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EPIDEMIOLOSKI PREGLED PROTETSKIH STOMATOLOSKIH NADOKNADA
STANOVNISTVA CENTRALNE SRBIJE

EPIDEMIOLOGICAL SURVEY OF DENTAL PROSTHETIC RESTORATIONS IN CENTRAL
SERBIAN POPULATION

Dejan Zdravkovié (1), Marko Milosavljevi¢ (1), Vladislava Stoji¢ (2), Tatjana Kanjevac (1)

(1) UNIVERZITET U KRAGUJEVCU, SRBIJA, FAKULTET MEDICINSKIH NAUKA, INTEGRISANE AKADEMSKE
STUDIJE STOMATOLOGIJE, (2) UNIVERZITET U KRAGUJEVCU, SRBIJA, FAKULTET MEDICINSKIH NAUKA,
ODSEK ZA MEDICINSKU STATISTIKU I INFORMATIKU

Sazetak: Bezubost i krezubost predstavljaju stanja stomatognatog sistema koja direktno uti¢u na
smanjenje funkcionalne efikasnosti mastikatornog aparata. Cilj ovog istrazivanja je bio se utvrdi ucestalost
razlicitih protetskih nadoknada na ispitanicima teritorije Centralne Srbije. U deskriptivnoj studiji preseka,
analizirani su stomatoloski kartoni ispitanika starosti od 20 do 74 godine, koji su protetski rehabilitovani
u periodu od 1. 1. 2014. do 1. 1. 2016. godine u javno zdravstvenim ustanovama grada Kragujevca i
Jagodine. Od ukupnog broja pregledanih stomatoloskih kartona osoba (n=1206, zenskog pola-577 i
muskog pola-629), u dvogodi$njem periodu je uradeno 1730 mobilnih protetskih nadoknada i 236 fiksnih
protetskih nadoknada. Od ukupnog broja mobilnih nadoknada, 723 (41,8%), nadoknada je pripadalo
grupi totalnih proteza u gornjoj vilici, 487 (28,2%) totalnim protezama u donjoj vilici, 186 (10,8%)
parcijalnim plocastim protezama u gornjoj vilici i 334 (19,2%) parcijalnim plo¢astim protezama u donjoj
vilici. Od ukupnog broja fiksnih protetskih nadoknada najviSe je uradeno metalokeramickih krunica u
interkaninom sektoru gornje vilice 80 (33,9%). Izmedu gradova i mobilniih nadoknada postoji statisticki
znacajna povezanost (x2 test, p = 0.000, Cramer's V = 0.189). Statisti¢ki znaCajna povezanost postoji i
izmedu starosti ispitanika i ucestalosti fiksnih protetskih nadoknada (x2 test, p=0,002). Fiksne protetske
nadoknade su ucestalije u grupi ispitanika ispod 65 godina starosti. Najucestalija protetska nadoknada u
javnim zdravstvenim ustanovama gradova centralne Srbije je totalna proteza u gornjoj vilici.

Kljucne reci: bezubost, krezubost, proteze, fiksne protetske nadoknade, mobilne protetske nadoknade

Summary: Toothlessness and edentulism are conditions of stomatognathic system which directly
reduce functional efficiency of masticatory system. The aim of this study was to determine the frequency
of prosthetic restorations in the population of Central Serbia respondents. In a descriptive cross-sectional
study, medical records of patients aged 20 to 74, who were prosthetically rehabilitated from 1st January
2014 till 1st January 2016 in public health institutions of the cities Kragujevac and Jagodina, were
analyzed. 1206 dental records were checked, 577 belonged to female and 629 to male patients; there
were 1730 removable dentures and 236 fixed prosthethic restorations. From removable dentures there
were 723 complete upper dentures (41.8%), 487 (28.2%) complete lower dentures, 186 (10.8%) partial
plate removable dentures in the upper jaw, 334 (19.2%) lower partial plate dentures. From fixed
prosthethic restoration (crowns and bridges) most common prosthethic restoration was upper
intercanine metal-ceramic crown 80 (33.9%). There is a statistically significant connection between cities
and mobile compensation (x2 test, p = 0.000, Cramer's V = 0.189). Statistically significant connection
exists between the age of the respondent and the frequency of fixed restorations (x2 test, p=0.002,
p<0.05). Fixed restorations are significantly more frequent in the group of examinees under 65. The most
common prosthetic restoration in the public-health institutions in Central Serbia cities was complete
upper denture.

Keywords: dentures, edentulism, fixed prosthetic restoration, mobile prosthetic restorations, toothless

Adresa autora: Dejan Zdravkovi¢, Univerzitet u Kragujevcu, Srbija, Fakultet medicinskih nauka, Integrisane
akademske studije stomatologije
E-mail: zdravkovicdejan91@yahoo.com
Rad primljen: 06.12.2018. Elektronska verzija objavljena: 26.03.2019.
www.tmg.org.rs
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Oralna oboljenja predstavljaju znacCajan javno-
zdravstveni problem savremenog drustva.
Karijes i parodontopatija, kao najucestalija
oralna oboljenja, predstavljaju glavne uzroc¢nike
gubitka zuba i nastanka krezubosti.

U tom smislu populacija Srbije se nalazi na
samom vrhu liste, kada je re¢ o loSem oralnom
zdravlju. Izvestaj Instituta za javno zdravlje iz
2013. godine ukazuje da samo 8,3% populacije
starije od 25 godina ima sve svoje zube, a da
svaka druga osoba starija od 50 godina nema
nijedan zub [1]. Na loSe oralno zdravlje
stanovnika Srbije ukazuju i dosadasnje
epidemioloske studije koje su utvrdile velike
vredosti DMFT indeksa [2,3]. Krezubost je jedan
od faktora koji uti¢e na smanjenje funkcionalne
efikasnosti  mastikatornog  sistema  [4,5].
Mastikatorni ucinak je direktno povezan sa
brojem prisutnih zuba, njihovom pozicijom i
brojem antagonistickih parova koji su u
kontaktu [6]. Gubitak boc¢nih zuba dovodi do
smanjenja vertikalne dimenzije okluzije i
povecanja rizika za nastanak krepitacija i bolnih
senzacija u temporomandibularnim zglobovima
[7,8]. Stabilnost okluzalnog kompleksa je
naroCito kompromitovana kod skra¢enog
zubnog niza [9].

Kod pacijenata sa velikim gubitkom bo¢nih zuba
mastikatorna efikasnost se moZe poboljsati
fiksnim i mobilnim parcijalnim protezama. Zato
je protetska rehabilitacija od krucijalnog znacaja
za ponovno uspostavljanje funkcije i poboljsanja
estetike kod krezubih i bezubih pacijenata. Kod
pacijenata koji su rehabilitovani mobilnim
protetskim nadoknadama (MPN), uprkos
velikom broju zuba koji su u okluziji, ne dolazi
do znacajnog povecanja mastikatorne
efikasnosti [9]. Stepen funkcionalne
rehabilitacije je znacajno veci u slucaju fiksnih
protetskih nadoknada (FPN), kod kojih je nivo
mastikatorne efikasnosti priblizan kao i pre
gubitka prirodnih zuba [10,11].

Krezubost i/ili bezubost se moZe sanirati
konvencionalnim fiksnim i mobilnim proteskim
nadoknadama. Alternativne metode protetske
sanacije podrazumevaju kombinovanu izradu
fiksnih i mobilnih nadoknada, koja zahteva
upotrebu  specijalnih  veznih  elemenata

www.tmg.org.rs

(ateCmena) [12] ili teleskop sistema [13].
Ugradnja implantata i izrada implantatno
noSenih protetskih nadoknada je savremeni vid
protetske rehabilitacije koji pruza vece
mogucnosti u terapiji krezubih i bezubih
pacijenata [14]. Pored protetske rehabilitacije
Cesto se koriste i konzervativne metode u
reSavanju problema nedostatka zuba [15].
Funkcionalna i estetska rehabilitacija
pomenutim protetskim nadoknadama moze da
utice na poboljsanje kvaliteta Zivota pacijenata
[16]. Izradi protetskih nadoknada treba da
prethodi dobar plan terapije, sa procenom
celokupnog stanja usne duplje za svakog
pacijenta ponaosob, koji uzima u obzir
prednosti, troskove i moguce rizike koji prate
protetski tretman.

Cilj ovog istrazivanja je bio se utvrdi ucestalost
razli¢itih protetskih modaliteta u terapiji
krezubih i bezubih pacijenata u javnim
zdravstvenim ustanovama grada Kragujevca i
Jagodine.

MATERIJAL I METOD

Ovom  deskriptivnom  studijom  preseka,
sprovedenoj u javnim zdravstvenim ustanovama
grada Kragujevca i Jagodine u periodu od 1. 8. do
30. 9. 2016. godine, obuhvaceno je 1206
pacijenata. Studijom su analizirani ispitanici
starosti od 20 do 74 godine koji su u periodu od
1.1.2014. do 1.1.2016 podvrgnuti odredenom
vidu protetske terapije. IstraZivanje je odobreno
od strane Etickog odbora Fakulteta medicinskih
nauka Univerziteta u Kragujevcu (broj 01-7701;
dana 8. 7. 2016. godine). Takode, istraZivanje je
odobreno i od strane Etickog odbora
Zdravstvene ustanove Dom zdravlja Jagodina
(broj 1790; dana 11. 7. 2016. godine).

Za potrebe ovog istrazivanja Kkoristili smo
podatke dobijene iz kartona pacijenata Zavoda
za  stomatologiju,  Kragujevac,  Fakulteta
medicinskih nauka Univerziteta u Kragujevcu i
sluzbe stomatoloSke zdravstvene zaStite Doma
zdravlja u Jagodini. Podaci su unoSeni u
specijalno dizajnirane istrazivacke kartone u
cilju adekvatne sistematizacije i dalje obrade
(Slika 1).
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Slika 1.Brosura istrazivaca koriS¢ena za potrebe ovog istrazivanja
Figure 1. Researchers brochure used for study purpose
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Kriterijumi za uklju¢ivanje bili su starost
ispitaka od 20 do 74 godina, koji su zavrsili
protetsku rehabilitaciju u pomenutim
ustanovama.

Kriterijumi za iskljucenje bili su starosna dob
ispitanika koja ne pripada prethodno
pomenutom opsegu i nesprovedena protetska
rehabilitacija ispitanika.

Analizom kartona zadate grupe u Kragujevcu
obradeno je 803 ispitanika, a u Jagodini 403
ispitanika. U cilju lakse sistematizacije i unoSenja
podataka u jedinstvenu bazu ispitanici su
podeljeni u Cetiri starosne grupe (prema WHO-

Oral-Health-Surveys-Basic-Methods; 5th-
Edition-2013) [17,18].

1. od 20 do 34 godine

2. od 35 do 44 godine

3. od 45 do 64 godine

4, od 65 do 74 godine

Za svaku starostnu grupu utvrdili smo
najucestaliji vid protetske terapije i njenu
distribuciju medu polovima. Veli¢ina grupe je

odredena na osnovu sledecih parametara: snage
studije od 80%, verovatnoce greske prvog tipa
() od 0,05 za dvosmerno testiranje nulte
hipoteze i razlike u vrednostima posmatranih
varijabli od 0,607 [19]. U izracunavanju veli¢ina
grupa koriSc¢en je program G Power.

Ispitanici su prema polu ravnomerno
distribuirani po grupama i to u odnosu 1:1. Na
osnovu ukljuenih parametara minimalana
veliCina grupe iznosila je 50 ispitanika. U
statistickoj obradi podataka kontinualne
varijable su prezentovane kao srednja vrednost
(+ili X*), a kategorijske kao proporcija ispitanika
sa odredenim ishodom. y2-test je koriséen za
uporedivanje frekvencija (ucestalosti)
kategorijskih varijabli.

Od 1206 pregledanih kartona, 803 kartona je
pregledano u Kragujevcu, a 403 u Jagodini. Od
803 pregledanih kartona u Kragujevcu, 313
kartona je pripadalo ispitanicima Zenskog, a 490
kartona ispitanicima muskog pola. U Jagodini je
od 403 pregledanih kartona, 139 kartona je

www.tmg.org.rs
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pripadalo ispitanicima muSkog pola, a 264 Pritom treba uzeti u obzir da stomatoloSka
kartona ispitanicima Zenskog pola. sluzba u Jagodini ne pruza usluge saniranja
StatisticCka obrada podataka sprovedena je krezubosti parcijalnim skeletiranim protezama,
komercijalnim, standardnim  programskim fiksnim i Kkombinovanim radovima sa
paketom SPSS 20.0. ateCmenima. Distribucija mobilnih proteteskih
nadoknada izradenih u Kragujevcu i Jagodini,
REZULTATI prema starosnim grupama, prikazana je tabelom
1i2.

Najzastupljeniji vid mobilne nadoknade u
Kragujevcu i Jagodini je gornja totalna proteza.

Tabela 1. Ucestalost svih tipova mobilnih nadoknada u Kragujevcu i Jagodini
Table 1.Frequency of all types of mobile dentures in Kragujevac and Jagodina.

Vrsta Kragujevac Jagodina Ukupno

nadoknade Broj Procenat Broj Procenat Broj Procenat
TPGV 458 45,2% 265 37,0% 723 41.8%
TPDV 324 32,0% 163 22,8% 487 28,2%
PPPGV 79 7,8% 107 14,9% 186 10,8%
PPPDV 153 15,1% 181 25,3% 334 19,3%

Ukupno 1730 100%
Legenda: Legend:

TPGV-totalna proteza u gornjoj vilici TPGV-Complete denture in upper jaw

TPDV-totalna protez u donjoj vilici TPDV- complete denture in lower jaw

PPPGV-parcijalna plocCasta proteza u gornjoj vilici =~ PPPGV-Partial plate prosthesis in upper jaw

PPPDV -parcijalna proteza u donjoj vilici PPPDV-Partial plate prosthesis in lower jaw

Tabela 2. Ucestalost mobilnih protetskih nadoknada koje se ne izraduju u Jagodini
Table 2. Frequency of mobile prosthetic dentures not made in Jagodina

Tip mobilne nadoknade | Broj %

PSPGV 17 1,5%
PSPDV 30 2,7%
PSPAGV 7 0,6%
PSPADV 12 1,1%
PPPSKGV 11 1%
PPPSKDV 24 2,2%

Legenda:

PSPGV - parcijalna skeletirana proteza u gornjoj vilici

PSPDV - parcijalna skeletirana proteza u donjoj vilici

PSPAGV - parcijalna skeletirana proteza sa ate¢menima u gornjoj vilici

PSPADV - parcijalna skeletriana proteza sa ate¢cmenima u donjoj vilici

PPPSKGYV - parcijalna ploc¢asta proteza kod subtotalne krezubosti u gornjoj vilici
PPPSKDV - parcijalna plocasta proteza kod subtotalne krezubosti u donjoj vilici

Legend:

PSPGV - Metal Chrome Cobalt Partial Dentures in upper jaw

PSPDV - Metal Chrome Cobalt Partial Dentures in lower jaw

PSPAGYV - Metal Chrome Cobalt Partial Dentures with attachments in upper jaw
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PSPADV - Metal Chrome Cobalt Partial Dentures with attachments in lower jaw
PPPSKGYV - Partial plate prosthesis with subtotal edentulousness in upper jaw
PPPSKDV - Partial plate prosthesis with subtotal edentulousness in lower jaw

Tokom 2014 godine 416 (51,6%) ispitanika u
Kragujevcu je sanirano nekom vrstom mobilne
protetske nadoknade, dok je tokom 2015 godine
sanirano 389 (48,4%) ispitanika. U Jagodini je
tokom 2014 godine sanirano 209 (51,9%)
ispitanika, a tokom 2015 godine 194 (48,1%)
ispitanika. Ovi podaci ukazuju da se mobilnim
protetskim nadoknadama u Kragujevcu i
Jagodini godiSnje sanira priblizno isti broj
pacijenata. Deskriptivnim analizom podataka
utvrdili smo malu ucestalost pojedinih vrsta
mobilnih i fiksnih nadoknada u nekim od starosti
grupa ispitanika. Zato su u daljem toku
statisticke obrade podataka svi ispitanici
podeljeni u dve starosne Kkategorije: starosti
ispod 65 i starosti iznad 65 godina.

StatisticCkom analizom podataka prikupljenih u
Kragujevcu utvrdena je znacCajna povezanost
ucestalosti mobilnih nadoknada i godina starosti
ispitanika. Mobilne protetske nadoknade su
zastupljenije u grupi ispitanika iznad 65 godina
starosti (x2 test, p<0.001). Analizom nije
utvrdena znacajna povezanost pola i ucetalosti
mobilnih protetskih nadoknada izradenih u
Kragujevcu (x2 test, p=0.8). Analiza podataka
prikupljenih u Jagodini pokazala je znacajnu
povezanost ispitanika Zenskog pola i ucestalosti
mobilnih  protetskih nadoknada (x2 test,
p=0.012), kao i povezanost starosti grupe
ispitanika iznad 65 godina starosti i ucestalosti
mobilnih  protetskih nadoknada (p=0.01)
(Tabela 3).

Tabela 3. Povezanost mobilnih nadoknada sa polom i staros¢u ispitanika
Table 3. The correlation of mobile compensation with the gender and age of the respondents

Pol Kragujevac Jagodina
Broj ispitnaika Procenat Broj ispitanika Procenat p

Muskarci 490 61% 139 34,5%

Zene 313 39% | p=0,8 264 65,5% | P<0.05
Ukupno 803 100% 403 100%

Godine starosti | Broj nadoknada | Procenat Broj nadoknada | Procenat

<65 364 35,9% 329 45,9%

> 65 651 64,1% | p<0.05 387 54,1% | P<0-05
Ukupno 1015 100% 716 100%

*Boldirani tekst u tabeli predstavlja znacajnu p vrednost (p <.05)
Distribucija ucestalosti tipa fiksnih nadoknada izradenih u Kragujevcu prikazana je u tabeli 4.

Tabela 4. Ucestalost razlic¢itih tipova fiksnih protetskih nadoknada
Table 4.Frequency of various types of fixed prosthetic restorations.

Vrsta fiksne nadoknade Kragujevac
Broj Procenat
MCCUI 80 33,9%
MCCUP 45 19,1%
MCBUI 21 8,9%
MCBUP 26 11,0%
MCBUC 8 3,4%
MCCLI 8 3,4%
MCCLP 28 11,9%
MCBLI 4 1,7%
MCBLP 9 3,8%
MCBLC 7 3%
Ukupan broj fiksnih nadoknada 236 100%
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Legenda:

MKKGI - Metalokeramicka krunica gore interkanino
MKKGP - Metalokeramicka krunica gore postkanino
MKMGI - Metalokeramicki most gore interkanino
MKMGP - Metalokeramicki most gore postkanino
MKMGC - Metalokeramicki most gore cirkularni

Legend:

MKKGI- Upper intercanine metal-ceramic crown
MKKGP- Upper postcanine metal-ceramic crown
MKMGI- Upper intercanine metal-ceramic bridge
MKMGP - Upper postcanine metal-ceramic bridge
MKMGC - Upper circular metal-ceramic bridge

Izmedu tipa fiksnih nadoknada i pola u
Kragujevcu nije pokazana znacajna veza (x2 test,
p=0.134, Cramer's V = 0.173, slaba jacina veze
izmedu promenljivih). Izmedu starosti ispitanika
i ucCestalosti fiksnih nadoknada utvrdena je

MKKDI Metalokeramicka krunica dole interkanino
MKKDP Metalokeramicka krunica dole postkanino
MKMDI Metalokeramicki most dole interkanino
MKMDP Metalokeramicki most dole postkanino
MKMDC Metalokeramicki most dole cirkulani

MKKDI - Lower intercanine metal-ceramic crown
MKKDP - Lower postcanine metal-ceramic crown
MKMDI - Lower intercanine metal-ceramic bridge
MKMDP - Lower postcanine metal-ceramic bridge
MKMDC - Lower circular metal-ceramic bridge

statisticki znaCajana povezanost (x2 test,
p=0,002). Fiksne nadoknade su znacajno
zastupljenije u starosnoj grupi ispod 65 godina
starosti (Tabela 5).

Tabela 5. Povezanost fiksnih nadoknada sa polom i staro$c¢u ispitanika
Table 5. Correlation of fixed restorations with the gender and age of the respondents in Kragujevac.

Pol Kragujevac
Broj ispitanika Procenat p
Muskarci 107 45,3%
Zene 129 54,7% | P=08
Ukupno 236 100%
Godine starosti Broj nadoknada Procenat
<65 210 89% p<0.05
> 65 26 11%
Ukupno 236 100%

*Boldiranitekst u tabeli predstavlja znacajnu p vrednost (p <.05).

DISKUSIJA

Ovom studijom sprovedena je analiza
zastupljenosti razli¢itth modaliteta protetske
terapije i njihove ucestalost kod ispitanika u
Kragujevcu i Jagodini.

Studijom je utvrdeno da je u oba grada
najucestalija protetska nadoknada totalna
proteza u gornjoj vilici, ¢ija je zastupljenost u
Kragujevcu iznosila 45,2%, dok je u Jagodini taj
procenat bio nesto manji i iznosio je 37%. U
Kragujevcu je procenat bezubih pacijenata u obe
vilice iznosio 34,7%, pri cemu je raspodela
izmedu polova bila u korist Zena sa 65,9%. U
Jagodini 36% ispitanika su bili nosioci gornje i

www.tmg.org.rs

donje totalne proteze, pri ¢emu je zastupljenost
medu polovima bila u korist Zena sa 71,7 %.

Kruni¢ i saradnici su analognom studijom dosli
do saznanja da je ucestalost bezubosti na
teritoriji grada NiSa prisutna kod 35,37% od
Cega je 46,47% ispitanika bilo muskog pola, a
53,53% Zenskog pola [20]. U Leskovcu je bilo
42,55% pacijenata sanirano gornjom i donjom
totalnom protezom, pri ¢emu nije utvrdena
znacajna razlike medu polovima. U Vranju je
zastupljenost  bezubih ispitanika iznosila
45,69%, sa vecom ucestaloS¢u u Zena. Primeéeno
je da je ucestalost bezubih pacijenata u sva tri
grada prisutna u veéoj meri kod ispitanika iznad
60 godina [20]. Rezultati naSe studije su
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podudarni sa rezultatima studije koja je
sprovedena u juznom delu Srbije. Veéa
zastupljenost bezubih pacijenata u Zenskoj
populaciji je verovatno posledica smanjene
motivisanosti u odrzavanju oralne higijene za
vreme trudnoce i posle porodaja Sto vodi i
posledicnom gubitkom zuba [21]. U javnim
zdravstvenim ustanovama za pacijente iznad 65
godina starosti obezbedena je besplatna sanacija
konvencionalnim protetskim nadoknadama -
totalnim i parcijalnim plocastim protezama.
Osim toga, prosek zarada na osnovu podataka
Republickog zavoda za statistiku iz 2015. godine
u Pomoravskom Sumadijskom okrugu je
znaCajno manji od proseka zarada na nivou
Republike Srbije. Ove Cinjenice ukazuju da je
socio-ekonomski status gradana bitan faktor u
sanaciji krezubosti i bezubosti, na $ta ukazuju
rezultati ove studije. Naime, studijom je utvrden
porast izradenih nadoknada u starijem Zivotnom
dobu (>65 godina) koje su refundirane od strane
obaveznog zdravstvenog osiguranja [20].

Izrada protetskih restauracija u privatnim
praksama je skupa i ¢esto nedostupna srednjoj
ekonomskoj klasi stanovniStva [22]. S obzirom
da je ovim istrazivanjem obuhvaen samo
drzavni sektor, buduéim istrazivanjima je
potrebno obuhvatiti i privatan sektor koji bi dao
potpuniju sliku o ucestalosti izrade pojedinih
vrsta protetskih nadoknada. S toga navedene
Cinjenice mogu se navesti kao ogranicavajuci
faktori naSe studije.

Zitzmann U. i saradnici su utvrdili da je u
gradovima centralne Srbije bezubost obe vilice
zastupljena je u 35,4% ispitanika [23]. Ovim
istrazivanjem uocena je veca ucestalost mobilnih
protetskih nadoknada u starijoj populaciji,
pogotovo kod pacijenata sa niZim socio-
ekonomskim statusom koji Zive u ruralnim
sredinama, kao i kod pacijenata sa nizim
stepenom obrazovanja i manjim primanjima
[23]. Stanje bezubosti je posledica gubitka zuba
zbog Kkarijesa ili parodontopatije, tj. nedovoljno
razvijene svesti o znacaju odrZavanja oralne
higijene.

Fuentes-Garcia i saradnici u svom istrazivanju
pokazuju da je u gradovima Santiago, Buenos
Aires i Montevideo ucestalost gubitka zuba
prisutna u vecoj meri u Zenskoj populaciji, kao i
da je vedi broj nesaniranih krezubosti prisutan u
muskoj populaciji [24].

Mann-a i saradnici su utvrdili da je u popuaciji
ispitanika iznad 65 godina starosti bezubost
prisutna kod 59,5% ispitanika [25]. NaSom

studijom je utvrdeno da je u Kragujevcu kod
pacijenata iznad 65 godina starosti 48,9%
ispitanika protetski zbrinuto totalnom
protezom,od cega je 77,1% ispitanika zbrinut
totalnim protezama u obe vilice. Melilli i
saradnici su istrazivanjem dosli do podataka da
je u populaciji iznad 18 godina u Palermu
krezubost bila zastupljena kod 60,6% ispitanika
(459% je bilo sanirano nekim od vidova
protetskih nadoknada), a potpuna bezubost kod
4,6% [26].

U studiji Walter-a i saradnika, sprovedenoj u
populaciji Nemackog stanovniStva kod 26%
ispitanika je bila indikovana MPN. Kod
preostalog dela ispitanika bila je indikovana
izrada FPN (51,4%) [27].

U studiji Shah-a i saradnika u populaciji
ispitanika Indije utvrdeno je da 14,8% ispitanika
nosi MPN. Takode je pokazano da statisticki
znacajno veci broj muskaraca nosi MPN. Nasom
studijom je utvrdeno da znacajno veci broj Zena
nosi MPN (p=0.012) [22].

Studijom Homata i saradnika sprovedenoj u
Grckoj populaciji utvrdeno je da je 80%
ispitanika starosti od 65 do 74 godina i 38%
ispitanika starosti od 35 do 44 sanirano
protetskim nadoknadama [18]. U studiji Zhang-a
i ostalih utvrdeno je da 30% ispitanika
posmatranog dela Kineske populacije
rehabilitovano fiksnim protetskim nadoknada,
11% ispitanika mobilnim protetskim
nadoknadama, a da je 3% od ukupnog broja
ispitanika zbrinuto i fiksnim i mobilnim
protetskim nadoknadama [28]. NaSom studijom
je utvrdeno da je u Kragujevcu kod 25,8%
ispitanika izvrSena rekonstrukcija nedostaju¢ih
zuba nekom od fiksnih nadoknada.

Istrazivanje Sveikate i saradnika na stanovnistvu
grada Viljnusa pokazalo je da su protetske
nadoknade zastupljenije kod Zena Sto je
podudarno sa rezultatima naSeg istraZivanja.
Autori su utvrdili da je 26,5% ispitanika bilo
bezubo, $to je manje u odnosu na rezultate koje
smo dobili naSim istrazivanjem (Kragujevac-
34,7% Jagodina-36,0%) [29].

Studija Deogade-a i ostalih takode govori u
prilog tome da je veca ucestalost protetskih
nadoknada kod zZena (55%). Najucestalije
nadoknade su bile totalne proteze, zatim
parcijalne proteze i na kraju najmanju ucestalost
su imale fiksne nadoknade i kombinacija fiksnih
i mobilnih. Rezultati nase studije pokazuju sli¢nu
raspodelu ispitanika prema uradenim
protetskim nadoknadama [30]. Veca
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zastupljenost izradenih mobilnih nadoknada kod
Zena moZemo pripisati Zeljom za lepSim
izgledom u odnosu na musku populaciju.

ZAKLJUCAK

Naj¢eS¢a protetska nadoknada u javno-
zdravstvenim ustanovama gradova centralne
Srbije (Kragujevac i Jagodina) je totalna proteza
u gornjoj vilici. Ova proteska nadoknada je
ucCestalija u Zenskoj populaciji. Rezultati ovog
istrazivanja ukazuju da sa staro$¢u isptanika
raste ucestalost bezubosti, ¢ije se zbrinjavanje
protetskim nadoknadama sprovodi u kasnijem

zivotnom dobu kada su troSkovi izrade
nadoknade pokriveni zdravstvenim
osiguranjem. Dakle, nalazi ukazuju
nedvosmisleno da su ekonomski faktori
presudni u sanaciji Kkrezubosti i potpune
bezubosti u populaciji centralnog dela Srbije.
Ova studija je istovremeni poziv na dalja
istrazivanja koja bi pored drzavnog ukljucila sve
zastupljeniji privatni sektor, u cilju dobijanja
validnijih rezultata o zastupljenosti pojedinih
vrsta protetskih nadoknada i uopSteno stanja
stomatognatog sistema populacije u centralnoj
Srbiji.
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DEDIFERENTOVAN LIPOSARKOM NATKOLENICE

THIGH DEDIFFERENTIATED LIPOSARCOMA
SneZana B. KneZevi¢ (1), Ivan Z. Gajovi¢ (2), Bratislav R. Pordevi¢ (3)

(1) DOM ZDRAVLJA KRALJEVO, (2) SPECIJALNA HIRURSKA BOLNICA ,SVETI NIKOLA“ RATINA,
KRALJEVO,
(3) OPSTA BOLNICA ,STUDENICA*, ODELJENJE NEUROLOGIJE, KRALJEVO

Sazetak: Liposarkom je redak maligni tumor porekla masnog tkiva, sa incidencom manjom od
1/1000000. Razlikujemo tri tipa tumora masnog tkiva: benigne (lipome), intermedijalne (dobro
diferentovane liposarkome) i maligne (dediferentovane, miksoidne, pleomorfne i neklasifikovane
liposarkome). Dediferentovan liposarkom je kombinacija masnih i sarkomskih éelija. Sporo raste i rana
dijagnoza je teSka zbog odsustva simptomatologije. Agresivan je tumor sa recidivima, metastazama i
letalnim ishodima, otporan na sve terapijske opcije osim hirurskog leCenja. Pacijentkinja, 48 godina,
hipertenzivna, gojazna i puSa¢, pocetkom 2017. godine ukazuje na ovalnu tumefakciju na desnoj
natkolenici, na lateralnoj strani, od polovine femura ka kolenu, okruzenu celulitom, koja se sporo
uvecavala. Promena nesto ¢vrsée strukture, smestena duboko podkozno. Ehosonografski subkutano od
polovine femura ka kolenu vaskularizovana tumorska formacija, Sirine 80 mm, narusava arhitektoniku
masnog tkiva i zahvata miSi¢e. Magnetna rezonanca prikazuje mekotkivnu infiltrativnu promenu,
dominantno u podkoZnom masnom tkivu. Prikazana vaskularnom, rekonstruktivnom hirurgu i ortopedu
kojima promena imponuje kao dezmoidni tumor i odreduju nastavak lefenja u referentnoj ustanovi.
Tumor operativno odstranjen. Histopatoloski odgovara high-grade primarnom malignom
mezenhimalnom tumoru tipa dediferentovanog liposarkoma, sa lejomioblasticnom diferencijacijom.
Pseudokapsula je infiltrovana vijabilnim tumorskim ¢elijama, pa Sarkoma konzilijum ordinira adjuvantnu
radioterapiju (50 Greja u 25 frakcija). Pacijentkinja se dobro oseca i obavlja kontrolne preglede. Za
uspesan tretman liposarkoma neophodan je multidisciplinarni pristup hirurga, radioterapeuta, patologa,
onkologa i specijaliste nuklearne medicine u specijalizovanim centrima.

Kljucne rec¢i: Dediferentovan liposarkom, natkolenica, dijagnoza, terapija.

Summary: Liposarcoma is a rare malignant tumor of the origin of adipose tissue, with an incidence
less than 1/1000000. We distinguish three types of tumors: benign (lipoma), intermedial (well-
differentiated liposarcoma) and malignant (dedifferentiated liposarcoma, myxoid and pleomorphic
liposarcoma). Dedifferentiated liposarcoma is a combination of fat and sarcoma cells. Its growth is slow,
which makes early diagnosis difficult due to the absence of symptomatology. The tumor is aggressive with
recurrences, metastasis and lethal outcomes, resistant to all therapeutic options except surgical treatment.
The patient, 48 years old, hypertensive, overweight and a smoker, at the beginning of 2017 indicates an
oval tumefaction on her right thigh, lateral side from middle of the femur to the knee, surrounded by
cellulite and slowly increasing. The change is of solid structure, located under the skin above the knee.
Echosonographically subcutaneous from half the femur to the knee vascularized tumorous formation,
80mm wide, which breaks the architecture of the fat, including the muscles. MRI scan shows a soft tissue
infiltrative change, dominantly in the subcutaneous body fat. Shown to a vascular, reconstructive surgeon
and orthopedist, the change appears to be a desmoid tumor and they indicate continuation of the
treatment at a referenced institution. The tumor was surgically removed. Histopathologically is a high-
grade primary malignant mesenchymoma, dedifferentiated liposarcoma, with leiomyoblastic
differentiation. A pseudocapsule was infiltrated to the viable tumor cells and the Sarcoma consilium
ordinates a postoperative radiotherapy (50 Greja-Gy in 25 fractions). Patient feels well and appears for

Adresa autora: SneZana B. KnezZevi¢, Dom zdravlja, Kraljevo
E-mail: lesta59@yahoo.com
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regular check-ups. In order to successfully treat liposarcoma, a multidisciplinary approach of a surgeon,
radiotherapist, pathologist, oncologist and a nuclear medicine specialist in specialized centers are

necessary.
Key words:

Dedifferentiated liposarcoma, thigh, diagnosis, therapy.

UvoD

Liposarkom je vrlo redak  maligni tumor
poreklom iz masnog tkiva, sa incidencom
manjom od 1/100000 [1]. Pripada grupi
sarkoma mekih tkiva koji podrazumevaju 80
razli¢itih histoloskih subtipova [1]. Ce$¢e se
javlja kod muskaraca (1,43:1), najceSce izmedu
40-70 godina [2].

Prema vaZecoj internacionalnoj Kklasifikaciji
razlikujemo tri tipa tumora masnog tkiva u
zavisnosti od njihovog stepena malignosti:
benigne (lipome), intermedijalne (dobro
diferentovane liposarkome) i maligne
(dediferentovane liposarkome, miksoidne,
pleomorfne i neklasifikovane liposarkome) [3].
Dobro diferentovani liposarkomi su sacinjeni od
zrelih masnih celija, dok su dediferentovani
kombinacija tih ¢elija i nemasnih sarkoma
komponenti. ViSe od 40% dediferentovanih
liposarkoma recidivira lokalno. Znacajan
procenat pacijenata je sa neoperabilnim
tumorom koji daje metastaze (15-20%) sa
petogodisnjim smrtnoséu od 30% [4].

Uzrok nastanka liposarkoma nije poznat.
KarakteriSe ga spor rast, rana dijagnoza je teska
zbog odsustva simptomatologije [1]. NajceSce
metastazira u jetru i pluéa [5]. U leCenju je
neophodan multidisciplinarni pristup hirurga,
radioterapeuta, patologa i onkologa [1].
Petogodisnje prezivljavanje iznosi 56-100% i
zavisi od  histoloSkog podtipa. Dobro
diferentovani ima dobru prognozu dok
dediferentovani, pleomorfni i miksoidni
recidiviraju i daju metastaze [5].

PRIKAZ PACIJENTA

Pacijentkinja, starosti 48 godina, boluje od
hipertenzije, gojazna, dugogodisnji pusac¢ i ima
viSegodis$nje probleme sa prosirenim venama na
nogama. Prilikom jednog pregleda, pocetkom

2017. godine prijavljuje ovalnu tumefakciju na
desnoj natkolenici, na latelarnoj strani, od
polovine femura ka kolenu koja se vremenom
sporo uvecavala. Promena se palpirala pod
kozom, srasla je sa celulitom, pokretna, nesto je
¢vrsée strukture u poredenju sa okolnim tkivom.
Laboratorijske analize su bile u referentnim
granicama. Ultrazvu¢ni nalaz  subkutano
kranijalno od polovine femura pruzajuéi se
kaudalno nejasna  heterogena  hiper i
hipoehogena vaskularizovana tumorska
formacija, Sirine 80 mm, naruSava arhitektoniku
masnog tkiva i zahvata miSi¢ne strukture.
Magnetna  rezonanca desne natkolenice
prikazuje u spoljasnjem delu distalne polovine
mekotkivnu tumorsku promenu nepravilnog
oblika, neravnih kontura, infiltrativnih
karakteristika, 90x70x55 mm. Lokalizovana je
dominantno u sukutanom masnom tkivu i
prostire se duz fascie late i prodire u
muskulaturu natkolenice gde infiltriSe delove
spoljasnjeg lateralnog vastusa. Promena je
nehomogena, sa znacajnim postkontrasnim
pojaCanjem signala u T1W. U ostalim delovima
natkolenice nema  patoloskih  promena.
Prikazana hirurgu, ortopedu i vaskularnom
hirurgu kojima promena imponuje na
dezmoidni/miksoidni tumor i odlucuju da se
nastavak lecenja odvija u referentnoj ustanovi.
Tumor je operativno odstranjen u oktobru 2017.
HistopatoloSki nalaz: tumor belicaste boje,
nodularno-infiltrativnog tipa rasta, fokalno
probija misSi¢nu fasciju. Prekriven je tankom
pseudokapsulom  infiltrovanom  vijabilnim
tumorskim celijama. Imunohistohemijski
Vimentin+++, Desmin-, HHF-32-, alfa SMA+++
fokalno, Neurofilamenti + pojedinacne celije, S-
100+ fokalno, Cdk-4+++ difuzno, MDM-2+
difuzno, CK AE1/AE3-, CD68-, CD34-, pl4+
homogena slaba nuklearna imunopozitivnost u
pojedina¢nim  ¢elijama, pl6+ nuklearna
imunopozitivnost, Ki-67+ imunopozitivhost u
20% tumorskih ¢elija.
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Slika 1. Ehotomografija tumora
Figure 1. Echotomography of tumor

MO T 22:4120%

Tumor odgovara high-grade primarnom
malignom  mezenhimalnom tumoru tipa

dediferentovanog liposarkoma, sa Slika 2. Kompjuterizovana tomografija
lejomioblasticnom diferencijacijom (Stadijum II abdomena
B). S Obzirom da je pseudokapsula infiltrovana Figure 2. Computed abdominal tomography

vijabilnim  tumorskim ¢elijama  Sarkoma
konzilijum ordinira adjuvantnu teleradioterapiju
operisane natkolenice, sa dozom 50 Greja(Gy) u
25 frakcija, 2 Gy dnevno, 5 dana u nedelji.
Radioterapija je sprovedena pocetkom 2018.
Kontrolni MR natkolenice i CT grudnog kosSa i
abdomena se rade na 3-4 meseca, na njima nema
znakova relapsa i metastaza. Pacijentkinja se
dobro oseéa, uz praéenje po ovom dinamizmu
tri godine nakon dijagnostikovane bolesti.
Tonus, snaga i miSi¢ni refleksi natkolenice su u
potpunosti ocuvani. Nakon toga se planiraju
kontrolni pregledi dva puta godisnje tokom pet
godina a potom jednom godiSnje.
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metastaziraju. Najceséa  lokalizacija  su

ekstremiteti i retroperitoneum. Ni

Slika 3. Natkolenica nakon zavrsenog lecenja
Figure 3. Tight after completing treatment

DISKUSIJA

Liposarkom je prvi opisao Virchow 1857.
godine. Najce$¢i je podtip sarkoma, sa uces¢em
17-25% [6]. Duboko misi¢no tkivo natkolenice je
lokalizacija sa 75% slucajeva, dok u 20% nastaje
retroperitonealno.  Preostali  slucajevi su
ingvinalna regija, spermati¢na vrpca i ostale
lokalizacije [7].

Svetska zdravstvena organizacija prepoznaje pet
histoloskih  subtipova liposarkoma: dobro
diferentovani, dediferentovan, miksoidni (ranije
liposarkom okruglih ¢elija), pleomorfni i
neklasifikovani [8]. Histoloska diferencijacija je
vazna, odreduje prognozu i nacin leCenja [9].
Liposarkomi pripadaju grupi nelipomatoznih
neoplazmi koje variraju od dobro
diferentovanih, sa niskim metastatskim
potencijalom, do nediferentovanih i
pleomorfnih, koje su agresivnije i nose loSiju
prognozu [1]. Dobro diferentovani su najcesci,
Cine 40-45% liposarkoma. Preporuke su da ih
nazivamo atipicnim lipomima. Termini su
sinonimi osim lokalizacije u retroperitoneumu i
medijastinumu gde je prikladniji naziv
liposarkom. Atipi¢ni lipomi su spororastudi,
asimptomatski tumori, lokalno agresivni i retko

retroperitonealni atipi¢ni lipom ne metastazira,
osim ako progredira u nediferentovanu formu
[10].

Faktori rizika za obolevanje od sarkoma mekih
tkiva su nasledni poremecaji: retinoblastom,
neurofibromatoza tip 1, tuberozna skleroza,
familijarna adenomatozna polipoza, Li-Fraumen
sindrom, Wernerov sindrom, sindrom nevusa
bazalnih  celija; zatim trauma, radijacija,
hemikalije i hronicni limfedem [11].
Liposarkomi su tumori odrasle populacije.
Dobro  diferentovani i  dediferentovani
liposarkomi spadaju u bioloski kontinuum pri
cemu dediferentovan tip predstavlja
uznapredovalu  formu sa  metastatskim
potencijalom [12]. MoZe nastati i de novo. Ce$¢e
nastaje u dubljim tkivima nego u subkutanom
masnom tkivu [13].

Atipi¢ni lipomi izgledaju kao inkapsulirano
masno tkivo sa septama i fokalnim nodusima.
Kada nodusi nisu lipogeni i ve¢i su od 1 cm
sugerisu na prisustvo nediferentovanih zona. To
je najpozeljnija lokacija za dijagnosticku biopsiju
[11]. Patohistoloski pregled otkriva proliferaciju
zrelih adipocita, varijacije u veli¢ini Celija,
fokalno nuklearnu atipiju i/ili fuziformne celije.
Prisustvo limfoblasta nije esencijalno.
PronalaZenje hiperhromati¢nih stromalnih ¢elija
medu fibroznim septama je dijagnosticki vaZzno.
Pozitivni markeri MDM-2 i CDK-4 pomazZu u
diferencijalnoj dijagnozi od benignog lipoma.
Atipi¢ni lipomi se dele na Cetiri tipa: lipomi,
skleroziraju¢i  tip, zapaljenski i1 lipom
fuziformnih ¢elija [14,15].

Svaka promena sumnjiva na mekotkivni sarkom
treba da se uputi u specijalizovane centre sa
multidisciplinarnim pristupom i iskustvom. Nasa
pacijentkinja je operisana na Institutu za
ortopedsko-hirurske bolesti ,,Banjica”, Beograd.
Duboka i povrsna mekotkivna masa precnika
veteg od 5 centimetara treba da pobudi sumnju
na ovu vrstu tumora [1]. Dijagnostika
liposarkoma zapocinje ehosonografskim
pregledom a glavna vizualizaciona metoda je
magnetna rezonanca. MR se preporucuje kod
promena na ekstremitetima, a kod tumora u
grudnom koSu, trbuhu i karlici CT je bolji izbor
[16]. Sledi viSestruka core biopsija ukoliko je
tumor manji od 3 cm, biopsija ex tempore i
ekscizija tumora[l]. Definitivna dijagnoza
postavlja se histopatoloskim i imuno-
histohemijskim analizama [1].
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Dobro diferentovani tip je najces¢i i prezentuje
se kao asimptomatski tumor. Lokalno je
agresivan, retko daje udaljene metastaze.
Dijagnostika je zasnovana na radioimidzingu i
histopatologiji. Dobro diferentovani liposarkom
sadrzi prstenaste hromozome sa umnoZenim
onkogenima MDM-2 i CDK-4 na 12q 13-15. Ti
onkogeni su odgovorni za regulaciju celijskog
ciklusa i vode poremecenoj proliferaciji atipi¢nih
Celija [11,14]. Terapija je hirurska ekcizija sa
kompletnim odstranjenjem tumora.

Pleomorfni i dediferentovan liposarkom su
visokog stepena maligniteta, za razliku od dobro
diferentovanog 1 miksoidnog liposarkoma.
Pleomorfni liposarkom odlikuje visok
metastatski potencijal i niZa stopa prezivljavanja
[17]. Dediferentovan liposarkom je agresivan
tumor sa ¢estim letalnim ishodom, viSestrukim
recidivima i kasnim metastazama, otporan na
sve terapijske opcije osim na hirursko lecenje
[12,15]. To je nelipogeni, high-grade sarkom sa
brojnim histoloskim manifestacijama, prisutnim
vretenastim ¢elijama ili preomorfnom
citomorfologijom, $to je u direktnoj korelaciji sa
klinickim ishodom [12,17]. Citogenetske studije
ukazuju na ponavljano intrahromozomsko
preuredivanje na hromozomu 12q unutar
fibroznog tumora Sto vodi ka formiranju NAB2-
STAT6  stopljenog onkogena. Nuklearna
ekspresija STAT6, lociranog na 12ql3 u
fibroznim tumorima je dijagnosticki marker
[18]. Neki tumori se karakterisu
patognomonicnim hromozomskim
translokacijama, dovodeé¢i do fuzije onkogena
bez promena u morfologiji i broju hromozoma.
Druga grupa tumora je ograni¢ena na
hromozomske neravnoteZe, preuredivanja
kariotipa sa obimnom citogenetskom
heterogenos$c¢u. [ gubici i dobici sekvenci imaju
patogenetski znacaj, gubici kopija gena,
umnozavanje sekvenci, koje moze iznositi od
jedne do stotine genskih kopija [19].

Diferencijalno dijagnosticki misliti na benigne
lipome, masnu atrofiju, reakciju na silikon,
difuznu lipomatozu, angiolipom i lipomatozni
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hemangiopericitom [7]. Patohistoloski nalaz je u
prikazanom  slucaju  isklju¢io = dezmoidnu
fibromatozu.

HirurS$ka resekcija lokoregionalne bolesti sa
negativnim marginama predstavlja osnovni
nacin lecenja [1]. Razmatranje minimalne
margine je odluka iskusnog operatora, zavisi od
histoloskog podtipa, preoperativne terapije,
anatomskih barijera poput miSi¢nih fascija,
periostalnog tkiva i neurovaskularnih struktura
[1]. Ukoliko patolog pronade vijabilne ¢elije na
marginama preparata, razmotriti reoperaciju a
kada okolno tkivo ne dozvoljava reintervenciju
donosi se odluka o radioterapiji. Radioterapija se
preporucuje kod high-grade tumora, ve¢ih od 5
cm i dubokih lezija. U skladu sa navedenim
preporukama, bolesnica je bila odgovarajuci
kandidat za adjuvantnu radioterapiju.
Mutilantne operacije su nekada jedina opcija [1].
Hemoterapija nije standard u leCenju
lokoregionalne bolesti, primenjuje se kod visoko
rizi¢nih pacijenata (antraciklini i ifosfamid) kao i
izolovana hipertermicka perfuzija ekstremiteta
faktorom nekroze tumora-alfa u kombinaciji sa
melfalanom ili lokalna hipertermija ekstremiteta
u kombinaciji sa hemoterapijom (pojedini centri
u svetu) [1]. Hemoterapija ukljucuje antraciklin
u kombinaciji sa ifosfamidom, doksorubicin sa
olaratumabom, trabektedin ili eribulin, prema
najnovijim preporukama [1]. Uprkos radikalnoj
operaciji, kod mnogih pacijenata se javljuju
recidivi i metastaze [1]. Metastatske tumore
nalazimo u mezenterijumu, plu¢ima, bubrezima,
pleuri i kostima. Retko daje regionalne
metastaze u limfne noduse [1]. Pleomorfni
liposarkomi ceS¢e daju lokalne i wudaljene
metastaze. Izolovanje plu¢ne metastaze se
operativno tretiraju. PreZivljavanje kod dobro
diferentovanog liposarkoma lokalizovanog na
torzou i ekstremitetima je 95% a kod
dediferentovanog 70%. Relapsi su ce$¢i kod
retroperitonealne  lokalizacije  (91%) u
poredenju sa tumorima na ekstremitetima
(43%) [10].
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HRONICNE RANE U PRIMARNO]J ZDRAVSTVENO] ZASTITI

CHRONIC WOUNDS IN PRIMARY HEALTHCARE
Dragan Marinkovié¢
ZDRAVSTVENI CENTAR NEGOTIN

Sazetak: Hroni¢ne rane i njihovo leCenje za savremeno drustvo predstavljaju  zdravstveni
problem za Cije se leCenje izdvajaju znacajna sredstva, s obzirom da dva procenta ukupnog stanovnistva
boluje od hroni¢nih rana, pri ¢emu je najces¢a hronicna venska ulceracija. Pacijentima sa hroni¢nom
ranom je kvalitet Zivota znacajno nizi, leCenje dugotrajno i ¢esto multidisciplinarno. Prisustvo Seerne
bolesti ¢ini leCenje znacajno duzim. Za postizanje epitelizacije i zarastanja hroni¢ne rane neophodno je
leCenje ne samo rane ve¢ i leCenje osnovne bolesti i komorbiditeta, u zavisnosti je od motivisanosti
pacijenta za leCenje kao i raspolozivih terapijskih sredstava. Savremene obloge za leCenje hroni¢nih rana
omogucavaju autoliticki debridman i zarastanje rane konceptom ,kontrolisane vlaznosti“ C¢ime se
znacajno ubrzava proces zarastanja rane. lako je lecenje hroni¢nih rana najc¢e$¢e u domenu hirurskih
disciplina, pritom zahtevajué¢i angaZovanje lekara raznih specijalnosti, hroni¢ne rane manjeg obima pri
¢emu je anatomsko razaranje lokalizovano na povrsnom tkivu, mogu biti uspesno lecene i na osnovnom,
odnosno primarnom nivou zdravstvene zastite.

Kljuéne re¢i: primarna zdravstvena zastita, hroni¢na rana, savremene obloge

Summary: For modern societies, chronic wounds and their treatment represent a health problem for
whose treatment significant amounts of money are allocated since two percent of the total population
suffer from a chronic wound with chronic venous ulceration as the most common. For patients with
chronic wounds, the quality of life is significantly lower, the treatment is long-lasting and often
multidisciplinary. The presence of diabetes, makes the treatment significantly longer. In order to achieve
epithelization and healing of a chronic wound, it is necessary to treat not only wounds, but also the basic
disease and comorbidity, however it depends on the patient's motivation for treatment as well as on the
availability of therapeutic resources. The treatment of chronic wounds by applying modern dressings
which allow autolytic debridement and healing of the wounds is based on the concept of ‘controlled
moisture’ which greatly accelerates the wound healing process.

Key words: primary health care, chronic wounds, modern wound dressings

UvoD - medicinskog znacaja. Prema obliku i sredstvu

kojim je naneSena rane se mogu podeliti na [2]:

»,Mnoge povr$ne povrede i lokalizovane upale - vulnus lacerum (razderna rana)
mogu se uspe$no ambulantno le¢iti. Cinjenica da - vulnus contusum (nagnjecna rana)
je hirurg u uslovima urbane sredine dostupan - vulnus scissum (sekotina)
kako pacijentu, tako i lekaru opste medicine- - vulnus punctum (ubodna rana)
poroditne medicine, ne zna¢i da se svaka - vulnus sclopetarium (ustrelna rana)
povreda i patolosko stanje njemu upucuje. - vulnus explosivum (eksplozivna rana)
Postoje operativni postupci i van operacione - vulnus morsum (ujedna rana)
sale. Odredene vrste povreda i stanja moZe lekar - vulnus conquasatum (smrskotina)
opSte medicine-porodi¢ne medicine samostalno, - amputatio traumatica  (traumatska
racionalno i efikasno da reSi“ [1]. Rana amputacija)
predstavlja prekid kontinuiteta koze ili U odnosu na postojanje otvaranja pleuralne i
sluzokoze usled delovanja fizickog, hemijskog ili peritonealne duplje rane se dele na:
bioloskog agensa [2,3,8]. Opis rane ima poseban - penetrantne
znacaj kako zbog daljeg toka lecenja kao i sudsko - nepenetrantne
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E-mail: drdragan303899@gmail.com
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U zavisnosti od povredivanja zida Supljeg organa
rane se dele na:
- perforantne
- neperforantne

Lecenje i zarastanje rana je komplikovan
patofizioloSki proces a zarastanjem se postize
obnavljanje povredenog tkiva i uspostavljanje
normalne funkcije. Zarastanje rana moZe biti
primarno ,sanatio per primam intentionem®,
operativnim putem i sekundarno, , sanatio per
sekundam intentionem “ koje se odvija sintezom
granulacionog tkiva i migracijom epitelnih celija
sa ivica rane. Primarno zarastaju rane cije je
tkivo glatko zaseceno i ponovo priblizeno dok se
zarastanje inficiranih rana i opekotina odvija
sekundarnim putem. Proces zarastanja rane
pocinje od momenta povrede i prolazi kroz
sledece faze: faza koagulacije, faza inflamacije,
faza proliferacije i fazu remodelovanja i
maturacije [2,3,8]. Za hroni¢ne rane se smatraju
one rane koje ne zarastaju u predvidenom
vremenskom periodu za tip i lokalizaciju rane a
sam proces zarastanja traje duze od Sest nedelja
[3,8]. Lecenje hroni¢nih rana zahteva holisticki
pristup i timski rad lekara razlicitih specijalnosti
te samim tim troskovi lecenja predstavljaju
veliko optereéenje za sve zdravstvene sisteme.
Pacijentima je usled bolova, ogranicene
pokretljivosti, posledicne depresije kao i
nemoguénosti obavljanja svakodnevnih
aktivnosti kvalitet Zivota znacCajno smanjen.
Samo leCenje je uslovljeno prepoznavanjem
uzroka nastanka hroni¢ne rane i njegovim
uklanjanjem, staroS$¢u pacijenta, prisutnim
komorbiditetima, spremnosti pacijenta na
saradnju i postojeéim terapijskim mogucénostima
[4]. Prikaz slucajeva lecenja pacijenata sa

hroni¢nim ranama lokalizovanih na povr$nim
tkivima na osnovnom nivou zdravstvene zaStite
pri cemu su u leCenju koriS¢ene savremene
obloge i raspoloziva terapeutska sredstva u
ambulantama opsSte medicine. Za rad su
koris¢eni podaci dobijeni anamnezom, podaci iz
zdravstvenih kartona pacijenata i raspolozive
medicinske dokumentacije.

PRIKAZ SLUCAJEVA

Prikaz 1

Pacijent starosne dobi 73 godine javlja se
izabranom lekaru zbog opekotine drugog
stepena dorzalne strane levog stopala tri dana
nakon povredivanja Zale¢i se na bolove
umerenog intenziteta. Dorzalna strana stopala
je zahvacena eritemom sa pocetnim formiranjem
bula jasno ograni¢enim u odnosu na epiderm
koji nije oSteCen opekotinom. Leci dijabetes
melitus tipa 2 od 2010. godine i arterijsku
hipertenziju. Sprovodi se antitetanusna zastita, u
terapiju se wuvodi najpre cefalosporinski
antibiotik prve generacije kao peroralna terapija,
nakon cega i klindamicin takode peroralnim
putem. Odmah sa uvodenjem medikamentne
terapije pristupa se leCenju rane impregniranom
antibiotskom kompresom sa fusidinskom
kiselinom kao primarnom oblogom i pamuc¢nom
gazom kao sekundarnom oblogom. Pored vec
uvedenog preparata alfalipoinske kiseline u dozi
od 600mg dnevno u terapiju se uvodi i periferni
vazodilatator = pentoksifilin kao peroralna
terapija. Dvonedeljnim previjanjem rane uz
primenu  antibiotske  terapije, preparata
alfalipoinske kiseline i perifernih vazodilatatora
postize se izleCenje i epitelizacija opekotine.

Slika 1. Opekotina dorzalne strane levog stopala
Figure 1. Burns on the dorsal side of the left foot
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20.09.2016. PovrSna dermalna opekotina dorzalne strane levog stopala izazvana vrelom vodom u

inflamatornoj fazi sekundarnog zarastanja rane

27.09.2016. Faza proliferacije nakon sedmodnevnog leCenja antibiotskom kompresom i peroralnom

antibiotskom terapijom

11.10.2017. Remodelovanje i maturacija rane bez promene pigmentacije koZe nakon dvonedeljnog

lecenja.

Prikaz 2

(slike2, 3i4)

Pacijentkinja starosne dobi 70 godina sa
hroni¢nim venskim ulkusom lokalizovanim na
prednjoj strani desne potkolenice. Ulkus je
pravilnog oblika sa nepodrivenim ivicama cije je
dno ispunjeno nekroti¢nim tkivom. Okolna koza
je edematozna, eritematozna, bleda i topla na
dodir. Periferni puls je palpabilan. Bolovi su
umerenog intenziteta, pacijentkinja je pasivno
pokretna. Leci arterijsku hipertenziju. Usled
zapaljenja i umerenog eksudata debridman se
zapoc¢inje primenom alginatne obloge sa
srebrom u previjanju ulkusa, da bi se pre
pocetka previjanja ucinio mikrobioloski bris
ulkusa. U terapiju se uvodi Pentoxifilin 400mg
3x1, dok se obloga menja na tri dana uz redovno
Cis¢enje  ulkusa. Iz ulkusa se izoluje
Staphilococcus Aureus, te se lokalno aplikuje
amoksicilin sa klavulanskom kiselinom, a
peroralnim putem se ordinira Clindamycin 600

mg 2x1 po antibiogramu. Nakon dvonedeljne
primene alginatne obloge sa srebrom i ponovne
evaluacije ulkusa a usled smanjene sekrecije
prelazi se na previjanje rane hidrokoloidnom
oblogom. Odmah sa uvodenjem hidrokoloidne
obloge cCis¢enje ulkusa se sprovodi oktenidin-
fenoksietanol rastvorom za kozu, nakon Cega se
aplikuje gel za zarastanje i epitelizaciju rana.
Pomenutom terapijom postize se povlacenje
ulkusa i postepena eptelizacija. Nakon
dvomesecnog leCenja usled periulkusnog
eritema i edema ponovo se u terapiju uvodi
peroralna antibiotska terapija, Amoksicilin sa
klavulanskom kiselinom 625mg 3x1, i lokalno
Betametazon / gentamicin mast u trajanju od pet
dana, Sto dovodi do delimi¢ne regresije eritema.
Takode se ponavlja mikrobioloski bris ulkusa i
periulkusne promene na kozi koji pokazuje da je
kultura ostala sterilna. Uz primenjenu terapiju
postize se autoliticki debridman wulkusa sa
postepenim zarastanjem i epitelizacijom.

Slika 2. Hroni¢ni venski ulkus desne potkolenice

Figure 2. Chronic venous ulcer on the right shin

- —

28.01.2018.

13 120&:‘” 23012018,

13.01.2018. Inficirani venski ulkus desne potkolenice sa umerenom eksudacijom. Krevet rane je ispunjen
nekroticnim tkivom i fibrinskim naslagama. Pacijentkinja leci recidivirajué¢i venski ulkus desne
potkolenice sedam godina unazad. Debridman rane savremenim oblogama, najpre alginatima sa srebrom,
a potom i hidrokoloidnim oblogama uz lokalnu i sistemsku antibiotsku terapiju po antibiogramu zapocinje
sredinom januara 2018. godine

23.01.2018. Rezultat mikrobioloskog ispitivanja ulkusa pokazuje kontaminaciju ulkusa Staphilococcusom
Aureusom

28.01.2018. Ulkus nakon sedmodnevnog lecenja alginatnom oblogom sa srebrom, lokalno je aplikovan
amoksicilin sa klavulanskom kiselinom, dok se peroralno ordinira Clindamycin 600 mg 2x1tbl, u trajanju
od Sest dana a po rezultatima antibiograma

28.01.2018. Alginatna obloga sa srebrom sa detritusom i koagulumom iz inficiranog ulkusa nakon prvog
previjanja, koris¢ena je kao primarna dok pamucna gaza kao sekundarna obloga. Alginati zahvaljujuci
svojoj kompleksnoj strukturi od anjonskih polisaharida i manuronske kiseline kontaktom sa eksudatom iz
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rane stvaraju gel koji omoguéava autoliticki debridman rane i atraumatsko previjanje [3]. Joni srebra iz
alginatne obloge imaju snazan antimikrobni efekat

Slika 3. Hronic¢ni venski ulkus desne potkolenice (nastavak slike 2, efekat lecenja)
Figure 3. Chronic venous ulcer on the right shin (continuation of figure 2, efect of treatment)

Djsgoona S =
oo n 2pniE | h.oco PAJE

MIKROBIOLOSKI NALAZ

Kuthura ostala sterina

27.03.2018.

30.01.2018. Hidrokoloidna obloga sa lokalno aplikovanim antibiotikom n ahroni¢nom venskom ulkusu. U
kontaktu sa eksudatom iz rane formira gel kojim omoguc¢ava autoliti¢ki debridman rane [3]

02.02.2018. - 20.04.2018. Angiogeneza i granulaciono tkivo u proliferativnoj fazi zarastanja hroni¢ne rane
sekundarnim putem. Ci$¢enje i obrada rane se sprovodi antiseptikom, oktenidin-fenoksietanol rastvorom,
kao i lokalnim aplikovanjem gela za epitelizaciju rana

15.02.2018., 22.02.2018.,, 01.03.2018, 06.03.2018. Usled periulkusnog eritema a nakon dvomesecnog
leCenja ponovo se ordinira peroralnim putem Amoksicilin sa klavulanskom kiselinom 625mg 3x1 dok se
na kozu aplikuje betametazon / gentamicin mast, u trajanju od pet dana, Sto dovodi do delimicne regresije
eritema. Na samom ulkusu je primetna sinteza vezivnog tkiva. LeCenje ulkusa se nastavlja debridmanom
hidrokoloidnom oblogom uz primenu antisepti¢nog rastvora za kozu i deproteinizovanog hemodijalizata
telece krvi, gela za zarastanje i epitelizaciju rana

27.03.2018. Ponavlja se mikrobioloski bris ulkusa i periulkusne promene na kozi koji pokazuje da je
kultura ostala sterilna

Slika 4. Hroni¢ni venski ulkus desne potkolenice (nastavak slike 3, efekat leCenja)
Figure 4. Chronic venous ulcer on the right shin (continuation of figure 3, efect of treatment)

20.04.2018., 22.05.2018., 20.06.2018., 05.07.2018. Faza remodelovanja i maturacije. U narednim
mesecima leCenje ostaje nepromenjeno i ve¢ iznad pomenutom terapijom S$to dovodi do zarastanja
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hroni¢ne rane sekundarnim putem. Pacijentkinji se savetuje da narednih mesec dana preko sada ve¢
epitelizovanog ulkusa aplikuje vazelinsku gazu, radi odrZavanja vlazne sredine i prevencije ponovnog
otvaranja ulkusa

26.08.2018. Ulkus dva meseca nakon postizanja epitelizacije ne pokazuje znake recidiva

Prikaz 3 (Slika 5) parenteralna antibiotska terapija
Pacijentkinja starosne dobi 83 godine sa aminoglikozidnim antibiotikom te peroralna
ulkusom zadnje strane distalnog dela leve antibiotska terapija, klindamicinom i
potkolenice usled ujeda psa javlja se mesec dana amoksicilinom sa klavulanskom kiselinom,
nakon povredivanja Zale¢i se na bolove jaceg lokalno se aplikuje antibiotska  mast.
intenziteta i ograniCenu pokretljivost. Tromesecnim c¢is¢enjem i redovnim previjanjem
Pacijentkinja odbija upu¢ivanje na sekundarni rane uz primenu najpre parenteralne a zatim i
nivo zdravstvene zaStite kao i sprovodenje medikamentne terapije postize se sekundarno
epidemioloske  ankete. Sprovodi  se zarastanje rane.

antitetanusna zaStita, ordinira se najpre

Slika 5. Ujedna rana (ulkus) zadnje strane distalnog dela leve potkolenice

Figure 5. Bite wound on the back part of the left shin distal part

s
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ad 1, 2: ZapuStena rana leve potkolenice sa nekroti¢nim plazama i fibrinskim naslagama nakon ujeda psa,
pacijentkinja se javlja izabranom lekaru sredinom avgusta 2016. godine, mesec dana nakon povredivanja
ad 3: Ulkus pocetkom septembra 2016. godine nakon ordinirane najpre parenteralne a zatim i peroralne
antibiotske terapije antibioticima Sirokog spektra. Primetno je povlacenje ulkusa

ad 4: Zarastanje hronicne rane (ulkusa) sekundarnim putem u inflamatornoj fazi

ad 5,6: Debridman hroni¢ne rane u svojoj proliferativnoj fazi se nastavlja redovnim previjanjem i
CiS¢enjem ulkusa uz aplikovanje antibiotske masti (fusidinska kiselina) ¢ime se postize sekundarno

zarastanje ulkusa

DISKUSIJA
Dva procenta ukupnog stanovnistva savremenih
drustava boluje od hroni¢ne rane [3]. Hroni¢na
venska ulceracija predstavlja 70 do 90% svih
ulceracija, leCenje je dugotrajno i sa Cestim
recidivima pri ¢emu je procenat recidiva nakon
zarastanja znacajno visok i iznosi skoro 60% [3].
Svi prikazani pacijenti su zahtevali da se leCenje
sprovede na nivou primarne zdravstvene zastite
iako je pacijentinji sa zapuStenom ujednom
ranom leve potkolenice predoCena potreba za
zbrinjavanjem na sekundarnom nivou
zdravstvene zaStite Sto je pacijentkinja odbila.
Svi prikazani pacijenti su stariji od 70 godina,
dvoje su poreklom iz ruralnih sredina, a
udaljenost od maticne ustanove Sto je
pacijentima poreklom iz ruralnih sredina gde su
povrede i ulceracije donjih ekstremiteta jako
Ceste, je jedan od faktora koji ih opredeljuje za
leCenje u terenskim ambulantama kada priroda
bolesti odnosno hroni¢ne rane to dozvoljava.
Pacijentkinja sa hroni¢cnom venskom ulceracijom
je poreklom iz urbane sredine, dok je teska
pokretljivost pacijentkinje nametnula potrebu za
kuénim leCenjem. Hroni¢ne rane koje su lec¢ene
su razliCite etiologije sa lokalizacijom na donjim
ekstremitetima od cega je jedna hroni¢ni venski
ulkus, dok je dvoje pacijenata le¢eno usled rana
zadobijenih nakon povredivanja, opekotina
izazvana vrelom te¢noscu i ulkus distalnog dela
leve potkolenice usled ujeda psa. Ordinirana
antibiotska terapija je u dvoje pacijenata bila
empirijska dok je u pacijentkinje sa hroni¢nim
venskim ulkusom uraden mikrobioloski bris
rane te je izolovan Staphilococcus Aureus i
ordinirana je lokalna i sistemska antibiotska
terapija po antibiogramu. Bol je neizbezan
pratilac svake rane, pri ¢emu su prikazani
pacijenti intenzitet bola opisivali kao umeren u
pacijenata sa hroni¢nim venskim ulkusom i
povrsnom dermalnom opekotinom. Bol jaceg
intenziteta bio je kod pacijentkinje sa
zapuStenom ujednom ranom distalnog dela leve
potkolenice  (slika 5). UspeSno leCenje
podrazumeva najpre otklanjanje uzroka koje je

dovelo do nastanka hroni¢ne rane, te leCenje
osnovne bolesti i komorbiditeta kao i leCenje
same rane. Savremene obloge za lecenje
hroni¢nih rana svojom strukturom i odli¢nim
prijanjanjem na koZzu sprecavaju infekciju rane
$to je u inkontinentnih pacijenata od posebnog
znaaja, omogucavaju razmenu gasova i
adekvatan imuni odgovor, te se njihovom
primenom ostvaruje autoliti¢ki debridman rane
konceptom ,kontrolisane vlaznosti“ odnosno
vlaznog zarastanja rane“ koji danas predstavlja
standard u le¢enju hroni¢nih rana [3,8]. Lako se
oblikuju u odnosu na dimenzije rane i
jednostavno aplikuju, previjanje je atraumatsko,
pacijenti mogu biti edukovani da ih sami
primenjuju u slucaju vecih udaljenosti od
ambulanti u sistemu zdravstvene zaStite.
Danasnji spektar savremenih obloga je jako
Sirok, njihov izbor je uslovljen etiologijom i
vrstom hroni¢ne rane, prisustvom lokalne
infekcije i koli¢inom eksudata u rani. Podeljene
su u viSe grupa, prema mehanizmu delovanja na
ranu,prema propusnosti za vodu i vodenu paru i
prema neposrednosti kontakta sa krevetom rane
[3]- Kompleksnost samog procesa zarastanja
hroni¢nih rana i njegove faze namecu potrebu za
upotrebom razlic¢itih obloga u toku lecenja. U
pacijentkinje sa hroniénom venskom ulceracijom
debridman rane je usled lokalne infekcije i
umerenog eksudata zapoceo upotrebom
alginatne obloge sa srebrom nakog cega je
ponovnom evaluacijom hroni¢ne rane lecenje
nastavljeno hidrokoloidnom oblogom zbog
minimalne  koli¢ine  eksudata u  rani.
Alfalipoinska kiselina pored svoje znacajne uloge
u lecenju dijabetesne polineuropatije svojim
antioksidantnim i antiinflamatornim dejstvom
koje je dokazano mnogobrojnim studijama u
pacijenata obolelih od dijabetesa  ubrzava i
pospesSuje proces zarastanja hroni¢ne rane [5].
Rano uvodenje alfalipoinske kiseline u terapiju
pacijentima obolelih od dijabetesa sprecava
gubitak protektivnog senzibiliteta a samim tim i
nastanak ulceracija i razvoj hroni¢nih rana. U
pacijentkinje c¢ija je osnovna i jedina bolest
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arterijska hipertenzija lecenje zapusStene ujedne
rane lokalizovane na zadnjoj strani distalnog
dela leve potkolenice (slika br. 5) je sprovedeno
osnovnim terapeutskim sredstvima dostupnim u
ambulantama opSte medicine i bez primene
savremenih obloga za lec¢enje hroni¢nih rana,
¢ime je postignuta epitelizacija i zarastanje rane
sekundarnim putem, pri ¢emu bi primena
savremenih obloga u leCenju, odnosno
debridmanu  hroni¢ne rane znatno ubrzala
proces zarastanja i epitelizacije.

Hronicne rane razlicite etiologije sa
lokalizacijom na povrSnom tkivu i koje ne
iziskuju radikalne hirurske motode le¢enja mogu
biti uspeSno leCene i na nivou primarne
zdravstvene zastite. Svi prikazani pacijenti su
leCeni u ambulantama opsSte medicine i u
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AKUTNI INFARKT MIOKARDA U PACIJENTA SA ANEURIZMOM KORONARNIH
ARTERIJA

ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION IN A PATIENT WITH CORONARY ARTERY
ANEURYSM

Bojan Pavkovi¢, Marija Klacar
DOM ZDRAVLJA , DR SIMO MILOSEVIC” CUKARICA, BEOGRAD, POZESKA 82

Sazetak: Aneurizma koronarne arterije (AKA) definisana je kao dilatacija koronarne arterije koja
prelazi pre¢nik normalnih susednih segmenata ili pre¢nik najveéeg koronarnog suda pacijenta (u slucaju
leve glavne koronarne arterije) za 1,5 puta. Incidenca prema literaturi varira od 1,5% do 5% kod
pacijenata koji su podvrgnuti koronarografiji uz dominaciju muskaraca. AKA su obi¢no viSestruke i
ateroskleroti¢ne po poreklu u viSe od 50% dijagnostikovanih slu¢ajeva kod odraslih u Zapadnom svetu.
Prijavljene komplikacije ukljucuju trombozu i distalnu embolizaciju, rupturu i vazospazam. Prikazan je
slucaj pacijenta sa infarktom miokarda zbog aneurizme koronarnih arterija koriS¢enjem retrospektivne
analize zdravstvenog kartona i medicinske dokumentacije pacijenta. Prikaz bolesnika: Muskarac Zivotne
dobi 56 godina javio se hitnoj sluzbi Zale¢i se na ostri bol u grudima koji je pra¢en mucninom,
povracanjem i preznojavanjem u trajanju od jednog sata. Fizikalni nalaz nije bio znacajan. Na
dvanaestokanalnom elektrokardiogramu uz normalan sinusni ritam, javlja se sa elevacijom ST segmenta
u anterolateralnim odvodima I, aVL i V2-V6. Laboratorijski testovi pokazali su povecanje ukupne
koncentracije kreatin fosfokinaze (CPK), CPK-MB i troponina I u plazmi. Dijagnostikovan mu je akutni
anteriorni i lateralni infarkt miokarda . U terapiji su primenjeni nitroglicerin, nefrakcionisani heparin,
dvostruka antiagregaciona terapija i beta blokator, a potom i tromboliti¢na terapija streptokinazom,
posto prema preporukama nije bilo uslova za koronarografiju. Transtorakalni ehokardiogram pokazao je
ejekcionu frakciju leve komore od 40%. Pacijent je ostao asimptomatski i hemodinamski stabilan sve
vreme tokom hospitalizacije i bio je otpuSten sa preporukom za dalje zbrinjavanje u mestu stalnog
boravka. Posle mesec dana pacijent je podvrgnut koronarnoj angiografiji. Koronarnom angiografijom
otkrivena je aneurizma 6x6 mm proksimalnog segmenta prednje leve descendentne koronarne arterije i
druga aneurizma 6x5 mm leve cirkumfleksne koronarne arterije. Nije bilo znac¢ajnih koronarnih stenoza,
tako da je pretpostavljeno da je tromboza aneurizme prednje leve descendentne koronarne arterije bile
uzrok infarkta. Pacijent je upuéen kardiovaskularnom hirurgu koji nije preporucio koronarnu intervenciju.
Pacijentu je savetovano da nastavi sa medikamentnom terapijom, ukljucujuéi oralne antikoagulante,
aspirin, ACE inhibitor, blokator kalcijumskih kanala, beta blokator, diuretike, statin i blagi sedativ. Pacijent
je ostao asimptomatski u narednih godinu dana praéenja. Ovaj prikaz pacijenta naglasava znacaj
dijagnostickih postupaka i obaveznu koronarografiju u sagledavanju pacijenata sa infarktom miokarda sa
ST elevacijom.

Kljucne re¢i: aneurizma koronarne arterije, STEMI, akutni infarkt miokarda sa ST elevacijom,

Summary: A coronary artery aneurysm (CAA) is defined as the dilatation of a coronary artery that
exceeds the diameter of normal adjacent segments or the diameter of largest coronary vessel (in the case
of left main coronary artery) by 1.5 times. The incidence reported varies from 1.5% to 5% among patients
that underwent coronarography with male dominance. CAAs are usually multiple and atherosclerotic in
origin in more than 50% of the diagnosed adult cases in the Western world. Reported complications
include thrombosis and distal embolization, rupture and vasospasm. A case of a patient with myocardial
infarction due to coronary artery aneurysm was reported. Case report: A 56-year-old male presented to
the emergency department complained of acute chest pain accompanied by nausea, vomiting and
diaphoresis lasting for one hour. The physical examination was unremarkable. A 12-lead
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electrocardiogram revealed a normal sinus rhythm with ST segment elevation in anterior and lateral leads
I, aVL and V2-V6. Laboratory tests showed elevation of plasma total creatine phosphokinase (CPK), CPK-
MB and troponin I activities. Acute anterior and lateral wall myocardial infarction was diagnosed. The
therapy consisted of nitroglycerin, unfractionated heparin, dual antiplatelet therapy and beta blocker,
followed by thrombolytic therapy with streptokinase since there were not any catheterization labs in the
region. A transthoracic echocardiogram showed a left ventricular ejection fraction of 40%. The patient
remained asymptomatic and hemodynamically stable during the whole course of hospitalization and was
discharged with the recommendation for the full work up in his place of residency. One month later
patient underwent coronary angiography. Coronary angiography revealed a 6x6 mm aneurysm of the
proximal left anterior descending coronary artery and 6x5 mm aneurysm of the left circumflex coronary
artery. There was no significant coronary stenosis so aneurysms thrombosis were presumed to be the
cause of infarction. The patient was referred to the cardiovascular surgeon who did not recommend any
coronary intervention. The patient was advised to continue with medical therapy including oral
anticoagulants, aspirin, ACE inhibitor, calcium channel blocker, beta blocker, diuretics, statin and mild
sedative. During the one-year follow up examination the patient remained asymptomatic. This case report
emphasizes the importance of diagnostic work up including coronary angiography in the evaluation of
patients presenting with ST elevation myocardial infarction.
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coronary artery aneurysm, acute myocardial infarction with ST elevation, STEMI,
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Aneurizma koronarne arterije (AKA) definisana
je kao dilatacija koronarne arterije koja prelazi
pre¢nik normalnih susednih segmenata ili
precnik najveceg koronarnog suda 1,5 puta [1].
Ukupna incidence AKA kreée se u rasponu od
0,3% do 5,3%; zbirna analiza navodi prose¢nu
incidencu od 1,65% [2]. Incidenca AKA je veca
kod muskaraca nego kod Zena, 2,2% u odnosu na
0,5%, respektivno [2]. Desna koronarna arterija
je najcesce zahvacena arterija, koju sledi leva
prednja descendentna ili leva cirkumfleksna
arterija (razli¢ite studije imaju razlic¢itu
incidencu) [3]. Najces¢i etioloski faktori AKA su
ateroskleroza (50%) i kongenitalni (20%-30%),
drugi uzroci su Takayasu arteritis, lupus,
reumatodini arthritis, Marfanov sindrom i Ehler-
Danlosov sindrom, a takode se vida kod
infekcija, upotrebe lekova, traume ili posle
perkutane koronarne intervencije (PCI) [4]. Dok
se osnovni patoloski procesi razlikuju kod
svakog etioloSkog faktora, ¢ini se da u osnovi
doprinose slabljenju zida krvnog suda i dilatacija
[2]. AKA su najc¢eS¢e asimptomatske, ali se
ponekad manifestuju kao angina pektoris,
iznenadnom  smréu, formiranjem fistula,
tamponadom  perikarda ili kongestivhom
sr¢anom insuficijencijom, mada je tesko utvrditi
da li je to posledica AKA ili je u osnovi
etiopatogeneze stenoza i/ili tromboza
koronarne artereije ili infarkt miokarda [5].
Nelecene ili nedijagnostikovane aneurizme
mogu se komplikovati rupturom,
tromboembolijskim fenomenima, rede
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fistulizacijom u jednu od srcanih Supljina, Sto
sve moZe dovesti u pojedinim slucajevima do
tamponade srca, srcanim zastojem ili
iznenadnom smrc¢u [6].

Ovaj rad prikazuje sluc¢aj pacijenta sa infarktom
miokarda sa ST elevacijom u Cijoj osnovi se
nalaze aneurizme koronarnih arterija.

PRIKAZ BOLESNIKA

Muskarac zivotne dobi 56 godina javio se hitnoj
sluzbi Zale¢i se na ostri bol u grudima u trajanju
od jednog sata koji je bio pracen mucninom,
povracanjem i preznojavanjem. Pacijent je pusac,
dnevno je pusio dvadesetak cigareta, alkohol je
koristio povremeno i umereno. Iz li¢tne
anamneze saznaje se da je imao hiperlipidemiju
koja nije farmakoloski tretirana, a higijensko-
dijetetskog rezima se nije pridrzavao.

Fizikalni pregled nije bio znacajan, auskultatorni
nalaz srca i pluca bio je bez osobitosti. Uz tipican
bol u grudima i elektrokardiogrfski nalaz
(normalan sinusni ritam, srcana frekvenca od
88/min, sa elevacijom ST segmenta u odvodima
I, aVL i V2-V6), postavljena je dijagnoza aktunog
infarkta miokarda sa ST elevicijom anteriorne i
lateralne lokalizacije (ili takozvani prednji
proSireni infark miokarda). Laboratorijske
analize krvi su kasnije pokazale povecanje
ukupne koncentracije kreatin fosfokinaze (CPK),
CPK-MB izoenzima i troponina I u plazmi. Nivoi
ukupnog holesterola u krvi, triglicerida, alanin
aminotransferaze i aspartat aminotransferaze
bili su takode poviseni. U terapiji su primenjeni
nitroglicerin, nefrakcionisani heparin, dvostruka
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antiagregaciona terapija i beta blokator, a potom
i tromboliticna terapija streptokinazom, posto
nije bio mogu¢ transport za manje od 2 sata za
PCI. Transtorakalni ehokardiogram pokazao je
sni¢enu ejekcionu frakciju leve komore od 40%.
Pacijent je asimptomatican i hemodinamski
stabilan sve vreme hospitalizacije i otpusten je
sa preporukom za dalje zbrinjavanje u mestu

stalnog boravka.

Posle mesec dana pacijent je podvrgnut
koronarnoj angiografiji. Koronarnom
angiografijom otkrivena je aneurizma
proksimalnog segmenta leve prednje

descendentne koronarne arterije dijametra 6x6
mm i aneurizma leve cirkumfleksne koronarne

arterije dijametra 6x5 mm (slika 1). Nije bilo
znacajnih koronarnih stenoza, tako da je
pretpostavljeno da je tromboza aneurizmi bila
uzrok infarkta. Nakon ucinjene koronarne
angiografije pacijent je upucen
kardiovaskularnom hirurgu koji nije preporucio
koronarnu intervenciju. Pacijentu je savetovano
da nastavi sa medikamentnom terapijom,
ukljucujuéi oralne antikoagulante, aspirin, ACE
inhibitor, blokator Kkalcijumskih kanala, beta
blokator, diuretik, statin i blagi sedativ. Takode
je preporucCena i promena zivotnog stila uz
pridrzavanje higijensko-dijetetskog  rezima.
Pacijent je ostao asimptomatican u narednih
godinu dana pracenja.

Slika 1. Aneurizme koronarnih arterija (oznacene crvenim strelicama)u nalazu koronarne angiografije
Picture 1. Coronary artery aneurysms (marked with red arrows) in the finding of coronary angiography

DISKUSIJA

Aneurizme koronarnih arterija mogu se naéi u
osnovi kako STEMI (ST elevation myocardial
infarction) [7], tako i NSTEMI (Non-ST elevation
myocardial infarction) [3] infarkta miokarda.
Klinicka slika, tipi¢an bol u grudima koji je trajao
sat vremena i elektrokardiogram koji je
registrovao elevaciju ST segmenta u odvodima I,
aVL i V2-V6 jasno je ukazivao na AIM prednji
proSireni infarkt, anteriornog i lateralnog zida.

Srcani troponin, CK-MB i mioglobin najc¢eS¢e su
koriS¢eni biomarkeri u identifikaciji nekroze
miokarda u evaluaciji pacijenata sa suspektnim
AIM, posebno kod NSTEMI [8]. Laboratorijski
testovi primenjeni kod prikazanog pacijenta u

R T S0 Y™ M e TR TI HTCN S S

skladu su sa dijagnostickim preporukama za
AIM. Povisene vrednosti CK-MB i troponina I,
kao specificni biomarkeri miokardne lezije
potvrdili su dijagnozu AIM. Zbog svoje visoke
senzitivnosti i specificnosti za leziju miokarda,
sréani troponin je zlatni standard u dijagnozi
sumnje na infarkt miokarda AIM [8], osim u
STEMI infarktu gde se reperfuziona terapija daje
ne cekajuci na nalaz troponima. Srcani troponin I
ima viSu specificnost i nije pronaden izvan
miokarda [9].

SniZena ejekciona frakcija leve komore od 40%
registrovana kod prikazanog pacijenta, kao
centralna mera sistolne funkcije leve komore,
pripada opsegu umereno abnormalnih u muskoj
populaciji prema Americkom drustvu za
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ehokardiografiju i Evropskom udruZenju za
kardiovaskularni imidzing [10]. lako se rana
ehokardiografska evaluacija ejekcione frakcije
leve komore uopsSteno primenjuje u proceni
stepena oSteCenja miokarda, veli¢ine zone
infarkta prema broju segmenata miokard koji su
hipokineti¢ni ili akineti¢ni te kao prognosticki
marker ranih i kasnih komplikacija AIM, ipak ne
moZe dati definitivnhu procenu bez poznavanja
koronarne  anatomije, Sto se  postizZe
koronarografijom. Takodje ehokardiografija u
miru  ne moZe da razlikuje vijabilni od
nevijabilnog miokarda, bez dobutaminskog
stres eho testa i drugih naprednih metoda [11].
U nedostatku mogu¢nosti da se kod pacijenta
primeni blagovremena PCI (u optimalnom
vemenu od 2 sata), primenjena je tromboliticka
terapija streptokinazom, koja kada je zapoceta u
prvih Sest sati kod akutnog infarkta miokarda
znacajno smanjuje mortalitet, a ima isti efekat u
prva dva sata kao kao i perkutana koronarna
intervencija sa stentom (PCI). Pokazano je da je
najpotrebnija za pacijente sa velikim infarktima
posebno  prednjim  proSirenim infarktom
miokarda [12].

Koronarna  angiografija  pruza  znacajne
informacije o velicini, obliku, lokalizaciji i broju
aneurizmi, kao i o stepenu ateroskleroze
koronarnih arterija, a od znacaja je i u otkrivanju
tromboti¢nih okluzija i odredivanja kolateralnih
grana. Ipak, konvencionalna angiografija je
ogranicena na ,luminogram” i ne pruza
informacije o zidu krvnog suda, a takode je
ograniCena u mogucnosti razlikovanja izmedu
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POVEZANOST FAMILIJARNE KOMBINOVANE HIPERLIPIDEMIJE 1 AKUTNOG
KORONARNOG SINDROMA

ASSOCIATION OF FAMILIAL COMBINED HYPERLIPIDEMIA WITH ACUTE
CORONARY SYNDROME

Milica Kuljanin, Bojan Pavkovié, Aleksandra Hulji¢, Aleksandra Caricic, Bojan Prokic, Marija Zari¢
DOM ZDRAVLJA ,DR SIMO MILOSEVIC” CUKARICA, POZESKA 82, BEOGRAD, SRBIJA

Sazetak: Familijarna kombinovana hiperlipidemija predstavlja nasledni poremecaj metabolizma
lipida sa prevalencom od 40% medu svim hiperlipoproteinemijama. Pripada grupi primarnih
hiperlipoproteinemija. KarakteriSe se poveanom proizvodnjom apolipoproteina B, poviSenim
vrednostima LDL-a, VLDL-a i triglicerida. UdruZena je sa ranom pojavom ateroskleroze i faktor je rizika za
nastanak akutnog koronarnog sindroma. Prikazan je slu¢aj muSkarca sa akutnim koronarnim sindromom
nastalim usled aterosklerotskih promena koronarnih krvnih sudova uzrokovanih familijarnom
kombinovanom hiperlipidemijom. Prikaz slucaja: Pacijent Zivotne dobi 47 godina javio se lekaru zbog
iznenada nastalog jakog bola u grudima. Anamnesticki se saznaje da ranije otkrivene poviSene vrednosti
lipidnog statusa nisu medikamentozno tretirane, kao i da je slican poremecaj prisutan kod vise ¢lanova
porodice (majka, sin). Pri fizikalnom pregledu bez patoloskog nalaza. EKG zapis beleZi promene po tipu ST
elevacije, na osnovu Cega je postavljena dijagnoza akutnog koronarnog sindroma, nakon cCega je
hospitalizovan u koronarnoj jedinici. Koronarografijom su verifikovane signifikantne aterosklerotske
promene koronarnih krvnih sudova. Sprovedena je hirurSka revaskularizacija miokarda dvostrukim
aortokoronarnim bypass-om. Laboratorijskim analizama je potvrden poremecaj lipidnog statusa:
holesterol 13,87 mmol/L , LDL 6,26 mmol/L, trigliceridi 5,1 mmol/L i uz konsultaciju endokrinologa
postavljena dijagnoza familijarne kombinovane hiperlipidemije. Narednih sedam godina pacijentu je
pored medicinske nutritivne terapije i redovne fizicke aktivnosti propisana i medikamentozna terapija
visokim dozama hipolipemika, $to sve nije dovelo do zadovoljavajucih rezultata. U meduvremenu pacijent
oboleva od dijabetes melitusa, arterijske hipertenzije i gihta, Sto pored neregulisane hiperlipoproteinemije
i pozitivnog herediteta za kardiovaskularne bolesti povecéava rizik za novi kardiovaskularni dogadaj. Zbog
nezadovoljavajuc¢eg lipidnog statusa i povecanog kardiovaskularnog rizika, Sest godina nakon prvih
klinickih manifestacija nastalih usled poremecaja metabolizma lipida, pocinje da se sprovodi
ekstrakorporalna lipofereza dva puta mese¢no kao dopuna medikamentoznoj terapiji.
Rekoronarografijom obavljenom trinaest godina nakon prve hospitalizacije zbog akutnog koronarnog
sindroma beleZi se znacajna stenoza u proksimalnom delu cirkumfleksne grane (LCX) sa stenozom od
80% i postavlja indikacija za ponovni aortokoronarni bypass. Na osnovu ovog prikaza moze se zakljuciti
da je kod ovog pacijenta izostala rana kontrola faktora rizika , koja ima prevashodni znacaj u prevenciji
progresije koronarne ateroskleroze. Pravovremenom dijagnostikom i primenom adekvatnih terapijskih
procedura, moguce je poboljSati kvalitet Zivota i spreciti po Zivot opasne komplikacije familijarne
kombinovane hiperlipidemije.

Kljucne re¢i: familijarna kombinovana hiperlipidemija, akutni koronarni sindrom, lipofereza,
aortokoronarna by-pass hirurgija.

Summary: Familial combined hyperlipidemia is a hereditary disorder of lipid metabolism with a
prevalence of 40% among all hyperlipoproteinemias. It belongs to the group of primary
hyperlipoproteinemia. It is characterized by increased production of apolipoprotein B, elevated values of
LDL, VLDL and triglycerides. It is associated with early onset of atherosclerosis and represents a risk
factor for the occurence of acute coronary syndrome.This case study shows a man with acute coronary
syndrome due to atherosclerotic changes in coronary blood vessels caused by familial combined
hyperlipidemia.Retrospective analysis of the medical record and personal medical documentation of the
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patient was done.Case report: A 47-year-old man reported to the doctor because of sudden severe pain in
the chest. Anamnestically, the previously detected elevated levels of lipid status have not been treated by
medicaments, and a similar disorder was present in several family members (mother, son). Physical
examination was without a pathological finding. The ECG record registered changes of ST elevation type,
and suspicion on acute coronary syndrome was raised, after which he was hospitalized in the coronary
unit. Coronography verified manifested atherosclerotic changes in coronary blood vessels. Surgical
myocardial revascularization was performed with double aortocoronary bypass. Laboratory analyses
confirmed the lipid status disorder: cholesterol 13.87 mmol/L, LDL 6.26 mmol/L, triglycerides 5.1
mmol/L and diagnosis of familial combined hyperlipidemia was established with endocrinologists
consultation. For the next seven years, in addition to medical nutritional therapy and ordinary physical
activity, medicamentous therapy with high doses of hypolipemics was prescribed, but it did not lead to
satisfactory results. In the meantime, the patient was suffering from diabetes mellitus, arterial
hypertension and gout, which in addition to unregulated hyperlipoproteinemia and positive heredity for
cardiovascular disease increase the risk of a new cardiovascular event. Because of unsatisfactory lipid
status and increased cardiovascular risk, six years after the first clinical manifestations due to lipid
metabolism disorder, application of extracorporeal lipopheresis started twice a month as a supplement to
medication therapy. The last coronarography conducted thirteen years after the first hospitalization due
to acute coronary syndrome, a significant stenosis of coronary blood vessels was revealed and an
indication for a new bypass was set. Based on this case study it can be concluded that early control of the
risk factors is missing. with great importance in the progression of coronary atherosclerosis. With timely
diagnosis and application of adequate treatment, it is possible to improve the quality of life and prevent
the life-threatening complications of familial combined hyperipidemia.

Key words: familial combined hyperlipidemia, acute coronary syndrome, lipopheresis.

uvoD priblizno 20% [9]. Ucestalost FCHL medu svim
hiperlipoproteinemijama iznosi 40% [10].

Porodi¢na kombinovana hiperlipidemija (FCHL) FCHL je heterogeni poremeéaj sa visokim

predstavlja nasledni poremecaj metabolizma rizikom od kardiovaskularnih oboljenja [6]. To je

lipida [1]. Pripada  grupi  primarnih najceséi aterogeni poremecaj lipidnog

hiperlipoproteinemija [2]. Ovaj sloZeni genetski
poremecaj karakteriSe poviSen nivo serumskog
holesterola i/ili triglicerida, kao i
apolipoproteina B [3]. ViSestruki hiperlipemicni
fenotipi mogu se detektovati u iste osobe, kao i u
istoj porodici [1]. Heterogeni profil lipida
ukazuje da je FCHL multifaktorijalno oboljenje u
kojem nekoliko gena utiCe na Kkrajnji
metabolizam lipida i lipoproteina [4]. PoviSeni
nivoi u plazmi lipoproteina veoma niske gustine
(VLDL) i lipoproteina niske gustine (LDL)
karakteristicni su za poremecaj, a lipoprotein
visoke gustine (HDL) je Cesto nizak [5].Poveéana
hepati¢cna sekrecija VLDL-a je centralna za
patogenezu FCHL [5].

Prevalenca FCHL u opStoj populaciji u Zapadnom
svetu iznosi 1-2% [5], po izvesnim
istrazivanjima i do 6% [6].Prevalenca FCHL je
10-20% kod pacijenata sa preuranjenim
koronarnim oboljenjem [7], dok je u porodicama
sa preuranjenom Kkoronarnom boles¢u srca
zabeleZena stopa prevalencije od 15-20% [8].
Kod ispitanika sa infarktom miokarda Zivotne
dobi ispod 60 godina prevalenca FCHL iznosi

metabolizma [1]. Lipidni profil je uobicajeno
povezan sa nepovoljnim smanjenjem
koncentracije HDL-a, povisenog apolipoproteina
B i povecane koncentracije aterogene sd-LDL
podfrakcije [5].Visoki nivoi lipoproteina koji
sadrze apolipoprotein B, najceS¢e nosSeni od
strane LDL-a, predstavljaju vazan faktor rizika
za koronarnu bolest srca [11]. Nekoliko velikih,
prospektivnih  studija u ops$toj populaciji,
potvrdilo je povezanost sd-LDL-a sa koronarnim
dogadajima [12].

Ovaj rad prikazuje slu¢aj muskarca sa akutnim
koronarnim  sindromom  nastalim  usled
aterosklerotskih promena koronarnih Kkrvnih
sudova uzrokovanih familijarnom
kombinovanom  hiperlipidemijom u cilju
evaluacije znanja o metabolickim faktorima
rizika za nastanak koronarne bolesti srca.
Primenjen je metod retrospektivne analize
medicinske dokumentacije.
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Muskarac zivotne dobi 47 godina javio se lekaru
zbog iznenada nastalog jakog bola u grudima.
AnamnestiCki se saznaje da su ranije otkrivene
poviSene vrednosti lipidnog statusa koje nisu
medikamentozno tretirane, kao i da je slican
poremecaj prisutan kod vise ¢lanova porodice
(majka, sin). Pri fizikalnom pregledu bio je bez
patoloskog nalaza. EKG zapis belezi sinusni
ritam sa frekvencijom od 85/min, uz elevaciju ST
segmenta u odvodima D1, AVL i V2-V6, na
osnovu Cega je postavljena sumnja na akutni
koronarni sindrom.Uz asistenciju Sluzbe hitne
medicinske pomoéi pacijent je preveden u
nadleznu bolni¢ku ustanovu i hospitalizovan u
koronarnoj jedinici, gde je ucinjena detaljna
dijagnosticka  evaluacija. = Ehokardiografski
registrovana je hipokinezija anterolateralnog i
septalnog dela miokarda, uz EF od 35%.
Koronarografijom su verifikovane izraZene
aterosklerotske promene koronarnih krvnih
sudova, od kojih su najizrazenije bile u
proksimalnoj trecini LAD arterije (leva prednja
descendentna) sa stenozom od 75% i distalnom
delu leve cirkumfleksne grane (LCX) sa
stenozom od 85%. Sprovedena je hirurSka
revaskularizacija miokarda dvostrukim
aortokoronarnim bypass-om. Laboratorijskim
analizama je potvrden poremeéaj lipidnog
statusa: holesterol 13,87 mmol/L, LDL 6,26
mmol/L, trigliceridi 5,1 mmol/L. Konsultovan je
endokrinolog, nakon cega je postavljena
dijagnoza familijarne kombinovane
hiperlipidemije. =~ Narednih sedam godina
pacijentu je pored medicinske nutritivne terapije
i redovne fizicke aktivnosti propisana i
medikamentozna terapija visokim dozama
hipolipemika (najpre 80 mg atorvastatina, zatim
40 mg rosuvastatina), Sto sve nije dovelo do
zadovoljavaju¢ih rezultata. U meduvremenu
pacijent oboleva od dijabetes melitusa, arterijske
hipertenzije i gihta, Sto pored neregulisane
hiperlipoproteinemije i pozitivhog herediteta za
kardiovaskularne bolesti povecava rizik za novi
kardiovaskularni dogada;j. Zbog
nezadovoljavajuceg lipidnog statusa i povecanog
kardiovaskularnog rizika, Sest godina nakon
prvih klinickih manifestacija nastalih usled
poremecaja metabolizma lipida, pocinje da se
sprovodi ekstrakorporalna lipofereza dva puta
mesecno kao dopuna medikamentoznoj terapiji.
Poslednjim koronarografskim pregledom
obavljenim trinaest godina nakon prve

www.tmg.org.rs

hospitalizacije =~ zbog akutnog koronarnog
sindroma beleZi se znacajna stenoza koronarnih
krvih sudova i postavlja indikacija za ponovni
bypass. Intervencija bi trebalo da se sprovede u
narednih 6 meseci.

DISKUSIJA

FCHL je poremecaj povezan sa preuranjenom
boles¢u koronarnih arterija, a ¢esto je povezan i
sa dijabetesom melitusom tipa 2, arterijskom
hipertenzijom i centralnom gojaznos¢u [13]. U
literaturi se mogu nac¢i podaci koji potvrduju
nepovoljan tok nelecene FCHL, $to se podudara
sa razvojem kardiovaskularnih i metabolickih
komorbiditeta  opisanih kod  prikazanog
pacijenta. Pacijenti sa FCHL u poredenju sa
zdravim kontrolama predisponirani su za razvoj
dijabetesa melitusa tipa 2, Sto je delimicno
objasnjeno poveéanom insulinskom
rezistencijom [14].

Kardiometabolicki faktori rizika kao Sto su
hipertenzija i metabolicki sindrom su nezavisni
prediktori velikih kardiovaskularnih dogadaja
kod pacijenata sa FCHL [15]. Ovi pacijenti imaju
veoma visoki rizik od koronarne bolesti srca i
cerebrovaskularne bolesti, Sto potvrduju i
studije porodica [16]. Prisustvo metabolickog
sindroma, definisanog po Kkriterijumima SZO,
predstavlja marker kardiovaskularnog rizik kod
osoba sa FCHL [17]. IstraZivanja potvrduju da
identifikovanje i leCenje metaboli¢ckog sindroma
(ukljucuju¢i sve abnormalnosti lipida) donosi
koristi jer se ve¢ina povezanih koronarnih rizika
¢ini  delom  Kkarakteristika = metabolickog
sindroma [6].

Brojne studije wutvrdile su da ozbiljna
dislipidemija, ukljucuju¢i i hiperholesterolemiju
i hipertrigliceridemiju, predstavljaju znacajne
faktore rizika za razvoj bolesti perifernih arterija
i negativnih ishoda zdravlja, koji se u velikoj
meri, odnose na promene  strukture
aterosklerotskih plakova, lezije i depozite masti
unutar vaskularnog lumena, sklonosti za
stvaranjem embolusa, Sto doprinosi nastanku
okluzivnih ~ bolesti  pracenih  nizvodnim
oSteCenjem tkiva/organa [18].

FCHL se odlikuje tendencijom pojavljivanja
koronarne bolesti pre 60. godine [19], Sto
Zivotna dob od 47 godina u vreme nastanka
akutnog infarkta miokarda prikazanog pacijenta
i potvrduje. Izvesna istraZivanja ukazuju da
pacijenti sa FCHL imaju jako povecan rizik od
akutnog infarkta miokrada i koronarne bolesti
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srca u poredenju sa opStom populacijom, pri
¢emu je najvedi rizik u zivotnoj dobi od 25 do 39
godina, kod oba pola [20].

Kada je koronarna bolest srca u duZzem periodu
Kklinicki nemanifestna, kao $to je to bio slucaj kod
prikazanog  pacijenta, od znacaja je
blagovremena dijagnostika i tretman
dislipidemije. = Nalazi  studije = vaskularne
reaktivnosti pokazuju da se endotelna
disfunkcija javlja u sistemskim arterijama
asimptomatskih pacijenata sa FCHL [21]. Rano
otkrivanje i1 rano leCenje FCHL doprinosi
prevenciji koronarne bolesti srca. lako izuzetno
efikasna u kratkom roku, lipofereza zahteva
ponavljanu upotrebu da bi se postigli dugorocni
efekti neophodni za uspeSno smanjenje rizika od
vaskularnih oboljenja [22]. Kombinacija statina
sa lekovima kao Sto su omega-3 polinenasi¢ene
masne Kiseline, fibrati i nikotinska Kkiselina,
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KARDIOPULMONALNO CEREBRALNA REANIMACIJA DECE

CARDIOPULMONARY CEREBRAL RESUSCITATION OF CHILDREN
Natasa Zdravkovic (1), Nenad Zdravkovic (2), Maja Stojanovic (3)

(1) SLUZBA LABORATORIJSKE I MEDICINSKE BIOHEMIJE, OPSTA BOLNICA LESKOVAC, LESKOVAC, SRBIJA,
(2) ODELJENJE NEUROLOGIJE, OPSTA BOLNICA LESKOVAC, LESKOVAC, SRBIJA, (3) SLUZBA ZA
ANESTEZIOLOGIJU SA REANIMATOLOGIJOM I INTENZIVNOM TERAPIJOM, KLINICKO BOLNICKI CENTAR
“ZVEZDARA’, BEOGRAD, SRBIJA

Sazetak: Kardiopulmonalno cerebralna reanimacija se izvodi kod preteceg ili izraZenog srcanog
zastoja. Mere kardiopilmonalno cerebralne reanimacije kod dece se razlikuju od onih kod odraslih zbog
specificnih anatomskih, fizioloSkih i patofizioloskih karakteristika dece, kao i zbog etioloskih razlika u
pogledu nastanka zastoja srca. Kod dece je najc¢eSc¢e zastupljen sekundarni sréani zastoj (gusenje stranim
telom, utapanje, trauma, infekcije gornjih disajnih puteva, hipovolemija). Osnovna kardiopulmonalna
reanimacija je skup mera koje moraju da znaju svi koji su u kontaktu sa decom. Podrazumeva utvrdivanje
svesnosti deteta, disanja i pulsa, i u skladu sa tim evakuaciju deteta, sprovodenje vesStackog disanja i
kompresiju grudnog kosa ("masazu srca"). Kod odojceta i dece, ako reanimaciju sprovode dve osobe,
nakon 15 kompresija slede 2 ventilacije. Ukoliko reanimaciju sprovodi jedna osoba, onda odnos
kompresija prema ventilaciji iznosi 30:2 za sve - odojtad, decu i odrasle. Nakon 5 ciklusa
kardiopulmonalne reanimacije ili 2 minuta kompresije, prikljuciti dete na automatski elektri¢ni
defibrilator, pratiti sr¢ani ritam na monitoru aparata, slediti govorna uputstva aparata. U reanimaciji na
rodenju i dalje se preporucuje kompresiono-ventilacioni odnos od 3:1. Mere viSe Zivotne potpore
podrazumevaju primenu lekova i defibrilaciju. Primenjuju ih adekvatno edukovana lica.

Kljucne reci:  srcani zastoj, Sok, reanimacija, intenzivna terapija

Summary: Cardiopulmonary cerebral resuscitation is performed in threatening or severe cardiac
arrest. Cardiopilmonal cerebral resuscitation measures in children differ from those in adults due to the
specific anatomical, physiological and pathophysiological characteristics of children, as well as due to the
etiological differences in the occurrence of heart failure. In children, the most common is a secondary
cardiac arrest (strangulation by strange body, drowning, trauma, upper respiratory tract infection,
hypovolemia). Basic cardiopulmonary resuscitation is a set of measures which everybody who is in contact
with children have to know. It involves determining the child's consciousness, breathing and pulse, and
accordingly evacuation of the child, artificial respiration and heart massage. In infants and children, if the
reanimation is conducted by two people, 15 compressions is followed by 2 ventilation. If resuscitation is
carried out by one person, then the compression-ventilation ratio of 30: 2 is for all - babies, children and
adults. After 5 cycles of cardiopulmonary resuscitation or 2 minutes of massage, put an automatic electric
defibrillator, monitor the heart rate on the monitor of the device and follow the device's voice instructions.
In reanimation at birth, compression-ventilation ratio of 3: 1 is still recommended. Measures of advance
life support involve the use of drugs and defibrillation and they are applied by adequately educated
individuals.

Key words: cardiac arrest, shock, resuscitation, intensive therapy

cirkulacije i disanja ili frekvencom <60/minuti.
Definicija akutnog zastoja srca kod dece [1]

Uzroci akutnog zastoja srca kod dece:
Akutni zastoj srca kod dece je prekid mehanicke - prethodna respiratorna ili cirkulatorna slabost
aktivnosti srca sa posledicnim prekidom - akcidentalna asfiksija
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- utapanje
- trauma

Dijagnoza akutnog zastoja srca kod dece [1]

Dijagnoza akutnog zastoja srca kod dece se
postavlja na osnovu :

- ne odgovara na bolne drazi (koma, gubitak
svesti)

- apneja ili tesko disanje

- odsustvo cirkulacije (odojce - odsustvo pulsa
na brahijalnoj ili femoralnoj arteriji, deca na
karotidnoj i femoralnoj arteriji)

- bledilo ili teska cijanoza

- u slucaju da reanimator nije siguran u palpaciju
centralnog pulsa, kardiopulmonalna reanimacija
(KPR) zapocinje na osnovu odsustva tzv.
,znakova zZivota“ (nema pokreta, kaslja i
normalnog disanja).

Kardiopulmonalna reanimacija - definicija i
faze

KPR se definiSe kao skup mera i postupaka
kojima se uspostavljaju i odrzavaju ugrozene ili
zaustavljene osnovne vitalne funkcije odnosno
obnavlja spontana cirkulacija i disanje. Cilj KPR
je oksigenacija krvi u plu¢ima i dopremanje tako
oksigenirane krvi do celija, prvenstveno mozga,
koje su najosetljivije na nedostatak kiseonika
[2,3]. KPR se deli na tri faze [2,3]:
1. Osnovno odrzavanje Zivota (basic life
support - BLS) koja obuhvata :
- prepoznavanje i prevencija zastoja srca
- odrzavanje prohodnosti vazdusnog puta
bez opreme
- odrZzavanje disanja i cirkulacije -
kompresije grudnog kosa i vestacko
disanje bez opreme
- primena automatskog spoljnog
defibrilatora (ASD)
2. Prosirene mere (advanced life support -
ALS) koja obuhvataju :
- uspostavljanje i odrZavanje adekvatne
ventilacije pluéa pomo¢u opreme
- defibrilacija
- medikamentozna terapija
3. Postreanimaciona nega obuhvata :
- terapija postreanimacionih komplikacija
- oCuvanje viSe mantalne aktivnosti
- intenzivna terapija

Kardiopulmonalno  cerebralna  reanimacija
(KPCR) podrazumeva jasno odredene postupke
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sa ciljem da se kod osobe koja je doZivela src¢ani
zastoj omoguéi oksigenacija tkiva, uspostavi
spontana cirkulacija i izvrsi restitucija mozdane
funkcije kao i ostalih vitalnih funkcija u
organizmu [1].

Sréani zastoj je redak kod dece i retko nastaje
iznenada. U ovoj grupi uzroci nastanka sréanog
zastoja su obicno respiratornog porekla i to je
finalna manifestacija pogorsanja respiratornog i
kardiovaskularnog sistema (<3% u jedinicama
intenzivne terapije)[3,4]. KPR se razlikuje kod
dece razli¢itog urasta (novorodence, odojce, dete
pre i posle puberteta). Protokol reanimacije
deteta starijeg od 8 godina se ne razlikuje od
protokola za odrasle bolesnike (jer je to teorijska
za pocetak puberteta) [4]. Naravno, reanimator
ne bi trebalo da gubi vreme traze¢i znake
puberteta, ve¢ je dovoljna brza orijentacija i
njegovo uverenje o uzrastu deteta. Svaki uzrast
ima svoje specifi¢nosti, pa se i postupci pri KPCR
razlikuju od postupka kod odraslih. Anatomske i
fizioloske razlike izmedu odojcadi i dece ili
odraslih uslovile su da se naprave razliciti i
pogodniji vodici za reanimaciju dece. Svakih pet
godina International Liaison Committee on
Resuscitation (ILCOR) donosi preporuke za
primenu KPCR [5,6]. Poslednje preporuke su iz
2015. godine.

Prilikom izvodenja kardiopulmonalne
reanimacije (KPR) postoji redosled postupaka i
radnji koji se nazivaju lanac preZivljavanja.
Razvilo ga je Americko udruZenje kardiologa
(American Heart Association - AHA). Lanac
prezivljavanja se sastoji od cetiri karike [7]:

- rano prepoznavanje i pozivanje hitne
medicinske pomoci

- rana primena osnovnih mera reanimacije
(Basic Life Support - BLS)

- rana defibrilacija

- rana primena proSirenih mera reanimacije
(Advanced Life Support - ALS).

Osnovne mere kardiopulmonalne reanimacije

Osnovna KPR je jednostavna metoda koju treba
da poznaju svi koji se staraju o deci: roditelji,
vaspitaci, ucitelji, nastavnici, lekari opSte
medicine i pedijatri u primarnoj zdravstvenoj
zaStiti [3]. U svojoj osnovi, KPR ima dva
jednostavna postupka: disanje za dete (,,veStacko
disanje") i pumpanje krvi (spoljasnja kompresija
grudnog koSa- "sr¢ana masaza") i ima za cilj da
se pomogne ili obnovi efikasna ventilacija i
cirkulacija u kardiorespiratornom zastoju.
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Osnovne mere KPR-a pocinju proverom svesti
deteta. Svesnost deteta se proverava glasnim
pozivom i blagim dodirom, bez treskanja [4, 8,
9]. Ukoliko je dete bez svesti, treba osloboditi
disajni put od vidljivih stranih predmeta kako bi
omogucili disanje (prstom, pokretom u vidu
udice, i to jedino ako se vidi u usnoj duplji).
Povlatenjem vrha donje vilice oslobada se
disajni put kod novorodenceta, dok se kod
odojceta i manjeg deteta blagim zabacivanjem
glave, otvaranjem usta i obostranim podizanjem
grana donje vilice postiZe adekvatna prohodnost
disajnog puta [6,9]. Treba paziti da se
spoljasnjim pritiskom ne vrsi preveliki pritisak
na meka tkiva zbog moguce opstrukcije disajnih
puteva i ne zabacivati glavu suvise izraZzeno zbog
moguce povrede vratne kicme [4]. Ukoliko je
dete svesno, ostaviti ga u poloZaju u kome je
zateceno (osim u slucaju opasnosti kada se mora
evakuisati), ustanoviti uzrok takvog stanja i
pozvati pomo¢ [9].

Odrzavaju¢i disajni put otvorenim, disanje se
proverava tako S$to se glava, okrenuta ka
grudnom koSu, nagne iznad lica i metodom
gledaj (disajne pokrete grudnog kosa), slusaj (da
li postoji disajni zvuk) i oseti (dah na svom
obrazu) ustanovi disanje [6]. Provera disanja ne
treba da traje duze od 10 sekundi. Ukoliko
postoji bilo kakava sumnja u vezi sa disanjem,
nastaviti sa postupcima kao da disanje nije
normalno. Ukoliko je disanje normalno, dete se
postavlja u bo¢ni drenazni polozaj i posmatra do
dolaska sluzbe. Kod deteta koje ne dise ili dise
agonalno (retki nepravilni udasi), reanimaciju
treba zapoceti sa pet udaha u trajanju od 1
sekunde [9]. Dok sprovodimo vesStacko disanje,
zapaziti eventualne pokrete ili kasalj kao
odgovor na preduzete mere.

U zavisnosti od uzrasta deteta, vestacko disanje
se sprovodi usta na usta, usta na nos ili usta na
usta i nos [9]. Glava odojceta treba da je u
neutralnom, a deteta od 1- 8 godina u blago
ekstendiranom poloZaju, ukoliko ne sumnjamo
na povredu vratne ki¢me [4]. Pri disanju usta na
usta, jednom rukom se zapusi nos deteta, pri
udahu. Disanje se vrsi regularnim ritmom, sve
vreme  posmatraju¢i  grudni koS.  Broj
primenjenih udaha je u zavisnosti od uzrasta
deteta, 12-20/minuti, odnosno 1 udah na svakih
5 sekundi [9].

Ukoliko se nakon 5 udaha reanimatora ne
uspostavi spontano disanje, proverava se puls na
arteriji brachialis (novorodence i odojce) ili
arteriji carotis interni (starije dete) [4, 6, 9].

Kada nema pulsa nad velikim krvnim sudovima
ili je puls spor (ispod 60/minuti), pristupa se
kompresiji grdunog kosa [9]. Provera cirkulacije
ne teba da traje duze od 10 sekundi. Znaci
postojanja cirkulacije su disanje, puls, kasalj i
pokreti deteta [4, 9].

Prema novim preporukama Evropskog saveta za
reanimaciju [9], spoljaSnja kompresija srca
sprovodi se u svim uzrastima, kompresijom
donje polovine strenuma. Kod novorodenceta
srce se masira sa dva prsta (kaziprstom i
srednjim prstom) ili pomocu oba palca, uz
obuhvatanje grudnog kosa Sakama (ukoliko ima
dva reanimatora), a kod vete dece korenom
jedne Sake uz podignute prste ili obema rukama
kao kod odraslih [9]. Ruke reanimatora se ne
savijaju u laktovima, prsti se ukrStaju, ispod
grudnog koSa postavlja se tvrda podloga [9].
Kompresije grudnog kosa moraju da budu
snazne, sa $to manje prekida. Njihova dubina je
proporcionalna uzrastu deteta i obi¢no iznosi
jednu tre¢inu anteroposteriornog promera
grudnog kosa, 4 cm kod odojceta i 5 cm kod
dece, nakon toga reekspanzija mora biti potpuna
[6,9]. Ciklusi kompresije podrazumevaju fazu
kompresije i dekompresije grudnog koSa. Kod
novorodenceta se izvode brzinom od 120 u
minuti, a kod dece tokom i posle prve godine
brzina ciklusa kompresije je 100 u minuti [9, 10].
Kompresije sternuma i veStaska ventilacija
izvode se naizmenicno. Kod novorodenceta se
izvode tri ciklusa kompresije, a zatim jedan
udah, odnosno ventilacija [10]. Kod odojceta i
dece, ako reanimaciju sprovode dve osobe,
nakon 15 kompresija slede 2 ventilacije [9]. Ako
reanimaciju sprovodi jedna osoba, onda odnos
kompresija prema ventilaciji iznosi 30:2 za sve -
odojc¢ad, decu i odrasle [9,11].

Nakon 5 ciklusa KPR-a ili 2 minuta kompresija
staviti automatski elektri¢ni defibrilator (AED) i
pratiti src¢ani ritam na monitoru aparata [6, 11].
Pratiti govorna uputstva AED-a, ukoliko postoje
indikacije ~ (ventrikularna fibrilacija = (VF),
ventrikularna tahikardija (VT) bez pulsa)
isporuciti elektri¢ni udar od 4 J/kg [4,6]. Ukoliko
se ne uspostavi sr¢ana radnja, nastaviti sa KPR-
om, ukoliko je uspeSna reanimacija dete se
stavlja u bo¢ni drenazni polozZaj do dolaska ekipe
hitne pomoci [6].

Reanimacija na rodenju

Nakon rodenja obrisati bebu, utopliti je, ukoliko
ne diSe ili diSe neregularno otvoriti disajni put i
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dati 5 inicijalnih udaha [6, 10]. U reanimaciji na
rodenju i dalje se preporucuje kompresiono-
ventilacioni odnos od 3:1 [10]. Gubitak telesne
temperature za vreme reanimacije prevremeno
rodene bebe postize se uvijanjem beba u
plasticne folije. Kod prisustva mekonijuma u
plodovoj vodi viSe se ne preporucuje
intrapartalna aspiracija iz nosa i usne duplje
posle porodaja glavice [10]. Ne preporucuje se,
takode, ni trahealna aspiracija posle porodaja,
ako je beba vitalna [10]. U toku reanimacije,
novorodence moZze da se ventilira
reanimacionim balonom bez Kkiseonika, ali on
mora da se koristi ako kod bebe perzistira
centralna cijanoza ili se Kklinicko stanje ne
popravlja [10].

Opstrukcija disajnih puteva stranim telom

Prema novim preporuka algoritam za ukljanjanje
stranog tela kod dece je sada jednostavniji i
pribliZio se adultnoj verziji. Udarci po ledima i
potisci grudnog koSa kod odojcadi, ili prednjeg
trbusnog zida kod dece i odraslih, primenjuju se
kada je kasalj slab i neefikasan a postoje
simptomi guSenja [5, 9]. Kod dece bez svesti
primenjuje se kardiopulmonalna reanimacija.
Najvaznija razlika u algoritmima za decu i
odrasle jeste da abdominalno potiskivanje ne bi
trebalo da se koristi u leCenju odojceta koje se
gusi [9]. Mada abdominalno potiskivanje moze
da izazove povrede u svim uzrastima, rizik je
posebno visok kod odoj¢adi i male dece jer su
rebra kod njih horizontalno postavljena pa su
abdominalni organi izloZeniji povredama.

Prosirene mere reanimacije - ALS

U bolni¢kim uslovima KPR je proSirena, jer su
dostupne specijalizovane tehnike, lekovi,
monitoring, laboratorijske analize. Disajni put se
moze odrzavati orofaringealnim tubusom,
tubusom sa ili bez balonéi¢a i laringealnom
maskom [3]. Endotrahealna intubacija se izvodi
direktnom  laringoskopijom sa  tubusom
odgovarajuceg broja za uzrast deteta: tubus bez
kafa (godine /4) + 4 ili tubus sa kafom (godine
/4) +3,5[6,9].

0d velikog je znacaja uspostavljanje infuzije
preko periferne vene, medularnog kanala dugih
kostiju ili intratrahealno. NalaZenje periferne
vene nije uvek lako za vreme KPR. U ovim
uslovima nalazenje periferne vene ograniceno je
na tri pokuSaja, a posle toga se savetuje
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intraosalni pristup cikulaciji [4, 6, 9]. Intarosalni
put je brz, siguran i efikasan nacin davanja
lekova, tecnosti i krvi i krvnih produkata [9].
Lekovi koji se koriste u KPR kod dece su isti kao i
kod odraslih [4, 6, 9, 11].

Adrenalin se daje u dozi od 0,01 mg/kg tt i moze
se ponavljati na 3-5 min.

Amiodaron se daje u dozi od 5 mg/kg tt, kod VT i
bespulsne VE.

Lidokain se moZe upotrebiti kao zamena za
amiodaron u dozi od 1 mg/kg tt.

Atropin se koristi samo kod bradikardija u dozi
od 0,02 mg/kg tt.

CaCl; se retko koristi i to samo kod predoziranja
Ca antagonistima, hiperkalijemija i
hiporkalcemija u dozi 0,2ml/kg 10% .

Glukoza 0,5 - 1 g/kg 10%.

MgS0,4 u dozi od 25-50 mg/kg tt kod torsade de
pointes ili dokazane hipomagneziemije.

NaHCO3; 1 mEq/kg 4.2 % u slucaju trovanjima
tricikli¢cnim antidepresivima i hiperkaliemije.
Intratrahealno se mogu dati [4, 9]:

Adrenalin 0,1 mg/kg tt

Atropin 0,03 mg/kg tt

Lidokain 2-3 mg/kg tt.

Ventrikularna fibrilacija je redi oblik srcanog
zastoja u dece. Kod dokazane VF i VT bez
opipljivog pulsa treba brzo uraditi defibrilaciju.
Postoje dve vrste defibrilatora, manuelni i
automatski spoljni defibrilator [9]. Standardni se
koristi kod dece iznad 8 godina, a kod mladih
poseban AED sa manjim elektrodama i
programom Kkoji umanjuje isporucenu energiju
[4, 9]. Za uzrast dece ispod 1 godine nema
dovoljno dokaza. Ako se Kkoristi manuelni
defibrilator, jacina elektricnog Soka je 4 J/kg tt
[9]. Umesto serije od 3 defibrilacije sada se
koriste  pojedinacni udari. Posle svake
defibrilacije sprovodi se u toku dva minuta KPR i
zatim se proveravaju puls i elektricna aktivost
srca [9]. Pre trece defibrilacije daje se adrenalin,
a pre cetvrte bolus amiodarona u dozi od
5mg/kg tt [9]. Ako je i dalje potrebna
defibrilacija srca, ponavlja se i standarna doza
adrenalina. Ponovna VF je indikacija za
ponavljanje amiodarona u pojedinac¢noj dozi ili u
infuziji [9].

Algoritam asistolije zahteva nakon 2 min KPR
primenu adrenalina 0,01mg/kg tt i tako u
ciklusima ponavljati. Vazopresin je savremeni lek
koji je trebao da zameni adrenalin ali se nije
dokazala njegova znacajna prednost [3, 4].
Angiotenzin Il je, takode, prihvacen kao
savremeni lek, vazokonstriktor u KPR [4].
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Postreanimaciono le¢enje

U postreanimacionom lecenju osnovni cilj je da
se ocuvaju funkcije mozga i srca nakon
reanimacije src¢anog zastoja. Potencijalna korist
za  prezervaciju mozga je indukovana
hipotermija (32 - 349), odnosno sprecavanje i
agresivno lecenje hipertermije, kontrola nivoa
Setera u krvi i oCuvanje hemodinamske
stabilnosti vazoaktivnim lekovima [7 ,10].

DODATAK:

Algoritam - Osnovhe mere KPR kod dece
1. Obezbediti sigurnost za spasioca i dete

2. Proveriti stanje svesti deteta

3. a. Ukoliko dete odgovara verbalno ili se
pokrece:

- ostaviti dete u zateCenom poloZaju

- proveriti stanje deteta i pozvati pomo¢

- pratiti stanje deteta i vitalne znake do dolaska
pomoci

3. b. Ukoliko dete ne odgovara - bez svesti je:

- pozvati pomo¢

- otvoriti disajni put deteta zabacivanjem glave i
podizanjem brade ili otvaranjem vilice
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DIFTERIJA - NAJVAZNIJE KARAKTERISTIKE UZ OSVRT NA ISTORIJAT BOLESTI

DIPHTHERIA - THE MOST IMPORTANT FEATURES WITH REFERENCE TO THE
HISTORY OF DISEASE

Ana B. Petrusevski
GENERAL HOSPITAL ,STUDENICA“ KRALJEVO, DEPARTMENT FOR INFECTIOUS DISEASES

Sazetak: Kao i ostale zarazne bolesti, difterija predstavlja potencijalnu opasnost po coveka. Kroz
istoriju je opisivana kao smrtonosna bolest koja je ugrozavala, uglavnom, deciju populaciju. Sa uvodenjem
imunizacije, kao i savremenijim nacinima lecenja, difterija je gotovo potpuno suzbijena. Ipak, postojanje
pojedinacnih slucajeva oboljevanja u danasSnje vreme zahteva stalan oprez i pracenje bolesti kao i
promptno reagovanje medicinskih sluzbi.

Kljuénereci: difterija, zarazna bolest, istorija medicine

Summary: Like other infectious diseases, diphtheria has a potential risk to humans. Throughout
history it has been described as a deadly disease that has endangered, mainly, the children's population.
With the introduction of immunization, as well as modern way of healing, the diphtheria is almost
completely suppressed. However, the existence of individual cases of illness nowadays requires constant

caution and disease monitoring as well as the prompt response of medical services.

Key words:

diphtheria, infectious disease, history of medicine

uvoD
Difterija je joS od davnina poznata kao tesko
zarazno oboljenje te je zavredivala paznju, kako
lekara i filozofa, tako i knjizevnika i putopisaca.
0d smrtonosne bolesti koja je pogadala najcesce
decu, do veoma retkih slucajeva oboljevanja u
danasnje doba, difterija je pokazala koliko je
ozbiljna i nepredvidiva zarazna bolest. Veliki
uspeh u kontrolisanju  navedene opasnosti
postignut je pronalaskom i uvodenjem efikasne
vakcine. S obzirom da se i danas vidaju
pojedinacni  slucajevi  bolesti, izazov u
dijagnostikovanju i lecenju bolesti i dalje postoji.

Etiologija

Difteriju uzrokuje Corynebacterium diphtheriae,
gram pozitivni aerobni, nepokretni, akapsularni
bacil iz roda Corynebacterium (Slikal). Naziva
se i Klebs-Loffler-ov bacil, prema Edwin-u
Klebsu-u (1834-1912) i Freidrich Loffler-u
(1852-1915), (Slika 2) koji su je izolovali.
[zazivac je asporogeni bacil 1-8 mikrona duzine
i 0,3-0,8 mikrometara Sirine koji patogenost
pokazuje samo na ljudima [1, 2, 3]. Produkuje
tzv. difterija toksin, egzotoksin koji dejstvo
ispoljava tako Sto sprecava Ccelijsku sintezu
proteina, pa dovodi do smrti Celije. Egzotoksin

deluje sli¢no toksinu Pseudomonas aeruginosa,
ali i Shiga toksinu, kao i botulinskom C2 toksinu.
Postoje sledece podvrste bacila C.diphtheriae:
mitis, intermedius, gravis. Vrlo je otporan u
spoljasnjoj sredini [2].

Slika 1. Corynebacterium diphtheriae
Picture 1. Corynebacterium diphtheriae

Epidemiologija

Izvor infekcije je covek, bilo da se radi o oboleloj
osobi ili kliconoSi. Oboleli je uvek brzi i teZi izvor
zaraze, dok su kliconoSe najceS¢i izvor zaraze.
Podaci iz literature (Gottstein) govore u prilog
broju zdravih kliconosa koji van epidemije
iznosi 1-2%, u vreme epidemije 7%, dok se u
bliskoj okolini bolesnika broj kre¢e od 20-40%.
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U literaturi se nalazi i podatak da posle
oboljevanja u petoj nedelji, ukupno 95%
rekonvalescenata nemaju uzroc¢nik u gornjim
disajnim putevima [3]. Bolest se moZe preneti
vazduhom (kapljicnim putem) i prljavim
rukama, kao i neSto rede, direktnim kontaktom
sa kozom. Postoji i teoretska, u praksi nesto reda
mogucénost prenoSenja putem hrane [3]. U
endemskim krajevima se kliconoStvo kreée od
3-5%. Sezonstvo bolesti je tokom jeseni i zime
najcesce, ali se u tropima javlja tokom cele
godine. Hirsch je naveo, posmatraju¢i 124
epidemije, da je 56% obolelih bilo prisutno u
hladno vreme, a 44% obolelih u toplim
mesecima. Naveo je najteZe oboljevanje u Tunisu
1882. godine od maja do avgusta [3]. Epidemije
difterije su u staro doba trajale od nekoliko
meseci, pa do dve godine. NajceSCe se javljala
kao laringotrahealni oblik u dece od 2. do 5.
godine Zivota, do uvodenja vakcine, ali se nakon
imunizacije koja je uvedena javlja ces¢e kod
odraslih. Kod nevakcinisanih osoba se bolest u
teSkom toku javlja u 25% slucajeva, a smrtnost
iznosi do 20%. Podaci govore da se posle 15.
godine Zivota morbiditet povecava u Zena, a da
je letalitet najveci tokom prve dve godine Zivota.
Epidemija je bilo pocev od 16. do 20. veka.
Epidemije su retke, ali se ipak, beleze i u
danasnje vreme [3].

Patogeneza

Kada se veZe za sluznicu respiratornog trakta ili
koZe, bacil se umnozava, luceéi toksin. Nakon
toga se toksin vezuje za receptore zahvaljujuci B
fragmentu, ali se brzo cepa procesom proteolize
i A aktivni fragment ulazi endocitozom u celije,
unistavaju¢i  cCeliju preko vezivanja sa
ribozomima. Navodi se u literaturi da je za
Coveka  fatalna doza 13 mikrograma /kg
toksina. Posle delovanja toksina, na povrsini
sluzokoze respiratornog trakta postaju vidljive
pseudomembrane, Kkarakteristicne za difteriju.
One su, u stvari, koagulisani eksudat u c¢ijem su
sastavu fibrin, bakterije, leukociti i izumrle
Celije epitela. Limfadenitis vrata je izraZen uz
okolni edem. Nakon delovanja toksina, usled
Sirenja krvotokom, nastupaju znaci intoksikacije,
uz delovanje na miokard i nerve, zahvatajuci
uglavnom motorna vlakna. BeleZi se u literaturi
da su stafilokoki vaZzni u sprecavanju
razmnozavanja difteri¢nih bacila,dok
streptokoki deluju sinergisticno (Roux i Yersin).
Takode su povoljni uslovi za diftericno
kliconostvo, gledajuéi sa patogenetske strane

kriptozne ili hipertrofi¢ne tonzile, kao i atrofi¢ne
promene nosne sluzokoze. [3].

Klinicka slika

Difterija se moze manifestovati u razli¢itim
oblicima. Od bolesti blagog tipa sa pojavom
samo nazalnog sekreta i kataralne angine, ali i
smrtonosne intoksiciranosti. Atipi¢ni oblici se
retko srecu. Nakon inkubacije od 2 do 6 dana,
najces¢e 2 do 3 dana, bolest pocCinje sa
poviSenom temperaturom, koja ide preko 38C, a
uz opsti infektivni sindrom: malaksalost, slabost,
glavobolja i otezano gutanje [1,2]. Nakon toga,
uglavnom drugog dana bolesti, nastaju
hiperemija tonzila i Zdrela, uz pojavu
karakteristicnih skrama belicastih, sjajnih i
¢vrsto nalezu¢ih na osnovu sluzokoze. Pri
pokuSaju odvajanja od osnove krvare. Od
klini¢kih oblika se izdvajaju:

1. Difterija nosa: prisutan je gnojno mukozni
sekret iz nosa, sa Zutim membranama, kao i
krustozne promene na sluzokozi, na osnovi
erozija sluzokoZe, obi¢no bez drugih simptoma,
te ju je teSko i otkriti rutinskim klinickim
pregledom. Bolesnici sa ovim Kklinickim tipom
bolesti su glavni prenosioci bolesti. Naj¢eS¢a je u
odojcadi [1, 2].

2. Faucijalni (tonzilarni) oblik je najces¢i oblik
koji pocinje opstim infektivnim sindromom, uz
guSobolju i debele, sivkasto prljave naslage,
debele nekoliko mm, a koje mogu imati
nekrotic¢ne, crne ili zelenkaste skrame (Slika 3).
One se jako brzo Sire, te prekrivaju nepce, ali i
uvuluy, orofarinks i nazofarinks. Uz jako izrazenu
limfadenopatiju (tzv.“volovski vrat), javlja se i
edem grla, uz otezano gutanje. U slucaju Sirenja
membrana preko krajnika, nastaje toksi¢na
difterija koja ima loSu prognozu. Javlja se fetor, a
moguéa je i hemoragija, narocito kod
gangrenoznih formi. Kada se skrame proSire
preko tonzila, uvek se govori o toksi¢nim
oblicima difterije [1, 2, 3].

3. Laringealni i traheobronhijalni oblik difterije
nastaje uz simptome kao Sto su: promuklost ili
cak gubitak glasa, oteZano disanje, stridor, kasalj
i cijanoza sa guSenjem.

4. Kozni oblik je Kklinicki oblik bolesti koji
podseca na ulkusnu promenu koja ne zarasta, sa
sivkastom membranom na povrsini i javlja se
uglavnom po rukama i nogama. Moze li¢iti na
piodermije i ekceme. Vrlo su vaZne u lancu
prenoSenja infekcije, epidemioloski. Najpre se
javlja u tropskim krajevima.

WWww.tmg.org.rs
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Kao poseban entitet se opisuje i difterija oka,
kada su vidljivi otok konjunktive i skrame, a
ponekad prelazi i na roznjacu [1, 2].

Iako je zbog vakcinacije difterija iskorenjena,
povremeno izbijaju epidemije zbog
nevakcinisane populacije.

Slika 2. Friedrich Loeffler (1852-1915)
Picture 2. Friedrich Loeffler (1852-1915)

Slika 3. Difterija zdreala
Picture 3. Pharyngeal diphtheria

Prave XE—Tosmiian Turatinoma.

Komplikacije

Veoma su ozbiljne i potrebno je prepoznati ih na
vreme. Kao rani oblik moZe nastupiti paraliza
mekog nepca, paraliza akomodacije, pareze i
paralize kranijalnih nerava, a kasnije i perifernih
nerava, ¢ak i do tri meseca od pocetka bolesti.
Kao najvaznije komplikacije difterije izdvajaju se
miokarditis (10-25% obolelih) kao manifestna
bolest, a prvi znaci bolesti nastupaju nakon dve
nedelje bolesti. Smrtnost je jako visoka u tim
slucajevima. Druga komplikacija je neuritis (u
20% sluCajeva polineuritis udruZen sa

www.tmg.org.rs

respiratornim simptomima, a u 75% slucajeva
neuropatija) i javljaju se uglavnom u prvoj ili
drugoj nedelji bolesti ili ¢ak i kasnije, do mesec
dana trajanja bolesti. ZabeleZene su i
komplikacije na bubrezima, jetri i krvnim
sudovima, endokarditisi i1  osteomijelitisi.
Navedene komplikacije su uglavnom zastupljene
u teSkim toksi¢nim oblicima. Kod difterije
larinksa uz disfoniju, dispneju, asfiksiju zbog
pokrivanja dusnika pseudomembranama,
komplikacije se mogu javiti od 1. do 6. nedelje
bolesti (miokarditis sa EKG promenama, AV
blok, tahikardija, malaksalost, aritmija) [1,2,3].

Dijagnoza
U sklopu dijagnostike se kao osnovni elementi
koriste: klinicka slika (prisustvo

pseudomembrana i otok vrata), laboratorijske
analize, nazofaringealni bris, narocito sa tonzila i
mesta na skramama, kao i bris koznih lezija,
imunofluorescentno bojenje, Polymerase chain
reaction (PCR), kojim se toksin i dokazuje. U
diferencijalnoj  dijagnozi se razmatraju
infektivna mononukleoza, bakterijske i virusne
angine, infekcije kandidom, upale larinksa [1, 2].

Terapija

U terapiji difterije se koriste:

Diftericni  antitoksin  (konjski  hiperimuni
antiserum) koji neutralise toksin, a koji treba Sto
ranije primeniti u terapiji, kao i antibiotici (u
bolesnika infektivnih do 4. dana ili kliconose
zbog prenosSenja infekcije, kao i u slucaju
bakterijskih superinfekcija). Doze antitoksina
idu od 20000 do 100000 jed. (daje se i.m. i.v. ili
intradermalno). Od antibiotske terapije se daju:
Prokain benzil Penicillin (50 mg/kg Tti, 14
dana), Eritromicin (40 -50mg/kg) 14 dana [4].
Obavezna je izolacija i hospitalizacija pacijenta
kao i mirovanje uz intenzivni nadzor mogucih
komplikacija. Potrebno je opservirati osobe koje
su bile u kontaktu sa obolelim [5]. Prevencija
bolesti jeste vakcinacija, a u odraslih se
revakcina vrsi antitoksinom.

Istorijat bolesti

Prema podacima iz literature, difterija se
spominjala jo$S u doba pre Hipokrata, ali i u
delima samog Hipokrata, kao i u Talmudu.
Hipokrat i Galen su se bavili opisima difterije
(diphthera, grcka re¢ koja znad¢i membrana,
film). Registrovana je u davno vreme i u Siriji i
Egiptu [3].
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Aretaeus (Aretej) iz Kapadokije koji je zZiveo
izmedu 1. i 2. veka pre nove ere u Aleksandriji,
opisivao je do fascinantnih detalja difteri¢nu
bolest, nazivaju¢i je diphtheritisom. Bio je
predstavnik eklekticke Skole i o njegovom se
zivotu malo zna. Medutim, detaljni, ta¢ni i
zivotopisni opisi simptoma, dijagnoze i le¢enja
raznih bolesti, a medu njima najviSe zaraznih,
svrstavaju ga u sam vrh drustva starogrckih
lekara. Aretej je posmatrajuc¢i obolele uspeo da
opiSe simptome i komplikacije difterije. Detaljno
je naveo izgled tzv. pseudomembrana,
karakteristicnih za difteriju, daju¢i i opis tzv.
“eshare“ za koju navodi da ,ako je naslaga
duboka, zove se eshara“. On je isto tako detaljno
opisao nekoliko vrsta angine u delu ,0 bolestima
uvule” (“On uvula Diseases“). Naveo je i osnovne
diftericne komplikacije, pocevsi od disajnih
puteva, precizno registrujuci krup i asfiksiju, kao
i uticaj bolesti na srce. Nije zaboravljao ni
epidemioloske podatke vezane za bolest, pri
¢emu je naveo da pogada mladi uzrast i da je
rasSirena u Egiptu i Siriji. Takode je razmisljao i o
prognostickim elementima tvrde¢i da postoje
pacijenti na putu oporavka i oni koji mogu
eventualno umreti. U lecenju difterije, lekari su
tada propisivali: mleko, semenke bundeve i
smokve da bi se obnovila i osvezila regija uvule i
nepca i omogucilo lakSe gutanje [6].

Nakon Areteja koji je opisivao bolest, kao i
Aetiusa oko VI i VII veka nove ere, nastupa
potpuni prekid u opisivanju same bolesti od
desetak vekova, iako postoje podaci da se bolest
javljala i tokom 856. godine (Baronius) i 1001.
godine. U 17. veku bolest je opisivana od strane
¢lanova Spansko portugalske Skole. Epidemiju
tokom 18. veka opisuje i Chomel, a americki
lekar Berd 1761. god. navodi da je krup
laringealni oblik difterije. Pierre Bretonneau je u
Turu 1821. godine prate¢i epidemiju u
garnizonu doSao do zakljucka da je bolest
zarazna [3].

Istorijski znacaj ima i Schickova proba koja
predstavlja probu koja se radi tako Sto se vrsi
ubrizgavanje rastvora difteri¢nog toksina u kozu
gornje tre¢ine desne podlaktice. U isto vreme se
ubrizgava ista koliCina grejanog toksina na 75C,
u suprotnu podlakticu. Rezultati se ocitavaju
nakon prvog, petog i sedmog dana. Ako se na
mestu uboda lokalno vide otok i crvenilo, proba
se naziva pozitivnom, S$to podrazumeva
odsustvo difteri¢nog antitoksina kod ispitivane
osobe. Park i Zinger su utvrdili da navedena
proba u novorodencadi biva veoma retko

pozitivna (u 7% slucajeva), do 6 meseci odojcadi
(do 43%), a krajem prve godine Zivota i do 90%
obolelih. Kod odraslih vrednosti idu do 10%, te
se time moZe zakljuciti da je kod odraslih
najmanja, a kod dece najveca osetljivost prema
difteriji [3].

U 1613. godine u Spaniji se pojavila difterija, a
godina je bila poznata kao ,godina uguSenja“-
Jstrangulations. Godine 1735. epidemija se
prosirila kroz Novu Englesku. Pre 1826. godine
znali su je pod razlic¢itim imenima (u Engleskoj je
bila poznata kao Bulonjska upala grla) jer se
prosirila iz Francuske. Pjer Bretono (Pierre
Bretonneau), (Slika 5), 1826. godine je dao
naziv bolesti difterija opisujuci
pseudomembrane na gus$i. Victor Fourgeaud
1856. godine je opisao epidemiju difterije u
Kaliforniji. Princeza Alis, kc¢erka kraljice Viktorije
1878. godine je kao i njena porodica bila obolela
od difterije i zabeleZena su i dva smrtna slucaja
u toj porodici. Godine 1883. Edwin Klebs
identifikovao je bakteriju izazivaca i dao im ime
Klebs-Loeffler bakterija. Od tada se bakterija
naziva: Microsporon diphthericum, Bacillus
diphtheriae i Mycobacterium diphtheriiae.
Danas se naziva Corynebacterium diphtheriae.
Friedrich Loffler (1852-1915), (Slika 2), otkrio je
1885. godine izazivaca difterije. Jedan od glavnih
nacina u leCenju ugusenja kao komplikacija toka
difterije bio je intubacija, uvedena od strane
Joseph O° Dwyer-a. Wiliam Osler je u delu
,Principi i medicinska praksa“ 1892. godine
naznacio da je difterija, kao vrsta zarazne
bolesti, sve zastupljenija, narocito u gradovima,
u odnosu na ostale infektivne bolesti. Postoji
podatak da je priblizno 1% svih ¢lanaka u
medicinskoj literaturi u Index Medicusu 1892.
godine bio povezan sa difterijom. Zahvaljujuci
imunizacijii, situacija je danas posve drugacija
[7, 8].

Slika 4. Emil von Behring (1854- 917)
Picture 4. Emil von Behring (1854-1917)

Friedrich Loeffler je kultivisao C.diphtheriae
1884. godine. Dokazao je i da bacil proizvodi
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egzotoksin . Joseph P.O'Dwyer je uveo tubus za
laringelanu intubaciju bolesnika sa
opstruktivnim laringitisom 1885. godine. Uskoro
se pojavila traheostomija. Emile Roux i
Alexandre Yersin 1888. godine pokazuju da
produkti Corynebacterium diphtheriae izazivaju
simptome difterije i u zivotinja. Godine 1890. su
Shiasaburo Kitasato i Emil von Behring (Slika 4),
imunizovali gvinejsku prasad sa difteri¢nim
toksinom, kao i koze i konje i dokazali postojanje
zivotinjskog antitoksina za nemunizovane
Zivotinje.Oni su koris¢eni 1891. godine u
Berlinu na neimunizovanim pacijentima. Von
Behring je dobio prvu Nobelovu nagradu u
medicini 1901. za svoj rad na difteriji. Godine
1895. H.K.Mulford Company of Philadelphia
poceo je produkciju i testiranje difteri¢cnog
antitoksina u USA. Paul Ehrlich 1897. godine
razvija standardizovanu jedinicu mere za
difteri¢ni antitoksin.Ovo je bila prva ikada
standardizacija bioloSkog produkta i igrala je
vaznu ulogu u buduem razvoju seruma i
vakcina. Godine 1904. kcéerka Dbivseg
predsednika Grover Clevelanda umrla je od
difterije u 12. godini Zivota. [zmedu 1910.i 1911.
godine Bela Schick je razvila Schickov test za
detektovanje preegzistiraju¢eg imuniteta za
difteriju u izlozenih osoba.Vakcina se razvila
naredne dekade i smrtnost se znatno smanjila
[7,8,9].

Slika 5. Pierre Fidele Bretonneau (1778-1862)

Picture 5. Pierre Fidele Bretonneau (1778-1862)
3 R T TR

Godine 1920. je zabeleZeno priblizno 100.000
do 200.000 slucajeva difterije u USA godiSnje,
uzrokuju¢i smrtnost 13.000 do 15.000
uglavnom  obolele dece. Jedan od najveéih
epidemijskih proboja je bio u Aljasci. Godine
1926. Alexander Thomas povecao je efektivnost
difteri¢nog toksoida tretirajuci ih
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aluminijumskim solima. Difterija se 1943. godine
udruzena sa ratom prosirila u Evropi. Oko milion
slucajeva u Evropi je rezultiralo sa 50.000 smrti.
Godine  1974. je Svetska zdravstvena
organizacija ukljuc¢ila DTP vakcinu u svoj
proSireni program imunizacije za zemlje u
razvoju [7, 8, 9].

Kozni oblik difterije je prijavljen 1975. godine u
Sijetlu, VaSington. Ruska federacija je 1994.
imala 39.703 slucajeva difterije, a od 1990. do
1998. godine difterija je bila uzrok 5000 smrti u
zemljama bivSeg Sovjetskog Saveza. Maja 2010.
godine prijavljen je slucaj difterije na Haitiju,
posle razarajuéeg zemljotresa, kada je preminuo
petnaestogodiS$nji muskarac. Prijavljeno je bilo
4530 slucajeva Sirom sveta u 2015. godini. Od
toga je 52,2% obolelih bilo u Indiji [7, 8, 9].

U Indiji je dvoje dece preminulo tokom 2013.
godine. Juna 2015. godine jedan slucaj difterije
se pojavio u Barseloni. U pitanju je bilo
SestogodisSnje dete koje nije bilo vakcinisano.To
je bio prvi slucaj difterije od 1986. godine. Zatim
je marta 2016. godine trogodiSnja devojcica
umrla u bolnici u Belgiji od dfterije. Juna 2016.
godine troje dece je umrlo od difterije u Kedahu,
Malaji i Maleziji. Januara 2017. godine vise od
300 slucajeva  je prijavljeno u Venecueli.
Decembra 2017. godine proboj je registrovan u
Indoneziji sa viSe od 600 slucajeva i 38 smrtnih
ishoda. [7, 8, 9].

Od sredine 20. veka mortalitet od difterije je
opao, ali bez obzira na poboljSane uslove Zivota i
programe imunizacije jo$ se pojavljuju proboji -
epidemije. Opisani smrtni ishod u slucaju
CetvorogodiSnjeg deteta je nastao guSenjem
pseudomembranama, dok je drugi opisani
smrtni slucaj nastupio kod petogodiSnjeg deteta
zbog akutnog srcéanog zastoja kao komplikacija
difterije sa sr¢anim blokom [10].

Smrtnost od difterije iznosi 10-20% kod osoba
koje nisu vakcinisane. PoboljSanje higijensko-
sanitarnih uslova dovodi do pada stope
mortaliteta navedene bolesti, ali se ona ipak
odrzava u visokom procentu, sve do uvodenja
vakcinacije. U Srbiji je vakcinacija protiv difterije
uvedena 1946. godine, a u prosSirenom programu
imunizacije od 1974. godine. Od 1980. godine u
Srbiji nije bilo slucajeva difterije. U razvijenim
zemljama je od 2010. do 2014. godine
registrovan ukupno 131 sluc¢aj. Autori navode
primer smrti od difterije devojcice iz Belgije
2016. godine. Po kartonu vakcinacije protiv
difterije se vakcinacija obavlja od navrSenog 2.
meseca do 18. godine Zivota. Prva se vakcinacija
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obavlja sa tri doze (difterija, tetanus, acelularni
pertusis u 2, 4.1 6. mesecu, a prva revakcina u
2. godini zivota DTaP). Druga revakcinacija se
sprovodi pred polazak u skolu, do navrsene 7.
godine zivota kada se daje DT. Treca revakcina
se daje u 14. godini najkasnije do 18. godine
(Td). Navodi se da samo svaka treta osoba
starija od 60 godina ima titar antitoksina veéi od
0,1 IJ/ml, Sto je minimalni zastitni nivo [11].

Studija Pohovala i saradnika evaluirala je
Klinicki i bakterioloski profil dece sa belim
naslagama u ustima. U ranije vreme, sa jedne
strane mnogi slucajevi difterije su propusteni u
ranim stadijumima, dovode¢i do smrtnog ishoda,
a sa druge strane su se angina i monilijaza
tretiralii kao difterija. Studija je opisala ukupno
116 deteta sa postavljenom dijagnozom
difterije. Svi dokazani slucajevi bili su godista
starijeg od 6 meseci. Groznica je bila najcesci
simptom, a desetoro do dvanaestoro dece je
razvilo opstrukciju sa neophodnom
traheostomijom, te je fatalitet bio 8,6%. JoS od
biblijskog vremena, difterija se istorijski
identifikovala kao bolest detinjstva sa bolnom
guSom, membrana u ustima i Zdrela i smrti

LITERATURA:

1. Begovac ], BoZinovi¢ D, Lisi¢ M, Barsi¢ B, Schonwald S.
Infectology.Zagreb.Profil International; 2006.(Croatian)

2. Bozi¢ M, Doki¢ Lj, Nikoli¢ S, Pavlovi¢ M, Sasi¢ M. The
Infective diseases.Belgrade: CIBID; 2004.(Serbian)

3. Risti¢ S. Important infectious diseases today. Beograd:
Ars medica; 1998.(Serbian)

4. WHO. http://
medicalguidelines.msf.org/viewport/CG/english/diphth
eria-16689456.html

5. Mac Gregor RR. Corynebacterium diphtheriae u :Mandell
GL, Benet,Dolin,2000.

6. Tsoucalas G, Marineli F, Karamanou M, Laios K et
Androutsos G. Aretaeus of Cappodocia.Views on
diphtheria.Le Infezioni in Medicina ,2012; 20(4):323-
325.

7. American Academy of Pediatrics. On the treatment of
diphtheria in 1735. 1975 ; 55(1):43.

8. Fourgeaud V]. Diphtheritis: aconcise historical and
critical essay on the late epidemic psedomembranous
sore throat of California (1856-7), with a few remarks
illustrating the diagnosis, pathology,and treatment of
disease. California, 1858. Archived.

9. English PC. Diphtheria and theories of infectous disease:
centennial appreciation of the critical role of diphtheria
in the history of medicine, July 1985; 76(1):1-9.

10. Byard WR. Diphtheria.“The strangling angel* of
children.Yournal of Forensic and Legal Medicine,2013;
20(2): 65-68.

11. Purié-Filipovi¢ 1, Filipovi¢ D. Prevention of children
diseases.NC urgent medicine HALO 194, 2017; 23(1): 38-
46.

12. Mathur S, Sharmila M. Diphtheria revisited. Indian
Pediatr 2017; 54(5): 411-412.

13. Cormack JR. Meaning of the Terms Diphtheria, Croup
and Faux Croup. Br Med ].1875 May;(1)749: 606.

uguSenjem. U 1980. godini priblizno 97.000
slucajeva difterije je prijavljeno S$to se smanjilo
na 21.000 do 1992. godine. Najveci broj obolelih
je bio iz zemalja u razvoju [12].

Potrebno je odvojiti difteri¢ni krup od obi¢nog
krupa koji najcesée Cini opstrukciju farinksa i
larinksa. Spazmodi¢ni krup engleskih autora je
Jfaux krup“ kod Francuza. Autor pominje
razli¢ito tumacenje raznih evropskih autora reci
krup, ali napominje da je po njegovom misljenju
prvi put re¢ upotrebljena u medicinskoj javnosti
1765. godine od strane dr Francis Home of
Edinburgh u delu ,Inguiry into the Nature,cause
and cure of Croup“. Re¢ difterija je upotrebio
Bretonneau at Tours 1826. godine, mada je opis
bolesti bio jako skroman [13]. Infektivne bolesti
predstavljaju mo¢nu i nepredvidljivu pojavu.
Njihova sloZenost i teZina ogledaju se u
potencijalnoj aktivaciji zbog Cega predstavljaju
stalnu opasnost. Difterija je bolest starog doba,
sa istorijskim znacCajem, ali je aktuelna i u
danasnje vreme. Zahvaljujuéi prevenciji i
vakcinaciji zarazne bolesti se mogu drzati pod
kontrolom S$to je i cilj medicinskih radnika i
eksperata.

WWww.tmg.org.rs
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Timocki medicinski glasnik objavljuje
prethodno neobjavljene naucne i struc¢ne radove
iz svih oblasti medicine i srodnih grana. Za
objavljivanje se primaju originalni radovi,
prikazi bolesnika, pregledni c¢lanci, €lanci iz
istorije medicine i zdravstvene kulture, prikazi
knjiga i Casopisa, pisma uredniStvu i druge
medicinske  informacije. Autori predlazu
kategoriju svog rada.

Rukopise treba pripremiti u skladu sa
vankuverskim pravilima: UNIFORM
REQUIREMENTS FOR MANUSCRIPTS SUBMITTED
TO BIOMEDICAL JOURNALS, koje je preporucio
ICMJE (International Committee of Medical
Journal Editors - Ann Intern Med. 1997; 126:
36-47), odnosno u skladu sa verzijom na
srpskom jeziku JEDNOBRAZNI ZAHTEVI ZA
RUKOPISE KOJI SE PODNOSE BIOMEDICINSKIM
CASOPISIMA, Srpski arhiv za celokupno
lekarstvo, 2002; 130 (7-8): 293. Digitalna
verzija je slobodno dostupna na mnogim veb
sajtovima, ukljuuju¢i i veb sajt ICMJE:
www.icmje.org, kao i na:
www.tmg.org.rs/saradn.htm

Za rukopise koje uredniStvo prima
podrazumeva se da ne sadrZe rezultate koje su
autori vec¢ objavili u drugom casopisu, ili slicnoj
publikaciji. Uz rukopis c¢lanka treba priloziti
potvrdu o autorstvu (formular moZete preuzeti
na sajtu: www.tmgorgrs), eventualno sa
elektronskim potpisima svih autora c¢lanka.
Urednistvo Salje sve radove na stru¢nu recenziju
(izuzimajuéi zbornike).

U radovima gde moze doéi do
prepoznavanja opisanog bolesnika, treba
pazljivo izbeéi sve detalje koji ga mogu
identifikovati, ili pribaviti pismenu saglasnost za
objavljivanje od samog bolesnika, ili najblize
rodbine. Kada postoji pristanak, treba ga navesti
u ¢lanku.

TEHNICKI ZAHTEVI

Rukopisi se prilazu isklju¢ivo u
elektronskoj formi. Rukopise u elektronskoj
verziji slati na e-mail adresu:
tmglasnik@gmail.com

Elektronski oblik rukopisa treba da
bude u Microsoft Office Word programu (sa
ekstenzijom .doc, ili .docx) i treba da sadrzi
zavrsnu verziju rukopisa. Celokupni tekst,
reference, tabele i naslovi tabela i slike i legende
slika treba da budu u jednom dokumentu.

Najbolje je ime fajla formirati prema prezimenu
prvog autora, jednoj kljucnoj reci i tipu rada (na
primer: paunkovic_tiroidea_originalni.doc).
Koristite font Times New Roman,
veli¢ine 12 p. Paragraf pisite tako da se ravna
samo leva ivica (Alignment left). Ne delite reci na
slogove na kraju reda. Ubacite samo jedno
prazno mesto posle znaka interpunkcije.
Ostavite da naslovi i podnaslovi budu poravnati
uz levu ivicu. Koristite podebljana (bold) slova,
kurziv (italic), sub i superscript i podvucena
slova samo gde je to neophodno. Tabele, slike i
grafikone moZete umetnuti u tekst na mestu gde
treba da se pojave u radu. Prihvatljvi formati za
tabele, grafikone, ilustracije i fotografije su doc,

xls, jpeg, gif i npg.

OBIM RUKOPISA

Originalni rad je sistematski obavljeno
istrazivanje nekog problema prema naucnim
kriterijumima i jasnim ciljem istraZivanja.
Duzina teksta je ogranicena na 3500 redi,
maksimalno 5 tabela, grafikona, ili slika (do 12
stranica teksta).

Pregledni Clanak obuhvata sistematski
obraden odredeni medicinski problem, u kome
je autor ostvario odredeni doprinos, vidljiv na
osnovu autocitata. Pregledni ¢lanak se obi¢no
narucuje od strane urednistva, ali se razmatraju
i nenaruceni rukopisi. Kontaktirajte urednistvo
pre pisanja preglednog Clanka. Duzina teksta
moze biti do 5000 reci (18 stranica).

Prikaz bolesnika rasvetljava
pojedinacne slucajeve iz medicinske prakse.
Obi¢no opisuje jednog do tri bolesnika, ili jednu
porodicu. Tekst se ogranicava na 2500 reci,
najviSe 3 tabele, ili slike i do 25 referenci
(ukupno do 5 stranica teksta).

Clancima iz istorije medicine i
zdravstvene culture rasvetljavaju se odredeni
aspekti medicinske prakse u proslosti. DuZina
teksta moZe biti do 3500 reci (12 stranica).

Objavljuju se i kratki prilozi iz oblasti
medicinske prakse (dijagnostika, terapija,
primedbe, predlozi i misljenja o0 metodoloSkom
problem itd), kao i prikazi sa razli¢itih
medicinskih sastanaka, simpozijuma i kongresa
u zemlji i inostranstvu, prikazi knjiga i prikazi
Clanaka iz stranih Casopisa (do 1000 reci, 1-2
tabele ili slike, do 5 referenci (do 3 stranice
teksta).

www.tmg.org.rs
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Pisma redakciji imaju do 400 redi, ili
250 reci ukoliko sadrze komentare objavljenih
¢lanaka.

Po narudzbini redakcije, ili u dogovoru
sa redakcijom objavljuju se i radovi didaktickog
karaktera.

PRIPREMA RUKOPISA

Tekst rada sadrzi u prvom redu naslov
rada na srpskom jeziku, u drugom redu naslov
rada na engleskom jeziku, u narednim redovima:
puna imena i prezimena autora i svih koautora;
naziv, mesto i adresu institucija iz kojih je autor i
koautori (brojevima u zagradi povezati imena
autora); eventualnu zahvalnost za pomo¢ u
izradi rada; predlog Kkategorije rukopisa
(originalni rad, pregledni Cclanak, prikaz
bolesnika i dr); ime i prezime, godinu rodenja
autora i svih koautora; punu adresu, broj
telefona i faksa, kao 1 e-mail autora za
korespondenciju. Sledi sazetak na srpskom
jeziku (najbolje do 300 reci). Sazetak ne moze
imati fusnote, tabele, slike, niti reference.
Sazetak treba da sadrzi cilj istraZivanja, materijal
i metode, rezultate i zakljucke rada i treba da
bude napisan u jednom paragrafu, bez
podnaslova. U njemu ne smeju biti tvrdnje kojih
nema u tekstu ¢lanka. Mora biti napisan tako da i
obrazovani nestru¢njak moZze iz njega razumeti
sadrZaj c¢lanka. Posle sazetka napisati 3 do 8
klju¢nih reci na srpskom jeziku. Nakon saZetka
na srpskom jeziku, napisati sazetak na
engleskom jeziku (Summary) kao doslovan
prevod saZetka na srpskom i 3 do 8 klju¢nih reci
na engleskom jeziku (key words). Sledi uvod (sa
istoimenim podnaslovom) koji mora biti kratak,
sa kratkim pregledom literature o datom
problemu i sa jasno izloZenim ciljem ¢lanka u
posebnom paragrafu na kraju uvoda. Poglavlje o
materijalu 1 metodama (sa istoimenim
podnaslovom) mora sadrzati dovoljno podataka
da bi drugi istraziva¢i mogli ponoviti slicno
istrazivanje bez dodatnih informacija. Imena
bolesnika i brojeve istorija bolesti ne treba
koristiti, kao ni druge detalje koje bi pomogli
identifikaciji bolesnika. Treba navesti imena
aparata, softvera i statistickih metoda koje su
korisc¢ene. Rezultate (sa istoimenim
podnaslovom) prikaZzite jasno i saZeto. Ne treba
iste podatke prikazivati i u tabelama i na
grafikonima. U diskusiji (sa istoimenim
podnaslovom) treba raspravljati o tumacenju
rezultata, njihovom znacenju u poredenju sa
drugim, sli¢cnim istrazivanjima i u skladu sa
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postavljenim hipotezama istrazivanja. Ne treba
ponavljati ve¢ napisane rezultate. Zakljucke (sa
istoimenim podnaslovom) treba dati na kraju
diskusije, ili u posebnom poglavlju.

Svaka tabela, grafikon, ili ilustracija
mora biti razumljiva sama po sebi, tj. i bez
Citanja teksta u rukopisu. Iznad tabele, grafikona,
ili slike treba da stoji redni broj i naslov.
Legendu staviti u fusnotu ispod tabele,
grafikona, ili slike i tu objasniti sve nestandardne
skracenice. Ilustracije (slike) moraju biti ostre i
kontrastne, ne vece od 1024x768 piksela. Broj
slika treba ograniciti na najnuznije (u principu
ne viSe od 4-5). Ukoliko se slika, tabela, ili
grafikon preuzima sa interneta, ili nekog drugog
izvora, potrebno je navesti izvor. Naslove i tekst
u tabelama, grafikonima i tekstu i slike dati na
srpskom i na engleskom jeziku.

NAVODENJE LITERATURE
Na kraju rada napisati spisak citirane
literature, koja treba da bude Sto aktuelnija i
vecina referenci ne treba da bude starija od 5
godina. Reference se numeriSu redosledom
pojave u tekstu. Reference u tekstu obeleziti
arapskim brojem u uglastoj zagradi [ .. ]. U
literaturi se nabraja prvih 6 autora citiranog
¢lanka, a potom se pise ,et al”. Imena ¢asopisa se
mogu skracivati samo kao u Index Medicusu.
Skracenica casopisa se moze nacéi preko web
sajta: http://www.nlm.nih.gov/. Ako se ne zna
skracenica, ime casopisa navesti u celini.

Literatura se navodi na sledeéi nacin:

Clanci u ¢asopisu

Standardni ¢lanak u ¢asopisu:

Gao SR, McGarry M, Ferrier TL, Pallante B,
Gasparrini B, Fletcher JR, et al. Effect of cell
confluence on production of cloned mice using
an inbred embryonic stem cell line. Biol Reprod.
2003; 68 (2): 595-603.

Organizacija kao autor:

WHO collaborative study team on the role of
breastfeeding on the prevention of infant
mortality. Efect of brestfeeding on infant and
child mortality due to infectious diseases in less
developed countries: a pooled analysis. Lancet.
2000; 355: 451-5.

Nisu navedeni autori:

Coffe drinking and cancer of the pancreas
[editorial]. BM]. 1981; 283: 628.

Volumen sa suplementom:
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Magni F, Rossoni G, Berti F. BN-52021 protects
guinea pig heart anaphylaxis. Pharmacol Res
Commun. 1988; 20 Suppl 5: 75-8.

Knjige i druge monografije

Autor je osoba(e):

Carlson BM. Human embryology and
developmental biology. 3rd ed. St. Louis: Mosby;
2004.

Urednik(ci) kao autori:

Brown AM, Stubbs DW, editors. Medical
physiology. New York: Wiley; 1983.

Poglavlje u knjizi:

Blaxter PS, Farnsworth TP. Social health and
class inequalities. In: Carter C, Peel JR, editors.
Equalities and inequalities in health. 2nd ed.
London: Academic Press; 1976. p. 165-78.
SaopStenja sa sastanaka:

Harris AH, editor. Economics and health: 1997:
Proceedings of the 19th Australian Conference
of Health Economists; 1997 Sep 13-14; Sydney,
Australia. Kensington, N.S.W.: School of Health
Services Management, University of New South
Wales; 1998.

Clanci sa konferencija:

Anderson JC. Current status of chorion villus
biopsy. In: Tudenhope D, Chenoweth ], editors.
Proceedings of the 4th Congress of the
Australian Perinatal Society; 1986: Brisbane,
Queensland: Australian Perinatal Society; 1987.
p- 190-6.

Disertacija:

Cairns RB. Infrared spectroscopis studies of solid
oxygen. Dissertation. Berkley, California:
University of California, 1965.

Elektronski materijal

Clanak u ¢asopisu na internetu:

Abood S. Quality improvement initiative in
nursing homes: the ANA acts in an advisory role.
Am ] Nurs. 2002;102(6). Available from:
http://www.nursingworld.org/AJN/2002 /june/
Wawatch.htm

Clanak objavljen elektronski pre $tampane
verzije:

Yu WM, Hawley TS, Hawley RG, Qu CK.
Immortalization of yolk sac-derived precursor
cells. Blood. 2002 Nov 15; 100 (10): 3828-31.
Epub 2002 Jul 5.

CD-ROM:

Anderson SC, Poulsen KB. Anderson's electronic
atlas of hematology [CD-ROM]. Philadelphia:
Lippincott Williams & Wilkins; 2002.
Monografija na internetu:

Foley KM, Gelband H, editors. Improving
palliative care for cancer [monograph on the
Internet]. Washington: National Academy Press;
2001 [cited 2002 Jul 9]. Available from:
http://www.nap.edu/books/0309074029 /html
/.

Web lokacija:

Cancer-Pain.org [homepage on the Internet].
New York: Association of Cancer Online
Resources, Inc.; c2000-01 [updated 2002 May
16; cited 2002 Jul 9]. Available from:
http://www.cancer-pain.org/.

Deo web lokacije:

American Medical Association [homepage on the
Internet]. Chicago: The Association; c1995-2002
[updated 2001 Aug 23; cited 2002 Aug 12]. AMA
Office of Group Practice Liaison; [about 2
screens]. Available from: http://www.ama-
assn.org/ama/pub/category/1736.html

www.tmg.org.rs



TIMOCKI 207

Vol 43 (2018) br. 4 C(%’{,‘%]\%%(I\JIEI\IKSGKI

RECENZENTI TIMOCKOG MEDICINSKOG GLASNIKA 2006-2018

Basta¢ DuSan
Belesnin Branko
BioCanin Vladimir
Bjelakovi¢ Goran
Bogavac Mirjana
Bulat Petar
Covickovi¢ Sterni¢ Nadezda
Cuk Vladimir

Cveji¢ Vesna
Cvorovié¢ Vojkan
Diki¢ Pordevi¢ Ana
Dimitrijevi¢ Milovan
DPordevi¢ Natasa
Pordevic¢ Vidojko
Golubovi¢ Zoran
Hrnjica Sulejman
Ignjatovi¢ Mile

Ili¢ Vekoslav
Jakovljevi¢ Vladimir
Jelenkovi¢ Bratimirka
Joksimovi¢ Zoran
Kiralj Aleksandar
Kiti¢ Dusanka

Koci¢ Gordana
Komazec Zoran
Kovacev Zavisi¢ Branka
Krsti¢ Zoran

Legeti¢ Branka
Manojlovi¢ Snezana

Martinovi¢ Zarko

Mici¢ Dragan
Milenkovi¢ Branislava
Mitrovi¢ Predrag
Mitrovi¢ Slobodan
Mladenovié¢ Zorica
Nikoli¢ Maja
Panajotovi¢ Ljubomir
Pejci¢ Tatjana
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TIMOCKI TIPVIOK
SMEDICINS°KI ‘MEDICAL
GICASNCIK GAZETTE

Jedan od najznacajnijih Spanskih slikara kasnog 18. i ranog 19. veka, Goja
je Cesto smatran ujedno i poslednjim Starim majstorem i prvim
modernistom. Kao izuzetan portretista, veoma rano u svojoj karijeri
imenovan je dvorskim slikarem Spanske krune, da bi se u kasnijem radu
posvetio predstavljanju svakodnevnog Zivota i tokom svoje duge
umetnicke Kkarijere bio je hronicar svoga vremena. Kriticnost i
nepoverljivost prema tadasnjem drustvu prate njegov umetnicki rad.

U svojoj 46. godini Zivota Goja postaje teSko bolestan. lako dijagnoza do
danas ostaje nepoznata, njene posledice su bile Zestoke i ukljucivale su
teSka oStecenja vida i sluha. Bolest i razocaranje uticali su na njegov rad
koji je postao mracan i pesimisti¢an. Serija “crnih slika” iz Doma gluvih,
gde je Ziveo van Madrida u kasnim godinama, jasno pokazuje njegov
odnos prema tadasnjem drustvu i ljudima uopste. Serija “slike iz rata” kao
i jedna od najmorbidnijih slika svih vremena Saturn prozZdire svog sina
govore o mrac¢nim mislima koje su okupirale njegov um.

Mracan i cini¢an pogled na svet Franciska Goje nije zaobiSao ni lekare.
Svojom slikom Od koje bolesti je umro? jasno stavlja do znanja Sta misli o
lekarima. Stavljaju¢i magarca u ulogu lekara i prikazujuéi ga kako opipava
puls tesko bolesnom, ili ve¢ mrtvom pacijentu samo naglasava umetnikov
stav da lekari, ustvari, donose smrt gotovo u istoj meri koliko to i sama
bolest Cini.

Tokom 1819. godine Goja joS jedanput postaje teSko bolestan i gotovo na
samrti kada mu u pomo¢ dolazi prijatelj dr Evgenio Garsija Arijeta koji
svojom ves$tinom, znanjem i predano$¢u uspe$no le¢i Goju. U znak
zahvalnosti, naredne godine nastaje Autoportret sa doktorom Arijetom. U
e podnoZju slike moZe se procitati i objaSnjenje za nastanak dela: “Zahvalni
Autoportret sa doktorom Arijetom, 1820. Goja svom prijatelju Arijeti: za umesSnost i brigu kojom je uspeo da sacuva

L -Ulje na .platnu zivot tokom kratke i teSke bolesti pred kraj 1819. godine, u 73. godini
Umetnicki insitut Mineapolis, SAD sivota. Naslikao 1820”.
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Francisko Goja

Na slici je prikazan bolesnik, Goja, kako sedi u postelji obucen u bledi

sivomaslinasti ku¢ni kaput. Deluje kao da je na samrti, krajnje je iscrpljen
i poslednjim snagama, gréevito guzvajuéi carSaf rukama, pokusSava da se odrZi u sede¢em poloZaju. Njegovo lice je bledo, a glava
deluje preteSko, pada na stranu, a oci su polusklopljene, kao da se pacijent prepusta neizbeZnoj sudbini i miri se sa bliskim
krajem, hvata poslednji dah. Dr Arijeta je prikazan, ovog puta ne kao magarac, ve¢ kao lekar koji zaista brine o svom pacijentu. On
sedi na krevetu, pridrZzavaju¢i pacijenta u sede¢em poloZzaju svojim telom i sa obe ruke, levim ramenom daje oslonac za mlitavu
glavu. Odluc¢ni izrazi lica pogleda uprtog u medikament, svojim ¢itavim stavom Dr Arijeta odaje pozitivnog, altruisticnog i odanog
coveka. Ako izuzmemo medicinske preporuke, celokupni stav doktora, sa bliskim kontaktom pouzdanim osloncem za pacijenta
odlu¢nim i samopouzdanim pokretom kojim daje lek, bliskim odnosom njihove dve glave, jedne odlu¢ne i jedne mlitave, pokazuje
koliko ovaj doktor brine o svom pacijentu.
Iako je Gojina smrt bila gotovo izvesna, briga lekara donela je spas umetniku i autoportret koji je nastao nakon izlecenja svakako
je slika nade. Umetnik je uspeo da nam docara bespomoc¢nost bolesnog ¢oveka i moguénost vracanja iz mrtvih uz pomo¢ doktora
koji iz te perspektive dobija nadljudske mo¢i. Malo je umetnika koji su spremni da sebe prikazu u tako intimnom bespomo¢nom
stanju, kao $to je to ucinio Francisko Goja.

Ada Vlaji¢,
Istoricar umetnosti



