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Uloga porodice u lijecenju bolesnika sa
shizofrenijom

Vladimir Stojicié

JZU Institut za zastitu zdravlja R. Srpske, Banja Luka, Republika Srpska, Bosna i
Hercegovina

Kratak sadrzaj

Uvod. Ukljucenost porodice u lijecenje bolesnika je znacajno, jer uti¢e na
troskove i ishod oboljenja. Cilj rada je ispitati kolika je uklju¢enost i podrska
porodice u lije¢enju pacijenata oboljelih od shizofrenije.

Metode. Uzorak je ¢inilo 100 bolesnika sa dijagnozom shizofrenije koji su
lije¢eni u JZU ,,Sveti apostol Luka” u Doboju. Ukljuceni su pacijenti oba pola
stariji od 18 godina, od kojih 39 Zena. Pacijenti su izabrani metodom slucajnog
izbora. Kriterijum za ukljudivanje je bila dijagnoza shizofrenije postavljena
od strane psihijatra. Za studiju je dizajniran upitnik koji omogucava uvid u
sociodemografske podatke, duzinu, nacin lijecenja, ukljuc¢enost i podrsku
¢lanova porodice tokom lijec¢enja.

Rezultati. Medu ispitanim bolesnicima 42% se nikada nije Zenilo, 21% je bilo
razvedenih, a 31% u braku. Iz grupe razvedenih, 7/21 bolesnika je imalo preko
tri komorbiditeta, dok je kod onih u braku komorbiditet imalo 3/31 bolesnika.
Najces¢i komorbiditet je bila hipertenzija (25 bolesnika) i hiperlipidemija (16
bolesnika). Proporcionalno ve¢i broj razvednih bolesnika je hospitalizovan dva
ili tri puta (7/22) u odnosu na one u braku (4/37). Stalna saradnja porodice i
bolesnika postojala je kod 28%, povremena kod 32%, slaba kod 28%, a nikakva
kod 14% bolesnika. Bolesnici kod kojih je saradnja sa porodicom slaba ili nije
postojala imali su veci broj hospitalizacija (15/42 preko tri hospitalizacije) od
onih ¢ije su porodice saradivale u lije¢enju (7/58 preko tri hospitalizacije).
Zakljucak. Kod manje od jedne trec¢ine ispitanih bolesnika sa shizofrenijom
postojala je stalna saradnja porodice u lijecenju. Lijecenje bolesnika bez podrske,
saradnje i uklju¢enosti ¢lanova porodice je povezano sa ¢es¢im pogorsanjima
i hospitalizacijama.

Kljuéne rijeci: porodica, ukljucenost, shizofrenija, rehospitalizacija

Uvod znacajno utice na troskove i ishod

oboljenja. Podrska koju pruzaju
U danasnje vrijeme kada su trosk-  ¢lanovi porodice ili bliske osobe
ovi lije¢enja mnogih oboljenja  oboljelim od shizofrenije viSestru-
veoma visoki, uklju¢enost porod- ko je korisna. Zbog oboljenja je
ice u lijecenje je veoma bitno, jer  naj¢e$¢e smanjena sposobnost
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bolesnika za socijalne kontakte, pa Zive prili¢no
izolovano i usamljeno. U kriznim situacijama,
ali i kod rjesavanja svakodnevnih problema,
neophodna im je pomo¢ porodice i sredine.

Porodica igra vrlo vaznu ulogu kod ranog
otkrivanja znakova bolesti ili pogorsanja.
Clanovi porodice bolesnika moraju dobro da
poznaju sve ¢injenice u vezi sa boles¢u, koje
mogu dobiti u okviru psihoedukativnih grupa
za ¢lanove porodice [1]. Cilj takvih psihoeduka-
tivnih grupa je uspostavljanje konstruktivnog
partnerstva izmedu bolesnika, porodice i lje-
kara.

Korisne psihosocijalne intervencije su:
edukacija bolesnika i porodice o bolesti, psi-
hosocijalna rehabilitacija koja uklju¢uje uc¢enje
socijalnih vjestina, okupacijsku, rekreativnu i
razne oblike kreativne terapije, radne programe
s radnim osposobljavanjem, a za teZe slucajeve
preporucuje se posebno vodenje slucaja (case
management) [2].

Oboljeli od shizofrenije imaju vedi rizik
od bolesti i prerane smrti u odnosu na opstu
populaciju [3]. Kao vazni faktori navode se
povecanje psihickog i fizickog stresa, nega-
tivni simptomi, gubitak realnosti i inicijative.
Spoljasnji uzroci uklju¢uju nezdrav stil Zivota,
pusenje, konzumiranje brze hrane, nedostatak
tizicke aktivnosti i nuspojave farmakoterapije
[4,5]. Antipsihotici takode povecavaju rizik
za razvoj metaboli¢kog sindroma i dijabetes
melitusa [6].

Cilj rada je ispitati kolika je ukljuc¢enost i
podrska porodice u lije¢enju pacijenata obol-
jelih od shizofrenije.

Metode rada

Uzorak je ¢inilo 100 bolesnika sa shizofrenijom
koji su lije¢eni u JZU ,Sveti apostol Luka” u
Doboju. Ukljuceni su pacijenti oba pola stariji
od 18 godina, od toga 39 Zena i 61 muskarac.
Pacijenti su izabrani metodom slucajnog izbo-
ra. Kriterijum za ukljucivanje je bila dijagnoza
shizofrenije postavljena od strane psihijatra.

Za ovu studiju sastavljen je upitnik koji
je omogucavao uvid u sociodemografske po-
datke, duzinu i nacin lijecenja, te ukljucenost
i podrsku ¢lanova porodice tokom lijecenja.
Upitnik je podijeljen u vise segmenata koji
daju informacije:

- liéne: godine, pol, stru¢na sprema,
bracni status, zaposlenje;

- Kklini¢ke: duzina trajanja bolesti, terapi-
ja, ostale terapijske procedure, vrijed-
nost krvnog pritiska, indeks tjelesne
mase, glikemija, lipidni profil;

- postojanje komorbiditeta.

Dobijeni podaci su analizirani koris¢enjem
deskriptivnih statistickih metoda.

Rezultati

Tabela 1 prikazuje odnos pola i zaposlenosti sa
jedne strane i bra¢nog stanja sa druge. Najvise
muskih pacijenata se nikada nije Zenilo, pa o
njima brigu obi¢no preuzima porodica, zatim
slijede oZenjeni, pa razvedeni, a najmanje je
udovaca. Kod Zenskih pacijenata najvise ih je

Tabela 1. Odnos bra¢nog stanja i pola, zaposlenosti i broja komorbiditeta ispitanika

Bracno stanje

U braku Razveden Nikad se nije Zenio/udavala Udovac/udovica
Pol muskarci 14 11 33 3
zene 17 10 3
zaposlen 4 3 0
Zaposlenost nezaposlen 18 10 23 1
u penziji 9 8 14 5
0 14 10 23 3
Broj 1-2 14 4 0
komorbiditeta 3.4 0
>4 3 3
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Grafikon 3. Ukljucenost ¢lanova porodice u proces
lijecenja

u braku, potom slijede razvedene i one koje
se nikad nisu udavale, a najmanje je udovica.
Nezaposlenost je prisutna u svim kategorijama
pacijenata, a posebno se isti¢e kod pacijenata
koji nikada nisu stupali u brak i Zive kao samci.

Grafikon 1 pokazuje da u grupi razvedenih
proporcionalno najveci broj bolesnika je hos-
pitalizovan dva ili tri puta, sli¢no je i u grupi
udovaca. S druge strane, bolesnici koji su u
braku i koji se nikada nisu Zenili, a o njima
brine porodica, najéescée nisu bolnicki lijec¢eni.

Grafikon 2 pokazuje da su bolesnice na-
jéesc¢e imale arterijsku hipertenziju, a muskarci
hiperlipidemiju i arterijsku hipertenziju, dok
se dijabetes melitus javljao podjednako kod
oba pola.

Najveci broj pacijenata ima povremenu
saradnju sa porodicom 32%, dok je slaba
saradnja sa porodicom zabiljezena kod 28%
pacijenta. Stalna saradnja porodice i pacijenta
prisutna je kod 28%), nikakvu saradnju sre¢emo
kod 14% pacijenata (Grafikon 3).

Najveci broj hospitalizacija imali su bole-
snici kod kojih je saradnja sa porodicom min-

Grafikon 4. Analiza broja hospitalizacija i stepena
ukljucenosti porodice

imalna ili nikakava. Ponovne hospitalizaci-
je su znanto rjede kod bolenika kod kojih je
uklju¢enost porodice stalna ili povremena
(Grafikon 4).

Diskusija

Brojna su istrazivanja posvecena saradnji po-
rodice u lijecenju pacijenta sa shizofrenijom. Od
ove saradnje zavisi ishod lije¢enja. Analizom
bra¢nog stanja u ovom istrazivanju 44 % paci-
jenata nikada nije bilo u braku, sto je za 6,4%
manje u odnosu na istrazivanje Ching-Hua
Lin-aisaradnika [7], a za 13,7 % vi$e u odnosu
na istrazivanje Thara i saradnika [8]. U nasem
istrazivanju u braku je bilo 32% pacijenata, sto
je za4,1% vise u odnosu na istrazivanje Ching-
Hua Lin-a i saradnika [7], a za 37,7% manje u
odnosu na istrazivanje Thara i saradnika [8].

Najveci broj pacijenata ima povremenu
saradnju sa porodicom (32%), dok je slaba
saradnja sa porodicom zabiljezena kod 28%
pacijenta. Stalna saradnja porodice i pacijenata
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prisutna je kod 28%, nikakvu saradnju srecemo
kod 14% pacijenata.

U ovom istraZivanju zaposleno je 13% paci-
jenata, dok je njih 51% nezaposleno, za razliku
od istrazivanja Ching-Hua Lin-a i saradnika
[7] koji su nasli da je nezaposleno 48,8 % paci-
jenata, a 19,9% je zaposleno. U istraZivanju
Marwaha i Johansona [9] zaposlenost pacije-
nata sa shizofrenijom se krece od 10% do 20%.
Rezultati istrazivanja Akazawa i saradnika
[10] pokazuju da je bilo zaposleno 48,1%, dok
je nezaposleno 51,9%.

Kada je briga porodice u pitanju, odnosno
saradnja, nasi rezultati ukazuju da je ona u
61% stalna ili povremena, $to je veoma sli¢no
rezultatima Ching-Hua Lina i saradnika [7],
koji pokazuje da 70% pacijenata ima stalnu
ili povremenu pomo¢ porodice, kao i prema
istrazivanju grupe autora [11] kod kojih je
stalna podrska porodice zastupljena u 58,4%,
a povremena podrska u 29,6%. Istrazivanja
Perlicka i saradnika [12] pokazuju da je ukl-
jucenost porodice 43%, $to je za 18% manje u
odnosu na nase istrazivanje. Briga porodice
predstavlja stub napretka lije¢enja pacijena-
ta oboljelih od shizofrenije, te bi trebalo vise
motivisati porodicu da aktivnije ucestvuje u
tretmanu pacijenta.

Zakljucak

Istrazivanje je pokazalo da najvise pacijenata
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The role of family in the treatment of patients with schizophrenia

Vladimir Stojici¢
PHI Institute of Health Care Banja Luka, The Republic of Srpska, Bosnia and Herzegovina

Introduction. Involving families in the treatment of patients with schizophrenia is significant because it
affects the costs and outcome of disease. The aim of this study is to investigate family involvement and
support in the treatment of patients with schizophrenia.

Methods. The sample consisted of 100 patients diagnosed with schizophrenia who were treated in PHI
"Holy Apostle Luka’ in Doboj. Patients of both sexes aged 18+ years were included, out of whom 39 were
women. Patients were randomly selected. The inclusion criterion was the diagnosis of schizophrenia
made by a psychiatrist. The questionnaire used in the study shows socio-demographic data, length and
type of treatment, involvement and support of family members during the treatment.

Results. 42% of patients have never been married, 21% have been divorced and 31% have been married.
Out of divorced patients, 7/21 patients had more than three comorbidities whereas out of married patients,
3/31 patients. The most common comorbidity was hypertension (25 patients) and hyperlipidemia (16
patients). More divorced patients were proportionally hospitalized two or three times (7/22) in compar-
ison to the married ones (4/37). Constant cooperation between family and patient was present in 28%
of patients, occasional in 32%, bad in 28%, and no cooperation was present in 14% of patients. Patients
with bad or no cooperation with family had more hospitalizations (15/42 over three hospitalizations)
than those whose families cooperated in the treatment (7/58 over three hospitalizations).

Conclusion. There is a constant cooperation between a patient and family in the treatment in less than
one third of patients with schizophrenia. The treatment of patients with schizophrenia without support,
cooperation and involvement of family members is associated with more frequent exacerbations and
hospitalizations.

Keywords: family, involvement, schizophrenia, rehospitalization
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Kratak sadrzaj

Uvod. Problemi sa glasom kod vokalnih profesionalaca povezani su sa kon-
tinuiranom vokalnom produkcijom, a to dovodi do vokalnog zamora. Vokalni
zamor se odrazava na akusticke karakteristike glasa i dovodi do promena
akustickog kvaliteta tokom vokalne produkcije. Cilj ovog rada bio je da se
ispitaju akusticke karakteristike glasa kod vokalnih profesionalaca.

Metode. Istrazivanje je sprovedeno na uzorku od 45 ispitanica, koje su po
zanimanju bile nastavnice, starosti 27- 62 godine. Akusticki parametri koji
su praceni pre i posle vokalnog zamora bili su: prose¢na fundamentalna
frekvencija (Fo), varijacije u visini fundamentalne frekvencije (Jitt), varijacije
u amplitudi osnovnog laringealnog tona (Shim), parametar procene Suma
i tremora (NHR). U istrazivanju je koris¢ena Kompjuterska laboratorija za
analizu glasa. U obradi podataka koriScen je statisticki paket SPSS 20.0.

Rezultati. Dobijeni rezultati su pokazali da postoji statisticki znacajna pov-
ezanost izmedu akustickih parametara Fo (p<0,05), Jitt (p<0,05) i NHR (p<0,05)
pre vokalnog zamora i vrednosti istih parametara zabeleZenih posle vokalnog
zamora. Nije utvrdena statisticki znacajna razlika u vrednostima merenih
parametara glasa na pocetku i na kraju radne nedelje.

Zakljucak. Istrazivanje je pokazalo da profesionalno koris¢enje glasa kod
nastavnika moZze dovesti do kumulacije zamora koji ugrozava glasovnu per-
formansu od pocetka do kraja radne nedelje. Dobra vokalna tehnika i pravilna
Kklasifikacija glasa su preduslovi za optimalnu fonaciju i dugu vokalnu karijeru.

Kljucne reci: glas, vokalni zamor, akusticke karakteristike glasa

Uvod

Glas je produkt vibratornog
kretanja glasnica i rezonantnih
efekata vokalnog trakta, stoga je
instrumentalno pracenje samog
vibratornog procesa jedan od
bitnih aspekata objektivnog in-

strumentalnog ispitivanja glasa.
Patoloske promene na glasnicama
deformisu akusticki signal i uticu
na kvalitet glasa [1].
Profesionalno angazovanje
glasa podrazumeva visoko speci-
jalizovanu ljudsku delatnost, kon-
tinuiranu vokalnu produkciju i op-



Uticaj zamora na akusticke karakteristike glasa kod vokalnih profesionalaca

timalno funkcionisanje bioloskih, psiholoskih
i socijalnih faktora [2].

Vokalni zamor se javlja kod osoba sa vi-
sokim vokalnim zahtevima. Nastaje kada su
oni vedi nego $to je sposobnost pojedinca da
ispuni te zahteve.

Pod uticajem vokalnog zamora dolazi do
promene vokalnog kvaliteta i redukcije kon-
trole glasa, a to uslovljava smanjenje vokalne
izdrzljivosti. Vokalni profesionalci u takvim
uslovima imaju neugodan osecaj u grlu i vratu,
izbegavaju da govore, osecaju bol prilikom
gutanja i brzo se zamaraju [3].

Ostecenje glasnica i tkiva glasnica narusava
prenos poruke, $to izaziva potrebu za povecan-
jem napora tokom izlaganja [4]. Profesionalno
ostecenje glasa uslovljeno je velikim brojem
razli¢itih faktora. Poseban problem predstav-
lja psihicka napetost u toku rada, sredinska
buka, neadekvatna ventilacija, retke prilike za
odmaranje glasa, dodatna naprezanja glasa [5].

U ovom radu su ispitivane akustic¢ke kar-
akteristike glasa kod predavaca pre i posle
vokalnog zamora. IstraZivanje je sprovedeno
primenom Kompjuterizovane laboratorije za
analizu glas “Kay Elemetrics” koja je imala za
cilj da obezbedi objektivne podatke, a sluzila
je i kao podrska subjektivnoj proceni glasa.
Osnovni elementi koji su se pratili u procesu
ispitivanja glasa su analiza zvu¢nog spektra
glasa, merenje fundamentalne frekvencije,
visine i inteziteta glasa.

Cilj istrazivanja bio je ispitati da li posto-
je razlike u analiziranim parametrima glasa
kod predavaca pre i posle vokalnog zamora,
i ispitati znacajnost razlika u promeni vred-
nosti parametara glasa pre i posle vokalnog
zamora kod predavaca u odnosu na godine
radnog staza.

Metode rada

Uzorak. Uzorak u ovom istrazivanju sacinjavali
su ispitanici koji su po profesiji bili nastavnici.
Istrazivanje je sprovedeno na uzorku od 45
ispitanica, starosti 27-62 godina, prose¢no 44,5
godina. Raspon godina radnog staza kretao se
u intervalu od 2 do 35 godina, prose¢no 18,5
godina. Svaka ispitanica je pre istrazivanja
pregledana kod fonijatra i vokalnog patologa.
Istrazivanje je sprovedeno u vise osnovnih
Skola u Beogradu, a pregledi i akusti¢ka obra-

da podataka na Klinici za uho, grlo i nos KBC
«Zvezdara» u Beogradu.

Postupak istraZivanja. Ispitanicima je sn-
iman glas pre prvog ¢asa u ponedeljak i na
kraju radne nedelje, posle zavrsenog posled-
njeg ¢asa u petak. Ispitanici su imali zadatak
da produZeno foniraju vokal »A« za njih na-
jadekvatnijom jac¢inom i visinom, najmanje
5 sekundi, tri puta, a srednja produkovana
vrednost je uzeta za analizu. Sony ECM-T150
mikrofon prikacen na slusalice bio je postav-
ljen na udaljenost od 5 cm od usta ispitanika.
U istrazivanju je bila koris¢ena Kompjuterska
laboratorija za analizu glasa, model 4300, «Kay
Elemetrics» korporacije.

U istrazivanju su obradene sledece vari-
jable: parametri kratkotrajnih i dugotrajnih
poremecaja frekvencije (Fo-prose¢na funda-
mentalna frekvenicija, Jitt-varijacije u visini
fundamentalne frekvencije); parametar krat-
kotrajnih i dugotrajnih poremecaja ampli-
tude (Shim-varijacije u amplitudi osnovnog
laringealnog tona); parametar procene $uma i
tremora (NHR-odnos intraharmonijskog Suma
i harmonika).

Statisticka obrada podataka. Obrada podataka
izvrSena je primenom statistickog paketa SPSS
20.0 (Statistc Package for the Social Sciences).
U cilju provere dobijenih nalaza primenjeni
su postupci deskriptivne statistike i nepara-
metrijske metode provere povezanosti medu
ispitivanim varijablama (korelaciona analiza)
i statisticke znacajnosti razlike u prose¢nim
vrednostima pojedinih varijabli kod ispitivanih
kategorija ispitanika (Wilcoxon-ov test). Prih-
vacen nivo znacajnosti je 0,051 0,01.

Rezultati

Prosecne vrednosti parametara glasa pre i
posle vokalnog zamora prikazane su u tabeli
1. Statisticka znacajnost razlika u prose¢nim
vrednostima merenih parametara glasa ispi-
tana je primenom Wilcoxon-ovog testa, koji je
pokazao da nema statisticki znacajnih razlika
izmedu vrednosti parametara zabelezenih pre
i posle vokalnog zamora.

Povezanost izmedu merenih parametara
glasa pre i posle vokalnog zamora ispitana je
Spearman-ovim Ro koeficijentom korelacije i
prikazana u tabeli 2. Medu ispitivanim para-
metrima glasa pre i posle vokalnog zamora
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Tabela 1. Poredenje vrednosti parametara glasa pre i posle vokalnog zamora

Mereni Vreme .. . Aritmetic¢ka Standardna
. . Minimum Maksimum . -

parametri glasa merenja sredina devijacija
pre 153,32 241,16 203,79 22,187

Fo (Hz) >0,05
posle 159,02 221,54 196,32 18,376

) pre 0,19 1,96 0,97 0,602

Jitt (us) >0,05
posle 0,22 2,78 0,99 0,777
pre 1,12 4,87 2,78 1,365

Shim (dB) >0,05
posle 1,56 4,04 2,09 1,02
pre 0,09 0,25 0,14 0,024

NHR >0,05
posle 0,07 0,18 0,12 0,017

Fo - fundamentalna frekvencija; Jitt - oscilacije u visini fundamentalne frekvencije; Shim - varijacije u amplitudi osnovnog larin-
gealnog tona; NHR - parametar procene $uma (odnos intraharmonijskog $uma i harmonika)

Tabela 2. Korelacije izmedu parametara glasa pre i posle vokalnog zamora

Mereni

parametri glasa Fo posle Jitt posle Shim posle HNR posle
Fo pre (Hz) 0,714* 0,165 -0,101 -0,022
Jitt pre (us) -0,199 0,467* 0,098 -0,124
Shim pre (dB) -0,265 0,034 0,099 -0,289
NHR pre -0,101 -0,231 0,344 0,498*

*Statisti¢ki znacajno na nivou 0,05

Fo - fundamentalna frekvencija; Jitt - oscilacije u visini fundamentalne frekvencije; Shim - varijacije u amplitudi osnovnog larin-
gealnog tona; NHR - parametar procene suma (odnos intraharmonijskog $uma i harmonika)

utvrdena je visoka povezanost prosecne funda-
mentalne frekvencije (Fo) pre vokalnog zamora
u odnosu na vrednosti parametra glasa posle
vokalnog zamora. Dobijeni rezultati pokazuju
da postoji statisticki znacajna povezanost par-
ametra Jitt pre vokalnog zamora sa vrednos-
tima istog parametra posle vokalnog zamora.
Utvrdena je i statisticki znacajna povezanost
parametra procene Suma i tremora u glasu
(NHR) pre i posle vokalnog zamora.
Korelacije izmedu duzine radnog staza

Tabela 3. Korelacije izmedu godina radnog staza ispi-
tanika i parametara glasa pre i posle vokalnog zamora

Mereni Pre Posle

parametri vokalnog vokalnog P
glasa zamora zamora

Fo (Hz) 0,276 0,099 >0,05
Jitt (us) 0,190 -0,076 >0,05
Shim (dB) 0,223 -0,166 >0,05
NHR 0,190 0,198 >0,05

Fo - fundamentalna frekvencija; Jitt - oscilacije u visini funda-
mentalne frekvencije; Shim - varijacije u amplitudi osnovnog
laringealnog tona; NHR - parametar procene $uma (odnos
intraharmonijskog $uma i harmonika)
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u vrednosti parametara glasa pre i posle
vokalnog zamora ispitane su primenom Spir-
manovog Ro koeficijenta. Prikazani rezultati
u tabeli 3 ukazuju da nijedan od obradenih
parametara glasa nije statisti¢ki znac¢ajno pov-
ezan sa godinama radnog staza. Smatramo da
bi se na ve¢em uzorku ispitanika vrednosti
parametara pokazale kao statisti¢ki znacajne.

Diskusija

Rezultati akusticke analize glasa pokazuju da
ne postoji statisticki znacajna razlika u vred-
nostima merenih parametara glasa na pocetku
i na kraju radne nedelje.

Utvrdena je statisti¢ki znacajna pov-
ezanost parametra osnovne frekvencije (Fo)
pre vokalnog zamora u odnosu na vrednos-
ti parametra glasa posle vokalnog zamora.
Na povezanost fundamentalne frekvencije i
vokalnog zamora ukazuju i istrazivanja koja su
sprovedena u svetu [6,8]. Ona isti¢u da zamor
tireoaritenoidnog mis$ica izaziva promene u
glasu. Kada dode do slabosti tireoaritenoidnog
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misica, povrsni slojevi i meduslojevi glasnica
o¢vrsnu, $to dovodi do povecanja vibracija
glasnica i do povecanja vrednosti fundamen-
talne frekvencije, sto je pokazalo i nase is-
trazivanje.

Predavaci su u stalnom riziku za nastanak
poremecaja u glasu, jer moraju da govore uz
prisustvo visokog stepena buke iz okruzen-
ja sto uslovljava povisenje tona, a to dovodi
do povecanja osnovne frekvencije i napetog
vokalnog ponasanja [2,7,8].

Postoji statisticki znacajna povezanost par-
ametra Jitt (varijacije u visini fundamentalne
frekvencije) pre vokalnog zamora sa onom koja
se beleZi posle vokalnog zamora. Jitt predstav-
lja veoma kratkotrajne, cikli¢ne nepravilnosti u
glasu. Te nepravilnosti mogu biti povezane sa
nesposobnoscu glasnica da odrze periodi¢nost
vibracije za odredeni period zbog poremecaja
u fiziologiji glasa, a koji moZe nastati usled
vokalnog zamora.

Dobijeni rezultati pokazuju da postoji
statisticki znacajna povezanost izmedu para-
metra procene Suma i tremora glasa (NHR) pre
i posle vokalnog zamora. Ovi rezultati ukazuju
na prisustvo turbulencija u glasu koje su uz-
rokovane nepotpunim zatvaranjem glasnica
ili njihovom opusteno$c¢u. Promene u vred-
nostima parametra NHR mogu biti izazvane
amplitudskim i frekvencijskim varijacijama
(jitter i shimmer), turbulentnim $umom, sub-
harmonijskim komponentama i prekidima u
glasu [3].

Sum koji je prisutan u spektru izgovorenog
vokala daje glasu specifi¢nu obojenost, odnos-
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no hrapavost, ukoliko je prisutan u ve¢oj meri.
On svakako degradira kvalitet vokala i ukoliko
njegov energetski udeo u spektru vokala prede
izvesnu granicu, ta ¢injenica postaje pouzdan
pokazatelj patoloskih promena u glasu.

Zakljucak

Medu ispitivanim parametrima glasa pre i
posle vokalnog zamora utvrdena je statisticki
znacajna povezanost parametara Fo, Jitti NHR.
Medutim, nije uocena statisticki znacajna raz-
lika u vrednostima merenih parametara glasa
na pocetku i na kraju radne nedelje, koja bi
se na ve¢em uzorku ispitanika pokazala kao
statisticki znacajna.

Istrazivanje je pokazalo da profesionalno
koriséenje glasa kod nastavnika moze dovesti
do kumulacije zamora koji ugrozava glasovnu
performansu od pocetka do kraja radne nedelje.
Vokalne profesionalce koji imaju problem sa
glasom potrebno je $to pre uputiti na rehabil-
itaciju glasa. Po zavrsetku vokalne rehabil-
itacije, pacijente treba drzati pod kontrolom
izvesno vreme, kako ne bi doslo do recidiva.
Dobra vokalna tehnika i pravilna klasifikacija
glasa su preduslovi za optimalnu fonaciju i
dugu vokalnu karijeru.
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Influence of vocal fatigue on acoustic characteristics of the voice in vocal
professionals

Mirjana Petrovi¢-Lazi¢'?, Nadica Jovanovié-Simi¢!, Ivana Sehovi¢!, Sladjana Calasan®
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Introduction. Voice problems in vocal professionals are connected with a continuous voice production
and that leads to vocal fatigue. Vocal fatigue reflects on the acoustic characteristics of the voice and leads
to the changes of acoustic quality during the voice production. The objective of this study was to examine
the acoustic characteristics of the voice in vocal professionals.

Methods. The research was carried out using a sample of 45 female examinees aged 27- 62 years, who
were teachers by profession. Acoustic parameters which were followed before and after vocal fatigue
were: average fundamental frequency (Fo), variations in the height of the fundamental frequency (Jitt),
variations in the amplitude of fundamental frequency (Shim), noise-harmonic ratio (NHR). Computer-
ized Speech Laboratory for a voice analysis was used in the research. Statistical package SPSS 20.0 was
used in data processing.

Results. The obtained results showed that there was a statistically significant correlation between acoustic
parameters Fo (p <0.05), Jitt (p <0.05) and NHR (p <0.05) before vocal fatigue, and values of the same
parameters recorded after vocal fatigue. There is no statistically significant difference in the values of
the followed voice parameters at the beginning and the end of the working week.

Conclusion. The research has shown that professional use of the voice in teachers can lead to an accu-
mulation of vocal fatigue which threatens vocal performance from the beginning to the end of working
week. Good vocal technique and correct classification of the voice are preconditions for optimal phonics
and long vocal career.

Keywords: voice, vocal fatigue, acoustic characteristics of voice
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Specificnost i senzitivnost biomarkera
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Kratak sadrzaj

Uvod. Posljednjih godina posvecuje se posebna paznja definisanju kriterijuma
za dijagnozu balkanske endemske nefropatije (BEN). Cilj rada je ispitivanje
senzitivnosti, specifi¢nosti i grani¢nih vrijednosti biomarkera koji se koriste
za dijagnozu BEN.

Metode. Ispitivanje je obuhvatilo 103 odrasle osobe podijeljene u dvije grupe:
1. grupa od 60 bolesnika sa BEN (35 muskaraca, starosti od 48 do 82 godine)
i 2. grupa od 43 zdrave osobe (23 muskarca, starosti od 23 do 78 godina).
Svim ispitanicima je pored detaljne anamneze uraden objektivni pregled,
laboratorijske analize seruma i urina, i pregled bubrega ultrazvukom. Pored
rutinskih laboratorijskih analiza uradeno je i mjerenje koncentracije albumina,
alfal-mikroglobulina i KIM-1 u urinu.

Rezultati. Bolesnici sa BEN bili su znacajno stariji, imali znac¢ajno visi sis-
tolni i srednji krvni pritisak, nizu koncentraciju hemoglobina, manju ja¢inu
glomerulske filtracije (JGF) i tubulsku reapsorpciju fosfata od zdravih osoba.
Izluc¢ivanje alfal-mikroglobina (2,56 mg/mmol kreatinina vs. 0,09 mg/mmol
kreatinina; p=0,004), albumina (6,5 mg/mmol kreatinina vs. 1,87 mg/mmol
kreatinina; p=0,018) i proteina (26,7 mg/mmol kreatinina vs. 11,5 mg/mmol
kreatinina; p<0,0001) urinom bilo je znac¢ajno veée kod bolesnika sa BEN nego
kod zdravih osoba. Nije utvrdena statisticki znacajna razlika u ekskreciji KIM-1
izmedu dvije grupe. Duzina bubrega je bila znac¢ajno manja kod bolesnika sa
BEN nego kod zdravih osoba (97,8 mm vs.105,8 mm). Alfal-mikroglobulin u
urinu ima najvecu specifi¢nost (100%) i senzitivnost (81,1%) (grani¢na vrijed-
nost: 1,08 mg/mmol kreatinina) za razlikovanje BEN od zdravih. Logisticka
regresiona analiza je izdvojila proteinuriju i JGF kao znacajne prediktore za
dijagnozu BEN.

Zakljucak. Alfal-mikroglobulin u urinu ima pri grani¢noj vrijednosti od 1,08
mg/mmol kreatinina visoku senzitivnost i specifi¢nost za razlikovanje BEN
od zdravih osoba, pa se moZe smatrati optimalnim testom za dijagnozu BEN.

Kljuéne rijeéi: balkanska endemska nefropatija, biomarkeri, specifi¢nost,
senzitivnost
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Uvod

Balkanska endemska nefropatija (BEN) je po-
rodi¢no, hroni¢no, tubulointersticijsko obol-
jenje stanovnika ogranic¢enih regiona Balkana.
lako je prvi put opisana prije vise od pola vijeka
[1], o ovoj bolesti jos uvijek postoji nekoliko
nerjesenih pitanja. Jedno od njih su i dijag-
nosticki kriterijumi, koji do skora nisu bili ni
precizno definisani ni opste prihvaceni. Zbog
toga su u razlic¢itim studijama kori$ceni razliciti
kriterijumi, $to je otezavalo poredenje rezultata
istrazivanja [2-4]. Panel istrazivaca je 2007.
godine sistematizovao nova istrazivanja, pose-
bno nova dostignuca u dijagnostici bubreznih
bolesti i prikazao kriterijume za racionalnu
dijagnozu BEN i skrining BEN u endemskim
naseljima i porodicama oboljelih od BEN [5].
Tako su u tom radu opisane karakteristike po-
jedinih kriterijuma koji se koriste za dijagnozu
BEN, preporuke i algoritmi za dijagnozu bolesti
nisu precizno definisani. Nedavno su objav-
ljene preporuke za dijagnozu, klasifikaciju i
lije¢enje BEN koje su nastale kao rezultat rada
grupe istaknutih istrazivaca ove bolesti [6]. U
njima su precizno definisane preporuke i kriter-
ijumi za skrining i dijagnozu bolesti sa precizno
navedenim grani¢nim vrijednostima (cut-off
values) pojedinih biomarkera. Medutim, ove
grani¢ne vrijednosti su definisane na osnovu
relativno malog broja istrazivanja posvecenih
ispitivanju pouzdanosti pojedinih biomarkera
za dijagnozu BEN [7,8]. Pored toga, ovaj vodic¢
navodi kao jednu od preporuka za postavljanje
dijagnoze BEN iskljuc¢ivanje drugih bolesti
bubrega, $to ukazuje da sadasnji biomarkeri
nisu dovoljni za dijagnozu BEN. Zbog toga je
neophodno da se i dalje provjerava senzitivnost
i specifi¢nost pojedinih biomarkera za BEN i
da se traga za novim, pouzdanijim biomark-
erima bolesti.

Cilj rada je bio da se utvrdi senzitivnost,
specifi¢nost i grani¢na vrijednost pojedinih
biomarkera za dijagnozu BEN i ispita njihova
prediktivna vrijednost u razlikovanju bolesnika
sa BEN od zdravih osoba.

Metode rada

Ispitivanje je obuhvatilo 103 odrasle osobe
izdvojene tokom sistematskih pregleda stano-
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vnika sela opterecenih BEN u opstini Bijeljina, a
metodologija ovih pregleda detaljno je opisana
ranije [9]. Ispitanici su podijeljeni u dvije grupe:
1. grupa bolesnika sa BEN koju je ¢inilo 60
bolesnika, starih od 48 do 82 godine, od kojih
35 muskaraca; 2. grupa zdravih osoba koja se
sastojala od 43 osobe, 23 muskarca, starosti od
23 do 78 godina, a svi sa negativnom licnom
anamnezom o BEN, drugim bolestima bubrega
i hipertenziji, koji nisu koristili nikakve lijek-
ove, a objektivnim pregledom, laboratorijskim
analizama i ultrazvu¢nim pregledom bubrega
nije otkriven nijedan patoloski nalaz.

Svim ispitanicima je pored detaljne an-
amneze uraden objektivni pregled, laboratori-
jske analize seruma i urina, i pregled bubre-
ga ultrazvukom. Krvna slika je odredena na
hematoloskom automatskom broja¢u krvnih
elemenata, tipa Sysmex. Koncentracije glukoze
u serumu i koncentracije kreatinina, natrijuma i
fosfata u urinu odredivane su standardnim bi-
ohemijskim metodama na biohemijskom anal-
izatoru firme Abbott (Alcyon). Koncentracija
kreatinina u serumu mjerena je na Beckman
kreatinin Analyzer II (Brea, CA, USA) modif-
iciranom Jaffe metodom. Jacina glomerulske
filtracija (JGF) izrac¢unata je prema MDRD
formuli: JGF, mL/min /1,73 m2=186,3 x sCr
(mg/dL)""* x starost**® x 0,742 za Zene, gdje
je sCr koncentracija kreatinina u serumu [10].
Koncentracija proteina u urinu odredivana je
biuretskom metodom i prikazana kao mg pro-
teina/ mmol kreatinina (normalne vrijednosti
<20 mg/mmol kreatinina). Albumini u urinu
odredivani su fotometrijskom metodom sa
bromokrezol zelenim na analizatoru Olympus
AU 400 (Olympus Co. Ltd., Tokyo, Japan) (nor-
malne vrijednosti <2,5 mg/mmol kreatinina
za muskarce ili <3,5 mg/mmol kreatinina za
zene). Alfa-1 mikroglobulin u urinu je mjer-
en pomocu imunonefelometrijskog testa (BN
II nephelometer, Dade Behring) (normalna
vrijednost <1,5 mg/mmol kreatinina). KIM-1
(kidney injury molecule-1) u urinu odreden je
ELISA metodom (Aviscera Bioscience).

Ultrazvucni pregled bubrega je uradio
jedan ljekar (SM) s iskustvom u ultrazvu¢noj
dijagnostici sa sektorskom sondom 3,5 MHz.
Kranio-kaudalni dijametar svakog bubrega
mjeren je na presjeku koji je vizuelno procjenjen
da ima najvecu duzinu, a duzina bubrega je
izrazena u milimetrima. Srednja duzina bubre-
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ga bila je aritmeticka sredina duZzine desnog
i lijevog bubrega. Bubrezi manji od 100 mm
smatrani su smanjenim.

Dijagnoza BEN postavljena je pomocu sl-
jedecih kriterijuma: (1) zemljoradnici iz naselja
sa BEN, (2) pozitivna porodi¢na anamneza o
BEN, (3) proteinurija, (4) povecano izlucivanje
alfal-mikroglobulina, (5) anemija, (6) smanje-
na JGF, (7) simetri¢no smanjeni bubrezi [5,6].
Dijagnoza BEN je postavljena ako je pored dva
prva kriterijuma postojalo povecano izluc¢ivanje
alfal- mikroglobulina ili proteina urinom i bar
jo$ jedan od ostalih kriterijuma, a iskljucene
druge bolesti bubrega.

Anemija je definisana kao koncentracija
hemoglobina <130 g/L za muskarce i Zene u
postmenopauzi, kao i koncentracija hemoglo-
bina <120 g/L za Zene prije menopauze, kako
je predloZeno od strane Svjetske zdravstvene
organizacije [11].

Arterijska hipertenzija je dijagnostikovana
kada je sistolni krvni pritisak bio 2140 mmHg
i/ili dijastolni 290 mmHg, ili ako je bolesnik
lije¢en antihipertenzivima koje je prethodno
odredio ljekar.

Kontinuirana obiljeZzja sa normalnom
raspodjelom prikazana su aritmeti¢ckom sred-
inom i standardnom devijacijom, a ona sa asi-
metri¢nom raspodjelom kao medijana i opseg.
Kategoricka obiljezja prikazana su frekvenci-
jama i procentima. Ispitivanje znacajnosti
razlika u aritmeti¢kim sredinama, odnosno
medijanama, izmedu grupa vrseno je pomocu
Studentovog t-testa, odnosno Mann-Whitney U
test, a poredenje frekvencije pomocu x2-kvad-
rat testa. Dijagnosti¢ka vrijednost pojedinih
biomarkera ispitana je konstruisanjem ROC
krive i odredivanjem grani¢ne vrijednosti (cut-
off point), senzitivnosti i specifi¢nosti, kao i

Tabela 1. Osnovne karakteristike ispitanika

povrsine ispod ROC krive.

Starost bolesnika, srednji arterijski krvni
pritisak, koncentracija hemoglobina, glikem-
ija, koncentracija proteina, albumina i alfa-1
mikroglobulina u urinu, JGF, FENa, TRP i
srednja duzina bubrega su kombinovani kao
nezavisna obiljeZja u univarijantnoj logistickoj
regresionoj analizi. Pripadnost grupi je bilo
zavisno obiljeZje. Sva obiljezja za koje je uni-
varijantnom analizom pokazano da su znacajni
prediktori (p<0,1) kombinovana su potom u
multivarijantnoj logisti¢koj regresionoj ana-
lizi. Vrijednost p<0,05 smatrala se statisticki
znacajnom.

Za izra¢unavanja koriséeni su statisticki
paket programa SPSS Version 21.0 (IBM Corp.
Released 2012. IBM SPSS Statistics for Win-
dows, Version 21.0. Armonk, NY: IBM Corp.) i
MedCalc for Windows, version 12.5 (MedCalc
Software, Ostend, Belgium).

Rezultati

Osnovni podaci o bolesnicima prikazani su u
tabeli 1. Prosje¢na starost, sistolni i srednji krvni
pritisak bolesnika sa BEN bili su znac¢ajno veci
nego kod zdravih osoba kontrolne grupe. Pozi-
tivhu porodi¢nu anamnezu za BEN imali su
svibolesnici, a samo 32,6 % zdravih ispitanika.

Laboratorijske analize su pokazale da
bolesnici sa BEN imaju znac¢ajno manju JGF
i tubulsku reapsorpciju fosfata, a znac¢ajno
vecu ekskreciju proteina, albumina i al-
fal-mikroglobulina urinom. Takode, koncen-
tracija hemoglobina je bila znac¢ajno manja kod
bolesnika sa BEN nego kod zdravih. Duzina i
desnog i lijevog bubrega bolesnika sa BEN je
bila za oko 10 mm manja od duZzine bubrega

Bolesnici sa BEN Zdravi )

Pol, musgki/ zenski 35/25 23/20 0,590
Starost, godine 64,6 £9,6 50,9+12,1 <0,0001
Pozitivna porodi¢na anamneza o BEN 60 (100%) 14 (32,6%) 0,0001
Sistolni krvni pritisak, mmHg 146 + 14,8 131 +10,1 <0,0001
Dijastolni krvni pritisak, mmHg 88+9,9 85+9,3 0,118
MAP, mmHg 1074 £ 11,6 1009+ 9,9 0,0032
BMI, kg/m? 26,7+4,1 26,4%3,9 0,734

BEN - balkanska endemska nefropatija, MAP - srednji arterijski pritisak, BMI - indeks tjelesne mase
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Tabela 2. Rezultati laboratorijske analize seruma i urina i duzina bubrega bolesnika sa endemskom nefropatijom

i zdravih osoba

Bolesnici sa BEN Zdravi P

Hemoglobin, g/L 121,22+ 16.43 135,85 + 17,98 <0,016
Glukoza, mmol/L 6,2 £2,2 6,0+23 0,999
Kreatinin, pmol/L 134,62 (46 - 713) 66,4 (40-103) <0,0001
JGF, mL/min/1,73m? 60,98+25,89 105,77+24,48 <0,0001
U-proteini, g/ mmol kreatinin 26,67 (1,14-375) 11,49 (2,0-47,9) <0,0001
U-albumini, mg/mmol kreatinin 6,50 (0,00-570,33) 1,87 (0,01-27,03) 0,018
U-alfal-MG, mg/mmol kreatinin 2,56 (0,12-70,63) 0,09 (0,01-1.08) 0,004
FENa, % 2,28+2,96 1,032+0,69 0,064
TRP, % 88,1 (54,3 -99,1) 91,6 (85,2- 96,9) 0,004
KIM-1, pg/mmol kreatinina 49,4 (1,22 - 485,5) 36,7 (14,6 - 149,2) 0,119
Duzina desnog bubrega, mm 97,75+13,00 105,82+8,40 0,007
Duzina lijevog bubrega, mm 103,60+11,12 114,7049,22 <0,0001

Vrijednosti su prikazane kao aritmeticka sredina * standardna devijacija, odnosno medijana i opseg u zavisnosti od vrste promjen-
ljive. BEN - balkanska endemska nefropatija, U-alfal-MG - urinarni alfal-mikroglobulin, FENa - frakciona ekskrecija natrijuma,
TRP - tubulska reapsorpcija fosfata, KIM-1 - kidney injury molecule-1

zdravih osoba.

U tabeli 3 prikazana je specifi¢nost i sen-
zitivnost pojedinih biomarkera pri navedenoj
grani¢noj vrijednosti, kao i povrsina ispod
ROC krive u razlikovanju bolesnika sa BEN
od zdravih osoba.

U ovu analizu uvrsteni su oni biomarkeri
za koje su u prethodnim analizama dokazane
statisticki znacajne razlike izmedu grupa: ar-
terijski pritisak, urinarni protein, albumin i
alfal-mikroglobulin, JGF, tubulska reapsorpcija
fosfata, hemoglobin i duZina bubrega (uvrste-

na je srednja duzina bubrega izracunata kao
aritmeticka sredina duzina dva bubrega), kao i
frakciona ekskrecija natrijuma, iako nije dostig-
la statisticku znacajnost. Vidi se da najvecu
senzitivnost i specifi¢nost za razlikovanje BEN
od zdravih ima alfal-mikroglobulin koji pri
grani¢noj vrijednosti od 1,08 ima specifi¢nost
100%, a senzitivnost 81,1%. Povrsina ispod
krive (0,95) ukazuje da ¢e bolesnici sa BEN
imati 95% vece Sanse od zdravih da imaju
povisene vrijednosti alfal-mikroglobulina u
urinu. Kao $to se i o¢ekivalo, JGF ima visoku

Tabela 3. Specifi¢nost i senzitivnost biomarkera u razlikovanju balkanske endemske nefropatije od zdravih osoba

Grani¢na ey o - o, Povrsina ispod

vrijednost Specifi¢nost, % Senzitivnost, % krive (AUC) SE P
MAP, mmHg 93,33 46,9 92,6 0,68 006 0,005
U protein, L 19,56 93,0 67,8 0,84 0,04  <0,0001
mg/mmol kreatinin
Ualbumin, 16,8 95,5 31,5 0,62 0,08 0,056
mg/mmol kreatinin
UalfaIMG, 1,08 100 81,1 0,95 002  <0,0001
mg/mmol kreatinina
JGF, mL/min/1,73m?> 75,57 95,1 80,0 0,09 0,03  <0,0001
FENa, % 1,47 85,7 62,1 0,68 0,08 0,030
TRP, % 84,94 100 47,2 0,28 006 0,001
Hemoglobin, g/L 137 88,2 54,5 0,28 006 0,003
Srednja duZina 104 85 67,31 0,24 0,05  <0,0001

bubrega, mm

MAP - srednji arterijski pritisak, U alfal MG - urinarni alfal-mikroglobulin, JGF - ja¢ina glomerulske filtracije, FENa - frakciona

ekskrecija natrijuma, TRP - tubulska reapsorpcija fosfata
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Grafikon 1. ROC krive za alfal-mikroglobulin (lijevo) i protein (desno) u urinu u razlikovanju bolesnika sa endem-

skom nefropatijom i zdravih osoba

specifi¢nost i senzitivnost za razlikovanje bole-
snih od zdravih. Visoku specifi¢nost i nesto
niZzu senzitivnost ima i proteinurija i frakciona
ekskrecija natrijuma, dok mikroalbuminurija
i TRP imaju visoku specifi¢nost, ali malu sen-
zitivnost.

Koriste¢i univarijantnu/multivarijantnu
logisticku regresionu analizu ispitano je koji od
biomarkera znacajno razlikuju BEN od zdravih
osoba. Univarijantnom regresionom analizom
izdvojene su sljedece varijable kao prediktori za
dijagnozu BEN: sredniji arterijski pritisak, he-
moglobin, urinarni proteini i alfal-mikroglob-
ulin, JGF, TRP i prosje¢na duzina bubrega. Sve
ove varijable, osim alfal-mikroglobulinurije,
uvrstene su zatim u multivarijantnu regresionu
analizu. Alfal-mikroglobulin u urinu ima visok

interval povjerenja $to je posljedica njegove
kolinearnosti sa grupom bolesnika sa BEN, a to
je pokazala i specifi¢nost ovog biomarkera koja
je bila 100% i time dokazala njegovu visoku
pouzdanost. Pored toga, alfal-mikroglobulin
je kolinearan sa proteinima u urinu i JGF, pa
zbog svega toga nije uvrsten u multivarijantnu
regresionu analizu.

Multivarijantna regresiona analiza izd-
vojila je proteinuriju i JGF kao jedine neza-
visne promjenljive koje znacajno razlikuju
bolesnike sa BEN i zdrave osobe. Na osno-
vu svih ovih analiza moZze se zakljuciti da su
pored alfal-mikroglobulinurije, vie vrijednosti
proteinurije i niZe vrijednosti JGF pouzdani
biomarkeri za dijagnozu endemske nefropatije.

Tabela 5. Varijable izdvojene univarijantnom logistickom regresionom analizom kao znacajni prediktori za razlik-
ovanje bolesnika sa endemskom nefropatijom i zdravih osoba

Promjenljive b P OR 95% CI
Starost, godine 0,12 <0,0001 1,13 1,07-1,18
MAP, mmHg 0,05 0,017 1,05 1,00-1,09
Hemoglobin,g/1 -0,04 0,05 0,96 0,92-0,98
U-proteini, mg/mmol kreatinina 0,10 <0,0001 1,10 1,04-1,16
U-alfal-mikroglobulin, mg/mmol kreatinina 3,32 0,001 27.92 4,18-186,67
JGF, ml/min/1,73m? -0,07 <0,0001 0,92 0,90-0,96
TRP, % -0,16 0,002 0,84 0,76-0,94
Srednja duzina bubrega, mm -0,9 <0,0001 0,90 0,86-0,95

MAP - srednji arterijski pritisak, JGF - ja¢ina glomerulske filtracije, TRP - tubulska reapsorpcija fosfata
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Diskusija

Glavni cilj istrazivanja provedenih u ovom
radu bio je da se ispita senzitivnost i speci-
fi¢nost razlicitih biomarkera za dijagnozu BEN.
Studija je provedena analizom rezultata sis-
tematskih pregleda stanovnika sela sa BEN
opstine Bijeljina, a obuhvatila je 60 bolesnika
sa BEN i 43 zdrave osobe. Poredenje demo-
grafskih, klini¢kih, laboratorijskih i ultraz-
vucnih krakteristika ispitanika ove dvije grupe
je pokazalo da su bolesnici sa BEN znacajno
stariji, imaju znacajno visi sistolni krvni priti-
sak, nizu koncentraciju hemoglobina i manju
JGF i tubulsku reapsorpciju fosfata od zdravih
osoba. Analize urina su pokazale da bolesnici
sa BEN imaju vecu alfal-mikroglobinuriju,
albuminuriju i proteinuriju od zdravih oso-
ba. Nije utvrdena statisticki znacajna razlika
u ekskreciji KIM-1 izmedu grupe sa BEN i
grupe zdravih osoba. Bolesnici sa BEN imaju
statisti¢ki znacajno manju duzinu lijevog i
desnog bubrega u odnosu na zdrave osobe.
Ispitivanje specifi¢nosti i senzitivnosti obil-
jezja za koja je dokazana statisti¢ki znacajna
razlika izmedu grupa je pokazalo da najvecu
senzitivnost i specifi¢nost za razlikovanje BEN
od zdravih ima alfal-mikroglobulin u urinu
koji pri grani¢noj vrijednosti od 1,08 ima speci-
fi¢nost 100%, a senzitivnost 81,1%. Logisticka
regresiona analiza je izdvojila proteinuriju i
JGF kao znacajne prediktore BEN.

Svi bolesnici sa BEN imali su pozitivhu
porodi¢nu anamnezu za BEN, a samo 26,3%
od njih dalo je podatak licnom anamnezom
da boluju od bolesti bubrega. To ukazuje da
mnoge osobe iz endemskih porodica imaju ne-
otkrivenu BEN, sto namece potrebu da se prov-
jeri pouzdanost biomarkera koji ¢e omoguciti
dijagnozu BEN. Zbog toga je provjera speci-
fi¢nosti pojedinih biomarkera za dijagnozu
BEN odabrana za predmet naseg istrazivanja,
kao i nekoliko istrazivanja uradenih tokom
protekle decenije [7,8,12-14].

Niskomolekularna proteinurija se smatra
karakteristikom BEN [4-6], a u ovom radu je
ona provjeravana mjerenjem ekskrecije al-
fal-mikroglobulina urinom. Alfal-mikroglob-
ulin se u brojnim istrazivanjima pokazao kao
pouzdan marker ostecenja proksimalnih tubula
teskim metalima, ali i tubulskih ostecenja u
hipertenziji i dijabetesu [15-18]. Cvoriscec [19]
navodi da je kod 90% oboljelih od BEN i kod
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41,6 % sumnjivih slucajeva povecano izlucivanje
alfal-mikroglobulina nasuprot ispitanicima
iz kontrolnih grupa kod kojih je povecano
izlu¢ivanje alfal-mikroglobulina urinom doka-
zano kod 7,1-8,9%. Nase ispitivanje je pokazalo
da je ekskrecija alfal-mikroglobulina urinom
statistic¢ki znacajno veca kod bolesnika sa BEN
u odnosu na zdrave osobe i da je to najpou-
zdaniji biomarker za razlikovanje bolesnika sa
BEN od zdravih osoba. Povrsina ispod krive od
0,95 pokazuje da bolesnici sa BEN imaju 95%
vece Sanse od zdravih da imaju poviSene vrijed-
nosti alfal-mikroglobulina u urinu. Pukanovi¢
i sar. [7] su pokazali da se izmedu nekoliko
biomarkera tubulske disfunkcije (FENa, TRP,
glikozurija, alkalna fosfataza u urinu i specific-
na tezina urina) samo alfal-mikroglobulin po-
kazao kao znacajan nezavisni prediktor BEN.
Iako Stefanovi¢ i sar. [13] ukazuju da beta-2
mikroglobulin ima vecu senzitivnost i speci-
fi¢nost od alfal-mikroglobulina u razlikovanju
bolesnika sa BEN od zdravih, oba ova biomar-
kera su se u tom radu pokazala kao znacajni
prediktori BEN. Medutim, postoje razlike u
granicnoj vrijednosti alfal- mikroglobulina po
kojoj se najta¢nije razlikuje BEN od zdravih.
U nasem radu to je vrijednost od 1,08 mg/
mmol kreatinina, Stefanovic¢ i sar. [13] navode
slicnu vrijednost od 1,12 mg/mmol kreatinina,
Pukanoviéisar. [7] 1,37 mg/mmol kreatinina,
ali Dika [8] navodi vrijednost od 23,5 mg/g
kreatinina (2,66 mg/mmol kreatinina) koja se
preporucuje i u nedavnoj preporuci za dijag-
nozu BEN [6]. Iako se svi ovi autori slazu da
je alfal- mikroglobulin specifi¢an i senzitivan
biomarker za dijagnozu BEN, grani¢na vri-
jednost za razlikovanje bolesnika sa BEN od
zdravih zahtijeva dodatne provijere.
Albuminurija je u grupi sa BEN bila statis-
ticki znacajno veca od albuminurije zdravih
ispitanika. Postoji vise radova koji su pokazali
da je, pored povecanog izluc¢ivanja proteina
niske molekulske teZine karakteristi¢nog za
bolesnike sa BEN, albuminurija, takode, ¢est
nalaz kod ovih bolesnika [12,20,21]. To je vodilo
diskusiji o lokalizaciji lezije u BEN. Naime, ni-
sko molekularna proteinurija je znak tubulskog
ostecenja, a povecano izluc¢ivanje albumina
(MW 68 kDa ) ukazuje na povecanu propus-
tljivost glomerulske membrane. Da bi doprin-
ijeli poznavanju porijekla proteinurije kod
bolesnika sa BEN, Dukanovié i saradnici [12]
su nedavno ispitali ekskreciju alfal-mikroglob-
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ulina, albumina i IgG kod bolesnika sa BEN,
glomerulonefritisom i zdravih osoba. Pokazali
su da postoji negativna korelacija izmedu JGF
i ekskrecije ovih proteina, i da se njihov odnos
u urinu mijenja sa progresijom bolesti. Iako je
niskomolekularna proteinurija naj¢esci nalaz
kod bolesnika sa BEN, albuminurija je ¢esto
otkrivena kod bolesnika sa JGF ispod 60 ml/
min/1,73m2, ali i kod bolesnika sa normalnom
funkcijom bubrega. IgG je, takode, otkriven u
urinu bolesnika sa BEN i to sve ¢esce kako je
bolest napredovala. To ukazuje da se sa pro-
gresijom BEN javlja i ostecenje glomerulskog
filtra, ali ostaje nejasno zasto se i kod nekih
bolesnika sa normalnom funkcijom bubrega
nalaze proteini vec¢e molekulske tezine. Nasi
rezultati, takode, pokazuju da je albuminurija
otkrivena kod 60% bolesnika sa BEN, a medu
njima su tri etvrtine imale JGF iznad 60 ml/
min/1,73m? Pojava albuminurije kod bole-
snika sa BEN, tubulointersticijskim oboljen-
jem, ne mora da bude posljedica povecane
propustljivosti glomerulskog filtra nego moze
biti posljedica smanjene reapsorpcije one male
koli¢ine albumina koji se normalno filtriraju u
glomerulu, a ne mogu ih reapsorbovati osteceni
tubuli. Ipak, porijeklo albumina, a posebno IgG
u urinu bolesnika sa BEN i normalnom funk-
cijom bubrega zahtijeva dodatna ispitivanja.
Posljednjih decenija postala je oc¢igledna po-
treba za novim biomarkerima o$tecenja prok-
simalnih tubula, jer je pokazano da promjene
u tubulointersticijumu znacajno doprinose
progresiji hroni¢ne bubrezne slabosti i vode
ka terminalnoj fazi bolesti [22,23]. Jedan od
ovih biomarkera je i molekul ostecenja bubrega
(engl. kidney injury molecule-1 -KIM-1), novi,
specifi¢ni biomarker za dijagnozu ranih tubul-
skih ostecenja koji se odreduje u tkivu bubrega,
aliiu urinu bolesnika. Ovaj transmembranski
tubulski protein sa nepoznatom funkcijom se
ne detektuje u zdravim bubrezima, ali je obil-
jezje skoro svih toksi¢nih i ishemic¢nih bolesti
bubrega. Nedavna istrazivanja su ukazala na
njegovu eventualnu patofiziolosku ulogu u
moduliranju tubulskog ostecenja i reparacije
[24]. Medutim, u nasem istrazivanju vecina
vrijednosti KIM-1 bila je ispod 150 pg/mmol
kreatinina i samo je poneka vrijednost u gru-
pi bolesnika sa BEN, ali ne i u grupi zdravih
osoba, bila iznad ove vrijednosti. Nije utvrdena
statisticki znacajna razlika u ekskreciji KIM-
1 izmedu grupe bolesnika sa BEN i grupe

zdravih osoba, pa KIM-1 ne bi mogao da bude
biomarker za rano otkrivanje BEN. Medutim,
analiza distribucija vrijednosti KIM-1 u ispiti-
vanim grupama je pokazala da je oko polovine
bolesnika sa BEN imalo KIM-1 iznad vrijed-
nosti medijane za KIM-1 kod zdravih osoba
[25]. Kako je ovo ispitivanje obuhvatilo mali
broj uzoraka urina, bilo bi neophodno da se
ova istrazivanja dopune. U literaturi nema
podataka o ekskreciji KIM-1 urinom kod bole-
snika sa BEN, pa nase rezultate ne mozemo da
uporedimo sa rezultatima drugih.

Smanjeni bubrezi kod bolesnika sa BEN
opisani su ve¢ u u prvim radovima o ovoj boles-
ti, a Danilovic [3] je smanjene bubrege svrstao
medu dijagnosticke kriterijume. Medutim,
smatralo se da se smanjenje bubrega javlja tek u
odmaklim stadijumima bolesti [26,27]. LeZaic¢ i
saradnici [28] su utvrdili da je veli¢ina bubrega
vec kod bolesnika sa BEN u prvom stadijumu
bolesti znac¢ajno manja nego kod zdravih oso-
ba podudarnih po polu i uzrastu. Dimitrov i
saradnici [2] su opisali manju duzinu bubrega
i irinu korteksa ¢ak i u potomaka bolesnika sa
BEN i time ukazali da proces smanjenja pocinje
rano, u predklinickom stadijumu bolesti. U
nasem radu duzina bubrega se pokazala kao
marker visoke specifi¢nosti (85%) i relativno
visoke senzitivnosti (67,3%), a ovi procenti su
nesto visi od onih koje navode drugi autori [7].
Pored toga, univarijantnom analizom je duzi-
na bubrega izdvojena kao znacajan prediktor
BEN.

Kao $to smo i oc¢ekivali, JGF je imala viso-
ku specifi¢nost i senzitivnost za razlikovanje
bolesnika sa BEN i zdravih. Visoku specifi¢nost
(93%) i nesto nizu senzitivnost (67,8 %) imala je
i proteinurija pri grani¢noj vrijednosti od 19,56
mg/mmol kreatinina, a povrsina ispod krive
ukazuje da ¢e bolesnici sa BEN imati 83,8% vece
Sanse od zdravih da imaju poviSene vrijednosti
proteina u urinu. To pokazuje da u terenskim
ispitivanjima u kojima nema moguc¢nosti da se
odreduje alfal-mikroglobulinurija, moZze se sa
nesto manjom pouzdanoséu koristiti proteinu-
rija. Za ostale biomarkere, ¢ije se srednje vrijed-
nosti znacajno razlikuju izmedu bolesnika sa
BEN i zdravih, ROC analiza nije dokazala da
mogu biti pouzdani u razlikovanju ove dvije
grupe ispitanika. Ove rezultate je potvrdila i
logisticka regresiona analiza. Multivarijant-
na logisticka regresiona analiza izdvojila je
proteinuriju i JGF kao nezavisne promjenljive
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koje znacajno razlikuju bolesnike sa BEN i
zdrave osobe, ali u ovu analizu nije uvrsten
alfal-mikroglobulin zbog njegove kolinearnosti
sa grupom bolesnika sa BEN, §to je pokazala
i specifi¢nost ovog biomarkera od 100%, kao
i zbog kolinearanosti sa proteinima u urinu
i JGF. No, na osnovu visoke specifi¢nosti al-
fal-mikroglobulina i rezultata multivarijantne
logisticke regresione analize moze se zakljuciti
da su alfal-mikroglobulinurija, proteinurija i
JGF pouzdani biomarkeri za razlikovanje bole-
snika sa BEN i zdravih osoba. Proteinurija i JGF
mogu se odrediti u svim ustanovama primarne
zdravstvene zastite, sto omogucava njihovu
primjenu u ranom otkrivanju BEN. Medutim,
alfal-mikroglobulin u urinu ne odreduju ustan-
ove primarne zdravstvene zastite, ali ni mnoge
ustanove sekundarne zdravstvene zastite. Bilo
bi neophodno da se u ustanovama sekundarne
zdravstvene zastite, koje se nalaze u zaristima
BEN, omoguci odredivanje alfal-mikroglobuli-
na u urinu, $to bi doprinijelo ranom otkrivanju
BEN i ta¢noj diferencijalnoj dijagnozi izmedu
BEN i drugih bolesti bubrega, a posebno dvije
veoma Ceste hroni¢ne bolesti bubrega, dijabe-
tesne nefropatije i nefroangioskleroze.
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Specificity and sensitivity of Balkan endemic nephropathy biomarkers

Marijana Kovacevi¢'?, Dragana Pavlovi¢'?, Zlatko Maksimovic'?, Slobodan Maric?, Sinisa Risti¢!,
Ljubica Djukanovi¢*

'Faculty of Medicine Foca, University of East Sarajevo, The Republic of Srpska, Bosnia and Herzegovina
*University Hospital, Fo¢a, The Republic of Srpska, Bosnia and Herzegovina

*Bijeljina Health Center, Bijeljina, The Republic of Srpska, Bosnia and Herzegovina
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Introduction. In recent years special attention has been paid to the definition of criteria for diagnosis
of Balkan endemic nephropathy (BEN). The aim of this study was to examine the specificity, sensitivity
and cut-off values of biomarkers used to diagnose BEN.

Methods. The study involved 105 adults allocated to two groups: (1) 60 patients with BEN (35 males,
aged 48 to 82 years) and (2) 43 healthy persons (23 males, aged 23 to 78 years). All participants gave their
medical history and were subjected to an objective examination, kidney ultrasound, and blood and urine
samples were taken for laboratory analysis.

Results. BEN patients were significantly older, had significantly higher systolic and mean blood pres-
sure, but lower hemoglobin levels, glomerular filtration rate (GFR) and tubular phosphate reabsorption
in comparison to the healthy individuals. Urinary excretion of alphal-microglobulin (2.56 mg/mmol
creatinine vs. 0.09 mg/mmol creatinine; p = 0.004), albumin (6.5 mg/mmol creatinine vs. 1.87 mg/mmol
creatinine; p = 0.018) and protein (26.7 mg/mmol creatinine vs. 11.5 mg/mmol creatinine; p <0.0001)
were significantly higher in BEN patients than in healthy individuals. No significant difference was found
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for urinary excretion of KIM-1 between the two groups. Kidney length was significantly shorter in BEN
patients than in healthy persons (97.8 mm vs.105.8 mm). Urinary alphal-microglobulin had the highest
specificity (100%) and sensitivity (81.1%) (cut-off value 1.08 mg/mmol creatinine) for differentiation
between BEN patients and healthy persons. Logistic regression analysis selected proteinuria and low
GEFR as significant predictors of BEN.

Conclusion. Urinary alphal-microglobulin at the cut-off value of 1.08 mg/mmol creatinine has high
specificity and sensitivity and can be considered as the optimal test for differentiation between BEN
patients and healthy persons.

Keywords: Balkan endemic nephropathy, biomarkers, specificity, sensitivity
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Kratak sadrzaj

Uvod. Hidronefroza predstavlja dilataciju bubrezne karlice i bubreznih ¢asica,
i nije sinonim za opstrukciju. Cilj ovog rada bio je utvrdivanje ucestalosti
hidronefroze, njene distribucije prema polu i uzrastu, analiziranje klinickih
manifestacija, lokalizacije i gradusa hidronefroze, kao i udruzenosti sa drugim
anomalijama urogenitalnog sistema.

Metode. Retrospektivnom studijom obuhvaceno je 79 pacijenata oba pola,
uzrasta od 0 do 18 godina, sa dijagnozom Hydronephrosis, koji su bili hospital-
izovani na Odjeljenju nefrologije, Klinike za djecje bolesti Banja Luka tokom
2012. godine. Podaci su prikupljeni iz raspolozive medicinske dokumentacije.
Analizirane su klini¢ke manifestacije, distribucija hidronefroze u odnosu na pol
iuzrast, lokalizaciju i stepen hidronefroze, postojanje pridruzenih anomalija
urotrakta i procedure koje su vrsene u toku dijagnosticke obrade pacijenta.

Rezultati. Od ukupno 466 hospitalizovanih pacijenata, 16,9% pacijenata je
imalo hidronefrozu. Najvec¢i broj je otkriven tokom prenatalnog perioda (70,9 %
djecakai29,1% djevojcica), te je utvrdeno da postoji statisticki znacajna razlika
u broju oboljelih u odnosu na pol (p<0,001). Kod 54,4% pacijenata uzrok
nastanka je opstrukcija pijelo-uretericnog segmenta, a kao najces¢u klinicku
manifestaciju nalazimo infekcije urinarnog trakta po tipu Pyelonephritis acuta.
Kod 81% djece prisutna je unilateralna hidronefroza, pri ¢emu je najvise zas-
tupljena blaga dilatacija kanalnog sistema. Kod 39,2% ispitanika utvrdene su
i druge patoloske promjene urogenitalnog trakta.

Zakljucak. Redovnom primjenom prenatalnog ultrazvuka mogu se na vrijeme
uociti anomalije urinarnog trakta, odabrati odgovarajudi terapijski pristup i
time izbje¢i moguce komplikacije.

Klju¢ne rijeci: Hydronephrosis, Pyelonephritis acuta, prenatalni ultrazvuk

Uvod zajedni¢kog embrionalnog raz-

voja, imaju najvecu incidencu u
Kongenitalne anomalije urogen-  populaciji [1]. Naj¢es¢a od njih je
italnog sistema, zbog sloZenosti  hidronefroza, koja se javlja kod
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oko 50% svih anomalija [2]. Hidronefroza pred-
stavlja dilataciju bubrezne karlice i bubreznih
¢asica, i nije sinonim za opstrukciju. Moze
da bude unilateralna ili bilateralna. U osnovi
postoji poremecaj u oticanju urina mehanicke
ili dinamicke prirode [3]. Prepreka moze biti
lokalizovana u bilo kom dijelu urinarnog trak-
ta, ali je naj¢esca u predjelu pijelo-ureteri¢nog
(P-U) segmenta [4,5]. Obi¢no se otkrije u to-
ku obrade zbog urinarne infekcije (IUT) ili u
prenatalnom periodu rutinskim ultrazvu¢nim
pregledom fetusa. Kod svih pacijenta sa prena-
talno otkrivenom hidronefrozom potrebno je
dugoro¢no postnatalno pracenje i ispitivanje.
U poredenju sa postnatalno otkrivenom hi-
dronefrozom, prenatalni ultrazvuk ima lazno
pozitivne rezultate u rasponu od 9% do 22%.
Razlog tome je $to u velikom broju slucajeva fe-
talna hidronefroza spontano regredira in utero,
kao i zbog razlic¢itih kriterijuma za dijagnozu
[6,7]. UdruZzenje za fetalnu urologiju (Society
of Fetal Urology grading system - SFU) na
osnovu ultrazvu¢nog nalaza (stepen redukcije
bubreznog parenhima i dilatacije pijelo-ka-
liksnog sistema), hidronefrozu klasifikuje u
Cetiri stadijuma. Prvi stadijum obuhvata blagu
dilataciju bubreZne karlice i normalni bubrezni
parenhim, dok se kod drugog stadijuma javlja i
pocetna dilatacija ¢asica. Kod treceg stadijuma
prisutna je izraZena dilatacija bubreZzne karlice
icasica, a u ¢etvrtom istanjen parenhim bubre-
ga. Klasifikacija je izvrSena u cilju $to bolje
standardizacije i prepoznavanja pacijenta sa
rizikom za pogorsanje bubrezne funkcije [8].
Nelijecena hidronefroza dovodi do propadanja
nefrona, hipertenzije, pijelonefritisa i na kraju
do bubrezne insuficijencije.

Cilj rada je bio utvrdivanje ucestalosti hi-
dronefroze, njena distribucija prema polu i
uzrastu, analiziranje klini¢kih manifestacija
sa kojima su se pacijenti javili, lokalizacije i
gradusa hidronefroze, kao i udruZenosti sa
drugim anomalijama urogenitalnog sistema.

Metode rada

Radom je obuhvaceno 79 pacijenata oba pola,
uzrasta od 0 do 18 godina, sa dijagnozom Hy-
dronephrosis koji su hospitalizovani na Odjel-
jenju nefrologije, Klinike za djecje bolesti Banja
Luka u periodu od 01. 01. 2012. do 31. 12. 2012.
godine. U radu su koris¢eni podaci iz dostupne
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medicinske dokumentacije (protokoli, istorije
bolesti, otpusna pisma) Klinike za djecje bolesti.

Svi pacijenti su podijeljeni u 5 dobnih grupa
(I: prenatalna dob, II: novorodenacka dob, III:
dojenacka dob, IV: uzrast od 2. do 10. godine;
V: uzrast od 10. do 18. godine). Ispitivana su
oba pola navedenih dobnih grupa. U zavisnosti
koja je opstruktivna mana dovela do razvoja hi-
dronefroze, posmatrane su tri grupe pacijenata
(I: opstrukcija u nivou P-U segmenta, II: op-
strukcija u nivou spoja uretera sa mokracnom
besikom, III: nepoznat uzrok). Takode smo
posmatrali tri grupe pacijenata u zavisnosti
od klini¢kih manifestacija sa kojima su se javili
(I: IUT po tipu Pyelonephritis acuta, II: asimp-
tomatski pacijenti, III: sporadi¢ni slucajevi).

Za postavljanje dijagnoze koris¢ene su
klinicke i dijagnosticke metode. Svi pacijenti
su obradeni kroz anamnezu, fizikalni pre-
gled i laboratorijske pretrage (testovi renalne
funkcije, krvna slika, urinokultura, sediment
urina). Ultrazvucni pregled abdomena raden
je svim pacijentima pri prvoj hospitalizaciji.
Za potpuniji prikaz bubrezne morfologije i
funkcije koris¢ene su mikciona cistouretro-
grafija (MCUG), dinamska scintigrafija (DTPA)
i intravenska urografija (IVU).

Za statisticku analizu dobijenih podata-
ka koriséen je Hi kvadrat test nezavisnosti i
Kohrejnov Q test za vezane uzorke, a znaca-
jnost razlike posmatranih obiljeZja prihvatana
je nanivou 0,05. Rezultati su prikazani u vidu
dijagrama i tabela koristec¢i sljedeci software:
EZR.R Remdr Version 2.2-0, MS Excel Work-
sheet, MS Office Word.

Rezultati

U vremenskom periodu od 01. 01. do 31. 12.
2012. godine na Odjeljenju nefrologije, Klinike
za djecje bolesti Banja Luka hospitalizovano je
466 pacijenata, od ukupno 3157 djece rodene u
toj godini. Od 466 hospitalizovanih pacijenata,
79 pacijenata je imalo hidronefrozu, pa ako
se posmatra ukupan broj zivorodene djece,
procenat pacijenata sa hidronefrozom iznosi
2,5%,a16,9% u odnosu na ukupan broj djece
hospitalizovane na Odjeljenju nefrologije. Radi
se 0 26 (33%) novootkrivenih slucajeva i 53
(67 %) pacijenta koji su ranije registrovani, a u
navednom periodu pojavljuju se u cilju dalje
dijagnosticke obrade.
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Tabela 1. Ucestalost hidronefroze u odnosu na pol i
uzrast ispitanika

Broj (%) bolesnika

Uzrast
Djecaci Djevoj¢ice Ukupno
Prenatalna 20 (253%) 12 (152%) 32 (40,5%)
dob
Novorodenacka 4(51%) 1(1,2%) 5 (6,3%)
dob
Dojenacka o o o
24 (304%) 5 (6,4%) 29 (36,8%)
dob
2-10 godine 6(7,6%) 3 (3,8%) 9 (11,4%)
10-18 godine 2(2,5%) 2(2,5%) 4 (5,0%)
Ukupno 56 (70,9%) 23 (29,1%) 79 (100%)

U tabeli 1 prikazana je ucestalost hidrone-
froze u odnosu na pol i uzrast ispitanika. Nije
uocena statisticki znacajna razlika u distribuciji
ovog oboljenja izmedu testiranih dobnih gru-
pa (p>0,05). Utvrdeno je da postoji statisticki
znacajno vise oboljelih djec¢aka (p<0,001).

Uzrok hidronefroze kod 43 (54,4%) paci-
jenta je bila opstrukcija u nivou P-U segmenta,
a kod 27 (34,2%) ispitanika uzrok je bila op-
strukcija u nivou spoja uretera sa mokra¢nom
besikom. Kod devet (11,3%) oboljelih nije do-
kazan uzrok nastanka ovog oboljenja.

Abnormalnosti urogenitalnog trakta ut-
vrdene su ultrazvukom kod 44 (55,7%) paci-
jenta, te je kod ovih ispitanika hidronefroza
bila asimptomatska. Osptruktivne anomalije
donjeg urogenitalnog trakta dokazane su kod
30 (37,9%) pacijenata, a kod njih se hidrone-
froza manifestovala kao infekcija urinarnog
trakta, Pyelonephritis acuta.

Na grafikonu 1 prikazana je ucestalost hi-
dronefroze razli¢itih gradusa (I-IV), gdje je
uoceno da su najcesdi I1i Il gradus. Klasifik-
acija je izvrSena prema Society of Fetal Urology
grading system.

broj bolesnika
N
[}

I 1I 111 v
gradus

Grafikon 1. Ucestalost razli¢itih gradusa hidronefroze
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Grafikon 2. Ucestalost malformacija urogenitalnog trakta
udruZzenih sa hidronefrozom

U ispitivanom uzorku, hidronefrozu lije-
vog bubrega imalo je 35 (44,3%) pacijenata, a
kod 29 (36,7%) je bio zahvacen desni bubreg.
Obostrana hidronefroza je utvrdena kod 15
(19,0%) djece.

Kod 31 (39,24%) ispitanika utvrdene su i
druge patoloske promjene urogenitalnog trakta
(Agenesio renis, Pyelon duplex, Pyelectasio renis,
vezikouretralni refluks (VUR), Ureter duplex et
fisus, malformacije genitalija) (Grafikon 2). Od
ucinjene 62 MCUG, kod 17 pacijenata (25,7 %)
naden je vezikoureteralni refluks razli¢itog
stepena, a uredan nalaz imalo je 49 pacijenata
(74,3%).

Diskusija

Hidronefroza je naj¢esce otkriven patoloski
nalaz urinarnog sistema koji se moze dijagnos-
tikovati ultrazvu¢nim pregledom trudnice [4].
Veliki broj anomalija urotrakta, medu kojima
su opstruktivna i neopstruktivna hidronefroza
otkriva se ve¢ u 14. nedjelji gestacije [9]. Uzrok
nastanka treba traZiti u slozenom embrional-
nom razvoju urinarnog sistema, koji je kao
takav podloZzniji razvoju anomalija, narocito
kod djecaka [10]. Zbog toga je hidronefroza
¢esc¢a kod djecaka. Nasim istraZzivanjem ut-
vrdena je znacajnija zastupljenost hidronefroze
kod muskog (70,9%) u odnosu na Zenski pol
(29,1%). Prema podacima iz literature, kod 25%
pacijenata hidronefroza se otkrije u prvoj god-
ini Zivota [1,2]. U naSem istrazivanju utvrdeno
je da je bolest otkrivena kod 83,5% ispitanika
do kraja prve godine zivota. Treba istaci da je
kod 55,7 % ispitanika uklju¢enih u studiju obol-
jenje bilo asimptomatsko, odnosno da je kod
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njih tokom prenatalnog perioda postavljena
sumnja na anomaliju (40,5%), a ista potvrdena
UZ pregledom u prva tri dana Zivota ili UZ
pregledom kukova u prvom i tre¢em mjesecu
zivota (15,2%).

Opstrukcija koja dovodi do razvoja hi-
dronefroze moze da bude u nivou gornjeg ili
donjeg dijela urotrakta. Podaci iz literature
pokazuju da je kongenitalna stenoza P-U seg-
menta najc¢esca opstruktivha mana gornjeg
urotrakta [4,5,11], a daje valvula zadnje uretre
najcesca opstruktivna mana donjeg urotrakta
sa incidencom od 1:5000-8000 kod djecaka [12].
Kod 54,4% nasih ispitanika opstrukcija je bila
u nivou P-U segmenta, pri ¢emu je kod 14%
dokazano da se radi o kongenitalnoj stenozi,
a stenoti¢ni prsten obi¢no je dug nekoliko mil-
imetara. Kod 11,3% ispitanika nije pronaden
uzrok, $to moZemo objasniti time da je kod
njih hidronefroza otkrivena krajem perioda u
kome je radena studija.

Od nivoa opstrukcije, tj. od uzroka nastan-
ka zavisi i klinicka slika. Hidronefoza moze da
se manifestuje simptomima urinarne infekci-
je, lumbalne ili abdominalne kolike, slabijim
napredovanjem djeteta, kod nekih pacijenata
mogu da se jave palpabilne abdominalne mase
ili hematurija. Kao prvu klinicku manifestaciju,
37,9% nasih ispitanika imalo je IUT po tipu Py-
elonephritis acuta u prve dvije godine Zivota, $to
odstupa od podataka nadenih u literaturi [13-
15]. Po praviluy, pri opstrukciji gornjih dijelova
urotrakta infekcija se javlja u prvim mjesecima
zivota, dok se kod djece sa opstruktivnim ma-
nama donjeg urotrakta infekcija moze javiti
u kasnijem zivotnom dobu. Svaka IUT koja
je povezana sa urodenim anomalijama poka-
zuje tezu klinicku sliku bez obzira na uzrast
djeteta, pri ¢emu su simptomi manje specifi¢ni
ukoliko je pacijent mlade Zivotne dobi. Nastaje
zbog retencije urina u prosirenim dijelovima
urotrakta [16-18]. Da bi se sprijecila pojava
IUT, pacijenti kod kojih je dijagnostikovana
neka od opstruktivnih anomalija se tretiraju
odgovaraju¢om antibiotskom terapijom.

Uvodenje i primjena prenatalnog UZ pre-
gleda povecala je i broj dijagnoza fetalne hi-
dronefroze, te se prema Kim i saradanicima
[19] prenatalnim ultrazvukom detektuje hi-
dronefroza kod oko 1% svih fetusa. Na Odjel-
jenju nefrologije na Klinici za djecje bolesti, UZ
pregledom potvrdeno je da je najzastupljeniji
bio II stadijum hidronefroze (45,6%), dok je IV

24

stadijum najmanje zastupljen (10,1%). Primjena
UZ znacajna je ne samo za rano otkrivanje,
nego i za pracenje toka bolesti i za odluku o
nacinu lije¢enja. S obzirom da je najces¢i uzrok
hidronefroze opstrukcija, potrebno je i hirursko
lije¢enje. Ono je indikovano kada je funkcija
bubrega na DTPA ispod 40% [2].

Zavisno od mjesta opstrukcije, hidrone-
froza moze biti unilateralna ili bilateralna.
Opstrukcija donjeg urotrakta sa zastojem urina
i povecanjem intravezikalnog pritiska dovodi
do bilateralne hidronefroze. Kod nasih ispi-
tanika prisutnija je unilateralna, pri ¢emu je
¢esce pogoden lijevi bubreg (44,3%). Sli¢ne
rezultate dobili su i autori iz okruzenja. U
Univerzitetskoj bolnici u Mostaru unilateralna
hidronefroza je dokazana kod 89,3% pacijenta
[20]. Jo$ uvijek nije poznato zbog ¢ega hidrone-
froza ¢esce zahvata lijevi bubreg,.

Anomalije urotrakta su u ¢ak dvije tre¢ine
slucajeva udruzene sa anomalijama drugih
sistema. Medutim, kod nasih pacijenata na-
lazimo samo anomalije urogenitalnog trakta
(39,2%). Najzastupljeniji je vezikoureteralni
refluks (VUR) razli¢itog stepena (54,8 %), gdje
u skladu sa drugim autorima nalazimo da je
stepen hidronefroze u korelaciji sa stepenom
VUR [21,22].

Zakljucak

Na Klinici za djecje bolesti Banja Luka hidrone-
froza se najcesce otkriva u prenatalnom periodu
rutinskim UZ pregledom fetusa, a definitivna
dijagnoza potvrduje UZ pregledom u prvim
danima Zivota. Znacajno se ¢esce javlja kod
djece muskog pol, a najcesce se manifestuje kao
IUT po tipu Pyelonephritis acuta. Kongenitalna
opstrukcija P-U segmenta je najces¢a opstruk-
tivha mana koja dovodi do razvoja hidrone-
froze. Blagovremenom dijagnozom postignuta
je dobra kontrola bolesti, te je kod najveceg
broja pacijenata obuhvaéenih ovom studijom
prisutna umjerena dilatacija kanalnog sistema
(IT'i IIT stadijum). Najcesce je lokalizovana na
lijevom bubregu i moZze biti udruzena sa VUR.
Redovnom primjenom prenatalnog UZ mogu
se na vrijeme uociti anomalije urinarnog trakta
i na taj nacin izabrati dalji terapijski pristup, i
izbje¢i moguce komplikacije.

Autori izjavljuju da nemaju sukob interesa.

The authors declare no conflicts of interest.
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The incidence of hydronephrosis in children and adolescents treated at
Children’s Hospital in Banja Luka
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Introduction. Hydronephrosis is a dilation of the renal pelvis and calyces and is not synonymous with
obstruction. The aim of this study was to determine the incidence of hydronephrosis and its distribution
according to sex and age, to analyze clinical manifestations, localization and grade of hydronephrosis as

well as associations with other urogenital anomalies.
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Methods. This retrospective study included 79 patients of both sexes, aged 0-18 years, diagnosed with
hydronephrosis who were treated at the Nephrology Department of Children’s Hospital in Banja Luka
in 2012. Data were collected from available medical records. We analyzed the clinical manifestations,
distribution according to sex and age, localization and degree of hydronephrosis, presence of associated
anomalies of the urinary tract as well as diagnostic procedures.

Results. We analyzed 466 patients, 16.9% of whom had hydronephrosis. The largest number is discov-
ered during the prenatal period (70.9% are boys and 29.1% are girls). There is a statistically significant
difference in the number of patients based on sex (p<0.001). For 54.4% of patients, the cause was an ure-
teropelvic obstruction and the most frequent clinical manifestation was urinary tract infection by type
Pyelonephritis acuta. 81% of children had unilateral hydronephrosis with mild dilatation of pyelocaliceal
system whereas 39.24% of patients had other pathological changes in the urogenital tract.

Conclusion. Regular application of prenatal ultrasound could detect abnormalities of urinary tract on
time. If detected on time, we are able to select appropriate therapeutic approach and avoid possible
complications.

Keywords: hydronephrosis, acute pyelonephritis, prenatal ultrasound
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Albuminurija i intima-media kompleks
karotidnih arterija kao surogat markeri
ateroskleroze kod pacijenata sa tipom 2
dijabetesa
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Kratak sadrzaj

Uvod. Klini¢ko procjenjivanje aterosklerotskih komplikacija u tipu 2 dijabetes
melitusa (DM) je preusmjereno na otkrivanje subklini¢kih oblika ateroskleroze
primjenom neinvazivnih dijagnostickih metoda. Surogat markeri subklinicke
ateroskleroze su intima media kompleks (IMK) karotidnih arterija i albu-
minurija. Cilj rada je bio da se analizira povezanost prisustva albuminurije i
debljine IMK karotidnih arterija sa nijemom ishemijom miokarda kod paci-
jenata sa tipom 2 DM.

Metode. Istrazivanje je obuhvatilo 62 ispitanika oboljela od tipa 2 dijabetesa
bez istorije o prisutnosti kardiovaskularnih bolesti (KVB), starosne dobi 40-70
godina. Ispitanicima je uradena ergometrija i na osnovu dobijenih rezultata
o prisutnosti ishemijske bolesti srca (IBS) podijeljeni su u dvije grupe. Prvu
grupu je sacinjavalo 25 ispitanika kojima je dokazana IBS, a drugu grupu
37 ispitanika bez IBS. Ispitanicima je ultrazvucno izmjerena debljina IMK
karotidnih arterija i odreden albumin u 24-¢asovnom urinu, te su dobijene
vrijednosti uporedene sa rezultatima ergometrijskog testiranja u obje grupe.

Rezultati. Pacijenti sa IBS su bili stariji, sa duzim trajanjem dijabetesa, dislipi-
demijom i visim vrijednostima HbAlc u odnosu na grupu bez IBS (p<0,05).
Utvrdena je statisticki znacajno veca vrijednost debljine IMK karotidnih
arterija u grupi ispitanika sa IBS (1,08+0,17 mm) u odnosu na ispitanike bez
IBS (0,78+0,17 mm) (p<0,001). U grupi ispitanika sa IBS, albuminurija je bila
prisutna kod 22 ispitanika, dok je kod ispitanika bez IBS, albuminurija bila
prisutna kod 9 ispitanika, to je statisticki znacajno vise u grupi ispitanika sa
IBS u odnosu na kontrolnu grupu (p<0,001).

Zakljucak. Pacijenti sa povec¢anom debljinom IMK karotidnih arterija i prisut-
nom albuminurijom imaju vedi rizik od nastanka IBS.

Kljucne rijeci: dijabetes melitus, intima media kompleks, albuminurija

27



Biomedicinska istraZivanja 2016,7(1):27-32

Uvod

Prepoznavanje izrazite vaskularne aterogenosti
tipa 2 dijabetes melitusa (DM) dovelo je do
postavke da je sa preventivnog aspekta ova
bolest ekvivalent kardiovaskularnih bolesti
(KVB). Podaci ukazuju da ¢ak i do 50% paci-
jenata sa novootkrivenim tipom 2 DM ve¢ ima
koronarnu bolest [1-3]. Posebna karakteristika
koronarne bolesti kod oboljelih od dijabetesa
je da je ona ¢esto asimptomatska, tzv. ,nijema
ishemija”, koja se javlja kao posljedica au-
tonomne neuropatije kardiovaskularnog siste-
ma. Izostanak bola u toku ishemijskih epizoda
miokarda, atipi¢ni i slabo izrazeni simptomi
akutnog infarkta miokarda odgadaju pocetak
lijeCenja, Sto uzrokuje povecani morbiditet i
mortalitet oboljelih [4,5]. Rano utvrdivanje
kardiovaskularnih faktora rizika kod osoba
oboljelih od tipa 2 DM znacajno je u cilju sman-
jenja stope morbiditeta i mortaliteta [6,7]. Al-
buminurija je marker incipijentne nefropatije,
ali je takode i marker vaskularnih komplikacija
u dijabetesu, te je pokazatelj generalizovane
endotelne lezije koja odrazava opsti vasku-
larni poremecaj permeabilnosti, zbog ¢ega je i
nezavisni faktor rizika za KVB [8]. Pacijenati sa
tipom 2 DM kod kojih je prisutna albuminurija
imaju Cetiri puta vedi rizik od iznenadne smrti
uzrokovane KVB u odnosu na osobe oboljele
od tipa 2 DM sa normoalbuminurijom. Albu-
minurija je rani indikator i nezavisni marker
subklinicke ateroskleroze, koja se moze de-
tektovati mjerenjem intima media kompleksa
(IMK) karotidnih arterija [9]. Posto se proces
ateroskleroze istovremeno desava u karot-
idnim, cerebralnim i koronarnim arterijama,
detektovanje aterosklerotskih promjena i rano
otkrivanje arterijske bolesti usmjereno je na
karotidne arterije, zbog mnogo prikladnijih i
manje invazivnih tehnika identifikacije u od-
nosu na detektovanje procesa ateroskleroze u
koronarnim i cerebralnim arterijama. Populaci-
jski utemeljene studije pokazale su povezanost
stepena ateroskleroze u jednom arterijskom
podrudju sa aterosklerotskim promjenama
ostalih arterija u organizmu [10]. Identifikacija
aterosklerotskog procesa karotidnih arterija
vrsi se ultrazvuénom pretragom koja je pouz-
dana, visoko reproducibilna i relativno jeftina
metoda neinvazivnog prikazivanja lumena i
zidova arterija, te se koristi za otkrivanje i kvan-
tifikaciju subklinicke ateroskleroze [11-13].
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Cilj rada je bio da se kod oboljelih od tipa 2
DM bez simptoma i znakova ishemijske bolesti
srca (IBS) analizira prisustvo nijeme ishemije
primjenom ergometrijskog testiranja, te da se
dobijeni rezultati uporede sa vrijednostima
debljine IMK karotidnih arterija i prisustvom
albuminurije.

Metode rada

Istrazivanje je sprovedeno na Klinici za en-
dokrinologiju, dijabetes i bolesti metabolizma
Klini¢kog centra Banja Luka u periodu od de-
cembra 2012. do maja 2014. godine. Studijom
su obuhvacena 62 ispitanika oboljela od tipa
2 DM u dobi 40-70 godina. Iz istraZivanja su
iskljuceni ispitanici sa tipom 2 DM koji su im-
ali simptome i znakove IBS, koji su preboljeli
mozdani udar ili su bolovali od neke hroni¢ne
ili maligne bolesti. Svim ispitanicima uradeno
je ergometrijsko testiranje pomocu kojeg je
procjenjivano prisustvo IBS, odnosno nijeme
ishemije. Na osnovu dobijenih rezultata ispi-
tanici su podijeljeni u dvije grupe. Prvu grupu
sacinjavalo je 25 ispitanika, kojima je ergo-
metrijskim testiranjem dokazano postojanje
IBS (nijema ishemija), dok je drugu grupu
sacinjavalo 37 ispitanika kojima je ergometri-
jskim testiranjem isklju¢eno postojanje IBS.
Istrazivanje je sprovedeno uz postovan-
je Helsinske deklaracije o medicinskim is-
trazivanjima i principima dobre nauc¢ne prakse.
Saglasnost za protokol istrazivanja odobrio je
Eticki komitet Klinickog centra u Banjoj Lu-
ci. Svi bolesnici su dali saglasnost pismenim
putem za ucestvovanje u ispitivanju.
Biohemijske analize krvi i urina za labo-
ratorijsku obradu uzimane su ujutru nakon
12-satnog prekono¢nog gladovanja za sljedece
parametere: HbA1C, ukupni holesterol, HDL
holesterol, LDL holesterol, trigliceride, albu-
mine u 24-satnom urinu. Ukupni holesterol,
HDL, LDL i trigliceridi u serumu mjereni su
direktno, homogenim enzimskim postupkom
na aparatu Integra 400+, Roche proizvodaca.
Koncentracija albumina u 24-satnom urinu
mjerena je imunoturbidimetrijski, komercijal-
nim reagensima na aparatu Integra 400+, Roche
proizvodaca. Izrac¢unavanje indexa tjelesne
mase (Body Mass index, BMI) za procjenu i
pracenje stanja uhranjenosti vrseno je prema
Quetelet-ovoj formuli: BMI=tjelesna tezina u
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kg/ kvadrat tjelesne visine u metrima (kg/m?).

Ergometrijsko testiranje je izvodeno na
pokrenoj traci proizvodaca General Electric tip
T 2100. Testiranje je vrseno prema standard-
nom Bruce-ovom protokolu. Test je ocjenjen
kao pozitivan kod ispitanika sa horizontalnom
ili nishodnom ST-depresijom jednakom ili
>1mm u trajanju 60-80 ms od tacke J, najmanje
u tri sukcesivna QRS kompleksa, kao i kod
pacijenata kod kojih se javila ST-elevacija u
toku testa opterecenja koja se karakterisala
kao patologka ako se javljala sa istim karak-
teristikama, kao i depresija ST segmenta (>1
mm, traje duze od 60-80 ms). Test je definisan
kao pozitivan i negativan. Pacijenti kod kojih
je test opisan kao inkonkluzivan nisu uzimani
u razmatranje.

IMK karotidnih arterija mjerena je B-mod
ultrazvukom na aparatu LOGIQ IM 5 PRO, sa
elektroni¢kom linearnom sondom frekvence 8
MHz. Pacijenti su ispitivani u leze¢em polozaju
sa glavom okrenutom 45 stepeni kontralater-
alno od strane skeniranja, prema dosad stand-
ardizovnoj metodi po Pignoliu i saradnicima
[15]. IMK je definisana kao udaljenost izmedu
vodecih rubova dvije ehogene linije, gdje prva
linija predstavlja granicu lumena krvnog suda
i tunike intime, a druga granicu tunike medije
i tunike adventicije. IMK je mjerena 1 cm dis-
talno od bulbusa zajednicke karotidne arterije,
tri puta i uzeta je srednja vrijednost za analizu.
IMK kod zdravih sredovje¢nih osoba iznosi

0,6-0,7 mm i povecava se po stopi od 0,005 do
0,010 mm/ godinu. Vrijednosti IMK > 0,9 mm
definisu se kao karotidna ateroskleroza.

Za obraduianalizu podataka u radu prim-
ijenjene su metode deskritptivne statistike. Za
uporedivanje razlika izmedu grupa koriséen
je Student-ov t-test za nezavisne uzorke (ako
razlika varijansi nije statisticki znacajna) i nep-
arametrijski Mann-Whitney test (ako je razlika
u varijansama posmatranih obiljeZja statisticki
znacajna). Za utvrdivanje stepena povezanosti
(korelacije) posmatranih obiljezja koris¢ena
je Pearson-ova parametarska korelacija. Ste-
pen senzitivnosti i specifi¢nosti odredivan je
primjenom binarne logisticke regresije, nakon
koje su uporedno predstavljene ROC krivom.
Prag znacajnosti bila je vjerovatnoca 0,05. Za
statisticku analizu, tabelarne i graficke prikaze
rezultata koris¢eni su MS Office Word 2007 i
MS Office Excel 2007, SPSS 16.0 for Windows.

Rezultati

U tabeli 1 prikazani su demografski, klinicki i
laboratorijski podaci o ispitanicima. Pacijenti
kod kojih je dokazana IBS bili su stariji i sa
duzim trajanjem dijabetesa u odnosu na paci-
jente bez IBS (p<0,05). Takode, kod pacijenata
sa IBS vrijednosti HbAlc bile su statisticki
znacajno vece nego kod pacijenata bez IBS
(p<0,05). U grupi ispitanika sa IBS vrijednosti

Tabela 1. Demografski, klini¢ki i laboratorijski podaci o pacijentima

Karakteristike Isp'itanic'i sa IBS Ispitar}.i ci be'z 1BS . p
(nijema ishemija) N=25 (bez nijeme ishemije) N= 37
Pol (zene/muskarci) 11/14 15/22 0,787
Pusaci % 7 (28) 5 (13,5) 0,157
Dob, godine 58,85 + 6,76 53,80 + 6,69 <0,05
Trajanje dijabetesa 9,40 +6,40 5,59 +3,84 <0,05
BM]I, kg/m? 27 +1,58 27+1,46 0,775
TA sistolni, mmHg 130,2+15,7 127,9+£17,9 0,454
TA dijastolni, mmHg 77,7 £10,3 77,6 £9,9 0,68
HbAlc, (%) 9,6 £2,50 8,24+ 1,72 <0,05
UH, mmol/1 6,38+1,71 5,44+ 1,60 <0,05
Tg, mmol/1 2,39+0,95 2,09+ 2,04 <0,05
LDL, mmol/1 4,38+1,28 3,59 +1,02 0,05
HDL, mmol/1 1,16+0,27 1,24 £0,53 0,994
IMK, mm 1,08+0,17 0,78 +0,11 <0,001

Rezultati prikazani kao srednja vrijednost + standardna devijacija (X+SD); IBS-ishemijska bolest srca; BMI-indeks tjelesne mase;
TA-krvni pritisak; HbAlc-hemoglobin Alc;UH-ukupni holesterol; Tg-trigliceridi; LDL-lipoproteini male gustine; HDL-lipoproteini

velike gustine; IMK-intima media kompleks karotidne arterije
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ukupnog i LDL holesterola, kao i trigliceri-
da su bile statisticki znacajno vece nego kod
ispitanika bez IBS (p<0,05). Razlika u BMI
izmedu ispitivanih skupina sa i bez IBS nije
bila statisticki znacajna (p=0,0775).

Medijana IMK karotidnih arterija u grupi
ispitanika sa IBS je bila 1,08 mm, a u grupi bez
IBS 0,78 mm $to je statisti¢ki znacajno vece u
grupi ispitanika sa IBS (p<0,001). Utvrdena je
statisticki visoko znacajna pozitivna korelacija
izmedu albuminurije i IMK karotidne arterije (r
=0,466; p< 0,001) (Grafikon 1). Kod ispitanika
sa IBS, prisutnost albuminurije je detektovana
kod 22 ispitanika, dok je u grupi bez IBS albu-
minurija bila prisutna kod 9 ispitanika, sto je
statistic¢ki znacajno vece prisustvo albuminurije
kod ispitanika sa IBS u odnosu na ispitanike
bez IBS (p<0,001) (Tabela 2).

U grupi pacijenata bez IBS albuminurija je
bila prisutna kod 24,32% ispitanika, dok je u
grupi pacijenata koji su imali IBS albuminurija
bila prisutna kod 88% ispitanika.

Tabela 2. Odnos prisustva albuminurije u ispitivanim
skupinama

Ispitanici bez ~ Ispitanici sa
IBS IBS

n % n %
75,68 3 12,00
24,32 22 88,00

100,00 25 100,00

Normoalbuminurija 28

Albuminurija 9

Ukupno 37
Xt dfp

24,197 1 <0,001
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Grafikon 1. Scatter-plot dijagram korelacije albuminurije
(mg/L) i intima media kompleksa karotidne arterije
(IMK, mm)
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Diskusija

Rezultati naseg istrazivanja pokazali su statis-
ticki znacajno vecu vrijednost debljine IMK
karotidnih arterija u grupi ispitanika sa IBS
u odnosu na ispitanike bez IBS. U grupi ispi-
tanika sa IBS, albuminurija je bila statisticki
znacajno ¢esce prisutna u odnosu na ispitan-
ike bez IBS. Albuminurija i KVB mogu biti
vezani patofizioloskim procesima prije nego
zajednickim faktorima rizika. Smatra se da je
generalizovana endotelna disfunkcija detektor
aterogenih faktora rizika i da igra vaznu ulogu
u zapocinjanju i progresiji ateroskleroze. Da-
kle, udruzenost albuminurije sa endotelnom
disfunkcijom moglo bi da objasni zasto je albu-
minurija snazan prediktor kardiovaskularnih
dogadaja, pogotovo kod oboljelih od dijabete-
sa, te je u pozitivnoj korelaciji sa pove¢anom
debljinom IMK zajednickih karotidnih arteri-
ja i poslije prilagodavanja sa tradicionalnim
kardiovaskularnim faktorima rizika [15,16].
Rezultati naseg istrazivanja takode su poka-
zali pozitivnu korelaciju IMK i albuminurije.
Progresija albuminurije kod osoba sa DM tip
2 povezana je sa povecanim rizikom od KVB
na nacin koji je nezavisan od pocetnog uri-
narnog izluc¢ivanja albumina, te je rizik od
kardiovaskularne smrti veci 2-4 puta u odnosu
na osobe bez albuminurije [17,18]. U studiji
Losartan Intervention For Endpoint reduc-
tion in hypertension (LIFE) tokom 4,8 godina
lijecenja antihipertenzivima kod 8206 ispitanika
dokazano je da je smanjenje izlu¢ivanja albu-
mina povezano sa proporcionalno smanjen-
im rizikom od kardiovaskularnih dogadaja
[19]. Ovome u prilog govore i rezultati naseg
istrazivanja koji su pokazali statisti¢ki znaca-
jno vecu prisutnost albuminurije kod grupe
ispitanika sa IBS u odnosu na ispitanike bez
ishemijske bolesti srca.

Povecanje debljine IMK karotidnih arterija
irizik od razvoja kardiovaskularnih dogadaja
cijenjen je u velikim studijama s dugoro¢nim
pracenjem u bolesnika koji imaju dokazanu
KVB i pojedinaca bez poznate istorije KVB.
U studiji Atherosclerosis Risk in Communi-
ties (ARIC) zakljuceno je da je kod ispitanika
sa povecanom debljinom IMK karotidnih ar-
terija povecan rizik (prilagoden za dob i pol)
od infarkta miokarda ili mozdanog udara u
poredenju s onima koji su imali niZe vrijed-
nosti. Zadebljanje IMK karotidnih arterija bilo
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je jak prediktor kardiovaskularnih dogadaja,
¢ak i nakon uskladivanja tradicionalnih faktora
rizika [20]. Rezultati Kuopio Ischemic Heart
Disease Risk Factor Study pokazali su da je
rizik od infarkta miokarda povecan za 11% sa
svakim povecanjem 0,1 mm IMK karotidnih
arterija [21]. Ovome u prilog govore i rezultati
naseg istrazivanja u kom je kod ispitanika
sa IBS medijana IMK zajednickih karotidnih
arterija bila statisticki znacajno ve¢a nego kod
ispitanika bez IBS.

Studije koje su se bavile uticajem preven-
tivnih intervencija na IMK zajednicke karotidne
arterije dokazale su da promjene u nacinu
zivota, kao $to su prestanak pusenja, redovno
vjezbanje, zdrava ishrana i gubitak tjelesne
tezine predstavljaju pocetne i najvaznije ko-
rake u zaustavljanju napretka aterosklerotskog
procesa. Rezultati najnovijih randomizovanih,
opservacionih i prospektivnih studija nisu po-
kazali znac¢ajnu prednost primjene rutinskog
skrininga za IBS u asimptomatskih bolesnika
sa normalnim EKG nalazom. U cilju iden-
tifikovanja prisustva IBS u asimptomatskih
pacijenata sa dijabetesom i dalje se preporucuje
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Albuminuria and carotid intima-media thickness as surrogate markers of
atherosclerosis in asymptomatic patients with type 2 diabetes

Gabrijela Malesevic!, Snjezana Popovié-Pejic¢i¢!, Valentina Soldat- Stankovi¢!, Sinisa Stankovic?

Department of Center for Diabetes with Endocrinology, University Clinical Center of the Republic of
Srpska, Banja Luka, The Republic of Srpska, Bosnia and Herzegovina

IInstitute of Nuclear Medicine and Thyroid Gland Diseases, University Clinical Center of the Republic
of Srpska, Banja Luka, The Republic of Srpska, Bosnia and Herzegovina

Introduction. Clinical assessment of atherosclerotic complications in type 2 diabetes mellitus (DM)
was diverted to the detection of subclinical form of atherosclerosis using the non-invasive diagnostic
methods. Surrogate markers of subclinical atherosclerosis are carotid intima-media thickness (IMT) and
albuminuria. The aim of this study was to analyze a relationship between the presence of albuminuria
and carotid IMT in patients with type 2 DM and silent ischemia.

Methods. Our study included 62 patients, aged 40-70, with type 2 diabetes, without previous history of
cardiovascular disease. The patients performed exercise stress test and based on the results, were divided
into two groups. The first group consisted of 25 patients with ischemic heart disease (IHD), whereas the
second group consisted of 37 patients without IHD. In all patients, we measured IMT with ultrasound
and albumin in 24-hour urine. The obtained values were compared between the groups.

Results. Patients with IHD were older, with a longer duration of diabetes, dyslipidemia and higher
level of HbAlc compared to the control group without IHD (p<0.05). There was a statistically significant
higher value of carotid IMT in the group of patients with IHD (1.08+0.17 mm) compared to those without
IHD (0.78+0.17 mm) (p <0.001). The presence of albuminuria was significantly higher in the study group
with IHD (22 patients) compared to the control group (9 patients), which has a statistical significance (p
<0.001). In patients with IHD albuminuriawas present in 22 and in patients without IHD in 9 patients,
which was statistically significantly higher in the group of patients with IHD compared to the control
group (p <0.001).

Conclusion. Patients with increased carotid intima-media thickness and albuminuria have a greater
risk of IHD.

Keywords: diabetes mellitus, intima-media thickness, albuminuria
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Kratak sadrzaj

Uvod. Dorzalna strana stopala i prsti su cesto pod uticajem mikrovaskularnih i
neuropatskih komplikacija, zbog ¢ega je potrebno dobro razumijevanje arteri-
jskih karakteristika ovog predjela. Cilj rada je registrovanje mikroanatomskih
karakteristika arteria dorsalis pedis (ADP): mjesto nastanka, pre¢nik i anastomoze
njenih bo¢nih i zavrsnih grana, kao i varijacije ovih arterija.

Metode. Mikromorfometrijska ispitivanja su radena na 20 potkoljenica i
stopala, oba pola, starosti od 40 do 75 godina. Ispitivanje je radeno korozionom
tehnikom dobijanja vaskularnih otisaka ADP i njenih grana. Mjerenja disek-
cionih i korozionih preparata su obavljena okularnim mikrometrom, nakon
¢ega su preparati fotografisani digitalnim fotoaparatom, dok su detalji na
dobijenim preparatima slikani pomocu stereomikroskopa i digitalne kamere.

Rezultati. U svim slucajevima ADP je nastajala od arteria tibialis anterior. U
25% slucajeva imala je dominatnu ulogu u izgradnji dubokog tabanskog luka.
U 85% slucajeva njena prva boc¢na grana je bila arteria tarsalis lateralis. U 95%
slucajeva zavrsavala se sa arteria plantaris profunda i arteria metatarsalis dorsalis
prima. U 100% slucajeva je postojala terminalna anastomoza izmedu arteria
dorsalis pedis i arteria plantaris lateralis.

Zakljucak. U svim ispitivanim uzorcima ADP je nastala kao grana arteria
tibialis anterior, imala je najveci kalibar u poredenju sa ostalim arterijama
dorzuma stopala i terminalno je anastomozirala sa arteria plantaris lateralis.
U vedini slucajeva prva bo¢na grana ADP je arteria tarsalis lateralis. U manje
od polovine sluc¢ajeva ADP nije davala lu¢nu arteriju (a. arcuata) kao svoju
bo¢nu granu, dok je u cetvrtini sluc¢ajeva dominanto izgradivala duboki
tabanski arterijski luk.

Kljucne rije¢i: stopalo, arterijska vaskularizacija, anatomija, kadaver

Uvod larnih i neuropatskih komplikacija,

nastalih kao posljedica dijabeti¢nih
Dorzalna strana stopalaiprstisu ~ neuropatskih rana, bolesti kosti-
¢esto pod uticajem mikrovasku-  ju, trauma irazli¢itih vaskularnih
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oboljenja. Kosti i zglobovi lako mogu biti
izloZeni o$tecenju, ¢ak i nakon manje traume
ili infekcije zbog toga $to je koza dorzuma
stopala narocito tanka [1-6]. Upravo zbog toga
dobro poznavanje i razumijevanje anatomije
gornjeg dijela stopala je veoma vazno, najprije
zbog primjene ovog znanja u hirurgiji. Prika-
zom arterija stopala i odredivanjem smjera
protoka u njima, rekonstruktivni hirurg moze
procijeniti povredu ili infekciju stopala, kao i
mogucnost rekonstrukcije [7-10]. Svrha ovog
rada je da doprinesemo novim saznanjima o
anatomskim karakteristikama vaskularizacije
stopala, prije svega dorzalne arterijske mreze
(rete pedis dorsale), dorzalnih metatarzalnih
arterija (aa. metatarsales dorsales, AMD), nji-
hovim podruéjima vaskularizacije, s obzirom
da krvno snabdijevanje u oblasti gornje strane
stopala nije detaljno istrazeno [11]. U okviru
tog istrazivanja posebnu paznju posveticemo
sljede¢im ciljevima: (1) registrovanje anatom-
skih karakteristika dorzalne arterijske mreze
stopala (rete pedis dorsale); (2) precizno reg-
istrovanje mikroanatomskih karakteristika
dorzalne arterije stopala (a. dorsalis pedis), lu¢ne
arterije (a. arcuata) i dorzalnih metatarzalnih
arterija (aa. metatarsales dorsales); (3) varijacije
ovih arterija, mjesto nastanka, pre¢nik, kao i
bocne i zavrsne grane i njihove anastomoze;
(4) tok i topografsko-anatomski odnosi nave-
denih arterija.

Metode rada

Mikromorfoloska i morfometrijska istrazivanja
izvrSena su na 25 potkoljenica i stopala kada-
vera osoba oba pola (14 muskih i 11 Zenskih),
starosti od 40 do 75 godina (prosje¢no 59,5).
Proucavanje je obavljeno u Laboratoriji za
vaskularnu anatomiju na Institutu za anatomiju
Medicinskog fakulteta u Beogradu, kao i na
Medicinskom fakultetu u Fo¢i.

Nakon identifikovanja glavnog arterijskog
stabla potkoljenice u a. poplitea (AP) uvucena je
plasti¢na kanila. U dorzalni arterijski sistem pet
stopala, nakon ispiranja fizioloskim rastvorom
i 10% rastvorom formaldehida, injicirali smo
10% rastopljeni tus Zelatin. Stopalo je zatim po
uklanjanju viska injicirane mjeSavine toplom
vodom i o¢vrscavanju Zelatina u hladnoj vodi,
fiksirano u 10% rastvoru formalina u trajanju
od 30 dana.
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Koroziona tehnika dobijanja vaskularnih
odlivaka 20 stopala i grana arteriae dorsalis pedis
(ADP) sastoji se u iniciranju metil-metakrilata
(dvokomponentna plasti¢na masa koja se sas-
toji od odvojeno pakovane te¢nosti i praha,
monomera i polimera sa aktivatorom) u AP
(11 muskih i 9 Zenskih; 10 desnih i 10 lijevih)
i po njegovom ocvrécavanju njegovom koro-
zijom u 40% NaOH. Na ovaj nacin smo dobili
plasti¢ne odlivke arterijske mreze dorzalne
strane stopala, §to smo koristili za prostorno
precizno analiziranje grana glavnih arterijskih
stabala sa svim bo¢nim granama i terminalnim
anastomozama.

Disekcionim preparatima smo dobijali
bolje topografske odnose anatomskih eleme-
nata potkoljenice i stopala, §to osim vasku-
larnih elemenata ukljucuje i nerve, vene, kao
i miSi¢no-kostani sistem. Mikrodisekcija inji-
ciranih krvnih sudova pomoc¢u mikroinstru-
menata i sva mjerenja disekcionih i korozion-
ih preparata okular mikrometrom obavljena
su pod Leica MZ6 stereomikroskopom. Svi
preparati su fotografisani Canon Power Shot
545 digitalnim fotoaparatom, a svi detalji pod
stereomikroskopom snimljeni su Leica DC 300
digitalnom kamerom.

Vaskularna arterijska mreza stopala, kao
i topografski odnosi sa okolnim strukturama
ucrtavani su precizno u Semu. U statistickoj
analizi dobijenih vrijednosti, zbog pouzdanos-
ti, koristili smo samo rezultate dobijene na
dvadeset korozionih preparata.

Rezultati

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopalom
broj 1 (muska, lijeva). Na opisanom preparatu
uoc¢avamo izvjesne varijacije arterijskih sudova.
Prije svega ne registrujemo lu¢nu arteriju (a.
arcuata). Na ovom preparatu mozemo gov-
oriti o zavrsnoj trifurkaciji ADP, jer u istoj
tacki odvajanja nastaju arteria metatarsalis dor-
salis prima (AMD 1), arteria plantaris profunda
(APP), arteria metatarsalis plantaris prima (AMP
I). Registrujemo i sljedece anastomoze: direktna
anastamoza arteriae plantaris lateralis (APL) i
zajednickog stabla AMD Il i AMD 1V, tu su
i anastomoze APL u predjelu spoljasnje ivice
stopala sa a. malleolaris anterior lateralis (grana
a. tibialis anterior).
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Korozioni preparat: potkoljenica sa stopa-
lom broj 2 (muska, desna). Na posmatranom
preparatu, kao i na prethodnom, ne pronala-
zimo lu¢nu arteriju (a. arcuata). Takode i ovdje
registrujemo zajednicko arterijsko stablo za
treci i cetvrti prst. Opisujemo dobro izrazene
anastamoze izmedu AMD II i arcus plantaris
profundus, izmjereni dijametar anastomoze bio
je 0,7 mm. Druga dobro izraZena anastomoza
bila je izmedu AMD Il i arcus plantaris profun-
dus, dijametar anastomoze bio je 0,9 mm. Na
osnovu prethodno opisanog, zaklju¢ujemo da
dominantno u vaskularizaciji prstiju ucestvuje
arcus plantaris profundus.

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopal-
om broj 3 (zenska, lijeva). Na ovom preparatu,
kao i na prethodna dva, ne pronalazimo lu¢nu
arteriju (a. arcuata). Medutim, registrujemo
jedno zajednicko stablo koje nastaje od ADP,
a koje se potom dijeli na tri zavrsne grane
koje ¢e zajedno sa dubokim perforatorima iz
dubokog tabanskog luka (arcus plantaris pro-
fundus, ArcPP) formirati II, IIl i IV dorzalnu
arteriju donozja. Dijametar dubokog tabanskog
luka bio je 1,4 mm. Vidimo da na opisanom
preparatu dominantnu ulogu u vaskularizaciji
dorzalne strane prstiju stopala ima spoljasnja
tabanska arterija (a. plantaris lateralis) preko
svoje zavrsne grane arcus plantaris pofundus,
tj. njegovih perforatora.

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopa-
lom broj 4 (muska, lijeva). Na posmatranom
preparatu uo¢avamo veoma dobro izrazene
perforatore koji povezuju AMD II sa arcus
plantaris profundus. Dijametar perforatora bio
je 1,2 mm. Takode, dijametar perforatora koji
povezuje AMD Il sa arcus plantaris profundusom
bio je 1,1 mm. Izmjereni dijametar a. plantaris
lateralis bio je 1,2 mm. Na osnovu izmjerenih
vrijednosti dijametra krvnih sudova, zakljuc¢u-
jemo da u ovom slu¢aju dominantnu ulogu
u vaskularizaciji stopala ima ADP, tj. da ona
daje vecu koli¢inu krvi za duboki tabanski luk.

Korozioni preparat: potkoljenica sa sto-
palom broj 5 (desna, Zenska). Na opisanom
preparatu ne registrujemo perforatore koji su
postojali na prethodnim preparatima, a ¢inili
su vezu izmedu dubokog tabanskog luka (arcus
plantaris profundus) i dorzalnih arterija donozja.
Registrujemo da duboka tanabska arterija (a.
plantaris profunda), velikim dijelom doprinosi
vaskularnom koritu dubokog tabanskog luka

s obzirom na njen dijametar od 2,2 mm, dok je
dijametar spoljasnje tabanske arterije (a. plan-
taris lateralis) znacajno manji i iznosi 1,4 mm.

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopa-
lom broj 6 (Zenska, lijeva). Na ovom preparatu
ne registrujemo luc¢nu arteriju. Dominantnu
ulogu u vaskularizaciji stopala ima spoljasnja
tabanska arterija (a. plantaris lateralis) preko
dubokog tabanskog luka (arcus plantaris pro-
fundus). Dorzalne arterije donozja kompletno
nastaju od perforatora dubokog tabanskog
luka. Registrujemo i izrazenu anastomozu
izmedu arteriae tarsalis lateralis (ATL) i trece
dorzalne arterije donoZja.

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopal-
om broj 7 (muska, desna ). Prva dorzalna arteri-
ja donozja (a. metatarsalis dorsalis prima - AMD
I), nastaje u visini baze proksimalne falange
prvog prsta, pruza se preko prvog interoseal-
nog prostora, dijeli se na dvije zavrsne grane
za vaskularizaciju palca. Izmjereni dijametar
bio je 1,3 mm. Duboka tabanska arterija (a.
plantaris profunda) nastaje u istoj tacki, kao i
AMD I u nivou baze prve metatarzalne kosti,
gdje ponire u dublje slojeve stopala u susret
dubokom tabanskom luku (arcus plantaris pro-
fundus). Izmjereni dijametar bio je 1,5 mm.

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopal-
om broj 8 (muska, lijeva). Na ovom preparatu,
kao i na prethodnom, zapazamo da ADP, tj.
njena grana a. plantaris profunda, ¢iji je di-
jametar iznosio 2,5 mm, dominantno ucestvuje
uizgradnji vaskularnog korita dubokog taban-
skog luka (arcus plantaris profundus) u odnosu
na spoljasnju tabansku arteriju (a. plantaris
lateralis) ¢iji je dijametar bio 1,7 mm. Takode,
ne registrujemo perforatore izmedu dubokog
tabanskog luka i dorzalnih arterija donozja.

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopa-
lom broj 9 (Zenska, lijeva). Na ovom prepara-
tu ne pronalazimo lu¢nu arteriju (a. arcuata).
Pored toga vidimo da dorzalne arterije donozja
za drugi, trecii ¢etvrti prst nastaju od perfora-
tora dubokog tabanskog luka (arcus plantaris
profundus). Specifi¢na je i bo¢na grana ATL
koja je znacajnog dijametra sa dobro izrazenom
anastomozom sa AMD II. Zaklju¢ujemo na
osnovu izmjerenih dijametara da a. plantaris
profunda daje dominantno vecu koli¢inu krvi
za duboki tabanski luk nego spoljasnja taban-
ska arterija (a. plantaris lateralis), ¢iji dijametar
iznosi 1,9 mm.
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Korozioni preparat: potkoljenica sa stopa-
lom broj 10 (Zenska, lijeva). Na ovom prepa-
ratu ne pronalazino lu¢nu arteriju (a. arcuata).
Medutim, registrujemo jedno zajednicko stablo
koje nastaje od ADP, a koje se potom dijeli na
dvije zavrsne grane koje ¢e zajedno sa perfo-
ratorima iz dubokog tabanskog luka (arcus
plantaris profundus) formirati II1 i IV dorzalnu
arteriju donozja. Dijametar dubokog tabanskog
luka bio je 1,5 mm.

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopa-
lom broj 11 (muska, desna). Na ovom prepa-
ratu ne pronalazimo lu¢nu arteriju (a. arcuata).
Medutim, registrujemo jedno zajednicko stablo
koje nastaje od ADP, a koje se potom dijeli na
dvije zavrsne grane koje ¢e zajedno sa perfo-
ratorima iz dubokog tabanskog luka (arcus
plantaris profundus) formirati Il i IV dorzalnu
arteriju donozja. Dijametar dubokog tabanskog
luka bio je 1,1 mm.

Korozioni preparat: potkoljenica sa sto-
palom broj 12 (muska, desna). Na ovom
preparatu ne pronalazimo lu¢nu arteriju (a.
arcuata). Najveéim dijelom u vaskularizaciji
prstiju ucestvuju tabanske arterije donozja (aa.
metatarsales plantares) koje su grane dubokog
tabanskog luka (arcus plantaris profundus), ¢iji
je dijametar izmjeren u njegovom sredisnjem
dijelu bio 1,9 mm.

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopal-
om broj 13 (Zenska, lijeva). Na ovom preparatu
ne pronalazimo lu¢nu arteriju (a. arcuata). Na-
jve¢im dijelom u vaskularizaciji prstiju ucest-
vuju tabanske arterije donozja (aa. metatarsales
plantares) koje su grane dubokog tabanskog
luka (arcus plantaris profundus), ¢iji je dijametar
izmjeren u njegovom sredisnjem dijelu bio
1,9 mm.

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopal-
om broj 14 (Zenska, lijeva). Na ovom preparatu
registrujemo veoma dobru anastomozu izmedu
boc¢ne grane ATL i bo¢ne grane a. arcuatae
koje ¢e graditi AMD III, dok AMD IV nastaje
dominantno od dubokog perforatora arcus
plantaris profundus, a ne kao bo¢na grana a.
arcuatae. Takode vidimo da AMD Ii AMP I
nastaju iz jednog kratkog zajednickog stabla.

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopal-
om broj 15 (zenska, desna). Na ovom preparatu
dominantnu ulogu u vaskularizaciji prstiju ima
arcus plantaris profundus preko digitalnih
arterija (aa. digitales proprae), dok su dorzalne
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arterije donozja tanje i manjeg dijametra za
razliku od plantarnih. U izgradnji dubokog
plantarnog luka podjednako ucestvuju spol-
jasnja tabanska arterija (a. plantaris lateralis) Ciji
je dijametar 2,0 mm i duboka tabanska arterija
(a. plantaris profunda) takode dijametra 2,0 mm.

Korozioni preparat: potkoljenica sa sto-
palom broj 16 (muska, desna). Na ovom
preparatu ne pronalazimo lu¢nu arteriju (a.
arcuata). Najveéim dijelom u vaskularizaciji
prstiju ucestvuju tabanske arterije donozja (aa.
metatarsales plantares) koje su grane dubokog
tabanskog luka (arcus plantaris profundus), ¢iji
je dijametar izmjeren u njegovom sredisnjem
dijelu bio 2,0 mm.

Korozioni preparat: potkoljenica sa sto-
palom broj 17 (muska, desna). Na opisanom
preparatu ne registrujemo perforatore koji su
postojali na prethodnim preparatima, a ¢inili
su vezu izmedu dubokog tabanskog luka (arcus
plantaris profundus) i dorzalnih arterija donozja.
Registrujemo da duboka tabanska arterija (a.
plantaris profunda), velikim dijelom doprinosi
vaskularnom koritu dubokog tabanskog luka
s obzirom na njen dijametar od 2,2 mm, dok je
dijametar spoljasnje tabanske arterije (a. plan-
taris lateralis) zna¢ajno manji i iznosi 1,4 mm.

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopa-
lom broj 18 (muska, desna). Duboka tabanska
arterija (a. plantaris profunda) nastaje u niv-
ou zadnjeg dijela prvog medumetatarzalnog
prostora, na mjestu gdje ADP ponire u dublje
slojeve stopala, spaja sa zavrsnim dijelom APL,
te grade duboki tabanski luk (arcus plantaris pro-
fundus). Izmjereni dijametar duboke tabanske
arterije bio je 2,0 mm, dok je dijametar dubokog
tabanskog luka bio 2,6 mm.

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopal-
om broj 19 (Zenska, lijeva). Na ovom preparatu
ne registrujemo luc¢nu arteriju. Dominantnu
ulogu u vaskularizaciji stopala ima spoljasnja
tabanska arterija (a. plantaris lateralis) preko
dubokog tabanskog luka (arcus plantaris pro-
fundus). Dorzalne arterije donozja kompletno
nastaju od perforatora dubokog tabanskog
luka.

Korozioni preparat: potkoljenica sa stopal-
om broj 20 (muska, lijeva). Na ovom preparatu
dominantnu ulogu u vaskularizaciji prstiju
ima arcus plantaris profundus preko digitalnih
arterija (aa. digitales proprae), dok su dorzalne
arterije donozja tanje i manjeg dijametra za
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razliku od plantarnih. U izgradnji dubokog
plantarnog luka ucestvuju spoljasnja tabanska
arterija (a. plantaris lateralis) ¢iji je dijametar
1,7 mm i duboka tabanska arterija (a. plantaris
profunda) dijametra 2,0 mm.

Arteria dorsalis pedis (dorzalna arterija
stopala). Posmatrajuc¢i navedenu arteriju, nasa
paznja je bila usmjerena na nastanak arterije,
njen dijametar na pocetku, tj. prije nego sto
nastanu prve bo¢ne grane, pravac pruzanja,
boc¢ne i zavréne grane, kao i terminalne i bo¢ne
anastomoze. U svim slucajevima (100%) ADP
je postojala. Nastaje u nivou donje ivice donje
vezice opruzaca (retinaculum mm. extensorum
inferius) od prednje golenjacne arterije (a. tib-
ialis anterior).

Pravac pruzanja u svim slucajevima je bio
od nivoa donje ivice donje vezice opruzaca,
pananize preko gornje strane ¢unaste kosti (0s
naviculare), gdje prolazi izmedu tetive dugog
opruzaca palca (m. extensor hallucis longus), sa
unutradnje strane i kratkog opruzaca palca (m.
extensor hallucis brevis), sa spoljasnje strane, sve
do proksimalnog dijela prvog medumetatarzal-
nog prostora. Zatim, nastavlja izmedu dvije
glave prvog dorzalnog interosealnog misica i
ponire u dublje slojeve stopala.

Vrijednosti dijametra ADP u poc¢etnom
dijelu, prije nego se odvoje prve bo¢ne grane,
varirale su od 2,3 do 3,9 mm (Grafikon 1),
prosjecno 2,72 £ 0,11 mm. Uo¢ili smo da u svim
slucajevima (100%) ADP ima najveci dijametar
u odnosu na druge arterije dorzalne strane
stopala. Uporedujudi veli¢inu dijametra ADP
i APL, registrovali smo da je na pet preparata
(25%) ADP preko svoje zavrsne grane APP
imala dominantnu ulogu u izgradnji dubokog
tabanskog luka (arcus plantaris profundus), tj.
dominantnu ulogu u vaskularizaciji prstiju. U
jednom slucaju (5%) su precnici APPi APL na
mjestima kraja i pocetka bili identi¢ni, tj. pod-
jednako su ucestvovale u izgradnji dubokog
tabanskog luka. U preostalih 14 slucajeva
(70%), APL je imala veci pre¢nik od ADP, pa
samim tim i dominantnu ulogu u vaskular-
izaciji prstiju (Grafikon 2).

Na 17 preparata (85%) prva bo¢na grana
ADP bila je ATL, dok su na dva preparata
(10%) postojale dvije ATL, pri ¢emu je uvi-
jek proksimalna bila veceg dijametra. Na 16
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Grafikon 1. Vrijednosti dijametra arteriae dorsalis pedis
dvadeset korozionih preparata (u mm)

B ADP dominantno
u izgradnji APP

uloga ADP i APL
jednaka
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B APL dominantno
u izgradnji APP

ADP - arteria dorsalis pedis; APP - arcus plantaris profundus; APL
- arteria plantaris lateralis

Grafikon 2. Dominantnost sudova u izgradnji arcus
plantaris profundus

preparata (80%) kao bo¢ne unutrasnje grane
ADP odvajaju se dvije ATM, dok su na cetiri
preparata (20%) ATM nastajale jednim krac¢im
zajednic¢kim stablom. Na 11 preparata (55%)
pronasli smo lu¢nu arteriju, dok na 9 prepara-
ta (45%) lu¢na arterija kao bo¢na grana ADP
nije postojala. Na tri preparata (15%) od ADP
odvajalo se zajednicko stablo za III i IV prst,
dok se na jednom preparatu (5%) od ADP
odvajalo zajednicko stablo za II, III i IV prst. 1z
ovih zajednickih stabala nastajale su istoimene
dorzalne metatarzalne arterije.

Najednom preparatu (5%) moZemo govor-
iti o zavrsnoj trifurkaciji ADP, jer su prakti¢no
u istoj tacki nastajale AMD I, APPi AMP L. U
ostalih 19 slucajeva (95%) ADP se zavrsavala
u nivou proksimalnog dijela prvog interoseal-
nog prostora, gdje se dijelila na APP koja je
ponirala u dublje slojeve stopalai AMD I koja
je nastavljala prvobitni pravac pruzanja ADP.

Terminalna anastomoza izmedu ADP i
APL uvijek je postojala (100%) i to preko APP
(probojna grana ADP), koja se spajala sa za-
vrsnom granom APL gradeci duboki tabanski
luk (arcus plantaris profundus) (Slike 1, 2).
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Arcus plantaris profundus

Slika 1. Arterije dorzalne strane stopala (korozioni preparati desnog stopala)
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Slika 2. Arterije dorzalne strane stopala (korozioni preparati desnog stopala)

Diskusija

Gornja arterija stopala (a. dorsalis pedis), na
nasem materijalu, je u svim slucajevima (100%)
nastajala od prednje golenjac¢ne arterije (a. tib-
ialis anterior), kao njena zavrsna grana, ispod
donje ivice donje vezice opruzaca (retinaculum
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mm. extensorum inferius). Ovi nasi rezultati
su u saglasnosti sa klasi¢nim udZzbenicima
anatomije [12-16], kao i sa rezultatima studije
Alagoza i sar. [1] na 11 ljudskih leseva, tj. na
22 stopala, gdje takode ADP nastaje od ATA
u 100% slucajeva. Vazquez i sar. [17] u svojoj
studiji, radenoj na 150 ljudskih leseva, odnosno
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na 300 stopala, u 95,7 % slucajeva pronalaze da
ADP nastaje od ATA, dok u 4,3% slucajeva
pronalaze varijacije u nastanku ATA. ATA je
imala viSe lateralan tok, prolazedi ispred lat-
eralnog maleolusa u 2% slucaja. Perforirajuca
grana peronealne arterije je preuzela ocekivani
tok ADP u 1,3% slucajeva. ATA je dala bo¢ni
ogranak koji zamjenjuje perforiraju¢u granu
peronealne arterije da bi snabdjela lateralni
aspekt gleznja u 1% slucajeva [17].

Varijacije toka i nastanka ADP su u bro-
jnim studijama opisivane kao varijacije ATA
[15,17,18], dok u nekim ispitivanjima klasi¢na
ADP u potpunosti nedostaje [19].

Dijametri ADP na naSim preparatima vari-
rali su od 2,3 mm do 3,9 mm, prosje¢no 2,72 +
0,11 mm. Uo¢ili smo da na svim preparatima
(100%) ADP ima najveci dijametar u odnosu
na druge arterije dorzalne strane stopala.

Uporedujuci veli¢inu dijametra ADPi APL,
registrovali smo da je na 5 preparata (25%) ADP
preko svoje zavréne grane imala dominantnu
ulogu u izgradnji dubokog tabanskog luka
(arcus plantaris profundus), pa time i dominant-
nu ulogu u vaskularizaciji prstiju stopla. U
jednom slucaju (5%) precnici ADP i APL bili
su identi¢ni, tj. podjednako su ucestvovali u
izgradnji dubokog tabanskog luka. Dok je u
preostalih 14 slucajeva (65%) APL imala veci
pre¢nik od ADP, pa samim tim vise doprinosila
izgradnji dubokog tabanskog luka.

Nasi podaci u 6 slucajeva (30%) nisu u
saglasnosti sa klasi¢nim udzbenicima anatom-
ije, ali i rijetkim publikovanim nalazima, u
kojima se APL opisuje kao dominanatna u
izgradnji dubokog tabanskog luka [13,14].

ADP na nasim preparatima u 19 slucajeva
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Zakljucak

A. dorsalis pedis u 100% slucajeva nastajala
je od a. tibialis anterior. U svim posmatranim
slucajevima (100%) imala je naveci dijametar
u odnosu na druge arterije dorzalne strane
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ulogu u izgradnji dubokog tabanskog luka
(arcus plantaris profundus), tj. dominantnu ulogu
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slucajeva nije davala lu¢nu arteriju (a. arcua-
ta), dok je u 5% slucajeva postojala zavrsna
trifurkacija ADP od koje je nastala u istoj tacki
AMDI, APPi AMP I. Terminalna anastomoza
izmedu a. dorsalis pedis i a. plantaris lateralis
je postojala u svim slucajevima (100%), i to
preko a. plantaris profundae, koja se spajala sa
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duboki tabanski luk (arcus plantaris profundus).
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Anatomical features of arterial vascularization of the dorsal side of the foot

Branislava Curci¢!, Radmila Balaban-Djurevi¢', Sinisa éolajaz, Radmil Marié?, Drazan Erié?,
Gabrijela Solaja?

'Faculty of Medicine Foca, University of East Sarajevo, The Republic of Srpska, Bosnia and Herzegovina
“University Hospital Foc¢a, The Republic of Srpska, Bosnia and Herzegovina

Introduction. Dorsal side of the foot and toes are often under the influence of microvascular and neu-
ropathic complications, which requires good comprehension of their arterial features. The aim of this
study is registration of microanatomical features of the dorsalis pedis artery (DPA), its lateral and ending
branches, as well as variations of these arteries, their descending, diameter and anastomoses.

Methods. Micromorphometric examinations included 20 tibias and feet of the patients of both sexes,
aged 40 to 75. The examination was done using corrosion technique for obtaining vascular prints of DPA
and its branches. Measurements of disectional and corrosive preparations were performed with ocular
micrometer, after which the samples were photographed with a digital camera, whereas the details of
the obtained painted preparations were photographed using a stereo microscope and digital camera.

Results. In all cases, was formed from a. tibialis anterior. In 25% of cases, it had the dominant role in
forming arcus plantaris profundus, whereas in 85% of cases, the first lateral branch was the lateral tarsalis
artery. In 95% of cases, the DPA ended with the arcus palmaris profundus and the artery metarasalis dorsa-
lis prima. In 100% of cases, there was a terminal anastomosis between the dorsalis pedis artery and the
lateral plantar artery.

Conclusion. In all examined samples, DPA was formed as a branch of a. tibialis anterior, had the highest
caliber compared to other arteries of the foot dorsum and was terminally anastomosed with a. plantaris
lateralis. As regards lateral branches, in most cases the first lateral branch to DPA was a. tarsalis lateralis,
whereas in less than half of the cases DPA did not give off a. arcuata as its lateral branch. In a quarter of
cases it predominantly formed deep plantar arterial arch.

Keywords: foot, arterial vascularization, anatomy, cadaver
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Kvalitet Zivota pacijenata nakon implantacije
totalne endoproteze koljena i medicinske
rehabilitacije
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Kratak sadrzaj

Uvod. Uspjesna rehabilitacija nakon implantacije totalne endoproteze koljena
bi trebalo da omoguci bolji kvalitet Zivota operisanih pacijenata. Ciljevi rada
su bili uporediti efekte kontinuiranog u odnosu na odloZeni nastavak stac-
ionarne rane rehabilitacije nakon implantacije totalne endoproteze koljena na
kvalitet Zivota, te procijeniti da li vrijeme ¢ekanja na nastavak rehabilitacije
utice na kvalitet Zivota.

Metode. Prospektivnim istrazivanjem obuhvaceno je 140 pacijenata oba
pola kojima je implantirana totalna endoproteza koljena zbog promjena
uzrokovanih primarnim osteoartritisom. Svi pacijenti su nakon zavrsenog
hirurskog lijecenja proveli ranu (akutnu) rehabilitaciju. Ispitivani pacijenti
su podijeljeni u dvije grupe (obje sa po 70 pacijenata) na osnovu toga da li
su odmah nastavili stacionarnu postakutnu rehabilitaciju (eksperimentalna
grupa) ili su stacionarnu rehabilitaciju imali u odlozenom vremenskom periodu
(kontrolna grupa). Instrumenti procjene kvaliteta Zivota u istrazivanju su
ukupni skorovi WOMAC indeksa (Western Ontario and McMaster Univer-
sites Index) i Oksford skora.

Rezultati. U obje ispitivane grupe pacijenata vrijednosti Oksford skora i
WOMAC indeksa su se visoko statisticki znac¢ajno razlikovale na otpustu sa
rehabilitacije u odnosu na vrijednosti pri prijemu. Od otpusta do kontrolnog
pregleda, eksperimentalna grupa je ostvarila veci napredak nego kontrolna
grupa za period od prijema do otpusta sa rehabilitacije (Oksford skor p<0,05;
WOMAC indeks p<0,001). Nije postojala statisticki znac¢ajna razlika izmedu
kontrolne i eksperimentalne grupe u trajanju rehabilitacije.

Zakljucak. Nastavak rane rehabilitacije kod pacijenata sa uc¢injenom artro-
plastikom koljena ima pozitivan efekat na kvalitet Zivota.

Kljucne rijeci: artroplastika, zamjena, koljeno, rehabilitacija, kvalitet Zivota
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Uvod

Ugradnja totalnih endoproteza koljena u po-
rastu je posljednje dvije do tri decenije, sto
je posljedica porasta broja stanovnika starije
zivotne dobi sa ve¢om potrebom za lije¢enjem
bolnih, degenerativno izmijenjenih zglobova.
Totalna artroplastika koljena (TKA) je doka-
zano efikasna, jer omogucava bolesnicima
ponovno uspostavljanje funkcije zglobova i
poboljsanje kvaliteta Zivota. Dok su endopro-
teze zgloba kuka dobro tehnicki rijeSene, te se
primjenjuju sa velikim uspjehom, endoproteze
koljena jo$ nisu dostigle taj nivo zbog zahtjevne
biomehanike zgloba koljena. Medutim, lijecenje
bolesnih zglobova ne zavrsava se operativnim
zahvatom. Krajnji cilj je osigurati pokret bez
bola i time poboljsati pacijentov kvalitet Zivota,
koji Svjetska zdravstvena organizacija definise
kao multidimenzionalni model koji ukljucuje
tizi¢ko, emocionalno i socijalno dobro stan-
je, kao i individualni razvoj i svakodnevne
aktivnosti [1-3]. Mjerenje kvaliteta Zivota je
vazno radi donosenja pravovremene odluke
o nacinu lije¢enja i preduzimanja mjera za
oc¢uvanje svih segmenata kvaliteta Zivota,
prvenstveno fizickih funkcija. Zato se veliki
znacaj daje postoperativnoj rehabilitaciji. Dobri
funkcionalni rezultati nakon TKA zavise kako
od dobro utreniranog i iskusnog hirurskog
tima, tako i od stru¢nog rehabilitacionog tima,
pri ¢emu je neophodna obostrana horizontal-
na komunikacija izmedu medicinskih timova
[3,4]. Zadaci uspjesne rehabilitacije nakon im-
plantacije totalne endoproteze usmjereni su
prema: bezbolnim pokretima operisanog zglo-
ba, pobolj$anju obima pokreta, uspostavljanju
korektne sheme hoda, pri ¢emu hod treba da
bude ekonomican i estetski zadovoljavajudi,
kao i na postizanju nezavisnosti u aktivnostima
svakodnevnog Zivota. Sve je veci broj radova
koji biljeZe pozitivne efekte hirurgije i rehabil-
itacije na funkciju koljena nakon implantacije
totalne endoproteze [3,5].

Razvojem savremenih tehni¢kih metoda u
dijagnostici i terapiji omoguceno je uvodenje
raznih rehabilitacionih postupaka u toku li-
jec¢enja oboljelih, tako da je rehabilitacija sas-
tavni dio svih faza lijecenja i oporavka pacijena-
ta. Potreba za kontinuiranom postoperativhom
rehabilitacijom nakon TKA potvrdenaje uradu
Papakostidou i saradnika [6], ¢iji su rezultati
pokazali znac¢ajno poboljsanje kvaliteta Zivota
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kod 95% pacijenata u prva tri mjeseca nakon
primarne artroplastike koljena i u periodu
nakon toga. Kod 5% pacijenata postojali su
blazi simptomi i nakon 12 mjeseci od oper-
ativnog lije¢enja. Indeks tjelesne mase, dob,
nivo obrazovanja, socijalna podrska i mjesto
stanovanja nisu imali uticaja na ishode artro-
plastike koljena [6].

Na osnovu pregleda literature postavlja
se pitanje kada zapoceti i koliko treba da traje
postoperativna rehabilitacija, kao i sadrzaj
rehabilitacionog programa. Nedavne studije
sugerisu da su potrebna dalja istrazivanja da
bi se identifikovali pacijenti koji bi imali najvise
koristi od intenzivne postoperativne rehabil-
itacije, kao i da se utvrdi optimalno vrijeme
pocinjanja rehabilitacije [2-5].

Ciljevi rada su: uporediti efekte nastavka
rane rehabilitacije nakon implantacije totalne
endoproteze koljena na kvalitet Zivota u odno-
su na grupu pacijenata kod kojih se nije proveo
kontinuirani nastavak stacionarne rehabil-
itacije, te procijeniti da li vrijeme ¢ekanja na
nastavak rehabilitacije utic¢e na kvalitet zivota.

Metode rada

Ovo prospektivno istrazivanje, odobreno od
strane Etickog odbora Zavoda za fizikalnu
medicinu i rehabilitaciju (ZZFMR) , Dr Mi-
roslav Zotovi¢”, provedeno je u periodu od
januara 2011. godine do februara 2013. godine
u ZZFMR ,,Dr Miroslav Zotovi¢”, Banja Lu-
ka. U istrazivanje je uklju¢eno 140 pacijenata
oba pola kojima je implantirana totalna endo-
proteza koljena zbog promjena uzrokovanih
primarnim osteoartritisom. Svi pacijenti su
hirurski lijeceni na Ortopedskom odjeljenju
ZZFMR “Dr Miroslav Zotovi¢”, gdje im je
uradena implantacija totalne endoproteze od
strane istog specijalizovanog hirurskog tima i
istom hirurskom tehnikom sa ¢uvanjem zadnje
ukrstene veze. Nakon zavrsenog hirurskog
lije¢enja svi pacijenti su proveli ranu (akutnu)
rehabilitaciju na istom odjeljenu po protokolu
i stacionarnu (postakutnu) fizikalnu terapiju i
medicinsku rehabilitaciju na Reumatoloskom
odjeljenu sa postoperativnim i posttraumat-
skim stanjima iste ustanove.

Kriterijumi za ukljuc¢ivanje u istraZivanje
bili su: dijagnoza primarnog osteoartritisa kol-
jena, pacijenti oba pola starosti od 45 do 85
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godina, primarna elektivna unilateralna TKA
kao zakazana procedura, te dobrovoljno ucesce
pacijenata u istrazivanju. Parametri isklju¢enja
iz istrazivanja bili su: akutna psihicka stan-
ja, akutne tromboze, embolija pluca, sr¢ana i
pluéna dekompenzacija, akutni mozdani udar,
reumatoidni artritis, ankilozirajuci spondilitis,
psorijati¢ni artritis, opsta sistemska bolest,
uznapredovala i bolna klini¢ka manifestacija
osteoartritisa susjednih zglobova (kukova i
kontralateralnog koljena).

Ispitivani pacijenti su podijeljeni u dvije
grupe. Eksperimentalnu grupu ¢inilo je 70 paci-
jenata koji su nakon rane (akutne) rehabilitacije
na Ortopedskom odjeljenju prevedeni na Reu-
matolosko odjeljenje sa postoperativnim i post-
traumatskim stanjima iste ustanove (od 7. do
16. dana poslije operacije, u prosjeku 11,79 da-
na) gdje su nastavili postakutnu kontinuiranu
rehabilitaciju, koja je prosje¢no trajala 20 dana.
Pacijenti ove grupe pozvani su na kontrolni
pregled u prosjeku 87,39 dana od operacije.
Kontrolnu grupu ¢inilo je 70 pacijenata koji su
po otpustu sa Ortopedskog odjeljenja nastavili
naucene vjezbe u kué¢nim uslovima (kako je do
sada bila standardna praksa), te su se javili na
nastavak rehabilitacije na Reumatolosko od-
jeljenje sa postoperativnim i posttraumatskim
stanjima iste ustanove, prosjecno 69,43 dana
od operacije, a njihova rehabilitacija trajala je
prosjecno 21 dan, nakon ¢ega je uraden kon-
trolni pregled.

U obje grupe pacijenata prvo smo biljezili
podatke o dobi i polu pacijenata. Procjena
kvaliteta Zivota radena je koris¢enjem ukup-
nih skorova Western Ontario and McMaster
Universites Index (WOMAC indeksa) i Oks-
ford skora, koju je vrsio jedan radni terapeut.
Na osnovi vrijednosti WOMAC indeksa svi
pacijenti su kategorisani u tri grupe: dobra
(0-33 boda), zadovoljavajuca (34-66 bodova)
i losa funkcija (67-96 bodova), dok su prema
vrijednostima Oksford skora pacijenti kate-
gorisani u Cetiri grupe: los ishod (manje od 27
bodova), prosjecan (27-33 boda), dobar (34-41
bod) i odli¢an ishod (vise od 41 bod). WOMAC
indeks i Oksford skor su praceni tokom tri
mjeseca i to po prijemu na stacionarnu fizikalnu
terapiju i medicinsku rehabilitaciju, kao i pri
otpustu sa iste (za obje ispitivane grupe), dok je
u eksperimentalnoj grupi radeno jos i mjerenje
nakon tri mjeseca na kontrolnom pregledu.
Posljednje (trece) mjerenje eksperimentalne

grupe pacijenata bilo je u prosjeku 87,39 dana
od operacije, dok je posljednje (drugo) mjerenje
za kontrolnu grupu bilo po otpustu sa reha-
bilitacije (prosjec¢no 88,23 dana). Tri mjeseca
nakon operativnog zahvata poredili smo efekte
rehabilitacije za obje ispitivane grupe, s tim sto
je eksperimentalna grupa u tom periodu dosla
na tromjese¢nu kontrolu, a kontrolna grupa
zavrsavala postoperativnu rehabilitaciju.
Kod svih pacijenata primjenjen je terapi-
jski protokol koji je ukljucivao: krioterapiju,
kineziterapiju, kineziterapiju uz kontinuirani
pasivni pokret - aparatom KINETEK (CPM),
radnu i okupacionu terapiju, hidrokineziter-
apiju, interferentne struje i magnetoterapiju.
Statisticka obrada podataka uradena je softver-
skim paketom SPSS, verzija 19.0, koriséenjem
metoda deskriptivne statistike i neparametri-
jskim testovima: Mann - Whitney U-test, Wil-
coxon Signed Rank Sum test i x* test. Vrijednost
p<0,05 je smatrana statisticki znac¢ajnom.

Rezultati

U eksperimentalnoj grupi bilo je 9 pacijenata
muskog pola i 61 Zenskog pola, dok je u kon-
trolnoj grupi 13 pacijenata muskog pola i 57
zenskog pola. Prema vrijednostima WOMAC
indeksa po prijemu na rehabilitaciju, dobru
funkciju u ukupnom uzorku istraZivanja imalo
je 23,6% pacijenata, zadovoljavajuc¢u funkciju
62,1%, dok je losu funkciju imalo 14,3% paci-
jenata. Utvrdena je statisticki znacajna razlika
izmedu kontrolne i eksperimentalne grupe u
procentualnoj distribuciji pacijenata prema
kategorijama WOMAC indeksa (x? =46,22,
df=2, p <0,01) (Tabela 1).

Pri otpustu sa rehabilitacije u obje ispiti-
vane grupe najvise pacijenata je bilo sa dobrom
funkcijom, 67,1%. Zadovoljavaju¢u funkciju
prema WOMAC indeksu u ukupnom uzorku
istrazivanja imalo je 32,9% pacijenata, dok
pacijenata sa loSom funkcijom po otpustu nije
bilo. Postojala je statisti¢ki znacajna razlika
izmedu kontrolne i eksperimentalne grupe
u procentualnoj distribuciji pacijenata prema
kategorijama WOMAC indeksa (x? =36,49,
df=2, p <0,01). Tri mjeseca nakon operacije, u
eksperimentalnoj grupi najveci broj pacijenta
je pokazao dobru funkciju prema vrijednosti
WOMAC indeksa (Grafikon 1).

U ukupnom uzorku je prema vrijednosti
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Tabela 1. Distribucija bolesnika prema WOMAC indeksu i Oxford skoru na pocetku ispitivanja

Grupa
Eksperimentalna Kontrolna
Pol, muski/Zenski 9/61 13/57
Starost, godina medijana (opseg) 69 (48-85) 67 (50-77)
0-33 2,9% 44,3%
WOMAC indeks 34-66 72,9% 51,4%
67-69 24,3% 4,3%
0-26 92,9% 34,3%
Oxford skor 27-33 4,3% 34,3%
34-41 1,4% 22,9%
Vise od 41 1,4% 8,6%

nakon tri
mjeseca

Eksperimentalna
grupa

otpust

otpust

Kontrolna
grupa

0 20 40 60 80 100
® WOMAC indeks: 67-96 OWOMAC indeks: 34-66
B WOMAC indeks: 0-33

Grafikon 1. Distribucija bolesnika obje ispitivane grupe
prema WOMAC indeksu prilikom otpusta sa rehabilitac-
ije i tri mjeseca po otpustu za bolesnike eksperimentalne

grupe

Okstord skora pri prijemu pacijenata na reha-
bilitaciju najzastupljeniji bio los ishod (63,6%
pacijenata), dok je odli¢an ishod imalo samo

5,0% pacijenata. Postojala je statisticki znacajna
razlika izmedu kontrolne i eksperimentalne
grupe u procentualnoj distribuciji pacijenata
prema kategorijama Oksford skora na prijemu
na rehabilitaciju (x2 =52,03, df=3, p <0,01). Na
otpustu je u ukupnom uzorku najzastupljeniji
bio dobar ishod kod 34,3% pacijenata, nesto
manje odli¢an ishod 27,1%, prosjec¢an ishod
je imalo 25,7%, a 1o$ ishod 12,9% pacijenata.
U procentualnoj distribuciji pacijenata, pre-
ma kategorijama Oksford skora, na otpustu
izmedu kontrolne i eksperimentalne grupe ut-
vrdena je statisticki znacajna razlika (x2 =51,79,
df=3, p <0,01) (Grafikon 2).

Potom smo ispitivali razlike izmedu vri-
jednosti Oksford i WOMAC skora na prijemu
i otpustu sa rehabilitacije u posmatranim gru-
pama pacijenata. U eksperimentalnoj grupi
pacijenata, vrijednosti Oksford skora su se

100.0%

80.0%

92.9%

81.4%

60.0%

48.6 %]

0/ 24 20 40.0%
40.0% 34:3%3539

20.0% -

8-6%, 30,71%

grupa

Kontrolna

0O Oxford skore </=26

B-3%1 491.4%
e

0.0% -
prijem otpust prijem otpust

m Oxford skore 27-33

9
1.4%1.4%

nakon tri
mjeseca
Eksperimentalna
grupa
B Oxford skore 34-41  m Oxford skore <41

Grafikon 2. Distribucija bolesnika obje ispitivane grupe prema Oxford skoru prilikom prijema i otpusta sa rehabil-
itacije, kao i tri mjeseca po otpustu za bolesnike eksperimentalne grupe
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nakon 3 mjeseca 43.89

40.51

otpust 31.46

29.26
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nakon 3 mjeseca
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prijem 5741
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Kontrolna grupa ™ Eksperimentalna grupa

Grafikon 3. Promjena srednje vrijednosti Oxford skora
obje ispitivane grupe prilikom prijema i otpusta sa re-
habilitacije, kao i tri mjeseca po otpustu za bolesnike
eksperimentalne grupe

statisticki znacajno razlikovale na prijemu i
otpustu sa rehabilitacije (Z =-7,275, p <0,001),
Sto je uoceno i za WOMAC indeks (Z =-7,272,
p <0,001). Kada je rije¢ o kontrolnoj grupi,
poredenje vrijednosti Oksford skora utvrdeno
je da postoji statisti¢ki znacajna razlika u vri-
jednostima po prijemu i otpustu sa rehabil-
itacije (Z = -7,223, p <0,001), $to je uoceno i u
vrijednostima WOMAC indeksa (Z = -7,196,
p <0,001) (Grafikoni 3. i 4).

Poredenje napretka u vrijednostima Oks-
ford skora i WOMAC indeksa mjerenih kod
eksperimentalne i kontrolne grupe pacijenata
po prijemu i otpustu sa rehabilitacije pokazalo
je da postoji visoko statisticki znacajna razlika
izmedu napretka eksperimentalne (srednja
vrijednost rangova 82,21) i kontrolne grupe
(srednja vrijednost rangova 58,79) u vrijed-
nostima Oksford skora (Z =-3,419, p < 0,001);
prosjecna razlika u vrijednosti Oksford skora
na otpustu u odnosu na prijem je bila vec¢a kod
eksperimentalne grupe pacijenata u odnosu
na kontrolnu grupu, odnosno ovi pacijenti su
pokazali veci napredak. Takode, postojala je
statisticki znac¢ajna razlika izmedu napretka
eksperimentalne (srednja vrijednost rangova
59,69) i kontrolne grupe (srednja vrijednost
rangova 81,31) u vrijednostima WOMAC in-
deksa (Z = -3,115, p <0,01); prosje¢na razlika
u vrijednosti WOMAC indeksa na otpustu u
odnosu na prijem je bila veca kod eksperimen-
talne grupe pacijenata u odnosu na kontrolnu
grupu, odnosno ovi pacijenti su pokazali veci
napredak.

Poredenje napretka pacijenata nakon
3 mjeseca od operativnog zahvata (Sto je u
eksperimentalnoj grupi odgovaralo periodu

Grafikon 4. Promjena srednje vrijednosti WOMAC
indeksa obje ispitivane grupe prilikom prijema i otpusta
sa rehabilitacije, kao i tri mjeseca po otpustu za bolesnike
eksperimentalne grupe

otpust sa rehabilitacije - kontrolni pregled, a
u kontrolnoj grupi period prijem - otpust sa
rehabilitacije) pokazalo je, takode, statisticki
znacajnu razliku izmedu napretka eksperi-
mentalne (srednja vrijednost rangova 77,54) i
kontrolne grupe (srednja vrijednost rangova
63,46) u vrijednostima Oksford skora (Z =
-2,055, p <0,05). Takode, u istim vremenskim
periodima postojala je statisticki znac¢ajna raz-
lika izmedu napretka eksperimentalne (srednja
vrijednost rangova 53,57) i kontrolne grupe
(srednja vrijednost rangova 87,43) u vrijednos-
tima WOMAC indeksa (Z = -4,940, p <0,001).
Na osnovu oba ova indikatora vidljiv je bolji
napredak pacijenata eksperimentalne grupe.

Putem y? kvadrat testa utvrdeno je da ne
postoji statisticki znacajna razlika izmedu kon-
trolne i eksperimentalne grupe u procentualnoj
distribuciji pacijenata prema kategorijama broja
dana rehabilitacije (x2 =1,222, df=2, p >0,05,
x?2, N=140).

Diskusija

U ovoj studiji ispitivana je uloga postoperativne
fizikalne terapije i medicinske rehabilitacije u
kvalitetu Zivota pacijenata sa implantiranom
totalnom endoprotezom koljena. TKA je ¢esta,
pouzdana hirurska operacija koja se izvodi u
kasnijim stadijumima degenerativne bolesti
koljena, koja ima tendenciju da postane veliki
zdravstveni problem sa moguéim uticajem na
svakodnevni zivot. Vecina pacijenata nakon ar-
troplastike koljena prijavljuje zadovoljavajuce
poboljsanje 3-6 mjeseci nakon operacije i nesto
manje dodatno poboljsanje tokom naredne
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dvije godine [2-5].

U nasem istraZivanju veca je zastupljenost
zenskog pola, sto je u skladu sa rezultatima
drugih autora [6,7] i razumljivo je, s obzirom
na to da je najc¢esc¢a indikacija implantacije to-
talne endoproteze koljena osteoartritis zgloba,
Sto korelira sa analizama drugih autora [8,9].
Dosadasnja istrazivanja su pokazala sli¢ne
stope zamjene zgloba koljena ili kuka kod Zena
(6%) i muskaraca (5%) [1,10-11].

Oko 70% ucinjenih primarnih TKA je na
bazi osteoartritisa [12-14]. Krummenauer i
saradnici [15] su, koristeéi se WOMAC index-
om i EuroQol-5D skorom, zaklju¢ili daje TKA
na bazi primarnog osteoartritisa dokazano
efikasna procedura iz perspektive zdravst-
venog osiguranja, iako njeni krajnji troskovi
rastu sa starijom zivotnom dobi. Postoji veza
izmedu godina u vrijeme vrSenja operacija i
ishoda operacija, uz opasku da ¢e mladi paci-
jenti imati trend boljeg oporavka, ali ¢e mladi
od 55 godina vjerovatno biti manje zadovol-
jni operacijom, te se savjetuje oprez prilikom
zagovaranja operacije kod ove starosne grupe
[16]. Ogranicena korelacija izmedu parametara
aktivnosti i starosne dobi kod ove specifi¢ne
populacije nije podrzala pretpostavku da su
mladi pacijenti aktivniji od starijih pacijenata
[17], Sto se tumaci time da je psihologka starost
vaznija od hronoloske, kao i da su o¢ekivanja
ne samo vezana za bol u zglobu i funkcije, nego
i psiholoski kompleksne subjektivne faktore
kao $to su izgled i starost [18]. U odnosu na
dob, istrazivaci se odluc¢uju koji instrument
procjene kvaliteta Zivota upotrijebiti [19]. So-
cioekonomski upitnici, u kojima je jedna od
klju¢nih determinanti dob, u posljednje vrijeme
se koriste zajedno sa opstim i specifi¢nim in-
strumentima procjene kvaliteta Zivota SF36 i
WOMAC indeksom, te doprinose boljem sagle-
davanju koristi od totalne artroplastike koljena
[20]. Terapija uznapredovale degenerativne
bolesti koljena je TKA koja ima za cilj da pobol-
jsa pacijentov klini¢ki status tako da dovede
do poboljsanja kvaliteta Zivota [21]. Primarni
klini¢ki cilj ovog klinickog istrazivanja bio je
kvalitet Zivota pacijenata nakon implantacije
totalne endoproteze koljena i medicinske re-
habilitacije procjenjen kroz WOMAC index
i Oksford skor, koji su u stvari zamjena za
klini¢ku funkciju u svakodnevnom Zzivotu.

U nasem istrazivanju utvrdili smo da pos-
toji razlika u vrijednostima Oksford skora
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kod kontrolne grupe pacijenata po prijemu
na rehabilitaciju u odnosu na otpustu kada je
utvrdeno da su vrijednosti bile vise. Za WOM-
AC indeks utvrdeno je da su vrijednosti na
otpustu bile nize u odnosu na vrijednosti na
prijemu. Prema vrijednosti prosje¢ne razlike u
vrijednosti Oksford skora na otpustu u odnosu
na prijem, vidljiv je veéi napredak pacijenata
u eksperimentalnoj grupi. Isto vrijedi na os-
novu dobijenih rezultata za WOMAC indeks.
Dobijeni rezultati ukazuju na to da nastavak
rane rehabilitacije kod pacijenata sa u¢injenom
artroplastikom koljena ima pozitivan efekat
na funkciju, odnosno na kvalitet Zivota, Sto
korelira sa rezultatima drugih autora [22-24].

Dalje nas je interesovalo da li vrijeme ¢eka-
nja na nastavak rehabilitacije pacijenata nakon
totalne artroplastike koljena uti¢e na kvalitet
zivota. U tom pravcu posmatrali smo pacijente
eksperimentalne grupe na kontrolnom pre-
gledu 3 mjeseca od operacije u odnosu na kon-
trolnu grupu koja je rehabilitaciju zavrsavala
u istom vremenskom periodu, dakle 3 mjeseca
od operacije, a prijem na rehabilitaciju je imala
u odloZenom periodu od operacije. Eksperi-
mentalna grupa je od otpusta do kontrolnog
pregleda ostvarila veci napredak u oba ispitiva-
na indikatora u odnosu na kontrolnu grupu za
period od prijema do otpusta. Vrijeme ¢ekanja
na rehabilitaciju utic¢e na kvalitet Zivota. Do
sli¢nih zapazanja dosli su i drugi autori [25-26].
Papakostidou sa saradnicima [6] isti¢e da kod
svih mjerenja najveci napredak je primijecen
u prva tri postoperativna mjeseca sa manjim
promjenama kasnije, $to su i nasi rezultati po-
kazali. Otkri¢e na podrucju ranog ogranic¢enog
funkcionalnog oporavka je u skladu sa otkrici-
ma iz drugih studija, koji ukazuju da nakon
pocetnog perioda funkcionalne ogranic¢enosti
pacijentovo stanje se popravlja tri mjeseca na-
kon operacije. Williams sa saradnicima [23]
istice da je Oksford skor Siroko prihvacen,
kao pouzdani valjan instrument, i predstavlja
superiornu pouzdanost i valjanost sli¢nim in-
strumentima pomocu odgovarajucih procjena
ilakoce upotrebe. Iako su vrijednosti Oksford
skora istaknute u literaturi, one obi¢no ukljucu-
ju mjerenja prikazana u jednom vremenskom
periodu, te daju vrlo malo indikacija u vezi
sa promjenama koje su se mogle desiti tokom
vremena. Posljedi¢no tome, odredivanje onoga
§to se naziva ,,normalnom” i , o¢ekivanom”
vrijednos$¢u Oksford skora je ¢esto bazirano na
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individualnom iskustvu. Grupa autora opisuje
trendove koji su zapazeni kao ukupni rezultati
u periodu deset godina pracenja nakon totalne
artroplastike koljena. Maksimum od ovog testa
je postignut tek dvije godine nakon operacije, s
tim $to je bilo i postupnog opadanja. Oni isticu
da je problem sa kle¢anjem ekstremno cest, a
blazi stalni bol moZze se ocekivati kod vecine
pacijenata narocito no¢u. Ova informacija moze
posluziti hirurzima da upoznaju pacijente sa
oc¢ekivanim ishodima i obezbijediti nekakvu
uporednu skalu za procjenjivanje dugorocnih
ishoda nakon operacije koljena [27].

U naSem istrazivanju, u pogledu eks-
perimentalne i kontrolne grupe pacijenata,
mozemo reci da je rezultat rehabilitacije po
modelu jedan na jedan (jedan pacijent jedan
terapeut) bio znacajan za kvalitet Zivota nakon
zavrsene rehabilitacije, jer su eksperimentalna i
kontrolna grupa pacijenata pokazale napredak
u pogledu poboljsanja kvaliteta zivota nakon
rehabilitacije, ali je bolji napredak bio za eks-
perimentalnu grupu. Ovo je u suprotnosti sa
rezultatima istrazivanja [28] u kome je objasn-
jenje za nedostatak superiornosti kod terapije
jedan na jedan teorijsko. Prethodne studije
su uocile da je odloZena intenzivna terapija
jedan na jedan bila povezana sa manjom, ali
znacajnijom koristi kod Sestominutne Setnje
i WOMAC-ovom funkcijom 6 mjeseci post-
operativno u poredenju sa kuénom njegom.
Autori ove studije naglasavaju da njihovi re-
zultati ne sugerisu da je fizikalna terapija pod
nadzorom nakon totalne artroplastike koljena
nepotrebna [29]. Poboljsanje kvaliteta Zivota
za obje grupe, i eksperimentalnu i kontrolnu,
a narocito za eksperimentalnu 3 mjeseca od
operacije, ukazuje na znacaj postoperativne
multidisciplinarne rehablitacije sa zadovol-
jenim principom rehabilitacije da je pacijent
subjekat, a ne objekat rehabilitacije.

U nasem istrazivanju intervencija u smis-
lu rehabilitacije kod eksperimentalne grupe
pacijenata nastavlja se odmah nakon otpusta
pacijenata sa Ortopedskog odjeljenja, dok je
kontrolna grupa po otpustu sa Ortopedskog
odjeljenja imala prema standardnom lokalnom
protokolu nastavak naucenih vjezbi u kuénim
uslovima do prve kontrole ortopeda - operat-
era 4 nedjelje nakon operacije. Kontrolna grupa
pacijenata je primljena na stacionarnu rehabil-
itaciju prosjec¢no 69,43 dana nakon operacije.
Zanimljivo je da obje grupe pacijenata pokazu-

junapredak u procjeni kvaliteta Zivota WOM-
AC indeksom i Oksford skorom 3 mjeseca od
operacije, ali znacajnu prednost imaju pacijenti
eksperimentalne grupe koji imaju odli¢ne rezu-
Itate i koji su u tom periodu dosli na kontrolni
pregled u odnosu na kontrolnu grupu koja je
u tom periodu zavrsavala svoju stacionarnu
rehabilitaciju. To korelira sa istrazivanjima
Miznera i saradnika [30], koji su pokazali da
se plato aktivnosti postize 3 mjeseca nakon
operacije. Meta-analiza o efikasnosti terapije
vjezbama nakon totalne artroplastike koljena
zakljucila je da se najveca poboljsanja funkcije
odigravaju u okviru 3-4 mjeseca postoperativno
[31]. Do sli¢nih rezultata dolazi i Kennedy sa
saradnicima [32], koji referise da se najvece
poboljsanje funkcionalnog statusa odigrava
u prva 3 mjeseca nakon totalne artroplastike
i da skoro nema vecih pobolj$anja od 6 do 12
mjeseci. Tsonga sa saradnicima [8], sa druge
strane, navodi da vecina pacijenata prijavljuje
zadovoljavajuce poboljsanje 3-6 mjeseci nakon
operacije i nesto manje dodatnih poboljsanja
nakon 2 godine, a da se odli¢ni rezultati prim-
je¢uju nakon 6, 12 i 24 mjeseca nakon totalne
artroplastike.

U nasem istrazivanju najveci broj pacijenata
je na rehabilitaciji proveo od 21 do 30 dana, u
eksperimentalnoj grupi 61,4% i u kontrolnoj
64,3%. Zapazena je bila i duzina trajanja reha-
bilitacije od 11 do 20 dana za eksperimental-
nu grupu (38,6%) i kontrolnu grupu (34,3%).
Rezultati ispitivanja su pokazali homogenost
izmedu grupa u pogledu obiljezja duzine
trajanja rehabilitacije. Studija den Hertoga i
saradnika [33] ukazuje na razlic¢ite trendove
trajanja rehabilitacije u svijetu - od prosje¢no
35 dana (Japan), 13,9-14,3 dana (Njemacka), 7,6
dana (Skotska), te 3-4 dana u specijalizovanim
bolnic¢kim jednicama u Danskoj u kojoj je ¢ak
i otpust istog dana. Duzina boravka ne zavisi
samo od klini¢kog ishoda, ve¢ i od logistickih
faktora u lijecilistima, klinickih odlika paci-
jenta, kao i tradicionalnih i kulturoloskih fak-
tora i li¢nih faktora. Na smanjenje broja dana
utic¢u i klini¢ki putevi i primjene fast-track
rehabilitacije koji skandinavske zemlje ve¢
dugo primjenjuju [34]. Nacionalne zdravstvene
polise, takode, mogu uticati na duzinu boravka
u bolnici nakon totalne artroplastike koljena.
Za totalnu artroplastiku koljena u Njemackoj,
definisani minimalni boravak u bolnici u 2005.
godini je bio 6 dana, u 2007. godini 5 dana, a
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u 2010. godini 4 dana [33]. U studiji Tsonge i
saradnika prosje¢na duzina boravka pacijenta
u bolnici bila je 14 dana [8], a u studiji Marga-
reth Grotle i saradnika [35] prosje¢no trajanje
rehabilitacije bilo je oko 20 dana.

Zakljucak

Efekti nastavka rane rehabilitacije na kvalitet
zivota pacijenata sa u¢injenom artroplastikom
koljena mjereni WOMAC indeksom i Oksford
skorom biljeZe pozitivan i statisti¢ki znaca-
jno bolji napredak za eksperimentalnu grupu
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Quality of life of patients after total knee arthroplasty and medical rehabilitation

Tatjana Nozica-Radulovi¢!, Milica Lazovi¢?, Goran Tali¢!, Sinisa Risti¢?

!Institute of Physical Medicine and Rehabilitation “Dr Miroslav Zotovi¢” Banja Luka, The Republic of
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Institute of Physical Medicine and Rehabilitation, Belgrade, Serbia
*Faculty of Medicine Fo¢a, University of East Sarajevo, The Republic of Srpska, Bosnia and Herzegovina

Introduction. Successful rehabilitation after total knee arthroplasty should ensure a better quality of
life for the patients. The aims of this study were to compare the effects of continuous and delayed early
stationary rehabilitation after total knee arthroplasty on quality of life, and to assess whether waiting
for rehabilitation affects the quality of life.

Methods. A prospective study included 140 patients of both sexes with total knee arthroplasty due to
the changes caused by primary osteoarthritis. After the surgical treatment, all patients had early (acute)
rehabilitation. The examined patients were divided into two groups (each with 70 patients), according
to whether they immediately had inpatient post-acute rehabilitation (experimental group) or stationary
rehabilitation was delayed (control group). Quality of life was assessed with total scores of the Western
Ontario and McMaster Universites (WOMAC) Index and Oxford score.

Results. In both groups, Oxford score and WOMAC index showed a highly statistically significant dif-
ference (p < 0.001) on admission and discharge from rehabilitation, but there was a better progress in
the experimental group (Oxford score p < 0.001, WOMAC index p < 0.01). From discharge to follow-up,
the experimental group made more progress than the control group for the period from admission to
discharge from rehabilitation (Oxford score p < 0.05, WOMAC index p < 0.001). There was no statistically
significant difference in duration of rehabilitation between the examined groups.

Conclusion. Continuation of early rehabilitation in patients with knee arthroplasty has a positive effect
on the quality of life.

Keywords: arthroplasty, knee replacement, rehabilitation, quality of life
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Kratak sadrzaj

Uvod. Adolescencija proti¢e u znaku velikih psihickih promjena koje su rezu-
Itat bioloskog sazrijevanja. Alkohol stvara prividnu sigurnost i moze postati
znacajan psiholoski stimulans, a njegovo redovnije uzimanje bic¢e prvi korak
ka stvaranju psihicke, a kasnije i fizicke zavisnosti. Cilj rada je utvrdivanje
ucestalosti i faktora rizika upotrebe alkohola medu adolescentima.

Metode. Uzorkom je obuhvaceno 610 ucenika srednjih skola u Banja Luci (360
zenskog i 250 muskog pola), uzrasta od 14 do 18 godina. U istrazivanju je
koriséen Upitnik o rizicnom ponasanju autora K. Berg-Kelly (Q-2000). Podaci
su statisticki obradeni i analizirani.

Rezultati. Od 610 ispitanih srednjoskolaca, 90% konzumira alkohol, a alkohol
nikada nije probalo njih 9,8%. Statisticki je znacajna razlika u ucestalosti
upotrebe alkohola prema polu (p<0,01): muski ispitanici znatno ¢esée upo-
trebljavaju alkohol (95,1%) od Zenskih (86,5%). Takode, uocena je znacajna
razlika u upotrebi alkohola prema uzrastu (p<0,01): srednjoskolci uzrasta
od 17 do 18 godina vise upotrebljavaju alkohol u odnosu na one od 15 do 16
godina. Srednjoskolci koji pokazuju probleme u ponasanju ¢esée konzumiraju
alkohol (p<0,01). Roditelji 59,2 % srednjoskolaca su upoznati sa povremenim
konzumiranjem alkohola, a njih 38,9% to i odobrava. Ispitani srednjoskolci
najcesce upotrebljavaju vino (47,3%) i pivo (39,7 %), koje nabavljaju samostalno
u kafi¢ima (46,1%) i prodavnicama (38,7 %).

Zakljucak. Rezultati ukazuju na znacajnu ucestalost upotrebe alkohola i
potrebu uvodenja mjera za rano prepoznavanje i sprecavanje prvih tendenci-
ja ka upotrebi alkohola. Neophodno je uspostavljanje roditeljske kontrole
i bolja kontrola sprovodenja zakona kojim se zabranjuje prodaja alkohola
maloljetnicima.

Kljucne rijeci: alkohol, srednjoskolci, roditelji, rizicno ponasanje
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Uvod

Adolescencija je razdoblje znac¢ajnih konfliktnih
situacija i psihickih kriza, koje su primarno
povezane sa biopsihosocijalnim sazrijevan-
jem. Mnoge drustvene, ekonomske i druge
promjene uspostavljaju novu dinamiku u
socijalnom okruzenju za generacije mladih,
a Sto utice na razvojne procese, integraciju i
adaptaciju. Ukoliko osnovne potrebe adoles-
cenata ostanu neispunjene ili su zadovoljene
na neadekvatan nacin, mogu postati osnova
za probleme u izgradnji identiteta. Adoles-
centni procesi mogu produbiti postojece licne
i porodi¢ne problem, i dodati neke nove, a $to
moze podstaknuti krizu identiteta, autoriteta i
krizu u seksualnosti. Obi¢no se govori o “krizi
identiteta”, razdoblju obilatom nizom proble-
ma koje adolescenti prevladavaju istrazujuci
svijet i zivot, nastojeci zadobiti paznju vrsnjaka
i ostvariti nezavisnost od roditelja. Mladi ¢esto
pokusavaju da upotrebom alkohola, cigareta i
psihoaktivnih supstanci prevazidu probleme
u adolescenciji, $to obi¢no rezultira slabijim
Skolskim uspjehom, problemima u ponasan-
ju, a u tezim slucajevima pokus$ajima suicida,
sukobima sa zakonom i promiskuitetom [1].
Informacije o dugotrajnim Stetnim ucincima
alkohola, cigareta i psihoaktivnih supstanci
nemaju jak uticaj na adolescente. Uglavnom,
zloupotreba alkohola i duvana pocinje u
ranoj dobi, ali je povezana sa zloupotrebom
u odrasloj dobi. Rezultati istrazivanja ukazuju
da rana zloupotreba ovih supstanci ima uticaj
na zdravlje, seksualno ponasanje, namjerne i
nenamjerne povrede [2,3]. Rizi¢no pijenje medu
mladima je sve veci problem i u nasem drustvu.
U Australiji, u 2005. godini tre¢ina do polovine
adolescenata, uzrasta 15-17 godina, pije alkohol
na rizicnom nivou [4]. Posljedice zloupotrebe
alkohola koje su prikupljene u sluzbama hitne
pomodi i bolnicama pokazuju porast zloupo-
trebe u posljednjih nekoliko godina [5]. Do 12.
godine Zivota 75% australijske omladine proba
alkohol, a ve¢ od 14 godina upotreba alkohola
raste na nedjeljno ili mjese¢no koriséenje [6].
Faktori okoline, koji znac¢ajno odreduju
sklonost adolescenta prema pijenju alkohola,
mogu se svrstati u porodi¢ne, vrénjacke i drust-
vene (kulturalne, marketinske, ekonomske).
Djeca su izloZena i u¢e o alkoholu u ranoj dobi
od svojih roditelja, $ire zajednice i medija.
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Takode, prepoznaju alkoholna pic¢a i razvijaju
stav prema alkoholu ve¢ od predskolske do-
bi [7]. Iako tokom rane adolescencije postaju
vazne emocionalne veze i odobravanje vr$njaka
[8,9], ipak je najvazniji uticaj roditelja na razvoj
adolescenta do kasne adolescencije i u odrasloj
dobi [9-11]. Istrazivanja pokazuju da pozitivni
porodi¢ni odnosi i ponasanje roditelja imaju
direktan uticaj na ponasanje adolescenta.

Identifikovano je nekoliko rizi¢nih faktora
za pocetak pijenja i ucestalije pijenje u odraslom
dobu [12]. Klju¢ni faktori za roditeljsko modeli-
ranje odnosa prema alkoholu su: upotreba alko-
hola u porodici, specifi¢na komunikacija, opsta
disciplina i roditeljska kontrola, kvalitet odnosa
roditelj-dijete, porodi¢ni sukobi, roditeljska
ukljucenost u svakodnevne aktivnosti ado-
lescenta [12]. Mnogi roditelji smatraju da su
odgovorni za odnos mladih prema alkoholu,
odnosno kada, gdje i kako njihova djeca piju
[12,13]. U zapadnim zemljama roditelji ¢esto
nabavljaju alkohol vjerujuéi da tako uce djecu
odgovornoj upotrebi alkohola i kontrolisu po-
trosenu koli¢inu [14]. Postoji malo istrazivanja
koja to dokazuju. Vjerovatnije je da roditeljsko
dopustenje i nabavka pica smanjuje ogranicenja
i/ili podstice pijenje [15,16], $to nije dovoljno
istraZzeno.

Za adolescente mlade od 18 godina najcesca
mjesta za upotrebu alkohola su privatne za-
bave, porodi¢ne kuce i kuce prijatelja. Takode,
istrazivanja pokazuju da su alkoholna pic¢a na-
bavljali roditelji, a 34% adolescenata je navelo
da su im posljednje pice dali njihovi roditelji [6].

Vecina studija je pokazala da rizi¢na pon-
asanja adolescenata vezana za alkohol nas-
taju pod direktnim ili indirektnim uticajem
drustvenih pritisaka, koje najcesce ¢ine njihovi
roditelji, vrénjaci ili neki drugi uzori [17-19].
Nacini rizi¢ne upotrebe alkohola i duvana ima-
juneke sli¢nosti i razlike. Medutim, oni koji su
poceli koristiti alkohol prije 15. godine Zivota
imaju vecu vjerovatnoc¢u da postanu zavisni
od alkohola, nego oni koji su poceli piti od
21. godine ili stariji [20]. Pocetak zloupotrebe
alkohola i nikotina ima znacajne kasnije posl-
jedice po zdravlje adolescenta i uspostavljanje
zavisnosti.

Cilj rada je utvrdivanje ucestalosti upotrebe
alkohola i faktora rizika povezanih sa upotre-
bom alkohola medu adolescentima.
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Metode rada

Istrazivanje je bilo eksplorativno i korelaciono,
anketnog tipa. Uzorkom je obuhvaceno 610
adolescenata, u¢enika trinaest srednjih $kola sa
teritorije Banje Luke, uzrasta od 14 do 18 godi-
na. Uzorak je izabran po metodi sistematskog
uzorkovanja, tako $to je obuhvacen svaki peti
ucenik iz svake od 13 8kola. Stariji u¢enici od
osamnaest godina su iskljuceni iz istraZivanja,
kao i oni koji su nepravilno ispunili upitnik.

U ovom istrazivanju je koris¢en Upitnik
samoprocjene (samoizvijestavanja) o rizicnom
ponasanju Q-2000 autora K. Berg-Kelly [21].
Upitnik rizi¢nog ponasanja Q-2000 sadrzi 107
pitanja podijeljenih u dvanaest grupa. U ovom
istrazivanju koristili smo tri grupe pitanja koja
se odnose na demografske karakteristike ispi-
tanika, pitanja vezana za upotrebu alkohola i
probleme u ponasanju. Grupa pitanja o upo-
trebi alkohola odnosi se na sljedece: informis-
anost roditelja o upotrebi i njhovom odnosu
prema upotrebi alkohola mladih, intenzitetu i
vremenskom periodu koris¢enja alkohola, kao
i njegovoj dostupnost.

Za obradu podataka koriscen je statisticki
softverski paket SPSS-15. Anketni odgovori su
direktno unoseni u posebno pripremljenu bazu
podataka. Primijenjene su metode deskriptivne
statistike i statistike zakljucivanja.

Rezultati

Tabela 1 ukazuje na razlike u frekvencijama
adolescenata koji upotrebljavaju alkohol i onih
koji to ne ¢ine u odnosu na pol i uzrast. Uoca-
va se da 86,5% ispitanica i 95,1% ispitanika
konzumira alkohol, pri ¢emu je ova pojava
¢esca kod muskih ispitanika. Ove razlike su
statisti¢ki znacajne na nivou znacajnosti p<0,01.
Takode, tabela 1 ukazuje na razlike u
ucestalosti upotrebe alkohola u odnosu na
njihov uzrast. U obje uzrasne grupe je prisutan
znacajno veci broj ispitanika koji konzumira-
ju alkohol (85,9% mladih ispitanika i 94,3%
starijih ispitanika), u odnosu na one koji ga
ne konzumiraju. Evidentna je tendencija rasta
ucestalosti ove pojave sa povecanjem uzrasta,
odnosno vedi je procenat starijih adolescenata
(17-18 godina) koji konzumiraju alkohol u od-
nosu na mlade (15-16 godina). Ove razlike su,
takode, statisticki znacajne na nivou p<0,01.
U tabeli 2 vidimo razlike u ucestalosti po-
jave pojedinih problema u ponasanju u odnosu
na konzumiranje alkohola, kao i znac¢ajnost
ovih razlika. U odnosu na ispitanike ko-
ji ne konzumiraju alkohol, ispitanici koji ga
konzumiraju ¢esce ispoljavaju problemati¢na
ponasanja u vidu tuca (63,2%) i bjeZanja iz skole
(73,7%), a ove razlike su statisticki znac¢ajne na
nivou p<0,01. Iako statistic¢ki znacajne razlike u

Tabela 1. Ucestalost upotrebe alkohola kod adolescenata u odnosu na pol i uzrast

Upotreba alkohola kod adolescenata

2 d
da ne X f P
Pol: zenski 86,5% 13,5%
11,14 1 0,001
mugki 95,1% 4,9%
Uzrast: 15-16 god. 85,9% 14,1%
10,76 1 0,001
17-18 god. 94,3% 5,7%

Tabela 2. Ucestalost problema u ponasanju u odnosu na upotrebu alkohola kod adolescenata

Upotreba alkohola kod adolescenata

Problemi u ponasanju: X2 af 4
da ne
da 63,2% 16,7 %
tuca 8,74 1 0,003
ne 36,8% 83,3%
da 73,7% 42,4%
bjezanje iz skole 23,68 1 <0,0001
ne 26,3% 57,6%
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Tabela 3. Ucestalost upotrebe alkohola kod adolescenata u odnosu na upoznatost roditelja i odobravanje ove pojave

UCcestalost upotrebe alkohola

Povremena upotreba alkohola

Redovna upotreba alkohola

da ne da ne
Roditelji odobravaju upotrebu alkohola 46,9% 53,1% 38,9% 61,1%
Roditelji su upoznati sa upotrebom alkohola 59,2% 40,8% 58,3 % 41,7%

drugim oblicima problema u ponasanju nismo
pronasli na ovom uzorku, kod adolescena-
ta koji konzumiraju alkohol ipak su uocljive
tendencije postizanja nizeg skolskog uspjeha,
¢esc¢ih pojava otudivanja imovine, unistavanja
imovine, nasilnog ponasanja i konzumiranja
marihuane.

Tabela 3 prikazuje ucestalost upotrebe alko-
hola kod adolescenata ¢iji roditelji su upoznati
i odobravaju navedeno ponasanje. Kao $to se
vidi, roditelji 59,2% adolosecenata koji povre-
meno piju alkohol znaju za ovu pojavu, a 46,9%
toiodobrava. Kad su u pitanju adolescenti koji
redovno upotrebljavaju alkohol, 58,3 % navodi
da njihovi roditelj su upoznati sa tim, a njih
38,9% to i odobrava.

Grafikon 1 prikazuje ucestalost upotrebe
alkohola kod adolescenata koji konzumiraju
alkohol u odnosu na socijalno okruzenje u
kojem se ova aktivnost desava. Vidimo da je
porodica najuticajniji faktor za pijenje koje se
upraznjava do nekoliko puta godisnje, dok je
uticaj prijatelja stabilan faktor, te se pokazuje
kao najuticajniji kada je u pitanju konzumiranje
alkohola vece ucestalosti (od jednom mjesecno,

svakodnevno

par puta sedmic¢no
jednom sedmi¢no
%

par puta mjese¢no

jednom mjese¢no

par puta godisnje ]

par puta
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Grafikon 1. Ucestalost upotrebe alkohola (%) u odnosu
na socijalno okruzenje u kome se ova pojava desava
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Grafikon 2. Struktura poduzorka koji konzumira alkohol
(%) u odnosu na nacin nabavke alkohola

pa do svakodnevno).

Prema grafikonu 2 uocava se da je za ado-
lescente, koji konzumiraju alkohol, najraspros-
tranjeniji nacin dolaska do alkoholnog pica
kupovina u kafi¢ima (46,1%) ili prodavnica-
ma (38,7%), te znac¢ajno manje preko roditelja
(6,4%) i prijatelja (6,2%).

Istrazivanjem smo, takode, utvrdili da ispi-
tanici koji konzumiraju alkohol najéesce koriste
vino (47,3%), zatim pivo (39,7%), Zestoko pice
(10,5%), te najrjede domacu rakiju (2,5%).

Diskusija

Vrlo znacajan faktor za formiranje navike up-
otrebe alkohola kod adolescenata je njihova
porodica, jer se u njoj definiSu osnovni obras-
ci ponasanja, pa i stav prema alkoholu [22].
Ukoliko je u porodici prisutan alkoholizam,
razumljivo je da je proces usvajanja takvih ob-
lika ponasanja prihvatljiv za djecu, te se deSava
da djeca alkoholi¢ara, iako tesko pate zbog
alkoholizma roditelja, kasnije imaju nejasnu,
konfuznu potrebu identifikacije sa roditeljima
[23]. U ovom istrazivanju je pokazano da je
vedina roditelja adolescenata koji redovno up-
otrebljavaju alkohol upoznata sa tim, a vise od
tre¢ine njih odobrava i normalizuje prisustvo
alkohola u porodici. Sli¢an trend je potvrden i
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u zapadnim zemljama, gdje je u istrazivanjima
nadeno da je upotreba alkohola bez znanja
roditelja riskantnija nego pijenje pod njihovom
kontrolom [24].

Na grafikonu 1 je vidno da je porodica na-
juticajniji faktor rizika za pijenje, posebno za
kategoriju onih mladih koji piju nekoliko puta
godisnje, dok je uticaj prijatelja stabilan faktor
rizika koji se pokazao kao najuticajniji kada je
u pitanju upotreba alkohola vecée ucestalosti
(jednom mjese¢no do svakodnevno).

Socijalna sredina uti¢e na rasprostranjenost
pojave upotrebe alkohola, jer stimulise pov-
ecanu potrosnju alkoholnih pica (laka dostup-
nost i niske cijene), tolerise cjelono¢na okupl-
janja mladih (kafi¢i, no¢ni klubovi), a pri tome
ne osmisljava alternativne mogucénosti ko-
ris¢enja slobodnog vremena. U takvoj sredini,
koja ne osuduje pijenje alkohola, mladi i sami
lako po¢nu piti [25]. Godine prvog opijanja
su mnogo znacajnije nego uzrast kada je prvo
pic¢e probano, a uvecava se sa brojem teskih
opijanja [26]. Broj opijanja prije 16. godine je
naden kao jak prediktor zavisnosti od alkohola
u odraslom dobu [27]. Podaci naseg istrazivanja
ukazuju da4,9% djecakai13,5% djevojcica nije
nikad probalo alkoholno pice (Tabela 1), a da
se ucestalost konzumacije alkohola znacajno
povecava sa uzrastom ispitanika, te je veci
procenat starijih adolescenata (17-18 godina)
koji konzumiraju alkohol u odnosu na mlade
(15-16 godina).

Rezultati dalje pokazuju da u odnosu na
ispitanike koji ne konzumiraju alkohol, ispi-
tanici koji ga konzumiraju ¢esce ispoljavaju
problemati¢na ponasanja u vidu tuca i bjezanja
iz 8kole. Sli¢ni rezultati su dobijeni i u studiji
sprovedenoj u Hrvatskoj, gdje je nadeno da
prekomjerna upotreba alkohola moZze dovesti
do drugih oblika nepoZeljnog ponasanja, kao
Sto je izostajanje iz 8kole, losiji akademski usp-
jeh, umijesanost u tuce, probleme sa policijom
i upotrebu oruzja [28].

Prema ucestalosti upotrebe alkohola u od-
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Alcohol consumption among high school students
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Introduction. Adolescence is a life period characterized by remarkable psychological changes that
appear as a result of biological maturation. Alcohol consumption could produce a fake sense of safety
and become a strong psychological stimulus, whereas its regular consumption is a first step leading to
psychological and physical addiction. The aim of this research was to examine the frequency of alcohol
consumption among adolescents as well as its risk factors.

Methods. The sample included 610 high school students from Banja Luka (250 males and 350 females),
aged 14 to 18. We used Risk Behavior Questionnaire (Q-2000, K. Berg-Kelly) to collect the data. After-
wards, the data have been statistically and qualitatively analyzed.

Results. Results of the study indicate that 90% of high school students consume alcohol, whereas 9.8% of
them have never tasted it. There is a statistically significant difference between male and female students
(p<0.01), i.e. there is a considerably higher number of boys consuming alcohol (95.1%) than girls using
it (86.5%). Additionally, there is a statistically significant difference among students by the age (p<0.01).
Older high school students (aged 17 to 18) use alcohol considerably more than younger students (aged
15 to 16). Adolescents who manifest some behavior problems, consume alcohol significantly more often
(p<0.01). Students who use alcohol periodically report that their parents have knowledge about it (59.2%),
and 38.9% of them approve of it. High school students from this sample usually consume wine (38.4%)
and beer (32.2%) that they buy in stores (27.4%) or cafés (32.0) by themselves.

Conclusion. Results indicate that frequency of alcohol consumption is considerably high. They also imply
a strong need for implementation of certain measures for early detection and prevention of alcohol misuse
tendencies. It is necessary to encourage parents to take more responsibility for their children behavior as
well as better control over enforcement of the law that forbids selling alcoholic drinks to minors.

Keywords: alcohol, high school students, parents, risk behavior
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Ispitivanje znanja studenata medicine o
faktorima rizika za metabolic¢ki sindrom
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Kratak sadrzaj

Uvod. U poslednje dve decenije neprekidno raste ucestalost metabolickog
sindroma kao skupa faktora rizika za kardiovaskularne bolesti i dijabetes.
Edukacija studenata o metaboli¢kom sindromu je od posebnog znacaja za
njihov kasniji rad na njegovoj prevenciji. Cilj istrazivanja je bio da ispita znanje
studenata na zavrsnoj godini studija medicine u Foci o faktorima rizika za
metabolicki sindrom i proveri njihove stavove o sopstvenom zdravstvenom
stanju i pojedinim zdravstvenim navikama.

Metode. U istrazivanju koje je sprovedeno na Medicinskom fakultetu u Foci
je ucestvovalo 30 studenata VI godine (stopa odgovora 96,8%). Koriscen je
specifi¢ni upitnik namenjen ovom istrazivanju koji su studenti popunjavali,
a na osnovu kojih su dobijeni podaci o znanju i stavovima studenata, i po-
jedinim zdravstvenim navikama. Procena stanja uhranjenosti je vrSena na
osnovu izjava o telesnoj masi i telesnoj visini, na osnovu ¢ega je odredivano
stanje uhranjenosti prema kriterijumima Svetske zdravstvene organizacije.

Rezultati. Oko polovine studenata zna definiciju gojaznosti po kriterijjumima
International Diabetes Federation (IDF). Pojedine faktore rizika koji definisu
metaboli¢ki sindrom poznaje 10-47 % studenata. Ne postoji razlika po polu u
odnosu na znanje studenata o sopstvenim vrednostima arterijskog pritiska i
koncentraciji ukupnog holesterola u serumu. Utvrdena je visoka ucestalost
pusenja kod studenata oba pola (45,5% studenata i 31,6% studentkinja), a
studenti muskog pola su znacajno ¢edce gojazni od studentkinja (18% vs. 0%).

Zakljucak. Studenti imaju odredeni nivo znanja o faktorima rizika koji
definisu metabolicki sindrom, ali je to znanje neophodno poboljsati. Ucesta-
lost gojaznosti i pusenja je veca kod studenata muskog nego Zenskog pola,
te je neophodno implementirati ste¢ena znanja o znacaju faktora rizika za
kardiovaskularne bolesti.

Kljuéne rijeci: metabolicki sindrom, stanje uhranjenosti, znanje studenata



Studenti medicine o faktorima rizika za metabolicki sindrom

Uvod

U trecoj deceniji proslog veka su kao faktori
rizika za kardiovaskularne bolesti prepoznati
udruzenost hiperglikemije, hipertenzije i hi-
perurikemije [1]. U narednom periodu su se
istrazivanja nastavila, pa je Reaven [2] 1988.
godine prvi uveo naziv sindrom X pod kojim
je podrazumevao: insulinsku rezistenciju, in-
toleranciju glukoze, hiperinsulinemiju, porast
nivoa lipoproteina veoma male gustine (“very
low density lipoprotein” - VLDL), hipertriglic-
eridemiju, sniZenje nivoa lipoproteina velike
gustine (“high density lipoprotein” - HDL
holesterol) i hipertenziju.

Naziv metabolic¢ki sindrom je prihvacen
od 1998. godine, kada je pocela da ga koristi
Svetska Zdravstvena Organizacija [3], da bi Ek-
spertska grupa za otkrivanje, evaluaciju i lecen-
je visoke koncentracije holesterola kod odras-
lih (National Cholesterol Education Program
Third Adult Panel _ATP III) 2001. godine dala
novu definiciju metaboli¢kog sindroma koja se
smatra prihvatljivom za svakodnevni klinic¢ki
rad [4]. Pomenuta definicija obuhvata sledece
faktore rizika: abdominalna gojaznost izrazena
preko obima struka (kod muskaraca veci od
102 cm i Zena 88 cm), hipertrigliceridemija veca
od 1,7 mmol/L, hipertenzija (preko 130/85
mmHg), snizen nivo HDL holesterola (kod
muskaraca manji od 1,03 mmol/L, a kod Zena
manji od 1,29 mmol/L) i hiperglikemija veca od
6,1 mmol/L, pri ¢emu je potrebno da ispitanik
ima bilo koja od tri pomenutih faktora rizika
da bi se smatralo da ima metaboli¢ki sindrom.

Internacionalno udruzenje za Secernu
bolest (International Diabetes Federation - IDF)
je 2006. godine dalo novu definiciju metabo-
lickog sindroma [5]. Prema njoj abdominalna
gojaznost je obavezan faktor rizika (kod muska-
raca obim struka veéi od 94 cm, a kod Zena veéi
od 80 cm) i pored nje neophodno je prisustvo
bilo koja dva od prethodno navedenih faktora
rizika. Vrednosti ostalih faktora rizika su u
ovoj definiciji ostale iste, kao u IDF definiciji
metabolickog sindroma, osim hiperglikemije
koja se smatra faktorom rizika ako je glikem-
ija veca od 5,6 mmol/L ili ako je prethodno
dijagnostikovana Secerna bolest tipa 2.

Ucestalost metaboli¢kog sindroma zavisi
kako od populacije koja se ispituje, tako i od
definicije koja se koristi [6,7] i ide do 55,6%
kod oblelih od karotidne bolesti [8] 1 59,8 % kod

periferne vaskularne bolesti [9]. Upravo ovi
podaci ukazuju na znacaj edukacije studenata
medicine o metabolickom sindromu kao nizu
faktora rizika za kardiovaskularne bolesti.

Cilj istrazivanja je bio da ispita znanje stu-
denata medicine na zavrsnoj godini studija u
Foci o faktorima rizika za metabolicki sindrom
i da se provere njihovi stavovi o sopstvenom
zdravstvenom stanju i pojedinim zdravstvenim
navikama.

Metode rada

U istrazivanju na Medicinskom fakultetu u
Foci je u€estvovalo 30 studenata VI godine
(stopa odgovora 96,77 %). Koriscen je specifi¢ni
upitnik namenjen ovom istrazivanju koji su
studenti popunjavali, a na osnovu kojih su
dobijeni podaci o stavovima i znanju o pojedin-
im faktorima rizika i pojedinim zdravstvenim
navikama.

Procena stanja uhranjenosti je vrSena na
osnovu izjava o telesnoj masi i telesnoj visini, na
osnovu ¢ega je odredivano stanje uhranjenosti
prema kriterijumima Svetske zdravstvene or-
ganizacije, pri ¢emu su studenti sa indeksom
telesne mase ve¢im od =30 kg/m? svrstavani
u grupu gojaznih [10].

Pusac¢ima su smatrani oni studenti koji u
poslednjih godinu dana puse najmanje jednu
cigaretu dnevno.

U cilju analize podataka podaci su prikaza-
ni procentualno, a Hi kvadrat test je korisé¢en
za ispitivanje razlike po polu u odnosu na
ispitivane varijable. P vrednosti manje od 0,05
su smatrane znacajnim. Podaci su analizirani
koris¢enjem SPSS 19 softvera (SPSS Inc, Chi-
cago, III).

Rezultati

Definiciju metaboli¢kog sindroma znao je
relativno mali broj studenata. Ipak, veci broj
tacnih odgovora dali su studenati muskog nego
zenskog pola, ali ta razlika nije bila statisticki
znacajna (p=0,737). Jedini izuzetak je bila ab-
dominalna gojaznost i gotovo polovina stu-
dentkinja je znala da je abdominalna gojaznost
faktor koji definise metabolic¢ki sindrom, a
definiciju gojaznosti prema IDF kriterijjumima
znalo je nesto vise studentkinja nego studenata
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Grafikon 1. Stanje uhranjenosti studenta u zavisnosti
od pola

(52,6% vs. 45,5%; p=0,486) (Tabela 1).

U odnosu na stanje uhranjenosti po polu,
moze se videti da je najveci broj studentkinja
bio u grupi normalno uhranjenih, dok je kod
studenata zabeleZena znacajno ¢esca ucestalost
gojaznosti (p=0,022) (Grafikon 1).

Priblizno isti broj studenata oba pola je znao

Tabela 1. Broj (%) studenata koji su znali odgovore na
pitanje o faktorima rizika za metaboli¢ki sindrom

Faktor rizika koji

definise MSy* Muski  Zenski P

. T .. 2 3
Hipertrigliceridemija (182%)  (158%)

. .. 2 2
Hiperholesterolemija (182%)  (10,5%)

. .. 4 5
Hipertenzija (364%)  (263%)
Ab.dorninalna 3 . 9 . 0,737
gojaznost (27,3%)  (47,4%)
Definicija gojaznosti
po IDF **

Zna 5 10
(45,5%)  (52,6%)
6 9
Ne zna 64,5%)  (47,4%) 0,486

*MSy - Metabolicki sindrom
**IDF - International Diabetes Federation

Grafikon 2. Strah od bolesti u zavisnosti od pola stude-
nata (x* test: p=0,522)

vrednosti svog arterijskog pritiska (p=0,850) i
koncentracije holesterola u serumu (p=0,979).
Kod studenata muskog pola je zabelezena veca
ucestalost pusenja, ali ta razlika, takode, nije
bila statisticki znacajna (Tabela 2).

U odnosu na strah od bolesti, utvrdeno je
da se svi studenti najvise boje malignih bolesti.
Ipak, nesto vedi procenat studentkinja se boji
malignih bolesti, a nesto vise studenata AIDS.
Distribucija studenata prema strahu od bolesti
u zavisnosti od pola nije bila statisticki znac¢ajna
(p=0,522) (Grafikon 2).

Diskusija

Dobijeni rezultati ukazuju da nedovoljan pro-
cenat studenata medicine zna sve faktore rizika
koji definisu metaboli¢ki sindrom, pa da je
neophodno da se ta znanja pobolj$aju. Pored
toga, nedovoljan broj studenata brine o svojim
faktorima rizika.

Ucestalost gojaznosti kod studenata
muskog pola je bila 18,2%, dok u grupi stu-
dentkinja nije otkrivena gojaznost. U poslednjoj
deceniji je doslo do prave epidemije gojaznosti
u celom svetu [11]. Gojaznost je bolest koja se
karakteriSe uve¢anjem masne mase tela u meri
koja dovodi do narusavanja zdravlja i razvoja

Tabela 2. Znanje studenata o sopstvenim faktorima rizika i u¢estalost pusenja

Muski Zenski P
Zna svoj arterijski pritisak 9 (81,8%) 15 (78,9%) 0,850
Zna svoje vrednosti holesterola u serumu 4 (36,4%) 7 (36,8%) 0,979
Nepusaci 6 (54,5%) 13 (68,4)
Pusaci 5(45,5%) 6 (31,6%) 0,447
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niza komplikacija [10]. Prema postoje¢im po-
dacima, prevalencija gojaznosti raste kako u
razvijenim zemljama tako i u zemljama razvoju,
te se procenjuje da je 312 miliona ljudi u svetu
gojazno [12]. Podaci iz Sjedinjenih Americkih
Drzava govore daje 64 % populacije gojazno ili
ima prekomernu telesnu masu [134], dok je pre
40 godina procenat gojaznih bio 13,4% [14].

Bakr i saradnici [15] u studiji koja je obu-
hvatila 317 studenata medicine u Egiptu su
utvrdili da je ucestalost gojaznosti bila 12,5%.
Ovi rezultati su priblizno sli¢ni rezultatima
dobijenim u ovoj studiji ako imamo u vidu da
je ukupna ucestalost gojaznosti 9,2%. Razlike
koje smo dobili po polu moZemo objasniti pre
svega socio-kulturoloskim razlikama, gde u
odredenim sredinama jo$ ne postoji svest o
znacaju gojaznosti, a pogotovo se tome ne
pridaje znacaj kod osoba muskog pola. U nasoj
studiji su ucestvovali studenti zavrsne godine
medicine, koji su sasvim sigurno i usled sed-
entarnog nacina zivota pokazali ovako visoku
ucestalost gojaznosti.

Vecina studenata je znala vrednosti svog
arterijskog pritiska, ali je samo jedna tre¢ina
znala koncentraciju holesterola u serumu. Ip-
ak, to ukazuje da medu studentima postoji
svest o faktorima rizika za karadiovaskularne
bolesti, koja bi sasvim sigurno i mogla uticati
na korigovanje eventualnih poremecaja bilo u
lipidnom statusu, bilo u arterijskom pritisku.
Tome je sasvim sigurno doprineo i visok nivo
znanja i informisanosti o faktorima rizika.

Prema podacima iz literature, ucestalost
metaboli¢kog sindroma varira od 9% do 24%
[16-18] u zavisnosti od ispitivane populaci-
je, ali i od definicije metaboli¢kog sindroma
koja je koris¢ena u istrazivanju. Ucestalost
metabolickog sindroma je direktno povezana
sa godinama starosti. Tako je na primer u popu-
laciji Sjedinjenih Americkih Drzava, kod osoba
starijih od 60 godina, ucestalost metaboli¢ckog
sindroma bila preko 40% (19), dok je u odrasloj
populaciji, mladoj od 60 godina, bila oko 22-
24%. Prevalencija metabolickog sindroma je
veca kod osoba sa aterosklerotskom bolesti.
U studiji prevalencije Gortera i saradnika [19],
kojom je obuhvaceno 1117 pacijenata sa veri-
fikovanom aterosklerotskom bolesti, u¢estalost
metaboli¢kog sindroma bila je 46%.

Studenti muskog pola su prikazali bolje

znanje na pitanje koji faktor rizika ne ulazi
u sastav metabolickog sindroma. U nedavno
objavljenoj studiji, koja je obuhvatila 243 stu-
denta u Micigenu i u kojoj je ispitivano znanje
studenata o faktorima rizika koji definisu me-
tabolic¢ki sindrom, autori ukazuju da je potre-
bno usavrsavanje studenata u vezi znanja o
metabolickom sindromu [20].

Vedi broj nasih studentkinja je znao defin-
iciju gojaznosti po kriterijjumima IDF, ali ta
razlika nije bila znacajna. S obzirom da idealna
telesna masa ne daje podatke o distribuciji
masnog tkiva, obim struka se nametnuo kao
vodedi antropometrijski parametar za meren-
je intraabdominalnog masnog depoa, koji se
vrlo jednostavno odreduje, te je to bio jedan
od razloga $to smo ovo pitanje smatrali vrlo
znacajnim.

Najveci broj studenata najveci strah ima od
malignih bolesti, pri ¢emu studentkinje poka-
zuju vecu ucestalost straha od ovih oboljenja.

Poznato je da pusenje predstavlja faktor
rizika za kardiovaskularne bolesti [21], kaoida
moze uzrokovati insulinsku rezistenciju [22].
Upravo ta veza pusenja i insulinske rezistencije
delom objasnjava povezanost izmedu pusenja i
kardiovaskularnih bolesti [23]. Miyazaki i sar.
[24] naglasavaju da pus$aci, bilo da jos uvek
puse ili da su ranije pusili, imaju sniZen nivo
adiponektina [24], a poznato je da nizi nivo
adiponektina ima glavnu ulogu u insulinskoj
rezistenciji [25]. Novija istrazivanja su pusenje
svrstala u nezavisni faktor rizika za nastanak
metabolickog sindroma [26].

Studenti puse cesce nego studentkinje
(45,5% vs. 31,6%) i ovi podaci ukazuju da je
ucestalost pusenja visa nego ucestalost pusenja
medu studentima medicine u Zagrebu [27].

Sli¢ne rezultate su dobili istrazivaci u Italiji
u studiji sa 422 studenta Zdravstvene $kole
u Kataniji, koji su pronasli visoku ucestalost
pusenja od 38,2%. Autori naglasavaju znacaj
prevencije i terapije za odvikavanje od pusenja
upravo medu zdravstvenim radnicima, koji
su i nosioci zdravstvenog vaspitanja i modela
ponasanja [28].

U studiji sa 271 studentom medicine u
Pakistanu, Khan i saradnici [29] nalaze da je
14,4% aktivnih pusaca medu 271 studentom i
da bez obzira sto studenti prepoznaju opasnost
pusenja po zdravlje, samo njih 55% planira da
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prekine pusenje.

Uzimajuéi u obzir da je le¢enje bilo kog
oboljenja veoma skupo, prevencija predstavlja
sa ekonomskog stanovista najisplativiji vid
ulaganja u medicinska istraZivanja, te ¢e rano
otkrivanje faktora rizika za kardiovaskularne
bolesti i metaboli¢ki sindrom u buduc¢nosti
imati veliki znacaj u prevenciji samog oboljenja.

Studija je imala i odredena ogranicenja.
Kao prvo, to je dizajn studije, koja kao studija
preseka ima svoje odredene mane. Kao drugo,
ovi studenti su anketirani na zavr$noj godini,
ali bi radi pracenja njihovih zdravstvenih navi-
ka i ponasanja, i stanja uhranjenosti bilo bolje
da su praceni od pocetka studija.
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Zakljucak

Studenti medicine imaju znanja o faktorima
rizika koji ¢ine metabolic¢ki sindrom i pozitivne
stavove u vezi kontrole svog zdravstvenog sta-
tusa, ali je procenat studenata sa ovim znanjem
nedovoljan. U edukaciji studenata neophodno
je posvetiti dodatnu paznju faktorima rizika i
prevenciji kardiovaskularnih oboljenja, i uticati
da studenti brinu o svojim faktorima rizika
kako bi kasnije posvetili punu paznju prevenciji
kardiovaskularnih bolesti svojih bolesnika i
stanovnistva.
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Assessment of medical students” knowledge of risk factors
for metabolic syndrome
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Introduction. In the last two decades there has been an increase in frequency of metabolic syndrome
which is seen as a set of risk factors for cardiovascular diseases and diabetes. Educating students about
metabolic syndrome is of utmost importance for their further work on its prevention. The aim of this
study was to assess the knowledge of risk factors for metabolic syndrome among final-year medical
students in Fo¢a and check their attitudes to their own health condition and certain health habits.

Methods. The study which was carried out at Faculty of Medicine Foca included thirty final-year medical
students (response rate of 96.77%). Using a specifically designed questionnaire for this study, data on the
knowledge and attitudes of students as well as on certain health habits were obtained. An assessment of
nutritional status according to the criteria of World Health Organization was done using the statements
on body weight and height.

Results. About half of students know the definition of obesity according to International Diabetes
Federation criteria (IDF). 10-47% of students know certain risk factors which define metabolic syndrome.
There is no difference between sexes in relation to the students” knowledge of their own arterial pressure
and concentration of total cholesterol in serum. There is a high incidence of smoking among students
of both sexes (45.5% male students and 31.6% female students), whereas male students are significantly
more frequently obese than female students (18% vs. 0%).

Conclusion. Students have some knowledge of risk factors which define metabolic syndrome, but it
is necessary to improve this knowledge. The incidence of obesity and smoking is higher among male
than female students, so it is necessary to apply the acquired knowledge of importance of risk factors
for cardiovascular diseases.

Keywords: metabolic syndrome, nutritional status, students” knowledge
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Komorbiditeti kod oboljelih od
reumatoidnog artritisa
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Kratak sadrzaj

Uvod. Reumatoidni artritis je sistemsko, autoimunsko oboljenje koje dovodi
do deformacija i destrukcija zglobova, smanjujuéi radnu sposobnost oboljelog
i znacajno uti¢udi na kvalitet zivota. Bolest u oko 80% bolesnika pocinje po-
stepeno, a klinicki se ispolji nakon neke infekcije, tjelesne ili psihicke traume,
ili porodaja. Komorbiditeti (pridruzena oboljenja) nisu rijetki kod bolesnika
sa reumatoidnim artritisom, pa prosje¢no kod pojedinog bolesnika sa reu-
matoidnim artritisom postoji 1,6 komorbiditeta. Cilj istrazivanja je ispitivanje
ucestalosti pridruzenih bolesti kod bolesnika sa reumatoidnim artritisom, kao
i promjene te ucestalosti tokom jednogodisnjeg pracenja.

Metode. IstraZivanjem je obuhvaceno 50 bolesnika sa reumatoidnim artritisom
koji su lije¢eni ambulantno i hospitalno na podrucju Hercegovine. Dijagnoza
je postavljena prema revidiranim kriterijumima Americkog udruzenja reu-
matologa iz 1987. godine.

Rezultati. Medu bolesnicima lije¢enim od reumatoidnog artritisa bilo je
viSe Zena (74%) nego muskaraca (20%). Prosje¢na starosna dob Zena bila
je 55,6£12,6 godina, a muskaraca 58,1+11,2 godine. Najveci broj ispitanika
(26%) oboljelih od reumatoidnog artritisa imalo je kardiovaskularne bolesti
(hipertenzija, angina pektoris, valvularne bolesti srca), 12% ispitanika bolesti
endokrinog sistema (diabetes mellitus i bolesti stitaste Zlijezde) i 4% ispitanika
bolesti gastrointestinalnog trakta. Tokom pracenja povecavala se ucestalost
svih komorbiditeta.

Zakljucak. Visok procenat bolesnika sa reumatoidnim artritisom ima prid-
ruzena oboljenja medu kojima svojom ucestalos¢u prednjace bolesti kardio-
vaskularnog sistema.

Kljuéne rije¢i: reumatoidni artritis, pridruZene bolesti, prevalencija

Uvod pri ¢emu te bolesti mogu biti neza-

visne u odnosu na osnovnu bolest

Komorbiditet (pridruze-
na bolest) predstavlja jednu ili
viSe bolesti/ poremecaja koji su
udruzeni s primarnom bolesti,

ili povezane s njom uzro¢no-posl-
jedi¢no ili na neki drugi nacin [1-
3]. Komorbiditeti su cesti, nega-
tivno uticu na cjelokupni kvalitet
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zivota bolesnika i otezavaju lijecenje primarne
bolesti. Pored toga, bolesnici s vise komorbid-
iteta obi¢no imaju ozbiljniju prognozu, veci
broj hospitalizacija i za njihovo lijecenje se
izdvajaju i veca sredstva u odnosu na one
bez komorbiditeta. Ovo je dijelom posljedi-
ca i polipragmazije [4], a u takvih bolesnika
¢esce su moguce i neZeljene interakcije medu
lijekovima [5].

Reumatoidni artritis (RA) je sistemsko,
autoimunsko oboljenje koje dovodi do defor-
macija i destrukcija zglobova. Tok RA je tesko
predvidjeti. Bolest u oko 80% bolesnika pocinje
postepeno, a klinicki se ispolji nakon neke in-
fekcije, tjelesne ili psihicke traume, ili porodaja
[1,7]. Remisije se naj¢es¢e dogadaju u prvoj
godini bolesti. Nakon 10-12 godina trajanja
RA, manje od 20% bolesnika nema nikakav
funkcionalni deficit ni znakove ostecenja zglo-
bova, dok oko 15% bolesnika ima kratkotrajni
inflamatorni proces koji prestaje bez zaosta-
log znacajnijeg funkcionalnog deficita. Za isto
vrijeme kod vise od 80% bolesnika dolazi do
pojave razli¢itih anatomskih i funkcionalnih
promjena od kojih neke dovode do tezih oblika
invaliditeta [1-2,8].

Komorbiditeti nisu rijetki kod bolesnika sa
RA, pa prosje¢ni bolesnik sa RA ima oko 1,6
komorbiditeta, a broj se povecava sa uzrastom
bolesnika [6]. Kardiovaskularne bolesti (KVB)
su naj¢es¢i komorbiditet kod bolesnika sa RA,
pa oni imaju za 30-60% cesce kardiovaskularne
bolesti, posebno infarkt miokarda, u odnosu
na zdrave ispitanike [4]. KVB su odgovorne
za 35-50% smrtnih ishoda ovih bolesnika i to
najcesce aterosklerotska koronarna bolest, kao
Sto je to slucaj i u opstoj populaciji [5].

Upala i autoimunost su povezani sa pov-
ecanim kardiovaskularnim rizikom kod obol-
jelih od RA [7-11]. Nepovoljni prognosticki
faktori uklju¢uju muski pol, nizak socioekon-
omski status, stariji uzrast, visoku aktivnost
bolesti, povecane markere zapaljenja i vezani
komorbiditet [12]. Prisustvo pozitivnog re-
umatoidnog faktora je, takode, povezano sa
gorom prognozom [13]. Pored KVB, preva-
lencija intersticijske bolesti pluca (ILD) kod
bolesnika sa RA je u porastu [14]. Takode,
smrtnost povezana sa primjenjenom terapijom
predstavlja i dalje problem, ali su se uzroci
mijenjali. Broj smrtnih sluc¢ajeva povezanih sa
insuficijencijom bubrega i perforacijom crijeva
izazvanih nesteroidnim antiinflamatornim

lijekovima (NSAIL) se smanjuje, a povecava se
broj smrtnih slu¢ajeva zbog infekcija povezanih
sa primjenom lijekova [15].

Cilj istrazivanja je ispitivanje ucestalosti
komorbiditeta kod bolesnika sa RA i promjene
ove ucestalosti tokom jedne godine.

Metode rada

Istrazivanjem je obuhvaceno 50 bolesnika sa
RA lije¢enih ambulanto i bolnicki u zdravst-
venim ustanovama na podrucju Hercegovine
(Foca, Visegrad, Gacko, Nevesinje, Trebinje,
Bileca) tokom 2013. godine. U ispitivanje su
ukljuceni svi bolesnici sa RA lijeceni tokom
te godine i svi su bili praceni godinu dana
od momenta ukljuc¢ivanja u studiju. Pored
bazi¢nog pregled, u pocetku ispitivanja svim
bolesnicima je ponovljen pregled nakon Sest
mjeseci i nakon godinu dana.

Dijagnoza je postavljena prema revidiranim
kriterijjumima Ameri¢kog udruZzenja reuma-
tologa iz 1987. godine (ARA 1987). Klinic¢ki
pregled pacijenta obuhvatao je: opsti intern-
isticki (uklju¢ujuéi mjerenje krvnog pritiska i
EKG) i reumatolo$ki pregled, laboratorijske
analize i po potrebi rendgenska snimanja. Po-
daci dobijeni na osnovu anamneze i pregle-
da dopunjeni su podacima iz istorije bolesti
bolesnika. Hipertenzija je graduisana u tri
stepena: I stepen: 140-159/90-99 mmHg, II
stepen: 160-179/100-109 mmHg, III stepen:
>180/ >110 mmHg,.

Rezultati

Medu ispitivanim bolesnicima sa RA bilo je
37 (74%) zena i 13 (26%) muskaraca, sa odno-
som 2,8:1. Prosje¢na starosna dob Zena bila
je 55,6+12,6 godina, a muskaraca 58,1+11,2
godina. Prosje¢na starost na pocetku bolesti
bila je 51,3+11,5 godina (najmladi bolesnik
21 godina, najstariji bolesnik 76 godina), a
prosje¢na duzina trajanja bolesti 66,2 + 54,0
mjeseci (Tabela 1).

Najveci broj ispitanika (26%) oboljelih od
RA je imao i KVB (hipertenziju, anginu pek-
toris, valvularne bolesti srca), 12% ispitanika
bilo je oboljelo od bolesti endokrinog sistema
(dijabetes melitus i bolesti stitaste Zlijezde) i
4% ispitanika je imalo bolesti gastrointestinal-
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Tabela 1. Osnovni podaci o bolesnicima

Broj bolesnika 50
37/13
51,3 £11,5 (21-76)

Pol, zenski/muski
Starost, godine

Vrijeme od tegoba do

. o 25,8 +29,5 (1-120)
dijagnoze, mjeseci

Trajanje bolesti, mjeseci 66,2 + 54,0 (5-240)

Prikazan je broj, odnosno aritmeti¢ka sredina + standardna
devijacija (minimalna - maksimalna vrijednost)

nog trakta. Medu rijetkim komorbiditetima, u
toku pracenja ovih bolesnika, bile su bolesti
respiratornog trakta. Kod dva bolesnika na
tromjese¢nom pregledu registrovan je prola-
zan porast azotnih jedinjenja i teSka urinarna
infekcija. Najveci broj bolesnika, njih deset,
imalo je hipertenziju, dva pacijenta su lije¢ena
od ishemijske bolesti srca i jedan pacijent je
imao tesku bolest mitralnog zaliska. Od deset
bolesnika sa hipertenzijom, njih sedam je imalo
hipertenziju Il stepena, dvoje je imalo hiperten-
ziju I stepena ijedan bolesnik je imao rezistentu
hipertenziju. Najveci broj bolesnika sa hiperten-
zijom, njih Sest, je bilo na dugotrajnoj terapiji
kortikosteroidima. Nasi rezultati pridruZenih
bolesti iz endokrinog sistema su pokazali da
u grupi od sedam bolesnika dominira dijabe-
tes tipa 2 (5 dijabetes tip 2, 1 hipertireoza i 1
hipotireoza). Postojala je statisti¢ki znacajna
razlika u porastu pridruzenih bolesti izmedu
prvog pregleda i pregleda na kraju pracenja (
X2 =3,25,df=1, p=0,07) (Tabela 2).

Diskusija

Rezultati naseg istrazivanja pokazuju da je 56 %
bolesnika sa RA imalo neku od pridruzenih
bolesti, pri ¢emu su dominirale KVB (26%),
12% bolesnika imalo je bolesti endokrinog

sistema, a bolesti gastrointestinalnog sistema
4% ispitanika. Pokazalo se da je doslo do po-
rasta komorbiditeta u navedenim organskim
sistemima tokom jednogodis$njeg pracenja. Od
pridruzenih bolesti kardiovaskularnog sistema
najveci broj oboljelih imalo je hipertenziju ili
ishemijsku bolest srca, od bolesti endokrinog
sistema najces¢i je bio dijabetes i poremecaj
Stitnjace, a od gastrointestinalne patologije
vedina bolesnika imala je erozivni gastritis,
ulkus Zeluca ili duodenuma.

U radu Tomasevi¢-Todoroviéa i Brank-
ovica [16] ispitivano je 60 bolesnika (48 Zena i
12 muskaraca) sa RA, prosje¢ne Zivotne dobi
53,92 + 7,06 godina. Analizirani su anatom-
ski stadijum bolesti i funkcijska klasa prema
Steinbrockerovim kriterijumima, kao i funk-
cijske sposobnosti metodom upitnika Health
Assessment Questionnaire (HAQ). U ovim
istrazivanjima pridruzene bolesti su utvrdene
kod 36 (60%) bolesnika (33 Zene i 3 muskar-
ca). Arterijska hipertenzija je zabiljezena kod
19 (31,67 %) bolesnika, a kod osam (13,33%)
je dijagnostikovan dijabetes melitus, dok je
sedam (11,67 %) bolesnika imalo degenerativ-
na reumatska oboljenja. Prosje¢ne vrijednosti
HAQ-a u grupi ispitanika su bile 1,25+0,70.
Vedi procenat bolesnika sa pridruzenim obol-
jenjima (40%) je pokazivao znacajnije smanjenje
funkcijskih sposobnosti (ocjene HAQ-a 2i3) u
odnosu na bolesnike bez pridruzenih oboljenja
[16]. Ucestalost dijabetesa kod bolesnika sa RA
uradu Tomasevié-Todorovica i Brankovica je
13,33 % i sli¢na je onoj u nasem istrazivanju, jer
nasi rezultati pridruzenih bolesti iz endokrin-
og sistema su pokazali da je 12% ispitanika
bilo oboljelo od bolesti endokrinog sistema
(diabetes mellitus i bolesti stitaste Zlijezde).
Mortalitet kod oboljelih od RA ve¢i je u od-
nosu na opstu populaciju, a standardizovani
mortalitetni odnos krece se od 1,30 do 3,00 [19].

Tabela 2. Broj bolesnika sa reumatoidnim artritisom i pridruzenim bolestima tokom jednogodisnjeg ispitivanja

Pridruzene bolesti I pregled II pregled III pregled
Bubrezne bolesti 0 2 0
Kardiovaskularne bolesti 10 10 13
Endokrine bolesti 7
Gastrointestinalne bolesti 7

Pluéne bolesti 1
Operacije zglobova 0

Ukupno 19 23 28
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Povecani mortalitet uglavnom je posljedica
KVB, naj¢esce od ishemic¢ne bolesti srca [17].

U prospektivnoj danskoj studiji utvrdeno je
da je kardiovaskularni rizik u RA povisen do
tog nivoa da se moze uporediti s kardiovasku-
larnim rizikom bolesnika od $ecerne bolesti [8].
To je potvrdeno i u nedavnoj danskoj studiji
prema kojoj je rizik od infarkta miokarda u
RA bolesnika uporediv sa 10 godina starijim
bolesnicima koji ne boluju od RA [18]. I druga
istrazivanja pokazala su da bolesnici od RA
imaju dva do Cetiri puta visi rizik od razvoja
infarkta miokarda, $to upucuje na ubrzanu
aterosklerozu u bolesnika od RA [17]. Bole-
snici od RA ne samo da imaju poviSen rizik
za znatan broj komorbiditeta, ve¢jeiishod tih
komorbiditeta gori nego u bolesnika bez RA.
Gabriel i sar. [19] su pokazali da je mortalitet
nakon infarkta miokarda znatno vi$i u odnosu
na bolesnike koji nisu bolovali od RA (HR 1,46;
95% CI:1,01 - 2,10), a sli¢ni podaci su i za mor-
talitet u bolesnika nakon zatajenja srca. Zene
koje boluju od RA imaju dva do tri puta veci
rizik od infarkta miokarda, ¢ak i kada ne posto-
je tradicionalni faktori rizika [20]. Bolesnici od
RA imaju manju ucestalost anginoznih bolova
i dva puta cesce razvijaju tzv. “nijemi infarkt”
i naglu sréanu smrt. Aterosklerotski plakovi
u bolesnika od RA ¢esce su nekalcifikovani i
stoga vulnerabilniji [17]. Uz infarkt miokarda,
nezavisno od dobi, incidencija zatajenja srca
u bolesnika od RA, takode, je priblizno dva
puta veca u odnosu na opstu populaciju [18].

Zbog znacajnog uticaja zapaljenja na
ucestalost KVB u bolesnika sa RA, postavl-
ja se pitanje da li je danas kardiovaskularni
rizik nizi nego prije zbog primjene novih
efikasnijih lijekova, ponajprije bioloskih. U
toku su brojna istrazivanja posvecena ovom
pitanju, ali i dalje s opre¢nim rezultatima. Li-
jec¢enje upale tradicionalnim antireumatskim
lijekovima koji modifikuju bolest (DMARD)
dovodi do porasta ukupnog holesterola, ali
je vise izrazen porast HDL-holesterola, $to
rezultira povoljnijim aterogenim indeksom
[19-21]. Na isti nacin primjena anti-TNF-alfa
lilekova povezana je sa znatnijim porastom
HDL-a, triglicerida i ukupnog holesterola, no
vecina njih pokazala je da tzv. aterogeni indeks
nije signifikantno promijenjen, odnosno da je
taj porast tek umjeren (< 25%) [19]. Nedavno
objavljena meta-analiza 20 studija potvrduje
da anti-TNF-alfa lijekovi sveukupno smanjuju

mogucnost za kardiovaskularnu bolest, ali su
potrebna daljnja istrazivanja za jasna saznanja
[22].

Prema nasim rezultatima, na kraju pracenja
je od 50 bolesnika 48 (96%) uzimalo NSAIL,
a rezultati ispitivanja pridruzenih bolesti su
pokazali da je od bolesti gastrointestinalnog
trakta cetiri (8%) bolesnika imalo endoskopski
potvrden erozivni gastritis i dva (4%) bolesnika
endoskopski dokazan ulkus duodenuma. Pep-
ticki ulkus je bolest koja pogada 10% svjetske
populacije. Infekcija Helicobacter pylori i up-
otreba NSAIL su vode¢i uzroci pepticke ulk-
usne bolesti. Interakcija NSAIL i Helicobacter
pylori infekcije u razvoju peptickog ulkusa je
kontroverzna. Veliki broj autora je ispitivao
ulogu NSAIL u ucestalosti i klini¢ckim oblicima
nekomplikovane peptic¢ke ulkusne bolesti. U
jednom od radova ispitivanu grupu je sac¢inja-
vala 1091 osoba, od kojih je 7% bolesnika imalo
endoskopski verifikovan pepticki ulkus. Od
te grupe bolesnika, 30 je imalo pepticki ulkus
povezan sa upotrebom NSAIL i 46 bolesnika
ulkus druge etiologije [17]. Od bolesnika sa
hroni¢nim gastritisom (n = 599), 71 bolesnik
je imao pozitivan test na Helicobacter pylori, a
108 bolesnika je uzimalo NSAIL. Od bolesnika
sa normalnom Zeluda¢nom histologijom (n =
492), 75 bolesnika je koristilo NSAIL. Rezultati
su pokazali da je jedini vazan faktor rizika za
pepticki ulkus kod bolesnika koji su uzimali
NSAIL bila infekcija sa Helicobacter pylori (ste-
pen vjerovatnoce 3,10; 95% CI 1,30-7,30), dok
dispepsija, muski pol, godine starosti i anemija,
prema rezultatima ovog istrazivanja, nisu
bili znacajni faktori rizika. Zakljuceno je da
upotreba NSAIL povecava rizik od peptickog
ulkusa 3-5 puta u bolesnika sa Helicobacter
pylori pozitivnim, ali i sa Helicobacter pylori
negativnim testom [22-26].

Pluca su najcesce mesto za infekcije kod
RA, a mogu da ¢ine i do 70% svih akutnih
infekcija kod ovih bolesnika. Velika multicen-
tri¢na studija nije pokazala povecanje hospi-
talizacije zbog upale pluca kod pacijenata sa
RA kao direktne posljedice uzimanja DMARD.
Medutim, studija je pokazala povecan rizik od
hospitalizacije zbog upale pluca kod pacijenata
koji uzimaju oralne kortikosteroide i utvrdila
da taj rizik raste sa povecanjem doze [23].
Ovo je potvrdilo druga saznanja da dugoroc¢na
terapija kortikosteroidima moze biti glavni
doprinoseci faktor u razvoju infekcija donjih
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respiratornih puteva. Jedna od studija je poka-
zala da su incidenca infekcije donjih respira-
tornih puteva i smrtnost povezana sa njima
udvostrucene kod RA, i predlozila niz mjera
za njihovo smanjenje [24]. Medu njima su bili
imunizacija svih pacijenata protiv pneumokoka
i gripa, izbjegavanje dugoro¢nih oralnih kor-
tikosteroida i privremenog prekida DMARD
tokom bilo koje interkurentne infekcije koja
zahtijeva antibiotike. Kada su primijenjene
ove smjernice, ucestalost upale plu¢a medu
bolesnicima sa RA se smanjila cetiri puta, sa
slicnim smanjenjem smrtnosti. Ovi nalazi su
bili nezavisni od starosti, pola i statusa pusenja.
Potrosnja oralnih kortikosteroida se smanjila
za 50%, dok je stopa imunizacije oboljelih od
RA protiv gripa pobolj$ana za 86%, a protiv
pneumokoka do 65% [24-30].

Nedavno je u velikoj seriji od gotovo 600
bolesnika sa RA potvrdena povezanost RA sa
povecanjem opstruktivne bolesti pluca [31].
Gotovo 10% pacijenata sa RA ima evidentne
poremecaje disajnih puteva i povezanost sa
faktorima kao $to su muski pol, pusenje i slaba
kontrola bolesti. Sada postoji sve vise doka-
za da sva anti-TNF sredstva koja se koriste
kod lije¢enja RA mogu ubrzati progresiju os-
novne intersticijske bolesti pluca (IBP). Bilo
je nekoliko izvestaja o pacijentima sa blazim
IBP-om na pocetku korisc¢enja etanercepta,
[32] infliximaba [33] i adalimumaba [34], koji
su se brzo razvili u progresivne i ponekad u
fatalne plucne fibroze. Nejasno je kod koliko
je od ovih slucajeva uzrok metotreksat (MTX),
koji se obi¢no propisuje. Medutim, Britansko
drustvo za reumatoloski bioloski registar je
otkrilo da je procenat smrtnosti od IBP-a pov-
ecan tri puta kod onih pacijenata koji primaju
anti-TNF terapije u odnosu na kontrolu paci-
jenata samo na MTX-u, iako se pristrasnost
ne moze u potpunosti iskljuciti kao faktor,
bilo kao posljedica izbora tezih slucajeva za
anti-TNF terapiju ili kao rezultat grupisanja
slucaja [29]. Uz ove nalaze je predloZeno da
pacijenti sa prethodnim RA-IBP ne bi trebalo
primati anti-TNF terapiju [35-37].

Bolesnici sa RA imaju povecan rizik od
infekcija, prije svega respiratornog i urinarnog
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sistema [30]. Ovaj povecan rizik korelira s
aktivnoscu i tezinom bolesti. Dodatni faktori
rizika su dob, aktivnost bolesti, te plu¢ni i kar-
diovaskularni komorbiditet [30]. Primjena lije-
kova moZze dodatno povisiti taj rizik. Lijecenje
glukokortikoidima ponajvise je vezano uz pov-
iSen rizik ozbiljnih bakterijskih infekcija [19].
Za anti-TNF-a lijekove postoje nekonzistentni
podaci, no ipak se smatra da oni povecavaju
rizik od infekcija u pocetku lijecenja, dok se u
dugotrajnoj primjeni taj rizik smanjuje. Rizik od
reaktivacije tuberkuloze dokazano je udruzen
s primjenom ovih lijekova [19].

RA kao hroni¢na upalna bolest pospjesuje
gubitak kostane mase koji korelira s tezinom
i aktivnosti bolesti. Dodatni faktor rizika je
hroni¢na primjena glukokortikoida, kao i
smanjenje fizicke aktivnosti koja je udruzena
s aktivnom bole$¢u i s njenim hroni¢nim posl-
jedicama na muskuloskeletnom sistemu [19].

Zakljucak

Prema rezultatima naseg istrazivanja 56 % bole-
snika sa RA je imalo neki od komorbiditeta, pri
¢emu je dominirao kardiovaskularni komor-
biditet (26%), 12% bolesnika imalo je bolesti en-
dokrinog sistema, a bolesti gastrointestinalnog
4% ispitanika. Tokom jednogodisnjeg perioda
pracenja registrovan je porast ucestalosti sva
tri komorbiditeta. Od pridruzenih bolesti kar-
diovaskularnog sistema najveci broj oboljelih
je imao hipertenziju i ishemijsku bolest srca,
od bolesti endokrinog sistema naj¢esci je bio
dijabetes i poremecaj stitnjace, a od gastroin-
testinalnih najces¢i su bili erozivni gastritis,
ulkus Zeluca ili duodenuma.

Komorbiditet u bolesnika sa RA otezava
i/ili ogranic¢ava lijecenje primarne bolesti, te
negativno utice na kvalitet Zivota bolesnika,
kao i na ishode bolesti. Spre¢avanjem i pra-
vovremenim lije¢enjem komorbiditeta, kao i
osnovne bolesti osiguravamo kvalitet Zivota
i bolji ishod bolesnika.

Autori izjavljuju da nemaju sukob interesa.
The authors declare no conflicts of interest.
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Comorbidities in patients with rheumatoid arthritis
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Introduction. Rheumatoid arthritis (RA) is a systemic autoimmune disease that leads to deformation
and destruction of joints, reducing the patient’s ability to work and significantly affecting the quality of
life. In about 80% of patients, the disease begins gradually and becomes clinically apparent after some
infection, physical or psychological trauma, or birth. Comorbidities (associated diseases) are not rare
in patients with RA. On average, one patient with RA has 1.6 comorbidities. The aim of this research is
to examine the incidence of comorbidities in patients with rheumatoid arthritis as well as the change of
incidence during one year of observation.

Methods. The study included 50 patients with RA who were treated both in health care centers and
hospitals in the region of Herzegovina. The diagnosis was made according to the revised criteria of the
American College of Rheumatology in 1987.

Results. Among patients treated for RA, there were more women (74%) than men (26%). The average
age of women was 55.58+12.6, and men 58.08+11.16 years. The highest number of patients with RA (26%)
had cardiovascular diseases (hypertension, angina pectoris, valvular heart disease), 12% of patients with
RA had endocrine diseases (diabetes mellitus and thyroid gland diseases) and 4% of patients with RA
had gastrointestinal diseases. The incidence of all comorbidities was increasing during the observation.

Conclusion. High percentage of patients with rheumatoid arthritis has associated diseases among which
the most common ones are cardiovascular diseases.

Keywords: rheumatoid arthritis, comorbidity, prevalence
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Case report

Gluteal compartment syndrome caused by
traumatic rupture of the superior gluteal
artery
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Lazovi¢!, Amir Ahmetovié!
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Summary

Introduction. We report a case of a sixty-year-old man diagnosed with gluteal
compartment syndrome caused by traumatic rupture of the superior gluteal
artery associated with fracture of the inferior pubic ramus and blunt trauma.

Case report. A patient was injured falling from a height of four meters. Signs
of compartment syndrome and sciatic nerve compression developed three
hours after the injury. The patient went through a computerized tomography
(CT) scan procedure with contrast, which showed a hematoma in the gluteal
region, but without signs of active bleeding. However, after observation and
monitoring of the patient, CT angiography was performed which revealed
a rupture of the superior gluteal artery. Fasciotomy and debridement were
performed and the patient was diagnosed with gluteal compartment syndrome
and rupture of the superior gluteal artery. Surgery resulted in a significant
improvement of the patient’s condition.

Conclusion. Traumatic gluteal compartment syndrome is a rare condition.
Gluteal compartment syndrome should be taken into consideration in each
patient with pelvic trauma and hematoma in the gluteal region whose neu-
rological status is affected. Prompt diagnosis and fasciotomy are crucial in
the treatment and fasciotomy presents the gold standard in the treatment.

Keywords: gluteal compartment syndrome, pelvic trauma, superior gluteal
artery rupture, sciatic nerve compression

Introduction

Compartment syndrome is an
increased soft tissue pressure
inside a close anatomic space in
the body (muscle compartment)
which, if not treated, leads to
the tissue necrosis, functional

impairment and nerve damage.
The local ischemia produced by
a compartment syndrome must
be relieved by decompressing the
muscle compartment [1,2].
Gluteal compartment syn-
drome is a rare type of compart-
ment syndrome [3]. Most com-
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partment syndromes are caused by trauma,
with the exception of gluteal compartment
syndrome, which usually occurs as a result
of the prolonged immobilization and postar-
throplasty analgesia [4]. There are three gluteal
compartments of the buttocks: one contains
musculus tensor fasciae latae, the second muscu-
lus gluteus medius and musculus gluteus minimus
and the third contains the gluteus maximus. It
is important to note that the sciatic nerve lies
adjacent to the gluteus maximus and can be com-
pressed by it during pathologic conditions [5].

Case report

A sixty-year-old man was brought to the Center
for Emergency Medicine at 5.35 p.m. following
the injury caused by falling from a 4-meter
height, 6 hours earlier. He fell down on his left
buttock. Six hours after the injury he could not
move his left leg and felt paresthesia over his
left leg, as well as severe pain in the left hip.
He was injured outside of his town and pri-
mary treated by the emergency medical team.
Afterwards, he was referred to a local hospital.
When admitted, the patient was conscious,
orientated and communicative. On physical
examination he complained of low back pain,
severe pain in his left hip and mild paresthesias
in the left leg. A blood count test showed the
following: high White Blood Cell Count (WBC)
of 17.5 x109/L, normal hematocrit (Hct) 0.36.
After initial evaluation, which included an
X-ray, abdominal ultrasound and therapy,
he was referred to the Center for Emergency
Medicine by an ambulance.

The transport lasted 2.5 hours. Upon arrival
he was given intravenous fluid Hydroxyethyl
Starch (HES) 500ml and Ringers lactose 500 ml
for hypotension (92/71). Laboratory analyses
showed the following: high WBC 19.6 x 109/L
, normal Hct 0.379, serum lactate dehydroge-
nase level (LDH) 557, U/ L. After intravenous
infusion his blood pressure improved.

The patient complained of a severe pain in
the left hip and left buttock, and left leg pares-
thesias. Physical examination showed that the
patient’s left hip and left buttock were swollen
and firm on palpation. At the time the active
movement of his left leg was reduced, distal
circulation of the left leg was normal, dorsalis
pedis artery and posterior tibial artery were
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palpable. A compartment syndrome of the left
gluteal region was suspected.

An additional X-ray was performed which
showed fracture of the inferior pubic ramus,
and fractures of transverse processes of the
lumbar spine from L1 to L4 but without spinal
stenosis. A computed tomography (CT) scan
of the abdomen with contrast and abdominal
ultrasound showed a small amount of free
fluid in the Morrison’s pouch with no signs of
internal bleeding. A lumbar and pelvis CT scan
confirmed the already established X-ray diag-
nosis, i.e. undisplaced fracture of the inferior
ramus of the pubis and fractures of transverse
processes of the lumbar spine from L1 to L4.

Given that the CT scan did not show signif-
icant signs of bleeding, surgeons believed that
the patient should be put under observation
and monitoring, and that a CT angiography of
the pelvic region should be performed.

The patient was treated at the Emergency
Department of the Intensive Care Unit. The
patient’s condition slightly improved after
analgesia and cold compresses. Blood count
test was performed every 4 hours. Hemoglo-
bin (Hgb) level and Hct slightly decreased
over time and the serum level of creatine ki-
nase (CK) increased to 8616 U/L (12 hours
after the injury). The left buttock continued
to increase in size and was firm. The pain was
more severe than on arrival. At the time the
complete numbness of the left leg developed
and distally active moves of the left hip could
not be performed. We suspected that this con-
dition could only be caused by gradual and
progressive compression on the sciatic nerve,
most probably by hematoma located in the
gluteal region.

Therefore, computerized tomographic
(CT) angiography was performed 14 hours
after admission and it showed post-traumatic
pseudoaneurysm of the superior gluteal artery
surrounded by hematoma (Figure 1-3 ). The
size of pseudoaneurysm was 16x28 mm and
it was located in the left gluteal region. We
considered arterial emobilization as a preop-
erative treatment, but low blood count and the
general condition of the patient indicated an
urgent surgical treatment.

Thirty minutes before the surgical treat-
ment laboratory findings were the following;:
Hgb 105 g/L, Hct 0.306, enormously high
levels of creatine kinase 13799 U/L (refer-
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Figure 1. Computerized tomographic angiography: post-traumatic pseudoaneurysm of superior gluteal artery
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Figure 2. Computerized tomography: Lateral view of
posttraumatic pseudoaneurysm of superior gluteal artery

ence range 0-205 U/L), high LDH 464 U/L
(reference range 125-243 U/L). Just before the
fasciotomy began, the Hbg level was 89.7 g /L,
and a very low level of Hct 0.26 was registered.

The first stage of the surgical treatment was
a retroperitoneal approach for pelvic blood
vessels and after the internal iliac artery was
ligated, the second stage was undertaken. Inci-
sion was a standard posterior approach to the
hip. Following the fasciotomy, a large hemat-
oma was detected below the gluteus maximus
muscle the size of approx. 12x7x4 cm (Figure 4).
After evacuation of the hematoma, the sciatic
nerve was identified, which was intact and
obviously compressed by the hematoma. Sur-

rounding muscles were affected by the same
hematoma, with pale gray color, contractility
in '/, of the gluteus maximus muscle, with soft
and mushy consistency (Figure 5).

Afterwards, the superior gluteal artery was
identified, ruptured along the longitudinal
axis and ligated 2 cm proximal to the rupture.
Wide muscle debridement was necessary. The
wound was copiously irrigated and closed for
next local inspection with only a few subcu-
taneous and cutaneous sutures. During the
surgery the patient received seven units of
blood. The total time between the injury and
fasciotomy was 25 hours.

The patient’s hemodynamic status was sup-
ported by intravenous infusions, followed by
blood transfusions. Six hours after the surgical
treatment laboratory findings showed that the
level of Htc was very low - 0.25, the level of
creatine kinase was very high - 14190 U/L,
and high LDH - 451 (U/]). In the next two
days the level of Hct slightly improved and
was 0.27 (L/L), and level of creatine kinase was
significantly better (6832 U/L), LDH was 292
U/L, CRP was 224.9, mg/L. On day three, the
level of CKwas 5410 U/L, CRP was 183.7 mg/L
and Hct was significantly improved to 0.335.

On the fourth postoperative day, local
inspection of the wound showed marginal
muscle necrosis, and re-debridement was
performed. The function of the sciatic nerve
improved significantly during the postopera-
tive care. On the second postoperative day the
patient started to perform dorsal and plantar
flexion, and flexion and extension of toes. On
day five the patient walked with crutches for
the first time, supported by a physiotherapist.
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Figure 3. Large hematoma below gluteus maximus muscle

Seven days after the injury, his condition and
hemodynamic status were stable and he was
transferred to a less intensively monitored unit.

Discussion

Compartment syndrome is an increased soft
tissue pressure within the enclosed soft tis-
sue compartment of the extremity, leading
to devastating muscle necrosis, contracture,
functional impairment and nerve damage [6].
Gluteal compartment syndrome as a result of
fall or trauma has rarely been reported. It is
mostly associated with drug overdose, alcohol
intoxication and prolonged immobilization [7].

In this case, the patient had suffered injury
inarural area. He was initially treated at a local
hospital where adequate diagnostic procedures
could not be performed. He was transported
by an ambulance and reached the Center for
Emergency Medicine six hours after the injury,
which in this case could have been fatal.

A compartment syndrome of the left glu-
teal region was suspected due to rigidity and
neurological disorder of the left leg. Arterial
emobilization was considered as a preoperative
treatment, but low blood count and the gen-
eral condition of the patient required urgent
surgical treatment.

In order to make decompression of the
sciatic nerve, two-stage surgery was required.
The first stage involved ligating the internal
iliac artery that would prevent fatal arterial
bleeding and the second stage involved fasci-
otomy and decompression of the sciatic nerve
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Figure 4. Altered gluteus maximus muscle color and
consistency

and muscles.

A similar case occurred in the 1980s in Han-
over, Germany, when the patient had gluteal
compartment syndrome caused by rupture of
the superior gluteal artery, without fracture of
the pelvis [8]. The patient had neuromuscular
disorders of the leg. Despite the obvious need
for an emergency decompressive fasciotomy of
the buttock, the doctors believed that arteriog-
raphy of the pelvic region, and possibly arterial
embilization should be done first, because of
the possibility that the releasing of hematoma
in the buttock might lead to uncontrolled ar-
terial bleeding. A pelvic arteriogram demon-
strated a rupture of the left superior gluteal
artery at the level of the sciatic notch. After
embolization, they did fasciotomy without
debridement. The total time between the injury
and fasciotomy was 7.5 hours [8].

Gluteal compartment syndrome is a very
rare syndrome. On the basis of our case and
review of the literature, gluteal compartment
syndrome must be considered as a serious com-
plication of pelvic trauma, which might lead
to fatal outcome [1-3,6-10]. The main stage of
the treatment relates to prompt diagnosis and
early surgery [10]. Urgent surgical treatment -
fasciotomy should be done as soon as possible
[1-5]. CT angiography of the pelvis should
be considered prior to fasciotomy [10]. In the
case of bleeding, preoperative embolization
should be performed as an adjuvant treatment
to surgery in patients with fair condition. Signs
of sciatic nerve compression occur frequently
and rhabdomyolysis may be associated with
the syndrome [12]. This leads to a conclusion
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that the surgical team should consist of an
experienced traumatologist, vascular surgeon,
radiologist and anesthesiologist.

Conclusion

Traumatic gluteal compartment syndrome is a
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Glutealni kompartment sindrom kao posljedica traumatske rupture gornje

glutealne arterije
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Uvod. Opisan je slucaj glutealnog kompartment sindroma nastalog kao posljedica traumatske rupture
arteriae glutealis superior udruZene sa prelomom donjeg ramusa pubic¢ne kosti nastalih usljed pada sa visine.

Prikaz slucaja. Muskarac, 60 godina, zadobio je povrede nastale padom sa visine od Cetiri metra. Tri sata
nakon povrede razvili su se znaci glutealnog kompartment sindroma i kompresije nervus ischiadicus-a.
Uradena je kompjuterizovana tomografija (CT) sa kontrastom koja je pokazala prisustvo hematoma u
glutealnoj regiji, ali bez znakova aktivnog krvarenja. Nakon opservacije pacijenta uradena je CT angio-
grafija kojom je potvrdena ruptura a. glutealis superior. Odmah potom je uradena fasciotomija i debridment
rane. U postoperativnom toku doslo je do znacajnog poboljsanja stanja pacijenta.

Zakljucak. Traumatski glutealni sindrom je rijetko stanje. Glutealni sindrom treba uzeti u obzir kod svakog
pacijenta koji je zadobio prelom karli¢nih kostiju, sa prisutnim glutealnim hematomom i neuroloskim
deficitom. Brza i adekvatna dijagnostika i fasciotomija su od krucijalne vaznosti, jer je fasciotomija zlatni
standard u tretmanu kompartment sindroma.

Kljucne rijeci: glutealni kompartment sindrom, trauma karlice, ruptura a. glutealis superior
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Prikaz bolesnika

Faktori koji uti¢u na ishod lijecenja sindroma
kaude ekvine
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'Zavod za fizikalnu medicinu i rehabilitaciju , Dr Miroslav Zotovi¢”, Banja Luka,
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Kratak sadrzaj

Uvod. Grupa znakova i simptoma koji se javljaju kao rezultat ostecenja nervnih
korjenova caudae equinae smjestenih u kicmenom kanalu nosi naziv sindrom
kaude ekvine (cauda equina syndrome). Najce$¢e je uzrokovana lumbalnom
hernijacijom intervertebralnog diska. Klini¢ka slika se karakteriSe bolom u
krsnom, glutealnom i perinealnom regionu, bolom duz zadnje strane donjeg
ekstremiteta, utrnulo$é¢u i motornim i senzornim deficitima na donjim eks-
tremitetima. MozZe se javiti i disfunkcija mokraéne beSike i potencije.

Prikaz bolesnika. Pacijent dolazi na pregled kod fizijatra zbog jakog bola u
slabinskom segmentu, koji se propagirao duz oba donja ekstremiteta pracen
osjecajem slabosti, vise lijevo, te nemogucnosti praznjenja mokrac¢ne besike.
Snimak dobijen nuklearnom magnetnom rezonancom (NMR) pokazuje
protruziju intravertebralnog diska na dva nivoa. Pacijent je podvrgnut op-
erativnom zahvatu: Hemilaminectomia L4 I. sin et foraminotomia L5-S1 1. sin,
extirpatio disci. Mjesec dana nakon operativnog zahvata provodi postopera-
tivnu stacionarnu rehabilitaciju. Na prijemu je detektovana slabost plantarnih
fleksora lijevog stopala, te trnjenje u istom, nepotpuno praznjenje besike,
nemogucnost kontrole spoljasnjeg analnog sfinktera i disfunkcija potencije.
Nalaz urofloumetrije potvrdio je teSku hipotoniju detrusora mokraéne besike
koja granici sa atonijom. Pacijent je proveo fizikalni tretman, te dva ciklusa
elektrostimulacije detrusora mokracne besike. Kontrolni urodinamski nalaz
bez znacajnijih promjena u odnosu na prethodni. Nakon provedenog lije¢enja
pacijent ima osjecaj olaksanog mokrenja, seksualna disfunkcija je manja, snaga
plantarnih fleksora je poboljsana.

Zakljucak. Na samom pocetku lije¢enja bili su prisutni faktori koji su ukaziv-
ali na teskoce u ishodu lije¢enja (hroni¢ni bol, odlozeno operativno lijecenje,
odloZena rehabilitacija). Smatramo da je poboljsanje nastupilo kao posljedica
psiholoskog stanja pacijenta koji uspijeva uticati na aktivnosti sfinktera.

Kljucne rijeci: sindrom kaude ekvine, retencija urina, elektrostimulacija

Uvod nervnih korjenova caudae equinae

smjestenih u ki¢menom kanalu
Grupa znakova i simptoma koji  nosi naziv sindrom kaude ekvine
se javljaju kao rezultat ostecenja  (cauda equina syndrome) [1]. Uzroci
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ovog sindroma kod osoba mladih od ¢etrdeset
godina najcesce su spinalne frakture, kod osoba
zivotne dobi od cetrdeset do Sezdeset godina
hernijacija intervertebralnog (i.v.) diskusa, dok
je jatrogeni faktor najcesce uzrok lezije kau-
de ekvine kod pacijenata starijih od Sezdeset
godina. Kompresija kaude ekvine se javlja oko
0,12% svih hernija intervertebralnog diskusa
[2] i oko 2% svih operisanih hernija i.v. diskusa
[3], odnosno 2-3% slucajeva [1]. Akutnu formu
sindroma kaude ekvine naj¢esée uzrokuje veli-
ka centralna lumbalna hernijacija i.v. diskusa sa
dramati¢nom slikom bola koji se prostire kroz
krsni, glutealni i perinealni region, kao i duz
zadnje strane donjeg ekstremiteta, pracenog
utrnulo$¢u u nekom ili svim opisanim region-
ima, i moguéim motornim i senzornim deficit-
ima na donjim ekstremitetima. Bol u donjem
dijelu leda moze biti i odsutan. Ono $to ovaj
entitet odvaja od ostalih, u kojima se javljaju
sli¢cne tegobe, su simptomi nastali kao posl-
jedica disfunkcije mokra¢ne besike, rektuma
i seksualne disfunkcije posebno izrazene kod
osoba muskog pola [1,4]. Disfunkcija mokra¢ne
besike se ispoljava kao urinarna retencija koja
moze biti klasifikovana kao kompletna sa pot-
punom retencijom i kao inkompletna prace-
na drugim simptomima, kao $to su gubitak
senzacije [3]. Ova simptomatologija je ¢esto
povezana sa misi¢nom slabosti miotoma S1 i
S2, 8to se ispoljava djelimi¢nom ili potpunom
nesposobnoscu aktivne plantarne fleksije, nesto
rjede fleksije u koljenu ili ekstenzije u kuku [5].

Retencija urina se smatra najvaznijim klin-
ickim znakom u pocetku sindroma kaude
ekvine [6]. MoZe rezultirati i inkontinencijom
prelivanja. U ovoj fazi sindroma moZze pos-
tojati i konstipacija, kao i drugi anorektalni i
seksualnoi simptomi, za koje ipak treba duze
vrijeme da bi bili jasni bolesniku i ljekaru [7].

Urinarna retencija u kombinaciji sa sen-
zornim simptomima u donjem sakralnom
segmentu uz bol u donjem dijelu leda zahti-
jevaju hitno snimanje nuklearnom magnetnom
rezonancom (NMR) [3,8]. Potrebno je postaviti
urinarni kateter za provjeru urinarne retencije,
a hirurska intervencija, ukoliko se radi o herni-
jaciji intervertebralnog diska, je neophodna
unutar dvadeset cetiri sata. Ukoliko disfunkcija
perzistira nakon zahvata, ako je rezidualni vol-
umen besike nakon praznjenja veci od 100 ml,
neophodno je obuciti pacijenta intermitentnoj
samokateterizaciji na tri sata. U slucajevima

blaZzeg stepena retencije, ponekad je intermi-
tentna kateterizacija potrebna nekoliko dana,
nakon ¢ega pacijenti prazne besiku uz pomo¢
razli¢itih pomoénih manevara [9]. Kada per-
zistira disfunkcija mokracne besike moguce
je pokusati tretman lijekovima, alfa bloka-
torima i parasimpatikomimeticima [10,11].
Drugi konzervativni metod je intravezikalna
elektri¢na stimulacija mokracne besike, kako
kod potpune, tako i nepotpune retencije u cilju
poboljsanja praznjenja besike, kao i povratka
njenog senzibiliteta [12].

Prikaz bolesnika

Bolesnik star 48 godina, osjetio je 18.12. 2014.
godine jak bol u slabinskom segmentu koji se
propagirao duz oba donja ekstremiteta pracen
osjecajem slabosti, vise lijevo, gdje je uocena
i slabost dorzifleksora stopala uz jak osjecaj
ukocenosti u slabinskom segmentu. U narednih
par sati pojavila se i nemogucnost praznjenja
mokracne besike. Sutradan se pacijent javio
na pregled neurohirurgu, koji preporucuje
pregled nuklearnom magnetnom rezonan-
com (NMR), te predlaze hospitalizaciju koju
bolesnik odbija. Prije ovog ataka postojao je
hroni¢ni bol u slabinskom segmentu poslije
incidenta 2005. godine, kada je prvi put doslo
do ,pada” stopala, koji je lije¢en konzervativno
sa uspjehom. Nalaz NMR uraden 29.12.2014.
godine ukazuje na masivnu, Siroku u osnovi,
dorzomedijalnu protruziju i.v. diskusa L4-5.
Protruzija je naglasenije desno paramedijal-
no zbog transligamentarne ekstruzije dijela
diskusa u desnu polovinu spinalnog kanala
uz kritiénu stenozu duralnog sakusa. Takode,
uocena je masivna $iroka protruzija i.v. diska
L5-51 lijevo mediolateralno uz konflikt radiksa
S1 u recesusu spinalnog kanala. Neurohiru-
rg preporucuje operativno lije¢enje. Bolesnik
kroz cijeli ovaj period osjeca tegobe od strane
sfinktera sa narocito naglasenom retencijom
urina uz praznjenje besike po ,nekoliko kapi”,
kojoj nije pridavao znacaj. 28.01.2015. godine
podvrgnut je operativhom zahvatu Hemilami-
nectomia L4 I. sin et foraminotomia L5-S1 . sin.
Extirpatio disci. U periodu od 21. 02. do 16. 03.
2015. godine bolesnik provodi postoperativnu
stacionarnu rehabilitaciju. Na prijemu je de-
tektovana slabost plantarnih fleksora lijevog
stopala, te trnjenje u istom. U toku lijecenja, 04.
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03.2015. godine uraden je nalaz elektromioneu-
rografije (EMNG) koji ukazuje na gotovo kom-
pletnu subakutnu aksonalnu leziju korijena S1
lijevo sa izraZenom spontanom denervacionom
aktivnosti u m. gastrocnemius lijevo i rijetkim
reinervacionim potencijalima koji ukazuju na
oporavak. Registruje se i umjereno jaka ak-
sonalna lezija korijena S1 desno, te hroni¢na
lezija korijena L5 lijevo. Na prvoj kontroli kod
neurohirurga, nakon rehabilitacije, bolesnik
je upucen ponovo na pregled fizijatru kada
se detektuju, pored slabosti lijevog stopala,
i znacajne tegobe od strane sfinktera u vidu
nepotpunog praznjenja besike, nemogucnosti
kontrole spoljasnjeg analnog sfinktera, kao i
disfunkcije potencije. Bolesnik je odmah prim-
ljen na lije¢enje u dnevnoj bolnici. Na pregledu
je uocena i nemogucnost izvodenja hoda na
prstima lijevo, na petama moguce uz jaku prim-
jesu supinacije u talokruralnom zglobu (TC).
Evidentna je i hipotrofija glutealne muskula-
ture, znacajno oslabljena gruba motorna snaga
(GMS) dorzifleksora, kao i plantarnih fleksora
lijevo, ispad senzibiliteta povrsine dermatoma
L5 i S1 lijevo. Refleks Ahilove tetive (RAT)
obostrano ugasen.

Po prijemu uradena je urofloumetrija ko-
ja je ukazala na neophodnost kompletnog
urodinamskog ispitivanja. Nalaz od 19. 05.
2015. godine: cistometrijski kapacitet besike
je smanjen, senzibilitet oslabljen, komplijansa
umjereno sniZena. U fazi punjenja registrovan
je porast intracisti¢nog pritiska, koji jos uvijek
nije opasan po urogenitalni trakt. Mikturaciona
kontrakcija je incipijentna. Radi se o teskoj hi-
potoniji detrusora koja granici sa atonijom, kao
posljedica lezije perifernog motornog neurona.

Data je preporuka o ukljucenju treninga
besike elektrostimulacijom putem rektalne
sonde na Urostym aparatu po tipu atoni¢ne
besike u trajanju od 20 terapijskih dana. Upore-
do sa preporucenim programom za stimulaciju
detrusora, pacijent je proveo i kineziterapi-
jski program uz koriscenje fizikalnih agenasa
(interferentna struja, uzduzna galvanizaci-
ja) u cilju tretmana teskih posljedica nastalih
ostecenjem korjenova spinalnih nerava i pareze
plantarnih fleksora.

Po obavljenim tretmanima napravljena
je pauza u trajanju od mjesec dana, nakon
¢ega je pacijent primljen u dnevnu bolnicu
na provodenje druge sesije elektrostimulacije
detrusora mokracne besike na gore ve¢ nave-
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denom aparatu, takode, u trajanju od 20 tera-
pijskih dana. Pored toga provodio se popratni
kineziterapijski program pareti¢ne plantarne
muskulature, uz akcenat na reedukaciju hoda,
posturu, zadrzavanje i usvajanje ergonomskih
savjeta u aktivnosti svakodnevnog Zivota. Na
otpustu nakon ove druge serije tretmana, paci-
jent navodi da ima osjecaj da je perianalno i
perigenitalno trnjenje skoncentrisano na manju
povrsinu u odnosu na prijem, nesto olaksano
praznjenje besike, uz neophodno naprezanje,
bolje kontrolise spoljasnji analni sfinkter, te
da je seksualna disfunkcija umanjena; snaga
lijevog stopala poboljsana, perzistira hipot-
rofija glutealne muskulature; gruba motorna
snaga (GMS) velikog sjedalnog misi¢a i misica
zadnje i spoljasnje loze potkoljenice 3-, zadnje
loZe natkoljenice 3+; primjesa supinacije pri
dorzifleksiji stopala u talo-kruralnom zglobu
znacajno smanjena, perzistira promjena senzib-
iliteta dermatoma L5 S1 lijevo; Ahilov refleks
obostrano ugasen.

Kontrolno urodinamsko ispitivanje pro-
vedeno 01. 09. 2015. godine, ne ukazuje na
znacajne promjene u odnosu na prethodni
nalaz. Preporuka je intermitentna kateterizacija
dva puta dnevno (pacijent obucen za samoka-
teterizaciju), a kontrola za 4-5 mjeseci.

Na kontrolnom pregledu 23. 09. 2015. go-
dine pacijent navodi da povremeno provodi
samokateterizaciju, da perzistira perianalno i
perigenitalno trnjenje skoncentrisano na manju
povrsinu, subjektivan osjecaj da je mokrenje
nesto lakse narocito kada je psihic¢ki opusten,
povremena disfunkcija spoljasnjeg analnog
sfinktera u vidu neadekvatne kontrole istog,
znacajno manje u odnosu na raniji period, sek-
sualne disfunkcije postoje, nesto izmijenjenog
karaktera, manje u odnosu na period prije
pocetka terapije, snaga plantarnih fleksora
poboljsana.

Diskusija

Ostecenje motornih, senzitivnih ili autonomnih
vlakana, kao dijela perifernog nervnog sistema
mogu biti uzrok disfunkcije donjeg urinarnog
trakta [13]. U fazi punjenja mokrac¢ne besike,
misic¢ baze mokracne besike i unutrasnji ure-
tralni sfinkter su predominantno aktivirani
vlaknima simpati¢kog nervnog sistema preko
aktivacije alfa-adrenergickih receptora, dok se
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relaksacija detrusora odigrava preko dejstva na
beta-adrenergicke receptore [14,15]. Simpaticki
nervni sistem omogucava skladistenje mokrace
u besiku i inhibiciju refleksa mokrenja, pri
¢emu je spoljasnji uretralni sfinkter tokom ove
faze aktivan zbog toni¢kog izbijanja motornih
jedinica. Faza praznjenja mokracne besike
pocinje voljno iz prefrontalnog korteksa, sam
proces mokrenja pocinje relaksacijom spoljasn-
jeg uretralnog sfinktera, a zatim aktivacijom
parasimpatickih vlakana aktivira se misi¢ de-
trusor preko muskarinskih receptora M2 i M3
i opustanja misica baze besike i unutrasnjeg
uretralnog sfinktera [14,15]. Destruktivna lezija
nerava namijenjenih za inervaciju mokrac¢ne
besike pracene su tihom, bezbolnom distenzi-
jom besike, nemogucnosti praznjenja iste, koja
jeiprviznak primarne disfunkcije nastala kod
simpaticke periferne lezije. Kod kompletne
retencije javlja se inkontinencija prelivanja.
Senzorna dimenzija disfunkcije je vazna za
funkciju donjih partija urinarnog sistema. Kod
parcijalnih lezija upravo ovi senzorni simptomi
mogu biti dominantni [13].

Simptomi disfunkcije donjih segmenata
urinarnog sistema u mnogih pacijenata traju
nakon akutne lezije kaude ekvine. 88% muska-
racai92% Zena sa hroni¢nim sindromom kaude
ekvine se zale na narusen kvalitet svakod-
nevnog zivota [9].

U nasem prikazu slucaja, iz objektivnih
razloga nedovoljne informisanosti pacijenata
ineprepoznavanja tegoba od strane sfinktera,
vrijeme proteklo od pojave simptoma do po-
duzimanja operativnog zahvata je iznosilo
duze od mjesec dana.

Uticaj duzine trajanja bolesti na funkcion-
alni oporavak je od prakti¢nog znacaja. Neke
studije su potvrdile da ne postoji koleracija
izmedu duZzine trajanja simptoma i stepena
oporavka mokracne besike, $to potvrduju i
drugi autori. Suprotno ovim tvrdnjama, pos-
toje studije koje pokazuju da postoji korelacija
izmedu duZine trajanja bolesti i ishoda nakon
operativnih zahvata, da je stepen motornog
oporavka slabiji kod bolesnika koji su imali
odlozen operativni zahvat, poslije 48 sati na-
kon pojave jasnih simptoma kompresije caude
equine, §to potvrduje istudija Radulovic¢aisar
[1]. Ona ukazuje da postoje znaci funkcional-
nog poboljSanja mokraéne besike i po nekoliko
godina nakon operativnog zahvata, dok mo-
torni oporavak traje oko 12 mjeseci, $to pot-

vrduju i rezultati drugih [16,17]. Sami autori
uocavaju manjkavost studije, jer je bazirana na
subjektivnoj procjeni pacijenta pa se potpuno
oporavljenom urinarnom funkcijom smatralo
postizanje voljne kontrole nad mokrenjem. Ip-
ak, urodinamsko ispitivanje ukazuje da postoji
procenat slucajeva kada se potvrduje postojanje
disfunkcije, mada pacijent nema simptome [1].
Iako u toj studiji analiza nije pokazala statis-
ticki znacaj vremena od pocetka simptoma do
operativnog zahvata sa funkcionalnim opo-
ravkom, autori stoje pri stanovistu da operaciju
prolabiranog diskusa treba obaviti sto ranije,
jer u klini¢koj praksi je tesko odrediti jasnu
granicu izmedu nekompletnog i kompletnog
sindroma, a cilj je sprec¢avanje prelaska nepot-
pune u potpunu leziju kaude ekvine. Studija
Dipak-a [18] je potvrdila prethodne nalaze
da postoji signifikantna prednost u lije¢enju
pacijenata koji su operisani unutar 48 sati od
nastanka simptoma, znacajno je poboljsanje
motornih i senzitivnih deficita, kao i urinarna
i rektalna funkcija. Preoperativni hroni¢ni bol
je bio udruzen sa slabijim rezultatima u urinar-
noj i rektalnoj funkciji, preoperativna rektalna
disfunkcija udruzena sa losijim rezultatom u
urinarnoj kontinenciji. Povecéanje Zivotne dobi
je opet bila udruzena sa losijim rezultatima u
postoperativnoj seksualnoj funkciji. U nasem
sluc¢aju postojao je niz faktora koji su uslovili
da izostane poboljsanje nakon tretmana elek-
trostimulacije mokrac¢ne besike. Medu njima
je ve¢ pomenuto dugo vrijeme do operativnog
zahvata, anamnesticki podaci da je par godina
prije ovog ataka pored bola u slabinskom seg-
mentu postojao incident u smislu pada stopala,
i ve¢ tada moguce tegobe od strane sfinktera
koje su ostale neprepoznate.

Intravezikalna stimulacija jo$ nije prih-
vacena kao standardni tretman neopstruk-
tivne urinarne retencije, zbog rezultata koji
su dvosmisleni. Neki autori [19,20] potvrdu-
ju pozitivne rezultate u smislu oporavka ak-
tivnosti detrusora i povrat senzibiliteta nakon
intravezikalne elektrostimulacije, dok drugi
autori negiraju uspjeh tretmana [21,22].

Retrospektivna studija, koja ispituje klin-
icku efikasnost intravezikalne stimulacije na
neurogenu neopstruktivnu retenciju nastalu
nakon inkompletnog ostecenja ki¢mene moz-
dine, ukazuje da krace vrijeme proteklo od
ostecenja do terapije povecava vjerovatnocu
za pozitivan rezultat [12]. Neki autori smatraju
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da rezultati, koji su prikazani na tretmanu
zapocetom Sest mjeseci nakon ostecenja, nisu
posljedica elektrostimulacije ve¢ vremena
proteklog od ostecenja do terapije i da je to
bio dovoljan period za spontano pobolj$anje
neuroloskog statusa [23].

Vrijeme proteklo od operativnog zahvata
do perioda stimulacije u nasem slucaju je iznos-
ilo oko pet mjeseci, tako da je i to jo$ jedan od
otezavajucih elemenata koji je mogao uticati na
izostanak uspjeha u lije¢enju. Subjektivan os-
jecaj poboljsanja, koji je pacijent osjetio u smislu
smanjenja povrsine perianalnog i perigeni-
talnog trnjenja, kao i osjecaj lakseg mokrenja,
povlacenja znacajnijih tegoba u funkciji defek-
acije, kao i djelimi¢an oporavak seksualnih dis-
funkcija, a bez jasnog poboljsanja prikazanog
urodinamskim ispitivanjem, nije sa sigurnos¢u
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Factors affecting the outcomes of cauda equina syndrome treatment
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Introduction. Cauda equina syndrome includes a group of signs and symptoms that occur as a result of
damage to the nerve roots of cauda equina. The most frequent cause of this syndrome is a disc hernia-
tion. This syndrome is characterized by sacral, gluteal and perineal pain, pain along the back of the leg,
numbness, motor and sensory leg deficit. Bladder and potency dysfunction are common, too.

Case report. The patient saw a physiatrist for severe lumbar pain, pain and weakness in both legs, and
the inability to empty the bladder. NMR showed a disc protrusion at two levels. The patient underwent
surgery: Hemilaminectomia L4 1. sin et foraminotomia L5-S1 I. sin, extirpatio disci. One month after surgery
the patient underwent rehabilitation treatment. Physical examination at the beginning of the treatment
showed left foot flexors weakness and numbness, bladder, anal sphincter and potency dysfunction.
Uroflowmetry confirmed hypotonic bladder detrusor. The patient underwent physical therapy and two
cycles of electrostimulation of bladder detrusor. Urodynamic finding after the therapy showed no signif-
icant changes compared to the previous one. After the treatment, the patient’s urination was facilitated,
sexual dysfunction less severe and flexors strength improved.

Conclusion. At the beginning of treatment factors that pointed to the possible treatment outcome (chronic
pain, delayed surgical treatment, delayed rehabilitation) were present. We believe that the improvement
occurred as a result of the psychological state of the patient, which influenced the sphincter activity .

Keywords: cauda equina syndrome, urinary retention, electrostimulation
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Bolesti usta i zuba kod starih
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IMedicinski fakultet u Foci, Univerzitet u Istoénom Sarajevu, Republika Srpska, Bosna
i Hercegovina

2Fakultet medicinskih nauka Kragujevac, Univerzitet u Kragujevcu, Srbija

Kratak sadrzaj

Starenje je prirodan i ireverzibilan fizioloski proces koji zavisi od faktora
nasljeda, faktora sredine, ali i od nacina zivota. Pri tome bitnu ulogu imaju
brojni fizioloski, bioloski, psiholoski i drugi faktori. U odnosu na starost i
starenje postoje veoma izrazene individualne razlike. Starost ¢itavog organ-
izma ¢ovjeka, kao i pojedinih organa i sistema, ne pocinje kod svih osoba u
isto vrijeme, niti se razvija istom brzinom. Taj proces doprinosi pogorsanju
zdravlja i kona¢no vodi smrti, ali pri tome nije znac¢ajna samo duzina, vec i
kvalitet Zivota.

Starenje, skoro bez izuzetka, dovodi do manjeg ili ve¢eg smanjenja kvaliteta
zivota. Na kvalitet Zivota moZe veoma znacajno da utice i stanje usta i zuba,
oboljenja ili nedostatak vecine ili svih zuba. Naj¢esca oralna oboljenja i stanja
koja uti¢u na kvalitet Zivota, i koja mijenjaju brojne funkcije orofacijalnog
sistema su: gubitak zuba, parodontopatije, karijes, prekancerozne lezije usne
duplje i karcinomi, kserostomija i resorpcija kosti alveolarnog grebena.

Da bi se doprinijelo rjeSavanju problema starih osoba, potrebno je da se
stomatolozi viSe bave starim osobama, da se organizuju redovni stomatoloski
kontrolni pregledi, da se tom prilikom pregledaju sva tkiva usne duplje i
okoline, a ne samo zubi, da se poboljsa oralna higijena i da se obezbijedi
efikasna kué¢na stomatoloska njega, posebno nepokretnih starih osoba. Posebno
je vazno brigu o oralnom zdravlju ukljuciti u nacionalne programe oc¢uvanja
opsteg zdravlja, jer je to najefikasniji put za poboljsanje oralnog zdravlja i
kvaliteta Zivota starih osoba.

Kljucne rijeci: gerontostomatologija, starenje, oralno zdravlje

Starost i starenje

Starenje, proces koji zapocinje
zac¢ecem individue i traje do njene
smrti, predstavlja univerzalan,
neizbjezan fenomen progre-
sivnog toka, rezultat interakcije
genetskih faktora, faktora oko-
line i nacina zivota. Pored toga,

starenje kao dinamic¢an proces us-
lovljen je biolo$kim, fizioloskim,
psiholoskim i socijalnim faktorima
[1-3]. Starost je stanje nastalo kao
rezultat procesa starenja i pocin-
je nakon perioda zrelosti, kada
se uocava progresivno opadan-
je funkcionalne sposobnosti, te
porast osjetljivosti na bolesti. U
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zivotu svakog Zivog bica starost je doba koje se
zavrsava smréu. Mada je starost ¢esto pracena
bolesé¢u ili opstom slaboséu, ona sama po sebi
ipak nije bolest, $to se vrlo cesto grijesi i starost
se izjednacava sa boles¢u. Takode, raspros-
tranjena je predrasuda da su sve stare osobe
bolesne [1-3]. Prema kriterijumima Svjetske
zdravstvene organizacije (5SZO), starost se dijeli
na: ranu (65-74 godine), srednju (75-84 godine)
i duboku starost (od 85 i viSe godina) [4].

U odnosu na starost i starenje, postoje
veoma izraZene individualne razlike. Starost
¢itavog organizma covjeka, kao i pojedinih
organa i sistema, ne pocinje kod svih osoba
u isto vrijeme, niti se razvija istom brzinom.
Cinjenica je da kod velikog broja osoba, njihove
bioloske osobine ne odgovaraju broju godina
zivota, vec su te osobe i dalje vitalne [1-3].

Svi bi Zeljeli da dugo Zive, a niko ne voli
da bude star. Ali, ako ve¢ moramo da budemo
stari, treba da imamo u vidu da nije primar-
na samo duZina zivota, ve¢ i kvalitet Zivota.
Starenje, skoro bez izuzetka, dovodi do manjeg
ili ve¢eg smanjenja kvaliteta Zivota. Kvalitet
zivota moze se definisati kao stepen do koga
neka jedinka moze da uziva u svakodnevnim
zivotnim aktivnostima, kao i da na njih uti¢e na
direktan ili indirektan nacin. Kvalitet Zivota u
starosti zavisi i od toga koliko su problemi koje
ima stara osoba sa jednom ili vise sistemskih
oboljenja sanirani [5-8].

Na kvalitet Zivota moZe veoma znacajno da
utice i stanje usta i zuba, oboljenja ili nedostatak
vecine ili svih zuba. To predstavlja i izvjestan
stepen invalidnosti koji moZe da znacajno utice
na kvalitet Zivota [9-14].

Najcesca stanja i bolesti usta i zuba kod starih

Oboljenja usta i zuba, i gubitak zuba mogu
bitno da umanje kvalitet Zivota u starosti, jer
se mnoge funkcije od Zivotne vaznosti, kao i
one koje su tipi¢ne karakteristike za ljudski rod,
ostvaruju zahvaljujudi orofacijalnom sistemu.
To su: govor, Zvakanje, gutanje, osjecaj ukusa,
mimika, ljubljenje i, posredno, socijalizacija
[13-16]. Medutim, mnoge promjene u ustima
i na zubima, koje se zapaZzaju u starosti i koje
dovode do poremecenja funkcije orofacijalnog
sistema, su u vecoj mjeri sekundarna posljedica
uticaja spoljasnjih Stetnih faktora, a u daleko
manjoj mjeri samog procesa starenja [9,17,18].

Najcesca oralna oboljenja i stanja koja uti¢u
na kvalitet Zivota, jer mijenjaju brojne funkcije
orofacijalnog sistema su: gubitak zuba, paro-
dontopatije, karijes, prekancerozne lezije usne
duplje i karcinomi, kserostomija i resorpcija
kosti alveolarnog grebena [19].

Gubitak zuba

Ranije se vjerovalo da je gubitak zuba i poja-
va bezubosti o¢ekivana i normalna pojava u
starosti. Medutim, starost, sama po sebi, ne
dovodi do gubitka zuba. Najc¢es¢i razlozi gu-
bitka zuba su: parodontopatije, karijes zuba,
pogorsano opste zdravstveno stanje bolesnika.
Veoma su znacajni i socioekonomski faktori
kao $to su: “strah od doktora”, nemaran od-
nos prema oralnom zdravlju, visoka cijena
intervencija, redukovan pristup stomatoloskim
ordinacijama, nizak nivo obrazovanja i pri-
padnosti nizim drustvenim slojevima [9,12,20]

Prema izvjestaju SZO iz 2005. godine u
Bosni i Hercegovini je bilo 78% bezubih osoba
starijih preko 65 godina Zivota, u Albaniji 69%,
Bugarskoj 53%, Italiji 19% i Sloveniji 16% [21].
Rezultati meta-analize kojom je obuhvaceno
oko 1000 publikacija objavljenih na engleskom
jeziku u posljednjih 20 godina (1990-2009) su
pokazali da apsolutno sve analizirane studije
potvrduju negativni uticaj gubitka zuba na
kvalitet Zivota, nezavisno od mjesta gdje su
sprovedene i od koris¢ene metodologije [12].

Danas se situacija mijenja. Sa produzen-
jem zivotnog vijeka, najveceg dostignuca
savremenog doba, ne samo da imamo vise
starih osoba, vec¢ je mnogo vise njih sa dosta
oc¢uvanih zuba. U vecini razvijenih zemalja
svijeta zabiljeZen je trend smanjenja gubitka
zuba sa starenjem $to upucuje na zakljucak
da gubitak zuba u stvarnosti nije neizbjezna
pojava, a bezubost se mozZe sprijeciti redovnim
posjetama stomatologu i odrzavanjem dobre
oralne higijene [22,23].

Promjene na potpornom aparatu zuba i par-
odontopatije kod starijih osoba

Morfoloske i funkcionalne promjene ¢elija gin-
give, kao i promjene u sastavu ekstracelularnog
matriksa mogu da imaju vazan klini¢ki znacaj
kod starih osoba. Inflamatorna reaktivnost gin-
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give i ostalih tkiva parodoncijuma je povecana,
te se zapaljenski procesi u starosti razvijaju
brze i izrazeniji su nego u mladosti. U toku
starenja u periodontalnom ligamentu dolazi
do blagog smanjenja debljine, odnosno Sirine
promjena funkcionalnih svojstava fibroblasta,
osteoblasta i osteoklasta, starenje mati¢nih
Celija, poremecaji u vlaknima ekstracelularnog
matriksa (kolagenih vlakana), smanjenje gus-
tine nervnih vlakana, te promjena na krvnim
sudovima [24-26].

Danas se smatra da su promjene na par-
odoncijumu, labavljenje i gubitak zuba do
kojih moZe do¢i u starosti, posljedica kumu-
lativnog djelovanja vise faktora rizika, koji
djeluju tokom cijelog Zivota. Starenje se ne
moze smatrati glavnim faktorom rizika za po-
javu i napredovanje oboljenja parodoncijuma
ukoliko nisu prisutni i drugi faktori: sman-
jena koli¢ina pljuvacke, losa oralna higijena,
sistemska oboljenja, nac¢in ishrane, uzimanje
nekih medikamenata, psihi¢ko stanje osobe,
materijalno stanje osobe. Naime, starije osobe
nisu sklonije obolijevanju od parodontopatije
od mladih osoba [22,24,25].

Promjene na zubnim tkivima i karijes zuba
kod starih osoba

Starenje povecava sklonost ka degenerativnim
i atrofiénim promjenama, pa ni tvrda zub-
na tkiva (gled, dentin i cement), kao ni meka
(zubna pulpa) nisu od njih postedena. Starosne
promjene koje zahvataju tvrda zubna tkiva
ogledaju se u promjeni boje, morfoloskog iz-
gleda, strukture i funkcije zuba [9,10,13,18,27].

Prvo $to se uo¢ava na zubima u starosti je
njihova promjena boje. Oni postaju tamniji,
poprimaju zutu ili sivu nijansu i gube transpar-
entnost. Tokom Zivota mijenja se i morfoloski
izgled zuba, bilo da se radi o pojedina¢nim
promjenama ili o promjenama na svim zubima
kao posljedica trosenja zuba (atricija, abrazija,
erozija), karijesa (gledi i cementa korijena zu-
ba), malpozicije zuba, prisustva neodgovara-
ju¢ih zubnih nadoknada, poremecaja u okluziji,
ogoli¢enje korjenova zuba, frakture zuba itd
[9,13,18,27].

Promjene u strukturi gledi sa starenjem su
veoma izraZene. Smanjuje se broj i veli¢ina pora
u gledi, preko kojih se ostvaruje dinamicka
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veza izmedu oralne sredine i dentina, $to za
posljedicu ima smanjenje volumenskog udjela
vode i povecanja udjela mineralne komponente
u strukturi gledi. Uoc¢ena je smanjena propus-
tljivost gledi za fluide, jone i supstance male
molekulske mase. Debljina gledi se smanjuje,
pa se kroz prozirnu gled providi dentin, te
preovladava njegova zuckasta boja [9,13,18,27].

Promjene u strukturi dentina tokom den-
tinogeneze, koja se odvija cijelog Zivota, izaz-
vane starenjem ili blagim iritacijama ogledaju
se u progresivnom taloZenju intertubularnog
i peritubularnom dentina, odnosno pojavom
skleroti¢nog dentina koga karakterisu suzeni
i krivudavi dentinski kanali¢i sa smanjenim
ukupnim brojem na jedinici povrsine. Promjene
u strukturi dentina koje nastaju sa starenjem
dovode do povecane tvrdoce, sto direktno utice
na smanjenje propustljivosti i osjetljivosti tog
zubnog tkiva [9,13,18,27].

Promjene sa starenjem u strukturi cementa
povezane su sa recesijom gingive, ogoljavan-
jem vratova zuba i oboljenjem parodoncijuma.
Sa starenjem dolazi do zadebljanja korijena
zuba, znacajnog smanjenja broja cementocita,
pojave iregularnosti povrsine cementa. Danas
se smatra da ogolicenje vratova zuba nije posl-
jedica samog starenja ve¢ kumulativnog efekta
oboljenja parodoncijuma, neadekvatnog pranja
zuba i jatrogenih faktora [13,24,25].

Kao sto je vec istaknuto, karijes, oboljenje
tvrdih zubnih tkiva, je jedan od naj¢escih ra-
zloga gubitka zuba u svim Zivotnim dobima,
ukljucujudi i starost. Postoje brojni uzroci koji
povecavaju rizik od nastajanja karijesa u ovoj
populaciji: dug vremenski period izloZenosti
zuba dejstvu Stetnih faktora, dijetetske navike,
suvoca usta (kserostomija), recesija gingive, te
razlicita sistemska oboljenja [13,18].

Prekancerozne lezije i karcinomi usne duplje

Od izuzetnog znacaja je da stomatolog jos
u mladosti pacijenta, zatim i u toku c¢itavog
zivota, a posebno u starosti, otkrije sve faktore
koji bi mogli da doprinesu pojavi i razvoju
leukoplakije i drugih prekanceroznih lezija u
ustima. Maligni tumori u usnoj duplji su znatno
¢es¢i kod starih osoba nego kod mladih [28].
Po odstranjivanju malignih tumora, zadatak
stomatologa je da izvrsi rehabilitaciju usne
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Supljine takvih pacijenata i da im obezbijedi
Sto bolji kvalitet daljnjeg Zivota [29].

Kserostomija

Kserostomija je veoma ¢esta kod starih osoba.
Prevalencija subjektivnog osjecaja suvoce usta
u populaciji starih prema razlic¢itim studijama
krece se od 12% do 28%, dok kod starih ljudi
koji zive u kolektivhom smjestaju iznosi i od
40% do 60% [30-32]. Medutim, starenje nije
glavni uzrok kserostomije. Ona je najc¢esce pov-
ezana sa sistemskim oboljenjima, uzimanjem
lijekova i radioterapijom glave i vrata [33,34].
Pored toga, pusenje duvana, kao i unos alko-
hola znatno smanjuju salivaciju, te doprinose
pojavi kserostomije [35].

Utvrdeno je da preko hiljadu lijekova moze
da prouzrokuje hiposalivaciju, odnosno sman-
jeno lucenje pljuvacke. Pri tome valja imati u
vidu da mnoge stare osobe uzimaju po dva, tri,
paivise ovakvih lijekova. Takvi su na primjer:
tricikli¢ni antidepresivi, antipsihotici, sedativi,
selektivni inhibitori preuzimanja serotonina,
antihipertenzivi, diuretici, antihistaminici i
drugi. Glavni mehanizam dejstva ovih lijekova
na pljuvacne zlijezde je da inhibiraju signalne
puteve u tkivu i smanjuju lucenje pljuvacke
iz Zlijezda [33].

Suvoca usta je uzrok visoke incidencije
karijesa i gingivitisa, otezanog zvakanja, gu-
tanja i govora, poremecaja ukusa, zZarenja i
bola u ustima, zadaha, povecane osjetljivosti
oralne mukoze na mehanic¢ku traumu i infe-
kcije, i problema sa nosenjem proteza. Osobe
sa kserostomijom ¢esto izbjegavaju da jedu u
drustvu, da razgovaraju i da se osmjehuju, sto
neminovno dovodi do otudivanja i psiholoskog
stresa. Sve to povezano je sa smanjenjem kval-
iteta zivota ovih pacijenata [31,32].

Resorpcija kosti alveoralnog grebena

Etiologija gubitka kosti alveoralnog grebena je
veoma kompleksna sa velikim individualnim
razlikama u stepenu gubitka. Tokom starenja,
prokrvljenost alveolarne kosti je smanjena,
metabolizam u kosti je smanjen, kostano-srzni
prostori se povecavaju, trabekule kosti se istan-
juju $to vodi do smanjenja cjelokupne mase i

gustine kosti [24,25,36]. Medutim, dokazano je
da starost sama po sebi nije faktor koji znacajno
uti¢e na gubitak kosti alveoralnog grebena.
Znacajni faktori mogu biti: trajanje bezubosti,
neadekvatan pritisak na kost zbog nosenja
proteza, nacin ishrane, sistemske bolesti, osteo-
poroza, pripadnost Zenskom polu i primjena
lijekova [18,20,25,32,33,36,37].

Sigurno je da nakon ekstrakcije zuba dolazi
do postepenog i kontinuiranog gubitka kosti
alveoralnog grebena. Glavne klinicke kon-
sekvence resorpcije alveoralnog grebena su
poteskoce u izradi totalnih proteza i njihovom
funkcionisanju. Kako je resorpcija kosti alveo-
ralnog grebena mnogo izrazenija u mandibuli
nego u maksili, stari ljudi ¢esto ne nose donje
proteze jer njihova stabilnost nije dobra, pa ih
“tesko kontrolisu”. Najbolja prevencija gubitka
alveoralne kosti je o¢uvanje prirodnih zuba,
pa ¢ak i samo njihovih korjenova, i izrada
odgovarajucih proteza [32,38]. Dokazano je da
je postavljanje dentalnih implantata stimulus za
remodelovanje kosti i smanjenje njenog gubitka
[39]. Novija saznanja ukazuju da starenje ne
utice na ishod stomatoloske terapije. Tako je
ozdravljenje kosti poslije ekstrakcije zuba ili
ugradnje dentalnih implantata sli¢cno onome
kod mladih osoba. Stoga rezultat lijecenja ne
zavisi toliko od starosti ve¢ od toga od kojih
bolesti stare osobe boluju, s obzirom da one
direktno uti¢u na rezultat lijec¢enja [32,38,39].

Poremecaji funkcije orofacijalnog sistema
kod starih ljudi

Kod starih osoba, usljed nedostatka velikog
broja ili svih zuba, te usljed oboljenja parodon-
cijuma, mogu da budu znatno poremecene,
pa i skoro onemogucene brojne funkcije oro-
facijalnog sistema: Zvakanje i gutanje hrane,
govor, mimika lica, odnosno osmijeh i smijanje,
pa cak i disanje [40]. Usljed promjene odnosa
vilica i usljed sniZenja visine zagriZaja, ¢este su
i smetnje i bolovi u temporomandibularnom
zglobu [7,40-44].

Stare osobe otezano zvacu i gutaju hranu
zbog gubitka zuba, rasklacenja zuba, losih
zubnih nadoknada i nedostatka pljuvacke
[3,9,11,12,32]. Veoma je ¢esto prisutan i zadah
iz usta (foetor ex ore). Usljed suvoce sluzokoze
usta i resorpcije alveoralnog grebena, retencija
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i stabilizacija zubne proteze je ¢esto nedovolj-
na sa posljedi¢nim povredivanjem sluzokoze
[3,32,38,45]. Gubitak zuba je glavni razlog za
smanjenu efikasnost Zvakanja i uti¢e na izbor
hrane kod starih ljudi [3,30,38,45]. Tako stare
osobe izbjegavaju unos voca, povréa i mesa,
te biraju meksu, kasastu hranu bogatu ugljen-
im hidratima i zasi¢enim mastima koja nema
funkciju samociséenja, te vise pogoduje raz-
mnozavanju bakterija. Takva ishrana dovodi
i do oboljenja aparata za Zvakenje, kao i do
hipovitaminoza, paiavitaminoza [3,18,38,45].

Usljed hiposalivacije i kserostomije otezan
je i govor, a time je otezana i komunikacija sa
okolinom. Lo$ izgled lica i zuba ili nedostatak
zuba izaziva nezadovoljstvo pacijenata, Sto is-
tovremeno za njega predstavlja i stres sa svim
njegovim posljedicama. Usljed gubitka svih ili
veceg broja zuba, ili usljed nekih oboljenja usta,
takve osobe ¢esto imaju ne samo funkcionalne
nego i psiholoske probleme, kao $to su izbjeg-
avanje kontakta, komunikacije i druZenja sa
drugim osobama, gubitak samopouzdanja,
povlacenje iz javnog zivota i osjecaj manje
vrijednosti i odbacenosti. To moze da prou-
zrokuje i psihi¢ke probleme i da dovede do
pojave depresije. Ovo utice na svakodnevni
zivot, samopostovanje i osjecaj zadovoljstva
svojim izgledom [3,46].

Veliki broj starih osoba zbrinut je parci-
jalnim ili totalnim zubnim protezama. Takve
proteze im umnogome olaksaju zivot, ali treba
imati na umu da one mogu djelovati i nega-
tivno na tkiva usne duplje, i to ne samo me-
hanicki vec i termicki, a zahvaljujudi sastavu
materijala od koga su napravljene i hemijski,
kao uzro¢nika alergijskih reakcija [47].

Neadekvatni protetski radovi (parcijalne i
totalne proteze) ne obezbjeduju dobro zZvakanje
hrane, a ¢esto ni dobro izgovaranje nekih glaso-
vairijeci. Mastikatorne performanse kod starih
osoba sa protetskim nadoknadama su drugacije
u odnosu na osobe sa o¢uvanim prirodnim
zubima. Ispod neadekvatnih proteza, nakuplja
se hrana i razmnoZzavaju se mikroorganizmi,
a posebno gljivice (Candida albicans i dru-
ge). Ovome pogoduje i hrapavost unutrasnje
povrsine proteze koja nalaze na oralna tkiva.
Neadekvatne proteze mogu da budu i uzrok
bolova usljed neravhomjernog pritiska proteza
na tkiva na kojima leZe ili usljed pomjeranja
proteza [32,38,45,47]. Sve ovo umanjuje kvalitet
zivota bolesnika sa takvim protezama.
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Kako unaprijediti oralno zdravlje starih ljudi?

U skladu sa politikom na kojoj se bazira Pro-
gram oralnog zdravlja SZO: 1) oralno zdravlje
je sastavni dio opsteg zdravlja i bitno je za
njegovo odrzavanje; 2) ono je faktor koji utic¢e
na kvalitet Zivota; 3) postoji uzajamni odnos
izmedu oralnog zdravlja i opsteg zdravlja i 4)
pravilno odrzavanje oralnog zdravlja smanjuje
prevremeni mortalitet.

Smatra se da oko 70% starih ima potrebe za
stomatoloskim zahvatima, a da ih trazi samo
oko 20%. Procijenjeno je da su oko 70% osoba
preko 65 godina zivota funkcionalno samos-
talne osobe sposobne da zive same, njih oko
20% imaju naruseno zdravlje i djelimi¢no su
zavisne od podrske okoline, a oko 10% starih
osoba su potpuno zavisne od tude njege, bilo
u kudi ili u domovima za stare ili bolnicama.
Ova posljednja grupa, zajedno sa onim starim
ljudima koji zbog socioekonomskih razloga
zive na marginama drustvenog zivota, pred-
stavlja grupu koja zahtijeva posebnu paznju
drustva [3,48].

SZ0Oje 2010. godine napravila bazu podata-
ka o oralnom zdravlju u 136 zemalja od ukupno
registrovane 193 zemlje. Na osnovu podataka
iz te baze, karijes zuba i oboljenja parodonci-
juma (parodontopatije) predstavljaju znacajan
problem javnog zdravlja u vecini zemalja. Prev-
alenca gubitka zuba veoma varira od zemlje
do zemlje i izmedu razli¢itih regiona. Velike
probleme sa oralnim zdravljem imaju stari
ljudi iz nerazvijenih dijelova svijeta, pri ¢emu
je dostupnost koris¢enja stomatoloskih usluga
mala, narocito u ruralnim krajevima. Iako je
pranje zuba najpopularnija mjera odrzavanja
higijene usne duplje, podaci SZO ukazuju da
se ona daleko rjede koristi u populaciji star-
ih u odnosu na ukupnu populaciju. Takode,
ucestalost pranja zuba je manja kod ljudi u
nerazvijenim zemljama svijeta, sa napomen-
om da iz tog pravila treba iskljuciti zemlje iz
sjeverne Afrike i sjeverne Azije u kojima se,
zbog tradicije, odrzava najbolja higijena zu-
ba. Dostupnost stomatoloskim ustanovama
je velika u razvijenim zemljama svijeta, ali je i
pored toga stari ljudi koriste nedovoljno, prije
svega iz finansijskih razloga zbog izostanka
pomocdi drzave. Programi promocije zdravlja
posveceni starim ljudima su rijetki i odrzavaju
nepostojanje zdravstvene politike u toj oblasti
u mnogim zemljama svijeta [49].
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Zakljucak

Visoka ucestalost oboljenja usta i zuba kod
starih mijenja brojne funkcije orofacijalnog
sistema i znacajno uti¢u na kvalitet Zivota. Da
bi se problemi starih osoba rijesili, potrebno je
da se stomatolozi vise bave starim osobama, da
se organizuju redovni stomatoloski kontrolni
pregledi, da se tom prilikom pregledaju sva
tkiva usne duplje i okoline, a ne samo zubi, da
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Aging is a normal physiological process which occurs under the influence of genetic factors, envi-
ronmental factors and way of life. Numerous physiological, biological, psychological and other factors
have an important role in aging. In relation to age and aging, there are very clear individual differences.
Aging of the whole human organism as well as individual organs and systems does not start at the same
time, nor does it develop at the same speed in all individuals. This process contributes to bad health and
eventually leads to death. In addition, not only length of life but quality of life is of the utmost importance.
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Aging, almost without exception, leads to a smaller or greater reduction in quality of life. The quality
of life can be very significantly affected by the condition of the mouth and teeth, diseases or lack of most
or all teeth. The most common oral diseases and conditions affecting the quality of life and changing
many functions of the orofacial system are: tooth loss, periodontal disease, tooth decay, precancerous
lesions and cancers of the mouth, xerostomia and alveolar ridge resorption.

In order to contribute to problem solving of the elderly, it is necessary that dentists deal more with
the elderly and organize regular dental check-ups to check all the tissues of the oral cavity and its sur-
roundings, not just the teeth, to improve oral hygiene and ensure the effective dental care at home, par-
ticularly of the immobile elderly. Above all, it is important to include care about oral health in national
conservation programs for public health, because it is the most effective way to improve oral health and
quality of life of the elderly.

Keywords: gerontostomatology, aging, oral health
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UPUTSTVO AUTORIMA

»,Biomedicinska istrazivanja” je casopis Medicinskog fakulteta Foca, Univerziteta u Isto¢énom Sarajevu,
sa otvorenim pristupom, dvostrukom slijepom recenzijom, koji izlazi dva puta godignje. Casopis objav-
ljuje originalne nauc¢ne radove, prethodna ili kratka saopstenja, preglede literature, prikaze bolesnika,
radove iz istorije medicine, radove za praksu, edukativne ¢lanke, komentare na objavljene ¢lanke i pisma
urednistvu iz svih oblasti medicine, stomatologije, specijalne edukacije i rehabilitacije izdravstvene njege.

Otvoreni pristup ¢asopisu Biomedicinska istraZivanja omogucava slobodan, besplatan i neogranicen
onlajn pristup svim ¢lancima odmah poslije njihovog onlajn objavljivanja. Korisnici mogu besplatno da
preuzmu, ¢itaju, kopiraju i Stampaju kompletne tekstove svih radova.

Uslovi. Casopis , Biomedicinska istrazivanja” objavljuje samo one radove koji nisu ranije objavljeni u
cjelosti ili djelimoc¢no, osim u obliku sazetka, i koji nisu istovremeno podnijeti za objavljivanje nekom
drugom casopisu.

Radovi se Stampaju na srpskom ili engleskom jeziku sa kratkim sadrZzajem na srpskom i engleskom.

Sve prispjele rukopise procjenjuje jedan od urednika i dva nezavisna recenzenta koji su struc¢njaci iz
oblasti iz koje je rad. Recenzija je dvostruko slijepa. Ukoliko recenzenti predloze izmjene i dopune teksta,
kopije recenzije se dostavljaju autorima s molbom da unesu traZene izmjene i odgovore na primjedbe
recenzenata. Ako autor dostavi izmijenjen i dopunjen rukopis prema primjedbama recenzenata, urednik
ga moze poslati recenzentima radi ponovne procjene. Kona¢nu odluku o prihvatanju rada za stampu
donisu glavni i odgovorni urednik..

Etika. Kada se izvjestava o eksperimentu na ljudima potrebno je naglasiti da li je ispitivanje sprovedeno
u skladu sa etickim standardima nacionalnog ili institucionalnog komiteta za eksperimente na ljudima,
kao i sa Helsinskom deklaracijom iz 1975, revidiranom 2000. i 200. godine, a dostupne na http://www.
wma.net/en/30publications/10policies/b3/index.html Obavezna je i saglasnost nadleznog etickog
komiteta. Rukopisi o humanim medicinskim istrazivanjima ili istorijama bolesti treba da sadrze izjavu
o pristanku ispitivanih osoba.

Kod eksperimenata na Zivotinjama naznaciti da li su postovani principi zastite Zivotinja iz nacionalnih
propisa i zakona.

Izjava o sukobu interesa. Uz rukopis se prilaze izjava svih autora kojom se izjasnjavaju o svakom
mogucem interesu, ili izjava da nemaju sukob interesa. Ova napomena treba da se doda na kraju rada,
prije spiska literature. Ako ne postoji sukob interesa autori treba da navedu: autori izjavljuju da nemaju
sukob interesa. Za dodatne informacije o razli¢itim vrstama sukoba interesa vidjeti na internet stranici
Svjetskog udruZzenja urednika medicinskih ¢asopisa (World Association of Medical Editors - WAME; http.//
www.wame.org) pod ,Politika izjave o sukobu interesa”.

Autorstvo. Sve osobe koje su navedene kao autori rada treba da se kvalifikuju za autorstvo. Svaki autor
treba da je ucestvovao dovoljno u radu na rukopisu kako bi mogao da preuzme odgovornost za cjeloku-
pan tekst i rezultate iznesene u radu. Autorstvo se zasniva samo na: bitnom doprinosu koncepciji rada,
dobijanju rezultata ili analizi i tumacenju rezultata; planiranju rukopisa ili njegovoj kritickoj reviziji od
znatnog intelektualnog znacaja; zavrsnom dotjerivanju verzije rukopisa koji se priprema za Stampanje.
Sve druge koji su doprinijeli izradi rada, a koji nisu autori rukopisa, trebalo bi navesti u zahvalnici s
opisom njihovog rada, uz pisani pristanak.

Provjera na plagijarizam. Svi prijavljeni rukopisi se podvrgavaju provjeri na plagijarizam. Plagijarizam
se definiSe u slucaju kada se u ¢lanku reporodukuje neki drugi rad sa sli¢cnoséu od najmanje 25% i bez
navodenja izvora. Ako se otkrije plagijarizam, autori ¢e biti pozvani da ovu tvrdnju opozovu, a ako rad
nije objavljen da tekst koriguju. U slucaju da dokazi autora ne budu zadovoljavajudi, ili autori ne urade
zadovoljavajucu korekciju, rad ée biti povucen, a autori kaznjeni tako sto u periodu koji odredi Uredivacki
odbor nec¢e modi da objavljuju radove u ¢asopisu.

Dostavljanje rukopisa
Rukopis rada isvi prilozi dostavljaju se elektronskom postom na adresu: biomedicinskaistrazivanja@yahoo.com




Opsta pravila

Tekst rada pisati kratko i jasno na srpskom jeziku, latinicom ili na engleskom jeziku. Skracenice koristiti
izuzetno i to samo za veoma duge nazive hemijskih supstancija ili za nazive koji su poznati kao skracenice
(npr. AIDS, DNIK, itd), a svaku skracenicu treba objasniti pri prvom pojavljivanju u tekstu. Ne mogu se
skradivati nazivi simptoma i znakova, kao i imena bolesti, anatomske ili histoloske osobenosti. Koristiti
mjere metrickog sistema u skladu sa Internacionalnim sistemom jedinica, a za lijekove generi¢ka imena,
dok se uredaji oznacavaju trgovackim nazivima, pri ¢emu je ime i mjesto proizvodaca u zagradi.

Tekst rada kucati u programu za obradu teksta IWord, sa dvostrukim proredom, iskljuc¢ivo fontom
Times New Roman i veli¢inom slova 12. Sve margine podesiti na 25 mm, veli¢inu stranice na A4, a tekst
kucati sa lijevim poravnanjem i uvlacenjem svakog pasusa za 10 mm, bez dijeljenja rijeci. Stranice nu-
merisati redom u okviru donje margine pocev od naslovne strane.

Podaci o koristenoj literaturi u tekstu se oznac¢avaju arapskim brojevima u uglastim zagradama, npr.
[3,4] i to onim redosljedom kojim se pojavljuju u tekstu.

Za izradu grafickih priloga koristiti standardne graficke programe za Windows, iz programskog
paketa Microsoft Office (Excel). Kod kompjuterske izrade grafika treba izbjegavati upotrebu boja i sjencenje
pozadine.

Obim rukopisa. Obim rukopisa (ne ra¢unajudi kratak sadrzaj i spisak literature) za pregledni rad moze
iznositi najvise 12 strana, za originalni rad 10 strana, za ¢lanke iz istorije medicine, saopstenja, ¢clanke za
praksu i prikaze bolesnika 6 strane, a za pismo 2 strane.

Priprema rada. Radove pripremati u skladu sa Vankuverskim dogovorom (V izdanje, revizija iz 1997)
postignutim na inicijativu Medunarodnog komiteta urednika medicinskih ¢asopisa (International Com-
mittee of Medical Journals Editors) Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals:
www.icmje.org - http:/ /www.icmje.org/urm_full.pdf

Naslovna strana. Na posebnoj stranici, prvoj stranici rukopisa, treba navesti sljedece:

- naslov rada bez skracenica,

- punaimena i prezimena autora bez titula, indeksirana brojevima,

- zvanicni naziv ustanova u kojima autori rade, mjesto i drzavu i to redosljedom koji odgovara
indeksiranim brojevima autora,

- kratak naslov,

- na dnu stranice navesti ime i prezime autora sa kojim ¢e se obavljati korespondencija, njegovu
adresu, kontakt telefon i e-mail adresu,

- na ovoj stranici, po Zelji autora, navesti izvore finansiranja kao i izjave zahvalnosti.

Kratak sadrzaj i kljucne rije¢i. Uz originalni naucni rad, saopstenje, pregledni i rad iz istorije medicine
treba priloziti na posebnoj stranici kratak sadrzaj do 250 rijeci. Kratak sadrzaj originalnog rada i saopstenja
treba da ima sljede¢u strukturu: uvod, metod rada, rezultati (ako je moguce navesti brojéane podatke i
njihovu statisticku znacajnost) i zakljucak. Kratak sadrzaj prikaza bolesnika treba da ima uvod, prikaz
bolesnika i zakljucak. Kratak sadrzaj preglednih radova i radova iz istorije medicine ne treba da bude
struktuisan.

Na kraju kratkog sadrzaja nabrojati klju¢ne rijeci ili krace fraze (3 do 5) bitne za brzu identifikaciju i
Klasifikaciju ¢lanka. Medical Subject Headings — MeSH (http://www.nlm.nih.gov/mesh) treba koristiti za izbor
klju¢nih rijeci.

Kratak sadrzaj na engleskom jeziku. Na posebnoj stranici otkucati naslov rada, puna imena i prezimena
autora, nazive ustanova i zatim kratak sadrzaj sa klju¢nim rije¢ima na engleskom jeziku, ukoliko je rad
napisan na srpskom jeziku. Za radove napisane na engleskom jeziku osim kratkog sadrzaja na engleskom
jeziku potreban je i kratak sadrzaj na srpskom jeziku.

Struktura rada. Svi podnaslovi se piSu boldovano. Originalni rad treba da ima sljede¢e podnaslove: Uvod,
Metode rada, Rezultati, Diskusija, Zakljucak, Literatura. Pregled literature ¢ine: Uvod, odgovarajudi pod-
naslovi, Zakljucak, Literatura. Autor preglednog rada mora da navede i autocitate (reference u kojima je
bio prvi autor ili koautor rada) radova publikovanih u ¢asopisima sa recenzijom. Prikaz bolesnika ¢ine:
Uvod, Prikaz bolesnika, Diskusija, Literatura. Ne treba koristiti imena bolesnika ili inicijale, brojeve istorije
bolesti, narocito u ilustracijama. Prikazi bolesnika ne smiju imati vise od sedam autora.



Tabele. Svaka tabela treba da je na posebnoj stranici. Tabele se oznacavaju arapskim brojevima prema
redosljedu navodenja u tekstu. Naslov tabele prikazuje njen sadrzaj i kuca se iznad tabele. Koristene
skracenice u tabeli obavezno objasniti u legendi tabele.

Slike (fotografije). Priloziti samo kvalitetno uredene fotografije u crno-bijeloj tehnici i to u originalu i
svaku na posebnoj stranici. Naslov slike otkucati, takode, na posebnoj stranici.

Crtezi (Seme, grafikoni). Priloziti samo kvalitetno uradene crteZze uz obavezno dostavljanje podataka
na osnovu kojih su uradeni. Grafikoni treba da budu uradeni u programu Excel. Naslove grafikona i
legendu za svaki crtez napisati na posebnom listu, a grafikone oznaciti arapskim brojevima po redosljedu
navodenja u tekstu.

Ako je bilo koja tabela, slika ili fotomikrogram ve¢ prethodno objavljen, autori su odgovorni za dobijanje
pisane dozvole za reprodukciju (Stampanu i onlajn) od drugih izdavaca i autora, a ta dozvola mora da
se prilozi uz propratno pismo.

Zahvalnica. Navesti sve one koji su doprinijeli stvaranju rada a ne ispunjavaju mjerila za autorstvo, kao
8to su osobe koje obezbjeduju tehnicku pomo¢, rukovode odjeljenjem koje obezbjeduje opstu podrsku.
Finansijska i materijalna pomo¢ u obliku sponzorstva, stipendija, poklona, opreme, lijekova i drugog
treba, takode, da bude navedena.

Literatura. Kuca se na posebnoj stranici, s dvostrukim proredom, sa arapskim brojevima prema redosljedu
navodenja u tekstu. Broj referenci ne bi trebalo da bude veéi od 30, osim u preglednom radu u kome je
dozvoljeno da ih bude do 50. Oko 80% citata treba da budu originalni radovi, a ostalo mogu da budu
knjige, poglavlja u knjigama ili pregledni radovi. Veéina citiranih nau¢nih ¢lanaka ne treba da bude
starija od pet godina, a citiranje saZetaka treba izbjegavati.

Reference se citiraju prema tzv. Vankuverskim pravilima (Vankuverski stil). Koristiti skracene nazive
¢asopisa po ugledu na , Index Medicus”. Navode se imena najvise Sest autora, a ako ih je viSe, iza treceg
se dodaje ,, i saradnici”, odnosno , et al.” ukoliko je referenca napisana na engleskom jeziku.

Primjeri citiranja:

Clanak u casopisu:

Jasselon ], Kuser BY, Wier MR. Hepatitis B surface antigenemia in a chronic hemodialysis program. Am
J Kidney Dis 1987;9(6):456 — 61.

Poglavlje u knjizi:
Meltzer PS, Kallioniemi A, Trent JM. Chromosome alterations in human solid tumors. In: Vogelstein
B, Kinzler KW, editors. The genetic basis of human cancer. New York: Mc-Graw-Hill; 2002. p. 93 —113.

Knjiga:
Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller MA. Medical microbiology. 4th ed. St. Louis: Mosby; 2002.

Clanak s kongresa ili sastanka:
Vukovié¢ B, Seguljev Z. Virusni hepatitisi - aktuelan epidemioloski problem. Dani preventivne medicine.
1998, Nis. Zbornik rezimea. Nis: Institut za zastitu zdravlja; 1998; p. 51 — 64.

Disertacija:
Radosavljevi¢ V. Faktori rizika za nastanak malignih tumora mokrac¢ne besike. Doktorska disertacija.
Univerzitet u Beogradu, 1999.

Clanak za casopis u elektronskom formatu:

Abood S. Quality improvement initiative in nursing homes: the ANA acts in an advisory role. Am ] Nurs
[serial on the Internet]. 2002 Jun; 102(6):[about 3 p.]. Available from: http://www.nursingworld.org/
AJN/2002/june/Wawatch.htm Accessed August 12, 2002

web stranica na internetu:
Cancer-Pain.org [homepage on the Internet]. New York: Association of Cancer Online Resources, Inc.;
€2000-01 [updated 2002 May 16]. Available from: http:/ /www.cancer-pain.org/. Accessed Jul 9, 2002




Propratno pismo. Uz rukopis, obavezno priloziti pismo koje treba da sadrzi: izjavu da rad prethodno
nije publikovan i da nije istovremeno podnijet za objavljivanje u nekom drugom ¢asopisu, da su rukopis
procitali i odobrili svi autori koji ispunjavaju kriterijume za autorstvo, kao i izjavu o nepostojanju sukoba
interesa. Takode je potrebno dostaviti kopije svih dozvola za: reprodukovanje prethodno objavljenog
materijala, upotrebu ilustracija i objavljivanje informacija o poznatim ljudima ili imenovanje ljudi koji
su doprinijeli izradi rada.

Prvi otisak se $alje autoru za korespodenciju na uvid i korekciju stamparskih gresaka. Korekcije treba
izvrisiti u roku od 48 sati. Ako je neophodno da se ovo vrijeme produZi zbog dostavljanja otiska svim
autorima, o tome treba obavijestiti urednistvo.

Errata se odnosi na greske u objavljenom ¢lanku koje je u¢inio autor, uredniétvo ili izdava&. Cim je élanak
objavljen onlajn, greSka moze da se koriguje samo objavljivanjem , Erratum®. Biomedicinska istraZivanja
¢e objaviti erratum sa jasnim navodenjem rada u kom je greska ucinjena, a ni odStampana ni elektronska
verzija originalnog ¢lanka nece biti izmijenjena.

Povlaéenje ¢lanka. Clanak moze biti povucen zbog ozbilinih gresaka ili povreda eti¢kih principa kao §to
su izvodenje zaklju¢aka na pogresnoj kalkulaciji ili logickim greskama, pogresni rezultati zbog kvara
na instrumentima, falsifikovani ili fabrikovani rezultati. Povlacenje ¢lanka moze da zahtjeva autor(i),
institucija, sponzor, urednik, izdava¢. Koautore ¢lanka koji se povlaci treba obvijestiti o problemu i
zahtjevu za povlacenje. Povlacenje odobrava glavni urednik u konsultaciji sa uredivackim odborom.

Napomena o povlac¢enju objavljuje se uz navodenje naslova rada, imena autora i razloga za povlacenje.
Povuceni rad dobija oznaku ,, Povucen”.

Pretplata na ¢asopis. Casopis objavljuje samo radove svojih pretplatnika. Da bi rad bio objavljen u ¢asopisu
,Biomedicinska istrazivanja”, svi autori moraju biti pretplatnici na ¢asopis. Uz rukopis rada prihvacenog
za objavljivanje treba dostaviti kopije uplatnica za pretplatu za godinu u kojoj se rad objavljuje. Inostrani
autori nisu duzni da budu pretplatnici ¢asopisa.



INSTRUCTIONS FOR AUTHORS

Biomedicinska istrazivanja, a peer reviewed, open access, bi-annual journal of Faculty of Medicine Foca,
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General Guidelines

The text of articles should be typed succinctly in Serbian Latin or in English. Abbreviations should
be used only exceptionally and for very long names of chemical substances or for names with known
abbreviations such as AIDS, DNA etc. The names of symptoms and signs cannot be shortened as well
as the names of diseases with anatomical or histological specificity. Use metric units (SI) and generic
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cm margins and with left alignment and each paragraph should be 10mm indented, without division of
words. Pagination begins from the title page on the bottom margin.

Cited bibliographical references are to be marked with Arabic numerals in square brackets e.g. [3,4] in
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Avoid colouring and shading of the background in computer graph design.

The Length of Papers. The length of papers (excluding the abstract and references) must not exceed 12
pages for review articles, 10 pages for original scientific articles, 6 pages for history of medicine pieces,
communications, articles for practitioners and case reports, 2 pages for letters.

Preparations of the Papers. The papers should be prepared in accordance with the Vancouver agreement
(V Edition, review from 1997) which was initiated by the International Committee of Medical Journals
Editors. Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals: www.icmje.org - http://
www.icmje.org/urm_full.pdf
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- A title of the paper without abbreviations

- Full names and surnames of the authors without titles indexed by numbers

- Official name of the institutions where the authors work and the place in order which matches
indexed numbers of the authors

- Name and surname of the author responsible for correspondence, his address, telephone numbers
and e-mail address should be at the bottom of the page

- If the author wishes so, this page may include sources of support and acknowledgements.

Abstract and Key Words. Original scientific articles, previous and short communications, articles for
practitioners, case reports, review and history of medicine pieces must include an abstract on a separate
sheet of paper, not exceeding 250 words. The abstract of original article and communication should have
following structure: aims, methods, results (if possible, state specific data and their statistical significance)
and conclusion. The abstract of case report should have introduction, case outline and conclusion. The
abstract of review and history of medicine articles do not have to be structurized.

At the end of abstract, key words or shorter phrases (3 to 5) which are important for fast identification
and classification of an article should be provided. Medical Subject Headings - MeSH (http.//www.nlm.nih.
gov/mesh) are to be used for selection of the keywords.

Abstract in English. On a separate sheet of paper print the title of the paper, full names and surnames of
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papers written in English, it is necessary to provide an abstract in Serbian besides the abstract in English.
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the paper) of papers published in peer-reviewed journals. The case report should consist of: Introduction,
Case outline, Discussion and References. No names of patients, initials or numbers of medical records,
particularly in illustrations, should be mentioned. Case Reports should not have more than seven authors.

Tables. Each table should be on a separate sheet. They are to be numbered in Arabic numerals in their
order of appearance in the text. The title of a table should show its contents and be printed above the
table. Abbreviations used in the tables must be explained in the footnotes.
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