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UROLITIJAZA — PREVENCIJA, DIJAGNOSTIKA I LIJECENJE

UROLITHIASIS — PREVENTION, DIAGNOSIS AND TREATMENT

Romano Oguic, Damir Dimec, Dean Markic

SAZETAK

Broj bolesnika s urolitijazom sve je veci. Vecina kamenaca nastaje kao
posljedica metabolicke abnormalnosti, ali, unatoc¢ tome, u vecine paci-
jenata ne moze se pronaci specificna metabolicka abnormalnost. Stoga
u vedini slucajeva nije moguce kauzalno lije¢enje ve¢ samo simpto-
matska terapija. lako vecina bolesnika izmokri kamence, u preostalih
se koriste razlicite, prije svega, kirurSke metode uklanjanja kamenca.
U prevenciji kamenaca najvaZzniji su ¢imbenici velik unos tekucine, uz
posljedi¢nu obilnu diurezu, te dijetalne mjere.

KIJUCNE RIJECT urolitijaza, incidencija, dijagnoza, terapija

Ucestalost kamenaca urotrakta neprestano raste u 20.
stoljecu, za $to se odgovornom smatra prehrana bogata
prociscenim ugljikohidratima i Zivotinjskim proteinima te
nacin Zivota.! Ucestalost je urolitijaze 120-140/100.000
stanovnika. Rizik pojave kamenca tijekom Zivota krece
se izmedu 5 i 10%, uz odnos muskaraca i Zena 3:1.1:23

Kamenci se u osnovi sastoje od proteinskog matrik-
sa te kristalizirajuceg materijala koji moze biti sastavljen
od kalcijevih soli (kalcijevog fosfata i oksalata —73%),
struvitnih (15%), uratnih (8%) i cistinskih kamenaca
(3%) te od razli¢itoga drugog materijala (1%)."

Na stvaranje kristala u urinu utjecu sljedeci ¢imbeni-
ci: staza urina te prisutnost nukleusa za stvaranje
kamenca (nekroti¢no tkivo ili materijal stani¢ne stijenke

Ustanova: KBC Rijeka, Klinika za kirurgiju, Uroloski odjel

Prispjelo:17. 2. 2004.
Prihvaceno: 27. 2. 2004.

Adresa za dopisivanje: Mr. sc. Romano Oguid¢, dr. med., KBC Rijeka, Klinika za
kirurgiju, Uroloski odjel, T. Strizica 3, 51000 Rijeka; romano.oguic@zg.htnet.hr

ABSTRACT

The prevalence of urinary stones is increasing. The majority of stones
are caused by metabolic abnormality but, despite this, specific meta-
bolic abnormality cannot be found in most patients. In most cases
causal therapy is not possible so that the therapy of symptoms is the
only option. Despite the fact that most patients spontaneously elimi-
nate stones, different surgical methods are available. The cornerstone
of stone prevention is a high fluid input with increased urine volume
as well as diet.
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bakterija), pH urina (alkalni urin pogoduje stvaranju
struvitnih kamenaca a kiseli uratnim), smanjeni unos
tekucine (najmanje 1,5 litre urina /dan) i visoka koncen-
tracija natrija u urinu (povecava koncentraciju kalcija u
urinu uz porast pH te smanjenje koncentracije citrata u
urinu). °

Uzroci nastajanja kamenaca urotrakta jesu: ¢imbeni-
ci okolisa (izlozenost suncu), dijetalni c¢imbenici,
hiperkalciurija, hiperurikozurija, hiperoksalurija, cistinu-
rija, hipocitraturija i rekurentne urinarne infekcije.

Vecdina kamenaca nastaje kao posljedica metabolicke
abnormalnosti, ali unato¢ tome u vecine pacijenata nije
moguce pronacdi specifi¢nu metaboli¢ku abnormalnost.?

Inhibitori nastajanja kamenaca dijele se na nisko-
molekularne (citrat, magnezij, pirofosfat) i visokomole-
kularne inhibitore (kompleksni mukopolisaharidi — gli-
kozaminoglikani, Tamm-Horsfallov protein, nefrokalcin
i protrombin fragment X1).%7

U osnovi, bubrezni se kamenci dijele na kalcijske i
nekalcijske.>®

Kalcijski kamenci su u pravilu praceni hiperkalciuri-
jom, a s obzirom na mehanizam nastanka dijele se na:
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a) Apsorptivne hiperkalciurijske — nastaju zbog pojaca-
ne apsorpcije kalcija iz crijeva, a to je najcesci tip kalcij-
skih kamenaca. Visoka koncentracija kalcija u urinu
uzrokuje stvaranje kalcij-oksalatnih ili kalcij-fosfatnih
kamenaca.

Dijele se u tri tipa.

Tip 1. Na ovaj tip ne utjece dijeta, a taj tip predstavlja
15% svih kalcijevih kamenaca. Kalcij u urinu je povisen
(>150-200 mg/24 h ili 4 mg/kg). Lijek izbora je celuloza
fostat koji veze kalcij u crijevu i ne dopusta mu apsorp-
ciju.

Tip II. To je Cest uzrok kamenaca i ovisi o dijeti. Dije-
talnom prehranom bolesnici moraju smanjiti unos kalci-
ja na 400-600 mg/dan (uobiCajeni je unos 900-1000
mg/dan).

Tip III. Ovaj tip nastaje zbog gubitka fosfata bubre-
gom. Smanjena koncentracija fosfata dovodi do poja-
Cane sinteze vitamina D, uz posljedi¢nu pojacanu
apsorpciju fosfata i kalcija te dolazi do hiperkalciurije.
LijeCenje se provodi uzimanjem fosfata. Daje se ortofos-
fat 250-2000 mg 3—4 x na dan.

b) Resorptivne hiperkalciurijske (primarni hiper-
paratireoidizam) — nastaju zbog pojacane resorpcije
kalcija, a kao posljedica hiperparatireoidizma. Tu spada-
ju bolesnici s kalcij-fosfatnim kamencima, s rekurentnim
kalcijevim kamencima te oni s nefrokalcinozom i nefro-
litijazom istodobno. U svih bolesnika imamo hiperkal-
cemiju, a terapija je kirurSka (odstranjenje paratireoid-
nog adenoma).

¢) Bubregom inducirane hiperkalciurijske — nastaju kao
posljedica tubularnog defekta u ekskreciji kalcija u
bubregu. Lije¢e se hidroklorotiazidima koji se u ovom
obliku mogu davati dugotrajno.

d) Hiperurikozuricke kalcijske — ovi kamenci nastaju
zbog pretjerana unosa purina ili zbog porasta endogene
produkcije mokracne (uri¢ne) kiseline. Kao posljedica
obaju stanja dolazi do porasta urata koji vezu inhibitore
stvaranja kamenaca i time omogucuju stvaranje kame-
naca. Ti pacijenti imaju poviSenu razinu mokracne kise-
line u urinu (>600 mg/24 sata u zena i >750 mg/24 sata
u muskaraca, a pH urina je >5,5). Urinarni pH omogu-
cuje razlikovanje hiperurikozuri¢ne kalcijske od hipe-
rurikozuri¢ne uri¢ne litijaze. Ovdje dolazi do stvaranja
kamenaca od kalcijevog-oksalata jer hiperurikozurija uz
pH>5,5 povecava saturaciju urata i stvaranja kalcijevog
oksalata. Bolesnici s povisenim unosom purina dobro
reagiraju na dijetalnu terapiju. Oni s povecanom
endogenom produkcijom uspjesno se lije¢e alopuri-
nolom. Zamjenski je lijek kalij-citrat.
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e) Hiperoksaluricke kalcijske — nastaju kao posljedica
porasta oksalata (>40 mg/24 sata). U pravilu se nalazi u
bolesnika s upalnim bolestima crijeva i stanjima
kroni¢nog proljeva, sto dovodi do teske dehidracije. U
tim su stanjima neapsorbirane slobodne masne kiseline
vezu za katione (kalcij i magnezij), a time se povecava
koncentracija nevezanog oksalata koji se onda lakse
apsorbira. Rijetko su vezani uz povecan unos oksalata ili
je primaran razlog nedostatak enzima koji razgraduje
oksalat. Ljecenje je uspjesno s peroralnom upotrebom
kalcija. Mora se uzimati zajedno s obrokom. Pozeljno je
davati i dodatke kao $to je magnezij. Zamjenska je te-
rapija dijeta.

) Hipocitraturicne kalcijske — citrat je inhibitor stvaranja
urolitijaze, pogotovo se to odnosi na kalcij-oksalatne i
uri¢ne kamence. VeZe se za kalcij u urinu. Hipocitraturi-
ja (<320 mg/24 sata) nalazi se u oboljelih s renalnom
tubularnom acidozom tip I. (distalni tubul), na terapiji
tiazidima te u bolesnika s kroni¢nim proljevom, ali u
vedini slucajeva je idiopatska. U urinarnim infekcijama u
kojima bakterije razgraduju urinarni citrat, takoder
dolazi do hipocitraturije. LijeCenje je uspjesno s kalij-cit-
ratom. Uobi¢ajena je doza 20-30 mEq 2-3 puta na dan.
Sest do osam ¢asa limunade moZe povecati ekskreciju
citrata urinom za 150 mg/24 sata i time ograniciti ili ¢ak
potpuno zamijeniti potrebu farmakoloske nadoknade
citrata.

Nekalcijski kamenci dijele se na:

a) Struvitni ili magnezij-amonij fosfatni— sastoje se od
magnezija, amonija i fosfata. Cesce se javljaju u Zzena, a
nastaju kao posljedica infekcije s bakterijama koje pos-
jeduju enzim ureazu (Proteus, Pseudomonas, Providen-
cia, Haemophilus, Klebsiella, Staphylococci, Ureaplas-
ma, Mycoplasma) kojom razgraduju ureu i time alka-
liziraju urin, $to dovodi do disocijacije fosfata. Visoka
koncentracija amonijevog iona dovodi do alkalizacije
urina koji se obi¢no u takvih bolesnika krece od 6,8 do
8,3, a rijetko je ispod 7 (normalni pH urina je 5,5-6,5). U
pravilu iznad pH>7,19 dolazi do precipitacije struvitnih
kristala. Struvitni kristali su topivi u urinu pH 5,0-7,0.
Kamenci su u vedini sluc¢ajeva odljevni. Ti se kamenci ne
mogu sterilizirati antibioticima, a terapija je kirurska.

b) Uricni — Bolesnici s gihtom, mijeloproliferativnim
bolestima kao i oni lijeceni citotoksi¢nim lijekovima radi
maligne bolesti, imaju visoku ucestalost uri¢nih kamena-
ca. Cesdi su u muskaraca. Vedina bolesnika nema hipe-
ruricemiju. PoviSena razina mokracne kiseline cesto je
posljedica dehidracije i velikog unosa purina. Bolesnici
u pravilu imaju pH<5,5 za razliku od hiperurikozuri¢ne
kalcijeve nefrolitijaze u kojoj je pH>5,5. Kako pH raste
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iznad 5,75, tako se povecava i topivost uratnog iona.
LijeCenje se sastoji od odrzavanja volumena urina (>2
litre/dan) i odrzavanja pH urina >6,0. Dijetalne mjere
(redukcija unosa purina) kao i alopurinol smanjuju
ekskreciju mokracne kiseline. Alkalizacija urina (soda
bikarbona, kalij bikarbonat, kalij-citrat ili natrij laktat-
jedini daju se intravenski) mogu otopiti kamenac, a
ucinak ovisi o povrsini kamenaca (za mjesec dana moze

se otopiti i do 1 cm? kamenca).

¢) Cistinski — Cistinska litijaza nastaje kao posljedica
urodene metabolicke greske u apsorpciji aminokiselina
cistina, ornitina, arginina i lizina. Litijaza je jedina
klinicka manifestacija ove bolesti, a nastaje kao posljedi-
ca oStecenog tubularne reabsorpcije prije spomenutih
aminokiselina. Topivost cistina ovisi o pH urina (8to je
nizi pH urina, topljivost se smanjuje). Ne postoji inhi-
bitor nastanka cistinskih kamenaca. Cistinski kamenci
mogu biti prisutni kao solitarni, multipli i odljevni. Na
rtg-u kamenci su slabo vidljivi, poput stakla, ravnih
rubova. LijeCenje se sastoji od visokog unosa tekucine
(>3 litre/dan) i alkalizacije urina. Bolesnici trebaju moni-
torirati svoj pH i drzati pH >7,5. Dijete u pravilu nemaju
uspjeha jer vecdina cistina nastaje endogenim putem.
Penicilamin reducira razinu cistina u urinu. Penicilamin
inhibira piridoksin koji se treba davati tijekom terapije
(50 mg/dan). Merkaptopropionilglicin (300-1200 mg),
podijeljen u nekoliko doza, stvara topive komplekse s
cistinom. Bolje se podnosi od penicilamina te je danas
lijek izbora u ovih bolesnika. Kirursko lije¢enje provodi
se kao i u drugih bolesnika, osim Sto se cistinski kamen-
ci ne mogu razbiti izvantjelesnom litotripsijom (ESWL).
Unato¢ prije opisanoj terapiji kamenci se u pravilu
vracaju.

d) Ksantinski kamenci — nastaju kao posljedica konge-
nitalnog deficita ksantin-oksidaze. Kamenci se ne vide
na rtg-u. Profilaksu predstavlja visok unos tekudine i
alkalizacija urina. U slucaju ponovnog javljanja moze se
pokusati s alopurinolom te s purinskom dijetom.

e) Indinavirski — nastaju kao posljedica primjene indi-
navira (inhibitor proteaza koji se koristi u lijecenju
bolesnika s AIDS-om). Kamenci su radiolucentni ¢ak i
na CT-u (jedini kamenci koji su radiolucentni na CT-u).
Privremeni prestanak uporabe ovog lijeka s intraven-
skom hidracijom u pravilu dovodi do spontane elimi-
nacije kamenaca.

) Rijetki oblici kamenaca:
— silikatni kamenci nastaju kao posljedica uzimanja
antacida koji sadrze silicijevu kiselinu
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— triamterenski kamenci nastaju kao posljedica uzi-

manja antihipertenziva triamterena.

U tih bolesnika treba ukinuti uzimanje lijekova koji
izazivaju kamence, a terapija je kirurska.

Simptomi i znakovi urolitijaze: bolovi (renalna koli-
ka), hematurija, infekcija, temperatura, mucnina i
povracanje.>®

Vedina kamenaca koji su manji od 5 mm (tu spada
vecina kamenaca) spontano e izadi te, osim simpto-
matske, druga terapija nije potrebna.®

Diferencijalna dijagnoza: akutni apendicitis, ekto-
pi¢na trudnodca, divertikulitis, ileus, bilijarna kolika,
pepticki ulkus, embolija renalne arterije i aneurizma
abdominalne aorte.?>8

Radioloska dijagnostika: ultrazvuk, intravenska uro-
grafija, retrogradna ureteropijelografija, kompjutor-
izirana tomografija te magnetska rezonancija (iznimno
rijetko).?>8

Obrada bolesnika s urolitijazom>s

U svih bolesnika pri uzimanju anamneze treba obratiti
pazZnju na: zanimanje, prijasnju urolitijazu, prijasnje lije-
Cenje, obiteljsku anamnezu, nacin prehrane te prijaSnje
i sadadnje bolesti (Crohnova bolest, resekcije crijeva,
malabsorpcija i metabolicki poremecaji, lijekovi, sarko-
idoza, rekurentne urinarne infekcije, kirurski zahvati na
urogenitalnom traktu, imobilizacija).

Faktori rizika za pojavu rekurentne urolitijaze:
prijasnji kamenci, prva pojava kamenca u ranoj dobi
(<25. godini), obiteljska opterecenost, abnormalnosti
urotrakta (opstrukcija pijelouretericnog vrata, ureteralna
striktura, vezikoureteralni refluks, bubreg u obliku
potkove, ureterocela), pridruzene druge bolesti,
metabolicke abnormalnosti, muski spol i multipli
kamenci.

Bolesnici koji prvi put imaju kamenac

U takvih bolesnika treba uzeti rutinske laboratorijske
nalaze krvi (hemoglobin, urea, kreatinin, elektroliti —
natrij, kalij, kalcij, fosfor, magnezij, mokracna kiselina) i
urina.

Korist je od detekcije metabolickih abnormalnosti
ograni¢ena zbog visoke cijene kompletne obrade, a
pogotovo jer je pridrzavanje uputa tijekom duzeg vre-
mena veoma nisko. Mjerenje serumskog kalcija i
mokracne kiseline krajnji je domet laboratorijske dijag-
nostike u ovih bolesnika.

Bolesnici s rekurentnom urolitijazom, mladi bolesnici,
bolesnici s obiteljskom sklonoscu kamencima te djeca

U ovih bolesnika treba uciniti dodatnu obradu
renalne funkcije (klirens kreatinina ili radionuklidne
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pretrage). Obvezno treba udiniti metabolicku evaluaciju.
Treba uzeti serum kao i 24-satni urin 3 puta, a mjeri se
volumen urina, pH urina te koncentracija natrija, kalija,
urata, oksalata, citrata, fosfata i kalcija. U serumu se
mjeri koncentracija kalcija, mokracne kiseline, kalija,
magnezija, natrija, bikarbonata i fosfata.

Prevencija

U bolesnika koji imaju prvi put kamenac, prevencija se
sastoji u visokom unosu tekucine tijekom dana i nodi.
Dijetalne mjere u pravilu nisu potrebne, osim izbjega-
vanja pretjeranog uzimanja hrane bogate kalcijem. Za
razliku od njih, bolesnici s rekurentnim kamencima, ali
bez poznate metabolic¢ke abnormalnosti, trebaju promi-
jeniti nacin Zivota i striktno se pridrzavati odredenoga
dijetalnog reZima >*58

Promjena nacina zivota

Unos tekucine. Povecanje volumena urina najjednos-
tavniji je postupak u prevenciji rekurentnih kamenaca.
Bolesnici trebaju uzimati toliko tekucine koliko je
potrebno za produkciju 2-2,5 litre urina/dan. U pravilu
to znaci unos oko 3 litre tekudine/dan uz prosjec¢nu
fizicku aktivnost. Pojacana fizicka aktivnost, zbog
pojacanoga gubitka tekucine, zahtijeva i veci unos
tekucine. Pogotovo treba piti za vrijeme rucka te 2 sata
nakon rucka (tada je produkcija vode metabolizmom
najniza te je organizam donekle dehidriran). Unos
tekucine treba biti rasporeden tako da dovede i do
znacajne nocne diureze jer se budenjem i hodanjem te
uriniranjem smanjuje urinarna staza.

Dijeta. Studije su pokazale da se samo 20% bolesni-
ka pridrzava dijetalnih uputa dvije godine nakon

zapocinjanja odredenoga dijetalnog reZima prehrane.?
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Dijetalne preporuke za bolesnike s kamencima koji
nemaju dokazanu metabolicku abnormalnost jesu: mini-
malni unos tekucine od 2,5 litre/24 sata ili viSe, sniZen
unos natrija, tj. soli (<3 g/dnevno), umjerena restrikcija
konzumacije crvenog mesa, ograni¢ena konzumacija
hrane bogate oksalatima, uvecan unos citratnog voca,
umjerena redukcija uzimanja mlje¢nih proizvoda i
ogranicenje unosa rafiniranog Secera.

Najcedc¢a abnormalnost je hiperkalciurija. Buduci da
postoje 3 tipa hiperkalciurije, bolesnika treba staviti na
dijetu s restrikcijom natrija i kalcija nekoliko dana ili
tjedana.? To se postiZe restrikcijom unosa soli kao i kori-
Stenja zasoljene hrane, a kalcija restrikcijom mlje¢nih
proizvoda. Potom se ponovi 24-satni urin. Ako kalcij u
urinu padne ispod 250 mg/dan, radi se o hiperkalciuriji
tip II., koja ovisi o unosu kalcija hranom. Preostala dva
tipa (L. i II1.) imaju vrijednosti vece od 250 mg/dan. Nji-
hovo razlikovanje postize se davanjem tvari koje vezu
kalcij kao Sto je celuloza fosfat (5 grama 3 x na dan s
obrokom) tijekom nekoliko dana. Nakon toga se
ponovno mjeri kalcij u 24-satnom urinu te PTH u krvi.
Bolesnici s tipom I. imaju pad urinskog kalcija od naj-
manje 50% uz normalne vrijednosti PTH. Poduzete
mjere u terapiji kamenaca treba kontrolirati mjerenjem
odredene tvari u 24-satnom urinu.

Ogranicenje kalcija u pravilu nije potrebno osim u
slucaju njegova ekscesivnog uzimanja.'® Hiperkalciurija
nece biti promijenjena malim promjenama u unosu
kalcija i moZze se lakse kontrolirati tiazidskim diureticima
(tablica 1.1 2.

Pojedini bolesnici s visokom koncentracijom oksala-
ta u urinu mogu imati koristi od stroge dijete koja
ogranic¢ava unos kalcija. Kako se iznimno mala koli¢ina

Tablica 1. Namirnice bogate kalcijem, oksalatima, magnezijem i natrijem

Table 1 Food rich with calcium, oxalates, magnesium and sodium

Hrana bogata:

Kalcijem svi mlije¢ni proizvodi (jogurt, mlijeko, sir, sladoled), pizza sa sirom, ¢okolada, brokuli,
sardine, haringe, bijeli kruh

Oksalatima Spinat, cikla, repa, kuhana rajcica, kelj, kakao, ¢aj, orasi, mrkva, jabuke, jagode, kikiriki

Magnezijem kikiriki, prokulica, Spinat, plod od soje, konzervirana raj¢ica, meso, kuhani bijeli grah,
kuhani crni grah, kuhana kisela repa, orasi, kesteni, chili s grahom, maslac od kikirikija,
artiCoke, Zitarice, leca, jogurt, mlijeko, razli¢iti napici bogati magnezijem

Natrijem sva zasoljena hrana, fast-food hrana, kuhano meso i riba, konzervirana hrana kao juhe i
povrce, razli¢ite salame, sirevi
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Table 2 Dietary recommendations for lowering calcium, sodium and oxalates
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Grupa hrane

Dopustena hrana

Hrana koja se ne preporuca

Napici

pica s ugljicnim dioksidom; kava;
kava bez kofeina; svijeza limunada;
instant-caj

sve vrste mlijeka ukljucujudi sirutku,
konzervirano mlijeko, pund, frape;
topla cokolada; kakao; limunada iz
ledenog koncentrata; skuhani caj

Kruh i Zitarice

biskviti, kukuruzni kruh, pecivo s
grozdicama, ¢ajni keksi; palacinke;
rolada; vafli; kuhane i suhe Zitarice
bez dodatka soli

krekeri, rolade s puno soli;
kukuruzne lepinje; pSeni¢ne lepinje;
kuhane i suhe Zitarice s dodatkom
soli

Sir

niti jedna vrsta

svi sirevi

Kolaci i slatko

vocne torte, koladi sa Zelatinom;
tapioka; keksi; krusni puding (bez
mlijeka); sok od limuna s kukuruznim
brasnom,; oblatne od vanilije; vocni
sladoled; med; pekmez; marmelada;
zele; kuhano vode; sirup; Secer

sva ¢okolada u kolac¢ima, sladoledu,
tortama, kolac¢ima, pudingu, Cipsu i
sirupu, pudinzi, jogurt;

sav sladoled kao i zamrznuti jogurt,
ledeno mlijek, Serbet; melasa

Masnoce

maslac, margarin, biljna ulja, vecina
zacina za salatu; u prahu ili tekuce vrhnje

kiselo vrhnje; zacini za salatu koji
sadrze sir, jogurt ili kiselo vrhnje

Voce i sokovi

5

svjeze, konzervirano i smrznuto voce i
vocéni sokovi; suho voce

konzervirani sok od mrkve, sok od
rajcica te sokovi od povrca,
obogaceni voéni sokovi uz
nadoknadu elektrolita (Gatorade)

Meso i njegove zamjene

dvije prosjecne porcije mesa na dan i to
pecenog, kuhanog ili pecene na Zaru
govedine, piletine, svjeZe ribe, svjeze
svinjetine, morskih plodova, tune, puretine,
teletine i divljaci; ku¢no spremljene susene
paprike (chili) i mesne pite; jaja

meso i riba s rostilja, suseno,
usoljeno, konzervirano i dimljeno
meso i riba: incuni, sardele, kavijar,
haringa, losos, usoljena govedina,
konzervirana govedina, chili,
osusena rezana govedina, kobasice;
Sunka, pizza; usoljena svinjetina,
slanina, mesne pite

Hrana s skrobom

kukuruz, makaroni, rezanci, krumpir, riza
i Spageti; osuSeni grah i osuSeni grasak

makaroni i sir; ¢ips od krumpira; ¢ips
od kukuruza, kukuruzni puding

Povrce i juhe

svieze, konzervirano i smrznuto povrce;
juhe spremljene kod kuce bez dodatka soli;
salata

kiseli kupus i ostalo povrce
pripremljeno u slanoj vodi;
konzervirana svinjetina i grah;
kukuruzna kasa; zeleno povrce,
primjerice, $pinat i repa; juha od sira;
sve konzervirane juhe (osim onih s
niskim sadrzajem soli), kocke govede
juhe, konzervirane mesne juhe

Dodaci jelu

zacini, biljke (trave) i njihovi ekstrakti;
neslani maslac od kikirikija; male koli¢ine
umaka kao kecap, chili, umak od Spageta,
mesni umak te Worcestershierov umak jer
oni sadrzavaju sol

sve §to je zasoljeno; hren, senf;
masline; salamura; slani orasi; slani
kukuruz; standardni maslac od
kikirikija; umak od soje

Vitamini i minerali

nisu potrebni osim ako ih ne odredi lije¢nik

vitamin D, vitamin C

Lijekouvi

samo koje odredi lije¢nik

4
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Tablica 3. Namirnice bogate i siromasne purinima
Table 3 Food rich with purine and food poor with purine
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Hrana bogata purinima

slatki kruh, sardine, incuni, jetra, bubrezi, srce, ekstrakti mesa, mesne juhe,
bujon, konzervirani losos, skoljke, haringa, srnetina, kvasac, slanina, govedina,
Saran, kokosja juha, patka, bakalar, mesne juhe, svinjetina, gljive, Spinat, tuna,
plava riba, bijela riba, piletina

Hrana siromasna purinima

povrce osim Spinata

Cokolada, napici s ugljicnim dioksidom, kakao, vocni sokovi, bijeli kruh i krekeri,
kukuruzni kruh, Zitarice i njihovi produkti, kukuruz, riza, makaroni, rezanci, sve
vrste sireva, jaja, sve vrste voca, mlijeko u svim oblicima, orasi, Secer i kolaci,

oksalata apsorbira, oksalatna dijeta nije potrebna u
bolesnika s hiperooksalurijom (tablica 1. i 2.).!1

PreporuCena dnevna doza proteina je 160-210
grama mesa. Uvedan unos mesa dovodi do porasta
mokracne kiseline (tablica 3.).1° Povecani unos mesa
pogotovo je znac¢ajna pojava u razvijenim zemljama.

U zapadnim zemljama unos natrija prelazi 300
mEq/dan i moZze znacajno povisiti ekskreciju kalcija uri-
nom. Ogranicenje natrija moZe biti dio tretmana bolesni-
ka s hiperkalciurijom. Smanjenje na 150 mEq/dan moze
smanjiti ekskreciju kalcija urinom i smanjiti ucestalost
stvaranja kamenaca (tablica 1. i 2.).

LIJECENJE BOLESNIKA S UROLITIJAZOM

a) Medikamentozna terapija

Diuretici

Tiazidski diuretici koriste se u snizavanju kalcija u urinu
u bolesnika s rekurentnim kamencima, koji imaju
hiperkalciuriju te u bolesnika s medularnim spongioz-
nim bubrezima koji imaju kamence.>®'? U pravilu ti
diuretici eleviraju razinu kalcija u serumu. Pocetna je
doza 25 mg, a moZe se mijenjati ovisno o kalciju u urinu.
Treba obvezno mjeriti kalij jer hipokalijemija dovodiido
hipocitraturije (davanje kalija korigira i hipokalijemiju i
hipocitraturiju). Ekskrecija kalcija urinom vraca se u
prvobitno stanje u 50% bolesnika za 4-5 godine.

Alkalizirajuce tvari

Kalij-citrat i sok od limuna mogu se pripisati normokali-
uri¢nim bolensicima kako bi se povecala koncentracija
citrata u urinu. Citrat je inhibitor stvaranja kamenaca i u
pravilu se daje bolesnicima koji imaju hipocitraturiju.
Kalij-citrat podize pH urina za 0,7-0,8. Uobicajena je
doza 60 mEq u 3—4 dnevne doze. Oprezan treba biti s
bolesnicima s renalnom insuficijencijom te onima koji
uzimaju diuretike koji tede kalij. Osim Sto povecava pH

100

urina, kalij-citrat dovodi i do porasta citrata u urinu, §to
smanjuje saturaciju kalcijevog oksalata. Zbog toga se
koristi u bolesnika s kalcij-oksalatnim kamencima koji
su nastali kao posljedica hipocitraturije, ukljucujuci i
one s renalnom tubularnom acidozom. Kalij-citrat se
koristi i za lijeCenje uri¢nih kamenaca i blazih oblika
hiperurikozuricke kalcijske nefrolitijaze.?>1° Natrij i kali-
jev bikarbonat, kao i sok od narance, alternativni su
alkalizirajuci agensi.

Za razliku od prije spomenutih alkalizirajuc¢ih tvari,
ne postoje lijekovi koji dovode do zadovoljavajuce i
dugotrajne acidifikacije urina.

Inhibitori apsorpcije iz probavnog trakia

Celuloza fosfat veze kalcij u crijevu te time smanjuje
apsorpciju kalcija i njegovu ekskreciju putem crijeva.?
Koristi se u terapiji hiperkalciurije tipa I. u slucaju
rekurentnih kamenaca. Uobicajena doza je 5 grama 3 x
na dan uz obrok. Doza se mozZe titrirati s obzirom na
nalaz kalcija u 24-satnom urinu. Alternativno je lijeCenje
uporaba hidroklorotiazida s kalijevim citratom kako bi

se sprijecila moguca hipokalijemija i hipocitraturija.

Nadoknada fosfata

Gubitak fosfata urinom najbolje se nadoknaduje nadom-
jeStanjem fosfata. Obi¢no se zapocinje 3-4 x 250
mg/dan, a doza se moZe podvostruciti ovisno o serum-
skim vrijednostima kalcija i fosfora.

Nadoknada kalcija

Enteralna hiperoksaluri¢na kalcijeva nefrolitijaza
uspje$no se lije¢i kalcijevim preparatima. Kalcijev
glukonat i kalcijev citrat dobro se apsorbiraju te su
ucinkovitiji u podizanju razine kalcija u serumu. Kalcijev
karbonat i kalcijev fosfat slabije se resorbiraju, ostaju u
lumenu crijeva i veZu za oksalate te time smanjuju nji-

hovu resorpciju. Ovi preparati sa slabijom apsorpcijom
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optimalni su za lijeCenje enteralne hiperoksaluri¢ne kal-
cijeve nefrolitijaze. Moraju se davati za vrijeme obroka.

Lijekovi koji smanjuju mokracnu kiselinu

Alopurinol se koristi za lijeCenje hiperurikozuri¢ne
kalcijeve nefrolitijaze hiperuricemijom ili bez hipe-
ruricemije te u bolesnika s uri¢nim kamencima. Za raz-
liku od urikozuri¢nih lijekova koji smanjuju razinu
serumske mokracne kiseline povecavajuci ekskreciju
mokracne kiseline urinom, alopurinol je inhibitor ksan-
tin-oksidaze te smanjuje razinu mokracne kiseline u
serumu i urinu. Nema utjecaja na biosintezu purina.
Povecana razina ksantina i hipoksantina u urinu ne
dovodi do nefrolitijaze. LijeCenje se zapocinje sa 100
mg/dan, a moZe se povecavati do 300 mg/dan u neko-
liko doza ili u jednoj dozi uz monitoriranje razine
mokracne kiseline u urinu. Alopurinol se najbolje pod-

nosi kada se uzima nakon jela. >8

Inhibitori ureaze

Koriste se u lijecenju struvitnih kamenaca. Tu spada ace-
tohidroksami¢na kiselina'* koja reverzibilno inhibira
bakterijsku ureazu, smanjuje razinu amonijaka u urinu i
posljedi¢no zakiseljuje urin. Koristi se kao dodatni tret-
man u bolesnika s kroni¢nim infekcijama urotrakta s
bakterijama koje imaju ureazu i koji imaju struvitne
kamence. Najbolji rezultati postizu se nakon odstranje-
nja kamenaca kao profilaksa. Daje se 250 mg 3—4 puta
na dan (maksimalna doza 10-15 mg/kg/dan).

Prevencija cistinskih kamenaca

Konzervativne mjere kao uvecan unos tekudine i alka-
lizacija urina, u pravilu nisu dovoljne za kontrolu cistin-
skih kamenaca.'> Od lijekova se koristi D-penicilamin
koji smanjuje koli¢inu urinskog cistina. Topivost cistina
ovisi o pH (raste s povecanjem pH urina). D-penicilamin
je relativno toksican lijek (hepatotoksican, oStecuje
bubrege i kostanu srz). PocCetna je doza 250 mg na dan,
podijeljena u 3—4 doze, a moZze se povecati do 2 gra-
ma/dan (uz mjerenje cistina u urinu). Uz penicilamin
treba uzimati i piridoksin (vitamin B6O) i to 25-50
mg/dan. Merkaptopropionilglicin se bolje podnosi od
penicilamina. VeZe se za cistin i s njime tvori topivi kom-
pleks. Time se moZze usporiti stvaranje novog kamenca.
Doza se titrira ovisno o vrijednosti cistina u 24-sathom
urinu. Pocetna je doza 200-300 mg 3 puta na dan, i to
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jedan sat prije ili 2 sata poslije svakog jela. Nuspojave
nisu rijetke: temperatura, mucnina, povracanje, osip,
lupus like sindrom, smanjen osjet i razli¢iti hematoloski
poremedaji.

Tvari za otapanje kamenaca

Efikasnost tih tvari ovisi o povrSini i tipu kamenca, volu-
menu irigacijskog sredstva i nacinu na koji se primje-
njuje.258

Najc¢edce se koriste peroralni alkalizirajuci agensi,
ukljucujudi natrijev i kalijev bikarbonat i kalij-citrat.
Treba biti oprezan u davanju tih sredstava bolesnicima
sa zatajenjem srca i bubrega. Funkcija je citrata u tome
§to se metabolizira u bikarbonat. Sok od narance
takoder alkalizira urin. Intravenska alkalizacija postize

se sa 1/6 molarnom otopinom natrij-laktata.

Antibiotici

Antibiotici se daju za lijeCenje urinarne infekcije. U pra-
vilu, u svih bolesnika treba uzeti sediment urina. Ako se
u njemu nadu bakterije i/ili leukociti, potrebno je uciniti
urinokulturu i na osnovi antibiograma dati odgovarajudi
antibiotik. S antibiotskom terapijom treba obvezno
zapoceti prije kirurskog lijecenja.

Analgetici

Bol treba zapoceti lijeciti jednim od nesteroidnih anti-
reumatika, a najcesce diklofenakom.'® Od morfijskih
preparata koristi se petidin.

b) Kirursko lijecenje

U kirursko lijecenje spada: klasi¢ni operacijski zahvat
(nefrolitotomija, ureterolitotomija), ureteroskopija s
litotripsijom kamenaca (URS), perkutana nefrolitotomija
(PNL) i izvantjelesna litotripsija ili litotripsija Soknim va-
lovima (ESWL). 2817-20

ZAKLJUCAK

Urolitijaza je i dalje znacajan klini¢ki problem c¢ija etio-
patogeneza nije do kraja razjaSnjena. Kako velika vecina
bolesnika spontano izmokri kamence, simptomatska
terapija, u vecini bolesnika, ima prednost pred aktivnim
pristupom. Razmjerno mala skupina bolesnika zahtijeva
aktivan kirurski pristup. Preventivnim mjerama moze se
utjecati na pojavu urolitijaze te smanjiti broj recidiva.
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TRANSPLANTACIJSKA MEDICINA I MULTIDISCIPLINARNA SURADNJA U
KLINICKOM BOLNICKOM CENTRU RIJEKA

TRANSPLANTATION MEDICINE AND MULTIDISCIPLINARY COLLABORATION AT UNIVERSITY
HOSPITAL RIJEKA

Miomir Zelic, Petar Orlic

SAZETAK

Prvom transplantacijom bubrega izvedenom 30. sijecnja 1971. u KB
“Dr. Zdravko Kucic¢”, Rijeka, zapocela je era transplantacijske medi-
cine u nas. Stedena nova znanja omogudila su daljnji razvoj trans-
plantacijske medicine u Hrvatskoj. Bolja organizacija, multidisciplinar-
na suradnja i financijska potpora transplantacijskom programu, prije
svega programu transplantacije organa umrle osobe, stvaraju dobre
uvjete rada. Transplantacija organa umrle osobe, posebno bubrega,
poboljsava kvalitetu zivota bolesnika i nije toliko skupa kao lijeCenje
dijalizom. Rezultati preZivljavanja presatka i bolesnika sli¢ni su rezul-
tatima CTS-a (suradnja — multicentri¢na transplantacijska studija) —
Heidelberg. Zbog svega toga potrebno je nastaviti s usavrSavanjem
transplantacijskog programa. No program, a time i nacionalni
zdravstveni interes, moze se ostvariti jedino uz izrazenu multidiscipli-
narnu suradnju.

KILJUCNE RIJECI: transplantacija bubrega, organizacija, multidiscipli-
narna suradnja, novostecena znanja, zdravstveni interes

UvOD

Prvom transplantacijom bubrega, izvedenom 30. sijecnja
1971. u tadasnjoj KB “Dr. Zdravko Kucic¢”, u Rijeci i u
Hrvatskoj zapocela je era transplantacijske medicine.! Pro-
gram transplantacije organa rezultat je nekoliko prije
uspjesno zapocetih programa. Prvi je svakako program
primjene dijalize u bolesnika s akutnim oStecenjem
funkcije bubrega, a zatim i otvaranje prvog Centra za
provodenje programa lijecenja bolesnika s kronicno oste-
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ABSTRACT

The first kidney transplantation performed on January 30" 1971
opened a new era in transplantation medicine at the University Hos-
pital “Dr. Zdravko Kuci¢” in Rijeka. The knowledge acquired from first
experiences enabled a further development of transplantation medi-
cine in Croatia. Good work environment and better results can be
achieved with a better organization, multidisciplinary collaboration
and the financial support to the transplantation program. Cadaver
organ transplantation, especially kidney transplantation, improves
patients’ life quality and is also less expensive when compared to dial-
ysis treatment. Graft and patient survival in our clinic is similar to the
results presented in the Heidelberg CTS (Collaborative Transplant
Study). A further development of the transplantation program is our
primary and most important challenge and obligation. But the pro-
gram and, with it, the national health care, can only be achieved
through a multidisciplinary collaboration.

KEY WORDS: kidney transplantation, organization, multidisciplinary
collaboration, know how, health care

¢enom funkcijom bubrega. Istodobno, zapoceo je i pro-
gram eksperimentalne kirurgije — u pocetku s kardio-
kirurskim programom i programom transplantacije bub-
rega, a poslije i jetre i gusterace.?>? Transplantacijski pro-
gram prosiren je 21. prosinca 1993. i prvom simultanom
transplantacijom gusterace i bubrega u KBC-u Rijeka.*>
Transplantacija organa bila je strucni izazov, ali je
postavila i visoke stru¢ne standarde pred sve lije¢nike
raznih specijalnosti KBC-a Rijeka, a posebno kirurgije,
interne — nefrologije, transfuziologije i anesteziologije.®

MATERIJALNI PODACI

U proteklih nesto vise od 30 godina rada, u vremenu od
30. sije¢nja 1971. do 31. prosinca 2003. ucinjeno je
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ukupno 776 transplantacija bubrega i 5 transplantacija
gusterace. U 5 bolesnika je obavljena “simultana” trans-
plantacija gusterace i bubrega (SGB).

Bubreg Zzivog srodnika (LK) dobiven je za 348
bolesnika, a umrle osobe (CK) za 428 bolesnika te
gusteraca od 5 umrlih osoba.

Eksplantacije organa, samo bubrega ako je tako
odlu¢eno nakon razgovora s obitelji umrle osobe, ili
multiorganske eksplantacije parenhimnih organa i/ili
tkiva obavljane su u KBC-u Rijeka i OB Pula i OB Zadar,
uz sudjelovanje eksplantacijskih ekipa iz KBC-a Rijeka i
drugih centara iz Hrvatske i iz inozemstva.

Nisu uvijek svi organi bili iskoriSteni jer je procije-
njeno da eksplantirani organ nije pogodan za transplan-
taciju, ili tada nije bilo primatelja, ili nije bilo primatelja
pripremljenih za operaciju pa se zbog preduge ishemije
odustalo od transplantacije.

U Primorsko-goranskoj zupaniji s oko 300.000 sta-
novnika, broj darivanih organa za transplantaciju,
izrazen na milijun stanovnika (1/3 milijuna stanovnika —
12 donora = 36 - donora na milijun stanovnika), na
razini je razvijenih europskih zemalja s afirmiranim
transplantacijskim programom. Iako je nekih godina ta
ukupna brojka apsolutno manja, jo$ uvijek je visa od
prosjeka eksplantiranih organa u zemljama Europe.!°

Zadnjih desetak godina u prosjeku se obave tri trans-
plantaciju bubrega od Zivog srodnika na godinu.

Tablica 1. Broj transplantacija u KBC-u Rijeka (1997-2001.)
Table 1 Number of transplantations in Clinical Hospital Rijeka
(1977-2001)

Godina: 1997. 1998. 1999. 2000. 2001. 2002. 2003.

Bubrega 21 24 13 14 30 25 18
SGB 1

CK 16 17 12 12 27 22 15
LK 5 8 1 2 3 3 3

Tablica 1. Broj donora (2001.-2003.)
Table 2 Number of donors (2001-2003)

Godina: 2001.  2002. 2003.
Davatelj — Zivi srodnik: 3 3 3
Potencijalnih donora — umrla osoba: 15 8
Donora — umrla osoba: 12 8 4
Odbijanje darivanja: 3 -
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REZULTATI

Procjena rezultata obavljala se u usporedbi s rezultatima
kolaborativne multicentricke studije — CTS sa sjedistem u
Heidelbergu. KBC Rijeka jedan je od ¢lanova u studiji.
Ukupni rezultati prezivljavanja bolesnika te presatka na-
kon prve i prezivljavanje bolesnika i presatka od druge do
pete godine, u usporedbi s rezultatima iz navedene stu-
dije koja pokazuje sli¢ne brojke, ocjenjuju se uspjesnima.

Tablica 3. Rezultati prezivljavanja bolesnika i grafia
Table 3 Patient and graft survival

Prezivljavanje bolesnika — 1. godine: 100%
PreZivljavanje grafta: 1. godina: 92%
Prezivljavanje bolesnika: 2.-5. godine:
e donor — Zivi srodnik: 100%
e donor — umrla osoba: 92,1-85,8%
Prezivljavanje grafta: 2.-5. godina:
e donor — 7ivi srodnik: 88,9-76,0%
e donor — umrla osoba: 85,1-78,6%

RASPRAVA

Zasto je transplantacija bubrega nacionalni zdravstveni
interes? Kako poboljsati rezultate transplantacije? Koje
su dostignute vrijednosti transplantacije organa?

Odgovor na ova, ali i brojna druga pitanja trebao bi
na kraju dovesti do poboljSanja uvjeta i rezultata
lijeCenja transplantacijom organa te tako bolesnicima
dati bolju priliku, a zdravstvenim vlastima, zbog sma-
njenja troskova lijecenja, vecu mogucnost upravljanja
sustavom zdravstva.

U Hrvatskoj od ukupno oko 2700 bolesnika na dijalizi,
800 “Ceka” transplantaciju bubrega. Jesmo li organizacij-
ski, znanjem, financijskom i zakonodavnom potporom te
promidzbenom potporom o darivanju organa, bolesniku
uciniti dostupnijim lijeCenje transplantacijom organa?

Neki su odgovori visekratno potvrdeni i predstavlja-
ju usvojene stavove. Kvaliteta Zivota bolesnika s us-
pjesno transplantiranim bubregom je bolja. Transplan-
tacija bubrega kao metoda lijeCenja jeftinija je od
lijeCenja dijalizom. UspjeSnom transplantacijom bubre-
ga od umrle osobe moze se pomoci Cetvorici bolesnika
— dva bolesnika s transplantiranim bubrezima osloba-
daju mjesto na dijalizi drugim dvama bolesnicima koji-
ma je potrebno takvo lijeCenje.

Kada se tome pribroji i novoste¢eno znanje na
podrudju transplantacijske medicine, koje je dalje dove-
lo do unapredenja medicinske prakse i znanosti, pove-
¢ava se znacenje transplantacije organa kao nacionalno-
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ga zdravstvenog interesa. Brojni referati na kongresima i
simpozijima, magisteriji i doktorati, objavljeni strucni
Clanci, tisuce procitanih radova iz domacih i stranih pub-
likacija potkrepljuju ¢injenicu o novosteCenom znanju, a
rezultati lijeCenja koji su prema CTS-studiji u prosjeku, ili
nesto i bolji, potvrduju primjenu tog znanja.!?

Transplantacijski program kao nacionalni zdravstveni
interes obveza je svake zdravstvene ustanove i njezinih
djelatnika. Transplantacija organa kao pojam znaci
ukupnu organizaciju, posebno naglaSenu i zahtjevnu
multidisciplinarnu suradnju, a tek je u jednom dijelu to i
kirurski postupak eksplantacije i implantacije. Realizacija
transplantacijskog programa ostvariva je uz sudjelovanje
pojedinca sa znanjem i entuzijazmom u organiziranom
procesu koji obuhvaca kirurske, nefroloske, imunoloske
i mnoge druge postupke, ali i programska rjeSenja, finan-
cijsku podrsku te naglaSenu obvezu medicinske usta-
nove za provodenje programa transplantacije organa.
Brojnost sudionika u tom iznimno zahtjevnom nacinu
lijecenja velik je, pa je nuzna i dobra organiziranost, stan-
dardiziranost postupaka, primjena zakonske regulative i
sustavna promidzba darivanja organa.'?15

Uvjet za uspjeSno ostvarivanje transplantacijskog
programa jest multidisciplinarna suradnja s prepozna-
tom zadacom od pojedinca do organizacijskog oblika —
klinike i KBC-a kao cjeline.

Temeljne postavke organizacije u KBC-u Rijeka su-
mirali smo u organizaciju rada koju smo nazvali “Rijecki
model”.10

Program transplantacije organa nadilazi interes i
mogucnosti pojedine klinike ili Zavoda, odnosno trans-
plantacija kao metoda lijecenja “ne pripada” ni jednoj
medicinskoj disciplini posebno. NajviSe je zastupljena
transplantacija bubrega, Sto urologiji i nefrologiji daje
posebno organizacijsko i stru¢no mjesto.!”

Program transplantacije organa moze se provesti
jedino uz multidisciplinarnu suradnju i organizaciju koja
¢e postovati medicinska i organizacijska pravila, prim-
jenu standardiziranih postupaka, analizu rada i rezultata
radi poboljSanja rezultata.!®

Usvajanje programa transplantacije organa na razini
bolnice omogucava objedinjavanje i standardizaciju
transplantacijske problematike. Provodenje programa
transplantacije organa postavljeno je kao organizacija
medicinske sluzbe u kojoj svaki ¢lan ima svoju obvezu i
izvrsava je prema svome dokazano kvalificiranim zna-
njem.
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