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Uzroci nedostatka željeza

 A. Povećana potreba za željezom
 Rast u djetinjstvu, trudnoća

 Liječenje lijekovima koji stimuliraju eritropoezu (ESA)

 B. Ograničena opskrba
 Smanjeni unos željeza

 Neprilagođena dijeta s nedostatkom bioraspoloživog željeza i/ili askorbinske kiseline

 Malapsorpcija

 Resekcija želuca

 Infekcija Helicobacterom pylori

 Malapsorpcijski sindromi (upalne bolesti crijeva i celijakija)

 Interferencija lijekova (antacidi, IPP)

 C. Povećani gubitak Fe

 Flebotomija

 Dobrovoljno davanje krvi

 Dijaliza (posebno hemodijaliza)

 Krvarenje

 Kirurške operacije

 Trauma

 Krvarenje iz gastrointestinalnog, genitourinarnog ili respiratornog trakta
7

U žena generativne dobi najčešći 

uzrok sideropenije je pojačano 

krvarenje tijekom menstrualnog 

ciklusa, dok je u muškaraca i 

postmenopauzalnih žena uzrok 

sideropenije najčešće krvarenje iz 

probavnog trakta.
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Principi liječenja

1. Ustanoviti i liječiti uzrok

2. Nadoknaditi potrebno željezo

 Oralno željezo: prva opcija (nema smisla kod 

upale i malapsorpcije)

 IV željezo: opcija u slučaju da se oralno Fe ne 

tolerira/nije učinkovito, ili ako je potrebna brza 

nadoknada željeza (teška anemija, preoperativna 

anemija) 

 Transfuzija krvi: kod vrlo teške anemije i 

simptoma
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Oralno željezo

 Jeftino, spori odgovor, nepouzdano,slaba 

suradljivost, česte nuspojave

 Apsorpcija može biti blokirana u bolesnika 

s upalom ili infektom (učinak povišenja 

hepcidina)

 Visoki rizik za interakcije s drugim 

lijekovima (npr. doksiciklin, tetraciklin, 

antacidi, NSAR, levodopa)

 Česte gastrointestinalne nuspojave

 Standardno liječenje sideropenične 

anemije je 100 mg dvaput na dan do 

stabilizacije razine hemoglobina (i do 

nekoliko mjeseci)

 Dodatna 4 tjedna terapije omogućuju 

popunjavanje zaliha željeza
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IV željezo

 Umjereni trošak, brzi odgovor, 

rizik od reakcija prilikom primjene

 Rizik za nuspojave iznosi < 1% do 

< 0.01%, ovisno o tipu reakcije

 Gastrointestinalne nuspojave nisu 

česte

1
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Izbor I.V. željeza

PROIZVOD Ferrlecit
(željezo III -

sorbitol

glukonska

kiselina)

Venofer
(željezo III -

oksid 

saharat)

Ferinject
(željezo III 

karboksimaltoza)

Monofer
(željezo III 

izomaltozid 1000)

Karbohidratna 

molekula

Glukonat 

(monosaharid)

Sukroza 

(disaharid)

Karboksimaltoza 

(razgranati 

polisaharid)

Izomaltozid 1000 

(nerazgranati 

linearni 

oligosaharid)

Klasifikacija Tip III Tip II Tip I Tip I

Koncentracija Fe 

(mg/ml)

12,5 20 50 100

Konzervans Benzil alkohol Ne sadrži Ne sadrži Ne sadrži

Max jednokratna 

doza

125 mg Uobičajeno 

100-200 mg, 

dozvoljeno 

500 mg za 

infuziju

1000 mg 20 mg/kg

Potpuna 

nadoknada u 1 

aplikaciji

Ne Ne Da, u većini

slučajeva

Da, u većini 

slučajeva

NISKODOZNO I.V. ŽELJEZO VISOKODOZNO I.V. ŽELJEZO



Prednosti visokodoznog željeza

 Potpuna nadoknada željeza u 1-2 aplikacije

 Jednostavna i brza primjena

 Manja mogućnost za reakcije na intravensko 

željezo (svaka aplikacija predstavlja rizik)

 Niska razina slobodnog željeza

 Manje posjeta bolesnika bolnici

 Ušteda sredstava i vremena medicinskog 

osoblja

 Smanjena lista čekanja



Transfuzija

 Najskuplja (1 vrećica krvi ~ 550 kn)

 200-250 mg željeza nalazi se u jednoj vrećici krvi

 Brzi odgovor (povećanje Hb, ali bez popunjavanja zaliha)

 Rizici2:

 Teške infekcije

 Negativan utjecaj na imunološki sustav

 Transfuzijske reakcije

 Potrebno je opsežno testirati krv svakog donora

 Aloimunizacija može utjecati na buduću transplantaciju 

organa 

 „Patient blood management” inicijativom nastoji se 

minimizirati broj transfuzija1

 Transfuziju krvi treba čuvati za hitne slučajeve, u bolesnika s 

velikim gubitkom krvi te ako bolesnik ne odgovara na IV 

željezo1,2,3

 Većina smjernica preporuča transfuziju tek u bolesnika s 

vrijednostima Hb od 70-80 g/L

1
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DUBOKA VENSKA TROMBOZA

 godišnja incidencija u općoj populaciji 1:2000

 godišnja incidencija u populaciji > 75 god 1:100

 M = Ž

 mortalitet 6% unutar mjesec dana 

 višeuzročna bolest: - nasljedni čimbenici

- stečeni čimbenici



Virchowljev trijas

 Hiperkoagulabilno stanje

 Ozljeda stijenke krvne žile

 Staza krvi



Najvažniji čimbenici rizika VTE 

 Dob 

 Trudnoća

 Zloćudna bolest 

 Mirovanje 
 Kemoterapija 

 Kiruški zahvati



Tromboza i zloćudna tumorska bolest

 Zloćudna bolest povećava rizik VTE za 4-7x

 ~20% svih bolesnika s VTE imaju ujedno i 
zloćudnu tumorsku bolest

 Bolesnici sa zloćudnom  tumorskom bolešću 
imaju 3x veću učestalost opetovanih VTE i 
krvarenja u odnosu na ostale bolesnike



Mehanizmi tromboze u bolesnika sa zloćudnom tumorskom bolešću

Rodger L. N Engl J Med 2003.



Simptomi i znakovi

Duboka venska tromboza

 Oteklina

 Bolnost 

 Toplina



Komplikacije DVT

Posttrombotski sindrom Embolija pluća



Plućna embolija

 Nedostatak zraka

 Ubrzano lupanje srca

 Bol u prsima

 Pad krvnog tlaka



Tromboza gornjeg ekstremiteta

 Potključna vena



Laboratorijske promjene

d dimeri



Dijagnosticiranje DVT

 Obojeni dopler - metoda izbora u rutinskoj 

dijagnostici

Pouzdan

Bezbolan  

Neškodljiv 



Dijagosticiranje PE
MSCT plućna angiografija



Rizik VTE u bolesnika podvrgnutih 

kirurškom zahvatu

Oblik kirurškog zahvata                 Rizik VTE (%) 

Opći                                                      29

Ginekološki                                           41

Ortopedski                                         50-60

Neurokirurški                                        28

Claget i sur. Ann Surg 1988;208:207.



Liječenje tromboembolije

Protuzgrušavajuća terapija 

heparinom (male molekularne 

mase, nefrakcionirani)

Peroralna protuzgrušavajuća 

terapija (varfarin) uz terapijske 

vrijednosti INR-a (2-3)



Povijest oralne antikoagulantne terapije

1910      1920      1930      1940      1950      1960      1970      1980      1990      2000      2010

pljesnivi žuti kokotac izazvao 
hemoragiju kod krava

K. P. Link, 
University of Wisconsin 
izolacija kumarina , sintetiziran 1940.

1948. varfarin kao rodenticid

1954. varfarin 
odobren za 
primjenu u ljudi

vitamin K je 
prepoznat kao 
antidot

razvijen ximelagatran, prvi 
direktni inhibitor trombina 
(povučen iz upotrebe 2006. 
zbog hepatotoksičnosti)

uvođenjem 
dabigatrana 
2010. započinje 
„era” DOAK-a



DOAK varfarin

Nije potrebno rutinsko 
laboratorijsko praćenje

Potrebne česte kontrole 
PV/INR

Nema prehrambenih 
restrikcija

Potrebna prilagodba doze 
ovisno o prehrambenim 
navikama

Brz nastup djelovanja Spor nastup djelovanja

Ograničene mogućnosti 
reverzije učinka

Poznat i djelotvoran antidot

Manja stopa intrakranijskih 
krvarenja

Manja stopa ukupnih 
značajnih krvarenja

Manji broj interakcija s drugim 
lijekovima

Velik broj interakcija s drugim 
lijekovima

Veća cijena Manja cijena

Usporedba DOAK-a s varfarinom



Fibrinolitička terapija

 Streptokinaza       Urokinaza                    

 rtPA



APSOLUTNE  KONTRAINDIKACIJE  ZA 

FIBRINOLITIČKU TERAPIJU 

 Intrakranijalno krvarenje, tumor mozga, 

ishemijski moždani udar < 3 mjeseca

 Aktivno krvarenje, aktivni ulkus želuca <3 

mjeseca

 Veći kiruški zahvat < 1 mjesec



RELATIVNE KONTRAINDIKACIJE

 Tranzitorna ishemijska ataka u zadnjih 6 mjeseci

 Peroralna protuzgrušavajuća terapija

 Refraktorna hipertenzija (sistolički krvni tlak >180 

mmHg)

 Infektivni endokarditis



Kiruško ili perkutano endovaskularno liječenje

 Kirurška embolektomija u slučaju neuspjele trombolize  

ili apsolutno kontraindicirane protuzgrušavajuće terapije

 Kateterska embolektomija ili fragmentacija proksimalnih 

tromba



U rijetkim slučajevima – filter vene kave

 kada postoje  apsolutne kontraindikacije za 

protuzgrušavajuću terapiju  



Novi peroralni protuzgrušavajući lijekovi

 Dabigatran 

 Rivaroxaban

 Apixaban

 Edoxaban

 Betrixaban

Uglavnom direktni trombinski inhibitori i FX



DOAK-kako djeluju?

∆ za razliku od antagonista vitamina K koji

djeluju na sintezu faktora II, VII, IX i X, 

kao i proteina C i S*,  DOAK-i selektivno

blokiraju trombin ili faktor Xa

1Gessoni G et al., Effect of dabigatran on a prothrombinase-based assay for detecting activated protein Cresistance: an ex vivo and in vitro study in normal subjects and factor V
Leiden carriers. Blood Transf. 2017 Mar 7:1-6



Kada prekinuti DOAK u bolesnika koji se podvrgavaju invazivnim procedurama?

Δ prestati uzimati DOAK 2 dana prije zahvata s manjim rizikom krvarenja
-rezidualni antikoagulacijski učinak od 12-25%

Δ prestati uzimati DOAK 3 dana prije zahvata s velikim rizikom krvarenja 
(za dabigatran u bolesnika s CrCl 30-50ml/min, 4 dana prije zahvata s velikim rizikom 
krvarenja)
-rezidualni antikoagulacijski učinak (3-6%)

Za stomatološke intervencije (osim multiple ekstrakcije zubi), 
biopsiju i eksciziju tumora kože te  endovaskularne zahvate 
(kateterska ablacija, aterektomija i sl.) nije potrebno prekidati 
uzimanje DOAK-a

Procedure s visokim rizikom (dvodnevni rizik od značajnog krvarenja 2-4%)
Bilokoja opsežna operacija trajanja>45 minuta

Aortplastika kod aneurizme abdominalne aorte

Ugradnja koronarne premosnica

Endoskopska tankoiglena aspiracija

Operacija stopala, šake ili ramena

Zamjena srčanog zalistka

Ugradnja TEP kuka

Biopsija bubrega

Ugradnja TEP koljena

laminektomija

Neurokirurške, urološke, otorinolaringološke, abdominalne operacije i operacija kod karcinoma dojke

Polipetomija, zbrinjavanje varikoziteta, bilijarna sfinkterektomija, pneumatska dilatacija

TURP

Procedure s niskim rizikom (dvodnevni rizik od značajnog krvarenja 0-2%)
Abdominalna herniopastika

histerektomija

Artroskopska operacija trajanja <45 minuta

Disekcija aksilarnih limfnih čvorova

Bronhoskopija s/bez biopsije

Operacija karpalnog kanala

Operacija katarakte i druge otalmološke operacije

Odstranjivanje CVK

kolecistektomija

Transkutane biospsije mjehura, prostae, štitnjače, dojke i limfnih čvorova

Dilatacija i kiretaža

GI endoskopija s/bez biopsije, enteroskopija, ugradnja bilijarnog/pankreatičnog stenta bez sfinkterektomije, EUS bez FNA

Operacija hemoroida

Operacija hidrokele

Nekoronara angiografija

Ugradnja pace-makera i ICD-a

Ekstrakcije zubi



Krvarenje je ovisno o

 Lokalnom nalazu

 Vrsti zahvata

 Trajanju zahvata

 Vještini stomatologa

 Preventivnim i terapijskim mjerama

 Nasljednim i stečenim poremećajima 

hemostaze



INR i poslijeoperacijsko 

krvarenje

 249 bolesnika i 543 ekstrakcije

 INR 1-1,99          5% krvarenja

 INR 2-2,49     12,8% krvarenja

 INR 2,5-2,99  15,2% krvarenja

 INR 3-3,49     16,6% krvarenja

 INR > 3,5          13% krvarenja

Lokalna terapija- želatinozna spužva i suture   

D Blinder, Y Manor, U Martinowitz, S Taicher: Dental extractions in patients maintained on oral 

anticoagulant therapy: Comparison of INR value with occurence of postoperative bleeding. Int J 

Oral Maxillofac Surg. 2001; 30:518-21.



Hemostatici za lokalnu primjenu

 Želatinozna spužva (Gelfoam)

 Fibrinsko ljepilo (Beriplast)

 Trombin u prašku (Thrombostat, 
Thrombinar, Thrombogen)

 Pripravci kolagena (Colla-Cote, CollaStat, 
Hemocollagene, Instat)

 Pripravci celuloze (Surgicel, Oxycel)

 Adrenalin

 Traneksamična kiselina (Cyklokapron)



Traneksamična kiselina 

(Cyklokapron)

-inhibitor fibrinolize

-moguća lokalna i sistemna primjena

-lokalna primjena nema djelovanja na 

sistemnu fibrinolizu

-ispiranje usne šupljine s 10ml 4,8% otopine

4x dnevno u trajanju od 2 min. 2-8 dana


