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DOoBeRrRODOsLI

Postovane kolegice i kolege,

s izuzetnim zadovoljstvom i veseljem Vam Zelim dobrodoslicu na 5. kongresu Strukovnog razreda medicinsko
laboratorijske djelatnosti Hrvatske komore zdravstvenih radnika s medunarodnim sudjelovanjem koji
¢e odrzava od 14. do 17.9.2023. u hotelu Dubrovnik, u Zagrebu, u Hrvatskoj. Medicinsko-laboratorijska
djelatnost ima duge korijene u medicini s pocetcima jos sredine 20. stolje¢a kada pocinje stvaranje struke koja
svojim profesionalnim razvojem postaje integrirani dio svakodnevne dijagnostike. Vertikalnim obrazovanjem
od zdravstveno-laboratorijskog tehnicara, preko prvostupnika pa sve do magistra medicinsko-laboratorijske
dijagnostike u potpunosti smo zaokruzili ovaj vazan segment pruzanja odgovarajuce zdravstvene zastite
pacijenata u svim granama medicinsko laboratorijske djelatnosti koju obuhvacaju mikrobiologija, patologija,
citologija, transfuzijska medicina te klinicka kemija i hematologija. U zadnje dvije izazovne godine pandemije
Covid-19 nase kolegice i kolege su pokazale izuzetno znanje, stru¢nost i sposobnost. Kao struka pokazali
smo da smo neizostavni u uzimanju uzoraka, obradi i dijagnostici korona virusa, te smo pokazali kako se
profesionalnim pristupom i kontinuiranom edukacijom u najnovijim metodologijama nasa struka profilirala
u sam vrh medicinsko-laboratorijskih stru¢njaka. Nas strukovni razred je dio Hrvatske komore zdravstvenih
radnika kojeg ¢ini preko 4000 ¢lanova koji ve¢ 12 godina kroz brojna sudjelovanja na kongresima, stru¢nim
susretima, znanstvenim radovima i projektima, objavama strucnih knjiga te obranom doktorskih disertacija,
nasu djelatnost podizu na nove razine sve sa svrhom kako bi krajnji korisnik nasih usluga imao najbolju
korist: cjelovitu i odgovarajucu zdravstvenu zastitu.

Tema kongresa je: Jesmo li sustigli buduc¢nost? na kojem ¢e pozvani predavaci prikazati svoje radove, brojni
stru¢njaci u svojim podrucjima prikazati kako i gdje stojimo te zasto je svima nama ljubav prema novom
nesto $to nam je zajednicko i $to nas pokrece u svakodnevnom laboratorijskom zivotu.

Buducnost je tu, samo ceka da iskoristimo priliku.

Budimo zajedno ujedinjeni u podrsci jedni drugima, podijelimo znanje koje smo stekli i pokazimo kako je
medicinsko-laboratorijska djelatnost sastojak bez kojega se ne moze.

Srdac¢no Vas pozdravljam i zahvaljujem na dolasku!

Katja Puljcan, mag. med. lab. diag.
Predsjednica organizacijskog odbora Kongresa
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PROGRAM SKUPA
/ SCIENTIFIC PROGRAMME

Cetvrtak, 14.9.2023. / Thursday, 14.9.2023
Dvorana/Hall Ban Jelaci¢

13:00-17:00 Prijava i registracija sudionika/Registration of participants
17:00-17:30 Otvorenje Kongresa/Congress Opening Ceremony

PLENARNA | POZVANA PREDAVANJA/PLENARY AND INVITED LECTURES

Moderatori/Chairs: Ljubica Glavas-Obrovac, Vesna Kusec

17:30-18:15  Plenarno predavanje / Plenary lecture
FROM BENCH TO BEDSIDE: TRANSLATING SCIENCE FROM THE LAB TO CLINICAL
PRACTICE
Dragan Primorac

18:15-18:35  Pozvana predavanja / Invited lectures
INTERNATIONAL FEDERATION OF BIOMEDICAL LABORATORY SCIENCE - THE
IMPORTANCE OF MEMBERSHIP
Mirjana Stupnisek

18:35-18:55 THE VITAL ROLE OF BIOMEDICAL SCIENTISTS IN EUROPE AND CROATIA FOR A HEARTY
HEALTH CARE SYSTEM
Fernando Mendes
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Petak, 15.9.2023. / Friday, 15.9.2023
Dvorana/Hall Ban Jelaci¢

TRANSFUZIJSKA MEDICINA | TRANSPLANTACIJSKA BIOLOGIJA / TRANSFUSION

MEDICINE AND TRANPLANTATION BIOLOGY
Moderatori/Chairs: Nives Bozi¢, Sanela Misetic¢

9:00-9:45 Plenarno predavanje / Plenary lecture
STEATOZA | TRANSPLANTACIJA JETRE
Nela Srsen

9:50-10:10 Pozvana predavanja / Invited lectures
ORGANIZACIJA, ULOGA | VAZNOST IMUNOGENETIKE U DIJAGNOSTICI BOLESTI |
TRANSPLANTACIJSKOJ MEDICINI
Renata Zunec

10:10-10:30  PRACENJE KIMERIZMA NAKON TRANSPLANTACIJE KRYOTVORNIH MATICNIH STANICA
Katarina Stingl Jankovi¢

10:30-10:40  Kratke prezentacije / Short presentations
EKSANGVINOTRANSFUZIJA

Dajana Puric

10:40-10:50  Pitanja i rasprava/Questions and discussion
10:50-11:30  Posteri/Posters
10:50-11:30  Pauza/Break
IMUNOLOGIJA | IMUNOGENETIKA/ IMMUNOLOGY AND IMMUNOGENETICS

Moderatori/Chairs: Esma Cecuk-Jelici¢, Nives Bozi¢

11:30-11:50 Pozvano predavanje/Invited lecture
OGRANICAVAJUCI FAKTORI U ALOGENICNOJ TRANSPLANTACHI KRVOTOVORNIH

MATICNIH STANICA
Esma Cecuk-Jeli¢i¢

11:55-12:05 Kratke prezentacije / Short prepresentations
PRETRANSPLANTACIJSKA IMUNOGENETICKA OBRADA MOGUCIH PRIMATELJA ORGANA

U PROGRAMU KADAVERICNE TRANSPLANTACIJE
Mirica Batarelo, Natalija Martinez, Renata Zunec

12:05-12:15  VAZNOST PROTUTIJELA non-HLA U PREDTRANSPLANTACIJSKOJ OBRADI PACIJENTA
Aida Muijic¢ Frani¢, Marko Lili¢, Natasa Katalini¢, Ljubica Glavas-Obrovac

12:15-12:25  PRIPREMA IMUNOLOSKI VISOKO RIZICNIH BOLESNIKA ZA TRANSPLANTACIJU BUBREGA
Vlatka Sinkovi¢

12:25-12:40  Pitanja i rasprava/Questions and discussion

12:40 - 14:00 Pauza/Break
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KLINICKA BIOKEMIJA | HEMATOLOGIJA /CLINICAL BIOCHEMISTRY AND HEMATOLOGY

Moderatori/Chairs: Vesna Kusec, lvana Jakusic¢

Pozvana predavanja/Invited lectures

14:00-14:20  SUVREMENA LABORATORIJSKA DIJAGNOSTIKA HEMOGLOBINOPATIJA
Danica Matisi¢, Dragana Segulja

14:25-14:45 LABORATORIJSKA ENDOKRINOLOGIJA - RAZUMIJEVANJE OGRANICENJA MJERNIH
METODA
Vesna Kusec

14:50-15:10  HEMATOLOSKA OBRADA AKUTNIH LEUKEMIJA - SADASNJOST | BUDUCNOST
Sanela Hajro, Melina Drljo

15:10-15:20  Kratke prezentacije / Short prepresentations
USPOREDBA GLUKOMETARA ACCU-CHEK PERFORMA | VIVACHEK INO S ANALITICKIM
SUSTAVOM BECKMAN COULTER DXC700 AU
Karlo Zivatovi¢

15:20-15:30  UCESTALOST GESTACIJSKOG DIJABETESA KOD TRUDNCA PODVRGNUTIH OGTT U
OPCOJ BOLNICI i,DR. JOSIP BENCEVIC” SLAVONSKI BROD
Marina Martinovic

15:30-15:40  VRIJEDNOSTI BIOKEMIJSKIH ANALIZA U ODNOSU NA STUPANJ OBOLJENJA COVID
POZITIVNIH PACIJENATA
Ehlimana Pobri¢, Eedhem Haskovi¢, Kenan Galijasevic¢

15:40-15:50  KAKO DO EFIKASNOG LABORATORIJSKOG MENADZMENTA
Emina Smaji¢

15:50-16:00  Pitanja i rasprava/Questions and discussion

16:00-16:30  Posteri/Posters

16:00-16:30 Pauza/Break
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MOLEKULARNA DIJAGNOSTIKA | I INOVATIVNE TEHNOLOGIJE U LABORATORIJSKOJ MEDICINI/
MOLECULAR DIAGNOSTICS AND INNOVATIVE TECHNOLOGIES IN LABORATORY MEDICINE

16:30-16:50

16:55-17:15

17:20-17:30

17:30-17:40

17:40-17:50

17:50-18:00

18:00-18:10

Moderatori/Chairs: Ljubica Glavas-Obrovac, Zoran lvezi¢

Pozvana predavanja/Invited lectures
miRNA DRIVEN MOLECULAR PROFILE OF PAINFUL NEUROPATHIES: INNOVATIVE TISSUE

REAPPRAISAL FORTAILROED THERAPIES

Mirna Andeli¢, Erika Salvi, Stefania Marcuzzo, Margherita Marchi, Raffaella Lombardi,
Daniele Cartelli, Daniele Cazzato, Elkadia Mehmeti, Andrea Gelemanovic, Matilde
Paolini, Carlotta Pardo, llaria D'’Amato, Janneke G.J. Hoeijmakers, Sulayman Dib-Hajj,
Stephen G. Waxman, Catharina G. Faber, Giuseppe Lauria

RNA-Seq ANALYSIS OF TCR REPERTOIRE IN FLOW-SORTED MAIT AND y6 T CELLS OF
PSORIASIS VULGARIS PATIENTS

Maja Jirous, Kristina Glavas, Vera Pluzari¢, Barbara Viljeti¢, Tetuta Opacak-Bernardi,
Marija Sola, Maja Tolusi¢ Levak, Mario Stefani¢, Stana Toki¢, Ljubica Glavas-Obrovac

Kratke prezentacije / Short presentations

PRIMJENA MLPA METODE U ODREDIVANJU BROJA KOPIJA GENA SMNT | SMN2 KOD
PACIJENTA SA SUMNJOM NA SPINALNU MISICNU ATROFIJU

Ana Acman Barisi¢, Ana Merkler Sorgi¢, Hana Ljubi¢, Domagoj Caban, Karolina
Petrovi¢, Ivana Rako

DETECTION OF CRISPR-CAS SYSTEM IN CARBAPENEM-RESISTANT AND CARBAPENEM-
SUSCEPTIBLE KLEBSIELLA PNEUMONIAE CLINICAL ISOLATES IN CROATIA — PRELIMINARY
RESULTS

lvana Juri¢, Ivana Ivanci¢-Bace, Zrinka Bosnjak, Ana Budimir, Manda Markanovic,
Tomislav Kulis, lvana Marekovic¢

ODREBIVANJE VIRUSNOG OPTERECENJA | KORELACIJA SA KOPIJAMA GENOMA U
KLINICKIM UZORCIMA OBOLJELIH OD INFEKCIJE MPOX VIRUSA
Ivona Spudi¢, Stjepan Mitrovi¢, Ivan-Christian Kurolt, Barbara Andeli¢ Dmitrovic

GENSKO PROFILIRANJE TUMORA U PATOLOGLJI
Marina Bakula

Pitanja i rasprava/Questions and discussion

STUDENTSKA SEKCIJA/STUDENT SECTION
Moderatori/Chairs: Davorka Sutlovi¢, Ana Juras

18:10-18:30

Pozvano predavanje / Invited lecture
STUDIJSKI PROGRAMI MEDICINSKO LABORATORIJSKE DIJAGNOSTIKE U REPUBLICI

HRVATSKOJ
Davorka Sutlovi¢

18:35 - 18:45 Kratke prezentacije / Short presentations

18:45-19:30

12

ANALIZA DOBRIH PRAKSI STUDIJSKIH PROGRAMA 1Z BIOMEDICINSKO-LABORATORIJSKE
ZNANOSTI KOJI SE 1ZVODE U VELIKOJ BRITANJI
Ljiljana Brneti¢

Okrugli stol / Round table
PRIJEDIPLOMSKI | DIPLOMSKI STUDIJSKI PROGRAMI MEDICINSKO-LABORATORIJSKE

DIJAGNOSTIKE U REPUBLICI HRVATSKOJ
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Subota, 16.9.2023. / Saturday, 16.9. 2023
Dvorana / Hall Ban Jelacic

MIKROBIOLOGIJA S PARAZITOLOGIJOM/MICROBIOLOGY WITH PARASITOLOGY

Moderatori/Chairs: Ana Budimir, Miljenko Majdak

8:30-9:15 Plenarno predavanje/Plenary lecture
STORY OF A PANDEMIC: THE LESSONS WE HAVE LEARNED
Giorgio Palu
9:20-9:40 Pozvana predavanja / Invited lectures
DIJAGNOSTICKI STEWARDSHIP U KLINICKOJ MIKROBIOLOGLJI
Ana Budimir
9:40-10:00  LABORATORIJSKA DIJAGNOSTIKA SIFILISA - DOSEZI | OGRANICENJA
Branka Marinovic
10:00-10:20  DOMETI | OGRANICENJA JEDINSTVENE MIKOLOSKE LABORATORIJSKE DIJAGNOSTIKE
Mihael Skerlev
10:20-10:30  Pitanja i rasprava/Questions and discussion
10:30-11:00 Pauza/Break
11:00-11:10  Kratke prezentacije / Short presentations
UCESTALOST KARBAPENEMAZA PRODUCIRAJUCIH SOJEVA K. PENEUMONIAE
IZOLIRANIH IZ URINA PRIJE, ZA VRIJEME | NAKON PANDEMIJE COVID-19
Marija Lovri¢, Filipa Mercep, Paul Bohnert, Zvonimir Barisi¢, Vanja Kaliterna
11:10-11:20  ANTIFUNGAL SUSCEPTIBILTY TESTING OF THE MOST-RELEVENT PATHOGENIC MOULDS
Amalija Luki¢, Kristina Rogalo, Ana Pesut
11:20-11:30  ANTAGONISTICKI UCINAK STREPTOCOCCUS SALIVARIUS K 12 NA RAZVOJ VIRULENTNOG
DENTALNOG BIOFILMA
Gabrijela Begi¢, lvana Jelovica Badovinac, Ljerka Karleusa, Kristina Kralik, Olga
Cvijanovic Peloza Cvijanovic Peloza, Davor Kuis, lvana Gobi
11:30-11:40  ZDRAVSTVENO-HIGIJENSKI ZNACAJ MONITORINGA MIKOTOKSINA - DIJAGNOSTICKI
PRISTUP
Amir Ibrahimagi¢
11:40.11:50  MIKROBIOLOSKA OBRADA KRONICNOG PROSTATITISA METODOM 5 CASA
Vlasta Krenajz, Lidija Zele Star¢evi¢, Luka Penezi¢, Ana Budimir
11:50-12:00  DIJAGNOSTIKA TUBERKULOZE- PROSLOST, SADASNJOST | BUDUCNOST
Manda Markanovi¢
12:00-12:10  Pitanja i rasprava/Questions and discussion
12:10-12:45  Posteri/Posters
12:45-13:45 Pauza/Break
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Subota, 16.9.2023. / Saturday, 16.9. 2023

Dvorana / Ha

| Centrum

PATOHISTOLOGIJA | CITOLOGIJA / PATHOHISTOLOGY AND CYTOLOGY

13:45-14:05

14:05-14:25

14:25-14:45

14:45-14:55

14:55-15:05

15:05-15:15

15:15-15:25

15:25-15:35

15:35-15:45

16:00-16:15

Moderatori/Chairs: Silvana Smojver-Jezek, Anita Breski

Pozvana predavanja / Invited lectures
DIGITALNA PATOLOGIJA

Zlatko Marusic

PROBIR ZA RAK VRATA MATERNICE - PROBIRNI TESTOVI | NJIHOVA PRIMJENA
Danijela Vrdoljak Mozetic

CITOLOSKA DIJAGNOSTIKA U PULMOLOGLI
Silvana Smojver-Jezek

Kratke prezentacije / Short presentations
VALIDACIJA | UVODENJE MILESTONE TKIVNOG PROCESORA U RUTINSKI RAD

Antonio Baraé

DIJAGNOSTICKI ZNACAJ EBUS-TBNA (ENDOBRONHALNI ULTRAZVUK -
TRANSBRONHALNA ASPIRACIJA IGLOM) U KLINICKOJ CITOLOGLI
Sandra §Iegl, Nevena Radicevi¢, Ankica Vasilj

PRIMJENA MASENE CITOMETRIJE U DETEKCIJI BIOMARKERA U PREKANCEROZNIM
LEZIJAMA VRATA MATERNICE
Ena Pesut, Ivana Simi¢, Rajko Fures, lvana Erceg Ivkosi¢, Nina Milutin Gasperov, Ivan Sabol

NOVE BIOPTICKE TEHNIKE | VAZNOST PRAVILNE PRIPREME UZORAKA TKIVA
Marija Dodig, Stanislava Didi¢-Ilijas, Martina Abramovi¢, Lucija Azinovi¢, Tatjana
Kovacevi¢, Ana Matai¢, Sven Seiwerth

IMUNOHISTOKEMIJSKA EKSPRESIJA ERG U BIOPSIJAMA PROSTATE IGLOM | UZORCIMA
PROSTATEKTOMIJE ISTIH BOLESNIKA
Jelena Baraé 2ute|ija, Antonela Bara¢, Marina Bakula, Bozo Kruslin

EVALUACIJA GENEFUSION TESTA NA IDYLLA™ PLATFORMI ZA DETEKCIU FUZIJE ALK,
ROS | MET GENA U HISTOLOSKIM | CITOLOSKIM UZORCIMA

Matea Kos

Pitanja i rasprava/Questions and discussion

16:15 - 16:45

Pauza/Break
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SLOBODNE TEME/FREE TOPICS

16:45-16:55

16:55-17:05

17:05-17:15

17:15-17:25

17:25-17:30
17:30-18:00

18:00-19:00

Moderatori/Chairs: Marica Slivar-Reni¢, Vesna Kusec

Kratke prezentacije / Short presentations
PROCJENA RIZIKA NA RADNOM MJESTU SA ASPEKTA BIOLOSKIH STETNOSTI
Jasmina Kisija-Bajric

USPOREDBA DVIJE METODE MODELIRANJA 3D STANICNIH SFEROIDA
Zorislava Zivkovi¢, Teuta Opacak-Bernardi

HIBRIDNE MOLEKULE KAO ATRAKTIVNA STRATEGIJA DIZAJNA EFIKASNUJIH
PROTUUPALNIH LIJEKOVA
Antonio Peris

UHPLC-MS/MS ODREBPIVANE KANABIDIOLA U BIOLOSKIM UZORCIMA
Nina Kalajzi¢, Ana Batini¢, Franko Burcul, Davorka Sutlovi¢

Pitanja i rasprava/Questions and discussion

Sponzorirano predavanje/ Sponsored lecture

IMPLEMENTACIJA TESTIRANJA NT-pro BNP U PRIMARNU ZDRAVSTVENU ZASTITU
Roche

Davor Milici¢

Panel-rasprava/Panel discussion:

MEDICINSKO-LABORATORIJSKA DIJAGNOSTIKA: RAZVOJ STRUKE U SKLADU SA
SUVREMENIM POTREBAMA ZDRAVSTVENE ZASTITE / MEDICAL-LABORATORY
DIAGNOSTICS: DEVELOPMENT OF THE PROFESSION IN ACCORDANCE WITH MODERN NEEDS
OF THE HEALTH CARE

Moderator/Chair: Mislav Togonal

Sudionici rasprave:
Prof. dr. sc. Vesna Kusec
Predsjednica Hrvatskog drustva za laboratorijsku medicinu HLZ

Prof.dr.sc. Ljubica Glavas-Obrovac
Voditeljica SPS i SDS Medicinsko laboratorijske dijagnostike, Medicinski fakultet Osijek
Sveuciliste Josipa Jurja Strossmayera u Osijeku

prof.dr.sc. Irena Drmi¢-Hofman
Pomocnica procelnika Odjela zdravstvenih studija Sveucilista u Splitu

izv.prof. dr. sc. Sandra Pavi¢i¢ Zezelj
Prodekanica za studije Sanitarno inzenjerstvo i Medicinsko laboratorijska dijagnostika,
Medicinski fakultet Sveucilista u Rijeci

Ivana Deli¢, mag. med. biochem., spec. med. biokemije i lab. medicine
Hrvatska komora medicinskih biokemicara

Katja Pulj¢an, mag.med.lab.diag.
Hrvatska komora zdravstvenih radnika

Zatvaranje kongresa/
Closing ceremony
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POSTERI / POSTERS

Petak, 15.9.2023. / Friday, 15.9.2023.

10:50-11:30

P1

P2

P3

P4

P5

P6

P7

P8

P9

10:50-11:20

P10

P11

P12

P13

16

TRANSFUZIJSKA MEDICINA | TRANSPLANTACIJSKA BIOLOGIJA /
TRANSFUSION MEDICINE AND TRANPLANTATION BIOLOGY

Dvorana/Hall Lobby

DETEKCIJA DOBROVOLJNOG DARIVATELJA KRVI S PREBOLJENOM INFEKCIJOM
HEPATITISOM B-PRIKAZ SLUCAJA
Admir Dilberovi¢, Jurica Arapovi¢, Ana Stani¢, Lidija Kola, Dolores Martinovi¢

NAJCESCI UZROK ODBIJANJA DOBROVOLJNIH DARIVATELJA KRVI U KLINICKOM
ZAVODU ZA TRANSFUZIJSKU MEDICINU U OSIJEKU TIJEKOM 2014.12020. GODINE
Matea Rebrina

UTJECAJ DARATUMUMABA NA PRIJETRANSFUZIJSKO ISPITIVANJE | TRANSFUZIJSKO LIJECENJE
Lidija Kola, Admir Dilberovig, lvan Kola

AUTOLOGNI OCNI SERUM
Simona Dukié, Davor Kihar

REZULTATI NAT PROBIRA DARIVATELJA ORGANA, TKIVA | MATICNIH STANICA NA VIRUSE
U 2022. GODINI

Valentina Karakasi¢, Lada Blazevi¢, Mario Ivelji¢, Josip Valenti¢, lvor Curuvija, Ivana
Babi¢, Jasna Bingulac-Popovi¢

PROIZVODNJA KONVALESCENTNE PLAZME U DOBA PANDEMIJE COVID-19 |
POSTPANDEMIJSKOM RAZDOBLJU
Matea Tomas, Zeljka Lubina, Matea Vinkovi¢, Ana He¢imovi¢

PRACENJE ANTITIJELA HLA KOD BUBREZNIH BOLESNIKA METODOM LUMINEX
Magdalena Svetec, Lucija Juki¢, Marija Burek Kamenaric

UTVRDIVANJE STATUSA KIMERIZMA KOD BOLESNIKA NAKON DRUGE TRANSPLANTACIJE
KRVOTVORNIH MATICNIH STANICA S RAZLICITIM DAVATELJEM
Jelena Piskor, Katarina Stingl Jankovi¢, Marija Maskalan, Zorana Grubi¢

ODREDIVANJE GENA HLA METODOM SEKVENCIRANJA NOVE GENERACIJE (NGS)
Danijela Svili¢i¢, Marija Maskalan, Renata Zunec, Zorana Grubic¢

IMUNOLOGIJA | IMUNOGENETIKA/IMMUNOLOGY AND IMMUNOGENETICS
Dvorana/Hall Zrinski

KLINICKA POVEZANOST RO52 (TRIM21) ANTITIJELA SA SISTEMSKIM UPALNIM
AUTOIMUNIM BOLESTIMA
Kristina Grubisi¢, Tanja Ogrizovi¢ Ban, Vedrana Drvar

TEST AKTIVACIJE BAZOFILA U DOKAZIVANJU ALERGIJA UZROKOVANIH NUTRITIVNIM
ALERGENIMA
Darija Vrzi¢, Natalija Milec, Tea Duvancic, Zeljka Tomas, Vesna Kusec

ODREDIVANJE AUTOANTITIJELA SPECIFICNIH ZA MIOZITISE U BOLESNIKA S
IDIOPATSKIM UPALNIM MIOPATIJAMA
Nives Radi¢, Andreja Coce Zec, Mirjana Jovi¢, Anita Sever Poljak

PRIKAZ SLUCAJA BOLESNIKA S HASHIMOTOVOM BOLESTI

Milena Nadr¢i¢, Esma Ce¢uk-Jeli¢i¢, Sonja Jaman Marija Bani¢, Antonela Tokali¢, Iva
Malenica, Daniela Supe-Domi¢
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11:20-11:30

P14

16:00-16:30

P15

P16

P17

P18

P19

P20

P21

P22

P23

P24

P25

P26

P27

STUDENTSKA SEKCIJA/STUDENT SECTION
Dvorana/Hall Zrinski

MIKROSPOROZA U SPLITSKO-DALMATINSKOJ ZUPANIJI OD 2015. DO 2019. GODINE
Bruna Cavka, Marija Drmi¢, Katarina Sisko Kraljevi¢, Maja Migkulin

KLINICKA BIOKEMIJA | HEMATOLOGIJA/CLINICAL BIOCHEMISTRY
AND HEMATOLOGY

Dvorana/Hall Lobby
USPOREDBA KONCENTRACIJE KOLESTEROLA U KAPILARNOJ | VENSKOJ KRVI
Marija Hren, Maja Cur¢i¢, lvana Marusic¢, Jelena Culej

POREMECAJI ACIDOBAZNE RAVNOTEZE | COVID-19
Tamara Vukosavljevi¢, Jolene Christina Bannister, Lorena Honovié

ANALITICKA VERIFIKACIJA ANALIZATORA COBAS PURE ZA ODREDIVANJE TUMORSKIH

BILJEGA CA 19-9, CEA i tPSA
Petra Meda¢ Corak, Nikolina Ko¢nar, Benjamin Corkovi¢, Velimir Beléi¢

ANALITICKA VERIFIKACIJA ANALIZATORA COBAS PURE ZA ODREBIVANJE KALIJA,
KREATININA | C-REAKTIVNOG PROTEINA
Petra Meda¢ Corak, Benjamin Corkovi¢, Nikolina Koénar, Velimir Belé&i¢

PREVALENCIJA FENOTIPSKIH VARIJANTI ASIJALOTTRANSFERINA U SERUMU
Sandra Matijevi¢, L. Cenko, I. Domitrek

ANALIZA PRISUTNOSTI ALKOHOLA U UZORCIMA KRVI U ZAVODU ZA MEDICINSKO
LABORATORIJSKU DIJAGNOSTIKU KBC-A SPLIT OD 2015. DO 2022. GODINE
Jelena Katavig, Livija Sliskovi¢, Leida Tandara, lvan Jerkovi¢

MJERENJE KLORIDA U ZNOJU UPOTREBOM RAZLICITIH METODA - PRIKAZ SLUCAJA
CISTICNE FIBROZE
Ena Liber, Marija Mitri¢, Dorotea Strelar

POBOLJSANJA U PREDANALITICKIM POSTUPCIMA U MEDICINSKO-BIOKEMIJSKOM
LABORATORIJU - PERSPEKTIVA IZ PRAKSE
Matija Sakalj, Davor Tepes

UCESTALOST HEMOLIZE U UZORCIMA ZA HITNE PRETRAGE - PREDNOST
ELEKTRONICKOG PRACENJA
Zdravko Vrbani¢, Marijana Diani¢, lvana Barsi¢ Lapic¢

IZOLACIJA CD138+ PLAZMA STANICA 1Z KOSTANE SRZI
Valerija Vidmar, Andelka Dira, lvana Zug¢i¢, Ivana Frani¢ Simi¢, Iva Semren,
Sanja Davidovi¢-Mrsi¢

METODA FLUORESCENTNE IN SITU HIBRIDIZACIJE U DIJAGNOSTICI AKUTNIH LEUKEMIJA

Maja Kuspili¢, Andelka Dira, Valerija Vidmar, Ivana Ziger, Ana Marija Mili¢evi¢, Ines
Mekota, Sanja Novak, Tihomir Pavlovi¢, Ivana Zuggi¢

VALIDACIJA AUTOMATSKE METODE ZA SEDIMENTACIJU ERITROCITA
Ana Dreznjak, Diana Jel¢i¢, Daniela Domi¢ Supe, Tanja Simlesa

BROJ TROMBOCITA KAO PROGNOSTICKI CIMBENIK U BOLESNIKA S METASTATSKIM
KARCINOMOM DEBELOG CRIJEVA
Dijana Varganovi¢, Mirela Florijanci¢, Josipa Flam
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P28
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P31

P32

16:00-16:30

P33

P34

P35

P36

P37
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P39
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USPOREDBA AUTOMATIZIRANE METODE ZA BRZINU SEDIMENTACIJE (ESR) S
WESTERGREN METODOM
Sonja Prisuda, Vesna Kui¢-Vadlja, Sanela Petrovi¢, Jasna Stanfel

SNIZENA AKTIVNOST GLUKOZA -6-FOSFAT DEHIDROGENAZE KAO UZROK
NOVOROPENACKE HEMOLITICKE ANEMIJE - PRIKAZ SLUCAJA
Sanela Petrovi¢, Vesna Kui¢-Vadlja, Sonja Prisuda, Jasna Stanfel

PROTOCNA CITOMETRIJA U DIJAGNOSTICI SARKOIDOZE
Mladenka Hrka¢, Maja Rupcic¢

ZNACENJE ODREDPIVANJA KONCENTRACIJE PREALBUMINA U DIJALIZIRANIH BOLESNIKA
Zeljko Lonéar, Maja Stimac

ODREDIVANJE FIBRINOGENA KOD BOLESNIKA OBOLJELIH OD TUMORA
Nikolina Babi¢, Zoran lvezi¢, Ana Kvesi¢

MOLEKULARNA DIJAGNOSTIKA I INOVATIVNE TEHNOLOGIJE U
LABORATORIJSKOJ MEDICINI/MOLECULAR DIAGNOSTICS AND INNOVATIVE
TECHNOLOGIES IN LABORATORY MEDICINE

Dvorana/Hall Zrinski

ULOGA GENOTIPIZACIJE DPYD U ONKOLOSKIH PACIJENATA
Maja Mezak Herceg, Zrinka Mirkovi¢, Lana Ganoci, Livija Simicevi¢

DOKAZIVANJE VIRUSNIH UZROCNIKA RESPIRATORNIH INFEKCIJA GORNJEG | DONJEG
DISNOG SUSTAVA PCR METODOM U DBS
Natalija Milec, Darija Vrzi¢, Zeljka Tomas, Tea Duvanci¢, Vesna Kusec

POVEZANOST ABO SUSTAVA KRVNIH GRUPA S TEZINOM KLINICKE SLIKE | ISHODOM
BOLESTI KOD INFEKCIJE SARS-COV-2

Mirna Glegj, Nenad Neskovi¢, Ivana Harsanji Drenjancevi¢, Dario Sabadi, Andelka
Bugarin, Saska Marczi, Marina Samardzija, Mirjana Suver Stevic¢

MOLEKULARNA DIJAGNOSTIKA Ph NEGATIVNIH MIJELOPROLIFERATIVNIH NEOPLAZMI
Jadranka Jerkovi¢, Zeljka Vujin, Marijana Jurak, Katja Pulj¢an

TERMINALNI 6927 MIKRODELECIJSKI SINDROM U NEURORAZVOJNOM POREMECAJU:
PRIKAZ SLUCAJA
Ana Juras, lvanka Mikuli¢, Marija Gavran, Sanda Huljev Frkovi¢, Kristina Crkvenac Gornik

ANALYSIS OF EXPRESSION OF LNCRNA ANRIL AND PVT1 IN PERIPHERAL CIRCULATION
OF PATIENTS WITH CALCIFYING AORTIC VALVE STENOSIS
Jasenka Grguri¢, Frane Paic

INFEKCIJA VIRUSOM SARS CoV-2 DJECE S AKUTNIM RESPIRATORNIM SIMPTOMIMA
Anica Dzaji¢, Zoran Barusic

PREVALENCIJA SARS-CoV-2 VARIJANTI
Eleonora Lozi¢, lvan Zuljevi¢-Mikas

USPOREDBA UCESTALOSTI INFEKCIJE BAKTERIJAMA CHLAMYDIA TRACHOMATIS |
NEISSERIA GONORRHOEAE 1Z RAZLICITIH BIOLOSKIH UZORAKA KOD MUSKARACA
Valentina Purek

ODREDBIVANJE POLIMORFIZAMA CYP P450 GENA U METABOLIZMU KANABIDIOLA
Nina Kalajzi¢, Ana Batini¢, Sendi Kuret, Davorka Sutlovi¢
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Subota, 16.9.2023. / Saturday, 16.9. 2023

12:10-12:30

P43

P44

P45

P46

12:10-12:45

P47

P48

P49

P50

P51

P52

P53

MIKROBIOLOGIJA S PARAZITOLOGIJOM/MICROBIOLOGY WITH PARASITOLOGY
Dvorana/Hall Lobby

PRIMJENA MALDI-TOF MS U IDENTIFIKACIJI KVASACA RODA CANDIDA
Neno Petri¢, Manda Markanovi¢, Danijela Strnad, Lidija Buri¢, Kristina Rogalo, Amalija
Luki¢, Sanja PleSko

CLINICAL IMPACT OF MALDI-TOF MASS SPECTROMETRY IDENTIFICATION OF
NONTUBERCULOUS MYCOBACTERIA
Manda Markanovi¢, Mateja Jankovi¢ Makek, Goran Glodi¢, Tomislav Kulis, lvana Marekovic

RESPIRATORY SYNCYTIAL VIRUS DETECTION DURING THE COVID-19 PANDEMIC 2020-
2022: EXPERIENCE OF CROATIAN INSTITUTE OF PUBLIC HEALTH

Bojana Bocka, Ana Martinovi¢, lvana Ferencak, Tian Kosar, Dominik Ljubas, Ema
Imbrija, Irena Tabain

IN VITRO ACTIVITY OF ERAVACYCLINE ON CARBAPENEM-RESISTANT
ENTEROBACTERALES
Ivana Jurié, Zrinka Bo3njak, Mario Cori¢, Josko Lesin, Ivana Marekovi¢

PATOHISTOLOGIJA | CITOLOGIJA/PATHOHISTOLOGY AND CYTOLOGY
Dvorana/Hall Zrinski

TARGET EVALUATION IN TRANSLATIONAL PATHOLOGY
Mirela Janji¢, Ana Peris, Ana Bosak, Gordana Jeli¢, Nora Pacenti, Davorka Buri¢, Andrea
Paravi€ Radi€evi€, Anja Ognjenovi€, Sonja Vidovi¢ lvis, Vuk Milutinovi¢, Bozana Maleta

DVOSTRUKO IMUNOHISTOKEMIJSKO BOJANJE p63/AMACR u PATOHISTOLOSKOJ
OBRADI TKIVA PROSTATE UZETOG IGLENOM BIOPSIJOM

Martina Abramovié¢, Anita Breski, lvana Sérbak, Ljiljana Ratkajec, Lucija Leovac, Sara
Hrg, Stela Bulimbasic¢

PRIKAZ SLUCAJA: FOLIKULARNI KARCINOM STITNJACE S METASTAZAMA
Ivana Lazar, lvanka Vidi¢ Paulisi¢

HISTOKEMIJSKE | IMUNOHISTOKEMIJSKE METODE U DIJAGNOSTICIRANJU KARCINOMA
PROSTATE
Maja Horvat, BozZo Kruslin, Monika Ulamec, Zvonka Bogovi¢

PRIPREMA UZORKA BIOPTATA MISICA ZA PATOHISTOLOSKU OBRADU: OD HISTOKEMIJE
I IMUNOHISTOKEMIJE DO ELEKTRONSKE MIKROSKOPIJE

Petra Posavec, Danijela Pavlovi¢, Ozrenka Poljak, Danijela Mari¢, Andreja Tarle, Katarina
Raznjevi¢, Antonia Jakovéevic

RAZLIKE U CITOMORFOLOGUI PNEUMOCYSTIS JIROVECI U UZORKU
BRONHOALVEOLARNOG LAVATA OVISNO O VRSTI BOJENJA

Marijana Vranjkovié¢, Lucija Milutin, Ana-Marija Krupec, Snjezana Suskovi¢-Medved,
Suzana Harabajsa, Vesna Simi¢, Bozica Vrabec Branica, Silvana Smojver-Jezek

VERIFIKACIJA | UVODENJE U RUTINSKI RAD CITOLOSKOG LABORATORIJA NOVOG
KOMPLETA REAGENASA ZA DETEKCIJU AKTIVNOSTI ALKALNE FOSFATAZE
Ivana Bara¢, Martina Bogdan Plestina

BOOoK OF ABSTRACTS 19



P53 CITOLOGIJA GASTROINTESTINALNOG SUSTAVA
Jelena Plazibat, Gordana Nagli¢, Marija Manestar-Mar€elja, Robert Meandzija, Irena
Seili-Bekafigo, Koraljka Rajkovié Molek

P54 ODRZIVOST | DJELOTVORNOST HISTOKEMIJSKIH METODA U USPOREDBI S
IMUNOHISTOKEMIJSKIM METODAMA KOD DOKAZIVANJA HELICOBACTER PYLORI
Zvonka Bogovi¢, Maja Horvat, Monika Ulamec, Alma Demirovic¢

SLOBODNE TEME/FREE TOPICS
Dvorana/Hall Lobby

P55 PRIPREMA PACIJENTA | UZORKOVANJE KRVI ZA LABORATORIJSKE PRETRAGE
Branka Skoko, Judith Assoll Mirochnitchenko, Gordana Jurici¢

12:30-12:45

P56 PRIMJENA e-UPUTNICA U LABORATORIJSKOJ PRAKSI
Katarina Vrdoljak, Valerija Frigo

P57 OSTANAK ZDRAVSTVENIH RADNIKA U RH
Ivana Mihaljevic

Sadrzaj sazetaka u ovoj KNJIZI SAZETAKA iskljuciva je odgovornost autora. lzdavaé nije odgovoran za
upotrebu podataka objavljenih u saZzetcima, pravopisne i druge greske.

All pieces of information provided in this BOOK OF ABSTRACTS are the sole responsibility of the authors of
the abstracts. Publishers are not responsible for any use that might be made of the data appearing in this
document. Also, publishers shall not be liable for any errors that are found in the works of authors.
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FROM BENCH TO BEDSIDE: TRANSLATING SCIENCE FROM
THE LAB TO CLINICAL PRACTICE

Dragan Primorac

Penn State University

University of New Haven

Xi'an Jiaotong University

College of Medicine and Forensics
Medicinski fakultet Sveucilista u Splitu
Medicinski fakultet Sveucilista u Osijeku
Medicinski fakultet Sveucilista u Rijeci
draganprimorac2@gmail.com
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STEATOZA | TRANSPLANTACIJA JETRE

Nela Srsen

Sveucilisna bolnica u Padovi
consolatocro.pd@libero.it

BOOoK OF ABSTRACTS

23



STORY OF A PANDEMIC:
THE LESSONS WE HAVE LEARNED

Giorgio Palu

School of Medicine, Department of Molecular Medicine, University of Padova, Italy
giorgio.palu@unipd.it

The lecture will deal with the origin and evolution of SARS-CoV-2 going into details about the influence of the
environment on some of the virus genetic traits. Focus will be also on the mechanisms of viral pathogenesis
and on the virus-host interactions relevant to the main features of the pandemic. Activity and efficacy of
vaccines and antiviral drugs will be commented with a prospect to future means of prevention and therapy.
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INTERNATIONAL FEDERATION OF BIOMEDICAL
LABORATORY SCIENCE - THE IMPORTANCE OF
MEMBERSHIP

MIRJANA STUPNISEK

International Federation of Biomedical Laboratory Science, Croatia
stupnisek.mefos@gmail.com

The International Federation of Biomedical Laboratory Science (IFBLS) is an independent non-governmental
association of national societies in 34 countries, representing more than 270.000 Biomedical Laboratory
Scientists worldwide. IFBLS (established in 1954 as the International Association of Medical Laboratory
Technologists - IAMLT) is the world's widest reaching international organization for Biomedical Laboratory
Scientists, bringing the profession, the professionals and health priorities to the world stage. With increased
opportunities for easy communication across borders and continents, IFBLS has exciting possibilities to
continue to develop and grow. IFBLS collaborates with numerous organizations for mutual benefits, e.g.
World Health Organization (WHO), Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI), European Association
for Professions in Biomedical Science (EPBS), International Federation of Biosafety Associations (IFBA),
International Standard Classification of Occupations (ISCO), International Organization for Standardization
(ISO). The Objectives of IFBLS are: 1. To support, advance and promote good scientific laboratory practice
through the development and adherence to high quality standards in diverse environments throughout
the world; 2. To support and promote education and advancement of science and technology in the
professional development of Biomedical Laboratory Scientists; 3. To support, advance and promote
ethical and professional values in Biomedical Laboratory Science; 4. To facilitate the exchange of ideas
through development of partnerships within the global healthcare community. IFBLS Mission Statement:
To increase recognition and contributions of Biomedical Laboratory Science to improve global health. The
most important activities related to education and professional development of Biomedical Laboratory
Science professionals are: develop and enhance publication of the International Journal of Biomedical
Laboratory Science (1JBLS), present and develop E-learning, develop the Britta Karlsson Educational Webinar
Series for the benefit of member associations, revise and update the International Directory of Biomedical
Laboratory Science Educations database (IDBLSE), support and promote BLS Day (15th of April, every year,
current theme is Guardians of Quality and Patient Safety: Biomedical Laboratory Scientists), work with WHO
to promote Biomedical Laboratory Scientists’ professional expertise and global contributions, work towards
ISCO recognition, review Core Competencies and Core Curriculum Guidelines. IFBLS Position Paper on the
Role of Biomedical Laboratory Scientist in the Delivery of Quality Healthcare and IFBLS Guidelines for Core
Competence were adopted at the last General Assembly of Delegates (GAD) in 2022. Only through hard
work with assistance from our members, we can continue to strengthen our position as the Global Voice
of Biomedical Laboratory Scientists. Let's work together!

KEY WORDS

Biomedical Laboratory Science professionals; IFBLS; membership
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THE VITAL ROLE OF BIOMEDICAL SCIENTISTS IN EUROPE
AND CROATIA FOR A HEARTY HEALTH CARE SYSTEM

FERNANDO MENDES

European Association of Biomedical Scientists
president@epbs.net
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ORGANIZACIJA, ULOGA | VAZNOST IMUNOGENETIKE U
DIJAGNOSTICI BOLESTI | TRANSPLANTACIJSKOJ MEDICINI

RENATA ZUNEC'

'Odjel za tipizaciju tkiva, Klini¢ki zavod za transfuzijsku medicinu i transplantacijsku biologiju, KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
rzunec@kbc-zagreb.hr

Imunogenetika kao interdisciplinarna znanost proucava ulogu gena glavnog sustava tkivne podudarnosti
u ¢ovjeka-sustava HLA (engl. Human Leucocyte Antigen) u imunoloskom odgovoru. Pretrage iz podrucja
imunogenetike u laboratorijskoj djelatnosti nazivaju se tipizacija tkiva (engl. Tissue Typing) odrazavajuci
¢injenicu da se antigeni HLA kao produkti gena sustava HLA nalaze na povrsini stanica svih tkiva
predstavljajuci tako genetsku osobnu iskaznicu svakog ¢ovjeka. Podrucje primjene tipizacije tkiva u
klinickoj medicini obuhvaca Siroki raspon od dijagnostike bolesti (poglavito autoimunih), transplantacije
solidnih organa, transplantacije krvotvornih mati¢nih stanica, transfuzijske medicine pa do u novije
vrijeme sve vise i farmakogenetike. Pretrage obuhvacaju odredivanje polimorfizama antigena i gena HLA,
odredivanje prisutnosti i specifi¢cnosti antitijela HLA, odredivanje kimerizma, odredivanje polimorfizama
gena non-HLA (geni KIR, geni MIC) te odredivanje prisutnosti i specifi¢cnosti antitijela non-HLA s ulogom
u transplantaciji tkiva i organa. Metode koje se koriste su seroloske metode testa limfocitotoksi¢nosti
posredovanog komplementom, molekularne metode lan¢ane reakcije polimerazom s koristenjem pocetnica
ili oligonukleotidnih proba specifi¢nih za sekvence HLA, Sangerova metoda sekvenciranja i metoda
sekvenciranja nove generacije, ELISA testovi, proto¢na citometrija te Luminex tehnologija.

Odjel za tipizaciju tkiva KBC Zagreb najvedi je centar za tipizaciju tkiva u Republici Hrvatskoj koji je 2007.
godine akreditiranjem od strane Evropske federacije za imunogenetiku (EFI) postao prvi medicinski
laboratorij u Republici Hrvatskoj s evropskom akreditacijom. Time je bio ispunjen i jedan od osnovih uvjeta
za ¢lanstvo Republike Hrvatske u Eurotransplantu, najvecoj evropskoj organizaciji za razmjenu solidnih
organa kao i za rad Hrvatskog Registra (CBMDR-Croatian Bone Marrow Donor Registry) unutar Svjetskog
registra dobrovoljnih darivatelja krvotvornih mati¢nih stanica (WMDA-World Marrow Donor Association).

Imunogenetika kao znanost i tipizacija tkiva kao medicinsko laboratorijska djelatnost nezaobilazni su
¢imbenici u brojnim podru¢jima klinicke medicine, ali i u populacijskim istrazivanjima polimorfizama
gena sustava HLA, kojima se u okviru medunarodnih studija odreduju sli¢nosti, razlicitosti i jedinstvenosti
pojedinih populacija. Tako je u Odjelu za tipizaciju HLA do danas otkriveno 28 novih gena HLA u hrvatskoj
populaciji te su svi potvrdeni i prijavljeni u svjetsku bazu gena HLA (IMGT - International immunogenetics
information system).

Imunogenetika je znanost bogate proslosti, uzbudljive sadasnjosti i zasigurno vrlo zanimljive buducnosti.
Buducnost imunogenetike ce pratiti razvoj novih metodologija, razvoj umjetne inteligencije, ali najvaznije
od svega, bas kao i u proslosti i u sadasnjosti, pratit ¢e ju znanje, rad i veliki entuzijazam svih djelatnika
kojima je tipizacija tkiva radno mjesto, zvanje i Zivotni poziv.
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PRACENJE KIMERIZMA NAKON TRANSPLANTACIJE
KRVOTVORNIH MATICNIH STANICA

KATARINA STINGL JANKOVIC

KBC Zagreb
kstingl@kbc-zagreb.hr
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OGRANICAVAJUCI FAKTORI U ALOGENICNOJ
TRANSPLANTACIJI KRVOTOVORNIH MATICNIH STANICA

ESMA CECUK-JELICIC'?

'Laboratorij za tipizaciju tkiva, Zavod za transfuzijsku medicinu, Klinicki bolnicki centar Split
2Sveucilisni odjel zdravstvenih studija, Sveuciliste u Splitu
esma.cecuk@gmail.com

Transplantacija kostane srzi (TKS) je terapijska metoda kojom se manje vrijedne i bolesne krvotvorne mati¢ne
stanice zamjenjuju zdravim. Krvotvorne mati¢ne stanice su nezrele stanice smjestene u kostanoj srzi. Njihova
osnovna funkcija je stvaranje zrelih stanica krvotvornog sustava. U lijecenju transplantacijom rutinski
se primjenjuju alogenic¢na i autologna transplantacija. Alogeni¢na transplantacija krvotvornih mati¢nih
stanica (TKMS) jedan je od standardnih terapijskih postupaka u lije¢enju leukemija, limfoma i ostalih bolesti
krvotvornog sustava, a u posljednje vrijeme i u lijeCenju autoimunih bolesti, nasljednih metabolickih
deficijencija i drugih oboljenja. Ishod TKMS ovisi o nizu razlic¢itih genetickih i klini¢ckih ¢cimbenika.

Najvazniji geneticki cimbenik je stupanj podudarnosti HLA primatelja i davatelja. Poznato je da vec razlika u
samo jednom alelu HLA i to na razini jedne aminokiseline moze pokrenuti aloreaktivnu reakciju limfocita T i
odbacivanje transplantata. Zbog izrazitog polimorfizma gena HLA, s vise od ukupno 35 000 alela HLA razreda
I (HLA-A, -B, -C) i razreda Il (HLA-DRB1 i -DQB1), vjerojatnost da e se naci identi¢ni srodnik unutar obitelji
je svega 30%. U slu¢aju kada u obitelji nema genotipski identi¢nog srodnika, odlucuje se za pronalazenje
odgovarajuceg davatelja u svjetskim registrima.

Pronalazenje odgovarajuceg davatelja olak3ano je uklju¢ivanjem sve veceg broja nacionalnih registara u
svjetski registar dobrovoljnih davatelja KMS (engl. World Marrow Donors Association, WMDA) koji u svojoj
bazi ima preko 40 milijuna HLA tipiziranih davatelja iz 139 registara, iz 57 zemalja. Dio WMDA-a je i Hrvatski
registar dobrovoljnih davatelja KMS (RDDKMS) s 63024 nesrodnih dobrovoljnih davatelja $to znacajno
povecava vjerojatnost bolesnicima za pronalazak odgovaraju¢eg davatelja. Hrvatski registar KMS osnovan
je 1996. Godine pri Zavodu za tipizaciju tkiva Klinike za urologiju KBC Zagreb, a osnivanjem i uklju¢ivanjem
Zaklade Ana Rukavina u rad registra broj dobrovoljnih darivatelja se znatno povecao.

Danasnje metode molekularne biologije omogucavaju kako rutinsko odredivanje polimorfizama na razini
genskih skupina (tipizacija niskog razlucivanja, HLA-A*02) tako i na razini alela pojedinih gena (tipizacija
visokog razlucivanja, HLA-A*02:01, A*02:02). Za odredivanje alela sustava HLA koriste se najnovije metode
molekularne biologije kao $to su lanc¢ane reakcije polimerazom i pocetnicama sa sekvencama specificnim
za alele sustava HLA (engl. Polymerase Chain Reaction - Sequence Specific Primers, PCR-SSP), lancane reakcije
polimerazom i oligunukleotidima sa sekvencama specifi¢cnim za genske skupine HLA (engl. Polymerase
Chain Reaction — Sequence-Specific Oligonucleotides, PCR-SSO) i metode sekvenciranje sljedece generacije
(engl. Next generation sequencing, NGS).

Budimo svjesni da se bolest ne dogada samo drugima, pogotovo ako govorimo o teSkim hematoloskim
bolestima, razvijmo svoju svijest i ne budimo samo promatraci koji pitaju,Zasto?” nego sudjelujmo i pitajmo
se,Zasto ne?”.

KLJUCNE RIJECI
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SUVREMENA LABORATORIJSKA DIJAGNOSTIKA
HEMOGLOBINOPATIJA
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2 Klini¢ki zavod za laboratorijsku dijagnostiku, KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
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Hemoglobin je hemoprotein koji se nalazi u eritrocitima, a svaki eritrocit sadrzi oko 280 milijuna molekula
hemoglobina. Osim puferskog djelovanja u acidobaznoj ravnotezi glavna uloga hemoglobina je ponajprije
prenosenje O, iz pluca u tkiva kao i preno3enje CO, iz tkiva u plu¢a. Hemoproteini su od Zivotne vaznosti
jerinhibicija prijenosa O, hemoglobinom ugljikovim monoksidom ili inhibicija citokroma cijanidom dovodi
do smrti. Poremecaje grade ili funkcije hemoglobina nazivamo hemoglobinopatije. Mogu biti stecene
ili naslijedene. Stecene hemoglobinopatije nastaju zbog ostec¢enja funkcije hemoglobina izvanjskim
¢imbenicima kao $to su ugljikov monoksid ili oksidirajuci spojevi Cije djelovanje dovodi do nastanka
nefunkcionalnih derivata hemoglobina (karboksihemoglobina ili methemoglobina).

Nasljedne hemoglobinopatije nastaju zbog poremecaja sinteze globina, dok hem kao neproteinski dio
hemoglobina, ostaje nepromijenjen. Ubrajaju se u najéesce nasljedne poremecaje uopce — 7% nosioca
u svjetskoj populaciji. lako je njihova pojavnost povezana s geografskom pripadnoscu, kao posljedica
globalnih migracija stanovnistva sve ¢e$ce se nalaze i u ,netipicnim” zemljama pa tako i u Republici
Hrvatskoj. Ovisno o vrsti poremecaja, nasljedne hemoglobinopatije se mogu podijeliti u tri skupine: 1.
kvantitativni poremecaji ili talasemije (smanjena ili izostala sinteza jednog ili viSe strukturno normalnih
globinskih lanaca), 2. kvalitativni poremecaiji ili strukturne varijante hemoglobina i 3. poremecaji nastali zbog
zatajivanja mehanizama prijelaza sinteze fetalnog u adultni hemoglobin (nasljedna perzistentna sinteza
fetalnog hemoglobina). Indikacije za pretraZivanje na hemoglobinopatije jesu: mikrocitna hipokromna
anemija, kroni¢na hemoliticka anemija, anemija inducirana lijekovima, eritrocitoza i/ili cijanoza uzrokovana
hematoloskim faktorima, preventivna te prenatalna dijagnostika.

Varijante hemoglobina medusobno se razlikuju u mnogim svojstvima. Tako ih mozemo razdvajati prema
imunoloskim, kristalografskim, spektroskopskim, elektroforetskim svojstvima kao i prema razlicitom
ponasanju s luzinama, razli¢itoj topivosti, afinitetu prema kisiku itd. Suvremena laboratorijska dijagnostika
hemoglobinopatija uz standardne pretrage kao $to su kompletna krvna slika, laktat dehidrogenaza i
haptoglobin najces¢e obuhvaca razdvajanja varijanti hemoglobina na temelju elektroforetskih svojstava
koristeci kapilarnu zonsku elektroforezu. Primjenom ove tehnologije nabijene ¢estice krecu se u teku¢em
mediju, puferu, pod utjecajem elektri¢cnog polja u smjeru anoda-katoda. Za razdvajanje pojedinih
ionskih vrsta prema njihovom naboju koristi se snaga elektroendoosmotskog toka koji je snazniji od
elektroforetskog. Hemolizati eritrocita automatski se prireduju u samom analizatoru. Nakon toga uzorci
budu aspirirani u kapilaru gdje se elektroforetski razdvoje varijante uz visoki napon od 9600 V. Nakon
zavr$enoga elektroforetskog razdvajanja moguce je s dovoljnom osjetljivoscu i visokom rezolucijskom
moci detektirati i relativno kvantificirati mnogobrojne varijante hemoglobina.

KLJUCNE RIJECI
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LABORATORIJSKA ENDOKRINOLOGIJA - RAZUMIJEVANJE
OGRANICENJA MJERNIH METODA

VESNA KUSEC

Dje¢ja bolnica Srebrnjak, Zagreb, Hrvatska
kusec958@gmail.com

uvoD

Laboratorijske pretrage suvremene medicine omogucuju brzi rezultat, uz jednostavnu tehnologiju i
pristupacni trosak. Dostupnost i Siroka primjena metoda mjerenja hormona na temelju liganda (“imunoesej”)
je takoder ukazala na postojanje analitickih problema, razlika izmedu rezultata razli¢itih proizvodaca i
laboratorija, te posljedi¢nim poteskocama u usporedbi nalaza iz razlicitih laboratorija i ishodom na kvalitetu
zdravstvene skrbi. Medunarodna stru¢na drustva su udruzila napore za uskladivanje mjernih metoda i
definiranje preporuc¢ene metode, oblik hormona u cirkulaciji koji je od dijagnosti¢ke vaznosti, referentni
materijal (standard) za kalibraciju i osobitosti referentne populacije za izradu referentnih intervala. Masena
spektrometrija je najcesce preporucena metoda, ali metode koje su temeljene na “imunoeseju” potrebno
je kalibrirati prema referentnoj metodi i referethom materijalu za postizanje bolje pouzdanosti rezultata.

CIL)

U predavanju ce biti prikazani naj¢esesdi izvori nepouzdanosti rezultata i ograni¢enja mjernih metoda, a
koji su uzrokom nepodudarnosti rezultata laboratorijske pretrage i klinicke slike.

MATERIJALI I METODE

Pregledom relevantnih literaturnih navoda su nadeni podatci o izvorima nesukladnosti rezultata
endokrinoloskih laboratorijskih pretraga i klinicke slike, odn. o dokazima ogranicenja, kriznih reakcija u
analizi i nestabilnosti analita.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Za uoclene nesukladnosti odn. neocekivani rezultat endokrinoloske pretrage potrebno je poznavanje
mogucih uzroka, a za neke su moguca rjeSenja u laboratorijskom radu. Ova saznanja su neophodna u
svakodnevnom radu u endokrinoloskom laboratoriju radi sigurnosti pacijenta i optimalne suradnje svih
sudionika u zdravstvenoj skrbi. Mogu¢nosti u buducnosti hormonske laboratorijske dijagnostike proizlaze
iz poboljsanje dostupnosti masene spektrometrije u rutinskoj praksi, a koja omogucava bolju to¢nost i
preciznost rezultata u endokrinologiji. Takoder se moze predvidjeti dijagnostika uz bolesnika (point-of-
care) za hormone u uvjetima lije¢nicke ordinacije, na terenu ili u kiruskom lije¢enju endokrinoloskih bolesti.
Prepoznavanje ogranicenja standardnih mjernih metoda je takoder uvrstila “problem metode” (“assay
problem”) u popis diferencijalnih dijagnoza.

KLJUCNE RIJECI
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HEMATOLOSKA OBRADA AKUTNIH LEUKEMIJA-
SADASNJOST | BUDUCNOST

SANELA HAJRO, Melina Drljo
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hajro.sanela@gmail.com

uvoD

Akutna leukemija je rezultat niza mutacijskih dogadaja, koji nastaju tokom sloZzenog procesa hematopoeze.
Akutne leukemije nastaju kao posljedica nekontroliranog razmnoZzavanja i nagomilavanja mladih ,blastnih”
stanica u kostanoj srzi, krvi, limfnim i drugim tkivima. Leukemije ¢ine priblizno 10% svih malignih oboljenja.
U dijagnosti¢ckom algoritmu. Primarno se odreduje KKS-kompletna krvna slika sa DKS-diferencijalna krvna
slika. Zatim, leukogram (omjer razvojnih oblika bijelih krvnih stanica), periferni razmaz krvi, opticka DKS.Treci
korak hematoloske obrade po proceduri obuhvata citolosku analizu aspirata kostane srzi, (mijelogram-broj
stanica sa jedrom u kostanoj srzi) citohemijska bojenja (periodic acid schiff reakcija —PAS,mijeloperoksidaza-
POX i alfa naftil-acetat esteraza-ANAE), imunofenotipizaciju,proto¢nu citofluorimetriju,metode citogenetike i
molekularne analize (PCR, FISH). Za hematolosku obradu i dijagnozu akutnih leukemija koristi se standardna
laboratorijska dijagnostika prema ESMO (European Society for Medical Oncology) i NCCN (National
Comprehensive Cancer Network) smjernicama.

CILJ

- Na osnovu laboratorijske analize KKS uraditi pregled perifernog razmaza i ustanoviti prisustvo blasta i
mladjih razvojnih oblika, a koji ukazuju na suspektu akutnu leukemiju.

« Nakon pregleda razmaza koStane srzi, ocitavanje preparata omogucava odredjivanje tipa i pravca
diferenciranja stanica, te su dopuna i pojasnjenje morfoloske analize.

« Ustanoviti pouzdanost primjene standardnih citohemijskih analiza.
- Interpretirati rezulate protocne citofluorimetrije , i obrazloziti zaokruzeni dijagnosticki algoritam.
MATERIJALI | METODE

Uzorci krvi dobiveni venepunkcijom, epruvete s antikoagulanonsom K.ETDA. Odredivanje KKS sa DKS-om
na automatskom brojacu krvnih elemenata. Opticki princip provodljivosti (VCS tehnologija) i analiza stanica
na osnovu elektri¢ne provodljivosti i proto¢na citofluorimetrija. Isti uzorci se koriste za pravljenje perifernih
razmaza, bojenje metodom May-Griinwald-Giemsa (MGG). Uzorci koStane srzi koristeni za mijelograme,
za citokemijska bojanja, proto¢nu citofluorimetriju i citogenetiku,, dobiveni su aspiracijskom punkcijom
sa navedenim antikoagulansom). Metoda za bojanje razmaza kostane srzi- mijelograma,takodje po MGG-u.
Citokemijska bojenja — set ¢ine POX, PAS i ANAE.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

S provedenim istrazivanjem, nakon kompletne hematoloske obrade, nastojimo dokazati, njihovu apsolutnu
pouzdanost i opravdanost u cilju potvrde suspektne uputne dijagnoze kod akutnih leukemija. Vazno je
naglasiti da pozitivna reakcija omogucava prepoznavanje Celija, dok negativna reakcija ne iskljucuje
odredjenu celijsku lozu.Specifi¢cnost nije apsolutna, tako da se mogu javiti unakrsne reakcije.

Citomorfoloska analiza razmaza periferne krvi i aspirata kostane srzi,prema kriterijima postavljenim
u klasifikaciji Svjetske zdravstvene organizacije (SZ0O), temeljni je dijagnosticki pristup za postavljanje
dijagnoze akutnih leukemija. Osim broja stanica i morfoloskih znacajki blasta, konac¢na dijagnoza postavlja
se uz nalaze imunofenotipizacije, citogenetike i molekularne dijagnostike.To je sadasnji dijagnosticki
algoritam.Budu¢nost za to raniju dijagnosti¢ku potvrdu akutnih leukemija je u citogenetici i molekularim
analizama, koje otkrivaju specificne promjene na molekularnoj razini radi kojih je doslo do hematopoezne
proliferacije. Zbog fleksibilnost savremenih molekularno-geneti¢kih metoda omoguceno je koristenje
gotovo svakog mutiranog gena kao markera za predvidanje relapsa, ali i predstavljanje dodatnih informacija
u predvidanju uspjeSnosti transplantacije i postransplantacijskog ishoda. U narednom periodu potrebno je
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vi$e paznje posvetiti sekvenciranju gena i omoguciti da svi veci zdravstveni centri imaju navedeni pristup
zbog uocene geografske i etni¢ke heterogenosti $to ¢e omoguditi razvoj precizne medicine za pacijente
sa akutnom leukemijom.Primjena morfoloske, imunofenotipske, citogeneticke i molekularne analize mora
se racionalizirati kao dijagnosticki integrirani pristup u budué¢nosti.

KLJUCNE RIJECI
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citofluorimetrija

(1)Heuser M at al. ESMO Guidelines Committee. Electronic address: clinicalguidelines@esmo.org. Acute myeloid leukaemia in adult
patients: ESMO Clinical Practice Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up. Ann Oncol. 2020 Jun;31(6):697-712. Erratum in:
Ann Oncol. 2021 Jun;32(6):821. (2) Pollyea DA at al. NCCN Guidelines Insights: Acute Myeloid Leukemia, Version 2.2021. J Natl Compr
Canc Netw. 2021 Jan 6;19(1):16-27. doi: 10.6004/jnccn.2021.0002.
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miRNA DRIVEN MOLECULAR PROFILE OF PAINFUL
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INTRODUCTION

Painful neuropathies, although characterized by different etiologies and clinical symptoms, share the
involvement of small nerve fibers and epidermal cells. Even though many underlying pathophysiological
mechanisms have been elucidated, pharmacological treatments remain limited, focused solely to treating
symptoms and widely inefficient. The common belief is that translational gap could be bridged by joint
clinical and molecular-based patient characterization. To that aim, we defined microRNA profiles associated
with well characterized patient group, that could serve as potential biomarkers.

METHODS

Utilizing microfluidic array for unbiased miRNA and customized pain-gene array for mRNA profiling, we
generated a human pain-related integrative miRNA and mRNA molecular profile of the epidermis in a
deeply phenotyped cohort of patients with Nav1.7-related painful neuropathy not responding to currently
available therapies, and sex and age matched healthy individuals. Gene targets, biological processes and
pathways were identified in silico, and associated with experimental data to construct integrative functional
network. To study the impact on protein expression, we performed immunofluorescence staining against
Nav1.7 in skin biopsy specimens.

RESULTS

We identified four miRNAs strongly discriminating patients from healthy individuals, confirming their effect
on differentially expressed gene-targets driving peripheral sensory transduction, transmission modulation
and post-transcriptional modification, with strong effects on gene-target NEDD4, which is known for its
effect on Nav1.7 expression and neuronal growth and excitability. We identified a complex epidermal miRNA-
mRNA network based on tissue-specific experimental data, supporting the hypothesis of the epidermis
as a polymodal nociceptor. Immunofluorescence staining showed increased Nav1.7 signal intensity in
keratinocytes in patients, that strongly inversely correlated with NEDD4 and identified miRNA expression,
suggesting post-transcriptional fine tuning of pain-related protein expression.

CONCLUSION

Our targeted molecular profiling advances the understanding of specific neuropathic pain signatures and
may accelerate process towards personalized medicine by providing endotype-specific biomarkers and
potential druggable targets.
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RNA-Seq ANALYSIS OF TCR REPERTOIRE IN FLOW SORTED
MAIT AND YA T CELLS OF PSORIASIS VULGARIS PATIENTS
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2 Osijek Clinical Hospital Centre, Osijek, Croatia
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INTRODUCTION

Psoriasis vulgaris (PV) is an autoinflammatory skin disease characterized by T cell-mediated inflammation.
The pathogenic role of unconventional T cells, including a3 mucosal-associated invariant T (MAIT) cells and
y& T lymphocytes in PV is, however, still unclear. RNA-Seq analysis of the a-, -, y-, and §-chain T cell receptor
(TCR) repertoire can provide a comprehensive understanding of TCR clonotype diversity, including insight
into potentially pathogenic MAIT and y& TCR variants of diagnostic and therapeutic relevance.

GOAL

Here, we aimed to investigate the impact of differential RNA input and admixture in RNA-Seq analysis of
MAIT and y& TCR clonotype diversity.

METHODS

Eight RNA samples from flow-sorted peripheral MAIT and y& T cells were used to prepare six mixed (20:80,
25:25, 50:50, 20:20, 30:70, 20:40 ng, MAIT:y8) and two separate (MAIT or y&) TRA/TRB/TRG/TRD RNA-Seq
libraries (Archer ® Immunoverse™ TCR Kit). Sequencing was performed using lllumina Miniseq sequencer,
and Archer Analysis Software and VDJTools pipeline were used for TCR repertoire analysis.

RESULTS AND CONCLUSION

As expected, MAIT RNA input correlated well with the number of TRB transcripts (p=0.7475, p=0.0330),
and the number of TRG (p=0.9103, p=0.0017) and TRD (p=0.9941, p=0.0004) reads followed an increase in
the y& T cell RNA input. The appearance of contaminating TCR transcripts (i.e., TRD/TRG in MAIT, i.e.,, TRA/
TRB in yOT TCR libraries) was observed in all samples, especially in mixed TCR libraries with RNA input > 50
ng. Of interest, TRA and TRB transcripts accounted for 4.71% of the individual y& TCR library, while 20.46%
of the reads in a single MAIT sample were either TRG or TRD variants. Filtering based on the MAIT-specific
TRAV1-2 variant revealed that the majority of TRA transcripts (92.9%) in the yd T RNA sample originated
from conventional a T cells, highlighting the limitations of used cell sorting procedures. These results
demonstrate the necessity of performing separate analysis of MAIT and y6 TCR libraries in bulk RNA-Seq
settings, using limited RNA input. Single-cell RNA-Seq may be a more suited tool in pursuit of disease-
relevant TCR clonotypes.

KEY WORDS
MAIT cells, psoriasis vulgaris, RNA-Seq analysis, TCR repertoire, y5 T Cells
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STUDIJSKI PROGRAMI MEDICINSKO-LABORATORIJSKE
DIJAGNOSTIKE U REPUBLICI HRVATSKOJ

DAVORKA SUTLOVIC

Sveuciliste u Splitu, Sveucilisni odjel zdravstvenih studija, Split, Hrvatska
dsutlovic@ozs.unist.hr

Medicinska laboratorijska dijagnostika (MLD, laboratorijska medicina) je zdravstveno i znanstveno podrucje
vezano za medicinske laboratorije razlicitih specijalnosti i profila u zdravstvenim institucijama i institucijama
koje nisu u sustavu zdravstva. Ubrzani razvoj znanosti i primjena novih dijagnostika u medicini, posebice
u podrucju laboratorijske biomedicine zahtjeva stalno stru¢no i znanstveno usavrsavanje. Primjenu novih
saznanja omogucava stru¢njak skolovan na razini najnovijih znanstvenih spoznaja i na njima temeljenih
vjestina, uskladenih s nacionalnim prioritetima profesionalnoga sektora te usporediv s programima EU.

Medicinsko-laboratorijska dijagnostika sastavni je dio i moderne medicine. S obzirom na brz razvoj
molekularne medicine, personalizirane medicine, kao i metoda i tehnologija koje se koriste u laboratorijskoj
medicini, od klju¢ne je vaznosti kontinuirano stru¢no i znanstveno usavrsavanje stru¢njaka iz podrucja
medicinsko-laboratorijske djelatnosti. To se postize obrazovanjem na preddiplomskoj, diplomskoj i
poslijediplomskoj razini. U RH postoje studijski programi organizirani na visokim ucilistima i sveucilistima
na kojima se stjece naziv: stru¢nog ili sveuciliSnog prvostupnika/prvostupnice medicinsko-laboratorijske
dijagnostike ili sveucilisni/a magistar/magistra medicinsko laboratorijske dijagnostike, ovisno o razini
obrazovanja. Postujuci posebnosti hrvatskog sustava zdravstvenog obrazovanja, program studija usuglasen
jeis predstavnicima Hrvatske laboratorijske udruge (HLU), koja je punopravna ¢lanica IFBLS (International
Federation of Biomedical Laboratory Science), te ima svog predstavnika u Ekspertnoj grupi za edukaciju
pri IFBLS. Studijski program u cijelosti podrzava i Hrvatska komora zdravstvenih radnika, strukovni razred
za medicinsko laboratorijsku djelatnost.

Po zavrsetku studija prvostupnici i magistri medicinsko laboratorijske dijagnostike sposobni su za rad
u klini¢kim dijagnosti¢kim laboratorijima zdravstvenih ustanova, biotehnoloskim i/ili farmaceutskim
kompanijama. Zaposljavanjem visokoobrazovanih stru¢njaka, obrazovanih za rad u sustavu zdravstva
i zdravstvene zastite, unaprjeduje se sustav analize bioloskih uzoraka te znacajno doprinosi procesu
prevencije, otkrivanja i lije¢enja bolesti. Ste¢ena znanja i vjeStine omogucavaju magistrima medicinsko
laboratorijske dijagnostike aktivno uklju¢ivanje u znanstveno-istrazivacki rad te radom na sveucilistima
prenosenje znanja i vjestina buducim stru¢njacima MLD-a.

Ustanove koje obrazuju medicinske djelatnike na sva ¢etiri drzavna sveucilista u Republici Hrvatskoj slijedile
su preporucene smjernice i uvele suvremene studijske programe vezano za obrazovanje prvostupnika
medicinsko- laboratorijske dijagnostike, kojih nedostaje na trzistu rada. Medutim, iako i prvostupnici i
magistri MLD-a posjeduju visoku razinu osposobljenosti, uvijek ima prostora za popravak, napredovanje
i uskladenost njihovih studijskih programa, a sve kako bi stru¢njaci nakon zavrsetka studija bili u skladu s
brzim promjenama i sustigli buduc¢nost u novim tehnologijama.
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DIJAGNOSTICKI STEWARDSHIP U KLINICKOJ
MIKROBIOLOGIJI

ANA BUDIMIR

Klinicki bolnicki centar Zagreb, Klinicki zavod za klinicku mikrobiologiju, prevenciju i kontrolu infekcija,
Medicinski fakultet Sveucilista u Zagrebu, Zagreb, Hrvatska
abudimir@kbc-zagreb.hr

Prema WHO: Dijagnosticki stewardship se definira kao: — “koordinirano vodstvo i intervencije s ciljem
unapredenja odgovarajuce mikrobioloske dijagnostike kojom bi se vodile terapijske odluke”

Trebao bi promovirati adekvatnu, pravodobnu dijagnostiku, ukljucujuci uzimanje uzoraka, identifikaciju
patogena i precizno izdavanje rezultata koji ¢e usmjeravati lijecenje pacijenta,

Sto se o¢ekuje od mikrobioloskog laboratorija?

Odgovor na 3 pitanja: je li pacijent inficiran? Ukoliko je, koji je patogen u pitanju? I, ¢ime ga ucinkovito
lijeciti? Pravilno primijenjene nove tehnologije mogu brze i to¢nije voditi do odgovora na ova tri pitanja.

~Mikrobioloski laboratoriji su danas pod velikim pritiskom za izvodenje ekstenzivnih, skupih, klinicki
irelevantnih testova koji, ukoliko su krivo indicirani mogu navoditi ordinarijusa na krivi trag i neodgovarajucu
terapiju ” Clin Microbiol. 2017; 55:715-723 NAATs, Monoplex ili multiplex PCR paneli, Microarray paneli,
PNA-FISH, Magnetic Resonance based testing uz rutinsku primjenu MALDI-TOF MS neparednih tehnologija
mogu vrlo brzo dati vrlo to¢ne informacije o infekciji.

Cilj upravljanja dijagnostickim postupcima je: Odabrati pravi test, za pravog pacijenta, dobiti tocne, klini¢ki
relevantne rezultate u optimalno vrijeme kako bi se pravodobno utjecalo na lije¢enje/skrb s optimalnim
utjecajem na sredstva zdravstvenog sustava.

Prevelika i nepotrebna, nedovoljno precizno inidicirana dijagnostika moze odvesti do pre-dijagnosticiranja,
lazno pozitivnih rezultata, previse nepotrebnih postupaka lije¢enja a u svemu se izgubi interes pacijenta.
Neodgovarajuca primjena moze ¢initi vise Stete nego koristi. Zbog toga postoji vec¢a potreba za
dijagnostickim stewardship-om. U odabiru odgovarajuceg testa vaznu ulogu ima evaluacija performansi
testa- osjetljivost i specificnost sto moze biti zahtjevno u odsutnosti“zlatnog standarda’, osobito ukoliko se
molekularne metode usporeduju s konvencionalnim metodama. Primjer za to je detekcija pneumokokne
DNA putem multiplex PCR testa u CSF u bolesnika koji ve¢ dobiva antibiotik i kultura je negativna.

Vazno je odredivanje potencijalne,korisnosti” testa, uz koristenje retrospektivnih podataka, predvideni broj
testova-dijagnosticki utjecaj. Primjer za navedene testove su POC za virus influence- za trijazu/lije¢enje u
ambulantnoj skrbi, ekstenzivniji panel za VAP u jedinicama intenzivnog lije¢enja i sli¢no.

U kalkulaciju treba ukljuciti potencijalni klini¢ki utjecaj ali i ustede. Ustede se mogu odnositi na razliku
troskova novih u odnosu na stare pretrage, $to obi¢no nije slucaj (zapravo nove pretrage najcesce kostaju
vise), jednostavna analiza, smanjenje odgoda u lijec¢enju-ne tako jednostavna, krajnje ustede koje se odnose
na antimikrobne lijekove, smanjenje nepotrebnih prijema u bolnicu, skra¢enje duljine boravka u bolnici,
smanjenje stopa mortaliteta i morbiditeta.
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LABORATORIJSKA DIJAGNOSTIKA SIFILISA - DOSEZI
I OGRANICENJA

BRANKA MARINOVIC

KBC Zagreb
Medicinski fakultet Sveucilista u Zagrebu
branka.marinovic@kbc-zagreb.hr
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DOMETI | OGRANICENJA JEDINSTVENE MIKOLOSKE
LABORATORIJSKE DIJAGNOSTIKE

M. SKERLEV, M. Majdak, I. Repi¢, B. lli¢, G. Marekovi¢, P. Durinec

Klinika za dermatovenerologiju Klinickog bolni¢kog centra Zagreb i Medicinskog fakulteta Sveucilista u Zagrebu, Zagreb
Referentni centar Ministarstva zdravstva i socijalne skrbi Republike Hrvatske za dermatolosku mikologiju i parazitologiju

Dermatomikoze su bolesti koze, adneksa koze (vlasiste, nokti), kao i sluznica (npr. genitalna sluznica)
uzrokovane gljivama i jedna su od najcescih bolesti i vrlo cest razlog posjete lije¢niku. Patogenost gljiva
izrazito je ovisna o imunom odgovoru nosioca, stoga su gljive vrlo ¢esti uzro¢nici oportunistickih infekcija. Ta
je problematika danas vrlo aktualna s obzirom na sve vecu primjenu imunosupresivne i antibiotske terapije,
HIV-infekciju/AIDS, kao i zbog drugih razloga koji smanjuju prirodnu otpornost organizma. Patogeneza
dermatomikoza svodi se na odnos izmedju invazivne, keratinoliticke sposobnosti gljive i jac¢ine imunoloskog
odgovora nosioca. Sto se specifi¢nih obrambenih mehanizama ti¢e, postoji jos puno nepoznanica, medutim,
jasno je da celularni imunitet igra vazniju ulogu od humoralnog. Svakako smatramo da nije na odmet
naglasiti da su nativni mikroskopski preparat i kultura, bez obzira na sve ¢es¢u primjenu PCR tehnologije,
temeljni i nezaobilazni postupci mikoloske laboratorijske dijagnostike kako bismo znali sto lijec¢imo.

Treba svakako napomenuti da moramo biti svjesni mogucnosti pojave dermatomikoze, ponekad i u
drugacijem klinickom obrascu nego $to smo uobicajeno navikli, te u tom smislu usmjeriti pretrage kako
bismo 3$to ranije i preciznije verificirali dijagnozu i na vrijeme zapoceli adekvatno lijecenje. Lijecenju
dermatomikoza, pogotovo u slucaju peroralne terapije, pristupamo samo na temelju pozitivhog rezultata
kulture. Svaki drugi pristup danas se smatra neprimjerenim i predstavlja vitium arti.s
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DIGITALNA PATOLOGIJA: PROSLOST, SADASNJOST,
BUDUCNOST

ZLATKO MARUSIC

KBC ZAGREB, ZAGREB, HRVATSKA
marusic_zlatko@yahoo.com

uvoD

Digitalna patologija, poznata i pod imenom virtualna mikroskopija, je podrucje patologije koje
ukljucuje procese upravljanja, analize i interpretacije digitalnih informacija dobivenih skeniranjem
stakalaca mikroskopskih preparata. Proces se oslanja na upotrebu racunalne tehnologije za pretvaranje
mikroskopskih preparata u digitalne slike visoke rezolucije (tzv. 'whole slide imaging), tj. WSI) koje se zatim
mogu pregledavati, analizirati i interpretirati na monitoru ili mobilnom uredaju, umjesto na svjetlosnom
mikroskopu.

CILJ
Cilj izlaganja je pruziti uvid u trenutne mogucnosti i primjenu digitalne patologije u svijetu i u Hrvatsko;j.
MATERIJALI | METODE

Pruzanje uvida u trenutno stanje digitalne patologije bit ¢e u¢injeno uspomoc¢ pregleda pojedinih uredaja
i softverskih rjesenja za digitalnu patologiju, uz pregled dostupne literature.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U proteklih dvadeset godina postignuti su znacajni rezultati u podrucju hardverskih rjesenja i softverskih
alata digitalne patologije. Jedan od klju¢nih dogadaja bilo je odobrenje Ameri¢ke administracije za hranu
i lijekove (FDA) za upotrebu WSI sustava za primarnu dijagnozu u kirurskoj patologiji 2017. Sli¢an klju¢ni
dogadaj uslijedio je 2021., dodjelom odobrenja FDA za analizu histoloskih preparata karcinoma prostate
uspomoc softverskog sustava baziranog na umjetnoj inteligenciji. Trenutna primjena digitalne patologije
znatno varira izmedu pojedinih drzava, pri ¢emu se definitivno moze ustvrditi da je etablirana i prosirena
kao alat za u¢enje i konzultacije. Na pojedinim mjestima digitalna patologija pronasla je svoje mjesto i u
rutini, pri ¢emu je na svjetkoj razini jedan (jos uvijek manji) dio laboratorija proveo digitalizaciju cjelokupnog
obima posla. U Hrvatskoj su za sad u dijagnosti¢kim patoloskim laboratorijima digitalni skeneri manjeg
kapaciteta dostupni u nekoliko vecih centara. Kompletna digitalizacija patologije ima potencijal da znac¢ajno
unaprijedi razinu dijagnostike, pogotovo zlo¢udnih bolesti. Ista je u Hrvatskoj moguca ve¢ u kratkom roku
i izgledno je da ce prije ili kasnije u buducnosti biti provedena, no kako je rije¢ o procesu sa znacajnim
infrastrukturnim i financijskim zahtjevima, za intenzivniju implementaciju unutar sustava javnog zdravstva
u Hrvatskoj potreban je uski dijalog svih zainteresiranih strana.

KLJUCNE RIJECI

digitalna patologija; ,whole slide imaging”; skener slajdova
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PROBIR ZA RAK VRATA MATERNICE - PROBIRNI TESTOVI |
NJIHOVA PRIMJENA

DANIJELA VRDOLJAK-MOZETIC

Klinicki bolnicki centar Rijeka, Rijeka, Hrvatska
danijela.vrdoljak.mozetic@kbc-rijeka.hr

uvoD

Rak vrata maternice nastaje iz dobro definiranih intraepitelnih prekanceroza koje je moguce na vrijeme
otkriti i jednostavno lijeciti, a time prevenirati razvoj invazivnog raka. Nastanak raka vrata maternice u velikoj
vecini slucajeva povezan je s dugotrajnom, kroni¢nom infekcijom s humanim papiloma virusom (HPV). U
svrhu rane detekcije prekanceroza i pocetnog raka vrata maternice koriste se testovi bazirani na citologiji
(papa test) koja detektira stanice prekanceroza i raka te na molekularnoj dijagnostici humanog papiloma
virusa koji ukazuje na rizik od razvoja ili postojanja lezije.

CIL)

Cilj predavanja je prikazati najnovije spoznaje o probiru za rak vrata maternice, vrste testova koji se koriste
te smjernice probira u Hrvatskoj i u svijetu.

MATERIJALI I METODE

Prikazat ce se citoloske pretrage vrata maternice (papa testa) metodama konvencionalne citologije i
tekucinske citologije, vrste molekularnih analiza na HPV uz njihovu primjenu u razli¢itim modelima probira,
ovisno o organizaciji probira, dobi zene, riziku i intervalu izmedu dva probirna testa. Prikazat ¢e se upotreba
imunocitokemijskog dvojnog bojenja na p16/Ki-67 u citologiji vrata maternice.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Kombinacija citologije (papa testa) i HPV testa danas predstavlja osnov probira za rak vrata maternice.
Primarno citolosko testiranje danas jo$ uvijek predstavlja naj¢es¢i modalitet probira u vecini zemalja, ali u
novije vrijeme sve vise se primjenjuje primarno HPV testiranje, samostalno ili u kombinaciji s citologijom
kao kotest.

KLJUCNE RIJECI

probir, rak vrata maternice, papa test, citologija, HPV test
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CITOLOSKA DIJAGNOSTIKA U PULMOLOGIJI

SILVANA SMOJVER-JEZEK

KBC Zagreb
silvana.smojver-jezek@kbc-zagreb.hr
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EKSANGVINOTRANSFUZIJA

DAJANA PURIC

Hrvatski zavod za transfuzijsku medicinu
dajjana77@gmail.com

uvoD

Eksangvinotransfuzija je terapijski postupak kojim se vlastita krv odstranjuje iz organizma i zamjenjuje
krvlju druge osobe. Naj¢esc¢a indikacija za eksangvinotransfuziju je hemoliticka bolest novorodenceta (HBN)
ABO i/ili RhD. Za taj postupak se koristi Koncentrat eritrocita u plazmi (KEuPL) koji se dobiva mijeSanjem
koncentrata eritrocita sa smanjenim brojem leukocita jednog davatelja krvi (uobic¢ajeno krvne grupe O) s
otopljenom svjeze zamrznutom plazmom (obi¢no krvne grupe AB, ali moZe se upotrijebiti i plazma ¢ija je
ABO krvna grupa identi¢na primateljevoj). RhD krvna grupa pripravka ovisit ¢e o zahtjevu klini¢ara.

ClLJ
Cilj lijecenja je ukloniti majc¢ina IgG protutijela i bilirubin te dopremiti svjeze eritrocite u bebinu cirkulaciju.
MATERIJALI | METODE

Za pripravu jedne doze KEuPL uzima se 1 doza koncentrata eritrocita i 1 doza svjeze zamrznute plazme
prethodno otopljene. Koncentratu eritrocita se nakon centrifugiranja odvaja supernatant u kojemu se nalazi
hranjiva otopina (SAGM) i protutijela plazme. Nakon toga na preostale eritrocite dodaje se to¢no odredeni
volumen otopljene plazme prema tablici za proizvodnju pripravka za eksangvinotransfuziju kako bi gotov
pripravak imao hematokrit (Hct) od 0,4 do 0,5 (specificirani zahtjev kontrole kvalitete za Hct).

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Proizvedene pripravke kontrolira Odjel za kontrolu kvalitete. U Hrvatskom zavodu za transfuzijsku medicinu
u 2017. godini ukupno je kontrolirano 9 pripravaka za eksangvinotransfuziju i 7 je odgovaralo specificiranim
zahtjevima kontrole kvalitete. U 2018. godini kontrolirano je 19 pripravaka i 17 pripravaka je odgovaralo
zahtjevima. U 2019.godini kontrolirano je 16 pripravaka i 15 pripravaka je odgovaralo. U 2020. godini
kontrolirano je 9 pripravaka uz zadovoljenje od 100%. U 2021. kontrolirano je 14 pripravaka, takoder uz
zadovoljenje od 100%, te 2022. godine 8 pripravaka uz zadovoljenje od 100%. Svi pripravci koji nisu udovoljili
specificiranim zahtjevima kontrole kvalitete imali su blago odstupanje u ciljnom hematokritu (HctX 0,51).
Razlog je ru¢ni postupak proizvodnje KEuPL te prilikom dodavanja plazme 2-3 ml manje dodane plazme
rezultira porastom Hct za 0,01. Blago odstupanje Hct nije razlog da se pripravak ne primijeni te su svi
proizvedeni pripravci primijenjeni za transfuzijsko lije¢enje.

KLJUCNE RIJECI

koncentrat eritrocita, svjeze zamrznuta plazma, hemoliti¢ka bolest novorodenceta, eksangvinotransfuzija,
hematokrit

46 KNJIGA SAZETAKA



PRETRANSPLANTACIJSKA IMUNOGENETICKA OBRADA
MOGUCIH PRIMATELJA ORGANA U PROGRAMU
KADAVERICNE TRANSPLANTACIJE

MIRICA BATARELO, Natalija Martinez, Renata Zunec

KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
mirica.batarelo@kbc-zagreb.hr

uvoD

Presadivanje organa je prihvacena i uspjeSna metoda lije¢enja zatajenja funkcije organa koja je velikom broju
bolesnika omogucila poboljsanje kvalitete zivota. Republika Hrvatska je 2007 godine postala punopravna
¢lanica Eurotransplanta, medunarodne neprofitne organizacije 8 punopravnih zemalja ¢lanica (Nizozemska,
Belgija, Luksemburg, Njemacka, Austrija, Slovenija, Hrvatska i Madarska) i 17 zemalja s potpisanim ugovorom
o suradnji. Glavna uloga Eurotransplanta je zaprimanje prijava darivatelja organa, odabir potencijalnih
kompatibilnih primatelja organa i na kraju uspjesna alokacija i razmjena organa darivatelja. Odjel za
tipizaciju tkiva KBC-a Zagreb zaduzen je za obradu bolesnika za programe transplantacije bubrega, srca,
jetre, pluca i multiorganske transplantacije unutar Cetiri, od ukupno pet, transplantacijskih centara u
Hrvatskoj (KBC Zagreb, KB Merkur, KBC Osijek i KB Dubrava). Svi potencijalni primatelji organa, moraju u
pretransplantacijskoj pripremi za prijavu na listu ¢ekanja, osim klinicke obrade, proci i imunogeneticka
testiranja, koja uklju¢uju tipizaciju gena HLA (odredivanje Humanih Leukocitnih Antigena) i senzibilizaciju
HLA odredivanjem auto- i alo-antitijela HLA te za vrijeme aktivnog statusa na listi ¢ekanja za transplantaciju
periodi¢ko obnavljanje statusa senzibilizacije HLA.

CILJ

Analizirati godisnji broj bolesnika i imunogenetickih testiranja u programu transplantacije solidnih organa
u Odjelu za tipizaciju tkiva KBC Zagreb.

MATERIJALI I METODE

Analizirane su baze podataka te broj bolesnika u programu transplantacije solidnih organa u 2022 godini
za koje je provedena prije-transplantacijska obrada i obnova nalaza na listi ¢ekanja.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U 2022 godini na testiranja za prijavu na listu ¢ekanja doslo je ukupno 328 bolesnika, od ¢ega najvise
mogucih primatelja bubrega (n=182; 56%) te mogucih primatelja srca (n=104; 32%). Bolesnika za prijavu
na listu ¢ekanja za transplantaciju pluca bilo je 25, dok je za multiorganske transplantacije obradeno 9
bolesnika, koliko je bilo i bolesnika za transplantaciju jetre. U programu transplantacije bubrega sa Zivog
darivatelja, obradeno je 34 mogucih srodnih darivatelja. U istom razdoblju u Cetiri tromjeseéna periodicka
testiranja obnove nalaza senzibilizacije seroloskom metodom obradeno je 1247 uzoraka seruma bolesnika
na listama ¢ekanja, dok je u periodickom jednogodisnjem testiranju metodom cvrste faze Luminex nalaz
senzibilizacije HLA obnovljen za 253 bolesnika. Imunogeneticka prije-transplantacijska testiranja te redovita
obnova nalaza na listi ¢ekanja zahtjevan je i obiman program koji je, uz sve ostale klini¢ke ¢imbenike,
takoder jedan od preduvjeta uspje$nog transplantacijskog programa u kojem je tijekom 2022.godine u
Hrvatskoj ukupno transplantirano 255 organa, od ¢ega najvise bubrega (112) i jetre (89), zatim srca (38) te
pluca (10) i gusterace (6) Sto prema stopi transplantacije na milijun stanovnika Hrvatsku svrstava u vodece
zemlje svijeta u podrucju transplantacijske medicine.

KLJUCNE RIJECI

eurotransplant, kadaveri¢na transplantacija , imunogeneti¢ka obrada primatelja organa
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VAZNOST PROTUTIJELA NON-HLA U
PREDTRANSPLANTACIJSKOJ OBRADI PACIJENATA

AIDA MUJIC FRANIC', Marko Lili¢?, Natasa Katalini¢', Ljubica Glavas-Obrovac3

' Klinicki bolnicki centar Rijeka, Rijeka, Hrvatska
2 Jasika d.o0.0., Zagreb, Hrvatska
3 Medicinski fakultet, Sveuciliste Josipa Jurja Strossmayera u Osijeku, Osijek, Hrvatska

amujic3@gmail.com

uvoD

Znacaj sustava HLA u transplantaciji organa je u imunosnom prepoznavanju stranih antigena i poticanju
imunosne reakcije odbacivanja. Pritom glavnu ulogu imaju molekule HLA razreda | i razreda Il. Novija
istrazivanja i slu¢ajevi odbacivanja presatka posredovanog protutijelima bez dokazane prisutnosti protutijela
HLA, ukazuju da na ishod prezivljavanja presatka vazan utjecaj imaju i protutijela na molekule izvan sustava
HLA tzv. protutijela non-HLA. Pojam "protutijela non-HLA" upotrebljava se u imunologiji za opisivanje
autoreaktivnih i aloreaktivnih protutijela specifi¢cnih za molekule koje nisu HLA.

CILJ

Cilj istrazivanja bio je potvrditi sposobnost protutijela non-HLA za vezanje komplementa, utvrditi trenutne
mogucnosti testiranja te dati smjernice za klini¢ku primjenu testiranja protutijela non-HLA.

MATERIJALI I METODE

IstraZivanje je provedeno na serumima 74 pacijenata s liste ¢ekanja za transplantaciju bubrega KBC-a Rijeka.
Najprije su odredivana IgG protutijela non-HLA pojedinog pacijenta u panelima od 60 razli¢itih molekula
non-HLA metodom ¢vrste faze s mikrosferama. Prijasnja istrazivanja upucuju na korelaciju antigena u
upotrebljavanom panelu s nastankom protutijela koja mogu dovesti do posttransplantacijskih reakcija.
Zatim je provjeravano koja od tih protutijela mogu aktivirati kaskadu komplementa, 3to je postignuto
inkubacijom s objedinjenim serumom dobivenim od muskih netransfundiranih davatelja krvi kao izvorom
komplementa. Predlozeni su algoritmi za dokazivanje seruma koji sadrze komplement-vezujuca protutijela
na pojedine antigene non-HLA.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Od ukupno 74 ispitanika u njih 6 (8,11%) nisu dokazana IgG protutijela non-HLA. Ukupno je 31 ispitanik
(41,89%) imao iskljucivo IgG protutijela non-HLA koja ne vezu komplement. Prema upotrebljavanom
algoritmu u preostalih 37 ispitanika (50,00%) utvrdena su stvarna i moguca komplement-vezujuca protutijela
non-HLA. Za potpuniji uvid u rezultate efikasnije je pratiti reaktivnost seruma na pojedine antigene (u
ovom panelu ukupno 4440 antigena). Od njih je 605 (13,63%) vezalo IgG protutijela non-HLA. Stvaran i
mogucdi razvoj komplement-vezujucih protutijela non-HLA utvrden je za 56 antigena (1,26%). Ucestalost
stvarno dokazanih komplement-vezujucih protutijela non-HLA u ukupnom broju IgG protutijela non-
HLA je 14/605 (2,31%). Za preostalih 42/605 (6,94%) protutijela potrebno je sofisticiranijim prilagodbama
algoritma utvrditi vezu li komplement ili ne. Zanimljivo je da preostalih 549/605 (90,75%) IgG protutijela
non-HLA nije pokazalo mogu¢nost vezanja komplementa. Ovih 14 potvrdenih komplement-vezujucih
protutijela HLA dokazano je u ukupno 11 (14,87%) ispitanika. U dvoje (2,70%) ispitanika pronadena su
visestruka komplement-vezujuca protutijela non-HLA (u jednog na dva, u drugog na tri antigena non-
HLA). Ovo istrazivanje je pokazalo vaznost testiranja protutijela non-HLA u predtransplantacijskoj obradi
pacijenata. Potrebno je utvrditi sto vise ¢imbenika koji bi mogli dovesti do posttransplantacijskih reakcija
i odbacivanja organa. Za sveobuhvatniju klini¢cku vaznost ovih rezultata potrebna su dodatna istrazivanja.

KLJUCNE RIJECI

protutijela non-HLA, transplantacija, odbacivanje organa, komplement
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PRIPREMA IMUNOLOSKI VISOKO RIZICNIH BOLESNIKA ZA
TRANSPLANTACIJU BUBREGA

VLATKA SINKOVIC

KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
vlatkasinkovic7@gmail.com

uvoD

Imunogenetska ispitivanja su neizostavan dio pripreme za transplantaciju. Osnovni im je cilj naci par
primatelj/darivatelj sa najmanjom nepodudarnos$¢u - MISMATCH (MM). Povecanjem broja transplantacija
u zadnjih 15 godina, znacajno je porastao udio bolesnika koji ¢eka drugu, trecu li ¢ak cetvrtu transplantaciju
bubrega, te su posljedi¢no tome visoko senzibilizirani. Udio protutijela u njihovoj krvi dramati¢no smanjuje
vjerojatnost pronalaska odgovaraju¢eg organa, te poveéava moguénost odbacivanja, odgodu funkcije i/
ili vrijeme preZivljavanja presatka.

CILJ

Ukoliko nemaju zivog darivatelja, kod tih je bolesnika moguce koristiti protokole desenzibilizacije sa
ciljem smanjivanja titra protutijela. Desenzibilizacija se moze provoditi tijekom boravka na Listi, aliiu
neposrednom predtransplantacijskom i posttransplantacijskom tijeku. Cilj desenzibilizacije je: a) povecati
$ansu za uspjesnu transplantaciju kod bolesnika koji su visoko senzibilizirani, b) prevenirati protutijelima
posredovano odbacivanje.

MATERIJALI I METODE

Imunoloski visokorizi¢ni bolesnici velik su izazov za cijeli transplantacijski tim prije, tijekom i nakon
transplantacije. Sestrinska skrb u pripremi takvih bolesnika za transplantaciju ukljucuje i aktivnu suradnju
sa ekipom Zavoda za tipizaciju tkiva i to od trenutka kada je bolesnik spreman za tipizaciju tkiva do poslije
transplantacijskog pracenja. Pracenje % PRA prije transplantacije i DSA (donor specifi¢na protutijela) nakon
transplantacije vazni su prezivljenje presatka, titriranje doze imunosupresivne terapije, sprecavanje i lijecenje
potencijalnih komplikacija, a time i kvalitetu zivota bolesnika.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Priprema imunoloski visokorizi¢nih bolesnika za transplantaciju bubrega eklatantan je primjer kako suradnja
svih ¢lanova tima moze odgovoriti na izazov i omoguciti bolesniku najbolju strategiju za lijecenje kroni¢ne
bubrezne bolesti.

KLJUCNE RIJECI

transplantacija bubrega, tipizacija, senzibilizacija, imunoloski visoko rizi¢ni bolesnici
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USPOREDBA GLUKOMETARA ACCU-CHEK PERFORMA |
VIVACHEK INO S ANALITICKIM SUSTAVOM BECKMAN
COULTER DXC700 AU

KARLO ZIVATOVIC

Op¢a bolnica,Dr. Josip Bencevic”, Slavonski Brod, Hrvatska
karlozivatovic@gmail.com

uvoD

Dijabetes predstavlja skupinu metabolickih bolesti karakteriziranih visokim koncentracijama glukoze u krvi.
Bolesti povezane s dijabetesom i komplikacije koje uzrokuju danas predstavljaju veliki javnozdravstveni
problem. Kroni¢na hiperglikemija povezana je s oste¢enjem i zatajenjem brojnih organa. Lijec¢enje i
kontroliranje tijeka bolesti nije jednostavno i ovisi o prirodi samog poremecaja. Vrlo vaznu ulogu u
kontroliranju tijeka bolesti imaju ¢este prilagodbe lijekova, pridrzavanje zdravih hranidbenih navika i
tjelovjezbe zajedno s kontroliranjem razine glukoze u krvi. Koncentracija glukoze u krvi se vrlo lako moze
kontrolirati pomocu “point of care” dijagnostike uz samog pacijenta pomocu glukometara. Postoji vise
proizvodaca glukometara, a samim time i veliki opseg cijena po kojima se mogu nabaviti i dok je velika
prednost “point of care” dijagnostike mogucnost da si pacijent sam kontrolira razinu glukoze u krvi, ostaje
veliki problem kontrole i odrzavanja samog glukometra te se postavlja pitanje mogu li se rezultati mjerenja
koncentracije glukoze pomoc¢u glukometara, onih jeftinijih i skupljih, usporediti s rezultatima analizatora
u laboratorijima.

CIL)

Cilj obavljenog istrazivanja je ustanoviti jesu li glukometri za ku¢nu upotrebu usporedivi s velikim analitickim
sustavom u centralnom laboratoriju.

MATERIJALI I METODE

Mjerenja su radena na uzorcima 56 nasumic¢no odabranih pacijenata kojima je mjerena glukoza iz pune
krvi paralelno na glukometru Accu-Chek Performa (Roche) te glukometru VivaChek Ino (Vivachek Biotech).
Neposredno nakon toga mjerena je koncentracija glukoze iz plazme istih uzoraka na analizatoru DxC700
AU (Beckman Coulter). Dobiveni podaci analizirani su u softverskom programu MedCalc inacice 22.007
koristeci Passing-Bablokovu regresijsku analizu i Bland-Altmanov graf.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Bland-Altmanova analiza pokazala je kako odstupanja vrijednosti glukoze od analizatora DxC700 AU kod
Vivacheka prelaze i 50 % uz prevalenciju nizih vrijednosti u usporedbi s analizatorom DxC700 AU, dok se
kod Accu-Cheka ta odstupanja kre¢u do maksimalnih 12 % u oba smjera. Passing-Bablokova regresijska
analiza pokazala je kako postoji sistemska pogreska (y =-1,4772 (Cl % od -2,0350 do 0,9000) + 1,0965X (Cl %
od 1,0000 do 1,2000)) kod VivaChek glukometra, dok kod AccuCheka nema ni sistemske ni proporcionalne
pogreske. Glukometar VivaChek Ino nije preporucljivo koristiti za pouzdanu procjenu glukoze u krvi, dok
je glukometar Accu-Chek Performa potpuno pouzdan buduci da je usporediv s referentnim analizatorom
koji se koristi u centralnom laboratoriju. Cijena je esto vazan faktor pri odabiru novog analizatora, no ovim
istrazivanjem je utvrdeno da je visa cijena Accu-Chek Performa glukometra potpuno opravdana na temelju
njegove pouzdanosti i to¢nosti.

KLJUCNE RIJECI
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UCESTALOST GESTACIJSKOG DIJABETESA KOD TRUDNICA
PODVRGNUTIH OGTT TESTU U OPCOJ BOLNICI ,DR. JOSIP
BENCEVIC* SLAVONSKI BROD

MARINA MARTINOVIC

Op¢a bolnica,Dr. Josip Bencevic¢”
mmartinovicl@gmail.com

uvoD

Gestacijski dijabetes (GD) predstavlja poremecaj metabolizma glukoze koji se prvi put javlja i otkriva u
trudnodi te je povezan s nezeljenim ishodima trudnoce za plod i dugoro¢nim zdravstvenim rizicima za
majku. Ucestalost GD-a u svijetu raste, a naj¢esci faktori su debljina i sve starija dob trudnica. IADPSG
(International Association for the Diabetes and Pragnancy Study Groups) 2010. godine objavila je preporuke za
dijagnozu GD-a koje je Svjetska zdravstvena organizacija (WHO) 2013. prihvatila. Dijagnoza GD-a postavlja
se na temelju rezultata testa oralnog opterecenja glukozom (OGTT) koji se provodi izmedu 24.i 28. tjedna
trudnoce. Prema vazec¢im smjernicama povisene koncentracije glukoze definirane su kao koncentracija
nataste > 5.1 mmol/l, nakon 60 minuta > 10.0 mmol/l ili nakon 120 minuta = 8.5 mmol/I. Ako je bilo koja
od triju vrijednosti glukoze u serumu povisena, postavlja se dijagnoza GD-a.

CILJ

Izmijeriti u¢estalost gestacijskog dijabetesa u populaciji trudnica podvrgnutih OGTT testu u Opcoj bolnici,dr.
Josip Bencevic¢” Slavonski Brod te procijeniti postoji li korelacija izmedu pojavnosti GD-a i dobi pacijentica.

MATERIJALI I METODE

Retrospektivna studija obuhvaca 228 trudnica podvrgnutih OGTT testu izmedu 1. sije¢nja 2023.1i 1. lipnja
2023. godine. Dijagnoza GD-a temeljila se na rezultatima triju mjerenja razine glukoze u serumu - nataste (0
minuta), nakon 60 minuta i nakon 120 minuta. Trudnice su nakon prvog vadenja opterec¢ene sa 75 g glukoze.
Koncentracija glukoze odredivana je na biokemijskom analizatoru DxC 700 AU (Beckman Coulter, SAD). Za
statisticku obradu podataka koristen je ra¢unalni program MedCalc (19.2.6.). Trudnice s dijagnozom GD-a
podijeljene su u tri dobne skupine: 1) 19-25 godina, 2) 26-35 godina i 3) 35-44 godina.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

GD je dijagnosticiran kod 48 trudnica (21,05 %). Prosje¢na razina glukoze iznosila je x = 4,6 mmol/l nataste,
x = 7,4 mmol/l nakon 60 minuta te x = 5,9 mmol/l nakon 120 minuta. Za analizu statisticke znac¢ajnosti
medu dobnim skupinama koristeni su Kruskal-Wallisov test (0} 60') te jednostrana ANOVA (120') koji nisu
pokazali statisticki znacajne razlike medu dobnim skupinama. (P < 0,05) U ovoj retrospektivnoj studiji,
GD je dijagnosticiran kod 21,05% trudnica, no nije pronadena statisti¢ki znacajna korelacija izmedu
dobi i pojavnosti GD-a. Potrebno je provodenje opseznijeqg istrazivanja koje obuhvaca dulje vremensko
razdoblje za precizniju interpretaciju medu skupinama. Dijagnostika i lijecenje GD-a izuzetno su vazni za
preveniranje komplikacija pri porodu, a kontinuirano pracenje glukoze tijekom i nakon trudnoce pruza
priliku za intervenciju kod Zena s rizikom od razvoja dijabetesa tipa 2 i metaboli¢kog sindroma.

KLJUCNE RIJECI
gestacijski dijabetes, OGTT, glukoza, trudnoca
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VRIJEDNOSTI BIOKEMIJSKIH ANALIZA U ODNOSU NA
STUPANJ OBOLJENJA COVID POZITIVNIH PACIJENATA

EHLIMANA POBRIC’, Eedhem Haskovi¢?, Kenan Galijasevié3

pobricehlimana@hotmail.com
2 Prirodno matematicki fakultet, Univerziteta u Sarajevu
3 Medicinski fakultet, Univerziteta u Zenici

uvoD

Uvod: Sli¢no kao SARS-CoV i MERS-CoV, infekcija sa SARS-CoV-2 u pocetnoj fazi izaziva blage simptome,
aliima potencijal da se razvije u tesku bolest, ukljucujudi i razvoj sindroma sistemskog upalnog odgovora,
sindroma akutnog respiracijskog distresa, zahvacanje viSe organa i razvoja $oka. Stoga je vazno pratiti
biokemijske parametre oboljelih uz procjenu teZine oboljenja.

CILJEVI

Utvrditi dobnu i spolnu strukturu pacijenata u odnosu na stupanj klinicke slike prema MEWS skali; Prikazati
srednje vrijednosti biokemijskih parametara u odnosu na stupanj oboljenja; Korelirati biohemijske paremetre
sa stepenom tezZine klinicke slike.

MATERIJALI I METODE

Istrazivanje je provedeno u Opcoj bolnici Teanj u sluzbi za laboratorijsku dijagnostiku. Obuhvatilo je 545
hospitaliziranih pacijenta pozitivnih na koronavirus s prostora opcine TeSanj i susjednih op¢ina na COVID
odjeljenju tesanjske bolnice u periodu od 04.2021. - 10.2022. godine.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Od ukupnog broja ispitanika, 229 (42%) muskih i 161 (29,5%) zenskih ispitanika je imalo blagu klinicku sliku.
Srednje tesku klini¢ku sliku sa dijagnosticiranom pneumonijom imalo je 19 (3,5%) muskih i 22 (4%) zenskih
ispitanika. Tesku nestabilnu klini¢ku sliku, odnosno pneumoniju i na terapiji kisikom je imalo 57 (10,5%)
muskih iisto toliko 57 (10,5%) Zenskih ispitanika. Na osnovu rezultata Anova testa, nije utvrdena statisticka
znacajnost u odnosu spola i tezine klinicke slike (p>0,05), kao ni u odnosu vrste studija i tezine klinicke slike
(p>0,05). Zakljucak: Srednja vrijednost uree, kreatinina, acidum uricuma, ukupnog bilirubina, AST-a, ALT-3,
LDH i CRP je proporcionalno rasla sa tezinom klinicke slike, dok je srednja vrijednost ukupnih proteina i
albumina bila u padu. Izmjerene vrijednosti su bile u jakoj pozitivnoj korelaciji sa tezinom klinicke slike.

KLJUCNE RIJECI
Kljucne rijeci: biokemijska analiza, stupanj oboljenja, MEWS skala, COVID-19
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KAKO DO EFIKASNOG LABORATORIJSKOG MENADZMENTA

EMINA SMAJIC

Poliklinika Agram
emina_colic@hotmail.com

uvoD

Biomedicinski laboratorij u zdravstvenoj skrbi namijenjen je provodenju biokemijskih, hematoloskih,
imunoloskih, mikrobioloskih, molekularnih i drugih ispitivanja s ciljem dobivanja informacija neophodnih za
dijagnostiku, prevenciju ili lije¢enje bolesti. U biomedicinskim laboratorijama radi veliki broj laboratorijskih
profesionalaca, razli¢itog nivoa obrazovanja i specijalnosti. Uz to, u laboratoriju su djelatnici izlozeni raznim
vrstama opasnosti, poput bioloskih i kemijskih agenasa kao i radioaktivnih tvari, sto klinicke laboratorije
¢ini radnim okruzenjem visokog rizika. Uslijed nepridrzavanja klinickog protokola narucivanja pretraga
dolazi do prekomjerne uporabe klinickih laboratorijskih ispitivanja i povecavanja troskova za zdravstveni
sustav. Zbog kompleksnosti svega navedenog izuzetno je vazan proces planiranja koji omogucava bolje
usmjeravanje organizacije, vecu fleksibilnost i bolju koordinaciju rada. Uz pomoc strateskog menadZzmenta
i planiranja, koji ukljucuju perspektivne ciljeve kao i pokazatelje pomocu kojih se moze provoditi pracenje,
mogu se posti¢i kvantitativna i kvalitativna kontrola postignuca kako u kratkoro¢nom i dugoro¢nom periodu.

CILJ

Cilj ovog rada je prikazati suvremene menadzerske strategije kojih bi se trebalo pridrzavati kod razvoja
modela za izradu strateskog plana biomedicinskog laboratorija.

MATERIJALI | METODE
Za potrebe ove prezentacije proucena je suvremena relevantna literatura kao i primjeri dobre prakse.
REZULTATI | ZAKLJUCAK

Ako biomedicinski laboratorij Zeli biti prepoznat kao laboratorij izvrsnosti mora se voditi vizijom dobre
laboratorijske prakse integririajuci nova znanja i tehnoloske promjene, uz akreditaciju prema ISO 15189.
Strateski plan laboratorija trebao bi biti izraden u skladu sa planom zdravstvene ustanove uvazavajudi
smjernice Upravnog vijeca koje isti plan odobrava. Strateski plan laboratorije mora sadrzati jasne pokazatelje
za pracenje i evaluaciju postavljenih ciljeva. Biomedicinski laboratoriji koji su implementirali sustav
upravljanja kvalitetom (ISO 15189) u skladu sa regulatornim zahtjevima, lak$e ostvaruju postavljene ciljeve
strateskog plana.

KLJUCNE RIJECI
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PRIMJENA MLPA METODE U ODREBIVANJU BROJA KOPIJA
GENA SMN1 | SMN2 KOD PACIJENTA SA SUMNJOM NA
SPINALNU MISICNU DISTROFIJU

ANA ACMAN BARISIC, Ana Merkler Sorgi¢, Hana ljubi¢, Domagoj Caban,
Karolina Petrovi¢, Ivana Rako

KBC ZAGREB, Zagreb, Hrvatska
aacmani@gmail.com

uvoD

Spinalna misi¢na atrofija (SMA) je naj¢es¢a nasljedna neuromuskularna bolest s prevalencijom 1:10 000
Zivorodenih. Frekvencija nositelja je 1:40 do 1 : 60, $to ju ¢ini drugom autosomno recesivhom bolesti
po ucestalosti, odmah iza cisti¢ne fibroze. Procjenjuje se da je prevalencija SMA u Hrvatskoj 9,3 : 100
000 Nasljeduje se autosomno recesivno. Geni SMN1 i SMN2 povezani sa dijagnozom SMA smjesteni
su na 5. kromosomu, a njihov produkt SMN protein je presudan za prezivljavanje neurona i stvaranje
neuromuskularnih spojeva. Gen SMNT odreduje status SMA nositelja kao i SMA bolesnika te je primarni
gen koji kodira SMN protein, dok je SMIN2 rezervni gen. Postoji vise klini¢kih podtipova bolesti: SMA 0; SMA
lili akutni infantilni (Werdnig-Hoffmanova bolest); SMA Il ili kroni¢ni infantilni; SMA 1l ili kroni¢ni juvenilni
(Kugelberg-Welanderova bolest); i SMA IV ili adultni tip. Pravovremena i brza dijagnoza SMA je od izrazitog
znacaja, jer su ostecenja neurona do kojih dolazi prije pruzanja medicinske pomo¢i neizljeciva. U 95-98%
slu¢ajeva SMA bolesnici su homozigoti za deleciju eksona 7 i/ili 8 gena SMNT (0 kopija gena SMINT), a u 2-5%
su sloZeni heterozigoti (delecija jedne kopije gena SMN1) , dok prisutna kopija gena ima to¢kastu mutaciju
koja se moze otkriti sekvenciranjem. Ranim postavljenjem dijagnoze pacijentima se omogucuje primanje
genske terapije ve¢ u prvim danima Zivota te pruza prilika za kvalitetniji Zivot.

CIL)

Cilj rada bio je utvrdivanje mutacija/kopija gena SMN1 i SMN2 kod pacijenta upucenih na molekularno-
geneticku analizu zbog klinickih simptoma SMA ili postojanja iste u obiteljskoj anamnezi.

MATERIJALI I METODE

Analizirani su uzorci DNA izdvojeni iz periferne krvi ili prenatalnih uzoraka( korionske resice i kultura stanica
plodne vode). Metoda koristena za utvrdivanje mutacija/kopija gena SMNT i SMN2 je MLPA (PO21-B1 SMA)
te kapilarna elektroforeza provedena na uredaju 3500XL Genetic Analyzer. Dobiveni rezultati analizirani
su u programu Coffalayser.Net.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Analizirano je 1567 uzoraka. Udio potvrdenih SMA bolesnika od ukupnog broja testiranih je 8,42 %.
Homozigotna delecija eksona 7 i 8 SMINT gena je utvrdena u 71,21 %, dok je kod 28,79 % bolesnika utvrdena
samo delecija eksona 7 SMNT gena. MLPA metoda brza je i pouzdana molekularna geneticka analiza $to
je od iznimnog znacaja u ranom postavljanju dijagnoze, Usporedujuci dobivene rezultate s literaturnim
navodima vidljivo je da ucestalost SMA u Republici Hrvatskoj odgovara ucestalosti u svijetu.

KLJUCNE RUJECI
spinalna misi¢na atrofija, SMN1, MLPA
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DETECTION OF CRISPR-CAS SYSTEM IN CARBAPENEM-
RESISTANT AND CARBAPENEM-SUSCEPTIBLE KLEBSIELLA
PNEUMONIAE CLINICAL ISOLATES IN CROATIA

- PRELIMINARY RESULTS

Ivana Juri¢’, lvana lvanci¢-Bace? Zrinka Bosnjak?, Ana Budimir?, Manda Markanovic’,
Tomislav Kulis', Ivana Marekovié3

' University Hospital Center Zagreb, Zagreb, Croatia

2 Faculty of Science, University of Zagreb, Zagreb, Croatia

3 University Hospital Center Zagreb; School of Medicine, University of Zagreb, Zagreb, Croatia
ijuricd@kbc-zagreb.hr

INTRODUCTION

Clustered regularly interspaced short palindromic repeats (CRISPR) and their associated genes (cas)
are widespread in the genome of many bacteria providing adaptive immunity against invasive genetic
elements such as plasmids that often carry drug-resistant genes. The emergence of carbapenem-resistant
Klebsiella pneumoniae poses a serious threat to human health due to problems with clinical treatment. Five
most common types of carbapenemases encoded by plasmids are KPC, VIM, NDM, IMP; and OXA-48-like
carbapenemases. What role, if any, the CRISPR-Cas system of K. pneumoniae plays in carbapenem-resistance
remains largely unknown.

GOAL

We aimed to characterize and correlate the prevalence of the CRISPR-Cas system and its association with
carbapenem-resistance in K. pneumoniae clinical isolates at the University Hospital Centre Zagreb.

METHODS

After MALDI-TOF mass spectrometry identification, carbapenem susceptibility was examined by disc
diffusion and microdilution for minimal inhibitory concentration (MIC) determination. The presence of
KPC, IMP, NDM, VIM, and OXA-48-like carbapenemases was initially detected by immunochromatographic
assay. Carbapenemase and cas1 gene, specific for CRISPR-Cas system, were detected by polymerase chain
reaction (PCR) and agarose gel electrophoresis. We used the Chi-square test to verify the difference between
categorical variables. In cases where there were more than two groups, we applied post hoc Bonferroni
correction. For the statistical analyses, we utilized MedCalc Statistical Software version 20.0.4. All reported
p-values are two-sided, and statistical significance was defined as p<0.05.

RESULTS AND CONCLUSION

Total of 81 carbapenem-susceptible (CSKP) and 158 carbapenem-resistant (CRKP) K. pneumoniae isolates
were investigated. Out of 239 K. pneumoniae clinical isolates, 21.8 % had cas1 gene present. The prevalence
was higher in CRKP (39/158; 24.7 %) in comparison to CSKP (13/81; 16 %), however it was not statistically
significant (p=0.1257). Among CRKP, casT gene was the least frequently present among OXA-48-producing
isolates (2/94; 2.1 %) (p<0.0001). Among other CRKP isolates it was present as follows — 66.7 % (28/42) in
NDM, 66.7 % (8/12) in KPC and 10 % (1/10) in NDM OXA-48- producing isolates. We found for the first time
that the CRISPR-Cas system is moderately distributed among K. pneumoniae clinical isolates in Croatia.
Although more frequently present in CRKP, this difference was not statistically significant. Interestingly,
the low frequency of casT in OXA-48-producing isolates, the most prevalent type of CRKP in Croatia, may
indicate negative role of CRIPSR-Cas system on distribution of this carbapenemase gene in K. pneumoniae
in our country. Specific CRISPR-Cas type has not been determined and the exact role of CRISPR-Cas system
in the spread of K. pneumoniae carbapenem-resistance is yet to be analyzed.

KLJUCNE RIJECI
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ODREBIVANJE VIRUSNOG OPTERECENJA | KORELACIJA SA
KOPIJAMA GENOMA U KLINICKIM UZROCIMA OBOLJELIH
OD INFEKCIJE MPOX VIRUSA

IVONA SPUDIC, Stjepan Mitrovi¢, lvan-Christian Kurolt, Barbara Andeli¢ Dmitrovié¢

Klinika za infektivne bolesti,Dr. Fran Mihaljevic’, Zagreb, Hrvatska
ispudic@bfm.hr

uvoD

Mpox je zoonotski DNA virus (MPXV), obitelji Poxviridae, ranije poznat kao majmunske boginje. Prenosi se
direktnim kontaktom, ali i kaplji¢nim putem nakon duZeg izlaganja sa zarazenim ¢ovjekom, zivotinjom i
inficiranim predmetima. Tijekom 2022. godine evidentirana je globalna epidemija MPXYV, sa vise od 87000
oboljelih. MPXV DNA se moze dokazivati u uzorcima sline, ejakulata, urina, fecesa, briseva koznih lezija,
podrucja rektuma, nazo- ili orofarinksa.

CIL)

Dokazivanje genoma virusa ne potvrduje i prisutnost virusnih Cestica. Cilj istrazivanja je bio odrediti
zaraznost virusa prema vrsti uzorka i utvrditi korelaciju broja genomskih kopija MPXV iz pozitivnih uzoraka
sa brojem infektivnih cestica.

MATERIJALI I METODE

Koristeno je 38 klini¢kih uzoraka testiranih na MPXV u razdoblju od srpnja 2022. do sije¢nja 2023. godine,
u Gradu Zagrebu. U 33 brisa prethodno je potvrdena, dok u 5 briseva nije potvrdena infekcija MPXV. Za
odredivanje broja kopija genoma izolirana je MPXV DNA iz 200 mikrolitara po uzorku. Koristen je G2R
standard za determinaciju broja kopije gena prema Li i sur. 2010. Razrijedeni uzorci (1:2i 1:10) su u BSL3
laboratoriju nasadeni u duplikatu na mikrotitarsku plocicu sa 95% konfluentnim Vero E6 stanicama. Nakon
inkubacije od 1h, pri 37°Ci 5% CO2, dodano je 500ul ,overlay” sa 2,25% Tragacanth gume. Nakon sljedece
inkubacije od 72h uzorci su inaktivirani sa 10% formalina, obojeni sa 0,025% Crystal Violet i izbrojani
su plakovi. Za promatranje citopatskog ucinka svi uzorci su dodatno nasadeni i razrijedeni (1:2) istim
postupkom, ali bez \"overlay\" medija. 1z 200pL stani¢nog medija izolirana je DNA i odreden broj kopija
genoma MPXV.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Kvantifikacijom virusa vidljiva je korelacija titra virusa s brojem kopija genoma. U 27/33 uzorka je bilo
moguce izolirati i kvantificirati virus, dok u 6 uzoraka orofarinksa to nije bilo moguce. Titar virusa u 14
uzoraka kozne lezije je u rasponu od 1,397 do >4,511 Log10 PFU/mL, a u 7 uzoraka brisa rektuma od 1,875
do >4 Log10 PFU/mL. Time se moze zakljuciti kako virus u brisu orofarinksa nije infektivan u jednakoj mjeri
kao virus iz ostalih koristenih uzoraka unatoc prisutnosti MPXV DNA. 9% uzoraka orofarinksa, 79% uzoraka
koznih lezija i 100% uzoraka rektuma imaju infektivne Cestice i koreliraju sa brojem genoma. Uzorci sa vise
od 768,74 kopija genoma sadrzavaju infektivne virusne Cestice.

KLJUCNE RIJECI
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GENSKO PROFILIRANJE TUMORA U PATOLOGIJI

MARINA BAKULA

Klini¢ki bolnicki centar Osijek, Osijek, Hrvatska
bakula.marina@gmail.com

uvoD

Osim temeljnih patohistoloskih analiza, u patologiji se sve vise koristi molekularna dijagnostika zbog genskog
profiliranja tumora na temelju koje se mijenja onkoloski pristup lije¢enju. Pristupa se personaliziranom
lije¢enju na temelju genskih mutacija gdje se u velike olakSava put do toga da se maligna bolest prenese
u kroni¢nu bolest. Tijekom proslog desetljeca ulagani su napori da se razjasne molekularni profili tumora,
njihova heterogenost te najrelevantniji podaci o molekularnoj klasifikaciji. Postalo je ocito kako je
molekularna profilacija iznimno vazan aspekt evaluacije tumora, te da ga treba na prvom mjestu uzeti u
obzir pri donosenju odluka o lije¢enju.

CILJ

Cilj prezentacije je prikazati sveukupan nacin rada i metode na Klinickom zavodu za patologiju i sudsku
medicinu u KBC Osijek. Put od biopsije do molekularne diferencijacije tumora, nac¢ine i metode kojima
radimo. Prikazati napredak u tehnologijama sekvenciranja koji je omogucio identifikaciju vaznih
molekularnih putova uklju¢enih u progresiju i otpornost na lijecenje.

MATERIJALI I METODE

Metode rada koje ce biti prikazane su osnovna histoloska tehnika bojanja, imunohistokemija, histokemija,
te molekularne analize. KRAS mutacija kod karcinoma debelog crijeva, NRAS/BRAF mutacija kod KRAS
negativnog karcinoma. BRAF mutacija kod malignog melanoma. EGFR mutacija kod adenokarcinoma pluca
i opcenito mutacije kod karcinoma pluc¢a nemalih stanica. FISH analize kod limfoproliferativnih bolesti.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Molekularna dijagnostika vodi prema razvoju novih terapijskih postupaka gdje su ciljne analize odredene
tocno prema biomarkerima u tumoru na temelju kojih se pristupa personaliziranom lije¢enju. Unato¢
velikom napretku u dijagnostici i terapiji koja ide u pravcu inhibicije biomarkera koji su osnovni pokretaci
bolesti dolazi do mutacije tumora nakon izvjesnog vremena. U tom slu¢aju tumori mijenjaju svoj genski
profil sto rezultira neucinkovitoscu daljnjeg lijecenja.

KLJUCNE RIJECI
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BOOoK OF ABSTRACTS 57



ANALIZA DOBRIH PRAKSI STUDIJSKIH PROGRAMA 1Z
BIOMEDICINSKO-LABORATORIJSKE ZNANOSTI KOJI SE
1ZVODE U VELIKOJ BRITANIJI

LJILJANA BRNETIC

KB SVETI DUH, Zagreb, Hrvatska
liiljana.brnetic@yahoo.com

uvoD

Karakteristike danasnjeg doba su sve vedi i brzi razvoj znanosti i tehnologije te dostignué¢a u brojnim
znanstvenim podrucjima, ukljucujudi polje biomedicinsko-laboratorijske znanosti. Nove dijagnostic¢ke
metode i njihova primjena zahtijevaju sve vecu stru¢nost koja se postize kontinuiranim razvijanjem i
usavrsavanjem sustava obrazovanja na visokoskolskoj razini. Kao primjer dobre prakse razvoja studijskih
izvrsne pokazatelje u razvoju studijskih programa u podrucju biomedicinsko-laboratorijske znanosti.
CILJ

Cilj rada bio je prikaz organizacije studijskih programa u podrucju biomedicinsko-laboratorijske znanosti
koji se izvode na sveucilistima u Velikoj Britaniji.

MATERIJALI I METODE

Materijal istrazivanja predstavljaju odabrana sveucilista u Velikoj Britaniji, koja u okviru biomedicinsko-
laboratorijske znanosti nude razne studijske programe. Izvor svih potrebnih informacija i podataka bili su
mrezni portali tih sveucilista. Za istrazivanje je koristena metoda deskripcije.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Za potrebe rada prouceni su studijski programi na sveucilistima Aberdeen, Brighton i Middlesex London
u Velikoj Britaniji. Sustav sveuciliSnog obrazovanja u Velikoj Britaniji ukljucuje preddiplomsku, diplomsku
i postdiplomsku razinu. Studentima se nude razne mogucnosti odabira Zeljenog stupnja diplome (BSc,
BSc Hons, MSci, MSc, MRes), studijskog programa (Blood Sciences, Cellular Sciences, Infection Sciences...)
te napredovanja u istrazivackoj i znanstvenoj karijeri (PhD). Otvorenost sveucilita prema trzistu rada
pruza Siroku paletu mogucih zaposlenja. Studiji su uskladeni sa suvremenim trendovima u znanosti i
tehnologiji, prilagodeni zahtjevima trzista rada kao i samim studentima. Pruzaju brojne moguc¢nosti
stru¢nog usavrsavanja s tendencijom sto dubljeg ulaZenja u sustinu struke obrazujuci studente tako da
su odmah po zavrsetku studija osposobljeni za rad u raznim biomedicinskim laboratorijima (npr. Cellular
Pathology, Microbiology, Immunology, Hematology and Transfusion Science i sl.) kako u sustavu bolnica
tako i u biomedicinskoj industrij te znanstvenim ustanovama. Takoder, svakom zainteresiranom i ozbiljnom
kandidatu pruzaju se svi uvjete daljnjeg stru¢nog i znanstvenog usavrsavanja. Studiji mogu biti redovniili
izvanredni, a u skladu s fleksibilnosc¢u koju nude, studentima je omoguceno da, nakon $to se bolje upoznaju
s podru¢jima izu¢avanja unutar studija, tijekom studija mogu mijenjati smjerove unutar srodnih podrugja.
Sustav obrazovanja u Velikoj Britaniji nije poznat samo po svojim visokim akademskim kriterijima, ve¢ ga
karakterizira i izuzetno visoka prilagodljivost koju namec¢u nova tehnologija, novi stilovi Zivota kao i samo
trziSte rada.

KLJUCNE RIJECI
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UCESTALOST KARBAPENEMAZA PRODUCIRAJUCIH
SOJEVA K.PNEUMONIAE IZOLIRANIH IZ URINA PRIJE, ZA
VRIJEME | NAKON PANDEMIJE COVID-19

MARLJA LOVRIC', Filipa Meréep’, Paul Bohnert', Zvonimir Barisi¢', Vanja Kaliterna'

'Nastavni zavod za javno zdravstvo Splitsko-dalmatinske Zupanije, Split, Hrvatska
marija.lovric96@gmail.com

uvoD

Rastuca antimikrobna rezistencija u danasnje vrijeme jedna je od najozbiljnijih prijetnji javnom zdravstvu.
Porastu rezistencije na antibiotike doprinosi neodgovarajuce, prekomjerno ili pak nepotrebno koristenje
antibiotika. Opsezna upotreba karbapenema rezultirala je brzim Sirenjem sojeva koji proizvode
karbapenemaze. Karbapenemaze koje uzrokuju stec¢enu rezistenciju na karbapeneme spadaju u grupe
A, B i D po molekularnoj strukturi. Najvece klini¢cko znacenje imaju KPC - laktamaze koje se pojavljuju
u Klebsiella spp i u drugih enterobakterija (engl. CRE - carbapenemase producing enterobacteria) i imaju
potencijal epidemijskog Sirenja.

CILJ

Cilj ovog retrospektivnog istrazivanja bio je usporediti u¢estalost karbapenemaza producirajucih sojeva
K.pneumoniae izoliranih iz urina prije, za vrijeme i nakon pandemije Covid-19 buduc¢i da je globalna
pandemija utjecala na mnoge segmente kako dijagnostike drugih bolesti, tako i lijecenja istih.

MATERIJALI I METODE

Istrazivanje je provedeno na Odjelu za dijagnostiku infekcija mokraénog sustava Sluzbe za klinicku
mikrobiologiju Nastavnog zavoda za javno zdravstvo Splitsko-dalmatinske zupanije. Rezultati su dobiveni
pretrazivanjem arhive nalaza u internom programu u razdoblju od 2018. do 2022.godine te je potom
napravljena statisticka obrada.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U 2018. godini 26 uzoraka od ukupnog broja 67 891, odnosno 0,04% ,bili su karbapenem rezistentni sojevi
K.pneumoniae. Godinu iza, taj broj se udvostrucio, odnosno 0,08% su bili karbapenemaza producirajuci
sojevi K.pneumoniae (u nastavku CRE). U brojkama bi to bila 53 uzorka od ukupnog broja uzoraka za 2019.
godinu koji je iznosio rekordnih 68 600 uzoraka. U 2020. godini unato¢ padu ukupnog broja uzoraka na 53
252, broj CRE uzoraka iznosi 84, odnosno 0,16%. 2021. godine je u 171 uzorku izoliran CRE, $to bi bilo 0,28%
od ukupnog broja 61 235 urina te godine. U 2022. godini, broj CRE uzoraka bio je 70, odnosno 0,11% od 64
221 obradenog urina. Zakljucili smo kako je postotak karbapenemaza producirajucih sojeva K.pneumoniae
bio vedi u godinama najvece pandemije bolesti Covid-19 u odnosu na godine prije i godinu 2022. kada je
pandemija pocela slabiti. Naime, unato¢ smanjenju ukupnog broja zaprimljenih uzoraka urina u godinama
2020.i2021., ukupan broj CRE uzoraka se povecao, a postotak je rastao eksponencijalno. U godini 2022.
ukupan broj CRE uzoraka se smanjio kao i sam postotak. Iz svega navedenog namece se zakljucak kako je
porast upotrebe antibiotika u vrijeme pandemije Covid-19, posljedi¢no uzrokovao i porast broja CRE uzoraka.

KLJUCNE RIJECI
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ANTIFUNGAL SUSCEPTIBILITY TESTING OF THE MOST-
RELEVANT PATHOGENIC MOULDS

AMALIJA LUKIC, Kristina Rogalo, Ana Pesut

KBC ZAGREB, Zagreb, Hrvatska
amalija.lukic88@gmail.com

INTRODUCTION

The number of fungal infections has significantly grown in recent decades, primarily due to an increase in
the population ofimmunocompromised individuals. The limited availability of antifungal medications and
the rising reports of fungal resistance to them pose major challenges in the pharmacotherapy of systemic
mycoses. In this context, the antifungal susceptibility testing of the most-relevant pathogenic moulds plays
a crucial role in identifying effective treatment options.

GOAL

The objective of this study is to evaluate the susceptibility of clinically important moulds to antifungal
medications. By conducting antifungal susceptibility testing, we aim to assess the effectiveness of available
antifungal agents against these pathogenic moulds and identify any emerging patterns of resistance.

METHODS

Antifungal susceptibility testing was performed using the broth microdilution method, which is a widely
accepted and standardized technique recommended by organizations such as the Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI) and the European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST).The
method involved preparing a series of doubling dilutions of the antifungal agent in a liquid growth medium.
Fungal isolates were inoculated into microtiter plates containing the drug dilutions and incubated under
appropriate conditions. The minimum inhibitory concentration (MIC), defined as the lowest concentration
of the antifungal agent that completely inhibits visible growth of the fungus, was determined for each
mould species.

CONCLUSION

The results of the antifungal susceptibility testing revealed varying susceptibility profiles among the clinically
important moulds. Aspergillus species, including the most common Aspergillus fumigatus, showed a range of
susceptibility to different antifungal agents. Mucorales, Fusarium species, and exhibited variable susceptibility
patterns, with certain strains showing resistance to multiple antifungal agents. These findings emphasize
the importance of tailored antifungal therapy based on the susceptibility profiles of specific mould isolates.
In conclusion, the antifungal susceptibility testing of clinically important moulds provides valuable insights
into the effectiveness of available antifungal medications and the emergence of resistance. This information
is crucial for guiding treatment decisions and improving patient outcomes in the management of fungal
infections.

KEW WORDS

antifungal susceptibility, aspergillus, minimal inhibitory concentration, fungal resistance
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ANTAGONISTICKI UCINAK STREPTOCOCCUS SALIVARIUS
K12 NA RAZVOJ VIRULENTNOG DENTALNOG BIOFILMA

GABRIJELA BEGIC', Ivana Jelovica Badovinac? Ljerka Karleusa?, Kristina Kralik®,
Olga Cvijanovic Peloza®, Davor Kuis®, Ivana Gobin’

' Zavod za mikrobiologiju i parazitologiju, Medicinski fakultet, Sveuciliste u Rijeci, Rijeka, Hrvatska
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3 Zavod za fiziologiju, imunologiju i patofiziologiju, Medicinski fakultet, Sveuciliste u Rijeci, Rijeka, Hrvatska

4 Katedra za medicinsku statistiku i medicinsku informatiku, Medicinski fakultet, Sveuciliste J. J. Strossmayer u Osijeku, Osijek, Hrvatska
5 Zavod za anatomiju, Medicinski fakultet, Sveuciliste u Rijeci, Rijeka, Hrvatska

6 Katedra za oralnu medicinu i parodontologiju, Fakultet dentalne medicine, Sveuciliste u Rijeci, Rijeka, Hrvatska

7 Zavod za mikrobiologiju i parazitologiju, Medicinski fakultet, Sveuciliste u Rijeci, Rijeka, Hrvatska

gabrijela.begic@uniri.hr

uvoD

Zubni karijes i parodontitis su bolesti uzrokovane disbiozom bakterijskog biofilma koji raste na povrsini zuba.
Narusena ravnoteza unutar dentalnog biofilma rezultira dominacijom kariogenih i parodontopatogenih
vrsta te razvojem bolesti. Streptococcus mutans se smatra glavnim mikroorganizmom povezanim s razvojem
zubnog karijesa. Bakterijske vrste u dentalnom biofilmu povezane s oboljelim parodontnim tkivima
su: Porphyromonas gingivalis, Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Tannerella forsythia i Prevotella
intermedia. Bakterije koje preZivljavaju i rastu unutar biofilma pokazuju otpornost na visoke koncentracije
antibiotika. Rezistencija na antibiotike je rezultat kombinacije razli¢itih mehanizama otpornosti unutar
biofilma. Zbog neuspjeha u farmakoloskom lije¢enju biofilm infekcija, znacajan je preventivni pristup
promicanja zdrave oralne mikrobiote.

CILJ

Prosiriti znanstvene spoznaje o interakcijama unutar dentalnog biofilma. Stoga smo ispitali utjecaj
Streptococcus salivarius K12 na razvoj mijeSanog biofilma S. mutans, S. oralis i A. actinomycetemcomitans
na hidroksiapatitu i dentinu.

MATERIJALI I METODE

Koristen je model mijeSanog biofilma sa ili bez bakterijske vrste S. salivarius K12. Kvantificirane su
ukupne bakterije, pojedine vrste i njihov udio u mijeSanom biofilmu. Napravljena je kvalitativna analiza
mijesanog biofilma pomocu skenirajuce elektronske mikroskopije (SEM). Konfokalnom laserskom
skeniraju¢om mikroskopijom (CLSM) ispitana je vijabilnost bakterijskih stanica te strukturna organizacija
egzopolisaharidnog (EPS) matriksa u mijeSanom biofilmu.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Rezultati su pokazali da je u prisustvu S. salivarius K 12 u pocetnom stadiju razvoja biofilma, smanjen
udio S. mutans, 5to je rezultiralo inhibicijom razvoja mikrokolonija, matriksa bogatog EPS-om i slozene
trodimenzionalne strukture biofilma. U zrelom biofimu utvrden je znacajno maniji udio parodontopatogene
vrste A. actinomycetemcomitans u salivarius biofilmu. Nasi rezultati pokazuju da S. salivarius K 12 moze
inhibirati rast patogena u dentalnom biofilmu i pomoc¢i u odrzavanju fizioloske ravnoteze u oralnom
mikrobiomu.

KLJUCNE RIJECI
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ZDRAVSTVENO-HIGIJENSKI ZNACAJ MONITORINGA
MIKOTOKSINA - DIJAGNOSTICKI PRISTUP

AMIR IBRAHIMAGIC

Institut za zdravlje i sigurnost hrane Zenica, Komora medicinsko-laboratorijskih dijagnosti¢ara FBiH, Bosna i Hercegovina
ibrahimagic.amir@gmail.com

uvoD

Mikotoksini nastaju metaboli¢kim procesima i mogu biti toksicni ili imati druge negativne bioloske efekte
za ljude ili Zivotinje. Ovi toksini ulaze u prehrambeni lanac ¢ovjeka i Zivotinja direktnom ili indirektnom
kontaminacijom. Poznato je da ukoliko Zivotinje konzumiraju kontaminiranu sto¢nu hranu sa aflatoksinom
B1 (AFLB1), procesom metabolizma, aflatoskin B1 pretvara se u aflatoksin M1 (AFLM1), koji se dalje izlu¢uje
putem mlijeka i ulazi u lanac ljudske ishrane konzumiranjem mlijeka i mlije¢nih proizvoda. Mikotoksini su
otrovi visoke toksi¢ne sposobnosti, a mogu imati kancerogena, mutagena, imunotoksi¢na i teratogena
svojstva.

CIL)

Predstaviti znacaj i potrebu za monitoringom mikotoksina u svim fazama proizvodnje, tj. od polja do
trpezarijskog stola.

MATERIJALI I METODE

Tijekom 2021-2022. ukupno 505 uzoraka (105 uzoraka mlijeka, 110 uzoraka jogurta, 110 uzoraka sira i 180
uzroka hrane za Zivotinje) analizirano je na aflatoksine AFM1 i AFB1 pomocu enzimskog imunoeseja (ELISA).

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Od 105 uzoraka mlijeka, AFM1 bio je prisutan u 104 uzorka (prosje¢na vrijednost 0,039; u rasponu 0,000 —
0,270 pg/kg). Dvadeset osam uzoraka mlijeka (n=104; 26,9%) imalo je viSu koncentraciju (prosje¢na vrijednost
0,097; u rasponu 0,049-0,270 ug/kg) od maksimalne razine utvrdene nacionalnim zakonodavstvom (0,05 pg/
kg). Od 110 uzoraka jogurta, u 89 je potvrdena koncentracija AFLM1 (prosje¢na vrijednost 0,041; u rasponi
0,006 — 0,608 pg/kg). Pet uzoraka jogurta je imalo povisenu koncentraciju AFLM1, iznad 0,1 pug/kg u skladu
sa referentnom vrijednoscu vecine zemalja EU. Koncentracija AFLM1 u uzorcima sira se kretala u rasponu
0od 0,000 - 0,738 ug/kg (prosjecna vrijednost 0,029 pg/kg). U tri uzorka sira zabiljeZzena su velika odstupanja
ili velike koncentracije AFLM1 (0,433, 0,433 i 0,738 pg/kg) u odnosu sa referentnom vrijednos¢u vecine
zemalja EU (0,25 pg/kg). U isto vrijeme, aflatoksin B1 bio je prisutan u 179 uzoraka (prosjecna vrijednost
4,953; u rasponu 0.000-114.654 pg/kg). Cetrdeset i dva uzorka bila su kontaminirana AFB1 iznad referentnih
vrijednosti u EU (srednja vrijednost 14,922; u rasponu 5,100-114,654; referentna vrijednost <5 ug/kg). U
pojedinim zemljama, ¢lanicama EU uvedeni su nacionalni propisi koji definisu referentne vrijednosti za
pojedine proizvode namijenjene za ljudsku ishranu, dok u nasoj zemlji, jo$ uvijek ne postoji regulativa niti
propisane referentne vrijednosti za mikotoksine npr. za mlije¢ne proizvode kao sto su sir, jogurt, pavlaka i
sl. Kako bi se suzbila koncentracija mikotoksina na najmanju razinu, potrebno je staviti pod redovni nadzor
i kontrolu detekcije plijesni i to u svim fazama prozivodnje, od prikupljanja, transporta, obrade, skladistenja
i prodaje hrane na kojima mogu rasti i opstati.

KLJUCNE RIJECI
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MIKROBIOLOSKA OBRADA KRONIGNOG PROSTATITISA
METODOM 5 GASA

VLASTA KRENAJZ', Lidija Zele Staréevi¢’, Luka Penezié?, Ana Budimir’

' KBC Zagreb, klinicki zavod za klini¢ku mikrobiologiju, prevenciju i kontrolu infekcija, Zagreb, Hrvatska
2 KBC Zagreb, Klinika za urologiju, Zagreb, Hrvatska
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uvoD

Kronicni prostatitis je upalna bolest prostate koja se pretezito javlja kod mladih muskaraca. Ocituje se
bolovima u zdjelici te poteskocama s mokrenjem. National Institutes of Health sindrom prostatitisa je
podijelio u 4 skupine: Akutni prostatitis, Kroni¢ni bakterijski prostatitis, Kroni¢ni nebakterijski prostatitis/
Sindrom kroni¢ne zdjeli¢ne boli te Asimptomatski prostatitis. Podjela se temelji na klinickom testu 4 ¢ase
, ali s obzirom na kompliciran nacin izvodenja, on se moze zamijeniti testom 2 ¢ase koji je jednostavniji
za klini¢ara i pacijenta. Uloga mikrobioloske obrade ejakulata je kontroverzna te se preporuc¢a samo u
posebnim slucajevima.

CILJ

Cilj ovoga rada je pokazati nasa iskustva u mikrobioloskoj dijagnostici kroni¢nog prostatitisa koristeci tehniku
5 ¢asa. Proveli smo prospektivno istrazivanje kod pacijenata pregledanih u Ambulanti za upalne bolesti
prostate Centra za prostatu KBC Zagreb u razdoblju od veljace 2017. do veljace 2022. godine. U istraZivanje
su ukljuc¢eni svi pacijenti kojima je uc¢injena mikrobioloska obrada. Dijagnostika kategorije prostatitisa
temelji se na mikrobioloskoj analizi uzoraka prema ISKRA smjernicama, uz dodatak analize ejakulata kao
pete ¢ase. Uzorci su suzimani prema shemi: prvi jutarnji mlaz urina — urin 1, drugi mlaz urina tj. urin prije
masaze prostate — pre M, eksprimat prostate — EPS, urin nakon masaze prostate — post M te ejakulat.

MATERUALI I METODE

Proveli smo prospektivno istraZivanje kod pacijenata pregledanih u Ambulanti za upalne bolesti prostate
Centra za prostatu KBC Zagreb u razdoblju od veljac¢e 2017. do veljace 2022. godine. U istraZivanje su
ukljuceni svi pacijenti kojima je u¢injena mikrobioloska obrada. Dijagnostika kategorije prostatitisa temelji
se na mikrobioloskoj analizi uzoraka prema ISKRA smjernicama, uz dodatak analize ejakulata kao pete case.
Uzorci su suzimani prema shemi: prvi jutarnji mlaz urina — urin 1, drugi mlaz urina tj. urin prije masaze
prostate — pre M, eksprimat prostate — EPS, urin nakon masaze prostate — post M te ejakulat.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Mikrobioloska analiza ucinjena je kod 243 pacijenta . Prosje¢na dob pacijenta je bila 46,6 godina (raspon od
21 do 73 godine). Sveukupno je uzeto 450 uzoraka koji su mikrobioloski obradeni. Temeljem dijagnostickih
kriterija dijagnosticirano je 9 akutnih bakterijskih prostaitisa, 13 kroni¢nih bakterijskih prostatitisa, 74
kroni¢nih nebakterijskih prostatitisa, jedan asimptomatski prostatitis, 7 pacijenta imala su pozitivhu
Ureaplazmu i 4 pacijenta imala su akutnu upalu, dok je kod 140 pacijenata isklju¢ena dijagnoza prostatitisa.
Obzirom na kompliciranu dijagnostiku, smatramo kako je svaka dodatna informacija korisna, pa tako i
ukljucivanje analize ejakulata u rutinski dijagnosticki postupak.

KLJUCNE RIJECI

Akutni prostatitis, Kroni¢ni nebakterijski prostatitis/Sindrom kroni¢ne zdjeli¢ne Asimptomatski prostatitis.
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DIJAGNOSTIKA TUBERKULOZE- PROSLOST,
SADASNJOST | BUDUCNOST

MANDA MARKANOVIC

Klinicki zavod za klinicku mikrobiologiju, prevenciju i kontrolu infekcija, KBC Zagreb, Zagreb 10 000, Hrvatska
manda.markanovic470@gmail.com

Dijagnostika tuberkuloze je prosla dug put od svojih pocetaka pa sve do danas. Pretpostavlja se da je rod
Mycobacterium nastao prije vise od 150 milijuna godina. Zbog infektivnosti uzroc¢nika, slozenog imunoloskog
odgovora, kroni¢nog progresivnog tijeka bolesti i potrebe za dugotrajnim lijeCenjem, tuberkuloza je
oduvijek bila veliki zdravstveni problem.

Prekretnicom u medicinskoj mikrobiologiji smatra se 24. ozujka 1882. kada je njemacki bakteriolog Robert
Koch u Berlinskom Institutu za fiziologiju prikazao znanstvene dokaze o identifikaciji, kultivaciji i prijenosu
M. tuberculosis.

Brza dijagnostika i uc¢inkovito lijecenje klju¢ni su ¢imbenici koji smanjuju infektivnost oboljelih od
tuberkuloze i sprjecavaju Sirenje bolesti.Zbog rastuce ucestalosti netuberkuloznih mikobakterija Cije se
lijeCenje razlikuje od M. tuberculosis te se uglavnom ne 3ire interhumanim prijenosom, mikrobioloska
dijagnostika mikobakterija je od velike vaznosti kod imunokompromitiranih bolesnika, primatelja solidnih
organa, kod alogene transplantacije krvotvornih maticnih stanica, bolesnika na biolo3koj terapiji te kod
bolesnika koji su na dugotrajnoj terapiji kortikosteroidima.

Mikroskopija, kultivacija i molekularni testovi su trenutno tri glavne validirane metode za otkrivanje aktivne
tuberkuloze. Zlatni standard u dijagnostici tuberkuloze je i dalje kulitvacija mikobakterija. Uz tradicionalne
metode uvedene su nove molekularne metode koje omogucuju brzu, pouzdaniju i osjetljiviju dijagnostiku
tuberkuloze. Zbog potrebe za brzim i jeftinijim testovima u usporedbi s kultivacijom i molekularnim
testovima, danas se istrazuju nove metode dijagnostike. Istrazivanja su posebno usmjerena na biomarkere
domacina i patogena a proucavaju se specifi¢ni biomarkeri prisutni u urinu, krvi i slini. Dijagnostika
tuberkuloze na temelju biomarkera se smatra brzom, neinvazivnom metodom koja bi se mogla koristiti
za rano otkrivanje bolesti.

Velika paznja se pridaje otkrivanju metabolita M.tuberculosis u izdahnutom zraku kako bi se identificirali
hlapljivi organski spojevi (VOC), ali dosadasnji rezultati ne zadovoljavaju potrebnu osjetljivost i specifi¢cnost.

Postojedi seroloski testovi koji se koriste u dijagnostici tuberkuloze privlacni su zbog svoje jednostavnosti,
cijene i nedostatka obrade uzorka, aliih Svjetska zdravstvena organizacija ne preporucuje. Trenutno je puno
istrazivanja usmjereno i na transkripcijske markere domacina, kako bi se razlikovala aktivna od latentne
tuberkuloze kod djece i odraslih, pri ¢emu se mjeri razina ekspresije mRNA.

Dijagnostika tuberkuloze je znacajno napredovala u posljednjim desetlje¢ima, omogucujudi razvoj novih
dijagnostic¢kih metoda. U budu¢nosti se ocekuje daljnji napredak u tehnologijama i pristupima te vise
ulaganja za otkrivanje, validaciju i translaciju novih dijagnosti¢kih metoda u klini¢ku primjenu.

64 KNJIGA SAZETAKA



VALIDACIJA | UVOBDENJE MILESTONE TKIVNOG
PROCESORA U RUTINSKI RAD NA ODJELU PATOLOGIJE
KBC-A SPLIT

ANTONIO BARAC

Odjel za patologiju, Klini¢ki zavod za patologiju, sudsku medicinu i citologiju, KBC Split, Split, Hrvatska
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uvoD

Suvremena patohistoloska djelatnost zahtijeva brzu i kvalitetnu obradu tkivnih isje¢aka, te preciznu i
pravovremenu dijagnostiku. Zbog rastucih zahtjeva, ovo podrucje medicinsko-laboratorijske djelatnosti
treba inovacije koje mogu pruziti kvalitetnu i suvremenu zdravstvenu zastitu pacijenata. Milestone Logos
tkivni procesor pruza mogucnost fiksacije unutar komore uredaja, bez odgode zbog ostavljanja tkiva
u dofiksaciji do sljedeceg radnog dana. Taj proces se odvija u formalinu te je potaknut suvremenom
metodom djelovanjem mikrovalova koja omogucuje fiksaciju svjeze preuzetih isje¢aka tkiva. Koristi
komercijalne reagense bez potrebe za prelijevanje istih prilikom izmjene. Intuitivan izgled ekrana omogucuje
jednostavnije upravljanje uredajem, te svaki korisnik upravlja programom vlastitom prijavom u sustav.
Tijekom procesuiranja tkiva ne koristi se ksilol kao agens za procis¢avanje prije impregnacije parafinom. Ima
mogucnost automatskog uklapanja (Synergy) uz koristenje komercijalnih silikonskih blokova koji su nakon
procesuiranja i hladenja spremni za rezanje. Nadalje, prekono¢no procesuiranje i automatsko uklapanje se
mogu odvijati paralelno s obzirom na dvije fizicki odvojene komore.

CILJ

S obzirom na navedene znacajke ovog tkivnog procesora u smislu suvremene obrade tkiva te prednosti
koje pruza u patohistolskoj dijagnostici (vrijeme i kvaliteta fiksacije te automatsko uklapanje), pokrenut je
proces validacije kako bi uredaj postao dio rutinskog rada na Odjelu patologije KBC-a Split.

MATERIJALI I METODE

Tijekom procesa validacije, tkiva koja su u dotadasnjem radu zahtijevala dofiksaciju, isla su u rad tekuceg
dana. Nakon prekono¢nog procesuiranja, materijali su uklapani standardnim radnim protokolom, izrezana te
su dobivena mikroskopska stakalca bojana metodom hemalaun-eozin (H&E). Svako mikroskopsko stakalce
je predavano specijalistima patolozima koji su ih usporedivali u odnosu na stakalca dobivena nakon klasi¢ne
tkivne obrade, te su ocjenjivala obojana stakla u smislu kvalitete bojanja i mogucnosti postavljanja dijagnoze.
Na isti nacin se je i validirao proces automatskog uklapanja.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Tijekom procesa validacije prekono¢nog programa i programa automatskog uklapanja, najveci problem je
predstavljalo raspadanje rezova na vodenoj kupelji. To je zahtijevalo prilagodbu (produzavanje) vremena
impregnacije parafinom i svih ostalih koraka procesuiranja tkiva kako bi isjecci bili zadovaljavajuce kvalitete.
Nakon spomenutog, nije bilo vecih problema tijekom rezanja, a patolozi nisu primijecivali razliku u kvaliteti
obojanih mikroskopskih stakalaca u odnosu na dotad klasi¢ni nacin procesuiranja tkiva. Kona¢no, Milestone
tkivni procesor je uveden u rutinski rad na Odjelu patologije KBC-a Split. Zbog komercijalnih reagenasa
spremnih za koriStenje i nekoristenja ksilola u koraku procis¢avanja, laboratorijski djelatnici su sigurniji u
radu. Mogucnost fiksacije tekuce preuzetih isjecaka tkiva te modul automatskog uklapanja omogucuju
brzu patohistolosku dijagnostiku, uz postivanja svih ostalih standardnih operativnih postupaka i dobre
laboratorijske prakse (primjerena debljina preuzetih isje¢aka).

KLJUCNE RIJECI

patohistologija, automatsko uklapanje, fiksacija
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DIJAGNOSTICKI ZNACAJ EBUS-TBNA (ENDOBRONHALNI
ULTRAZVUK - TRANSBRONHALNA ASPIRACIJA IGLOM) U
KLINICGKOJ CITOLOGIJI

SANDRA SLEGL, Nevena Radiéevi¢, Ankica Vasilj

KBC Sestre milosrdnice, Klinicki zavod za patologiju i citologiju,Ljudevit Jurak’, Zagreb
sandraslegl@yahoo.de

uvoD

EBUS-TBNA je invazivna metoda kojom se uz pomo¢ endobronhalnog ultrazvuka i ultrazvu¢nog konveksnog
bronhoskopa pregledavaju, te punktiraju limfni ¢vorovi. Sama punkcija se koristi za postavljanje citoloske
dijagnoze uvecanih limfnih ¢vorova u medijastinumu( npr. metastaze, limfomi, granulomatozna lezija, i
sli¢no.)

ClLJ
Ukazati na vaznost uvodenja EBUS-TBNA.
MATERIJALI | METODE

Uz pomo¢ EBUS/TBNA-a punktiraju se limfni ¢vorovi pomocu transbronhalne aspiracijske ili biopsijske igle.
Nakon toga se uzorak razmazuje na predmetna stakalca. Preparati se nakon toga suse na zraku i bojaju
po May-Grunwald metodi bojanja, te mikroskopiraju. Zatim se, ako je potrebno, radi dodatna citokemija
i imunocitokemija.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U razdoblju u prva 4 mjeseca, od kada je metoda uvedena, napravljeno je 28 punkcija pod kontrolom
EBUS-a. Kod pojedinih pacijenata je punktirano vise limfnih ¢vorova. Samo jedan uzorak je bio oskudan, a
u ostalim uzorcima dijagnosticirani su reaktivna hiperplazija, granulomatozna lezija, metastaze karcinoma
i limfomi. Dobivenim nalazima se utvrdila vaznost citoloske dijagnostike pri EBUS-TBN-a. Sama metoda je
brza i uinkovita u postavljanju dijagnoze karcinoma kao i sumnje na prosirenost maligne bolesti.

KLJUCNE RIJECI

ebus-tbna, citologija, limfni ¢vor, dijagnostika
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PRIMJENA MASENE CITOMETRIJE U DETEKCIJI
BIOMARKERA U PREKANCEROZNIM LEZIJAMA VRATA
MATERNICE
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uvoD

Rak vrata maternice (RVM) jedna je od naj¢escih zlo¢udnih bolesti u Zenskoj populaciji. Nastanku RVM-a
prethode prekancerozne promjene koje se u citologiji nazivaju skvamozne intraepitelne lezije (SIL) i dijele
se u dva stupnja: skvamozne intraepitelne lezije niskog stupnja (LSIL) i visokog stupnja (HSIL). Kasnije je
uvedena i siva zona interpretacije citoloskih nalaza koja predstavlja dvosmislene abnormalnosti plocastih
stanica u koju spada kategorija atipi¢nih skvamoznih stanica neodredenog znacaja (ASCUS). RVM i SIL
povezani su s infekcijom visokorizi¢nim tipovima humanog papiloma virusa (HPV) koja se prenosi spolnim
putem i odgovorna je za vise od 95% slucajeva RVM-e. lako za RVM postoji program prevencije poput
cijepljenja protiv HPV-a, citoloskih i molekularnih testova, ipak postoje razna ogranicenja. Veliki je problem
sto se trenutacno koristi prag lijecenja HSIL lezija unatoc ¢injenici da veliki postotak spontano regredira te
da samo 30-50% razvije invazivni rak tijekom dugog vremenskog razdoblja. Dolazi do nepotrebnog skupog
lije¢enja i komplikacija te metode probira ponekad nisu dovoljno osjetljive i specificne. Nuzna je potreba za
boljim trijaznim biomarkerima i uvidom u proteinski profil prekanceroznih lezija vrata maternice te novim
metodama koje ¢e omoguciti bolja istrazivanja RVM-e. Masena citometrija je metoda koja omogucuje
paralelnu identifikaciju biljega na pojedinacnim stanicama kombinacijom protoc¢ne citometrije i masene
spektrometrije s izotopima teskih metala.

CILJ

Cilj istrazivanja je bio analizirati proteinski profil stanica ovisno u stupnju prekancerozne cervikalne promjene
i prisutno$¢u HPV-a masenom citometrijom.

MATERIJALI I METODE

Istrazivanje se provelo na brisevima vrata maternice koji su stavljeni medij za teku¢insku citologiju (LBC, eng.
liquid based cytology) te na tumorskim stani¢nim linijama. Tumorske stani¢ne linije su predstavljale kontrole
za proteine od interesa. Cervikalne briseve je analizirao citolog i podijeljeni su u kategorije NORMAL (bez
abnormalnih promjena, HPV negativni), NORMAL (bez abnormalnih promjena, HPV pozitivni), LSIL, ASCUS
| HSIL. Ukupno je analizirano 49 cervikalnih briseva. Koristene eksperimentalne metode u istrazivanju su
detekcija HPV-a uz pomo¢ PCR-a te istovremeno ispitivanje ekspresije panela 29 proteina pomoc¢u masene
citometrije. Analiza podataka se obradila pomocu statistickih programa te FlowJo™ v10 Software.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Prema nasim saznanjima prvi put je koriStena masena citometrija u citologiji te se pokazala prikladnom
za analizu novih potencijalnih biomarkera na brisevima vrata maternice pohranjenim u LBC medij te na
tumorskim stani¢nim linijama. Ekspresija odredenih proteina se statisticki znacajno razlikovala s obzirom
na tezinu prekancerozne lezije i HPV status. Analiziranje novih biomarkera otvara mogu¢nost usmjeravanja
daljnjih istrazivanja potencijalnih razlika u stani¢noj signalizacijii prilikom nastanka RVM-e, regresije lezija
te promjena koje su povezane s utjecajem virusa na razvoj raka.

KLJUCNE RIJECI

rak vrata maternice; HPV; masena citometrija; biomarker
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NOVE BIOPTICKE TEHNIKE | VAZNOST PRAVILNE
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uvoD

Patohistolo$ka analiza uzoraka tkiva predstavlja zlatni standard u dijagnostici nemalignih i malignih bolesti.
Temeljni elementi uspjeha analize su lokacija uzimanja uzorka, tj njegova reprezentativnost (ciljana lezija
bez drugih promjena tkiva kao $to je krvarenje i nekroza), te sacuvanost/prezerviranost uzorka, njegova
kvaliteta u momentu dolaska na odjel patologije. Sto manja manipulacija nakon uzimanja uzorka i njegova
pravilna fiksacija. U dijagnostici malignih i nemalignih bolesti toraksa najcesci uzorci za analizu su tumori
pleure, plu¢a, medijastinuma i netumorske bolesti pluca.

CiILJ

Predstaviti nove biopticke tehnike uzorkovanja tkiva toraksa, manje invazivne za pacijenta, njihov nacin
obrade uzorka i nacin izrade patohistoloskog preparata u laboratoriju.

MATERIJALI | METODE

Standardne metode za dobivanje patohistoloskih uzoraka u analizi tkiva toraksa su bronhoskopska
biopsija, transbronhalna biopsija i otvorena kirurska biopsija. Kod bronhoskopskih metoda kreiraju se vrlo
njezni uzorci koji se smatraju najzahtjevnijima za pripremu, dok se kod otvorene kirurske biopsije uzimaju
veliki uzorci (klinasta resekcija). Cilj novih bioptickih tehnika je sa $to manje agresivnosti dobiti dovoljno
reprezentativan uzorak. To su VATS - video asistirana torakoskopija, medijastinoskopija i torakoskopija.
Uporabom iglenih biopsija javio se najnoviji pomak kod uzorkovanja toraksa. U zahvatima se prije koristila
aspiracijska biopsija tankom iglom kojim se stvara citolo$ki uzorak. Sada se koriste biopticke igle. Biopticki
cilindar poznat je iz biopsija drugih organa (dojka, bubreg, jetra i prostata),a njegova uporaba u patologiji
toraksa jos je relativno nova.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

S tehnoloskog aspekta u biopsijama su biopticki cilindri puno problematic¢niji od malih biopsija kao onih
dobivenih bronhoskopijom. Najvedi problem predstavlja njihova veli¢ina. Kao prvo potrebno ih je uklopiti u
parafinski blok tako da cijeli rez ide ¢itavom duzinom. Biopticki cilindri toraksa skloni su i fragmentaciji. Zbog
toga dio materijala moze se izgubiti, a gubi se i informacija o prostornom meduodnosu elemenata tkiva. Iz
tih razloga biopticki cilindri zahtijevaju paznju svih ukljucenih u analizu - od biopti¢ara i njegovog asistenta
pa do tehnicara/inzinjera koji preuzete uzorke uklapa, reze i boji. U odnosu na biopsije ostalih organa kod
kojih je iglena biopsija provjerena i utvrdena, parenhim pluca je puno njezniji i krhkiji, Sto dodatno otezava
manipulaciju i rukovanje uzorkom. To takoder vrijedi i za uzrokovanje medijastinalne strukture. Zbog tih
razloga u dobro organiziranom procesu biopticki cilindar se odmah pri uzrokovanju stavlja u kazetu, te
se njime vise ne manipulira do rezanja. Za to bi se trebale upotrebljavati posebno dizajnirane kazete koje
osiguravaju minimalno ostecenje uzorka.

KLJUCNE RIJECI

biopsija, pluca, toraks, histokemija, imunohistokemija, VATS
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IMUNOHISTOKEMIJSKA EKSPRESIJA ERG U BIOPSIJAMA
PROSTATE IGLOM | UZORCIMA PROSTATEKTOMIJE ISTIH
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uvoD

Karcinom prostate je jedan od najcescih i najzlocudnijih tumora u muskaraca u Hrvatskoj s vise od 2800
novodijagnosticiranih tumora godisnje. Obicno se pojavljuje u starijih od 50 godina, te prema podacima iz
literature 5-10% karcinoma prostate ima gensku podlogu. Materijal dobiven biopsijom iglom, transuretralnom
resekcijom ili prostatektomijom valja analizirati mikroskopski i odrediti histoloski tip, postotak tumora,
Gleason zbroj i skupinu gradusa te T stadij Sto je vazno zbog daljnje terapije i prognoze. Fuzija gena
TMPRSS2: ERG je najcesca genska promjena u karcinomu prostate i rezultira prekomjernom ekspresijom
transkripcijskog ¢cimbenika ERG koji se nalazi i u ranim i kasnijim stadijima karcinoma prostate. TMPRSS2-
ERG gen se nalazi u otprilike 50% svih karcinoma prostate. Medutim, funkcionalno i prognosti¢ko znacenje
TMPRSS2-ERG jos uvijek nije potpuno razjasnjeno. Neki su radovi pokazali povezanost imunohistokemijske
ekspresije proteinskog produkta fuzijskog gena TMPRSS2-ERG i kraceg prezivljenja pacijenata s karcinomom
prostate. Ekspresija ERG je takoder bila povezana s uznapredovalim stadijem tumora, visokim Gleason-ovim
zbrojem, prisutnos¢u metastaza i visokim proliferacijskim indeksom odredenim pomocu Ki67. Na temelju
korelacije ekspresije ERG moglo bi se odrediti koji tumori zahtijevaju agresivnije lijecenje.

CILJ

Odrediti ekspresiju ERG proteina u preparatima iglene biopsije prostate bolesnika s dijagnosticiranim
karcinomom prostate i usporediti s ekspresijom u uzorcima tumora nakon radikalne prostatektomije istih
bolesnika.

MATERIJALI I METODE

U ovom radu su analizirani podaci 50 bolesnika s adenokarcinomom prostate kojima je ucinjena biopsija
prostate iglom i prostatektomija u razdoblju od 01. sije¢nja 2018. do 31. prosinca 2020. godine. Dob bolesnika
ukljucenih u studiju bio je u rasponu od 55 do 86 godina starosti (medijan 68 godina). Imunohistokemijska
reakcija na ERG odredivala se semikvantitativno: do 25% pozitivnih tumorskih stanica (+), >25-50% (++),
>50% (+++), te je svrstana u tri skupine; slabo, umjereno i jako pozitivna reakcija.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Nije utvrdena statisticki znacajna razlika u Gleason zbroju niti gradusu izmedu bolesnika s povisenom
izraZenosti ERG i onih s negativnom imunohistokemijskom reakcijom (p=0,55) kao niti utvrdena povezanost
izmedu ekspresije ERG i nazo¢nosti kribriformnih formacija (p=0,53). U uzorcima biopsije iglom s pokazanom
ekspresijom ERG-a imali su statisticki znac¢ajno manji postotak karcinoma u uzorcima prostatektomije od onih
koji ne pokazuju ekspresiju u biopsiji iglom (p=0,02).U uzorcima biopsije iglom s pokazanom ekspresijom
ERG-a imali su statisti¢ki ve¢u ekspresiju ERG-a (intenzitet i postotak) u preparatima prostatektomije od
onih koji ne pokazuju ekspresiju u biopsiji iglom (p<0,01).Na temelju rezultata ovog rada moze se zakljuciti
da je ekspresija ERG proteina povisena u 22% bolesnika u biopsiji iglom i 26% uzoraka analiziranih tumora
nakon prostatektomije.

KLJUCNE RIJECI

karcinom prostate, ERG ekspresija, Gleason zbroj, iglena biopsija, prostatektomija
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EVALUACIJA GENEFUSION TESTA NA IDYLLA™
PLATFORMI ZA DETEKCIJU FUZIJE ALK, ROS| MET GENA U
HISTOLOSKIM | CITOLOSKIM UZORCIMA

MATEA KOS

KB Dubrava, Zagreb, Hrvatska
matea.kos25@gmail.com

uvoD

Karcinom pluca jedan je od najcesce dijagnosticiranih vrsta karcinoma diljem svijeta. Histoloski se dijeli na
dvije velike skupine: karcinom pluca nemalih stanica (NSCLC, od eng. non-small cell lung cancer) i karcinom
plu¢a malih stanica (SCLC, od eng. small cell lung cancer). NSCLC predstavlja 80-85% karcinoma pluca u
svijetu, od kojih adenokarcinom pluca ¢ini 40%, 25-30% karcinom pluca plocastih stanica te 10-15% ¢ine
karcinomi velikih stanica. Jedan od glavnih uzroka NSCLC su kromosomske translokacije te je njihova brza
i to¢na dijagnoza klju¢na za ucinkovito lijecenje.

CIL)

Medunarodne smjernice od strane ESMO i NCCN preporucuju testiranje na ALK, ROS1, RET, METex14
preskakanje i NTRK mutacije kod svakog pacijenta sa dijagnosticiranim NSCLC-om. Stoga molekularno
testiranje ima klju¢nu ulogu u dijagnostici kod NSCLC-a za usmjeravanje izbora terapije i produljenje
Zivotnog vijeka.

MATERIJALI I METODE

Za potrebe istrazivanja ucinjena je analiza rezultata fuzije ALK, ROS i MET gena na 6 histoloskih uzoraka i 22
citoloska razmaza pomocu GeneFusion testa na Idylla™ platformi. To je potpuno automatiziran in vitro test za
kvalitativno otkrivanje specifi¢nih fuzija gena ALK, ROS1, RET te preskakanje MET eksona 14 i nebalansirane
ekspresije za ALK, ROS1, RET i NTRK 1/2/3 gena. Idylla™ GeneFusion Panel pokriva cijeli proces od uzorka
do rezultata, ukljucujuci u potpunosti integriranu ekstrakciju RNK i DNK, reverzne tranksripcije mRNK, PCR
amplifikaciju u stvarnom vremenu te otkrivanje, analizu podataka i rezultate.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U Klini¢koj bolnici Dubrava na Zavodu za patologiju i citologiju testirano je 28 histoloskih i citoloskih uzoraka,
22 uzorka dalo je negativan rezultat dok je 6 uzoraka bilo pozitivno. U jednom histoloskom preparatu
pronadena je fuzija i nebalansirana ekspresija ALK gena. U jednom citoloskom razmazu je nadena fuzija
ALK gena te u drugom razmazu nebalansirana ekspresija ALK gena. Nebalansirana ekspresija gena NTRK1
pronadena je u jednom citoloskom razmazu, dok je u jednom histoloskom uzorku pronadena nebalansirana
ekspresija gena NTRK3. Na jednom histoloSkom uzorku koji je imunohistokemijski ROS1 bio pozitivan
pronadeno je preskakanje eksona 14 MET gena. Ovaj test pokazao se pouzdanim i visoko osjetljivim s
pozitivnim rezultatima na 20% tumorskih stanica. Brzo i lako rukovanje te rezultat ve¢ nakon 180 min daje
veliku prednost nad uobicajenim molekularnim metodama.

KLJUCNE RUJECI
karcinom pluca, NSCLC, ALK, ROS1, MET
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PROCJENA RIZIKA NA RADNOM MJESTU SA ASPEKTA
BIOLOSKIH STETNOSTI

JASMINA KISIJA-BAJRIC

JU Zavod za medicinu rada i sportsku medicinu ZE-DO kantona, Zenica, Bosna i Hercegovina
kisija.jasmina@gmail.com

uvoD

Zakonom o zastiti na radu u FBIH radna okolina je definisana kao prostor u kome se obavlja rad, i ukljucuje
mjesto rada, radne uvjete, radne postupke i odnose u procjeni rada, a ¢ine ih fizikalni, hemijski i bioloski
faktori na mjestu rada. Takoder, donesena su pravila o procjeni rizika kojima je propisan nacin i postupak
procjene rizika, te sadrzaj akta o procjeni rizika od nastanka oboljenja ili oSte¢enja zdravlja radnika na
radnom mjestu. Njime se definisu bioloske stetnosti kao moguce stetnosti na radnom mjestu, a to su prisutni
virusi, paraziti, gljivice i bakterije. Bioloske Stetnosti na radnom mjestu su regulisane Direktivom 2000/54 EC
Evropske unije o zastiti radnika od rizika pri izloZenosti bioloskim agensima na radu, gdje su date osnovne
smjernice za procjenu rizika od bioloskih Stetnosti kao i mjere za sprecavanje i smanjenje rizika.

CILJ

Utvrditi bioloske Stetnosti na radnom mjestu laboratorijski tehnicar, klasificirati ih te procijeniti rizik
izloZzenosti na navedenom radnom mjestu.

MATERIJALI I METODE

Procjena bioloskih stetnosti radnog mjesta laboratorijski tehnicar u JU Zavod za medicinu rada i sportsku
medicinu ZE-DO kantona vrsila se na osnovu analize radnog procesa, opisa sredstava za rad i na osnovu
periodi¢nih mjerenja bioloskih Stetnosti na navedenom radnom mjestu. Periodi¢na mjerenja radili smo
uzimanjem uzoraka zraka uzorkovacem zraka Air Spinner IUL V2. Uzeti su uzorci i na kontrolnim mjestima i
to zrak okolisa kao vanjska kontrola, i zrak iz sobe za boravak osoblja kao ambijentalna unutrasnja kontrola.
Po prikupljanju prisutnih mikroorganizama slijedila je njihova identifikacija. Na osnovi izolovanih uzro¢nika,
njihove razli¢itosti i broja vrsila se procjena rizika na radnom mjestu, preko klasifikacijskog popisa bioloskih
agenasa temeljenog na njihovu utjecaju na zdravlje radnike (matrice za procjenu rizika).

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Na radnom mjestu laboratorijski tehnicar Zavoda izolovane su bakterije i to koagulaza negativne stafilokoke.
Broj izolovanih bakterija je bio 481,67 CFU po m3. Na kontrolnim mjestima u okolisu je izolovano 410,00
CFU po m3, a ambijentalna kontrola u sobi za odmor je imala 63,33 CFU po m3 bakterija. Na radnom
mjestu laboratorijski tehnicar se tako nalazilo 7,6 puta vise bakterija u odnosu na ambijentalnu kontrolu,
dok je broj bakterija u okolisu bio za 1,17 puta maniji. Pored izolovanih uzro¢nika bitno je uzeti u obzir rad
sa zaraznim materijalom na navedenom radnom mjestu, te mogucnost zaraze uzroc¢nicima iz skupine 3
patogenih uzro¢nika. Po matricama za procjenu rizika na osnovu analize vjerovatnoce dobili smo da se
radi o visoko rizicnom radnom mjestu.

KLJUCNE RIJECI

Radno mijesto, zrak, procjena rizika, bioloske Stetnosti
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USPOREDBA DVAJU METODA MODELIRANJA 3D
STANICNIH SFEROIDA

ZORISLAVA ZIVKOVIC', Teuta Opacéak-Bernardi?

' Opca zupanijska bolnica Nasice, Nasice, Hrvatska
2 Katedra za medicinsku kemiju, biokemiju i klinicku kemiju, Medicinski fakultet Osijek, Osijek, Hrvatska
zorislavazivkovic12@gmail.com

uvoD

3D stani¢na kultura, kao poveznica izmedu 2D stani¢nih tehnika i zivotinjskih modela, pruza obilje novih
mogucnosti i napredak je pristupu in vitro modela u istrazivanju raka. 2D stani¢ne kulture imaju nekoliko
nedostataka koje uklju¢uju neadekvatno rekreiranje prirodnog okolisa stanice, promjene u stani¢noj
morfologiji i polarnosti. Za razliku od 2D stani¢nih kultura, 3D sferoidi mogu stvoriti mikrookruzenje sli¢nije
in vivo uvjetima nativnog tkiva. Razvijeno je nekoliko razli¢itih metoda stvaranja sferoida, a u ovoj studiji
sferoidi su uzgojeni na mekoj podlozi (agaroza) i pomocu magnetske levitacije.

CiILJ

Cilj studije je usporediti brzinu rasta i morfoloske karakteristike sferoida nastalih razli¢itim metodama kako
bi se u istrazivanjima mogli odluciti za optimalnu metodu ovisno o zahtjevima.

MATERIJALI | METODE

Stanic¢ne linije glioblastoma (D54 i U251) kultivirane su u inkubatoru s kontroliranom atmosferom uz 5 % CO,
i temperaturom od 37 °C u bocicama za uzgoj stanica. Dan prije pocetka eksperimenta magnetske levitacije
stanice su preko nodi inkubirane s magnetskim nanocesticama. Za potrebe eksperimenta magnetske
levitacije magnetska plocica postavljena je iznad mikrotitarske plo¢e kako bi omogucila stvaranje sferoida.
Druga metoda ukljucuje uporabu agaroznog nosaca koji je pripremljen razlijevanjem sterilne otopine
agaroze koja se temperirala na stani¢ne uvjete (37°C) prije nano3enja stani¢ne suspenzije. Najkompaktniji
sferoidi su prikupljeni i preneseni u govedu Zelatinu a potom smrznuti u hladnjaku na -80°C. U obje metode
sferoidi rastu najmanje 72h, a medij potrebno mijenjati u redovnim intervalima ovisno o primjenjivanim
protokolima, stani¢nim linijama i testovima.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Metoda magnetske levitacije jednostavna je za koristenje te omogucuje proizvodnju velikog broja sferoida
pod reproducibilnim uvjetima. Medutim, magnetska levitacija nije pogodna za neke metode kao $to je
MALDI zbog prisutnosti magnetskih cestica. Ugradivanje sferoida u ¢vrstu matricu (Zelatina) koja ne
proizvodi pozadinski signal u MALDI analizi jedna je od glavnih prednosti ove metode. Jedan od nedostataka
Zelatine je da ima ogranic¢enu prozirnost kada se zamrzne, $to otezava pregled sferoida tijekom rezanja.
Takoder, reproducibilnost ove metode je jako ovisna o samom postupku nanosenja nosaca i stanica.

KLJUCNE RIJECI

3D stanic¢ne kulture, sferoidi, magnetska levitacija
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HIBRIDNE MOLEKULE KAO ATRAKTIVNA STRATEGIJA
DIZAJNA EFIKASNIJIH PROTUUPALNIH LIJEKOVA

ANTONIO PERIS

Klini¢ki bolnicki centar Osijek, Osijek, Hrvatska
antonioperisO@gmail.com

uvoD

Kroni¢ne upalne bolesti danas su vodedi uzrok smrtnosti u svijetu i odgovorne su za oko 60 % svih smrti.
Shvacanje multifaktorijalnosti kroni¢ne upale osnova je za potpuno nove pristupe u dizajnu lijekova.
Jedan od njih su hibridni lijekovi, okarakterizirani kao 'jedna molekula - vise ciljeva' koji se smatraju
najsofisticiranijom formom kombinacijske terapije. Primijenjena strategija omogucuje spajanje dvaju ili
vise bioaktivnih podjedinica u jednu molekulu, sto moze dovesti do farmakoloskog ucinka veéeg od zbroja
ucinaka svakog pojedina¢nog dijela i ima potencijal prevladavanja otpornosti na lijekove.

ClLJ

Prikazati primjenu i znacaj hibridnih spojeva kod upale i povezanih bolesti.

MATERIJALI | METODE

Pregled dostupne literature, izvornih i preglednih ¢lanaka objavljenih u znanstvenim bazama podataka.
REZULTATI | ZAKLJUCAK

Potencijal molekularne hibridizacije u dizajnu efikasnijih lijekova prepoznat je u znanstvenoj zajednici.
Tako su u brojnim studijama konvencionalni nesteroidni protuupalni lijekovi (NSAID) hibridizirani sa
raznim farmakoloski aktivnim skupinama (dusikov oksid, antioksidansi...) $to je rezultiralo novim i
poboljsanim ucincima. Kardiovaskularne bolesti zbog svoje heterogene patogeneze i dalje su velik problem,
a hibridi standardnih lijekova (losartana, nifedipina i sl.) pokazali su potentne ucinke in vitro i in vivo.
Neurodegenerativne bolesti karakterizirane su neuroupalom, a obecavajudi lijek za Alzheimerovu bolest,
ladostigil, hibrid je dva druga lijeka te ima dodatne neuroprotektivne osobine. Vidljiv je velik napor u razvoju
novih viseciljanih hibridnih molekula koje bi u bliskoj budu¢nosti mogle uci u klini¢ku praksu i biti korisne
u farmakoterapiji kompleksnih bolesti.

KLJUCNE RIJECI

Hibridne molekule; upala; kroni¢ne upalne bolesti
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UHPLC-MS/MS ODREDIVANJE KANABIDIOLA
U BIOLOSKIM UZORCIMA

NINA KALAJZIC', Ana Batini¢?, Franko Burcul?, Davorka Sutlovi¢?

T Sveuciliste u Splitu, Sveucilisni odjel zdravstvenih studija
2 Ljekarna Splitsko-dalmatinske zupanije

3 Sveuciliste u Splitu, Kemijsko-tehnoloski fakultet

4 Sveuciliste u Splitu, Sveucilisni odjel zdravstvenih studija
nkalajzic@ozs.unist.hr

uvoD

Kanabidiol (CBD) je bioaktivni kanabinoid koji nema psihotropne ucinke te ga danas milijuni ljudi koriste
kao dodatak prehrani. Prema dosadasnjim istrazivanjima CBD ima ucinak na razli¢ite bolesti ukljucujuci
epilepsiju, upalna stanja, maligne bolesti, kroni¢nu bol te kardiovaskularne bolesti. CBD moze sniziti poviseni
krvni tlak, poboljsati funkciju endotela i smanijiti krutost arterija. Veliki broj studija pokazuje da je oralna
bioraspolozivost CBD-a vrlo niska te je od iznimne vaznosti, nakon primjene, u bioloskim uzorcima odrediti
koncentraciju. Stoga je potrebno koristiti pouzdanu metodu, dovoljno specifi¢nu i osjetljivu za odredivanje
niskih razina analita u sloZzenim matricama.

CILJ

Primarni cilj ovog istrazivanja bio je razviti metodu odredivanja koncentracije CBD-a kao i njegovih
metabolita [7-hidroksi-kanabidiol (7-OH-CBD) i 7-karboksi-kanabidol (7-COOH- CBD)].

MATERIJALI I METODE

Proteini u uzorcima plazme (1 mL) istalozeni su s 1,25 mL ledenog acetonitrila. Nakon mijesanja, uzorci su
centrifugirani (2600 okretaja u minuti tijekom 2 minute) te je 1,5 mL supernatanta i 1 mL redestilirane vode
dodano u kolone za ekstrakciju ¢vrstom fazom sa CBD specifi¢nim uloscima (United Chemical Technologies,
Styre Screen SSTHCO063, Bristol, PA, SAD). Kolona je isprana s 1 mL redestilirane vode i susena pod visokim
vakuumom. CBD se ispire smjesom heksana/ etil acetata/ octene kiseline (49:49:2, v/ v) i susi u struji
dusika. Nakon susenja uzorci su otopljeni sa 150 pL acetonitrila i redestilirane vode (1:1, v/ v ). Mjerenja
su provedena UHPLC-MS/MS metodom (Ultimate 3000RS opremljen TSQ Quantis MS/MS detektorom,
Thermo Fischer Scientific, Waltham, MA, SAD). Kvantitativna analiza CBD-a, 7-OH-CBD-a i 7-COOH-CBD-a
provedena je pomocu vanjskih kalibracijskih krivulja za svaki analit (u rasponu od 0 ng/mL do 2000 ng/mL).
Za pripremu kalibracijske krivulje koristen je sinteticki urin. Standardi koristeni za kvalitativno i kvantitativno
odredivanje CBD-a i njegovih metabolita nabavljenii su od Cerilliant, Sigma Aldrich (Round Rock, TX, SAD),
kao certificirane referentne otopine (otopljene u metanolu 1 mg/mL).

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Granica detekcije i granica kvantifikacije procijenjene su pomocu slijepih proba. Analizirano je deset slijepih
proba i granica detekcije izracunata je kao 3,9%(s y,bl /b), gdje s y,bl predstavlja standardnu devijaciju signala
slijepe probe za svaki analit, a b predstavlja nagib odgovarajuce kalibracijske krivulje. Granica kvantifikacije
procijenjena je na 3,3*LOD. Granice detekcije za CBD, 7-OH-CBD i 7-COOH-CBD iznosile su 0.60 ng/mL, 0.20
ng/mLi0.20 ng/mL, redom. Granice kvantifikacije bile 1.98 ng/mL za CBD i 0.66 ng/mL za oba metabolita.
UHPLC-MS/MS zbog brzine, osjetljivosti i zadovoljavajuce selektivnosti se pokazala kao najbolja metoda
izbora za analizu CBD-a i njegovih metabolita.

KLJUCNE RUJECI
Kanabidiol, UHPLC-MS/MS metoda, CBD metaboliti
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P1
DETEKCIJA DOBROVOLJNOG DARIVATELJA KRVI S
PREBOLJENOM INFEKCIJOM HEPATITISOM B-PRIKAZ
SLUCAJA

ADMIR DILBEROVIC', Jurica Arapovi¢?, Ana Stani¢’, Lidija Kola', Dolores Martinovi¢’

" Opc¢a bolnica Dubrovnik, Dubrovnik, Hrvatska
2 Sveucilisna klinicka bolnica Mostar, Medicinski fakultet Mostar, Mostar, Bosna i Hercegovina
ado4@hotmail.com

uvoD

Krvni preparati moraju zadovoljiti brojne nacionalne zahtjeve kako bi bilo osigurano da su sigurni za
upotrebu. Transfuzija nepodudarne krvi ili one zarazene krvlju prenosivom bolesti moze pogorsati stanje
pacijenta pa ¢ak izazvati i smrt. Zbog toga je ispravna selekcija darivatelja, krvi i testiranje pripravaka od
iznimne vaznosti. Krv se uvijek smatra potencijalno zaraznom sve dok rezultati testiranja ne pokazu kako
u doniranoj krvi nije prisutan uzro¢nik zaraznih bolesti za koje je zakonom propisano obavezno testiranje.
Osim obaveznih testova, nas Odjel koristi dodatne seroloske testove koji mogu detektirati preboljenu
infekciju hepatitisom B a o ¢emu ce biti rijeci u ovom prikazu slucaja.

CILJ

Prikazom slucaja pokazat ¢emo znacaj upotrebe dodatnih seroloskih testova u detekciji preboljene infekcije
hepatitisom B. Kroz ovaj rad biti ¢e prikazana dobrovoljna darivateljica krvi s preboljenom infekcijom
hepatitisom B.

MATERIJALI I METODE

Predmet ovog rada bila je dobrovoljna darivateljica krvi. Materijal za rad bio je uzorak krvi koji je analiziran
na seroloske markere hepatitisa B imunokemijskom metodom (CMIA) na analizatoru Architect tvrtke Abbott
Diagnostic (lllinois, SAD).

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Koristenjem anti HBc i aHBs testova detektirali smo preboljenu infekciju hepatitisom B koju upotrebom
samo obveznih testova nije moguce detektirati. Obavezno serolosko i molekularno testiranje darivatelja
krvi na hepatitis B dobro detektira potencijalno zarazene osobe i nositelje hepatitisa B, no upotreba ovih
testova moze jos vise doprinijeti sigurnosti primatelja, ali i darivatelja krvi.

KLJUCNE RIJECI

transfuzija krvi, hepatitis B, serolosko testiranje
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P2

NAJCESCI UZROK ODBIJANJA DOBROVOLJNIH
DARIVATELJA KRVI U KLINIEKOM ZAVODU ZA
TRANSFUZIJSKU MEDICINU U OSIJEKU TIJEKOM 2014. |
2020. GODINE

MATEA REBRINA

KBC Sestre milosrdnice, Zagreb, Hrvatska
rebrina--13@hotmail.com

uvoD

Dobrovoljno darivanje krvi bitno je za sigurno i kvalitetno transfuzijsko lije¢enje bolesnika. Kod odabira
dobrovoljnih darivatelja krvi provode se brojni i strogi kriteriji koji su propisani zakonom, dok oni koji ih
ne zadovolje bivaju odbijeni.

CILJ

Prikazati naj¢es¢i razlog odbijanja potencijalnih dobrovoljnih darivatelja krvi po spolu i usporediti ih izmedu
2014.i2020. godine

MATERIJALI I METODE

Istrazivanje je provedeno na principu retrospektivne studije tijekom 2014. i 2020. godine iz baze podataka
Klinickog zavoda za transfuzijsku medicinu u Osijeku. Ispitanici u ovom istraZivanju osobe su od 18 do 65
godina s podrucja Osjecko-baranjske Zupanije. Koristen je x2-test, dok je statisticka analiza napravljena
pomocu programskog sustava MedCalc (inacica 14.12.0, MedCalcSoftware) uz razinu znacajnosti od P<0,05.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Prema obradenim podatcima za 2014. godinu u Klinickom zavodu za transfuzijsku medicinu u Osijeku
broj odbijenih potencijalnih darivatelja krvi iznosio je 2 910 osoba od kojih 1 748 (60%) muskaracai 1 162
(40%) Zena, dok tijekom 2020. godine broj odbijenih darivatelja krvi iznosi 2 210 osoba, od kojih 1 204
(54%) muskaraca i 1 006 (46%) zena. U Klinickom zavodu za transfuzijsku medicinu u Osijeku nakon obrade
podataka iz 2014. i 2020. godine x2-testom znacajna razlika postoji u odbijanju potencijalnih darivatelja
krvi s obzirom na spol (P<0,001), odnosno Zene se manje odbijaju u obje godine nego muskarci. Takoder,
navedeni podatci upucuju na sklonost opadanja broja odbijenih potencijalnih darivatelja krvi. Klini¢ki
zavod za transfuzijsku medicinu u Osijeku kao najces¢i uzrok odbijanja potencijalnih darivatelja krvi
navodi snizenu koncentraciju hemoglobina zbog koje je u 2014. godini odbijeno 1 138 osoba, 641 (56%)
muskaraca i 497 (44%) zena. Tijekom 2020. godine odbijenih potencijalnih darivatelja krvi je bilo 528 zbog
snizene koncentracije hemoglobina od ¢ega 218 (41%) muskaraca i 310 (58%) zena. S obzirom na spol
postoji znacajna razlika u odbijanju potencijalnih dobrovoljnih darivatelja krvi zbog snizene koncentracije
hemoglobina tijekom navedene dvije godine (P<0,001). Postotak odbijenih muskaraca zbog snizene
koncentracije hemoglobina tijekom 2014. godine bio je visi u odnosu na 2020. godinu dok je situacija
kod Zena suprotna. Zaklju¢ak: Najces¢i uzrok odbijanja dobrovoljnih darivatelja krvi u Klinickom zavodu
za transfuzijsku medicinu u Osijeku tijekom 2014. i 2020. godine je snizena koncentracija hemoglobina
kod oba spola.

KLJUCNE RIJECI

darivatelji krvi; hemoglobin; odbijanje
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P3
UTJECAJ DARATUMUMAB NA PRIJETRANSFUZIJSKO
ISPITIVANJE | TRANSFUZIJSKO LIJECENJE

Lidija Kola', ADMIR DILBEROVIC’, Ivan Kola?

" Opc¢a bolnica Dubrovnik, Dubrovnik, Hrvatska
2 Zavod za hitnu medicinu Dubrovacko-neretvanske zZupanije

lidijak@bolnica-du.hr

uvoD

Daratumumab je monoklonsko IgG anti CD-38 protutijelo Cija primjena dovodi do panreaktivnosti u
testovima prijetransfuzijskog ispitivanja a sama panreaktivnost je posljedica vezivanja monoklonskog
protutijela na protein CD-38 na povrsini eritrocita. Ovo vezivanje onemogucuje otkrivanje antieritrocitnih
aloprotutijela i osiguravanje podudarnog koncentrata eritrocita za transfuzijsko lijecenje.

CiILJ

njegova terapijska primjena uzrokuje u prijetransfuzijskom imunohematoloskom ispitivanju.
MATERIJALI | METODE

U ovom istrazivanju analizirana su 3 pacijenta oboljela od multiplog mijeloma koji su lijeceni
daratumumabom (Darzalex) u nasoj bolnici u protekle 2 godine. Za testiranja su uzeti svjezi uzorci krvi
pacijenata u epruvetu s antikoagulansom etilendiamintetraoctena kiselina (EDTA). Prijetransfuzijsko
imunohematolosko ispitivanje prije pocetka koristenja lijeka ukljucivalo je odredivanje krvne grupe (ABO)
i Rh faktora, direktnog i indirektnog antiglobulinskog testa, Rh fenotipa i Kell antigena pacijenta. Metode
rada su bile mikrokartice razlicitih proizvodaca, antigen specifi¢ni serumi i testni eritrociti. U ispitivanjima
koja su radena tijekom koristenja daratumumab, za neutralizaciju anti CD-38 protutijela u kriznoj reakciji
koristio se specifi¢ni reagens DaraEx.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U imunohematoloskom ispitivanju prije primjene lijeka sva 3 pacijenta imala su negativan indirektni i
direktni antiglobulinski test. Nakon primjene lijeka, indirektni antiglobulinski test bio im je pozitivan.
Sve krizne probe radene s dozama koncentrata eritrocita koje nisu tretirane DaraEx-om su bile pozitivne.
Nakon obrade specifi¢cnim DaraEx reagensom, krizne probe su bile negativne te su pacijenti potom
uspjesno transfudirani, bez poslijetransfuzijskih reakcija. U ovom istrazivanju nadene su interferencije u
prijetransfuzijskom imunohematoloskom testiranju kod svih pacijenata nakon primjene Daratumumaba.
Zbog lazno pozitivnih rezultata u testovima teza je identifikacija eventualno prisutnih aloprotutijela Sto
ugrozava sigurnost transfuzijskog lijecenja. Pacijentima s dijagnozom multiplog mijeloma ¢esto su potrebne
transfuzije krvnih pripravaka. Stoga je vazna suradnja klinicara s Odjelom za transfuziju i pravovremena
informacija o pocetku lije¢enja s Daratumumab kako bi se napravila identifikacija vaznih eritrocitnih antigena
i osigurali eritrocitni pripravci podudarni u antigenu prije uzimanja lijeka.

KLJUCNE RIJECI

daratumumab, prijetransfuzijsko ispitivanje, imunohematolosko testiranje
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P4
AUTOLOGNI OCNI SERUM

SIMONA DUKIC', Davor Kihar'

' KBC Rijeka, Rijeka, Hrvatska
pink _simona@hotmail.com

uvoD

AOS- Autologni serum kao kapi za odi iz vlastite krvi bolesnika. Taj postupak mozemo najjednostavnije
opisati kao prikupljanje te ponovno vracanje u ljudski organizam iz kojeg je ta komponenta dobivena - u
smislu da pacijent pomaze samome sebi. U KBC-u Rijeka je rasla potraznja i potreba pacijenata za autolognim
oc¢nim kapima od 2019. kada je i krenula proizvodnja istih.

CILJ

Proizvodnja autolognih kapi za o¢i iz krvnog seruma bolesnika za ublazavanje simptoma kod pacijenata
sa: Sjogrenovim sindromom (suho oko), Stevens-Johnsonovim sindromom (konjuktivitis) te kod toplinskih
i kemijskih ozljeda roznice te neurotrofi¢nih keratopatija i trauma oka.

MATERIJALI I METODE

Pacijentu se venepunkcijom uzima 150ml pune krvi u vrecicu bez antikoagulansa. Skladisti se 2h na 22°C
do 24°C prije spremanja u hladnjak gdje se ¢uva do prerade sljedeceg dana (unutar 24h). Nakon postupne
sedimentacije supernatantni dio iz primarne vrecice se odvaja te centrifugira. Dobiveni makroskopski
uredan serum se sterilno spaja te potom diluira sa 0,9% izotoni¢nom otopinom NaCl (f.0.) u omjeru 1:4.Slijedi
alikvotiranje u parcijalne doze za aplikaciju od 1,5 ml, oznacavanje te spremanje u karantenu do zavrsetka
seroloskih i mikrobioloskih rezultata. U zamrzivacu se ¢uvaju na - 30°C. Rok trajanja 6 mjeseci od datuma
proizvodnje. Pacijent dobiva zalihu dostatnu za 3 mjeseca koristenja s uputstvima da je potrebno skladistiti
ispod - 20°C te nakon otapanja potrositi u roku 24 h. Od ustanove do svoje kuce ih prenosi na suhom ledu.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Dobivanje pripravaka s minimalnim brojem kontraindikacija za pacijenta. Na autologni o¢ni serum pacijent
ne razvija rezistenciju niti alergijsku reakciju kao $to to moze biti slu¢aj kod komercijalnih kapi za o¢i. Ne
postoji mogucnost odbacivanja pripravka tj. imunizacije tudim protutijelima. Novitet kod proizvodnje
autolognog o¢nog seruma u KBC Rijeka (Kinicki zavod za transfuzijsku medicinu) je nacin uzorkovanja
aeroba i anaeroba za hemokulturu (Bactalert) - Vacutainer nastavak sa pripadaju¢om iglom koji se sterilno
navaruje na ostatni dio razrijedenog seruma te uvelike olak$ava uzimanje mikrobioloskih uzoraka. U 2019.
je proizvedeno 47 setova, 2020. - 99 setova, 2021. - 125 setova, 2022. - 135 setova te u prvoj polovici 2023.
preko 75 setova kapi za odi iz autolognog o¢nog seruma. Prisutan je pozitivan rast u broju proizvedenih
setova od 2019. kad je i krenula proizvodnja AOS-a te minimalan broj neuspjedno proizvedenih zaliha za
pacijente.

KLJUCNE RIJECI

Autologni o¢ni serum, transfuzijska medicina, sterilnost, skladistenje, suho oko, konjuktivitis, venepunkcija
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PS5
REZULTATI NAT PROBIRA DARIVATELJA ORGANA, TKIVA |
MATICNIH STANICA NA VIRUSE U 2022. GODINI

VALENTINA KARAKASIC', Lada Blazevi¢', Mario lvelji¢', Josip Valenti¢', Ivor Curuvija’,
Ivana Babic’, Jasna Bingulac-Popovic'

! Hrvatski zavod za transfuzijsku medicinu, Zagreb, Hrvatska
tina862010@gmail.com

uvoD

Hrvatski zavod za transfuzijsku medicinu, Odsjek za NAT testiranje DDK provodi jedinstveni, obavezan,
centralizirani probir darivatelja organa, tkiva i stanica na nukleinske kiseline virusa hepatitisa B i C, te HIV-
11i-2, i sezonski na nukleinsku kiselinu virusa Zapadnog Nila (WNV RNA). Ovakvo molekularno testiranje
visoke osjetljivosti i specifi¢nosti vazno je pratiti biljeZzenjem kvalitete | obima cijelog postupka.

ClLJ
Utvrditi broj provedenih testiranja, rezultate i vezane nesukladnosti u 2022. godini.
MATERIJALI | METODE

Za ispitivanje obima NAT HBV/HCV/HIV i WNV probira darivatelja organa, tkiva i mati¢nih stanica za 2022.
g. koristeni su podaci iz nacionalnog transfuzijskog informati¢ckog sustava eDelphyn, te Nacionalne
transplantacijske mreze, a za pracenje kvalitete testiranja, prijavljene nesukladnosti u sustavu upravljanja
kvalitetom u HZTM.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Ukupno je provedeno 2076 NAT HBV/HCV/HIV i 1082 NAT WNYV testiranja u 2022. godini. Najbrojniji su bili
zahtjevi za testiranjem darivatelja mati¢nih stanica te pacijenata na terapiji kapima za oci iz autolognog
seruma (1329), zatim darivatelja o¢nog (166) i kostanog tkiva (119), darivatelja organa (97), muskuloskeletnog
tkiva (89) te za darivateljice banke humanog mlijeka (83). U periodu 1.6.-1.12.2022. 1082 uzoraka dodatno je
testirano na prisutnost nukleinske kiseline virusa Zapadnog Nila, WNV RNA. NAT HBV/HCV/HIV probir dao
je pozitivan rezultat za 16 darivatelja mati¢nih stanica, o¢nih kapi, o¢nog tkiva i kostanog tkiva. Rezultati
su prikazani u Tablici 1. Infekcija virusom Zapadnog Nila nije utvrdena niti u jednog darivatelja. Prijavljene
su tek 2 nesukladnosti: nedozvoljen stupanj razrjedenja u jednom uzorku i kasnjenje u izdavanju nalaza
za jednog darivatelja organa. Odsjek za NAT testiranje DDK u 2022. u potpunosti je zadovoljio i opravdao
potrebe rutinskog i Zurnog molekularnog probira virusa za darivatelje organa, tkiva i mati¢nih stanica uz
visoki stupanj kvalitete rada.

KLJUCNE RIJECI
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P6
PROIZVODNJA KONVALESCENTNE PLAZME U DOBA
PANDEMIJE COVID-19 | POSTPANDEMIJSKOM RAZDOBLJU

MATEA TOMAS, Zeljka Lubina, Matea Vinkovi¢, Ana He¢imovié

Hrvatski zavod za transfuzijsku medicinu, Zagreb, Hrvatska
mat.tomas93@hotmail.com

uvoD

COVID-19 konvalescentna plazma (CCP) je pripravak izdvojen iz donacije pune krvi (PK) ili prikupljen
postupkom afereze od dobrovoljnih davatelja (DDK) koji su preboljeli COVID-19. CCP se koristi u
transfuzijskom lijecenju oboljelih od COVID-19 i razlikuje se od standardne svjeZze zamrznute plazme jer
sadrzi specifi¢na neutralizirajuca antitijela protiv SARS-CoV-2 virusa.

CILJ

Prikazati broj proizvedenih i izdanih CCP u Hrvatskom zavodu za transfuzijsku medicinu u periodu od sredine
2020. do proglasenja kraja pandemije 11. svibnja 2023. te u postpandemijskom razdoblju.

MATERIJALI I METODE

Kriteriji za darivanje CCP propisani su smjernicama Hrvatskog drustva za transfuzijsku medicinu. CCP iz PK
proizvodi se uzimanjem krvi DDK u Cetverostruku vrecicu i mijeSanjem s CPD antikoagulantnom otopinom.
Zatim se centrifugiranjem odvaja veci dio plazme od stani¢nog dijela te se dobivena plazma naglo zamrzava
unutar 24 sata od uzimanja krvi. CCP prikupljena stani¢nim separatorom naglo se zamrzava unutar Sest
sati od donacije. Skladistenje gotovog proizvoda CCP je na temperaturi ispod -25°C. Titar anti-SARS-CoV-2
IgG protutijela provodi se rutinski u HZTM-u za svaku prikupljenu CCP. Plazme sa zadovoljavajucéim titrom
budu proizvedene kao CCP za klini¢ku upotrebu.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

REZULTATI: Od 2020. do proglasenja kraja pandemije proizvedeno je 3.082 doza CCP i to 428 aferezom i 2.654
iz doza PK, a ukupno je isporu¢eno 2.845 doza CCP. U postpandemijskom periodu (11.5.2023.- 30.6.2023.)
proizvedeno je 7 doza CCP iz PK i jedna CCP dobivena aferezom, a ukupno je isporu¢eno 53 doze CCP.
Rezultati su dobiveni iz e-Delphyn-a, informati¢kog sustava transfuzijske sluzbe u RH. ZAKLJUCAK: Od
davnina koristena, ali do pandemije COVID-19 pomalo i zaboravljena, terapija konvalescentnom plazmom
postala je nezamjenjivi dio lijecenja bolesnika s COVID-19 koji nemaju dovoljno jak imunoloski sustav za
borbu s infekcijom. U pandemijama je bitno brzo pronaci uc¢inkovitu terapiju. CCP moze pomoci prebroditi
vrijeme do pronalaska specifi¢nih lijekova. Prikupljanjem i proizvodnjom COVID-19 konvalescentne plazme
s visokim titrom protutijela pokazali smo kako smo spremni reagirati u pandemijskim situacijama. Ovo
iskustvo bit ¢e primjenjivo i za druge pandemije ukoliko do njih dode. Bez obzira $to je pandemija sluzbeno
zavrsena jo$ postoji potraznja za konvalescentnom plazmom.

KLJUCNE RIJECI
konvalescentna plazma, DDK, COVID-19, titar
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P7
PRACENJE ANTITIJELA HLA KOD BUBREZNIH BOLESNIKA
METODOM LUMINEX

MAGDALENA SVETEC', Lucija Juki¢', Marija Burek Kamenaric'

" KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
magdalena.svetec@kbc-zagreb.hr

uvoD

Odredivanje antitijela HLA (od engl. Human Leukocyte Antigen) dio je imunogenetskih pretraga bubreznih
bolesnika pri prijavi na listu ¢ekanja za transplantaciju te u poslije-transplantacijskom prac¢enju bolesnika.
Standardna metoda testiranja je test limfocitotoksi¢nosti ovisne o komplementu (od engl. Complement
Dependent Cytotoxicity; CDC) kojom se odreduju citotoksi¢na antitijela HLA razreda |, specifi¢cnosti HLA-A
i B. Imunizacija HLA metodom CDC dokazuje se u oko 20% bolesnika. Danas se kao najosjetljivija metoda
odredivanja citotoksi¢nih i necitotoksi¢nih antitijela HLA, svih specifi¢nosti HLA razreda | (HLA-A, -B, -C) i
razreda Il (HLA-DR, -DQ, -DP), koristi Luminex tehnologija.

CILJ

Cilj rada bio je analizirati rezultate testiranja uzoraka seruma bubreznih bolesnika poslanih za
predtransplantacijsku obradu i poslije-transplantacijsko pracenje metodom Luminex.

MATERIJALI I METODE

Metoda Luminex temelji se na polistirenskim kuglicama oblozenim antigena HLA na koje se vezu pripadajuca
antitijela HLA iz seruma bolesnika. Vezanjem fluorescentno obiljeZzenog sekundarnog antitijela specifi¢cnog
za ljudski IgG na kompleks antigen-antitijelo omogucava se njihova identifikacija te odredivanje intenziteta
reakcija. Za analizu uzoraka seruma bubreznih bolesnika koriSteni su testovi za screening seruma (LABScreen
Mixed Kit; One Lambda) te testovi za odredivanje specifi¢nosti antitijela HLA (Lifecodes LSA Single Antigen
Antibody Detection Kit; Immucor).

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U razdoblju od sije¢nja 2019. do lipnja 2023. godine analizirana su ukupno 804 uzorka seruma bubreznih
bolesnika u sklopu predtransplantacijske obrade. Ukupno 558 uzoraka (69,4%) bilo je negativno na
prisutnost antitijela HLA, dok je u 246 uzoraka (30,6%) dokazana prisutnost antitijela HLA, od ¢ega je 88
uzoraka (35,8%) bilo pozitivho samo za antitijela HLA razreda I, 58 uzoraka (23,6%) samo za razred I, a za
oba razreda je bilo pozitivno 100 uzoraka (40,7%). U istom razdoblju su testirana i 2932 uzorka seruma
transplantiranih bubreznih bolesnika, od ¢ega je u 1378 uzoraka (47%) dokazano prisustvo antitijela
HLA. Najveci broj uzoraka je bio pozitivan za antitijela HLA razreda Il (545 uzoraka; 39,6% ). Za antitijela
HLA Razreda | je bilo pozitivno 440 uzoraka (31,9% ), a za oba razreda 393 uzorka (28,5%). Ucestalost
imunizacije ispitivanih skupina znacajno je visa od ucestalosti imunizacije koja se otkriva metodom CDC, to
se objasnjava visokom ucestalos¢u imunizacije na antigene HLA razreda Il te antitijela u niskom titru koja se
isklju¢ivo mogu dokazati metodom Luminex. Testiranje seruma metodom Luminex na taj na¢in omogucava
kvalitetniji odabir davatelja organa te rano otkrivanje novonastalih antitijela HLA nakon transplantacije
koja mogu utjecati na prezivljenje organa i ishod transplantacije

KLJUCNE RIJECI
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P8

UTVRDBIVANJE STATUSA KIMERIZMA KOD BOLESNIKA
NAKON DRUGE TRANSPLANTACIJE KRVOTVORNIH
MATICNIH STANICA S RAZLICITIM DAVATELJEM

JELENA PISKOR!, Katarina Stingl Jankovi¢', Marija Maskalan’, Zorana Grubi¢'

' KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
jelena.piskor@kbc-zagreb.hr

uvoD

Transplantacija krvotvornih mati¢nih stanica (TKMS) je metoda izbora u lije¢enju brojnih hematoloskih
bolesti i poremecaja, ali povoljan ishod nije uvijek moguce postici. Jedna od moguénosti lijecenja takvih
bolesnika je nova TKMS s davateljem koji se razlikuje od davatelja iz prve TKMS. Pracenje statusa kimerizma,
odnosno omjera bolesnikovih naspram davateljevih stanica u uzorku periferne krvi ili kostane srzi bolesnika
nakon TKMS, dio je standardnog protokola pracenja takvih bolesnika. Analiza kratkih uzastopnih ponavljanja
(engl. Short Tandem Repeats, STR) je metoda koja trenutno predstavlja zlatni standard za pracenje kimerizma.

CILJ

Svrha ovog rada bila je utvrditi status kimerizma kod bolesnika nakon druge TKMS s razli¢itim davateljem
analizom 21 lokusa STR.

MATERIJALI I METODE

Istrazivanje je ukljucilo 21 bolesnika kod kojeg je provedena druga TKMS s novim davateljem. Njih 12 je
u prvoj TKMS primilo KMS od podudarnog nesrodnog davatelja, dok je drugi davatelj bio haploidenti¢na
srodna osoba; pet bolesnika je transplantat primilo od podudarnih nesrodnih davatelja u obje TKMS, dok
je za preostala cetiri bolesnika u obje TKMS izabran haploidenti¢ni srodni davatelj. Iz uzoraka periferne
krvi s EDTA izolirana je DNA pomocu komercijalnog seta (Nucleospin Blood, Macherey Nagel, Njemacka).
Uzorak bolesnika prije prve TKMS, uzorci oba davatelja kao i uzorak bolesnika nakon druge TKMS su potom
analizirani uz pomo¢ komercijalnog seta s 21 lokusom STR (Aneufast™ QF-PCR Kit, Genomed Biotech,
Harrow, UK).

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Analizom rezultata odredivanja alela lokusa STR kod parova bolesnik/davatelj odredeni su informativni biljezi
za svaki pojedini slucaj, koji omogucuju pracenje prisutnosti tri razlicita genotipa: bolesnika te njegovog
prvog i drugog davatelja. Lokusi STR koji su bili informativni u najve¢em broju slu¢ajeva su D2151442 (16/21,
76%),D2151411 (13/21,62%) i D185386 (12/21, 57%). Ukupan broj informativnih biljega bio je najmanji kod
bolesnika ¢iji su davatelji u obje TKMS bile haploidenti¢ne srodne osobe (medijan 4) u usporedbi s ostalim
kombinacijama davatelja (podudarni nesrodni davatelj/haploidenti¢ni srodni davatelj, medijan 7; podudarni
nesrodni davatelj/podudarni nesrodni davatelj, medijan 10). Utvrdivanje statusa kimerizma ukazalo je na
prisutnost stanica samo drugog davatelja nakon druge TKMS za vecinu bolesnika, njih 20 (95,2%). Kod
jednog bolesnika su medutim, uocene stanice i prvog i drugog davatelja i to u omjeru 20% naspram 80%.
Ovaj rezultat govori u prilog tvrdnji kako je primjena lokusa STR neophodna u svim slu¢ajevima utvrdivanja
statusa kimerizma kod kojih postoji moguénost prisustva vise od dva razli¢ita genotipa u analiziranom
uzorku.

KLJUCNE RIJECI

transplantacija krvotvornih mati¢nih stanica, kimerizam, lokusi STR

BOOK OF ABSTRACTS 83



P9
ODREDIVANJE GENA HLA METODOM SEKVENCIRANJA
NOVE GENERACIJE (NGS)

DANIJELA SVILICIC', Marija Maskalan', Renata Zunec’, Zorana Grubi¢'

' KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
danijela.svilicic@kbc-zagreb.hr

uvoD

Sustav HLA (eng. Human Leukocyte Antigens) najpolimorfniji je genetski sustav u ¢ovjeka s vise od 36 000
do sada opisanih alela. Odredivanje polimorfizma gena HLA (tipizacija tkiva) u transplantaciji krvotvornih
matic¢nih stanica (TKMS) zahtjeva najvisu razinu razlucivanja zbog odabira najpodudarnijeg moguceg
davatelja KMS. Razvoj i primjena metode sekvenciranja nove generacije (engl. Next Generation Sequencing)
stvorio je uvjete za odredivanje slijeda nukleotida svih egzona i introna gena HLA omogucujudi time
rezultate tipizacije alela svih gena HLA do najvise razine razlucivanja (4 polja).

CIL)

Svrha ovog rada bila je napraviti analizu rezultata polimorfizma alela HLA u Hrvatskoj nakon uvodenja
metode NGS u rutinski rad Odjela za tipizaciju tkiva, u podrucju TKMS.

MATERIJALI I METODE

U analizu su uklju¢eni nesrodni ispitanici u programu TKMS kojima je iz uzorka krvi s antikoagulansom EDTA
izolirana DNA koristenjem komercijalnog seta MagNA Pure LC DNA (Roche Diagnostics GmbH, Mannheim,
Njemacka). Uzorci su tipizirani za lokuse HLA-A, -B, -C, -DRB1, -DQB1 i -DPB1 koristeci testove NGSgo-
MX6-1 (GenDx, Utrecht, Nizozemska) na aparatu iSeq (lllumina, San Diego, SAD). Za lokuse HLA-A, -B i -C
sekvencirani su egzoni 1 do 8, dok su za lokuse razreda Il (HLA-DRB1, -DQB1 i -DPB1) sekvencirani egzoni
2 do 4. Sekvence alela HLA usporedivane su sa sekvencama baze IPD-IMGT/HLA (Immuno Polymorphism
Database - ImMunoGeneTics/HLA).

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Ukupan broj uo¢enih alela na svim testiranim lokusima HLA bio je 451. Ukupan broj novih alela bio je
19. Najpolimorfniji lokus bio je HLA-B (n=117), dok je najmanji polimorfizam bio na lokusu HLA-DQB1
(n=38). Preostala 4 lokusa, HLA-A (n=78), -C (n=71), -DRB1 (n=75) i -DPB1 (n=75), pokazala su podjednak
polimorfizam. Najvise novih alela uoceno je na lokusu HLA-B (n=8), zatim na lokusu HLA-A (n=6) i -C (n=4). Na
lokusu HLA-DPB1 otkriven je jedan novi alel, dok na preostala dva lokusa razreda Il (HLA-DRB1 i -DQB1) nije
pronade niti jedan novi alel. Ukupno 9 novih alela imalo mutaciju koja dovodi do promjene aminokiseline
u proteinu. Ovo istrazivanje isti¢e vaznost novih metoda sekvenciranja gena HLA u svrhu odredivanja
podudarnosti HLA bolesnika i njihovih davatelja u transplantaciji krvotvornih mati¢nih stanica, ali i dobivanja
preciznije slike o raznolikosti gena HLA u naSoj populaciji.

KLJUCNE RIJECI

geni HLA, aleli HLA, sekvenciranje nove generacije (NGS), transplantacija krvotvornih mati¢nih stanica
(TKMS)
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P10
KLINICKA POVEZANOST RO52 (TRIM21) ANTITIJELA SA
SISTEMSKIM UPALNIM AUTOIMUNIM BOLESTIMA

KRISTINA GRUBISIC', Tanja Ogrizovié¢ Ban', Vedrana Drvar’

' KBC Rijeka, Rijeka, Hrvatska
kristina.grubisicO@gmail.com

uvoD

Autoantitijela usmjerena protiv Ro52 proteina javljaju se kod niza sistemskih upalnih autoimunih bolesti,
najcesce kod Sjogren sindroma (5jS), sistemskog eritematoznog lupusa (SLE), sistemske skleroze (ScS) i
idiopatskim upalnim miopatijama. Ro52 je jedan od najcesce pozitivnih specificnih antigena iz skupine
antinuklearnih antitijela (ANA). ANA predstavljaju heterogenu skupinu autoantitijela usmjerenih na
strukturne i funkcionalne dijelove stani¢nih odjeljaka (jezgre, jezgrine ovojnice, mitoti¢ckog aparata
i citoplazme). Korelacijom pozitivnih Ro52 antitijela s rezultatima ANA na Hep-2 stanicama metodom
indirektne imunofluorescencije (lIF) utvrdeno je da su u slucaju pozitivnog Ro52 najces¢i obrasci
fluorescencije granulirana fluorescencija jezgre i/ili citoplazme.

CILJ

Cilj ove retrospektivne studije bila je analiza povezanosti Ro52 sa sistemskim autoimunim bolestima kod
bolesnika sa pozitivnim nalazom ANA.

MATERIJALI I METODE

U analizu su bili ukljuceni svi rezultati ANA u perodu od 1. sije¢nja do 31. prosinca 2019. (ukupno 3726
uzoraka) analizirani metodom IIF na Hep-2 stanicama (Euroimmun Medizinische Labordiagnostika AG;
Lubeck, Njemacka) u Klinickom zavodu za laboratorijsku dijagnostiku, KBC Rijeka. Nalazi ANA klasificirani
su u skupine na temelju titra: negativna (titar 1:160). Ro52 analiziran je metodom imunoblota (Euroimmun
Medizinische Labordiagnostika AG; Lubeck, Njemacka) kod svih slabo pozitivnih i pozitivnih ANA. Pozitivni
rezultati za Ro52 klasificirani su u skupine autoimunih bolesti i ne-autoimunih bolesti na temelju postavljene
dijagnoze.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U razdoblju jedne godine od ukupno 3726 testiranih seruma na ANA, 874 (23%) uzoraka bilo je pozitivho
od kojih je 412 (11%) uzoraka bilo slabo pozitivno, a 462 (12%) pozitivho. Ro52 detektiran je kod 135
(15%) bolesnika, medu kojima je bilo 117 (86%) Zena (prosje¢na dob: 56 godina; raspon: 21-83) i 18 (14%)
muskaraca (prosjec¢na dob: 54 godine; raspon: 17-79). Dijagnoza sistemskih upalnih autoimunih bolesti
postavljena je kod ukupno 98 (73%) bolesnika (Zene: N=86 (88%) i muskarci: N=12 (12%)) medu kojima je
SjS bila naj¢escéa dijagnoza (N=47; 48%), zatim SLE (N=18; 18% ), SSc (N=4; 4%), idiopatske upalne miopatije
(N=3; 3%) i ostale autoimune bolesti (N=26; 27% ). Ro52 bio je pozitivan kod ukupno 37 (37%) bolesnika
s ne-autoimunim bolestima. Pozitivna Ro52 antitijela ¢e3¢a su u skupini sistemskih upalnih autoimunih
bolesti u odnosu na ostale autoimune bolesti. Naj¢eS¢a dijagnoza povezana s Ro52 je SjS. Analizom broja
bolesnika s pozitivnim Ro52 u skupinama sistemskih upalnih autoimunih bolesti i ostalih autoimunih bolesti
vedi je broj Zena u odnosu na muskarce Sto odgovara vecoj prevalenciji autoimunih bolesti kod Zena.

KLJUCNE RIJECI

antinuklearna antitijela; autoimune bolesti; Ro52

BOOK OF ABSTRACTS 85



P11
TEST AKTIVACIJE BAZOFILA U DOKAZIVANJU ALERGIJA
UZROKOVANIH NUTRITIVNIM ALERGENIMA

DARIJA VRZIC, Natalija Milec, Tea Duvanéié, Zeljka Tomas, Vesna Kusec

Dje¢ja bolnica Srebrnjak, Zagreb, Hrvatska
darijavrzic0501@gmail.com

uvoD

Alergijske reakcije su pretjerano jake reakcije imunoloskog sustava koje zahvacaju vise od 10% svjetske
populacije od ¢ega samo 1% cine odrasle osobe. Ucestalost alergijskih reakcija u stalnom je porastu,
pogotovo u pedijatrijskoj populaciji. U pedijatrijskoj su populaciji posebno znacajne nutritivne alergijske
reakcije, a specificnost ovih alergija je postepeni gubitak reakcije u vise od 85% djece do 20. godine Zivota.
Dijagnostika alergijskih reakcija ukljucuje pazljivu anamnezu i pregled na temelju kojih se postavlja sumnja
na reakciju na odredene alergene. Laboratorijska dijagnostika uklju¢uje odredivanje specifi¢nih IgE i test
aktivacije bazofila (engl. basophil activation test, BAT). lako su standard dijagnostike koZni test (eng. skin
prick test) i oralni provokacijski test (eng. oral food challenge), ograni¢enje navedenih testova predstavlja
rizik od pretjerane reakcije koja moze ukljucivati i anafilakti¢ku reakciju. Za razliku od ovih testova, BAT je
neinvazivna metoda odli¢nih karakteristika (osjetljivost, specificnost), a ¢iju najvecu prednost predstavlja
¢injenica da se izvodi ex vivo, ¢ime se izbjegava rizik za razvoj pretjerane alergijske reakcije kod pacijenta.

CIL)

Cilj ovog rada je prikazati rezultate BAT-a za nutritivne alergije iz uzoraka pacijenata u ambulantnoj obradi
u DB Srebrnjak kroz period od 3 mjeseca ove godine.

MATERIJALI I METODE

Uzorak za BAT je venska krv uzeta u spremnik s K3-EDTA antikoagulansom. Uzorak se obraduje isti dan,
unutar 3 sata od uzorkovanja. Puna krv pacijenta stimulira se specifi¢cnim alergenima, kao i stimulacijskim
puferom te negativnim i pozitivnim kontrolama u svrhu procjene degranulacije bazofila ex vivo. Uzorak se
obiljezava koristeci dva flourescentno obiljezena monoklonska protutijela: jedno za selekciju populacije
bazofila, a drugo za determinaciju aktivacijskog statusa bazofila. Eritrociti se uklanjaju postupkom lize.
Stanice se potom centrifugiraju, resuspendiraju u puferu i analiziraju na proto¢nom citometru. U DB
Srebrnjak za pripremu BAT-a koriste se reagensi tvrtke Biihimann Laboratories AG (Svicarska) dok se uzorci
analiziraju na proto¢nom citometru Navios tvrtke Beckman Coulter Inc. (SAD). Panel za nutritivne alergene
obuhvaca ukupno 15 alergena.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U navedenom je periodu ukupno obradeno 58 pacijenata koji su u prosjeku testirani na 3 nutritivna alergena
(od 1 do 8 alergena). Za 4 pacijenta nije bilo moguce provesti analizu zbog preniskog broja bazofila te zbog
reakcije u negativnoj kontroli $to predstavlja ograni¢enje ove metode. BAT se i nadalje smatra metodom
koja je nova i ne Cini za sada standardni dio smjernica. Zbog dobrih karakteristika i sigurnosti pacijenta,
premda sloZzena i zahtjevna za izvedbu, dobiva vazno mjesto u laboratorijskoj dijagnostici alergija.

KLJUCNE RIJECI

pedijatrijska populacija, nutritivna alergija, bazofili, proto¢ni citometar, BAT

86 KNJIGA SAZETAKA
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ODREBIVANJE AUTOANTITIJELA SPECIFICNIH ZA
MIOZITISE U BOLESNIKA S IDIOPATSKIM UPALNIM
MIOPATIJAMA

NIVES RADIC', Andreja Coce Zec', Mirjana Jovi¢', Anita Sever’

'KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
nradic@kbc-zagreb.hr

uvoD

Idiopatske upalne miopatije (eng. idiopathic inflammatory myopathies - [IM) su heterogena skupina
sistemskih bolesti ¢iji su naj¢esci klinicki entiteti polimiozitis, dermatomiozitis, miozitis inkluzijskih
tjeleSaca te miozitisi u sklopu drugih sistemskih bolesti. Rije¢ je o sustavnim bolestima s velikim brojem
ekstramuskularnih manifestacija koje uvelike ovise i o prisutnim antitijelima. Antitijela u IIM mogu biti
povezana s miozitisima (eng. myositis-associated autoantibodies - MAA) ili specifi¢cna za miozitise (eng.
myositis-specific autoantibodies - MSA). MAA su protutijela poput anti-RNP, anti-PM-Scl, anti-Ku, odnosno
antitijela koja su pozitivna u drugim autoimunim stanjima dok su MSA karakteristi¢na za IIM te se pomocu

njih mogu predvidjeti izvanmisi¢ne manifestacije, prognoza i u¢inkovitost terapije.

ClILJ

Usporedba metoda indirektne imunofluorescencije (IIF) i imunoblota (IB) za odredivanje MSA i MAA.
MATERIJALI | METODE

Metoda indirektne imunofluorescencije na humanim epitelnim stanicama HEp-2 je zlatni standard za
pretraZivanje seruma na prisutnost antinuklearnih antitijela (ANA). Brojna MSA i MAA autoantitijela pokazuju
karakteristi¢ni obrazac imunofluorescencije ANA. Komercijalno dostupnom Imunoblot kvalitativnom
metodom moguce je istovremeno otkriti prisutnost 16 razliti¢itih MSA odnosno MAA (Euroimmun, Liibeck,
Njemacka). Imunoblot test trakice su obloZzene visoko procis¢enim antigenima: Mi-2a, Mi-2(3, TIF1y, MDAS5,
NXP2, SAE1, Ku, PM-Scl100, PM-Scl75, Jo-1, SRP, PI-7, PL-12, EJ, OJ i Ro-52. Antitijela iz seruma pacijenata
vezana za ciljne antigene su vidljiva kao obojane pruge na test trakicama.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Pretrazivanje na prisutnost MSA i MAA imaju klju¢nu ulogu u dijagnostici IIM. Metodom indirektne
imunofluorescencije na HEp-2 stanicama nije moguce detektirati sva karakteristicna MSA i MAA autoantitijela.
Odredivanjem MSA i MAA metodom imunoblota omogucéena je pouzdana detekcija najznacajnijih MSA i
MAA te stoga ima veliki znacaj u dijagnostici upalnih miopatija.

KLJUCNE RIJECI

Idiopatske upalne miopatije, miozitis specifi¢cna autoantitijela-MSA, indirektna imufluorescenija, imunblot
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PRIKAZ SLUCAJA BOLESNIKA S HASHIMOTOVOM BOLESTI

MILENA NADRCIC", Esma Ceéuk-Jeli¢i¢', Sonja Jaman', Marija Bani¢', Antonela Tokali¢’,
Iva Malenica?, Daniela Supe-Domi¢'

1KBC Split

2 Sveucilisni odjel zdravstvenih studija

milenanadrcic@gmail.com

uvoD

Stitna Zlijezda je endokrina Zlijezda smje$tena u vratu, ¢ija je glavna funkcija proizvodnja hormona koji
su vazni za regulaciju metabolizma u tijelu. Stitna Zlijezda lu¢i dva najvaznija hormona - tiroksin (T4) i
trijodtironin (T3) koji igraju vaznu ulogu u rastu i razvoju tijela. Proizvodnja hormona u stitnjaci regulirana je
hipotalamus-hipofiza-stitnjaca (HPT) vezom. Hipotalamus proizvodi hormon koji se naziva TRH (tireoliberin
ili tirotropin-oslobadajuci hormon), koji potice hipofizu da proizvodi hormon TSH (tiroidni stimulirajuci
hormon). TSH zauzvrat stimulira $titnjacu da proizvede hormone T4 i T3. Hashimotov tireoiditis (kroni¢ni
limfocitni tireoiditis), autoimuni je poremecaj koji zahvaca stitnjacu, i najcesci je uzrok hipotireoze tj.
smanjene proizvodnje hormona Stitnjace. Ovo stanje je Ce3cée kod zena i Cesto se razvija kod osoba srednjih
godina. Simptomi Hashimotovog tireoiditisa mogu biti vrlo razliciti i mogu ukljucivati umor, debljanje,
netoleranciju na hladno¢u, gubitak kose i depresiju. lako ne postoji lijek za Hashimotov tireoiditis, lijecenje
obi¢no ukljucuje hormonsku nadomjesnu terapiju za kontrolu simptoma i sprje¢avanje komplikacija. Kako bi
se uspjesno lijecila ova bolest potrebna je dobra dijagnostika koja ukljucuje pretrage koje su opisane u ovom
sazetku. Uz mjerenje koncentracije hormona TSH, T4, fT4, T3 i fT3, kolicine antitijela protiv tireoglobulina
(anti-Tg) i antitijela protiv tireoidne peroksidaze (TPO), kod pacijenata sa sumnjom na Hashimotov tireoiditis
odreduju se i aleli lokusa HLA-B i HLA-DRB1 obzirom na poznatu povezanost sustava HLA i autoimunih
bolesti.

CILJ

Ukazati na vaznost laboratorijskih pretraga u dijagnosticiranju, pracenju i lije¢enju Hashimotovog tireoiditisa
kod 22godisnjeg pacijenta sa potvrdenom dijagnozom.

MATERIJALI I METODE

Iz uzorka krvi pacijenta mjereni su klju¢ni parametri potrebni za dijagnosticiranje Hashimotovog tireoiditisa.
Koncentracije hormona TSH, T4, fT4, T3 i fT3 mjerene su na uredaju Roche cobas e 800 metodom
elektrokemiluminiscentnim imunoesejem ,ECLIA". Koli¢ina antitijela protiv tireoglobulina (anti-Tg) i
antitijela protiv tireoidne peroksidaze (TPO) mjerene su na uredaju Abbott-Alinity kemiluminiscentnom
imunokemijskom metodom,CMIA". Za odredivanje alela lokusa HLA-B i HLA-DRB1 koristena je molekularna
metoda PCR-SSO (Polymerase chain reaction sequence-specific oligonucleotide) na Luminex® aparatu.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Rezultati izmjerenih vrijednosti koncentracije hormona TSH, T4, fT4 i T3 su bile unutar referentnog intervala,
dok je rezultat koncentracije hormona fT3 bio ispod donje granice referentnog intervala. Koli¢ina antitijela
protiv tireoglobulina (anti-Tg) i antitijela protiv tireoidne peroksidaze (TPO) su pokazala znac¢ajno povisene
vrijednosti u odnosu na referentni interval. Rezultati tipizacije alela lokusa HLA-B i HLA-DRB1 (HLA-B*44 *51;
HLA-DRB1*11, -) ne ukazuju na genetsku predispoziciju pacijenta za Hashimotov tireoiditis. Iz dobivenih
rezultata zakljuc¢ujemo da povisena koli¢ina antitijela anti-Tg i anti TPO govore u prilog navedene dijagnoze.

KLJUCNE RIJECI

Stitna Zlijezda, Hormoni $titnjace, Hashimotova bolest
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MIKROSPOROZA U SPLITSKO-DALMATINSKOJ ZUPANIJI
0D 2015. DO 2019. GODINE

BRUNA CAVKA', Marija Drmi¢’, Katarina Sisko Kraljevi¢?, Maja Miskulin’

' Medicinski fakultet Osijek, Osijek, Hrvatska
2 Nastavni zavod za javno zdravstvo Splitsko-dalmatinske Zupanije, Split, Hrvatska
bruna.cavka@yahoo.com

uvoD

Mikrosporoza je gljivi¢na infekcija koze i pripadajucdih struktura koju uzrokuju vrste roda Microsporum.
Najcesce izolirana vrsta je plijesan Microsporum canis, zoofilni dermatofit koji primarno inficira Zivotinje
te se s takve zarazene Zivotinje prenosi na ¢ovjeka. Bolest se manifestira u obliku dermatofitoze vlasista i
neobraslih dijelova koze. Humani nositelji kod ove vrste nisu mogudi jer je ¢ovjek njegov slucajni domacin.
Laboratorijska dijagnostika temelji se na izravnoj mikroskopiji ljuscica koze ili zahvaéenih vlasi te kultivaciji
na odgovaraju¢im hranjivim podlogama. Lijecenje ovisi o klinickoj slici, odnosno opsegu zahvacenog
podrucja te ¢e se prema tome odrediti terapija antimikotskim mastima ili Samponom ili oralna terapija.
Najbolja prevencija kod dermatofitoza je higijena kucnih ljubimaca te rano prepoznavanje i pravovremeno
lijecenje kako bi se izbjegle infekcije ljudi.

CILJ

1. Prikazati laboratorijsku dijagnostiku mikrosporoze. 2. Ispitati u¢estalost mikrosporoze u populaciji Splitsko-
dalmatinske zupanije u razdoblju od 1.1.2015. do 31.12.2019. godine. 3. Prikazati demografska obiljezja
oboljelih te ucestalost obolijevanja prema mjesecima tijekom kalendarske godine.

MATERUALI I METODE

Pregledom arhive Sluzbe za klini¢cku mikrobiologiju NZJZ Splitsko-dalmatinske zupanije u istrazivanje je
bilo uklju¢eno 198 ispitanika na podruéju SDZ kojima je u razdoblju od 1. 1.2015. do 31. 12.2019. godine
utvrdena mikrosporoza uzrokovana vrstom Microsporum canis u Laboratoriju za dijagnostiku gljivi¢nih
infekcija Sluzbe za klinicku mikrobiologiju NZJZ SDZ. Iz spomenute arhive dobiveni su demografski podatci
kao i podatci o vremenu obolijevanja svakog pojedinog uklju¢enog ispitanika. Nakon uzorkovanja pripremio
se preparat za mikroskopski pregled. Klini¢ki uzorak se na predmetnom stakalcu promijesao s 15 % -tnom
otopinom KOH-a te se mikoskopirao. Uz nativni preparat prireden je i obojeni uz pomo¢ Parker tusa koji
boji hife i druge komponente. Kultivacija je zlatni standard dijagnostike gljiva. Dva naj¢esca agara koja
se koriste su Sabouraoud agar s dodatkom antibiotika i medij za izolaciju dermatofita (DTM). Podloga s
uzorkom inkubira se na 28 °C 2 do 4 tjedna nakon ¢ega se identificira uzro¢nik na temelju mikroskopskih
i makroskopskih svojstava

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Od 198 ispitanika 43,4 % oboljelih bili su muskarci, a 56,6 % su bile Zene. Medu oboljelima najvise je bilo
djece od 1 - 9 godina (60,1 %), a najvise se obolijevalo tijekom jeseni (42,4 %) i zime (25,8 %) tj. tijekom
listopada, studenog i prosinca. Zene su sklonije mikrosporozi neobraslih dijelova koze (68,8 %), a muskarci
mikrosporozi vlasista (66,3 %). Djeca su za razliku od odraslih vise obolijevala od mikrosporoze vlasista (56,6
%) koji su vise obolijevali od mikrosporoze neobraslih dijelova koze (94,4 %).

KLJUCNE RIJECI

dermatofiti; dermatofitoza; Micosporum canis; mikrosporoza
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USPOREDBA KONCENTRACIJE KOLESTEROLA U
KAPILARNOJ | VENSKOJ KRVI

Marija Hren', Maja Curéi¢', IVANA MARUSIC', Jelena Culej’

' Poliklinika Breyer
marija.matok095@gmail.com

uvoD

Kolesterol je neophodan u sintezi hormona i Zu¢nih kiselina, a u stani¢nim membranama odrzava njihov
inegritet. Medutim, povisena koncentracija povezuje se s rizikom od nastanka kardiovaskularnih bolesti. U
svrhu ranog probira kardiovaskularnih bolesti, odredivanje ukupnog kolesterola uvedeno je kao obavezna
pretraga prije upisa u prvi razred osnovne skole.

CILJ

Vensko uzorkovanje stvara nelagodu kod djece, stoga je cilj ove analize bio ispitati postoji li statisticki i
klinicki znacajna razlika u koncentraciji serumskog kolesterola dobivenog iz venske i kapilarne krvi iste
osobe.

MATERIJALI I METODE

Enzimatska metoda. Mjerenje spektrofotometrijski na 540/600 nm. na analizatoru DxC 700 proizvodaca
Beckman Coulter Ispitanici: Odrasle osobe koji u povijesti bolesti nemaju zabiljezene visoke vrijednosti
kolesterola niti su na terapiji. Vadenje krvi nataste nije bio uvijet. Rezultati su obradeni u statistickom
programu MedCalc, Ostend, Belgium, koristeci Passing Bablok regresiju te Wilcoxonov test za parne uzorke.
Takoder, zabiljezena je u¢estalost hemolize u ispitivanim uzorcima.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Jednadzba pravca PB regresija: ne ukazuje na prisutnost kostantnog niti proporcionalnog odstupanja. Nije
uocena statisticki znacajna razlika izmedu kolestorola mjerenog u uzorku venskog naspram kapilarnog
porjekla. Jaka hemoliza je zabiljezena kod jednog uzorka $to je rezultiralo ve¢im odstupanjem (7,3%) .
Najvece apsolutno odstupanje iznosilo je 4% 3to je manje od intraindividualne bioloske varjabilnosti 5,98%
(Ricos i sur) Ovo ispitivanje upucuje na to da ne postoji statisticki ni klini¢ki znacajna razlika u koncentraciji
kolesterola izmedu venskog i kapilarnog uzorka. Kapilarni uzorak prikladan je za odredivanje koncentracije
kolesterola ¢ak i za blago hemolizirane uzorke. Uzorke sa jakom hemolizom treba odbiti te ili ponoviti
kapilarno uzorkovanije ili uzeti venski uzorak.

KLJUCNE RIJECI

Kolesterol, kapilarna krv, venska krv, enzimatska metoda
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P16
POREMECAJI ACIDOBAZNE RAVNOTEZE | COVID-19

TAMARA VUKOSAVLIJEVIC', Jolene Christina Bannister', Lorena Honovi¢'

'Op¢a bolnica Pula
tamara.vukosavljevic@obpula.hr

uvoD

Zarazna bolest COVID-19 (engl. Coronavirus Infectious Disease 2019) uzrokovana je koronavirusom SARS-
CoV-2. Klini¢ke slike oboljelih variraju od blagih, umjerenih do teskih i kriti¢nih slu¢ajeva s nastupom
respiracijskog zatajenja, razvojem ARDS-a (engl. Acute Respiratory Distress Syndrome), prisutnos¢u $oka
i zatajenja bilo kojeg organa koje zahtijeva intenzivno pracenje i bolnicko lijecenje. Jedna od najcesce
provodenih laboratorijskih pretraga je odredivanje razine plinova iz arterijske krvi (acidobazna ravnoteza,
ABS), vrijedan pokazatelj respiracijskog statusa bolesnika i eventualnih metaboli¢kih poremecaja.
Oksigenacijski status procjenjuje se pomocu vrijednosti parcijalnog tlaka kisika (pO2) i saturacije
hemoglobina kisikom (sO2). Temeljem informacija dobivenih ABS-om i povezanim mjerenjima donose se
klinicke odluke za procjenu i pracenje stanja kriticno oboljelih pacijenata.

CILJ

Cilj ovog rada je retrospektivno prikazati znacaj i ucestalost poremecaja ABS-a u oboljelih od bolesti COVID-19
koje su mjerene kao POCT (engl. Point of Care Testing) pretrage pri COVID 1 odjelu Opce bolnice Pula tijekom
godine dana te prikazati dinamiku mjerenih vrijednosti prije i nakon potpomognute oksigenacije.

MATERIJALI I METODE

Obradena su 32 nasumi¢no odabrana pacijenta (18 muskaraca i 14 zena, median starosti 69 i 68,5 godina)
koji su lijeceni i potpomognutom oksigenacijom niskog i/ili visokog protoka kisika. Odredivanje ABS-a
iz arterijske krvi provodeno je visekratno, dnevno, na analizatoru GEM Premier 3500 (Instrumentation
Laboratory, Bedford, SAD) unutar 15 minuta od uzorkovanja. Kao pojedinac¢ni parametri od interesa,
izdvojeni su pH, pO2is02. Za statisticku obradu podataka koristeni su programi Excel i MedCalc, a rezultati
iskazani srednjom vrijednosti i postotkom.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Pocetnim mjerenjem ABS-a pri prijemu u bolnicu nadena je alkalemija u 63% pacijenata (pH >7,35), acidemija
u 3% (pH<7,35), a 34% je imalo pH unutar referentnih vrijednosti (pH 7,35-7,45). Dodatnom analizom
pocetnih vrijednosti pH, pCO2 i HCO3 utvrdena je respiratorna alkaloza u 37% slucajeva, metabolicka
alkaloza u 15% slucajeva te mijesani poremecaj u 10% slucajeva. Od pocetka do kraja lijeCenja, vrijednosti
pO2 kretale su se od 6,5 do 29,7 kPa za muskarace te od 5,0 do 21,7 kPa (RI=11,0 do 14,4kPa) za Zene, dok
se saturacija kisikom (Rl =95 do 98%) kretala od 89 do 100% za muskarce i od 75 do 100% za Zene. Visoka
stopa poremecaja acidobazne ravnoteze kod COVID-19 pacijenata primjetna je ve¢ na pocetku lijecenja,
najvise u vidu respiratorne i metabolicke alkaloze. Odredivanjem ABS-a moze se brzo i relativno jeftino
odrediti pocetno stanje oksigenacije pacijenata, dati prognostic¢ka procjena te redovito pratiti kriti¢no
oboljele pacijente. Kod tezih oblika bolesti pridonosi boljoj odluci pri primjeni oksigenoterapije i korekciji
metaboli¢kih poremecaja.

KLJUCNE RIJECI
COVID-19, SARS-CoV-2, acidobazna ravnoteza, ABS
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P17
ANALITICKA VERIFIKACIJA ANALIZATORA COBAS PURE ZA
ODREDIVANJE TUMORSKIH BILJEGA CA 19-9, CEA | TPSA

Petra Medac¢ Corak’, NIKOLINA KOCNAR’, Benjamin Corkovi¢', Velimir Beléi¢'

" Poliklinika Medikol
petra.medac@gmail.com

uvoD

CA 19-9 je tumorski biljeg koji se koristi za otkrivanje kolorektalnog karcinoma, procjenu terapijskog
odgovora u bolesnika s uznapredovalim karcinomom pankreasa i pracenje recidiva. Koncentracija u krvi
moze biti povisena i pri drugim zlo¢udnim novotvorinama probavnog trakta. Karcinoembrionalni antigen
(CEA) moze biti povisen kod melanoma, limfoma i karcinoma (gusterace, Zeluca, vrata maternice, bubrega,
Stitnjace, jetre, jajnika, plu¢a i dojke). Kod onkoloskih pacijenata, koncentracije CEA u krvi u korelaciji su
s odgovorom na terapiju te pojavom recidiva. PSA je tkivno specifi¢an biljeg koji se koristi za otkrivanje i
pracenje rezultata lijecenja benignih (prostatitisa, benigne hiperplazije) i malignih promjena prostate te
pojavi recidiva.

CILJ

Cilj rada je analiticka verifikacija imunokemijske metode (ECLIA) za odredivanje CA 19-9, CEA i ukupnog
PSA na analizatoru Cobas Pure (Roche, Svicarska).

MATERIJALI I METODE

Verifikacija je provedena prema protokolu EP15-A2 (CLSI) i ukljucivala je ispitivanje preciznosti unutar
serije (ponovljivost), preciznosti iz dana u dan (medupreciznost), to¢nost i usporedbu uzoraka pacijenata
s analizatorom Cobas €601 (Roche, Svicarska). Koristeni su komercijalni kontrolni uzorci Seronorm
Immunoassay Lyo u dvije razine: L-1 i L-2. (Sero, Norveska). Statisti¢cka analiza uklju¢uje izracun srednje
vrijednosti mjerenja, koeficijenta varijacije (CV%) i Passing-Bablok regresijsku analizu.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Preciznost u seriji iskazana je koeficijentom varijacije koji za sve tumorske markere iznosi CV < 2%.
Medupreciznost je iskazana koeficijentom varijacije koji iznosi CVi < 6,4%. To¢nost je izraZzena relativnim
odstupanjem od ciljne vrijednosti (eng. bias) pri ¢emu dobivene vrijednosti ulaze u zadane kriterije
prihvatljivosti. Passing-Bablokovom regresijskom analizom utvrdeno je da ne postoji konstantna razlika u
izmjerenim vrijednostima za CA 19-9i tPSA (95% Cl obuhvaca 0) dok postoji za CEA (95% Cl ne obuhvaca
0). Za CA 19-9 i CEA ne postoji proporcionalno odstupanje u izmjerenim vrijednostima (95% Cl obuhvaca
1), ali postoji za tPSA (95% Cl ne obuhvada 1).

KLJUCNE RUJECI
Verifikacija; Cobas Pure; to¢nost; preciznost; CA 19-9, CEA, tPSA, Passing-Bablok regresija.
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P18

ANALITICKA VERIFIKACIJA ANALIZATORA COBAS PURE
ZA ODREDIVANJE KALIJA, KREATININA | C-REAKTIVNOG
PROTEINA

Petra Medac¢ Corak', BENJAMIN CORKOVIC’, Nikolina Ko¢nar', Velimir Bel¢i¢’

! Poliklinika Medikol
petra.medac@gmail.com

uvoD

Kalij je glavni kation stani¢ne tekucine cija narusena koncentracija moze rezultirati abnormalnim sréanim
ritmom ili zastojem sréanog rada. Odreduje se pacijentima koji imaju simptome nepravilnog rada srca
i misi¢ne slabosti ili uzimaju terapiju koja moze utjecati na razinu kalija (hipertenzija, bolesti bubrega).
Kreatinin je neovisni pokazatelj glomerularne filtracije. Odreduje se pri procjeni funkcije bubrega, dijagnostici
akutne faze upale. U akutnoj upalnoj reakciji razina CRP-a u krvi naraste za 6-9 sati, a maksimalni porast
postigne nakon 48 sati. Koristi se za dijagnostiku akutnih bolesti i kroni¢nih upalnih stanja te za otkrivanja
upalnog sistemskog odgovora kao i pracenje uspjesnosti terapije bez obzira na uzrok upale.

CILJ

Cilj rada je verifikacija ISE indirektne, spektrofotometrijske i imunoturbidimetrijske metode na analizatoru
Cobas Pure (Roche, Svicarska) za odredivanje kalija, kreatinina i CRP-a.

MATERIJALI I METODE

Verifikacija je provedena za kalij, kreatinin i CRP prema protokolu EP15-A2 (CLSI) i ukljucivala je ispitivanje
preciznosti unutar serije (ponovljivost), preciznosti iz dana u dan (medupreciznost), to¢nost i usporedbu
uzoraka pacijenata s analizatorom OLYMPUS 2700 plus (Beckman Coulter, Japan). Za odredivanje K i
kreatinina koristeni su komercijalni kontrolni uzorci MAS ChemTRAK H u dvije razine: L-1 i L-2 (Thermo
Scientific, SAD), dok su za odredivanje CRP-a koristeni komercijalni kontrolni uzorci PCC u dvije razine:
L-1i L-2 (Roche, Svicarska). Statisticka analiza uklju¢uje izra¢un srednje vrijednosti mjerenja, koeficijenta
varijacije (CV%) i Passing-Bablok regresijsku analizu.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Preciznost u seriji iskazana je koeficijentom varijacije CV (%) koji za sve izmjerene parametre iznosi CV
< 1,2%. Medupreciznost iskazana je koeficijentom varijacije koji iznosi CVi < 2,76%. To¢nost je izraZzena
relativnim odstupanjem od ciljne vrijednosti (eng. bias) pri ¢emu dobivene vrijednosti ulaze u zadane
kriterije prihvatljivosti. Passing-Bablokovom regresijskom analizom utvrdeno je da postoji konstantna razlika
u izmjerenim vrijednostima za K, kreatinin i CRP (95% Cl ne obuhvaca 0). Ni za jedan izmjereni parametar
ne postoji proporcionalno odstupanje u izmjerenim vrijednostima (95% Cl obuhvaca 1).

KLJUCNE RIJECI

Verifikacija; Cobas Pure; to¢nost; preciznost; kalij, kreatinin, CRP, Passing-Bablok regresija.
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P19
PREVALENCIJA FENOTIPSKIH VARIJANTI
ASIJALOTRANSFERINA U SERUMU

SANDRA MATUJEVIC', L. Cenko’, I. Domitrek’

' KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
sandra.matijevic3@gmail.com

uvoD

Asijalotransferin, glikoforma transferina bez sijalinskih kiselina, je specifican biljeg likvoreje. Primjenom
visokorezolucijske metode izoelektri¢nog fokusiranja s imunofiksacijom za dokazivanje asijalotransferina
u uzorcima sa sumnjom na likvoreju uoceni su pacijenti s fenotipskim varijantama asijalotransferina. Nije
poznata prevalencija opisanog fenotipa asijalotransferina u serumu kao ni njegova povezanost sa statusom
Zeljeza.

CIL)

Cilj rada je bio ispitati prevalenciju fenotipskih varijanti asijalotransferina seruma u presje¢nom uzorku
pacijenata i odrediti status Zeljeza.

MATERIJALI I METODE

U radu su analizirani uzorci seruma pacijenata preostali nakon rutinske analize statusa Zeljeza s normalnim
vrijednostima CRP-a (<5 mg/L). Koncentracije Zeljeza, UIBC, transferina, feritina i CRP su odredivane
standardnim metodama na uredaju Alinity ci, Abbott i uz koristenje reagensa istog proizvodaca. Fenotipske
varijante asijalotransferina su analizirane in-house metodom izoelektri¢nog fokusiranja na ultratankom
poliakrilamidnom gelu u pH gradijentu 3-10 uz konstantan napon od 1800V . Uzorci seruma su razrijedeni
20x i aplicirani na gel, a po zavrsetku izoelektri¢cnog fokusiranja razdvojene frakcije su imunoprecipitirane
pomocu specifitnog antiseruma na transferin (Bio Rad) te vizualizirane metodom bojenja sa srebrnim
nitratom.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Fenotipske varijante asijalotransferina prikazuju se na gelu kao dvije vrpce u pH podrucju ocekivanom
za asijalotransferin. Kod 4 od ukupno 24 (16,6%) ispitivanih uzoraka seruma pacijenata postavljena je
sumnja na prisutnost fenotipskih varijanti asijalotransferina. U skupini pacijenata s fenotipskom varijantom
asijalotransferina izmjerena je znacajno niza koncentracija zeljeza (4 (3-7) umol/L) u odnosu na pacijente
bez varijante (10 (5,5-13,5) umol/L) (P=0,039) sto moze upucivati na povezanost deficita Zeljeza i pojave
varijanti asijalotransferina. Istovremeno, u radu nije dokazana statisticki znacajna razlika u koncentraciji
feritina izmedu skupina pacijenata sa i bez fenotipskih varijanti asijalotransferina (P=0,115). No, zbog malog
broja analiziranih seruma rezultate ove pilot studije bi trebalo ispitati na ve¢em broju uzoraka.

KLJUCNE RIJECI

izoelektri¢no fokusiranje, asijalotransferin, zeljezo, fenotipizacija transferina
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P20

ANALIZA PRISUTNOSTI ALKOHOLA U UZORCIMA

KRVI U ZAVODU ZA MEDICINSKO LABORATORIJSKU
DIJAGNOSTIKU KBC-A SPLIT OD 2015. DO 2022. GODINE

JELENA KATAVIC', Livija Sliskovi¢?, Leida Tandara’, Ivan Jerkovi¢?

! Klinicki bolnicki centar Split, Zavod za medicinsko laboratorijsku dijagnostiku
2Sveuciliste u Splitu, Sveucilisni odjel za forenzi¢ne znanosti

j2katavic@gmail.com

uvoD

Alkohol kao dopusteno sredstvo ovisnosti veliki je javnozdravstveni i socioekonomski problem, no moze
utjecati na tijek i ishod lije¢enja pri zaprimanju pacijenta u zdravstvene ustanove.

CILJ

Utvrditi prevalenciju i distribuciju te trend uporabe alkohola u ovisnosti o vremenu i obiljezjima pacijenata
(dob, spol) kojima je u Zavodu za medicinsko laboratorijsku dijagnostiku KBC-a Split u¢injena analiza
alkohola u krvi.

MATERUALI I METODE

Iz interne baze laboratorijsko informatizacijskog sustava BioNet Zavoda za medicinsko laboratorijsku
dijagnostiku KBC-a Split retrospektivno su se prikupili anonimizirani rezultati analiza svih punoljetnih
pacijenata kojima je u periodu od 2015. do 2022. godine zatraZzeno odredivanje prisutnosti alkohola u
bioloskom uzorku krvi te podatci koji se odnose na datum uzorkovanja, spol i dob pacijenata. Dobiveni
podatci su se statisticki obradili uzevsi u obzir demografska obiljezja pacijenata, koncentraciju alkohola te
kategorije djelovanja alkohola ovisno o unesenoj kolicini.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Ukupno je obavljeno 9503 testiranja na alkohol. U promatranom razdoblju od 2015. godine do 2022.
dolazi do porasta analiza za alkohol za 10 %, sa 1185 testiranja u 2015. na 1309 u 2022. godini. Medijan
dobi testiranih osoba bio je 46 godine (raspon 18 — 95), pri cemu su muskarci ¢inili 72 %. Od ukupno
9503 testirana pacijenta 5096 ih je imalo koncentraciju alkohola vecu od nula (53,63 %). Za pozitivne
osobe, srednja vrijednost iznosila je 1,97 g/kg (SD = 1,15), $to znaci da su pozitivne osobe u prosjeku
bile u pijanome stanju. Regresijska analiza pokazala je da spol i dob imaju statisti¢ki znacajan ucinak na
koncentraciju alkohola P < 0,001, pri ¢emu je koncentracija manja u zena, dok je povecanje dobi povezano
sa smanjenjem koncentracije alkohola. Udio pozitivnih testova, kao i dobna razdioba rezultata, upucuju
na to da je potrebno kontinuirano praéenje upotrebe alkohola prikupljanjem i analizom podataka vezanih
za konzumaciju alkohola, dobivenih koristeci se razli¢itim metodologijama te objavljivanje sveobuhvatnih
izvjes¢a o konzumaciji alkohola medu razli¢itim dobnim skupinama. To bi trebalo pridonijeti poboljsanju
i usmjeravanju javnozdravstvenih akcija na najizlozenije skupine, a sve radi postizanja smanjenja Stetnih
ucinaka konzumacije alkohola.

KLJUCNE RIJECI

sredstva ovisnosti, alkohol, medicinsko laboratorijska dijagnostika, Split
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P21
MJERENJE KLORIDA U ZNOJU UPOTREBOM RAZLICITIH
METODA - PRIKAZ SLUCAJA CISTICNE FIBROZE

ENA LIBER', Marija Mitri¢', Dorotea Strelar’

' Dje¢ja bolnica Srebrnjak, Zagreb, Hrvatska
enaliber28@gmail.com

uvoD

U postavljanju dijagnoze cisti¢ne fibroze prvu liniju dijagnostike ¢ini dokazivanje povecane koncentracije
klorida u znoju. Koncentracija klorida u znoju moze se odredivati upotrebom komercijalno dostupnih kitova
koji su metodoloski dvojaki. U jednoj metodi se koncentracija klorida odreduje mjerenjem provodljivosti
znoja i to je tzv. konduktometrijska metoda. Druga metoda koristi kulometrijsku titraciju kojom se direktno
odreduje koncentracija klorida u znoju i ona se smatra referentnom. Obje metode koriste pilokarpinsku
iontoforezu za poticanje Zlijezda znojnica na lu¢enje znoja.

CIL)

Cilj ovog rada je pokazati usporedivost dviju metoda u dokazivanju cisti¢ne fibroze. Usporedivane metode
su bile konduktometrijska metoda i metoda kulometrijske titracije.

MATERIJALI I METODE

Cetverogodi3njoj pacijentici kojoj je potvrdena dijagnoza cisti¢ne fibroze radena je pretraga kloridi u
znoju. Mjerenja klorida u znoju provedena su na dva nacina: jednokomponentnim postupkom mjerenja
provodljivosti i dvokomponentnim postupkom direktnog mjerenjem koncentracije klorida u znoju nakon
prikupljanja znoja. Jednokomponentno mjerenje se radilo konduktometrijskom metodom upotrebom
sustava Nanoduct (ELITech group Wescor, SAD) u kojem su pilokarpinska iontoforeza i mjerenje koncentracije
klorida integrirane. Metoda se temelji na mjerenju provodljivosti znoja. Dvokomponentno mjerenje sastojalo
se od prikupljanja znoja pomoc¢u Macroduct sustava (ELITech group Wescor, SAD) i direktnim kvantitativnim
mjerenjem klorida u znoju metodom kulometrijske titracije na analizatoru Chlorocheck (ELITech group
Wescor, SAD). Dvokomponentna metoda je u skladu s preporukama nacionalnih smjernica Hrvatskog
drustva za medicinsku biokemiju i laboratorijsku medicinu.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U prvom mjerenju konduktometrijskom metodom izmjerena koncentracija klorida u znoju bila je 141
mmol/L. U drugom mjerenju provedenom mjesec dana nakon prvog, u kojem se koristila metoda
kulometrijske titracije s odvojenim prikupljanjem znoja, izmjerena koncentracija klorida u znoju bila je 97
mmol/L. Razlika u koncentracijama klorida posljedica su metodoloske razlike. U obje metode izmjerena
je povecana koncentracija klorida u znoju, a rezultat je bio u skladu s klinickom slikom. Zakljucak: lako je
metoda kulometrijske titracije metoda izbora za odredivanje klorida u znoju, konduktometrijska metoda
moze posluziti kao metoda probira, a rezultati koji upucuju na mogucnost prisutnosti cisti¢ne fibroze ili
nisu u skladu s klinickom slikom moraju se potvrditi referentnom metodom kulometrijske titracije. Obje
metode zajedno s klinickom slikom omogucavaju pouzdano dijagnosticiranje ove bolesti.

KLJUCNE RIJECI

cisti¢na fibroza, kloridi u znoju, kulometrijska titracija
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P22

POBOLJSANJA U PREDANALITICKIM POSTUPCIMA U
MEDICINSKO- BIOKEMIJSKOM LABORATORIJU

- PERSPEKTIVA I1Z PRAKSE

MATIJA SAKALJ', Davor Tepes'
' KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska

Dugogodisnje iskustvo u radu u predanalitickim postupcima u medicinsko-biokemijskom laboratoriju
klinicke bolnice omogucilo je uocavanje poteskoca, a $to ujedno ukazuje na moguénosti poboljsanja i
pruzanju usluga za korisnike i bolesnike. Nasa opazanja u medicinsko-biokemijskom laboratoriju velike
bolnice, s velikim opsegom pretraga i s velikim brojem korisnika/bolesnika su: nedovoljan broj zdravstvenih
djelatnika koji uzorkuju krv (vadioci), nedovoljan broj djelatnika na administrativnom upisu za pretrage, liste
Cekanja za odredene pretrage i vrijeme potrebno za izradu nalaza, poteskoce informaticke i administrativne
povezanosti unutar zdravstvene ustanove, ali i druge. Neke od ovih poteskoca je vrlo vjerojatno moguce
rijesiti, primjerice zaposljavanjem dodatnog broja zdravstvenih djelatnika srednje stru¢ne spreme, a $to bi
omogucilo brzu uslugu i brzi protok korisnika na prijemu i vadenju krvi. Na taj nacin se mogu izbjegnuti
i rijeSiti guzve, ¢ekanje i nezadovoljstvo korisnika laboratorijskih usluga i dodatnog stresa na prijemu za
djelatnike. Bolje rjesenje informatickog sustava i administrativno povezivanje unutar bolnicke ustanove se
takoder doima izvedivom, a 5to bi omogucilo pruzanje zdravstvene skrbi temeljem jedinstvene uputnice.
Za usluge unutar jedne zdravstvene ustanove bi moralo biti dostatno jedna uputnica za sve potrebe i
jedno mjesto za vadenije krvi i preuzimanje drugih uzoraka. Bududi da samo neki bolnicki sustavi pruzaju
laboratorijske usluge specifi¢nih i skupih pretraga koje su vazne u stanjima koja nisu ucestala, bolje planiranje
u zdravstvenom sustavu bi moglo omoguciti u¢inkovitiju zdravstvenu skrb s ve¢im zadovoljstvom svih
dionika. Prepoznavanje da u podrucju laboratorijske usluge zdravstvene skrbi postoji prostor za promjene,
nezavisno od neposredne izvedivosti, dugoro¢no omogucuje neprestano poboljsanje i stvaranja preduvjeta
zadovoljstva za korisnike zdravstvene usluge i djelatnika u zdravstvu.
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P23
UCESTALOST HEMOLIZE U UZORCIMA ZA HITNE PRETRAGE
- PREDNOST ELEKTRONICKOG PRACENJA

ZDRAVKO VRBANIC', Marijana Dijani¢', Ivana Barisi¢ Lapi¢’

' Klinicki bolnicki centar Zagreb, Zagreb, Hrvatska
vrbanicz34@gmail.com

uvoD

Uzorci za hitne pretrage za potrebe zdravstvene skrbi bolesnika u bolnici se prikupljaju na dva radilista.
Hemoliza u uzorcima se moze ustanoviti automatizirano i odrediti kad je uzorak neprihvatljiv uslijed
hemolize, te ponoviti vadenje. Jedan od pokazatelja kvalitete u radu medicinskog laboratorija je pracenje
ucestalosti hemolize u uzrocima s ciljem da je manja od 1%, sukladno preporukama struke.

CIL)

Ispitati ucestalost hemolize u uzorcima krvi za hitne pretrage na dva usporedna radilista bolnice u dva
razdoblja od 6 mjesece, te usporediti s postavljenim ciljem kvalitete.

MATERIJALI I METODE

U obradu su ukljuceni podatci za broj zaprimljenih uzoraka i evidentiranih hemoliza u tim uzorcima na
dva radilista za hitne pretrage za razdoblje sijecanj - lipanj dvije uzastopne kalendarske godine. U¢injena
je usporedba udjela (engl. ratio) hemolize i neprihvatljve hemolize za dva razdoblja i izmedu dva radilista.
Rezultati su usporedeni s ciljem hemolize manje od 1%.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Statisticka analiza udjela je pokazala da nije bilo razlike u ucestalosti hemolize samo za prvo razdoblje na
radilistu A, ali je u¢estalost neprihvatljive hemolize bila statisticki znacajno veca za neprihvatljiu hemolizu
izmedu dva razdoblja (p<0,001). Za radiliSte B je nadeno da je udio bio statisticki znacajno (p<0,001)vedi za
hemolize, a maniji za neprihvatljive hemolize izmedu dva razdoblja pracenja. Za oba razdoblja je na radilistu
A udio hemoliza i neprihvatljivih hemoliza bio statisticki znacajno vedi (p<0,001) u usporedbi s radilistem
B. Pojavnost hemoliza je za sada veca od postavljenog cilja i potrebno je sagledati moguce uzroke i rizike
odstupanja od ciljnog rezultata kvalitete, te uvesti mjere poboljsanja.

Razdoblje 1 Razdoblje2

Neprihvatljiva
hemoliza (%)

Neprihvatljiva

Hemoliza (%) hemoliza (%)

Hemoliza (%)

Radiliste A 7,95 4,05 8,22 4,54
Radiliste B 3,72 2,06 4,35 1,82
KLJUCNE RIJECI

Klju¢ne rijeci: pokazatelj kvalitete, hemoliza, hitne pretrage
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IZOLACIJA CD138+ PLAZMA STANICA 1Z KOSTANE SRZ|

VALERIJA VIDMAR', Andelka Dira’, lvana Zugg¢i¢', lvana Frani¢ Simi¢’, lva Semren’,
Sanja Davidovi¢-Mrsic'

' KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
valerija.vidmar@gmail.com

uvoD

CD138 (sindekan -1) leukocitni je diferencijacijski biljeg, glikoprotein obloZen heparin sulfatom, izrazen
na membrani plazma stanica. Koristi se kod detekcije multiplog mijeloma (MM), zlo¢udne monoklonalne
tumorske bolesti koju karakterizira proliferacija plazma stanica u kostanoj srzi $to moze dovesti do
osteolitickih promjena u kostima te prisutnost monoklonskih bjelan¢evina u serumu i urinu.

CILJ

U ranom stadiju MM nema specificnih simptoma pa je vazna rana detekcija bolesti,a prognoza i terapija
Cesto ovise o prisutnosti ili odsutnosti odredenih genetskih promjena. Izolirane plazma stanice koriste se
u metodi fluorescentne in situ hibridizacije.

MATERIJALI I METODE

Metoda izolacije CD138+ plazma stanica dizajnirana je na principu pozitivne selekcije iz bioptata kostane
srzi. Hipotoni¢cnom otopinom amonij klorida vrsi se liza eritrocita,a preostale stanice, leukociti,inkubiraju
se tetramernim kompleksom protutijela i magnetskim cesticama oblozenim dekstranom. U koktelu se
takoder nalazi antitijelo za Fc receptor zbog minimalizacije nespecifi¢nih vezanja. Epruveta se umetne u
EasySep magnet i uslijed magnetskog polja sve plazma stanice adheriraju na stijenku epruvete (pozitivna
selekcija), a nevezane stanice se dekantiraju (negativna selekcija).

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Proucavanje citogenetskih abnormalnosti kariotipizacijom je izazov u MM zbog niske proliferativne
aktivnosti malignih plazma stanica in vitro, odnosno niske mitoticke aktivnosti u 24h kulturi stanica KS.
Izolacija CD138+ plazma stanica pomocu kita (EasySep Human CD138 Positive Selection Kit) iz bioptata KS
najucinkovitija je metoda u otkrivanju prognosticki znacajnih genomskih abnormalnosti,brz je i jednostavan
nacin detekcije normalnih i malignih plazma stanica. I1zolirane stanice dobivene ovom metodom koriste se
za neizostavnu analizu metodom fluorescentne in situ hibridizacije.

KLJUCNE RIJECI

CD 138, plazma stanica, multipli mijelom, kostana srz, pozitivna selekcija, fluorescentna in situ hibridizacija
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P25
METODA FLUORESCENTNE /N SITU HIBRIDIZACIJE U
DIJAGNOSTICI AKUTNIH LEUKEMIJA

MAJA KUSPILIC', Andelka Dira’, Valerija Vidmar', Ivana Ziger', Ana Marija Mili¢evi¢’,
Ines Mekota’, Sanja Novak’, Tihomir Pavlovi¢’, lvana Zuggéi¢'

' KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
maja.kuspilic@kbc-zagreb.hr

uvoD

Fluorescentna in situ hibridizacija (FISH) jedna je od metoda molekularne genetike koja omogucava direktnu
identifikaciju i vizualizaciju dijelova gena, gena, specifi¢nih kromosomskih regija i cijelih kromosoma.
Metoda omogucava analizu promjena ne samo u metafaznim kromosomima nego i u interfaznim jezgrama.
Metoda FISH temelji se na hibridizaciji dviju komplementarnih sekvenci, $to je jedno od osnovnih nacela
molekulske genetike. Upotrebom specificnih proba dobiju se kvantitativne i kvalitativne informacije o
promjenama u genomu.

CIL)

Odrediti vrijednost metode FISH-e u dijagnostici hitnih stanja kao $to su akutne leukemije djece i odraslih.
Pokazati dijagnosticku, prognosticku i terapijsku vaznost dobivenih rezultata metodom FISH-e.

MATERIJALI I METODE

Akutne leukemije djece i odraslih ¢esto zahtijevaju brzu i pouzdanu molekularnu dijagnostiku. Metoda
interfazne FISH-e primjenjuje se u rutinskoj dijagnostici hitnih stanja, a unutar 4-5 sati moguce je dobiti
kvantitativan i kvalitativan nalaz promjena genoma. Ciljano pretraZivanje uzorka kostane srzi FISH-om na
Ceste ili specificne promjene genoma ima dijagnosticku, terapijsku, prognosticku ali i klasifikacijsku vaznost.
Metoda se koristi takoder za definiranje minimalne ostatne bolesti (MOB) u transplantiranih bolesnika te
za definiranje relapsa bolesti. Dijagnosticki algoritmi ukljuc¢uju uz dobru laboratorijsku praksu i vrijeme u
kojem se dobije nalaz o trazenoj promjeni genoma.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Svjetska zdravstvena organizacija (The World Health Organization, WHO ) definirala je specificne i klinicki
vazne promjene genoma koje se ciljano pretrazuju u odredenog tipa, podtipa akutnih leukemija. Sve akutne
leukemije hitna su stanja i ciljano pretrazivanje metodom I-FISH-e traje 4-6 sati. Pri tome iskljucuju se ili
dokazuju specifi¢cne promjene genoma prema patomorfoloskom nalazu. Metoda interfazne FISH-e dobila
je jos jednu dijagnosti¢ku kategoriju ,BRZI FISH”!

Zaklju¢no metoda FISH-e postala je ,zlatni standard” u dijagnostici akutnih leukemija ali i drugih
hematoloskih bolesti jer dobiveni rezultati imaju dijagnosticku, terapijsku i prognosti¢ku vrijednost.

KLJUCNE RIJECI
FISH, akutne leukemije, hitna dijagnostika, “brzi FISH”
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VALIDACIJA AUTOMATSKE METODE ZA SEDIMENTACIJU
ERITROCITA

Ana Dreznjak’, Diana Jel¢i¢?, Daniela Supe Domi¢3, Tanja Simlesa?

' Odjel zdravstvenih studija, MLD, Sveuciliste Split

2 KBC Split - Zavod za medicinsku laboratorijsku dijagnostiku
3 KBC Split i Sveuciliste Split - OZS, MLD
anadreznjak5@gmail.com

uvoD

Sedimentacija eritrocita je laboratorijska pretraga kojom se mjeri brzina odvajanja stani¢nih od plazmatskih
krvnih sastojaka pod utjecajem gravitacije. Gustoca eritrocita je vec¢a od gustoce plazme tako da se oni
odvajaju na dno epruvete potiskujuci plazmu prema gore. Procjena brzine sedimentacije eritrocita ima
klini¢ku i patofiziolosku vrijednost, a promjene ukazuju na promijenjenu ravnotezu elektrostatskih,
gravitacijskih i viskoznih sila krvnih sastojaka, a mjeri se u jedinici mm/h. Ubrzana sedimentacija eritrocita
ukazuje na akutne i kroni¢ne infekcije, reumatske i maligne bolesti kao i degenerativne bolesti. Takoder,
fizioloski povecanu sedimentaciju mozemo uociti i kod osoba starije Zivotne dobi te trudnica. Snizena brzina
sedimentacije eritrocita ukazuje na prirodne sré¢ane anomalije i kongestivno zatajenje srca, policitemiju
rubra vera, odredene anemije (srpasta anemija i hipokromna mikrocitna anemija) te hipofibrinogenemije.

CILJ

Ovaj rad ima svrhu usporediti metode za sedimentaciju eritrocita; zlatni standard, Westergren metodu i
automatiziranu metodu na uredaju iSED te na osnovu rezultata utvrditi djelotvornost metoda statisticki
obradenim podacima analize.

MATERIJALI I METODE

U ovom istrazivanju koje je provedeno na Zavodu za medicinsko laboratorijsku dijagnostiku Klinickog
bolni¢kog centra Split analizirano je 119 uzoraka pacijenata razli¢ite dobi. Uzorak je puna venska krv koja
se uzorkovala u epruvetu od 2ml sa antikoagulansom etilenaminotetraoctena kiselina K3EDTA 3.6 mg
te u epruvetu od 1.6 ml sa antikoagulansom natrijevim citratom 0.4 ml. Nakon uzorkovanja epruvete su
homogenizirane laganim mjesanjem. Kriterij isklju¢enja bio je prisutnost mogucih ugrusaka ili hemoliza
uzorka. Analiza se morala obraditi unutar 2 sata od venepunkcije. Uzorci venske krvi analizirani dvjema
analitickim metodama, Westergren metodom i automatskim analizatorom iSED Alcor Scientific.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U ovom istrazivanju usporedena je Westergren metoda sa automatiziranom metodom na uredaju iSED.
Statisticka analiza ukazala je na dobru korelaciju dvije metode ali i na odstupanja, nesukladnosti te sistemsku
pogresku mjerenja, stoga zaklju¢ujemo da automatizirana metoda na uredaju iSED nije prihvatljiva i ne
moze zamijeniti referentnu Westergren metodu

KLJUCNE RIJECI

Sedimentacija eritrocita, Westergren metoda, analizator iSED
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BROJ TROMBOCITA KAO PROGNOSTICKI CIMBENIK
U BOLESNIKA S METASTATSKIM KARCINOMOM
DEBELOG CRIJEVA

DIJANA VARGANOVIC', Mirela Florijanéi¢', Josipa Flam'

' KBC Osijek, Osijek, Hrvatska
vdijana7@gmail.com

uvoD

Veliki broj studija pokazao je da je povecani broj trombocita povezan sa razvojem i progresijom kod mnogih
karcinoma, te znacajnim skra¢enjem prezivljenja. Trombocitoza i aktiviranje trombocita moze se koristiti
kao prognosticki ¢imbenik kod bolesnika oboljelih od karcinoma debelog crijeva, a povezani su s losijim
prezivljenjem do progresije bolesti i ukupnim prezivljenjem. Porast broja trombocita je jedan od prvih,
nespecifi¢nih znakova progresije maligne bolesti.

CILJ

Cilj naseg istrazivanja je odrediti promjene u broju trombocita od dijagnoze do progresije bolesti, te na
ukupno prezivljenje kod bolesnika sa metastatskim karcinomom debelog crijeva, a kod kojih metastaze
nisu operirane.

MATERIJALI I METODE

U razdoblju od tri godine (2010. - 2012.g.) iz povijesti bolesti bolesnika sa Zavoda za onkologiju i radioterapiju
KBC Osijek dobiveni su podaci o dobi i spolu bolesnika, sijelu metastatske bolesti, te broju trombocita i
drugih parametara krvne slike. Takoder su dobiveni podaci o nac¢inu postavljanja dijagnoze, viemenu do
progresije bolesti i datumu smrti.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U razdoblju od 2010.-2012.g. na Zavodu za onkologiju i radioterapiju KBC Osijek evidentirano je 907
bolesnika oboljelih od karcinoma debelog crijeva (463 sa dijagnozom Ca kolona i 454 sa dijagnozom Ca
rektuma). Od tog broja 203 bolesnika je bilo sa dijagnozom metastatskog karcinoma, za 24 bolesnika su bili
nepotpuni podaci o bolesti, laboratorijskim nalazima i smrti, te je broj ispitanika bio 179. Kod postavljanja
dijagnoze prisustvo metastaza dokazano je kod 108 bolesnika, dok je kasnije metastaze razvio 71 bolesnik.
Rezultati analize su pokazali statisticki znacajno utjecaj povisen broj trombocita na prezivljenje promatranih
bolesnika od dijagnoze bolesti do smrti (Kaplan-Meier test prezivljenje, P=0,002). Zaklju¢ak: Povecan broj
trombocita ima statisti¢ki znacajan utjecaj na preZivljenje promatranih bolesnika te moze posluziti kao dobar
prognosticki ¢imbenik na losiju prognozu i prezivljenje bolesnika s metastatskim karcinomom debelog
crijeva. Analize podskupina pokazale su da je poviseni broj trombocita bio povezan s loSijom stopom
prezivljenja i kod primarnog kolorektalnog karcinoma i kod metastaza kolorektalnog karcinoma koje se
mogu resektati. Poviseni broj trombocita predvidio je pogorsanje primarnog kolorektalnog karcinoma i
resektabilne kolorektalne metastaze u jetri. Rezultati ove meta-analize usporedno sa provedenom studijom
u KBC Osijek pokazuju da je kod raka debelog crijeva kraca stopa prezivljenja povezana s povisenim brojem
trombocita. (1) Od osoba kojima je karcinom dijagnosticiran unutar 6 mjeseci nakon krvne pretrage, 19,5%
imalo je vrlo visok broj trombocita (gornjih 10 percentila). U analizi osjetljivosti, primijetili smo sli¢ne nalaze,
s povezanosti s nekim vrstama raka medu pojedincima s trombocitozom.

KLJUCNE RIJECI

karcinom, karcinom debelog crijeva, metastaze, trombociti

102 KNJIGA SAZETAKA



P28
USPOREDBA AUTOMATIZIRANE METODE ZA BRZINU
SEDIMENTACIJE (ESR) S WESTERGREN METODOM

SONJA PRISUDA', Vesna Kui¢-Vadlja', Sanela Petrovi¢’, Jasna Stanfel’

' KBC Osijek, Osijek, Hrvatska
sonja.prisuda@gmail.com

uvoD

Automatizirana metoda za mjerenje brzine sedimentacije eritrocita ESR (eng. erythrocyte sedimentation
rate) na aparatu iSED (Biomax) mjeri agregaciju eritrocita u prvoj fazi sedimentacije eritrocita. Tada dolazi do
stvaranja,Rouleaux” formacija ¢ijem brzem stvaranju doprinosi prisustvo upalnih proteina. Brzina stvaranja
+Rouleaux” formacija direktno je proporcionalna brzini sedimentacije eritrocita. Na rezultate ne utjece
hematokrit (Htc) i mjerenje traje samo 20 sekundi.

ClILJ
Usporediti automatiziranu ESR s referentnom Westergren metodom.
MATERIJALI | METODE

Izmjeren je ESR kod 29 ispitanika (12 Zena i 17 muskaraca) s vrijednostima Htc u rasponu od 0,219 do 0,473.
Za izradu automatizirane ESR koristili smo vacutainer s ljubicastim ¢epom K2 EDTA (Becton Dickinson). Za
Westergren metodu vacutainer s crnim ¢epom 4 NC (BD) i jednokratne pipete Vacupeta.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Rezultate smo obradili statisti¢kim testom Passing-Bablok pri c¢emu smo dobili sljedece rezultate: y = 0.86x +
0,43 Interval pouzdanosti (Confidence interval - Cl) pri tome iznosi: Cl (proporcionalna razlika) — 0.71 - 0,97
Cl (stalna razlika) — -1.6 - 2,8 U Bland-Altmanovom grafu srednja razlika izmedu metoda je 5,2 mm/3.6 ks.
Automatizirana metoda ESR usporediva je sa standardiziranom, referentnom metodom po Westergrenu.
Postoji manja proporcionalna razlika koja nije statisticki znacajna. Razlog tome su niske vrijednosti Htc kod
nekih ispitanika jer Htc ima utjecaj na rezultate kod Westergren metode, ali ne i kod automatizirane metode
za odredivanje ESR. Uz to postoji i vedi rasap rezultata unutar referentnog intervala. Zbog toga je potrebno
provesti ispitivanje na ve¢em broju ispitanika s izrazenom anemijom. Jedna od prednosti automatizirane
metode ESR je $to se koristi isti uzorak kao i za krvnu sliku (K2 EDTA) tako da nema nepotrebnog uzorkovanja
dodatnih epruveta. Automatizirana metoda ESR je pouzdana jer nema utjecaja Htc na rezultate.

KLJUCNE RIJECI

Brzina sedimentacije eritrocita, automatizirana metoda, Westergren metoda, hematokrit
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SNIZENA AKTIVNOST GLUKOZA-6-FOSFAT
DEHIDROGENAZE KAO UZROK NOVOROBDENACKE
HEMOLITICKE ANEMIJE - PRIKAZ SLUCAJA

SANELA PETROVIC', Vesna Kui¢-Vadlja', Sonja Prisuda’, Jasna Stanfel’

' KBC Osijek, Osijek, Hrvatska
sancylab@gmail.com

uvoD

Glukoza-6-fosfat dehidrogenaza (G-6PDH) je enzim glikolitickog puta koji je prisutan u svim stanicama. U
eritrocitima nedostatak G-6PDH je najces¢i poremecaj eritrocitnih enzima i predstavlja spolno X-vezanu
nasljednu bolest. Snizena aktivnost G-6PDH se najce$¢e manifestira kao hemoliticka anemija nakon akutnih
infekcija i uzimanja lijekova koji djeluju kao oksidansi (antimalarici). Bolest se ocituje hemolitickom krizom.

ClLJ
Utvrditi uzrok hemoliticke anemije kod novorodenog djeteta.
MATERIJALI | METODE

Na Pedijatrijski odjel KBC Osijek zaprimljeno je musko nedonosce u 15 satu Zivota zbog izrazite anemije
i zutice. Dijete je klini¢ki i laboratorijski obradeno te je utvrdena hemoliticka anemija s retikulocitozom i
eritroblastozom. U sklopu obrade zatrazeno je odredivanje aktivnosti G-6PDH kao moguceg uzroka in vitro
hemolize. G-6PDH u eritrocitima smo odredivali spektrofotometrijskom metodom (Randox) u UV podrucju
nakon potpunog liziranja eritrocita. Princip se temelji na mjerenju redukcije NADP+ u NADPH na valnoj
duljini od 340 nm. Rezultat se izrazava kao aktivnost G-6PDH po eritrcitu. Uzorak za odredivanje je EDTA
venska krv, a mjerenje je izvrieno na instrumentu ExI Dimension ( Siemens).

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Ve pri prvom mjerenju aktivnosti G-6PDH kod muskog nedonosceta uocena je snizene vrijednosti u odnosu
na referentni raspon koja bi mogla biti uzrok hemoliti¢cke anemije u djeteta. Aktivnost je bila niza usprkos
pojavi mladih oblika eritrocita u perifernoj krvi koji imaju vecu aktivnost enzima u odnosu na zrele eritrcitu.
Mjerenjem aktivnosti G-6PDH tijekom 2 godine i starenjem djeteta izmjerene su izrazito snizene aktivnosti
G-6PDH koje bi odgovarale aktivnosti na koje se javljaju u pacijenata koji su hemizigoti. Za potvrdu ovih
pretpostavki potrebno je napraviti molekularnu analizu. Dodatni problem koji smo uocili je nedostatak
adekvatnih referentnih intervala za nedonoscad i novorodencadi populaciju kako bi se deficit G-6PDH
mogao utvrditi $to prije nakon rodenja djeteta s ovom enzim Opatijom.

KLJUCNE RIJECI

G-6PDH, hemoliticka anemija, retikulocitoza,eritroblastoza
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PROTOCNA CITOMETRIJA U DIJAGNOSTICI SARKOIDOZE

MLADENKA HRKAC', Maja Rupéi¢'

' KBC Zagreb
ivahrkac7@gmail.com

uvoD

Sarkoidoza je sustavna bolest koja ima genetsku osnovu, a najéesce je potaknuta ¢cimbenikom okolisa.
Mehanizam bolesti temelji se na prekomjernim imunoloskim reakcijama izmedu antigen-prezentirajucih
stanica i T limfocita, a posljedica je stvaranje nekazeoznih upalnih granuloma sastavljenih od nakupina
epiteloidnih makrofaga okruzenih CD4+ T limfocitima.

CILJ

Odredivanje dijagnosticke to¢nosti laboratorijskog parametara u postavljanju dijagnoze sarkoidoze.
Usporedba vrijednosti laboratorijskih parametara (CD4/CD8, udio limfocita) izmedu pacijenata sa
postavljenom dijagnozom sarkoidoze i pacijenata kod kojih dijagnoza nije postavljena.

MATERIJALI I METODE

Opservacijska retrospektivna studija provedena je na pacijentima suspektnim na sarkoidozu pluca i
medijastinalnih limfnih ¢vorova. Postupci ustrojenog istrazivanja dio su rutinske dijagnosticke obrade
bolesnika koja ukljucuje odredivanje omjera CD4 i CD8 limfocita T u BAL-u. Za parametre kontrolne skupine
ispitanika koristile su se vrijednosti dobivene dijagnostickom obradom bolesnika kod kojih je u konacnici
isklju¢eno postojanje sarkoidoze. Rezultati su statisti¢ki obradeni koristenjem odgovarajucih statistickih
metoda. Razlike u vrijednostima laboratorijskih parametara izmedu bolesnika i kontrolnih pacijenata
testirane su statistickim testovima za neovisne uzorke: Mann-Whitney testom i t-testom za nenormalno i
normalno distribuirane podatke

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U uzorcima bronhoalveolarnih lavata kod pacijenata s potvrdenom dijagnozom omjer CD4/CD8 imao
je daleko vece vrijednosti, nego u uzorcima pacijenata kod kojih dijagnoza nije bila potvrdena. Takoder,
udio limfocita kod pacijenata s potvrdenom dijagnozom takoder je bio veéi nego kod pacijenata kod kojih
dijagnoza nije potvrdena.

KLJUCNE RIJECI
CD4/CD8, udio limfocita, sarkoidoza, dijagnostc¢ka vrijednost
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P31
ZNACENJE ODREBIVANJA KONCENTRACIJE
PREALBUMINA U DIJALIZIRANIH BOLESNIKA

ZELJKO LONCAR, Maja Stimac

KBC Rijeka, Rijeka, Hrvatska
zloncar.ri@gmail.com

uvoD

BubrezZna bolest sve je ¢esc¢a u Hrvatskoj i u svijetu. Uz metode lijeenja razvijaju se i nove dijagnosticke
metode pa se tako izmedu ostalog i prealbumin zbog svojeg kratkog poluZivota (t/2=2-3dana) moze koristiti
kao biljeg malnutricije te se smatra ranijim pokazateljem pothranjenosti od albumina.

CIL)

Kod bolesnika s kroni¢cnom bubreznom bolesti malnutricija je ¢esto stanje i povezana je s losijim ishodom
lijecenja. Cilj naseg rada bio je ispitati je li prealoumin dobar pokazatelj malnutricije; povezanost nutritivnih
parametara BMI, albumina i prealbumina kod pothranjenih i normalno uhranjenih pacijenata. Ispitivali smo
postoiji li statisticki znacajna razlika izmedu ove dvije skupine bolesnika u koncentraciji ureje, kreatinina,
CRP-a, feritina, kolesterola i triglicerida.

MATERIJALI I METODE

Rad je obuhvatio 115 bolesnika koji se zbog terminalnog zatajenja bubrega lijece u Zavoda za dijalizu,
nefrologiju i transplantaciju, Klinickog bolni¢kog centra Rijeka (KBC Rijeka). U ispitivanje je bilo uklju¢eno
66 muskaraca (57%, 15-91 god.) i 49 zena (43%, 34-91 god.). Duljina trajanja hemodijalize bila je 51.7+72.2
mjeseci. Uzorci krvi obradeni su u Klinickom zavodu za laboratorijsku dijagnostiku, KBC Rijeka, tijekom
ozujka 2016. godine. Koncentracija biokemijskih parametara izmjerena je spektrofoteometrijskim metodama
i imunoturbidimetrijom. MedCalc 12.7.0.0.(MedCalc Software, Mariakerke, Belgium) i Microsoft excel
14.0.6129.5000 (Microsoft corporation, USA) su upotrijebljeni za statisti¢cku analizu podataka. P < 0.05 je
prihvacen kao statisticki znacajan.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Na temelju zadanog kriterija 14 bolesnika (12%) klasificirano je u skupinu pothranjenih (prealbumin
0.2mg/L). Nasi rezultati ukazuju da se koncentracija albumina i prealbumina statisti¢ki znacajno razlikuje
izmedu ove dvije skupine (P<0.0001; P0.4 mg/L). Parametri kod kojih je utvrdena statisticki znacajna razlika
izmedu dvije skupine su i kreatinin (P=0.0285), ureja (P<0.0001), kolesterol (P= 0.0081), trigliceridi (P=
0.0123) i CRP (P<0.0001). U skupini normalno uhranjenih bolesnika koncentracija albumina i prealbumina
je visa nego u skupini pothranjenih. Pothranjeni bolesnici imaju nize vrijednosti albumina, prealbumina,
ureje, kreatinina, kolesterola i triglicerida , dok je CRP kao parametar upale bio visi u ovoj skupini. Snizene
koncentracije prealbumina i albumina u skupini pothranjenih bolesnika u skladu su s literaturnim podatcima
prema kojima je njihova snizena koncentracija biljeg pothranjenosti. Prealbumini i aloumini spadaju u
skupinu negativnih reaktanta akutne upale.

KLJUCNE RIJECI

prealbumin, dijalizirani bolesnici

106 KNJIGA SAZETAKA



P32
PODREDIVANJE FIBRINOGENA KOD BOLESNIKA OBOLJELIH
OD TUMORA

Zoran lvezi¢', NIKOLINA BABIC?, Ana Kvesic?

' Op¢a bolnica,Dr. Josip Bencevic¢”
2 Dom zdravlja Bakovo
zivezic.bolnica@gmail.com

uvoD

Koagulacija krvi je proces u tijelu u kojem krv iz tekuceg stanja prelazi u gel stanje zahvaljujudi pretvorbi
topivog plazmatskog proteina fibrinogena u netopivi oblik fibrin. Fibrin tvori mrezicu oko koje se formira
ugrusak. Pretvorba fibrinogena u fibrin je rezultat niza enzimskih procesa od kojih prva reakcija ima
pojacavajuci efekt na daljnji proces.

ClLJ

Cilj studije je odrediti utjecaj fibrinogena kod bolesnika oboljelih od tumora i tumorskih bolesti. Kod upalnih
procesa kao i kod karcinoma fibrinogen je u porastu. Cilj je odrediti fibrinogen kod bolesnika oboljelih od
malignih bolesti i benignih tumora $to ce biti prikazano u rezultatima.

MATERUALI I METODE

Metode odredivanja fibrinogena: 1. Fibrinogen metoda modificirana po Schiltzu 2. Odreduvanje fibrinogena
modificirano po Claussu 3. Modificirana Claussova metoda

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Referentna vrijednost za fibrinogen je od 200 do 400mg/dI.Broj pacijenata kod kojih je odredivan fibrinogen
je 100.Kod benignih tumora u rasponu koncentracije od 201 do 300 mg/dI bilo je 16 pacijenata(32%).0d
301-400 mg/dl 18 pacijenata(36%),i u rasponu 501-600 mg/dl10%. Kod malignih tumora rezultati pokazuju
povisenu vrijednost fibrinogena.U rasponu koncentracije 401-500 mg/dl je 15 pacijenata.,u rasponu501-600
mg/dl 16 ,dok je u rasponu 601-700 mg/dl 14%.Dok je kod benignih tumora vrijednost fibrinogena u
granicama normale 371 mg/dl,kod malignnih je povisena. Ukupna srednja vrijednost je 594 mg/dl.U grupi
bolesnika oboljelih od malignih tumora pronadena je znacajno visa koncentracija fibrinogena koja se moze
tumaciti povecanim djelovanjem malignog tumora na hemostazu.

KLJUCNE RIJECI

fibrinogen, benigni, maligni tumor
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P33
ULOGA GENOTIPIZACIJE DPYD U ONKOLOSKIH
PACIJENATA

MAJA MEZAK HERCEG, Zrinka Mirkovi¢, Lana Ganoci, Livija Simiéevi¢

KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
maja.mezak.herceg@kbc-zagreb.hr

uvoD

Fluoropirimidini (FP) su, kao dio kemoterapijskih protokola, naj¢es¢e primjenjivani u lije¢enju solidnih
tumora. Metabolizam FP najvise ovisi o aktivnosti enzima dihidropirimidin dehidrogenaze (DPD).

CIL)

Brojne varijante gena koji kodira enzim DPD (DPYD) su povezane sa smanjenom aktivnosti DPD i kao
posljedicu imaju toksi¢ni u¢inak FP. Otkrivanjem nositelja varijantnih alela moguce je sprijeciti ozbiljne pa
i smrtonosne nuspojave FP.

MATERIJALI I METODE

U Odjelu za farmakogenetiku i individualizaciju terapije (KZLD, KBC Zagreb) provodi se genotipizacija
pet polimorfizama gena DPYD (*2A, *13, c.496A>G, c.1236G>A i c.2846A>T). Iz uzorka pune krvi (s EDTA)
izdvaja se DNA koja se zatim genotipizira. Metoda je TagMan® PCR u stvarnom vremenu koja se temelji
na hibridizaciji DNA slijeda od interesa i oligonukleotidne probe oznacene fluorescentnom bojom koja
omogucuje prijenos energije fluorescentnom rezonancijom. Provodi se na uredaju 7500 Real-Time PCR
System (Applied Biosystems, SAD) i temelji se na kvantifikaciji fluorescencije, ciji signal raste s povecanjem
broja kopija produkta. Fluorescentni signal se analizira pomocu racunalnog programa 7500 Fast Software
v.2.3. (Applied Biosystems, SAD). Prisutnost odredenog fluorescentnog signala VIC® i/ili FAM® ukazuje na
prisutnost odgovarajucih alela i o¢itava se prema zadanom za svaki polimorfizam.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Najvazniji polimorfizam DPYD povezan s toksi¢nos¢u FP je DPYD*2A jer kodira nefunkcionalan DPD. Ostale
varijante DPYD povezane sa smanjenom funkcijom ili potpuno bez funkcije enzima te toksi¢nosti FP su *13,
Cc496A>G, c.1236G>A i c.2846A>T. Smjernice The Clinical Pharmacogenetics Implementation Consortium
preporucuju uporabu alternativnog lijeka za homozigotne nositelje nefunkcionalnih alela DPYD (*2A, *13,
¢.2846A>T) zbog neaktivnog DPD, dok za heterozigotne nositelje treba razmotriti smanjenje pocetne doze
barem za 50 %, koju treba titrirati i povisiti ovisno o simptomima toksi¢nosti.

KLJUCNE RIJECI
GENOTIPIZACIJA DPYD
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DOKAZIVANJE VIRUSNIH UZROCNIKA RESPIRATORNIH
INFEKCIJA GORNJEG | DONJEG DISNOG SUSTAVA PCR
METODOM U DJECJOJ BOLNICI SREBRNJAK

NATALIJA MILEC, Darija Vrzi¢, Zeljka Tomas, Tea Duvanéi¢, Vesna Kusec

Dje¢ja bolnica Srebrnjak, Zagreb, Hrvatska
natalija.milec95@gmail.com

uvoD

Za potrebe dijagnostike pedijatrijske populacije u sklopu zdravstvene skrbi u DBS kao rutinska pretraga za
dokazivanje virusnih uzro¢nika respiratornih infekcija gornjeg i donjeg disnog sustava koristi se molekularna
dijagnostika PCR-om.

CILJ

Cilj ovog rada prikazati je broj zahtjeva i usporediti rezultate ove pretrage za dva odabrana vremenska
razdoblja, od 20. veljace do 19. oZujka te od 20. svibnja do 19. lipnja, za koje ocekujemo razliku u broju
pozitivnih rezultata kao i u uzro¢nicima respiratornih infekcija.

MATERIJALI I METODE

Uzorci za ovu dijagnosticku metodu obuhvacaju bris nazofarinksa ili Zdrijela, aspirat nazofarinksa, sputum
i bronho-alveolarni lavat. Virusni patogeni izdvajaju se metodom automatizirane izolacije DNA/RNA na
uredaju Samag (Sacace Biotehnology, Italija). Po izolaciji patogeni se umnazaju metodom PCR u stvarnom
vremenu (eng. Real-Time PCR). PCR je vrlo osjetljiva metoda koja omogucava brzo umnozavanje specifi¢cnog
segmenta DNK ili RNK pri ¢emu je PCR u stvarnom vremenu tehnika koja omogucava istovremeno
umnozavanje i detekciju pomocu florescentno obiljezenih pocetnica (eng. primer). U DBS koristi se komplet
kemikalija za visestruki PCR (eng. multiplex PCR kit) koji omogucava istovremenu detekciju 18 virusnih
patogena: influenza A (M1), B (M1) te soj HIN1(2009) (hemaglutinin), respiratorni sincicijski virus tip A (N) i
tip B (N), parainfluenza tip 1 (ha-neuraminidaza), tip 2 (ha-neuraminidaza), tip 3 (ha-neuraminidaza) te tip 4
(fuzijski gen), adenovirus (hekson), metapneumovirus (N), bocavirus (NS1), rhinovirus (konzerv. regija 5'UTR),
enterovirus (konzerv. regija 5'UTR), coronavirus soj 229E (nukleoprotein), soj NL63 (nukleoprotein), soj OC43
(nukleoprotein), soj HKU1 (nukleoprotein). Uredaj na kojem je provedena analiza je AriaMx Real-Time PCR
system (proizvodaca Agilent Technologies, SAD), a koristen je komplet kemikalija Viasure Real-Time PCR
detection kit (proizvodaca Certest BioTech, Spanjolska). Kako bi se osigurala pouzdanost i kvaliteta rezultata
u svakodnevnoj molekularnoj dijagnostici PCR-om koristi se pozitivna i negativna kontrola (CerTest Biotech,
Spanjolska) te jedanput godidnje vanjske kontrole kvalitete (QCMD Respiratory Il EQA Programme, UK).
Pretrage se rade svakim radnim danom, a nalazi izdaju unutar radnog vremena.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U prvom odabranom razdoblju (20. veljace - 19. oZujka) zaprimljen je i obraden 41 uzorak, a u drugom
(20. svibnja - 19. lipnja) 25 uzoraka. U prvom razdoblju pozitivna su bila 33 uzorka, a negativno 8 uzorka.
Naj¢esci patogeni bili su metapneumovirus (20 pacijenata) i rhinovirus (15 pacijenata). U drugom razdoblju
pozitivno je bilo 18 uzoraka, a negativno 7 uzoraka. Naj¢es¢i patogeni bili su rhinovirus (14 pacijenata) i
parainfluenza tip 3 (5 pacijenata). Molekularna dijagnostika PCR-om je suvremena dijagnosticka metoda
koja omogucuje dobivanje brzih rezultata i olak$ava odluku o odgovaraju¢em lije¢enju pacijenta.

KLJUCNE RIJECI

pedijatrijska populacija, respiratorne infekcije, virusni patogeni, real-time PCR
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POVEZANOST ABO SUSTAVA KRVNIH GRUPA S TEZINOM
KLINICKE SLIKE | ISHODOM BOLESTI KOD INFEKCIJE
SARS-COV-2

MIRNA GLEGJ', Nenad Neskovic¢? Ivana Harsanji Drenjancevic¢? Dario Sabadi?,
Andelka Bugarin®, Saska Marczi®>, Marina Samardzija®, Mirjana Suver Stevic®

TKBC Osijek, Klinicki zavod za transfuzijsku medicinu

2 KBC Osijek, Klinika za anesteziologiju i reanimatologiju, Medicinski fakultet Osijek, Sveuciliste Josipa Jurja Strossmayera u Osijeku
3 KBC Osijek, Klinika za infektologiju, Medicinski fakultet, Sveuciliste Josipa Jurja Strossmayera u Osijeku

+KBC Osijek, Klinicki zavod za transfuzijsku medicinu

5 KBC Osijek, Klinicki zavod za transfuzijsku medicinu, Medicinski fakultet Osijek, Sveuciliste Josipa Jurja Strossmayera u Osijeku
mirnaglegj@gmail.com

uvoD

Grada antigena ABO sustava krvnih grupa odredena je oligosaharidnim komponentama na membrani
eritrocita koje mogu djelovati kao receptori i/ili koreceptori za vezanje patogena. Pretpostavlja se kako razlika
u gradi izrazenog antigena odreduje bolju ili losiju otpornost na odredene bakterijske i virusne infekcije.
Nositelji krvne grupe O nemaju izraZzene antigene krvnih grupa na povrsini eritrocita $to se dovodi u vezu
s relativnom otpornosti na neke infektivne bolesti. Prema dosadasnjim istrazivanjima, osobe krvne grupe
A imaju veci rizik za obolijevanje od odredenih infektivnih bolesti zbog ¢ega se javila pretpostavka kako bi
ista mogla nositi vedi rizik za tezu klini¢ku sliku nakon infekcije SARS-CoV-2.

CILJ
IstraZiti povezanost ABO sustava krvnih grupa s teZzinom klinicke slike i ishodom bolesti COVID-19.
MATERIJALI | METODE

Istrazivanje je obuhvacalo 1687 bolesnika koji su tijekom dvije pandemijske godine (2020.-2022.) bili
hospitalizirani u KBC Osijek. Sukladno tezini klinicke slike bolesnici su podijeljeni u dvije skupine. Prva
skupina ukljucivala je hospitalizirane bolesnike sa srednje tesSkim oblikom COVID-19 dok su drugu skupinu
¢inili bolesnici s teskim oblikom bolesti ¢ije je lijecenje zahtijevalo potporu mehanicke ventilacije. U
istrazivanje je uklju¢eno i 7086 dobrovoljnih darivatelja krvi (DDK) koji su u istom razdoblju darivali krv, a
za koje je utvrdeno da nisu bolovali od navedenih oblika COVID-19.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U odnosu na DDK, frekvencija krvne grupe O u ukupnom broju bolesnika bila je statisti¢ki znacajno niza
(31,6 vs 36,3%, p<0,001). Kod istih ispitanika zastupljenost krvnih grupa A (41 vs 38,6%), B (18,9 vs 18,1%)
i AB (8,5 vs 7,0%) bila je visa u odnosu na DDK, ali razlika nije Cinila statisticku znacajnost. Promatranjem
komorbiditeta (dijabetes i hipertenzija) u obje skupine bolesnika, 18,4% bolesnika nije imalo navedene
komorbiditete, a 27,2% pacijenta imalo je obje dijagnoze. Veliki postotak bolesnika (51,1%) imao je
hipertenziju, dok je dijabetes imalo svega 2,9% pacijenata. Usporedbom parametara spola i krvnih grupa
s frekvencijom komorbiditeta medu promatranim skupinama nije uocena statisticka znac¢ajnost. Primjenom
univarijantne binomalne logisticke regresije uocena je znacajna povezanost tezeg oblika bolesti sa smrtnim
ishodom sa komorbiditetima, spolom i dobi kod pacijenata krvne grupe A. Nakon provedene multivarijantne
regresijske analize pokazalo se da jedino dob ima znacajnu povezanost sa smrtnim ishodom. Medijan dobi
bolesnika sa smrtnim ishodom statisticki je znacajno vedi (p<0,001) u odnosu na oporavljene bolesnike (73
(65-79) vs 70,5 (61-79)). ZAKLJUCAK: Uocena je statisti¢ki zna¢ajna manja zastupljenost krvne grupe O u
skupini oboljelih od COVID-19. Na smrtni ishod bolesti znac¢ajnu ulogu imala je jedino dob.

KLJUCNE RIJECI
Klju¢ne rijeci: SARS-CoV-2, ABO krvne grupe, COVID-19, hipertenzija, dijabetes
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MOLEKULARNA DIJAGNOSTIKA PH NEGATIVNIH
MIJELOPROLIFERATIVNIH NEOPLAZMI

Jadranka Jerkovi¢', ZELJKA VUJIN', Marijana Jurak’, Katja Puljéan’

' KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
kpuljcan@gmail.com

uvoD

Kroni¢ne mijeloproliferativne neoplazme (MPN) heterogena je skupina klonalnih bolesti pluripotentne
mati¢ne stanice, a manifestiraju se nespecificnom klinickom slikom te eritrocitozom, leukocitozom i/ili
trombocitozom u perifernoj krvi. Naj¢esca podjela ovih bolesti je na Ph negativne (Ph-) i Ph pozitivhe MPN
ovisno o prisustvu Ph kromosoma koji je posljedica translokacije izmedu kromosoma 9i 22, te posljedi¢nog
spajanja gena u fuzijski prijepis BCR::ABL1. Uloga molekularnog laboratorija u dijagnostici ovih bolesti je
nezaobilazna jer je diferencijano dijagnostic¢ki neophodno iskljuciti prisutnost Ph kromosoma (ili fuzijskog
prijepisa BCR::ABL1), te potvrditi prisutnost mutacija koje karakteriziraju (Ph-)MPN (Policitemiju veru,
esencijalnu trombocitemiju te idiopatsku mijelofibrozu) .

CILJ

Utvrditi u¢estalost zahtjeva za molekularnom obradom (Ph-)MPN te udio pozitivnih molekularnih biljega
JAK2 V617F, mutacija u genu za kalretikulin te MPL mutacija kojom se potvrduje dijagnoza bolesti.

MATERIJALI I METODE

U ispitivanje su ukljuceni svi bolesnici kojima je kroz 2022.godinu trazena molekularna dijagnosticka obrada
na fuzijski prijepis BCR::ABL1, JAK2 V617F, mutacija u genu za kalretikulin te MPL mutacija. U tu svrhu
izolirane su nukleinske kiseline iz uzoraka periferne krvi (JAK2 V617F i kalretikulin) i kostane srzi (fuzijski
prijepis BCR::ABL1 i MPL) i analizirani molekularni biljezi prema standardnoj laboratorijskoj praksi.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U periodu od godinu dana upuceno je 1766 zahtjeva, od toga 307 za analizu fuzijskog prijepisa BCR::ABL1 od
Cega je pozitivnih bilo 30 bolesnika (10%) te se oniiskljucuju iz daljnje obrade za (Ph-)MPN. Upuéeno je 1057
zahtjeva za JAK2 V617F od kojih je 127 bolesnika (12%) imalo dokazanu mutaciju. Obradu za mutaciju u genu
za kalretikulin zatraZzeno je za 223 bolesnika, a dokazana je u 15 bolesnika (6%) . Kona¢no, od 179 zahtjeva,
samo su u 2 slucaja (1%) potvrdene MPL mutacije. Svukupno, (Ph-)MPN potvdene su 144/1736 zahtjeva
$to Cini 8,3% dok se prema literaturi udio mutacija ovisno o bolesti kre¢e od 50 do 95% osim u slu¢aju MPL
mutacija ¢ija je ucestalost od 5-15%. Neproporcionalan broj zahtjeva i pozitivhih mutacija moze se objasniti
nespecifi¢cnim klinickim simptomima te dostupnosti uzorka periferne krvi za JAK2 V617F (60% od ukupnog
broja zahtjeva), te koristenje iste za iskljucivanje (Ph-)MPN u nejasnim klini¢kim slu¢ajevima. Dijagnostika i
diferencijalna dijagnostika (Ph-)MPN je sloZen algoritam koji obuhvaca Cetiri osnovne molekularne analize,
pritom je najizrazeniji probir na JAK2 V617F koji prema dobivenim rezultatima ne prikazuje racionalizaciju u
odabiru pretaga. S obzirom na veliki broj pristiglih lije¢nickih zahtjeva, a mali broj pozitivnih molekularnih
biljega koji bi opravdali klini¢ku sliku pacijenta, ne moze se primijeniti statisticki podatak o recipro¢nosti
pretraga i pozitivnih nalaza.

KLJUCNE RIJECI
BCR:ABL1, JAK2V617F, MPN
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TERMINALNI 6327 MIKRODELECIJSKI SINDROM U
NEURORAZVOJNOM POREMECAJU: PRIKAZ SLUCAJA

ANA JURAS', Ivanka Mikuli¢', Marija Gavran', Sanda Huljev Frkovi¢', Kristina Crkvenac Gornik'

' KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
ajuras@kbc-zagreb.hr

uvoD

Mikrodelecije i mikroduplikacije uzrok su klini¢kih poremecaja u otprilike 15 % pacijenata sa sumnjom
na gensku ili kromosomsku aberaciju. Primjenom metode molekularne kariotipizacije, array CGH(engl.
array comparative genomic hybridization) otkriveni su mnogi do sada nepoznati mikrodelecijski sindromi.
Mikrodelecijski sindrom 6q27je rijedak geneticki poremecaj, a nastaje zbog delecije regije 6q27 u kojoj su
smjesteni geni vazni za razvoj mozga.

CILJ

U ovom radu prikazujemo djecaka u dobi od 8 godina s heterotopijom sive tvari frontalno desno i okcipitalno
lijevo, kombiniranim tipom ADHD i kompleksnim specifi¢nim neurorazvojnim poremecajem.

MATERIJALI I METODE

Genomska DNA iz periferne venske krvi izolirana je upotrebom komercijalnog seta prema protokolu
proizvodaca (FlexiGene DNA kit, Qiagen, Hilden, Germany). Array CGH analiza napravljena je koristenjem
Agilent SurePrint G3 v2, 8x60 platforme prema uputama proizvodaca (AgilentTechnologies, Santa Clara, US).

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Array CGH analizom uzorka DNA nadena je terminalna delecija dugog kraka kromosoma 6, u regiji
6q27(167339714_170571559), veli¢ine 3,2 Mb. Deletirana regija obuhvaca 14 gena opisana u bazi OMIM od
kojih su patogeni: DLL1, SMOC2, TBHS2, ERMARD, PSMB1 i TBP. U bazi podataka DECIPHER (https://decipher.
sanger.ac.uk/) slucajevi delecija priblizne veli¢ine s djelomi¢nim preklapanjem regije okarakterizirani su
kao patogeni. Kod pacijenata s mikrodelecijom 627 prisutna je varijabilna ekspresivnost i ne postoji jasna
korelacija izmedu velic¢ine delecije i ozbiljnosti fenotipa. Terminalne mikrodelecije dugog kraka kromosoma
6 povezane su s fenotipom koji ukljucuje visestruke malformacije mozga, intelektualne poremecaje i
epilepsiju. Naj¢esce abnormalnosti mozga su abnormalnosti corpus callosuma, periventrikularna nodularna
heterotopija (PNH), hidrocefalus, polimikrogirija i cerebelarne malformacije. Strukturne abnormalnosti
mozga i kasnjenje u razvoju opisane su i kod bolesnika s manjim i ve¢im delecijama. Prema literaturi
najmanja regija preklapanja, koja je vjerojatno povezana s fenotipom mozdanih malformacija i intelektualnih
teskoca, velicine je 325 kb i sadrzi gene DLL1, PSMB1, TBP i PDCD2, koji su deletirani kod naseg pacijenta.
Gen TBP kodira faktor transkripcije koji je potencijalno povezan s kognitivnim razvojem.Pretpostavlja se
da je delecija gena DLL1 odgovorna za nastanak malformacija mozga.

KLJUCNE RIJECI

acgh, mikrodeecijski sindrom
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ANALYSIS OF EXPRESSION OF LNCRNA ANRIL AND
PVT1 IN PERIPHERAL CIRCULATION OF PATIENTS WITH
CALCIFYING AORTIC VALVE STENOSIS

JASENKA GRGURIC', Frane Pai¢?

! Laboratory for microbiology, Polyclinic for medical laboratory diagnostics, Synlab, Kraljevi¢eva 24, 10000, Zagreb
2 Department of medical biology, Faculty of Medicine, University of Zagreb, Salata 3, 10000 Zagreb
jasenka grguric@yahoo.com

In this study, we aimed to analyze the expression of IncRNA ANRIL and PVT1 in the peripheral circulation
(plasma) of patients with calcifying aortic valve stenosis (CAVS; n=45) [diagnosed at the Department of
Cardiac and Transplant Surgery, Clinical Hospital Dubrava] and the equal number of healthy controls. Signed
informed consent was obtained from all participants. The study was approved by the Ethics committee
of Clinical Hospital Dubrava and the Medical Faculty, University of Zagreb. Blood was isolated from CAVS
patients preoperatively before aortic valve replacement, and from control subjects after signed informed
consent for participation in the study. After isolation, peripheral blood samples (vacutainers with sodium
citrate) were centrifuged at 3000 g for 15 minutes, and the resulting plasma filtered through 0.2 um syringe
filters to obtain platelet-free plasma (PFP). The PFP samples were aliquoted into 1.5 mL Eppendorf tubes
and stored at -80 ° C. The quality and quantity of total RNA isolated from 500 pl of PFP samples by a
combination of Trizol reagent (Invitrogen Life Technologies) and miRNAeasy kit (Qiagen) were determined
using a NanoDrop spectrophotometer (Thermo Fisher Scientific). Reverse transcription was performed with
High fidelity cDNA Reverse Transcription Kit (Thermo Fisher Scientific), and qPCR analysis with CFX96 qRT-
PCR (Bio-Rad). All PCR reactions were performed in triplicate using TB Green ™ Premix Ex Tag ™ Il (Tli RNase
H Plus) PCR master mix (Takara Biotechnology Co., Ltd) and commercial gene primers. qPCR conditions were
as follows: 1:95°C305s; 2: 95° C5 s and 60° C 30 s, 40 cycles. Relative expression of the IncRNAs ANRIL and
PVT1 was normalized vs. GAPDH reference gene and the expression data were analyzed using the 2-AACT
method. The expression of IncRNA ANRIL and PVT1 was observed in both CAVS and control PFP samples
but no statistically significant difference was observed.
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INFEKCIJA VIRUSOM SARS COV-2 DJECE S AKUTNIM
RESPIRATORNIM SIMPTOMIMA

ANICA DZAJIC', Zoran Barusi¢?

' Dje¢ja bolnica Srebrnjak, Zagreb, Hrvatska
2 Klinika za infektivne bolesti,Dr. Fran Mihaljevi¢”
dzajicanica@yahoo.com

uvoD

Infekcija virusom SARS-CoV-2 u djece uglavnom dovodi do blagih ili ¢ak asimptomatskih infekcija, ali razlozi
za to nisu u potpunosti razjasnjeni. Smatra se da u tome vaznu ulogu imaju ucinkovitije lokalne tkivne
reakcije, bolja funkcija timusa i krizno reaktivna imunost, osobito u djece starije od 4 godine.

CiILJ

Uciniti retrospektivnu analizu laboratorijskih podataka o udjelu djece inficirane s virusom SARS-CoV-2 s
akutnim respiratornim simptomima, koja su upuéena u Djecju bolnicu Srebrnjak. Ispitati mogucu razliku
pozitivnih testova prema dobi djece.

MATERIJALI | METODE

Analizirani su rezultati testiranja djece na SARS-CoV-2 tjekom 2021 i 2022. godine. Djeca u dobiod 1 - 18
godina svrstana su u dvije skupine: Skupina 1. djeca koja su na obradu upucena 2021. godine (N = 1966);
medu njima je bilo 21 dijete u dobi < 4 godine te 32 djece u dobi > 5 godina. Skupina 2. djeca koja su na
obradu upucena 2022. godine (N = 992); medu njima je bilo 39 dijete u dobi < 4 godine te 39 djece u dobi > 5
godina. Uzorci (brisevi sluznice nazofarinska) uzeti su najlonskim Stapic¢ima za briseve te pohranjeni u sterilne
epruvete s medijem za pohranu ili fizioloskom otopinom. Virusna RNA izolirana je pomocu automatiziranog
sustava SaMag 12 i pripadajucih reagensa i potrosnog materijala za izolaciju virusnih nukleinskih kiselina
(Sacace Biotechnologies, Italija). Infekcija virusom SARS CoV-2 dokazana je metodom PCR (lancana reakcija
polimerazom; eng. Polymerase Chain Reaction) kojoj prethodi reverzna transkripcija RNA, koristenjem
reagensa Viasure SARS-CoV-2 (VS-NCO-212LE, CerTest Biotec, S.L.Pol, Spanjolska) specifi¢nih za ORF1ab i N
gen virusa SARS-CoV-2 na uredjaju Aria MX (Agilent Technologies, SAD). . U analizi su primijenjene pozitivha
i negativna kontrola PCR reakcije te je dodana vanjska ekstrakcijska kontrola (za pozitivnu i negativnu
kontrolu PCR prije same reakcije, za uzorke pacijenata prije izolacije RNA). Statisti¢ka analiza uc¢injena je
koristenjem hi2 testa (GraphPad software, USA).

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Tijekom 2021. godine u bolnicu je upuéeno dvostruko vise djece nego 2022. godine. U Skupini 1. virus
SARS CoV-2 dokazan je u 2, 7 % djece (53/1966), a u Skupini 2 u 7,9 % djece (78/992). Razlika medu dvjema
ispitivanim skupinama bila je statisti¢ki znacajna: Hi2 test = 37,47; p < 0,00001 (Tablica). Razlika prema dobi
nije postojala: Hi2 test = 1,37; p = 0,24. Retrospektivna analiza laboratorijskih podataka u udjelu djece s
COVID-19 prema dobi nije postojala. Postojao je statisticki znacajno vedi udio inficirane djece tijekom 2022.

KLJUCNE RIJECI
PCR, SARS CoV-2
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PREVALENCIJA SARS-CoV-2 VARIJANTI

ELEONORA LOZIC, Ivan Zuljevié-Mikas

KBC Zagreb
ela.lozic@gmail.com

uvoD

Koronavirusi imaju sferni oblik, mogu mijenjati svoj izgled i prekriti se ovojnicom. Ime "koronavirus" potjece
od izgleda virusa koji izgleda poput krune s bati¢astim izdancima koji strie iz ovojnice. Godine 2002.
pojavio se SARS-CoV, virus koji izaziva teski akutni respiratorni sindrom (SARS). U prosincu 2019. godine,
u gradu Wuhanu u Kini, primijecen je velik broj pneumonija nepoznate etiologije. Nakon izolacije virusa i
sekvenciranja njegovog genoma, utvrdeno je da se radi o koronavirusu slicnom SARS-CoV. U veljaci 2020.
godine, Svjetska zdravstvena organizacija (WHO) nazvala je bolest uzrokovanu tim novim koronavirusom
"Koronavirus bolest 2019" (COVID-19), dok je Medunarodni odbor za klasifikaciju virusa (ICTV) nazvao novi
koronavirus SARS-CoV-2.

CILJ

Istraziti ucestalost razlicitih varijanti virusa SARS-CoV-2 od svibnja 2022 do kraja prosinca 2022. godine.
Usporediti ucestalost varijanti virusa SARS-CoV-2 izmedu pacijenata koji se lijece na COVID odjelu, pacijenata
na drugim odjelima u bolnici, pacijenata koji su primljeni na hitni prijem i pacijenata koji su vanjski. Usporediti
rezultate dobivene PCR testiranjem s rezultatima dobivenim sekvenciranjem genoma virusa SARS-CoV-2.

MATERIJALI I METODE

Za uzimanje brisa nazofarinksa koristen je tanki i savitljivi Stapi¢ s vrhom od sintetickog materijala, poznat
kao "flocked" obrisak, dok je za bris orofarinksa koristen deblji bris. Brisovi su pohranjeni u sterilnoj fizioloskoj
otopini prije daljnje obrade. Uzorci su obradeni i testirani pomoc¢u molekularnih mikrobioloskih metoda,
posebno RT-PCR tehnike, kako bi se utvrdila prisutnost genoma virusa SARS-CoV-2 u uzorcima briseva
nazofarinksa i orofarinksa. Virusna RNA iz uzoraka je izolirana na Genrui uredaju s koristenjem odgovarajuceg
izolacijskog kompleta. Zatim su specificne regije genoma virusa umnozene pomocu RT-qPCR testa na
Aria MX uredaju uz upotrebu reagensa za detekciju ANDIS FAST SARS-CoV-2-qPCR Detection Kit. Test se
fokusira na tri sekvence gena: E gen, ORF1ab gen i N gen. Uzorci koji su pokazali pozitivne rezultate, s cp
vrijednostima manjim od 30 za E gen, ORF1ab geni N gen, poslani su na Hrvatski zavod za javno zdravstvo
(HZ)Z). HZJZ prikuplja takve uzorke iz cijele Republike Hrvatske i Salje ih na sekvenciranje u laboratorije
koje je Europski centar za prevenciju i kontrolu bolesti (ECDC) ovlastio za tu svrhu.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Da bi se donijeli zaklju¢ci o povezanosti tezine bolesti s odredenom varijantom, potrebno je detaljnije
analizirati anamneze pacijenata, klinicku sliku, prisutnost drugih bolesti i njihov cijepljeni status. RT-PCR
testiranje je brz i dostupan nacin za identifikaciju varijanti SARS-CoV-2, ali za potvrdu konacnih rezultata
pouzdanije je provesti sekvenciranje genoma virusa.

KLJUCNE RIJECI

SARS-CoV-2, prevalencija, RT-PCR, sekvenciranje genoma
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USPOREDBA UCESTALOSTI INFEKCIJE BAKTERIJAMA
CHLAMYDIA TRACHOMATIS | NEISSERIA GONORRHOEAE |1Z
RAZLICITIH BIOLOSKIH UZORAKA KOD MUSKARACA

VALENTINA DUREK'

'KBC Zagreb, Hrvatska
vale.durek@gmail.com

uvoD

Spolno prenosive bolesti — STD (engl. sexually transmitted diseases) su bolesti koje se prenose izravnim
kontaktom tijekom spolnoga odnosa (vaginalnog, analnog ili oralnog). Predstavljaju vaZan javnozdravstveni
i socioekonomski problem, a klamidija i gonoreja su medu najcesce zabiljezenim spolnim infekcijama kod
muskaraca. Chlamydia trachomatis je najcesci spolno prenosivi uzro¢nik na globalnoj razini pri ¢emu se
godidnje u svijetu biljezi oko 50 milijuna novozarazenih. Neisseria gonorrhoeae je gram negativna anerobna
bakterija od koje godisnje oboli oko 25 milijuna ljudi u svijetu. Iz arhive Odjela za imunolosku i molekularnu
dijagnostiku Klinike za infektivne bolesti,Dr. Fran Mihaljevi¢” retrospektivno ce se prikupiti rezultati analiza
RT-PCR testova analiziranih na prisutnost DNA bakterija Chlamydia trachomatis i Neisseria gonorrhoeae iz
bioloskih uzoraka urina, brisa orofarinksa i brisa rektuma muskaraca koji su primali klinicku skrb u Ambulanti
za spolno-prenosive bolesti kod muskaraca Zavoda za infekcije imunokompromitiranih bolesnika u razdoblju
0d 01.01.2022.do 31.12.2022.g.

ClLJ

Glavni cilj ovog rada je utvrditi ucestalost infekcije bakterijama Chlamydia trachomatis i Neisseria gonorrhoeae
kod muskaraca te analizirati razlike u prevalenciji s obzirom na dob pacijenata i vrstu bioloskog uzorka.

MATERUALI I METODE

U istrazivanju ce se koristiti uzorci urina, brisa orofarinksa i brisa rektuma muskaraca koji su primali klini¢cku
skrb u Ambulanti za spolno-prenosive bolesti kod muskaraca Zavoda za infekcije imunokompromitiranih
bolesnika. Uzorci su prikupljeni tijekom klinicke skrbi pacijenata, a obradeni su u Odjelu za imunolosku i
molekularnu dijagnostiku Klinike za infektivne bolesti,Dr. Fran Mihaljevi¢". Pretpostavljeni broj analizirani
uzoraka ukljucenih u istrazivanje je od 500 do 1000. Iz navedenih uzoraka urina, brisa orofarinksa i brisa
rektuma izolirane su DNA Chlamydia trachomatis i Neisseria gonorrhoeae Abbott RealTime CT/NG dvojnim
testom. Abbott RealTime CT/NG je test lancane reakcije polimerazom u stvarnom vremenu za izravnu
i kvalitativnu detekciju plazmidne DNA Chlamydia trachomatis i genomske DNA Neisseria gonorrhoeae.
Test ima visoku osjetljivost i specificnost te omogucuje dvostruku detekciju bakterija, a analiza se odvija
na Abbott M2000rt sustavu koji se sastoji od Abbott m2000sp i Abbott m2000rt. Na Abbott m2000sp se
odvija ekstrakcija DNA, dok se real time PCR odvija na Abbott m2000rt djelu. Ciljne sekvence DNA Chlamydia
trachomatis i DNA Neisseria gonorrhoeae se umonozavaju i prikazuju uz pomo¢ oligonukleotidnih sondi
te su rezultati testa vidljivi na Abbott m2000rt. Rezultati se izdaju kao pozitivni na detekciju bakterije ili
kao negativni.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Ovo istrazivanje ¢e po prvi puta odrediti usporednu ucestalost infekcija bakterijama Chlamydia trachomatis
i Neisseria gonorrhoeae u zarazenih muskaraca iz Republike Hrvatske.

KLJUCNE RUECI

DNA, Chlamydia trachomatis, Neisseria gonorrhoeae, RT-PCR
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ODREDIVANJE POLIMORFIZAMA CYP P450 GENA
U METABOLIZMU KANABIDIOLA
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' Sveuciliste u Splitu, Sveucilisni odjel zdravstvenih studija, Split, Hrvatska
2 Ljekarna Splitsko-dalmatinske zupanije, Split, Hrvatska
nkalajzic@ozs.unist.hr

uvoD

Dosadasnja istrazivanja pokazala su da neopioidna komponenta kanabisa, kanabidiol (CBD), moze
lijeciti razlicita klinicka stanja; stoga se terapijske dobrobiti CBD-a u pojedinoj populaciji nastavljaju
proucavati. Obzirom na nisku bioraspolozivost CBD-a vazno je odrediti 5to sve utjec¢e na koncentraciju
CBD-a u organizmu. Bioraspolozivost CBD-a moze ovisiti i 0 brzini metabolizma povezanog s genetskom
varijabilnos¢u citokroma (CYP) P450. U literaturi se spominje utjecaj polimorfizama gena: CYP2C9%2,
CYP2C9*3, CYP2C19%2, CYP2C19*3, CYP2C19*7 i CYP3A4.

CIL)
Glavni cilj bio je istraziti utjecaj polimorfizama CYP P450 gena na metabolizam CBD-a.
MATERIJALI | METODE

U istrazivanje je uklju¢eno 24 hipertenzivnih ispitanika (12 muskaraca i 12 Zena) u dobi izmedu 40 i 70 godina
koji su uzimali pripravke CBD-a. Prilikom prvog posjeta istrazivackom timu od ispitanika je izuzet uzorak
krvi. Za izolaciju DNA je koristen komercijalni komplet (High Pure PCR Template Preparation Kit, verzija 27,
kat. br. 11796828001, Roche Diagnostics GmbH, Mannheim, Njemacka). Ekstrahirana DNA je kvantificirana
pomocu Qubit 4 fluorimetra (Thermo Fischer Scientific, Waltham, MA, SAD). Koristenjem TagMan® SNP
testa genotipizacije (Thermo Fischer Scientific, Waltham, MA, SAD) i sustava Applied Biosystems 7500
Realtime lancane reakcije polimeraze (RT-PCR) (Applied Biosystems, Foster City, CA, SAD), genotipizirani
su: CYP2C9*2, CYP2C9*3, CYP2C19%*2, CYP2C19*3, CYP2C19*17 i CYP3AA4. Istrazivanje je odobirilo eticko
povjerenstvo Medicinskog fakulteta u Splitu 25. sije¢nja 2021. KLASA: 003-08/21-03/0003; UR. BROJ: 2181-
198-03-04-21-0001.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Prema fenotipu enzima CYP2C9*2*3 bilo je 13 (54%) ispitanika s normalnim metabolizmom (genotip
*1/*1), 8 (33%) s intermedijarnim metabolizmom (genotip *1/ *2 ili *1*3) i 3 ispitanika (13%) s losim
metabolizmom (genotip *2/*2, *2/*3 ili *3/*3). Prema fenotipu enzima CYP2C19%*2*17 bilo je 11 (46%)
ispitanika s normalnim metabolizmom (genotip *1/*1), 5 (21%) s intermedijarnim metabolizmom (genotip
*1/*2ili *2/*17), 7 ispitanika (29%) s brzim metabolizmom (RM) (genotip *1/*¥17) i 1 ispitanik (4%) s ultrabrzim
metabolizmom (UR) (*17/* 17). Kod enzima CYP2C9*2*3, ispitanici s fenotipom loSeg metabolizatora imali su
vece koncentracije CBD-a u plazmi. CYP2C19%2 i CYP2C19*17 bili su negativno povezani s razinama CBD-a u
mokraci. Potrebna su daljnja istrazivanja kako bi se utvrdio utjecaj enzima CYP P450 na metabolizam CBD-a.

KLJUCNE RIJECI
kanabidiol, CYP P450 gen, SNP genotipizacija
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PRIMJENA MALDI-TOF MS U IDENTIFIKACIJI KVASACA
RODA CANDIDA
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uvoD

Kvasci roda Candida su vazni uzrocnici infekcija u ljudi povezani s visokim morbiditetom i mortalitetom, a
brza i precizna identifikacija do razine vrste klju¢na je za pravilno lije¢enje zbog urodene rezistencije nekih
vrsta na antifungike. U ovom istrazivanju istrazujemo upotrebu MALDI -TOF spektrometrije za identifikaciju
Candida, inovativhu metodu temeljenu na masenoj spektrometriji.

CILJ

Cilj istrazivanja bio je pokazati nase iskustvo brzog i preciznog identificiranja Candida s tehnologijom
masene spektrometrije

MATERIJALI | METODE

MALDI TOF (engl. Matrix-assisted laser desorption/ionization time-of-flight) je metoda koja se koristi za
identifikaciju mikroorganizama izoliranih u klinickom mikrobioloskom laboratoriju, analizirajuci spektar
proteina pomocu masene spektrometrije. Maseni spektar uzoraka usporeduje se s referentnim uzorcima
koji se nalaze u bazi podataka. MALDI-TOF MS metoda se moze uspjesno primjenjivati za identifikaciju
mikroorganizama (bakterije, gljive i netuberkulozne mikobakterije) u rutinskom radu laboratorija. Stani¢na
stijenka Candida je sloZena struktura koja se sastoji od nekoliko slojeva, te se uz Matrix koristi i 70% mravlja
kiselina. Za identifikaciju mikroorganizama do sada su se koristile metode koje zahtijevaju duzu inkubaciju
te oteZavaju i produljuju vrijeme potrebno za postavljanje dijagnoze i adekvatno lije¢enje bolesnika. MALDI-
TOF MS je brza i jednostavna metoda kojom se skracuje vrijeme od prijema uzoraka do identifikacije
mikroorganizama. Analize koje se zasnivaju na spektrometriji masa visoko su selektivne i osjetljive, te je
zbog velike osjetljivosti moguce analizirati male koli¢ine proteina, $to omogucava analizu izrazito malih
volumena uzorka. Uvodenje MALDI-TOF MS metoda u rutinskoj praksi za identifikaciju pridonosi uspjesnosti
cjelokupnog dijagnostickog postupka. MALDI -TOF se moze uspjeSno primjenjivati za identifikaciju
mikroorganizama u rutinskom radu laboratorija kao toc¢na, brza, jeftina i jednostavna metoda. Primjenom
MALDI -TOF spektrometrije uspjesno smo identificirali razli¢ite vrste Candida prisutne u 200000 klinickih
uzoraka u razdoblju od dvije godine.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Iz ukupno obradenih 200000 uzoraka u razdoblju od 2 godine izolirali smo 12% Candida albicans (24000),
3,5% Candida glabrata (7000) i 2% Candida parapsilosis (4500). Identifikacija je provedena brzo i precizno,
omogucavajudi pravovremeno i ciljano lije¢enje. MALDI -TOF spektrometrija predstavlja mocan alat za
identifikaciju Candida. Njena brzina, preciznost i jednostavnost koristenja ¢ine je vrlo korisnom metodom u
klinickoj dijagnostici. Ovaj rad pruza daljnje dokaze o pouzdanosti MALDI -TOF spektrometrije kao metode
za identifikaciju Candida u svrhu poboljsanja ishoda bolesnika.

KLJUCNE RIJECI
MALDI-TOF, Candida, masena spektrometrija, matrix, identifikacija
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CLINICAL IMPACT OF MALDI-TOF MASS SPECTROMETRY
IDENTIFICATION OF NONTUBERCULOUS MYCOBACTERIA
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uvoD

Nontuberculous mycobacteria (NTM) are ubiquitous opportunistic pathogens causing infections in
immunocompromised patients. Current clinical guidelines recommend the identification of all NTM isolates
from respiratory samples to at least the species level using validated molecular or matrix-assisted laser
desorption/ionization time-of-flight mass spectrometry (MALDI-TOF MS) techniques. This is important
because choice of antimicrobial treatment differs depending on NTM species isolated. Clinical impact of
MALDI-TOF MS identification method on patient management is still unknown and data are scarce

CILJ

The aim of this study was to evaluate the clinical impact of MALDI-TOF MS NTM identification using Biotyper
Mycobacteria Library v6.0 (Bruker Daltonics GmbH, Bremen, Germany), currently used in routine laboratory
work.

MATERIJALI I METODE

Between January 2014 and November 2021, 101 NTM isolates were collected at University Hospital Center
Zagreb. The isolates were cultivated on a solid medium and were identified using the reference molecular
method of PCR-reverse hybridization (Hain Lifescience GmbH, Nehren, Germany) and MALDI Biotyper
Microflex LT/SH after protein extraction.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

MALDI-TOF MS accurately identified 95 (94.06%) NTM isolates at the species level. Most of the accurately
identified isolates (92/95; 96.84%) showed a 'high confidence identification' score of >1.80, while only 3.16%
(3/95) showed a score of <1.80. In the case of six (6/101; 5.94%) NTM isolates, the identification results
obtained by MALDI-TOF MS and those obtained by PCR-reverse hybridization were discrepant. Of the six
discrepant results, only one that was identified by PCR-reverse hybridization as Mycobacterium scrofulaceum
and by MALDI-TOF MS as Mycobacterium parascrofulaceum met the ATS/IDSA/ERS/ESCMID diagnostic
criteria for NTM pulmonary disease. However, a species was identified by PCR-reverse hybridization as
Mycobacterium malmoense in 2016 at the time of first isolation when patient was hospitalized and as
Mycobacterium scrofulaceum when we re-interpreted visible bands, which corresponds to changes in the
PCR-reverse hybridization test version used and different manufacturer’s instructions for interpretation.
None of this changes in identification would have cause the choice of different antimicrobial treatment.
Identification of NTM by MALDI Biotyper Mycobacteria Library v6.0 has shown high reliability. In literature
only a few cases caused by M. parascrofulaceum are documented thus far. Although MALDI-TOF MS
NTM identification with Mycobacteria Library v6.0 would not have an additional impact on the choice of
antimicrobials, its future integration in routine diagnostics could help clarify the epidemiology, clinical
characteristics, and a course of infections caused by less common NTM species.
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RESPIRATORY SYNCYTIAL VIRUS DETECTION DURING
THE COVID-19 PANDEMIC 2020-2022: EXPERIENCE OF
CROATIAN INSTITUTE OF PUBLIC HEALTH

BOJANA BOCKA', Ana Martinovi¢', Ivana Ferencak', Tian Kosar', Dominik Ljubas’,
Ema Imbrija', Irena Tabain’

" Hrvatski zavod za javno zdravstvo
bojana.bocka@hzjz.hr

uvoD

One of the main viruses responsible for respiratory tract infections in people of all ages worldwide is the
respiratory syncytial virus (RSV). RSV infection exhibits a seasonal pattern in a temperate region, occurring
from winter through early spring. RSV testing is valuable for determining and monitoring the start and end
of the RSV season, which is essential for infection prevention planning.

ciL)
We evaluated the trends of RSV detection in children during the COVID-19 pandemic (2020-2022).
MATERIJALI | METODE

The observational study included respiratory samples collected from children up to the age of 10 in the
Zagreb area. All samples were tested at the Virology Department, Croatian Institute of Public Health,
Croatia. The RSV was identified using the direct immunofluorescence test (DFA) method with commercial
monoclonal antibodies (Light Diagnostics RSV DFA, Millipore, USA) during 2020-2021. In January 2022
multiplex molecular testing (Respiratory Viruses 16-well panel, AUS Diagnostics, Australia) has been
implemented for RSV detection in respiratory samples.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Among 7038 patients tested, the proportion of RSV-positive cases was 16.52% (1133/7038). However,
during 2020 and 2021, the proportion of RSV-positive cases was higher (47.60% and 33.00%, respectively) in
comparison to 2022 when the proportion of RSV infection was 13.3% (702/5303; 13.3%). The most affected
group was infants, and an increase in median age was noted. Conclusion: In the initial phase of the pandemic,
the focus on conducting narrower testing, primarily for SARS-CoV-2, could have influenced the volume
of testing for RSV and the proportion of positive RSV cases. Nevertheless, the implementation of high-
throughput techniques such as multiplex PCR testing, along with the relaxation of pandemic restrictions,
had a notable effect on the number of RSV tests conducted. The increased volume of RSV testing resulted
in a decline in the rate of positive RSV cases.
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IN VITRO ACTIVITY OF ERAVACYCLINE ON CARBAPENEM-
RESISTANT ENTEROBACTERALES

IVANA JURIC', Zrinka Bo3njak', Mario Cori¢, Josko Lesin’, lvana Marekovi¢'

' University Hospital Center Zagreb
ijuric4@kbc-zagreb.hr

uvoD

Treatment options for carbapenem-resistant Enterobacterales (CRE) infections are limited, so novel
antimicrobial agents other than beta-lactams with activity not being dependent on the beta-lactamase
class are especially important. In CRE, three major classes of carbapenemases are Ambler Class A KPC, Class
B metallo-B-lactamases such as VIM, NDM, and IMP; and Class D OXA-type enzymes such as OXA-48-like
carbapenemases. New therapies have been sought to be approved for the treatment of severe infections
in adults, but eravacycline (ERV) is the first fully synthetic fluorocycline indicated for the treatment of
complicated intra-abdominal infections in adults.

CILJ

This study aimed to determine the susceptibilities of 80 CRE clinical isolates, from different patient specimens
to ERV and its in vitro efficacy concerning the type of carbapenemase.

MATERIJALI I METODE

After the identification of bacterial strains by MALDI-TOF mass spectrometry, the antimicrobial susceptibility
was examined by disc diffusion and microdilution for minimal inhibitory concentration (MIC) determination.
The presence of carbapenemases was initially detected by immunochromatographic assay performed on
colonies identifying the production of KPC, IMP, NDM, VIM, and OXA-48-like enzymes. Genes of interest
were confirmed and detected by polymerase chain reaction (PCR) and agarose gel electrophoresis.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

A total of 54 (54/80; 67.5 %) isolates were susceptible to ERV with MIC50 of < 0.5 pg/mL and MIC90 of 4
pg/mL. Out of a total of five tested bacterial species, Escherichia coli strains show the highest sensitivity to
eravacycline (87.5 %), followed by Enterobacter cloacae (83.3 %), Klebsiella pneumoniae (65.1 %), Citrobacter
Freundii (58.3 %), and Klebsiella oxytoca (40 %) while K. oxytoca showed the highest resistance of 60 %.
Regarding the type of carbapenemase, the OXA-48 strains showed the highest susceptibility to ERV with a
total of 71.4 % of susceptible strains, followed by VIM with 65.4 % and NDM with a total of 61.1 % susceptible
strains. The susceptibility of OXA-48-producing isolates was not significantly higher in comparison with NDM
- (P=0.539) and VIM-producing isolates (P=0.7805). Due to a different mechanism of action in comparison to
carbapenems, ERV is a possible alternative to novel beta-lactamase inhibitor combinations for the treatment
of CRE infections. Study results have shown in vitro efficacy of ERV on CRE, but successful therapy with
ERV for CRE infections should be based on susceptibility testing with phenotypic methods, molecular
determination of the type of carbapenemase, the severity of the infection, and clinical characteristics of
each patient.
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EVALUATION IN TRANSLATIONAL PATHOLOGY

MIRELA JANJIC', Ana Peris’, Ana Bosak’', Gordana Jeli¢', Nora Pacenti’, Davorka Buri¢’,
Andrea Paravi¢ Radicevi¢', Anja Ognjenovic', Sonja Vidovi¢ Ivis', Vuk Milutinovic¢', Bozana Maleta'

' Selvita d.o.o.
mirela.janjic@selvita.com

INTRODUCTION

Translational pathology in the preclinical and clinical pharma-discovery process plays an important role
in bridging gaps between in vitro, in vivo, and clinical research. Various methods of target and pathway
validation in cell lines grown in vitro, among others immunohistochemistry and in situ hybridization, are
used in order to support the development of reliable disease-related in vitro assays.

GOAL

The aim of this study was to develop a paraffin-embedding method of formalin-fixed cell-monolayer grown
on a membrane in 24 well plates and evaluate the preservation of morphological characteristics, as well
as protein/mRNA content.

METHODS

T84 and Caco-2 cells are human intestinal cell lines derived from a colorectal adenocarcinoma; the T84 cell
line originates from lung metastasis, whereas the Caco-2 cell line is derived from the primary tumor site.
Cells (1x105) seeded onto Transwell polyethylene terephthalate (PET) membrane cell culture inserts were
differentiated for 2 weeks; at 37 °C, 5% CO2, 95% humidity, and medium change three times per week.
Cells on membranes were formalin-fixed for 1 hour. Membranes were cut in half, and placed between two
lens papers into histology cassette to protect them from moving and breaking during tissue processing
in tissue processor. Membranes were paraffin-embedded by placing both halves vertically into the mold
filled with warm paraffin (600C). Human tissue was formalin fixed for 24 hours and paraffin embedded. All
samples were cut at Tum. Immunohistochemistry was performed using a primary antibody against the
drug target followed by polymer-based systems, containing an integrated polymer of active enzyme and
a secondary antibody that binds to a primary antibody target and DAB chromogen for visualization. In situ
hybridization was performed using PPIB-probe and ready-to-use chemicals. mRNA content was evaluated
using RNAscope method. Slides were scanned using slide scanner.

RESULTS AND CONCLUSION

In this study it is presented that histopathological methods (immunohistochemistry and in situ hybridization)
could be applied in translational research due to comparable signal quality within the human tissue and cell
line grown on membrane. Cell morphology and apical/basal cell orientation on the membrane remained
preserved (adequate). The protein content (IHC) and integrity of mRNA were well preserved in FFPE samples.
Results from target translation between human cells grown on the membrane and human samples taken
during surgery are comparable.

KEY WORDS

Immunohistochemistry, in situ hybridization, translational research, cell line, FFPE
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DVOSTRUKO IMUNOHISTOKEMIJSKO BOJANJE p63/
AMACR u PATOHISTOLOSKOJ OBRADI TKIVA PROSTATE
UZETOG IGLENOM BIOPSIJOM

MARTINA ABRAMOVIC', Anita Breski', Ivana Sérbak’, Ljiljana Ratkajec’, Lucija Leovac’,
Sara Hrg', Stela Bulimbasic'

'KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
abramovic.martina@yahoo.com

uvoD

Prema podacima Registra za rak republike Hrvatske karcinom prostate nalazi se na prvom mjestu po
incidenciji karcinoma kod muskaraca, ispred karcinoma pluca. Sve ¢edce se otkriva u asimptomatskoj
fazi odredivanjem PSA i posljedi¢no biopsijom iglom. Tkivo prostate se uzima iglenom biopsijom pod
kontrolom ultrazvuka. S obzirom da je igla promjera 18 gaugea u vecini se slu¢ajeva za patohistolosku
analizu dobiva malo materijala na temelju kojeg treba postaviti ispravnu dijagnozu. Cesto se u cilindrima
dobivenim iglenom biopsijom vidi samo jedno Zariste $to oteZava dijagnostiku. S obzirom da patohistoloska
dijagnostika ukljucuje osim standardnog hemolaun eozin bojanja jos nekoliko dodatnih bojanja $to zahtjeva
visestruki rezanje parafinskih blokova s oskudnim materijalom. Dvostruko imunohistokemijsko bojanje
smanjuje moguénost gubitka materijala uslijed rezanja materijala jer se na jednom staklu bojaju dva markera.

CILJ

S obzirom da se iglenom biopsijom dobije mala koli¢ina tkiva $to moze utjecati na rezultat nas cilj je bio
smanjiti broj potrebnih stakala za bojanje a samim time smanjiti moguénost gubitka materijala uslijed
rezanja.

MATERIJALI I METODE

U prvoj polovici 2023. godine na Zavodu za patologiju i citologiju KBC Zagreb zaprimljeno je 299 iglenih
biopsija prostate. Nakon patohistoloske i imunohistokemijske obrade, u 93 uzoraka je izgubljena ekspresija
p63 i pozitivho bojanje na AMACR, sto odgovara nalazu adenokarcinoma prostate.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Dvostruko imunohistokemijsko bojanje s jednim pozitivnim markerom (AMACR) i drugim negativnim
(p63) smanjuje moguénost gubitka materijala uslijed rezanja materijala koji uglavnom nije koli¢inski
obilan. Takoder, poboljsava dijagnosticku ucinkovitost, osjetljivost i specificnost Sto smanjuje rizik od lazno
negativnih rezultata te smanjuje potrebu za dodatnim biopsijama.

KLJUCNE RIJECI
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PRIKAZ SLUCAJA: FOLIKULARNI KARCINOM STITNJACE
S METASTAZAMA

IVANA LAZAR', Ivanka Vidic Paulisi¢?

" Opca bolnica Varazdin
2 Zupanijska bolnica Cakovec
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uvoD

Folikularni karcinom stitnjace drugi je po ucestalosti te ¢ini 10 % - 15 % svih karcinoma S$titnjace. Veca
pojavnost uocena je kod osoba zenskog spola starosne dobi izmedu 50 i 60 godina. Kod vecine pacijenata
karcinom je utvrden pojavom palpabilnog ¢vora ili je slu¢ajno otkriven ultrazvuénim pregledom kod
asimptomatskih pacijenata. Folikularni karcinom stitnjace histoloski je podijeljen u tri podtipa, a ovisno o
podtipu, moguce je metastaziranje, najcesce u kosti i pluca te limfne ¢vorove.

CiILJ

Cilj rada je ukazati na vaznost citoloske dijagnostike kroz prikaz klini¢ckog tijeka bolesti pacijentice s
folikularnim karcinomom stitnjace s metastazama u limfnim ¢vorovima vrata i kostima.

MATERIJALI | METODE

Sezdesetogodi$nja pacijentica, prethodno bez tezih oboljenja, pozitivne obiteljske anamneze (brat je
bolovao od karcinoma bubrega i §titnjace), zaprimljena je u hitnoj sluzbi zbog dizurije, febriliteta i bolova
u lijevoj lumbalnoj lozZi te je smjestena na odjel infektologije zbog utvrdenog ljevostranog pijelonefritisa.
Kod pacijentice je radioloski opisano dobro ograni¢eno denzno zasjenjenje uz torakalnu stijenku donjeg
plu¢nog polja lijevo, a ultrazvu¢nim pregledom abdomena postavljena je sumnja na apsces lijevog bubrega,
potvrden MSCT-om. MSCT-om toraksa opisana je ekspanzivna liticna solidna lezija osmog rebra lijevo te
rubno kalcificirana lezija u desnom reZnju stitnjac¢e. Dodatno je ucinjen UZV $titnjace te je preporucena
punkcija. CitoloSkom punkcijom pod kontrolom ultrazvuka dobiven je materijal ¢vorova lijevog i desnog
reznja Stitnjace, limfnih ¢vorova vrata (regija IV) te uzorak torakalne stijenke. Uzorci su obradeni standardnim
citoloskim bojenjem — May-Griinwald-Giemsa, ucinjena je imunocitokemija uzorka torakalne stijenke - TTF
1, CK 7, CK 20 i CD56 te su uzorci analizirani svjetlosnim mikroskopom.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

U razmazima punktata ¢vora u lijevom reznju stitnja¢e nadena je krv i nesto tireocita dok su u razmazima
¢vora desnog reznja nadeni brojni atipi¢ni tireociti u rahlim nakupinama koji mjestimice formiraju folikule
i trabekule, u pozadini krv i vrlo malo koloida. Stanice iste morfologije kao u desnom reznju stitnjace
nadene su i u razmazima punktata limfnih ¢vorova vrata te torakalnoj stijenci ¢ime je utvrdeno da se
radi o folikularnom karcinomu $titnjace s metastazama u limfnim ¢vorovima vrata i torakalnoj stijenci.
Imunocitokemijski su stanice u torakalnoj stijenci bile slabo pozitivne na TTF 1i CK 7 te negativne na CK 20
i CD 56. PHD nalazom potvrdena je citoloska dijagnoza te je pacijentica kasnije podvrgnuta radioterapiji. S
obzirom na to da se u ovom slucaju radilo o metastatskoj bolesti, citoloska se dijagnostika pokazala dobrom
smjernicom te je omogucdila lakSe postavljanje konacne dijagnoze folikularnog karcinoma stitnjace kod
pacijentice.
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HISTOKEMIJSKE | IMUNOHISTOKEMIJSKE METODE U
DIJAGNOSTICI KARCINOMA PROSTATE

MAJA HORVAT', Bozo Kruslin', Monika Ulamec', Zvonka Bogovi¢'

' KBC Sestre Milosrdnice
maja.horvat@live.com

uvoD

Karcinom prostate naj¢esci je karcinom kod muskaraca. Potvrda dijagnoze ovisi o patohistoloskoj verifikaciji
tumora u iglenoj biopsiji. Naj¢esce se dijagnoza postavlja hematoksilin-eozin rezovima, no u pojedinim
slucajevima, dijagnozu je tesko postaviti bez dodatnih analiza.

CILJ

Za patohistolosku dijagnozu karcinoma prostate bitan je izgled citoplazme i jezgre stanica karcinoma, a
postavlja se na temelju promjene strukture Zljezdanog tkiva i difernciranosti. Histokemijska metoda APAS
se koristi u svrhu dokazivanja mucinoznog sadrzaja u tumorskim Zlijezdama. P63 imunoreaktivnost postize
se U jezgri stanica, a eksprimira se u mioepitelnim ili bazalnim stanicama.

MATERIJALI | METODE
Histokemijska metoda APAS, imunohistokemijska metoda p63.
REZULTATI | ZAKLJUCAK

Histokemijska metoda APAS je Siroko dostupna metoda, dok je imunohistokemijske metode moguce koristiti
u vecim laboratorijima. Najc¢esce se koristi IHC bojanje p63 koji prikazuje bazalne stanice, te je negativan
u karcinomu prostate. Kombinacija dvije navedene metode daje najbolje rezultate u konaénoj dijagnozi.

KLJUCNE RIJECI
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PRIPREMA UZORKA BIOPTATA MISICA ZA
PATOHISTOLOSKU OBRADU: OD HISTOKEMIJE |
IMUNOHISTOKEMIJE DO ELEKTRONSKE MIKROSKOPIJE

PETRA POSAVEC’, Danijela Pavlovi¢', Ozrenka Poljak’, Danijela Mari¢', Andreja Tarle',
Katarina Raznjevi¢', Antonia Jakovcevic’

' KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
petra.posavec1997@gmail.com

uvoD

Biopsija skeletnog misi¢a predstavlja vaznu ulogu u dijagnostici neuromuskularnih bolesti. Indikaciju
za biopsiju misi¢a postavlja lije¢nik neurolog na temelju simptoma kao $to su misi¢na slabost, razli¢ite
miopatske promjene u elektrofiziologiji misica te povisena koncentracija kreatin kinaze (CK) u serumu.
Patohistoloska analiza bioptiranog misi¢a svjetlosnom i elktronskom mikroskopijom te dodatnom
imunohistokemijskom obradom znacajna je za postavljanje dijagnoze primarne bolesti misi¢a te razlikovanje
prema stecenim sekundarnim upalnim ili toksi¢nim miopatijama. Histokemijskim tehnikama prikazuje se
opcenita struktura misi¢nog tkiva ili moguce promjene, nedostatak odredenih enzima, razli¢ita biokemijska
svojstva specifi¢nih vlakana i njihov raspored te visak pojedinih supstrata. Imunohistokemijske tehnike s
istovremenim koristenjem razlicitih primarnih protutijela otkrivaju manjak pojedinih proteina uklju¢enih
u patologiju misi¢ne distrofije.

CIL)

Predstaviti patohistolosku obradu bioptata misi¢a u patohistoloskom laboratoriju Klinickog zavoda za
patologiju KBC-a Zagreb s detaljnijim osvrtom na pripremu dijela uzorka za elektronsku mikroskopiju.

MATERIJALI I METODE

Prikaz postupka patohistoloske obrade misi¢a od primitka u laboratorij do gotovih histokemijskih i
imunohistokemijskih preparata te preparata namjenjenih za elektronsku mikroskopiju.U laboratorij Klini¢kog
zavoda za patologiju KBC-a Zagreb, u protekloj 2022.godini zaprimljeno je 31 uzoraka biopsije misica,
od kojih je 13 obradeno i analizirano u laboratoriju za elektronsku mikroskopiju nakon histokemijske i
imunuhistokemijske analize gdje je utvrdeno da se radi o sumnji na neku metaboli¢ku bolest, npr.
glikonomopatiju te je u takvim slu¢ajevima bila potrebna i elektronska mikroskopija.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Sam postupak otvorene biopsije misi¢a za pacijenta je jako neugodan i agresivan dijagnosticki postupak te
je potrebna ¢vrsta indikacija za takav postupak pri ¢emu je jako bitno da uzorak bude adekvatan za analizu.
Ipak ovakva vrsta biopsije ¢esto bude neophodna jer se dijagnoza odredenih neuromuskularnih bolesti ne
moze postaviti bez patohistoloske obrade misi¢nog bioptata. Elektronska mikroskopija nije uvijek potrebna

i bududi da se radi o jako skupom i vremenski zahtjevnom procesu radi se samo onda kada histokemijske
i imunokemijske analize te uputna dijagnoza upucuju na postojanje neke metaboli¢ke bolesti.

KLJUCNE RIJECI
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RAZLIKE U CITOMORFOLOGIJI PNEUMOCYSTIS JIROVECII
U UZORKU BRONHOALVEOLARNOG LAVATA OVISNO

O VRSTI BOJENJA

MARIJANA VRANJKOVIC', Lucija Milutin', Ana-Marija Krupec', Snjezana Suskovi¢-Medved’,
Suzana Harabajsa', Vesna Simi¢’, BoZica Vrabec Branica’, Silvana Smojver-Jezek'

' Odjel za pulmolosku citologiju, Klini¢ki zavod za patologiju i citologiju, Klinicki bolnicki centar Zagreb
marijana.mitar55@gmail.com

uvoD
Pneumocystis (carinii) jirovecii (PJ) Cest je uzro¢nik upale plu¢a kod imunokompromitiranih bolesnika.
CILJ

Prikazati razlike u citomorfoloskim karakteristikama PJ u uzorcima bronhoalveolarnog ispirka/lavaze (BAL)
s obzirom na primjenu razli¢itih metoda bojenja.

MATERIJALI I METODE

U istrazivanju su koristena citoloska stakla 241-og uzorka BAL-a uzorkovanih prilikom bronhoskopskog
pregleda. Svaki uzorak BAL-a je rutinski podvrgnut obradi pomocu centrifuge (1500 rpm/ 5 min) i
citocentrifuge (1000 rpm/ 5 min) bez prethodnog filtriranja, u Odjelu za pulmolosku citologiju Klinickog
bolni¢kog centra Zagreb. Nakon fiksacije, susenjem na zraku kroz dva sata, Cetiri citoloska stakla s uzorkom
BAL-a (2 razmaza i 2 citospina) obojana su metodom May-Grinwald Giemsa po Pappenhaimu (MGG).
Dodatno, jedan razmaz i jedan citospin BAL-a fiksirani su u 96%-om etilnom alkoholu kroz 20 minuta te
obojani metodom Rapid Papa. Po jedan razmaz i citospin BAL-a podvrgnuti su, neposredno nakon obrade,
Kwik Diff metodi bojenja. Stakla su analizirana svjetlosnim mikroskopom pod povecéanjem od 400 i 1000x.
Pretrazeni su trofozoiti i nakupine cista PJ.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Citoloska stakla od 241-o0g uzorka BAL-a analizirana su tijekom petogodisnjeg razdoblja. Na temelju
citomorfoloske analize utvrdena je prisutnost PJ u 11 (3,87%) uzoraka BAL-a. U uzorcima BAL-a obojanih
MGG metodom bojenja, trofozoiti PJ prikazani su kao inkluzije nalik na crvene tocke okruzene blijedoplavom
citoplazmom. MGG obojane nakupine sluzi mogu Cesto izgledati poput nakupina PJ. Kwik Diff metoda
bojenja jasnije je prikazala trofozoite u odnosu na standardnu MGG metodu. Rapid Papa metoda bojenja
istaknula je nakupine PJ cista ugradenih u pjenaste eksudate, dajudi im izgled saca. Metodama MGG, rapid
Papa i Kwik Diff nisu se obojale stijenke cista. U uzorku BAL-a koji sadrzi detritus, bakterije i tumorske
stanice bilo je otezano prepoznavanje dijelova PJ. Zakljucak: Za citomorfolosku dijagnostiku PJ u uzorku
BAL-a pozeljno je kombinirati sve tri metode bojenja. Tumorske stanice i razne promjene na stanicama
kao posljedica gljivi¢nih i virusnih infekcija, ukoliko se nadu u uzorku BAL-a, mogu usmijeriti dijagnozu u
pogresnom pravcu, neovisno o primjenjenoj metodi bojenja.

KLJUCNE RIJECI
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VERIFIKACIJA | UVOBENJE U RUTINSKI RAD CITOLOSKOG
LABORATORIJA NOVOG KOMPLETA REAGENASA ZA
DETEKCIJU AKTIVNOSTI ALKALNE FOSFATAZE

IVANA BARAC, Martina Bogdan Plestina

Odjel za citologiju, Klinicki zavod za patologiju, sudsku medicinu i citologiju, Klini¢ki bolnicki centar Split
barac.ivana000@gmail.com

uvoD

Leukocitna alkalna fosfataza je izoenzim grupe hidrolaza koji djeluje u alkalnom okolisu. U zdravom
organizmu stvara se u granulama neutrofilnih granulocita u post-mitoti¢koj diferencijaciji i maturaciji.
Razmazi periferne krvi ili kostane srzi u rutinskom radu citoloskog laboratorija testiraju se na aktivnost
leukocitne alkalne fosfataze u diferencijalnoj dijagnostici hematoloskih stanja. Netopljive precipitate
koji nastaju testnom reakcijom moguce je vizualizirati standardnim svjetlosnim mikroskopom. Prilikom
mikroskopiranja promatraju se neutrofilni granulociti: intenzitet i homogenost obojenja kao i broj te
distribucija granula u citoplazmi.

CIL)

Nas cilj je bio verificirati specificnost i osjetljivost te uvesti u rutinski rad uvesti novi set reagenasa za detekciju
aktivnosti alkalne fosfataze.

MATERIJALI I METODE

Reagensi su testirani i prilagodavani na adekvatno razvucenim razmazima periferne krvi zdravih pojedinaca.
Uzorak periferne krvi (diferencijalna krvna slika, DKS) uzorkovan je svjeze, iz jagodice prsta, ne vaden u
epruvetu s antikoagulansom kako ne bi doslo do inhibicije ispitivane enzimske reakcije. U procesu verifikacije
usporedivana su citoloska stakla testirana na stari i novi reagens te potom na razli¢ite verzije reagensa
novog proizvodaca. Zavrsno, odabrani testni reagens modificirali smo u vise koraka te prilagodavali nacin
izvodenja testa kako bi dobiveno citolosko staklo bilo u skladu sa standardom utvrdenim u prethodnom
radu sa starim testnim reagensom.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Modifikacija metode bila je potrebna jer je izvodenje testa prema uputi proizvodaca bilo manjkavo. U
usporedbi s prije koristenim reagensom, novi reagens nije davao zadovoljavajuce obojenje granula koje
bi bilo moguce na adekvatan nacin kvalitativno i kvantitativno procijeniti. Fiksacija je standardizirana
i produljena. Takoder, bilo je potrebno i standardizirati koristenje fiksativa koje se uz testni komplet za
leukocitnu alkalnu fosfatazu nude kao mogucnosti. Odabran je reagens s glioksalom, dialdehidom koji
na sobnoj temperaturi ne stvara pare ¢ime se eliminira kancerogeni rizik te se zato ¢esto koristi kao
zamjena za formaldehid. Takoder, koli¢inu otopine potrebne za testiranje jednog razmaza periferne krvi
bilo je potrebno povecati kako bi se postigla optimalna prekrivenost uzorka. Aktivnost leukocitne alkalne
fosfataze u neutrofilnim granulocitima vazan je pokazatelj u diferencijalnoj dijagnostici hematoloskih stanja
i maligniteta. Ukoliko se testovi izvode na nestandardiziran nacin i daju nekonzistentna obojenja citolo3ki
nalaz nije moguce izdati kao valjan, pouzdan. U rutinskom radu potrebno je koristiti i izvoditi laboratorijske
testove, bojanja, koja ¢e na optimalan nacin pomoci u laksoj i to¢noj procjeni aktivnosti alkalne fosfataze
u leukocitima.

KLJUCNE RIJECI

leukocitna alkalna fosfataza, diferencijalna krvna slika, citokemija
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CITOLOGIJA GASTROINTESTINALNOG SUSTAVA

JELENA PLAZIBAT’, Gordana Nagli¢', Marija Manestar Marcelja', Robert Meandzija',
Irena Seili-Bekafigo’, Koraljka Rajkovi¢ Molek®

' KBC Rijeka, Rijeka, Hrvatska
jelenaplazibat79@gmail.com

uvoD

Dobivanje uzoraka iz gastrointestinalnog sustava (GIS) vrlo je zahtjevno obzirom na smjestaj lezije u jetri,
pankreasu, koledokusu ili retroperitonealnim limfnim ¢vorovima. Minimalno invazivnim metodama dobivaju
se citoloski uzorci brisa koledokusa ¢etkicom prilikom endoskopske retrogradne kolangiopankreatografije,
transabdominalnom punkcijom tankom iglom (FNA) pod kontrolom UTZ-a ili CT-a ili punkcijom pod
kontrolom endoskopskog ultrazvuka (EUS). Citoloski uzorci su, ovisno o metodi, mehanicki odljustene
stanice (eksfolijativna citologija), aspirat ili otisak tkiva (,imprint” citologija). Na ove je nacine moguce dobiti

CILJ

Cilj ovog rada je da se na dobivenim uzorcima iz gastrointestinalnog sustava odredi udio neadekvatnih
uzoraka.

MATERIJALI I METODE

U periodu od 2019-2022g. na Odjelu za opcu citologiju, Klinickog zavoda za patologiju i citologiju KBC Rijeka
analizirano je ukupno 569 uzoraka iz GIS-a, od ¢ega 277 otisaka bioptata jetre, 107 uzoraka iz gusterace
dobivenih transabdominalnom punkcijom, 124 uzorka iz gusterace dobivenih EUS punkcijom i 61 uzorak
brisa koledokusa ¢etkicom. Dobiveni uzorci se razmazani su ili otisnuti na povrsinu predmetnog stakla.
Prilikom EUS punkcija provedena je brza procjena adekvatnosti materijala (ROSE - ,rapid on site evaluation”),
sto zahtijeva prisutnost citotehnologa i citologa prilikom izvodenja punkcije, brzo bojenje i mikroskopsku
procjenu. Definitivni preparati suseni su na zraku i bojani May-Gruenwald Giemsa metodom. Nalazi su
klasificirani kao preoskudan ili neadekvatan uzorak, benigne promjene, atipija, suspektno na malignitet i
maligne stanice.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Od ukupno 277 uzoraka otisaka bioptata jetre bilo je 187 (67%) pozitivnih na maligne stanice, suspektnih
6 (2%), atipija je nadena u 28 (10%) uzoraka, benignih 24 (9%), te 32 (12%) neadekvatna uzoraka. Od 107
uzoraka dobivenih transabdominalnom punkcijom 49 (46%) bilo je pozitivno na maligne stanice, suspektnih
8 (8%), atipi¢nih 13 (12%), benignih 12 (11%), te 25 (23%) neadekvatnih uzoraka. Od 124 uzorka gusterace
dobivenih EUS punkcijom bilo je 50 (40%) pozitivnih na maligne stanice, suspektnih 9 (7%), atipi¢nih 23
(19%), benignih 6 (5%), te 36 (29%) neadekvatnih uzoraka, a od 61 uzorka brisa koledokusa ¢etkicom 16
(26%) ih je pozitivno na maligne stanice, suspektnih 4 (7%), atipi¢nih 11 (18%), 7 (11%) benignih, te 23 (38%)
neadekvatna uzorka. Zakljucak: Citoloskom analizom uzoraka dobivenih minimalno invazivnim tehnikama
kod tesko dostupnih lezija u GIS-u moguce je postaviti dijagnozu. Najboljim su se u tome pokazali otisci
bioptata jetre, gdje je bilo najmanje neadekvatnih uzoraka. Da bi uzorak bio adekvatan i dijagnosticki
potrebna je suradnja citologa, citotehnologa i gastroenterologa te individualan pristup svakom pojedinom
pacijentu.

KLJUCNE RIJECI

Citoloska analiza uzoraka, transabdominalna punkcija tankom iglom (FNA), punkcija pod kontrolom
endoskopskog ultrazvuka (EUS)
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ODRZIVOST | DJELOTVORNOST HISTOKEMIJSKIH METODA
U USPOREDBI S IMUNOHISTOKEMIJSKIM METODAMA KOD
DOKAZIVANJA HELICOBACTER PYLORI

ZVONKA BOGOVIC', Maja Horvat', Monika Ulamec’, Alma Demirovi¢’

" KBC Sestre milosrdnice, Zavod za patologiju i citologiju Ljudevit Jurak
zvonkabogovic4@gmail.com

uvoD

Helicobacter pylori (HP) je Gram negativna bakterija koju pronalazimo na sluznici zeluca. HP je jedna od
najcescih infekcija kod ljudi koja rezultira razvojem gastritisa kod zarazenih osoba, iako je kod vecine
asimptomatska. Podskupina zarazenih ljudi razvije ozbiljne bolesti kao $to su ulkus dvanaesnika i Zeluca,
te tumor Zeluca.

CIL)

Za dokazivanje Helicobacter pylori na sluznici Zeluca koristimo histokemijske (HK) i imunohistokemijske
(IHC) metode. Standardna procedura u histopatoloskoj detekciji Helicobacter pylori na sluznici zeluca
ukljucuje hemalaun-eozin (HE) bojanje i bojanje po Giemsi (histokemijska metoda). Bojanje po Giemsi
je dobro uspostavljena, poznata, dostupna i jeftina metoda u usporedbi s imunohistokemijskom (IHC)
metodom Helicobacter pylori.

MATERIJALI I METODE

Sve metode bojanja, hemalaun-eozin, bojanje po Giemsi (HK metoda) i bojanje Helicibacter pylori (IHC
metoda) se rade na parafinskim rezovima tkiva sluznice zeluca.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Godinama se raspravlja o korisnosti IHC metode (H. pylori) za dokazivanje Helicobacter pylori na sluznici
Zeluca. Iz nadeg iskustva ima mjesta za obje metode, pa smo uspostavili algoritam prema kojem se samo
suspektni i nejasni slucajevi boje i analiziraju IHC metodom za dokazivanje H. pylori u sluznici Zeluca.

KLJUCNE RUJECI
Helicobacter pylori, HK i IHC metode
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PRIPREMA PACIJENTA | UZORKOVANJE KRVI ZA
LABORATORIJSKE PRETRAGE

BRANKA SKOKO?', Judith Assoll Mirochnitchenko', Gordana Juricic’

" OB Pula, Pula, Hrvatska
bskoko242@gmail.com

uvoD

Brojnim laboratorijskim metodama analizira se sastav krvi i tjelesnih tekucina, a rezultati analiza su
laboratorijski nalazi koji su od velikog znac¢aja za postavljanje to¢ne dijagnoze bolesti koja je osnova
uspjesnog lije¢enja. Postoje ¢imbenici u razli¢itim fazama laboratorijskog procesa koji utjecu na njegovu
promjenjivost. Najkriti¢nija faza je svakako predanaliti¢ka, koja najduze traje i uklju¢uje najveci broj
sudionika, a moze se odvijati u samom laboratoriju kao i izvan njega npr. u lije¢ni¢kim ordinacijama. Jedna
od najvaznijih stavki u predanalitickoj fazi ispravna je priprema pacijenta za vadenje krvi, pa stoga zahtjeva
stalnu edukaciju svih sudionika u tom procesu: medicinskih sestara, osoblja laboratorija a ponajvise samih
pacijenata.

CILJ

Ovim radom nastojalo se istraziti u kolikoj su mjeri pacijenti informirani o pravilnoj pripremi prije uzimanja
uzoraka venske krvi, te gdje su najces$ce pogreske, postoji li dovoljna edukacija osoblja u ordinacijama
primarne zdravstvene zastite ili je problem u zanemarivanju dobivenih uputa od strane samih pacijenata.

MATERIJALI I METODE

Za ovo istrazivanje analizirani su podaci prikupljeni anonimnim anketnim upitnikom pripremljenim prema
"Nacionalnim preporukama za uzorkovanje venske krvi HDMBLM". Podaci su prikupljeni na Odjelu za
medicinsko biokemijsku djelatnost Opce bolnice Pula i obradeni u Microsoft Excel 2016 programu. U obradi
rezultata koristen je MedCalc R statisti¢ki program. Dobiveni rezultati prikazani su srednjom vrijednosti i
postotkom.

REZULTATI | ZAKLJUCAK

Grupu od 100 pacijenata, sacinjavale su 72 Zene (72%) srednje starosne dobi 46 godina i 28 muskaraca (28%)
srednje starosne dobi 57 godina, razli¢itog stupnja obrazovanja. Odgovori su pokazali da upute za pripremu
za vadenje krvi pacijenti najve¢im dijelom dobivaju u ordinacijama obiteljske medicine (56%), zatim u
laboratoriju (27%), te najmanjim dijelom osobnim informiranjem putem interneta (17%). U dobivenim
rezultatima isti¢e se nerazumijevanje pojma "nataste" iako ¢ak 94 % pacijenata tvrdi da su pri dolasku u
laboratorij ispostovali zahtjev nekonzumacije hrane. Naime, pod pojmom nataste podrazumijevaju biti
bez jela manje od 8 sati. 71% pacijenata potvrdio je znanje o ispravnom prikupljanju jutarnje mokrace,
ali na upit o pojasnjavanju postupka nije znalo odgovoriti. Dobiveni odgovori pokazali su da educiranost
pacijenata nije na zadovoljavajucoj razini, sto ukazuje na potrebu za dodatnim i stalnim informiranjem
temeljnim uputama prije vadenja krvi u ¢emu dodatnu aktivnost mora iskazati laboratorijsko osoblje koje
Ce prirediti i dostaviti upute svojim korisnicima.

KLJUCNE RIJECI

predanaliticka faza, priprema pacijenta, anketno ispitivanje

BOOoK OF ABSTRACTS 131



P37
PRIMJENA E-UPUTNICA U LABORATORIJSKOJ PRAKSI

KATARINA VRDOLJAK', Valerija Frigo’

' KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
katarina_vrdoljak7@hotmail.com

uvoD

Implementacija elektronickih uputnica (e-Uputnica) predstavlja nastavak aktivnosti u informatizaciji
zdravstvenog sustava u sklopu programa integriranog nacionalnog zdravstvenog informacijskog sustava
(CEZIH). Navedeno omogucuje optimizaciju procesa upucivanja i prijavljivanja pacijenata na specijalisti¢cko
konzilijarnu zdravstvenu zastitu (SKZZ) kao i povratnu informaciju lije¢nicima primarne zdravstvene
zastite (PZZ) o rezultatima pregleda i nalazima. Implementacijom e-Uputnice za laboratorij nestaje pojam
nepodignutog nalaza. Za lije¢nike PZZ e-Uputnica predstavlja veliki korak u poboljsanju rada i smanjenju
administrativnih poslova.

CIL)

Poboljsati kvalitetu zdravstvene skrbi te ubrzati upis pacijenata i smanjiti pogreske koje nastaju zbog
krivog upisa generickih podataka o pacijentu. Osigurati dostupnost e- Nalaza u e- Kartonu gradana putem
Portala zdravlja.

MATERIALI

U bolni¢kim ustanovama potrebno je osigurati tehnicke i organizacijske preduvjete, informatizirati lije¢nicke
ordinacije, educirati medicinsko osoblje koje e raditi u sustavu CEZIH i dodijeliti im pametne kartice koje
sadrze elektronicki certifikat za pristup CEZIH-u, osigurati pristup internetu, kao i osigurati informaticku
podrsku u slu¢ajevima nemogucénosti koristenja CEZIH-a. Bolnicki i laboratorijski informacijski sustavi
(BIS,LIS) moraju biti konsolidirani i oba moraju komunicirati s CEZIH-om.

METODE
Koristenje podataka iz informacijskih sustava: bolnicki i laboratorijski informacijski sustavi (BIS,LIS) i CEZIH.
REZULTATI | ZAKLJUCAK

Implementacija e-Uputnica osigurala je brzu i transparentnu izmjenu medicinskih zapisa izmedu lije¢nika i
laboratorija kao i dostupnost e-Nalaza svima koji sudjeluju u procesu lijecenja. Neometan protok informacija
omogucio je pacijentima da dodu do neophodnog lijecenja ili dijagnostickog postupka u prihvatljivom
vremenskom intervalu, osiguravajuci i povecavajuci njihovo povjerenje u zdravstveni sustav. Sve navedeno
povecalo je kvalitetu zdravstvene usluge za pacijenta, smanjilo troskove nepotrebnog ispisivanja papirnatih
uputnica i nalaza.

KLJUCNE RIJECI
CEZIH, e-Uputnice, a-Nalaz
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OSTANAK ZDRAVSTVENIH RADNIKA U RH

IVANA MIHALJEVIC

' KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
Ljupkomihaljevic@net.hr

Sve vedi broj zdravstvenih radnika odlucuje se na odlazak u inozemstvo potaknuti pozitivnim iskustvima
svojih kolega iz struke koji su to vec ucinili. Gledajudi po statistici postotak zdravstvenih radnika koji su
otisli u inozemstvo je izmedu 10 - 35%.

Vjerujemo da bih se poveéanjem placa i koeficjenata otvorio prostor za ostanak barem dijela radne snage
- onih se odlucuje na odlazak motivirani nemogucnosti podizanja vlastite obitelji s trenutnim primanjima.

No, nisu place jedini motiv za odlazak, tu su i drugaciji, odnosno povoljniji uvijeti rada. Bolja opremljenost
zdravstvenih ustanova zasigurno bi mogla biti ono sto ¢e rad u drugoj zemlji naSem radniku uginiti
privla¢nim. Na taj nacin, radeci s modernijom tehnologijom, zdravstveni radnik je u moguénosti i¢i u korak
s promjenama te tako odrzavati vlastitu konkurentnost na trziStu rada.

Takva trenutna situacija sa zdravstvenim radnicima je neodrziva, jer sustav sam sebi Cini Stetu — drzava trosi
velike koli¢ine novaca na skolovanje zdravstvenih radnika, koji nakon toga odlaze u inozemstvo i sudjeluju
u izgradnji njihove ekonomije, a ne drzavu koja ih je osposobila za zanimanje kojim se bave.

Posljedice masovnog odlaska zdravstvenih radnika iz Hrvatske vidljive su ve¢ godinama. Nedostatak osoblja
koje bi na vrijeme obradivalo pacijente rezultira dugim listama ¢ekanja, odgadanjima postupaka, zahvata
i lijecenja, slijedom toga i dolazi do prekasnog otkrivanja odredenih bolesti i stanja. Tada na drZzavu pada
jos vedi trosak lije¢enja takvih pacijenata, Cije bi se zdravstveno stanje, da je ranije otkriveno, tretiralo na
mnogo laksi nacin $to za pacijentovo zdravlje, $to za troskove koji nastaju ustanovama

Osim toga, obujam posla je prevelik za koli¢inu trenutno zaposlenih zdravstvenih radnika, koji onda nisu u
mogucnosti posao obaviti na adekvatan nacin. Stvara se atmosfera preopterecenosti poslom, sto takoder ima
negativan utjecaj na psihicko zdravlje osoblja. S druge strane, pojedini zdravstveni radnik, da bi stigao obraditi
sve $to se zahtjeva, mora skratiti vrijeme koje trosi na obradu pojedinog pacijenta, te ne moze svakome
posvetiti adekvatnu koli¢inu paznje koja je potrebna za kvalitetno i precizno dijagnosticiranje.
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