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KOMPLEMENTARNA MEDICINA U ONKOLOGUJI- SVUET | HRVATSKA

Razliciti postupcivi pripravci koje bolesnici koriste uz standardno onkolosko lijecenje.

SVIJET HRVATSKA

Podatci iz objavljenih istrazivanja Podatci iz objavljenih istraZivanja

64-81% 44% 175% 60,3%

Koristi neki oblik

Vitamini i minerali Multivitamini Antnol.(snd_af:wm dodaci komplementarne medicine
U americkim Tijekom kemoterapije Vitamini A, C, E, (ukljucujudi, ali ne iskljucivo,
istrazivanjima raka dojke karotenoidi, koenzim Q10. dodatke prehrani).
nakon dijagnoze raka. (SWOG S0221). T'JEkDmkkeg“?ie"ap'Je Klari¢ D i sur. Acta Clin Croat. 2021,
raka dojke
(SWOG S0221). 64 9 o/
= 2 (0
U ONKOLOGIJI? do ataka onkologu.
Horvat M | sur. Support Care Cancer. 2017.
DODACI PREHRANI BILJNI PRIPRAVCI DRUGI POSTUPCI
Vitamini, minerali, Kurkumin, zeleni &aj, Akupunktura, masaza, VAZNO JE RAZLIKOVATI
antioksidansi, ginseng, imela, meditacija, joga, KOMPLEMENTARNA ALTERNATIVNA
aminokiseline, razliciti biljni ekstrakti vjezbe, prehrambeni MEDICINA MEDICINA
masne kiseline i dr. i Cajevi. pristupi i dr. Koristi se uz Koristi se umjesto

standardno lijecenije. standardnog lijecenja.

Uzimanje dodataka prehrani i drugih komplementarnih postupaka

Cesta je praksa, ali ucestalost ovisi o populaciji i definiciji.

Reference: Velicer CM, Ulrich CM. J Clin Oncol. 2008;26:665-673. Ambrosone CB i sur. J Clin Oncol. 2020;38:804-814. Klari¢ D i sur. Acta Clin Croat. 2021. Horvat M i sur. Support Care Cancer. 2017.
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ULOGA ANTIOKSIDANSA U ORGANIZMU

Molekule i sustavi koji odrzavaju redoks-homeostazu

ENDOGENI EGZOGENI IZVORI
ANTIOKSIDACIJSKI SUSTAVI (prehrana i suplement:)

e Glutation (GSH) / @ Vitamin C
Vitamin E

&

o Karotenoidi

@ Polifenoli -

® Mikronutrijenti (npr. selen) -
ukljuceni u antioksidacijsku obranu

FIZIOLOSKE RAZINE ROS-a

® Stanicna signalizacija

e Proliferacija i diferencijacija

® |munolo3ki odgovor

® Apoptoza
L o

® Superoksid-dismutaza (SOD)
e Katalaza

® Glutation-peroksidaza (GPx)
® Tioredoksinski sustav

PREVISE ROS-a

® (Ostecenje DNA

® Oksidacija proteinai lipida
® Mutacije
&
®

Stani¢na disfunkcija
Potencualna karcmogeneza

ROS NISU SAMO STETNI

U fizioloSkim koncentracijama imaju vazne
signalne funkcije.

Sies H, Jones DP. Reactive oxygen species (ROS) as pleiotropic physiological signalling agents. Nat Rev Mol Cell Biol. 2020;21:363-383. doi:10.1038/s41580-020-0230-3
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STO SVE UBRAJAMO U ANTIOKSIDANSE?
T T Y

Endogeni Glutation (GSH), superoksid-dismutaza Sintetiziraju se u organizmu iz

o . . g ; aminokiselina i mikronutrijenata
antioksidansi (SOD), katalaza, glutation-peroksidaza P it gl Gt el

Vitamini Citrusno voce, kivi, jagode, paprika,
s antioksidativnim Vitamin C, vitamin E brokula (vitamin C); orasasti plodovi, .k
dje[ovanjem siemenke, biljna ulja, avokado (vitamin E). \*

il ] : Mrkva, batat, rajcica, crvena paprika, -
Karotenoidi Beta-karoten, likopen, lutein rostiljato povrée, tamnozeleno lisnato povrée ¥ 48
(Spinat, kelj). - c

Resveratrol, kvercetin, Bobicasto voce, grozde (crno), zeleni ¢aj,

Polifenoli katehini, kurkumin luk, jabuke, kakao, maslinovo ulje, kurkuma.

. oy Meso, riba, cjelovite Zitarice (Q10);
Ostali spojevi Koenzim Q10, N-acetilcistein (NAC),  namirnice bogate sumpornim spojevima
i pripravci alfa-lipoi¢na kiselina (luk, Cednjak, kupusnjace) za cistein;
Spinat, brokula (alfa-lipoicna kiselina).

Ostali nutrijenti Morska riba, plodovi mora, jaja, meso,
TR SGEVGL LI Selen, cink cjelovite Zitarice, oradasti plodovi,
obrani Sjemenke (bundeva, suncokret).

Sies H, Jones DP. Nat Rev Mol Cell Biol. 2020;21;363-383.
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TUMORSKA STANICA | ROS

Aktivacija antioksidacijskih sustava pomaze odrzati ROS unutar terapijskog prozora.

GLUTATION
(GSH)
odrZava redoks- oy
T ROS homeostazu ‘l visak ROS-a
oksidativni stres T
Q . NRF2 (TRXJ 4 prezivljenje
; ) kljucni regulator tumorske stanice
@ odgovora na odrZava
) d @ oksidativni stres redukcijske uvjete
‘f‘ moguca otpornost
@ ANTIOKSIDACIJSKI na terapiju
ENZIMI (u odredenim tumorima/
npr. SOD, katalaza, kontekstima)

GPx, peroksiredoksini

Antioksidacijska obrana moze biti prednost tumorske stanice.

Hayes JD, Dinkova-Kostova AT, Tew KD. Oxidative Stress in Cancer. Cancer Cell. 2020;38(2):167-197. doi:10.1016/j.ccell.2020.06.001.



JESENSKA AKADEMIJA SUPLEMENTACIJE U MEDICINI - 22.-25.10. 2026. Hotel Sheraton,
Zagreb

ANTIOKSIDANSI TUEKOM KEMOTERAPLUE | RADIOTERPIJE

Dio kemoterapijskih lijekova i ionizirajuce zracenje povecavaju stvaranje reaktivnih kisikovih vrsta (ROS)
koje doprinose ostecenju tumorskih stanica.

KEMOTERAPIJA 4 ROS OSTECENJE
RADIOTERAPA ) =m)  TUMORSKE STANICE
(dio lijekova i ioniziraju¢e oksidativni stres (jedan od mehanizama
zracenje) | citotoksi¢nosti)
P v v
MOGUCA KORIST UCINAK OVISI O: MOGUCI RIZIK
=) Smanjenje Oksidativnog e vrsti antioksidansa ® Smanjenje terapijski
osteéenja zdravog tkiva. e dozi induciranog oksidativnog stresa.
@ Moguce smanjenje ® vremenu primjene ® Potencijalna zastita
nekih nuspojava lijecenja. e vrsti terapije tumorske stanice.

Klinicki ucinak nije univerzalan — dokazi su heterogeni.

Ovisi o vrsti antioksidansa, dozi, vremenu primjene, vrsti tumora i primijenjenoj terapiji.

Lawenda BD et al. J Natl Cancer Inst. 2008;100:773-783. Hayes JD et al. Cancer Cell. 2020;38:167-197.
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STO POKAZUJU PODACI ZA RAK DOJKE

SWOG S0221

Prospektivna analiza unutar randomiziranog klinickog ispitivanja adjuvantne kemoterapije u bolesnica s rakom dojke

POPULACLJA

1.134

bolesnice s rakom dojke
stadija lI-Ill

Prospektivno pracenje
unutar klinickog ispitivanja
(SWOG S0221).

Sve su primale adjuvantnu
kemoterapiju
(AC — paklitaksel).

INTERVENCLA

Antioksidativni
suplementi

Vitamin A, vitamin C,
vitamin E, karotenoidi,
koenzim Q10.

DOZE

Nisu standardizirane.

RijeC je o dodatcima prehrani
koje su bolesnice same
uzimale tijekom lijecenja.
Nije ispitivan ucinak unaprijed
odredenih visokih doza.

REZULTATI

Recidiv bolesti

HR 1,41

(95 % Cl 0,98-2,04; P = 0,06)

U skupini koja je uzimala antioksidativne
suplemente zabiljezena je viSa stopa
recidiva (statisticki neznacajno).

Smrtnost

HR 1,40

(95 % Cl1 0,90-2,18; P = 0,14)

U skupini koja je uzimala antioksidativne
suplemente zabiljeZena je visa stopa
smrtnosti (statisticki neznacajno).

SIRA SLIKA DOKAZA

Rezultati su heterogeni.

Neka istrazivanja ukazuju na
moguci Stetni ucinak, dok
druga ne pokazuju znacajnu
povezanost.

Postoji signal za oprez,
ali nije dokazana
uzrocno-posljedi¢na
povezanost.

Ucinak moZe ovisiti o vrsti
antioksidansa, dozi, vremenu
primjene, vrsti tumora i terapiji.
Potrebna su dodatna

dobro dizajnirana istrazivanja.

KLJUCNA PORUKA:

Tijekom aktivhog onkoloskog lijecenja potreban je oprez s antioksidativnim suplementima,
c¢ak i u uobic¢ajenim suplementacijskim dozama.

Ambrosone CB, Zirpoli GR, Hutson AD, et al. Dietary Supplement Use During Chemotherapy and Survival Outcomes of Patients With Breast Cancer Enrolled in a
Cooperative Group Clinical Trial (SWOG 50221). J Clin Oncol.2020;38(8):804-814. doi:10.1200/JC0.19.01203.
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DODACI PREHRANI NAKON DIJAGNOZE RAKA DOJKE- Danska kohorta

POPULACLJA MULTIVITAMINI
®
1.951 zenesrakom doiee +1,01 godina 5% cioo199
Medijan pracenja: 12 godina (IQR 8-17) Povezanost s duljim oCekivanim trajanjem Zivota
725 umrlih, od toga 450 zbog raka dojke. nakon dijagnoze raka dojke.
Podaci o primjeni dodataka prehrani prikupljeni su Opservacijski nalaz - ne dokazuje uzro¢no-posljedi¢nu
prije i nakon dijagnoze. povezanost.
ANTIOKSIDATIVNI DODACI VISOKI UNOSI POJEDINIH MIKRONUTRIJENATA
U Zena koje su primale kemmoterapiju zabiljezen je U analizi visokog suplementacijskog unosa zabiljezeni su
signal moguceg nepovoljnijeg ishoda nepovoljni trendovi za:
(krace ocekivano trajanje Zivota) vitamin A, vitamin B12, zeljezo i magnezij.
uz primjenu antioksidativnih dodataka.
Eksploratorna analiza — nije dokazana uzroénost. Nije utvrdena univerzalna Stetna doza antioksidansa.
KLJUCNA PORUKA:

Umjerena primjena multivitamina nije bila povezana s losijim ishodima, dok rezultati upuéuju na oprez
s antioksidativnim dodacima tijekom kemoterapije, osobito u vis§im unosima pojedinih mikronutrijenata.
RijeC je 0 opservacijskoj studiji; nalazi ne dokazuju uzro€no-posljedi¢nu povezanost.

. A
Referenca: Kyre C, et al. Dietary Supplement Use and Life Expectancy After Breast Cancer—The Danish Diet, Cancer and Health Cohort.
Journal of Nutrition. 2025;155:4502-4513. doi: 10.1016/j.tjnut.2025.09.035.
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VITAMIN C TUEKOM KEMOTERAPLE | RADIOTERAPLIE

Podaci su ograniceni i heterogeni — uc¢inak moze ovisiti o dozi, nacinu primjene i vrsti terapije.

ORALNI VITAMIN C INTRAVENSKI VITAMIN C STO POKAZUJU KLINICKI PODACI?
Nutritivna / suplementacijska primjena Visokodozna, farmakoloska primjena Rezultati su heterogeni.
Uobicajeni prehrambeni unos Uobicajene doze u onkolo3kim studijama Nain ( D*:j?_e | Glavninalaz Ukuznakprotiena
g g primjene  (u studijama okaza
75 - 90 mg/dan 0,5 - 1,5 g/kg po infuziji
za odrasle osobe (priblizno 25 - 100 g po infuziji) Vecina klinickih Niska do
— : L . . Oralni 200-1.000 Studija nije pgkazgla umjerena
Uobicajene doze u suplementima Primjenjuje se 1-3 puta tjedno, ovisno o protokolu. s ain ¢ mg/dan Esguat;[ilrﬁgulilttéiial (rezultati
200 - 1.000 mg/dan emoteapie il gl
Najcesce koristene doze u klinickim Farmakokinetika il T
studijama su u rasponu od 200 do @ Postizu se visestruko viSe koncentracije o lini
q N : e Manije klinickih
1.000 mg/dan. vitamina C u plazmi nego oralnom primjenom. studija i pilot-
7w " A Intravenski 0,5-15g/kg Istrazivanja sugerira :
Farmakokinetika e Omogucuje prooksidativni ucinak vitaminC  poinfuzji  dobru podnosljvost i t"';?ree;';a
@ Crijevna apsorpcija je ograniCena u tumorskim stanicama (stvaranje H,0,). (visoke doze) (25-100g) Mogucu korist kod d%datne
(zasi¢enje transportera). nekih bolesnika, Klinicke studile)
® Koncentracija vitamina C u plazmi @ IstraZuje se kao potencijalni dodatak ali dokazi su
ostaje relativno niska. standardnoj terapiji (u klini¢kim studijama). bl

@ Ucinak je pretezno antioksidativan.

Trenutni klinicki podaci ne pokazuju da oralni vitamin C smanjuje ucinkovitost

kemoterapije ili radioterapije, dok je za visokodozni intravenski vitamin C potrebno dodatno istrazivanje.

Ucinak moze ovisiti o dozi, naCinu primjene, vrsti tumora i primijenjenoj terapiji.

Ngo B, Van Riper JM, Cantley LC, Yun J. Targeting cancer vulnerabilities with high-dose vitamin C. Nat Rev Cancer. 2019;19(5):271-282.
doi:10.1038/s41568-019-0135-
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VITAMIN E U ONKOLOGIJI-OPREZ UNATOC DOBROJ NAMJERI

RADIOTERAPIJA TUMORA GLAVE | VRATA PREVENCIJA PERIFERNE NEUROPATIJE
Bairati i sur. — randomizirano ispitivanje Vitamin E tijekom neurotoksi¢ne kemoterapije
Populacija Doza Intervencija Dokazi iz klinickih istrazivanja Ispitivane doze
540 400 IU/dan Antioksidativni Metaanaliza 6 randomiziranih istrazivanja 300-600 mg/dan

bolesr“ka 5 tumorlma V|tam|na E ‘SUplementi.tuekOI‘l’.]' Ukup!"lo 353 bOlESE’IIka. Vitamina E
glave i vrata (uz beta-karoten) i nakon radioterapije.
Rezultat
Ukupna smrtnost " 95 % C10,29-1,05; P = 0,07
B 38 % vedi relativni rizik RR.0,2945,%/010,2051,055 )
HR 1.38 od smrti u skupini s Nue_ dokazana statl__stn::kl znacajna prevencija
: ’ bk iat abm periferne neuropatije.
(95 % C1'1,03-1,85) suplementacijom.
Smjernice

ASCO ne preporucuje vitamin E za prevenciju
kemoterapijom izazvane periferne neuropatije (CIPN).
Kvaliteta dokaza niska do umjerena.

Vazno: tijekom dijela ispitivanja primjenjivao se i beta-karoten.
Rezultat se ne moze pripisati iskljuCivo vitaminu E.

KLJUCNA PORUKA:

Visokodozni vitamin E ne treba rutinski preporucivati tijekom onkoloskog lijecenja bez jasne indikacije,
jer klinike studije ne potvrduju korist, a postoje i signali mogucéeg stetnog ucinka.
. o

Reference:
1. Bairatil, et al. Antioxidant vitamins supplementation and mortality: a randomized trial in head and neck cancer patients. Int J Cancer. 2006;119:2221-2224. doi: 10.1002/ijc.22042.
2. Loprinzi CL, et al. Prevention and Management of Chemotherapy-Induced Peripheral Neuropathy in Survivors of Adult Cancers: ASCO Guideline Update. J Clin Oncol. 2020;38:3325-3348. doi: 10.1200/JC0.20.01399.
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POLIFENOLI UZ KEMOTERAPLJU

STO JE ISPITIVANO? KOJI POLIFENOLI? KOJI ONKOLOSKI LIJEKOVI?
Pretklinicka i klinicka istrazivanja " : ot
objavliena od 2018. do 2023. * Kvercetin ° Cisplatin
e e R e resveratrol e 5-fluorouracil
i Zivotinjski modeli e EGCG (zeleni Caj) e oksaliplatin
e bolesnici u klinickim istrazivanjima e apigenin e paklitaksel
STO POKAZUJU REZULTATI? KLINICKI DOKAZI
e U mnogim pretklinickim modelima polifenoli e Ogranicen broj klinickih istrazivanja.
mogu pojacati ucinak kemoterapije. e Nema dovoljno podataka za rutinsku preporuku
e U nekim istrazivanjima zabiljezeni su i koncentriranih polifenolnih pripravaka tijekom
antagonisticki ucinci. onkoloskog lijecenja.

KLJUCNA PORUKA: | Polifenoliiz hrane dio su uravnotezene prehrane,
ali njihovu suplementaciju tijekom onkoloskog lijeCenja treba primjenjivati oprezno.

Referenca: Jakobusic Brala C, Karkovic Markovic A, Kugic A, Tori¢ J, Barbari¢ M.
Combination Chemotherapy with Selected Polyphenols in Preclinical and Clinical Studies—An Update Overview.
Molecules. 2023;28(9):3746. doi: 10.3390/molecules28093746.
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KURKUMIN U ONKOLOSKOM LIJECENJU

OBUHVAT PREGLEDA MOGUCA KLINICKA KORIST
34 randomizirana ispitivanja e Ublazavanje oralnog mukozitisa
2. 580 Bolesrila e Smanjenje gubitka tjelesne mase
Razlic¢ite maligne bolesti (najces¢e tumori U pojedinim ispitivanjima.

glave i vrata, dojke, prostate i debelog crijeva).

STO POKAZUJU REZULTATI? OGRANICENJA ISTRAZIVANJA
e Rezultati su heterogeni i e Umjeren do visok rizik od pristranosti.
nema dovoljno pouzdanih dokaza e Male veliCine uzorka i razlicite doze
za Jasan antitumorski ucinak. I oblici kurkumina.

KLJUCNA PORUKA: Kurkumin pokazuje bioloski potencijal, ali klinicki dokazi zasad
) nisu dovoljni za njegovu rutinsku primjenu u onkologiji.

Referenca: Gutsche K, Riegger C, Liedtke R, Otto A, Muller-Frank J.
Curcumin as a complementary treatment in oncological therapy: a systematic review. Eur J Clin Pharmacol. 2024; online 19. listopada 2024.
doi: 10.1007/s00228-024-03764-9.
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SOKOVI OD VOCA ILI POVRCA-HRANA ILI LUJEK?

CIKLA NAR METAANALIZA - ZASLADENI
VOCNI SOKOVI | RIZIK OD RAKA
e Sadrzi nitrate i betalaine. e |[spitivan u bolesnika Pan i sur. (2023.)
e Nema klinickih dokaza s rakom prostate.
da sok od cikle poboljsava e Randomizirano ispitivanje 37 prospektivnih kohorti
odgovor na lijecenje ili nije pokazalo korist u odnosu e
prezivljenje. na placebo. 4,5 mlllluna sudionika

(Pantuck i sur., 2015.)

Veci unos zasladenih voc¢nih sokova

BOBIéASTO VO(:E OPéENlTO (= 1 ¢asa dnevno, oko 250 ml)

povezan je s vecim rizikom:

e Bogato antocijaninima e Sokovi mogu pridonijeti e EE -
i polifenolima. unosu tekuéine i nutrijenata. Rak dojke +12 %
® Bioloski potencijal postoj, ® Ne mogu zamijeniti cjelovito Kolorektalni rak +17 %
ali klinicki dokazi za voce | povrce, a ne dokazano
terapijsku korist sokova da poboljsavaju onkoloske Pouzdanost dokaza: niska ili vrlo niska.
nisu uvjerljivi. ishode. OpaZajne povezanosti, ne dokaz uzrocnosti.
KLJUéN A PORUKA: Sokovi mogu biti dio uravnotezene prehrane, ali nema uvjerljivih klinickih dokaza
) da sok od cikle, nara ili drugog voca lijeci rak ili poboljsava ucinkovitost onkoloske terapije.
Referenca (nar): Pantuck AJ, et al. Pomegranate juice for men with rising prostate-specific antigen following surgery Referenca (metaanaliza): Pan L, et al. Fruit juice consumption and risk of cancer:
or radiation therapy for prostate cancer: a randomized, placebo-controlled trial. JAMA. 2015;314(18):1894-1901. a systematic review and meta-analysis of prospective cohort studies. Int J Behav Nutr Phys Act.

2023;20:120. doi: 10.1186/512966-023-01513-9.
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GREJP | GOSPINA TRAVA: INTERAKCIJE S ONKOLOSKIM LIJECENJEM

Inhibitori i induktori CYP3A4 mogu znacajno mijenjati izlozenost antitumorskim lijekovima.

GREJP (soki plod)
INHIBITOR CYP3A4

GOSPINA TRAVA

(Hypericum perforatum)

INDUKTOR CYP3A4 / P-gp

f povecava smanjuje
izloZenost lijeka metabolizam/efluks lijeka
3y !
povecava ‘ smanjuje
koncentraciju lijeka koncentraciju lijeka
4 !
f povecava moguée
rizik toksiCnosti smanjenje ucinkovitosti
@® Docetaksel @® Palbociklib
Primjeri lijekova ® Vinorelbin Primjeri lijekova ® Ribociklib
(4 koncentracija) ® Everolimus (¥ koncentracija) ® Abemaciklib
@® Abemaciklib @® Everolimus
@® Lapatinib @® Irinotekan

KLJUCNA Grejp moze povecati, a gospina trava moze smanijiti

PORUKA izloZenost pojedinim antitumorskim lijekovima.

Bailey DG et al. CMAJ. 2013;185:309-316. Mathijssen RHJ et al. J Natl Cancer Inst. 2002;94:1247-1249.
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ANTIOKSIDANSI U ONKOLOGUI-KLJUCNE PORUKE

ANTIOKSIDANSI U ONKOLOGIJI - KLJUCNE PORUKE

URAVNOTEZENA ‘ Antioksidansima dati prednost iz hrane:

PREHRANA voce, povrce, cjelovite zitarice i orasasti plodovi.
PROVJERITI Pitati bolesnika $to uzima,

SUPLEMENTACIJU u kojoj dozi i koliko Cesto.

IZBJEGAVATI Tijekom aktivnog onkoloskog lijeCenja ne uvoditi
RUTINSKE VISOKE DOZE antioksidacijske suplemente bez jasne medicinske indikacije.

PROCJENITI MOGUCE Uvaziti vrstu tumora, onkolosku terapiju
INTERAKCIJE | opce stanje bolesnika.
INDIVIDUALIZIRATI .. - -
ODLUKU Suplementaciju uskladiti s onkoloskim timom.

,,Prirodno’ ne znaci automatski ,,sigurno* tijekom onkoloskog lijecenja.
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