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Sazetak. Cilj istrazivanja bio je u bolesnika sa stabilnom koronarnom bole$¢u procijeniti ucestalost dispepti¢nih tegoba,
ucestalost funkcionalne i organske dispepsije i mogude pretkazatelje organske dispepsije. U istrazivanje je ukljuceno 150
bolesnika (109 muskaraca; prosje¢na dob 62,61+10,23 god.) sa stabilnom pektoralnom anginom koji su zbog signifikantne
koronarne bolesti upuceni na operaciju aorto-koronarnog premostenja. Dispepsija je zabiljezena temeljem anamnestickih
podataka o postojanju: boli u zli¢ici, napuhanosti, mu¢nine i povrac¢anja. Dispepsija pracena endoskopskim ostec¢enjima
sluznice definirana je kao organska, a uz normalan endoskopski nalaz kao funkcionalna. Nezavisna korelacija niza klinicko-
demografskih varijabla i organske dispepsije (zavisna varijabla) procijenjena je multivarijantnom analizom (logisticka re-
gresija). Sto trideset pet (90%) bolesnika imalo je barem jedan simptom dispepsije. U 85 (63 %) bolesnika zabiljezena je
organska dispepsija, a u 50 (37%) bolesnika funkcionalna dispepsija (P<0,001). Bolesnici s organskom dispepsijom imali
su veéi broj simptoma dispepsije od bolesnika s funkcionalnom dispepsijom (1,92 + 0,88 prema 1,38 + 0,87, P<0,001). Veci
broj simptoma dispepsije (> 3) korelirao je s tezim oblicima gastroduodenalnih ostecenja (r=0,267, P<0,0001). Multiva-
rijantnom analizom opaZena je nezavisna povezanost primjene niskih doza acetilsalicilne kiseline (B=11,701, P=0,004),
Secerne bolesti (f=2,921, P=0,027), puSenja (B=2,910, P=0,037) i muc¢nine (B =3,620, P=0,015) s organskom dispepsijom.
Istrazivanje je pokazalo visoku ucestalost dispepsije u bolesnika s koronarnom bole$¢u. Tri i viSe simptoma dispepsije,
kroni¢na primjena niskih doza acetilsalicilne kiseline, puSenje, Secerna bolest i muc¢nina povecavaju vjerojatnost organske
dispepsije, pa prisutnost navedenih parametara sugerira potrebu upucivanja bolesnika na ezofagogastroduodenoskopiju.

Descriptors: Coronary disease — complications; Dyspepsia — complications, epidemiology, diagnosis; Gastric mucosa —
pathology; Aspirin — adverse effects

Summary. The aim of the study was to determine the frequency of functional and organic dyspepsia and possible predictors
for organic dyspepsia in coronary artery disease (CAD) patients. The 150 patients (109 men; mean age 62.61+£10.23 yr)
undergoing coronary artery by-pass grafting because of stable pectoral angina due to significant CAD were enrolled in the
study. Dyspepsia was determined by the existence of epigastralgy, heartburn, nausea and vomiting. Dyspepsia with endo-
scopic lesions was defined as organic, and dyspepsia with normal endoscopy was defined as functional. Multivariate analy-
sis (logistic regression) was used to estimate predictive values of some independent clinical and demographic variables in
relation to organic dyspepsia (dependent variable). One hundred thirty-five (90%) patients had at least one symptom of
dyspepsia. Eighty five patients (63%) had organic dyspepsia, and 50 (37%) patients had functional dyspepsia (P<0.001).
Patients with organic dyspepsia had more dyspeptic symptoms than patients with functional dyspepsia (1.92 +0.88 vs. 1.38
+0.87, P<0.001). More dyspeptic symptoms correlated with heavy GD lesions (r=0.267; P<0.0001). Multivariate analysis
revealed independent correlation of consuming low-dose aspirin (standardized coefficient f=11.701, P=0.004), diabetes
(B=2.921, P=0.027), cigarette smoking (=2.910, P=0.037) and nausea (=3.620, P=0.015) with organic dyspepsia. The study
showed high frequency of dyspepsia, especially organic dyspepsia, in CAD patients. Three or more dyspeptic symptoms,
low-dose aspirin, cigarette smoking, diabetes and nausea, increased the probability of organic dyspepsia. Therefore, for
patients with combination of dyspeptic symptoms and present risk factors the endoscopic examination should be considered.
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Ucestalost dispepsije u opéoj populaciji iznosi 30—40%.'
Pritom se u oko 50% dispepti¢nih bolesnika nalazi otecenje
gornjeg segmenta gastrointestinalnog trakta, najéescée ero-
zivni gastritis ili pepticki vrijed zeluca i/ili dvanaesnika, dok
se u preostalih bolesnika ne nalazi endoskopskih promjena.’
Ako se u dispepti¢nog bolesnika zabiljeze endoskopske
promjene, govori se o organskoj ili ulkusnoj dispepsiji, u
suprotnom se slu¢aju rabi termin funkcionalna ili neulkusna
dispepsija.’

Kroni¢na primjena nesteroidnih antireumatika (NSAR)
ukljucujudi i acetilsalicilnu kiselinu (ASK) i infekcija Heli-
cobacterom pylori (H. pylori), prema dana$njim su spozna-
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jama, najvazniji uzroci osteéenja gastroduodenalnog (GD)
segmenta.*”’ Valja pretpostaviti da su koronarni bolesnici
zbog kroni¢ne primjene malih doza ASK (<325 mg/dan),
nerijetko uz istodobnu primjenu drugih antiagregacijskih
sredstava (primjerice klopidogrel) i ¢estu infekciju Helico-
bacterom pylori, skloniji oStecenjima GD segmenta i dis-
pepti¢nim tegobama. Prema rezultatima objavljenih istra-
zivanja znacajan broj bolesnika s organskom dispepsijom
koja je prouzrocena primjenom NSAR/ASK zbog njihovih
analgetskih u¢inaka nema dispepti¢ne tegobe, dok, nasuprot
tomu, u znacajnom broju bolesnika s dispepti¢nim tegoba-
ma unato¢ primjeni NSAR/ASK i infekciji H. pylori endo-
skopski nisu zabiljezena oSte¢enja GD sluznice.®’

Cilj ovog istrazivanja je bio procijeniti ucestalost i tezinu
organske i funkcionalne dispepsije te prediktivnost pojedi-
nih klini¢kih varijabla za postojanje endoskopskih osteéenja
GD sluznice u bolesnika s koronarnom bolesti.

Ispitanici i metode

Istrazivanje je provedeno na Odjelu kardiokirurgije i Za-
vodu za gastroenterologiju Klinicke bolnice Dubrava Za-
greb te u Klinici za unutarnje bolesti Klinickoga bolnickog
centra Split, u razdoblju od 1. lipnja 2005. do 30. lipnja
2006. godine. U istrazivanje je, prema redoslijedu endo-
skopske pretrage, bilo ukljuc¢eno 150 bolesnika sa stabilnom
koronarnom boles¢u u kojih je, prethodno uc¢injenom, dija-
gnostickom koronarografijom potvrdena koronarna bolest
srca. Bolesnici s akutnim koronarnim sindromom (nestabil-
na angina pektoris, infarkt miokarda s elevacijom i bez ele-
vacije ST-segmenta) bili su iskljueni iz istraZivanja.

Svi su bolesnici bili podvrgnuti ezofagogastroduodeno-
skopiji s ciljem objektivnog odredivanja postojanja i bi-
ljezenja oblika i tezine oSte¢enja GD sluznice i/ili infekcije
H. pylori. U svih bolesnika uklju¢enih u istrazivanje od-
redeni su antropometrijski, klinicki, laboratorijski i endo-
skopski parametri, opis kojih je dan u tekstu koji slijedi.

Klinic¢ko-antropometrijski parametri. BiljeZeni su podaci
o spolu, dobi (u godinama), visini (u cm), tjelesnoj masi (u
kg), indeksu tjelesne mase (ITM; kg/m?), vrijednostima sis-
tolickog i dijastolickog tlaka (u mmHg) i lijecenju do uklju-
¢ivanja u istrazivanje (ASK, NSAR, antisekretorni i/ili an-
tiulkusni lijekovi, hipolipemici). Kroni¢na primjena NSAR
je definirana kao primjena > 3 definirane dnevne doze
(DDD) na tjedan, a kroni¢na primjena ASK je definirana
kao primjena > 350 mg na tjedan.

Definicija tradicionalnih c¢imbenika kardiovaskularnog
rizika. Arterijska hipertenzija je definirana vrijednostima ar-
terijskog tlaka > 140/90 mmHg zabiljezenima u najmanje
dva uzastopna mjerenja tijekom 2 dana ili primjenom an-
tihipertenziva prilikom ukljuéivanja u istraZivanje; Secerna
bolest definirana je glikemijom nataste > 6,5 mmol/L ili
glikemijaom > 11 mmol/L zabiljezenom u bilo koje vrije-
me, odnosno primjenom inzulina i/ili peroralnih hipoglike-
mika prilikom uklju¢ivanja u istrazivanje; hiperlipidemija je
definirana vrijednostima kolesterola > 5 mmol/L i/ili tri-
glicerida > 2 mmol/L, i/ili primjenom hipolipemika pri-
likom ukljucivanja u istrazivanje; pusenje je definirano kao
dnevno konzumiranje duhanskih proizvoda dulje od 1 mje-
seca prije uklju¢ivanja u istrazivanje.

Ezofagogastroduodenoskopija je izvodena standardnom
tehnikom, na uredaju Olympus FB 25 K, Olympus, Japan. U
sklopu pripreme bolesnika za ezofagoduodenoskopiju pri-
mjenjivana je iskljuc¢ivo lokalna anestezija zdrijela ksilokai-
nom u spreju (Xylocain sprej; Astra, Wedel, Njemacka).
Tijekom postupka biljezene su akutne i kroni¢ne erozije

sluznice (definirane kao defekti sluznice promjera do 5 mm
koji ne prodiru kroz muskularis mukoze) i pepti¢ni vrijed
Zeluca 1/ili duodenuma (definiran kao defekt sluznice veéi od
5 mm u promjeru koji prodiru kroz muskularis mukoze).

Tezina oste¢enja GD sluznice procjenjivana je na temelju
bodovnog sustava prema Lanzi (Lanza gastric mucosal
injury score):'’ stupanj 0: bez erozija / krvarenja; stupanj 1:
erozije i krvarenja lokalizirana u jednom segmentu Zeluca
ili duodenuma; < 2 lezije; stupanj 2: erozije i krvarenja lo-
kalizirana u jednom segmentu zeluca ili duodenuma; 3-5
lezija; stupanj 3: erozije i krvarenja nastala u dva segmenta
zeluca ili duodenuma. Iako se u cijelom zelucu ili duodenu-
mu nalazi < 10 lezija, u jednom segmentu zeluca ili duode-
numa nalazi ih se > 6; stupanj 4: erozije i krvarenja nastaju
u tri ili viSe segmenata zeluca ili duodenuma; stupanj 5:
vrijed Zeluca ili duodenuma.

Infekcija H. pylori je odredivana histoloskom obradom
bioptata sluznice, koji su uzimani iz antruma zeluca (4 cm
od pilorusa; dva uzorka) i korpusa Zeluca (dva uzorka).
Bioptati su potom fiksirani u puferiranom formalinu i uklop-
ljeni u parafin; rezovi su bojeni hematoksilinom i eozinom
za histolosku analizu te po Giemsi radi prikaza H. pylori
ispod i u sluzi iznad epitela sluznice Zeluca.

Simptomi dispepsije i procjena tezine dispepsije. Dispep-
sija je odredena temeljem anamnestickih podataka o po-
stojanju: 1) mucnine, 2) epigastralgije (zgaravica / bol u zli-
¢ici ili iza donje polovine prsne kosti), 3) napuhanosti i 4)
povracanja. Postojanje najmanje jednog od navedenih simp-
toma prihvaceno je kao prisutnost dispepsije. Tezina dis-
pepsije odredena je brojem simptoma, pri ¢emu je veéi broj
simptoma pretpostavljao tezi oblik dispepsije. Dispepsija uz
pozitivan endoskopski nalaz kategorizirana je kao organska,
a uz normalan endoskopski nalaz kao funkcionalna dispep-
sija.

Statisticka analiza. Kontinuirane varijable iskazane su
kao srednja vrijednost + standardna devijacija (SV£SD), a
dihotomne varijable kao frekvencije i postotci, odnosno
distribucija u odredenoj podskupini. Statisticka znacajnost
opazenih razlika za kontinuirane varijable izraCunana je
Studentovim t-testom i Mann-Whitneyevim U-testom, dok
je za dihotomne varijable koristen x>-test s Yatesovom ko-
rekcijom ili Fisherov egzaktni test. Razlike izmedu grupa
testirane su analizom varijance — ANOVA, a povezanost
parametara Pearsonovim testom korelacije s izracunava-
njem faktora korelacije r. Multivarijantna analiza (logisticka
regresija) kori§tena je za procjenu prediktivne vrijednosti
niza varijabla (nezavisne varijable) u odnosu na pojavu or-
ganske dispepsije (zavisna varijabla). Rezultati multivari-
jantne analize iskazani su kao standardizirani koeficijent B i
pripadajuca vrijednost P. Kao razina statisticke znacajnosti
odreden je P<0,05. U obradi podataka koristen je statisticki
program SPSS Statistics (verzija 12.0, SPSS Inc, Chicago,
SAD).

Rezultati

U istrazivanje je uklju¢eno 150 bolesnika s koronaro-
grafski potvrdenom koronarnom boles¢u, 109 (72,7%)
muskaraca i 41 (27,3%) Zena, prosjecne dobi 62,61+10,23
god. U 88 (58,7%) bolesnika endoskopski je zabiljezeno
osteéenje GD sluznice. Osteéenja sluznice su se znacajno
¢esce prezentirala erozijama nego ulkusima (42,7% prema
16%), a bila su znacajno CeSc¢e zabiljezena u Zelucu nego u
duodenumu (53,3% prema 16,7%). Sezdeset dva posto bo-
lesnika bilo je pozitivno na H. pylori.

Sto trideset pet (90%) bolesnika imalo je barem jedan
simptom dispepsije — epigastralgiju, napuhanost, muc¢ninu i
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Tablica 1. Uestalost simptoma dispepsije u bolesnika s gastroduodenal-
nim ostecenjem i bez njega
Table 1. Frequency of dyspeptic symptoms in patients with and without
gastroduodenal lesions

Tablica 3. Karakteristike bolesnika s organskom i funkcionalnom dispep-
sijom
Table 3. Characteristics of patients with organic and functional dyspep-
sia

Broj (%) bolesnika
Number (%) of patients

Ukupno S ostecenjem Bez ostecenja
Total With lesions ~ Without lesions P

150 (100) 88 (58,7) 66 (41,3)
svi simptomi
all symptoms 135 (90) 85 (96,6) 50 (80,6) 0,002
epigastralgija
epigastralgy 104 (69,3) 64 (75,3) 40 (80) 0,672
napuhanost
heartburn 101 (67,3) 64 (75,3) 37 (74) 1
muénina
nausea 39 (26) 32(37,6) 7(14) 0,003
povracanje
vomiting 10 (6,7) 8(9,4) 2(4) 0,322

Tablica 2. Broj simptoma dispepsije u bolesnika s gastroduodenalnim
oStecenjem i bez njega

Table 2. Number of dyspeptic symptoms in patients with and without
gastroduodenal lesion

Broj (%) bolesnika

Broj Number (%) of patients
IS\IITrEE): a Dispepsija / Dyspepsia
of symptoms Organska / Organic  Funkcionalna / Functional p
88 (58,7) 66 (41,3)
0,004
1 24 (27,3) 18 (29)
2 43 (48,9) 28 (45,2)
3 13 (14,8) 4(6,5)
4 5(5,7) 0

povracanje (tablica 1). Simptomi dispepsije zabiljeZeni su
¢eSce u bolesnika s ostecenjem GD sluznice, tj. u bolesnika
s organskom dispepsijom (85 [63 %]) nego u bolesnika bez
ostecenja GD sluznice, odnosno u bolesnika s funkcional-
nom dispepsijom (50 [37%], P<0,001). Od preostalih 15
(10%) bolesnika koji nisu imali simptome dispepsije, u njih
3 (20% od broja bolesnika bez dispepsije, odnosno 2% od
ukupnog broja ispitanika) zabiljezena su oSte¢enja GD seg-
menta, u svih stupanj Lanza 1 (erozije i krvarenja lokalizi-
rana u jednom segmentu Zeluca ili duodenuma; < 2 lezije).
Pozitivna prediktivna vrijednost dispepsije procijenjena je
na 62%, a negativna na 80%.

U obje skupine bolesnika najéesce su zabiljezeni epiga-
stralgija i napuhanost, potom muénina i povraéanje. Sta-
tistiki znacajna razlika u ucestalosti pojedinih simptoma
izmedu skupina opaZena je samo za mucninu, koja je za-
biljezena u 32 (37,6%) bolesnika s organskom i 7 (14%)
bolesnika s funkcionalnom dispepsijom (P=0,003). Uce-
stalost ostalih simptoma izmedu navedenih skupina bole-
snika nije se statisticki razlikovala (tablica 1).

Bolesnici s organskom dispepsijom imali su u prosjeku
veéi broj simptoma dispepsije od bolesnika s funkcional-
nom dispepsijom (1,92 + 0,88 prema 1,38 + 0,87, P<0,001).
Najveci broj bolesnika, njih 71 (47,3%) imao je istodobno
po 2 simptoma dispepsije, 42 bolesnika (28%) imala su po
1 simptom, a zna€ajno manji broj bolesnika imao je isto-
dobno po 3 (17 [17,3%] bolesnika) ili 4 simptoma dispep-
sije (5 [3,3%] bolesnika; tablica 2).

Pearsonovim testom korelacije opaZen je pozitivan odnos
izmedu broja simptoma dispepsije i oblika i tezine GD
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Broj (%) bolesnika
Number (%) of patients

Dispepsija / Dyspepsia
Organska /  Funkcionalna /
Organic Functional P
85(62,9) 50 (37,1)
dob (godine; S+SD)
age (years; M=SD) 61,88410,91  63,9449,06 0,263
muskarci / males 67 (67) 33(33) 0,109

sistolicki tlak (mmHg; S+SD)

systolic blood pressure (mmHg; 128,47+13,38 128,90+20,36 0,883
M=SD)

dijastoli¢ki tlak (mmHg; S£SD)

diastolic blood pressure (mmHg; 76,29+9,88  77,80+13,25 0,454
M=+SD)

indeks tjelesne mase (kg/m? S+SD)

body mass index (kg/m?: M:SD) 27,7443,44 28,74+3,60 0,110
pusenje / smoking 31(77.,5) 9(22,5) 0,031
arterijska hipertenzija

arterial hypertension 65 (59.1) 43 (40.9) 0,066
hiperkolesterolemija

hypercholesterolemia 36 (58.9) 39@LD 0,173
Secerna bolest / diabetes mellitus 29 (74,4) 10 (25,6) 0,115
acetilsalicilna kiselina

acetylsalicylic acid 83 (66.4) 42(33.6) 0,005
srednja doza ASK (mg/d; M+SD)

mean dose of ASA (mg/d; M£SD) 96,47421,53  84,00+37,03 0,015
ASK-+klopidogrel

ASA-+clopidogrel 16 (53,3) 14 (46,7) 0,284
varfarin / warfarin 8(61,5) 5(38,5) 1,000
nesteroidni protuupalni lijekovi

nonsteroidal antiinflammatory drugs > (83.3) L(16.7) 0,412
inhibitori protonske crpke

proton pump inhibitors 36(73.5) 13(26,5) 0,065
antagonisti H -receptora

H,-receptors 'thagonists 8 (66.7) 4333 1,000
Infekeija H. pylori 53(639)  30(361) 0855

H. pylori infection

ASK — acetilsalicilna kiselina; ASA — acetylsalicylic acid

Tablica 4. Prediktori organske dispepsije — multivarijatna analiza
Table 4. Predictors of organic dyspepsia — multivariate analysis

Varijable Standardizirani koeficijent B P
Variables Standardized coefficient B
acetllsallpllng klsgllna 11,701 0,004
acetylsalicylic acid

mucnina 3,620 0,015
nausea

Secerna bolest 2001 0.027
diabetes mellitus ? ’
pusenje 2,910 0,037
smoking

Varijable uklju¢ene u analizu: spol, indeks tjelesne mase, acetilsalicilna kise-
lina, klopidogrel, nesteroidni protuupalni lijekovi, inhibitori protonske crpke,
statini, hipertenzija, dijabetes, pusenje, infekcija H. pylori / Variabeles inclu-
ded in analysis: gender, body mass index, acetylsalicylic acid, clopidogrel,
nonsteroidal antiinflammatory drugs, proton pump inhibitors, statins, hyper-
tension, diabetes, smoking, H. pylori infection

osteéenja iskazanog skoriranjem prema Lanzi. Veéi broj
simptoma dispepsije korelirao je s tezim oblicima GD
osteéenja (r=0,267, P<0,0001; slika 1). Nije opaZzena pozi-
tivna korelacija izmedu broja dispepti¢nih simptoma i pozi-
tivnosti na H. pylori (r=0,154, P=0,059).
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Broj simptoma r=0,267

Number of symptoms P<0,0001
4 [ [
31 ] [ 1 [ 1

0 1 2 3 4

)]

62(41,3) 16(10,7) 28(187) 15(10) 5(3,3)

Lanzin skor/Lanza score
Broj (%) bolesnika/Number (%) of pts

24 (16)

Slika 1. Korelacija broja simptoma dispepsije s oblikom i tezinom gastro-
duodenalnog ostecenja skoriranog prema Lanzi

Figure 1. Correlation between number of dyspeptic symptoms and gas-
troduodenal lesion severity scored according to Lanza

U bolesnika s organskom dispepsijom zabiljezena je
statisticki znacajno veca ucestalost pusaca, veci postotak
korisnika niskih doza ASK te veca srednja doza ASK u od-
nosu na skupinu bolesnika s funkcionalnom dispepsijom
(tablica 3).

Multivarijatnom analizom opaZena je nezavisna poveza-
nost kroni¢ne primjene malih doza ASK, Secerne bolesti,
pusenja i muénine s organskom dispepsijom (tablica 4).

Rasprava

Osnovna opazanja naSeg istrazivanja su: 1) dispepsija je
znacajno ucestalija u bolesnika s koronarnom bole$¢u srca
nego u op¢oj populaciji, 2) oste¢enja GD sluznice nalaze se
u gotovo 2/3 koronarnih bolesnika s dispepti¢nim tegoba-
ma, 3) veéi broj simptoma dispepsije i prisutnost odredenih
klini¢kh parametara poveéavaju vjerojatnost postojanja GD
oste¢enja u koronarnih bolesnika sa simptomima dispep-
sije.

Prema rezultatima ranijih istrazivanja dispepsija se u
op¢oj populaciji javlja ucestalos¢u od 30 do 40%,'? a u
svojem smo je istrazivanju zabiljezili u 90% koronarnih bo-
lesnika. Pritom je u 63% dispepti¢nih bolesnika endoskop-
ski zabiljezeno osteéenje GD sluznice, odnosno organska
dispepsija, a u 37% bolesnika zabiljeZena je funkcionalna
dispepsija, koja nije bila pracena endoskopskim oste¢enjima
GD sluznice. Vaznost prikazanih rezultata naglagava Cinje-
nica da sustavnim pretrazivanjem MEDLINE-a (koriStenjem
klju¢nih rijec¢i: dyspepsia; coronary artery disease; gastro-
duodenal lesion; ulcer, peptic) nismo nasli nijedno istra-
zivanje o ucestalosti i karakteristikama dispepsije u popula-
ciji koronarnih bolesnika, kao i ¢injenica da je pravodobnim
prepoznavanjem osteéenja GD segmenta moguce preveni-
rati njihovo napredovanje do kompliciranih i potencijalno
smrtonosnih oblika, osobito krvarenja ili perforacije zelu-
¢anog ili duodenalnog pepti¢nog vrijeda. Svojim ranijim
istrazivanjima pokazali smo znacajnu ucestalost GD oste-

¢enja u koronarnih bolesnika i upozorili na vaznost njihove
detekcije u bolesnika koji ¢e biti podvrgnuti kirurgiji aorto-
koronarnog premostenja, u svrhu smanjenja ucestalosti po-
tencijalno smrtonosnih perioperativnih komplikacija.'!!2
Upozorili smo, takoder, na mogucnost da oste¢enja GD
sluznice potenciraju nastajanje C-reaktivnog proteina te na
taj na¢in pridonose procesu aterogeneze i pove¢anomu kar-
diovaskularnom riziku."

U prethodnim istrazivanjima u kojima je istrazivana uce-
stalost dispepsije u op¢oj populaciji, endoskopska ostecenja
GD segmenta zabiljeZena su u oko 50% bolesnika s dispep-
sijom, a ostali su bolesnici svrstavani u kategoriju bolesnika
s funkcionalnom dispepsijom.** Upravo je visoki postotak
bolesnika s funkcionalnom dispepsijom prihvacen kao je-
dan od osnovnih razloga slabe prediktivne vrijednosti dis-
pepsije u otkrivanju bolesnika s GD oste¢enjem. Podudarno
s navedenim, i u nasem je istrazivanju, unato¢ ¢injenici da je
veci broj bolesnika imao organsku nego funkcionalnu dis-
pepsiju, pozitivna prediktivna vrijednost dispepsije u otkri-
vanju GD os$tecenja procijenjena na tek 62%. Stoga se te-
meljem prikazanih rezultata, sukladno ranijim iskustvima,
sama prisutnost dispepsije ne moze prihvatiti kao dobar
pretkazatelj oSte¢enja GD sluznice u bolesnika s koronar-
nom bole§cu srca.>*

Koronarni su bolesnici zbog kroni¢ne primjene niskih
doza ASK, nerijetko dvostruke antiagregacijske terapije
(kombinacija ASK i tienopiridina) i visoke prevalencije H.
pylori (unaSem istrazivanju infekcija H. pylori dokazana je
u 62% bolesnika) znacajno rizi¢niji za pojavu GD osteéenja
od opce populacije. Medutim, znacajna su ranija opazanja o
velikom broju bolesnika s organskom dispepsijom prouz-
ro¢enom primjenom NSAR/ASK koji zbog analgetskih
ucinaka nemaju dispepti¢ne tegobe i, nasuprot tomu, mo-
guénost da znacajan broj bolesnika s dispepti¢nim tegoba-
ma unato¢ primjeni NSAR/ASK i infekciji H. pylori nema
organskih oSte¢enja GD sluznice.®® Naime, dugotrajnu pri-
mjenu NSAR/ASK c¢esto prate mikroskopske promjene an-
truma Zeluca klasificirane kao C-tip gastritisa koji karakte-
rizira epitelna, endotelna i muskularna hiperplazija.'>!*
Unato¢ pretpostavci da navedene mikroskopske promjene
mogu biti uzrok dispepti¢nih tegoba, do danas nema ¢vrstih
dokaza o povezanosti C-gastritisa s odredenim klinickim
simptomima.'*!* U navedenom kontekstu nase je istrazivanje
pokazalo da je oste¢enje GD segmenta koje nije bilo praceno
simptomima dispepsije zabiljezeno u samo 2% bolesnika
ukljucenih u istrazivanje. Valja istaknuti da su pritom ponaj-
prije zabiljezena blaga oSteéenja klasificirana kao stupanj 1
prema Lanzinu klasifikacijskom sustavu (erozije i krvarenja
lokalizirana u jednom segmentu Zeluca ili duodenuma; < 2
lezije).

Rezultati naSeg istrazivanja prema kojima mucnina, pri-
mjena ASK, pusenje i $eéerna bolest nezavisno koreliraju s
organskom dispepsijom, upucuju na moguénost da se na te-
melju postojanja navedenih karakteristika u koronarnih bo-
lesnika s ve¢om sigurno$éu izdvoji skupina bolesnika s po-
tencijalnim o$te¢enjima GD sluznice. Znacajno je, nadalje,
da vecéi broj simptoma u navedenoj podskupini dispepti¢nih
bolesnika upucuje na vjerojatnost tezih GD oSteéenja. Na
temelju tog opazanja ¢ini se klini¢ki opravdanim bolesnike
s navedenim karakteristikama uputiti na endoskopsku pre-
tragu.

Vecina epidemioloskih, opservacijskih i prospektivnih is-
trazivanja kontroliranih placebom, pokazala je da je kroni¢na
primjena ASK u dnevnoj dozi <325 mg pracena 2—4 puta
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veéim rizikom od gastrointestinalnih komplikacija u odnosu
na primjenu placeba.'>!"” Sukladno ¢injenici da doza ASK
korelira s opsegom i ucestalos¢u GD oStecenja, napose
krvarenja iz ulkusa, u nekim je istraZivanjima opazeno da i
vrlo niske doze ASK djeluju Stetno na GD sluznicu. Naime,
primjena ASK ve¢ u dnevnoj dozi od 10 mg smanjuje razinu
prostaglandina u sluznici Zeluca za 60% i uzrokuje pojavu
ulkusa.'® Jednako tako, ako se ASK primjenjuje svaki treci
dan u dozi od 81 mg, stvaranje prostaglandina u Zelu¢anoj
sluznici suprimira se tijekom najmanje 5 dana od posljednje
primjene ASK."” Razvidno je da ne postoji dnevna doza
ASK bez potencijalno Stetnog djelovanja na GD sluznicu. U
tom je kontekstu mogude promatrati rezultate naSeg is-
trazivanja prema kojima je primjena ASK najznacajnije ko-
relirala s organskom dispepsijom te da su bolesnici s GD
osteéenjima primjenjivali u prosjeku vise doze ASK od bo-
lesnika s funkcionalnom dispepsijom. Potrebno je ponovno
naglasiti da snizenje doze ASK ne isklju¢uje njezin $tetan
ucinak na GD sluznicu, a istodobno moze biti praceno ri-
zikom od antiagregacijske neucinkovitosti, stoga i pove-
¢anjem rizika od ponovnog kardiovaskularnog dogadaja.?

Rezultati naSeg istrazivanja prema kojima je pusenje je-
dan od nezavisnih prediktora GD o$te¢enja podudarno je s
rezultatima niza prethodnih istrazivanja prema kojima je
pusenje cigareta oznaceno kao znacajan ¢imbenik u na-
stajanju GD oSte¢enja, ponajprije duodenalnih ulkusa.?'*
Dokazano je da, slabeéi zastitne mehanizme GD sluznice,
pusenje usporava cijeljenje i potencira ponovnu pojavu
ulkusa nakon njegova uspjesnog zacjeljenja.?** PuSenje
smanjuje izlu¢ivanje sluzi i stvaranje prostaglandina u sluz-
nici, smanjuje protok krvi u sluznici, ko¢i lu¢enje faktora
rasta iz slinovnica te naposljetku ko¢i lu¢enje bikarbonata iz
gusteraée i GD sluznice.?'

Opazanje da Secerna bolest nezavisno korelira s pojavom
organske dispepsije moze se tumaciti vjerojatnoscu da po-
tenciranjem generaliziranog aterosklerotskog procesa Secer-
na bolest pridonosi ishemiji GD sluznice koja, slabeci
obrambene mehanizme, moze pridonijeti nastajanju GD
oStecenja.** Dakako, moguce je pretpostaviti da nastajanju
ostec¢enja pridonosi i slabija motorika gornjeg gastrointe-
stinalnog segmenta uzrokovana dijabetiénom neuropatijom,
zbog zadrzavanja i produzenog kontakta GD sluznice i po-
tencijalno Stetnih tvari, primjerice antiagregacijskih sred-
stava.?> U tom kontekstu moguée je promatrati podudarnost
nasih rezultata s rezultatima Boehmea i suradnika, koji su
zabiljezili vecu ucestalost oSteenja GD sluznice u dija-
beticara u odnosu na kontrolnu skupinu nedijabeti¢nih bole-
snika.?

Opazanja o sudjelovanju infekcije H. pylori u riziku od
nastanka GD oStec¢enja potaknutog primjenom NSAR/ASK
jo§ su uvijek kontradiktorna. Naime, pokazano je da in-
fekcija H. pylori ima sinergisti¢ni u¢inak u nastajanju GD
ostec¢enja samo u bolesnika koji kroni¢no primjenjuju niske
doze ASK, no isti u€inak se ne nalazi u bolesnika koji pri-
mjenjuju neaspirinske NSAR.? Podudarno s nekim od ra-
nijih istrazivanja, naSe istrazivanje nije pokazalo znacajan
utjecaj infekcije H. pylori u nastajanju organske, kao niti
funkcionalne dispepsije u koronarnih bolesnika, unatoc¢
istodobnoj kroni¢noj primjeni niskih doza ASK.?” Unato¢
tomu, suglasni smo s preporukama da je eradikaciju H.
pylori potrebno provesti u svih bolesnika s izrazenim dis-
pepti¢nim tegobama, a osobito u bolesnika s endoskopski
potvrdenim os$teéenjima GD segmenta.?

Dva su potencijalna nedostatka istrazivanja: 1) postojanje
dispepsije je definirano ve¢ prisutnoséu 1 simptoma dispep-
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sije i 2) kategoriju bolesnika s organskom dispepsijom ¢ini-
la je prema ezofagogastroduodenoskopskim nalazima hete-
rogena skupina, od minimalnih, klini¢ki neznacajnih, do
najtezih oblika GD oStecenja — pepticnog vrijeda Zeluca i
dvanaesnika. Navedene smo nedostatke prevladali u analizi
podataka u kojoj smo korelirali broj simptoma dispepsije u
odnosu na postojanje i tezinu oste¢enja GD sluznice katego-
riziranih prema Lanzi.

Zakljucak

Nase je istrazivanje pokazalo visoku ucestalost dispepsije
u bolesnika s koronarnom boles¢u srca. Pritom gotovo 2/3
bolesnika s dispepsijom ima endoskopska ostecenja GD
segmenta. Postojanje >3 simptoma dispepsije, kroni¢na pri-
mjena niskih doza ASK, pusenje, Se¢erna bolest i mu¢nina
povecavaju vjerojatnost GD osteéenja i opravdavaju primje-
nu ezofagogastroduodenoskopije u bolesnika sa stabilnom
koronarnom bolesti koji se pripremaju za operaciju aorto-
-koronarnog premostenja.
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UCESTALOST RECIDIVA KONVULZIJA
POSLIJE PRVOGA FEBRILNOG NAPADAJA:
REZULTATI DVOGODISNJEG PROMATRANJA

FREQUENCY OF RECURRENT CONVULSIONS
AFTER A FIRST FEBRILE SEIZURE: TWO-YEAR OBSERVATION RESULTS

NEVZETA MUSTAFIC, HUSREF TAHIROVIC, JASMINA TRNOVCEVIC*

Deskriptori: Febrilne konvulzije — farmakoterapija, prevencija; Antikonvulzivi — terapijska uporaba; Recidiv — prevencija

SazZetak. Febrilne konvulzije naj¢es¢i su neuroloski poremecaj ranog djetinjstva. Tre¢ina djece s febrilnim konvulzijama
imat ¢e recidiv, a samo kod malog broja razvit ¢e se afebrilni napadaji s varijantom epilepsije. Cilj rada bio je da se retro-
spektivnom studijom utvrdi uéestalost recidiva konvulzija u odnosu na dob, vrstu recidiva te primijenjenu vrstu profilakse
u djece u Tuzlanskom kantonu u dvogodisnjem periodu nakon prvoga febrilnog napadaja. Od 716 ispitanika recidiv je
imalo 21,9%. Recidiv po tipu jednostavnih febrilnih konvulzija imala su 124 (78,9%), slozeni 18 (11,5%), a afebrilni napa-
daj imalo je 14 (9,8%) ispitanika. Nije bilo statisticki znac¢ajne razlike u pojavi recidiva izmedu ispitanika koji su primali
kontinuiranu i diskontinuiranu profilaksu, kao ni u odnosu na vrstu kontinuirane profilakse. Poznavanje ucestalosti pojave
recidiva po dobnim skupinama otvara mogucnost prevencije recidiva adekvatnim terapijskim mjerama, osobito u kué¢nim
uvjetima. Dobra edukacija roditelja bila bi prvi korak u prevenciji recidiva.

Descriptors: Seizures, febrile — drug therapy, prevention and control; Anticonvulsants — therapeutic use; Recurrence — pre-
vention and control

Summary. Febrile convulsions are the most frequent neurological disorder of early childhood. One third of children with
febrile convulsions will have a recurrence, and only a small number will develop afebrile convulsions with epilepsy varia-
tion. The aim of the work was to establish the frequency of convulsion recurrence through the retrospective study with re-
gard to age, type of recurrence, and applied prophylaxis in children in Tuzla Canton in a two-year period after the first
febrile convulsion. Amongst 716 patients, 21.9% had a recurrence. Recurrence of simple febrile convulsions occurred in
124 (78.9%), complex in 18 (11.5%), and 14 (9.8%) patients had afebrile convulsions. There was no statistically significant
difference in recurrence appearance between patients who received continuous and intermittent prophylaxis or different
type of continuous prophylaxis. Knowledge of recurrence frequency according to age groups opens the possibility of recur-
rence prevention with adequate therapeutic measures, especially in home care conditions. Good parent education would
represent the first step in recurrence prevention.
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Febrilne konvulzije (FK), kao najucestaliji neuroloski po-
remecaj ranog djetinjstva,' vazne su zbog velike ucestalosti,
dramati¢ne klinic¢ke slike, ¢estih recidiva, diferencijalnodi-

jagnosti¢ki moguceg meningoencefalitisa,’ te u usporedbi s
djecom koja nisu imala FK u ranom djetinjstvu, ve¢im ri-
zikom od pojave epilepsije u kasnijoj Zivotnoj dobi.® Inter-

verzitetski klini¢ki centar, 75000 Tuzla, Bosna i Hercegovina, e-mail: nev-
zeta_mustafic@yahoo.com
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