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POPIS OZNAKA I KRATICA KORIŠTENIH U RADU  

ADP-riboza: adenozin difosfat riboza 

AID: sustav automatizirane primjene inzulina (eng. automated insulin delivery)  

ANAIS: španjolska verzija DAFNE programa (šp. Alimentación Normal con Ajuste de 

Insulina)  

CGM: sustav za kontinuirano praćenje glukoze (eng. continuous glucose monitoring) 

COVID-19: bolest izazvana koronavirusom (eng. Coronavirus disease)  

CVI: cerebrovaskularni inzult  

DAFNE: prilagodba doze za normalnu prehranu (eng. Dose Adjustment For Normal 

Eating)  

DNK: deoksiribonukleinska kiselina 

DTTP: programi učenja i liječenja dijabetesa (eng. diabetes teaching and treatment 

programmes)  

FSL: FreeStyle Libre 

GAD: protutijela protiv dekarboksilaze glutaminske kiseline (eng. anti-glutamic acid 

decarboxylase autoantibody) 

GAPDH: enzim gliceraldehid-3-dehidrogenaza (eng. glyceraldehyde-3-phosphate 

dehydrogenase) 

GUK: koncentracija glukoze u krvi  

HbA1c: glikirani hemoglobin 

HLA: humani leukocitni antigen  

IA-2: antitijela na tirozin-fosfatazu (eng. islet antigen antibody) 

IAA: protutijela usmjerena na inzulin (eng. insulin autoantibodies)  

ICA: antitijela na citoplazmatske antigene stanica Langerhansovih otočića (eng. islet  

cell antibodies) 



 
 

isCGM: sustav za kontinuirano praćenje glukoze s intermitentnim skeniranjem (eng. 

intermittently scanned continuous glucose monitoring)  

ITM: indeks tjelesne mase  

LADA: latentni autoimuni dijabetes kod odraslih (eng. latent autoimmune diabetes in 

adults)  

OGTT: test oralne podnošljivosti glukoze (eng. oral glucose tolerance test) 

PARP: poli (ADP-riboza) polimeraza (eng. poly (ADP-ribose) polymerase) 

rtCGM: sustav za kontinuirano praćenje glukoze u realnom vremenu (eng. real-time 

continuous glucose monitoring) 

RCT: randomizirani kontrolirani pokus (eng. randomized controlled trial) 

SD: standardna devijacija   

ŠB: šećerna bolest 

ŠBT1: šećerna bolest tip 1 

TAR: vrijeme provedeno u hiperglikemiji (eng. time above range) 

TBR: vrijeme provedeno u hipoglikemiji (eng.time below range) 

TIR: vrijeme unutar ciljnog raspona vrijednosti glukoze (eng. time in range) 

T1D: eng. type 1 diabetes 

ZnT8: protutijela na cinkov transporter 8 (eng. zinc transporter 8 antibody) 
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SAŽETAK 

 

Učinak grupne edukacije u bolesnika sa šećernom bolešću tipa 1  

 

Lorena Dolački 

 

Šećerna bolest tip 1 (ŠBT1) je autoimuna bolest karakterizirana destrukcijom β-

stanica Langerhansovih otočića gušterače čija je uloga lučenje inzulina te održavanje 

glukoze u krvi unutar uskog raspona vrijednosti. Nedostatak inzulina dovodi do 

hiperglikemije te dugoročno do razvoja mikrovaskularnih i makrovaskularnih 

komplikacija bolesti. U svrhu prevencije komplikacija, važna je adekvatna glikemijska 

regulacija, a liječenje se temelji na fleksibilnoj intenziviranoj inzulinskoj terapiji koja 

omogućuje slobodan izbor prehrane. „Dose Adjustment For Normal Eating“ (DAFNE) 

strukturirani edukacijski program namijenjen je pacijentima sa ŠBT1, a cilj takvog 

programa je naučiti bolesnike kako uskladiti porciju ugljikohidrata s prandijalnim 

dozama inzulina u svrhu poboljšanja regulacije glikemije. Cilj ovog retrospektivnog 

istraživanja jest utvrditi učinak DAFNE grupne edukacije pomoću novih tehnologija, 

odnosno monitoriranjem glukoze u međustaničnoj tekućini pomoću FreeStyle Libre 1 

senzora (FSL) i HbA1c, kao i utvrditi prevalenciju komplikacija te specifičnih 

problema u regulaciji među ispitanicima. Prikupljeni su i analizirani podaci o 126 

ispitanika starijih od 18 godina koji boluju od ŠBT1 dijagnosticirane prije više od šest 

mjeseci. Ispitanici su od 2016. do 2020. pohađali DAFNE edukaciju na Zavodu za 

endokrinologiju Kliničkog bolničkog centra Zagreb. Praćenjem pacijenata nakon 

edukacijskog programa, utvrđeno je značajno poboljšanje glikemijske regulacije na 

temelju HbA1c, kao i FSL. Najčešća komplikacija šećerne bolesti u ovom istraživanju 

je dijabetička retinopatija, a najčešći specifičan problem u regulaciji glikemije bile su 

učestale hipoglikemije. Edukacija nije dovela do redukcije vremena provedenog u 

hipoglikemiji. 

 

Ključne riječi: DAFNE edukacija, šećerna bolest tip 1, FreeStyle Libre 
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SUMMARY 

The effect of group education in patients with type 1 diabetes 

Lorena Dolački 

Type 1 diabetes (T1D)  is an autoimmune disease characterized by the destruction of 

the β-cells in the pancreas known as the islets of Langerhans, which are responsible 

for producing insulin and maintaining blood glucose levels within a narrow range. 

Insulin deficiency leads to hyperglycemia and, in the long term, the development of 

microvascular and macrovascular complications of the disease. Adequate glycemic 

control is important for preventing complications, and treatment is based on flexible 

intensive insulin therapy, which enables free choice of diet. Dose Adjustment for 

Normal Eating (DAFNE) is structured education program designed for patients with 

T1D. This program aims to teach patients how to match their carbohydrate intake 

with prandial insulin doses to improve glycemic control. This retrospective study aims 

to determine the effect of DAFNE group education using new technologies, explicitly 

monitoring glucose in the interstitial fluid using FreeStyle Libre 1 (FSL), and HbA1c 

levels. Additionally, the study aims to determine the prevalence of complications and 

specific regulation problems among the participants. Data from 126 participants over 

18, diagnosed with T1D for more than six months, were collected and analyzed. The 

participants attended the DAFNE education program at the Department of 

Endocrinology of the Clinical Hospital Center Zagreb from 2016 to 2020. Following 

the educational program, a significant improvement in glycemic control based on 

HbA1c and FSL was observed. The most common complication of diabetes in this 

study was diabetic retinopathy, and the most frequent specific regulation problem in 

glycemic control was recurrent hypoglycemia. The education did not lead to a 

reduction in time spent in hypoglycemia.  

 

Keywords: DAFNE education, type 1 diabetes, FreeStyle Libre 
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1. UVOD  
 

1.1. Etiologija, patogeneza i epidemiologija šećerne bolesti tipa 1 (ŠBT1) 

ŠBT1 je kronična autoimuna bolest karakterizirana destrukcijom β-stanica 

Langerhansovih otočića gušterače čija je uloga lučenje inzulina te održavanje 

glukoze u krvi unutar uskog raspona vrijednosti. U etiologiji bolesti sudjeluju genetički 

čimbenici i faktori okoliša. Uništenje β-stanica Langerhansovih otočića posredovano 

je primarno CD4+ i CD8+ T- limfocitima, iako se histološkom analizom može utvrditi 

prisutnost upalnog infiltrata koji uključuje makrofage, T-limfocite, B-limfocite te NK-

stanice (1,2) (slika 1). Autoantitijela su prisutna 70-80% novodijagnosticiranih 

slučajeva (1). 

 

Slika 1. Patogeneza ŠBT1. CD4+ i CD8+ T-limfociti stupaju u interakciju s aktiviranim 

B-limfocitima i dendritičkim stanicama koje prezentiraju antigene T-stanicama. Dolazi 

do aktivacije T-limfocita i proizvodnje autoantitijela usmjerenih na β-stanice 

Langerhansovih otočića. Prema: Katsarou (2017), str. 6. (3) 
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Razvoj destrukcije β-stanica odvija se postepeno te se pretklinička faza naziva 

„preddijabetesom“, a klinički simptomi razvijaju se tek kada je većina stanica 

razoreno (4) (slika 2). HLA haplotipovi DR4-DQ8 i DR3-DQ2 povezani su s 

genetskom predispozicijom za razvoj bolesti te su prisutni u čak 90% djece koja 

boluju od ŠBT1, a varijante gena PTPN22 također se smatraju jednim od mogućih 

faktora (5). Faktorima okoliša koji potencijalno potiču razvoj bolesti smatraju se 

virusne infekcije kao što su rubela, Coxsackie virusi, mumps, enterovirusi, 

adenovirusi, Ebstein-Barr virus te COVID-19 (4). Također manjak vitamina D, rana 

izloženost kravljem mlijeku, cijepljenje, promjene crijevne mikrobiote, veća porođajna 

težina, gluten te toksini u hrani i vodi mogući su čimbenici rizika, međutim potrebna 

su daljnja istraživanja koja bi potvrdila povezanost (slika 1) (6).   

 

Slika 2. Stadiji ŠBT1. Prvi stadij obilježen je prisutnošću autoantitijela bez 

poremećene regulacije glikemije. U drugom stadiju prisutna su i autoantitijela i 

hiperglikemija, ali bez simptoma. Posljednji stadij obilježen je prisutnošću simptoma. 

Prema: Katsarou (2017), str. 3. (3) 
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Među različitim tipovima šećerne bolesti (ŠB), ŠBT1 čini ukupno 5-10% (7). Prema 

epidemiološkim podacima, tijekom 2021. godine dijagnosticirano je 0.5 milijuna novih 

slučajeva, a ukupan broj oboljelih u svijetu iznosio je 8.4 milijuna. Od toga je čak 1.5 

milijuna oboljelih mlađe od 20 godina, dok 5.4 milijuna pripada dobnoj skupini od 20 

do 59 godina (8). Prosječna godišnja incidencija ŠBT1 iznosi 3.4%, iako postoji velika 

varijabilnost među različitim državama Europe (9). Tijekom posljednjih desetljeća, 

stopa incidencije u dječjoj dobi raste širom Europe (10). Izrazito visoku incidenciju u 

Europi bilježe skandinavske zemlje, Finska, Švedska i Norveška, te talijanska 

pokrajina Sardinija, a tijekom posljednjih godina pojedine zemlje s do sada visokom 

incidencijom bilježe stagnaciju (11–14).  

 

1.2. Klinička prezentacija ŠBT1 
 

ŠBT1 najčešće zahvaća mlađu populaciju, iako se može se pojaviti u bilo kojoj 

životnoj dobi, a manje od polovice slučajeva dijagnosticirano je u odrasloj dobi (15). 

Pojava ŠBT1 u djece najčešće se klinički prezentira simptomima poliurije, polidipsije i 

gubitka težine, dok se gotovo 1/3 prezentira dijabetičkom ketoacidozom, a simptomi 

u slučaju odraslih su češće varijabilni te se rjeđe pojavljuju klasični simptomi (16,17). 

Klinički simptomi prije dijagnoze kod djece najčešće traju kraće od 2 tjedna, a treba 

obratiti pozornost na atipične simptome kao što su enureza (nekontrolirano mokrenje 

u snu) kod djece mlađe od 10 godina te konstipacija kod djece mlađe od 5 godina. U 

slučaju djece mlađe od 2 godine, simptomi se teže uočavaju, postoji veća 

varijabilnost trajanja simptoma i vjerojatnije je da će se djeca u toj dobi prezentirati 

umjerenim ili teškim oblikom ketoacidoze (18).  
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1.3. Dijagnostika i liječenje ŠBT1  

Dijagnoza ŠB temelji se na izmjerenoj koncentraciji glukoze u plazmi iznad 7,0 

mmol/L natašte, iznad 11,1 mmol/L nasumično izmjereno tijekom dana s prisutnošću 

simptoma, patološkim nalazom testa oralnog opterećenja glukozom (OGTT) te 

vrijednošću HbA1c iznad 6,5%. Ako bolesnik ne pokazuje simptome ŠB, potrebno je 

utvrditi abnormalnu glikemiju u dvije različite prilike (19). Kao marker endogenog 

lučenja inzulina koristi se C-peptid u serumu, jer nastaje cijepanjem iz proinzulina u 

procesu sinteze inzulina, a može se određivati u krvi i urinu. Također, C-peptid je 

koristan pri razjašnjavanju diferencijalne dijagnoze ŠB, budući da je obično vrlo nizak 

u ŠBT1 i vrlo visok u inzulinskoj rezistenciji (1).  U slučaju ŠBT1, razina C-peptida u 

velike većine pacijenata bit će niska 3 do 5 godina nakon postavljanja dijagnoze. 

Međutim, uredne ili visoke koncentracije C-peptida mogu biti prisutne u slučaju rane 

ŠBT1 tijekom „honeymoon“ perioda ili u slučaju pretilih pacijenata (20). S obzirom na 

autoimunu etiologiju bolesti, protutijela usmjerena protiv komponenti Langerhansovih 

otočića gušterače prisutna su u više od 90% novodijagnosticiranih slučajeva ŠBT1, 

od kojih su najznačajnija protutijela usmjerena na inzulin (IAA), protutijela protiv 

dekarboksilaze glutaminske kiseline (GAD), protutijela na citoplazmatske antigene 

stanica Langerhansovih otočića (ICA), protutijela na tirozin-fosfatazu (IA-2) te 

protutijela na cinkov transporter 8 (ZnT8) (1,16,21). Međutim, ona mogu biti pozitivna 

i u zdravih ljudi što može dovesti do lažne dijagnoze ŠBT1 te kasnijeg utvrđivanja ŠB 

tipa 2 (1,15).  Liječenje ŠBT1 temelji se na primjeni višestrukih doza inzulina koji 

oponašaju fiziološko lučenje inzulina. Osnovu terapije čine dugodjelujući bazalni 

inzulin, koji osigurava glikemijsku regulaciju tijekom noći i između obroka, te 

brzodjelujući inzulin koji se primjenjuju uz obrok ili za korekciju hiperglikemije (16).  
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1.4. Akutne i kronične komplikacije ŠBT1  

Dijabetička ketoacidoza i hipoglikemija smatraju se najznačajnijim akutnim 

komplikacijama ŠBT1 koje zahtijevaju hitnu dijagnostiku i liječenje (1).  

Dijabetička ketoacidoza je hitno stanje koje nastaje kao posljedica apsolutnog ili 

relativnog manjka inzulina te posljedičnom hiperglikemijom, metaboličkom acidozom, 

povišenom razinom ketona u krvi i urinu i deplecijom cirkulatornog volumena (22). 

Patofiziološki mehanizmi uključuju aktivaciju hormonski osjetljive lipaze, potaknutu 

nedostatkom inzulina, koja dovodi do razgradnje triglicerida u masnom tkivu na 

glicerol i slobodne masne kiseline. U jetri, pod utjecajem glukagona, dolazi do 

oksidacije slobodnih masnih kiselina u ketonska tijela te posljedično razvoja 

metaboličke acidoze (23). Najčešće se javlja u odraslih osoba s nekontroliranom 

ŠBT1, rjeđe ŠB tipa 2, a javlja se i kao inicijalna klinička prezentacija novonastale ŠB 

u djece. Najčešći precipitirajući faktori su infekcije, nepridržavanje inzulinske terapije, 

druge bolesti kao što je akutni koronarni sindrom te psihološki stres. Klinička 

prezentacija se uglavnom razvija vrlo brzo, unutar nekoliko sati, te uključuje klasične 

simptome hiperglikemije (poliurija, polidipsija, polifagija) i često gastrointestinalne 

simptome kao što su mučnina, povraćanje i generalizirani bolovi u trbuhu uz moguće 

poremećaje svijesti (22). Smrtnost hospitalno liječene dijabetičke ketoacidoze 

smanjuje se, te u razvijenim zemljama iznosi <1% (24).  

Hipoglikemija, najčešća akutna komplikacija inzulinske terapije, definirana je 

smanjenom koncentracije glukoze u plazmi (≤ 3,9 mmol/L) te najčešće ne zahtijeva 

hospitalizaciju. Ipak, teška hipoglikemija (GUK ≤ 2,2 mmol/L) dovodi do konvulzija, 

poremećaja svijesti, aritmija, kardiovaskularnih događaja (infarkt miokarda i CVI), pa 

čak i moždane smrti, stoga zahtjeva hitan prijem i liječenje (23). Uzroci i rizični 

čimbenici uključuju strogu glikemijsku kontrolu uz nedovoljan unos ugljikohidrata, 



8 
 

fizičku aktivnost, alkohol, prethodne teške hipoglikemijske epizode te disfunkciju jetre 

i bubrega (1).  

Dugotrajna neadekvatna regulacija glikemije dovodi do razvoja brojnih kroničnih 

komplikacija ŠB (1). Smatra se da mikrovaskularne komplikacije nastaju zbog 

nemogućnosti smanjivanja unosa glukoze u stanice perifernih živaca, mrežnice i 

bubrežnih glomerula u prisutnosti izvanstanične hiperglikemije što posljedično dovodi 

do produkcije slobodnih kisikovih radikala i oksidativnog stresa (slika 3) (3).  

 

 

Slika 3. Mehanizmi oštećenja stanica izazvanih hiperglikemijom. Povećana 

unutarstanična razina glukoze dovodi do proizvodnje slobodnih kisikovih radikala koji 

dovode do oštećenja DNK, aktivacije PARP te stvaranja polimera ADP-riboze koji 

modificiraju aktivnost enzima GAPDH i dovode do nakupljanja intermedijarnih 
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produkata glikolize koji, između ostalog, inaktiviraju enzime za produkciju dušikovog 

oksida i prostaciklina. Prema: Katsarou (2017), str. 8. (3) 

 

Česta mikrovaskularna komplikacija, dijabetička retinopatija, vodeći je uzrok sljepoće 

u radno sposobnoj populaciji u razvijenim zemljama (25). Prema procjenama, broj 

oboljelih u 2020. godini širom svijeta iznosio je ukupno 103 milijuna, s najvećom 

prevalencijom u Africi i Sjevernoj Americi (26). Dijabetička retinopatija dijeli se na 

neproliferativni (obilježen vaskularnom permeabilnosti retinalnih kapilara i retinalnom 

ishemijom) te proliferativni oblik (karakteriziran proliferacijom novonastalih krvnih žila 

retine i optičkog diska) s ili bez makularnog edema. Pacijenti su često asimptomatski, 

u kasnijim stadijima mogu primijetiti postepeni gubitak vida, a iznenadni gubitak vida 

može se javiti u slučaju vitrealnih krvarenja. Za smanjenje rizika razvoja i progresije 

retinopatije ključna je adekvatna regulacija glikemije te liječenje ostalih rizičnih 

čimbenika kao što su hipertenzija i dislipidemija (27).  

Dijabetička bolest bubrega vodeći je uzrok kroničnog zatajenja bubrega širom svijeta 

te se razvija u otprilike 30% pacijenata sa ŠBT1 (28). Važan čimbenik rizika, osim 

hiperglikemije, predstavlja i hipertenzija (29). Početne promjene uključuju 

glomerularnu hiperfiltraciju, zadebljanje glomerularne bazalne membrane te razvoj 

mikroalbuminurije koja je, u pacijenata sa ŠBT1, pretkazatelj progresije u 

makroalbuminuriju (albuminurija >300 mg/24h).  Razvojem stalne proteinurije, 

odnosno nefrotskog sindroma, dolazi do daljnjeg opadanja bubrežne funkcije te 

krajnjeg stadija zatajenja bubrega (1). 

Najčešća komplikacija ŠB, dijabetička neuropatija, javlja se u čak preko 50% 

dijabetičara te dovodi do difuznog i žarišnog oštećenja živčanog sustava (30). 
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Distalna simetrična polineuropatija najčešći je oblik neuropatije te uobičajeno dovodi 

do poremećaj osjeta u području šaka i stopala. Tipični simptomi uključuju parestezije 

u stopalima, bolove u donjim udovima tijekom noći, osjećaj pečenja te utrnulost. 

Asimetrična motorička neuropatija pretežno zahvaća proksimalne mišiće donjih 

udova te se prezentira mišićnom slabosti praćenom izrazitom boli, parestezijama i 

hiperestezijama. Rjeđi oblik neuropatije predstavljaju mononeuropatije, 

karakterizirane brzom progresijom te zahvaćanjem 3. i 6. kranijalnog živca. 

Najopasniji oblik, autonomna neuropatija, dovodi do iznenadnog kardiorespiratornog 

zastoja u 30-50% pacijenata u roku od 10 godina od početka razvoja simptoma. 

Zahvaća parasimpatička i simpatička živčana vlakna te rezultira gastroparezom i 

posljedičnim gastrointestinalnim simptomima, posturalnom hipotenzijom, 

inkontinencijom, erektilnom disfunkcijom i tahikardijom (1).  

Utjecaj dugotrajne hiperglikemije ubrzava aterosklerotske promjene na krvnim 

žilama, posljedično dovodeći do razvoja makrovaskularnih komplikacija. Utvrđen je 

dva do osam puta veći rizik obolijevanja od kardiovaskularnih bolesti (infarkt 

miokarda, CVI, periferna arterijska bolest) u odnosu na zdravu populaciju, a 

incidenciju je moguće smanjiti strogom regulacijom glikemije (3). Također, novija 

istraživanja navode povećanu incidenciju kroničnog srčanog zatajenja u mlađih 

bolesnika sa ŠBT1 (31,32).  

Nadalje, jedna od komplikacija ŠB je i dijabetičko stopalo. Dijabetičko stopalo nastaje 

kao posljedica dijabetičke polineuropatije u kombinaciji s bolešću perifernih arterija i 

strukturnih deformiteta stopala. Razvoj kroničnih ulkusa na stopalu, rizičan je 

čimbenik za amputaciju ekstremiteta (33). 
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1.5. Pridružene autoimune bolesti  

U pacijenata sa ŠBT1 utvrđen je povećan rizik za razvoj drugih autoimunih bolesti, a 

istraživanja su usmjerena na otkrivanje više genskih lokusa koji predisponiraju 

njihovom razvoju (34). Najčešća autoimuna bolest u toj populaciji je autoimuni 

tireoiditis, a učestalost je 2 do 4 puta veća u odnosu na opću populaciju (35). 

Također, celijakija je 5 do 7 puta češća u pacijenata sa ŠBT1 (36). ŠBT1 povezana je 

i s povećanom učestalosti autoimunog gastritisa, vitiliga i Addisonove bolesti, a može 

biti dijagnosticirana u sklopu različitih tipova autoimunog poliendokrinog sindroma. 

Također, povezuje se i sa sistemskim autoimunim bolestima, kao što su juvenilni 

idiopatski artritis, Sjögrenov sindrom te sarkoidoza (35). 

 

1.6. Važnost edukacijskih programa u liječenju ŠBT1 

Sudjelovanje u strukturiranim edukacijskim programima za osobe koje boluju od 

ŠBT1 povezano je s poboljšanjem kvalitete života te glikemijske regulacije. Svrha 

takvih programa je usklađivanje doze inzulina ovisno o porcijama ugljikohidrata u 

obroku, primjena inzulina za korekciju trenutne razine glukoze u krvi te povećanje ili 

smanjenje doze inzulina zbog specifičnih uvjeta kao što su tjelesna aktivnost ili 

bolest. Prehrana ovih pacijenata nije restriktivna, odnosno unos ugljikohidrata nije 

ograničen (37). Krajem prošlog stoljeća takvi programi za liječenje ŠB počeli su se 

intenzivno primjenjivati s ciljem postizanja praktičnog iskustva sudionika u liječenju 

bolesti.  Tijekom 1980-ih godina u Düsseldorfu razvijen je jedan od prvih 

strukturiranih edukacijskih programa za kliničku upotrebu pod nazivom Diabetes 

Teaching and Treatment programme (DTTP) (38,39). Slični programi su 

implementirani i u drugim državama, a naglasak je stavljen na aktivno poticanje 
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sudjelovanja pacijenata u procesu učenja te na postavljanje individualnih ciljeva za 

sudionike, a sami programi pokazali su brojne prednosti u liječenju ŠB (40,41).  

 

1.7. Grupna DAFNE edukacija  

„Dose Adjustment For Normal Eating“ (DAFNE) strukturirani edukacijski program je 

britanska verzija njemačkog DTTP programa kreiranog u svrhu edukacije pacijenata 

sa ŠBT1 u Ujedinjenom Kraljevstvu (42–44).  Rezultati randomiziranog kontroliranim 

kliničkog pokusa pod vodstvom DAFNE Study Group iz 2002. prikazuju učinkovitost 

takvih programa u regulaciji glikemije, a strukturirana obuka preporučuje se svim 

odraslim osobama koje boluju od ŠBT1 (42). DAFNE edukacijski program danas je u 

uporabi širom svijeta, a 2016.godine ušao je u kliničku upotrebu na Zavodu za 

endokrinologiju Kliničkog bolničkog centra Zagreb. Sudionici su organizirani u grupe 

od 6 do 8 osoba, a edukacija traje pet uzastopnih dana (od ponedjeljka do petka). 

Edukacijski program održava se pod vodstvom medicinske sestre specijalizirane za 

liječenje ŠB, te nutricionista (40). Pacijenti se podučavaju procjeni količine 

ugljikohidratnih porcija veličine 10 g u različitim obrocima, a cilj je naučiti kako 

uskladiti porciju ugljikohidrata s prandijalnim dozama kratkodjelujućeg inzulina u 

svrhu poboljšanja regulacije glikemije. Na temelju ugljikohidratnog omjera moguće je 

precizno odrediti koliko je jedinica inzulina potrebno za određenu količinu 

ugljikohidrata (45). Za ovakvu vrstu edukacije naročito je bitno aktivno uključivanje 

pacijenata u procesu učenja te poticanje grupnih rasprava. Pacijenti također dobivaju 

informacije o komplikacijama, hipoglikemiji, prehrani i trudnoći te su educirani o 

utjecaju različitih čimbenika na regulaciju glikemije, kao što su tjelesna aktivnost, 

alkohol i bolest. Smatra se da grupni pristup edukaciji stvara pozitivno iskustvo među 

pacijentima i pomaže prevladavanju osjećaja izoliranosti te pridonosi razmjeni 
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iskustava o zahtjevnom načinu života sa ŠB. Interakcije koje se odvijaju među 

sudionicima pomažu u učenju te se smatra da takav pristup ima pozitivan učinak na 

kontrolu ŠB, kao i na poboljšanje negativne slike o sebi (40,46). Studije koje 

proučavaju kliničku primjenu DAFNE programa pokazuju kratkotrajno poboljšanje 

regulacije glikemije među pacijentima, međutim dugoročni učinak nije uvijek 

zadovoljavajući jer zahtjeva promjenu životnih navika. Istraživanja pokazuju da se 

početno poboljšanje regulacije glikemije često ne održava duže od 6 do 12 mjeseci. 

Posljedično tomu, studija iz 2021. ukazuje na potrebu optimizacije DAFNE programa 

i njegovu zamjenu novijim DAFNEplus programom. Svrha optimizacije jest tehnikama 

promjene ponašanja dugotrajno integrirati kontrolu ŠB u svakodnevni život te pružiti 

psihološku pomoć svakom pacijentu. Tijekom DAFNEplus programa, grupna 

edukacija održava se jednom tjedno tijekom 5 tjedana uz prethodni individualni 

termin. Svaki pacijent se individualno prati tijekom 5 kontrolnih pregleda u godini 

dana te se potiče korištenje DAFNEplus web stranice, mjerača glukoze u krvi s 

integriranim kalkulatorom bolusa i uređaja za njihovo međusobno povezivanje 

(47,48).  

 

1.8. Korištenje novih tehnologija u liječenju ŠBT1  

Svrha novih modernih tehnologija u terapiji ŠBT1 jest olakšati svakodnevni život 

pacijentima, povećati kvalitetu života te poboljšati glikemijsku regulaciju. Također 

takvi uređaji smanjuju rizik od nastanka akutnih komplikacija, kao što su dijabetička 

ketoacidoza i teška hipoglikemija, te kroničnih makrovaskularnih i mikrovaskularnih 

komplikacija (49). Sustavi za kontinuirano monitoriranje glukoze (CGM) predstavljaju 

tehnološki napredak u odnosu na višestruka dnevna kapilarna mjerenja glukoze iz 

područja jagodice prsta. Rezultati usporedbe CGM sustava sa standardnim 
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metodama mjerenja GUK-a u DIAMOND studiji ukazuju na smanjenje stresa, 

povećanje kvalitete života te efektivnije liječenje hipoglikemije u skupini pacijenata 

koji koriste CGM, iako takvi sustavi nisu doveli do smanjenja straha od hipoglikemije 

(50). Uređaji za kontinuirano mjerenje glukoze mogu se podijeliti u 2 skupine: CGM s 

intermitentnim skeniranjem (isCGM), koji se naziva još i “flash” CGM, te CGM u 

stvarnom vremenu (rtCGM). Razlika između njih je u načinu dostave podataka. 

Naime, rtCGM uređaji automatski prenosi podatke na pacijentov prijemnik ili pametni 

telefon dok isCGM sustav zahtjeva da pacijent “primakne“ prijemnik blizu senzora 

kako bi dobio trenutne podatke o GUK-u te podatke unutar zadnjih 8 sati. Primjeri 

isCGM sustava su FreeStyle Libre 1 (FSL1), čija je primjena implementirana širom 

svijeta, te nova verzija takvog sustava FreeStyle Libre 2 (FSL2). FSL1 dostupan je u 

Republici Hrvatskoj od 2018. te je korišten u ovom istraživanju u svrhu praćenja 

učinka edukacije. Najnoviji isCGM sustav FSL2 sastoji se od senzora u potkožnom 

tkivu nadlaktice te čitača sa zaslonom ili aplikacije za pametni telefon (LibreLink), a 

za razliku od prve verzije sustava ima mogućnost upozoravanja pacijenta na trenutnu 

prisutnost hipoglikemije ili hiperglikemije (51,52). Novije istraživanje iz 2022. ukazuje 

da korištenje isCGM sustava s upozorenjima za povišenu ili sniženu razinu glukoze u 

krvi rezultira statistički značajno nižim razinama HbA1c u usporedbi s 

konvencionalnom metodom mjerenja GUK-a (53). Iskorak u liječenju pacijenata sa 

ŠBT1 čine i sustavi za kontinuiranu subkutanu inzulinsku terapiju, tzv. inzulinske 

pumpe koje koristi i dio naših ispitanika. Rezultati brojnih istraživanja ukazuju na veće 

zadovoljstvo pacijenata, fleksibilnu prehranu te nisku stopu prekida korištenja 

inzulinskih pumpi u usporedbi višestrukim dnevnim injekcijama inzulina (52). 

Najčešće korištene su inzulinske pumpe koje isporučuju inzulin subkutano tj. pumpe 

s kateterom i pumpe bez katetera, tzv. „patch“ pumpe, iako postoje i sustavi koji se 
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implementiraju intravenski ili intraperitonealno. Bežične moderne „patch“ pumpe 

sastoje se od uređaja sa spremnikom inzulina, koji je kratkom kanilom povezan s 

tijelom pacijenta, te daljinskog upravljača za isporuku inzulina (54). Revolucionarni 

napredak predstavljaju sustavi automatizirane primjene inzulina (AID) koji integriraju 

podatke iz CGM sustava i inzulinske pumpe i dovode do automatske supkutane 

isporuke inzulina (55). Prve verzije takvih sustava obustavljale su isporuku inzulina 

ako je razina glukoze bila preniska ili ako se predviđalo da će biti preniska. Danas, 

hibridne inzulinske pumpe zatvorene petlje mogu isporučiti inzulin kao promjene 

bazalne brzine ili kao male boluse u svrhu sprječavanja hiperglikemije (52). 

Zaključno, tehnološki napredak uvelike olakšava regulaciju bolesti te svakodnevni 

život sa ŠBT1.  
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2. HIPOTEZA 

U svrhu ovog istraživanja pretpostavljeno je da grupna DAFNE edukacija dovodi do 

statistički značajnog poboljšanja regulacije glikemije na temelju laboratorijskih i 

kliničkih pokazatelja.  
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3. CILJEVI RADA  

Ciljevi ovog istraživanja su:  

1. utvrditi učinak grupne DAFNE edukacije evaluacijom laboratorijskih i kliničkih 

pokazatelja regulacije glikemije 

2. utvrditi prevalenciju komplikacija ŠB među ispitanicima 

3. utvrditi prevalenciju specifičnih problema u regulaciji glikemije među ispitanicima 

4. utvrditi prednosti korištenja novih tehnologija u liječenju ŠBT1 
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4. METODE I ISPITANICI 

Za potrebe ovog diplomskog rada provedeno je retrospektivno istraživanje na Zavodu 

za endokrinologiju Klinike za internu medicine Kliničkog bolničkog centra Zagreb u 

kojem je sudjelovalo ukupno 126 ispitanika starijih od 18 godina koji boluju isključivo 

od ŠBT1, a svim ispitanicima bolest je dijagnosticirana prije više od 6 mjeseci. 

Ispitanici su u razdoblju od 2016.godine do 2020.godine pohađali grupnu DAFNE 

edukaciju u svrhu poboljšanja glikemijske regulacije prema upućivanju specijalista 

endokrinologa i dijabetologa. Demografski, klinički i laboratorijski podaci o 

bolesnicima prikupljeni su iz bolničke baze podataka i temelje se na medicinskoj 

dokumentaciji. Demografski podaci uključivali su spol, dob pri dijagnozi te dob pri 

edukaciji, a klinički indeks tjelesne mase (ITM), prethodno dijagnosticiranu celijakiju, 

prisutnost komplikacija bolesti (dijabetička retinopatija, dijabetička bolest bubrega, 

dijabetička polineuropatija, makrovaskularne komplikacije kao što su infarkt 

miokarda, cerebrovaskularni inzult ili dokazane aterosklerotske promjene), prisutnost 

specifičnog problema u regulaciji glikemije (fenomen zore, učestale hipoglikemije, 

smjenski rad ili način života), te rezultate kontinuiranog mjerenja glikemije u 

međustaničnoj tekućini za 24 dostupna pacijenta prije i nakon edukacije. Analizirani 

su: prosječna glukoza, postotak vremena unutar ciljnog raspona vrijednosti glukoze 

između 3,9 mmol/L i 10 mmol/L (TIR), postotak vremena u hiperglikemiji (TAR) te 

postotak vremena u hipoglikemiji (TBR). Laboratorijski nalazi uključivali su HbA1c 

neposredno prije edukacije te 3 mjeseca nakon edukacije. 

Podaci su analizirani deskriptivnom statistikom. Za ispitivanje normalnosti distribucije 

podataka korišten je Kolmogorov-Smirnov test. Podaci su prikazani kao medijan 

(raspon) kada nije bila prisutna normalna distribucija, a kao aritmetička sredina i 

standardna devijacija kada je bila prisutna normalna distribucija. Za statističku 
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analizu međuovisnosti pojedinih parametara korišteni su statistički programi za 

računala uz primjenu prikladnih neparametrijskih (za podatke koji ne pokazuju 

normalnu distribuciju) i parametrijskih metoda. Za kategoričke varijable korišten je  

Chi-square test. Za analizu ponavljanih uzoraka korišteni su Wilcoxonov i 

Friedmanov test. Podaci su analizirani upotrebom programske podrške SPSS, ver. 

17.0. Razina statističke značajnosti (p) je postavljena na p<0,05.  
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5. REZULTATI 

U ovom retrospektivnom istraživanju analizirani su podaci o 126 ispitanika (51 

muškarac i 75 žena) koji su pohađali grupnu DAFNE edukaciju na Zavodu za 

endokrinologiju Kliničkog bolničkog centra Zagreb s prosječnom dobi u trenutku 

dijagnoze 21,6 ± 15 godina, dobi pri edukaciji 34,7 ± 14,4 te trajanjem ŠBT1 18,2 ± 

10,3 godine. Prosječni ITM cijele skupine iznosio je 21 ± 3,8 kg/m2 pripada kategoriji 

normalne tjelesne mase. Demografske, kliničke i laboratorijske karakteristike ispitanika 

prikazane su u tablici 1.  

Tablica 1. Opći podaci o ispitanicima koji su pohađali grupnu DAFNE edukaciju, 

N=126 

Parametri  

Spol: M (N(%))/ Ž (N(%)) 51 (40,48) /75 (59,52) 

Dob pri dijagnozi (godine)* 21,6 ± 15 

Dob pri edukaciji (godine)* 34,7 ± 14,4 

Trajanje ŠBT1 (godine)* 18,2 ± 10,3  

ITM (kg/m2 )* 21 ± 3,8 

Prisutne komplikacije ŠB (N(%)) 21 (16,67) 

Dijabetička retinopatija (N(%)) 7 (5,56) 

Dijabetička bolest bubrega (N(%)) 2 (1,59) 

Dijabetička polineuropatija (N(%)) 2 (1,59) 

Makrovaskularne komplikacije (N(%)) 1 (0,79) 

Višestruke komplikacije ŠB (N(%)) 9 (7,14) 

HbA1c prije edukacije (%)* 8,3 ± 1,4 

HbA1c poslije edukacije (%)* 7,5 ± 1,2** 

M = muški spol, Ž = ženski spol, ITM = indeks tjelesne mase, N = broj ispitanika  

*podaci su prikazani kao aritmetička sredina ± SD 

**usporedba HbA1c prije i poslije grupne DAFNE edukacije, p<0.001 
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Slika 4. Grafički prikaz distribucije ispitanika prema spolu 

 

U trenutku edukacije 16,67 % pacijenata ima prethodno dijagnosticirane komplikacije 

ŠB (tablica 1). Među ispitanicima s komplikacijama čak 42,86% ima višestruke 

komplikacije (tablica 2), 33,33% ima dijagnosticiranu samo dijabetičku retinopatiju, 

9,52% ispitanika ima isključivo dijabetičku bolest bubrega te isti postotak ima 

dijagnosticiranu dijabetičku polineuropatiju (slika 5). Makrovaskularne komplikacije 

kao jedina komplikacija prisutne su u 4,76% ispitanika.   

 

59,52%

40,48%

Distribucija ispitanika prema spolu

Žene

Muškarci
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Slika 5. Grafički prikaz zastupljenosti različitih komplikacija ŠB među ispitanicima s 

dijagnosticiranim komplikacijama, N=21 

 

Tablica 2. Prikaz zastupljenosti različitih komplikacija ŠB među ispitanicima sa 

višestrukim komplikacijama, N=9 

Višestruke komplikacije 

Dijabetička retinopatija-1, 

dijabetička bolest bubrega-

2, dijabetička 

polineuropatija-3, 

makrovaskularne 

komplikacije- 4 

Broj ispitanika (N) 

1,2,3 3 

1,3,4 1 

1,2 2 

1,3 1 

1,4 1 

3,4 1 

 

33,33%

9,52%

9,52%

4,76%

42,86%

Prisutne komplikacije ŠB, N=21

Dijabetička retinopatija

Dijabetička bolest bubrega

Dijabetička polineuropatija

Makrovaskularne
komplikacije

Višestruke komplikacije
dijabetesa
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Specifičan problem u regulaciji glikemije prijavljuje 42,86% ispitanika, među kojima je 

najzastupljeniji problem učestale hipoglikemije (33,33% ukupnog broja ispitanika). 

Fenomen zore prijavljuje 8,73% ispitanika, a smjenski rad, kao i stil života, prijavljuje 

2,38% pacijenata (tablica 3).  

Tablica 3. Prisutnost specifičnog problema u regulaciji glikemije 

Bez specifičnog problema u regulaciji 

(N(%)) 

72 (57,14) 

Fenomen zore (N(%)) 11 (8,73) 

Hipoglikemije (N(%)) 42 (33,33) 

Smjenski rad (N(%)) 3 (2,38) 

Stil života (N(%)) 3 (2,38) 

 

Prosječan HbA1c (%) prije edukacije iznosio je 8,3 ± 1,4, a nakon edukacije 7,5 ± 1,2 

te se analizom podataka dobije statistički značajna razlika (p <0.001).  

Na kontrolni pregled 3 mjeseca nakon edukacije nisu se odazvala 32 pacijenta 

(25,4%) te za njih nema podataka o učinku edukacije.  

 

Rezultati kontinuiranog mjerenja glikemije u međustaničnoj tekućini (FSL1) dostupni 

su za 24 pacijenta. Usporedbom parametara prije i nakon edukacije dobiveno je 

statistički značajno povećanje TIR-a (p<0,001), smanjenje TAR-a (p <0,001) te 

smanjenje prosječnog GUK-a (p=002). Vrijeme provedeno u hipoglikemiji (TBR) ne 

pokazuje statistički značajan rezultat (p=0,122) (tablica 4).  
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Tablica 4. Rezultati kontinuiranog mjerenja glikemije u međustaničnoj tekućini za 

dostupne pacijente koji su sudjelovali u grupnoj edukaciji (N=24) 

 Prije grupne 

edukacije 

Poslije grupne 

edukacije 

P-vrijednost 

TIR (%) 49,1 ± 13,1 52,5 ± 16,3 <0,001 

TAR (%) 44,5 ± 14,2 39 ± 17,9 <0,001 

TBR (%) 6,3 ± 4,8 8 ± 5,9 0,122 

Prosječni GUK 

(mmol/L) 

10,1 ± 1,7 9,5 ± 2,2 0,002 

TIR = vrijeme unutar ciljnog raspona vrijednosti glukoze, TAR = vrijeme provedeno u 

hiperglikemiji, TBR = vrijeme provedeno u hipoglikemiji 
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6. RASPRAVA  

U ovom retrospektivnom istraživanju učinak grupne DAFNE edukacije evaluiran je na 

temelju laboratorijskog nalaza HbA1c tri mjeseca nakon edukacijskog programa. 

Analizom rezultata, takav oblik edukacije pokazuje statistički značajno poboljšanje 

glikemijske regulacije (p<0.001) što je u skladu s brojnim studijama (42,44,56). 

Međutim, postavlja se pitanje dugoročne učinkovitosti takvih edukacijskih programa 

koje ova studija nije evaluirala. Naime, studija iz 2018.godine prikazuje dugotrajnu 

učinkovitost ovakvih edukacijskih programa te smanjenu varijabilnost HbA1c i do 5 

godina nakon sudjelovanja u DAFNE edukaciji (44). Ipak, druga istraživanja navode 

da je učinkovitost programa kratkotrajna (47,48). Također, španjolska verzija DAFNE 

programa (ANAIS) evaluirana u randomiziranom kontroliranom pokusu iz 2019. nije 

utvrdila značajnu redukciju HbA1c godinu dana nakon provedenog edukacijskog 

programa. Usprkos tomu, u istoj studiji utvrđeno je da su ispitanici u intervencijskoj 

grupi bili su zadovoljniji liječenjem te su nadmašili osobne terapijske ciljeve u odnosu 

na kontrolnu skupinu (57). Druga istraživanja također navode pozitivan utjecaj 

DAFNE grupne edukacije na psihološki aspekt liječenja bolesnika. Evaluacijom 

raznih upitnika vezanih uz kvalitetu života pacijenata, utvrđeno je poboljšanje 

kvalitete života, smanjenje psihološkog stresa i anksioznosti povezanih s bolešću te 

smanjenje osjećaja izoliranosti nakon provedenih grupnih edukacijskih programa 

(56,58).  

Jedan od ciljeva ovog istraživanja je utvrđivanje prevalencije komplikacija ŠB među 

ispitanicima. U prvoj originalnoj RCT DAFNE studiji iz 2002. ukupno 37% ispitanika 

imalo je dijagnosticiranu dijabetičku retinopatiju te 13% perifernu neuropatiju, dok su 

u ovom istraživanju ti postotci znatno manji (11,9% ispitanika ima retinopatiju te 

6,35% polineuropatiju). Dijabetičku bolest bubrega ima više ispitanika u ovom 
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istraživanju (1,4% u originalnoj DAFNE studiji u odnosu na 5,56% u ovom 

istraživanju). Manja učestalost komplikacija ŠB u ovoj studiji može se pripisati manjoj 

prosječnoj dobi ispitanika pri edukaciji (34,7 godina u ovoj studiji u odnosu na 40 

godina u DAFNE RCT iz 2002.). Naime, veća prevalencija komplikacija bolesti 

povezana je sa  starijom životnom dobi te produljenim trajanjem bolesti (59). S 

obzirom na to da se radi o relativno mladoj populaciji ispitanika, zabrinjavajuća je 

činjenica da od ukupnoj broja ispitanika s komplikacijama, čak 42,86% ima višestruke 

komplikacije. U ovoj studiji najrjeđe su dijagnosticirane makrovaskularne komplikacije 

(3,17% ispitanika) koje dovode do prijevremenog obolijevanja, smrtnosti te kraćeg 

životnog vijeka osoba s ŠBT1(60,61).  

Usprkos manjoj prevalenciji komplikacija među ispitanicima u ovom istraživanju, 

većina sudionika imala je relativno dugo trajanje ŠBT1 (prosječno 18,2 godine) što 

sugerira na postojanje ranije stečenih navika kontrole bolesti. Moguće je da bolesnici 

s kraćim trajanjem ŠB lakše usvoje nove strategije liječenja, međutim potrebna su 

daljnja istraživanja. U drugim studijama, prosječno trajanje dijabetesa bilo je kraće 

(16,6 godina za DAFNE RCT iz 2002. te 12 godina u slučaju španjolske ANAIS 

studije) (42,57).  

Problem ovog istraživanja je slabiji odaziv pacijenata na kontrolni pregled nakon 3 

mjeseca u usporedbi s ostalim studijama. Međutim, takve studije su većinom 

randomizirani kontrolirani pokusi za razliku od ovog retrospektivnog istraživanja. U 

španjolskoj ANAIS studiji kontrolni pregled 3 mjeseca nakon edukacije u 

intervencijskoj skupini nije pohađalo 13,04% ispitanika (57), dok je u ovom 

istraživanju taj postotak čak 25,4%. Originalna DAFNE studija iz 2002.godine 

evaluirala je HbA1c na kontrolnom pregledu 6 i 12 mjeseci nakon edukacije te je 

odaziv također bio veći (42).  
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Učinak edukacije prvi put je evaluiran i na temelju kontinuiranog mjerenja glikemije u 

međustaničnoj tekućini korištenjem FSL1 za dostupne pacijente 3 mjeseca nakon 

dovršenog edukacijskog programa. Analizom podataka dobiveno je statistički 

značajno smanjenje TAR, prosječne glukoze i povećanje TIR-a nakon grupne DAFNE 

edukacije. Također, samo korištenje FSL senzora dovodi do redukcije i smanjene 

varijabilnosti HbA1c nakon 6 mjeseci korištenja (62). U ovoj studiji vrijeme provedeno 

u hipoglikemiji (TBR) ne pokazuje statistički značajno smanjenje, što je u skladu sa 

španjolskom ANAIS studijom koja također nije utvrdila značajnu razliku u učestalosti 

hipoglikemijskih događaja nakon provedene edukacije (57). Ipak, neke studije 

navode smanjenu učestalost teških hipoglikemijskih događaja nakon sudjelovanja u 

strukturiranim edukacijskim programima (56,63).  
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7. ZAKLJUČAK  

U ovom retrospektivnom istraživanju, praćenjem učinka DAFNE grupnog 

edukacijskog programa, utvrđeno je značajno poboljšanje glikemijske regulacije 

nakon 3 mjeseca na temelju HbA1c, kao i FSL, što je u skladu s brojnim studijama. 

Međutim, potrebna su daljnja istraživanja za evaluaciju dugoročnog učinka takvih 

strukturiranih programa.  

Kao najčešća komplikacija ŠB u ovoj studiji utvrđena je dijabetička retinopatija, a 

najčešći specifičan problem u regulaciji glikemije bile su učestale hipoglikemije. 

Edukacija nije dovela do redukcije vremena provedenog u hipoglikemiji.  
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PTSP: postoji li povezanost?” te “The impact of obesity on quality of life”. Tijekom 

studiranja bila sam demonstrator iz predmeta Klinička propedeutika i Medicinska 

kemija i biokemija 1. Sudjelovala sam u interdisciplinarnom studentskom projektu 

“Kuham za svoje srce” koji je nagrađen Rektorovom nagradom za društveno koristan 

rad u akademskoj i široj zajednici u akademskoj godini 2022./2023. Tečno govorim 

engleski jezik, a koristim se i njemačkim jezikom. 


