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Postovane koleginice i kolege

U svakom pozivu, pa i ovemm naSem, lekarskom, ima , neka mi
bude dozvoljena sledeéa metafora - cvréaka i mrava. Cvréaka koji olako i
bezbrizno odgude svoju improvizaciju, ne razmisljajuci dovoljno o
posledicama, koje su, usudujem se da kafem, uglavnom proizvod
neodgovornosti. I mrava, upornih, savesnih poslenika koji tiho, sa znanjem
i odgovorno$éu u svakodnevnom radu, ostavljaju za sobom &vrstu zgradu
rezultata. U vremenu koje je pred nama sve ¢e manje biti mesta za cvrcke, a
sve viSe prostora za mrave. Licence, sertifikati, nove tehnologije ne
pripadaju futuru drugom, ve¢ sadainjem vremenu. Veé danas, lekar moZe
biti samo covek koji je po svojoj duhovmoj anatomiji trodimeznionalan:
Covek profesije, Covek zanataiCovek etike.

U godini koja je za nama bilo je teskih trenutaka koje bi smo da
§to pre zaboravimo. Ali to nije refenje. U godini koja je pred nama
trudicemo se da se oni ne ponove i da ih bude $to manje. Takode je bilo i
blistavih trenutaka na koje smo ponosni i na$ zadatak je da ucinimo da ih u
narednoj godini bude Sto vise.

Naja duinost je da pamtimo uvek i izeova da medicina nije samo
nauka veci ve§tima uspostavijanja uzajamnog delovanja bica lekara sa
bicem pacijenata. Zato medicina nikada ne sme postati unosna profesija,
Jer ona je uzvisena profesija.

Sa Zeljom i nadom da cemo u vremenu pred nama znanjem,
humano§éu i poZrtvovanjem vratiti uzviSenost profesiji na dobrobit i
zadovoljestvo svih vas i nas, srda¢no vas pozdravijam i Zelim vam dobro
zdravije i licnu srecu u ime zaposljenih u Zdravstvenom Centru Pirot,

Srdaéno vas
Aleksandar Lili¢
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GIST (GASTROINTESTINALNI STROMALNI TUMORI)
PRIKAZ SLUCAJA: LAPAROSKOPSKA RESEKCIJA GIST-a TANKOG CREVA

Dj.Teodorovi¢, G.Ivi¢, M.Kendri8i¢

Sluzba za hirurSke bolesti, Z.C. S.Mitrovica

uvoD

Stromalni tumori gastrointestinalnog trak-
ta su retki tumori i ¢ine <1% svih maligniteta Gl
trakta 6. Makroskopski se &ini da nastaju od
muskularog sloja Supljih organa GIT-a sa pre-
dominacijom Zeluca i tankog creva.
Pretpostavljeno poreklo je dovelo do imena kao
Sto su lejomioblastomi i epiteloidni
lejomiosarkomi. NaZalost tatno poreklo ovih
tumora nije do kraja razjaSnjeno, a samim tim
zbog nerazjasnjene histopatogeneze i teskoca
u odredivanju malignog potencijala imenuju se
nespecificnim izrazom GIST (gastrointestinalni
stromalni tumori). Imunohistohemijske studije
pokazuju da do 94% GIST pokazuju ekspresiju
CD117 (produkt c-kit gena), a Cajal-ova intersti-
cijaina delija koja se imuohistohemijski indenti-
fikuje sa CD117 i koja ima uitrastrukturne karak-
teristike glatkih miSic¢a i neurocelija, danas se
smatra celijom iz koje potiéu ovi tumori.
Pokazatelj maligniteta je broj mitoza, a danas
se zna da mutacija c-kit gena oznacava losu
prognozu kod ovih tumora.

Vedina pacijenata je u dobi od 50 do 70
godina, vecina studija pokazuje da nema pre-
dominacije medu polovima 1-5. Ne zna se
prava incidencija ali se smatra da se godisnje u
SAD dijagnostikuje oko 150 novih slu¢ajeva 6.
Ovi tumori ¢ine manje od 1% maligniteta jedn-
jaka, Zeluca,kolona i rektuma 6, dok u tankom
crevu gde su karcinomi mnogo redi &ine do 20%
neoplazmi. GIST se mogu javiti celom duzinom

GIT-a a Zeludac je najceSc¢e mesto sa 52%,
zatim tanko crevo 25%, potom debelo crevo
11% i ezofagus 5%. Do dve trecine ovih tumora
je maligno, osim u jednjaku gde su praktiéno svi
otkriveni tumori bili benigni. U eksperimentima
na zivotinjama aplikacijnom nitrozamida izaz-
vani su Zzeludacni sarkomi kod pacova 7, ali fak-
tori rizika u ljudskoj populaciji su i dalje neo-
dredeni.

Maligni GIST obiéno daju simptoma-
tologiju dok se benigni koji su po pravilu manji
otkrivaju sluéajno u toku pregleda (palpabilni
tumor prilikom rektalnog tuSea), operacije, radi-
oloskih ispitivanja i endoskopskih pregleda.
Ispoljavanje simptoma zavisi od veliine tumo-
ra, lokalizacije i nacina rasta. Najéeséi simptomi
su krvarenje iz gastrointestinalnog trakta (zbog
mukozne ulceracije) i bol. Mogu se javiti i
gubitak apetita, disfagija, opstrukcija, perforaci-
ja i groznica 8,9,10. Ukoliko su lokalizovani u
duodenumu mogu dovesti do obstruktivne
Zutice.

GIST pokazuju razne stepene i vrste
diferencijacije tumora i ispoljavaju se kao pot-
puno diferentovani misiéni (lejomioma,
lejomiosarkoma), nervni (Svanoma) ili tumori
ganglionskog fenotipa (ganglioneurinoma), a
mogu se javiti i kao meSani oblici, oblici sa
inkompletnom diferencijacijom, kao i nediferen-
tovani oblici. Tip i stepen diferencijacije se
odreduje mikroskopskom i imunohemijskom
analizom. Unutar istooga tumora mogu posto-
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jati oblasti oblasti sa malignim i benignim karak-
teristikama te je neophodan detaljan pregled.
Preporucuje se minimum jedna sekcija po can-
timetru tumorskog dijametra, kao i posebno
ispitivanje makroskopski drugacijih oblasti
tumora, drugacije konzistencije kao i onih
oblasti koje pokazuju nekrozu i hemoragiju.
Veli¢ine tumora varira od nekoliko milimetara
do preko 30 cm 11. U principu maligni tumori su
veci, ali sama veliina nije pouzdani prediktor
za ponasanje tumora. Makroskopski to su sivo-
belicaste glatke promene, dobro ograni¢ene i
poseduju pseudokapsulu Mogu rasti ka lumenu
creva i dovesti do opstrukcije, kao i nekroze
sluznice iznad tumora &to dovodi do krvarenja.
Ako rastu ka spolja izgledaju kao izrasline na
zidu zahvacenog organa koja pomera okolne
strukture. Postojanje invazije u okolne organe,
prisustvo satelitskih tumora i metastaza samo
po sebi govori za malignu prirodu bolesti.

Poreklo GIST-a je i danas predmet

debate. U doba pre imunohistohemije
lokalizacija tumora u predelu muskularis propri-
je i prisustvo vretenastih celija navodile su na
zaklju¢ak da se radi o tumorima porekla glatko-
misicnih celija, ali se u doba imunchistohemije i
elektronske mikroskopije ovakvi nalazi moraju
smatrati neadekvatnim. GIST pokazuje razne
stepene ultrastrukturalne diferencijacje koje
poseduju misicne, nervne i ganglionske karak-
teristike i Cesto se svi oblici mogu videti u istom
tumoru 12. Ali vecina ovih tumora pokazuje da
ne postoje specificne ultrastrukturalne karakter-
istike cCelija tako da ih mozemo krstiti kao primi-
tivne stromalne celije 13.
Dominiraju dve osnovne vrste celija vretenaste
i epiteloidne tj. okruglasti celijski tip. Obe vrste
mogu pokazivati benigne ili maligne citoloske
karakteristike u smislu nuklearne polimorfije,
hiperhromazije i naglasenog nukleolusa.
Inflamatorni odgovor moze biti razlicitog stepe-
na, mononuklearnog tipa sa eozinofilnom kom-
ponenetom.

Rani imunohistoheijski nalazi su pokazali
protivrecne podatke, 3to pokazuje da postoji
¢itav spektrum razlicito diferentovanih oblika
unutar same grupe GIST-a. Imunoreaktivnost
sa antitelima za aktin, dezmin ili specificni
misi¢éni aktin (HHF-35) pokazuje misi¢nu difer-
encijaciju, dok S-100 imunoreaktivnost pokazu-
je neurodiferencijaciju. Nediferentovani tumori
pokazuju samo vimentin i CD34 (humani celiski
progenitor antigen) imunoreaktivnost. Ovi

imunohistohemijski profili pokazuju i prognos-
ticku vaznost.

Do 94% GIST-a pokazuju izrazenu reaktivnost
CD117 antitelo (c-kit protein), membranki
receptor sa unutraSnjom komponentom koja
pokazuje aktivnost tirozin kinaze 14-17.
Interesantno je da se sa CD117 indentifikuju i
Cajal-ove celije koje ucestvuju u regulaciji peri-
staltike digestivnog trakta 18 i mogu se naci u
mienteri€nom pleksusu, submozi i u muskularis
proprija mukoze.

Pona$anje gastrointestinalnih stromalnih
tumora i njihov maligni potencijal mogu se
odrediti samo sa velikom verovatnoéom a ne
postoji prihvaceni stejdzing sistem.

U tabeli 1 navedeni su prognosticki faktori za
GIST, a nijedan faktor pojedinacno nije apsolut-
ni pokazatelj benignog ponasanja.

Tabela 1. Prognosticki faktori za GIST

Benigni | Maligni
Velitna = < 5cm > 5em
Celularnost Niska Visoka
Nuklearni pleomorfizam | Bez il minimalan Moze biti izrazen
Nekroza = Odsutna Prisutna
Mitoza < 0-1 na 30-50 polja | >1-5livise na 10 polia
Infiteativnirast Odsutan Moze biti prisutan
Metastaze Odsutne Prisutne
ckit mutacja Odsutna Cesto prisutna

Veli¢ina i broj mitoza su najpouzdanije
karakteristike za predvidjanje malignog
ponasanja.U studiji Appleman-a i Helwig-a 19
tumori manji od 6 cm imali su manje od 20%
metastaza, dok su veci od 6 cm imali oko 85%.
| druge studije potvrduju loSiju prognozu ako je
veli¢ina tumora > 5cm 4,9,20,21. Nekroza u
tumoru takode je pokazatelj loSe prognoze
3,4,21,22. Ipak najpouzdaniji prognosticki faktor
je broj mitoza, te se danas smatra da > 1-5
mitoza na 10 polja visokog uvecanja predstavl-
ja pokazatelj malignog potencijala i slonosti ka
metastaziranju. Dalje se mogu podeliti na
tumore niskog malignog potencijala (<10
mitoza/10 polja) i viskog malignog potencijala
(>10mitoza/10 polja). Benigni tumori imaju 0-1
mitozu/10 polja.

Mogucnost da se pouzdano dokazu
GIST sa malignim potencijalnom je od velike
prkticne vaznosti. Tainguchi et al 15 su sproveli
studiju na 124 sluCaja gde su ispitivali korelaciju
izmedu c-kit mutacije i prognoze i nasli da je u
vecini sluc¢ajeva (89%) postojala ekspresija c-kit
proteina (CD117), a mutacija (exon11) je
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nadena u 57%. Pacijenti sa mutacijom su
pokazali vecu sklonost ka recidivima i visi mor-
talitet u odnosu na one bez tih promena.

Dijagnosticka evaluacija je sli¢na kao i kod
drugih maligniteta GIT-a. RadioloSka ispitivanja
prikazuju glatki defekt u punjenju sa jasnim
granicama, dok se endoskopski vidi protruzija
zida creva sa intaktnom mukozom ili sa znakovi-
ma ulceracije i krvarenja. Endoskopska ultra-
sonografija je od velike pomodi pri dijagnozi jer
moze u nekim slu€ajevima diferencirati maligne
od benignih lezija 23 zahvaljujué¢i morfoloSkim
karakteristikama. Biopsiju treba pokusati iako je
vecina tumora smestena submukozno, osim u
jednjaku gde ako je sluznica intakina ne treba
raditi istu jer je rizik od perforacije (intraopera-
tivne) povedan 24. CT i NMR mogu se koristiti
radi preciznije evaluacije i da bi se iskljucile ili
pokazale metastaze.

Kompletna hirurSka ekscizija promene
predstavija najbolji tretman ovih lezija. Kad se
tumor nalazi u jednjaku preporucuje se videoasi-
stirana torakoskopija i enukleacija zbog benigne
prirode ovih lezija. Potrebno je uraditi ex tempore
dijagnostiku promene kad je to moguce, da bi se
eventualno iskljucili adenokarcinom i limfom. Ako
se dokaze GIST treba ga tretirati kao malignu
promenu. Posto ne postoji prava kapsula, enuk-
leacija nije dovoljna, ali obicno tumor ne zahvata
druge slojeve organa pa nije potrebna Siroka
ekscizija. Ako prodire u okolno tkivo potrebna je
en block resekcija. Retko se javljaju limfne
metastaze (<10%), te je ekstenzivna limfadenek-
tomija nepotrebna. Posebnu paznju treba obrati-
ti na rupturu i intrabdominalno rasejavanje tumo-
ra jer je povezano sa povecanim rizikom od peri-
tonealnog recidiva 22. Laparoskopska resekcija
je tehnic¢ki moguda i opisana 25 ali za sada nije
Siroko prihvacena zbog sumnji u radikalnost
same intervencije.

PetogodiSnje prezivljavanje krece se od

21% do 88% u raznim studijama u zavisnosti od
osobina samog tumora i radikalnosti hirurSkog
zahvata 26-29.
Zbog tendencije ovih tumora da daju kasne
metastaze, vecina se javlja u prvih dve godine,
ali tumori sa niskim mitotickim indeksom mogu
dati metastaze i posle 10 godina, preporucuju se
Ceste kontrole ovih pacijenata i dugotrajno
pracenje 30.

U studiji koju je sproveo DeMatteo i sar. 31
razmatra se grupa od 200 pacijenata u periodu
od 16 godina i navode se vrednosti od 52% i 67%
za lokalne i udaljene recidive.

Podaci i studije koji govore o svrsishod-
nosti resekcije recidiva su malobrojni ali ako
stanje pacijenta to dopusta i postoje simptomi,
ne postoje razlozi da se operacija ne uradi, 5to
poboljSava prezivljavanje pacienata sa tumorima
koji imaju niski stepen maligniteta, a prezivlja-
vanje je neizmenjeno kod onih sa visokim ste-
penom maligniteta. Smatra se da je interval bez
pojave recidiva duzi od 12 meseci povoljan prog-
nosticki faktor i treba pokuSati agresivhu metas-
tazektomiju 32,33 .

O delotvornosti i primeni hemoradioterapi-

je takode ima malo podataka34, sa retrospek-
tivnim serijama i malim brojem pacijenata i
razliitim protokolima. Najcesce je koristen
Adriamycin, ali ne postoje podaci koji bi
potvrdivali delotvornost hemioterapije, kao ni
kontrolisane studije o tome 33.
Intraperitonealna hemoterapija je istrazivana u
radovima Karakousis-a 35 i Sugarbaker-a 36 , a
petogodiénje stope prezivljavanja su iznosile 7%
i 12%.

Radioterapija je jo$ vecéa nedoumica
uzevsi u obzir njen efekat na okolna tkiva. Neki
autori preporuéuju intraoperativno zraéenje 37.

Do 2000. godine hirurgija je bila jedini
efikasan tretman, a tada je prvi pacijent tretiran
Glivec-om - Gleevec ®, Novartis (imatinib mesy-
lat) 38, a u narednim godinama viSe od 2000
pacijenata je uklju¢eno u prospektivne studije o
efikasnosti ovoga leka koje su ustanovile da je
bolest zaustavljena u 80% do 90% pacijenata sa
samo 10%-15% pacijenata koji su umrli prve
godine po pojavi metastaza, dok je prosecno
prezivljavanje uz ranije tretmane bilo manje od
12 meseci 39. Imatinib (STI571 = Glivec) je ana-
log fenilaminopirimidina koji se moze uzimati
oralno, a mehanizam akcije sastoji se u kompet-
itvnom vezivanju za ATP receptor specific¢nih
tirozin kinaza tj za produkte c-kit gena (CD 117
pozitivni), inhibirajuci njihovu aktivnost i na taj
nacin ostvarujuci antitumorski efekat.

Ovi rezultati terapije imatinibom su
svakako zadivljujuci i ohrabrujucia ali je potrebno
dalje klinicko ispitivanje i procena, a treba
nepomenuti da postoje izvestaji o razvijanju
rezistencije na lek 40.

PRIKAZ SLUCAJA
Pacijent K.J. u dobi od 75 godina primlje-

na je zbog elektivne laparoskopske holecistek-
tomije. Glavne tegobe pacijenta su bolovi u pre-
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delu ispod desnog rebarnog luka koji su izrazeni
posle obroka. Labaratorijske vrednosti su bile u
granicama normale, UZ abdomena pokazuje
hroniéni kalkulozni holecistitis, RTG plu¢a osim
umerenog prosirenja sréane senke ne pokazuje
patoloSke nalaze. Od ostalih oboljenja postoji
hroni¢na hipertenzivna kardiomiopatija koja je
redovno kontrolisana i le€ena, uz saglasnost kar-
diologa za predstojeci operativni zahvat.

Laparoskopska holecistektomija je izvede-
na na klasi€an nacin bez ikakvih problema, ali se
pri eksploraciji trbusne duplje zapaza tumefakt
koji je priraslicama povezan za prednji trbusni zid
u desnom ingvinalnom predelu. Optika je
premestena na gornji port a umbilikalni i jedan od
desnih portova iskoriSteni kao radni, uz postavl-
janje pacijenta u Trndelenburgov polozaj te se
ucini disekcija peritonealnih priraslica izmedu
tumora i prednjeg trbusSnog zida, i liberalizuje
promena koja pripada tankom crevu, veliine oko
5 cm u preéniku, sivoruzicaste boje i zahvata oko
polovine cirkumferencije. Nije postojalo urastan-
je promene u peritoneum nego su u pitanju bile
samo priraslice koje su reSene oStrom disekcijom
uz prethodnu elektrokauterizaciju. Potom se
hvatanjem za makroskopski nepromenjeni zid
creva u neposrednoj blizini promene, eksterior-
izira deo tankog creva sa tumorom u predelu
umbilikusa gde je proSiren otvor oko porta. Ugini
se resekcija tankog creva sa T-T anastomozom,
postavi dren u Duglasov prostor, potom desu-
flacija i sutura otvora na prednjem trbusnom
zidu. Trajanje operacije je bilo 80 minuta, bez
intraoperativnih, ni neposrednih postoperativnih
komplikacija, peristaltika uspostavljena treceg
postoperativnhog dana kada je zapocet unos per
os, a pacijentkinja je otpustena na kucno lecenje
sedmog postoperativnog dana.

PatohistoloSki nalaz opisuje tumor
promera 7 x 5 x 3,5 cm, tezine 90 gr sa poljima
krvarenja i 1 MF/10 HPF, histoloski u najvecem
delu graden kao gltkomis$icni tumor sa fokalnom
celijskom atipijom. Zaklju¢ak: GIST tankog creva
naverovatnije niskog malignog potecijala.

Ucinjen je CT abdomena mesec dana po
operaciji koji ne pokazuje patoloSke promene.
Kontrola ponovo posle Sest meseci sa laboratori-
jskim nalazima, UZ abdomena i RTG pluca koji
su u granicama normale, a kontrolni CT posle
godinu dana ne pokazuje patoloske promene.

ZAKLJUCAK
Uprkos modernim tehnikama u patologiji,
GIST i dalje predstavljaju nedoumicu u pogledu

dijagnoze, klasifikacije i prognoze. Za sada ne
postoji precizan stejdzing sistem.

CD117 je specificni marker za GIST koji moze
pomoci kod dijagnosti¢kih dilema, a broj mitoza
ostaje najpouzdaniji faktor za odredivanje
malignog potencijala. Agresivni hirurski tretman
je najbolji terapijski pristup, a terapija imatinibom
(Gleevec ®) i pored fantasti¢nih pocetnih rezulta-
ta zahteva dalja ispitivanja u vezi dugoro¢nog
ishoda, doziranja, tolerancije i rezistencije na lek,
kao i daljeg tretmana kod pacijenata koji imaju
pokazuju progresiju bolesti i pored terapije.
Posto mnogi tumori sa niskim malignim potenci-
jalnom mogu da metastaziraju posle vise godina
dugoroéno pracenje i ceste kontrole su
neophodne.
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PROMENA AKTIVNOSTI NEKIH ENZIMA ANTIOKSIDATIVNOG SISTEMA U
KRVI OBOLELIH OD EHINOKOKOZE JETRE

Mr sc med dr Aleksandar Lili¢, hirurS8ko odeljenje bolnice Pirot

Puk.prof.dr Nebojsa Stankovié, Klinika za op3tu i vaskulamu hirurgiju VMA
Beograd

Dr Zorica Saicié, Institit za biolo3ka istrazivanja " SiniSa Stankovi¢ " Beograd

SAZETAK: Ehinokokna bolest jetre je parazitamo oboljenje Goveka, nastalo prodorom i razvojem lar-
vene forme psede pantljicare u jetri éoveka. Tom prilikom nastaje snaZna imuna reakcija domaéina
koji se brani od nepoznatog infektivmog agensa, pre svega aktivacijom sistema komplementa i kom-
plement zavisnim imunim odgovorom. Ipak, neke forme embriona heksakanta preZive i razviju se u
larveni oblik sa svim mogudim fatalnim posledicama po organizam ¢oveka. Mehanizmi te odbrane jo$
nisu do kraja razjasnjeni, ali se ve¢ zna da postoji nekoliko mehanizama na cisticnom zidu koji inak-
tiviraju sistem komplementa. Mi smo predpostavili da se parazit brani i blokiranjem ostecenja koja
izazivaju slobodni radikali oslobodjeni iz efektorskih celija imune obdrane, pre svega makrofaga. U
tom smislu smo ispitivali da li postoji promena aktivnosti dva enzima antioksidativnog zastitnog sis-
tema u serumu obolelih od ehinokokne bolesti: glutation peroksidaze i glutation transferaze - selen
zavisnih enzima. Za njih smo se odlucili s obzirom na C&injenicu da je Ozen (1992) konstatovao pad
koncentracife selena u krvi obolelih od ove bolesti. Mi smo takodje dokazali pad koncentracife ovog
elementa u serumu nasih ispitanika, ali i do3li do novog podatka: da postoji i znacajan pad aktivnos-
ti enzima glutation-peroksidaze koji je zavistan od selena. Blokiranjem aktivnosti ovog enzima "
jedenjem selena”, larva ehinokoka onemogucava proces lipidne peroksidacije, a samim tim i
o3tecenja svojih membranskih lipida i drugih ciljeva u Celjfi. Time smo pokazali da postoji jo§ jedan,
nov nacin kako ona uspeva da preZivi imuni odgovor domacina.Ovo istraZivanje je pokazalo i da
aktivnost glutation reduktaze nije statistiCki znacajno promenjena.

KLJUCNE RECI: echinococcus granulosus, jetra, glutation-peroksidaza, glutation reduktaza, antiok-
sidativni sistem (AOS).
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Humana ehinokoza je parazitarna,
cisticna bolest coveka koja nastaje invazijom i
razvojem larvene forme Teniae Echinococcus u
organizmu c¢oveka. Pocetkom osamdesetih
godina proslog veka, razvijene (narocito zapad-
noevropske) zemlje praktiéno su eradicirale ovu
bolest na svojim teritorijama. Tako se njena dis-
tribucija svela na prostor juznog dela balkan-
skog poluostrva (gde spada i nasa zemlja), oko
Mediterana, bliskog istoka, Australije,Kine i
Juzne Amerike, dakle na podrugja sa
umerenom klimom i razvijenim stocarstvom t.|.
ové&arstvom ( ElI Mufti 1989, Stankovi¢ 1991). U
godinama s kraja dvadesetog veka, usled
pojave ratova i izbeglica sa ovih prostora u
evropske zemlje, one su se ponovo srele sa
problemom Ehinokokoze, koja je tako iznova
aktualizovana prakti¢no u svetskim razmerama.

Incidenca humane infekcije je oko 2
obolela na 1000 stanovnika, ali je sigurno i veca
u ruralnim  podrugjima  najpogodijenijih
regiona.(Petrovic 1989).

Echinococcus granulosus je mala glista
iz roda Cestoda, koja kao parazit Zivi fiksirana u
crevu zivotinja koje su glavni i definitivni
domacini: pas, vuk, lisica... Ona je najmanja od
svih poznatih pantljicara i dostize veli¢inu od 3
do 9 mm. Sastoji se od glave (scolex-a) i tri seg-
menta (proglotis-a). Na vrhu glave je miSicni
rostelum sa dva venca hitinskih kukica iza kojih
su Cetiri pijavke. Proglotide su hermafroditske
gradje, tako da se u poslednjoj, gravidnoj
proglotidi nalazi od 400 do 1000 zrelih jaja koja
sadrze onkosferu (embrion heksakant). U crevu
psa moze biti i do 30.000 crva ( EI Mufti, 1989).
Preko fecesa psa, jaja dospevaju u spoljaSnju
sredinu, a zatim u digestivni trakt prelaznog
domacina: ¢oveka, medveda, ovce, svinje,
koze, goveceta, zeca, veverice... Pod uticajem
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HCI i duodenalnog soka onkosfera gubi opnu i
oslobadja se heksakantni embrion. On ée kapi-
larnom mreZom tankog creva dospeti u sistem
vene porte i jetru gde c¢e se najverovatnije
zadrzati. Vreme njegove pojave u lobulusu jetre
je oko 12 ¢asova. Mesec dana kasnije u paren-
himu jetre se moze videti vezikularni nodus
veli¢ine oko 1mm koji sadrzi Ecinococcus u
promeru 250 do 300 um i on predstavija larvu.
U drugom mesecu larva je dvostruko vede
zapremine, vodenasta je i ima kutikularnu i ger-
minativnu membranu ( Brumpt, 1949). U nared-
nih 3 do 5 meseci mnoge ciste idu u regresiju i
bivaju zamenjene fibroznim nodusom sa kasni-
jim talozenjem kalcijumovih soli. To dokazuje
da imuni sistem preko eozinofila (fagocitoza) i
sistema komplementa ima ulogu u savladjivan-
ju parazitarne larve. U sluéaju da ehinocista
prezivi odbrambenu reakciju domacina, ona
vremenom raste i bolest ulazi u asimptomatsku
fazu koja moze trajati i viSe godina od pocetne
infekcije.Potpuno formirana ehonokokna cista
se satoji iz kutikularne membrane, germinativne
membrane, vezikula proligere sa protoskoleksi-
ma, hidatidne tecnosti i membrane adventicije.

Imuni odgovor domacina stimulidu larveni
antigeni ( onkosfere, germinativna i hidatidna
membrana i protoskoleksi). U toku rane infekci-
je parazit aktivira komplement i komplement
zavisni imuni odgovor. Prilikom diferencijacije u
hidatidnu cistu, cistiéni zid aktivira domacinov
komplement. Medjutim, reakcija nije jaka zbog
mehanizma na cisticnom zidu koji inhibiraju
aktivaciju komplementa ( Ferreira,
2000).Bolesnici sa ehinokokom imaju povisene
vrednosti IgG i IgM za specificne antigene ciste.
HirurSka intervencija dovodi do povecanja
koliCine antitela sa maksimumom od druge do
Seste nedelje postoperativno, a nakon 6 do 12
meseci nivo asntitela se vraca na normalu, ako
je egzereza bila kompletna.
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Antioksidativni zastitini sistem

U kasnom prekambrijumu, pre oko 2x10*
godina, u atmosferi se pojavio molekularni
kiseonik u onoj koli¢ini koja je pokrenula novu
etapu u razvoju zivog sveta, a to je aerobna
evolucija. | ako je neophodan za aerobni oblik
Zivota, kiseonik moze biti i toksi¢an. To je u svo-
jim radovima prvi kostatovao Luj Paster (Saicic¢
1991). Kod visih organizama i coveka
najosetljivija na razaranje kiseonikom su pluca i
o¢i, a zatim i centralni nervni sistem. Visoka
koncentracija kiseonika moze da izazove" reak-
cije opsteg stresa "kod zivotinja, kao i stimu-
laciju vecine endokrinih Zlezda (Fridovich,
1974).

Za vreme metaboli¢kih procesa u celija-
ma aerobnih organizama najveci deo moleku-
larnog kiseonika se redukuje do vode, tako Sto
se na svaki molekul kiseonika vezuju Cetiri elek-
trona. Ta reakcija se odvija na unutradnjoj strani
mitohondrijalne membrane, kada nastaju dva
molekula vode. Pokazano je da je aerobni nacin
zivota povezan sa produkcijom slobodnih
radikala kiseonika, koji mogu da ostete Zive
organizme ( Packer, 1990). Ako se molekularni
kiseonik redukuje manjim brojem elektrona nas-
taju delimiéno redukovana i toksicni
meduproizvodi metabolizma, koji se jos naziva-
ju i slobodni radikali kiseonika. U koliko se
molekularni kiseonik redukuje jednim elek-
tronom nastaje superoksid anjon radikal O2'.
Dvovalentnom redukcijom kiseonika nastaje
vodonik peroksid H,O, koji nema nesparene
elektrone i nije radikal, ali moZe da ucestvuje u
stvaranju veoma toksicnog hidroksil radikala
OH. Zbog relativno slabe kovalentne veze H,0,
se razgraduje i dovodi do stvaranja OH koji
moze da nastane i troelektronskom redukcijom
molekulskog kiseonika. Neke reaktivhe vrste
kiseonika mogu da nastanu ne samo redukci-
jom, ve¢ i dovodjenjem energije molekulskom
kiseoniku. Tako nastaje singlet kiseonik koji
nema nesparenih elektrona i nije radikal, ali je
izuzetno toksican.

Slobodni radikali i druge reaktivne vrste
kiseonika, najvec¢im delom nastaju u mitohon-
drijama celija, ali i u celijskim membranama,
peroksizomima, mikrozomima, imflamatornim
celijama i fagocitima i odgovorni su za nastanak
mnogih ostecenja u celiji. Postoje tri mehaniz-
ma koji dovode do toga: interreakcija slobodnih
radikala sa bioloSkim strukturama, pri ¢emu
nastaju kovalentne modifikacije makromoleku-
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la, a prvenstveno proteina i nukleinskih kiselina,
razaranje membranskih lipida u procesu lipidne
peroksidacije i na kraju formiranje neradikalskih
produkata koji specificno napadaju razli¢ite cil-
jeve u celiji. Pored neorganskih, u celijama
mogu nastati i organski radikali.

Kako bi se sprecila, ogranicila i popravila
ostecenja nastala delovanjem slobodnih
radikala kiseonika, tokom evolucije aerobnih
organizama razvio se antioksidativni zastitini
sistem, koji obuhvata primamu i sekundarnu
antioksidativnhu zastitu. Primarna antioksidativ-
na zadtita obuhvata enzimske i neenzimske
komponenete (Cadensa, 1989). U enzimske
komponenete antioksidativne zastite ukljuceni
su enzimi: superoksid - dismutaza ( SOD), kata-
laza (CAT), glutation peroksidaza (GSH-Px),
glutation-S-transferaza (GST), glutation reduk-
taza (GR), kao i neki drugi enzimi. Neenzimske
komponente sistema ¢Cine  supstance
rastvorljive u mastima (vitamin E, vitamin A i
bilirubin) i supstance rastvorljive u vodi ( vitanim
C, mokracna kiselina, albumin, taurin, cistein,
glutation, ceruloplazmin, transferin, glukoza,
flavonoidi, rutin i kvarcetin).

Sekundarnu antioksidacionu zastitu Cine
protein-specificne oksidoreduktaze, protein-
ADP-ribozil transferaze i ATP i Ca ++ nezavisne
proteaze.

U normalnoj celiji postoji ravnoteza
izmedu produkcije slobodnih radikala i njihove
eliminacije. Medjutim, svaka povecana produk-
cija ili samnjena antioksidaciona zastita celije
izaziva antioksidacioni stres koji moze biti
indukovan razliCitim faktorima spoljasnje sre-
dine (UV zracenje, mikroorgamizmi, malnutrici-
ja, stres i sl.) (Ray, 2002). Celije koje su jako
osetljive na antioksidacioni stres su eritrociti.
Oni zbog stvaranja hidroksil radikala i njime iza-
zvane peroksidacije membranskih lipida sman-
juju membransku propustljivost kao jednu od
glavnih funkcija membrane, a $to posledi¢no
ometa prenos kiseonika tkivima sa svim kon-
sekvencama koje iz toga mogu proizici.

CILJ RADA

Polazeéi od cinjenice da se ingestija
parazita deSava u mnogo slucajeva, te da (zah-
valjuju¢i dejstvu imunog sistema domadina
tokom tre¢eg do petog meseca od infestacije)
mnoge larve ne prezive, postavljen je cilj ovog
rada: da se utvrdi da li razvoj zivog (prezivelog)
larvenog oblika Echinococcus granulosus-a u
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jetri ima uticaj na aktivhost pojedinih enzima
antioksidacionog zastitnog sistema u krvi
obolelih, odnosno da li postoji zavisnost prome-
na aktivnosti pojedinih enzima antioksidacionog
sistema sa pojavom ehinokokne bolesti jetre. U
tu svrhu odredjivana je aktivnost glutation-per-
oksidaze (GSH-Px) i glutation reduktaze (GR).

MATERIJAL | METODE

Tokom izrade rada koriscena je krv dobije-
na od pacijenata obolelih od ehinokokne bolesti
jetre koja je klinicki, EHO sonografski, CT-om i
serolodki potvrdjena. Uzorci su dobijani sa
hirurskog odeljenja Zdravstvenog Centra Pirot,
kao i sa Klinike za op$tu i vaskularnu hirurgiju
Vojnomedicinske Akademije u Beogradu.

Svi pacijenti su podeljenji u tri grupe: 1.
grupa je bila kontrolna sa ukupno 18 pacijenata,
2. grupu su Cinili oboleli od ehinikokoze pre
operacije i imala je 8 pacijenata, 3. grupu su Cinili
oboleli od ehinokokoze nakon operacije i imala je
10 pacijenata.

Centrifugiranjem krvi na 5000 rpm u tra-
janju od 15 minuta odvajana je plazma od
eritrocita. Zatim su oni ispirani tri puta sa po 2ml
fizioloSkog rastvora drzanog na sobnoj tempera-
turi i centrifugirani tri puta po 10 minuta na 5000
rpm. Jenmom mililitru ispranih eritrocita dada-
vano je tri mililitara hladne destilovane vode, a
zatim su uzorci ostavljani da liziraju na ledu ( 0'C)
uz povremeno muckanje (Mc Cord i Fridovich,
1969). U ovako pripremljenom lizatu odredjivana
je koli¢ina hemoglobina i na osnovu te koli¢ine
lizat je razblazivan do koli¢ine hemoglobina od 5
g%. To razblazenje je dalje koriS¢eno za odred-
jivanje aktivnosti enzima glutation - peroksidaze
(GSH-Px). U lizatu su odredjivane i aktivnosti
enzima glutation reduktaze (GR).

Odredjivanje koli¢ine hemoglobina u lizatu
eritrocita

Koli¢ina hemoglobina (Hb) u lizatu eritroci-
ta odredjivana je cijanmethemoglobinskom
metodom (Drabkin i Austin, 1935). Princip
metode sastoji se u tome 3to se hemoglobin
oksiduje fericijanidom u methemoglobin koji
reaguje sa KCN iz reagensa pri ¢emu nastaje
stabilan obojeni kompleks cijanmethemoglobina.
Rastvori:  Drabkin-ov reagens: 330 mg
Kalijumheksacijanoferata, 326 mg Kalijum cijani-
da, 50 ml Fosfatnog pufera pH 7.0 i dopuniti do
250 ml destilovanom vodom. Rastvor je postojan

u tamnoj boci na sobnoj temperaturi.
Aparati: Analiticka vaga ("Mettler" Switzerland),
Tehnicka vaga ("Preciza", Switzerland),
Elektrovibrator ("Heidolf", Germany),
Spektrofotometar ( "Shimatzu" UV - 160, Japan)
i pH - metar ("WTW", Germany).
Eksperimentalni postupak: u 5ml Drapkin-
ovog reagensa dodaje se 20 uL lizata eritrocita.
Rastvor se posle muckanja inkubira 15 minuta u
mraku na sobnoj temperaturi. Apsorbanca se
meri spektrofotometrijski na talasnoj duzini od
545 nm prema slepoj probi (destilovana voda).
Koli¢ina hemoglobina izrazena u g% izracunava
se prema formuli: Hb (g%) / 100 ml krvi = Abs x
36.77. Koli¢ina hemoglobina izrazena u mM/L
krvi izraCunava se prema sledecoj formuli: Hb
(mM/L)= (Hb g% x 10) / 16.11

Odredjivanje aktivnosti glutation - peroksidaze
(GSH-Px)

Aktivnost glutation peroksidaze (GSH-Px)
u lizatu eritrocita odredjivana je metodom Maral-
a (1977) koja predstavlja modifikovanu metodu
Gunzler-a (1972). Aktvinost GSH-Px se odreduje
u uzocima koji sadrze 5 g% hemoglobina, tako
da se u lizatu eritrocita prvo odredi koli¢ina
hemoglobina, a onda se lizat razblazuje destilo-
vanom vodom do pomenute koncentracije od 5
g%. Princip metode se sastojii u osobini GSH-Px
da katalizuje oksidaciju redukovanog glutationa
(GSH) u oksidovani glutation (GSSG) uz reduk-
ciju velikog broja hidroperoksida:

2GSH + ROOH __GSH-Px
ROH

GSSG + H20 +

Redukciju GSSG u GSH katalizuje enzim
glutation reduktaza (GR) uz oksidaciju nikoti-
namidadenindinukleotid fosfata (NADPH) kao
koenzima:

GSSG + NADPH + H' __GR  2GSH + NADP*

Aktivhost enzima GSH-Px odredjuje se
spektrofotometrijski  pracenjem  oksidacije
NADPH u NADP uz prisustvo glutation reduktaze
na talasnoj duzini od 340 nm.

Rastvori: 0,5 M fosfatni pufer pH 7,0, 0,2 mM
NADPH u 1% NaHCO3, 1 mM GSH, 0,03 M t-
butil hidroperoksida i GR tip lll iz pekarskog
kvasca, specificne aktivnosti od 150 jed./ mg pro-
teina.
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Aparati: Analiticka vaga (" Mettler ", Switzerland),
tehnicka vaga ("Precisa", Switzerland), elektrovi-
brator (" Heidolf", Germany), UV/VIS spektrofo-
tometar ("Shimadzu", UV-160 Japan) i pH metar
(" WTW", Germany).

Eksperimentalni postupak: u kvarcnu kive-
tu za analizu dodaje se oko 0,05 mL uzorka liza-
ta eritrocita koncentracije hemoglobina od 5 g%
0,05 mL Drabkin-ovog reagensa, 1,6 mL destilo-
vane vode, 0.6 mL rastvora NADPH, 0.3 mL fos-
fatnog pufera, 0.3 mL rastvora GSH, 0.1 mL t-
butil hidroperoksida, a reakcija po¢inje dodavan-
jem 5 uL GR ili oko tri jedinice. Drabkin-ov
reagens se dodaje u reakcionu smesu kako bi se
sav hemaoglobin preveo u stabilan cijanmethemo-
globin i tako sprecio peroksidativni efekat hemo-
globina. Apsorbanca se ocitava na temperaturi
od 25 stepeni C na talasnoj duzini od 340 nm u
periodu od dva minuta. Aktivnost GSH-Px u
lizatu eritrocita izrazava se u nanomolima oksi-
dovanog NADPH u minutu na miligram hemoglo-
bina (n mol NADPH/min/g Hb).

Odredjivanje aktivnosti glutation-reduktaze (GR)
Lizat eritrocita

Aktivhost enzima glutation transferaze u
lizatu eritrocita odredjivana je po metodi koju su
opisali Glatzale i sar. 1974, Metoda se zasniva
na sposobnosti GR da katalizuje redukciju oksi-
dovanog glutationa (GSSG) sa NADPH do
redukovanog glutationa (GSH) uz istovremenu
oksidaciju NADPH do NADP".

NADPH + H* +GSSG _GR __ NADP* + 2GSH

Oksidacija NADPH prati se spektrofo-
tometrijski na talasnoj duzini od 340 nm.
Rastvori : 0.5 M fosfatni pufer pH 7,4, 0.5 mM
EDTA, 2 mM GSSG i 0.1 mM NADPH

Aparati: Analiticka vaga ("Mettler", Switzerland),
tehniCka vaga ("Precisa”, Switzerland), elektrovi-
brator ("Heildolf", Germany), UV/VIS spektrofo-
tometar ("Shimadzu", UV.160, Japan) i pH metar
("WTW",Germany).

Eksperimentalni postupak: u kvarcnu
kivetu sipa se 2mL destilovane vode, 0.1 mL
EDTA, 0.6 mL fosfatnog pufera (drzati kivetu na
ledu), odredjena koli¢ina uzorka, zavisno od
aktivnosti GR 0.1 mL GSSG i i reakcija zapocinje
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dodatkom 0.1 mL NADPH. Apsorbanca je
pracena spektrofotometrijski na talasnoj duzini
od 340 nm prema slepoj probi ( dodaju se svi
rastvori osim uzorka ) na temperaturi od 25 ste-
peni celzijusa svakih 30 sekundi tokom 3 minuta.
Aktivnost GR se izrazava u um NADPH oksi-
dovanih u minutu na gram hemoglobina )umol
NADPH/min/g Hb) u lizatu eritrocita.

Statisticka obrada rezultata : rezultati u
ovom radu na grafikonima i tabelama prikazani
su kao srednja vrednost (X) + standardna greska

(SG), a statisticka znacajnost i ostali statisticki

testovi su uradjeni prema Hinkle-u i sar. (1994.) i
Manley-u (1986).

Rezultatiidiskusija

Nakon prodora heksakanticnog embriona u zid
tankog creva, ulaska u portnu cirkulaciju i loci-
ranja u lobulusi jetre, kod Coveka se aktivira
imunolo$ki sistem odbrane. Efektorski mehaniz-
mi uklju€uju oslobadjanje toksiénih molekula iz
granula imflamatornih celija i produkciju slobod-
nih radikala kiseonika i azota. Citotoksicni protei-
ni koje sekretuju efektorske celije imunog sis-
tema osteéuju membrane parazita, dok radikali
kiseonika i azota mogu direktno inaktivirati ili
uzrokovati denaturaciju intracelularnih proteina,
degradaciju nukleinskih kiselina, peroksidaciju
membranskih lipida (Chalar, 1999).

Echinococcus granulosus se adaptirao na
oksidativni stres kako bi se odbranio, sto se
moze zakljuciti po povecanju sinteze antioksida-
cionih enzima koje protoskoleksi izluCuju u
cisticni zid i hidatidni fluid, kao i u sintezi enzima
tioredoksin-peroksidaze (TPx), za koji se smatra
da ima kljuénu ulogu u detoksikaciji H202. U
citosolu protoskoleksa uocena je aktivnost gluta-
tion S transferaze Cija je uloga u detoksikaciji
elektrofila (Fernandez, 2000), kao i tioredoksina
(TRX), koji obezbedjuje celijsku zastitu reaktivi-
ranjem denaturisanih proteina koji sadrze
pogre3no sparene disulfidne veze ili uklanja ROS
(narocito H202 i OH).

U ovom radu odredjivana je koncentracija
hemoglobina u krvi (g/100mL krvi) i aktivnost
enzima zastite od oksidativnog ostecenja : GSH-
Px i GR u krvi. O¢ekivana je zavisnost promene
aktivnosti ovih enzima AOS sistema od ehi-
nokone bolesti jetre, s obzirom na aktivaciju
imunoloSke odbrane domacina od strane larve
parazita.



Novine - Iskustva - IstraZivanja - Novine - Iskustva - IstraZivanja - Novine

Medicus, broj 18

TABELA1.

paramelar | ANOVA kontrole | pre operacije | poske operacije
Hb NS, | 130T 6506 67403
CuZn §0D NS 16 | dUTELNE | 42094746
CAT po Hb NS D7:19 18431 | 1364)
CATponl NS 9=l 09 | 915
GSHPe [ p<Ol | 1782342 | 95218h | [33267ab
GST <003 82142 | §9z17Tab | 73222b
GR NS. {107 38204 42409

U tabeli se mogu videti vrednosti za hemo-
globin i enzime iz sastava AOS sitema, a rezul-
tati su prikazani srednjom vredno$c¢u. Analizom
se moze konstatovati da se koli¢ina hemoglobina
(Hb) statisticki znacajno ne menja ni u jednoj
ispitivanoj grupi (kontrolna, preoperativna i grupa
nakon operacije). Grafikon 1 .

Hb

[} Kontrola
[ Preoper.
Lm Pasleoper,

§/100 mL krvi

U krvi kontrolne grupe koncentracija hemoglobi-
na iznosi 7.2 + 0.7, u krvi obolelih od ehi-
nokokoze pre operacije 6.5 + 0.6, a u krvi
obolelih od ehinokokoze posle operacije 6.7 +
0.5 g/100mL krvi.

Aktivnost glutation-peroksidaze (GSH-Px)
Aktivnost glutation-peroksidaze (grafikon 2.) kao
enzima koji " eliminise" vodonik peroksid i lipidne
perokside je statisticki znacajno smanjena kod
obolelih od ehinokokozne bolesti jetre pre
operacije (p - 0.001) u odnosu na kontrole. Posle
operacije, u krvi obolelih od ehinokokoze dolazi
do povecanja aktivnosti GSH-Px, tako da je
izvestan uticaj ehonokokne ciste na aktivnost
ovog enzima u krvi.

Ozen i sar. (1992) su utvrdili da postoji
smanjenje koncentracije selena u serumu sa
hidatidnom cistom u odnosu na koncentraciju
selena u serumu zdravih osoba (60.24 + 1.96
ug/L u serumu zdravih a 41.30 + 1.94 ug/L u
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serumu obolelih) sto s obzirom da je GSH-Px
selen zavistan enzim, moze biti uzrok smanjenja
njene aktivnosti, odnosno smanjanje koncen-
tracije Se u serumu pacijenta moze se povezati
sa smanjenjem aktivnosti glutation-peroksidaze.
Kod visceralne lajSmanije Sen i sar. (2001),
takodje ukazuju na smanjenje aktivnosti GSH-
Px. Grafikon 2.

GSH-Px

1 ANOVA (***p<0.001)

r{:_:i Kontrola

[ Precper.
Posleoper.

a

18 ?

ab

nmol NADPH/min/g Hb

Aktivnost glutation-reduktaze (GR)
Glutation-reduktaza odrzava ravnotezu izmedju
redukovanog i oksidovanog glutationa. Na
grafikonu 3. se moze zapaziti da ne dolazi do
statisticki znacajne promene aktivnosti GR u zav-
isnosti od prisusutva larvenog oblika
Echinococcus granulosus-a i da je aktivnost ovo
enzima u sve tri grupe ispitanika nepromenjena.
Sies i sar. (1985) je ukazao na Cestu promenu
aktivhosti GR sa promenom GSH-Px, a lopet-
Torres i sar. (1993) su takodje ukazali na
promene Gr-a sa promenama u aktivnosti SOD.
Kod visceralne lajSmanijaze Sen i sar. (2001)
ukazuju na smanjenu aktivnost GR.
GRAFIKON3.

GR

65
5.0
55
504
454
40
354
30~
25
204
154

[ 1Kontrola
I Preaper.
Posleaper.

umol NADPH/min/g Hb
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0.5
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ZAKLJUCAK

Na osnovu dobivenih rezultata mozemo
konstatovati da postoji zavisnost promene
aktivnosti enzima glutation-peroksidaze (GSH-
Px) u krvi pacijenata obolelih od ehinokokne
bolesti jetre, ali da ne postoji statisticki znacajna
promena u aktivnosti enzima glutation-reduktaze
(GR) kao ni hemoglobina. Sa statisticki
znacajnim smanjenjem aktivhosti GSH-Px kod
obolelih od ehinokokoze preoperativho, moze da
se poveze i statistiCki znacajno smanjenje kon-
centracije selena (Se) u serumu bolesnika sa
ehinokoknom bolesti jetre, sto je i Ozen (1992)
takodje konstatovao. U citosolu eritrocita se
nalazi selen zavisna GSH-Px kao i fosfolipid
hiperoksid GSH-Px, koja akatalizuje redukciju
fosfolipida uz obavezno prisustvo fizioloskih kon-
centracija vitamina E i u aktivnom centru sadrzi
selenocistein. Evidentno je da postoji
povezanost izmedju smanjenja koncentracije Se
u serumu obolelih i smanjenja aktivnosti GSH-Px
u njihovom serumu. To ide u prilog nasoj pret-
postavci da prisustvo larve parazita echinococ-
cus granulosus-a kod Coveka dovodi do sman-
jenja koncentracije selena u serumu obolelih
("cista jede selen") kao i smanjenja aktivnosti
GSH-Px u lizatu eritrocita ¢ime se tumaci
slabljenje efekata imunog odgovora, i $to moze
biti novi pokazatelj tipa markera (pored
seroloskih) za prisustvo ehinokokne ciste i jetri.
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SAVREMENI ANTIBIOTICI
| PRIMENA ANTIBIOTIKA U TERAPIJI HOSPITALNIH INFEKCIJA
| INFEKCIJE TRBUSNE DUPLJE

Velimir Coli¢, Sluzba anestezije i intenzivne nege, Zdravstveni centar Pirot

SAZETAK: Od otkriéa penicilina (Fleming,1928) pa do razvoja veoma moénih i skupih antibiotika
zadnjih decenija menjaju se stavovi o primeni antibakterijskih lekova.

Tako na primer, sulfonamidi kao prvi antimikrobni lekovi koji su uvedeni u klinicku praksu (1935)
danas su skoro potpuno napusteni u terapji zbog toksiénosti, pojave rezistencije, odnosno zbog
neefikasnosti. Aminoglikozidi u razvijenim zemljama zbog poznate oto, nefro i neuro toksicnosti ustu-
paju mesto novim penicilinima, cefalosporinima i fluorohinolonima.

Tetraciklini koji su u upotrebi vise od 50 godina (otkriveni 1952.) postali su rezistentni na mnoge
mikroorganizme, a opstali su kao lekovi izbora za hlamidije, mikoplazme pneumonije, brucele, spiro-
hete i rikecife.

Hloramfenikol, prvi antibiotik Sirokog spektra za oralnu upotrebu, danas je skoro potpuno
napusten u terapifi | ima ograni¢enu upotrebu kod nekih infekcija opasnih po Zivot (trbusni tifus).
Cefalosporini su najmanje toksicni antibiotici, imaju $iri spektar dejstva od penicilina, otporni su na
beta laktamazu, izvanredno su korisni, a od nus pojava pokazuju samo preosetijivost.

U radu su tabelamo prikazane grupe antibiotika (anti stafilokokni, anti pseudomonasni, anaerobni,
rezervni), njihovo doziranje i profilakticka upotreba.

KLJUCNE RECI: antibiotici, antibiogram, infekcija
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Zbog neracionalne primene antibiotika
vremenom su nastali veoma virulentni i multi-
rezistentni sojevi bakterija na koje ne deluje ni
jedan antibiotik. Otuda potreba za racionalnom
primenom antibiotika kako bi se njihovo dejstvo
(klinicki zivot) produzio, u protivnom treba tra-
gati za novim antibioticima, Sto je daleko tezi
zadatak.

Racionalna upotreba antibiotika
podrazumeva primenu pravog leka u pravo
vreme, na pravi nacin (oralno, parenteralno...) u
dozi i trajanju imajuci u vidu svakog bolesnika
posebno. To znadi da lekar mora imati tacnu
dijagnozu i da dobro poznaje osobine leka.
Podsecamo da su osnovni principi racionalne
terapije: uzimanje brisa i odredivanje antibi-
ograma pre pocetka antibiotske terapije, izbor
antibiotika kao i profilakticku upotrebu zasni-
vana na poznavanju najverovatnijeg uzrocnika
infekcije, antibiotik dati samo ako se ocekuje
klinicki efekat, antibiotik obustaviti (ili uvesti
nov) ukoliko u prvih 72 h izostane efekt, po
pravilu dati jedan antibiotik (sa najuzim spek-

trom) u odgovarajuéoj dozi i trajanju
prilagodeno individualno prema svakom
bolesniku.

Principi antibakterijske terapije u novije
vreme sprovode se na osnovu svetskih prih-
vacenih smernica (doktrina i normi), kojih se
autor ovog rada striktno pridzava.

CILJ RADA

Ukazivanje na znacaj antibiotika u svetlu
novih doktrinarnih saznanja.

ANTIBIOTICI

Antibiotici su jedna od najvaznijih farmakoloskih
grupa zbog njihove velike efikasnosti i najcesce
propisivana i kori§¢ena grupa lekova.Jedno od
najvecih dostignuéa u medicini 20. veka.

ISTORIJAT

- 1862 - Luj Paster dokazuje postojanje
“uzrocnika”
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- 1928 - Aleksandar Fleming otkriva peni-
cilin

- 1935 - uvedeni sulfonamidi u klini¢ku
praksu

- 1941 - uvodi se penicilin u klinicka ispi-
tivanja

- 1950 - uvedeni penicilaza rezistentni
antibiotici

- 1960 - 1980 - uvedeni cefalosporini i
aminoglikozidi

KLASIFIKACIJA ANTIBIOTIKA - PREGLED
PO GRUPAMA

Najpouzdanija klasifikacija antibiotika je na
osnovu njihove hemijske strukture:

- Beta laktamski antibiotici

- Makrolidi i sli¢ni antibiotici

- Aminoglikozidni antibiotici

- Tetraciklini i hloramfenikol

- Glikopeptidni antibiotici

- Sulfonamidi

- Hinoloni

- Oksazolidini i streptogramini
- Antituberkultici

BETA LAKTAMSKI ANTIBIOTICI

Beta laktamski antibiotici su najbrojnija
grupa. Nosilac njihovog antibakterijskog delo-
vanja je beta laktamski prsten, koji moze biti
razgraden od strane enzima beta laktamaze
koji lu€e neke bakterije (na primer Stafilokokus
aureus). Ovu grupu antibiotika €ine:

- Penicilini,

- Cefalosporini,

- Karbapenemi

- Monobaktami

PENICILINI su derivati 6 - aminopenicilinske
kiseline, koja nastaje spajanjem beta laktam-
skog i tiazolidinskog prstena. Beta laktamski
prsten je odgovoran za antibakterijsko dejstvo,
dok je za alergijsko dejstvo odgovorna
aminopenicilinska kiselina.Penicilini su naje-
fikasniji, najmanje toksicni, najjeftiniji i najvise
propisivani antibiotici.

Svi beta laktamski antibiotici deluju bak-
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tericidno i izlu€uju se nepromenjeni preko
bubrega. Kod penicilina se anafilaksa javlja u
odnosu 1:100 000, a alergenost na jedan peni-
cilin odnosi se na sve c&lanove penicilinske

grupe.

Podela penicilina:

- Prirodni penicilini

- Penicilini otporni na beta laktamaze

- Polusintetski penicilini proSirenog spek-
tra dejstva

- Antipseudomonasni penicilin.

I. Prirodni penicilini imaju uzak spektar
dejstva, uglavnom na Gram pozitivhe bakterije i
Naiserije, a razvojem novih penicilina antibak-
terijski spektar se Siri i nastaju antibiotici Sirokog
spektra dejstva.

U prirodne peniciline spadaju:

- benzil penicilin,

- fenoksimetil penicilini

- srodni

Benzil penicilin (Penicilin G, kristalni
penicilin) je lek izbora kod infekcija izazvanih
streptokokom, pneumokokom, meningokokom,
gonokokom, bacilom antraksa, gasne gan-
grene, tetanusa, difterije i Treponemom
palidum. Stafilokoke lu¢e enzim beta laktamazu
koja razlaze prirodne peniciline i otuda rezisten-
cija na ove antibiotike.

Prokain penicilin (Jugocillin) je vrsta ben-
zilpenicilina koji je slabo rastvorljiv u vodi, daje
se i.m. kao depo preparat cija se koncentracija
odrzava 24 h.

Benzatin-benzilpenicilin (Panapen) se
resorbuje sporo i nepotpuno i koristi se u profi-
lakticke svrhe za eradikaciju streptokoka nakon
terapije benzil penicilinom.

Fenoksimetil penicilin (Cliacil, Ospen,
Bimepen) se primenjuje peroralno jer je otporan
na zeludacnu kiselinu. Indikovan je kod blazih
oblika infekcija gornjih respiratornih puteva iza-
zvanih sstreptokokama i u profilaksi posle
reumatske groznice.

Il. Penicilini otpomni na beta laktamaze -
antistafilokokni penicilini.

U vreme kada su otkriveni bili su efikasni
protiv rezistentnih stafilokoka. Prvi takav lek bio
je meticilin koji je napusten jer su stafilokoke
(pre svega Stafilokokus aureus) postale rezis-
tentne na njega (MRSA). Rezistencija se javila i
na kasnije otkrivene antibiotike iz ove grupe, te
i oni bivaju napusteni.
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Savremeni antibiotici za terapiju stafilokoknih
infekcija

- "kamikaza" lekovi - kombinacija antibi-
otika i Inhibitora beta laktamaze (klavulonska
kiselina, tazobactam i sulbactam) - sprecavaju
hidrolizu antibiotika i proSiruju spektar antibak-
terijskog delovanja:

1. Amoksicilin sa klavulonskom kiselinom
(Amoxiclav)

2. Piperacilin + tazobactam (Tazocin)

3. Ampicilin + sulbactam = Sultamicilin
(Penactam, Unasyn)

- Cefalosporini | generacije - Cefazolin
(Galecef) i

- Cefalosporini Il generacije - Cefuroksim
(Nilacef) - antistafilokokni cefalosporini,

- Vankomicin

- Teikoplanin

- Fusidinska kiselina (Stanicid), u terapiji
teske stafilokokne infekcije

lll. Polusintetski penicilini prosirenog spektra
dejstva

- Ampicilin

- Amoksicilin

- Ko-Amoksiklav

Ovi penicilini deluju na Gram pozitivhe
(kao i prirodni penicilini) i Gram negativne bak-
terije, ali vecina stafilokoka je rezistentna na
ove antibiotike. U ovu grupu lekova spadaju:

* Ampicilin  (Pentrexyl) je zbog
zloupotrebe postao rezistentan na veéinu soje-
va E. colii H. influenze i nije pogodan za lec¢enje
infekcija (narocito bolni¢kih) bez antibiograma.

* Amoksicilin (Sinacilin) je derivat ampi-
cilina, koristi se za prevenciju endokardita.

* Ko-Amoksiklav (Amoksiclav) je kombi-
nacija amoksicilina i klavulonske kiseline.
Efikasan je u terapiji stafilokoknih infekcija,
najéesce kod infekcija gornjih disajnih puteva,
urogenitalnog trakta, abdominalnih infekcija,
ujeda zivotinja, teskih infekcija u stomatologiji,
celulita.

IV. Antipseudomonasni penicilini

- Ureidopenicilini (piperacilin - Acocil,
azlocilin i mezlocilin) su lekovi izbora (u kombi-
naciji sa aminoglikozidima) protiv Psudomonas
aeruginoza, polirezistentne, Gram negativne
bakterije, koja je €esti uzroénik teskih i fatalnih
intrahospitalnih infekcija.

- Piperacilin+tazobaktam - Tazocin
Altemativa za terapiju pseudomonasnih infekcija su:
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Drugi antipseudomonasni lekovi:

- Cefalosporini I
antipseudomonasni cefalosporini:

1.Ceftazidim (Forcas)

2.Cefperazon (Cefobid)

- Cefalosporini IV generacije

- Karbapenemi:

1. Imipenem sa cilastidinom (Tienam,
Conet) deluje na Gram pozitivne, Gram nega-
tivne i anaerobne.bakterije

2. Meropenem (Meronem) sli¢énog spek-
tra dejstva kao i imipenem.

- Aztreonam (Azactam) je monobaktam,
ne deluje na Gram pozitivne bakterije i na
anaerobe.

- Aminoglikozidi

- Hinoloni

Infekcije sa Pseudomonasom treba leciti
kombinacijom dva baktericidna
antipseudomonasna antibiotika, npr. beta lak-
tam + aminoglikozid, fluorohinolon + aminog-
likozid radi spreCavanja rezistencije.

Problem predstavlja pojava multirezistentnog
Pseudomonas aeruginoza.

generacije,

KARBAPENEMI | MONOBAKTAMI

Karbapenemi se razlikuju od penicilina
po strukturi, oko beta laktamskog prstena imaju
stereohemijsku strukturu, odgovornu za visok
stepen rezistencije prema beta laktamazama.
Indikovani su kod veoma teskih infekcija
(sepsa, abdominalna infekcija, peritonitis, gno-
jni meningitis, infekcija bolesnika sa febrilnom
neutropenijom).

- Imipenem sa cilastidinom (Tienam,
Conet) ima vrlo Sirok spektar dejstva: na Gram
pozitivne bakterije (ukljucujuéi i Stafilokokus
aureus), na Gram negativhe bakterije
(ukljuujuci i Pseudomonas aeruginoza), na
aerobe i anaerobe. Cilastidin je enzim Kkoji
inhibide metabolisanje imipenema u bubregu.

- Meropenem (Meronem) je otporan na
enzime u bubregu i ne treba kombinacija sa
cilastidinom.Ima isti spektar dejstva kao imipen-
em.

Monobaktami imaju monobaktamsku
strukturu sa beta laktamskim prstenom. Deluju
na Gram negativne bakterije (ukljuCujuci i
Pseudomonas aeruginoza, enterobakterije,
Neiserije i Hemofilus influence). Ne deluje na
Gram pozitivhe bakterije i anaerobe.

- Aztreonam (Azactam) daje se i.v. 1 gr
na8hdo2grnaéh.
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CEFALOSPORINI

Cefalosporini su sinteticki baktericidni
antibiotici (derivati 7-aminocefalosporinske
kiseline), po hemijskoj strukturi i mehanizmu
dejstva slicni penicilinima, ali se od njih razliku-
ju po Sirem antibakterijskom dejstvu i povecanoj
otpornosti na beta laktamaze.Najmanje su
toksicni antibiotici, a od nuz pojava najznacajni-
ja je preosetljivost. Poznate su Cetiri generacije
cefalosporina, gde svaka nova generacija
prosiruje dejstvo u nivou Gram pozitivnih
(Stafilokokus aureus) i Gram negativnih bakter-
ija  (ukljuéuju¢i  ESerihiju, Proteus i
Pseudomonas). lzluéuju se preko bubrega
nepromenjeni, dok se neki izlu€uju preko Zugi
(ceftriakson - Longacef, cefaperazon -Cefobid),
§to treba imati na umu kod ostecéenja bubrega ili
jetre. Prolaze placentu, te le¢enje tokom trud-
noce treba izbegavati.
Cefalosporini | i Il generacije se nazivaju i anti-
stafilokokni cefalosporini, dok su cefalosporini
Il generacije oznacavaju kao i
antipseudomonasni cefalosporini.
Cefalosporini se dele na

- oralne

- cefaleksin,

- cefahlor,

- cefpodoksim,

- ceftibuten

- parenteralne

- I-IV geneacija

Oralni cefalosporini:

Cefaleksin (Palitrex) snazno deluje na
Gram pozitivne bakterije, a umereno protiv
Gram negativnih. (oftitis, sinuzitis, respiratorne,
urinarne infekcije, urinarne infekcije kod trudni-
ca kada su alergi¢ne na penicilin)

Cefahlor (Alfacet) je efikasan kod infekci-

ja Hemofilus influence i drugih gram negativnih
bakterija.
Cefprodoksim (Orbelan) ima nesto Siri spektaru
odnosu na druge oralne cefalosporine, a pri-
menjuje se u terapiji infekcija gornjih i donjih
respiratornih puteva.

Ceftibuten (Cedax) je sliCan cefahloru,
spada u Il generaciju cefalosporina.

Parenteralni cefalosporini:

Cefalosporini |. generacije - Cefazolin
(Galecef), koristi se za antibiotsku profilaksu
kao i

Cefalosporini 1l. generacije - Cefuroksim
(Nilacef), to su i antistafilokokni cefalosporini.
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Cefalosporini Ill. generacije, deluju na Gram
pozitivne, Gram negativne bakterije i na neke
anaerobe i pokazuju otpornost na beta lakta-
mazu. Problem se javlja kada ES3erihija koli i
Klebsiela (Gram neg. bakterije) pokazuju rezis-
tentnost na cefalosporine Il generacije.
Cefalosporini lll generacije se dele se na:

- Antipseudomonasne: Ceftazidim
(Forcas), Cefperazon (Cefobid) i
- Sa slabijom aktivho$éu na

Pseudomonas: Cefotaxim (Tolicar), Ceftriakson
(Longacef, Azaran, Farcef).

- Cefalosporini IV. generacije: Cefepim
(Maxicef*), Cefpirom (Cefrom*) imaju proSiren
spektar.

MAKROLIDI

Imaju veliku laktonski prsten.Spektar
dejstva je kao kod penicilina. Zamena su za
peniciline i cefalosporine. Uspesno se koriste u
lecenju infekcija gornjih respiratornih puteva, u
le¢enju hlamidijama (uretritis), borelioze, a klar-
itromicin u leCenju Helikobakter pilori.

Eritromicin prolazi placentnu barijeru, ali
su koncentracije leka u fetusu veoma niske, pa
se smatra bezbednim (i dozvoljenim) lekom
tokom cele trudnoce.

Klaritromicin (deluje na Helicobacter
pilori).

Azitromicin (Hemomycin),deluje i na bro-
jne Gr. Neg. Bakterije, a lek je izbora za
hlamidije u trudnogi.

Roksitromicin (Runac)

LINKOZAMINI

Primenjuju se kod anaerobnih infekcija
(Bacteroides fragilis). Predstavnici ove grupe
su: Klindamicin
Linkomicin- manje je efikasan i sve viSe se
napusta.

AMINOGLIKOZIDI

Po strukturi su amino $eceri. U razvi-
jenom svetu, zbog toksi¢nosti, aminoglikozidi
se danas zamenjuju novim penicilinima,
cefalosporinima i fluorhinolonoima. Poznato je
njihovo nefro, oto i neuro toksiéno dejstvo.U
klinickoj praksi €esto se vida neracionalna kom-
binacija sa furosemidom i nesteroidnim anti-
reumaticima Sto potencira nefrotoksiénost.
Izlu€uju se putem bubrega.

Spektar dejstva: vecina Gram negativnih
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bakterija (ukljuéujuéi i Pseudomonas aerugi-
noza) kao i neke Gram pozitivne bakterije
(ukljuéujudéi i stafilokoke). Primenjuju se u
le¢enju sepse, infekcije mokraénih puteva, don-
jih disajnih puteva, abdominalnih infekcija.
Gentamicin je najvise koris¢en parenter-
alni aminoglikozid koji se nikad ne daje sam,
veC u kombinaciji sa beta laktamskim antibi-
oticima ili metronidazolom.
Amikacin je manje toksi¢an i rezervni antibiotik.
Streptomicin je zbog toksicnosti ograni¢en na
neke oblike tuberkuloze, kada drugi antitu-
berkulotici zbog rezistencije nisu delotvorni.

TETRACIKLINI

U upotrebi su viSe od 50 godina, pa su
mnogi mikroorganizmi postali rezistentni na ove
antibiotike. Lekovi su izbora za hlamidije (tra-
hom, psitakoza, salpingitis, uretritis), miko-
plazme pneumonije, brucele, spirchete, rikecije.
Ne daju se deci ispod 12 godina (vezuju se za
kalcijum u zubima) i trudnicama. Predstavnici
ove grupe su:

* Doksicilin (Dovicin, Vibramicin),
* Tetraciklin (Ambracin).

HLORAMFENIKOL

To je prvi antibiotik Sirokog spektra za
oralnu primenu, ali je skoro potpuno napusten
zbog toksi¢nosti (moguca fatalna aplazija
koStane srzi). Ima ogranicenu primenu kod
infekcija opasnih po zivot: trbusni tifus, meningi-
tis, apsces mozga, peritonitis, pneumonija.
Deluje na gotovo sve Gram pozitivne i Gram
negativne bakterije i neke anaerobe.

GLIKOPEPTIDNI ANTIBIOTICI

Imaju glikopeptidnu strukturu sa velikom
molekulskom masom.
Vankomicin (Vancogal) deluje na Gram pozi-
tivne bakterije, uklju¢Cujuci i MRSA (meticilin
rezistentni Stafilokokus aureus), na Gram neg-
ativne enterobakterije, na aerobe i anaerobe.
Indikovan je u le€enju stafilokoknih infekcija, u
terapiji (stafilokokne) sepse u jedinicama inten-
zivne nege, kod pseudomembranoznog kolita,
kod osteomijelita, endokardita, kod bolesnika
alergiénih na peniciline i cefalosporine. Danas
postaje problem kada se javljaju vankomicin
rezistentne enterokoke (VRE). Vankomicin se
daje oralno (kod pseudomembranoznog kolita)
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i parenteralno.
Teikoplanin (Targocid) je po efikasnosti
slican Vankomicinu.

SULFONAMIDI

Danas su skoro potpuno napusteni u ter-
apiji, zbog toksi¢nosti, pojave rezistencije i
neefikasnosti.
Ko - trimoksazol (Bactrim) daje se na osnovu
antibiograma, a indikovan je kod urinarnih infek-
cija, prostatitisa, toksoplazmoze, infekcije kod
Pneumociistis carni (kod osoba sa smanjenim
imunitetom).

HINOLONI

Dele se u tri grupe, generacije:

1. generacija - uroantiseptici

2. generacija - fluorochinoloni: ciproflok-
sacin (Ciprocinal), ofloksacin (Visiren) ...

3. generacija - imaju proSiren spektar
dejstva, kod nas joS nisu registrovani.
Antibakterijski spektar: Gram pozitivne i Gram
negativne bakterije (ukljuéujuci i Pseudomonas),
hlamidije i neke mikobakterije. Ne deluju na
anaerobe. Indikovani su kod urinarnih infekcija
(naroCito kad je u pitanju hlamidija), respira-
tornih, septikemije, abdominalnih infekcija.
Stafilokoke brzo razvijaju rezistencuju, pa treba
ispitati osetljivost

ANTITUBERKULOTICI

Svrstavaju se u tri grupe:

- grupa: Isoniazid i Rimfapicin.
Najefikasniji su i ¢éine osnov pocetne i kasnije ter-
apije.

- grupa: Etambutol,
Streptomicin i Etonamid

- |ll.Cikloserin, Kanamicin, Kapreomicin, PAS i

Pirazinimid,

dr.
STREPTOGRAMINI

To su prirodni ciklicni peptidi, efikasni pro-
tiv bakterija koje su rezistentne na druge antibi-
otike. Lekovi su buducnosti.

OKSAZOLIDINI (linezolid)

To su perspektivni antibiotici, narocito pro-
tiv rezistentnih enterokoka.

21

REZERVNI ANTIBIOTICI

Podrzani od strane SZO, s ciljem o€uvan-
ja efikasnosti novih antibiotika, uvedeni su rez-
ervni antibiotici koji su indikovani kod bolesnika
sa teSkim infekcijama koje ugrozavaju zivot, a
drugi antibiotici su bili neefikasni.

- Ureidopenicilini (pipericilin, azlocilin,
mezlocilin)

- Imipenem sa cilastidinom, meropenem

- Vankomicin, teikoplanin

- Cefalosporini lll generacije (ceftriakson,
cefotaxim, ceftazidim)

- Cefalosporini IV generacije

- Fluorohinoloni

ANTISTAFILOKOKNI ANTIBIOTICI

- "kamikaza" lekovi - kombinacija antibioti-
ka i Inhibitora beta laktamaze

1. Amoksicilin sa klavulonskom kiselinom
(Amoxiclav),

2. Piperacilin +tazobactam (Tazocin),

3. Ampicilint sulbactam = Sultamicilin
(Penactam, Unasyn),

- Cefalosporini | generacije - Cefazolin
(Galecef) i

- Cefalosporini Il generacije - Cefuroksim
(Nilacef) - antistafilokokni cefalosporini,

- Vankomicin,

- Teikoplanin i

- Fusidinska kiselina

- Hinoloni - na njih brzo nastaje rezistenci-
ja, pa treba ubrzo ispitati osetljivost.

ANTIBIOTICI ZA ANAEROBNE INFEKCIJE

1. Klindamicin

2 Metronidazol

3. Vankomicin

4, Teikoplanin (Targocid)

5. Karbapenemi:Imipenem sa cilastidinom
(Tienam) i meropenem (Meronem)

6. Piperacilin+tazobactam - Tazocin

i Penicillin u visokim dozama

8. Hloramfenikol.

ANTIPSEUDOMONASNI ANTIBIOTICI:

- Ureidopenicilini (piperacilin - Acocil,
azlocilin i mezlocilin) su lekovi izbora (u kombi-
naciji sa aminoglikozidima) protiv Psudomonas
aeruginoza, polirezistentne, Gram negativne
bakterije, koja je Cesti uzro€nik teskih i fatalnih
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intrahospitalnih infekcija.
- Piperacilin + tazobaktam - Tazocin
- Cefalosporini Il  generacije,
antipseudomonasni cefalosporini:

1. Ceftazidim (Forcas),
2. Cefperazon (Cefobid),
- Karbapenemi
1. Imipenem sa cilastidinom (Tienam)

deluje na Gram pozitivhe, Gram negativne i
anaerobne bakterije
2. Meropenem (Meronem) sliénog spek-
tra dejstva kao i imipenem.

- Aztreonam (Azactam) je monobak-
tam, ne deluje na Gram pozitivhe bakterije i
na anaerobe.

- Aminoglikozidi

- Hinoloni

HOSPITALNE INFEKCIJE

Nastaju 48 sati nakon prijema u bolni-
ci, a uzrocnici su mikroorganizmi visoke
virulencije i kontagioznosti.

Najzastupljenije intrahospitalne infek-
cije u svetu su: infekcija operativne rane,
urinarne infekcije i sepsa. Kod nas je nesto
drugacije, kao sto se vidi na tabeli:

Lokalizacija i zastupljenost hospitalnih
infekcija:
- urinarne infekcije 35 %

infekcija operativne rane rane 20%
- krvna struja 15%
- respiratorni put 15%
- digestivni sistem, koza, kost, nervni
sistem 15%

Ove infekcije najbrojnije su na odel-
jenju intenzivhe nege. U rizicnu grupu
spadaju svi bolesnici koji se podvrgavaju
invazivnim procedurama u cilju dijagnostike
i leCenja, pacijenti kojima je plasiran uri-
narni katater, centralni venski i periferni
katater, pacijenti sa smanjennim imunite-
tom u toku lezanja i boravka u bolnici.
najcesc¢e se javljaju usled propusta nege
zbog nepoStovanja postupaka sterilizacije i
dezinfekcije medicinskih instrumenata i ter-
molabilne opreme. Takvih pacijenata u
svetu je pet do deset posto od svih hospi-
talizovanih.

Najcesci

uzro¢nik infekcije opera-

22

tivnog mesta je bakterija Stafilokokus
aureus. Vise od 20 % zdrave populacije je
stalni nosilac ove bakterije. Stafilokok kao
uzroénik vanbolnickih infekcija, nije rezis-
tentan na antibiotike, medutim bolnicki
stafilokok postaje rezistentan na sve ispiti-
vane antibiotike §to predstavlja problem u
leCenju, a razlog je neracionalna primena
antibiotika, odnosno njihovo uzimanje na
svoju ruku.

Uzroénici hospitalnih infekcija i njihova zas-
tupljenost u %:

- Stafilokokus aureus 12%

- ESerihija koli 12%

- Koagulaza negativha stafilokoka
11%

- Enterokokus 10%

- Kandida species 5%

Postavljanje urinarnog katerera znaci
infekciju, te nakon 15-30 dana svi kateteri-
zovani bolesnici imaju infekciju urinarnog
trakta i osnovno je u prevenciji da (ako je
moguce) bolesnik ne nosi kateter duze od
dve nedelje. Kod trudnica se urinarne infek-
cije mogu javiti ¢ak kod 20 % Zena, a u ter-
apiji je indikovana najbezbednija grupa
lekova u trudnoci i laktaciji (kategorija B) -
beta laktamski antibiotici: penicilini i
cefalosporini | i Il generacije (cefaleksin
(Palitrex) u dozi 250-500 mg na 8h. Sa
cefalosporinima Il i IV generacije nema
dovoljno iskustava u humanoj
trudnodi.Eritromicin iz grupe makrolida je
lek izbora u terapiji urinarnih infekcija kod
trudnica izazvanih klamidijama. Kod trudni-
ca je nepozeljna primena sulfonamida i
hinolona.

Najceséi uzrocnici hirurske infekcije:

- Stafilokokus aureus

- Koagulaza negativne stafilokoke

- Enterokokus

- Gram negativne bakterije
(Enterobacteriacae, ESerihija, Pseudomonas,
Proteus, Klebsiela)

- Anaerobne bakterije (Klostridijum,
Bakteroides)

- Kandida albikans

TERAPIJA INFEKCIJE TRBUSNE DUPLJE:

Terapijski lanac: hirur§ka terapija,pri-
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mena antibiotika i reanimacija

Hirurska terapija

1. otvaranje trbusne duplje (laparatomi-
ja)

2. otklanjanje uzroka infekcije iz trbuha
3. toaleta trbusne duplje

- mehani¢ko ciSc¢enje

- debridman (odstranjivanje fibrinskih
grupa)

- intraoperativna lavaza

- kontinuirana - otvorene i zatvorena

- laparastomija (pri otvorenom
abdomenu preko vijuga creva su omentum i
polietilenska folija

- etapna lavaza (zatvoren abdomen
rajfeSlusom ili samolepljivom folijom).

Primena antibiotika
Terapijski cilj je da nakon eliminacije izvora
infekcije, uzroénik bude eliminisan i iz
trbusne duplje i krvi.
Pri izboru antibiotika treba imati
- verovatan uzrok infekcije
- antibakterijski spektar antibiotika
- mehanizam dejstva antibiotika, nji-
hovu kombinaciju, interakciju, toksiénost i
cenu)

u vidu:

Uzroénici u najvec¢em broju sluc¢ajeva
su mesovita patogena enteralna Gram neg-
ativna i anaerobna flora u kojoj dominiraju
ESerihija  koli, Bacteroides fragilis,
Enterokokus fekalis. Imajuci u obzir ove
uzroc¢nike, terapija mora biti urgentna i zas-
novana na pretpostavci o moguéem
uzrocniku, pre dobijanja mikrobioloskog
izvestaja. Nakon dobijanja rezultata antibi-
ograma, inicijalna terapija se zamenjuje
(ako je potrebno) "ciljanom".

Zbog mesovite flore antibiotska ter-
apija se kombinuje sa dva antibiotika
("dvostruka terapija") i smatra se "zlatnim
standardom"”. Protiv Gram negativnih bak-
terija primenjuju se cefalosporini |l gen-
eracije, a protiv anaeroba klindamicin (600
mg na 6-8 h) ili metronidazol (500 mg na 8
h). Rede se koristi kombinacija Ill antibioti-
ka ("trostruka terapija"):

Aminoglikozid (amikacin iligentam-

icin)+ampicilin+klindamicin ili metron-
idazol.

Alternativna terapija je primena
rezervnih antibiotika (prethodna th
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neuspesna ili postoji preosetljivost na
antibiotike): cefalosporini IV generacije
(cefepim), karbapenemi (imipenem ili
meropenem) ili ureido penicilini
(piperacilin sa tazobaktamom).

REANIMACIJA

Cilj reanimacije je regenaracija
fizioloSkih funkcija, odnosno redukcija
ostec¢enih vitalnih funkcija. To se
postize korekcijom i odrzavanjem
homeostaze, a efikasnost se meri mon-
itoringom: TA, puls, CVP, diureza,
HTC,elektrolitski i acidobazni status.

Sepsa je SIRS udruzen sa infekci-
jom. SIRS je sistemski odgovor orga-
nizma sa pojavom zapaljenskih medija-
tora. Kriterijum za pojavu sepse
su:P>90/min, frekvencija
disanja>20/min, Pa C0O2 < 32, T>38
<36 C, Le>12 000<4 000 ili > 10%
nezrele forme.
lzvor sepse je infektivni agens udruzen
sa:

- imunodeficitarnim stanjem

- hipoksijom, hipovolemijom

- prisustvo hematoma i devitalizo-
vanog tkiva

- odsustvo sterilnih uslova rada

- prisustvo urinarnih katatera, i.v.
kanila i katetera, drenova, tubusa

- gruba tehnika rada

Kada se utvrdi izvorno mesto

infekcije primarna bakterijemija postaje
sekundarna.
Terapija se bazira na hirurskoj obradi
fokalnog zarista i empirijskom
odredivanju antibiotika do dostupnosti
antibiograma.

Polimorfni mikrobi iz trbusne
duplje zahtevaju sinergisticku kombi-
naciju (aminoglikozidi + cefalosporini
Il generacije.
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TERAPIJA INFEKCIJE TBUSNE DUPLJE

Oboljenje Najverovatniji uzrocnik |  Terapijaizbora | Alternativna terapija
Peritonitis
Enterobacteriaceae PenicilinG+aminoglikozid | Piperacilin+tazobactamC
; : S. pneumoniae Ceftriakson 1-2g/12h. efepim
BHAI: Enterococcus spp. Ampicilin 2g/6hi.v Imipenem
anaerobi + amikacin/12h Meropenem
Cefepim 4 metronidazol
Enterobacteriaceae klindamicin+aminoglikoz. Cefepim 2g/12h
sekundarni anaerobi Ampicilin 2g/6hi.v Imipenem 500mg/6h
P. aeruginosa + amikacin 500mg/12h Meropenem 1g/8h
metronidazol 500mg/6h i.v.
i Cefazolin + gentamicin
! povezan za S 5 A, Cefazolin 1g/d vankomicin
: ¥ . epidermidis = : )
i hronicnom Brarmsmambivel kaal Ceftazidim 1g/d + rifampicin
i dijalizom rar:: 2l Vankomicin 2g/7d vankomicin
‘ . deruginosa ;
E + ceftazidim
cefalosporin 111 gen. +
o Eiteribactatlicag Ampicilin 2g/§h ATAR klindamicin §OUmg/8tm
Holangitis, Enteracoccus spp gentamicin metronidazol
holecistitis i ; 1,7mg/kg/8ht cefepim 2g/12 £
metronidazol 1g/12h i.v metronidazol 1g/12h
imipenem 500ma/6h
Piperacilin Cefalasporin 11
Apias + metronidazol + metronidazol
Enterobacteriaceae Ampli'[g’eétsaormgﬁ ki/d"v' Cefepim ili Imipenem
S| maonanonsnghgion | e
Cefal.Ill + metronidazol
Cefepim (29/12h) +
. : Enterobacteriaceae Ampicilin 1.v. metronidaz
Eir:jr;:talrn it P, aeruginosa + gentamicin (7,5mgfkg/6h)
anaerobi + metronidazol Imipenem 500mg/8h
Meropenem500mag/8h
ciprofloksacin
Divertikulitis Enterobatterigceae Metronida;pl +r.m-a.tronidqzoll
anaerobi + gentamicin ampicilin+amikacin
j +metronidazol
et | g Samore, .| SR SOnE T s e
gastroenteritis Jejuni. E.coli s metronidazol 500/8h, p.o
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TERAPIJA SEPSE

Oboljenje

Najverovatniji
uzrocnik

Terapija izbora

Alternativna terapija

Sepsa

<7 dana starosti

S. agalactiae
Enterobacteriaceae
L. monocytogenes

Ampicilin 25mg/kg/6h tv.
+ gentamicin
2,5mg/kg/12h v,

Ampicilin 25mg/kg/6hiy.
+ cefotaksim
50mg/fkg/8h/ceftriakson
75ma/kg/d 1y

stafilokoke koay. neg.

Vankomicin + amikacin

hez neutropenije

N. meningitidis, S.
aureus

1-4 nedelje Enterobacteriaceae Cefazolin + amikacin vankomicin +
Enterococcus spp. cefalosporin 1
S. pneumoniae

deca, H. influenzae Cefotaksim 50mg/ka/8h

Ceftriakson 100mg/kg

Cefuroksim 50mg/kg/8h 1.v

odrash,
bez neutropenije -
nepoznat i2vor

Gram-negativni bacil
Gram-pozitivne koke
drugo

Cefalosporin HI+
piperacilin+amikacin

Cefepim 2g/12h
Imipenem 500mg/8h
meropenem
svi, & vankomicin

iz bilijarnog trakta

Enterococcus spp.
Gram-negativni bacili
anaerobi

Piperacilin+tazobaktam

cefalosporin 111 gen.
+ metronidazol

Lv. narkomanija

S. aureus

Cefazolin

vankomicin

iz abdomena

Gram-negativni bacili
anaerchi

kao za sek,

peritonitis

venskog katetera

Gram-negativni bacili

12 urinarnog Gram-negativii bacih Amikacin + Ampicilin Lv, hinolon £ ampicitin i.v.
trakta Enterococcus spp. arikacin+piperaciin ceftazidim = amikacin |
prisustvo Enterobacteriaceae Ciprofloksacin/cefal. 1l +pi Cefepim §
urokatetera P. aeruginosa peracilin il Imipenem ‘
prisustvo S. epidermidis v;iiiﬁﬁﬁ” +I gé fﬁtté:“ Piperaciin+tazobactam
centraingg S. aureus Vankomicin+ imipenem,

aminogl.+ ceftazidim

-gliminacija katetera

imunodeficijencija, neutropenija

mergpenem

amikacin 500mag/12h + ceftazidim 2a/8h v
meropenem

Toksiéni Sok

S. aureus

Cefazolin
I vankomicin

Kotrimoksazol
+ rifampicin

streptokok gr. A, B, CiG
S. pyogenes

Ceftriakson
+ klindamicin

penicilin G
klindamicin

Nepoznati uzrok

Vankomicin+ ceftazidim

Cefalosporin 111/1V
+ klindamicin
+metronidazol

Pseudomonas

Aminoglikozidi
+ piperacilin

Cefepim ili Ceftazidim
+Aminoghkozid ‘
Imipenem ili meropenem |
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ProfilaktiCka upotreba antibiotika u hirurgiji

Hirurska procedura

Antibiotici prvog izbova

Alternativni antibiotici i
komentar

Kardiovaskularna hirurgija -
koristi samo u sledeéim proc

edurama:

dokazano je da antibiotska profilaksa ima

» Rekonstrukcija abdominalne
aorte

+ Svaka vaskularna procedura
koja ukljucuje inserciju
proteze/stranog tela

« Procedure kaje ukljCuju
inciziju u prepanskom

Cefazolin 1g iv jedna
doza ili plus na 8h 1-2
dana

- cefuroksim 1.5g jedna
doza ili plus na 12h do 6g
- vankomicin 1g iv jedna

doza

predelu
« Amputacije donjeg

ekstremiteta usled ishemije
« Operacije na srcu
Gastro i bilijarna hirurgija

Visok rizik:

+ Gastroduodenalna, - Cefazolin 1q il gastroduodenalna -

ukljuCujuci perkutanu
endoskopsku gastrostomu
(samo visokog rizika)

« Bilijarna, ukjlucujuci
laparoskopsku
holecistektomiju (samo
visokog rizika)

cefuroksim 1.5g jedna
doza (eventualno plus
na 12h 2-3 dana)
- Gentamicin 80-120mg
(u slucaju alergije na
beta-laktame)

gojaznost, abstrukcija,
hipoaciditet ili smanjen
motilitet; bilijarna: preko

70 godina, akutni
holecistitis,

afunkcionalna holecista,

obstruktivni ikterus ili

kalkulus

Perforacija ulkusa

Centamicin 80-120mg
iv + klindamicin 600mg
iv ili metronidazol
500mg ivx 3

ERCP -~ samo u slu€aju
obstrukcije

Ciprofloksacin 500mg-
1g 2h pre procedure

bez adekvatne drenaze
profilaksa bez koristi

Kolorektalna, ukljuéujuéi apendektomiju

Elektivna hirurgija

dan pre:polietilen-
glikol-elektrolitski
rastvor 41 od 13-18h,
potom Neomycin 2g +
Metronidazol 2g u 19h i
23h po

dan pre: isto, aliu 13, 14
i 22h neomycin 1g +
eritromicin 1g po
(nema dokaza da je
parenteralna profilaksa
efikasnija)

Hitna hirurSka intervencija

Cefazolin 1-2g iv
+ metronidazol 500mg
iv - jedna doza

Debelo crevo

Gentamicin 80-120mg iv
+ klindamicin 600mg ili
metronidazol 19 iv

Herniotomija

Cefazolin 1qg iv

Ruptura visceralnog organa

klindamicin 600mg na
6h + gentamicin 80mg
na 8h 25 dana

u slucaju peritonitisa,
videti u preporuci za
terapiju
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Profilakti¢ka upotreba antibiotika u hirurgiji - nastavak

Glava i vrat — samoc u
sluc¢aju kada je zahvadcena
oraina/faringealna mukoza
(odstranjivanje tumora)

Cefazolin 2g iv u 1 dozi

klindamicin 600-900mg
iv * gentamicin
1.5mg/kg iv (sve u 1
dozi)

Neurchirurgija

Cista bez implantata, na pr.,
kraniotomija

Cefazolin 1g iv 1 doza

vankomicin 1g 1 doza

Cista, kontaminirana (kroz
sinuse ili nazofarinks)

Klindamicin 900mg iv 1
doza

- amoksicilin/klavulanska
kis. 1.2g iv
- cefuroksim 1.5g +
metronidazol 500mgq iv

CST Sant

Vankomicin 10mg +
gentamicin 3mg
intraventrikularno

trimetoprim 160mg +
sulfametoksazol 800mg
preoperativno + 3 doze

na 12h iv

Ginekologija/akuserstvo

Vaginalna ili abdominalna
histerektomija

Cefazolin 1-2g iv 30 min.
pre operacije =
metronidazo! 500mg x 2

cefoksitin 1-2qg ili
cefuroksim 1.5g oba 30
min. pre; za duze
operacije ponoviti doze
na 4-8h

Histerosalpingografija,
rekonstrukcija tube

Cefazolin 2g iv

Sectio cesarea zbog
prevremene rupture
membrane ili aktivhog
porodaja

Cefazolin 2g iv

Primeniti odmah po
podvezivanju pupcanika

Abortus (samo uz visok rizik)

1. trimestar: Penicilin
G 2 mj iv ili doksiciklin
300mg po
2. trimestar: Cefazolin 1g

Visok rizik: prethodno
PID, gonoreja ili
promiskulitet

Ortopedska hirurgija

Artroplastika kuka

isto kao kardiohirurgija

Totalna zamena zgloba (osim
kuka)

- Cefazolin 1-2g iv
preoperativng = druga
doz
- Vankomicin 1g iv pre
ulaska u salu

Postoperativno: vedina
autora ne daje dalju
profilaksu

Otvoren prelom

Cefazolin 1-2g iv x 3

Amputacija uda

Cefazolin 1-2g iv +
metronidazol 500mg iv ili

klindamicin 600 mg iv

Otvorena redukcija zatvorene
frakture sa internom
fiksacijom

Ceftriakson 2g iv/im 1
doza

(Lancet 347:1133; 1996)

Urologija

Samo pacijenti sa
preoperativhom bakteriurijom

Cefazolin 1g iv na 8h 1-
3 doze

Potom TMP/SMX 10 dana
ili do uklanjanja katetera

Transrektalna biopsija prostate

Ciprofloksacin 500mg
12h prei 12 h po
biopsiji

Ostalo

Traumatske rane

- Cefazolin 1g na 8h
- Ceftriakson 2g na 24h

oba = 5 dana (zavisno
od klini¢kih znakova

Mastektomija

cefazolin 1g

vankomicin 1g

Torakalna - lobektomija,
pneumonektomija

Cefazolin 1-2g potom
1g na 8h 1-2 dana

Ugrizne rane (ljudi i Zivotinja)

amoksicilin +
klavulanska kis. 625mg

x 2 po 3-5 dana

klindamicin 150mg na 6h
po 3-5 dana
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DOZIRANJE ANTIBIOTIKA

Klasa, agens, genericko (zasticeno ime)

Uobi€ajeno dnevno doziranje za odrasle

Prirodni penicilini

benzatin penicilin G

1.2 mil. - 2.4 mil. ij im

penicilin G

1.6 mil. e 20 mil. ijim

benzatin fenoksimetilpenicilin (Bimepen,
Ospen)

500 000 ij 3-4 x per os

feniksimetilpenicilin kalijum (Cliacil)

600 000 - 1.2 mil. ij 3-4 x per os

Penicilinaza-rezistentni penicilini

kloksacilin (Orbenin)

250 - 500 mg na 6h per os

oksacilin (Prostaphlin)

1-2 g na 4-8h ivim

Aminopenicilini

amoksicilin (Sinacitin, amoksiculin)

500 rng na 8h per os

amoksicitin + klavulanska kis.
(Amoksiklav, Panklav, Augmentin)

875/125 mg na 12h per os
500/125 mg na 8h per os

ampicclin (Pentrexyl)

500 mg na 6h per os
1-2 g na 8h iv

Antipseudomonasni penicilini

piperacilin (Akocil, Pipril)

3-4 g na na 4-6h iv

piperacilin + tazobaktam (Tazocin)

3,375 g na 6h iv

Karbapenemi

imipenem + cilastatin (Tienam)

500 mg na 6-8h iv

meropenem (Meronem) 500mg 1gna8hiv
Monobaktami
Aztreonam (Azactam) [1gna8h 2gnaé6hiv

Cefalosporini parenteralni

cefazolin (Galecef, Totacef, Kefzol)

1 gna8h (250mgna8h-1,5gna
6h) ivim

cefotetan 1 3gnai2hivim

cefoksitin (Mefoxin) 1igna8h 2gna4hivim
cefuroksim (Zinacef, Keroxime) 750 mg  1.5g na 8hivim
cefoperazon (Cefobid) 2gnai2h 4 gnaé6hiv
cefotaksim (Tolycar, Cefapan) 1gna8-12h 2gna4dhiv
ceftazidim (Forcas, Forturn, Kefadim) 1-2gna 8-12hivim
Ic;:f:g:fl;son(Longacef Azaran, Rocephin, 1-2gna24h 2 gna12hivim
cefepirn (Maxicef, Maxipime) 1-2g na 12h iv im

cefpirom (Cefrom) 1-2g na 12h iv

Cefalosporini oralni

cefadroksil (Galadrox, Duracef)

1 g na 24h (500 mg - 2g na 12-24h)

cefaleksin (Palitrex)

1g na 12h (500 mg 1g na 8-12h)

cefaklor (Alfacet)

500 mg na 8h

cefaklor ER

375-750 mg nn 12h

cefuroksim aksetil (Zinat)

500 mg na 12h

cefprozil (Primacef, Cefzil)

250-500 mg na 12-24h

lorakarbef (Lorabid)

400 mg na 12h

cefiksim (Fiksocem)

200-400 mg na 12-24h

cefpodoksim proksetil (Obrelan)

100-200 mg na 12h

ceftibuten (Cedax)

400 mg na 24h
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DOZIRANJE ANTIBIOTIKA - nastavak

Aminoglikozidi

- 160 mg na 24h (1.7-2 mg/kg/d.)
gentamicin 80mg na 8h
amikacin 1 g na 24h (15mg/kg/d.)

netilmicin (Netromycin)

2 mg/kg na 8h - 6,5 mg/kg na 24h

tobramicin (Nebcin)

1,7-2 mg/kg na 8h - 5,1 mg/kg na
24h

Glikopeptidi

vankomicin (Vancocin, Vancoled)

15 mg/kg na 12h iv; 125mg na 6h
per os

teikoplanin (Targocid)

12 mg/kg na 24h

Makrolidi

azitromicin (Hemomicin)

500 mg 1. dana, potom 250
mg/dan 2-5 dana po
500 mg na dan iv

eritromicin

500 mg na 6h per os; 20-40 mg/kg
iv

klaritromicin (Klacid)

500 mg na 12h

roksitromicin (Roksimisan, Runac)

150 mg no 12h

Fluorohinoloni

ciprofloksacin (Ciprocinal, Marocen)

250-750 mg 2 x dnevno per os;
200-400 mg na 12h iv

ofloksacin (Visiren)

200-400mg x 2 per os; 200-400 mg

na 12h iv
Tetraciklini
doksiciklin (Dovicin, Vibramycin) ;201 ;nhgi\-, XV g et ves Tetme
oksitetraciklin, tetraciklin (Amracin) f590;15a°? grﬂ?vna 6h per os; 500 mg-

Ostali antibiotici

hloramfenikol

50 mg/kg 1 g per os/iv na 6h

150-450 mg na 6h per os; 600-900

klindamicin mg na 8h iv im
fucidinska kiselina (Stanicid) 500 mg x 3 iv
: 500 mg na 6h iv; 500 mg na 24h
metronidazol per os
i . 100 mg na 12h 200 mg na 24h
trimetoprim per os

trimetoprim/sulfametoksazol (Bactrim)

80/400 mg na 6-12h; 15 mg/kg/dan
TMP u 3 doze iv

LITERATURA:

1. Grupa autora. Racionalna primena antibiotika u klinickoj

antimicrobical therapy. Vienna. Smith Kline BEEcham
Pharmaceuticals, 1937, 29.

praksi. Medicinski fakultet u Nisu, Klinicki centar u Nisu, Nis,

2004: 11-40.

2. Mirovi¢ V. Antibiotici i osnovni principi njihove klinicke
primene. Cigoja Stampa, Beograd, 2003.

3. Ramirez JA. Switch therapy in adult patients with pneu-

monia. Clin Paim Med 1995,2: 327-333.

4. Sanford JP, Gilbert DN, Merie AS. The Sanford guide to

Prim dr Velimir Coli¢, anesteziolog

Sluzba anestezije i intenzivne nege

Zdravstveni centar Pirot

Telefon: office: (010) 305-259, home (010) 335-101
GSM (063) 83-48-562

Email: drvcolic@ptt.yu

Adresa: Jevrejska 12/4, 18300 Pirot
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PLUCNA ARTERIJSKA HIPERTENZIJA

SneZana Joti¢
Grudno odeljenje, Zdravstveni centar Pirot

SAZETAK: Pluéna arterijska hipertenzija (PAH) ozna&ava porast srednjeg pluénog arterijskog pri-
tiska iznad 25mm Hg u stanju mirovanja ili 30mm Hg pri fizickom naporu, sa pluénim kapilamim pri-
tiskom manjim od 15mm Hg. UobiCajeno je klasifikovana kao primarna pluéna hipertenzifa (idiopats-
ka) i sekundama, koja je uglavnom komplikacija bolesti pluca i levog srca. Bez obzira na etiologiju
PAH je posledica rasta plucnog vaskulamog ofpora Ciji je, najcesce i pocetni, uzrok vazokonstrikcija
uzrokovana hipoksijom. Dugotrajna PAH dovodi do slabosti desnog srca. Svetska zdravstvena orga-
nizacija je preporucila sledec¢u kiinicku klasifikaciju za Pluéna hipertenzija: 1) Pluc¢na arterijska
hipertenzija, 2) Pluc¢na hipertenzija kod bolesti levog srca, 3) Plucna hipertenzija kod bolesti respira-
tomog sistema i/ili hipoksije, 4) Plu¢na hipertenzija kod hroni¢ne tromboticne i/ili embolijske bolesti,
5) PAH uzrokovana bolestima koje direktno zahvataju pluénu vaskulaturu. Klinicke manifestacije
PAH su nespecificne(dispneja, malaksalost, sinkopa, angina pectoris, hemoptizije) kao i znaci (dis-
tenzija jugulamih vena, nagladen Il fon nad pulmonalnim uséem, Sum nad trikuspidalnim uséem,
hepatomagalija, periferni edemi). U postavijanju dijagnoze PAH koristi se PA radiogram pluca, EKG,
UZ srca, analiza gasova u kivi, testovi pluéne funkcije, ventilaciono-perfuziona scintigrafija pluc¢a,
kompjuterizovana tomografija | kateterizacija desnog srca. Terapija zavisi od etiologije PAH pa se
preko uzroka pokusava leciti osnovna bolest.

KLJUCNE RECI: pluéna aterijska hipertenzija, klasifikacija, dijagnoza
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UvoD

Pluéna arterijska hipertenzija (PAH)
oznacava porast srednjeg plucnog arterijskog
pritiska iznad 25mm Hg u stanju mirovanja ili
30mm Hg pri fizickom naporu, sa plucnim kapi-
larnim pritiskom manjim od 15mm Hg.
Uobi¢ajeno je klasifikovana kao primarna
plucna hipertenzija (idiopatska) i sekundarna,
koja je najctesce komplikacija bolesti pluca i
levog srca. Bez obzira na etiologiju PAH je
posledica rasta pluénog vaskularnog otpora &iji
je, najcedce i pocetni uzrok vazokonstrikcija
uzrokovana hipoksijom. Dugotrajna PAH dovo-
di do slabosti desnog srca.

Svetska zdravstvena organizacija(SZ0) je
preporuéila sledecu klinicku klasifikaciju za
PAH:

1) Plué¢na atrerijska hipertenzija:

1.1 Idiopatska (sporadi¢na) PAH

1.2 Familijarna PAH

1.3 Sa kolagenim vaskularnim oboljenji-
ma, kongenitalnim sistemsko-pulmonalni
Santom, potralna hipertenzija, HIV infekcijom,
lekovima i toksinima (anorekinogeni, kokain), i
dr.

1.4 Udruzena sa znadajnim promenama
u venama i kapilarima

1.5 Perzistentna pluéna hipertenzija
novorodencadi

2) Plucna arterijska hipertenzija kod
bolesti levog srca

3) Pluéna hipertenzija kod bolesti respira-
tornog sistema ifili hipoksemije

4) Plucna hipertenzija kod hroni¢ne trom-
boticke i/ili embolijske bolesti

5) Drugi uzroci koji zahvataju plu¢nu
vaskulaturu (sarkoidoza, histiocitoza, limfan-
giomatoza, kompresija na plu¢nu vaskulaturu)

Klasifikacija funkcionalnog statusa PAH je
data od strane Njujorske kardioloSke asocijacije
(NYHA):

Klasa 1: bez simptoma pri uobiajenoj
aktivnosti

Klasa 2: simptomi pri uobic¢ajenoj fizickoj
aktivnosti, lako ograni¢ena aktivnost.

Klasa 3: simptomi pri manjoj od uobicajene
aktivnosti, znacajno ogranicenje aktivnosti.

Klasa 4: simptomi pri bilo kakvoj aktivnos-
ti ili ak i u miru.

PATOGENEZA | PATOFIZIOLOGIJA PAH

Glavne vaskularne promene u PAH su
vazokonstrikcija, proliferacija celija glatkih
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misica i ¢elija endotela (tzv. remodelovanje zida
krvnih sudova) i tromboza. Patogenetski meha-
nizmi PAH se mogu podeliti na promene celija i
molekularne mehanizme.

Promene celija u PAH su: 1) promena
celija glatkih misica i fibroblasta, 2) promene
endotelnih celija, 3) inflamacijske celije, 4)
trombociti i tromboza.

1) Promene celija glatkih misic¢a i fibrob-
lasta ogledaju se u: "muskularizaciji"-Sirenju
glatkog misi¢a distalno u male periferne plucne
arterije respiratornog acinusa, stvaranju novog
sloja-reintime izmedu endotela i unutrasnje
lamine i porastu neovaskularizacije u vasa
vasorum

2) Promene endotelnih celija nastaju
zbog dezorganizovane proliferacije nastale
zbog hipoksemije, inflamacije, lekova ili toksina
i uzrokuju stvaranje pleksiformnih lezija.

3) Inflamacijske celije makrofazi, limfociti
u vidu inflamacijskih infiltrata nalaze se u plek-
siformnim lezijama u teSkoj PAH.

4) Poremecaj u kaskadi formiranja
ugruSsaka moze pokrenuti trombozu in situ,
intravaskularna tromboza je kontinuiran proces
u PAH, dok je u pluécnom endotelu povecana
prokoagulantna aktivnost i fibrinolitiCka funkcija.

Molekularni mehanizmi su:

1) Disbalans uticaja na krvne sudove:
odnosno disbalans normalnog odnosa izmedu
vazodilatacije i vazokonstrikcije, faktora inhibici-
je celija rasta i mitogenih faktora i antitrom-
boti¢nih i protromboti¢nih uticaja. Faktori Koji
uticu na krvne sudove i €iji disbalans dovodi do
PAH su:

-Prostaciklin: potentni vazodilatator,
inhibitor aktivacije trombocita i ima antiprolifera-
tivne sposobnosti

-Tromboksan A2: potentni vazokonstrik-
tor i agonist tombocita. U PAH disbalans ova
dva molekula je na strani tromboksana A2 Giji
nivo metabolita raste u odnosu na pad nivoa
metabolita prostaglandina u urinu pacijenata sa
PAH.

- Endotelin 1: potentni vazokonstriktor
koji stimulie proliferaciju celija glatkih misica
plucnih arterija i njegov nivo u plazmi raste kod
PAH.

- Azot- monoksid(NO): potentni vazodi-
latator i inhibitor aktivacije trombocita, inhibitor
proliferacije celija glatkin misica i inhibitor prolif-
eracije fibroblasta. Pad nivoa endotelne izo-
forme NO-sintetaze uocen je u pluénom tkivu
pacijenata sa PAH naroCito kod idiopatske
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forme.

- Serotonin: vazokonstriktor koji pokrece
hiperplaziju i hipertrofiju glatkomisi¢nih celija,
porast nivoa serotonina u plazmi i smanjenje
nivoa istog u trombocitima je naden u
idiopatskoj PAH i ostaje nakon normalizacije
pluénog arterijskog pritiska posle transplantaci-
je pluca.

- Adrenomedulin: dilatira pluéne krvne
sudove sa povecanjem plu¢nog krvnog pritiska
i sintetiSe se u pojedinim celijama normalnog
pluca.

- Vazoaktivni intestinalni peptid(VIP):
potentni sistemski vazodilatator, umanjuje
pluéni arterijski pritisak i pluéni vaskularni otpor,
ali inhibira aktivaciju trombocita i proliferaciju
celija glatkih misi¢a krvnih sudova.

-Vaskularni endotelni faktor rasta(VEGF):
u akutnoj i hroniénoj hipoksiji raste njegova pro-
dukcija u pluéima, u PAH dolazi do nenor-
malnog angiogenog odgovora na hipoksiju u
pleksiformnim lezijama i ekspanzije endotelnih
c¢elija van ovih lezija.

2) Pridruzeni faktori spoljne sredine:

- Hipoksija: izaziva vazodilataciju u sis-
temskom krvotoku ali vazokonstrikciju u pluénoj
cirkulaciji. Akutna hipoksija uzrokuje revrezi-
bilne promene u vaskularnom tonusu, dok
hroniéna hipoksija uzrokuje strukturno remode-
lovanje, proliferaciju i migraciju glatkih misica
krvnih sudova i porast depozita u vaskularnom
matriksu.

- Anoreksinogeni (lekovi za suzbijanje
apetita): aminoreksfumarat, fenfluramin i deks-
fluramin ¢&ijom je upotrebom 1960g. u Evropi
zabelezena epidemija PAH, incidenca PAH
raste posle 3-4 nedelja kori§¢enja ovih prepera-
ta.

- Stimulansi CNS-a: metamfetamin i
kokain povecavaju rizik od PAH.

3) Druga pridruzena stanja koja mogu biti
udruzena sa PAH su: skleroderma, HIV infekci-
ja, infekcija humanim herpes virusom, portna
hipertenzija, trombocitoza, hemoglobinopatije i
hereditarna hemoragic¢na teleangiektazija.

4) Pridruzeni genetski poremecaji: prib-
lizno 100 porodica u svetu je identifikovano da
ima idiopatsku PAH. Porodi¢ni oblik je zastu-
plien u oko 6% svih slu¢ajeva PAH. Grupne
analize pokazuju autozomno-dominantno
nasledivanje, ali samo 10-20% slucajeva sa rel-
evantnom mutacijom ima evidentnu PAH.
Genetska mutacija pokazuje genetsku suprot-
nost: u svim narednim generacijama u kojima
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se bolest javlja ¢es¢a je u mladem uzrastu sa
vecom ucestaloscu nego u prethodnim gen-
eracijama. Dva gena vezana za TGF? Faktor:
bone morphogenetic protein receptor type
2(BMPR-2) i ALK-1 su ¢vrsto povezani sa famil-
ijjlarnom PAH.

KLINICKA SLIKA:

Velika prepreka u postavijanju rane
klinicke dijagnoze bolesti je nespecificéna priro-
da simptoma i nedostatak znakova kod manje
uznapredovale bolesti. Najkraée vreme od
pojave simptoma do postavljanja dijagnoze je
oko 2 godine, a kod 10% pacijenata dijagnoza
nije postavljena ni posle 3 godine od pojave
simptoma 3to znac¢ajno umanijuje period prezivl-
javanja obolelih. U klini¢koj slici dominira disp-
noja, koja se nalazi u 60% pacijenata sa PAH i
kod skoro svih je progresivha. Malaksalost je
cesto rani simptom, a sinkopa i angina pectoris
su ¢eSce pri naporu i indikacija za umerenu pro-
gresiju sré¢ane slabosti. Priblizno 10% pacijena-
ta, obiéno zena, prijavijuje simptome Raynod-
ovog sindroma. Vidljivi klini¢ki znaci su znaci
popustanja desnog srca: distenzija jugularnih
vena, naglasen Il ton nad pulmonalnom arteri-
jom, sistolni Sum nad trikuspidalnim usdéem,
hepatomegalija, periferni edemi, ascites.

Vrlo je vazno rano postavljanje dijagnoze
PAH a to zahteva multidisciplinarni pristup
lekara viSe specijalnosti: reumatologa, imunolo-
ga, interniste (gastroenterologa, kardiologa),
infektologa i pneumoftiziologa. U dijagnostici se
koriste:

1) Analize krvi: rutinske hematoloske i
biohemijske analize, funkcija Stitaste Zlezde,
sreolo3ki testovi za otkrivanje tkivho povezanih
bolesti(ANA, ANCA, anti SCL-70 i RNP, antifos-
folipidna antitela), hepatitisa, ACE i HIV.

2) Pregled pulmologa:

- standardna PA radiografija plu¢a gde se nalazi
proSirenje a.pulmonalis, proSireno desno srce, i
redukovane periferne pluéne arteije

- gasne analize u arterijskoj krvi: uvek se nalazi
hipoksemija

- testovi pluéne funkcije: obiéno umereni
poremecaji

- Sa02 nocni monitoring: porast Sa02 nocu u
miru u odnosu na dnevne vrednosti pri fiziCkim
aktivnostima

3) Pregled kardiologa:

- EKG: znaci opterecenja desnog srca sa skre-
tanjem osovine udesno
- Test kardiopulmonalnog opterecenja: pokazu-
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je ociglednu izmenjenu sréanu funkciju sa sman-
jenjem maksimalne kiseonicne potrosnje,
visokom minutnom ventilacijom, smanjenim
maksimalnim kiseoni¢nim pulsom i padom gradi-
jenta O2 u arterijama.

- 6 minutni test hodanja: postoji veza izmedu
predene duzine tokom 6 minutnog hodanja i
nivoa PAH, ovo neinvazivno ispitivanje se koristi
za pracenje odgovora na terapiju.

-Ehokardiografija srca: neinvazivnha meto-
da izbora kod PAH, plucna hemodinamika je
znacajno poremecena sa porastom pluénog
arterijskog pritiska 3 i viSe puta od normalnog,
povecanjem pritiska u desnoj pretkomori i
izrazenom sréanom slabo3du. Pritisak u levom
srcu je obiéno normalan, iako ekstremna dilataci-
ja desne komore moze pritiskati levu komoru do
stepena kada nastaje porast dijastolnog pritiska.
Pritisak u pluénim kapilarima je obi¢no normalan,
¢ak i u venskim okluzivnim bolestima doprinoseci
ociglednom povecanju plucnih vena i prirodnim
"zakrpama" u procesu oboljenja vena, mada u
nekim stanjima moze dovesti do stvaranja nenor-
malnog porasta pritiska u samim vaskularnim
segmentima.

4) Ventilaciono-perfuzijska scintigrafija
pluéa (V/Q sken): otkriva "zakrpljenu" distribuciju
kontrasta narocito kod pluc¢nih venskih okluzivnih
bolesti, kao kontrast multiplog veceg perfuzionog
defekta tipicnog za hroni€¢nu tromboemboli¢nu
pluénu hipertenziju.

5) Compjuterizovana tomografija pluca

(CT) i plu¢na angiografija koristi se kad per-
fuzioni sken pluéa nije jasan i kad se ne moze
sprovesti

bezbedno kod pacijenata sa

il

Slika 1. PA grafija pluca pacijenta sa PAH (slika 1) pokazu-
Je prosirenu pl.arteriju i proSireno srce.

|
]

Slika 2. V/Q sken pacijenta sa slike 1 pokazuje (A) normalnu
ventilaciju i (B) "zakrplieni" gubitak perfuzije tokom vasku-
larne obstrukcije, plucni embolizam treba iskljuciti.

Slika 3. CT pluca pacijenta sa slike 1 pokazuje prosirenu
pluénu arteriju i odsustvo intravaskularne sare.

Slika 4. Plucna angiografija pacijenta sa slike 1 pokazuje
desni(A) i levi(B) selektivni pulmonalni angiogram koji
pokazuje veliko centralno plucno arterijsko stablo ali sa evi-
dentnom redukcijom perifernih grana i bez evidencije
plucnog embolizma. (2)

umerenom PAH.
TERAPIJA PAH
Pluc¢na arterijska hipertenzija je progresivno

oboljenje gde nema leka. Spontane remisije su
prikazane ali su retke, takode pacijenti koji
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koriste anoreksinogene mogu imati privremeno
poboljSanje svog stanja ili ¢ak remisiju bolesti
posle prestanka uzimanja istih. Lecenje je
medutim dramaticno napredovalo u zadnjoj
dekadi, ponudivSi smanjenje simptoma i
produzetak prezivljavanja. Glavni lekovi mogu se
podeliti u nekoliko grupa: vazodilatatori,
antikoagulansi, antitromboti¢ni agensi, antiin-
flamatorni lekovi i terapija remodelovanja krvnih
sudova. Mnogi od ovih imaju vise efekata. Npr.
Epoprostenol je vazodilatator, inhibitor tromboci-
ta i antiinflamatorni lek. Antagonist endotelinskih
receptora-Bonsetan je vazodilatator, antiinflama-
torni agens i remodelujué¢i medijator. Mnogi od
gore navedenih lekova se vide kao farmakoloski
surogati za endotelijalne faktore i kao strategija
za obnavljanje plucne vaskularne homeostaze.
Na Zalost najnoviji preparati su veoma skupi i za
sada nedostupni u nasoj zemlji.

ZAKLJUCAK

Pluéna arterijska hipertenzija ¢ini grupu
klinickih i patohistoloSkih entiteta sa sli€nom
klinickom slikom ali razli¢itim uzrocima nastajan-
ja. S obzirom da je broj oboljenja i spoljnih utica-
ja udruzen sa PAH veliki, teSko je odrediti tacni

patogenetski mehanizam. Takode postoje
odredene genetske odlike, spoljni uticaji i drugi
poremecaji koji stvaraju predispoziciju pacijenta
za PAH, ali je ipak jasno da nijedan od opisanih
uzroka nije sam odgovoran za nastanak ove
vaskularne bolesti. Zato je vazno prepoznati
mogucu PAH kod obolelog sa nerazjasnjenom
dispnojom u naporu, zapoceti odgovarajuci
"screening” (RTG pluca, EKG, oksimetrija, V/Q
sken, UZ srca i krvnih sudova), obezbediti
upucivanje pacijenta u referentnu ustanovu radi
postavljanja konac¢ne dijagnoze PAH i
zapocinjanja odgovarajuce terapije. Moderna ter-
apija znacajno poboljsava fizicko stanje i
produzava prezivljavanje, ali je i dalje prisutna
smrtnost u 50% obolelih posle 5 godina.
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Dr Snezana Jotic, pneumoftiziolog
Grudno odeljenje, Zdravstveni centar Pirot
Ul. V. Mom¢ila b.b. ; 18300 Pirot
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AKUTNE OPSTRUKCIJE PERIFERNIH ARTERIJA - NASA ISKUSTVA U

HIRURSKOM LECENJU

Dr Nenad Pordevié

HirurSko odeljenje, Zdravstveni centar Pirot

SAZETAK: Ovaj rad prikazuje nasa prva iskustva u hirurSkom zbrinjavanju akutne opstrukvije per-
ifernih arterija na hirurSkom odelfenju Zdravstvenog centra u Pirotu u periodu 1995-1998 godine.
Ukupno je operisano 11 bolesnika. Radena je embolektomija thrombendarterektomija, trombektomi-
Jja. Uspesno je operisano 6 pacijenata, neuspesno 5 pacifenata. Operativne smrtnosti nije bilo.

KLJUCNE RECI: Akutna opstrukcija, trombektomija, embolektomija

uvoD

Akutna opstrukcija perifernih arterija i
dalje je aktuelan medicinski problem
savremene medicine posebno vaskularne med-
icine. To je u stvari akutni prekid protoka krvi na
odredenom nivou arterije sa nastankom ishemi-
je distalno od mesta opstrukcije. Naj¢esci uzro-
ci akutne opstrukcije perifernih arterija su:

1. Embolija arterije
2. Tromboza arterije
3. Traumatska okluzija

Lecenje akutne opstrukcije je prven-
stveno hirurSko i blo kakvi pokusaji za konzerv-
ativnim lecenjem cesto su uzrok propustanja
optimalnog roka za operaciju i bolesnik gubi ne
samo ekstremitet nego i Zivot. Kao optimalno
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vreme se uzima prvih 6 sati od vremena nastu-
panja incidenta. Na dana3njem nivou razvoja
vaskularne medicine skoro da i nema kon-
traindikacija za hirur§ko lecenje.
Kontraindikacijom se smatraju:

1. loSe opste stanje bolesnika (moribund-
ni bolesnici)

2. nastupanije iverzibilne ishemije

Operativne metode koje se koriste su
najéesce embolektomija, trombektomija,
thrombendarterektomija, by-pass operacije,
interpozijije grafta. Prvi poku$aj embolektomije
je izveo Sabaneev 1895 godine a prvu uspesnu
embolektomiju AFS Handly 1907 godine.

MATERIJAL | METODE
Na hirurS§kom odeljenju za period od 3
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godine od 1995 do 1998 godine od akutne
opstrukcije perifernih arterija ukupno je
operisano 11 bolesnika.

Mesto opstrukcije bilo je na razli¢itim
nivoima i radilo se o embolijama i trombozama.

Tabela 1
Embolija | Brojbolesnika Tromboze | Broj bolesnika
AFS 1 AIB 1
APOP 1 AFS 5
ASUB 1 APOP 1
AAKSIL 1
4 7

Operacije su radene u lokalnoj , spinalnoj
i opStoj anesteziji . Pre operacije radi odredivan-
ja mesta embolusa vrieno je klinicko i kolor
Dopler sonografsko ispitivanje kao i aneograf-
sko ali samo u jednom slucaju. Takode je
radena heparizacija pre operativno. PoStovani
su osnovni principi embolektomije dobar prikaz
arterije arteriotomija uzduzna i vrsena je
priprema cele noge za eventualno rekonstruk-
tivni zahvat.

Koris¢ene operative metode su:

- Embolektomija | direktna . 1l indirektna

Trombektomija

- Thrombendarterektomija

- Profundo plastika

A. carotis interna et externa >15 - 18% a. carotis interna

A. carotis communis
A. subclavia

Aorta

Aorta thoracica
Diaphragma

Truncus coeliacus

A. mesenterica superior
A.renalis

A. mesenterica inferior

5% mezenterialna arterija

9% aortna bufurkcija

9% aa. iliacae
~25%a. femoralis communis

Aa. iliacae

A. femoralis communis
A. profunda femoris

A. femoralis superficialis

10% a. poplitea
A. poplitea

10% ostalih
a.renalis a. lienalis,
aa.coronariae et al.

Slika1. Lokalizacija i ucestalost arterijske embolije.
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Direktna embolektomija - pristup je bio na
arteriji na samom mestu okluzije. Ova interven-
cija primenjena je samo u jednom slucaju
Indirektna embolektomija - koja moze biti ring -
striperom, Fogartyjevim kateterom ili retrograd-
no ispiranje. U svim ostalim sluéajevima
koriscena je operacija Fogartyjevim kateterom.
Arterija je na pristupaénom, tipiénom mestu.

Vrste operacija po etiologiji i mestu
opstrukcije prikazane su na tabeli 2.

Tabela 2.

Vista operacije Uzrok opstrukcije Broj bolesuka

Thrombektomija ot | Thrombosis Ai E 1

Py foplastik

Thrombektomya et | Thromboss A FS 5

Thrombendarterektomija

Embolektomija Embolja AFS 1

Trombektiomija Trombosis APOP 1

Embolektomija Embolija APOP 1

Embolektomija Embolija A. subclavias 1

Embolektomija Embolija arterije axillaris 1
11

UKUPNO

U rezultatu le¢enja mozemo da kazemo
da je uspesnih intervencija bilo 6, a neuspesnih
5. Uspesne su bile sve embolektomije, jedna
trombektomija AFS i trombektomija A i E sa pro-
fundoplastikom, a neuspedne ostale trombek-
tomije. Operativnog i postoperativnog mortalite-
ta nije bilo.

Slika 2.

Slika 3. Endarterektomija
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ZAKLJUCAK

Prva iskustva u hirurSkom le¢enju akut-
nih opstrukcija s obzirom na uspeSnost
hirurskih zahvata u vise od 50% slucajeva i
odsustva smrtosti govore u prilog tome da i
dalje treba nastaviti sa preferiranjem hirurSkog
leCenja.
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EFEKTI ARTERIJSKE HIPRTENZIJE NA PROMENE OCNOG DNA

Milanka Poti¢
Prilemno odeljenje, Zdravstveni centar Pirot

SAZETAK: Arterijska hipertenzija je veoma rasprostranjeno hroniéno degenerativno kompleksno
oboljenje sa epidemiolodkom zastupljeno3cu, otkriveno pre nekoliko stotina godina, no naZalost, sa
mnogim nepoznanicama do danasnjeg dana. Arterijska hipertenzija predstavija jedan od glavnih
uzroka visokog kardiovaskulamog morbiditeta i mortaliteta. Za svakodnevnu praksu najvaZnije je
pracenje os§tecenfa srca, bubrega, CNS-a, jer mnogobrojna ispitivanja su potvrdila da od komplikaci-
ja na srcu umire polovina obolelih od arterijske hipertenzije, od komplikacija na mozgu 1/3, a od
bubreZne insuficijencije 10-15%. Trajanje hipertenzije je kod svakog bolesnika razli¢ito i obeleZeno
individualnim karakteristikama, all fe moguce na osnovu kiinickih nalaza na srcu, kardioloskog, elek-
trokardiolo$kog | ehokardiografskog nalaza, kao i nalaza na oénom dnu, bubrezima, nervnom siste-
mu, pratiti evolutivnost promena. Zahvalfujuci providnosti oénih medija oftalmoloskim pregledom se
mogu videti vaskulamne, cirkulatorne i metabolicke promene na oénom dnu, koje su indikator nekog
drugog poremecaja u organizmu. Kod obolelih od hipertenzije, veliki znacaj se pridaje pregledima
oc¢nog dna. Na osnovu stepena adaptacije vaskularnog sistema oénog dna na hipertenziju moZe se
proceniti vreme koje je proteklo od podetka hipertenzivne bolesti.

KLJUCNE RECI: hipertenzija, promene, o&no dno.

UvoD povrSinu zida krvnog suda i izrazava se u
milimetrima Zzivinog stuba (mmHg) ili kilo-

Arterijska hipertenzija oznacava paskalima (kPa) (4). Hipertenzija postoji ako je
mehanicki pritisak koji krv vrsi na unutrasnju sistolni krvni pritisak visi od 140 mmHg i dijas-
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tolni visi od 90 mmHg. Dugotrajni i visok krvni
pritisak moze izazvati promenu na srcu i krvnim
sudovima. Arterijska hipertenzija je prva u grupi
Cinioca sa visokim rizikom koji ubrzavaju proces
ateroskleroze. Pored hipertenzije tu se nalaze
hiperholesterolemija, pusenje cigareta, $ec¢erna
bolest i gojaznost. Od arterijske hipertenzije
boluje svaki peti stanovnik nase planete, na
1000 stanovnika dolazi 80-200 hipertonicara. U
nasoj zemlji se na osnovu dugogodisSnjeg
pracenja ispitanika pokazalo da je krvni pritisak
poviSen u oko 37% odrasle populacije (7). To je
podmukla bolest koja dugo ide bez uodljivih
simptoma zbog €ega poviSeni krvni pritisak
predstavlja pritajenog ubicu; i ako ima poviSen
krvni pritisak godinama, Covek toga nije sves-
tan. Obraca se lekaru tek kada se jave simpto-
mi komplikacija. Znac¢ajan je podatak da samo
polovina obolelih zna da ima poviseni krvni pri-
tisak, 1/4 se le¢i, a samo 1/8 se le¢i na adek-
vatan nacin. Hipertenzija je doZivotna bolest, pa
je i njena terapija istog trajanja. Pravilna i na
vreme zapoceta antihipertenzivna terapija
odreduje tok ove bolesti i zivotni vek hiper-
tonicara.

Mreznjaca ili retina je duboki ili unutracnji
sloj opne ocne jabuéice sastavljen od slepog
dela retine (pars cecae retinae) i optickog ili
vidnog dela (pars opticae retinae) koji je
funkcionalno najvazniji deo oka, osposobljen za
priem svetlosnih nadrazaja. Preko opti¢ckog
nerva o¢no dno je u vezi sa centralnim nervnim
sistemom zbog toga se Citav niz intrakranijalnih
ekspanzivnih procesa odrazava na papili
optickog zivca i na retini. Na osnovu pregleda
ocnog dna mogu se otkriti anatomske promene
i funkcionalni poremedaji o¢nog dna izazvani
poviSenim krvnim pritiskom. Slike oénog dna sa
znacima organskog ostecenja tkiva govore o
stanju i drugih organa koje takva poremecena
cirkulacija snabdeva krvlju.

Normalno o¢no dno je ruzicasto prebo-
jeno i na njemu se jasno istiCe papila oénog
zivca,(Slika 1.) okrugla bledoruzi¢asta formacija
i zuta mrlja (macula lutea) ciji srediSnji deo €ini
tacku jasnog vida, Zuto crvenkasta elipsoidna
formacija nesto manja od papile oénog Zivca
(5). Izgled ovih formacija oénog dna daje razne
podatke pri dijagnozi izvesnih patoloskih stanja.
U pogledu vaskularizacije, retina se ishranjuje
jednim delom preko vaskularne mreze sudovn-
jace na koju naleze i delom preko arterije cen-
tralis retine koja je ogranak oftalmicke arterije.
Posto su krvni sudovi o¢nog dna terminalni,
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svaki njihov poremecaj organski ili funkcionalni
dovodi do promena na retini. Ako nastane trom-
boza centralne vene retine ili okluzija centralne
arterije ne moze se uspostaviti kolateralni krvo-
tok i deo retine izumire. Zidovi krvnih sudova su
normalno providni. Kada se organski promene
usled ateroskleroze providnost se smanjuje,
lumen se suzava i odbijena svetlost sa povrsine
takvih sudova u vidu refleksa je jace izrazena.
U toku svog vijugavog puta venule se ukrstaju
sa arterijolama ali nikad nisu uz njihova stabla
kao u ostalim delovima tela. Vene su Sire od
arterija. Sistolni pritisak u veni je 25-35 mmHg,
a dijastolni 20-25 mmHg. Sistolni pritisak u cen-
tralnoj arteriji retine je 60-70 mmHg, a dijastolni
35-45 mmHg (1). e

Slika 1. Normalni izgled papile, krvnih sudova i makule (M.
Mitrovic)

Najcesce promene na retini su: edem,
hemoragija, eksudati ili depcziti. Promene na
retini, ma koliko bile karakteristi¢ne nisu speci-
ficne samo za arterijsku hipertenziju, one su
koristan, ali ne i apsolutni znak u procenjivanju
stadijuma i tezine klinicke slike hipertenzije
(javljaju se kod ateroskleroze, najceSce u kom-
binaciji sa hipertenzijom). Stepeni i tezina prom-
ena na ocnom dnu od velikog su prognostickog
znacaja jer su direktno srazmerni tezini lezija na
bubreznim arterijolama. Da bismo otkrili koje se
promene deSavaju na o¢nom dnu i pratili evolu-
ciju oboljenja, kao i efekat primene antihiperten-
zivne terapije, potrebna je redovna kontrola
oc¢nog dna. Upravo je cilj ovoga rada da utvrdi
efekte arterijske hipertenzije na promene
oc¢noga dna.

METOD RADA | ISPITANICI
Metodom slu€ajnog izbora iz birackog

spiska, pozivani su ispitanici i pregledavani u
ambulanti Prijemnog odeljenja u periodu od
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—
septembra 2002. do decembra 2003. godine i
od jula 2004. do februara_s005. godine.
Kriterijumi za isklju¢ivanje iz ibpitivanja bili su
mladi od 18 godina i trudnice. instrument u radu
bio je anketni upitnik.

Svim ispitanicima je uzimana detaljna
anamneza, popunjavali su anketni upitnik, dva
puta im je meren krvni pritisak, uraden EKG,
obavljen fizikalni pregled, uradena teleografija
srca i pluca i test opterecenja na ergo-biciklu.
Od laboratorijskih analiza radena je KKS,
glikemija, holesterol ukupni, HDL i LDL holes-
terol, trigliceridi, urin, urea, kreatinin, acidum
urikum, natrijum, kalijjum, Kkalcijum. Kod
hipertenzivnih ispitanika u cilju otkrivanja
anatomskih promena na oénom dnu sluzimo se
direktnom metodom oftalmoskopije. Pri tome se
obraca paznja na boju o¢nog dna, izgled krvnih
sudova, predeo zute mrlje i ostalih delova
ocnoga dna. Posle obavljenog standardnog
pregleda oftalmolog daje nalaz na oénom dnu
prema sledec¢im kriterijumima:

0 Normalni nalaz na oénom dnu

| Fundus ateroskleroticus

Il Pojéan refleks krvnih sudova

11l Retinopathija hypertensiva

IV Retinopathija hypertensiva maligna

o

Slika 2. Na mestu ukrstanja javija se Gunnov znak kom-
presuje (A) i Salusov znak - znak potisnuca retinalne vene
od strane arterije (B) (Amsler i dr. 1948).

Posle prikupljenih svih nalaza, ispitanici
Cije je zdravstveno stanje zahtevalo hitno
le€enje odmah su upucivani na dalje lecenje.
Neki su dobijali antihipertenzivnu terapiju, dok
su ostalima samo saop$teni rezultati ispitivanja
i bila predlozena dalja obaveza u smislu dugo-
trajnijeg lecenja, redovnih kontrola, promena
nacina Zivota, ishrane, odredenih 3tetnih navika
koje uticu na zdravstveno stanje i predstavljaju
faktore rizika za nastanak hipertenzivnih i ostal-
ih kardiovaskularnih bolesti.

REZULTATI
U grupi od 240 ispitanika 132 (55,8%) su
bile Zene , a 108 (45%) muskarci.
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Grafikon 1. Struktura ispitanika po polu.

muskarci
45.0%

Grafikon 1b. Struktura ispitanika prema starosti i polu.
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Najmladi ispitanik imao je 20, a najstariji
79 godina. Prosec¢na starost ukupne populacje
bila je 54,57 + 13,39 godina. Muskarci su bili, u
proseku stariji za 1,5 god. Prosecna starost ispi-
tanika muskog pola iznosila je 55,37+£12,67, a
Zena 53,97+13,97 god. Ova razlika nije sta-
tisticki signifikantna. (t=0,849; p=0,397; p
>0,05).

Kada se posmatraju dobne grupe,
najveci procenat odaziva na pregled bio je u
starosnoj grupi 50-59 god. (710soba ili 29,6%) ,
zatim u grupi 60-69 god. (55 ispitanika 22,9%),
a najmanje u najmladoj populaciji: u grupi 20-29
godina odazvalo se na poziv 11 osoba, Sto Cini
4,6% ukupnog uzorka, dok je taj procenat u
grupi ispitanika starosti 30-39 godina nesto veci
(22 ili 9,2%).

polu.

Tabela 1. Distribucija ispitanika prema starosti i
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Slican je odnos i kada se radi o polu.
Najveci procenat osoba se javio na pregled u
dobu izmedu 50 i 59 god. (28,7% muskaraca i
30,3% zena), a zatim starosti 60 do 69 god.)
27,8% muckaraca i 18,9% Zzena). Najmanji pro-
cenat pregledanih muskaraca i Zena je starosti
20-29 godina (tabela br. 1).

U ispitivanje je ukljueno 240 osoba razli¢itih
zanimanja koja su svrstana u 4 grupe: pen-

centima 1,4%. Retinopatija hipertenziva ili lll ste-
pen promena na oénom dnu izazvanih poviSenim
krvnim pritiskom, prisutan je kod cCetiri ispitanice,
odnosno 2,4%. Retinopatija hipertensiva maligna
dijagnostikovana je u jednom slucaju (0,6%) kod
osobe sa poviSenim krvnim pritiskom. Tabela 3

Tabela 3. Nalaz na oénom dnu i arterijska hipertenzijja
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bilo penzionera (114 ili 47,9%), zatim ispitanika iR o
radni¢kih zanimanja (69 ili 29,0%), sluzbenika { Nom,,;a,, = 63 i] 9535 o[ s
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era (63 ili 48,5%), zatim radnika (30 ili 23,1%) i
sluzbenika (Grafikon 2.) (25 ili 19,2%). Od 132
zene koliko ih je bilo u ispitivanom uzorku (12 ili
9,2%) su bile domadice. (Tabela 2.)

U grupi od 169 ispitanika sa dijagnos-
tikovanom arterijskom hipertenzijom 91 ili 53,8%
je imalo normalan nalaz na o¢nom dnu. Ispitanici
kontrolne grupe su skoro svi imali oéno dno bez
ikakvih promena (68 ili 95,8%). Fundus
aterosklerotikus je naden kod 22 osoba sa arter-
ijskom hipertenzijom (13,0%). Pojacan refleks
krvnih sudova je prisutan kod 5% ispitanika sa
arterijskom hipertenzijom ili 30,2% i kod jednog
ispitanika sa normalnim krvnim pritiskom, u pro-

DISKUSIJA

Kod nasih ispitanika normalan nalaz na
o¢nom dnu je mnogo ¢esci u grupi koji nemaju
povisen krvni pritisak (95,8%). Razlika je sta-
tisticki visoko signifikovana (x2 = 37,46;
p<.000001) nego u grupi hipertoni¢ara (53,8%).
U grupi hipertenzivnih pacijenata sa promenama
o¢nog dna je bilo 46,2% odnosno 78 pacijenata.
Najvise je zastupljen pojacan refleks krvnih
sudova 30,2% ili 51 ispitanika. Na osnovu
prikazanih ispitivanja jasno proizilazi da arterijs-
ka hipertenzija bitno utice na promene oc¢nog
dna. Visok procenat promena na o¢nom dnu su
nasli i drugi autori (5). Kod ispitanika s arteri-
jskom hipertenzijom prisutan je pojac¢an refleks
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izvijuganih arterija i arteriola o€nog dna sa prisut-
nim suzenjem njihovog lumena. Zatim se kod
ovakvih arterija retine javljaju: Gunov, Salusov, i
Gistov znak. Marcus Gunn je jo3 1892. godine
opisao fenomen ukrstanja arterije i vene centralis
retine sa prisutnom kompresijom vene na mestu
ukrstanja (Slika 2). Zbog odebljanja intime
skleroticne arterije imaju suzen i reckast lumen,
dok se hipertoni¢ni lumen ¢esto vida kod osoba
srednjih godina sa ustaljeno poviSenim dijastol-
nim krvnim pritiskom (3). Kod ispitanika sa
hipertenzivhom retinopatijom na o€nom dnu su
prisutne hemoragije i eksudati (cotton'wool -
meke pamucaste tvorevine) koji su podlozni
promenama i nestajanju (2). Degenerativna
atrofiéna ognjista su znaci hroni¢ne ishemije
mreznjate koja je obiéno posledica ate-
rioskleroze.

U daljoj fazi razvoja promena na o¢nom
dnu pored hipertenzivne retinopatije javlja se i
edem papile o¢nog zivca koji je €esto rasiren i na
okolnu retinu, pa otuda i naziv hipertenzivna neu-
roretinopatija ili retinopatija hipertenziva maligna.
U ovoj fazi obi¢no postoji oboljenje bubrega i
pacijenti boluju od maligne bubrezne hipertenzi-
ie.

Raznolikost slika oénog dna kod hiperten-
zije mozemo pripisati individualnim konstitu-
cionim faktorima, dobu bolesnika, aterosklerozi
koja ide sa godinama i ranoj aterosklerozi posle
uporne stabilne hipertenzije. Pregled o¢nog dna
kod hipertenzivnih pacijenata treba da se obavi
1-2 puta godi$nje radi pracenja evolucije bolesti,
efekta leCenja i zbog procene prognoze hiper-
toni¢ne vaskularne bolesti. Isto tako kada je priti-
sak veéi od 240/140 mmHg uvek je potreban

oftalmoloski pregled o€nog dna.

Kada bi hipertoni¢ari smanjili unoSenje
soli, povecali fizicku aktivhost, smanijili telesnu
tezinu, smanjili masnoce u krvi, sigurno bi se
smanjio i povideni krvni pritisak. Time bi bili manji
efekti promena arterijske hipertenzije na o¢no
dno, bubreg, srce, mozak i periferne arterije.

Na osnovu rezultata mozemo zakljuciti da
su daleko ucestalije promene na o¢nom dnu kod
ispitanika sa povisenim krvnim pritiskom.
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NASA ISKUSTVA U LECENJU ULKUSNIH BOLESNIKA
RANISANOM | OMEPROLOM

Dragan Todorovié¢
Interno odeljenje, Zdravstveni centar Pirot

SAZETAK: Ulkusna bolest zauzima znacajno mesto u morbiditetu Eoveka. Po mnogim autorima iz
domace i svetske literature moZe se reci da danas zauzima vodece mesto na lestvici oboljenja. Ovo
oboljenje nejée3¢ée pogada stanovnidtvo u najaktivnijem dobu, pa je stoga veliki medicinski, socijalni
| ekonomski problem.

Procenat obolelih je 3-4 % stanovnistva, a smatra se da ¢e oko 10 % osoba razviti ulkusnu bolest
tokom Zivota.

KLJUCNE RECI: ulkusna bolest, Rinasan, Omeprol

UvoD - NESPECIFICNA DISPEPSIJA
Ulkusna bolest zauzima znacajno mesto - APETIT
u morbiditetu ¢oveka. Po mnogim autorima iz - ASIMPTOMATSKI (KOMPLIKACIJE)

domace i svetske literature moze se reéi da
danas zauzima vodec¢e mesto na lestvici obol-
jenja. Ovo oboljenje nejcesée pogada
stanovnistvo u najaktivnijem dobu, pa je stoga
veliki medicinski, socijalni i ekonomski problem.

Procenat obolelih je 3-4 % stanovniStva,
a smatra se da ¢e oko 10 % osoba razviti ulkus-
nu bolest tokom Zzivota.

NAJCESCI SIMPTOMI ULKUSNE BOLESTI

- BOL U EPIGASTRIJUMU
- MUCNINA, GADENJE, POVRACANJE
- GORUSICA | RETROSTERNALNI BOL Slika 1.
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Slika 2.

AGRESIVNI (ULCEROGENI) FAKTORI

Slika 3. Helcobakter pylori

- HCL | PEPSIN

- BAKTERIJSKA INFEKCIJA (H. PYLORI)

- NSAIL

- ZUCNE SOLI

- RETROGRADNA DIFUZIJA H JONA

- INFLAMACIJA

- POREMECAJ MIKROCIRKULACIJE U
SLUZOKOZI

DRUGI FAKTORI
FAKTORI ZASTITE SLUZOKOZE

- MUKOZNA BARIJERA
Pokrovna sluz
Sekrecija bikarbonata
Ocuvanost epitela
Protok krvi

- SOMATOSTATIN
- PROSTAGLANDINI
- DRUGI
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NASA ISKUSTVA U LECENJU ULKUSNIH
BOLESNIKA OMEPROLOM

U zadnjih desetak godina razvijeni su
razli¢iti protokoli le€enja ulkusne bolesti.
Osnovni lek je IPP

OMEPRAZOL

LANSOPRAZOL

PANTOPRAZOL

ESOMEPRAZOL
Mi smo najclesce koristili Omeprazol.

Omeprazol je lek koji smanjuje
zeludaénu sekreciju inhibicijom H+, K+, ATP
aze ("protonska pumpa"). Ovaj enzim je
neophodan za transport jona vodonika iz parije-
talnih celija Zzeludca u lumen Zeludca. Vezujudi
se za ovaj enzim Omeprazol inhibise zavrdnu
sekreciju sinteze HCL-a. Time dolazi do sman-
jenja kiselosti zeludacnog sadrzaja i brzog nes-
tanka ulkusnih tegoba i zara$civanje ulkusa.

Posle endoskopsle dijagnoze istoga
dana je ordinirana eradikaciona terapija.
Koristili smo Omeprol kapsule, koje smo ordini-
rali 2x20 mg tokom jedne nedelje, a kasnije smo
nastavili leCenje 1 kapsulom dnevno u trajanju
od 3 nedlje. Uz Omperol smo ordinirali jo§ 2
antibiotika u trajanju od 7 dana na pocetku ter-
apije.

Cilja na8e terapije je bio da sprec¢imo bol,
podstaknemo izle¢enje ulkusne nise, spre¢imo
pojavu komplikacija i spre€imo pojavu recidiva.
Svesni smo pojave recidiva kod UBD, ali se
nadamo da ¢emo eradikacijom H. pylori uman-
jiti broj recidiva.

Osnovni lek koji smo davali je Omperol
od samog pocetka u fazi intenzivne eradikacije
i nastavljali do kona¢nog nestanka simptoma.

Odgovore pacijenta pratili smo preko
kontrolnog pregleda za 7, 14 i 28 dana. Pratili
smo podatke o subjektivnim tegobama: regre-
siju bola i drugih pratecih tegoba. Dosli smo do
podataka da se bol gubio u velikom procentu
(preko 70% u prvoj nedelji). Zapazili smo da
prestanak bolova dolazi u vrlo kratkom periodu
(Cak u prva 3-4 dana), ova ¢injenica nas je
ohrabrivala te smo nastavljali sa terapijom do
izleCenja. Na narednoj kontroli procenat
bolesnika je bio bez tegoba ¢ak i 90%. Posle 4
nedelje kod odredenog broja bolesnika ostale
su neznatne dispepticne tegobe, jednog bolen-
sika smo ponovno endoskopirali pri ¢emu je
nadena substenoza bulbusa. Posle ovog perio-
da neki su bolensici nastavljali terapiju ali
Ranisanom.
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Efekat primenjene terapije je bio
izvanredan. Mladi, a i najstariji bolesnici, pod-
jednako su podneli terapiju. Nismo imali alergi-
jskih i drugih komplikacija. Kod jednog bolensi-
ka smo odustali od terapije zbog muke i nagona
na povracanje.

NAS PACIJENT: T.B. roden 1932 godine,
muskog pola.

IZ ANAMNEZE - veoma jak bol u predelu ¢asice
od pre mesec dana. Apetit je oslablien te je
izgubio na tezini oko 15 kg za tri meseca. Od
drugih tegoba navodi podrigivanje i Stucanje.
Povratio crvenkast sadrza;j.

EZOFAGOGASTRODUODENOSKOPIJA: jed-
njak rpolazan celom duzinom i na njemu se
nevide patoloSke promene. Na vertikalnom delu
male krivine jednjaka subkardijalno orijaska
nisa, neravne okoline, mestimiéno vegetativnih
ivica prekrivena detritusom i fibrinom.
DIJAGNOZA: Ulceratio ventriculi curvature min.
reg. subbcardialis obb. malignum.

IZVESTAJ O REZULTAIMA KLINICKOPATO-
LOSKOG PREGLEDA od 15.12. 2004. god.
Makroskopski opis: vise sluzokoznih biopsija
belicaste boje;

Mikroskopski nalaz: Ulcus ventriculi chronicus
exacerbatus. Hypertrophia epitheli foveolaris
mucosae ventriculi. Maligni proces nije uocen.

IZVESTAJ O REZULTAIMA KLINICKOPATO-
LOSKOG PREGLEDA od 19.01. 2005. god.
Makroskopski opis: Dostavljene cetiri slu-
zokozne biopsije beliCadte boje svaka veli¢ine
ciodne glavice.

Mikroskopski nalaz: gastris chronica intersti-
tialis et metaplasia intestinalis matura incomple-
ta mucosae ventriculi, hypertrophia epithel
foveolaris. Elementi malignog procesa nisu
uoceni.

FORREST-OVA KLIASIFIKACIJA PROKSI-
MALNIH GASTROINTESTINALNIH
KRVARENJA

Forrest IA: Aktivno krvavljenje (u mlazu)

Forrest IB: Aktivno krvavljenje (slivajuce)

Forrest IIA: Vidljiv krvni sud

Forrest 11B: Adherentni ugrusak

Forrest IIC: Prisustvo brojnih crnih ili
crvenih ravnih pigmentacija, ili prostranih crnih
zona na povrsini ulkusa ("crna baza")
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Forrest Ill: Prisutna aktivna lezija sa
ravnom bazom bez drugih znakova skorasnjeg
krvavljenja.

PROPRATNA OBOLJENJA

- MYOCARDIOPATHIA CHR.

- EMPHYSEMOBRONCHITIS CHR.
- KORONARNA BOLEST

- HYPERTENSIO ARTERIALIS

- OBOLJENJA JETRE

- ST. POST ICV

- SY PSYCHOORGANICUM

- DIABETES MELLITUS

- | DRUGA TEZA OBOLJENJA

Zbog ovoga i prirodnog toka krvavljenja
statisti¢ki smrtnost iznosi i do 10%, a eventual-
na hirurska intervencija bi povecala ovaj proce-
nat i do 30%, zato smo nastojali da konzerva-
tivnom terapijom postignemo maksimalan
ucinak. Bolesnici su odmah smesteni u jedinicu
intenzivne nege, odmah je odriniran Ranisan u
kontinuiranoj intravenskoj infuziji na 8 ili 12h u
trajanju od 2h. Pored druge terapije to nam je
bio osnovni lek. Cilja nam je bio da smanjimo
Zeludaénu sekreciju, blokiranjem H2 receptora i
na taj nacin smanjimo najvazniji Cinilac krvavl-
jenja: Pepsina i HCL.

Lek nam je na raspolaganju-u ampulama
od 50 mg.

Upotrebom Ranisana do3lo je do
pobolj$anja klinicke slike hemoragije. Ranisan
se odlikuje dobrom podno$ljivoscu, a ¢esto je
bio ordiniran i sa mnogim lekovima za druga
oboljenja. Najmladi i najstariji pacijenti su dobro
podnosili lek. Osnovno $to Zelimo istaci da su
krvavljenja iz GIT-a veoma tedka, a Cesto i
opasna po zivot. Upotrebom Ranisana i blagov-
remenim zbrinjavanjem sprecili smo produzetak
krvavljenja. Proseéno smo ampuliranu terapiju
davali do 5 dana, a kasnije terapiju nastavljali
tabletama.

REZULTATI LECENJA

- Izle¢eni 78

- Recidivalna krvavljenja 18 u prva 3
dana,

- Nastavak krvavljenja 2 bolesnika posle
treceg dana,

- Exitus latalisa 2 bolesnika (teSko kar-
diovaskularno oboljenje i St. post ICV).
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PROSECAN BROJ DANA HOSPITALIZACIJE
ULCUS VENTRICULI: 10,10
ULCUS BULBI DUODEN!I: 9,07

Tabela 1.

Ulkus ventneuli Ulkus bulbx duodeni

MUSKARCI MUEKARCI ZENE

18 10 36 18

Zadovoljni smo uénkom Ranisana jer smo
smanijili broj eventualnih hirurskih intervencija, jer
se Cesto radilo o teSkim sréanim i pluénim, kao i
o neuroloSkim bolesnicima sa EKG promenama
koje bi eventualni hirurski zahvat pratile velikim
rizikom.

Savremena izu€avanja su stavila u Zzizu
dva najznacajnija faktora povezana sa nas-
tankom ulkusa:

HELICOBACTER PYLORI
NSAIL

BROJ PREGLEDA 2004. GODINE
- UKUPAN BROJ PREGLEDA: 8112

- ULCUS VENTRICULLI: 51
- ULCUS BULBI DUODENI: 258

- UKUPNO: 309
OSNOS: 1:5
LITERATURA

1. INTERNA MEDICINA, Medicinski fakultet u NiSu, Stevan
liié, Nis 2004,

2. GASTROINTESTINALNA KRVARENJA, Dusan Burdevic,
Beograd 1995,

3. GASTROENTEROLOGIJA, Ljubisa Glisic i sar., Naucna
knjiga, Beograd 1992. godina.

4. HELICOBACTER PYLORI, Tomislav Milosavljevic, CD

Dr Dragan Todorovic, internista
Interno odeljenje, Zdravstveni centar Pirot
Ul. Vojvode Moméila b.b.; 18300 Pirot

46



Novine - Iskustva - IstraZivanja - Novine - Iskustva - IstraZivanja - Novine

Medicus, broj 18

STIGMATE KAO DIJAGNOSTICKI VODIC

prikaz bolesnika

M.Petronijevié, G.Cvetkovié, S.Jovié, B.BojkicOdeljenje za novorodenu decu,

Zdravstveni centar Pirot

SAZETAK: Prikazujemo dismorfiéno novorodence koje je imalo veliki broj stigmata za Edwardsov
sindrom.Nakon dobijanja nalaza kariotipa kaji je pokazao drugu hromozomsku aberaciju, konstatu-
jemo da su stigmate bile laZni vodi¢ u slu¢aju Edwardsove aneuploidije ali pravi za hromozomsku

abnormalnost.

KLJUCNE RECI: stigmate , Edwards sy

uvoD

Fenotipske promene u novorodenceta
koje ga cCesto svrstavaju u udredeni klinicki
entitet, odnosno sindrom posledica su hromo-
somske abnormalnosti. HromosomskKi
poremecaji mogu biti u broju ili strukturi auto-
somnih odnosno polnih hromozoma. Na
grckom stigmata znaci zig, poruka. Uglavhom,
svaka hromosomopatija ima viSe minor anom-
alija i po neku major malformaciju koje nam
omogucavaju da se na osnovu klinickog pregle-
da priblizimo dijagnozi. Prisutvo vise od tri
minor i samo jedne major anomalije kod
novorodenceta moze ukazati na hromozomsku
abnormalnost, a da ipak ne pripada po svojim
fenotipskim karakteristikama ni jednoj od poz-
natih dismorficnih slika. To je slucaj kod naseg
bolesnika.

PRIKAZ BOLESNIKA

Prikazujemo musko novorodence, iz
trece, zeljene i neredovno kontrolisane trud-
noce. Zbog starosti majke, koja je u vreme
zaceca bila 38 godina, preporuc¢ena poseta
genetskom savetovaliStu Instituta za zastitu
zdravlja majke i deteta koju majka nije
ispostovala. Roditelji su normalnog somatskog
izgleda i nisu u krvnom srodstvu. U porodi¢noj
istoriji nema slucajeva kongenitalnih anomalija.
Porodaj je obavljen u terminu,normalnim putem
sa TM na rodenju 2540g., TD50cm. Odmah
zaplakalo. Abgar skor odreden u prvom minutu
iznosio je 8. Na prvom pedijatrijskom pregledu
nalazimo novorodenc¢e malo razvijeno za
datum rodenja, hipotroficno, bolnog izraza na
licu, slabog placa, izrazito fleksionog stava,
hipertoni¢no, oskudnih pokreta. Glava mikroce-
falicna (OG 31 cm, za 2 cm ispod P3 za uzrast),
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dominira okcipituum. Celo Siroko, lice malo. nepce. Vrat kratak. Grudni ko$ hipoplasti¢an,
Usne Skoljke lepezaste sa usekom na heliksu, asimetri¢an, izboéenog denog hemitoraksa.
nize postavljene. Mali nos sa ugnutim korenom. Mamile sitne, razmaknute. Auskultatorni nalaz
Uski i kratki otvori o¢nih kapaka. Usne male, na srcu i pluéima uredan. Trbuh ispod ravni

gornja vilica deblja, mikrognacija. Visoko i usko grudnog kosa, mek. Jetra i slezina u fizioloSkim

stigmata/ Edwards
bolesnik

simptomi sindrom

"small for date" da da
hipertonija da da
slab glas da da
plaé "krik galebd” da ne
slabo uama hranu da da

mikrocefalija da da
WE simka da =
dominira okcipralni
predeo da da
Slika 1
siroko celo da da
lice sino da da

usne skoljke Tepezasie za
urezom na heliksu, niZe

postavljene 1y o
appendix praeaunculare

da ne
hiperelonzam 43 ne
epikantus da ne
usku T kratld ofwvori oénih
kapaka da da
mikroftalmus da fia
male usne da da
usko | visoko nepoe da da Slika 2
rascep nepca da ne
mikrognalja da da

kratak da da

ptengjum da ne

hipoplastican da da
razm aknute mamile da da
car
IVSD,DAPY e .
pulmo

da ne

! vitak reznjeva /

Slike 1,2,3 - Nas bolesnik
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stiomata s
simptomi

Edwards )
Bolesnik

sindrom

a.umhbilicalis da ne

umbilikalna f

. e, " da ne
ingvinalna hemija

omfalokela da he
potkovidast bubreg da ne
hidronefroza da da

kriptorhizam da ne

fleksioni d
fkontrakturef prstiju da da
ruku

pet prst preko
cetvrtog, drugi da da
preko treéeqg
retroflektiran palac da ne

ulnama f radijalna

devijacija ruku da ne
liniia cetri prsta da -
adukcija donjih
ekstremiteta
i da da
{kongenitalna
luksacija)
prominentni
da ne
kalkaneus )
darziflektiran palac da da
nogu
kalkaneo -
= da he
valgus polozaj
parcijalna
sindaktilija da ne

atavisticki refleksi

slabo razvijeni da da
slabo razvijen
- . da da I
refleks sisanja
Meningo-
] da ne
mielocela

granicama. Prisutne fleksione kontrakture prsti-
ju Saka. Na desnoj ruci peti prst preko Cetvrtog
i drugi preko treceg, na obe $ake palac nije u
opoziciji. Jako ograni¢ena abdukcija nadkoleni-
ca, skoro minimalna, adukcija snazna. Na don-
jim ekstremitetima blagi kalakaneovalgus
polozaj uz plantarno flektiran palac. U neuro-
loSkom nalazu dominira fleksioni stav, oskud-
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Slika 4

Slika 5

Slika 4,5,6 Edwards sindrom - internet

nih spontanih pokreta. Prisutna generalizovana
hipertonija. Tetivni refleksi pojac¢ani. Primitivni
refleks sisanja i rooting izrazito slabi. Preskok i
automatski hod se ne izazivaju. Moro nekom-
pletan.

Novorodence je stavljeno u izoletu, labo-
ratorijski i bakterioloski obradeno. Zapoceta
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antimikrobna terapija (Penicilin, Amikacin).

Drugog dana u viSe navrata verifikovane
suptiine  konvulzije  koje su  kupirane
Phenobarbitonom (12 mg/kg). Dalja AE terapija
nastavljena u dozi odrzanja. UZ pregledom uro-
trakta verifikovama desnostrana hidronefroza.
Zbog postojecih kontraktura konsultovan fizijatar.
Treéeg dana po rodenju, zbog prisutnih stigmata
za Edwardsov sindrom i izrazene hidronefroze
novorodence se radi daljeg ispitivanja i lecenja
prevodi u Institut za majku i dete na Novom
Beogradu.

Uvidom u medicinsku dokumentaciju
posle visestrukih hospitalizacija na deCijem odel-
jenju nase bolnice i u Insitutu za majku i dete na
Novom Beogradu, saznajemo da je citogenets-
ka analiza limfocita periferne krvi novorodenceta
pokazala prisustvo muskog kariotipa sa
nedostatkom jednog hromozoma 21 i prisustvom
produkta translokacije izmedu hromozoma 4 i 21
nadene kod majke : der (21) (4pter - 4p12 =
21p11.2 - 21qter).

Kariotip deteta : 46, XY , der (21 ) t (4, 21)(p 12,
p 11.2), - 21.

Rezultat ove analize je: parcijalna trizomi-
ja kratkog kraka hromozoma 4 za region 4pter -
4p12 i parcijalna monozomija hromozoma 21
za region 21pter - 2p11.2

Karotip majke : 46, XX, t(4;21) (p12; p
11.2).

Citogenetska analiza je pokazala prisust-

vo Zenskog Kkariotipa sa balansiranom

reciproénom translokacijom izmedu hromozoma
4 i 21 sa tackama prekida 4p12 i21p11.2.
Kariotip oca : 46, XY. Normalan muski kariotip.

ZAKLJUCAK

Na osnovu klinicke slike, uoc¢avajuci vedi
broj minor i nekoliko major malformacija, posum-
njali smo da se kod naSeg bolesnika verovatno
radi o Edwardsovom sindromu. Nakon
odredivanja kariotipa novorodenceta, a zatim i
oba roditelja, ustanovljena je parcijalna trizomija
kratkog kraka hromozoma 4 i parcijalna mono-
zomija hromozoma 21 novorodenceta usled
postojanja reciproéne translokacije poreklom od
majke. UoCene stigmate bile su lazni vodi¢ za
aktuelnu aneuploodiju ali ipak vodi¢ za hromo-
zomsku aberaciju.

LITERATURA

1. Stojimirovi¢ E.,Rolovic-Popovi¢ M., Nedeljkovic V.:
Pedijatrija,VIll izdanje, Savremena administracija,Beograd
1993.: 140 -179

2. Zergolen Lj. i
Zagreb, 1994.:522-545

saradnici: Pedijatrija. Naprijed,

Dr Petronijevi¢ Milo3
Odeljenje za novorodenu decu
Zdravstveni centar Pirot

e-mail: tasagliga@neoprpac.ptt.yu
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DA LI JE OVO MELANOM ?
NE TO NE MOZE BITI

Bogoljub S. Mani¢
Zdravstveni centar, Dom zdravlja, Dispanzer za onkologiju

SAZETAK: Onformigemo o subungvalnoj pigmentaciji na palcu desne $ake. Melanom ili ne? Dilema
ili ne? Ne, ne svakako!

Interesantna kiinicka slika je pacijentovog ordinarijusa motivisala na konsultativni pregled
onkologa. Da Ii moZe biti melanom?, bila nam je zajednicka pomisao. Subungvalni melanom je
retkost i zastupljen je u 2 do 3% od ukupnog broja melanoma. Evolucija od godinau dana, miran
kiinicki tok, ne promenjen lokalni nalaz, pazu3na jama u fizioloSkim granicama su nam dali za
moguénost postavifanja radne dijagnoze Dg. Aspergillosis niger?. Pacijenta upucujemo u Kliniku za
koZne i polne bolesti VMA u Beogradu radi dobivanja konacne dijagnoze.

KLJUCNE RECI: Tumori nokatske regije (NR), Melanocitna pigmentacija (MP), Subungvalni
melanom.

UMESTO UVODA

Pred sobom smo imali dobro uhran-
jenog i razvijenog muskarca u dobi od 48 god-
ina koji ni jednog trenutka nije odavao utisak
bolesnika. Pun Zivotnog dinamizma radio je u
IGP "Tigar" na radnom mestu gumarskog
tehnic¢ra a posle radnog vremena se intenzivno
bavio poljoprivrednim poslovima. Seretski, ali
sa dostojnim uvazavanjem, nam je pokazao
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svoj pocrneli palac na desnoj 5aci. Nosio ga je
vec¢ godinu dana i poCeo da skrece pozornost
svojih ukucana i prijatelja. Klinickim pregledom
mogli smo samo da potvrdimo njegovo pozi-
tivisticko gledanje na aktuelnu situaciju. Naime,
nismo ni inspekcijom ni palpacijom nasli simp-
tom koji bi pobudio sumnju na malignitet.
Bolesnik odlazu na VMA da se u njihovim lab-
oratorijama postavi konac¢na dijagnoza, jer nas
je drzala misao o postojanju aspergilozne onihi-
je.

Kljuéne reci: Tumori nokatske regije (NR)

Anatomska i histoloSka sloZzenost struk-
tura koje sacinjavaju "nokatski aparat" uslovlja-
va Sirok spektar tumora koji mogu nastati u
nokatskoj regiji. Promene koje ukazuju na pos-
tojanje tumora ogledaju se u pojavi deformiteta
ili destrukcije nokatske plo¢e (NP) u promeni
boje i izgleda same ploCe i periungvalnog
mekog tkiva. Po pravilu benigni tumori ¢esce
dovode do deformiteta, dok maligni tumori
uzrokuju destrukciju nokatske ploce i okolnog
tkiva. Destrukcija moze biti parcijalna ili pot-
puna. Promena boje nokatske ploce je takodje
obavezni simptom. Klinicka slika koja ukazuje
na suspektnu leziju ipak nije patognomonicna
jer neke od opisanih promena mogu biti uzroko-
vane i netumorskim - inflamacijskim i/ili postrau-
matskim stanjem. U nokatskoj regiji moze nas-
tati viSe vrsta razliCitih tumora porekiom od
epitela, mekih tkiva /vezivnog, misi¢a, krvnih
sudova, nerava/, sinovijskih i kostanih struktura.
Lokalizacija (NP) nije od uticaja na histopato-
loski sastav tumora te je on identiCan gradiji
istovrsnih tumora na drugim regijama. Medju
tumore epitelnog porekla najéedce dijagnos-
ticke probleme mogu predstavljati bradavice i
keratoakatnomi kao BENIGNE, odnosno
Bowenova bolest i planocellularni karcinom
kao MALIGNE lezije. Od fibroepitelnih struktura
izrasta onihomatrikom a iz vaskularnih eleme-
nata nastaje glomus tumor.

Kljucne reci: Melanocitna pigmentacija

Melanocitne lezije s pravom izazivaju
veliku paznju i onkologa i pacijenta. Odmah da
zauzmemo stav, da svaka promena boje
nokatske plo¢e i periungvalnog tkiva ne
prestavlja prisustvo melanoma. Melanociti se
nalaze u matriksu i u manjoj meri u lezistu
nokta su u funkcionalno neaktivnom stanju.
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Njihova aktivacija u sintezi melanina dovodi do
hiperpigmentacije bilo u vidu pojave longitudi-
nalne melanonihije (LM), bilo u vidu makulne
pigmentacije matriksa. Brojne su benigne
promene koje do toga mogu dovesti: benigna
hiperplazija ne vusnih celija uzrokovana trau-
mom, pritiskom ili zraenjem; lentigo simpleks,
melanocitni nevus, malnutricija, neki lekovi
(monociklin, neki citostatici...). Malo ¢emo se
zadrzati na pojmu (LM) longitudinalne
malanonihije posto je to bila nasa radna dijag-
noza u ovom konkretnom slucaju.

LM predstavlja depozite melanina u
nokatnoj ploc¢i i moze biti fizioloska, narocito
kod osoba crne puti i rase. Promene u izgledu
LM koje izazivaju sumnju na postojanje
melanoma su njeno naglo tamnjenje ili Sirenje,
nejasne bocéne ivice, kao i pojava LM samo na
jednom prstu i pojava distroficnih promena
nokatske ploce (NP). (Huthcinsonov znak - pre-
bojenost proksimalnih i lateranih useka - pred-
stavlja pouzdan znak melanoma za razliku od
psudo Hutchinsonovog znaka koji predstavljaju
LM koja se vidi kroz transprarentnu kutikulu).

Kljune rec¢i: Subungvalni melanom

Subungvalni melanom  predstavlja
samo 2-3% od ukupnog broja melanoma i vazi
za raritet u onkoloskoj praksi. Pa ipak, nedo-
pustiv je previd od strane onkologa.

Periungvalna infekcija i ulceracije mogu
biti prvi znak prisustva melanoma ¢ak u trecini
bolesnika. Promena boje periungvalnog tkiva i
pojava LM javljaju se takodje kod trecine
bolesnika kao prvi znak oboljenja. Ponekad
subungvalni melanom moze se javiti u vidu
tackastih prebojenosti nokatskog lezista, NP ili

Slika 4

okolnog tkiva, kada predstavlja radijalnu fazu
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rasta. U gotovo 25% slucajeva, melanom je
amelanozan i moze li¢iti na piogeni granulom,
granulacijsko tkivo ili druga inflamacijska stan-
ja. Pod noktom nalazimo tumor koji razara
matris, zid oko nokta i sam nokat. Tumor je
ulcerisan, pigmentovan | li¢i na sundjerasto
tkivo. Izmedju njega i zdravog tkiva postoji cma
linija. To je subungvalna pigmentacija iz koje se
razvija tumor koji luc¢i braonkastu tecnost.

Kljuéne reci: Aspergilozna onihija

Kod "crnog" nokta korisno je setiti se i
nekih gljiva iz roda Aspergilla koje produkuju
crni pigment, ovde mislimo pre svih na
Asperillus niger, jasno je, treba imati smisla i
epidemiolo$ka anketa koju ¢e dati pacijent. Jer
da dodje da Aapergilloze potreban je intenzi-
van i dugotrajan kontakt sa prasinom bogatom
sporama asoergila, kao §to su golubinjaci, mag-
acini semenske-zrnaste robe za ishranu peradi,
mlinovi, zooloSki kavezi... Uostalom spore
aspergila se lako mogu dokazati i u zemlji i na
biljkama, pa i u ispljuvku "zdravih" ljudi posto je
pulmonalni oblik najéeséi. Aspergil je endoge-
na gljiva i tesko je reco da li se radi o saprofitiz-
mu ili parazitizmu, tek on osvaja, kao sekun-
darni agresor, vec oboleli organizam smestajuci
se najteSce na lizijama bronha, sinusa, spoljn-
jeg usnog kanala ili na noktima. Ovde je nas
interes, od spoljasnjih aspergiloza, njen rast na
noktima - Aspergilozna onihija, i to gljivom koja
produkuje crni pigment i boji noktastu plo¢u tom
bojom. Simptomi su zadebljanje, krhost i
lomljivost nokatske plo¢e (NP) koja se uz crnu
prebojenost lako mrvi u distalnom delu.

KOMENTAR

Crni nokat je raritet i u lekarskoj i u
onkoloskoj praksi. Najcesce se u diferencijalnoj
dijagnostici posmatra kao moguci subungvalni

Slika 2
melanom, 3to je i najpravilnije jer iskljucuje
stru¢nu gresku, a pacijent dobija najvecéi bene-
fit.

ZAKLJUCAK

U sluéaju koji smo prezentovali, nije se
radilo o subungvalnom melanomu. Mikoloski
testovi takodje nisu bili pozitivni na Aspergillus
niger. Bolesnik je pusten bez terapije uz
usmenu konstataciju da je proces u terminalnoj
fazi da c¢e doci do spontane ahromazije. Tako
je i bilo nakon godinu dana.

Slika 3

Dr Bogoljub S. Manié, hirurg - onkolog
Onkoloski dispanzer, Zdravstveni centar Pirot
UL.V. Momcila b.b.; 18300 Pirot



Novine - Iskustva - IstraZivanja - Novine - Iskustva - IstraZivanja - Novine Medicus, broj |18

UTICAJ GUMARSKE INDUSTRIJE NA ZDRAVSTVENO
STANJE EKSPONIRANIH RADNIKA

Slavoljub Kostié'; Aca Cvetkovié?
1 Dispanzer medicine rada, 2 Higijensko-epidemiolo3ka sluzba

SAZETAK: U gumarskoj industriji osnovna sirovina je kauduk. On moZe biti prirodni (iz istoimenog
tropskog drveta) i sinteticki (dobifa se kao nafini derivat). Kauéuku, za izradu guma, dodaju se razni
dodaci: punila (silikati, SiO2, aktivna ¢ad), omeksivaci (fenol, formaldehidne smole, poli-alkoholi),
sredstva protiv starenja (amini, fenolna jedinjenja), ubrzivaci vulkanizacije (gvanidini, dikarbamidi, tiu-
rat sulfid, merkaptani), sredstva za vulkanizaciju (sumpor, formaldehidne smole, izocijanati), sredst-
va za nadimanje (organska azo i sulfo jedinjenja, organski i anorganski pigmenti za bojenje). U pro-
cesu proizvodnje koriste se i razni organski rastvaraci, lepila, talk, premazi i sl. Zbog primene tem-
peratura od 60 do ¢ak 300°C u toku proizvodnje gume, ove supstance intenzivno isparavaju u okol-
nu radnu amosferu radnika. Osim toga, mnoge od ovih materifa se upotrebljavaju kao praskaste
materife te dolazi do zapra$ivanja prostora u kome rade radnici. Svi ovi 8tetni faktori deluju iritativno,
toksiéno, alergogeno, kancerogeno i fibrogeno na koZu, respiratorni i kardiovaskularni sis-
tem radnika.

Pored hemijskih Stetnih faktora, na radnike $tetno deluju | odredeni fizicki Stetni agensi: buka koju
izazivaju masine kao i neadekvatni mikroklimatski faktori: poviSena temperatura, neadekvatna rela-
tivna viaZnost i brzina strujanja okolnog vazduha, neadekvatno osvetljenje odredenog radnog pros-
toraisl.

U nadem radu, na sluéajno uzetom uzorku od 200 radnika fabrike unutrasnjih guma "Tigar" u
Babushnici, autori su pokazali da eksponirani radnici, njih 120, statisticki znatno ¢esce obolevaju od
hroniénog bronhitisa, poremecaja sluha i proSirenja vena donjih ekstremiteta u odnosu na kontrolnu
gupu, njih 80, koji su zaposlfeni na upravno-pravnim i administrativnim poslovima.

KLJUCNE RECI: radnici u gumarskoj industriji, Stetnosti na radu, zdravstveno stanje
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Krajem 1977. godine u Babusnici je
pustena u rad Fabrika unutrasnjih guma sa
kapacitetom od 6 000 000 komada godi3nje,
koja je uposljavala 564 radnika, a 2003. godine
kada smo vrsili ovo ispitivanje, 422 radnika: 130
zena (30,81%) i 292 muskaraca (69,19%). Po
kvalifikacionoj strukturi dominiraju kvalifikovani,
polukvalifikovani i nekvalifikovani radnici (njih
326 ili 77,25%), dok je udeo radnika sa sred-
njom, visom i visokom struénom spremom
22,75% (96).

U gumarskoj industriji osnovna sirovina
je kauéuk. On moze biti prirodni (dobija se iz
istoimenog tropskog drveta) i sinteticki; dobija
se kao naftni derivat. Ima ga raznih vrsta:
butadijen-stirolni, akrilo-nitrilni i hloroprenski
kaucuk. Kaucuku, za izradu guma, dodaju se
razni dodaci: punila (silikati, SiO2, aktivha ¢ad),
omeksivaci (fenol, formaldehidne smole, poli
alkoholi), sredstva protiv starenja (amini, fenol-
na jedinjenja), ubrzivaci vulkanizacije (gvanidi-
ni, dikarbamidi, tiurat sulfid, merkaptani), sred-
stva za vulkanizaciju (sumpor, formaldehidne
smole, izocijanati), sredstva za nadimanje
(organska azo i sulfo jedinjenja, organski i anor-
ganski pigmenti za bojenje). Pored toga u, pro-
cesu proizvodnje koriste se i razni organski
rastvaradi, lepila, talk, premazi i sl. Posto se pri
tom, primenjuje temperatura od 60 do cak
300°C, ove supstance intenzivno isparavaju u
okolnu radnu amosferu radnika te pored
Stetnog dejstva po zdravlje radnika postoji i
realna opasnost od izbijanja pozara ili do pojave
eksplozije. Mnoge od ovih materija se upotrebl-
javaju u praskastom obliku te dolazi do
zapraSivanja prostora u kome rade radnici, i
Stetnog delovanja na njihove organe za disanje.
(1,2,3,4,5)

Pored, ukratko navedenih, hemijskih fak-
tora, na radnike $tetno deluju i odredeni fizicki
Stetni agensi: buka koju izazivaju masine, nead-
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ekvatna (povisena) temperatura okolnog vaz-
duha, neadekvatno osvetljenje odredenog
radnog prostora i sl. (1,2,3,6)

Da bi se ovi Stetni efekti po radnike Sto vide
umanjili, u fabrici se primenjuju brojne mere
zastite: tehniCke (izrada najpogodnijin Sema
tehnoloskog procesa, izbor masina, izmena -
odabir sirovina, izrada ventilacije, automatizaci-
je i sl.), organizacione (uvodenje uredaja za sig-
nalizaciju, optimalna osvetljenost radnog
mesta, odgovaraju¢i razmestaj masina), higi-
jenske (unapredenje opste i licne higijene radi
umanjenja uticaja profesionalnih Stetnosti na
organizam), licne (noSenje odgovarajucih rad-
nih odela, rukavica, maski, Slemova), medi-
cinske (prethodni, prvi, periodicni, sistematski
zdravstveni pregledi radnika koje vrsi specijal-
isti medicine rada u saradnji sa drugim medicin-
skim struénjacima).

CILJEVI RADA

1. lzvrsiti detaljnu analizu radnih mesta,
registrovati prisustvo profesionalnih noksi (5tet-
nosti), odrediti njihovu koncentraciju i hemijski
sastav.

2. Utvrditi uticaj ovih Stetnosti
zdravstveno stanje eksponiranih radnika.

3. Predloziti mere prevencije

na

METOD RADA je bio sledeci:

1. U okviru ispitivanja radne sredine anal-
izirali smo mikroklimatske uslove, buku, vibraci-
je, osvetljenje, hemijske Stetnosti i prasinu.

2. Uslovi rada su procenjeni na osnovu
neposrednog posmatranja radnih mesta za
vreme obavljanja radnih zadataka, kao i na
osnovu rezultata merenja obavljenih od strane
Instituta za bezbednost i zastitu na radu iz Nisa.

3. Analiza zdravstvenog stanja nasih ispi-
tanika je obavljena na osnovu podataka dobi-
jenih sprovodenjem kontrolno-periodicnih regle-
da radnika i na osnovu podataka iz
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zdravstvenog kartona.

4. Radnike koji rade na izradi unutra3njih
guma (njih 120) predstavljaju nasu eksponiranu
grupu (izlozeni hemijskim i fizickim Stetnosti-
ma), a radnici na upravno-pravnim i administra-
tivnim poslovima (njih 80) ¢ine kontrolnu grupu
(niko od njih nije radio na poslovima izrade
unutrasnjih guma).

Dobijeni podaci su statisti¢ki obradeni metodom
Studentovog T testa, analizirani i prikazani
tabelama i grafikonima.

OSNOVNE KARAKTERISTIKE ISPITIVANIH
GRUPA:

Ukupno smo ispitali 200 radnika. Uzorak
je slu¢ajan i odreden od strane HTZ fabrike. U
eksponiranoj grupi (radnici u proizvodnji
unutradnjih guma) obradili smo 120 radnika (58
zena ili 48,3% i 62 muskaraca ili 51,7%) i u kon-
trolnoj grupi (radnici na upravno-pravnim i
administrativnim poslovima) 80 (43 Zena ili
53,7% i 37 muskaraca ili 46,3%). Odnos zena i
muskaraca u ukupnom uzorku je 101 : 99 ili pri-
blizno 50% : 50%.

Prose¢na starost eksponirane grupe je

bila 46,2, a kontrolne grupe 42,3 godine.
Prosecni ukupni radni staz esponirane grupe je
bio 22,5, a kontrolne 17,8 godina (bez sta-
tisticke znacajne razlike).
U odnosu na naviku puSenja duvana, u
eksponiranoj grupi, pusaca i onih koji su ranije
pusili dok su bili zaposljeni u fabrici je 65 ili
50,17%, a nepuSaca 55 ili 48,83%. U kontrolnoj
grupi, pusaca i bivsih pusaca je 45 ili 56,25%, a
nepusaca 35 ili 43,75%. | u ovom slucaju sta-
tisticki Studentov T test nije dao znacajnu raz-
liku medu grupama.

U odnosu na naviku pijenja alkoholnih
pi¢a u eksponiranoj grupi ne pije 85 ili 70,83%,
a umereno ili redovno 35 ili 28,17%, dok u kon-
trolnoj ne pije 59 ili 73,75%, a umereno ili
redovno njih 21 ili 26,25%, takode bez sta-
tisticke znacajne razlike u grupama.

REZULTATI RADA | DISKUSIJA

Ukupno je analizirano 20 radnih mesta:
radnik na dvovaljku, radnik na masini za briz-
ganje gume, radnik na konfekcioniranju gume,
radnik na ¢eonom spajanju profila, radnik na
Spricanju ventila, radnik na vulkanizaciji guma,
radnik manipulant-vulkanizer, radnik na doradi,
radnik na masini za Spricanje biciklistickih
unutrasnjih guma, radnik na ¢eonom spajanju
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biciklistickih guma, radnik na masini za vakumi-
ranje guma, radnik na doradi-krpljenju guma,
radnik na kontroli gotovih unutradnjih guma,
radnik na pakovanju unutrasnjih guma, radnik
na ¢isc¢enju kalupa, radnik na elektro odrzavan-
ju masina, radnik na masinskom odrzavanju
masina, radnik elektrovarilac, rukovalac parnog
kotla i radnik viljuSkarista.

Na osnovu merenja obavljenih od strane
Instituta za bezbednost i zastitu na radu iz Nisa,
radnu sredinu radnika na izradi unutrasnjin
guma (eksponirana grupa) u RJ "Tigar" u
Babusnici karakteriSe postojanje sledecih Stet-
nosti (u zavisnosti od mesta do mesta)
(tabela 1).

Tabela 1. Izmerene Stetnost na radnom mestu radnika u proizvodnji unutrasnjin gums

faktor Tezultat merenja |_posebno ugrozena radna mesta | MDK 1l JUS |

- acetati 0- 187,15 mg/m? dorada 375

- akrolsin 0-0,08 mg/m? wvulkanizer, £eono spajanje 5|

o |- amonialk 0-6,18 mym?| _ wulkanizer, Eeono spajanje, iudkrsta 0

8 |- aromah 0 - 156 mg/m® kontrola gotovin guma 15

E |- azotni oksid 0-0,34 mym? elektrovarioc 3

£ [“formaldehid 0-0,94 mym?® valkanizer, Eano spajane 15

& |- gvolde oksid 01,7 mym? sleklravarioc B

2 |- mineraina ulje 0- 1,33 mym? M“F“E'hzﬁ;ﬂ:,ﬁgm‘ B, 5

E - pradina talka 0-1,75 mym? konfekcija, eono spajane 2—I

- prasina ukupna | 1.75-7,38 mg/m® sva mests 10

- sumpor dioksid | 0,15 -2,45 mym? - 5|

- uglien monoksid | 16,54 - 28,61 ppm - 50

buka 76-9208 Ui a0

osvetljenost 200 - 567 Lx| 80- 150

e|- T 182-376°C vulkanizer, £eono spajanje, dorada, 15-20

: "el,‘?‘a';’:gst 316-52,1% e — 10-60
=

E 'ﬂ:g"”:na 0,06 -0.25 m/s - 05

Rad na svim radnim mestima se ocenju-
je kao srednje tezak rad, s tim Sto se mesto
vulkanizera kategoriSe kao radno mesto sa
posebnim uslovima rada Il11 kategorije. Radnici
rade u smenama uz normiranje rada.

Na osnovu gore iznetog, radnu sredinu
radnika na izradi unutrasnje gume (eksponirane
grupe) karakterise prisustvo sledecih Stetnosti:
nepovoljni mikroklimatski uslovi (temperatura,
brzina stujanja i relativna vlaZznost vazduha su
van zone komfora), osvetljenje je predimen-
zionisano, ali i takva vestacka svetlost moze da
Skodi, buka je u nivou ili na granici dozvoljenog,
prasina je u okviru MDK. Hemijske Stetnosti
(sumpor dioksid, uglien monoksid, akrolein,
amonijak, formaldehid, mineralna ulja, azotni
oksidi, gvozde oksid, acetati, aromati) su
prisutne ispod MDK. Ali, ove, registrovane pro-
fesionalne nokse se unose preko organa za dis-
anje i preko koze i mogu imati viSestruko stetno
delovanje na organe i sisteme: iritativno,
toksicno, kancerogeno i  fibrinogeno
(1,2,3,4,5,6).
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Radnu sredinu kontrolne grupe, pak, karakterisu:
nefizioloSki polozaj tela (dugotrajno sedenje) i
pojacana odgovornost za sredstva i ljude.

Sto se tiée subjektivnih tegoba, radnici eksponi-
rane grupe su se najcesce zalili na bolove u
rukama i nogama (smetnje lokomotornog apara-
ta), gusenje i brzo zamaranje uglavnom na napor
(smetnje disajnih organa i KVS-a) i polimorfne
tegobe.

Radnici kontrolne grupe su najcesce navodili
probleme sa kicmom i bolovima u rukama i noga-
ma (smetnje lokomotornog aparata), ali su

mahom negirali tegobe. (tabela 2.)
Tabela 2. Rezultati ispitivanja pojave subjektiviih tegoba

je od hroni¢nog bronhitisa i poremecaja sluha.
Kod kontrolne grupe se, pak, uoCava da je
daleko ¢esce nalaz po sistemima bio uredan.
Ovo se moZe objasniti delovanjem ve¢ nave-
denih hemijskih stetnosti na radnom mestu, audi-
tivnim dejstom buke na pragu dozvoljenog nivoa
i nefizioloSkim polozajem tela pri radu - dugo sta-
janje, koje deluju Stetno na: respiratorni sistem,
organe sluha i venski sistem radnika ekponirane
grupe.

Ispitivanjem plucne funkcije (tabela 4)
uotava se znatno veci procenat poremecaja
plué¢ne ventilacije kod radnika eksponirane grupe

[Tabela 4. Rezultati ispitivanja plucne funkcije

| sub]ekt;vne e:spoﬁfrana grupa kontrolna gropa T e T ;l;;fonirm LT bl:gjntrolna grupa hent z
Bgobe | & bt u T 19 [ 750|187 ns
e 3 167 1 15| 024 s Sreda opstnkcia| 15 1250 3 375|237 <002
SeETig tedka [l / / i) ! {
P
smeme_ 10 833 6 50 o nsl e | 12 | 1000| 10 1250| 054 ns
;;i’?: ol e 188 5 625 190 ns| P
e TS Sheaiin patva 12 woo| 8 1000f 0 ns
ik 6 500 2 250 084 ns normalan nalsz 62 5167 53 6625] 209 <005
smelnje gl n ukupne 120 100,00 80 100,00 ! {]
e I 1833 7 grs|  2m <005
smelme KYS-3 13 1083 4 500f 155 ns
E:Zﬁa 4 33 1 125 100 ns - eksponran
gl 18 1500 5 625 206 <005 Risitoh
negra tagobe 3 2584 49 61,25 524 <001 "
T 20 0000 20 700,00 i 7 Iaka 0p. e i
Poremecaji zdravstvenog stanja ispitanika

utvrdeni na osnovu radne anamneze, objek-
tivnog pregleda i nalaza specijalista prikazani su
na tabeli broj 3.

Tabela 3, Prikaz poremecaja zdravstvenog stanja ispitanih radnika:

eksponirana grupa Kontrolna grupa
obolenja broj % broj 73 ttest P

obolenja kode 1 083 1 125 027 ns
obolenja d

tv'exlﬁaj g 6 500 4 5.00 0 ne
endoknina

cholenia | 4 333 2 250 030 ns

W F o
i gl 8 867 2 250 148 ns
Do 4 333 8 625 093 ns
W 19 2 e 625 223 <008
poremeca) vida 48 4000 26 3250 132 ns
hipertenzija 16 1333 12 1500 094 ne
it 2 188 2 300| 52 ns
hran. brarhitis 18 1504 4 5,00 211 <001
bronh. asima 2 166 1 125 0,84 ns
ek

boremetsi 3 n0l x 2000 0% ns
| 2 233 8 750| 325 <001
nalaz uredan 2 2417 47 57 50) 415 001

Rezultati objektivnog pregleda (tabela 3)
su potvrdili ve¢inu subjektivnih tegoba radnika.
Kod radnika eksponirane grupe se uocava znat-
no veca ucestalost pojave prosirenih vena nogu
(8to oni nisu prijavijivali tako, ve¢ samo kao
bolove u nogama), kao i znatno ¢esce obolevan-

u pogledu srednje opstrukcije i neznatno u pogle-
du lake opstrukcije, a takode i da je daleko ¢e3ce
naden normalan nalaz kod kontrolne grupe. Ni u
jednoj grupi nije zabeleZzena teSka opstrukcija
repiratornih puteva.lspitivanjem sluha audio-
gramom (tabela 5) pokazalo se da je lako
ostecenje sluha kao i ukupan poremeca;j sluha u
znatno vecem obimu prisutan kod radnika
eksponirane grupe. Ni u jednoj grupi nije
otkriveno trsko ostecenje sluha.

Tabela 8. Rezultati dobijeni ispitivanjem sluha

ekspanirana grupa kontrolna grupa |
nalaz broj % broj o, test P
s IR 7] 4 s00[ 220 <005
[srednje tedko
némﬁime sluha 2 167 1 1250 010 ns
tedka nitecene|
ki il il i
il tedko
oftetenje sluha / / / / / /
lan nalaz 101 84,16 75 9375] 223 <005
ukupno 120 100,00 80 100,00 / /
15
5 = O kontrola
0
lako sredng tedka wio tedko
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ZAKLJUCAK | PREDLOZI MERA PREVENCIJE

1. Analizom radnog procesa radnika (nase
eksponirane grupe) u Fabrici unutradnjih guma u
Babusnici utvrdili smo prisustvo sledecih Stetnos-
ti: hemijske Stetnoti, prasina, buka, nepovoljni
mikroklimatski uslovi, nefizioloski polozaj tela -
dugotrajno stajanje, srednje tezak fizicki rad,
smenski i normiran rad. Radnu sredinu kontrolne
grupe (zaposljenih na upravno-pravnim i admin-
istrativnim posloma) karakteriSu: nefizioloSki
polozaj tela - dugotrajno sedenje i pojacana
odgovornost za sredstva i ljude.

2. Eksponirani radnici naje$¢e boluju od
poremecaja sluha, hroniénog bronhitisa,
poremecaja vida, poviSenog krvnog pritiska,
prosirenih vena na donjim ekstremitetima i psi-
hosomatskih poremecaja. Kontrolna grupa radni-
ka pre svega boluje od poremecaja vida, bolesti
KVS-a i psihosomatskih  poremecaja.
Uporedivanjem zdravstvenog stanja ovih dveju
grupa, uocava se da su eksponirani radnici sta-
tisticki zna€ajno viSe obolevali od hronénog bron-
hitisa, poremecaja sluha i prosirenih vena na
donjim ekstremitetima od kontrolne grupe.

3. Ovim istrazivanjem nije utvrdeno posto-
janje ni jednog profesionalnog oboljenja sa liste
profesionalnih oboljenja, ali se moze govoriti da
postoji oboljevanje u vezi sa radom: psihoso-
matske bolesti, bolesti KVS-a, respiratornog sis-
tema i lokomotornog aparata.

4. Od higijensko-tehnicih mera za preven-
ciju predlazemo poboljSanje klimatizacije radi
regulisanja mikroklimatskih faktora, s obzirom da
se postoje¢a pokazala nedovoljno efikasnom,

unapredenje ops3te i li€ne higijene kao i
pridrzavanje propisanih mera o koriséenju li¢ne
zastitne opreme za zastitu od prasine i buke.

5. Od organizacionih preventivnih mera
predlazemo smanjenje nivoa buke u procesu
vulkanizacije gume i poboljSanje ventilacije kod
radnika na kontroli gotovih guma (visoka kon-
centracija aromata).

6. Od medicinskih mera predlazemo da se
kod prijema radnika obave prethodni pregledi,
posebno testovi za plucnu funkciju, periodi¢ni
pregledi prema utvrdenim Stetnostima, ciljani
pregledi kod radnika sa izmenjenim zdravstven-
im stanjem i usmerena rekreacija radnika kao i
rehabilitacija po potrebi.
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DOMINANTNA LATERALIZOVANOST DECE SA RIZIKOM

Vesna Jocié
Institut za eksperimentalnu fonetiku i patologiju govora Beograd
(Centar za ranu habilitaciju govora i jezika Pirot)

SAZETAK: Dominantna lateralizovanost, kao pojava vodedeg &ula ili ekstremiteta pri obavijanju
sloZenih psihomotorickih aktivnosti, ukazuje na nivo dogradenosti i zrelosti CNS-a i PMS-a. Pojava
dislateralizovanosti Cesto poviaci za sobom remecenje doZivijaja odnosa u prostoru i praktognosticke
organizovanosti, kao osnove saznajnih procesa.

Poznavanje lateralizovanosti podrazumeva ovladavanje prethodnim slojevima doZivijaja telesne
celovitosti (bazicnim doZivijajem telesnosti i poznavanjem topologije svog tela), kao i operativni nivo
mislfenja. Stoga fe veoma znalajan pokazatelj ne samo razvoja psihomotorike, vec i celokupnog
razvoja liénosti.

Lateralizovanost dominantnih hemisfera ispitivali smo na populaciji prevremeno rodene dece
(koja su imala najmanje tri prisutna riziko faktora na rodenju) N=60i dece rodene na vreme (bez riziko
faktora) N=60. Cilj rada je utvrdivanje dominantne lateralizovanosti ove populacije dece radi
neophodnosti to ranije detekcije dece ambidekstera i organizovanje tretmana usmeravanje domi-
nantne lateralizovanosti. U radu je koris¢en test lateralne dominacije iz baterije testova za procenu
psihomotorne organizovanosti.

KLJUCNE RECI: Centralni nervni sistem, psihomotomi spreg, prevremeno rodena deca, dominant-
na lateralizovanost.
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UVvOD:

Mozak deluje kao jedinstvena celina i prima
iste serije drazi na odgovaraju¢a mesta u obe
hemisfere. Da bi one postale jasan sadrzaj
svesti i dozivljaja, neophodno je da obe hemis-
fere mozga budu obavestene o percipiranom, i
tada jedna od njih treba da izvrdi sintezu i
preuzme vodenje tekuce drazi u svesti (Bojanin,
1985).

Specijalizacija funkcija leve i desne hem-
isfere mozga uslovljena je gradom i funkcijom
mozga. One imaju autonomne ali i meduzav-
isne funkcije. Vernike (1874) je otkrio da sve
funkcije imaju svoju motornu i senzornu
reprezentaciju u odgovarajuc¢im kortikalnim
regionima. Prekid veza izmedu motornih i sen-
zornih regiona usled lezija leve hemisfere,
dovodi do nastajanja razlicitih oblika afazije. U
osnovi govora, prema Breinu (1965), nalaze se
hijerarhijski strukturirane fizioloske sheme za
foneme, reci i recenice Te sheme imaju audi-
tivnu i motornu komponentu, a povezane su sa
fizioloSkim osnovama percepcije i misljenja,
istice S. Golubovi¢ (1996).

Dominacija hemisfera se odvija uporedo
sa sazrevanjem kore mozga. Razvijena primar-
na polja zahtevaju ucvricivanje lateralizovane
fiksiranosti, pojava sekundarnih  polja
omogucava integrisanje na nivou jednostrane
dominacije, dok razvoj tercijalnih polja ostvaru-
je integraciju na nivou mozga kao celine
(Bojanin, 1985).

Ozlede primarnih polja ostecuju funkciju
suprotne strane tela, dok ostecenja sekun-
darnih polja, dovode do ostecenja bihemisfernih
aktivnosti. Prema Vigotskom, lezija mozga
deteta u oblasti sekundarnih polja, ometa razvoj
misljenja, dok kod odraslih izaziva samo neke
pojave agnozija. (S. Golubovié, 1996).

U oblasti tercijalnih polja gubi se svaka
specifitnost drazi, pa i ona odredena lateralizo-
vanos$cu, jer je ovo oblast prepokrivanja koja
obezbeduje zajednicki rad razliitih analizatora i
izradu simbolickih shema koje leze u osnovi
kompleksnih formi saznajne delatnosti (Lurija,
1983).

Istrazivanja  Brancha, Milnera i
Rasmunssena (1964.) su pokazala da je 90%
ljudi sa levom dominacijom i 10% sa desnom
dominacijom, dok se kod Vladisavljevi¢ (1983.)
leva dominacija javlja u 99%. | Penfield i
Roberts (1959) su u svojoj studiji izneli podatak
da je posle hirurSke intervencije u levoj hemis-
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feri 72% bolesnika desnjaka imalo afaziju.
Hesaen i Sauguet 1971, Humphrey, Zangwill
1952, Subiran 1958 istakli su da je bolja prog-
noza kod povreda, u desnoj hemisferi.

De Renzi, Vignolo i saradnici (1962)
pokazali su da desna hemisfera nije podredena
levoj u pogledu svih funkcija. Misljenja su da
desna hemisfera ima vecu ulogu u culnim
opazanjima, osecanju za prostor, u muzici i
osecajnim reakcijama, dok je leva strana
povezana sa jezikom, slozenim Semama kretnji
i raspolaze mehanizmima prevodenja neu-
ralnog koda u lingvisticke obrasce. Dominacija
hemisfera, ili bolje reéi delova hemisfera, jednih
nad drugima, bilo promenljiva, dinamicna, bilo
fiksirana, uvek je najvida faza u procesu razvo-
ja integrativnih moc¢i mozga od integracija drazi
do odredivanja njihovih kvaliteta na nivou
inteligencije i misljenja.

Dominantna lateralizovanost oznacava
pojavu vodeceg ekstremiteta ili ¢ula pri obavl-
janju slozenih psihomotornih aktivnosti. To
omogucava da se podaci iz primarnih polja
sazmu i interpretiraju u sekundarnim poljima
jedne hemisfere. Razvojem dominantnih sekun-
darnih polja razvijaju se slozenije psihomaotorne
i senzomotorne aktivnosti u kojima ucestvuju
integrisane moci obe hemisfere. Lezija domi-
nantnih sekundarnih polja dovodi do afazija i
apraksija, pri ¢emu su ocuvane aktivnosti
vezane za primarna polja, ali je ometena orga-
nizacija za integrisanje funkcija tih struktura u
jedinstvenu celinu (Bojanin, 1985).

Na osnovu uvida u literaturu saznajemo
da se prva pojava dominantne lateralizovanosti
ostvaruje u 10. mesecu Zivota deteta. Ona se
fiksira u 12. mesecu i smatra se da prethodi
govoru i sve vise ucvrScuje do 18. meseca,
kada se i govor razvija u punoj meri. Proces
razvoja od ambivalentnosti pokreta do odabi-
ranja vodece desne ili leve ruke smatra se pro-
cesom sazrevanja.

U nasoj sredini se proces sazrevanja
dominacije ekstremiteta u manipulativnom polju
zavrSava izmedu 6-8 godine Zivota. Svaka
ambivalentnost pokreta posle tog perioda, pred-
stavlja usporenost sazrevanja strukture i funkci-
ja koje odreduju lateralizovanost pokreta
(Bojanin, 1985).

Lateralizovanost se odreduje na nivou
gornjih ekstremiteta (upotrebna, gestualna), na
nivou vida i sluha i na nivou donjih ekstremiteta.
Skladna psihomotorika podrazumeva jasnu lat-
eralizovanost bilo desnjacku, bilo po tipu
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levastva. O ambidekstriji ili oberukoj osobi se
govori kada je ambivalentna na jednom od
nivoa lateralizovanosti. Smatra se da je ambiva-
lencija bitna kada se pojavi na nivou razlike
izmedu upotrebne i gestualne lateralizovanosti.
Istarzivanja su pokazala da je ova dislateralizo-
vanost ¢eSc¢a kod dece sa disgrafijom. Ona je i
znacajan Cinilac diskognitivnog razvoja jer se
pokreti upotrebnog i gestualnog sloja centriraju
oko obe hemisfere, §to dovodi do dezintegraci-
je psihomotorne aktivnosti. Time se remeti
jasno poimanje i koncepcija prostora i pokreta,
tako da se formiraju nejasne pojmovne osnove
i remeti razvoj misljenja. Na toj osnovi formiraju
se problemi u€enja i Skolski neuspeh (Bojanin,
1985; Macesi¢, 1996).

Ucestalost pojedinih vidova lateralizo-
vanosti i dislateralizovanosti kod prevremeno
rodene dece, znatno se razlikuje od opste pop-
ulacije. Dednjacki tip je znatno redi nego u dece
opste populacije, nasuprot ambidekstriji i
levastvu, kao i procenat neharmonicne laterali-
zovanosti (Koji¢, 1992). Ovo se moze povezati
sa patoloSkom anamnezom i neonatalnim kom-
plikacijama koje uslovljavaju neuskladenost
upotrebne i gestualne lateralizovanosti.

U istrazivanju lateralizovanosti tela i
prostora u dece rodene kao prematurusi (6-9
god.) sa malom porodajnom tezinom i niskom
gestacijskom staro$éu do 30 nedelje gestacije i
sa normalnim neuroloskim nalazom rezultati su
pokazali da u oblasti dominantne lateralizo-
vanosti gornjih ekstremiteta preovladuje
desnostrana organizovanost pokreta u manipu-
lativnom polju i da se zastupljenost dominantne
lateralizovanosti po tipu levastva i ambivalenci-
je prevremeno rodene dece ne razlikuje
znacajno u odnosu na decu op3te populacije.
Dominantna lateralizovanost donjih ekstremite-
ta poklapa se sa dominantnom upotrebnom lat-
eralizovano$cu. Podaci o uskladenosti slojeva
dominantne lateralizovanosti ne ukazuju na
znacajnije razlike izmedu prevremeno rodene
dece i njihovih vrinjaka. Na testovima pozna-
vanja lateralizovanosti svog tela i tela drugih
izmedu poredenih grupa nema znacajnih razli-
ka u okviru uocavanja lateralizovanosti svog
tela dok je u poznavanju unakrsne lateralizo-
vanosti i lateralizovanosti tela drugog bilo
znacajne statisticke razlike.

S obzirom na razlike u postignucima,
mozda bi se moglo reci da, u ispitivane dece -
bivsih prematurusa, funkcionalna zrelost terci-
jalnih pola, odgovornih za sposobnost lateral-
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izacije prostora tela drugih i objektivnog prosto-
ra, nije dostigla nivo ocekivan uzrastom (M.
Gligorijevi¢,1989).

U istrazivanju lateralizovanosti nije posto-
jala znacajna razlika u lateralizovanosti kod 88-
oro prevremeno rodene dece i 80-oro terminske
dece. Samo 12% viSe prematurne dece je bilo
levoruko ili ambideksteri. Medutim, rezultati su
pokazali da postoji asocijacija izmedu ove pre-
maturne dece i kognitivnih deficita ponaSanja
(Ross-a i sar. 1992).

CILJ ISTRAZIVANJA:

Cilj istrazivanja je utvrdivanje nivoa i
dinamike dominantne lateralizovanosti prevre-
meno rodene dece (deca sa rizikom) i dece
rodene na vreme (bez prisutnih riziko faktora).

FORMIRANJE | OPIS UZORKA:

Uzorak ispitivane dece je odabran iz popu-
lacije 142-oje riziko dece registrovane u razvo-
jnom savetovalistu Decjeg dispanzera u Pirotu.
Psihomotorni razvoj ove dece prati se u
Razvojnom savetovaliStu od rodenja, tokom
ranog detinjstva, Skolskog uzrasta , a po potre-
bi, i kasnije.

Ispitivanjem je obuhvaceno 60 prevremeno
rodene dece starosti pet godina koja su zado-
voljila sledece kriterijume istrazivanja:
Prosetna tezina dece na rodenju manja od
2500gr (I- grupa: <1500gr, ll-grupa: 1501-
2000gr i lll-grupa: 2001-2480gr);

Duzina gestacije ispod 37 nedelja od vremena
koncepcije, 5to odgovara definiciji pojma pre-
maturiteta;

Abgar skor na rodenju u prvoj minuti (od 0-3, od
4-7iod 8-10);

Prisutna najmanije tri faktora rizika udruzena sa
prematuritetom;(asfiksija, hiperbilirubinemija,
respiratorni distres).

Normalan neuroloski nalaz.

Ovakav uzorak je sacinjavao eksperimental-
nu grupu (prevremeno rodena deca).

Iz ispitivanog uzorka isklju¢ena su deca koja
su imala vidljiva neurolo$ka ostecenja ( 6.3% je
imalo cerebralnu paralizu), mentalnu retardaci-
ju, kao i deca koja nisu saradivala.

U cilju poredenja rezultata istrazivanja, formi-
rana je kontrolna grupa koja je obuhvatila 60
zdrave dece rodene na vreme, bez prisutnih
riziko faktora na rodenju, ujednacena po polu i
starosti.
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Tako je konac¢no formiran uzorak sacinjavalo
60 dece rodenih pre vremena i 60 dece rodenih
na vreme, i to 30 decaka i 30 devojcica u svakoj
grupi, Cija se kalendarska starost krece od 4
godine i 10 meseci do 5 godina i jedan mesec
(nameran uzorak).

MERNI INSTRUMENT!:

U statistiCkoj obradi podataka koriéen je F test
znacajnosti (program MS Excel 2003).

REZULTATI ISTRAZIVANJA:

Deca eksperimantalne i kontrolne grupe reg-
istrovana su na sistematskom pregledu u trecoj
godini i do pocetka istrazivanja nisu bila obuh-
vacena logopedskim tretmanom. Prikupljene
podatke obradili smo i izlozili u vidu tabela i
grafikona.

Tabela 1: Uporedni rezultati dece E i K grupe na testu later-
alizovanosti gornjih ekstremiteta: a) upotrebna lateralizo-

vanost (N=120)

Grupe E |K
N L N
Desnjaci i3 -
Levaci
R
Ambidekste
rl 2
Svega 60

U E grupi ima 53 (88.3%) desnjaka, 5-oro dece
se sluzi levom rukom i 2-oje su ambideksteri. U
K grupi je veci broj desnjaka nego u E grupi. Na
nivou de$njastva lateralizovano je 58 (96.7%)
Grafikon 1
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dece, po tipu levastva 2-oje dece. Ambidekstralni
tip lateralizovanosti nije uocen kod ove dece.
Primecujemo da prematurusi na upotrebnoj later-
alizovanosti ¢e3ce ispoljavaju lateralizovanost po
tipu levaStva kao i ambidekstralni tip lateralizo-
vanosti u odnosu na decu rodenu na vreme.
Grafikon 1: Uporedni rezultati na testu lateralizo-
vanosti gornjih ekstremiteta dece E i K grupe
(N=120) a) upotrebna lateralizovanost

Tabela 2: Uporedni rezultati dece E i K grupe na testu later-
alizovanosti gornjih ekstremiteta b) gestualna lateralizo-

vanost (N=120)

Grupe

Degnjaci
Levaci
Ambideks
terl

Svega

U E grupi ispoljilo je 55 (91.7%) dece gestualnu
lateralizovanost na nivou desnjastva i 5 dece na
nivou levastva. Ambidekstralnog tipa nema. U K
grupi 59 (98.3%) dece je ispoljilo gestualnu later-
alizovanost na nivou deSnjastva i 1 dete na nivou
levastva. Gestualna lateralizovanost na nivou
ambidekstralnog nivoa nije uocena kod dece K
grupe.,

Prematurusi na gestualnoj lateralizovanosti
¢eSée ispoljavaju lateralizovanost po tipu
levaStva u odnosu na decu rodenu na vreme.

Grafikon 2: Uporedni rezultati na testu lateralizovanosti gorn-
Jih ekstremiteta dece E i K grupe (N=120) b) gestualna later-
alizovanost
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Tabela 3: Uporedni rezultati dece E i K grupe na testu later-
alizovanosti: Vizuelna lateralizovanost (N=120)

Grupe

Desnjaci
Levaci
Ambideks
teri

Svega

U E grupi ispoljilo je 51 (85%) dece vizuelnu lat-
eralizovanost na nivou desnjastva i 9 (15%) dece
na nivou levastva. Nema ambidekstralne lateral-
izovanosti. Deca K grupe pokazuju vizuelnu lat-
eralizovanost na nivou desnjastva 58 (96.7%) i 2
dece na nivou levastva.

Prematurusi na vizuelnoj lateralizovanosti cesce
ispoljavaju lateralizovanost po tipu levastva u
odnosu na svoje vrinjake rodene na vreme.

Grafikon 3: Uporedni rezultati vizuelne lateralizovanosti dece
E i K grupe (N=120)
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Tabela 4: Uporedni rezultati dece E i K grupe na testu later-
alizovanosti: Auditivna lateralizovanost (N=120)

Grupe

De¥njaci
Levaci
Ambidcks
teri

Svega

Deca E grupe imaju auditivnu lateralizovanost na
nivou desnjastva 49 (81.7%) dece, na nivou
levastva 8 (13.3%) dece, dok je auditivna lateral-
izovanost na nivou ambidekstralnog tipa uo¢ena
kod 3-oje dece. Kod dece K grupe auditivhu lat-
eralizovanost na nivou deSnjastva ispoljava 58
(96.7%) dece, a na nivou levastva 2-je dece
rodene na vreme. Ova deca ne pokazuju
ambidekstralni tip lateralizovanosti.
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Prematurusi na auditivnoj lateralizovanosti esce
ispoljavaju lateralizovanost po tipu levastva i

ambidekstralnog tipa u odnosu na decu rodenu
na vreme.

Grafikon 4: Uporedni rezultati auditivne lateralizovanosti dece
E i K grupe (N=120)
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Tabela 5: Uporedni rezultati dece E i K grupe na testu later-
alizovanosti donjih ekstremiteta (N=120)

Grupe

Dednjaci
Levaci
Ambideks
teri

Svega

-

U E grupi nalazimo kod 53 (88.3%) dece lateral-
izovanost donjih ekstremiteta po tipu desnjastva,
kod 5-oro po tipu levastva i 2-oje dece su
ambideksteri. U K grupi 58 (96.7%) dece lateral-

Grafikon 5.
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izovano je na nivou desnjastva, a 2-je je laterali-
zovano po tipu levastva. Kod ove dece nije
uocen ambidekstralni tip lateralizovanosti donjih
ekstremiteta.

Prematurusi na lateralizovanosti donjih ekstrem-
iteta ispoljavaju cesce tip levastva i ambidek-
stralni tip u odnosu na decu rodenu na vreme.
Grafikon 5: Uporedni rezultati na testu lateralizo-
vanosti donjih ekstremiteta dece E i K grupe
(N=120)

Na testu lateralne dominacije dobijeni rezultati
ukazuju da niska porodajna tezina (<1500gr i
1501-2000gr) i pol nisu znacajno uticali na ispiti-
vane vidove dominantne lateralizovanosti.

ZAKLJUCAK:

Pracenje procesa maturacije CNS-a i psiho-
motorickog sprega (PMS) u prenatalnom i post-
natalnom periodu omogucilo je uvid u
zakonomernosti razvoja psihomotorike, koji
neposredno zavisi od nivoa njihove strukturne i
funkcionalne izdiferenciranosti (M. Gligorijevic,
1989).

Prema savremenim shvatanjima covek
nasleduje gradijent lateralizovanosti koji uslovlja-
va brze sazrevanje funkcija leve hemisfere, kao i
brzu specijalizaciju hemisfera sto je najizrazenije
kod pripadnika muskog pola.

Desna hemisfera ima dominantnu ulogu u
prenoSenju nelingvistiCkih, prostornih informaci-
ja, kod decaka vec¢ na uzrastu od 6 godina a kod
devojéica postoji bilateralna reprezentacija ove
funkcije sve do 13 godina.

Saxby & Brydon (1984) su ispitivali dominantnost
desne hemisfere nakon rodenja. Oko 70% dece
je pokazivalo anatomsku i bihejvioralnu asimetri-
ju, favorizuju¢i dominaciju leve hemisfere za
razvoj govora. Na uzrastu od tri godine, 90%
dece je pokazivalo dominaciju desne ruke pri
bimanuelnim pokretima. Deca koriste desnu ruku
viSe nego odrasli. Lateralizacija ruku se
utemeljuje vec¢ oko druge godine, a noge nesto
kasnije, posle pete godine zivota.

Vecina nas nasleduje gen koji podstice
razvoj leve hemisfere tj. desnostranu manuelnu
lateralizovanost. Osobe koje nemaju ovaj gen
lateralizuju se pod uticajem spoljasnje sredine.
Rano ostecenje CNS-a koje remeti odnose cere-
bralne i manuelne lateralizovanosti moze dovesti
do levastva (ISpanovic, 1986).

Kod dece opSte populacije dominantna strana

upotrebne i gestualne lateralizovanosti se
najcesce poklapaju, kao i lateralizovanost donjih
ekstremiteta sa upotrebnom lateralizovanoscu
gornjih ekstremiteta.

Francuski autori su uodili da je kontradik-
torna lateralizovanost u¢estalija medu decom sa
patoloSkom anamnezom. Dejstvo patoloskih fak-
tora se ogleda na mestu spoja izmedu neurobio-
loske strukture i njene funkcije.

Kontradiktorna lateralizovanost
onemogucava ovladavanje predstavnim pros-
torom i ometa uspe3no organizovanje manipula-
tivnih aktivnosti u grafomotornom prostoru (M.
Markovi¢, 1993).

Nedefinisana lateralizovanost ¢esto je u
osnovi disharmoniénog psihomotornog i gov-
ornog razvoja, kao i specificnih smetnji uenja i
ponasanja. Dislateralizovanost kod dece koja u
anamnezi imaju neki bioloski riziko faktor ukazu-
je na neophodnost Sto ranije detekcije dece
ambidekstera i organizovanja tretmana usmera-
vanja dominantne lateralizovanosti  (S.
Golubovi¢, 2000).

Problem otkrivanja i usmeravanja laterali-
zovanosti pokreta ve¢ zadire u problem ori-
jentacije u prostoru. Javlja se u tri sloja, i to u
sloju neposrednog senzornog dozivljavanja na
sebi (1), zatim u sloju odnosa lateralizovanosti
tela na sebi sa lateralizovano$cu prostora i tela
drugih (2), i u sloju saznanja i primene pojmova
o lateralizovanosti na predstavnom nivou uz
ukljuéivanje osvojenih pojmova o lateralizo-
vanosti u logi¢ke misaone operacije (3).

U ispitivanom uzorku zastupljenost domi-
nantne lateralizovanosti po tipu levastva i
ambidekstrije prevremeno rodene dece ne raz-
likuje se zna¢ajno u odnosu na decu opste pop-
ulacije.

Upotrebna lateralizovanost zavisi od utica-
ja socijalne sredine koja ¢esto nadvlada urodenu
lateralizovanost. Desnostrana upotrebna laterali-
zovanost uz prisustvo levostrane gestualne later-
alizovanosti moze biti oblik prilagodavanja soci-
jalnoj sredini.

Poklapanje dominantne lateralizovanosti
vida sa upotrebnom lateralizovano$cu gornjih
ekstremiteta kod prevremeno rodene dece nije
najbolje uskladena $to je razumljivo kada znamo
da prematurusi male gestacije duze borave u
inkubatorima $to usporava razvoj vizuomotorne
kontrole, usled senzorne deprivacije i duge oksi-
genacije.

Neharmonicnu lateralizovanost vida i ges-
tualne lateralizovanosti nalazimo kod prematu-
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rusa u manjoj meri te ova veza znaci da postoji
sklad izmedu voljne aktivnosti i vida u sklopu
vizuomotorne kontrole, 5to je veoma bitno za
vrdenje manipulativnih aktivnosti (uspesnost pre-
maturusa na testu imitacije pokreta).

Dominantna lateralizovanost donjih

ekstremiteta, iako nezavisna od uticaja socijalne
sredine, u ovom istrazivanju poklapa se sa dom-
inantnom upotrebnom lateralizovano$cu (bilo po
tipu levastva ili po tipu desnjastva).
Mozemo zakljuciti da je lateralizovanost na svim
nivoima po tipu levastva i ambidekstralnog tipa
kod prevremeno rodene dece ¢esca u odnosu na
decu rodenu na vreme, ali se znacajno ne raz-
likuje u odnosu na decu rodenu u terminu.

Lateralizovanost po tipu levastva u grupi
prematurusa ispoljilo je 5 (8.3%) dece, dok je
ovaj tip lateralizovanosti ispoljilo 2 (3.3%) dece
rodene na vreme. Ambidekstralni tip ispoljilo je 2
(3.3%) dece prematurusa. Deca rodena na
vreme nisu ispoljila ambidekstralni tip lateralizo-
vanosti.

Niska porodajna tezina i pol ispitivanog
uzorka prevremeno rodene dece nisu znacajno
uticali na ispitivane vidove dominantne lateralizo-
vanosti.

Smatramo da dominantna lateralizovanost
dece ispitivanog uzorka jo$ uvek nije konacno

definisana, te bi retestiranje na kasnijem uzrastu
posle Seste godine dalo indikativnije rezultate.
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2. Bojanin S. i sar.: PRIRUCNIK ZA PROCENU PSIHOMO-
TORNOG RAZVOJA PREDSKOLSKE DECE, Institut za
mentalno zdravlje, Beograd, 1984

3. Bojanin S. i sar.: PIJAZE U NEUROPSIHOLOGHJI
RAZVOJNOG DOBA, Beogradska defektoloska Skola, br 2,
decembar 1996.

4. Gligorijevic M.: LATERALIZOVANOST TELA | PROSTO-
RA U DECE ROBPENE KAO PREMATURUSI, Psihijatrija
danas, 21; 2-3; 243-252, 1989.

5. Golubavic S. & Markovic M. &Brakus R.: LATERALIZO-
VANOST DECE SA RIZIKOM. Beogradska defektoloska
skola, Beograd, br. 1, 2000.

6. Golubovi¢ S.: DISLEKSIJA, Univerzitet u Beogradu,
Beograd, 2000. .

7. Markovi¢ M.: PSIHOMOTORNI | GOVORNI RAZVOJ
DECE ROPENE SA RIZIKOM NA UZRASTU OD 3 GODINE,
Magistarski rad odbranjen na MZC Univerziteta u Beogradu,
1993.

Mr sci. Vesna Jocic, logoped i surdoaudiolog
Centar za ranu habilitaciju govora i jezika Pirot (IEFPG - Beograd)
Dediji dispanzer, Kej b.b.; 18300 Pirot
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VIZIJA LECENJA KARIJESA U XXI VEKU "MINIMUM INTERVENCIJE"

Dragana Anti¢,
Sluzba dedje i preventivne stomatologije, Dom zdravlja Pirot
SAZETAK: Prema raspoloZivim epidemiolodkim podacima na podetku XXI veka, Republika Srbija se

ubraja u zemlje sa visokom prevalencom oralnih bolesti. Zbog toga je neophodno u XXl veku, koji je
progladen za vek “preventivne stomatologije” uciniti posebne napore da se oralno zdravife gradana

Srbije unapredi.

KLJUCNE RECI: oralno zdravije, preventivna stomatologija

Prema

raspolozivim epidemioloskim
podacima na pocetku XXI| veka, Republika
Srbija se ubraja u zemlje sa visokom prevalen-
com oralnih bolesti. Zbog toga je neophodno u
XXI veku, koji je proglasen za vek "preventivne
stomatologije", uCiniti posebne napore da se
oralno zdravlje gradana Srbije unapredi.

Stanje usta i zuba kod dece je znacajno i
u zdravlju i u bolesti. Usta su "ulazno" mesto za
ishranu i izvor komunikacije. Ove funkcije
znacajno utiCu na rast i razvoj deteta, pa bolesti
zuba i usta mogu da naruSe oba ova procesa.
Osim toga uoavanjem veze izmedu bolesti
periodoncijuma i oboljenje srca, zdravlja zuba
majke i prevremenog radanja, nivoa olova u
serumu i karijesa, otitis medija i malokluzije,
kao i kontroverza o bakterijemiji poreklom iz
usne duplje i potrebi profilakse antibioticima,
podupire se koncept da su oralno zdravlje i sis-
temsko zdravlje tesno povezani.
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Gled je najbolije mineralizovano tkivo
Covedijeg organizma - karijes je oboljenje koje
pocinje na gledi, razarajuci vrlo stabilnu kristal-
nu reSetku hidroksi-apatita.

Zubni karijes je zarazna bolest koja trazi
prijeméivog domacina i prisutnost kariogenih
bakterija plaka kojima pogoduje ishrana sa
visokim uc¢eScem Secera. Ako su prisutna sva fri
faktura bakterije fermentiSu Secere, stvarajuci
kiselinu koja snizava normalno neutralni pH
oralne okoline. Kiselina zatim napada gled koja
gubi svoje minerale. Posle demineralizacije
nastaje karijes. Medutim, karijes je oboljenje
reverzibilnog karaktera koje moze da se spreci
sve dok ne nastane kavitacija. Ovaj proces je
potpuno prirodan. Pliuvacka je primerni prirodni
odbrambeni sistem protiv karijesa. Pljuvacka
smanjuje frikciju gledi, ispira bakterije i hranu sa
zuba, pomaze da se neutraliSe kiselina i
zasicuje jone, koji remineralizuju gled. Ako je taj
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sistem neodgovarajuci, na primer ako je plju-
vacka nedovaljna ili ako ima previSe bakterija
koje proizvode kiselinu usled lose oralne higi-
jene ili ishrane, razvoj karijesne bolesti moze da
uzme maha i da napreduje. Zato za prevenciju
karijesa treba utvrditi da li je pancijentova plju-
vacka sposobna da zastiti oralnu okolinu, a ako
nije zasto nije, tako da se specificno moze
odrediti problem. Pacijenta takode treba ispitati
o nalinu zivota, prehrambenim navikama i
navikama oralne higijene.

Ako se specificno odrede moguci faktori rizika
karijesa, mogu da se preporuce i optimalne
mere prevencije. U zavisnosti od dijagnoze one
podrazumevaju:

- Podsticaj da se promeni ishrana i nacin
Zivota

- Edukaciju oralne higijene, posebno o
upotrebi proizvoda koji sadrze fluoride.

- Iniciranje redovnih pregleda ukljuéujudi

zastitu fisura i janica zuba postupkom "zalivan-
ja", zatim bakterijske testove i ispitivanje plju-
vacke.

- Profesionalno ¢iScenje zuba

Boljim razumevanjem karijesne bolesti i
leCenja, stomatologija se krec¢e od hiruskog do
terapijskog pristupa minimalne prevencije. Kroz
nekoliko godina hirusko ostranjivanje karijesa
moze biti poslednji stadijum le¢enja, a ne prvi:
identifikuj, sprec€i, pa tek onda obnovi. Takode
mnoge stomatolo$ke ordinacije ¢e nositi naziv
ordinacije “minimalne intervencije”. Naglaskom
na utvrdivanju i prevenciji, negovanjem dobrog
odnosa izmedu stomatologa i pacijenta u ordi-
naciji, trebalo bi da viSe pacijenata dolaze u
ordinaciju, na redovne kontrole i jednostavne
preventivne mere zastite od karijesa a da se
broj hiruskih intervencija smaniji.

Preferiranje prevencije karijesa u odnosu
na hirusku intervenciju, trebalo bi da postane
glavni trend u buducénosti.

Dr Dragana Anti¢, spec. dedfe i preventivne stomatologije
Sluzba decje i preventivhe stomatologije

Dom zdravlja Pirot

Ul. Kej b.b. 18300 Pirot
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Znanje [ zdravije
SU YeSUrs/
novog milenijuma

ZDRAVSTVENI CENTAR PIROT
www.z¢pirot.co.yu
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uputstvo saradnicima -

Medicus objavljuje radove koji ranije nisu objavljivani ili su
objavljivani delimicno. Prihvaéeni radovi se objavjuju po
redosledu koji odreduje uredivacki odbor. Uz rad, na posebnom
listu treba dostavit i: 1. izjavu da rad do sada nije (ili je deli-
micno) objavljen ili prihvacen za Stampu u drugom ¢asopisu; 2.
potpise svih koautora; 3. ime, taénu adresu, broj telefona za
kontakt i ziro raéun prvog autora. Za objavljene radove,
Medicus zadrzava autorsko pravo.

Radove slati na adresu: Zdravstveni centar Pirot, ul.
Vojvode Moméila bb, 18300 Pirot sa naznakom "za Medicus", ili
na e-mail. medicuspi@ptt.yu.

U Medicusu se objavljuju uvodnici, nauéni i strucni élanci,
prethodna ili kratka saop3tenja, revijski radovi tipa op3teg pre-
gleda, aktuelne teme ili analize, kazuistika, ¢lanci iz istorije
medicine, pisma urednidtvu, izvedtaji sa naucnih i struénih
skupova, prikazi knjiga, referati iz naucne strucne literature i
drugi prilozi. Radovi se objavljuju na srpskom jeziku sa apstrak-
tom na srpskom i engleskom. lzuzetni ¢lanci (posebno nauéni)
se objavljuju na engleskom jeziku sa opS$irnijim apstraktom na
srpskom.

Rukopisi treba da budu pregledni: tekst u dvoredu, font 10
pt, stampani u dva primerka na laserskom $tampacu na formatu
papira A4 i levom marginom 4 cm.

Dostaviti rad na disketi 3,5". Rad treba da bude kucan u Wordu,
font Arial 10pt, latinica, line spacing: single, viSejezi¢ka podrs-
ka: Slovenian tastatura. Ne uredivati tekst: kucati samo znake
interpukcije, velika i mala slova i novi pasus (paragraf).
Izbegavati BOLD i ITALIC. Dostaviti kao *.txt file. Tabele i
grafikone dostaviti kao zasebne fajlove sa naznaéenim redosle-
dom pojavljivanja u tekstu. Vodite racuna da budu pregledni u
crno-beloj varijanti. Radovi se §tampaju u jednoj boji.

Prispeli radovi anonimnio podlezu uredivackoj obradi i recenzi-
ji. Primedbe i sugestije urednika i recenzenata se dostavljaju
autoru radi konaénog oblikovanja. Otisak ¢lanka se Salje autoru
na korekturu koju treba uraditi €itko, olovkom u baji, i vratiti u
roku od 5 dana. Rukopisi radova prihvacenih za Stampu ne
vraéaju se autoru.

Priprema rada

Delovi rada su: naslovna strana, apstrakt sa kljuénim
re¢ima, tekst i literatura.
1.  Naslovna strana
a) naslov treba da bude kratak, jasan i informativan i da
odgovara sadrzaju rada. Podnaslove treba izbegavati.
b) ispisuju se puna imena i prezimena autora sa navodenjem
najvisih nauénih i struénih znanja.
c) navode se puni nazivi ustanove i odeljenja u kojim je rad
obavljen i mesta u kojima se ustnove nalaze.
2. SaZetak i kijucne reci
Na drugoj stranici se nalazi sazetak, do 150 reci za naucne i
struéne Clanke (250 za struktuirani apstrakt) i do 100 reéi za
kazuistiku, koji se piSe na srpskom i engleskom jeziku. Ispod
sazetka sa podnaslovom "klju¢ne redi", dati 3-10 kljuénih reci ili
kratkih izraza.
3.  Tekst ¢lanka
Tekst sadrzi sledeca poglavija: uvod, metode, rezultate i
diskusiju. Zakljutak mozZe da bude posebno poglavije ili se
iznese u poslednjem pasusu diskusije.
U uvodu navesti cilj rada. Ukratko izneti razoge za studiju ili
posmatranje. Navesti samo strogo relevantne podatke iz litera-
ture i ne iznositi opSirna razmatranja o predmetu rada. Ne
iznositi podatke ili zakljucke iz rada o kome se izveStava.

Metode. Jasno opisati izbor metoda posmatranja ili
eksperimentalnih matoda (ispitanici ili eksperimentalne Zivotin-
je, ukljuéujuci kontrolne). Indentifikovati metode, aparaturu (ime
i adresa proizvodaca u zagradi) i proceduru dovoljno detaljno
da se omoguci reprodukcija rezultata od strane drugih autora.
Navesti podatke iz literature za uhodane metode, ukljuéujuéi i
statisticke. Tacno indetifikovati sve primenjene lekove i
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hemikalije, uklju¢ujuci genericko ime, doze i nacine davanja.

Rezlutate prikazati logickim redosledom u tekstu, tabela-
ma i ilustracijama. U tekstu naglasiti ili sumirati samo zanacajna
zapaZanja.

U diskusiji naglasiti nove i znacajne aspekte studije i
zakljucke koji iz njih slede. Posmatranja dovesti u vezu sa
drugim relevantnim studijama. Povezati zaklju¢ke sa ciljevima
rada, ali izbegavati nesumljive tvrdnje i zakljucke koje podaci iz
rada ne podrzavaju u potpunosti.

Literatura. Literatura se popisuje rednim brojevima pod
kojima se citat pojavljuje u tekstu. Navode se svi autori ali ako
broj prelazi 6, navodi se 6 i dodaje. et al. Svi podaci o citiranoj
literaturi moraju biti tacni. Autor je obavezan da cititirani rad
sravni sa originalom. Ne prihvata se citiranje apstrakia, sekun-
darnih publikacija, usmenih saop3tenja, nepublikovanih radova,
sluzbenih i poverljivih dokumenata. Radovi koji su prihvaceni za
Stampu ali jo§ nisu objavljeni navode se uz dodatak "u Stampi".
Rukopisi koji su predati, ali jos nisu prihvaceni za Stampu, u tek-
stu se citiraju kao "neobjavljeni podaci” (u zagradi).

Primeri oblika referenci:

- Stankovi¢ N, Petrovi¢ M, Ignjatovi¢, Jevtic M, Kovacevic .
Komplikacije posle primarnog hirurSkog zbrinjavanja ratnih
povreda kolona i rektuma. Vojnosanit Pregl 1977; 54(3): 203-8.
- Ringsven MK, Bond D. Gerontology and leadersjhip skills for
nurses.2nd ed. Alban (NZ): Delmar Publishers; 1966.

Phillips SJ, Whisnant JP. Hyipertension and stroke. In: Laragh
JH, Brenner BM, editors. Hypertension: pathophysiclogy, diag-
nosis, and management. 2nd ed. New York: Raven Press;
1995. p. 465-78.

- Bengtsson S, Solheim BG. Enforcement of data protection,
privady and securizy in medical intormatisc. In: Lun KC,
Degoulet P, Piemme TE, Rienhoff O, editors. MEDINFO 92.
Proceedigs of the 7th World Congress on Mwdical Infomatics,
1992 Sep 6-10; geneva, Switzerland. Amsterdam: North-
Holland, 1992. p. 1561-5.

Tabele. Sve tabele se rade u Wordu na posebnom fajlu,
najvece Sirine do 14cm, font Arial 12, line spacing single.
Obelezavaju se arapskim brojevima, redosledom pojavljivanja u
desnom uglu (tabela 1) a svakoj se daje poseban naslov.
Objasnjenja se daju u fusnoti. Za fusnotu koristiti simbol *, **,
***... Svaka tabela mora da se navede u tekstu. Ako se koriste
tudi podaci, obavezno ih navesti kao i svaki drugi podatak iz lit-
erature.

lustracife. Slike (crtezi, grafikoni, dijagrami, $Seme) se
predaju u 2(+1 na disketi) primerka, a fotografije u jednom.
Fotografije treba da budu crno-bele, ostre, na glatkom papiru,
formata dopisnice. Slova, brojevi i simboli treba da budu jasni i
ujednaceni, a dovoljne veli¢ine da prilikom umanjivanja budu
Citlivi. Na svakoj slici treba na poledini, tankom oclovkom,
oznaciti broj slike, ime prvog autora, gornji kraj slike i broj pod
kojim se navodi u tekstu (sl.1; sl.2 itd). Ukoliko je slika vec
negde objavljena, treba citirati izvor.

Legende. za ilustraciju se piSu na posebnom listu hartije,
koristec¢i arapske brojeve. Ukoliko se koriste simboli, strelice,
brojevi ili slova za objasnjavanje pojedinog dela ilustracije, svaki
pojedinaéno treba objasniti u legendi. Za fotomikrografije
navesti unutradnju skalu i metod bojenja.

Skradenice | simboli. Koristiti samo standardne
skracenice. Izbegavati ih u naslovu i rezimeu. Pun naziv sa
skracenicom u zagradi treba dati kod prvog pominjanja u tekstu.

Detaljno uputstvo se moZe dobiti u redakciji.
010/333-101;
e-mail: pibolnicawptt.yu
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