cesto imaju ostale KV ¢imbenike rizika (dislipidemija, arterijska
hipertenzija, pretilost) treba posebno pratiti (30).

Preporuke ADA-a:

e Dbolesnike sa OTG-PP A, OTG-NT E ili HbAlc 5,7-6,4% E treba uputiti na uc¢inkovit
program stalne podrSke s ciljem gubitka 7% tjelesne mase i povecanje umjerene
tjelesne aktivnosti na najmanje 150 min/tjedan kao npr. hodanje

e pracenje savjetovanjem smatra se vaznim za uspjeh. B

e na temelju isplativosti prevencije Secerne bolesti, takvi programi bi trebali biti
pokriveni zdravstvenim osiguranjem. B

o metformin terapija kao prevencija secerne bolesti tipa 2 moze se razmatrati kod osoba
sa OTG-PP A, OTG-NT E ili sa vrijednostima HbA1c 5,7-6,4% E, a posebno za one s
ITM >35 kg/m?, dobi ispod 60 godina i Zene sa prethodnim GDM. A

e predlaze se nadzor barem jedan puta godisnje zbog razvoja Sec¢erne bolesti kod osoba
sa predijabetesom. E

e predlaze se probir 1 lijeCenje promjenjivih cCimbenika rizika za razvoj
kardiovaskularnih bolesti. B

e programi edukacije i podrske prikladni su za osobe sa predijabetesom kako bi uskladili
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ponasanje i prevenirali ili odgodili nastupanje Secerne bolesti tipa 2 (30). C

Uloga klini¢kog farmaceuta je da pacijentima kojima je tek propisan metformin, bilo u
svrhu prevencije ili lijeCenja, ukaZzu na vazZnost titriranja doze metformina i uzimanje
tableta uz obrok kako bi se sprijefile ili ublaZile njegove gastrointestinalne nuspojave
poput mucnine, povraé¢anja, bolova u trbuhu. Na taj bi se na¢in poveéala suradljivost
pacijenata i u¢inak prevencije Sec¢erne bolesti te smanjenje nastupa Secerne bolesti kod

osoba sa predijabetesom.

4.6.2. EDUKACIJA 1 PODRSKA SAMOUPRAVLJANJA SECERNOM
BOLESCU

Ukupni ciljevi edukacije 1 podrSske samoupravljanja Seéernom bolesti su podrSka
informiranom donoSenju odluka, osobnim navikama, rjeSavanju problema i aktivna suradnja
sa zdravstvenim timom u svrhu unaprijedenja klini¢kih ishoda, zdravstvenog statusa i
povecanju kvalitete Zivota na ekonomican nacin. Takoder, pomazu osobama sa Se¢ernom
boles¢u zadrzati uéinkovitu samokontrolu te omogucuju susretanje sa novim izazovima i
prednostima lijecenja kako oni postaju dostupni (2).

Edukacija o samokontroli omogucava pacijentima, osobito mladima, optimiziranje kontrole
glikemije, prevenciju i upravljanje komplikacijama i maksimiziranje kvalitete Zivota na
ekonomican nacin. Trenutna najbolja praksa se temelji na pristupu baziranom na vjeStinama,
sa fokusom na pomaganje u donoSenju informiranih vlastitih odluka, za razliku od prijasnjeg,
koji se temeljio na didaktickom pristupu sa fokusom na osiguravanju informacija. Time su se
pacijent 1 njegova obitelj stavili u srediSte skrbi, te se pacijentu na takav nacin u suradnji sa
zdravstvenim timom omogucéava odgovor na osobne potrebe, sklonosti i vrijednosti te

sudjelovanje u donosenju svih odluka (2, 34).

46.3. DOKAZI O PREDNOSTIMA EDUKACIJE 1 PODRSKE
SAMOKONTROLE SECERNE BOLESTI

Brojne studije su dokazale povezanost edukacije samokontrole sa poboljSanim znanjem o
Secernoj bolesti, poboljSanom osobnom ponaSanju, klinickim ishodima (poput sniZenja
vrijednosti HbAlc i tjelesne mase) pove¢anom kvalitetom Zivota, zdravim suceljavanjima i
nizim troSkovima. Ishodi su bili bolji kod onih intervencija koje su dulje trajale, koje su imale

ukljuc¢enu kontinuirano prac¢enu podrsku, koje su bile kulturoloski i sa dobi uskladene, krojene
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prema osobnim sklonostima i potrebama te koje su doticale i psihosocijalnu problematiku.
Grupni i individualni pristup se pokazao ucinkovitim. Sve je viSe dokaza o ulozi zdravstvenih
radnika i1 drugih pojedinaca zajednice, kao dio tima u provodenju edukacije i podrske
samokontrole Secerne bolesti (2, 34, 35).

Studije su takoder pokazale da je edukacija o Secernoj bolesti povezana sa povecanim
koriStenjem primarne i preventivne usluge i smanjenom akutnom, stacionarnom bolnickom
uslugom. Zakljucili su da bolesnici koji sudjeluju u edukaciji o Secernoj bolesti, imaju vecu
vjerojatnost da Ce slijediti preporuke najbolje prakse lijeCenja, osobito ako su unutar sustava

zdravstva i da te osobe stvaraju manje zdravstvene i komercijalne troskove (34).

4.6.4. AMERICKI NACIONALNI STANDARDI ZA PODRSKU I
EDUKACIJU SAMOUPRAVLJANJA OSOBA SA SECERNOM
BOLESCU

Ti su standardi dizajnirani kako bi se definirala kvaliteta edukacije i podrske samoupravljanja
Se¢ernom bolescu, te pomoglo edukatorima pruzanje edukacije i podrske samoupravljanja
temeljene na dokazima. Standardi se preporucuju edukatorima u samostalnoj praksi, onima u
velikim multicentralnim programima kao i svakome unutar toga. Standardi isticu da ne
podupiru niti jedan od mnogih dobrih modela za pruZanje dijabeticke edukacije i podrSke ve¢
nastoje razgraniciti sli¢nosti izmedu ucinkovitih i izvrsnih strategija. Edukacija je nuzna kako
bi se sprijecile ili odgodile komplikacije Secerne bolesti 1 ima elemente vezane za promjenu
naina zivota, koji je takoder neophodan za osobe s predijabetesom kao dio napora za
spreavanje bolesti (2).

Zbog dinamicne prirode zdravstvenog sustava 1 istraZzivanja vezanih za Secernu bolest, radne
skupine predstavljajuci kljucne organizacije ukljucene u podrucje edukacije 1 podrske Secerne
bolesti, pregledavaju i azuriraju standarde svakih pet godina.

Mnogi ljudi sa Se¢ernom boleS¢u imaju ili su u riziku za razvoj komorbiditeta, ukljucujuéi 1
komplikacije povezane sa Se¢ernom bolescu, stanja (npr., bolesti srca, dislipidemija, ostecenja
zivaca, hipertenzija, depresija) i druge zdravstvene probleme koji mogu ometati
samoupravljanje (npr. emfizem, artritis, i alkoholizam). Osim toga, dijagnoza, napredovanje i
svakodnevno suceljavanje sa boleS¢u moze uzeti veliki emotivni danak ljudi sa Se¢ernom
bolescu jer ¢ine samoupravljanje jo§ tezim.

Redovita komunikacija izmedu ¢lanova sudionikovog zdravstvenog tima je bitna kako bi se

osigurala visoka kvaliteta, uéinkovita edukacija i podrS8ka za osobe s Secernom bolesti i
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predijabetesom (2).

Standardi za podrsku i edukaciju samoupravljanja osoba sa Secernom bole$¢u obuhvacaju:
. Organiziranje unutarnje strukture i potrebne dokumentcije

. Stalni doprinos vanjskih suradnika i eksperata u cilju promicanja kvalitete programa.

. Pristup i odredivanje koga ¢e program posluzivati i obuhvacati

. Koordinaciju programa

. Nastavno osoblje

. Nastavni plan

. Individualizacija

. Stalna podrska

O o0 N OO O B~ W N

. Pra¢enje napredovanja pacijenta

10. Mjerenje, pracenje i poboljSanje ucinkovitosti i kvalitete (2)

Farmaceuti su se u dosadasnjem radu svakodnevno susretali sa problemima u lijeCenju
osoba koje boluju od Seferne bolesti. Neke od njih su: nepravilno uzimanje lijekova,
dupliciranje terapije, odbijanje sudjelovanja u promjenama Zivotnih navika, nedovoljna
ili nepravilna kontrola glikemije, izostanak potrebnih intervencija kod dobivenih
rezultata samomjerenja itd. Ti problemi veéinom potje¢u od niske razine znanja i
svijesti o0 bolesti oboljelih osoba. Iako je briga o takvim pacijentima i do sada ukljudivala
jedan oblik edukacije i podrSke, klini¢ki farmaceut, kao dio tima sa poboljSanim
vjeStinama i znanjem moZe ulinkovitije sudjelovati u pruzanju podrske i edukacije

samoupravljanja SeCernom boleséu.

4.7. GLIKEMIJSKI CILJEVI KOD ODRASLIH

DCCT studija (Diabetes Control and Complications Trial), prospektivna RCT studija sa
bolesnicima na intenziviranom i standardnom lijeCenju kojima je relativno nedavno
dijagnosticirana Secerna bolest tipa 1, definitivno je pokazala da je poboljSana glikemijska
kontrola povezana sa znafajno smanjenom stopom mikrovaskularnih i neuropatskih
komplikacija (36). Prateci te kohorte u EDIC studiji (Epidemiology of Diabetes Interventions
and Complications) prikazano je zadrzavanje tih prednosti u prethodno intenzivirano
tretiranih osoba (37, 38).

Kumamoto studija i UKPDS studija (UK Prospective Diabetes Study) potvrdile su da je

intenzivna glikemijska kontrola povezana sa zna¢ajnim smanjenjem stope mikrovaskularnih i
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neuropatskih komplikacija u osoba sa Se¢ernom bolescu tipa 2 (39).

Analizom studija DCCT i UKPDS predlozeno je da na populacijskoj razini, najveci broj
komplikacija ¢e biti uklonjen kod bolesnika sa prethodno vrlo loSom kontrolom, nakon §to
uspiju ostvariti dobru kontrolu glikemije. Ove analize su takoder predlozile da je smanjenjem
vrijednosti HbAlc sa 7% na 6% povezano sa daljnjim smanjenjem rizika od mikrovaskularnih
komplikacija, iako se apsolutni rizik nije puno snizio. U obje studije pokazalo se da kod
postavljanja nizih glikemijskih ciljeva, rizik od povecanja rizika hipoglikemije moze
nadmasiti potencijalne prednosti kod mikrovaskularnih komplikacija. Prema lije¢nickoj
prosudbi i sklonostima bolesnika, trebalo bi odabrati bolesnike sa malo komorbiditeta i dugim
oc¢ekivanjem trajanja zivota koji bi mogli imati prednosti od prihvaéanja intenzivnijih
glikemijskih ciljeva (HbA1c<6,5%), sve dok se znacajne hipoglikemije ne pokazu kao
prepreka. Tri znakovite studije ACCORD, ADVANCE i VADT dizajnirane su da bi provjerile
utjecaj intenzivne kontrole HbAlc na kardiovaskularne ishode i pokazale su da smanjena
vrijednost HbAlc je povezana smanjenim nastupom ili progresijom mikrovaskularnih
komplikacija. KVB je ¢eS$¢i uzrok smrti od mikrovaskularnih komplikacija u osoba sa
Se¢ernom boles¢u. Medutim, sve tri studije su predlozile da intenzivna glikemijska kontrola
kod sudionika sa razvijenijim stadijem Secerne bolesti tipa 2 od onih u UKPDS studiji, nije
rezultirala znac¢ajnim smanjenjem kardiovaskularnih ishoda. Sve tri studije su imale sudionike
sa dugotrajnom Secernom boles¢u i poznatom KVB ili multifaktorijalnim ¢imbenicima rizika.
Dokaz za kardiovaskularnu korist od intenzivne glikemijske kontrole leZi u dugotrajnom
pracenju skupina. Meta-analiza ove tri studije predlaze da snizavanje koncentracije glukoze u
plazmi ima skromno, ali statisti¢ki znacajno (9%) smanjenje KV ishoda, osobito nefatalnog
IM, bez znacajnog ucinka na smrtnost. Medutim, istaknuta je heterogenost u¢inka smrtnosti.
Obratno, rezultati smrtnosti u ACCORD studiji i analiza VADT studije predlazu da
potencijalan rizik intenzivne glikemijske kontrole moze nadmasiti njezinu korist. Osobe sa
dugogodiSnjom SeCernom boleS¢u, sa poznatom povijesti teSkih hipoglikemija,
uznapredovalom aterosklerozom, poodmaklom dobi, krhke, mogu imati koristi od manje
agresivnih ciljeva. Zdravstveni djelatnici trebali bi biti oprezni kod sprecavanja hipoglikemija
u osoba sa uznapredovalom bolesti. Agresivni pokusaji za postizanjem HbAlc vrijednosti
blizu normalnih kod takvih bolesnika mogu ugroziti njithovu sigurnost 1 takvi pokusaji su
nerazumni. Teske i1 ¢este hipoglikemije su apsolutna indikacija za promjenu rezima lijecenja,
ukljucujuéi postavljanje visSih glikemijskih ciljeva. Takoder treba uzeti u obzir osobne

sklonosti pacijenta pri odredivanju individualnih ciljeva (40).
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Preporuke Americkog dijabetickog drustva (41):

snizavanje vrijednosti HbAlc ispod ili oko 7% pokazalo je da smanjuje
mikrovaskularne komplikacije ukoliko se navedeno snizenje postigne brzo nakon
dijagnoze SeCerne bolesti, a imat ¢e =za posljedicu dugorono smanjenje
makrovaskularnih komplikacija, tako da je razumno postaviti HbAlc < 7% kao cilj za
mnoge odrasle osobe ne ukljucujuci trudnice. B

zdravstveni djelatnici mogu predloziti stroze ciljne vrijednosti HbAlc (<6,5%) za
odabrane pojedince, ako se taj cilj moze postici bez znacajnih hipoglikemija ili ostalih
nepovoljnih uc¢inaka lijecenja. C

manje stroge ciljne vrijednosti HbAlc (<8%) mogu biti pogodne za pacijente sa
teskim hipoglikemijama, ograni¢enim ocekivanjem trajanja zivota, uznapredovalim
mikro i makrovaskularnim komplikacijama, mnogim stanjima komorbiditeta i svih
onih kod kojih je teSko posti¢i generalne ciljeve unato¢ samopracenju, kontinuiranom
mjerenju glukoze i u€inkovitim visestrukim dozama sredstava za snizavanje glukoze

ukljucujuéi inzulin. B

Preporuke glikemijskih ciljeva za mnoge ne trudne odrasle osobe, temeljene prema

vrijednostima HbAlc, sa koncentracijama glukoze u plazmi koje koreliraju sa postizanjem

vrijednosti HbAlc < 7% prikazuje tablica 7.
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Sazetak preporuka glikemijskih ciljeva za mnoge odrasle osobe sa Se¢ernom boleséu

(bez trudnoce)

Tablica 7.
HbAlc <7.0%*
Predprandijalna kapilarna glukoza u plazmi 4,4 -7,2 mmol/L * ( 80-130 mg/dL)

Vr$na postprandijalna kapilarna glukoza plazme < 10,0 mmol/L (<180 mg/dL *)
e *Ciljeve treba individualizirati
temeljeno na:

trajanju Secerne bolesti

dobi/o¢ekivanom trajanju zivota

komorbidnim stanjima

poznatom KVB ili naprednim

mikrovaskularnim komplikacijama

svjesnosti hipoglikemija

e individualnom razmatranju bolesnika

e da vise ili manje strogi glikemijski ciljevi

mogu biti prikladni za pojedinog bolesnika

e tome da moZemo ciljati na glukoze nakon

obroka, ako HbA1c ciljevi nisu ispunjeni,
unato¢ dostizanju predprandijalnih ciljeva
glukoze

1 postprandijalna mjerenja glukoze treba mjeriti 1-2 h nakon pocetka obroka,
opcenito,vrhunac konc. glukoze u plazmi u bolesnika sa Se¢ernom bolescu.

Izvor: (40)

Pitanje pracenja koncentracije glukoze u plazmi prije ili nakon obroka je kompleksno.
Razumna preporuka bi bila da osobe koje imaju koncentraciju glukoze prije jela unutar, ali
nisu postigli ciljnu vrijednost HbAlc, prihvate postprandijalno testiranje i ciljeve. Pracenje
postprandijalne glukoze u plazmi 1-2 h nakon pocetka obroka i lijeCenje usmjereno prema

smanjenju glikemije nataste < 10 mmol/L moZe pomoci u snizavanju vrijednosti HbAlc.

4.8. GLIKEMIJSKI CILJEVI KOD TRUDNICA

Ciljevi za kontrolu glikemije kod trudnica se temelje na preporukama 5. Internacionalne
konferencijske radionice za gestacijsku Secernu bolest, a imaju slijedece ciljeve za maj¢inu
kapilarnu koncentraciju glukoze:

Nataste i prije obroka: < 5,3 mmol/l

1-h nakon obroka: < 7,8 mmol/l

2-h nakon obroka: < 6,7 mmol/l

Za trudnice sa ve¢ prethodno postoje¢om Secernom bolescu tipa 1 1 Se¢ernom bolescu tipa 2,

preporuke za optimalne glikemijske ciljeve su slijedece (ako se mogu posti¢i bez pretjeranih
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hipoglikemija):
e prije obroka, u vrijeme spavanja i tijekom no¢i: 3,3-5,4 mmol/I
e postprandijalne vrijednosti: 5,4-7,1 mmol/l
e HbAlc < 6,0% (41)

4.9. DIJABETICKA SKRB: ULOGA KLINICKOG FARMACEUTA

Uloga klinickog farmaceuta je osiguranje sigurne i racionalne uporabe lijekova kroz
sudjelovanje u postupcima nabave, propisivanja, distribucije, primjene lijekova i nadzora nad
propisanom terapijom, s ciljem optimiziranja lijeCenja. Sve to doprinosi vecoj sigurnosti
bolesnika, smanjenju medikacijskih pogresaka i ostalih Stetnih dogadaja vezanih uz primjenu
lijekova (12).

Fokus interesa odgovornosti farmaceuta se pomice s ,klasiénih” farmaceutskih znanja i
vjestina o kemizmu, sintezi i izradi lijekova na bolesnika i njegove potrebe za lijekom,
nacelima 1 nacinom primjene, ufincima lijeka, na pracenje terapijskih ishoda. Klinicki
farmaceut u zajednickoj suradnji s lijeCnicima i ostalim zdravstvenim djelatnicima promice i
osigurava prikladnu i sigurnu primjenu lijekova (12).

Ciljevi djelovanja klinickog farmaceuta su: maksimalizirati terapijski ucinak lijekova
(uporabom najucinkovitijeg lijeka za pojedinog bolesnika), minimalizirati rizike vezane za
primijenjenu terapiju (nadzorom nad propisanim dozama i intervalima doziranja lijekova,
predvidanjem i prevencijom mogucih interakcija lijekova i ostalih medikacijskih pogresaka,
pracenjem tijeka i ishoda lijeenja, utjecajem na suradljivost bolesnika), minimalizirati
troskove farmakoterapije (sukladno nacionalnoj politici lijekova, osigurati najbolji izbor za
pojedinog i najve¢i broj bolesnika). Aktivnosti klinickog farmaceuta mogu utjecati na
ispravnu i racionalnu primjenu lijekova prije propisivanja terapije, za vrijeme terapije i nakon
propisivanja terapije (12).

Klini¢ki farmaceut provodi ljekarnicku skrb 1 posebno je educiran da nadzire terapiju
lijekovima te kao ¢lan medicinskog tima, doprinosi sigurnoj, u¢inkovitoj i optimalnoj uporabi
lijekova. Ljekarnicka skrb je praksa u kojoj farmaceut preuzima odgovornost za sve potrebe
bolesnika vezane uz lijekove, postavlja terapijske ciljeve, identificira probleme vezane za
primjenu lijekova te ih rjeSava ili nastoji prevenirati. Temeljni ¢imbenik racionalne
farmakoterapije, odnosno uspjesnosti lijeCenja je suradljivost bolesnika. Farmaceuti mogu
pravilnim i prikladnim informiranjem bolesnika o bolesti, pravilnoj primjeni lijekova,

ocekivanom tijeku terapije, mjerljivim parametrima uspjeSnosti terapije, moguéim
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nuspojavama lijekova, utjecati na postizanje potpune suradljivosti te time izravno utjecati na
terapijske ishode (12).

Osim osobama sa Secernom boleS¢u, usluga klinickog farmaceuta namijenjena je svim
kroni¢nim bolesnicima Koji prvi put dobivaju terapiju, onima kod kojih farmaceut uoci
interakciju unutar terapije koja se Koristi, bolesnicima koji su izlozeni pove¢anom riziku
(osobe sa povecanom tjelesnom masom, pusaci, obitelj oboljelih od Secerne bolesti itd.),
osobama kod kojih uofavamo neucinkovitost terapije ili prekomjerno koristenje lijekova
zatim onima koji sami traze pomo¢ i savjete o zdravijem nac¢inu zivota. Klini¢ki farmaceut
treba prepoznati pacijente kojima je potreban stalni nadzor terapije te ih pratiti jedan do dva

puta mjesecno.

4.9.1. POCETNA PROCJENA I IZRADA PLANA LIJECENJA

Kod lijeCenja Secerne bolesti trebalo bi uéiniti prethodnu kompletnu medicinsku procjenu
bolesnika. Potrebno je klasificirati SeCernu bolest, otkriti postojanje komplikacija Secerne
bolesti, provjeriti ¢imbenike rizika i osigurati osnovu za nastavak lije¢enja. Svi laboratorijski
testovi potrebni za procjenu pojedinanog stanja trebali bi biti zavrSeni. Osobe sa Se¢ernom
boles¢u trebao bi lijeciti zdravstveni tim struénjaka koji ukljucuje lije¢nike, medicinske sestre,
nutricionista, struénjake za mentalno zdravlje iz podru¢ja Secerne bolesti, farmaceuta i dr.
Unutar takvog tima pacijenti trebaju preuzeti svoj aktivni dio. Zdravstveni tim koji je zaduzen
za osobu sa Se¢ernom boleS¢u mora imati skupni 1 integrirani pristup lijeCenju bolesti i
fokusirati se na dijelove koji ¢ine sveobuhvatnu skrb. Trebalo bi izraditi individualiziran plan
lijeCenja unutar kojeg su uvrstene osobne potrebe bolesnika. Plan lijeCenja treba prepoznati
samoedukaciju, samokontrolu i stalnu podrSku kao neizostavni dio lijecenja Sec¢erne bolesti.
Da bi se osigurala adekvatna edukacija i razvijale vjeStine rjeSavanja problema u brojnim
aspektima upravljanja SeCernom boles¢u, zdravstveni tim treba koristiti razliCite strategije i
tehnike. Kod razvijanja plana i postavljanja ciljeva lijeCenja takoder treba razmotriti dob
bolesnika, raspored i uvjete na poslu ili skoli, fizicku aktivnost, prehrambene navike, socijalne
i kulturne faktore, prisutnost komplikacija Secerne bolesti, zdravstvene prioritete i druga

medicinska stanja (42).
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Komponente za sveobuhvatnu procjenu Secerne bolesti

Tablica 8.
Povijest bolesti

dob i obiljezja pojave Secerne bolesti (npr. DK A, asimptomatski laboratorijski nalaz)
prehrambene navike, tjelesna aktivnost, status uhranjenosti i povijest tezine; rast i razvoj u djece i
adolescenata
prethodno znanje o $e¢ernoj bolesti
pregled prethodnih nacina lije€enja i odgovora na terapiju (HbA lc zapisi)
trenutno lijecenje Se¢erne bolesti, ukljucujudi lijekove, pridrzavanje terapije i prepreke, plan obroka,
fizicka aktivnost i spremnost na promjenu ponasanja
rezultati pracenja glukoze i koriStenju podataka pacijenta
udestalost DKA i uzrok
epizode hipoglikemije
e svijest o hipoglikemiji
o teska hipoglikemija: ucestalost i uzrok
povijest komplikacija povezanih sa SeCernom bolesti
e mikrovaskularne: retinopatija, nefropatija, neuropatija (senzorne, ukljucujuéi povijest lezija
na nogama; autonomni, ukljucujuci seksualnu disfunkciju i gastroparezu)
e makrovaskularne: kroni¢na bolest srca, cerebrovaskularne bolesti i arterijske bolesti
e ostalo: psihosocijalni problemi, stomatoloske bolesti

Sistematski pregled

visina, tjelesna masa, ITM
odredivanje arterijskog tlaka, ukljucujuci ortostatska mjerenja kada je indicirano
fundoskopski pregled
palpacija stitnjace
pregled koZe (za acanthosis nigricans i ubodna mjesta injekcije inzulina)
detaljan pregled stopala

e inspekcija

e palpacija arterije dorsalis pedis i arterije tibialis posterior

e prisutnost/odsutnost patelarnog i ahilovog refleksa

e odredivanje propriocepcije, vibracije i senzacija monofilamenta

Laboratorijska procjena

HbALlc, ako rezultati nisu dostupni u posljednjih 2 do 3 mjeseca
ako nema rezultata dostupnih u posljednjih godinu dana

o lipidni profil nataste, uklju¢ujuc¢i ukupni, HDL i LDL kolesterol i trigliceride

e ispitivanje jetrene funkcije

e odredivanje albumina u jutanjem uzorku urinu sa spot omjerom albumin-na-kreatinin

e  kreatinin u serumu i obracunati GFR

e TSH kod Secerne bolesti tipa 1, dislipidemije ili Zena iznad 50 godina starosti
Preporuke

Oftamolog za godisnji dilatiran pregled oka
Planiranje obitelji za zene u reproduktivnoj dobi
Registrirani dijeteticar za MNT

DSME/DSMS

Stomatolog za sveobuhvatni parodontalni pregled
Psihijatar, ako je potrebno

DKA-dijabeticka ketoacidoza;DSMS-diabetes self management support;MNT-medicinska nutritivna
terapija; TSH-tiroid stimuliraju¢i hormon

Izvor: (42)

U svakoj izradi plana lijeCenja moZe sudjelovati klini¢ki farmaceut koji uz pomo¢

lije¢nika odreduje optimalan reZim lije¢enja u kojem pacijent zauzima aktivni dio.

Pritom je vazno ukljuciti osobne potrebe samog pacijenta. Podrska i evaluacija
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samopracenja 0soba sa Secernom bolesti dokazano utjece na bolji ishod lijec¢enja.

Prethodno je nuZna edukacija pacijenta. Tu podrsku i edukaciju pruza upravo klini¢ki

farmaceut. On kroz kontinuirano pracenje pacijentove bolesti, bilo tijekom izdavanja

lijekova ili organiziranim susretima za procjenu i praenje njegovog stanja, razvija

odnos povjerenja sa pacijentom ¢ime potice suradljivost i svijest o ulozi samog pacijenta

u lijecenju Secerne bolesti. Time se dakako povecavaju i Sanse za Zeljeni tijek i ishod

lijeCenja.

4.9.2. PRACENJE REGULACIJE GLIKEMIJE

Bolesnici i zdravstveni djelatnici pomoc¢u samostalnog prac¢enja koncentracije glukoze u

plazmi i odredivanjem HbAlc mogu procjeniti ucinkovitost plana lijeCenja na kontrolu

glikemije.

Preporuke pracenja regulacije glikemije (40):

bolesnici na vise doza inzulina ili na terapiji inzulinskom pumpom trebaju odrediti
koncentraciju glukoze u plazmi prije obroka i meduobroka, povremeno iza obroka,
prije spavanja, prije vjezbanja, kada sumnjaju na nisku koncentraciju glukoze u
plazmi, nakon tretiranja hipoglikemije sve do uspostavljanja normoglikemije, prije
opasnih zadataka poput voznje. B

kada je propisan u sklopu S$ireg obrazovnog konteksta, rezultati samokontrole
koncentracije glukoze u plazmi mogu biti korisni za donoSenje odluka lije¢enja i/ili
bolesnikovo samostalno vodstvo za one koji koriste manje ceste inzulinske injekcije B
ili su na neinzulinskoj terapiji. E

kada se propisuje samokontrola glukoze u plazmi, treba osigurati da bolesnici
dobivaju stalnu poduku i redovite procjene tehnika samopracenja i rezultata, kao 1
njihove sposobnosti da pomocu tih podataka prilagode terapiju. E

kada se pravilno koristi, kontinuirano praé¢enje koncentracije glukoze u plazmi u sprezi
s intenziviranim inzulinskim shemama koristan je alat za snizavanje HbAlc
vrijednosti kod odabrane skupine odraslih (u dobi >25 godina) sa SeCernom boles¢u
tipal. A

iako su manje snazni dokazi za snizavanje vrijednosti HbAlc kod djece, tinejdzera i
mladih odraslih osoba, kontinuirano pracenje glukoze moze biti korisno u tim
skupinama. Uspjeh korelira sa predanosti stalnoj upotrebi uredaja. B

kontinuirano mjerenje koncentracije glukoze u plazmi mozZe biti dodatni alat za
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samokontrolu glukoze kod onih koji nemaju svijest o hipoglikemiji i/ ili imaju ucestale

hipoglikemi¢ne epizode (40). C
Glavna klinicka istrazivanja kod kojih su se pokazivale prednosti intenzivne glikemijske
kontrole na komplikacije Secerne bolesti u bolesnika na inzulinskoj terapiji, ukljucile su
samopracenje koncentracije glukoze kao dio multifaktorijalnih intervencija i predlozili ju kao
dio ucinkovite terapije (36).
Samopracenje koncentracije glukoze u plazmi omoguéava bolesniku procjenu njegovog
individualnog odgovora na terapiju i postignutosti zadanih ciljeva. Rezultati samopracenja
mogu biti korisni u prevenciji hipoglikemije, promjeni terapije (osobito u promjeni doza
inzulina), medicinske nutritivne terapije i fizicke aktivnosti. Dokazi ovih klini¢kih istrazivanja
takoder pokazuju korelaciju izmedu ucestalosti samopracenja koncentracije glukoze u plazmi
i nize vrijednosti HbA1lc (43).
U osoba na intenziviranoj inzulinskoj terapiji i onih sa Se¢ernom boleséu tipa 1, prema
preporuci ADA-a, moze iziskivati i 6-8 mjerenja dnevno, iako potrebe pojedinaca variraju.
U osoba na konvencionalnoj inzulinskoj terapiji, poput bolesnika sa $e¢ernom bolesc¢u tipa 2
lije¢eni bazalnim inzulinom, zbog nedostatka dokaza nejasno je kada i kojom ucestaloséu
preporuciti samopracenje. Nekoliko randomiziranih studija stavilo je u pitanje klinicku
ucinkovitost i isplativost rutinskog samopracenja u tih osoba. Nedavna meta-analiza predlaze
0,25% smanjenje vrijednosti HbAlc tijekom 6 mjeseci, dok je Cochrane pregledom
ustanovljena minimalna ukupna ucinkovitost samopracenja koncentracija glukoze u plazmi na
snizavanje Vvrijednosti HbAlc tijekom Sest mjeseci od inicijacije, koja se zatim smanji nakon
12 mjeseci. Bitno je naglasiti da bolesnike treba obuditi kako pravilno primjenjivati uredaje |
koristiti se dobivenim podacima, jer to¢nost samopracenja ovisi o tome. Stoga, na pocetku,
kao 1 u pravilnim daljnjim intervalima, vaZzna je evaluacija tehnike samopracenja svakog
bolesnika, zatim poduka o nainu pregledavanja i interpretaciji podataka. Mnogi bolesnici
unato¢ svakodnevnom mjerenju koncentracija glukoze u plazmi nisu poduzeli nikakve radnje
kada bi dobili previsoke ili preniske vrijednosti. Bolesnika treba nauciti kako nakon dobivenih
podataka podesiti unos hrane, tjelovjezbu, farmakolosku terapiju da bi postigli ciljeve. Pri
svakom rutinskom posjetu lije€niku trebalo bi iznova procjeniti potrebu i ucestalost za

samopracenje koncentracije glukoze u plazmi (40).

Klinic¢ki farmaceut ima ulogu svakoj novooboljeloj osobi od Secerne bolesti pruziti niz
informacija o pravilnom samopraéenju koncentracije glukoze u plazmi. Kontinuirano

pracenje osobe sa SeCernom bolesti i podr$ka od strane klinickog farmaceuta trebale bi
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rezultirati moguénosScéu ispravnog samostalnog donoSenja odluka u stanjima kada je
potrebna intervencija. Na taj nacdin bi se smanjio broj onih s nedovoljno u¢inkovitim
rezimom lijeCenja, povecala bi se razina edukacije samih pacijenata, a time i

ucinkovitost i ispravnost samopracenja §to dokazano doprinosi smanjenju vrijednosti

HbAlc.

4.9.3. KONTINUIRANO MJERENJE GLUKOZE

Randomizirana studija kroz 26 tjedana na 322 osobe sa Se¢ernom boles¢u tipa 1 pokazala je
da su odrasli u dobi >25 godina na intenziviranoj inzulinskoj terapiji i kontinuiranom
mjerenju glukoze imali 0,5% smanjenje HbAlc vrijednosti u usporedbi sa onima na
intenziviranoj inzulinskoj terapiji i samopracenju. Kod mladih od 25 godina nije rezultiralo
smanjenjem, dok znacajne razlike u ucestalosti hipoglikemije nije bilo u niti jednoj grupi.
Najveci pretkazatelj snizavanja vrijednosti HbAlc u svim dobnim skupinama bila je
ucestalost koristenja uredaja za kontinuirano mjerenje, a bila je niza u mladoj skupini.
Metaanaliza predlaze da u usporedbi sa samopra¢enjem, kontinuirano mjerenje glukoze se
povezuje sa oko 0,26% sniZzenjem vrijednosti HbAlc. lako studije nisu pokazale znacajno
sniZzenje teskih hipoglikemija, ova tehnologija, smatraju, moze biti osobito korisna kod onih
sa Cestim hipoglikemijskim epizodama i/ili onih sa neprepoznatim hipoglikemijama. Uredaji
sadrze alarme za hipoglikemije i hiperglikemije, a njihovi senzori moraju biti kalibrirani sa
samopracenjem glukoze u krvi. Inzulinske pumpe sa mogu¢nos¢u automatskog zaustavljanja
isporuke inzulina pri niskim koncentracijama glukoze u plazmi je nedavno odobrila Americka
Direkcija za hranu i lijekove (FDA-Food and Drug Administration). Druga studija je pokazala
znacajno smanjenje noc¢nih hipoglikemija bez povecéanja vrijednosti HbAlc kod osoba iznad
16 godina (40).

4.9.4. GLIKIRANI HEMOGLOBIN

Vrijednost HbAlc odrazava prosjecnu koncentraciju glukoze u plazmi u posljednjih nekoliko
tjedana i snazno korelira s razvitkom komplikacija Se¢erne bolesti. Kod svake osobe sa
Sec¢ernom boleS¢u treba se rutinski provoditi HbAlc testiranje na pocetku 1 otprilike svaka tri
mjeseca kako bi se utvrdilo da li se postizu i odrzavaju glikemijski ciljevi. Ucestalost
testiranja ovisi o rezimu lijecenja i klinickoj prosudbi. Osobe sa stabilnom Secernom bolescu
unutar ciljeva dovoljno je dva puta godiS$nje testirati, dok osobe sa nestabilnom ili visoko

rizi¢ne 0sobe poput trudnica sa Se¢ernom bole$cu tipa 1 zahtijevaju testiranja ¢eséa i od svaka
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tri mjeseca.
Rezultati HbAlc testiranja mogu ne korelirati sa pacijentovim stvarnim klini¢kim stanjem u
stanjima koje uzrokuju anemije (hemoliza, gubitak krvi). Zbog takvih ograni¢enja Hbalc
testiranja, kao 1 nemogucénosti mjerenja glikemijske varijabilnosti i hipoglikemije, bolesnici sa
takvim sklonostima, za procjenu glikemijske kontrole trebaju kombinirati rezultate
samopracenja sa HbAlc rezultatima (40).
Preporuke odredivanja glikiranog hemoglobina (40):
e napraviti test barem dva puta godi$nje kod osoba koje postizu ciljne vrijednosti i imaju
stabilnu kontrolu glikemije. E
e napraviti test svaka tri mjeseca kod pacijenata sa promjenom terapije ili onih koji ne
postizu ciljeve. E
e upotrebom POC testiranja za HbAlc osigurava se moguénost ¢esée promjene terapije.
E

4.95. GLIKIRANI HEMOGLOBIN | GLUKOZA U PLAZMI

Tablica pokazuje korelaciju vrijednosti HbAlc sa prosjeénim konc. glukoze u plazmi prema
podacima internacionalnog istrazivanja o HbAlc-dobivenih prosje¢nih glukoza (ADAG-Alc-
Derived Average Glucose) upotrebom ucestalih samopracenja i kontinuiranog mjerenja
glukoze kod 507 odraslih ( 83% Latino) sa Se¢ernom boles¢u tipa 1, Se¢ernom bolescu tipa 2 i
bez Secerne bolesti (44).

Korelacija vrijednosti HbAlc sa prosje¢nom konc. glukoze u plazmi

Tablica 9.
HbAlc Srednja vrijednost konc. glukoze

(%) mmol/L mg/dI

6 7.0 126

7 8.6 154

8 10.2 183

9 11.8 212

10 13.4 240

11 14.9 269

12 16.5 298
Procjene se temelje na podacima ADAG-a na ~2,700 mjerenja glukoze tijekom 3 mjeseca mjerenjem HbAlc
kod 507 odraslih sa Secernom bolescu tipa 1, SeCernom bolescu tipa 2 i bez Secerne bolesti. Korelacija izmedu
HbAlc i prosjecne koncentracije glukoze je bio 0,92. Kalkulator za pretvaranje vrijednosti HbAlc u eAG u
mg/dL ili mmol/L, dostupan je na: http://professional.diabetes.org/eAG

Izvor: (40)
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ADA i Americko udruzenje za klinicku kemiju (the American Association for Clinical
Chemistry) utvrdili su da je (r=0.92) korelacija dovoljno snazna da opravda izvjes¢ivanje i o
HbAc i prosjecnim koncentracijama glukoze kad klini¢ar odredi HbA 1c testiranje. U slucaju
kada su rezultati proturjecni sa izmjerenom glukozom u krvi, klinicari bi trebali razmotriti
mogucnost hemoglobinopatije ili drugih poremecaja eritrocita i povecati ucestalost i/ili

raspored samomjerenja ili koristenja kontinuiranog mjerenja glukoze.

4.10. FARMAKOLOSKI I OPCENITI PRISTUPI LIJECENJA SECERNE
BOLESTI

4.10.1. INZULINSKA TERAPIJA ZA OBOLJELE OD SECERNE
BOLESTI TIPA1

Preporuke Americkog dijabetickog drustva:
1. Veéina bi trebala primati viSekratne doze inzulina (3-4 injekcije na dan
brzodjelujuéeg i bazalnog inzulina ) ili kontinuiranu subkutanu infuziju inzulina. A
2. Vecinu bi trebalo educirati kako uskladiti brzodjeluju¢u dozu inzulina prije obroka
sa unosom ugljikohidrata, koncentracijom glukoze u plazmi, predvidenom
aktivnosc¢u. E
3. Vecina ljudi bi trebala uzimati inzulinske analoge kako bi smanjili rizik od
hipoglikemije. A
Po potrebi, treba razmotriti probir osoba sa Se¢ernom bolescu tipa 1 radi drugih autoimunih
bolesti poput celijakije, nedostatka vitamina B12, bolesti stitnjace. B
DCCT studija, jasno je utvrdila da je intenzivirana inzulinska terapija sa tri ili viSe inzulinskih
injekcija na dan ili terapija inzulinskom pumpom, klju¢an dio u regulaciji glikemije i boljim
ishodima. Medutim, usprkos poboljsanim makrovaskularnim ishodima, zbog koristenih
isklju¢ivo kratko 1 srednjedjeluju¢ih humanih inzulina u studiji, intenzivirana inzulinska
terapija se povezala sa teskim hipoglikemijama. Brzodjelujuéi i dugodjelujuci inzulinski
analozi koji su sada dostupni u lijeenju Secerne bolesti povezani sa manje hipoglikemija, ali
jednakim smanjenjem HbA1c u osoba sa Se¢ernom bolescu tipa 1 (45).
Preporuke Americ¢kog dijabetickog drustva za terapiju Secerne bolesti tipa 1 su (45):
o koristiti intenziviranu inzulinsku terapiju ili inzulinsku pumpu
e uskladiti dozu brzodjelujuc¢eg inzulina sa unosom ugljikohidrata, glukozom u plazmi
prije obroka i predvidenom aktivnos$éu

e vec¢ina bi bolesnika trebala, osobito oni sa hipoglikemijama, koristiti inzulinske
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analoge
e za pacijente sa ucestalim nocnim i/ili nesvjesnim hipoglikemijama, trebalo bi

razmotriti koristenje inzulinskih pumpi sa senzorima

4.10.2. FARMAKOTERAPIJA HIPERGLIKEMIJE KOD SECERNE
BOLESTI TIPA2

Preporuke Americkog dijabetickog drustva:
e metformin, ako nije kontraindiciran i ako se podnosi, treba biti prvi lijek izbora. A
e kod nedavno dijagnosticiranin osoba sa SeCernom boleS¢u tip 2 i izraZzenim
simptomima i/ili povisenim koncentracijama glukoze ili vrijednosti HbAlc, od
pocetka treba razmotriti inzulinsku terapiju sa ili bez dodatnih sredstava. E
e ako se neinzulinskom terapijom sa maksimalno toleriranom dozom ne postize ili ne
odrzava zadani cilj regulacije glikemije preko tri mjeseca, treba dodati drugi oralni
hipoglikemijski lijek, agonist GLP-1 receptora ili inzulin. A
e kod izbora farmakoloskih sredstava trebalo bi koristiti pristup "lije¢imo osobu, ne
bolest"; razmatranja ukljucuju ucinkovitost, troskove, potencijalne nuspojve, utjecaj
na tjelesnu masu, komordibitete, hipoglikemiju. E
e s obzirom na progresivnu prirodu bolesti, inzulinska terapija indicirana je za mnoge
oboljele (45). B
Metformin je zlatni standard u lijeCenju Secerne bolesti tipa 2 uz nefarmakoloske mjere. Kada
metformin ne uspije postici ili zadrzati glikemijske ciljeve, treba dodati drugi lijek. lako su
brojne studije usporedivale dvojnu terapiju u odnosu sa samim metforminom, malo njih
direktno usporeduje lijek kao dodatak terapiji. Komparativna ucinkovitost metaanalize
predlaze da usprkos svemu, svaka nova klasa neinzulinskog lijeka, dodanog pocetnoj terapiji,
smanjuje HbAlc za oko 0,9-1,1% (46).
Mnogi bolesnici sa Se¢ernom boles¢u tipa 2 trebaju i imaju korist od inzulinske terapije zbog
progresivne prirode bolesti. Kod propisivanja inzulinske terapije takvim bolesnicima treba
izbjeci to prikazivati kao prijetnju ili kaznu, te ju treba redovito i objektivno pojasniti.
Ucinak kontrole glikemije na kardiovaskularne komplikacije ostaje neodreden, skromne
prednosti ¢e tek dugoro¢no vjerojatno biti prisutne. Rezultati velikih istrazivanja pokazuju da
agresivne metode lijeCenja kod starijih bolesnika sa uznapredovalom bolesc¢u ukljucuju neke
rizike i nemaju znacajne koristi. Nuzan je individualni pristup, balansirajuci koristi kontrole

glikemije sa potencijalnim rizicima, uzimaju¢i u obzir nepoZzeljne ucinke lijekova za
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snizavanje glukoze u plazmi, osobito hipoglikemiju, zatim pacijentovu dob, zdravstveni status
i sve ostale probleme Sto naglasavaju i sve medunarodne smjernice za lijeCenje Secerne

bolesti.

REGULACIJA SECERNE BOLESTI

CIMBENICI Strozi rezim HbA1c 7% Manje strog rezim
Rizici povezani s hipoglikemijom,
drugi neZeljeni dogadaji

|

Nizak Visok
Trajanje bolesti e
Novo dijagnosticiran Dugotrajan Obic¢no nije
promjenjivo
Ocekivana Zivotna dob — |
Duga Kratka

\

Komorbiditeti

Nema Umjereno Ozbiljno

Prisutnost KV komplikacija

\

Nema Umjerene Ozbiljne

Stav bolesnika i ocekivano
sudjelovanje

\

Visoko motiviran, sudjeluje Ne motiviran Potencijalno
promjenjivo
Resursi, sustav podrske

l

Dostupan Ogranicen

Slika 1. Regulacija Sec¢erne bolesti

Slika 1 prikazuje ¢imbenike koji mogu utjecati na kontrolu glikemije, Sto se reflektira na
vrijednosti HBAlc. Navedeni ¢imbenici dijele se na promjenjive i nepromjenjive. Bolesnikov
stav 1 oc¢ekivanje ucinka lijeCenja te pristup izvoru i sustavu podrSke su jedinstveni onoliko
koliko se mogu poboljsati ili pogorsati sa vremenom. Ono §to treba poticati je ohrabrivanje
bolesnikove adherencije edukacijom 1 isto tako pokuSati optimizirati terapiju u kontekstu
poticanja zdravstvenog Sirenja i bolesnikovih financijskih namjera. Ostala obiljezja poput
dobi, zivotnih ocekivanja, komorbiditeta, rizika i posljedica od neZeljenih ucinaka lijekova su
vise manje stalni. Gornja granica ciljane vrijednosti HbAlc 7% takoder je stavljena samo kao
kontekst preporuka za ciljeve i strogost rezima lijeCenja (42, 45, 46).

Prikaz ¢imbenika bolesti koji se koriste za odredivanje odgovaraju¢eg nacina za postizanje
ciljeva glikemije. Karakteristike i tvrdnje prema lijevo opravdavaju stroZza nastojanja
snizavanja HbAlc, a prema desno opravdavaju manje stroga nastojanja. Kada je moguce,
takve odluke treba donijeti sa bolesnikom, uzimajuc¢i u obzir njegove sklonosti, potrebe i

vrijednosti (45, 46).
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4.10.3. TERAPIJSKE OPCIJE

1. Metformin

Prvi lijek izbora u lijeCenju Secerne bolesti tipa 2. Smanjuje jetrenu produkciju glukoze i
inzulinsku rezistenciju, a ne izaziva hipoglikemije. Zbog gastrointestinalnih nuspojava
potrebno ga je postupno uvoditi u terapiju. Kontraidiciran je u prisustvu jetrene ili bubreZzne

insuficijencije, trudno¢e i KOPB-a. Lijek ima mali utjecaj na povecanje tjelesne mase.

2. Tiazolidindioni

Djeluju modulatorski na proupalne gene, smanjuju ekspresiju proupalnih gena, a povecavaju
ekspresiju gena za metabolizam ugljikohidrata i lipida. Umanjuju inzulinsku rezistenciju i ne
uzrokuju hipoglikemije. Prijasnja briga da se tiazolidindioni, osobito pioglitazon, povezuju sa
karcinomom mokra¢nog mjehura se uvelike smanjila sa dolaskom naknadnih dokaza. Ti
lijekovi teze povecanju tjelesne mase i perifernim edemima, a pokazalo se i da povecavaju

incident zatajenja srca. Isto tako, povecavaju rizik od fraktura kostiju, pretezno kod Zena.

3. Inhibitori a glukozidaze, akarboza
Lijekovi koji inhibiraju intestinalnu o glukozidazu, djeluju u lumenu crijeva gdje usporavaju
razgradnju i resorpciju ugljikohidrata. Zbog nuspojava koje ti lijekovi uzrokuju (nadutost),

potrebno ih je uzimati uz obrok sa prvim zalogajem.

4. Sulfonilereje, derivati sulfonamida
Ovi lijekovi poti¢u lucenje inzulina zatvaranjem K-ATP kanala na f stanicama membrana.

Cesto dovode do hipoglikemije i poveéanja tjelesne mase.

5. DDP-4 inhibitori (inhibitori dipeptidil peptidaze 4)

Spadaju u skupinu inkretinskih lijekova, tzv. "inkretinski pojacivaci® jer prijece razgradnju
endogenih inkretina. Povecavaju inzulinsku sekreciju i smanjuju sekreciju glukagona. Ne
utje¢u na promjenu tjelesne mase, dobro se podnose, a uzimaju se prije obroka. Ne uzrokuju

hipoglikemije. Nuspojave su angioedemi i urtikarije.
6. Agonisti GLP-1 receptora
Inkretinski lijekovi koji oponasaju djelovanje GLP-1 (glukagonu slican peptid) pa se jo$

nazivaju i inkretinski mimetici. Aktiviraju GLP-1 receptore i povecavaju inzulinsku sekreciju.
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Dovode do smanjenja tjelesne mase i ne izazivaju hipoglikemije. Primjenjuju se subkutano.

7. Derivati benzojeve Kiseline-repaglinid

8. SGLT2 - inhibitori suprijenosnika Na iz glukoze

Najnovija moguénost u lijeCenju Secerne bolesti tipa 2 su inhibitori suprijenosnika Na iz
glukoze (SGLT2-Sodium-glucose co-transporter 2 inhibitors). Ti lijekovi snizavaju vrijednost
HbAlc za 0,5-1,0% u odnosu na placebo. Mehanizam njihovog djelovanja ukljucuje
inhibiciju suprijenosnika Na iz glukoze u proksimalnom tubulu bubrega, smanjujuéi time
reabsorpciju glukoze i povecavajudi urinarnu ekskreciju glukoze i do 80 g/dan. Obzirom da se
to odvija neovisno o inzulinu, SGLT2 inhibitori se mogu koristiti u svim stadijima bolesti, ¢ak
i kod teskog smanjenja inzulinske sekrecije. Dodatna prednost uklju¢uje umjereno smanjenje
tjelesne mase te konzistentno snizenje sistolickog i dijastolickog tlaka. KoriStenje tih lijekova
se povezuje i sa snizavanjem koncentracije mokraéne kiseline u plazmi i Smanjenjem
albuminurije, iako je klinicki u¢inak tih promjena jo$ nepoznat. Nuspojave SGLT 2 inhibitora
ukljucuju genitalne gljivicne infekcije, otprilike 11% viSe kod Zena 1 4% kod muSkaraca u
odnosu na placebo. U nekim studijama se pokazalo blago povecanje infekcija urinarnog
trakta. Zbog posjedovanja diuretskog uc¢inka, moguca je pojava smanjenja volumena. Stoga je
potreban oprez kod propisivanja tih lijekova kod starije populacije, kod bolesnika na terapiji
diureticima i kod bilo koje osobe sa statusom smanjenog intravaskularnog volumena. Zbog
mehanizma djelovanja, SGLT 2 inhibitori su manje u¢inkoviti kod glomerularne filtracije
ispod 45-60 ml/min/1.73m? i tada se ne preporucuju. Nedostaju podaci 0 njihovom ucinku na
mikrovaskularne ishode, kao i na makrovaskularne bolesti, dok su studije kardiovaskularne
sigurnosti jos u tijeku (45, 46).

Opcenito, upotreba bilo kojeg lijeka kod bolesnika sa SeCernom boles¢u se mora uravnoteziti
izmedu uc¢inkovitosti snizavanja koncentracije glukoze, nuspojava lijeka, predvidanja dodatne
koristi, troskova te drugih prakticnih aspekata skrbi poput rasporeda doziranja 1 potrebe za
nadzorom glukoze. Bolesnik bi trebao sudjelovati u odluc¢ivanju prilikom odabira lijekova 1

odredivanja intenziviteta kontrole glukoze u krvi (45, 46).
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Svojstva dostupnih lijekova za smanjenje konc. glukoze u plazmi u SAD-u i Europi kao vodi¢ za individualiziran odabir terapije kod bolesnika sa Se¢ernom bole$¢u

tipa 2

agonisti

receptore

metabolizma iz hipotalamusa

D Inzulinska osjetljivost

? 1 KV dogadaji
(Cycloset Safety Trial)

vrtoglavica/sinkopa
Mucénina

Umor

Rinitis

Tablica 10.
Klasa Sastav Stani¢ni mehanizam Primarna fizioloSka radnja Prednosti Nedostaci Trosak*
Bigvanidi Metformin Aktivira AMP-kinazu < proizvodnja glukoze Veliko iskustvo Gl nuspojave(proljev, Nizak
(? druga) ujetri Bez hipoglikemija abdominalni gréevi)
J KV dogadaji (UKPDS) Rizik laktacidoze (rijetki)
Nedostatak vitamina B12
Visestruke kontraindikacije: kroni¢na bolest
bubrega, acidoze, hipoksia, dehidracija, itd.
Der. Sulfoniluree 2. generacija Zatvaranje K- ATP kanala D Inzulinska sekrecija Veliko iskustvo Hipoglikemija Nizak
Gliburide/glibenklamid na membranama B stanica J Mikrovaskularni rizik T tjelesne mase
Glipizid (UKPDS) ? oslabljuje predstanje
Gliklazidt miokarda
Glimepirid Kratkotrajnost
Der. benzojeve k. Repaglinid Zatvaranje K-ATP kanala N Inzulinska sekrecija J Postprandijalnog porasta Hipoglikemija Umjeren
(glinidi) Nateglinid na membranama B stanica glikemije T tjelesne mase
Meglitinidi Fleksibilnost doziranja ? oslabljuje predstanje ishemije
ishemije miokarda
Ucestalost rasporeda doziranja
Tiazolidindioni Pioglitazon* Aktivira stani¢nu N Insulinska osjetljivost Nema hipoglikemija T tjelesne mase Nizak
Roziglitazon§ transkripciju faktora Dugotrajnost Edemi/zatajenje srca
PPAR-y N HDL-kolesterol Frakture kostiju
{d Triglicerida T LDL-kolesterol (roziglitazon)
(pioglitazon) ? D inarkt miokarda (meta-analize,
? 1 KV dogadaja roziglitazon)
(PROactive, pioglitazon)
Inhibitori Akarboza Inhibira intestinalnu Usporava intestinalnu Nema hipoglikemija Opcenito umjerena ucinkovitost na HbA1lc Umjeren
a-glukozidaze Miglitol a-glukozidazu razgradnju/apsorpciju J Postprandijalnog porasta Gastrointestinalne nuspojave (proljev,
ugljikohidrata glukoze nadutost)
? 1 KV dogadaja Ucestalost rasporeda doziranja
(STOP-NIDDM)
Nesistemski
DPP-4 inhibitori Sitagliptin Inhibiraju aktivhost DPP-4, 1 Inzulinske sekrecije Nema hipoglikemija Angioedemi/urtikaria i ostali visok
Vildagliptint povecavajudi postprandijalni (ovisne o glukozi) Dobra podnosljivost imuno posredovani dermo udinci
Saxagliptin koncentraciju aktivnih < Sekrecija glukagona ? Akutni pankreatitis
Linagliptin Inkretina (GLP-1, GIP) (ovisne o glukozi) ? I hospitalizacije zbog zatajenja srca
Alogliptin
Smole Kolesevelam VeZzu Zucne kiseline ? 1 produkcija Nema hipoglikemija Opcdéenito umjerena ucinkovitost na HbAlc visok
Zzuénih kiselina u probavnom traktu, glukoze u jetri J LDL-kolesterola Zatvor
povecava produkciju Zuéne ? M razine inkretina N Trigliceridi
Kiseline u jetri Moguca | apsorpcija drugih lijekova
Dopamin-2 Bromokriptin (brzo otpustajudi)§ Aktivira dopaminergi¢éne Prilagodava regulaciju Nema hipoglikemija Opcenito umjerena HbA1lc uéinkovitost visok

Izvor: (45)
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Svojstva dostupnih lijekova za smanjenje konc. glukoze u plazmi u SAD-u i Europi kao vodi¢ za individualiziran odabir terapije kod bolesnika sa Se¢ernom bole$¢u

tipa 2
Tablica 10.
Klasa Sastav Stani¢ni mehanizam Primarna fizioloska radnja Prednosti Nedostaci TroSak*
SGLT2 inhibitori Kanagliflozin Inhibira SGLT2 u Blokira reapsorpciju glukoze Nema hipoglikemija Genitourinarne infekcije visok
Dapagliflozin¥ proksimalnom tubulu u bubregu, povecavajudi J Tjelesne mase Poliurija
Empagliflozin bubrega glukozuriju J Arterijskog tlaka Smanjenje volumena/hipotenzija/vrtoglavica
Ucinkovitost u svim 1 LDL-kolesterola
stadijima $. b. tipa 2 I Kreatinina (prolazno)
GLP-1receptori Eksenatid Aktivira GLP-1 receptore 1 Inzulinske sekrecije Nema hipoglikemija Gastrointestinalne nuspojave(mucnina/ visok
agonisti Eksenatid produljenog oslobadanja (ovisne o glukozi) 4 Tjelesne mase povracéanje/proljev)
Liraglutid J Sekrecija glukagona J Postprandijalnih M rad srca
Albiglutid (ovisne o glukozi) porasta glukoze ? Akutni pankreatitis
Lixisenatidt Usporava gastriéno praznjenje { nekih kardiovaskularnih Hiperplazija C stanica/tiroidni tumori
Dulaglutid 1 Sigurnost riziénih faktora kod zZivoinja
Injektibilnost
Potreba za obukom
Mimetici Pramlintid§ Aktivira receptore amilina { Sekrecija glukagona J Postprandijalnih izleta Opcenito umjerena HbA1lc udinkovitost visok
amilina Usporava gastri¢no Gastrointestinalne nuspojave (mucnina,
praznjenje glukoze J Tjelesne mase povracanje)
1 Sigurnost Hipoglikemija osim ako se inzulinske doze
simultano smanjuju
Injektibilnost
Ucestalost rasporeda doziranja
Potreba za obukom
Inzulini Brzodjelujuéi analozi Aktivira inzulinske rec. 1 preraspodjela glukoze Skoro univerzalni Hipoglikemija Varijabilno #

- Lispro

- Aspart

- Glulizin

Kratkodjelujudi

- Humani Regular
Srednjedjelujudi

- Humani NPH

Bazalni inzulinski analozi
- Glargin

- Detemir

- Degludect
Predmijesani (nekoliko tipova)

< proizvodnja glukoze
u jetri
druge

odgovor

Teorijski nelimitirana
ucinkovitost

4 Mikrovaskularni rizik
(UKPDS)

Debljanje

? Mitogeni ucinak
Injektibilnost
Nevoljkost bolesnika
Potreba za obukom

PPAR-y, (peroxisome proliferator-activated receptor gamma) receptori aktivirani prolifetatorom peroksizoma gama; PROactive, Prospective Pioglitazone Clinical Trial in Macrovascular Events
(Prospektivna studija makrovaskularnih dogadaja pioglitazona ); STOP-NIDDM, Study to Prevent Non-Insulin-Dependent Diabetes Mellitus (); UKPDS, UK Prospective Diabetes Study. Cycloset trial of
quick-release bromocriptin. *TroSak se bazira prema najnajjeftinijem u klasi (see Supplementary Data). tNije registriran u SAD-u ¥Pocetna zabrinutost zbog raka mokraé¢nog mjehura se uvelike smanjila
nakon naknadnih studija. §Nije registriran u Europi za $eéernu bolest tipa 2. # Tro3ak bitno zavisi od tipa/prozvodada (analozi > humani inzulini) i doziranju.

Izvor: (45)
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4.10.4. STRATEGIJA IMPLEMENTACIJE

Metformin ostaje optimalan lijek za monoterapiju. Jeftin je, dokazane sigurnosti, neutralan na
promjenu tjelesne mase, a moguée prednosti na kardiovaskularne ishode osigurale su mu
mjesto najpozeljnijeg pocetnog lijeka. Sve je vise dokaza da su sadaSnje gornje granice za
renalnu sigurnost previSe limitirajuce, pa je tako u SAD-u kod musSkaraca metformin
kontraindiciran kod konc. serumskog kreatinina >133 pmol/L, a kod Zena >124 pmol/L. Isto
tako, preporuca se nastavak uzimanja metformina kod srednje umjerene, ali stabilne kroni¢ne
bolesti bubrega. Jedini kriterij za prekidanje uzimanja lijeka se smatra brzina glomerularne
filtracije <30 ml/min/1.73m?. Isto tako, bolesnicima sa kardiovaskularnim bolestima treba
pratiti renalne funkcije (45, 46).

U okolnostima kada je metformin kontraindiciran ili se ne tolerira, moze koristiti jedna od
sekundarnih linija lijekova, iako je izbor dosta ograni¢en, ako je razlog izbjegavanja
metformina renalna insuficijencija. U tome sluc¢aju derivate sulfonilureje nije uputno
preporucati, osobito glibenklamid, zbog rizika od hipoglikemije. Inhibitori DPP-4 su

vjerojatno bolji izbor, ali svi osim linagliptina, trebaju prilagodbu doze (46).

4.10.5. TERAPIJSKE KOMBINACIJE DVA I TRI LIJEKA

Inhibitori SGLT2 su dozvoljeni u monoterapiji, ali se uglavnom koriste u kombinaciji sa
metforminom 1i/ili drugim lijekovima. Prema prikazanoj uéinkovitosti i podacima klini¢kog
iskustva razumna su opcija kao druga ili tre¢a linija lije¢enja. Mogu¢i je smanjeni ucinak u
kombinaciji sa inhibitorima DPP-4, slicno kao i u ostalim kombinacijama sa DPP-4
inhibitorima. Nema dostupnih podataka za preporuke kombinacije inhibitora SGLT2 sa
agonistima GLP-1 receptora (45, 46).

Pocetna kombinacija metformina sa nekim od lijekova iz druge linije omogucavaju
bolesnicima brze postizanje zadanih ciljeva HbAlc nego dosljedna terapija. Takav pristup se
moze razmatrati kod pojedinaca sa pocetnim HBA 1¢ puno visim od ciljnog, kod kojih je malo
vjerojatno da ¢e monoterapijom uspjesno posti¢i cilj. Razumni prag za takvo razmatranje je
HbAlc >9%. Ali ¢ak i kod bolesnika sa tim razinama pocetnog Hblc, brza i dosljedna

terapija je razumna alternativa (45, 46).
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Zdrava prehrana, kontrola tjelesne mase, povecana tjelesna aktivnost i edukacija o Secernoj bolesti

Monoterapija
! Metformin
: Utinkovitost* ({, HbA1C visok
1 Rizik hipoglikemije mali rizik
: Tjelesna masa neutralan/smanjenje
1 Nuspojave Gl/laktacidoza
: Trosak* nizak
1 Ako ciljni HbA1c nije postignut nakon ~3 mjeseca monoterapije, nastaviti sa kombinacijom 2 lijeka (redoslijed ne odrazava
: specificnu preferencu - odabir je ovisan o nizu specifi¢nih imbenika bolesnika i bolesti).
| Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin
: v + + + + + +
I Kombinacija 2 lijekat Sulfonilurea Thiazolidindioni DPP-4 inhibitor SGLT2 inhibitor Inzulin (obicno bazalni)
1
| Utinkovitost ({, HbA1C)|visok visok srednja srednja najvise
: Rizik hipoglikemije — |umjeren rizik ————— nizak rizik —————— 'nizak rizik——— nizak rizik visok rizik
1| Tjelesna masa povetanje ——— povelanje ———— neutralno —————— smanjene povecanje
: Nuspojave ——— [hipoglikemija edemi, z. srca, frakture  rijetko——— GU, dehidracija — hipoglikemija
1 Trosak* nizak nizak visok visok varijabilno
: Ako ciljni HbA1c nije postignut nakon ~3 mjeseca terapije s 2 lijeka, nastaviti sa kombinacijom 3 lijeka (redoslijed ne odrazava
: specificnu preferencu - odabir je ovisan o nizu specificnih ¢imbenika i bolesti).
: J Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin
I 4 + + + + +
: Kombinacija 3 lijeka Sulfonilurea Tiazolididioni DPP-4 inhibitor SGLT2 inhibitor Inzulin (obi¢no bazalni)
: + + + + +
| TZD SU SU SU SU TZD
: ili DPP-4-i ili DPP-4-i ili TZD TZD TZD ili DPP-4-i
| ili SGLT2-i ili SGLT2-i ili SGLT2-i DPP-4-i DPP-4-i ili SGLT2-i
| ili ili ili Inzulin Inzulin Inzulin ili
: ili Inzulin ili Inzulin
1
1
1
l
v

Ako ciljni HbAlc nije postignut nakon ~3 mjeseca terapije s 3 lijeka i bolesnika(1) na oralnoj kombinaciji, nastaviti s injekcijama; (2) na GLP-1-RA, uvesti

A\ bazalni inzulin; ili (3) na optimalno titriran bazalni insulin, uvesti GLP-1-RA ili inzulin u vrijeme obroka. Kod refraktornih bolesnika razmotriti dodavanje TZD
ili SGLT2-i:

Kombinacija injektivnih Metformin

terapijatt +

Bazalni inzulin + Inzulin u vrijeme obroka ili GLP-1-RA

Slika 2. Opcenite preporuke antihiperglikemijske terapije kod Secerne bolesti tipa 2 (45, 46)

Kod vecine bolesnika, zapocinje se sa promjenama zivotnog stila; metformin se uvodi kod ili brzo nakon
dijagnoze, osim ako je kontraindiciran. Kod ne postizanja ciljeva vrijednosti HBA1c nakon priblizno tri mjeseca,
treba razmotriti jednu od Sest opcija lijeenja u kombinaciji sa metforminom: derivati sulfonilureje,
tiazolidindione, DPP-4 inhibitore, SGTL2 inhibitore, agoniste receptora GLP-1 ili bazalni inzulin. Redoslijed
grafikona je odreden prema povijesnoj dostupnosti odredene klase, ne znaci i odredene postavke. Izbor lijeka se
bazira prema sklonostima bolesnika i razli¢itostima, bolesti, karakteristikama lijeka sa ciljem smanjenja
koncentracije glukoze sa minimalnim nuspojavama, posebice hipoglikemijom. Slika naglaSava lijekove u
svakodnevnoj primjeni u SAD-u i Europi. Kod bolesnika na derivatima sulfonilureje sa neredovitim obrocima,
koji razvijaju kasnu posprandijalnu hipoglikemiju, u zamjenu se mogu koristiti brzodjelujuéi segretagogi
(meglitinidi). Kod bolesnika sa kontraindikacijom ili intolerancijom na metformin treba odabrati pocetni lijek i
nastaviti pratiti preporuke od druge linije lije¢enja. Kod pocetnog HbAlc > 9% treba uzeti u obzir kombinaciju
dva lijeka kao pocetnu terapiju za brze postizanje ciljeva. Inzulin ima prednost ucinkovitosti tamo gdje se to
drugim lijekovima ne postiZe i treba ga uzeti u obzir kao dio bilo kojeg rezima kombinacijske terapije gdje se
pojavljuju Eeste hipoglikemije, posebno kod simptomatskog bolesnika ili kod ocitih katabolickih pojava (gubitak
tjelesne mase, ketoze). Injektibilnu inzulinsku kombinacijsku terapiju treba uzeti u obzir kod razina glukoze >
16.7-19.4 mmol/L i/ili HbAlc >10-12%. Potencijalno, po rjesavanju bolesnikove toksi¢nosti glukozom, rezim
lijecenja se zatim moze pojednostaviti.

DPP-4-i,DPP-4 inhibitori;GLP-1-RA, GLP-1-receptor agonist;SGLT2-i, SGLT2-inhibitor;SU, sulfonilureje;
TZD, tiazolidindioni.

+ razmotriti poCetnu terapiju u ovom stadiju kod HBAlc > 9%, Tfrazmotriti pocetnu terapiju u ovom stadiju kod
vrijednosti GUP >16,7-19,4 mmol/L i/ili HbA1c>9-12%, osobito kod asimptomatskih bolesnika ili kod prisustva
kataboli¢kih faktora (gubitak tjelesne mase, ketoze), u tom slucaju je bazalni inzulin sa inzulinom uz obrok
pozeljni pocetni rezim. § obi¢no je bazalni inzulin (detemir, glarfine).
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4.10.6. KOMBINACIJA INJEKTIBILNE TERAPIJE

Kod odredenih bolesnika se ne postizu zeljene koncentracije glukoze u plazmi unatoc terapiji
kombinacije tri lijeka. Kod dugogodiSnje Secerne bolesti, kliniCkom slikom dominira znacajno
smanjenje sekrecije inzulina iz guSterace. Kod bolesnika kod kojih se ne postize dogovorena
ciljna vrijednost HbAlc unato¢ intenzivnoj terapiji, kao dodatak strategiji terapije treba
razmotriti dodatak bazalnog inzulina. Nakon bazalanog inzulina, obi¢no u kombinaciji sa
metforminom i ponekad jo$ jednim lijekom, izjavom ADA-a iz 2012. godine, potvrden je
dodatak jedne do tri dodatne injekcije brzodjelujué¢eg inzulinskog analoga prije obroka. Kao
alternativu kod specifi¢nih bolesnika predlazu jednostavniju, ali manje fleksibilnu formulaciju
kratko/brzo djeluju¢eg inzulina u fiksnim omjerima. U posljednje tri godine, ucinkovitost
kombinacije agonista GLP-1 receptora sa bazalnim inzulinom veéina studija prikazuje kao
jednako ili malo viSe ucinkovitom sa dodatkom brzodjelujué¢eg inzulina, uz gubitak tjelesne
mase i manje hipoglikemija. Dostupni podaci govore da se, kao §to je prethodno zakljuéeno,
kao nedvojbeno sigurniji, barem u kratkoro¢nim ishodima, koriste ili GLP-1 receptor agonist
ili brzodjelujuci inzulin. Dakle, u bolesnika kod kojih se terapijom bazalnim inzulinom sa
jednim ili dva dodatna oralna lijeka ne postize kontrola Secerne bolesti, logi¢an slijed
progresije terapijskog rezima je uvodenje ili GLP-1 agonista receptora ili brzodjelujuceg
inzulina. To je mozda manja privla¢na opcija zbog kompleksnosti viSestrukog inzulinskog
doziranja ili kod pretilih bolesnika. U osoba koje ne reagiraju adekvatno na dodatak agonista
GLP-1 receptora bazalnom inzulinu, umjesto toga treba uvesti dodatak brzodjelujuceg
inzulina bazalnom tj. primjeniti strategiju bazal-bolus. U odredenih bolesnika u tom stadiju
bolesti, dodatak SGLT2 inhibitora moze dodatno poboljsati kontrolu i smanjiti potrebnu
koli¢inu inzulina. Ta kombinacija osobito igra ulogu u pretilih bolesnika sa velikim dozama
inzulina i velikom inzulinskom rezistencijom. Druga moguénost je kombinacija Sa
tiazolidindionima, obi¢no pioglitazonom, isto ima u¢inak Stednje inzulina i takoder moze
smanjiti HbAlc, ali cijena je povecanje tjelesne tezine, nakupljanje tekucine i povecani rizik
od sréanog zatajenja. Stoga, ako se koriste u tom stadiju, preporucaju se niske doze i jedino sa
pazljivim pracenjem bolesnika. Koncentrirani pripravci inzulina (U-500 regular) isto imaju
ulogu u takvih bolesnika koji zahtijevaju velike dnevne doze inzulina, sa ciljem
minimaliziranja injekcijskog volumena. Vazan je oprez kod takvog propisivanja sa detaljnim
uputama o doziranju (45, 46).

Vazno je uzeti u obzir znac¢ajan trosak i dodatnu kompleksnost multiplih kombinacija lijekova

za snizavanje glikemije. Pretjerano skupe rezime valja izbjegavati. Nemoguénost postizanja
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glikemijskih ciljeva nakon povecanja zamrSenosti rezima zahtijeva brzo revidiranje ciljnih
vrijednosti HbAlc ili, kod jako pretilih, razmotriti nefarmakoloske intervencije, poput
kiruskih (47).

Nutritivno savjetovanje i edukacija 0 samoupravljanju Seéernom boles¢u smatraju se
intergralnim dijelom bilo kojeg terapeutskog programa. To ¢e osigurati da bolesnik ima
pristup informacijama o metodama za smanjenje, zahtijevima za farmakoterapiju kao i o
sigurnom pracenju i kontroli glikemije.

Potreban je oprez kod bolesnika sa latenthom autoimunom bolesti u odrasloj dobi koja se
moze identificirati mjerenjem protutijela. Tako je moguéa primjena oralnih lijekova za
neizvjestan period, te osobe brZze razviju potrebu za inzulinom od tipiénih bolesnika sa
Se¢ernom bolescu tipa 2 i progresivno nastupaju metabolicke promjene sli¢no kao u Secernoj
bolesti tip 1. Konacno, optimalno lije¢enje bi bilo rezimom koji se sastoji od multiplih doza
inzulina dnevno, idealno koriste¢i bazal-bolus pristup ili inzulinsku pumpu.

Slika 3. prikazuje potencijalni slijed terapije bolesnika sa Secernom boles¢u tipa 2, obi¢no
vertikalnog slijeda odozgo prema dolje, ali moguca su i horizontalna kretanja ovisno o
situaciji (45, 46).

44



broj

injekcija BAZALNI INZULIN kompleksnost
(obiéno sa metforminom +/-
1 drugo ne inzulinsko sredstvo) niska

Pocéetak: 10 jed./danili 0,1-0,2jed./kg/dan
Prilagodba: 10-15% ili 2-4 jed. 1-2x tjedano za postizanje ciljaGNT
Za hipoglikemiju: otkriti uzrok i primjeniti; \, dozu za 4 jed. ili 10-20%

Ako nema kontrole nakon $to je GNT cilj postignut (ili ako je
doza >0,5 U/kg/dan), lije¢iti GPP ekskurzijesainzulinomu
vrijeme obroka (Razmotritl inicijalni GLP-1-RA pokus).

Promjena na predmijesani inzulin*
2 x dnevno

Dodati 1injekciju brzodjelujuceg* inzulina
prije najveceg obroka

Pocdetak: 4 jed., 0,1 jed./kg, ili 10% bazalne doze. Pocetak: podijeliti trenutnu bazalnu dozu

Ako HbA1C <8%, razmotriti |, bazalnoginzulinaza
istiiznos

inzulina na 2/3 ujutro, 1/3 navederili 1/2
ujutro,1/2 naveder

2 Prilagodi: P dozuza 1-2 jed. ili 10-15% 1-2x tjedno Prilagodi: " dozuza 1-2 jed ili 10-15% 1-2x umjerena
dokcilj samopraéenja glukoze ne bude dostignut tjednodokcilj samopracenjaglukoze ne bude
Za hipoglikemiju: Odredi uzrok i primjeni; J dozuza dostignut.
2-4 jed. ili 10-20% Za hipoglikemiju: Odredi uzroki primjeni;
{ odredenudozuza?2-4jed.ili 10-20%.

Akonijekontrolirano, _ pogati > 2 brzodjelujuée* inzulinske Ako nije kontrolirano,
razmotriti bazal-bolus. injekcije prije jela ("basal-bolus" 1) razmotriti bazal-bolus.

Pocetak: 4 jed, 0,1 jed/kg, ili 10% bazalne

doze/obroku f. Ako HbA1C <8%, razmotrite |,

bazalnoginzulinazaistiiznos.

Prilagodi: 1 dozuza 1-2 jed. ili 10-15% 1-2x tjedno

dok cilj samopracenja ne bude dostignut.

Za hipoglikemiju: Odredi uzroki primjeni;

visoka

3 J odredenudozuza?2-4jed.ili 10-20%

vise fleksibilno manje fleksibilno

Slika 3. Pristup pocetka i prilagodbe inzulina kod $eéerne bolesti tip 2 (45)

Slika prikazuje predlozene instrukcije doziranja za razliCite inzulinske strategije, ukljucujuéi dodatak
brzodjelujuceg inzulinskog analoga prije obroka ili upotrebu predmijesanih inzulinskih formulacija.

Slika u fokus stavlja uglavnom dosljedne inzulinske strategije, opisujuéi broj injekcija i relativnu kompleksnost i
fleksibilnost sa svake strane. Bazalni inzulin zasebno je najces¢i pocetni rezim, pocevsi od 10 jedinica ili 0.1-0.2
jed./kg, ovisno o stupnju hiperglikemije. Obi¢no se propisuje uz metformin i moguce sa jo§ jednim
neinzulinskim lijekom. Kada se titrira doza bazalnog inzulina do prihvacene glukoze nataste, a HbAlc ostaje
previsok, treba razmotriti injektibilnu kombinaciju kako bi se pokrili postprandijalni izleti. Opcije ukljucuju
dodavanje agonista GLP-1 receptora ili 1-3 injekcije brzodjelujuéeg inzulinskog agonista neposredno prije
obroka.Takoder se moze razmotriti alternativa, iako manje istrazivana, prebacivanja sa bazalnog inzulina na
predmijeSani analog dva puta na dan.

GNT, glukoza nataste; GLP-1-RA, GLP-1 receptor agonist;

* regularni humani inzulin i humane predmijeSane formulacije (70/30) su jeftinije alternative od brzodjeluju¢ih
analoga i predmijeSanih analoga, ali njihovi farmakodinamicki profili ih ¢ine suboptimalnim za pokrivanje
postprandijalnih izleta glukoze. ¥Manje koristena i skuplja alternativa od bazal-bolus terapije sa viSestrukim
dnevnim injekcijama kod Secerne bolesti tipa 2 je kontinuirana subkutana inzulinska infuzija (inzulinska pumpa)
1 Kod odredivanja pocetne doze inzulina u vrijeme obroka, bazal-bolus, druga metoda sadrzi dodavanje ukupne
koli¢ine dnevne doze inzulina i zatim osiguravanje pola te doze kao bazalne, a druga polovice kao inzulinske u
vrijeme obroka, a poslije eventualno podijeliti izmedu tri obroka (45,46).
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Kada se jednom krene sa inzulinskim rezimom, vazno je titriranje doze sa prilagodbama za
vrijeme obroka i bazalnog inzulina prema prevladavaju¢im vrijednostima GUP 1 znanju
farmakodinamskog profila odabrane formulacije. MoZe se nastaviti sa neinzulinskim
lijekovima, iako se obi¢no prekidaju terapije sulfonilurejom, DPP-4 inhibitorima i agonistima
GLP-1 receptora kada se koriste inzulinski rezimi koji je kompleksniji od bazalnog. Kod
bolesnika kod kojih je nuzno povecavanje doza inzulina, pomocna terapija metforminom,
tiazolidindionima, osobito pioglitazonom ili SGLT2 inhibitorima moze pomo¢i u poboljSanju
kontrole i smanjenju koli¢ine inzulina. Sveobuhvatna edukacija samoupravljanja glikemijom,
prehrane, tjelovjezbe i izbjegavanje i odgovor na hipoglikemiju od klju¢ne su vaznosti kod
svih bolesnika na inzulinu.

Ove preporuke naglasavaju da se kod lijeCenja Secerne bolesti tip 2 moraju uzeti u obzir i
drugi komorbiditeti koji su ¢esto prisutni u bolesnika, posebno sa starenjem. To su koronarna
atrerijska bolest, zatajenje srca, jetrena i bubrezna zatajenja, demencija i povecana sklonost
hipoglikemiji. Stoga, treba uzeti u obzir nove podatke koje se ti¢u inhibitora DPP-4 i zatajenja
srca 1 pitanja inhibitora SGLT2 1 bubreZznog statusa. Isto tako, treba uzeti u obzir troSkove 1
visoke cijene novih lijekova koji se pojavljuju, te dobro razluciti kada bi se trebalo koristiti
jeftiniji genericki lijek. Novi podaci o dugogodi$njim kardiovaskularnim ucincima terapije
biti ¢e dostupni u slijede¢ih nekoliko godina. Ti podaci ¢e pomoci u daljnjem optimiziranju
strategije lijeCenja (45, 46).

Do sada je uloga farmaceuta u ljekarni bila preopterecena svim poslovima unutar i
izvan njegovog podrucja djelovanja, ali je u veéini slucajeva farmaceut ipak nalazio
nacina i vremena za edukaciju i pracenje bolesnika sa Se¢ernom boles¢u. Vrlo ¢esto bi to
zahtijevalo i dodatnu edukaciju kroz seminare ili teCajeve kako bi pruZanje skrbi
takvim bolesnicima bilo u skladu sa najnovijim saznanjima. Rad s tim pacijentima
uklju¢ivao je organizirano mjerenje glukoze u plazmi u prostorima ljekarne, davanje
objasnjenja o dobivenim rezultatima, odabir kriticnih bolesnika koje treba uputiti na
daljnje pretrage, uspostavljanje odnosa sa novooboljelim te davanje svih potrebnih
savjeta o upotrebi uredaja za mjerenje glukoze u plazmi, rezimu lije€enja, edukaciju 0
samopracenju razine glukoze i nacinu interveniranja u skladu sa dobivenim rezultatima
itd. To je naravno i remetilo ionako ve¢ pretrpan raspored rada ljekarni i stvaralo jos$
vece guzve i ¢ekanje u redu na recepturi iza kojeg je opet bio obavezan farmaceut.
Klinicki farmaceut bi se sada mogao posvetiti takvim bolesnicima i preuzeti one
bolesnike za koje je potrebno odvojiti viSe vremena i strucnosti za postizanje

ucinkovitog lijeCenja, u ovom slucaju Sec¢erne bolesti.

46



4.11. INTERAKCIJE LIJEKOVA ZA LIJECENJE SECERNE BOLESTI |
ULOGA KLINICKOG FARMACEUTA

Osobe sa Secernom boles¢u su kroni¢ni bolesnici kod kojih je Cesto prisutan komorbiditet i
polifarmacija, te ¢esto imaju sloZen rezim doziranja. Ako se pritom jo$ radi o osobama starije
zivotne dobi, prisutne su 1 strukturne i fizioloske promjene koje mogu zahtijevati izbor
prikladnijih lijekova kao i dodatnu prilagodbu intervala i doziranja lijekova. Stoga je nadzor
terapije od strane klinickog farmaceuta nakon propisivanja terapije posebno vazan i koristan
kod ove skupine bolesnika (12).

Klini¢ki farmaceut osigurava da se minimaliziraju rizici povezani s primjenom lijeka,
osigurava uspjeh terapije i povecava sigurnost bolesnika. Sve to doprinosi smanjenju
medikacijskih pogresaka i ostalih Stetnih dogadaja vezanih uz primjenu lijekova. To je postize
sustavnim nadzorom propisivanja i primjene lijekova, edukacijom i pruzanjem informacija o
lijekovima. Nadzor terapije ukljuCuje kontrolu propisane terapije u pogledu indikacija,
kontraindikacija, doza, intervala doziranja, dupliciranja terapije, trajanja lije¢enja, interakcija i
nuspojava lijekova, kao i savjetovanje bolesnika o lijekovima i poticanje na suradljivost (12).
Jedna od najslozenijih zadaca 1 uloga klini€¢kog farmaceuta je provjera i uocavanje nezeljenih
interakcija lijekova propisane terapije. Klinicki znacajne interakcije lijekova imaju nezeljene
posljedice koje mogu kompromitirati uspjeh lijeCenja i narusiti zdravlje 1 sigurnost bolesnika.
Cimbenici koji utje¢u na postojanje i nastanak nezeljenih interakcija lijekova su svakako dob,
stanje bolesti, prehrambene navike bolesnika, automedikacija i najvaznije, svojstva lijekova 1
njihov potencijal za nastanak interakcije. Stoga ova zadaca klinickog farmaceuta zahtijeva
dodatna znanja 1 vjestine kako bi se osigurao maksimalan terapijski u¢inak lijekova 1 smanjili
rizici vezani za njihovu primjenu, a skrb i pracenje takvih bolesnika zahtijeva vrijeme i
preuzimanje dijela odgovornosti za ishod terapije.

Vazna je konzultacija s lijecnicima i kolegama kod uocenog problema. Time se ujedno potice
bolja suradnja i komunikacija u zdravstvenom timu i bolje prepoznaju vlastita ogranicenja.
Tada je vazno osobu uputiti drugom zdravstvenom stru¢njaku.

Sve odradene intervencije vazno je dokumentirati kako bi se uocio doprinos farmaceuta u
bolesnikovoj skrbi te kako bi se propisana terapija mogla nadzirati i bila dostupna kod
eventualnih promjena.

Dakako, potreban je pristanak bolesnika za sve radnje vezane za provjeru i nadzor nad
njegovom terapijom, po mogucénosti u odvojenoj prostoriji.

Sve kombinacije antihiperglikemijskih lijekova su dozvoljene. U terapiji se Kkoriste
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farmakodinamske interakcije za postizanje bolje regulacije bolesti.
1. Lijekovi koji ulaze u interakcije sa svim anitihiperglikemijskim lijekovima su (51):
e hormoni sa antiinzulinskim u¢inkom (kortikosteroidi, hormon rasta, kateholamini)
e tiazidski diuretici — mogu povecati rizik od novonastale Secerne bolesti i pogorSavaju
regulaciju glikemije
e beta-blokatori — povecavaju rizik od hipoglikemije
2. Interakcije metformina:
e cimetidin inhibira metabolizam metformina i povecava rizik od laktacidoze
e jodna kontrastna sredstva mogu dovesti do slabljenja bubrezne funkcije 1 povecati
rizik od laktacidoze
3. Interakcije sulfonilureja:
e inhibitori CYP2C9 (azolni antimikotici) inhibiraju metabolizam sulfonilureja te
povecavaju rizik od hipoglikemija
e salicilati u dozi vec¢oj od 3g povecavaju rizik od hipoglikemje
e fenofibrat povisuje HDL kolesterol i snizava trigliceride, te mijenja strukturu LDL
kolesterola
4. Interakcije tiazolidindiona:
e gemfibrozil inhibicijom CYP2C8 usporava metabolizam tiazolidindiona
e istovremena primjena roziglitazona i nitrata povecava rizik od infarkta miokarda
e istovremena primjena pregabalina povecéava rizik od edema
5. Interakcije repaglinida:
e gemfibrozil inhibicijom CYP2CS8 povecava AUC repaglinida za 8 puta i istovremena
primjena je kontrandicirana
e inhibitori CYP3A4 (azolni antimikotici, makrolidi, gospina trava) povecavaju rizik od
hipoglikemije
6. Interakcije DPP-4 inhibitora sitagliptina:
e DPP-4 inhibitori povecavaju rizik od nuspojava ACE inhibitora, prvenstveno
angioedema
e kod istovremene primjene lovastatina i simvastatina povecan je rizik od rabdomiolize
7. Interakcije GLP-1 agonista, eksenatid
e istovremena primjena sa preparatima sulfonilureje moZze dovesti do teske
hipoglikemije te joj je potreban nadzor pacijenta i smanjenje doze lijekova

8. Interakcije akarboze:
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e moze oslabiti apsorpciju glikozida digitalisa 1 valproata
9. Interakcije inzulina
e kinoloni mogu utjecati na regulaciju glikemije i dovesti do pojave hipoglikemije ili
hiperglikemije

e u pocetku terapije kinoloni stimuliraju, a nakon toga inhibiraju sekreciju inzulina (51)

4.12. STRATEGIJE ZA POBOLJSANJE SKRBI OSOBA SA SECERNOM
BOLESCU
Glavna prepreka za optimalnu skrb je sustav pruZanja usluge koji je Cesto rascjepkan, sa
manjkom dostupnosti klini¢kih informacija, ¢estim dupliciranjem usluga, te sustav koji je
slabo namijenjen koordinaciji pruzanja kroni¢ne skrbi.
Model skrbi kod kroni¢nih bolesnika (Chronic Care Model-CCM) se pokazao kao ucinkovit
okvir za poboljsanje kvalitete skrbi u osoba sa Secernom boles¢u. On ukljucuje Sest osnovnih
elemenata za optimalnu skrb osoba sa kroni¢nim bolestima.
1. Dizajniranje sustava pruzanja usluga (iz reaktivnog u proreaktivni sustav gdje se
planirani posjeti koordiniraju kroz timski pristup)
2. PodrSka samoupravljanja
3. Podrska odluke (osnovna skrb koja se temelji na dokazima i ucinkovitim
smjernicama)
4. Sustav klini¢kih informacija (koriste¢i registre koji mogu osigurati timu skrbi
bolesnik-specifiénu podrsku te podrsku na razini populacije)
5. DruStveni resursi 1 politika (identificirati i1 razvijati resurse za potporu zdravog nacina
Zivota)
6. Zdravstveni sustav (razvijanje kulture koja se okrece kvaliteti)
Redefinicija uloga klinickog osoblja te promoviranje bolesnikovog samoupravljanja boles¢u
smatraju stru¢njaci od osnovne vaznosti za uspjesSno provodenje CCM. Multidisciplinarni
timovi koji suraduju najprikladniji su za provodenje skrbi za osobe sa kroni¢nim bolestima
kao Sto je Secerna bolest (48).
Americko dijabeticko drustvo istice tri konkretna cilja:
1. Optimizacija usluga i ponaSanje tima
Ovdje se istice pravovremeno odredivanje prioriteta 1 prikladno intenziviranje
zivotnog stila ili farmakoloske terapije onih bolesnika koji nisu uspjeli posti¢i korisne

razine arterijskog krvnog tlaka, profila lipida ili kontrolu glikemije.
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2. Podrska bolesnikove promjene ponasanja
Kod ovog cilja se isti¢e potreba sistematicne podrSke bolesnika prilikom promjene
ponasanja koja ukljucuje:
1. promjene zdravog nacina zivota
2. samoupravljanje boles¢u
3. prevencija komplikacija Secerne bolesti
3. Promjena sustava skrbi
Preporuke ADA-a za poboljSanje skrbi o Se¢ernoj bolesti su:

e Skrb treba uskladiti sa komponentama modela kroni¢ne skrbi CCM za osiguravanje
produktivne interakcije izmedu tima proaktivne prakse i1 informiranog aktiviranog
bolesnika. A

e Kada je to izvedivo, sustav skrbi bi trebao podrzavati skrb temeljenu na timskom radu,
ukljucivanju zajednice, bolesnikovim registrima i ugradivanju alata za podrsku odluke
kako bi se zadovoljile pacijentove potrebe. B

e COdluka lijecenja bi trebala biti pravovremena i bazirana prema smjernicama
utemeljenim na dokazima koje su prilagodene prema individualnim bolesnikovim
sklonostima, prognozi i komorbiditetima. B

e Stil komunikacije sa bolesnikom u srediStu treba koristiti kako bi se ukljucile sklonosti
bolesnika, procijenila pismenost i racunanje i adresirale kulturalne barijere skrbi. B

Stoga je jasno da optimalna skrb o Secernoj bolesti zahtijeva organizirani, sistemati¢ni pristup
1 ukljuc¢ivanje koordiniranog tima profesionalaca posvecenih zdravstvenoj skrbi gdje je

prioritet visoka kvaliteta skrbi sa bolesnikom u sredistu (48).

4.13. MEDICINSKA NUTRITIVNA TERAPIJA

Zdrava prehrana, redovita tjelesna aktivnost, a najceS¢e i1 farmakoterapija klju¢ne su
komponente za upravljanje Secernom boleS¢u. Za mnoge osobe sa Secernom bolescu,
najzahtjevniji dio plana lijeCenja jest doznati $to jesti. Vazno je naglasiti da ne postoji
univerzalna prehrana za osobe oboljele od secerne bolesti. Takoder treba naglasiti integralnu
ulogu nutritivne terapije u cjelokupnom upravljanju Se¢ernom bolesti. Preporuc¢a da svaka
osoba sa Secernom bolesti aktivno sudjeluje u samoupravljanju, obrazovanju i planiranju
terapije sa zdravstvenim radnikom, §to ukljucuje i suradnju u razvoju individualiziranog plana
prehrane. Dakle, vazno je da svi ¢lanovi zdravstvenog tima imaju znanja o nutritivnoj terapiji

kod Secerne bolesti 1 daju podrsku provedbi terapije. Ovo stajaliSte o nutritivnoj terapiji iz
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2014. godine za osobe sa Se¢ernom bolesti zamjenjuje prethodno stajaliste objavljeno 2008.
Pregled istrazivanja je bio ograni¢en uglavnom na studije koje su se provodile kod odraslih
osoba sa Se¢ernom bolescu tipa 1 i Se¢ernom boles¢u tipa 2. Nutritivna terapija za prevenciju
Secerne bolesti tipa 2 i komplikacijama Sec¢erne bolesti nije bila zahvac¢ena tim pregledom (34,
49).

4.13.1. NUTRITIVNA TERAPIJA ZA SECERNU BOLEST

U Americi, stru¢njaci smatraju da bi idealno bilo kad bi se sve osobe sa Secernom bolescu
uputile registriranon dijeteti¢aru (RD) (ili sli¢no osposobljenom profesionalnom nutricionistu,
izvan SAD-a) za nutritivnu terapiju u vrijeme dijagnosticiranja ili brzo nakon dijagnoze
Secerne bolesti. Nazalost, veliki postotak ljudi sa Se¢ernom bolesti ne prima strukturirano
obrazovanje o samoj bolesti i/ili nutritivnoj terapiji. Americki nacionalni podaci upucuju da
oko polovica osoba sa Se¢ernom bolescu izjavljuje da prima neku vrstu edukacije o Secernoj
bolesti, a jo§ manje njih posjecuje registriranog nutricionista. U jednoj studiji od 18.404
bolesnika sa Se¢ernom boles¢u, samo 9,1% njih je imalo najmanje jedan posjet nutricionistu
unutar 9-godisSnjeg razdoblja. Kao razlog navode da mnogi ljudi sa Se¢ernom bolesti, kao i
njihovi pruzatelji zdravstvenih usluga, nisu svjesni da su te usluge dostupne za njih. Stoga,
njihova izjava nudi preporuke prehrane koje se temelje na dokazima i preporucaju se svim
profesionalnim zdravstvenim radnicima na koristenje. 1999. godine, Medicinski Institut
(Institute of Medicine-IOM) u objavi svog izvjeStaja zakljuCuje kako dokazi pokazuju da
medicinska nutritivna terapija (MNT) moZe poboljsati klinicke ishode, dok eventualno moze i
smanyjiti troSkove zdravstva u lijecenju Secerne bolesti. [OM preporuca da se individualizirana
MNT dobije od registriranih nutricionista po lije¢ni¢koj uputnici, te da budu pokriveni
troSkovima zdravstvenog osiguranja u sklopu multidisciplinarnog pristupa za lijeCenje Se¢erne
bolesti. IOM takoder definira nutritivnu terapiju, koja ima Sire znacenje od MNT. Nutritivna
terapija je lijeCenje bolesti ili stanja putem modifikacije nutrijenata ili unosa cjelovite hrane.
Definicija ne navodi da nutritivnu terapiju mora provoditi registrirani nutricionist. Medutim, i
MNT 1 nutritivna terapija bi trebale ukljuciti procjenu prehrane, nutritivhu dijagnozu,
prehrambene intervencije (npr. obrazovanje 1 savjetovanje), te pracenje prehrane i evaluaciju
kontinuiranim pra¢enjem kako bi se dala podrSka dugoro¢noj promjeni nacina zivota, ocjenili

ishodi i mijenjale intervencije, ako je potrebno (34, 49).
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4.13.2. CILJEVI NUTRITIVNE TERAPIJE KOJI SE PRIMJENJUJU ZA
ODRASLE OSOBE SA SECERNOM BOLESCU TIPA 2

Americko dijabeticko drustvo istice promicanje i potporu zdravim prehrambenim navikama,

naglaSavajuci raznoliku, hranu bogatu hranjivim tvarima u odgovarajuc¢im koli¢inama, kako

bi se poboljsalo ukupno zdravlje, a posebice:

postigle individualizirane regulacije glikemije, art. krvnog tlaka i lipidnog profila.
Op¢i preporuceni ciljevi ADA-a ovih markera su prema redoslijedu:

= HbAlc< 7%

= Art. krvni tlak < 140/80 mmHg.
LDL kolesterol < 2,6 mmol/L, trigliceridi < 1,7 mmol/L, HDL kolesterol >1,0 mmol/L
za muskarce, HDL kolesterol >1,3 mmol/L za Zene
postizanje i odrzavanje ciljane tjelesne mase
odgoda ili sprecavanje komplikacija Se¢erne bolesti.
rjesavanje pojedinacnih nutritivnih potreba na temelju osobne i kulturne sklonosti,
zdravstvene pismenosti i ratunanja, pristup izboru zdravih namirnica, spremnosti i
sposobnosti da se naprave promjene u ponasanju, kao i prepreke tim promjenama.
odrzavanje zadovoljstva jedenja pruzajuci pozitivne poruke o izboru hrane, a
ogranicavati izbor hrane samo kada na to ukazuju znanstveni dokazi.
osigurati pojedincu sa Se¢ernom bolescu prakti¢ne alate za dnevno planiranje obroka
umjesto da se fokusiraju na pojedinacne makronutrijente, mikronutrijente ili

pojedina¢nu hranu (34, 49).
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Preporuke za nutritivnu terapiju

nutritivne terapije

Tablica 11.
Tema Preporuka
Uc¢inkovitost Nutritivna terapija se preporu¢a svim osobama sa Secernom boles¢u tipa 1 i tipa 2 kao

djelotvorna komponenta sveukupnog plana lijeGenja. A

Pojedinci koji imaju Se¢ernu bolest trebaju primiti individualiziranu MNT po moguénosti
od strane nutricionista. A

Za o0sobe sa Secernom bolesc¢u tipa 1, sudjelovanjem u programu pristupom planiranja
obroka pomocu brojanja ugljikohidrata moze dovesti do poboljsane kontrole glikemije. A
Za pojedince koji koriste fiksne dnevne doze inzulina, ujednacen unos ugljikohidrata sa
postivanjem vremena i koliCine unosa, moze rezultirati poboljSanom regulacijom
glikemije i smanjiti rizik od hipoglikemije. B

Jednostavan pristup planiranju obroka, kao $to su kontrola veli¢ine porcije ili zdrav izbor
hrane, moZe biti bolje prilagoden za osobe sa SeCernom boles¢u tipa 2 koji su
identificirani sa zdravstvenim i raCunano-pismenim ogranicenjima. To takoder moze biti
uéinkovit nacin planiranja obroka za starije osobe. C

Osobe sa Secernom boles¢u trebaju primiti DSME prema nacionalnim standardima i
potporu pri samoupravljanju Secernom boles¢u u trenutku kada im je bolest
dijagnosticirana i po potrebi nakon toga. B

Nutritivna terapija moze ostvariti uStede B i poboljsati parametre kao §to je HbAlc A,
stoga bi troskove trebalo nadoknaditi od strane osiguranja ili drugih obveznika. E

Energetski balans

Za odrasle osobe prekomjerne tezine ili pretile sa Se¢ernom bolescu tipa 2, za smanjenje
tjelesne mase preporuca se smanjeni unos energije uz odrZavanje zdravog nacina
prehrane. A

Umjeren gubitak tezine moze pruziti kliniCka poboljSanja (poboljSana glikemija, krvni
tlak, i/ili lipidi) kod nekim pojedinaca sa Secernom bole$¢u, pogotovo one na pocetku
bolesti. Da bi se postigao umjeren gubitak tj. mase, potrebne su intenzivne promjene u
stilu Zivota, savjetovanje o nutritivnoj terapiji, fizicka aktivnost i promjene u ponasanju.
A

Optimalni omjer | Ne postoji idealan postotak kalorija iz ugljikohidrata, proteina i masti za sve osobe sa
makronutrijenata | Secernom boles$¢u B, nuzna je individualna procjena. E

Prehambene Prihvatljive su razne prehrambene navike za upravljanje Se¢ernom boles¢u. Pri preporuci
navike jednog nacina pred drugim vazne su osobne sklonosti. E

Ugljikohidrati

Nema uvijerljivih dokaza za idealnu koli¢inu unosa ugljikohidrata za osobe sa Se¢ernom
boles¢u. Dakle, treba suradnicki razviti ciljeve s pojedincem oboljelim od Secerne bolesti.
C

Koli¢ina ugljikohidrata i dostupnog inzulina moze biti najvazniji ¢cimbenik koji utjece na
glikemijski odgovor nakon jela i treba ga uzeti u obzir kod razvoja plana prehrane. A
Prac¢enje unosa ugljikohidrata ostaje klju¢na strategija u ostvarivanju glikemijske
kontrole. B

Treba preporuciti unos ugljikohidrata iz povréa, voca, cjelovitih Zzitarica, mahunarki i
mlije¢nih proizvoda umjesto unosa iz drugih izvora koji sadrze dodatne masti, Secer ili
natrij. B

Glikemijski
indeks i
glikemijsko
opterecenje

Zamjenom hrane visokog sa hranom niskog glikemijskog indeksa moze se umjereno
poboljsati kontrola glikemije. C

Dijetalna vlakna i
zitarice

Osobe sa Secernom boles¢u trebaju konzumirati barem jednaku koli¢inu vlakana i
cjelovitih zitarica koje su preporucene za Siru javnost. C

Zamjena saharoze
za Skrob

Iako zamjenom hrane sa saharozom za izokalori¢ne koli¢ine drugih
ugljikohidrata moze imati sli¢ne u¢inke na glukozu u krvi, unos bi trebao biti sveden na
minimum kako bi se izbjegla zamjena hrane bogata nutrijentima. A

Fruktoza

Fruktoza konzumirana kao "slobodna fruktoza" (tj. koja se prirodno nalazi u hrani poput
voca) moze rezultirati boljom kontrole glikemije u usporedbi s izokaloricnim unosom
saharoze ili Skroba B, i slobodna fruktoza vjerojatno neée imati Stetne ucinke na
trigliceride sve dok unos nije pretjeran (>12% energije). C

Osobe sa Sefernom bolesti trebaju ograniéiti ili izbjegavati unos bilo kojeg kalori¢nog
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zasladivaca ukljucujuéi visoko fruktozni kukuruzni sirup i saharozu kako bi smanjili rizik
dobivanja na tjelesnoj masi i pogor$anja kardio-metaboli¢nog rizika. B

Bjelancevine

Za osobe sa Se¢ernom bolescu i bez dokaza o bolesti bubrega, nema uvjerljivih dokaza za
preporuciti idealnu koli¢inu unosa proteina za optimiziranje kontrole glikemije ili
poboljsanje jedne ili viSe mjera rizika kardiovaskularnih bolesti; dakle, ciljeve treba
individualizirati. C

Za osobe sa Se¢ernom boles¢u i dijabetiCkom bolesti bubrega smanjenje koli¢ine proteina
ispod uobiCajenog unosa se ne preporuca jer ne mijenja glikemijske mjere, mjere
kardiovaskularnog rizika, odnosno tijek GFR. A

U osoba sa Secernom boleS¢u, progutani proteini ¢ini se da povecavaju razinu
inzulinskog odgovora bez povecanja koncentracije glukoze u plazmi. Stoga izvori
ugljikohidrata bogati proteinima ne smiju se koristiti za lijeCenje ili prevenciju
hipoglikemija. B

Ukupne masti

Nema uvjerljivih dokaza za idealan iznos od ukupnog unosa masti za osobe sa Se¢ernom
boles¢u; Stoga, cilj bi trebao biti individualiziran. C
Kwvaliteta masti Cini se da je daleko vaznija od kvantitete. B

Mono i
polinezasi¢ene
masti

Mediteranski stil prehrane bogat mononezasicenim mastima moze koristiti kontroli
glikemije i ¢imbenicima rizika KVVB-a i stoga se preporu¢uje kao uc¢inkovita alternativa
za prehrambene navike sa pove¢anim ugljikohidratima i snizenim mastima. B

Omega-3 masne
kiseline

Dokazi ne podrzavaju preporuku omega-3 (EPA i DHA) dodataka za

osobe sa Secernom bolesc¢u za prevenciju ili lijecenje kardiovaskularnih dogadaja. A

Kao §to je preporuceno za Siru javnost, povecanje unosa namirnica koje u sebi sadrze
dugolanacane omega-3 masne Kkiseline (EPA i DHA) (iz masne ribe) i omega-3
linolenske kiseline (ALA) preporucuju se za osobe sa Seéernom boles¢u zbog svojih
blagotvornih u¢inaka na lipoproteine, prevenciju bolesti srca i povezanosti s pozitivnim
zdravstvenim ishodima u opservacijskim studijama. B

Preporuka za Siru javnost jesti ribu (posebno masne ribe) najmanje dva puta (dva obroka)
tjedno takoder je prikladna za osobe sa SeCernom bolesti . B

Biljni stanoli i
steroli

Pojedinci sa §e¢ernom bolescu i dislipidemijom mogli bi skromno smanjiti ukupni i LDL
kolesterol konzumiranjem 1,6-3 g/dan, biljnih stanola ili sterola koji se obi¢no nalaze u
obogacenim namirnicama. C

Mikronutrijenti i
biljnih dodaci
prehrani

Ne postoji jasan dokaz o koristi nadomjestaka vitamina ili minerala kod ljudi sa
Se¢ernom boles¢u koji nemaju temeljne nedostatke. C

Rutinska suplementacija antioksidansima, kao S$to su vitamin E, C i karoten se ne
preporuca zbog nedostatka dokaza o uéinkovitosti i brige o dugoro¢noj sigurnosti. A
Premali je broj dokaza za potporu rutinskog koriStenja mikronutrijenata poput kroma,
magnezija, vitamina D za poboljsanje kontrole glikemije u osoba sa §.b. C

Nedostatan je broj dokaza koji podupiru uporabu cimeta ili drugih biljaka/dodataka za
lijecenje Secerne bolesti. C

Preporucuje se da individualizirano planiranje obroka ukljucuje optimizaciju izbora
hrane kako bi se postigla preporucena prehrambena dopustenja/ referentni unosi za sve
mikronutrijente. E

Alkohol

Odrasli koji konzumiraju alkohol, trebaju to ¢initi umjereno (jedno pi¢e dnevno ili manje
za odrasle Zene i dva pi¢a dnevno ili manje za odrasle muskarce). E

Konzumacija alkohola moze dovesti do povecanog rizika za odgodenu hipoglikemiju,
pogotovo ako uzimaju inzulin ili nadomjestke lu¢enja inzulina. C

Natrij

Preporuka za §iru populaciju o smanjenju natrija na manje od 2.300 mg/dan je takoder
prikladan za osobe sa Se¢ernom boleséu. B

Za osobe s oba tipa Secerne bolesti i hipertenzijom, daljnje smanjenje unosa natrija treba
individualizirati. B

Izvor: (34)

Metaboli¢ka kontrola moze se smatrati kamenom temeljcem u regulaciji Se¢erne bolesti. Unos

ugljikohidrata ima izravni utjecaj na postprandijalne koncentracije glukoze u plazmi kod

osoba sa Secernom boles¢u i primarni je makronutrient za zabrinutost kod upravljanja

glikemijom. Osim toga,

izbor hrane pojedinca ima izravan utjecaj na energetsku

uravnotezenost i stoga na tjelesnu masu. Izbor hrane takoder utjece na arterijski krvni tlak i
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razine lipida. Kroz suradnju i razvoj individualizirane intervencije prehrane, te trajnu podrsku
promjene ponaSanja, zdravstveni stru¢njaci mogu olaksSati ostvarivanje zdravstvenih ciljeva

svojih pacijenata (34, 46, 49).

4.13.3. UCINKOVITOST NUTRITIVNE TERAPIJE

e Nutritivna terapija se preporua za sve osobe sa SeCernom bole$¢u tipa 1 i 2 kao
djelotvorne komponente cjelokupnog plana lijecenja. A

e Pojedinci koji imaju Se¢ernu bolest trebaju dobiti individualiziranu MNT po potrebi za
postizanje ciljeva lije¢enja, ponajprije preporuc¢enog od registriranog dijetetiCara (RD)
upoznatog s komponentama MNT Secerne bolesti. A

e Za osobe sa SeCernom boles¢u tipa 1, sudjelovanje u edukativnhom programu
intenzivirane fleksibilne inzulinske terapije, pomocu pristupa planiranja obroka sa
brojanjem ugljikohidrata, moze rezultirati poboljSanom kontrolom glikemije. A

e Za pojedince s fiksnim dnevnim dozama inzulina, konzistentan unos ugljikohidrata s
odredenim vremenom i koli¢inom unosa, mogu rezultirati poboljSanom kontrolom
glikemije i smanjenjenim rizikom hipoglikemije. B

e Pristup jednostavanog planiranja obroka kao §to je kontrola porcija ili odabir zdrave
hrane moze biti pogodnija za osobe sa Secernom bolesc¢u tipa 2. To moze takoder biti i
ucinkovit nac¢in planiranja prehrane za starije osobe. C

e Osobe sa Secernom bolesc¢u trebaju primiti DSME prema nacionalnim standardima i
DSMS kad im se bolest dijagnosticira, a po potrebi i nakon toga. B

e Zbog toga Sto nutritivna terapija moze dovesti do usteda B i poboljSanih rezultata kao
Sto su smanjenje HbAlc A, troSkove nutritivne terapije trebaju biti adekvatno

nadoknadene od zdravstvenog osiguranja i drugih obveznika (49). E

4.13.4. ENERGETSKA BILANCA

Vise od tri od ukupno cetiri odrasle osobe sa Secernom boles¢u imaju barem prekomjernu
tjelesnu masu, a gotovo polovica osoba sa SeCernom boleScu je pretila. Zbog odnosa izmedu
tjelesne mase (npr., debljine) i otpornosti na inzulin, gubitak tjelesne mase se odavno
preporuca u strategijama za odrasle osobe prekomjerne tjelesne mase ili pretile sa Secernom
boles¢u. Prevencija dobivanja na tjelesnoj masi je jednako vazna. Dugoro¢no smanjenje
pretilosti je teSko posti¢i vecini ljudi, pa ¢ak i teze za osobe sa Se¢ernom bolescu uzimajuéi u

obzir utjecaj lijekova koji se koriste za poboljSanje kontrole glikemije (na primjer, inzulin,
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inzulin sekretagogi i tiazolidindioni). Niz ¢imbenika moze biti odgovorno za povecanje
pretilosti kod osoba sa SeCernom boles¢u, ukljucujuéi smanjenje glikozurija i time
zadrzavanje kalorija koji bi se inae izgubili kao ucinak terapijske intervencije, promjene u
uzimanju hrane ili potro$nji energije (34, 46, 49).
Kod odraslih osoba prekomjerne tjelesne mase ili pretilih odraslih osoba sa se¢ernom bolesc¢u
tipa 2 preporuca se:
e smanjenje tjelesne mase smanjenjem unosa energije, a odrzavajuéi pritom zdrav na¢in
prehrane. A
e umjeren gubitak tjelesne mase Kkoji moze pruziti klinicke prednosti (poboljSana
glikemija, krvni tlak i/ili lipida) kod nekih osoba sa Se¢ernom boles$¢u, posebno onima
u ranom procesu bolesti. Da bi se postigao umjeren gubitak tj. mase, preporuéuju se
intenzivne promjene u naéinu Zivota (savjetovanje o nutritivnoj terapiji, tjelesnoj

aktivnosti i promjeni ponasanja) i trajna podrska (49). B

4.13.5. NACIN PREHRANE

Razne prehrambene navike (kombinacija razlicitih namirnica ili skupine hrane) su prihvatljivi
za upravljanje SeCernom boles¢u. Osobne sklonosti (npr., tradicija, kultura, religija,
zdravstvena uvjerenja i ciljevi, ekonomske..) i metabolicki ciljevi trebaju se uzeti u obzir pri
preporuci jedne vrste prehrane nad drugom (49). E

Cimbenici koji utjeéu na prehrambene navike ukljucuju, ali nisu ogranieni na
pristup/dostupnost zdrave hrane, tradiciju, zdravstvena uvjerenja, poznavanje namirnica koje
promicu zdravlje i sprecavaju bolest, ekonomiju/resurse potrebne za pristup zdravoj hrani.
Struc¢njaci ADA-a smatraju obrasce prehrane koje se prirodno dogadaju u nekoj populaciji
vaznima za istrazivanje. IstraZivani su obrasci prehrane kod oboljelih od Secerne bolesti tipa 1
I tipa 2 te pregledani kako bi se ocijenio njihov utjecaj na nutritivne ciljeve kod SeCerne
bolesti. Istrazivani su slijede¢i nacini prehrane (tablica 12): mediteranska, vegetarijanska,
prehrana S malo masnoce, S malo ugljikohidrata [ DASH.
Kod mediteranskog nacina prehrane, uglavnom proucavanog u mediteranskoj regiji, uoceno je
da poboljsava ¢imbenike rizika za kardiovaskularne bolesti (tj., lipidni profil, art. krvni tlak i
trigliceride) kod osoba sa Se¢ernom boles¢u te da snizava krajnje vrijednosti za KVB i
mozdani udar kada je prehrana bila dopunjena mijeSanim oraSastim plodovima (ukljucujuci
orahe, bademe te ljeSnjake) ili maslinovim uljem. Osobe koje moraju pratiti rezim smanjenog

energetskog unosa, mediteranskim stilom prehrane takoder su postigle poboljSanja u
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glikemijskoj kontroli (34, 49).

Istrazeno je Sest vegetarijanskih nacina prehrane i veganskih prehrana sa niskim udjelom
masnoca kod osoba sa Se¢ernom boles¢u tipa 2. Istrazivanja su bila u trajanju od 12-74
tjedana, ali prehrana nije dosljedno poboljsala regulaciju glikemije ili ¢imbenike rizika za
kardiovaskularnu bolest. Stoga je potrebno vise istrazivanja o veganskoj i vegetarijanskoj
prehrani za procjenu kvalitete.
Nemasna prehrana se ¢esto potice kao strategija gubitka tjelesne mase ili poboljSanje zdravlja
kardiovaskularnog sustava u SAD-u. U Look AHEAD istrazivanju, u kojem se poticao na¢in
prehrane smanjenog energetskog unosa sa malo masnoce, pojedinci su postigli umjeren
uspjeh. Na sistematskom istrazivanju u Cetiri studije te u meta-analizi objavljenoj nakon,
spustanje ukupnog unosa masti nije dosljedno poboljsalo regulaciju glikemije ili ¢imbenike
rizika za KV bolest. Zakljuc¢ak je bio da korist od prehrane s niskim udjelom masnoéa je vise
vjerojatan kada je unos energije takoder smanjen uz istodobno smanjenje tjelesne mase.
DASH nacin prehrane pomaze kontrolirati arterijski tlak i smanjuje rizik za KVB, te se Cesto
preporuca kao zdrava prehrana za opc¢u populaciju, ali postoje ograniceni dokazi o u¢incima
DASH prehrane na zdravstvene ishode, posebno kod osoba sa $e¢ernom boles¢u. Strucnjaci
iznose dokaze koji pokazuju da nekoliko razli¢itih prehrambenih navika mogu dovesti do
poboljsanja glikemije i/ili ¢imbenika rizika za KVB te zakljucuju da ne postoji “idealna™
uvjerljiva prehrana od koje se ocekuje se da ¢e imati koristi za sve pojedince sa Secernom
bolesti. Ukupni unos energije (i stoga koli¢ina obroka) je jako vaZan za razmatranje, bez

obzira koji nacin prehrane koju je osoba sa Se¢ernom bolesc¢u odlucila jesti (34, 46, 49).
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Ocjenjivani nacini prehrane

Tablica 12.

Nacin prehrane | Opis

Mediteranska | Sadrzi obilje biljne hrane (voce, povrée, kruh, druge oblike Zitarica, mahunarke,
prehrana orasaste plodove i sjemenke); minimalno obradene, sezonski svjeze, a lokalno
uzgojene hrane; svjeze voce kao tipi¢ni dnevni desert i Secer ili med konzumiran
samo za posebne prigode; maslinovo ulje kao glavni izvor lipida; mlijecnih
proizvoda (uglavnom sir i jogurt) koji se konzumiraju u niskim do umjerenim
koli¢inama; manje od 4 jaja/tjedno; crveno meso se konzumira rijetko i u malim
koli¢inama; konzumacija vina u niskim do umjerenim koli¢inama opéenito Uz

obroke.
Vegetarijanska | Dva najéeS¢a nadina definiranja vegetarijanske prehrane u istrazivanju su
i vegan veganska prehrana (prehrana liSena sve mesne hrane i proizvoda animalnog
prehrana porijekla) i vegetarijanske prehrane (prehrana liSena sve mesne hrane, ali

ukljucujudi jaja i/ili mlije¢ne proizvoda). Znacajke vegetarijanske prehrane koje
mogu smanjiti rizik od kroni¢nih bolesti uklju¢uju nizi unos zasi¢enih masnoca i
kolesterola te ve¢i unos voca, povrée, cjelovitih Zitarica, orasastih plodovi,
proizvodi od soje, vlakana i biljnih kemikalija.

Prehrana sa NaglaSava povrée, voce, Skrob (npr., kruh/krekeri, tjestenina, Zitarice, Skrobno

niskim udjelom povrée), nemasnih proteina, niskomasne mlije¢ne proizvode. Definira se kao

masnoca ukupan unos masnoc¢a < 30% od ukupnog energetskog unosa, i unosa zasic¢enih
masnoca <10%.

Prehrana sa Fokusira se na na hranu bogatu bjelan¢evinama (meso, perad, riba, skoljke, jaja,

niskim udjelom | sir, orasasti plodovi i sjemenke), masti (ulja, maslac, masline, avokado), i povrée
ugljikohidrata | S niskim udjelomugljikohidrata (salate, krastavci, brokula...). Koli¢ina
dopustenog unosa ugljikohidrata varira s planovima koji dopustaju voce (npr.,
bobicasto voce) i povréa bogatog ugljikohidratima; Medutim, hranu koja sadrzi
Secer i proizvode od zitarica, kao §to su tjestenina, riza i kruh, uglavhom se
izbjegavaju. Ne postoji dosljedna definicija "niskih" ugljikohidrata. U
istrazivanjima, definicije su u rasponu od vrlo niske ugljikohidratne prehrane
(21-70 g / dan ugljikohidrata) do onih s umjereno niskim udjelom ugljikohidrata
(30 do 40% kalorija iz ugljikohidrata).

DASH Naglasava voce, povrée i niskomasne mlije¢ne proizvode, ukljucujuéi i cjelovite
zitarice, perad, ribu i orasaste plodove i smanjen unos zasi¢ennih masnoca,
crvenog mesa, slatkiSa i zasladenih pica. Najucinkovitija DASH prehrana je ona
sa smanjenim unosom natrija.

lzvor: (49)

Ne postoji standardni plan obroka ili nac¢in prehrane koji bi se univerzalno primjenjivao kod
svih osoba sa Se¢ernom boles¢u. Kako bi bila uéinkovita, nutritivna terapija bi trebala biti
individualizirana na temelju individualnih zdravstvenih ciljeva pacijenta, osobnih i
kulturoloskih sklonosti, zdravstvene pismenosti i moguénosti ra¢unanja, pristupa zdravim
izborima te spremnosti, volji i sposobnosti za promjenu. Prehrambene intervencije trebaju
naglasiti raznoliku, minimalno obradenu, hranu bogatu hranjivim tvarima u prikladnim
koli¢inama kao dio zdrave prehrane i pruziti osobama sa SeCernom bolesti prakti¢ne alate za
planiranje prehrane na dnevnoj osnovi kao i promjenu ponasanja koja moze biti odrzavana

kroz dugi period (49).
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4.14. PREVENCIJA 1 UPRAVLJANJE KOMPLIKACIJAMA SECERNE
BOLESTI
4.14.1. KARDIOVASKULARNA BOLEST

Kardiovaskularna bolest je glavni uzrok komorbiditeta i smrtnosti osoba sa Se¢ernom bolesc¢u
i najvise doprinosi direktnim i indirektnim troskovima. Cesta stanja poput arterijske
hipertenzije i1 dislipidemije, kada su u prisutstvu Secerne bolesti tipa 2, jasni su rizi¢ni
¢imbenici za KVB. Brojne studije su pokazale u¢inkovitost kontrole pojedina¢nih ¢imbenika
rizika u prevenciji i usporavanju nastanka KVB-a kod osoba sa Se¢ernom bolesc¢u (50).
Preporuke i ciljevi ADA-a kod arterijske hipertenzije i kontrole krvnog tlaka su:

Probir i dijagnosticiranje:

e arterijski krvni tlak bi se trebao rutinski mjeriti kod svakog posjeta lije¢niku. Bolesnici
kod kojih se pronade poviSeni art. krvni tlak, trebalo bi to potvrditi ponovnim
mjerenjem iduci dan. B

Ciljevi:

e osobe sa SeCernom boles¢u 1 arterijskom hipertenzijom bi trebalo lijeciti sa ciljem da
sistolicki tlak bude <140 mmHg. A

e nizi ciljevi sistolickog tlaka poput <130 mmHg, mogli bi biti prikladni za pojedince
poput mladih bolesnika, ako se mogu postici bez nezeljenih posljedica. C

e bolesnike sa Secernom bolesc¢u trebalo bi lijeciti sa ciljem da dijastolicki tlak bude <90
mmHg. A

e nizi ciljevi poput <80 mmHg prikladni su za odredene pojedince, poput mladih osoba
koje mogu postici taj cilj bez osobitih opterecenja. B

LijecCenje:

e Dbolesnike sa krvnim tlakom >120/80 mmHg bi trebalo savjetovati o promjenama
zivotnih navika kako bi snizili arterijski krvni tlak. B

e Dbolesnici kod kojih je potvrden arterijski krvni tlak > 140/90 mmHg trebali bi, zajedno
sa promjenom Zivotnih navika, zapoceti farmakolosku terapiju i naknadno ju titrirati
da bi se postigao ciljani arterijski krvni tlak. A

e terapija zZivotnog stila kod poviSenog arterijskog krvnog tlaka ukljucuje gubitak
tjelesne mase u slu¢aju da je prekomjerna, DASH stil prehrane koji ukljucuje
smanjenje unosa soli, povecanje unosa kalija, umjeren unos alkohola i povecanu
tjelesnu aktivnost. B

e farmakoloSka terapija za osobe sa SeCernom bolesti i arterijskom hipertenzijom treba
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sadrzavati rezim koji ukljucuje ili ACE inhibitor ili blokator angiotenzinskih receptora
B. U slucaju netolerancije jednog, drugi treba supstituirati. C
e multipla terapija (dva ili vise lijeka sa maks. dozom) generalno je prihvacena za
postizanje ciljnih vrijednosti arterijskog krvnog tlaka. B
e ako se koriste ACE inhibitori, blokatori angiotenzinskih receptora ili diuretici treba
pratiti serumski kreatinin/glomerularnu filtraciju i razinu kalija u serumu. E
e kod trudnica sa Secernom boleséu i kronicnom hipertenzijom predlazu se ciljevi
krvnog tlaka 110-129/65-79 mmHg u interesu dugoro¢nog zdravlja majke i
minimiziranja smanjenja rasta fetusa. ACE inhibitori i blokatori angiotenzinskih
receptora su kontraindicirani tijekom trudnoce. E
Arterijska hipertenzija je Cest komorbiditet Secerne bolesti koji utjee na vecinu bolesnika,
a prevalencija ovisi o tipu Secerne bolesti, dobi, pretilosti 1 etnolosSkom porijeklu. Hipertenzija
je glavni rizi¢ni ¢imbenik 1 za KVB i1 mikrovaskularne komplikacije. Kod Secerne bolesti tipa
1, arterijska hipertenzija je Cest rezultat nefropatije, dok kod tipa 2, obi¢no je u prisustvu

drugih kardiometabolickih rizi¢nih ¢imbenika (50).

4.14.2. MJERENJE ARTERIJSKOG KRVNOG TLAKA

Arterijski krvni tlak bi trebala mjeriti obu¢ena osoba koja prati osnovne smjernice za osobe
koje ne boluju od Secerne bolesti. To uklju¢uje mjerenje u sjede¢em polozaju sa stopalima na
podu 1 rukom podrzanom u razini srca nakon pet minuta odmora. Veli¢ina narukvice bi trebala
odgovarati opsegu nadlaktice. Povisene vrijednosti arterijskog krvnog tlaka bi trebalo

ponoviti idu¢i dan (50).

4.14.3. DISLIPIDEMIJA
Nove preporuke Ameri¢kog dijabetickog drustva naglaSavaju pocetno lijeCenje statinima
prema rizi¢nim ¢imbenicima, a ne vrijednosti LDL kolesterola (50).
Probir:
e kod odraslih osoba preporuca se mjeriti probirni lipidni profil nataste kod postavljanja
dijagnoze Secerne bolesti, pocetne procjene i/ili u dobi od 40 godina i periodi¢no (1-2
puta godiSnje). E
Lijecenje i ciljevi:
e promjena zivotnih navika sa fokusom na smanjen unos zasi¢enih masnoca, trans masti

1 kolesterola; povecanje unosa viSestruko nezasi¢enih masnih kiselina, vlakana, biljnih
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stanola/sterola; gubitak tjelesne mase u sluc¢aju da je prekomjerena te preporuka
povecanja fizicke aktivnosti za poboljSanje profila lipida kod osoba sa Se¢ernom
boles¢u. A

u osoba sa povisenim vrijednostima triglicerida (>1,7 mmol/l) i/ili niskom razinom
HDL kolesterola (<1,0 mmol/l za muskarce, <I,3 mmol/l za Zene) treba intenzivirati
terapiju promjene zivotnih navika i optimizirati kontrolu glikemije. C

u bolesnika sa vrijednostima triglicerida nataste=5,7 mmol/l treba procijeniti
sekundarne uzrocnike i razmotriti terapiju za smanjenje rizika od pankreatitisa. C

svim osobama sa Secernom bole$¢u koji imaju kardiovaskularnu bolest neovisno o
dobi preporuc¢a se dodavanje intenzivirane terapije statinima promjenama zivotnih
navika. A

za bolesnike <40 godina sa rizi¢nim ¢imbenicima K'VB-a, treba razmotriti umjerenu ili
Visoko intenziviranu terapiju statinima uz terapiju promjene zivotnih navika. C

za osobe u dobi izmedu 40-75 godina bez rizi¢nih ¢imbenika KVB-a, treba razmotriti
umjereno intenziviranu terapiju statinima i terapiju promjene Zivotnih navika. A

za osobe u dobi izmedu 40-75 godina sa rizi¢nim ¢imbenicima KVB-a, treba
razmotriti visoko intenziviranu terapiju statinima i terapiju promjene zivotnih navika.
B

za osobe preko 75 godina bez dodatnih ¢imenika rizika od KVB-a treba razmotriti
umjereno intenziviranu terapiju statinima i terapiju promjene zivotnih navika. B

za osobe preko 75 godina sa dodatnim ¢imenicima rizika od KVB-a treba razmotriti
umjereno ili visoko intenziviranu terapiju statinima i terapiju promjene zivotnih
navika. B

u klinickoj praksi potrebno je prilagoditi intenzivitet terapije statinima prema
individualnom odgovoru bolesnika na terapiju (nuspojavama, toleriranju lijeka, razini
LDL kolesterola). E

testiranje razine kolesterola u laboratoriju moze pomoc¢i u pra¢enju adherencije
terapije, ali jednom kada bolesnik postane stabilan, vise nije potrebno testirati. E
kombinirana terapija (statini/fibrati i statini/niacin) nije pokazala da pridonosi
kardiovaskularnom benefitu viSe od zasebne terapije statinom i ne preporucuje se
opcenito. A

terapija statinima je kontraindicirana u trudnoci. B (50)
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Preporuke za lijecenje statinima u osoba sa se¢ernom boleséu

Tablica 13 .
Dob Rizi¢ni ¢imbenici Preporucena doza statina Pracenje lipida
<40 godina Bez Nema Godisnje ili za potrebe

KVB rizi¢nog
¢imbenika** Umjerena ili visoka suradljivosti
Ocit KVB*** Visoka

40-75 godina Bez Nema Godisnje ili za potrebe
rizi¢nih ¢imbenika
KVB Umjerena ili visoka suradljivosti
Oc¢it KVB Visoka

>75 godina Nema Nema Godisnje ili za potrebe
KVB rizi¢ni faktori Umjerena ili visoka suradljivosti
Ociti KVB Visoka

* Dodatno uz promjenu zivotnih navika.

** Cimbenici KVB rizika ukljuéuju LDL kolesterola >2.6 mmol / L, visok arterijski krvni tlak ,
pusenje, prekomjernu tjelesnu masu i pretilost .

*** Ocigledna KVB ukljucuje one s prethodnim kardiovaskularnih dogadajima ili akutnim koronarnim
sindromom.

Izvor: (50)

4.14.4. ANTIKOAGULATNI LIJEKOVI
Preporuke:

e razmotriti terapiju aspirinom (75-162 mg/dan) kao primarna prevencija kod osoba sa
Se¢ernom boleScu tipa 1 ili tipa 2 sa povecanim kardiovaskularnim rizi¢nim
¢imbenicima (10 godis$nji rizik >10%). To ukljucuje vecinu muskaraca starijih od 50
godina ili Zena starijih od 60 godina koji imaju barem jedan dodatni glavni rizi¢ni
¢imbenik (poznatu KVB u obitelji, arterijsku hipertenziju, puSenje, dislipidemiju ili
albuminuriju) (50). C

e agpirin se ne bi trebao preporucati za kardiovaskularnu prevenciju osobama sa
Se¢ernom boles¢u niskog KV rizika (10 godisnji KVB rizik <5% kod musSkaraca
<50godina i Zena <60 godina bez dodatnog glavnog rizi¢nog faktora) jer potencionalni
negativni uc¢inak zbog krvarenja moZze nadmasiti potencijalnu korist. C

e u osoba u tim dobnim skupinama, ali sa drugim viSestrukim rizicnim ¢imbenicima
(10-godisnji rizik 5-10%) potrebna je klinicka prosudba. E

e Koristiti terapiju aspirinom (75-162 mg/dan) kao strategiju sekundarne prevencije kod
osoba sa Secernom bolesti sa anamnezom KVB. A

e U osoba sa KVB i dokumentiranom alergijom na aspirin, trebao bi se Kkoristiti
klopidogrel (75mg/dan). B
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¢ dvojna antikoagulatna terapija je razumna do godine dana nakon akutnog koronarnog
sindroma. B
Aspirin se pokazao ucinkovit u smanjenju kardiovaskularne bolesti i smrtnosti kod pacijenata
sa prethodnim infarktom miokarda ili mozdanim udarom kao sekundarna prevencija, dok se
njegova neto korist u primarnoj prevenciji bez prethodnih KV dogadaja kod osoba sa ili bez

Secerne bolesti smatra vise kontraverznim (50).

4.15. TJELESNA AKTIVNOST
Vjezbanje je vazan dio plana regulacije Secerne bolesti. Redovitim vjezbanjem poboljSava se
regulacija glikemije, smanjuju kardiovaskularni rizi¢ni ¢imbenici, doprinosi se gubitku
tjelesne mase te unaprijeduje blagostanje. Redovitim vjeZbanjem se mozZe prevenirati Secerna
bolest tipa 2 kod visokorizi¢nih pojedinaca (51).
Strukturiranim intervencijskim vjezbanjem u trajanju od najmanje 8 tjedana pokazalo se da
prosjecno smanjuje HbAlc za 0,66% kod osoba sa Se¢ernom bolesti tipa 2, ¢ak 1 bez znacajne
promjene indeksa tjelesne mase. Postoje i znacajni podaci o zdravstvenim prednostima, poput
poboljsane inzulinske osjetljivosti, uslijed redovite fizicke aktivnosti za one oboljele od
Secerne bolesti tipa 1. Visi stupanj intenziteta vjezbanja povezan je sa vecim snizavanjem
vrijednosti HbAlc i ve¢om kondicijom (34).
Preporuke ADA-a:
e djecu sa Secernom bolesc¢u ili predijabetesom treba poticati na redovitu tjelesnu
aktivnost svaki dan u trajanju od najmanje 60 min. B
e odrasle osobe sa Secernom boles¢u treba savjetovati o barem 150 min/tjedno umjerene
aerobne tjelesne aktivnosti (50-70% sréanog maksimuma), rasporedeno kroz barem
tri dana u tjednu bez da viSe od dva uzastopna dana budu bez vjezbanja. A
e dokazi potvrduju da sve osobe, ukljucujuci osobe sa Secernom boleSc¢u treba poticati
na smanjenje ili da prekinu pauzom sjedenje (npr. za kompjuterom ili televizijom),
osobito ono u trajanju duljem od 90 min. B
e sve odrasle osobe sa Se¢ernom boleS¢u treba poticati na vjezbanje sa utezima barem
dva puta tjedno, osim ako je kontraindicirano. A (34)
Osim toga, smjernice predlazu odraslima i ja¢anje svih miSi¢nih skupina barem dva ili vise
dana u tjednu. Za odrasle preko 65 godina i one sa invaliditetom preporucuju, ako je moguce,
slijediti smjernice za odrasle. U suprotnom, preporucuju biti fizicki aktivni koliko je to

moguce (34).
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Kod visoko rizi¢nih pacijenata, poput onih sa nekontroliranom hipertenzijom, teskim
autonomnim i perifernim neuropatijama, lezijama stopala ili proliferativnom retinopatijom
treba poticati kratke periode vjezbanja niskog intenziteta sa postupnim produljenjem i
jacanjem intenziteta. Na zdravstvenim djelatnicima je da procijene takva stanja bolesnika i
odrede odgovaraju¢i rezim. Dob i prethodna fizicka aktivnost se takoder moraju uzeti u obzir.
Kod onih sa Se¢ernom bolescu tipa 1, zdravstveni djelatnici ¢e prilagoditi rezim vjezbanja
prema individualnim potrebama, dok one sa komplikacijama treba temeljitije procijeniti.
Vjezbanje u stanju hiperglikemije moze pogorsati stanje hiperglikemije i ketoze. Medutim, ne
treba odgadati vjeZbanje samo zbog hiperglikemje pod uvjetom da se osoba dobro osjeéa, te
ako su ketoni u krvi i urinu negativni (34).

Kod osoba na inzulinu ili lijekovima koje poticu izluéivanje inzulina, vjezbanje moze
uzrokovati hipoglikemiju ako se nije uskladila doza ugljikohidrata. Za pojedince na toj
terapiji, ako je koncentracija glukoze prije vjezbanja<5,6 mmol/l, treba uzeti dodatne
ugljikohidrate.

U prisustvu dijabeticke retinopatije, kontraindicirano je snazno aerobno vjezbanje ili
vjeZbanje sa utezima radi opasnosti od pokretanja staklenog krvarenja ili odvajanja mreznice.
Kod periferne neuropatije sa smanjenom senzacijom boli, povetanim pragom boli u
ektremitetima, neki oblici vjezbanja povecavaju rizik od pucanja koze, infekcija, destrukcije
Charcot zgloba. Ipak, studije pokazuju da hodanje umjerenog intenziteta ne mora voditi
prema povecanju rizika od ulkusa stopala ili reulcerizacije kod onih sa perifernom
neuropatijom. Stovise, studije izvje$éuju da 150 min/tjedno umjerenog vjezbanja poboljsava
ishode kod pacijenata sa umjerenim oblicima neuropatije. Svi pojedinci sa perifernom
neuropatijom bi trebali nositi odgovarajucu obucu i svakodnevno pregledavati svoja stopala
kako bi detektirali lezije. Svatko tko ima ozljede stopala ili otvorene rane trebao bi biti
ograni¢en na aktivnosti bez opterec¢enja. Autonomna neuropatija moze povecati rizik od
ozljeda uzrokovanih vjezbanjem ili nepozeljnog dogadaja kroz smanjen sréani odgovor na
vjezbanje, posturalnu hipotenziju, smanjenu termoregulaciju, oslabljen no¢ni vid zbog
smanjene papilarne reakcije te viSu osjetljivost na hipoglikemiju. Kardiovaskularna
autonomna neuropatija se smatra zasebnim rizicnim faktorom za KV smrt i tihu ishemiju
miokarda. Dakle, osobe sa autonomnom neuropatijom bi trebali napraviti sr¢ane pretrage prije
pocetka fizicke aktivnosti koja je intenzivnija od one na koju su navikli. Takoder, fizicka
aktivnost moze utjecati i na izlu€ivanje proteina mokrac¢om sa posljedi¢nim akutim
povecanjem. Nema dokaza o tome da snazno vjezbanje povecava progresiju dijabeticke

bolesti bubrega i vjerojatno ne treba postavljati ograni¢enja vjezbanja za takve osobe (34).
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4.16. PSIHOSOCIJALNA PROCJENA | SKRB

Dobro emocionalno stanje je bitan dio skrbi i samoupravljanja osoba sa Se¢ernom bolesc¢u.
Psiholoski i socijalni problemi mogu narusiti sposobnost izvr§avanja zadataka koju takva skrb
zahtijeva. Americko dijabeticko drustvo preporucuje:
e ukljuciti kontinuiranu procjenu psiholoskog i socijalnog statusa pacijenta kao dio
medicinskog upravljanja Se¢ernom bolesti. B
e probir i pracenje koji mogu ukljucivati, ali nisu ograni¢eni na stavove o bolesti,
o¢ekivanja medicinskog upravljanja i ishoda, raspolozenje, opcoj kvaliteti Zivota i
kvaliteti Zivota povezanoj sa Sefernom bolesti, financijaskim, socijalnim 1
emocionalnim resursima, psihijatrijskom povijesti. E
e rutinski probir za probleme poput depresije, dijabetickog distresa, anksioznosti,
poremecaje u prehrani te smanjene kognitivne funkcije. B
e osobe sa Seéernom boleS¢u >65 godina trebalo bi smatrati visoko prioritetnom

skupinom kod oboljenja od depresije i lije¢enja. B

bolesnici sa Seernom boles¢u 1 pridruzenom depresijom trebaju primiti adekvatnu
kolaborativnu skrb za lije¢enje depresije. A

Metaanalize 1 sistemski pregled pokazuju da psihosocijalne intervencije skromno, ali znac¢ajno
poboljsavaju vrijednosti HbAlc (standardizirana srednja razlika -0,29%) te ishod mentalnog
zdravlja (34).

4.16.1. INTERKURENTNE BOLESTI

Svako stanje koje vodi pogorSanju glikemijske kontrole zahtijeva ceS€e pracenje
koncentracije glukoze u plazmi, a kod pacijenata koji su skloni ketozi i pracenje ketona u
urinu i krvi. Ta stanja mogu biti stres od bolesti, trauma i/ili operacija i ona Cesto otezavaju
kontrolu glikemije i mogu pospjesiti DKA ili neketoticno hiperosmolarno stanje, situacije
koje zahtijevaju hitnu zdravstvenu skrb (40).

4.16.2 HIPOGLIKEMIJA

Hipoglikemija se smatra vode¢im ogranic¢avaju¢im ¢imbenikom kod upravljanja glikemijom
kod osoba sa Se¢ernom bolescu tipa 1 i tipa 2 na terapiji inzulinom. 2013. godine ADA i
Drustvo za endokrinologiju su objavili konsenzus izvjes$¢e o utjecaju i lijeCenju hipoglikemije
kod osoba sa Secernom boles¢u. Njime su hipoglikemiju definirali kao dogadaj koji zahtijeva

pomo¢ druge osobe. Takoder su istaknuli malu djecu i starije osobe kao posebno ranjivu
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skupinu zbog njihovih ograni¢enih mogucnosti da prepoznaju simptome hipoglikemije i

ucinkovito zatraze svoje potrebe (40).

Preporuke ADA su (40):

pojedince sa rizikom od hipoglikemije trebalo bi pitati o simptomatskim i
asimptomatskim hipoglikemijama kod svakog susreta sa lijecnikom. C

15-20g glukoze je pozeljno lijecenje kod osoba sa hipoglikemijom u svjesnom stanju,
iako se moze upotrijebiti bilo koji oblik ugljikohidrata koji sadrzi glukozu. Ako se
nakon 15 min od lijeCenja mjerenjem glukoze u plazmi i dalje pokazuje
hipoglikemija, postupak treba ponoviti. Kada se uspostavi normoglikemija, osoba
treba uzeti obrok ili meduobrok kako bi se sprijecio povratak hipoglikemije. E
glukagon bi trebalo prepisati svakom pojedincu sa znacajnim rizikom od teske
hipoglikemije, a skrbnike i ¢lanove obitelji tih osoba bi trebalo uputiti 0 njegovoj
primjeni. Glukagon nije ograni¢en na primjenu samo kod zdravstvenih radnika. E
nesvjesne hipoglikemije ili jedna ili viSe epizoda teSkih glikemija treba potaknuti
ponovnu procjenu rezima lijeenja. E

pacijenti na inzulinu sa nesvejsnim hipoglikemijama ili epizodom teske hipoglikemije
treba savjetovati o podizanju glikemijskih ciljeva kako bi se strogo izbjegle nove
hipoglikemije narednih najmanje nekoliko tjedana, da bi djelomicno okrenuli
hipoglikemijsku  nesvjesnost i smanjili rizik od daljnjih epizoda. A

predlaze se kontinuirana procjena kognitivnih funkcija sa pove¢anom pozornoScéu za
hipoglikemiju od strane lije¢nika, bolesnika i pruZatelja skrbi ukoliko se pronade

niska i/ili smanjena spoznaja. B

4.16.3. PREVENCIJA HIPOGLIKEMIJE

Prevencija hipoglikemije je kljuéan dio upravljanja Secernom bolesti. Samopracenje i

kontinuirano pracenje glukoze, kljucni su alati za procjenu terapije i otkrivanje pocetnih

hipoglikemija. Bolesnicima treba objasniti koje su to situacije kada su u pove¢anom riziku od

hipoglikemije poput posta prije nekih pretraga, tijekom i nakon vjezbanja, tijekom spavanja te

upozoriti da u stanju hipoglikemije mogu ozlijediti sebe 1 druge. Nuzno je obuciti bolesnike o

balansiranju doza inzulina, unosu ugljikohidrata te tjelovjezbi, ali to nije uvijek dovoljna

strategija za prevenciju. Secerna bolest tipa 1, teki inzulinski manjak kod $eéerne bolesti tipa

2, nesvjesnost hipoglikemije ili hipoglikemija povezana sa autonomnim zatajenjem mogu

narusiti kontrolu glikemije i kvalitetu zivota. Bolesnici sa jednom ili viSe epizoda teSke
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hipoglikemije mogu imati povoljan uc¢inak od barem kratkorocnog popustanja glikemijskih

ciljeva (40).

4.16.4. PRESTANAK PUSENJA

Rezultati epidemioloskih, case-control i kohortnih studija osiguravaju uvjerljive dokaze o
uzro¢noj vezi izmedu puSenja cigareta i rizika za zdravlje. Vecina radova o u¢inku puSenja na
zdravlje nije odvojeno raspravljala o rezultatima na podgrupi pojedinaca sa Se¢ernom bolescu,
ali predlazu da su identificirani rizici barem ekvivalentni onima pronadenima kod opce
populacije. Druge studije sa pojedincima sa Secernom bolesti konzistentno prikazuju da
pusaci (1 osobe izloZene sekundarnom dimu) imaju pojacan rizik od KVB, prerane smrti i
povecane stope mikrovaskularnih komplikacija Secerne bolesti. PuSenje ima ulogu u razvoju
Sec¢erne bolesti tipa 2. Jedna studija kod pusaca sa novo dijagnosticiranom Se¢ernom bolescu
tipa 2, govori o povezanosti prestanka pusenja sa poboljSanjem metabolickih parametara i
smanjenju arterijskog krvnog tlaka i albuminurije unutar godine dana. Rutina i temeljita
procjena upotrebe duhanskih proizvoda, smatraju stru¢njaci kljuénima za preveniranje
pusenja ili ohrabriti prestanak pusenja. Brojne velike randomizirane klini¢ke studije prikazale
su u¢inkovitost i isplativost kratkog savjetovanja o prestanku pusenja (34).

Najnoviji podaci potvrduju da se e-cigareta ne moze podrzati kao alternativa pusSenju ili

objekt prestanka pusSenja (34).

4.16.5. NJEGA STOPALA, EDUKACIJA I LIJECENJE

Preporuke Americkog dijabetickog drustva:

e za sve bolesnike sa SeCernom boles¢u treba obavljati godiSnji sveobuhvatni pregled
kako bi se otkrili rizi¢ni ¢imbenici za nastanak ulceracija 1 amputacije. Pregled stopala
bi trebao ukljuéivati inspekciju, procjenu pulsa na stopalima te testiranje na gubitak
zaStitne senzacije (upotrebom 10 g monofilamenta plus testiranje jednim od
slijedeceg: vibracije upotrebom vilice 128-Hz, kapljicom senzacije, refleksima gleznja
ili pragom percepcije vibracije). B

e 0sobama za stopalima bez senzacija, deformitetima i ulceracijama trebalo bi pregledati
stopala kod svakog posjeta lijecniku. E

e osigurati opcu edukaciju samolijecenja stopala svim osobama sa Se¢ernom bolescu. B

e preporuca se multidisciplinarni pristup za pojedince sa ulceracijama i visoko rizicnim

stopalima, osobito onima sa prethodnim ulceracijama ili amputacijom. B
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e uputiti bolesnike koji pusSe, imaju gubitak zaStitne senzacije 1 strukturalne
abnormalnosti ili imaju u anamnezi komplikacije donjih ekstremiteta, stru¢njaku na
daljnju kontinuiranu preventivnu njegu i cjelozivotni nadzor. C

e pocetni probir za perifernu arterijsku bolest bi trebao ukljucivati povijest klaudikacija 1
procjenu pulsa nogu. Treba razmotriti dobivanje brahijalnog indeksa s obzirom da su
mnogi pacijenti sa arterijskom bolesti asimptomatski. C

e uputiti bolesnike sa znacajnim klaudikacijama i pozitivnim brahijalnim indeksom na
daljnju vaskularnu procjenu 1 treba razmotriti vjezbanje, medikaciju i kirusku opciju.
C

Amputacija i ulceracija stopala, kao posljedice dijabeticke neuropatije i/ili periferne arterijske
bolesti Ceste su i glavni su uzrok morbiditeta i invaliditeta kod osoba sa Se¢ernom bolescu.
Gubitak percepcije 10-g monofilamentom i smanjena percepcija vibracije predvidaju Cireve
na stopalima. Rano prepoznavanje i upravljanje rizicnim faktorima mogu prevenirati ili
odgoditi nepozeljne ishode (53).

Rizik od ulceracija i amputacije se povecava sa slijede¢im rizicnim faktorima: prethodnom
amputacijom, prethodnim ¢irevima stopala, perifernom neuropatijom, deformacijom stopala,
oste¢enjem vida, dijabetickom nefropatijom (osobito kod pacijenata na dijalizi), slabom

kontrolom glikemije i puSenjem (53).

EDUKACIA

Edukacija bolesnika sa Se¢ernom boles¢u i visoko rizi¢nim stanjem stopala je od iznimne
vaznosti. Bolesnika treba educirati vezano za njegove rizi¢ne Cimbenike 1 o prikladnoj
samokontroli kako bi shvatili implikaciju gubitka osjeta, vaznost dnevnog pracenja stanja
stopala, naucili ispravno njegovati stopala ukljuuju¢i nokte i kozu te odabrati prikladnu
obucu. Osobe sa gubitkom osjeta treba educirati o nafinima zamjene drugim osjetnim
modalitetima poput rucne palpacije i1 vizualne inspekcije za nadzor ranih problema stopala.
Bolesnika takoder treba ocijeniti o njegovoj fizickoj sposobnosti za obavljanje odgovarajuceg
nadzora stopala kao 1 njegovo razumijevanje problema. Problemi sa vidom, fizicka
ogranicenja koja sprec¢avaju kretanje ili kognitivni problemi svakako zahtijevaju pomo¢ druge
osobe, poput ¢lanova obitelji s obzirom da ti problemi umanjuju njihovu sposobnost procjene

stanja stopala i pokretanje odgovarajuée radnje (53).
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LIJECENIJE

Osobe sa neuropatijom ili dokazu o pove¢anom plantarnom pritisku (poput eritema, topline,
zulj ili mjereni tlak) mogu se adekvatno zbrinuti odgovaraju¢im cipelama ili tenisicama koje
dobro pristaju i koje su mekane te mogu redistribuirati pritisak. Zuljevi i zadebljanja se mogu
otkloniti skalpelom kod spacijalista ili drugih zdravstvenih djelatnika sa iskustvom i obukom
iz njege stopala. Osobama sa deformacijom stopala moze biti potrebna jako Siroka ili duboka
obuca, dok osobama sa ekstremnim deformacijama kostiju, koji ne mogu nositi komercijalnu
terapeutsku obucu, bi trebalo izradivati cipele po mjeri.

Najcesce infekcije stopala osoba sa SeCernom boles¢u su polimikrobne sa aerobnim gram-
pozitivnim kokima, a posebno Cest uzroc¢nik je stafilokok. Bez dokaza o infekciji kostiju ili
mekih tkiva nije potrebna antibiotska terapija. Kod osoba sa rezistentnim infekcijama ili sa
kroni¢nim teskim infekcijama, zahtijeva se rezim Sirokog spektra i upucivanje u bolnicu, dok
se kod mnogih bolesnika sa akutnom infekcijom koristi empirijska antibiotska terapija koja
usko pogada gram pozitivne koke. Cirevi i rane stopala mogu zahtijevati brigu podijatra,
ortopeda ili vaskularnog kirurga te rehabilitaciju (53).

Njega stopala osoba sa Se¢ernom boleS¢u velikim dijelom zahvaéa i ljekarnike. Nakon
§to bolesnik napusti ambulantu i dobije edukaciju o ispravnoj njezi stopala najcesSce se
obraca upravo farmaceutu u ljekarni za pomo¢. Uloga farmaceuta je takoder da kod
posjeta osoba sa SeCernom bolesti pita za stanje stopala te podsjeti i educira o vaznosti

samokontrole.

4.16.6. PROCJENA CESTIH STANJA KOMORBIDITETA

Preporuka ADA-a je razmotriti procjenu i rjeSavanje Cestih komorbiditeta koji mogu otezavati
upravljanje SeCernom boles¢u. Pobolj$ana prevencija bolesti i u¢inkovitost lijeCenja znaci da
bolesnici sa Se¢ernom boles¢u Zive duze, Cesto sa multiplim komorbiditetima koji zahtijevaju
komplicirane medicinske rezime. Osim Cestih i uvaZzenih stanja poput pretilosti, arterijske
hipertenzije 1 dislipidemije, upravljanje Se¢ernom boles¢u kompliciraju stanja poput zatajenja
srca, depresije, anksioznosti, artritisa i drugih bolesti ili stanja u stopama viSim od osoba iste
dobi bez Secerne bolesti. Ta istodobna stanja predstavljaju klini¢ki izazov povezan sa

polifarmacijom, prevladavaju¢im simptomima i kompleksnosti skrbi (42).
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5. ZAKLJUCCI

Seéerna bolest predstavlja vazan javnozdravstveni i socioekonomski problem koji zahtijeva
kontinuiranu medicinsku skrb i trajnu edukaciju oboljelih u svrhu prevencije akutnih i
kroni¢nih komplikacija. Pravovremeno otkrivanje i lijeCenje Secerne bolesti kljucni su u
smanjenju rizika od razvoja kroni¢nih komplikacija i pobolj$anju kvalitete Zivota oboljelih.
Unato¢ provedenim mnogim velikim studijama poput DCCT koje pokazuju da poboljSana
glikemija, kontrola krvnog tlaka i kolesterola moze znatno smanjiti rizik od komplikacija
SeCerne bolesti te unato¢ izradenih preporuka od strane ADA za postizanje metabolickih i
kardiovaskularnih ciljeva, te smjernice se jo$ rutinski ne provode.Vecinu oboljelih od Secerne
bolesti prati i lijeci lijecnik primarne zdravstvene zastite, ali pretrpanost klinickog sustava i
ogranic¢eno vrijeme za pacijente ugrozavaju postizanje ciljeva lijecenja (3).

Ukazivanje na doprinos klinickog farmaceuta u lijjeCenju osoba sa Secernom boles¢u 1
postizanju standarda lije€enja moglo bi pridonijeti poboljSanju ishoda lije€enja, povecanoj
suradljivosti oboljelih, smanjenju medikacijskih pogresaka, poboljSanju kvalitete propisivanja
terapije, a time i smanjenju troSkova za lijeenje Secerne bolesti. Ukljucivanje klini¢kog
farmaceuta u medicinski tim dodatno bi unaprijedio skrb osoba sa Se¢ernom bolesc¢u.
Medutim, potrebna je reorganizacija skrbi kako bi se prevladale prepreke s kojima se lije¢nici

1 farmaceuti susre¢u u sadaSnjem sustavu zdravstvene zastite.
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