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1. UVOD



Ofidizam je naziv za otrovanje zmijskim otrovom (od gr¢. ophis, zmija). Zmije
otrovnice su najznacajnije otrovne zivotinje. Godisnje 5,4 milijuna ljudi ugrize zmija, a pola
od toga broja bude otrovano zmijskim otrovom. Oko 400 000 ljudi godisnje zbog posljedica
ofidizma imaju trajna fizicka 1 psihicka oStecenja (sljepoca, amputacija ekstremiteta, PTSP
itd.), a 120 000 ih godi$nje umre. Vjeruje se da je broj zmijskih ugriza puno ve¢i, jer pacijenti
ne zatraze lije¢nicku pomo¢ zbog nedostupnosti zdravstvene skrbi ili se priklanjaju metodama
tradicionalne medicine. Danas dolazi do porasta broja ugriza zmija otrovnica. To se dogada
zbog klimatskih promjena, te zbog porasta trenda drzanja egzoti¢nih zmija otrovnica kao
kuénih ljubimaca. Otrovanje zmijskim otrovom nije samo medicinski problem nego i
ekonomski, te socijalni. Zbog toga je Svjetska zdravstvena organizacija (od engl. World
Health Organization-WHO), 2019. godine, objavila strategiju prevencije 1 kontrole otrovanja
zmijskim ugrizom. Cilj je smanjiti smrtnost i onesposobljenje uzrokovano ofidizmom za 50%

do 2030. godine (1-7).
1.1. Podjela zmija

U svijetu postoji preko 3 000 vrsta zmija, a oko 300 ih je opasno za ¢ovjeka (8). Od 15
obitelji zmija Cetiri su otrovnice: Viperidae (ljutice), Elapidae (guje), Colubridae (guzevi) i
Atractaspididae (podzemne otrovnice u Africi 1 Srednjem Istoku) (9). Zmije pripadaju skupini
aktivno otrovnih zivotinja (fanerotoksicne zivotinje). Posjeduju otrovni sustav za proizvodnju
otrova koji im sluzi za obranu ili lov (2). S obzirom na gradu otrovnog aparata zmije dijelimo
na neotrovnice, poluotrovnice i otrovnice (1). Neotrovnice posjeduju otrovnu zlijezdu koja
kroz izvodne kanale slijeva toksi¢ni sekret u usnu Supljinu i tako ubija Zivotinje kojima se
hrani. Glatkozubice (aglyphae) spadaju u neotrovnice i nemaju zube. S obzirom na gradu
otrovnog zuba tri su skupine zmija: cjevozubice (solenoglyphae), prednjozljebozubice
(proteroglyphae) 1 straznjozljebozubice (opistoglyphae). Cjevozubice 1 prednjozljebozubice
su zmije otrovnice. Cjevozubice (solenoglyphae) imaju dugi, Suplji otrovni zub nalik na
injekcijsku iglu. Pokretan je i poloZen u naboru sluznice, a pri ugrizu se uspravlja. Njihova
karakteristika je da imaju rezervne otrovne zube koje svakih Sest tjedana odbace i zamijene
novima. Prednjozljebozubice (proteroglyphae) imaju otrovnu zlijezdu koja je preko izvodnog
kanala spojena s Zljebastim zubom koji je smjeSten sprijeda. StraZnjoZljebozubice
(opisthoglyphae) su poluotrovnice. Imaju otrovni zub s zlijebom kroz koji se cijedi otrov i
vezu s otrovnom zlijezdom. Njihov zub je smjeSten straga u gornjoj ¢eljusti i nije namijenjen
ujedanju. U posebnu vrstu zmija spadaju zmije pljuvacice. One imaju sposobnost pljuvanja

otrova 1 do jedan metar daleko. Za ljude su opasne ukoliko taj otrov dospije u oko ili ranu.
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Nema ih u Europi (1, 2, 9, 10, 11). Obitelji ljutica (Viperidae) pripadaju dvije podobitelji:

prave ljutice (Viperinae) i ¢egrtuse (Crotalinae) (12).
1.2. Epidemioloske znacajke zmija otrovnica u svijetu i Europi

Zmije najvise obitavaju na prostorima tropskog i1 subtropskog pojasa (Indija, Malajski
arhipelag, Brazil, Srednja Amerika, juzni dijelovi SAD-a i neki dijelovi Afrike) (1). Na kopnu
zmije otrovnice nalazimo na visinama do 4 000 metara nadmorske visine, a morske zmije u
dubinama i do 100 metara (13). Iako u Europi nije velika raznolikost vrsta zmija kao u Aziji i
Americi, broj smrtnih ishoda nakon ugriza zmije nije zanemariv. GodiSnja stopa zmijskih
ugriza u Europi je oko 7 500, broj ljudi koji razviju klinicku sliku teskog otrovanja je oko
tisu¢u godisnje, a svake tri godine jedna osoba umre od posljedica otrovanja zmijskim
otrovom. Djeca i muskarci su rizicne skupine. Najcesce se ugrizi zmija pojavljuju u ruralnim
sredinama, a povezani su s poljoprivrednim radovima, rekreativnim aktivnostima i sportom,
uglavnom u proljetnim i ljetnim mjesecima. Zbog toga su u najvecem riziku od ugriza zmije
otrovnice poljoprivrednici, ribari, lovci, turisti 1 ljudi koji rade s otrovnim zmijama. U 90%
slu¢ajeva mjesto ugriza je ispod lakta na ruci i ispod koljena na nozi (1, 14, 15).

Najrasprostranjenije zmije otrovnice na svijetu su kobre (Elapidae). Obitavaju na
kontinentima Amerike, Azije, Afrike i Australije. Cegrtuse (Crotalinae) su najbrojnije na
prostoru Sjeverne, Srednje 1 Juzne Amerike, a prave ljutice (Viperinae) su rasprostranjene od
Europe, preko Afrike pa do srednje i jugoistoéne Azije (2). U Americi Crotalinae uzrokuju
99% svih ugriza (16). U Europi su prisutne samo Viperidae 1 to Viperinae (prave ljutice):
Vipera berus (ridovka), Vipera ammodytes (poskok), Vipera ursinii (zutokrug), Vipera aspis
(talijanska ljutica) 1 Vipera latasti (Spanjolska ljutica) (1, 2). Ridovka (Vipera berus) je
najrasprostranjenija europska otrovnica (17). Nalazimo je sjeverno do Antartika, juzno do
sjeverozapadne Spanjolske, preko sjeverne Italije i na veéini prostora Balkana. Druge tri
ljutice u Europi su: Vipera aspis u zapadnoj i centralnoj Europi, Vipera ammodytes na
Balkanu i Vipera ursinii u isto¢noj Europi (18). Poskok (Vipera ammodytes ammodytes) je

najveca i najotrovnija zmija otrovnica u Europi (19, 20, 21, 22).



1.3. Vrste zmija u Hrvatskoj i njihova rasprostranjenost

Od 14 vrsta zmija u Hrvatskoj tri su otrovnice, dvije poluotrovnice, a devet ih je
neotrovno (12, 23-27). Tri zmije otrovnice u Hrvatskoj su: poskok (Vipera ammodytes),
ridovka (Vipera berus) i zutokrug (Vipera ursinii) (12, 23, 24, 28). Na Cresu, LoSinju,
Lastovu, Solti, Dugom otoku, Visu i Kornatima otrovne zmije ne obitavaju (1). Hrvatske
poluotrovnice su zmajur ili zrva (Malpolom monspessulanum) 1 crnokrpica ili przac
(Telescopus fallax). Nakon ugriza zmajura nastaje samo blaza lokalna reakcija s bolom na
mjestu ugriza. lako crnokrpica ima otrovan ugriz, zbog malih usta ne moze iskoristiti svoje
otrovne zube, pa je klinicka slika ista kao i nakon ugriza zmajura (2, 23, 26, 27). Devet
neotrovnih zmija u Hrvatskoj su bjelouska (Natrix natrix), ribarica (Natrix resselata),
smukulja (Coronella austrica), kravosac (Elaphe quatrolineata), crna poljarica (Coluber

viridi-flavus), Sara poljarica (Coluber gemonensis) i Silac (Coluber najadum) (2).
1.3.1. Poskok

Poskok je najrasprostranjenija zmija otrovnica u Hrvatskoj i zbog toga najcesce
napada i ugriza ljude. Ima otrov hemotoksi¢nog, a manjim dijelom neurotoksi¢nog i
kardiotoksi¢nog ucinka (28, 29). Obitava na sun¢anom, kamenitom podrucju, a u nizinskim
predjelima unutras$njosti Hrvatske nije uocen (28). Moze narasti i do jednog metra duljine.
Postoji u raznim varijantama boja. Muzjaci su uglavnom pepeljasto sivi, dok su zenke smede.
Poskok ima crnu poprecno-prugastu cik-cak Saru duz leda. Zjenica oka mu je okomita, §to je
znak da vidi 1 po no¢i. Ros¢i¢ na vrhu glave ga razlikuje od ostalih zmija. U napadu moze
,skogiti i do 30 cm. Zenke radaju 10-20 mladih. U Zlijezdama otrovnicama koli¢ina otrova je

10-35 mg (12, 23, 26, 27, 30).
1.3.2. Ridovka

NajceSc¢e obitava u ravninskim predjelima, ali se moze naci i na podruc¢jima do 3 000
metara nadmorske visine. Ponekad ulaze u vodu, a dobro podnose i1 hladno¢u (2, 26). Otrov
joj je hemotoksicnog djelovanja s elementima neurotoksicnosti (28). Ima bjelkastu prugu uz
rub gornje Celjusti, veliko okruglo oko s crvenim odsjajem, te Siru i vise okruglu glavu od
poskoka (2, 26). Boja joj varira od sive, plavo-sive, smede, zeleno-smede, crveno-smede do
cme (31). Nekad moze narasti do 90 cm, ali uglavnom je dugacka do 65 cm (30). Zenke ne
radaju mlade, nego polazu do 15 jaja. U zlijezdama otrovnicama se nalazi 5-18 mg otrova (2,

12, 16).



1.3.3. Zutokrug

Zutokrug je najmanje zastupljena otrovnica u Hrvatskoj i najmanje je opasan. Njegov
otrov je citotoksican, ali uglavnom slabog djelovanja (28). Duljine je do 50 cm, a boja mu
varira od svijetlosive do svijetlosmede (2, 12, 26). Obitava na veéim nadmorskim visinama,

do 1 800 m (30).
1.4. Grada i uloga otrovnog aparata

Otrovni aparat zmija otrovnica je graden od otrovne Zlijezde, izvodnih kanala i
otrovnih zubi (9, 10). Otrovne Zlijezde su modificirane Zlijezde slinovnice. Njihova funkcija
je prvotno bila proizvodnja sekreta koji olakSava probavu (1). Danas je funkcija Zlijezde
slinovnice stvaranje zmijskog otrova koji imobilizira, ubija i probavlja plijen, ali sluzi i u
obrani od predatora (28). Zlijezda je smjestena iza oka. U aglifa i opistoglifa pruza se iza i
preko gornje slinovnice, a u proteroglifa zlijezda zauzima prednji i srednji dio temporalne
regije 1 odijeljena je od gornje slinovnice. Solenoglifae imaju takoder samostalnu Zlijezdu. U
svih zmija otrovni sekret je smjesa seroznog otrova i sluzavog sekreta. Zlijezde koje
produciraju toksi¢ni otrov imaju i otrovnice 1 neotrovnice, a medusobno se razlikuju u gradi
otrovnog zuba. U aglifa izvodni kanal je kratak i1 zavrSava uz straznji dio donje Celjusti u
sluznici obraza. One su neotrovnice i imaju obi¢ni puni zub bez komunikacije zlijezde i zuba.
Poluotrovnice (opistoglifae, straznjozljebozubice) imaju zljebasti zub iz kojeg teCe sekret
otrovne zlijezde, ali je zub smjeSten straga u gornjoj Celjusti pa nije pogodan za ugriz.
PrednjoZljebozubice (proteroglifae) imaju dugi izvodni kanal koji izlazi iz Zlijezde i zavrSava
na straznjem dijelu gornje celjusti ulijevajuci se u bazu otrovnog zuba. Kao §to im ime kaze
(prednjozljebozubice) njihov zub je Zljebast. Cjevozubice (solenoglifae) imaju dugi izvodni
kanal koji se §iri na ulazu u Supljinu zuba. Zub im je savrSen, dug, pokretan i Supalj s otvorom
na vrhu. Namjeravajuéi ugristi zmija se sklupca, diZze glavu 1 baca je prema meti. U
solenoglifa se otrovni zubi uspravljaju okomito i zabadaju u ciljno mjesto, a s ugrizom se

kontrahira m. temporalis koji pritiskom na Zlijezdu istiskuje otrov (1).



1.5. Zmijski otrov i patogeneza otrovanja zmijskim otrovom

Zmijski otrov je smjesa farmakoloski aktivnih peptida i proteina (13). Dvije su vrste
proteina u zmijskom otrovu: enzimi i toksini. Zmijski otrov sadrzi oko trideset razli¢itih
enzima. Uglavnom su to hidrolaze. Enzimi su proteini velike molekularne mase, a djeluju na
zgruSavanje krvi, aktiviraju komplement, uzrokuju citolizu i aktiviraju metabolizam. Toksini
su druga proteinska komponenta otrova. Razli¢ite su molekularne mase (uglavnom do 30
kDa), a vezu se na specifine receptore na membranama razli¢itih anatomskih struktura,
ukljucuju¢i Zziv€ani sustav, kardiovaskularni sustav i miSi¢e. Toksi¢ni polipeptidi i
niskomolekularni proteini koji ¢ine neenzimski proteinski dio zmijskog otrova su odgovorni
za vecinu toksi¢nih u¢inaka. Otrov Elapidae je bogat toksinima, a Viperidae enzimima (8, 9,
32).

Prema uc€inku zmijski otrov moze biti hematotoksi¢an, neurotoksi¢an, nekrotoksican,
kardiotoksi¢an i nefrotoksi¢an (14). Razlika medu otrovima razliitih zmija je u omjeru
hematotoksina i neurotoksina (1). Obitelj Viperidae imaju otrov dominantno hematotoksi¢nog
1 nekrotoksi¢nog djelovanja, dok Elapidae imaju primarno neurotoksican otrov (14). Zmijski
otrov uglavnom napada Ziv€ani, kardiovaskularni, hemostatski sustav i uzrokuje nekrozu
tkiva (13).

Neurotoksini djeluju na razini neuromuskularne spojnice. Presinapticki toksin je
fosfolipaza A2 (beta-neurotoksin). On djeluje ireverzibilno, blokira nastanak presinapti¢kih
vezikula i time koc€i oslobadanje acetilkolina. Alfa-neurotoksin ima ucinak poput kurare
toksina. Veze se na postsinapticke acetilkolinske receptore i1 reverzibilno sprjecava
neuromuskularnu transmisiju (9).

Fosfolipaza A2 je izolirana iz otrova V.ammodytes (29). U eksperimentu na izoliranom
srcu Stakora utvrdeno je da je veéina kardiotoksi¢nog ucinka otrova poskoka sadrzana u
frakciji C koja je dobivena gel filtracijskom kromatografijom. U drugom istrazivanju je
frakcija C pomocu kromatografske gel filtracijske metode rastavljena na 4 subfrakcije (C1,
C2, C3 1 C4). U subfrakcijama C1 i1 C2, koje su se pokazale miokardiotoksi¢ne, su pronadeni
amoditin L, poznat kao miotoksi¢ni protein sa sekretornom fosfolipazom A2 (najzasluznija za
kardiotoksi¢ni ucinak V.ammodytes) 1 CRISP (cisteinom bogat sekretorni protein).
Kardiotoksi¢nost otrova V. berus 1 V. aspis je vjerojatno isto posljedica djelovanja amoditina
L (19).

Hematotoksicni  u¢inak zmijskog otrova moze biti prokoagulantnog ili

antikoagulantnog tipa, odnosno uzrokuje trombozu ili krvarenje. Metaloproteinaza aktivira



faktor X i serinsku proteazu, a C-tip lecitini osim ucinka na sustav koagulacije, mijenjaju i
funkciju trombocita (33). Zmijski otrov djeluje direktno na stjenku krvne zile uzrokujuci
ekstravazaciju plazme 1 eritrocita kroz oSte¢en endotel kapilara $to uzrokuje hipovolemiju. A
to skupa s vazodilatacijom uzrokovanom aktivacijom sustava bradikinina 1 drugih
vazoaktivnih Cimbenika i niskog vaskularnog otpora dovodi do hipotenzije i Soka (34).
Poskok, nasa najopasnija otrovnica, ima otrov s pretezno hematotoksi¢nim i neurotoksi¢nim
djelovanjem (19-21).

,»Suhi ugriz®, bez prisutstva otrova se pojavljuje u 50% ugriza. Koli¢ina otrova koji je
unesen u zrtvu varira obzirom na veli¢inu zmije, ucinkovitosti ugriza, sadrzaj otrovnog
aparata u trenutku ugriza, vrstu zmije i ovisi o tome je li ugriz u¢injen s jednim ili dva zuba.
Upravo zbog toga klinicka slika otrovanja zmijskim otrovom moze biti razli¢ita od osobe do
osobe bez obzira §to se radi o istoj vrsti zmije (18). Ulaskom zmijskog otrova putem limfnog
sustava u cirkulaciju aktivira se kininski sustav i inhibira bradikinin. Kao posljedica toga
nastaju nespecifi¢ni sistemski simptomi, a u vremenu od 30-60 minuta nestaju (35).

Usprkos svim $tetnim ucincima zmijskog otrova na ljudski organizam sve je vise
spoznaja i o njegovoj dobrobiti. Istrazuje se njegova uloga u lijecenju nekih bolesti jer ima

antitumorska, protuupalna i imunomodulatorna svojstva (33).
1.6. Klinicka prezentacija ofidizma

Klini¢ka prezentacija ugriza zmije otrovnice moze biti od blage, pa do opasne po zivot
(16). Ipak 70% otrovanja zmijskim ugrizom je asimptomatsko ili s lakSom klinickom slikom
(lokalna bol 1 otok na mjestu ugriza) (36).

Tezina klini¢ke slike ovisi o:

e Mjestu ugriza;

e Vrsti, veli¢ini 1 starosti zmije, koli¢ini otrova, stanju otrovnog aparata u trenutku
ugriza, kutu ugrizanja i trajanju ugriza;

e Mikroflori u ustima zmije i na kozi pacijenta;

e Dobi, tezini i prijasnjem zdravstvenom stanju pacijenta;

e Aktivnosti nakon ugriza (fizicka aktivnost ubrzava Sirenje otrova u cirkulaciju).

Najopasniji su ugrizi direktno u krvnu zilu 1 ugrizi u dobro prokrvljena podrucja tijela
(glava i vrat), a ugriz na podrucju lica moze i opstruirati di$ni put (14, 16, 18, 19, 37). Prema

tezini klinicke slike razlikujemo cetiri stupnja otrovanja:



1. Nema otrovanja (,,suhi ugriz®);

2. Blago otrovanje (lokalni otok i bol);

3. Umjereno otrovanje (bol, otok koji se Siri izvan zone ugriza i pojava sistemskih
znakova trovanja);

4. Tesko otrovanje (Sok, teSka koagulopatija i masivni otok) (14).

NajceSce mjesto zmijskog ugriza je na ekstremitetima. Ugrizi distalno od koljena i
lakta su najces¢i (8). U vecini slucajeva na mjestu ugriza zmije vidljive su dvije tockice
razmaka 6 do 10 mm koje odgovaraju zubima zmije. Ponekad se na mjestu ugriza moze
vidjeti 1 viSe tockica, ovisno o broju rezervnih zubi, a rijetko 1 linearne ogrebotine (38). Nakon
ugriza zmijski otrov se putem limfnog sustava apsorbira u cirkulaciju (35).

Prvi simptomi otrovanja zmijskim otrovom su bol 1 trnci na mjestu ugriza. Lokalni
otok koji se brzo Siri je najcesca klinicka manifestacija ofidizma. Nastaje kao posljedica
oStecenja endotela kapilara, zbog ¢ega dolazi do istjecanja plazme u medustanicni prostor (35,
39, 40). Otok se moZe pojaviti nekoliko minuta nakon ugriza 1 nastaviti §iriti tijekom sljedecih
48 sati. Nekad se $iri s ekstremiteta na trup (18, 29, 39). Ako je otok masivan, on moze biti i
posljedica tromboze vene ili bakterijske infekcije (35). Krvni podljev, uveéani i bolni
regionalni limfni ¢vorovi i crvenilo su Cesti. Lokalni znakovi 1 simptomi se pojave u roku
Cetiri sata od ugriza, S§to razlikuje trovanje zmijskim ugrizom od ugriza zmije bez
envenomizacije (18, 29, 39). Bol na mjestu ugriza je povezana s otokom, a neki znanstvenici
vjeruju da je posljedica oslobadanja bradikinina, histamina i serotonina (8). Lokalne
komplikacije koje se mogu razviti na mjestu ugriza su nekroza koze i1 miSica, infekcija,
tromboza 1i/ili tromboflebitis, pojava hemoragicne bule i ,,compartment” sindrom.
,Compartment ,, sindrom je Cest u djece jer je velika doza zmijskog otrova u odnosu na malu
tjelesnu tezinu djeteta (29).

Op¢i (nespecifi¢ni) simptomi otrovanja se pojavljuju u prvih 10-20 minuta od ugriza.
To su najéeS¢e mucnina, povracanje, proljev, vruéica, znojenje, bol u abdomenu,
inkontinencija, dispneja, palpitacije 1 gubitak svijesti. Hipotenzija je najvazniji znak
sistemskog ucinka otrova. Hipotenzija s progresijom u Sok je najteza komplikacija i naj¢esci
uzrok smrti ofidizma. Nastaje kao posljedica hipovolemije zbog gubitka intravaskularnog
volumena. Rjede komplikacije su infarkt miokarda, akutno zatajenja bubrega, ostecenje jetre,
pankreatitis, rabdomioliza, paraliticki ileus, pluéni edem, edem mozga, akutna dilatacija

zeluca, somnolencija, sopor i koma. Nekada se razvije anafilakti¢na reakcija na proteine



otrova s urtikarijom, angioedemom, larigospazmom i kardiovaskularnim Sokom. To je akutno
stanje koje zahtjeva zurno lije¢enje (17, 18, 35, 37,39, 41).

NajceS¢e promjene u laboratorijskim nalazima su leukocitoza, trombocitopenija,
inicijalno hemokoncentracija pa anemija, metabolicka acidoza, produljeno protrombinsko
vijeme (PT) i aktivno parcijalno tromboplastinsko vrijeme (APTT), poviSeni D-dimeri, nizak
fibrinogen, promijenjene transaminaze, visoki kreatinin, kreatin fosfokinaza, te eritrociturija u
urinu. Koagulopatija 1 trombocitopenija se manifestiraju krvarenjem u gastrointerstinalni,
di$ni i urogenitalni sustav (17, 18, 37, 39, 41).

Neuroloske manifestacije ofidizma su u obliku neuromuskularne paralize koja se
oCituje akutnom descedentnom paralizom. Neuromuskularna paraliza prvo zahvaca kranijalne
zivee (III, IV 1 VI). Znakovi i simptomi su ptoza vjeda, oftalmoplegija, dvoslike, smanjena
sposobnost fokusiranja i zamucen vid. Takoder moze do¢i i do dispneje, disfonije, disfagije
respiratornog zatajenja i progresivne paralize donjih udova. Neurotoksi¢nost je opisana u
ugrizima V.aspis, V.ammodytes 1 V.berus bosniensis (39, 42).

Promjene na EKG-u su posljedica direktnog kardiotoksi¢nog u¢inka zmijskog otrova,
ali 1 hiperkalemije (posljedica raspada eritrocita, miSi¢nih stanica i drugih tkiva). Najcesca
patoloska promjena na EKG-u je inverzija T-vala. Ostale pojave na EKG-u mogu biti
bradi/tahiaritmija, atrijska fibrilacija, ekstrasistole, AV blok, ST elevacija i infarkt miokarda.
Zabiljezeni su i slucajevi pluéne embolije (18, 34, 37, 39).

Otrovi nekih zmija (kao $to je Russellova ljutica) mogu uzrokovati teSke poremecaje
endokrinoloskog sustava, koji ako se ne prepoznaju na vrijeme mogu dovesti do smrtnog
ishoda. NajceS¢i poremecaj endokrinog sustava uzrokovan ugrizom otrovnica je
hipopituitarizam (43).

Do smrtnog ishoda najc¢esc¢e dolazi izmedu 18 1 32 sata od ugriza otrovnice. Posljedica
je Soka, odnosno hipovolemije (8). Djeca, trudnice 1 stariji ¢eS¢e razviju tezu klinicku sliku 1

smrtni ishod (34, 37).



1.7. Nadini lijeCenje otrovanja zmijskim otrovom

1.7.1. Prva pomo¢

Prilikom ugriza zmije bitno je: pokusati identificirati zmiju, ali je ne hvatati ili ubijati,
umiriti ugrizenu osobu, poleci je 1 dati upute da miruje i da se Sto manje pomice. Ukloniti
nakit, sat 1 tijesnu odjecu. Ocistiti ranu 1 imobilizirati ugrizeni ekstremitet. Ud se mozZe
imobilizirati udlagom i zavojem. Ruku treba postaviti u maramu i poloziti u razini srca, a
nogu drzati na povisenju. Imobilizacijom se onemoguéavaju pokreti uda $to usporava Sirenje
otrova u limfni 1 krvni sustav, a elevacijom uda se smanjuje otok. Pozvati odmah hitnu pomo¢
ili $to brze transportirati pacijenta u najblizu bolni¢ku ustanovu. Brza hospitalizacija je
kljuéna. Tijekom transporta bitno je da pacijent miruje Sto je viSe moguce kako bi se usporilo
Sirenje otrova (5, 8, 14, 16, 18, 29, 35).

Incizija, ekscizija, isisavanje otrova iz rane, primjena leda, topline 1 podveza na mjestu
ugriza se ne preporuca. Manipulacijom rane se pogorSava lokalno ostec¢enje koze 1 potkoznog
tkiva (krvarenje, infekcija, oSte¢enje tetive ili Zivca i odgodeno cijeljenje rane) i ubrzava
apsorpcija otrova. Isisavanjem otrova iz rane je moguce unijeti bakterije iz usne Supljine
osobe koja to radi i inducirati nastanak infekcije. Led smanjuje bol i limfnu drenazu, ali ipak
izaziva ishemiju 1 daljnje oStecenje rane. Stavljanje podveza nije preporucljivo (3, 5, 18, 35,
44). Podvez sprjecava venski povrat krvi i limfnu drenazu, ali moZe opstruirati protok
arterijske krvi, pa zbog hipoperfuzije uda nastaje nekroza. Zbog toga ukoliko se stavlja
podvez potrebno je provjeriti pulsacije perifernih arterija. Kompresivna imobilizacija
ekstremiteta je metoda pruzanja prve pomoc¢i koja sprjeCava Sirenja otrova. Primjenom
kompresivnog elasticnog zavoja dolazi do opstrukcije limfne drenaze. Medutim nije
namijenjena laicima zbog upitnosti pravilnog izvodenja. Ona je korisna pri ugrizu Elapida (jer
one otpustaju primarno neurotoksi¢ni otrov), dok pri ugrizu Viperida nije koristan (jer one
imaju primarno citotoksi¢ni, lokalni ucinak). Ostale metode prve pomoci nisu ucinkovite, a
neke su cak i opasne. Dokazano je da su pacijenti, kojima je u sklopu pruzanja prve pomoc¢i,
stavljen podvez imali istu stopu komplikacija i smrtnosti kao i oni kojima podvez na mjestu

ugriza nije postavljen (3, 5).
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1.7.2. Antiviperini serum

Antiviperini serum je jedini specifican nacin lijeCenja otrovanja zmijskim otrovom
(14, 45). U Europi je poznato osam vrsta antiviperinih seruma (19). Krajem devetnaestoga
stoljeCa Albert Calmette je izumio prvi antiviperini serum (9). Protuotrov je hiperimuni
globulin koji se dobije iz zivotinje koja je bila prethodno imunizirana zmijskim otrovom. On
prevenira ili poniStava ucinak zmijskog otrova (13, 14). Protuotrov za zmije otrovnice u
Hrvatskoj je antiviperini serum koji se proizvodi u Imunolo§kom zavodu u Zagrebu. To je
polivalentni protuotrov koji je ucinkovit u neutraliziranju otrova sve tri ljutice na naSim
prostorima i jedan je od najboljih u svijetu (28). Sadrzi monospecificni konjski F(ab'): protiv
V.ammodytes. Takoder je ufinkovit u neutraliziranju otrova V.aspis, V.berus, V.xanthina i V.
lebetina. Zbog smanjene dostupnosti zagrebackog protuotrova, samo su dva antiviperina
seruma koja se primjenjuju u lijeCenju ofidizma prema preporukama SZO: Vipertab™ i
Viperfav™. Viperfav™ (Aventis Paseur, MSD, Lyon, Francuska) je formulacija koja sadrzi
polivalentne konjske fragmente F(ab'): protiv otrova V.aspis, V.berus 1 V.ammodytes. Novi
protuotrov iz Ujedinjenog Kraljevstva Vipertab™ (MicroPharm Limited, NewCastle Emlyn,
UK) je formulacija koja sadrZzi monospecifi¢ne Fab fragmente ovce protiv otrova V.berus. On
je manje slozeniji od zagrebackog, ali je neucinkovit u eliminaciji neuroloskih simptoma koji
nastaju kao posljedica ugriza V.ammodytes. Bilo bi dobro da se uskoro proizvede serum koji
¢e biti specifian protiv V.ammodytes 1 tako pruziti potpunu zastitu pacijentima ugrizenim
poskokom od svih njegovih Stetnih djelovanja, ukljucujuéi i neurotoksi¢nost (39, 45). Nuzno
je da svi medicinski centri u Hrvatskoj imaju spremne zalihe antiviperinog seruma koji ¢e biti
ucinkovit u eliminaciji zmijskog otrova. Unutar Europske Unije postoji organizacija ,, Serum
Depot Berlin e.V.* Cija je uloga nabavljanje 1 skladiStenje zmijskih protuotrova. U slucaju
zmijskog ugriza njihove ugovorne bolnice odmah Salju helikopterima stru¢nu lije¢nicku
pomoc¢ i protuotrov unesre¢enom (28).

Indikacije za primjenu antiviperinog seruma su:

e Hipotezija koja perzistira viSe od dva sata unato¢ intravenskoj nadoknadi volumena;
e Leukocitoza veéa od 20x10 °/L;

e Patoloski izmjenjen EKG;

e Acidoza;

e PoviSena razina kreatin fosfokinaze;
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e Lokalni otok koji se razvija u roku dva sata, ili bilo koji otok koji se Siri uz podlakticu

ili nogu (46).

Antiviperini serum pogotovo treba biti indiciran u djece i trudnica jer su oni skupina s
ve¢im rizikom od razvoja komplikacija. U trudnica postoji rizik i za majku i za dijete, a u
50% slucajeva se pojavi intrauterino krvarenje i/ili pobacaj (15).

Kontraindikacija za primanje antiviperinog seruma je hipersenzitivnost na konjski
serum, a relativna kontraindikacija je pozitivna anamneza na alergije (46). Nuspojave
protuotrova su rijetke, ali uvijek pri rutinskoj primjeni protuotrova potrebno je imati spreman
adrenalin i ostalu ,,antiSok* terapiju koja se primjenjuje u slucaju razvoja anafilaktickog Soka.
Prije davanja seruma preporuca se provesti ispitivanje s 0,2 ml seruma primijenjenog
subkutano. Zagrebacki antiviperini serum se daje intramuskularno, rjede intravenski (sporo ili
u infuziji) (2, 35, 39). Najucinkovitiji je ukoliko se primjeni unutar Cetiri sata od ugriza. Tada
je dovoljna jedna terapijska doza (10 ml). Ukoliko su prosla vise od Cetiri sata od ugriza,
potrebno je dati dvije terapijske doze (20 ml), a ako nastane teza klinicka slika s razvojem
ozbiljnih komplikacija daju se 1 do Cetiri doze lijeka (38, 47).

Antiviperini serum ImunoloSkog zavoda u Zagrebu u odraslih osoba s klinickom
slikom teskog otrovanja sprjecava smrtni ishod. Primanje istog u pacijenata koji pokazuju
progresivno Sirenje otoka ekstremiteta brzo umanjuje lokalni ucinak otrovanja i ubrzava
potpuno izljeCenje pacijenata. Primjena seruma u vremenu deset sati od ugriza smanjuje
mortalitet 1 morbiditet, skracuje vrijeme hospitalizacije, smanjuje veli¢inu otoka, skracuje
vrijeme oporavka, te ucestalost pojave dugorocnih komplikacija nakon otrovanja zmijskom

otrovom (37, 41, 46, 48).
1.7.3. Ostali terapijski postupci

Cijepljenje protiv tetanusa se obavlja ovisno o cijepnom statusu pacijenta. lako cesto
koriSteni, antibiotici, kortikosteroidi i antihistaminici se viSe ne preporucuju u terapiji
otrovanja zmijskim otrovom (38, 49). Simptomatska terapija ukljucuje davanje analgetika,
antiemetika, te antikonvulziva u slufaju konvulzivnih napada. Intravenska nadoknada
volumena kristaloidnim otopinama, primanje svjeze smrznute plazme, koncentriranih
eritrocita, trombocita 1 vazopresora je bitna u vitalno ugrozenih pacijenata za odrzavanje
krvnog tlaka (14).

Intervencija kirurga je potrebna u slucaju razvoja lokalnih komplikacija. Pa se ovisno

0 stanju ugrizne rane napravi incizija hemoragi¢ne bule, nekrektomija, fasciotomija ili
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amputacija ekstremiteta. U slucaju razvoja teSke klinicke slike i pogorSanja vitalnih
parametara s zivotnom ugrozenoS¢u pacijenta potrebna je hospitalizacija na jedinici

intezivnog lijeCenja sa svim raspolozivim 1 potrebnim metodama lijecenja (50, 51).
1.8. Prevencija zmijskog ugriza

Najbolja intervencija u smanjenju ucestalosti ugriza zmija, a time i mortaliteta je
prevencija. Preventivne mjere ukljuCuju edukaciju populacije o adekvatnom ponaSanju i
odijevanju u prirodi. Preporuca se odijevanje odjece dugih rukava i nogavica, noSenje ¢izama
ili visokih cipela 1 ¢arapa. Pri branju plodova najbolje bi bilo staviti rukavice 1 upotrijebiti
Stap. Prije pruzanja ruke prema plodu treba udariti Stapom po grmu i granama, te primijetiti je
li se nesto mice. Pri no¢nom boravku u prirodi pozeljno je koristiti svjetiljku. Ukoliko dode
do susreta s otrovnicom treba ostati miran, jer bjezanje prestrasi zmiju i vecéa je vjerojatnost
da ¢e ona napasti. Potrebno je nositi sa sobom antiseptik i elasti¢ni zavoj, te educirati

pucanstvo o pruzanju prve pomoci ugrizenom, §to je tema tecajeva prve pomo¢i (2, 33).
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2. CILJ ISTRAZIVANJA



Ciljevi ove retrospektivne studije su:

1. Definirati klini¢ka 1 epidemioloSka obiljeZja ugriza zmija otrovnica u Splitsko-
dalmatinskog Zupaniji,
2. Prikaz lokalnih i op¢ih komplikacija ofidizma;

3. Prikaz nacina lije¢enja otrovanja zmijskim otrovom.

Hipoteza istrazivanja je:
Komplikacije nakon ugriza zmije otrovnice su c¢eS¢e ukoliko je proteklo viSe vremena od

ugriza do primanja antiviperinog seruma.
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3. MATERIJALI Il METODE



3.1. Ustroj istraZivanja
Provedeno je retrospektivno, klinicko-epidemiolosko istrazivanje.
3.2. Metode prikupljanja podataka

Podaci su prikupljeni na Klinici za infektologiju. Iz arhive Klinike za infektologiju,
Klinickog bolni¢kog centra Split obradena je medicinska dokumentacija bolesnika koji su bili
hospitalizirani zbog otrovanja zmijskim otrovom. Iz medicinske dokumentacije su uzeti op¢i i
epidemioloski podaci, podaci o klinickoj prezentaciji bolesti i komplikacijama (lokalnim i
op¢im) 1 rezultati laboratorijskih testova, te evidencija o terapijskim postupcima koji su
primijenjeni. Svi podaci su zabiljeZeni u upitnik koji se nalazi se u dodatku na kraju ovog
diplomskog rada (Prilog 1).

Za provedbu istrazivanja pacijenti nisu morali dati informirani pristanak. Etickom

povjerenstvu KBC-a Split upucena je zamolba za suglasnost za provodenje istrazivanja.
3.3. Ispitanici

Ispitanici su svi pacijenti lijeCeni zbog otrovanja zmijskim otrovom 1 otpusnom
dijagnozom ofidizma na Klinici za infektologiju, KBC-a Split u razdoblju od 1. sije¢nja 2009.
godine do 31. prosinca 2020. godine. Ukupan broj pacijenata je bio 93. Ispitanici su bili svih
dobnih skupina (najmladi 3 godine, a najstariji 88 godina). Istrazivanjem je obuhvacen

teritorij Splitsko-dalmatinske Zupanije.
3.4. Statisticka obrada podataka

Prikupljeni podaci uneseni su u programske pakete Microsoft Office za obradu teksta i
izradu tabli¢nog prikaza. Podaci su statisti¢ki obradeni. Koristen je racunalni program IBM®
SPSS Statistics for Windows® (verzija 20.0, IBM, Armonk, NY, USA). Kategorijske varijable
su prikazane kao apsolutni broj (n) i postotak (%), a povezanost medu njima je testirana >
testom (hi-kvadrat test). Kvantitativni podaci su opisani medijanom i rasponom. Razina
statistiCke znacajnosti je odredena kao P < 0,05. Rezultati su prikazani tablicno, graficki i

deskriptivno.
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3.5. Eti¢ka nacela

Planiranje i1 provedba istrazivanja uskladena je s odredbama o zastiti prava i osobnih
podataka ispitanika u skladu sa Zakonom o zastiti prava pacijenata (NN 169/04, 37/08) i
Zakona o provedbi Opce uredbe o zastiti podataka (NN 42/18), a istrazivanje je uskladeno
odredbama Kodeksa lijecnicke etike 1 deontologije (NN 55/08, 139/15), te pravima HelsinSke
deklaracije WMA 1964-2013. Upucena je zamolba za suglasnost za provodenje istraZivanja
Etickom povjerenstvu KBC-a Split. Istrazivanje je odobreno od strane Etickog povjerenstva

KBC-a Split rjesenjem br. 2181-147/01/06/M.S.-21-02 (Prilog 2).
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4. REZULTATI



Ukupan broj ljudi koje je ugrizla zmija otrovnica na prostoru Splitsko-dalmatinske
zupanije u razdoblju od 2009. do 2020. godine je bio 93. Od toga 59 (63,4%) su bili muskarci,
a 34 (36,6%) Zene (Slika 1). Medijan Zivotne dobi je iznosio 59 godina (min-max: 3-88). Za

muskarce medijan dobi je bio 57 (min-max: 3-88), a za Zene 63,5 godina (min-max: 6-85).

60

.

MuSki Zenski

spol

Slika 1. Udio (%) muskarca i Zena od ukupnog broja pacijenata (n=93) koji su bili otrovani

zmijskim otrovom u Splitsko-dalmatinskoj zupaniji od 2009. do 2020. godine.
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Slika 2. Grafic¢ki prikaz raspodjele otrovanja zmijskim otrovom u Splitsko-dalmatinskoj
zupaniji (% od ukupnog broja incidenata, n=93) prema godini ugriza za razdoblje od 2009. do

2020. godine.

Najveci broj incidenata je bio u 2009. godini (16,1%), a nakon toga u 2018. godini
(15,1%). Najmanji broj ugriza je zabiljezen u 2010., 2011., 2017. 1 2020. Iz grafickog prikaza
zaklju¢ujemo da se raspodjela ugriza u navedenom razdoblju u Splitsko-dalmatinskoj zupaniji

s godinama ne povecava, niti smanjuje (Slika 2).

21



Udio zabiljezenih sluéajeva (%)
<2
B :
B 45
s
-

nema zabilieZenih slu¢ajeva

N

A

b 0 90 180 360 720
[ Eaa—

Slika 3. U odnosu na mjesto u kojem se incident dogodio udio (%) ugrizenih pacijenata u

Splitsko-dalmatinskoj zupaniji od 2009. do 2020. godine.
Najugrozenije podrucje u priobalju Splitsko-dalmatinske zupanije je podrucje koje

pripada gradu Hvaru s udiom od 10,8% od ukupnog broja incidenata. U dalmatinskoj Zagori

op¢ina Muc¢ je imala najveci broj ugriza zmijama otrovnicama s udiom od 8,6% (Slika 3).
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Slika 4. Prikaz udjela broja (%) ispitanika otrovanih zmijskim otrovom prema razdoblju

godine, odnosno mjesecu u godini od 2009. do 2020. godine u Splitsko-dalmatinskoj Zupaniji.
Najveci broj ugriza se dogodio u kolovozu (19.4%), pa nakon toga u svibnju (16.1%).
U sijecnju, veljaci 1 prosincu nisu zabiljeZeni ugrizi zmija otrovnica u Splitsko-dalmatinskoj

Zupaniji u promatranom razdoblju.

Najveca ucestalost ofidizma je bila tijekom toplijeg dijela godine, a od svibnja do

rujna su zabiljeZena 73 (78,49%) slucaja ugriza otrovnice (Slika 4).
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Tablica 1. Udio broja (%) pacijenata prema primijenjenim terapijskim postupcima u KBC-u

Split na Klinici za infektologiju u razdoblju od 2009. do 2020. godine.

Terapijski postupci Broj (%)
Kortikosteroidi 91 (97,8)
Antihistaminici 87 (93,5)
Antiviperini serum 83 (89,2)
Antitetanicka profilaksa 78 (83,9)
Antibiotici 73 (78.5)

Kirurska intervencija 15 (16,1)

Najveci broj pacijenata je primio kortikosteroide (97,8%) i antihistaminike (93,5%). A
83 (89,2%) pacijenta su primila antiviperini serum. Antibiotike su primila 73 (78,5%)
ispitanika, a naj¢eS¢e primjenjivani antibiotik je bio tetraciklin/vibramicin, kojeg su primila
33 (35,5%) pacijenta. Medijan vremena primjene antibiotika je bio 5 dana (min-maks: 1-12).
KirurSka intervencija je bila potrebna u 15 slucajeva (16,1%). Najces¢i kirurSki postupak je
bila incizija hemoragi¢ne bule u 9 (9,7%) pacijenata, a dok je nekrektomija kao i fasciotomija

obavljena u 3 (3,2%) ispitanika (Tablica 1).

Medijan trajanja hospitalizacije pacijenata koji su oboljeli od ofidizma na Klinici za
infektologiju KBC-a Split u razdoblju od 2009. do 2020. godine je iznosio 6 dana (min-maks:
1-17).
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Tablica 2. Prikaz broja (%) populacije otrovane zmijskim otrovom u Splitsko-dalmatinskoj

zupaniji od 2009. do 2020. godine prema klini¢kim simptomima, lokalnim 1 opéim

komplikacijama.
Klinic¢ka obiljezja Broj (%)
Klini¢ki simptomi
Otok 1/ili crvenilo 90 (96,8)
Krvni podljev 68 (73,1)
Povracanje/proljev 23 (24,7)
Povecani/bolni limfni ¢vorovi 6 (6,5)
Lokalne komplikacije 21 (22,6)
Hemoragi¢na bula 12 (12,9)
Nekroza koze i/ili miSica 33,2)
,Compartment® sindrom 33,2
Tromboza i/ili tromboflebitis 33,2)
Infekcija 0
Opc¢e komplikacije 21 (22,6)
Kljenut zivca 12 (12,9)
Predsok/Sok 8 (8,6)
Krvarenje 33,2
Poremecaj stanja svijesti 2(2,2)
Ostecenje bubrega 0
Ostecenje jetre 0
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Najceséi klinicki simptom je bio otok na mjestu ugriza (96,8%). Krvni podljev je
dokumentiran u 73,1% ispitanika. Lokalne komplikacije je razvilo 22,6% pacijenata, a
najceSca je bila hemoragi¢na bula (12,9%). Opce komplikacije je takoder razvilo 22,6%
pacijenata, a najceS¢a je bila kljenut kranijalnih Zivaca koja se ocitovala ptozom kapaka

(12,9%). Krvarenje se manifestiralo hematurijom, a pojavilo se u 3 (3,2%) pacijenta (Tablica
2).
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Tablica 3. Prikaz broja ispitanika (%) prema ¢imbenicima za nastanak lokalnih komplikacija

u odnosu na pojavu lokalnih komplikacija.

Cimbenici Klinicki . Broj (%) ispitanika s lokalnim komplikacijama
parametri
Ne (n=72) Da (n=21) P
Mjesto ugriza
Saka 46 (63.,9) 17 (81) 0,285
Ruka 3(4,2) 0
Stopalo 14 (19,4) 1 (4,8)
Noga 9 (12,5) 3 (14,3)
Vrijeme proteklo od ujeda zmije do pruzanja stru¢ne medicinske pomoci (sat)
<0,5 51(71,8) 12 (60)
0,6-1 11 (15,5) 6 (30) 0,532
1,1-2 4 (5,6) 1(5)
2,1-4 3(4,2) 0
>4,1 2 (2,8) 1(5)
Vrijeme proteklo od ujeda zmije do primanja antiviperinog seruma (sat)
<0,5 4 (6,5) 2 (10) 0,685
0,6-1 8(12,9) 2 (10)
1,1-2 24 (38,7) 7 (35)
2,1-4 18 (29) 4 (20)
>4,1 8 (12,9) 5(25)
Nacin primjene antiviperinog seruma
im. 60 (96,8) 21 (100) 0,405
1.v. 2(3,2) 0
Broj primijenjenih doza antiviperinog seruma
1 53 (85,5) 16 (76,2) 0,429
2 8(12,9) 5(23,9)
vise od 2 1(1,6) 0
Spol
Musko 48 (66,7) 11(52,4) 0,232
Zensko 24 (33,3) 10 (47,6)
Dobne skupine
0-9 5(6,9) 2(9,5) 0,461
10-19 8 (11,1) 0
20-29 3(4,2) 0
30-39 5(6,9) 2(9,95)
40-49 5(6,9) 0
50-59 12 (16,7) 5(23,9)
60-69 15 (20,8) 8 (38,1)
70-79 14 (19,4) 3(14,3)
80-89 5(6,9) 1 (4,8)
Samopomo¢
Da 21(29,2) 5(23,8) 0,630
Imobilizacija
Da 7(9,7) 3143 0,553
“v? —test
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Nije utvrdena statisti¢cki znaCajna povezanost pojave lokalnih komplikacije prema
mjestu ugriza (y>=3,787; P=0,285). U statisti¢koj obradi podataka klini¢ki parametar ugriz u
Saku podrazumijeva skupinu ispitanika s ugrizom zmije u Saku i prste ruke. Prema lokalizaciji

ugrizi u ruku su bili ugrizi u podlakticu, a ugrizi u nogu u potkoljenicu.

Takoder nije ni ustanovljena statisticki znacajna povezanost vremena proteklog od
ugriza do pruZzanja stru¢ne medicinske pomoéi prikazane u satima (x*=3,155; P=0,532),
vremena proteklog od ugriza do primanja antiviperinog seruma (¥?=2,275; P=0,685), na¢ina
primjene antiviperinog seruma (intramuskularno, intravenski) (x*=0,694; P=0,405) i broja

primljenih doza protuotrova (y*=1,693; P=0,429).

Prva stru¢na medicinska pomo¢ je pruzena u ambulanti opée medicine u 96,8%
slucajeva (90 pacijenata), a 3 pacijenta (3,2%) su primila prvu stru¢nu medicinsku pomo¢ u

Klinickom bolni¢kom centru Split.

Statistickom analizom podataka nije dokazana znacajna povezanost pojave lokalnih
komplikacija i spola (muskarci, Zene) (y*=1,431; P=0,232), te dobnih skupina (¥*=7,723;
P=0,461).

Povezanost primjene metoda samopomoc¢i i imobilizacije s pojavom lokalnih
komplikacija nije bila statisti¢ki zna¢ajna (samopomo¢: ¥*=0,232; P=0,630. imobilizacija:
v*=0,353; P=0,553).

Ugrizeni ekstremitet je imobiliziran u 10 (10,8%) pacijenata. Unutar 10 minuta od
ugriza povez iznad mjesta ugriza je stavilo 13 ispitanika, a nakon 10 minuta njih 10. Od
drugih vidova samopomoci isisavanje otrova iz ranice je bio najes¢e primijenjeni postupak

(3 pacijenta) (Tablica 3).
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Tablica 4. Prikaz broja ispitanika (%) prema ¢imbenicima za nastanak op¢ih komplikacija u

odnosu na pojavu op¢ih komplikacija.

Cimbenici pK;;Z;CII;ri Broj (%) ispitanika s opéim komplikacijama
Ne (n=72) Da (n=21) P’
Mjesto ugriza
Saka 50 (69,4) 13 (61,9) 0,278
Ruka 3(4,2) 0
Stopalo 9(12,5) 6 (28,6)
Noga 10 (13,9) 2 (9,9
Vrijeme proteklo od ujeda zmije do pruzanja stru¢ne medicinske pomoci (sat)
<0,5 47 (67,1) 16 (76,2) 0,813
0,6-1 14 (20,0) 3(14,3)
1,1-2 4 (5,7) 1 (4,8)
2,1-4 3(4,3) 0
>4,1 2(2,9) 1 (4,8)
Vrijeme proteklo od ujeda zmije do primanja antiviperinog seruma (sat)
<0,5 3(4,9) 3(14,3) 0,582
0,6-1 8 (13,1) 2(9,5)
1,1-2 23 (37,7) 8 (38,1)
2,1-4 18 (29,5) 4 (19,0)
>4,1 9 (14,8) 4 (19,0)
Nacin primjene antiviperinog seruma
i.m. 60 (96,8) 21 (100,0) 0,405
i.v. 2(3,2) 0
Broj primijenjenih doza antiviperinog seruma
1 57 (91,9) 12 (57,1) 0,001
2 5(8,1) 8 (38,1)
Vise od dvije 0 1 (4,8)
Spol
Musko 45 (62,5) 14 (66,7) 0,727
Zensko 27 (37.,5) 7(33.3)
Dobne skupine
0-9 4 (5,6) 3(14,3) 0,787
10-19 6 (8,3) 2 (9,5)
20-29 3(4,2) 0
30-39 6 (8,3) 1 (4,8)
40-49 4 (5,6) 1 (4,8)
50-59 12 (16,7) 5(23,8)
60-69 17 (23,6) 6 (28,6)
70-79 15 (20,8) 2 (9,5)
80-89 5(6,9) 1 (4,8)
Samopomo¢
Da 23 (31,9) 3(143) 0,113
Imobilizacija
Da 8 (11,1) 2 (9,5 0,836
“y2-test
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Nije utvrdena statisticki znacajna povezanost pojave op¢ih komplikacije s obzirom na
promatrane ¢imbenike mjesta ugriza (x*=3,855; P=0,278), vremena proteklog od ugriza do
pruzanja stru¢ne medicinske pomo¢i prikazane u satima (y’=1,578; P=0,813), vremena
proteklog od ugriza do primanja antiviperinog seruma (y’>=2,858; P=0,582) i na¢ina primjene

antiviperinog seruma (*=0,694; P=0,405).

U skupini ispitanika bez op¢ih komplikacija za 1,6 puta je viSe pacijenata koji su
primili jednu dozu protuotrova nego u skupini s op¢im komplikacijama, a za 5,2 puta je manje
pacijenata koji su primili dvije i visSe doza nego u skupini s op¢im komplikacijama

(=14,269; P=0,001).

Nisu zabiljezeni slucajevi alergijskih reakcija nakon primanja antiviperinog seruma, te
u svih pacijenata je prije davanja antiviperinog seruma proveden prethodni test osjetljivosti na

s€rum.

Statistickom analizom podataka nije dokazana znaCajna povezanost opcih

komplikacija sa spolom (x>=1,431; P=0,232), te dobnim skupinama (y?>=7,723; P=0,461).

Povezanost primjene metoda samopomo¢i i1 imobilizacije s pojavom opcih
komplikacija nije bila statisti¢ki zna¢ajna (samopomo¢: ¥*=0,232; P=0,630. imobilizacija:

¥*=0,353; P=0,553) (Tablica 4).
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5. RASPRAVA



U ovoj retrospektivnoj studiji prikazano je 93 ljudi, u dobi od 3 do 88 godina, koji su
bili otrovani zmijskim otrovom na podru¢ju Splitsko-dalmatinske Zupanije. Svi ispitanici su
lije¢eni u Klinickom bolnickom centru Split na Klinici za infektologiju, a promatrano je
razdoblje od 1. sijecnja 2009. do 31. prosinca 2020. godine. Od ukupnog broja ispitanika koje
je ugrizla zmija, njih 22,6% (21 osoba) je razvilo lokalne komplikacije, a isti broj ispitanika je
razvilo 1 opée komplikacije. Nije utvrdena statisticki znaCajna povezanost pojave
komplikacija (lokalnih i op¢ih) s obzirom na vrijeme koje je proteklo od ugriza do primanja
antiviperinog seruma. U skupini ispitanika bez op¢ih komplikacija za 1,6 puta je vise
pacijenata koji su primili jednu dozu protuotrova, a za 5,2 puta je manje pacijenata koji su
primili dvije i viSe doza nego u skupini ispitanika koji su razvili opée komplikacije. Nije
dokazana statistiCki znacajna povezanost pojave lokalnih komplikacija 1 broja primljenih doza
antiviperinog seruma.

Od ukupnog broja hospitaliziranih pacijenata zbog otrovanja zmijskim otrovom 1,7
puta vise je bilo muskaraca (59 (63,4%) muskaraca, a 34 (36,6%) zena). Osim $to ih je bilo
viSe, muskarci koji su stradali od ugriza zmije su u prosjeku bili mlade Zivotne dobi od Zena
(medijan dobi za muskarce je bio 57, a za zene 63,5 godina). Sli¢ni rezultati su prikazani i u
drugim studijama o ugrizu zmija otrovnica, vidljiva je dominacija muskog spola u ucestalosti
ugriza zmije (17, 29, 37, 41, 52). Danski autori spominju da muskarci ¢es¢e budu ugrizeni u
gornje ekstremitete (Saka, ruka) nego Zene (37).

U promatranom dvanaestogodiSnjem razdoblju na podru¢ju Splitsko-dalmatinske
zupanije od posljedica ofidizma nije smrtno stradala niti jedna osoba, pa je smrtnost iznosila
0%. Stopa smrtnosti od otrovanja zmijskim ugrizom na podru¢ju Splitsko-dalmatinske
zupanije u razdoblju od 1. sije¢nja 1982. do 31. prosinca 2002. godine je iznosila 0,4% (2
slucaja). Jednu osobu je zmija ugrizla za vrat, a drugu u podrucje aksilarne regije.
Pretpostavlja se da je otrov injiciran direktno u krvnu zilu $to je dovelo do razvoja toksickog
Soka koji je rezultirao smrtnim ishodom (29). Smrtnost od ugriza europskih ljutica je razlicita
od studije do studije, a iznosi od 0,3% do 5% (1, 2, 29).
izmedu svibnja do kolovoza. U Europi vise sluc¢ajeva ugriza zmije otrovnice je zabiljeZeno u
juznim predjelima, nego u sjevernoj i centralnoj Europi (15). U naSem istrazivanju od svibnja
do rujna su se dogodila 73 ugriza otrovnicom $to je 78,49% od ukupnog broja ugriza. U
prosincu, sije¢nju 1 veljaci nije registriran niti jedan ugriz, a mjesec u kojem je bio najveci
broj otrovanja otrovom zmije otrovnice je bio kolovoz (19,4%). Najve¢i broj ugriza otrovnica

se dogodi tijekom toplijeg dijela godine, pa se nasi rezultati podudaraju s rezultatima studija
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drugih autora. Objasnjenje za to su blaga klima u Splitsko-dalmatinskoj Zupaniji i relativno
dugi period toplog vremena tijekom godine kada se poveca broj ljudi koji borave vani, bilo da
se bave poljoprivredom ili rekreacijskim aktivnostima (15,16, 29, 36, 38, 41, 46, 52).

Gotovo svi ispitanici su imali otok i/ili crvenilo na mjestu ugriza (96,8%). Samo u tri
pacijenta nije primijecen taj najcesc¢i klinicki simptom. ProSirenost otoka je varijabilna, od
jedva primjetnog do masivnog koji se brzo Siri po cCitavom ekstremitetu, a u nekim
slucajevima 1 na trup (29). Lokalni otok je najbolji pokazatelj je li doSlo do otrovanja
zmijskim otrovom, pa ukoliko se nakon 2 do 4 sata od ugriza otrovnice ne pojavi, moze se
zaklju€iti da zmija nije otpustila otrov (46). Krvni podljev je sljede¢i najces¢i klinicki
simptom, a zabiljezen je u 73,1% ispitanika, dok su klini¢kim pregledom utvrdeni
povecani/bolni limfni ¢vorovi u Sest ispitanika. Od op¢ih simptoma Cesti su bili povracanje i
proljev, a razvila su ih 23 pacijenta (24,7 % od ukupnog broja). Ovi simptomi, kao dio
klinic¢ke slike otrovanja zmijskim otrovom se navode i u drugim studijama (29, 36 41).

Najcesca lokalna komplikacija je bila hemoragi¢na bula (12,9%). Nekrozu koze i/ili
misi¢a su razvila tri pacijenta (3,2%), a ,,compartment* sindrom, najtezu lokalnu komplikaciju
je razvilo, takoder, troje ispitanika. ,,Compartment sindrom je akutni sindrom miSi¢nih
odvojaka. Nastaje zbog povisenja tkivnog tlaka unutar uskog prostora fascije, Sto dovodi do
ishemije tkiva. Zbog toga je potrebno na vrijeme prepoznati ovo stanje i intervenirati s
kirurSkim metodama lijeCenja koje ukljucuju fasciotomiju. U svim naSim slucajevima
,~compartment* sindroma napravljena je fasciotomija (3,2%) 1 nije dosSlo do amputacije dijela
ili ¢itavog ekstremiteta. Danski autori imali su manji broj slu¢ajeva u kojima je bila indicirana
fasciotomija (2%) (41). Drugi kirurski postupci koji su bili izvedeni su incizija hemoragi¢ne
bule i nekrektomija. Prva je napravljena u 9,7 % slucajeva, a nekrektomija u 3,2%. Tromboza
1/ili tromboflebitis kao lokalna komplikacija nakon ugriza otrovnice se pojavila u tri pacijenta
(3,2%), a nisu zabiljeZeni slu€ajevi infekcije ugrizne rane, vjerojatno zbog primjene
antibiotika. U istrazivanju LukSi¢a i suradnika iz 2006. godine lokalne komplikacije nakon
otrovanja zmijskim otrovom koje zabiljezene bile su: hemoragi¢na bula (13%), nekroza koze i
miSica (3,8%), tromboflebitis (2%), ,,compartment sindrom* (1,8%) 1 infekcija (0,9%).
Incizija hemoragic¢ne bule je napravljena u vecini slucajeva, nekrektomija u slucajevima
prosirene nekroze koze i miSica, a svim pacijentima s ,.,compartment* sindromom je, kao i u
nasoj studiji, napravljena fasciotomija. (29).

Opc¢e komplikacije nakon otrovanja zmijskim otrovom su se pojavile u 21 pacijenta
(22,6%). NajceSca opca komplikacija u nasem istraZivanju je bila ptoza vjeda (12,9%). To

stanje nastaje zbog neurotoksicnog djelovanja zmijskog otrova §to dovodi do kljenuti
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mozdanih Zivaca, najCeS$ce tre¢eg mozdanog zivca (lat. nervus oculomotorius). To je
reverzibilna promjena i u veéine pacijenata je pri otpustu iz bolnice nestala. Stanje
predSoka/Soka je imalo osam pacijenata, dok ih je dvoje imalo poremeca;j stanja svijesti. U tih
pacijenata su uoceni sniZen ili nemjerljiv krvni tlak 1 tahikardija (>100/min). U razdoblju od
1982. godine do 2002. godine na podrucju Splitsko-dalmatinske Zupanije opée komplikacije
nakon otrovanja zmijskim otrovom su bile sli¢ne kao i u nasoj studiji. Neuroloski simptomi u
obliku pareze i1 paralize Zivaca su se pojavili u 16% slucajeva, a najcesc¢a je bila, takoder,
ptoza vjeda zbog paralize ili pareze okulomotornog Zivca. U tom promatranom razdoblju su
zabiljezeni 1 slucajevi oftalmoplegije, disfonije i disfagije zbog pareze ili paralize abducensa,
glosofaringeusa i ostalih kranijalnih Zivaca (29). Svedski autori spominju sluéaj pojave
epileptickog napada u jednog pacijenta nakon ugriza zmije otrovnice (1 slucaj od 231
ugrizenih ispitanika) (17).

Zmijski otrov ima i1 hematotoksi¢no djelovanje. Zbog poremecaja koagulacijskog
sustava tri pacijenta (3,2%) su krvarila iz urinarnog sustava, Sto se manifestiralo hematurijom.
U studiji Luksic¢a i suradnika krvarenje iz urinarnog trakta je zabiljeZeno u nesto vecem
postotku (8,8%). Takoder su postojali slucajevi krvarenja u gastrointerstinalni (1,9%) 1
respiratorni (0,9%) sustav, $to nije bio slu¢aj u naSem istrazivanju. Ali, kao 1 u naSem
istrazivanju, krvarenje je uglavnom bilo blago, bez indikacija za transfuzijom krvi (29).

U promatranom razdoblju nisu zabiljezeni slucajevi oSte¢enja funkcije bubrega i jetre
kao posljedica otrovanja zmijskim otrovom, za razliku od rezultata studije
dvadesetojednogodi$njeg razdoblja (1982.-2002.), kada je zatajenje bubrega razvilo 4,6%
pacijenata, a oSteéenje jetre 4,4% pacijenata. Zatajenje bubrega i oStecenje jetre su bili
privremeni i reverzibilni, te veéina pacijenata se potpuno oporavila do otpusta s bolnickog
lijecenja (29). U jednoj studiji je pronadeno da je akutno zatajenje bubrega kao komplikacija
otrovanja zmijskim otrovom ¢esta u djece (36).

Komplikacije nakon otrovanja zmijskim koje navode drugi autori, a koje nisu opisane
u naSem istrazivanju, su duboka venska tromboza, pluéna embolija, pluéni edem i infarkt
miokarda kao posljedica anemije (17, 37).

Iz medicinske dokumentacije pronadeno je da su neki ispitanici odmah na mjestu
dogadaja koristili razliCite oblike laicke prve pomo¢i. Podvez iznad mjesta ugriza je
postavljen u 24,73% od ukupnog broja ispitanika. Od toga broja u 13 ispitanika je podvez
postavljen unutar 10 minuta od ugriza, a u 10 ispitanika nakon 10 minuta. Najucinkovitija
metoda lai¢ke prve pomo¢i je imobilizacija. Imobilizacijom se omogucava mirovanje uda i

time sprjecava brzo Sirenje otrova u okolna tkiva i krvotok. U nasoj studiji je utvrdeno da je
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ugrizeni ekstremitet imobiliziran u 10,8% sluc¢ajeva. Od drugih vidova samopomo¢i isisavanje
otrova iz ugrizne rane je bio najceS¢e primijenjeni postupak (3 pacijenta). U ovom radu
statistiCki nije bila znafajna povezanost primjene metoda samopomoc¢i i imobilizacije s
pojavom komplikacija nakon zmijskog ugriza. Sli¢ni rezultati su dobiveni u studijama drugih
autora. U jednoj studiji je utvrdeno da je najCeSée koriStena metoda prve pomoci bila
isisavanje otrova iz ugrizne rane i postavljanje podveza iznad mjesta ugriza. Tri pacijenta
(4%) su stavila podvez, a isto toliko je pokusalo isisati otrov iz ugrizne rane (37). U prijasnjoj
studiji provedenoj na podrucju Splitsko-dalmatinske Zupanije je pronadeno da je jedna
Cetvrtina pacijenata koristila metode prve pomo¢i, a najcesce su bile postavljanje podveza
(16,4%), incizija rane (6%), isisavanja otrova iz rane (4,6%) i imobilizacija (2%) (29).

Od terapije najcesce su primjenjivani kortikosteroidi (97,8%), antihistaminici (93,5%),
antitetanicka profilaksa (83,9) 1 antibiotici (78,5%). Sli¢no je koriSteno i u drugim studijama
(17, 29, 41). Iako cCesto koriSteni, antibiotici, kortikosteroidi i antihistaminici se vise ne
preporucuju u terapiji otrovanja zmijskim otrovom (38, 49). Ostala terapija koju spominju
drugi autori je imobilizacija ekstremiteta, intravenska nadoknada tekuéina, primjena kisika,
davanje adrenalina, heparina (zbog sumnje na duboku vensku trombozu ili profilakticki),
transfuzija krvi i stavljanje Foleyevog urinarnog katetera zbog opstrukcije protoka urina (17).
Antiviperini serum, kao jedini specifican nacin lijeCenja otrovanja zmijskim otrovom, je
primilo 89,2% pacijenta. Razli¢iti su podaci o ucestalosti primjene protuotrova ovisno o
studiji (5%, 21%, 18%, 35%, 71%, 99% ), ali u nas se antiviperini serum daje ¢esce (15, 17,
29, 37, 41). Nuspojave na protuotrov su rijetke. U ovom radu nije zabiljeZen niti jedan slucaj,
ali drugi autori biljeZe slucajeve anafilaktice reakcije 1 serumske bolesti (29, 37).

U naSem istrazivanju medijan vremena koje je proteklo od ugriza zmije do pruzanja
prve stru¢ne pomoci je bio 30 minuta (min-maks: 10-1200). Vecina pacijenata je prvu stru¢nu
pomo¢ primila od djelatnika primarne zdravstvene zastite (hitna pomo¢, obiteljska medicina),
dok su tri pacijenta prvu struénu pomo¢ zatrazila u Klinickom bolni¢kom centru Split, na
Klinici za infektologiju. Medijan vremena hospitalizacije je bio 6 dana (min-maks: 1-17), §to
je dulji boravak u bolnici usporedujuci s drugim zemljama (1 dan, 3 dana, 4 dana) (17, 37,

41).
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6. ZAKLJUCCI



Zakljucci ovog diplomskog rada navedeni su kako slijedi.

- Od ugriza zmija otrovnica u Splitsko-dalmatinskoj Zupaniji, u vremenskom razdoblju
od 1. sije¢nja 2009. do 31. prosinca 2020. godine, stradale su 93 osobe u dobi od 3 do
88 godina. Medijan Zivotne dobi bio je 59 godina. Bilo je 63,4% muskaraca i 36,6%
zena. Medijan zivotne dobi muskaraca je 57 godina, a Zena 63,5 godina.

- Povezanost izmedu razvoja komplikacija (lokalnih i op¢ih) i vremena koje je proslo od
ugriza do primjene antiviperinog seruma nije statisticki znacajna.

- Nisu zabiljezeni smrtni ishodi.

- U razdoblju od pocetka svibnja do kraja rujna je zabiljezen najveci broj ugriza zmija
otrovnica (78,49%).

- Najcesci klinicki simptomi su bili otok i/ili crvenilo na mjestu ugriza (96,8%) 1 krvni
podljev (73,1%). Cesto su se javljali i op¢i simptomi, ukljudujuéi povraéanje, proljev,
povecane 1 bolne regionalne limfne ¢vorove.

- Lokalne komplikacije koje su pacijenti razvili nakon otrovanja zmijskim ugrizom su
bile: hemoragi¢na bula (12,9%), nekroza koze i/ili miSi¢a (3,2%), ,,compartment™
sindrom (3,2%) i1 tromboza i/ili tromboflebitis (3,2%). Nisu opisani slucajevi infekcije
ugrizne rane (0%).

- 16,1 % od ukupnog broja pacijenata je bilo podvrgnuto kirurSkom zahvatu. Incizija
hemoragi¢ne bule je obavljena u 9,7% slucajeva, nekrektomija u 3,2%, te fasciotomija
takoder u 3,2% slucajeva.

- 0Od op¢ih komplikacija prema ucestalosti su se pojavljivali: kljenut zivca (12,9%),
predsok/Sok (8,6%), krvarenje (3,2%) 1 poremeca;j stanja svijesti (2,2%), dok oSte¢enja
jetre 1 bubrega nisu zabiljezeni.

- Podvez iznad mjesta ugriza je postavljen u 24,73% slucajeva, ugrizeni ekstremitet je
imobiliziran u 10,8% slucajeva, a otrov je isisavan iz rane u 3,2% slucajeva.

- Nije dokazana statisti¢ki znacajna povezanost primjene metoda prve pomoc¢i i razvoja
komplikacija.

- Najveéi broj pacijenata je primio kortikosteroide (97,8%), zatim antihistaminike
(93,5%), antiviperini serum (89,2%), antitetanicku profilaksu (83,9%) 1 antibiotike
(78,5%).

- Sva koriStena terapija je ¢eS¢e primjenjivana nego Sto je preporuceno.

- Nisu zabiljezeni slucajevi alergijskih reakcija na antiviperini serum.
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U skupini ispitanika bez op¢ih komplikacija za 1,6 puta je viSe pacijenata koji su
primili jednu dozu protuotrova nego u skupini s opéim komplikacijama, a za 5,2 puta
je manje pacijenata koji su primili dvije 1 viSe doza nego u skupini s opéim
komplikacijama.

Medijan vremena koje je proteklo od ugriza do primanja prve struéne pomoc¢i je bio 30
minuta (min-maks: 10-1200).

Medijan dana hospitalizacija u Klinickom bolnickom centru Split na Klinici za

infektologiju zbog otrovanja zmijskim otrovom je iznosio 6 dana (min-maks: 1-17).
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8. SAZETAK



Cilj istrazivanja: Ciljevi ovog istrazivanja bili su definirati klinicka i epidemioloska obiljezja
ugriza zmija otrovnica u Splitsko-dalmatinskoj Zupaniji, prikazati lokalne 1 opce

komplikacije, te naCine lijeCenja otrovanja zmijskim otrovom.

Materijali i metode: U ovom retrospektivnom, klinicko-epidemioloskom istrazivanju
prikazana su 93 ispitanika, lijeCena u Klinickom bolnickom centru Split zbog otrovanja
zmijskim otrovom. Promatrano je razdoblje od 1. sijecnja 2009. godine do 31. prosinca 2020.
godine, a obuhvaéeno je podrucje Splitsko-dalmatinske Zupanije. Ispitanici su bili svih dobnih

skupina (najmladi 3 godine, a najstariji 88 godina).

Rezultati:. Medu ispitanicima bilo je 63,4% muskaraca i 36,6% zena. Medijan zZivotne dobi
bio je 59 godina (za musSkarce 57 godina, a Zene 63,5 godina). Niti jedan pacijent nije smrtno
stradao od posljedica otrovanja zmijskim otrovom. Najve¢i broj ugriza se dogodio u razdoblju
od pocetka svibnja do kraja rujna (78,49%). Vec¢inom su pacijenti razvili otok i/ili crvenilo na
mjestu ugriza, a krvni podljev uocen je u 73,1% slucajeva. Povracanje, proljev, povecani i
bolni regionalni limfni ¢vorovi nisu bili rijetki. NajeSca lokalna komplikacija bila je
hemoragi¢na bula (12,9%), dok su nekroza koze i/ili miSi¢a, ,,compartment” sindrom i
tromboza i/ili tromboflebitis rjede utvrdeni. Kirurska intervencija bila je potrebna u 16.1%
ispitanika, a najceS¢e je to bila incizija hemoragi¢ne bule. Od op¢ih komplikacija prema
ucestalosti su se pojavljivali: kljenut zivca (12,9%), predSok/Sok, krvarenje 1 poremeca;j stanja
svijesti, dok oStecenja jetre i bubrega nisu zabiljezeni. NajceS¢e upotrjebljena metoda prve
pomodi je bila postavljanje podveza, a imobilizacija i isisavanje otrova iz rane bili su rijetki.
U terapiji su koriSteni kortikosteroidi, antihistaminici, antiviperini serum, antitetanicka

profilaksa i antibiotici.

Zakljucak: Jedini specifi¢an nacin lijeCenja pacijenata otrovanih zmijskim otrovom primjena
je antiviperinog seruma. U ovom radu od ukupnog broja ispitanika njih 89,2% je dobilo
protuotrov. Ucestalost lokalnih 1 op¢ih komplikacija je bila jednaka (22,6%). Povezanost
izmedu razvoja lokalnih i op¢ih komplikacija i vremena koje je proslo od ugriza do primjene

antiviperinog seruma nije statisticki znacajna.
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9. SUMMARY



Diploma thesis title: Snakebite envenomation in the Split-Dalmatia County 2009-2020.

Objective: The aims of this study were to define clinical and epidemiological characteristics
of venomous snakebites in the Split-Dalamatia Couty, to present local and general

complications, and ways of envenomation treatment.

Materials and Methods: In this retrospective, clinical-epidemiological study 93 subjects,
treated in the University Hospital of Split for snakebite envenomation, were presented. The
period from 1st January, 2009 to 31st December, 2020 was observed, and the area of Split-
Dalmatia County was covered. Subjects were of all ages (the youngest was 3 years old, and

the oldest was 88 years old).

Results: Among the subjects, 63.4% were men and 36.6% were women. The median age was
59 years (57 years for men and 63.5 years for women). No patient died from snakebite
envenomation. The largest number of snakebites occured in the period from early May to late
September (78.49%). Most patients developed swelling and/or discoloration at the site of the
bite, while haematoma was observed in 73.1% of cases. Vomiting, diarrhea, enlarged and
painful regional lymph nodes were not uncommon. The most common local complication was
haemorrhagic blister (12.9%), while skin and/or muscle necrosis, compartment syndrome and
thrombosis/thrombophlebitis were less common. Surgical intervention was required in 16.1%
of cases, and most often it was the incision of hemorrhagic blister. Of the general
complications according to frequency, the following occurred: nerve paralysis (12.9%), pre-
shock/shock, bleeding and central nervous system depression, while liver and kidney damage
were not reported. The most commonly used method of first aid was constricting band, while
immobilization and suction at the bite site were rare. Corticosteroids, antihistamines,

antivenom, tetanus prophylaxis and antibiotics were used in therapy.

Conclusion: The only specific treatment for patients after venomous snakebite is the use of
antivenom. In this paper, 89.2% of the total number of respondents received an antivenom.
The frequency of local and general complications was equal (22.6%). The association
between the development of local and general complications and the time that elapsed from

the snakebite until the application of the antivenom is not statistically significant.
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10. ZIVOTOPIS



Osobni podaci:

Ime i prezime: Ines Bresi¢

Adresa stanovanja: Vezela 5, Livno, 80101, Bosna i Hercegovina
Telefon: +385 92 356 5972

Email: iness.bresic@gmail.com

Drzavljanstvo: hrvatsko

Datum 1 mjesto rodenja: 26. prosinca 1996. godine u Splitu, Republika Hrvatska
Obrazovanje:

2003.-2011. Osnovna 8kola ,,Jvan Goran Kovaci¢“, Livno, BiH

2005.-2011. Osnovna glazbena skola ,,Franjo Sarafin Vilhar*, Livno, BiH
2011.-2015. Gimnazija Livno, Livno, BiH

2015.-2021. Medicinski fakultet Sveucilista u Splitu, smjer doktor medicine
Druge aktivnosti i znanja:

Aktivno koriStenje engleskog jezika.

Poznavanje osnova latinskog 1 njemackog jezika.

Vozacka dozvola B kategorije.

Administrator tijekom provodenja masovnog cijepljenja protiv COVID-19 bolesti (od travnja

2021. godine).
Clan studentske sekcije Cardio Split.
Sviranje flaute 1 osvojene nagrade na drzavnom i medunarodnom natjecanju.

Clan harmonikaSkog orkestra i osvojene nagrade na medunarodnim natjecanjima.

49



11. DODATAK



Prilog 1. Upitnik

1

1

. OPCI 1 EPIDEMIOLOSKI DIO
. Dob bolesnika:
.Spol: M Z

. Zanimanje: 1) dijete/do 7 godina Zivota 2) u€enik/osnovno i srednja skola

3) poljoprivrednik 4) radnik 5) domacica 6) ostalo

. Mjesto dogadaja: 1) Split 2) Omi$ 3) Trogir 4) Bra¢ 5) Hvar 6) Sinj 7) Imotski 8) Vrgorac

9) Drnis 10) Ostalo

. Posao koji je obavljao za vrijeme ujeda: 1) poljoprivredni radovi 2) ¢uvanje stoke

3) igranje 4) branje kupina ili Sparoga

5) skupljanje drva 6) ostalo

. Da li ima neku preegzistentnu bolest: 1) NE 2) bolest jetre 3) kardiovaskularne bolesti

4) bolest pluc¢a 5) mentalno retardiran 6) ostalo

. Sat ujeda:
. Datum ujeda:

. Mjesto ujeda: 1) prsti ruke 2) Saka 3) podlaktica 4) nadlaktica 5) stopalo 6) pet

7) potkoljenica 8) natkoljenica 9) posebne lokalizacije

10. Stavljanje poveza iznad mjesta ujeda: 1) unutar 10 min. od ujeda

2) nakon 10 min. od ujeda

3) povez uopce nije stavljen

11. Drugi vidovi samopomo¢i ili pomo¢i osoba iz pratnje:

1) nije bilo 2) spajanje ranica oStrim predmetom 3) isisavanje otrova iz ranica 4) ostalo

12. Ujedeni ekstremitet je imobiliziran: NE DA

13. Vrijeme proteklo od ujeda do pruzanja stru¢ne medicinske pomoci:

14. Gdje je pruzena prva stru¢na medicinska pomo¢: 1) ambulanta opée medicine

2) Klinicka bolnica Split
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2. KLINICKO-LABORATORIJSKI DIO

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

Otok 1/ili crvenilo na mjestu ujeda: NE DA
Krvni podljev na mjestu ujeda: NE DA
Povecani i/ili bolni regionalni limfni ¢vorovi: NE DA
Razvoj lokalnih komplikacija na mjestu ujeda: 1) nije bilo 2) bule 3) nekroza 4) infekcija
5) tromboza i/ili tromboflebitis 6) ,,compartment® sindrom
Krvarenja: 1) nije bilo 2) hematemeza 3) melena 4) hematurija 5) epistaksa 6) metroragija
Povracanje i/ili proljev: NE DA
Krvni tlak pri prijemu: 1) normalan 2) povisen 3) sniZzen 4) nemjerljiv
Krvni tlak u tijeku hospitalizacije: 1) normalan 2) poviSen 3) sniZen 4) nemjerljiv
Bilo pri prijemu u bolnicu: 1) normalno (60-100/min) 2) bradikardija (ispod 60/min)
3) tahikardija (iznad 100/min) 4) nemjerljivo
Bilo u tijeku hospitalizacije: 1) normalno (60-100/min) 2) bradikardija (ispod 60/min)

3) tahikardija (iznad 100/min) 4) nemjerljivo
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25. Ocjena kardiocirkulatornog sustava pri prijemu u bolnicu: 1) nalaz uredan
2) stanje prijeteceg Soka
3) stanje Soka

26. Ocjena kardiocirkulatornog sustava u tijeku hospitalizacije: 1) nalaz uredan
2) stanje prijeteceg Soka
3) stanje Soka

27. Poremecaj stanje svijesti: 1) nije bilo 2) somnolencija 3) sopor 4) koma

28. Pareza ili paraliza kranijanih zivaca: NE DA

29.L x 10°/L 30. DKS (polinukleari) L31.E x 10'%/L

32.Hb g/L 33. Glukoza mmol/L 34. Urea mmol/L 35. Kreatinin

33. Urin: 1) normalan 2) albuminurija 3) eritrociturija i/ili hematurija 4) leukociturija

3. TERAPIJSKI DIO

37. Primio antiviperini serum: NE DA
38. Koliko je vremena proteklo od ujeda do primanja SAV-a:
39. Na koji je nacin primio SAV: 1) intramuskularno 2) intravenozno 3) subkutano
4) lokalno/oko mjesta ujeda 5) kombinacija
40. Kolicina SAV-a koju je bolesnik primio: 1) jedna doza
2) dvije doze
3) vise od dvije doze
41. Da li je prije davanja antiviperinog seruma proveden prethodni test osjetljivosti na serum:
1) NE 2) DA 3) nema podataka
42. Komplikacija nakon primjene SAV-a: 1) nije bilo 2) anafilakticki Sok 3) serumska bolest
4) nema podataka

43. Primao antibiotike: 1) ne 2) penicilin 3) eritromicin 4) tetracikline/vibramicin 5) ostalo
44. Primio profilaksu tetanusa: NE DA
45. Primao antihistaminike: NE DA
46. Primao kortikosteroide: NE DA
47. Intervencija kirurga: 1) nije bilo

2) incizija bule

3) nekrektomija

4) fasciotomija

5) amputacija
48. Trajanje hospitalizacije u danima:
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Prilog 2. Izvod iz zapisnika sa sjednice etickog povjerenstva KBC Split 6/2021.

2 KBC Split

fNIER BO_MICKE SERTARSFLIT
LT Ok 2OV ERZHETVG

Klzsa: 300-03/271-01/68
Urbraj: 2181-14701/06/K 5.-2 102

Ipiit, 04052011,

|ZVaD
Z ZAPISMI KA BA SIEDNICE ETICKOG POVIERENSTVA KBC SPUT 6/2021

B

Prof.drse, Boris Lokdid iz Kirike za irfeciologiu <BC-a Split j& uatio Stitken povierar stvu camalbu 72
osoleme orovedbe istrad vania:

" Qtrovrge anfiskim otrovern no padneu Selttsko-dalmotingte Fupeniie 2009-2020 "

Istrz3ivanje =z pobrobo i2-ade cialamskeog rada Ines Brai 2, slacentice Med cirskog fakulteta u Eplits £
s provesti u Klicici za infeklolugija KBC-a Spl b Frajanja do liprja 2521

Wakor razratrana zahijeva, donijst je = jeded

Zakludak

1 prilogzre dokumentzcije razvidno jo od o Plan istrodivania uskladan s edredbama o zastti orawa
acaonin oodstaks ispitanika @ Zakona o zadtit orava pacijenata |KN165/04, 37 /0811 Zskona o orovadbi
Opée Lreche ¢ 2astiti podataka (NN £2/18], te odredbams Kodeksa ligcnicke ezize o doontologic
(MMESA0E, 139¢15] i pravilima Helsingke desisracie WHAA 1854-2013 ma koju upudlje Kooess.

Etifko povjererstvs |2 suglasna i odobrave provoadenje istraZivasjz.

PEEDSIEOM < ETIERCE 20VIEREMSTYA
FLMICKCSE BOLMICKDE CFM TS SPL T
SPROF. DR.AD MAHL AN SARAGE
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