.
MEIMLIMHCKN DAKY/ITET 0o
BAIbA JIYKA oo

[)

2. DANI ENDOKRINOLOGA
| DIJABETOLOGA
REPUBLIKE SRPSKE

ZBORNI
SAZETAKA

Jahoring, hotel Termag
18. - 20. oktobar 2024.




. MEBUNARODNI SIMPOZIJUM UDRUZENJA ENDOKRINOLOGA | DIJABETOLOGA
s@ UDRUZENJE ENDOKRINOLOGA REPUBLIKE SRPSKE

| DIJABETOLOGA 2. DANI ENDOKRINOLOGA | DIJABETOLOGA
REPUBLIKE SRPSKE REPUBLIKE SRPSKE

N

PosStovane kolege, uvazeni predavaci, dragi prijatelji,

Pred Vama se nalaze sazeci svih predavanja po pozivu kao i sazeci kompleksnih i
neobicnih prikaza slucajeva iz svakodnevne klinicke prakse.

Najljubaznije se zahvaljujem svim predavacima koji su uloZili veliki trud da pripreme
svoja predavanja i sazetke svojih izlaganja.

Na ovaj nacin su nam u svakom momentu dostupne klju¢ne informacije i sadrzaji
vezani za sva predavanja.

Vjerujem da ¢ete u ovom zborniku na¢i mnogo zanimljivih i korisnih informacija, koje
¢e Vas usmijeriti u daljem istraZzivanju odredene problematike.

Prof. éAleksand Markovicé

Srdacno,
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PREVENCIJA KARDIOVASKULARNE BOLESTI U TIPU 2 DIJABETESA: POREDENJE
ANTIDIJABETESNIH LEKOVA

Nebojsa M Lali¢

Redovni ¢lan SANU, inostrani ¢lan ANURS

Klinika za endokrinologiju, dijabetes i bolesti metabolizma KCS
Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

U pacijenata sa tipom 2 dijabetesa (T2D), kardiovaskularne bolesti (KVB) su vodeci
uzrok mortaliteta i morbiditeta. Studije u kojima je ispitivan efekat striktne
metabolicke kontrole u cilju prevencije KVB nije rezultirao smanjenjem mortaliteta,
vec je ukazano i na povezanost odredjenih tadasnjih antihiperglikemijskih lekova i
povecanog KV rizika. Ovakvi nalazi doveli su do uvodjenja obaveznog ispitivanja KV
ishoda novih lekova. Pored oCekivane KV sigurnosti mnogih novih agenasa, studije sa
SGLT-2 inhibitorima i GLP-1 receptor agonistima su ukazali na potencijalne
kardioprotektivne efekte kod pacijenata sa T2D i visokim KV rizikom. U nekim od ovih
studija primeceno je smanjenje kompozitnih KV dogadjaja i KV smrtnosti, uz dodatno
smanjenje rizika od hospitalizacije zbog sréane insuficijencije, progresije bubrezne
bolesti i smrtnosti od svih uzroka. Podaci dobijeni prethodnih godina u brojnim
studijama KV ishoda doveli su do promene paradigme leCenja T2D i svi aktuelni
vodicCi daju prioritet SGLT2 inihibitorima i/ili GLP-1 RA u odredenim populacijama
pacijenata. lako razvoj brojnih novih terapijskih agenasa u T2D predstavlja izuzetan
napredak, sa druge strane predstavlja i poseban klini¢ki izazov kako izabrati pravi lek
za odredenog pacijenta sa T2D u cilju ostvarenja ne samo individualnih glikemijskih
ciljeva, vec¢ i prevencije hroni¢nih komplikacija dijabetesa. Posebno, nedostaju
podaci koji direktno uporeduju GLP-1RA i SGLT-2 inhibitore, Sto ograniCava izbor
izmedu njih. Pojedinacne prethodne studije i meta analize su pokazale da su SGLT-2
inhibitori superiorniji od GLP-1RA u smanjenju sréane i bubrezne insuficijencije, a da
GLP-1 RA mogu biti efikasniji u prevenciji aterosklerozne koronarne bolesti.
Medutim, i dalje se objavljuju novi podaci o ovoj temi Sto dodaje nove dokaze, ali i
Cini terapijski scenario sve komplikovanijim.
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DIJABETES MELLITUS TIP 21 KORONARNI SINDROM: TRENUTNO STANJE | BUDUCE
PERSPEKTIVE

Snjezana Popovié-Pejici¢
Medicinski fakultet , Univerzitet uBanjoj Luci
Akademija naukai umjetnosti Republike Srpske, dopisni ¢lan

Globalna prevalencija dijabetes melitusa tipa 2 (T2DM ) dovela je do pandemije, sa
znaCajnim mikrovaskularnim i makrovaskularnim komplikacijama ukljuCujuci
koronarnu arterijsku bolest , koje pogorSavaju klinicke ishode i kardiovaskularnu
prognozu. Pacijenti sa akutnim koronarnim sindromom(AKS) i DM imaju loSiju
prognozu koja ukljucuje nekoliko patofizioloSkih mehanizama kao Sto su insulinska
rezistencija, hiperglikemija, endotelna disfunkcia, aktivacija trombocita i njihova
agregaciju kao i karakteristike plaka i opseznost koronarnih lezija. Stoga, strategije
reperfuzije u sloZenijim anatomijama koronarne arterijske bolesti daju prednost
aorto-koronarnom bajpasu koji moze biti najvaznija preferirana terapijska strategija u
odnosu na perkutanu koronarnu intervenciju . Hiperglikemiju i hipoglikemiju treba
izbjegavati pazljivim pracenjem glikemijskog statusa tokom akutne faza infarkta
miokarda.lnsulin je trenutno osnovno sredstvo za leCenje dijabetesa kod
hospitalizovanih pacijenata sa AKS. Medutim, njegova upotreba uklju€uje visok rizik
od hipoglikemije koja moze imati negativan uticaj na ishod AKS. Stoga, najbolje
strategije lijeCenja ostaju nedefinisane. Pleiotropna svojstva novih antidijabetickih
agenasa obecavaju da ¢e se u buducnosti pokazati sposobnim da poboljSaju
prezivljavanje i druge ishode u ovoj visokorizicnoj populaciji. Ne-insulinske terapije,
zbog niskog rizika od hipoglikemije istovremeno sa  multifaktorskim
kardiovaskularnim  zasStitnim efektom, u buducnosti se mogu pokazati kao
najboljeopcije lijeCenja. Ipak, dokazi za blagotvorno dejstvo GLP1-RA ,DPP-4
inhibitora i SGLT2inhibitora ,uprkos sve vecem brojuradova, nisu dovoljno jaki .
Ocekujese da ce studije koje su u toku baciti visSe svjetla na pitanja bezbjednosti i
efikasnosti i pruziti korisne smjernice za svakodnevnu klinicku praksu.Potrebna
subuduca randomizirana kontrolisana ispitivanja kojamogu pruziti preciznije i
uvjerljivije dokaze.
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DIJABETES | KOST

Marina Nikoli¢-Burovié
Klinika za endokrinologiju, dijabetes i bolesti metabolizma KCS
Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

Prevalencija dijabetes melitusa, posebno dijabetes melitusa tipa 2, raste Sirom sveta.
Pored kardiomiopatije i nefropatije, osobe sa dijabetes melitisom su pod vecim
rizikom od mortaliteta i morbiditeta zbog veceg rizika od preloma kostiju i skeletnih
abnormalnosti. Pacijenti sa dijabetes melitusom imaju loSiji kvalitet kostiju u
poredenju sa osobama koje nemaju dijabetes melitus uglavnom zbog hiperglikemije,
toksi¢nih efekata krajnjih produkata napredne glikozilacije (AGE) na koStano tkivo i
oStecenog mikrovaskularnog sistema kostiju. AGE takode mogu doprineti razvoju
osteoartritisa dalje do osteoporoze. Stoga je kontrola glikemije kod pacijenata sa
dijabetesom od vitalnog znacaja za zdravlje kostiju.
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GOJAZNOST DANAS: AKTUELNI ASPEKTI

Mirjana Sumarac-Dumanovié¢
Klinika za endokrinologiju, dijabetes i bolesti metabolizma KCS
Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

Kroz razli¢ite mehanizme, gojaznost doprinosi pogorsanju mnogih komorbiditeta i
povecanju stope ovih bolesti. Efikasno leCenje gojaznosti je neophodno da bi se
smanjila incidenca dijabetes melitusa, kardiovaskularnih bolesti i mortaliteta. Uprkos
sve vec¢em prepoznavanju nezeljenih kardiovaskularnih ishoda kod gojaznosti, kao i
kod mnogih drugih komorbiditeta gojaznosti samo mali deo populacije sa gojaznoscu
se optimalno le€i.Postoje Cetiri primarna modaliteta za postizanje gubitka tezine kod
gojaznosti: modofikacija ishrane, povecanje fizicke aktivnosti, farmakoterapija i
hirurgija. Na ovom predavanju pokusacemo da istakenmo slucajeve u kojima su
promene u metaboliCkom riziku relativho specificne za odredene intervencije i
izgledaju barem donekle nezavisne od gubitka tezine. Sadasnji pristupi ne mogu da
promene u potpunosti rizik kod svih pojedinaca, posebno nakon nastanka promena
tipa fibroze u samom masnom tkivu. Stavise, brojni novi podaci potvrduju postojanje
imunoloSke memorije koja je odgovorna sa postojanje stalno povisenog
metaboliCkog rizika kod gojaznosti uprkos gubitku tezine. Ovi nalazi sugeriSu koncept
»jednom gojazni, uvek u opasnosti“, i oblast je intenzivnog istrazivanja mnogih grupa.
Zato su i dalje brojni pristupi u okviru medicinke nutritivne terapije, razni tipovi
vezbanja predmet ospseznog ispitivanja, Sve vise novih farmakoloskih sredstva,
hirurSke i minimalno invazivne tehnike nastavljaju da se razvijaju jer osnovna i
translaciona istrazivanja sugerisu obecavajuce ciljeve za postizanje gubitka tezine i
smanjenje metabolickog rizika.
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FAMILIJARNA HIPERHOLESTEROLEMIJA: IZAZOVI U DIJAGNOSTICI | LECENJU

Katarina S. Lali¢
Klinika za endokrinologiju, dijabetes i bolesti metabolizma KCS
Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

Familijarna (porodi¢na) hiperholesterolemija (FH) je naj¢eS¢i monogenski poremecaj
kod ljudi i prenosi se autozomno dominantno. Glavni uzrok FH je mutacija u genu za
LDL receptor, dok drugi uzroci ukljuCuju mutaciju u razliCitim genima za
apolipoprotein B (apo B), proprotein konvertaza subtilizin/keksin tip 9 (PCSK9) ili
LDLR adapter protein 1 (LDLRAP 1). FH je stanje koje karakterise doZivotna izloZzenost
znacajno poviSenim koncentracijama LDL-h od rodenja, i joS uvek je nedovoljno
dijagnostikovana i nedovoljno leCena, uprkos Cinjenici da njen heterozigotni oblik
predstavija jedan od najceScih genetskin poremecaja do danas. Najnoviji
eidemioloSki podaci pokazuju da se ova bolest javlja sa u€estaloS¢u od 1:250 osoba,
ali je samo 10% svih procenjenih obolelih osoba dijagnostikovano Sirom sveta i za
vecinu njih dijagnoza dolazi prekasno, kada je aterosklerozna kardiovaskularna
bolest (KVB) vec¢ razvijena. S obzirom na autozomno dominantne obrasce
nasledivanja u FH, preporucuje se i kaskadno testiranje lipida i/ili genetsko testiranje
svih srodnika u prvom stepenu. lako su dostupni efikasni tradicionalni i novi
tretmani, najznacajniji izazov sa FH je nedostatak pravovremene dijagnoze. Kao
rezultat toga, mnogi pacijenti ostaju nedovoljno leCeni Sto dovodi do povecanog
rizika od KVB. Da bi se smanjio rizik, preporucuje se zapocinjanje ranih i agresivnih
terapija za snizavanje LDL-h. Dostupnost statina, ezetimiba i inhibitora PCSK9
znacCajno je poboljSala prognozu FH, ali veliki broj osoba sa FH ne postize ciljni nivo
LDL-h preporucen u smernicama. Stoga se preporucuje i rana primena kombinovane
terapiju u cilju Sto brzeg i efikasnijeg snizenja nivoa LDL-h u ovih pacijenata.
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KONTINUIRANI GLUKOZNI MONITORING U GESTACIJSKOM DIJABETESU

Aleksandra Joti¢
Klinika za endokrinologiju, dijabetes i bolesti metabolizma KCS
Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

Prethodno je pokazano da je u trudnodi komplikovanoj gestacijskim dijabetesom
(GD) neophodno postizanje i odrzavanje optimalne glikoregulacije u cilju prevencije
nepovoljnih maternalnih i fetalnih ishoda trudnoce. Stoga aktuelne preporuke
AmeriCke asocijacije za dijabetes (ADA) sugerisu striktnu kontrolu glikemija naste
<5.3 mmol/L i 2h-postprandijalno <6.7 mmol/L, uz HbAlc <6%, bez povecanog rizika
od hipoglikemija. Istovremeno, CONCEPTT studija, sprovedena u trudnica sa tipom 1
dijabetesa (T1D) ili onih u prekoncepciji je bila osnov za definisanje glikemijskih
parametara kontinuiranog glukoznog monitoringa (KGM). U tom smislu, preporucene
ciljne vrednosti parametara KGM u trudnica sa T1D, i to za vreme provedeno u
opsegu (time in range, TIR) 3.5-7.8 mmol/l >70% (16 h 48 min), dok za GD joS uvek ne
postoje precizno definisane ciljne vrednosti parametara KGM.

Nedavno su rezultati prospektivnih i opservacionih studija pokazali da primena KGM
u GD moze imati znaCajne dijagnosticke i terapijske benefita. Naime, jedna od studija
je ukazala da su trudnice sa GD, pre postavljene dijagnoze, u ranijoj trudnoci imale
znaCajno duze vreme u hiperglikemiji (time above range, TAR) u poredenju sa
trudnicama sa urednom glukoznom tolerancijom. Istovremeno, primena KGM nakon
24. gestacijske nedelje je pokazala udruzenost nizih vrednosti TIR-a sa nepovoljnim
fetalnim ishodima, a svako povecanje TAR za 1% je bilo praceno potrebnom za
uvodenjem insulinske terapije u svake pete trudnice. Takode su uocCeni nepovoljniji
glikemijski obrasci u zapisu KGM u trudnica sa GD koje su nakon porodaja c¢esce
imale zaostali poremecaj glikoregulacije.

U celini, primena KGM u GD mora biti individualizovana imajuci u vidu benefite u
ranoj identifikaciji trudnica u riziku, postizanju optimalnih glikemijskih ciljeva i
prevenciji nepovoljnih perinatalnih ishoda.
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GLIKOREGULACIIJA - VISE OD ENDOKRINOG PANKREASA

Sinisa Ristié
Medicinski fakultet Univerziteta u FocCi

Dok su tradicionalni hormoni poput insulina i glukagona dobro poznati po svojoj ulozi
u odrzavanju glikoregulacije, savremena istrazivanja proSiruju nase razumevanje
drugih hormona koji igraju znacajne uloge u razlicitim telesnim funkcijama. Ovaj esej
istrazuje nekoliko tih hormona, isti€Cuci njihove izvore, uloge i dejstva

Oreksin, poznat i kao hipokretin, je neuropeptid koji proizvode neuroni u
hipotalamusu. Ovaj hormon je klju¢an za regulaciju budnosti i apetita. Oreksin igra
znacajnu ulogu u odrzavanju uzbudenosti i paznje, a njegova deficijencija je povezana
sa narkolepsijom, stanjem koje karakteriSe prekomerna dnevna pospanost i nagli
napadi sna. Pored toga, oreksin uti€e na apetit tako Sto moduliSe signale gladi koji se
Salju mozgu, ¢ime uti€e na unos hrane i energetski balans.

Adiponektin je hormon koji lu¢i masno tkivo. Za razliku od mnogih drugih hormona
koje luCe masne Ccelije, adiponektin ima korisnu ulogu u metabolizmu. Povecava
osetljivost na insulin, reguliSe metabolizam lipida i pokazuje antiinflamatorna svojstva.
Niski nivoi adiponektina povezani su sa gojaznosS¢u, dijabetesom tipa 2 i
kardiovaskularnim bolestima, sto ga Cini potencijalnim biomarkerom za metabolicki
sindrom i ciljem za terapeutske intervencije.

Leptin je joS jedan hormon koji lu¢i masno tkivo i igra kljuénu ulogu u regulaciji
energetske ravnoteze i apetita. Obavestava mozak o rezervama masti u telu i pomaze
u suzbijanju gladi kada su energetske zalihe adekvatne. Rezistencija na leptin, gde
mozak ne reaguje efikasno na leptin, Cesta je karakteristika gojaznosti i moze dovesti
do prekomernog unosa hrane i dobijanja na tezini. Stoga, leptin je klju€an igrac u
sloZenoj regulaciji telesne mase i potrosnje energije.

Grelin, Cesto nazvan "hormon gladi", proizvodi se prvenstveno u Zelucu. Stimulira
apetit i promovise unos hrane tako Sto 3alje signale gladi mozgu. Nivoi grelina rastu
pre obroka i opadaju nakon jela, Sto odrazava njegovu ulogu u regulaciji gladi.
Povecani nivoi grelina primeceni su kod osoba sa gojaznoS¢u i anoreksijom,
naglasavajuci njegov znacaj u regulaciji apetita i njegov potencijal kao cilj za terapije
upravljanja tezinom.

FGF21 (Fibroblast Growth Factor 21)** je hormon koji je ukljuCen u regulaciju
metabolizma glukoze i lipida, kao i u termogenezu u smeSnom masnom tkivu.
Proizvodi se prvenstveno u jetri i masnom tkivu kao odgovor na metabolicki stres.
FGF21 se pojavio kao klju¢ni regulator potrosnje energije i osetljivosti na insulin, 5to ga
¢ini obecavajucim ciljem za leCenje metabolickih poremecaja kao sto su dijabetes tipa
2 i gojaznost.

U ove hormone spadaju i Inkretini, apelin, visfatin, resistin, irisin, omentin itd. Ovi
hormoni proSiruju nase razumevanje hormonske glikoregulacije.
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KAKO PRIPREMITI PACIJENTA ZA OPERACIJU HIPOFIZE?

Zelija Velija ASimi
PZU poliklinika “UNIMED” Univerziteta SSST

Priprema pacijenta za operaciju hipofize se odvija u pet koraka:
1) Pazljiv odabir pacijenata

2) Hormonska procjena i nadomjesna hormonska terapija

3) AnestezioloSka procjena i optimizacija

4) Klinicka “saglasnost” / edukacija pacijenata

5) Pazljiv pregled preoperativnih snimaka

Odabir pacijenata je jako bitan i obuhvata starosnu dob i komorbiditete pacijenta. U
sklopu istog je jako bitno postavljanje pravilne indikacije za operaciju i ishod operacije.
Iz navedenog razloga je potrebno pregledati snimke sa iskusnim radiologom i osigurati
potpuni medicinski uvid prije operacije te evaluirati pacijenta kako bi bili sigurni da
nema hipersekrecije hormona Hormonalna procjena podrazumijeva rutinsko mjerenje
kortizola u 9 ujutro, TSH, FT4, PRL, IGF-1, FSH, LH, estradiola/testosterona. Vazno je
procijeniti sekundarnu insuficijenciju nadbubrezne Zlijezde (9h ujutro kortizol, kratki
Synacthen test +/ u slu€aju deficita zapoceti

hidrokortizon) i sekundarnu hipotireozu prije operacije (FT4, TSH +/ u sluCaju deficita
zapoceti lijeCenje sa L tiroksinom). Hipogonadizam i nedostatak GH moZe se ponovo
procijeniti i lijeCiti nakon operacije. Kod prisustva hipersekrecije hormona potrebna je
konsultacija endokrinologa. Cak i nizak indeks klinicke sumnje na Cushingovu bolest,
akromegaliju /TSH om bi trebalo da podstakne dalje testiranje (salivarni kortizol prije
spavanja, 24 h kortizol u urinu, deksametazonski test, ACTH itd.). Vazno je unaprijed
znati da li je tumor povezan s hipersekrecijom kako bi se prilagodili odgovarajuci
hirurski ciljevi i o tome obavijestiti pacijenta tokom procesa pristanka. U sklopu
anestezioloSke procjene i optimizacije potrebno je procijeniti i lijeCiti hormonske
nedostatke prije omperacije.

Primjenjuje se uobicajena neuroanestezija. Bitno je znati da li postoje kardiovaskularni,
respiratorni (i drugi) komorbiditeti. Ima li promjenjivih faktora rizika (BP, kontrola
glukoze, pusenje), kakvi su elektroliti, postoji li anemija i abnormalnosti zgruSavanja,
hidrocefalus, povisen ICP. Kod Cushingove bolesti potreban je edicinski tretman prije
operacije (npr. metirapon). Kod akromegalije preoperativna terapija analogom
somatostatina moze pomoci optimizirati fiziologiju i olakSati operaciju. Kod TSH-oma i
hipertireoze pre-operativho dati SSA zbog kontrole | smanjivanja rizika od srcanih
aritmija. Klinicki pristanak / edukacija pacijenata: pacijentu se ponudi operacija
ambulantno uz najbitnije informacije o operativhom tretmanu, pacijent se uputi na
pregled na sastanku multidisciplinarnog tima hipofize/konzilij za tumore hipofize koji
donosi odluku o podrzavanju operacije. Slijedi Klinicka saglasnost tj. klinicki
"pristanak”, koju je idealnodobiti licem u lice i sa najblizim rodacima. Naredni korak su
pregled medicinske dokumentacije i preoperativni MRI. Zavrini korak jeste operativni
tretman.
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GREJVSOVA ORBITOPATIJA - KOLIKO SMO BLIZE IDEALNOM KONCEPTU LECENJA?

Biljana Nedeljkovi¢-Beleslin
Klinika za endokrinologiju, dijabetes i bolesti metabolizma KCS
Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

Grejvsova orbitopatija (GO) je glavna ekstratiroidna manifestcija Grejvsove
bolesti.Klinicki pregled pacijenata sa GO je od izuzetne vaznosti zato Sto se na
osnovu pregleda dijagnostikuje stepen aktivnosti i tezine GO od Cega zavisii njeno
leCenje.

Svim pacijentima sa GO se savetuju lokalne mere, adekvatna kontrola tiroidne
funkcije i prestanak puSenja. Pored toga za blage GO se savetuje pracenje, i
suplementacija selenom, a u slucaju narusenog kvaliteta zivota moze se primeniti i
kortikosteroidna terapija (KS). Za pacijente sa srednje do teskom i aktivnom GO prva
linija leCenja predstavlja parenteralna primena visokih doza KS. Optimalnom
kumulativnhom dozom se smatra doza od 4.5 do 5g metilprednizolona, dok se doze
vece od 8g primenjuju kod pacijenata sa tezom GO. Po novim preporukama Evropske
grupe za orbitopatije (EUGOGO, 2021.8.) uz KS savetuje se i primena mikofenola. U
slu¢aju neuspeha, terapija KS se moze ponoviti (isti ili drugaciji terapijski protokol), a
moze se primeniti i zraCna terapija, rituksimab, ciklosporin, teprotumab, tocilizumab
ili samo pracenije.

HirurSka terapija GO obuhvata: orbitalnu dekompresiju, operaciju strabizma i
operacija kapaka. Indikovana je za veoma teske GO koje ugrozavaju vid kao za srednje
teSke, retko lake pacijente sa neaktivnom GO koji su uglavnhom pre toga leCeni
kortikosteroidima.
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RECIDIV KUSINGOVE BOLESTI (KB) - TERAPIJSKI MODALITETI

Mirjana Dokni¢
Klinika za endokrinologiju, dijabetes i bolesti metabolizma KCS
Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

KuSingova bolest je naj¢esci razlog endogenog hiperkorticizmma (70%), uzrokovana je
adenomom hipofize koji sekretuje ACTH. Ovu bolest prate brojni komorbiditeti-
SecCerna bolest, arterijska hipertenzija, hiperlipoproteinemija, koronarna bolest,
infekcije, venske tromboze, osteoporoza i depresija. NeleCena KB ce se zavrsiti
fatalnim ishodom posle 5 godina u preko 50% slucajeva. Recidiv KB se najceSce
javlja u prvih pet godina nakon operacije adenoma koji sekretuje ACTH, ali su opisani
slucajevi i posle 30 godina od operacije. Meta-analiza (25 studija) je pokazala recidiv
KB u 18% u periodu 47 meseci posle operacije hipofize. Evaluacija u smislu recidiva
KB se obavlja u prvih 7 dana nakon operacije. Ako je jutarnji kortizol nizi od 55nmol/|,
operacija je uspesna i nastaje remisija bolesti. Nema sigurnog prediktora remisije KB.
Na nju ¢e ukazati produzena faza hipokorticizma, preopereativno vidljiv adenom na
NMR snimku, histoloSka potvrda ACTH adenoma hipofize.

Terapijske opcije leCenja recidiva KB su reoperacija hipofize, medikamentna terapija,
radioterapija i bilateralna adrenalektomija. Medikamentna terapija se primenjuje ako
je pacijent nepogodan za operaciju i premosc¢avanje do momenta operacije. U
zavisnosti od leka, kontrola bolesti vodi od 25-100%. Poslednjih godina dostupnost
novih snaznih blokatora steroidegeneze (osilodrostat) i blokatora ACTH sinteze
(pasireotid), znacajno je doprinela uspesnosti terapije recidiva KB. U slucaju
nemogucnosti kontrole recidiva KB i pored primenjenih medikamenata, reoperacije
hipofize ili radioterapije hipofiznen regije, bilaterlna adrenalektomija preostaje kao
sigurna opcija izleCenja. Medutim treba imati u vidu mutilantnost ovakve procedure,

kao i dozivotni hipokorticizam.
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GOJAZNOST | SRCE

Snezana Polovina
Klinika za endokrinologiju, dijabetes i bolesti metabolizma KCS
Farmaceutski fakultet Univerziteta u Novom Sadu

Prekomerna telesna masa i gojaznost se povezuju sa viSe od 220 razli€itih oboljenja
koja opterecuju zdravstveni sistem. Medu najucestalijim komorbiditetima gojaznosti
je kardiovaskularna bolest, koja je u poslednjih 40 godina u globalnom porastu.
Pretpostavljeni patofizioloski mehanizam za nastanak bolesti kardiovaskularnog
sistema kod gojaznosti pociva na nastanku i razvoju insulinske rezistencije, za Ciji
nastanak je odgovorno disfunkcionalno masno tkivo. Kad je duze vreme unos
energije veci od utroSene energije, nastaje pozitivan energetski bilans, belo masno
tkivo (WAT — white adipose tissue) se uvecava i osoba postaje gojazna.

Atrijalna fibrilacija (AF) je u 20% slucCajeva povezana sa gojaznoscu. Porast ITM od 5
kg/m2 povecava rizik za nastanak atrijalne fibrilacije za oko 29%. U nastanku AF
znaCajnu ulogu imaju remodelovanje pretkomora, usporavanje sprovodenja
elektricnog impulsa i ektopicni epikardni depoi masnog tkiva, koji imaju velik
aritmogeni potencijal. Za nastanak srcane slabosti u gojaznosti su odgovorni i
hemodinamski, neurohormonalni, endokrini, parakrini Cinioci iz masnog tkiva i
lipoksi¢nost, koji ujedinjeni uzrokuju sr€anu slabost sa oCuvanom ejekcionom
frakcijom (HFpEF). Uprkos paradoksu gojaznosti, namerno smanjenje telesne mase je
povezano sa poboljSanjem metaboliCkih faktora rizika, disfunkcije miokarda i
kvaliteta zivota.

Gojaznost je jedan od vodecih uzroka srcane slabosti sa oCuvanom ejekcionom
frakcijom i znaCajan doprinoseci Cinilac nastanku atrijalne fibrilacije, ali i malignih
poremecaja ritma, kao Sto su vetrikularna tahikardija i fibrilacija sa fatalnim ishodom.
Prepoznavanje i pravovremeno leCenje src¢ane slabosti i drugih kardiovaskularnih
komorbiditeta gojaznosti je obavezujuci pristup u cilju poboljSanja kvaliteta zivota
osoba sa gojaznoscu i spreCavanja nastanka kardiovaskularnih dogadaja.
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ZNACAJ SKRININGA | PREVENCIJE DIJABETES MELLITUSA TIPA 1 KOD DJECE

Gordana Bukara-Radujkovié
Univerzitetski klinicki centar Republike Srpske, Banja Luka
Medicinski fakultet Univerziteta u Banjoj Luci

Procjenjuje se da 1,1 milion ljudi mladih od 20 godina pogoden je dijabetes
melitusom tipa 1 (DM1) Sirom svijeta. Ukupni godisnji porast procjenjuje se na 3-5%,
a povecanje incidencije u svijetu ne moze se samo objasniti genetskim faktorima.
Faktori Zivotne sredine u kombinaciji s genetskim faktorima donekle objasSnjavaju
povecanje incidencije DM1. Faktori okoline kao $to su infektivni, nutritivni faktori,
gojaznost, promjene u mikrobiomu crijeva, hemijski faktori povezuju se s nastankom
DM1 i destrukcijom B €elija pankreasa. Proces uniStavanja B-cCelija poCinje mjesecima
i godinama prije manifestacije klinickih simptoma. Nova klasifikacija DM1 ukljucuje tri
stadija bolesti. Stadij 1 uklju€uje prisustvo dva ili vise antitijela na Celije pankreasa
(ICA), bez poremecaja regulacije glikemije. Uz prisustvo dva autoantitijela 70% djece
¢e razviti DM1 u narednih 10 godina, dok prisustvo Cetiri antitijela uvijek daje 100%
rizik nastanka bolesti. Stadij 2 ukljuCuje prisustvo pozitivnih antitijela i poremecaj
tolerancije glukoze. Dok stadij 3 oznaCava poviSenu glikemiju prema definiciji
dijabetes melitusa, prisustvo klinickih simptoma | potrebom za egzogenim insulinom.
Brojne studije su potvrdile da mjerenjem antitijela karakteristi¢nih za DM1 kod djece
mozemo efikasno identifikovati onu djecu koja ¢e razviti dijabetes melitus tipa 1.
Ispitivana su djeca s najmanje dva pozitivna antitijela, ali su imali razli€itu porodic¢nu
anamnezu. Djeca sve tri ispitivane grupe su dobila dijabetes melitusa tipa 1, bez
obzira da li su imala ili nisu porodi¢no opterecenje bolescu. Studija TEDDY (studija
Zivotne sredine) obuhvatila je ispitivanjem 363 djeteta s najmanje jednim pozitivnim
antitijelom u dobi od 3 godine, 21% je dobilo DM tipa 1. Ovakve studije pokazuju
vaznost odredivanja autoantitijela kod male djece radi predvidanja obolijevanja |
izbjegavanja stanja ketoacidoze. Brojne kliniCke studije su testirale razliCite metode
za spreCavanje | prolongiranje nastanka DM1 u fazi dva.
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DO WE THINK ENOUGH ABOUT THE DIAGNOSIS AND TREATMENT OF DIABETES
CAUSED BY DRUGS?

Azra Burekovié
Medicinski fakultet Univerziteta u Sarajevu

Drug-induced diabetes is one of the many potential causes of a diabetes diagnosis.
It is imperative that physicians have an understanding of medications with a higher
risk for hyperglycemia and diabetes. Drug-induced diabetes occurs when a certain
drug is used, which is known to lead to the development of diabetes. In some cases,
the development of diabetes may be reversible if the drug is discontinued, but in
other cases, drug-induced diabetes may be permanent. Drug-induced diabetes is a
form of secondary diabetes, in other words, diabetes is the result of another
medical condition. Among the drugs that can cause hyperglycemia and diabetes are:
corticosteroids, thiazide diuretics, beta blockers, antipsychotics, statins, some
antibiotics, some contraceptives, cytostatics, immunosuppressants after
transplantation and antiretroviral therapy. Patients should be counseled and given
information about the risk versus benefit of these medications, as well as potential
side effects. With this knowledge, patients are more likely to seek medical attention
if problems arise, such as symptoms of hypoglycemia or hyperglycemia. The most
common mechanisms of iatrogenic diabetes are insulin resistance, increased
glucose production in the liver, reduced insulin secretion, glucose intolerance and
autoimmune destruction of beta cells. It is important to note that drug-induced
diabetes usually occurs as a result of higher doses and long-term use of drugs. There
are also many risk factors for diabetes including genetic predisposition, obesity,
minority race, ethnicity, family history of diabetes, physical inactivity, older age, and
comorbidities such as HIV. Uncontrolled hyperglycemia can increase the risk of
microvascular and macrovascular complications so early detection and
management are crucial to avoid these problems. Physicians must regularly monitor
blood glucose and A1C parameters based on the patient's diabetes status. For those
who do not have diabetes, they should be counseled on lifestyle changes to prevent
progression to diabetes. A patient with prediabetes may benefit from the
introduction of metformin, which is a drug often used in the prediabetic population.
In patients with established diabetes, physicians may recommend medical therapy
directed toward diabetes management guidelines after evaluating the
appropriateness of treatment, including contraindications or drug interactions.
Additional glycemic agents may be selected depending on high-risk or established
chronic kidney disease, heart failure, or atherosclerotic cardiovascular disease.
Control and adequate treatment of diabetes is essential for the prevention of
microvascular and macrovascular complications of diabetes
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TERAPIJA DIJABETESNE DISLIPIDEMIJE

Mladen Blagojevié
JZU Bolnica ,Sveti Vracevi“ Bijeljina

Prema vodiCu Evropskog kardioloskog drustva za tretman kardiovaskularne bolesti
kod oboljelih od dijabetesa iz 2023. godine, pacijenti su svrstani u one sa veoma
visokim, visokim, umjerenim i niskim rizikom. Ciljna vrijednost LDL holesterola u onih
sa veoma visokim rizikom je < 1,4mmol/L, sa visokim rizikom < 1,8mmol/L, sa
umjerenim rizikom < 2,6mmol/L, a triglicerida < 1,7mmol/L. Kod pacijenata sa veoma
visokim rizikom i visokim rizikom trebalo bi primijeniti visoko intenzivni statin u
maksimalno tolerantnoj dozi, te ako ciljna vrijednost LDL holesterola nije postignuta
dodati ezetimib, te PCSK9 terapiju ili inklisiran. Kod statinske intolerancije potrebno
je u startu dati ezetimib i PCSK9 terapiju. Ako su visoki trigliceridi dati ikosapent etil,
a kod veoma visoko poviSenih triglicerida dodati fibrate. Kod visoko ili veoma visoko
riziCnih pacijenata kombinovana terapija statina i ezetimiba se moze razmotriti
odmah, dok kod nekih ekstremno rizi¢nih pacijenata trojna kombinacija (sa PCSK9
terapijom) se mozZe dati u startu.
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AKROMEGALIJA | TRUDNOCA: klini&ki ishodi

Aleksandra Markovié
Univerzitetski klinicki centar Republike Srpske, Banja Luka
Medicinski fakultet Univerziteta u Banjoj Luci

Trudnoca u akromegaliji je neuobicajena i joS uvijek je predmet rasprava zbog straha
od progresije tumora ili potencijalne opasnosti po zdravlje majke i fetusa.
Kardiometabolicki profil, uglavhom dijabetes i hipertenzija a ne sama evolucija
akromegalije predstavlja glavno pitanje uspjesSne trudnoce.

Pacijentice sa akromegalijom u reproduktivhoj dobi mogu imati neredovne
menstrualne cikluse ili ¢ak amenoreju zbog nedostatka gonadotropina, direktne
kompresije tumora i/ili hiperprolaktinemije. Prema dosadasnjim istrazivanjima 30-
66% Zena sa akromegalijom ima neredovne menstrualne ciklusa. Kod vecine
pacijenatica akromegalija je povezana sa hipogonadotropnim hipogonadizmmom koji
rezultira smanjenom plodnoScu. Razvoj potpomognute reproduktivne terapije
(assisted reproductive therapy) postepeno se primjenjuje na trudnocu kod zena sa
akromegalijom u reproduktivnom dobu.

Hormon rasta hipofize (GH1) ne prolazi kroz placentu i stoga nema negativnih
efekata na fetus, ¢ak ni kod trudnica sa akromegalijom. Kod trudnica sa intaktnom
funkcijom hormona rasta, IGF1 se fizioloSki smanjuje tokom prvog trimestra
trudnoce dok GH ostaje stabilan. Fizioloski, IGF1 ¢e se kasnije povecati zbog
placentalne GH stimulacije (vrhunac tokom 37. nedjelje gestacije). Kod akromegalije,
IGF1 obi¢no ostaje stabilan tokom preostalog perioda gestacije zbog estrogenom
izazvanog stanja otpornosti na GH koje sprecava proizvodnju GH1 hipofize povezane
sa somatotropinomom, da bi imao klinicke i metabolicke posljedice na fetus.

lako je trudnoca u akromegaliji u proSlosti bila neuobiCajena zbog straha od
progresije tumora ili potencijalne prijetnje zdravlju majke i fetusa, viSe izvjeStaja
sugerisu da je trudnoca kod zena sa akromegalijom sigurna za kontrolisane pacijente.
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KORAK VISE U TRETMANU METABOLICNOG ASPEKTA POLICISTICNIH JAJNIKA

Milena Brkié
ZU "Talmma medic" Banja Luka
Medicinski fakultet Univerziteta u Banjoj Luci

Sindrom policisti€nih jajnika vrlo je Cest endokrini poremecaj koji prevladava u
reproduktivnom periodu kod zena . Bolesnice sa sindromom policisti¢nih jajnika
imaju abnormalne menstruacije, poremecaje ovulacije i hiperandrogenemiju. Vrlo
Cesto ih prati inzulinska rezistencija i metaboliCki poremecaji .Takode, imaju
komorbiditete, kao Sto su dislipidemija, pretilost, dijabetes tip 2, nealkoholna masna
bolest jetre, kardiovaskularne abnormalnosti. Sto sve utiCe na plan lijeCenja.
Epigenetiku i patofiziologiju PCOS-a, podupire i proSiruje znanje o regulatornoj ulozi
MiRNA , imunoloSkim i metabolickim mehanizmima PCOS-a, te nudi nove uvide u
metabolicke poremecaje povezane s PCOS-om.Trenutno inzulinska rezistencija igra
klju€nu ulogu u patofiziologiji PCOS-a i pouzdan je marker kardiometaboli¢kog rizika.
lako se lijekovi koji povecavaju osjetljivost na inzulin, kao Sto je metformin,
tradicionalno koriste za upravljanje metabolickim aspektima PCOS-a, njihova je
efikasnost niska u smislu smanjenja tjelesne tezine i smanjenja kardiovaskularnog
rizika u poredenju s novijim sredstvima kao Sto su mimetici inkretina i inhibitori
SGLT2. S trenutnim farmaceutskim napretkom, potencijalne terapijske mogucénosti
su se povecale, dajuci pacijentima i klinicarima vise izbora. Mimetici inkretina
obecavajuca su terapija s jedinstvenim metabolickim ciljem koja bi se mogla nasiroko
koristiti u lijeCenju PCOS-a.
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KARDIJALNA AUTONOMNA NEUROPATIJA KOD PACIJENATA SA DIJABETESOM
TIPA 1: FIZICKA AKTIVNOST U FOKUSU

Bojana Caric¢
Univerzitetski klinicki centar Republike Srpske, Banja Luka
Medicinski fakultet Univerziteta u Banjoj Luci

Kardiovaskularna autonomna neuropatija (KAN) je naj¢eS¢a manifestacija
dijabetesne autonomne neuropatije. Dijabetesna autonomna neuropatijapredstavlja
Cestu, ali obi€¢no neprepoznatu i nedovoljno tretiranu komplikaciju dijabetesa tipa 1.
KAN se karakteriSe oStecenjem autonomnih nervnih vlakana koji inervisu srce i krvne
sudove uzrokujuci poremecaje srcane frekvence i vaskularne dinamike, sto uzrokuje
netolerantnost na napor, ortostatsku hipotenziju, smanjenje perifernog protoka kroz
skelethe misSice i smanjenu sréanu varijabilnost. Pacijenti sa dugotrajnim
dijabetesom i KAN imaju redukovanu kardiovaskularniu utreniranost, pri c¢emu i KAN
i smanjen KVF povecavaju mortalitetni rizik oboljelih od dijabetesa.

Kod pacijenata sa dijabetesom, bez dokaza o postojanju oboljenja srca, a sa
postojanjem asimptomatske vagalne KAN, maksimalna tolerancija napora,
maksimalna potrosnja kiseonika, srana frekvenca, krvni pritisak, udarni srcani
volumen i hepatosplanhni¢ni vaskularni otpor su poremeceni. Tezina KAN obrnuto
korelira sa povecanjem srcane frekvence tokom fiziCke aktivnosti i sa maksimalnim
porastom srcane frekvence, tako da KAN doprinosi smanjenju tolerancije napora.
Fizicka aktivnost kod oboljelih od DMT1, doprinosi poboljSanju kardiorespiratorne
utreniranosti, povecanju inzulinske senzitivnosti, poboljSanju lipidnog profila i
endotelne funkcije, nezavisno od promjena tjelesne mase. Godine 2017. je objavljen
konsenzus o Fizickoj aktivnosti u DMT1ali ni njime nije precizirano koja vrsta fiziCke
aktivnost ima znacajniji efekat na kardiovaskulari sistem kod osoba sa DMT1. Zbog
toga, neophodnost utvrdivanja specifi¢nih preporuka je neupitna, kako bi oboljeli od
DMT1 nakon postavljanja dijagnoze nastavili/zapoceli da se bave fizickom aktivhosc¢u
s ciljem ostvarenja kardiovaskularnog benefita, a bez negativhog uticaja na
glikoregulaciju ili narusavanja svakodnevnog komfora.
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ZNACAJ FIBROBLASTNOG FAKTORA RASTA (FGF 23) U DIJABETESNOJ
NEFROPATIJI

Marijana Kovacevic¢
Univezitetska bolnica Foca
Medicinski fakultet Univerziteta u Foci

Uvod: Dijabetesna nefropatija (DN) je vodeci uzrok zavrdnog stadijuma slabosti
bubrega u svijetu. Hormoni porijeklom iz kostiju ukljuCeni su u patogenezu
nefropatije. Faktor rasta fibroblasta (FGF 23) koji proizvode osteociti i osteoblasti,
deluje na proksimalni tubul inhibirajuci reapsorpciju fosfata, inhibira bubreznu 1 a-
hidroksilazu, stimuliSe 24-hidroksilazu Sto dovodi do smanjenja kalcitriola.

Cilj rada: Pokazati znaCaj FGF 23 u dijabetesnoj nefropatiji. Materijal i metode:
Pregledom literature razmatrali smo znacaj FGF 23 u dijabetesnoj nefropatiji.
Rezultati: Pacijenti sa dijabetesom tipa 2, a posebno oni sa nefropatijom, imaju
povecan nivo FGF 23 u poredenju sa osobama bez dijabetesa. FGF 23 je povezan sa
povecanim rizikom od smrtnosti, vjerovatno zbog doprinosa hipertrofiji lijeve
komore, anemije, zapaljenja i smanjenog imunoloskog odgovora na infekciju. Ove je
uoceno kod pacijenata sa smanjenom i ocuvanom funkcijoim bubrega, naglasavajuci
znaCaj FGF 23 kao faktora rizika kod pacijenata sa dijabetesom. Inhibitori
angiotenzion-konvertujuceg enzima djeluju renoprotektivnho tako Sto moduliSu nivoe
FGF 23 u plazmi i izlu€ivanje FGF 23 putem bubrega. Inhibicija FGF 23poboljSava DN
povecanjem periferne insulinske osetljivosti i povecanjem tolerancije na glukozu.
Zaklju€ak: Pacijenti sa dijabetesnom nefropatijom imaju veci nivo serumskih fosfata,
PTH i FGF 23 i teze poremecaje mineralnog metabolizma u poredenju sa pacijentima
sa hronicnom boleS¢u bubrega bez dijabetesa. FGF 23 moZe biti potencijalni
biomarker za ranu dijagnozu bubrezne disfunkcije i predvidanje hronicnih
komplikacija dijabetesa i progresije DN. Potrebne su dodatne studije da bi se bolje
razumjela deregulacija metabolizma fosfata, FGF 23, kod pacijenata sa dijabetesom.
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GOJAZNOST | INFERTILITET

Ivona Risovié
Univerzitetski klinicki centar Republike Srpske, Banja Luka
Medicinski fakultet Univerziteta u Banjoj Luci

Gojaznost je hronic¢na bolest, koja se ispoljava prekomjernim nakupljanjem masti u
organizmu i povecanjem tjelesne tezine. Broj gojaznih osoba je u stalnom porastu, te
se ova bolest svrstava medu vodece bolesti savremene civilizacije. Prema podacima
Svjetske zdravstvene organizacije 16 % odrasle populacije u svijetu je bilo gojazno
2022. godine. Gojaznost dovodi do brojnih komplikacija poput kardiovaskularnih
bolesti, tipa 2 dijabetesa, odredene vrste karcinoma, infertiliteta, artroze...

Mehanizmi koji dovode do veze izmedu povecane koliCine masnog tkiva i poremecaja
reproduktivne funkcije su kompleksni i multifaktorijalni. Gojaznost u Zena je dovodi
do  poremcajahipotalamo-hipofizno  gonadne  osovine, hiperinsulinemije,
hiperleptinemije i hiperandrogenizma Sto za posljedicu ima: poremecaj
menstrualnog ciklusa, ovulacije, sazrijevanja oocita, funkcije endometrija. Ovi
poremecaji doprinose snizenju stope fertiliteta i vedem procentu spontanih
pobacaja. | kod gojaznih muskaraca poremecena je hipotalamo-hipofizno gonadna
osovina, te poviSena temperatura u skrotumu, adipocitokini iz masnog
tkivadoprinose molekularnim promjenama u spermatogenezi, smanjenom kvalitetu
sperme, erektilnoj disfunkciji, $to za posljedicu ima infertiltet. Gubitak u tjelesnoj
tezini promjenom nacina zivota, primjenom dijetnog rezima, farmakoloskih i hirurskih
metoda za lijeCenje gojaznosti doprinosi poboljSanju fertiliteta u oba pola
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NAFLD I TIP 2 DIJABETESA: KOJA JE VEZA?

Gabrijela MaleSevié
Univerzitetski klinicki centar Republike Srpske, Banja Luka
Medicinski fakultet Univerziteta u Banjoj Luci

Globalna prevalence nealkoholne bolesti masne jetre (NAFLD) raste, zajedno sa
epidemijom dijabetesa. NAFLD je prisutan kod >70% osoba sa dijabetesom tipa 2.
lako je obostrano Stetan odnos izmedu NAFLD i dijabetesa tipa 2 ve¢ odavnho
utvrden, mnosStvo nedavnih studija je dalje pokazalo da tip 2 dijabetesa je usko
povezan s razvojem ciroze, hepatocelularnog karcinoma, morbiditeta i mortaliteta
uzrokovanog bolestima jetre. Nasuprot tome, NAFLD takoder negativno utiCe na tip
2 dijabetesa | u smislu njegove incidence i povezanih Stetnih klinickih ishoda,
ukljuCujuc¢i kardiovaskularne i hronicne bubrezne bolesti. Medutim, uprkos
bogatstvu znanja o NAFLD i dijabetesu tipa 2, nedostatak svijest o bolesti i
potencijalnoj tezini ovog problema ostaje velika izazov, posebno medu kliniarima
koji su izvan podrucja hepatologije i gastroenterologije. Stoga je vazno ukazati na
znacaj NAFLD kod oboljelih od dijabetesa te nastajanju komplikacija kao i focus na
procjenu i terapijske strategije vezano za menadzment NAFLD kod pacijenata sa
dijabetesom tipa 2.
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NOVI PRISTUPI U LIJECENJU HRONICNE BUBREZNE BOLESTI | SECERNE BOLESTI
TIPA 2

Valentina Soldat Stankovié
Univerzitetski klinicki centar Republike Srpske, Banja Luka
Medicinski fakultet Univerziteta u Banjoj Luci

Dijabetesna bolest bubrega (DKD), najc¢eSci uzrok bubrezne insuficijencije i bolesti
bubrega u zavrsnoj fazi Sirom sveta, ¢e se razviti kod skoro polovine svih ljudi sa
dijabetesom tipa 2. S obzirom da ucestalost dijabetesa tipa 2 nastavlja da raste, rano
otkrivanje i leCenje DKD je od velikog klinickog znacaja.

Generalno, preporuke za tretman pacijenata sa DBB preporucCuju modifikacije
zivotnog stila, kontrolu krvnog pritiska i glikemije, kao i lijeCenje dislipidemije zajedno
sa drugim mjerama za smanjenje rizika od kardiovaskularnih bolesti. Inhibicija
sistema renin-angiotenzin (RAS) koriStenjem inhibitora enzima koji konvertuje
angiotenzin ili blokatora receptora angiotenzina Il ostaje osnovna terapija za DBB.
Kod dijabetesa tipa 2 (T2D), znaCajan napredak u terapiji, ukljuCujuci inhibitore
kotransporter-2 natrijum-glukoze (SGLT2i), agoniste receptora peptida-1 slicne
glukagonu (GLP-1 RA) i agonist nesteroidnih mineralokortikoidnih receptora (MRA).)
finerenon, dramati¢no su proSirili alate za lijeCenje DBB i njegovih kardiovaskularnih
komplikacija. Uvodenje, optimizacija i odrzavanje farmakoloSke terapije zasnovane
na dokazima koris¢enjem terapeutske kombinacije inhibitora RAS + SGLT2i/GLP-1 RA
+ nesteroidne MRA + statina verovatno ¢e znacajno poboljSati ishode za T2D sa DBB.
Sa ovim novim agensima i istrazivanjem potencijalnih novih u klinickom razvoju,
klinicari ¢e biti u mogucnosti da personalizuju lijeCenje DKD kod pacijenata sa
dijabetesom tipa 2.
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IDIOPATSKI HIPOGONADOTROPNI HIPOGONADIZAM

Tamara Dojcinovi¢'?, Jelena Malinovié¢ Pancié¢',?, Aleksandra Markovic¢?,?
Y Univerzitetski klini¢ki centar Republike Srpske, Banja Luka
2 Medicinski fakultet Univerziteta u Banjoj Luci

Hipogonadotropni hipogonadizam je stanje koje nastaje kao posljedica urodenog ili
steCenog defekta koji rezultuje poremecajem funkcije hipotalamo-hipofizne osovine.
Kongenitalni oblik ovog stanja moze da se podijeli u anosmicki oblik - Kalmanov
sindrom i idiopatski hipogonadotropni hipogonadizam. Incidenca je 1-10:10000
zivorodene djece i idiopatski oblik Cini 1/3 sluCajeva. Klinicke karakteristike ovog
sindroma su nedostatak androgena i kasnjenje pubertetskog polnog sazrevanja.
Nizak nivo testosterona u krvi i nizak nivo gonadotropnih hormona hipofize
potvrduju dijagnozu.

Prikazacemo slucaj pacijenta starog 17 godina koji se javio u nasu kliniku zbog obrade
zakasljelog puberteta. U klinickom statusu je verifikovan visok rast (185 cm) uz
prisutnu ginekomastiju i slabije razvijene genitalije muskog tipa. Hormonskom
obradom se verifikuje hipogonadotropni hipogonadizam uz uredne vrijednosti
hormona adrenalne i tireoidne osovine kao i uredne vrijednosti prolaktina. Na
ucinjenoj radiografiji Saka se verifikuje koStana zrelost koja odgovara djeCaku starosti
14 godina, a ultrazvuk testisa pokaze uredno razvijene testise lokalizovane u
skrotumu, smanjenog volumena. Magnetnom rezonancom hipofizne regije se
verifikuje parcijalna empty sella. Uradeni su dinamski testovi u smislu glukagonskog
testa koji pokaze uredan odgovor hormona rasta i kortizola te LHRH test kojim se
dobije zadovoljavajudi stimulisani odgovor LH i FSH. Kariotipom na 30 metafaza se
registuje uredan muski kariotip (46, XY). Obzirom na starost pacijenta, inicijalno je u
terapiju uvedena terapija preparatima gonadotropina u cilju indukcije
spermatogeneze, te je u toku pracenje odgovora na terapiju.

U sluCajevima mladih osoba kod kojih se radi o odlozenom pubertetu, u inicijalnom
lijeCenju hipogonadotropnog hipogonadizma cilj je indukcija spermatogeneze, dok se
naknadno u terapiju uvode sintetski preparati testosterona radi stimulacije razvoja
sekundarnih polnih karakteristika. Svakako treba imati u vidu da je lijeCenje
dugotrajno i da vrlo ¢esto ne dovodi do potpuno zeljenih ishoda pogotovo ukoliko se
ne zapocne na vrijeme.
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KOMPLIKOVANI ADRENALNI HEMATOM: RIJEDAK SLUCAJ FIBROZIRAJUCE
PROMJENE

Jelena Malinovi¢ Panci¢',?, Tamara Dojc¢inovi¢',?, Aleksandra Markovic¢?,?
t Univerzitetski klinicki centar Republike Srpske, Banja Luka
2 Medicinski fakultet Univerziteta u Banjoj Luci

Prikazujemo sluCaj 46-godisSnjeg pacijenta sa fibroziraju¢éim hematomom
nadbubrezne Zlijezde nakon politraume. Organizovani hematom nadbubrezne
Zlijezde je stanje u kojem se krvni ugrusak, nastao uslijed krvarenja nakon povrede,
stabilizuje i organizuje, formirajuci vezivno tkivo oko ugruSaka. Ovaj proces moze
dovesti do formiranja fibrozne kapsule. Pacijent je upucen na endokrinolosko
ispitivanje nakon Sto je slu€ajno otkriven tumor desne nadbubrezne Zlijezde nakon
kompjuterizovane tomografije grudnog kosa zbog pneumonije. Magnetna rezonanca
otkrila je dobro definisanu ekspanzivhu masu u desnoj nadbubreznoj Zlijezdi, koja se
sastojala pretezno od mekog tkiva, sumnjivog na fibrozu. Laboratorijski nalazi nisu
pokazali hormonsku aktivhost tumora. Nakon adrenalektomije, patohistoloSka
analiza je pokazala cisticnu formaciju u kori nadbubrezne Zlijezde sa zadebljanim
zidovima sastavljenim od hipocelularnog, djelomi¢no kolagenizovanog vezivhog
tkiva, sa prisutnim kalcifikacijama i fokalnim hemosiderofagima. Pregled ranije
medicinske dokumentacije otkriva podatak o povredi prilikom pada s visine na
radnom mjestu, gdje je u procjeni stanja pacijenta uradena samo RTG snimka pluca
bez evaluacije abdomena.

Zakljucak:

Ovaj slucaj istiCe vaznost sveobuhvatne procjene pacijenata s povredama, narocito
kod politrauma. Rano otkrivanje i pravilna dijagnostika hematoma nadbubrezne
zlijezde su klju¢ni za adekvatno upravljanje i smanjenje rizika od komplikacija.
Organizovani hematom nadbubrezne Zlijezde moze oponaSati druge tumorske
formacije, te je histopatolo$ka analiza neophodna za postavljanje konacne dijagnoze.
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KOMPLETAN DEFICIT TIROKSIN VEZUJUCEG GLOBULINA (TBG-CD) - PRIKAZ
SLUCAJA

Dusan Biukovié
ZU "Centar za Stitnu Zlijezdu" Banja Luka

Pacijent muskog pola (1989 god) koji se zali na umor i dobijanje na tjelesnoj tezini. U
sklopu ispitivanja su u nekoliko navrata nadene niske vrijednosti T4 uz uredne
vrijednosti TSH, FT3, FT4. Odreden je nivo tiroksin vezujuceg globulina (TBG) gdje se
nadu veoma niske (nemjerljive) vrijednosti te se postavi dijagnoza TBG-CD
(kompletne deficijencije), tj homozigotne mutacije SERPINA7.

Poremecaj proteina koji transportuju tireoidne hormone je povezan sa promjenama
u poviSenoj koncentraciji ukupnih hormona. Snizene vrijednosti ukupnih hormona se
jedino srecu ukoliko je rije€ o deficitu TBG. Te promjene ne oslikavaju tireoidni status
pacijenta ali mogu biti znaci drugih procesa u organizmu ili uzimanja suplemenata.
Snizene vrijednosti TBG se mogu sresti kod upotrebe kortikosteroida, nekih
antiepileptika te zloupotrebe anabolika, testosterona i nekih bolesti jetre. Povisene
vrijednosti su vezane za povisen nivo estrogena ali se srecu i u cirozi jetre.

TBG je kodiran Serpina7 genom (tzv TBG gen) na X hromozomu. Parcijalni deficit TBG
se srece kod 1:4000 novorodencadi, dok se potpuni (kompletni) deficit TBG srece u
1:15000 novorodencadi muskog pola.
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APOPLEKSIJA SOMATOTROFNOG ADENOMA HIPOFIZE: PRIKAZ SLUCAJA

Natasa Filipovi¢-Subotic?, Bojana Cari¢ 3,°

t JZU Bolnica ,,Sveti apostol Luka“ Doboj

2 Univerzitetski klini¢ki centar Republike Srpske, Banja Luka
® Medicinski fakultet u Banjoj Luci

Akromegalija je bolest koju karakteriSe hipersekrecija hormona rasta, najcesce
porijekla adenoma somatotropnih celija hipofize. Bolest je sporo progresivna i u 70%
sluCajeva nastaje kao posljedica makroadenoma. Manifestacije hipersekrecije
hormona rasta i IGF1 su spore i Cesto prode i 10 godina do postavljanja dijagnoze.
Klinicke manifestacije su akralni rast kostiju sa pojavom ceonih izbocina, uvecanja
Saka i stopala, uvecanja donje vilice, prognacijom, pojavom razmaka izmedu donjih
zuba. Pojavljuje se otok mekih tkiva, te generalizovana visceromegalija. Kod ovih
pacijenata postoji povecan rizik od razvoja komplikacija u vidu maligniteta, dijabetes
mellitusa i hipertenzije.

Prikazacemo sluCaj 76. godiSnje pacijentice koja je hospitalizovana na interno
odeljenje JZU Bolnica ,Sveti apostol Luka“ u maju 2024. godine zbog hipertenzije,
potiljacne glavobolje, povracanja, diplopije lijevog oka i novootkrivene SecCerne
bolesti. U klinickom statusu se verifikuje akromegaloidan aspekt a ciljanim
anamnestickim podacima saznaje da joj se unazad pet godina povecao broj cipela
koje je nosila i glas je postao grublji. UCinjen je CT glave kojim se uocCava krvareci
makroadenom hipofize veli€ine 16x16.5x13 mm. Paicjentica je upucena u ViSi
referentni nivo radi funkcionalnog endokrinoloSkog testiranja. U hormonskim
analizama se verifikuje hipopituitarizam, uz poviSene vrijednosti bazalnog i
stimulisanog hormona rasta u oralnom glukoza tolerans testu kao i visoke vrijednosti
IGF1. Uraden je NMR hipofize kojim se uoCi makroadenom hipofize veliCine 12 mm sa
podruc¢jem hemoragije i pomjeranjem infundibuluma u stranu. Obzirom na nalaze
hormonskog statusa, uvedena je adekvatna supstituciona terapija uz regulaciju
glikemije, te je obzirom na nalaze preoperativno uveden dugodjelujuci
somatostatinski analog - oktreotid LAR. U dlajem toku, konsultovan je neurohirug i
ucinjena je transsfenoidna evakuacija tumora kojom se postigne remisija bolesti.

Kao Sto je ve¢ navedeno, akromegalija je rijetka bolest i kasSnjenje u dijagnozi je i
preko 10 godina Cime se povecava rizik od pojave komplikacija bolesti. Upravo iz
ovog razloga je neophodna edukacija ljekara svih nivoa zdravstvene zastite o ovoj
bolesti radi pravovremenog postavljanja sumnje i upucivanja na dalju dijagnostiku.
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DIJABETES MELLITUS KAO PRVA MANIFESTACIJA AKROMEGALIJE

Anja Boji¢*, Mirjana Boji¢', Tamara Doj€inovi¢*,?
t Univerzitetski Klini¢ki centar Republike Srpske, Banja Luka
2 Medicinski fakultet Univerziteta u Banjoj Luci

Akromegalija je hroni¢no sistemsko oboljenje koje najceSce nastaje kao posljedica
adenoma somatotropnih Celija pri ¢emu dolazi do hipersekrecije hormona rasta. To
dovodi do povecanog oslobadanja insulinu slicnog faktora rasta (IGF-1) iz jetre.
Postoje brojne klinicke manifestacije hipersekrecije GH i IGF-1 koje se sporo razvijaju.
Hormon rasta, za razliku od ostalih hormona adenohipofize, djeluje na sva tkiva.
Ispoljava tropno dejstvo u tkivima i dovodi do hiperplazije i hipertrofije celija. On ima
i dijabetogeni efekat, odnosno povecava koncentraciju glukoze u krvi, smanjuje
ulazak glukoze u Celije i stimuliSe lu€enje insulina $to vremenom dovodi do razvoja
Secerne bolesti.

Prikazacemo slu€aj 48. godiSnjeg pacijenta koji je hospitalizovan zbog
nezadovoljavajuce glikoregulacije. Dijagnoza Secerne bolesti tip 2 je postavljena
2016. godine. Zbog klinicki vidljivog akromegaloidnog habitusa ucinjena je
endokrinoloSka obrada kojom se uoCavaju poviSene bazalne vrijednosti IGF1 od 1225
ng/ml uz paradoksalan skok hormona rasta u oralnom testu opterecenja glukozom
(OGTT). Nije uocen ispad u laktotropnoj i tireotropnoj osovini, uz prisutan
hipogonadotropni hipogonadizam. Uradena je radioloSka obrada u vidu NMR
hipofize kojim se potvrdi postojanje makroadenoma hipofize veli€ine 16 mm sa
utiskivanjem u kavernozni sinus. Konsultovan je neurohirurg koji indikuje operativno
lijeCenje transsfenoidnim pristupom. Tokom hospitalizacije, uz korekciju terapijskog
rezima, zadovoljavajuc¢a glikoregulacija se postize primjenomdugodjelujuceg
insulinskog analoga u kombinaciji sa metforminom, DPP4 inhibitorom i mjerama
dijabetesne dijete.

Secerna bolest, kao komplikacija akromegalije, javlja se kod oko 30% pacijenata i ima
znacajan uticaj na prognozu bolesti. Pacijenti sa manifestnim dijabetesom imaju za
60% vecu ukupnu smrtnost i dvostruko veci rizik od kardiovaskularne smrtnosti u
odnosu na one bez dijabetesa. Cilj lije€enja je zaustavljanje hipersekrecije GH i IGF-1,
zaustavljanje rasta tumora, otklanjanje komorbiditeta i oCuvanje funkcije hipofize
¢ime se smanjuje rizik od komplikacija bolesti.
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PLUCA TROMBOEMBOLIJA KAO KOMPLIKACIJA KETOACIDOZE

Tijana Tepié¢', Tamara Dojcinovi¢',?, Danijel Beki¢*
t Univerzitetski klinicki centar Republike Srpske, Banja Luka
2 Medicinski fakultet Univerziteta u Banjoj Luci

Ketoacidoza predstavlja najtezu akutnu komplikaciju dijabetesa. Manifestuje se
hiperglikemijom, hiperketonemijom i metabolickom acidozom. Kao veoma
kompleksan patoloski entitet, katoacidoza sigurno provocira mnoge patofizioloSke
mehanizme koji mogu voditi do novog akutnog dogadaja. Jedan od njih je pulmonalni
tromboembolizam, koji se moze javiti u potpuno atipi¢noj formi, sa odsustvom
uobicajenih simptoma, kao Sto su dispneja, tahnipea, tahikardija i bol u grudnom
koSu.

Predstavicemo slucaj 74-godiSnje pacijentkinje koja se javila u prijemnu neuroloSku
ambulantu zbog opSte slabosti, malaksalosti, ispada u pokretima i govoru.
Laboratorijski nalazi pokazali su visoke vrijednosti glikemije - 77mmol/l, u prilog
novootkrivenog dijabetesa, sa acidozom u sklopu rezultata gasnih analiza, kao i
akutnim zatajenjem bubrega. Pacijentkinja je inicijalno hospitalizovana u Kliniku za
intenzivnu njegu, a po stabilizaciji opSteg stanja premjeStena na Odjel
endokrinologije Klinike za unutrasnje bolesti. Na prijemu se Zalila na slabost, pojacan
osjecaj zedi i povremenu vrtoglavicu. Detaljnijim ispitivanjem navodila je kratkocu
daha i suvi iritiraju¢i kaSalj, posebno u leze¢em polozaju. Laboratorijski nalazi
pokazali su visok D-dimer-12.96 mg/l, nizak C-peptid i azotemiju. Obzirom na to da su
vrijednosti D-dimera bile u porastu, te su pri ponavljanju nalaza iznosile 111 mg/l,
indikovan je CT grudnog koSa po programu za plu¢nu tromboemboliju koji je pokazao
bilateralni plu¢ni embolizam. Konsultovani su kardiolog i pulmolog, nakon Cega je
pacijentica primila niskomolekularni heparin u terapijskim dozama, te je pracena na
nasem odjelu. Nakon pada vrijednosti D-dimera, podeSavanja modaliteta terapije za
dijabetes i postizanja dobrog opsSteg stanja pacijentica je otpusStena sa preporukama
za oralnu antikoagulantnu terapiju prema protokolima za plu¢nu tromboemboliju.
Ketoacidoza je pracena teSkom dehidratacijom, visokom viskoznoS¢u seruma i
smanjenim minutnim volumenom srca. Zbog svega navedenog mozemo zakljuciti da
je opravdano smatrati je jednim od pozadinskih razloga za razvoj plucne
tromboembolije.
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OPSTA ANESTEZIJA KOD GOJAZNIH OSOBA - PRISTUPI | KOMPLIKACIJE

Ivana Jaksi¢ Jeremié*, Marija Krunié¢*
t Univerzitetski Klini¢ki centar Republike Srpske

Porast prevalencije gojaznosti uoCen je u poslednjih nekoliko decenija. Svjetska
zdravstvena organizacija definiSe gojaznost kao prekomjerno ili abnormalno
nakupljanje masti koje predstavlja rizik za pacijente. Indeks tjelesne mase preko
25kg/m2 smatra se prekomjernom tezinom, a preko 30kg/m2 gojaznim.

Gojaznost je dugo bila povezana sa Stetnim efektima na zdravlje. Povezana je sa
prate¢im bolestima kao Sto su hipertenzija, dijabetes i bolesti koronarnih krvnih
sudova. Pacijenti koji imaju prekomjernu tezinu ili gojaznost mogu da razviju
dislipidemiju, opstruktivhu apneu u snu, bolesti jetre i zu€ne kese, osteoartritis, rak i
reproduktivne i psiholoSke poremecaje. Vazno je napomenuti da je gojaznost glavni
faktor rizika za razvoj astme i veca prevalencija ove bolesti se obi¢no primjecuje kod
gojaznih osoba u poredenju sa osobama koje nisu gojazne.

Zbog ovih komorbiditeta i komplikacija koje prate gojaznost, lijeCenje gojaznih
pacijenata, posebno onih koji su podvrgnuti hirurSkim zahvatima, postaje sve
izazovnije. Anesteziolozi se Cesto suoCavaju sa izazovom efikasnog lijeCenja gojaznih
pacijenata zajedno sa njihovim vec postojecim komorbiditetima. Gojaznost i prateci
komorbiditeti znaCajno povecavaju rizik od preoperativnih, intraoperativnih i
postoperativnih hirurdkih komplikacija.

Preoperativno, vecina komplikacija povezana je sa respiratornim sistemom, jer su
gojazni pacijenti skloniji smanjenju zapremine pluca kolapsu pluca,abnormalnostima
u plucima te razliCitog stepena hipoksemije. Intraoperativhe komplikacije su
povezane sa  povecanim  neuspjehom  bloka, povredama  perifernih
nerava,trombotickim komplikacijama i poteSko¢ama sa disajnim putevima.
Postoperativno, povecan rizik od razvoja infarkta miokarda, infekcija rana i urinarnog
trakta i duboke venske tromboze. Izazovi u pronalazenju odgovarajucih doza lijeka za
indukciju i odrzavanje anestezije su prisutni.

Vazno je da se gojaznim pacijentima pristupi na odgovarajuci nacin preoperativno
radi identifikacije faktora rizika u vezi sa anestezijom,kako bi se tim mogao adekvatno
pripremiti za pravilno lijeCenje bilo koje komplikacije koja se moze pojaviti tokom i
nakon operacije.
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