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Pregledni članak
Review article

Šećerna bolest – rano otkrivanje, prevencija i liječenje
Diabetes mellitus - early diagnosis, prevention and treatment

Prema starijoj klasifikaciji, šećernu bolest tipa 1 
nazivalo se juvenilnim dijabetesom. Međutim, 
ona može nastati u bilo kojoj životnoj dobi. Pre-

ma današnjoj klasifikaciji, šećerna bolest tipa 1 definira 
se nedostatkom inzulina sa ili bez naznake autoimune 
destrukcije beta-stanica Langerhansovih otočića. Uobi-
čajeno se navodi da je to bolest fulminantnog početka, 
sa simptomatskom hiperglikemijom i razvojem ketoa-
cidoze. Međutim, sve je više naznaka da tip 1 i tip 2 še-
ćerne bolesti i nisu tako različiti.1,2 Dva su patofiziološka 
mehanizma temelj intolerancije glukoze i šećerne bole-
sti: nedostatak inzulina i neosjetljivost (rezistencija) na 
inzulin. Do nedostatka inzulina dolazi zbog propadanja 
beta-stanica: današnje stajalište je da se u tipu 1 šećerne 
bolesti, uz odgovarajuću genetsku predispoziciju pod 
utjecajem provokacije iz okoline, pokrene autoimuni 
proces. Dominira destrukcija beta-stanica i posljedič-
ni nedostatak inzulina, no po akceleratorskoj hipotezi, 
neosjetljivost na inzulin može ubrzati ovaj proces.3 U 
prilog ovome govore i epidemiološki podaci prema ko-
jima paralelno s povećanjem debljine u populaciji raste 
incidencija tipa 2 šećerne bolesti, ali i tipa 1*

DIJAGNOZ A ŠEĆERNE BOLE ST I  T IPA  1

Autoimuna destrukcija beta-stanica traje neko vrijeme 
bez evidentnih simptoma hipoglikemije. Karakteristično 

se puna klinička slika ispolji kada iz nekog razloga (naj-
češće akutne infekcije) poraste potreba za inzulinom. Tu 
pojačanu potrebu se ne može kompenzirati jačim luče-
njem inzulina. Razvija se klasična slika dekompenzirane 
šećerne bolesti: žeđ, umor, pojačano mokrenje, gubitak 
težine bez obzira na apetit i uzimanje hrane. U takvoj 
slici obično nema dijagnostičkih dilema: dijagnozu će 
potvrditi visoka glikemija s mogućim razvojem ketoa-
cidoze. Započinje se liječenje inzulinom, uz nadoknadu 
tekućine i kalija te dodatnim mjerama ovisno o stanju 
bolesnika i pratećim poremećajima. Nakon stabilizacije 
stanja potreba za inzulinom postaje manjom, moguće je 
i razdoblje prividne remisije – kada je moguće regulirati 
glikemiju bez dodatka inzulina. Međutim, autoimuni 
proces napreduje i uskoro se pojavljuje trajna potreba 
za inzulinom. Ovakav scenarij je češći u mlađoj životnoj 
dobi, posebno u djece.

U starijih je početak bolesti obično sporiji, izgleda 
kao da se radi o tipu 2 šećerne bolesti. I protutijela koja 
se mogu detektirati kao biljezi autoimunog procesa ra-
zličita su s obziorm na dob: u djece su redovito pozitivna 
inzulinska protutijela koja u odraslih nisu, u odraslih 
je karakterističnan nalaz GAD-protutitijela. Posljednjih 
se godina predlaže termin LADA (latent autoimmune 
diabetes in adults) za ovaj tip bolesti (slika 1). Važno je 
detektirati takve bolesnike u kojih treba što prije i trajno 
započeti nadoknadom inzulina. Nedavna analiza objav-
ljenih studija pokazala je da na LADA-u ukazuje skup 
lako dostupnih kliničkih, anamnestičkih i laboratorij-
skih parametara.4 Ako su zadovoljena dva od sljedećih 
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kriterija: akutni nastup bolesti, dob manja od 50 godina, 
indeks tjelesne mase (ITM) 25 ili niži, autoimuna bolesti 
u anamnezi, obiteljska anamneza šećerne bolesti, vjero-
jatnost GAD-pozitiviteta što je karakteristika LADA-e 
je 99%, a ona je 0 ukoliko nema ni jednu od sljedećih 
karakteristika: glikemija >15 mmol/L ili HbA1c>10%, 
gubitak 10% tjelesne težine u prethodna tri mjeseca i 
ITM niži od 25, a 32% uz bar jednu od tri navedene ka-
rakteristike. Ovime se može izbjeći preširoko testiranje 
na autoimune biljege. U svakom slučaju, nije toliko bit-
no inzistirati na klasifikaciji (slika 2), koliko promatrati 
klinički tijek bolesti i inzistirati na ostvarenju ciljeva 
kontrole a to je normoglikemija. Ne treba zaboraviti da 
je inzulin često potreban i u tipu 2 ukoliko se drugačije 
ne postigne dobra glukoregulacija.

GLUKOREGUL ACIJA  U  ŠEĆERNOJ  
BOLE ST I  T IPA  1

Značaj normoglikemije. Definitivni dokaz da se strik-
tnom kontrolom glikemije može odložiti nastanak di-
jabetičkih mikrovaskularnih komplikacija (retinopatija, 
nefropatija, neuropatija) ili usporiti progresija postojećih 
dalo je ispitivanje Diabetes Control and Complications 
Trial (DCCT) čiji su prvi rezultati objavljeni 1993. godi-
ne.5 Za makrovaskularne komplikacije (kardiovaskulanu 
bolest) veza s kontrolom glikemije je nešto kompleksnija 
jer tu je velik utjecaj drugih kardiovaskularnih rizika 
(debljine, hipertenzije, dislipoproteinemije, naslijeđa), 
ali je ipak sve više dokaza da i one, kao i mikrovasku-
larne komplikacije, ovise o stupnju glukoregulacije što 
je uočeno i kasnijim praćenjem ispitanika iz DCCT-a.6 
U tipu 1 šećerne bolesti postoji jasna veza kardiovasku-
larnog i ukupnog mortaliteta s glukoregulacijom pro-
cijenjenom po razini HbA1c.7 Utjecaj tipa 1 na porast 
kardiovaskularnog mortaliteta usporediv je s utjecajem 
tipa 2, uz značajniji utjecaj hiperglikemije.8

Cilj kontrole glikemije različito definiraju različita 
stručna društva (tablica 1), a u Hrvatskoj se držimo pre-

poruka Međunarodnog dijabetičkog saveza (Internatio-
nal diabetes federation = IDF).9-11 Postoji kontinuirani 
odnos vrijednosti HbA1c i incidencije komplikacija bez 
uočljivog praga, ali je apsolutni rizik razvoja kompli-
kacija vrlo mali uz HbA1c niži od 7,5%, što je uočeno 
u DCCT.12

Postizanje i održavanje normoglikemije. Temelj 
svakog liječenja šećerne bolesti je zdrava prehrana, tje-
lovježba i zdrav način života za što je potrebna konti-
nuirana edukacija pacijenta. Uz to, u tipu 1 nužna je 
nadoknada inzulina. Standard je intenzivirano inzu-
linsko liječenje: bolji naziv je bazal-bolus liječenje jer 
se odvojeno daje inzulin za bazalne potrebe, odvojeno 
bolusi za potrebu uz obrok.13 Radi se o tome da se poku-
šava imitirati prirodno lučenje inzulina: ono je bazalno 
nisko, uz niske oscilacije koncentracije inzulina u krvi, 
a uz obrok naglo na kratko poraste (slika 3). Za bazalne 
potrebe daje se inzulin produljenog djelovanja, u pra-
vilu u dvije doze (u nekih bolesnika – onih koji imaju 
još očuvane sekrecije inzulina – može biti dovoljna i 
jedna injekcija inzulina produljenog djelovanja) te doza 
inzulina kratkog djelovanja prije svakog obroka. Isto 
se može postići kontinuiranom potkožnom infuzijom 
inzulina pri čemu se brzina infuzije povećava uz obroke 
(detaljnije u posebnom članku ovog izdanja). U pravilu, 
oko polovina ukupne dnevne doze inzulina daje se kao 

Slika 2. Klasifikacija šećerne bolesti

+ -

• poznati uzroci 
  sekundarnog  
  dijabetesa

• bez poznatih uzroka  
  sekundarnog dijabetsa
• markeri tipa 1 (dob,  
  simptomi, ICA, IAA, GADA)

Tip 1 Tip 2

Diabetes Mellitus

Drugi specifični 
tipovi bolesti

Tablica 1. Cijevi kontrole glikemije prema različitim 
stručnim društvima

Društvo HbA1c 
(%)

glikemija 
natašte 

(mmol/L)

postprandijalna 
glikemija 
(mmol/L)

ADA – American 
Diabetes Assotiation

<7 <6,7 /

IDF-Europa –  
International 
Diabetes Federation

≤6,5 ≤6,0 ≤7,5

AACE – American 
Assotiation of Clini-
cal Endocrinology

≤6,5 ≤6,0 ≤7,5

Tip 1   LADA   Tip 2 

Čimbenici okoline, prehrana 

Dob pri dijagnozi 

Nasljedna sklonost 

Pad lučenja inzulina 

Destrukcija β stanica 

Inzulitis 

Autoantitijela 

Neosjetljivost na inzulin 

SLIKA 1. Kontinuum karakteristika bolesti: od tipa 1 do tipa 2

*debljina linije označava jačinu karakteristike. 
Modificirano prema ref. 2
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bazalni, polovina kao prandijalni inzulin (u bolusima). 
Ukupna dnevna doza je obično od pola do jedne jedinice 
po kilogramu, ovisno o stupnju inzulinske rezistencije.

Cijena dobre regulacije su češće hipoglikemije. Bo-
jazan od nepovoljnih učinaka ponavljanih hipoglikemija 
na mnestičke sposobnosti nije se u odraslih pokazala 
opravdanom: dapače, loša glukoregulacija, a ne česte 
hipoglikemije što prate dobru regulaciju, predstavlja 
rizik za slabljenje kognitivne funkcije.14

U novije vrijeme se sve više rabe inzulinski analozi. 
Za sada oni nisu pokazali jasnih prednosti, osim manje 
hipoglikemija uz kratkodjelujuće analoge u usporedbi 
s humanim brzodjelujućim inzulinom,15 te manje noć-
nih hipoglikemija uz analoge produljenog djelovanja u 
usporedbi s NPH inzulinom.16 Kako je već spomenuto, 
alternativa višestrukim injekcijama su sustavi za trajnu 
potkožnu infuziju inzulina – inzulinske pumpe. Prema 
sadašnjem iskustvu, trajnom infuzijom inzulina u uspo-
redbi s multiplim dnevnim injekcijama postiže se nešto 
bolja glukoregulacija s manje hipoglikemija u osoba s 
tipom 1 (ali ne u onih s tipom 2) šećerne bolesti.17 Na-
glašava se potreba dobre identifikacije pacijenata kojima 
je moguće poboljšati glukoregulaciju trajnom infuzijom 
inzulina („responderi“).18

Potrebna doza inzulina trajno varira, zato nema 
dobre regulacije glikemije bez trajnog sistematskog sa-
momjerenja glikemije i prilagođavanja doze potrebama. 
U praksi uz bazal-bolus liječenje treba mjeriti glikemiju 
najmanje prije svakog bolusa, te prije spavanja uz povre-
meno mjerenje postprandijalno (dva sata poslije obroka) 

– ovo posebno u fazi određivanja potrebne doze u bo-
lusima. Alternativa je uređaj za kontinuirano mjerenje 
glikemije. On je svakako koristan za detekciju noćnih 
hipoglikemija i daje dobru orijentaciju u planiranju in-
fuzije pri prijelazu na kontinuiranu potkožnu infuziju. 
Međutim, za sada još ograničena iskustva u redovnoj 
primjeni uz bazal-bolus liječenje, u usporedbi s redov-

nom samokontrolom višestrukim mjerenjem glikemije, 
ne pokazuju da se njime može postići značajno bolja 
glukoregulacija procjenjena po HbA1c-u.19

Dozu inzulina u bolusu uvjetuje količina ugljiko-
hidrata u obroku koji slijedi, uz dodatak radi korekcije 
već naznačene hiperglikemije. Određivanje doze može 
se činiti po iskustvu, prema zamjenskim tablicama ili 
računanjem ugljikohidratnog sastava konkretnog obro-
ka – za sada nema dokaza da je koja od tih metoda bolja 
od druge.20 Sve je popularnije računanje doze inzulina u 
bolusu prema količini ugljikohidrata u obroku. U pravi-
lu, za 15 g ugljikohidrata treba 1 jedinica inzulina da bi 
glikemija ostala kao prije obroka.21 Ukoliko je ona prije 
obroka veća, dodaje se još pokoja jedinica za korekciju 
glikemije (po korektivnom faktoru koji se određuje in-
dividualno svakom bolesniku). Dakako da je za ovakav 
pristup potrebna dobra edukacija osobe sa šećernom 
bolešću. Edukacija se može provoditi individualno i 
skupno. DAFNE (dose adjustement for normal eating 

– podešavanje doze normalnoj prehrani) program, na 
tragu modela strukturiranog u Njemačkoj osamdesetih 
pokazuje učinkovitost strukturirane edukacije za bazal-
bolus liječenje i takav način edukacije postaje standard 
skrbi o tipu 1 šećerne bolesti.22 U Hrvatskoj su se takvi 
skupni programi počeli provoditi u Sveučilišnoj Klinici 
Vuk Vrhovac u Zagrebu krajem devedesetih, zatim u 
KB Split i KB Dubrava u Zagrebu, a u pripremi su i u 
drugim centrima.23 Cilj je omogućiti osobi sa šećernom 
bolešću tipa 1 slobodnu prehranu s fleksibilnim ras-
poredom obroka a s održavanjem normoglikemije uz 
minimalne oscilacije.

Nadoknada inzulina u akutnoj bolesti, teškim 
stanjima i perioperativno. Trajno treba voditi računa 
da je inzulinsko liječenje u tipu 1 dijabetesa supstitucij-
ska terapija koja mora nadoknaditi potrebu za inzuli-
nom. Jedna od češćih grešaka koju pacijenti (a ponekad 
i nedovoljno educirani liječnici) učine jest umanjenje 
ili izostavljanje doze inzulina u akutnoj bolesti s inape-
tencijom. Ovo se događa zbog bojazni od hipoglikemije 
zbog oskudnijih obroka. Međutim, u akutnom stresu 
raste potreba za inzulinom i nerijetko je ukupna dnevna 
doza i veća nego prije akutne bolesti. Može biti potrebno 
restrukturirati dnevnu dozu: umanjiti boluse, povećati 
bazalni inzulin. Zlatno pravilo je redovna samokontrola: 
mjerenje glikemije i reagiranje prilagođavanjem doze 
inzulina.

Održavanje normoglikemije u teškim stanjima s 
potrebom intenzivnog liječenja kao i u preoperativnom 
razdoblju najefikasnije se provodi kontinuiranom intra-
venskom infuzijom kratkodjelujućeg inzulina (ili kratko-
djelujućeg inzulinskog analoga) perfuzorom ili infuzijom 
GIK otopine (glukoza-inzulin-kalij) i monitoriranje gli-
kemije svaki sat. Za ovakav pristup treba imati protokole 
prilagođene lokalnim prilikama.24 Alternativa je davanje 
potkožne injekcije brzodjelujućeg inzulina svakih 6 sati 
uz monitoriranje glikemije. U hospitaliziranih bolesnika 
koji uzimaju obroke i nisu kritično bolesni nastavlja se 
njihovo ranije bazal-bolus liječenje, uz monitoriranje 
glikemije i prilagodbu doze rezultatima mjerenja.

vrijeme (sati) 
06,00 12,00 18,00 06,00 24,00 

 

brzodjelujući inzulin 
inzulin produljenog djelovanja 
fiziološka inzulinemija

SLIKA 3. Idealizirani prikaz inzulinemije u bazal-bolus 
liječenju u usporedbi s fiziološkom

Sjena u pozadini pokazuje fiziološke fluktuacije inzulina tije
kom dana: visoke kratkotrajne skokove poslije svakog obroka; 
puna linija pokazuje približnu inzulinemiju koja se postiže 
krakotrajno djelujućim inzulinom, a isprekidana linija razinu 
inzulina nakon injekcije inzulina produljenog djelovanja
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Transplantacija Langerhansovih otočića i 
gušterače. Nakon transplantacije alogenih otočića i 
transplantacije gušterače oko 80% primaoca je neovi-
sno o inzulinu tijekom jedne godine, dugoročno znatno 
manje (tek 10% nakon transplantacije otočića, nešto više 
nakon transplantacije gušterače). Intra i perioperativne 
komplikacije su značajno češće pri transplantaciji gušte-
rače (što je kirurški zahvat, za razliku od transplantacije 
otočića koja je infuzija), a u oba postupka je potrebna 
trajna imunosupresijska terapija. Kada se sve uzme u ob-
zir, današnje stajalište je da je transplantacija gušterače 
indicirana istovremeno s transplantacijom bubrega, po-
gotovo u bolesnika s nestabilnom šećernom bolešću. U 
tih bolesnika se značajno poboljšava prognoza u odnosu 
na one kojima je samo transplantiran bubreg. U onih 
koji ne trebaju transplantaciju bubrega transplantacija 
otočića je opcija samo ako su iscrpljene sve mogućnosti 
stabilizacije glikemije i sprječavanja teških hipoglike-
mija. U svih ostalih bolesnika teško je preporučiti tran-
splantaciju zbog rizika koje nosi trajna imunosupresija, 
pa se ovaj pristup smatra još eksperimentalnim.25

OSTALE  MJERE  L IJEČENJA I  PR AĆENJA  
ŠEĆERNE BOLE ST I  T IPA  1

Uz glikemiju, treba nadzirati i ostale rizike nastanka 
komplikacija: bar jednom godišnje mikroalbuminurija 

– pojavi li se treba započeti uzimanjem ACE-inhibitora, 
jednom godišnje pregled očne pozadine radi detekcije 
retinopatije, jednom godišnje kontrola lipida radi pra-
vovremenog početka terapije statinom, trajna kontrola 
krvnog tlaka s ciljnom vrijednosti 130/80 mmHg.

MIJENJANJE  PRO GNOZE ŠEĆERNE BOLE ST I

Kroz prethodna desetljeća bitno se poboljšala prognoza 
osoba sa šećernom bolešću tipa 1 što dokazuje nekoliko 
ispitivanja. Dansko ispitivanje mortaliteta praćenjem 
3000 osoba pokazalo je da se u 40 godina (do deve-
desetih godina prošlog stoljeća) očekivani životni vijek 
produljio za (medijan) 15 godina, najviše zbog bitnog 
smanjenja pojavnosti nefropatije i terminalnog zatajenja 
bubrega.26 Ipak, još uvijek je veći u osoba sa šećernom 
bolešću od onog opće populacije. Prema švedskim po-
dacima u osoba kojima je šećerna bolest počela u pu-
bertetu i mlađoj odrasloj dobi (15-34 godine) mortalitet 
je dvostruko veći uz tip 1, a trostruko uz tip 2 šećerne 
bolesti. Podaci iz tako razvijene zemlje s razvijenim 
zdravstvenim sustavom pokazuju da se skrb o šećernoj 
bolesti još mora bitno usavršiti.

I SP IT IVANJA MO GUĆNOST I  
PRE VENCIJE  I  L IJEČENJA

Prevencija. Sedamdesetih godina prošlog stoljeća otkri-
veni su autoimuni mehanizmi u etiologiji tipa 1 šećerne 
bolesti. Ubrzo je počelo traženje identifikacije rizičnih 
osoba, te pokušaji različitih preventivnih liječenja, 
uglavnom usmjerenih modulaciji imunosnih procesa 
(nikotinamidom, oralnim ili malim dozama potkož-
nog inzulina, izbjegavanjem rane ekspozicije kravljem 
mlijeku). Ni jedna od do sada provedenih preventivnih 
metoda nije rezultirala uspjehom, ali stvorila se učinko-
vita međunarodna suradnja što pobuđuje nadu da će se 
eventualna prevencija u budućnosti moći brzo testirati 
i provesti u praksi.27

Izliječenje tipa 1. Manipulacije matičnim stani-
cama izazov su za liječenje mnogih kroničnih degene-
rativnih bolesti, tako i dijabetesa. Dva su pravca istra-
živanja: embrionalne matične stanice i mezenhimalne 
matične stanice. Iz embrionalnih matičnih stanica 
uspjelo se dobiti stanice koje funkcionalno odgovaraju 
beta-stanicama Langerhansovih otočića u pokusima 
na miševima.28 Ovo još nije došlo do stadija mogućeg 
kliničkog ispitivanja. Što se tiče mezenhimalnih ma-
tičnih stanica dobivenih iz koštane srži, ispitivanja su 
usmjerena njihovim imunomodulacijskim svojstvima 
s ciljem zaustavljanja autoimunog procesa čime bi se 
omogućio oporavak – regeneracija mase beta-stanica.29 
Nedavno je pokrenuta faza 2 kliničkog ispitivanja kojim 
će se procijeniti sigurnost i učinkovitost ovog pristupa 
u novootkrivenom tipu 1 šećerne bolesti.30

Z AKLJUČ AK

Striktnom glukoregulacijom glikemije moguće je odlo-
žiti nastanak dijabetičkih komplikacija u tipu 1 šećerne 
bolesti. Za striktnu regulaciju glikemije nužna je edu-
kacija pacijenta koji će sam prilagođavati dozu inzulina 
prema potrebama mjereći redovno glikemiju. Standard 
nadoknade inzulina je bazal-bolus liječenje: multiplim 
dnevnim injekcijama ili kontinuiranom potkožnom 
infuzijom. Uz glukoregulaciju, potrebna je i kontrola 
drugih faktora rizika razvoja vaskulopatije, kao i u tipu 
2 šećerne bolesti. Svim ovim mjerama bitno se poboljša-
va prognoza šećerne bolesti tipa 1 za što postoje čvrsti 
dokaze. Razvoj novih tehnologija osigurava sigurniju 
i bolju nadoknadu inzulina i budi nadu u prevenciju 
i izlječenje.
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Šećerna bolest – rano otkrivanje, prevencija i liječenje Dijagnostika i liječenje šećerne bolesti tipa 1

Diagnosis and treatment of type 1 diabetes mellitus
Summary According to the current classification, type 1 diabetes mellitus is defined as a condition caused by a lack of 
insuline with or without the signs of autoimmune destruction of beta cells in the islets of Langerhans. In younger patients, 
the disease onset is usually acute, with pronounced symptoms of hyperglycemia (thirst, polyuria, and polydipsia). In the 
elderly, the disease onset is usually slower, resembling type 2 diabetes. Recently, the term latent autoimmune diabetes in 
adults (LADA) has been proposed for this form of the disease. Strict glycemic control may postpone diabetic complications. 
The glycemic control is maintained by basal-bolus insulin therapy with multiple daily injections or continuous subcutane-
ous insulin infusion, which requires self-monitoring of blood glucose and insulin dose adjustments based on the glucose 
level. Good glycemic control in severe diabetes requiring intensive treatment is best maintained with intravenous insulin 
drip. The prognosis of patients with type 1 diabetes mellitus has improved over the recent decades, but prevention has 
not yielded any results. Current research is directed at improving the existing care and finding safer methods of insulin 
delivery. The aims for the future are to find the cure and prevent the disease.

Key words blood glucose self-monitoring; diabetes mellitus, type 1; insulin; treatment
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