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SAZETAK

Uvod: Kompjuterizovana tomografija je jedna od najznacajni-
jih dijagnosti¢kih metoda pri pregledu pacijenata. Danas postoje
konstruisani aparati koji inkorporiSu nekoliko vizuelizacionih me-
toda. Skracenje trajanja pregleda posledica je tehnoloskih inova-
cija i jednostavnosti primene CT-a. Ove tehnoloske inovacije do-
vode do znatnog porasta broja pregleda kod adultnih pacijenata
i dece, Sto je sa jedne strane olakSalo postavljanje dijagnoze, ali
je znacajno povecalo pojedinaénu i kolektivnu dozu u populaciji
kod ovih pregleda. Pomenute doze, a posebno kod dece, su po-
tencijalni karcinogeni faktor i tema su brojnih istrazivanja i nau¢-
nih rasprava.

Cilj: Utvrdivanje optimalanog protokola za CT pregled za di-
jagnozu oboljenja, utvrdivanje doza i radijacionog rizika za paci-
jente pre i nakon optimizacije prakse. Utvrdivanje razlike u vred-
nostima parametara koji utiCu na isporu¢enu apsorbovanu dozu
pacijenata na CT pre i posle sprovodenja procesa optimizacije za
navedenu proceduru.

Metode rada: Ispitivanje je sprovedeno u Centru za radiolo-
giju Univerzitetskog klinickog centra Pristine u 2021. godini.
Studijom, koja je podeljena u 2 faze (faza bez optimizacije i faza
optimizacije pregleda) su obuhvaceni odrasli ispitanici, oba pola,
koji su upuceni na snimanje odredenih regija tela viSeslojnom
kompjuterizovanom tomografijom (MDCT).

Rezultati: Primenom standardnih protokola bez postovanja
prilagodavanja parametara pojedinaénom pacijentu postize se
kvalitet slike bolji nego $to je neophodno za pouzdanu dijagno-
stiku, a samim tim i ve¢a doza zracenja nego $to je neophodno.

Zaklju€ak: Primenom standardnih protokola postize se kvali-
tet slike bolji nego $to je neophodno za pouzdanu dijagnostiku, a
samim tim i ve¢a doza zragenja nego $to je potrebno. Optimalnim
izborom protokola u smislu parametara ekspozicije (smanjenjem
vrednosti mAs), kod pregleda glave (sa/bez kontrasta), grudnog
kosa i abdomena sa karlicom, moguce je znac¢ajno smanijiti dozu
zracenja (7,5% za CT pregled glave nativno, 7% za CT glave sa
kontrastom, 40% za CT pregled grudnog kos$a, 25% za CT pre-
gled abdomena sa karlicom), uz odrzan kvalitet slike koji je do-
voljan za adekvatnu radiolosku interpretaciju slike. Utvrdene su
doze i radijacioni rizici za pacijente neoptimizovanih i optimizo-
vanih pregleda.Vrednosti doza dobijene optimizacijom CT proto-
kola u ovom istraZivanju ne predstavljaju najnizu mogucéu dozu
za preglede odredenih anatomskih regija tela.

Kljuéne reci: protokol, kompjuterizovana tomografija, pre-
gled, regije, kvalitet.

SUMMARY

Introduction: Computed tomography is one of the most im-
portant diagnostic methods in the examination of patients. Today,
there are constructed devices that incorporate several visualiza-
tion methods. The shortening of the examination duration is a
consequence of technological innovations and simplicity of CT
application. These technological innovations lead to a significant
increase in the number of examinations in adult patients and chil-
dren, which on the one hand facilitated the diagnosis, but signifi-
cantly increased the individual and collective dose in the popula-
tion in these examinations. The mentioned doses, especially in
children, are a potential carcinogenic factor and are the subject
of numerous researches and scientific discussions.

The goal: Determining the optimal protocol for CT examina-
tion for the diagnosis of the disease, determining the doses and
radiation risk for patients before and after the optimization of
practice. Determining the difference in the values of parameters
that affect the delivered absorbed dose of patients on CT before
and after the implementation of the optimization process for the
specified procedure.

Methods of work: The examination was conducted at the
Center for Radiology of the Clinical Center of Prishtina, in 2021.
The study, which was divided into 2 phases (non-optimization
phase and screening optimization phase), included adult sub-
jects, both sexes, who were referred for imaging certain regions
of the body by multilayer computed tomography (MDCT).

Results: By applying standard protocols without respecting
the adjustment of parameters to an individual patient, the image
quality is achieved better than necessary for reliable diagnosis,
and thus a higher radiation dose than necessary.

Conclusion: The use of standard protocols achieves better
image quality than is necessary for reliable diagnostics, and thus
a higher radiation dose than necessary. Optimal choice of proto-
col in terms of exposure parameters (reduction of mAs), when
examining the head (with / without contrast), chest and abdomen
with pelvis, it is possible to significantly reduce the radiation dose
(7.5% for CT examination of the head natively, 7% for CT of the
head with contrast, 40% for CT examination of the chest, 25% for
CT examination of the abdomen with pelvis), with maintained
image quality sufficient for adequate radiological interpretation of
the image. Doses and radiation risks for patients with non-opti-
mized and optimized examinations have been determined. Dose
values obtained by CT protocol optimization in this study do not
represent the lowest possible dose for examinations of specific
anatomical regions of the body.

Key words: protocol, computed tomography, examination, re-
gions.

Adresa autora: dr Arta Kamberi, radiolog, Univerzitetski klini¢ki centar Pristina, Centar za radiologiju, Pristina, KiM.
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Uvod

Kompjuterska tomografija (CT) je radioloSka
procedura koja pruza klinicke informacije u
svrhu otkrivanja, diferencijacije 1 procene obima
bolesti. To je primarni dijagnosticki modalitet za
davanje odgovora na razli¢ita klinicka pitanja 1
Siroko je prihvacen kao dopuna drugim sliko-
vnim procedurama, kao §to su ultrazvuk ili kon-
vencionalne radioloske procedure u cilju postav-
ljanja konacne dijagnoze, potvrde i procene
obima patoloskog procesa. CT je slikovna pro-
cedura koja podrazumeva izlaganje pacijenata
jonizuju¢em zraCenju, odnosno rendgenskim
snopovima razli¢itih energija. Dobijeni podaci o
oslabljenom snopu rendgenskih zraka pri prola-
sku kroz odredeni deo tela pacijenta se kompju-
terski obraduju kako bi se dobile slike u vise
anatomskih ravni ili trodimenzionalni prikaz
anatomske celine od interesa. Za optimalno iz-
vodenje CT procedura potrebno je poznavanje
anatomije 1 patofiziologije, osnovno poznavanje
fizi¢kih principa i1 tehnika izvodenja CT proce-
dura, kao 1 poznavanje 1 vrednovanje kvaliteta
upotrebe jonizujuéeg zracenja. CT procedure se
moraju izvoditi uz opravdane medicinske indi-
kacije, uzimajuci u obzir apsorbovanu dozu koja
se isporucuje pacijentu, ¢ime se obezbeduje po-
treban kvalitet dijagnostickih informacija [1].

Zahvaljuju¢i velikom tehnoloskom razvoju
CT uredaja u proteklih nekoliko decenija, posti-
gnuta je velika brzina u sticanju podataka o slici,
pa se za kratko vreme moze snimiti veliki broj
pacijenata, §to nije sluc¢aj sa magnetnom rezona-
ncom (MR) ili ultrazvukom (UTZ). Zbog tehno-
loskog napretka, ali i sve veée dostupnosti ure-
daja, doslo je do globalnog, znacajnog poveca-
nja broja CT procedura od 13%, a CT procedu-
re doprinose i do 75% ukupne kolektivne efek-
tivne doze koju pacijent prima tokom lecenja.
procedure i/ili procedure [2].

Sistem zastite od jonizujuéih zrafenja ima
razliCite forme, u zavisnosti od vrste izvora zra-
¢enja i prirode ljudskih aktivnosti koje dovode
do izlaganja jonizuju¢im zrac¢enjima. Od poseb-
nog je znacaja smanjenje nepotrebnog izlaganja,
Sto se postiZze primenom tri osnovna principa za-
Stite od zracenja:

oktobar-decembar/2022.

1. opravdanost pregleda:

a. upucivanje pacijenata (na osnovu razli¢itih
kriterijuma)

b. procena opravdanosti
2. optimizacija:

a. oprema

b. svakodnevno pracenje

3. ogranicavanje individualnih doza i rizika
(ne vaze za medicinsko izlaganje) [3].

Zbog brzine snimanja, CT procedura je sve
indikovanija procedura u hitnim slucajevima,
posebno kod traumatskih povreda kada je brzina
kljucni faktor koji utiCe na prezivljavanje [4].
Zbog svoje visoke prostorne rezolucije, CT je
postupak izbora za prikazivanje koStanih struk-
tura 1 finih detalja kao §to su transmisioni lanac
slusnih kostiju srednjeg uva ili detekcija prelo-
ma kod traumatskih povreda kostiju lica.
Zahvaljuju¢i brzini uredaja najnovije generacije,
moguce je prikazati morfologiju i funkciju srca
u jednom od njegovih otkucaja [4].

Uzimajuéi u obzir mogudi rizik usled izlaga-
nja jonizujué¢em zracenju, neophodno je obezbe-
diti da isporucena apsorbovana doza bude Sto
manja i da kvalitet podataka slike bude dovolj-
nog dijagnostickog kvaliteta prema principu
ALADA (as low as diagnostically acceptable=
ostvarljivo). Institucije treba da kreiraju proto-
kole koji koriste automatsku kontrolu izlozeno-
sti 1, u zavisnosti od parametara pacijenta, obez-
bede optimalan odnos izmedu dijagnostickog
kvaliteta podataka imidzinga i izlozenosti paci-
jenta jonizuju¢em zracenju [4].

Bioloski efekti jonizujuceg zracenja

Zastita od zracenja pacijenata izmedu ostalog
podrazumeva prevenciju deterministickih efeka-
ta (tkivnih reakcija) i minimizaciju verovatnoce
za stohasticke efekte.

Tkivne reakcije (deterministicki-direktni
efekti) su Stetni efekti jonizujuceg zracenja i na-
staju ukoliko se prede dozvoljeni prag izlaganja
pacijenta, pri ¢emu nastaje smanjenje ili gubitak
funkcije pojedinih tkiva ili organa (opekotine,
katarakta, sterilitet). Grani¢ne vrednosti doza se
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kre¢u od 0,5 Gy do nekoliko Gy, u zavisnosti od
radiosenzibilnosti tkiva ili organa. U dijagnosti-
¢koj radiologiji doze su reda velicine mGy, $to
je ispod praga za nastanak deterministickih efe-
kata. Ako su pacijentne doze vise od ocekivanog
nivoa, ali ne toliko visoke da proizvedu vidljive
znake radijacionog oSte¢enja (osim u slucaju ak-
cidenata), problem moze biti nezapazen i nepri-
javljen, stavljajuci pacijente u povecan rizik za
nastanak stohastickih efekata, kao odloZenog
Stetnog efekta. Stohasticki efekti, srazmerni
dozi, dele se u dve grupe: somatski i geneticki.
U somatske efekte spadaju radijacioni karcino-
mi koji mogu imati dug latentni period nastanka.
Geneticki efekti su rezultat oSte¢enja reproduk-
tivnih ¢elija 1 mogu se ispoljiti na potomcima
kroz nekoliko generacija [5].

Jonizujuce zracenje je jak karcinogen, a kar-
cinom spada u stohasticke efekte. Kako se regu-
larni CT pregledi izvode ispod praga determini-
stickog efekta, od interesa jesu stohasticki efek-
ti. Ne treba zaboraviti da pacijenti Cesto bivaju
upuceni na ponovljene kontrolne CT preglede,
pri ¢emu dobijaju ukupnu dozu od oko 100 mSv.
Ova doza je dovoljna da se moze govoriti o po-
vecanoj verovatnoci za stohasticke efekte.

Rizik izmedu doze i verovatnoce za stohasti-
cke efekte je kontinuirana funkcija, bez najnizeg
praga. Stoga, ne moze se zakljuciti da $to je niza
doza, to je bolje za pacijenta. Niza doza znaci i
losiji kvalitet rekonstruisane slike, Sto predstav-
lja veéi izazov za ta¢nu dijagnozu. Sve ovo oba-
vezuje zakonodavno telo da utvrdi vodice i dija-
gnosticke referentne nivoe dozne ekspozicije
[14].

Parametri doze

Indikatori doze su glavni alat za implementa-
ciju optimizacije CT protokola, oni obuhvataju
parametre koji imaju najveci uticaj na smanjenje
isporucene apsorbovane doze, a to su: indeks
doze racunarske tomografije (CTDI) i dozni
proizvod (DLP) [2].

CTDI je parametar koji odreduje prosecnu
apsorbovanu dozu duz ose iz serije kontinuira-
nih rendgenskih ekspozicija pacijenta. Meri se
iz jedne rotacije rendgenske cevi 1 izraCunava se

Vol. 20 - Sveska 4

deljenjem apsorbovane doze sa Sirinom zraka.
Glavna jedinica opisa doze je u CT procedura-
ma. CTDI se koristi za procenu prosecne apsor-
bovane doze snimljenog podrucja i veca je na
povrsini tela nego u centru za snimljeni deo tela.
Cilindri¢ni fantom prec¢nika 32 cm se koristi za
merenje CTDI vrednosti za deo tela (u ovom
slucaju stomak 1 karlica). Za odredeni protokol,
koji uvek ukljucuje nekoliko snimanja, klju¢no
je uzeti u obzir lokacije preklapanja i praznine u
zoni zraCenja stvorene uzastopnim rotacijama
izvora zracenja, Sto se reSava uvodenjem zapre-
minske CTDI vrednosti (CTDIvol). CTDIvol
predstavlja prose¢nu apsorbovanu dozu po
snimljenoj zapremini. Jedinica mere za CTDI u
sistemu SI je mGy (mili Grej) [7].

DLP je veli¢ina koja opisuje prosecnu dozu
pri snimanju, dobijenu mnozenjem CTDIvol
(mGy) 1 duzine slike (cm) iz koje se izvodi jedi-
nica mere mGy.cm (mili Grej centimetar).

Dozimetrija u dijagnosti¢koj radiologiji

Procena pacijentne doze je najvazniji aspekt
opravdanosti pregleda, a osim toga process opti-
mizacije se temelji na poznavanju pacijentne
doze, njene zavisnosti od parametara ekspozici-
je 1izbora opreme.

Doze za tkiva ili organe nisu merljive direk-
tno. U praksi su merljive primenjive specifi¢ne
veli¢ine, koje se modifikuju konverzionim koe-
ficijentom apsorbovane doze, pri ¢emu nastaje
ukupna vrednost doze organa ili tkiva [8].
Odredivanje doze treba da se vrsi kalibrisanim
instrumentima.

Kod CT-a primjena specificnih veli¢ina je
preporucena od strane Medunarodne komisije
zaradijacione jedinice 1 mjere (International Co-
mmission on Radiation Units and Measuremen-
ts-ICRU) [9].

Kompjuterizovana tomografija predstavlja
jedinstven modalitet zbog svoje geometrije 1 pri-
mene, sa kontinuiranom ekspozicijom oko paci-
jenta, 1 ima svoje specifi¢ne parametre za prora-
¢un doze zraCenja. Ovaj modalitet koristi tipicne
tanke preseke u rasponu od 0.5 do 20 mm nomi-
nalne kolimacije zraka. Medutim, takode koristi
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multiple ekspozicije odredene duzine pacijenta
da bi se pokrio anatomski volumen. Ove ekspo-
zicije se mogu vrsiti u sekvencama skenova (kao
npr. pre- i postkonstrastna serija skenova).

Tomografska ekspozicija CT skenova sa pot-
punom rotacijom od 360° rezultuje u radijalno
simetricnom doznom gradijentu unutar pacijen-
ta. Na magnitudu ovog doznog gradijenta (razli-
ka izmedu centra 1 periferije) uti¢e nekoliko fak-
tora, ukljucujuc¢i veli¢inu objekta, spektar X-
zraka 1 atenuaciju tkiva [10].

Vazno je ista¢i da je snop zracenja koji se ko-
risti u CT uzan (kolimisan), i da znacajan deo
energije odlazi van nominalne Sirine snopa.
Potrebno je takode naglasiti da CT pregled po-
drazumeva seriju pojedinacnih preseka sve dok
se ne pokrije posmatrana anatomska oblast, sa
moguénoscu preklapanja susednih preseka, te se
ne zna da li se navedena doza odnosi na pojedi-
nacni presek ili na celu seriju preseka. 1z tog raz-
loga, bilo je neophodno definisati CT specificne
dozimetrijske mere.

Efektivna doza

Efektivna doza (E) je, kao Sto je ranije nave-
deno, parametar koji pokazuje rizik od izlaganja
zracenju 1 omogucéava normalizaciju parcijalnih
izlaganja, odnosno izlaganja dela tela u odnosu
na izlaganje celog tela. Ona pokazuje odnos mo-
guénosti oSteCenja zdravlja zbog stohasti¢kih
efekata, 1 zavisi od pola 1 starosti pacijenta pri
ekspoziciji. Za njenu procenu potrebno je poz-
navanje radioosetljivosti pojedinih organa tela,
Sto se obi¢no dobije upotrebom Monte Carlo si-
mulacije 1 upotrebom specijalnih fantoma. SI je-
dinica za efektivnu dozu je sivert (Sv). Pomocu
E moguce je porediti ekspozicije razli¢itim iz-
vorima jonizuju¢ih zracenja, kao i prirodnom
zracenju [11, 12].

Koncept efektivne doze je prvenstveno razvi-
jen za potrebe kontrole profesionalnog izlaga-
nja, te se u zastiti od zracenja koristi za potrebe
optimizacije, i ne treba ga primjenjivati u bilo
kakvim epidemioloskim studijama ili za proce-
nu rizika za pojedince. Za takvu namenu se ko-
risti apsorbovana doza. U pacijentnoj dozimetri-
jinajveca prednost koncepta efektivne doze je ta
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Sto postoji mogucnost poredenja doza razlicitih
dijagnostickih i terapijskih procedura i mogué-
nost poredenja istih tehnika snimanja, ali u raz-
li¢itim medicinskim ustanovama

Faktori koji uti¢u na dozu zracenja u CT

Faktori koji direktno uti¢u na dozu zracenja
su: energija X-zraka (napon), jafina struje
(mA),vreme rotacije ili ekspozicije, ukupna du-
zina skenirane regije, debljina preseka, debljina
objekta ili atenuacija, pi¢ faktor, tehnike reduk-
cije doze kao S$to su varijacija ili modulacija ja-
¢ine struje, 1 rastojanje od rendgenske cevi do
izocentra. Faktori koji indirektno uticu na dozu
zraCenja su onikoji imaju direktan uticaj na kva-
litet slike, npr. rekonstrukcijski filter. Automat-
ska ekspozicija kontrole (automatic exposure
control - AEC) i iterativna rekonstrukcija imaju
viSe kvalitativan nego kvantitativan uticaj na
dozu i kvalitet slike. Izbor ovih parametara
moze da utiCe na operatera dapromeni podesa-
vanja koja direktno uti¢u na dozu zracenja [10].

Kvalitet slike u CT

Radioloska slika je prikaz prostorne varijaci-
je neke fizicke veli¢ine: fluksa X-zracenja, opti-
¢ke gustine (radiografija) ili vrednosti skale
sivog (slika na monitoru). Istovremeno, to je pri-
kaz prostorne distribucije tkiva pacijenta.
Vizuelizacija znacajnih detalja zahtjeva izdvaja-
nje “struktura od interesa” iz pozadine. Upravo
ova razlika izmedu znacajnih struktura i pozadi-
ne naziva se signal [13, 14].

Kvalitet digitalne slikepredstavlja verodo-
stojnost prikazivanja objekta koji se snima.
MoZes e definisati fiziCkim parametrima slike 1
vizuelno (subjektivnost posmatraca, obi¢no ra-
diologa). Fizi¢ki parametri slike se mogu izracu-
nati ili izmeriti za posmatranu sliku, i tu najce-
S¢e spadaju prostorna rezolucija, kontrast 1 Sum.

Uticaj klinickog zadatka na odredivanje
prihvatljivog nivoa kvaliteta slike

Da bi se smanjila doza zraCenja moraju se
razmotriti efekti kvaliteta slike i mogucnost
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ispunjenja klinickog zadatka imidzinga.
Razli¢iti klinicki zadaci imaju razli¢ite zahte-

ve za kvalitet slike. Evo nekoliko primera:

- Visok SNR: detekcija solidnih nodusa u
plu¢ima (osim “ground glass” nodusa), de-
tekcija kalcifikacija u koronarnim arterijama,
identifikacija plu¢nog emfizema.

- Nizak SNR: abdominalni preseci (detekcija
lezija u jetri i bubrezima), difuzne bolesti
pluca.

- Medium SNR: mozak, abdomen/plu¢a (u
pedijatrijskoj populaciji) —iskljuciti krvaren-
je, bolesti pluca.

Svi navedeni fizicki parametri su definisani u
protokolu 1 mogu se menjati da bi se prilagodili
individualnom pacijentu. Protokoli kod MDCT
pregleda mogu se direktno menjati i primenom

sistema automatske kontrole ekspozicije (AEC)
[15].

Prakti¢na ocena kvaliteta dijagnosticke slike

Ocena kvaliteta dijagnosticke slike je parale-
lan proces merenju pacijentnih doza i moze da
se vr$i pomocu slede¢ih metoda: subjektivno -
na osnovu definisanih kriterijuma, primenom
test objekata i fantoma, i objektivno- ROC ana-
lizom [16].

Posmatra¢ interpretira sliku subjektivno na
nacin koji zavisi od njegove individualne spo-
sobnosti da izdvoji strukture znacajne za dono-
Senje dijagnoze. Kvalitet slike se moze razma-
trati analiticki, preko odnosa signal-Sum za raz-
liite prostorne frekvencije, ¢ime se odreduje
veli¢ina detalja koji se jasno mogu izdvojiti na
dijagnostickoj slici.

U cilju pronalazenja korektne ravnoteze iz-
medu kvaliteta slike 1 doze, potrebno je defini-
sati tehnike za ocenu kvaliteta slike koje dobro
oslikavaju karakteristike klinicke prakse. Cilj
optimizacije je kvalitet slike koji uspesno ispu-
njava klini¢ki zadatak uz minimalno izlaganje
pacijenata. To znaci da pre svake ocene kvalite-
ta slike treba definisati zahteve u smislu da li
slika sadrzi infromaciju potrebnu posmatracu
bez obzira na njegov vizuelni utisak.
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Na osnovu rezultata evaluacije velikog broja
snimaka 1 multidisciplinarnom pristupu, defini-
sani su kriterijumi prihvatljivosti dijagnosticke
slike koji ispunjavaju dva osnovna zahteva:

- zadovoljavajuéi 1 kvalitet

dijagnosticke slike;

ujednacen

- razumno nisku vrednost pacijentne doze.

Zastita od jonizujuéeg zracenja kod medi-
cinske ekspozicije

Pravilnikom se propisuju osnovni principi
zaStite osoba od izloZenosti jonizijuéem zrace-
nju kod medicinske ekspozicije, odgovornosti 1
obaveze vlasnika licence, ukljucujuci programe
osiguranja kvaliteta, kao 1 pravila, mere i orga-
nizacija zaStite od zracenja u radiodijagnostici,
nuklearnoj medicini i radioterapiji.

Pravilnik se primjenjuje za slede¢e medicin-
ske ekspozicije:
a) Ekspozicija pacijenta kao dela njegovog dija-

gnostickog postupka ili tretmana,
b) Ekspozicija osobe kao deo redovnih zdravst-

venih pregleda radnika,

¢) Ekspozicija osoba kao deo programa zdravs-
tvenih skrininga,

d) Ekspozicija zdravih osoba ili pacijenata koji
dobrovoljno ucestvuju u medicinskim ili bio-
medicinskim dijagnostickim ili terapijskim
istrazivackim programima,

e) Ekspozicija osoba kao deo medicinsko-prav-
ne procedure.

Ovaj pravilnik ¢e se primenjivati i na ekspo-
zicije osoba koje svesno 1 dobrovoljno pruzaju
pomo¢ 1 negu osobama koje su podvrgnute me-
dicinskoj ekspoziciji kada to nije u okviru njiho-
vog zanimanja [17].

Kontrastna sredstva

Zbog brojnih struktura koje se nalaze u abdo-
menu 1 karlici, nativna CT procedura moZze biti
nedovoljna za dobijanje definitivne dijagnoze,
pa se Cesto CT postupak dopunjava primenom
kontrastnog sredstva. Kontrastna sredstva su
sredstva koja sluze da se Sto bolje vizuelizuju 1
prikaZzu 1 najmanje razlike u gradi posmatranog
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dela tela u cilju diferencijacije i identifikacije
patoloskog procesa. Razlikujemo pozitivna i ne-
gativna sredstva, nesto ¢eSce se koriste pozitiv-
na kontrastna sredstva.

CT protokoli za abdominalne i karli¢ne
procedure

Pocetak svake CT procedure pocinje topogra-
mom (izvida¢em) koji odreduje oblast snimanja,
odnosno pocetak i kraj akvizicione CT serije.
Kao $to je napomenuto, snimanje regiona abdo-
mena i karlice obuhvata podrucje od kupole stita
do ispod ishijadi¢nog dela. Znak dobre prakse je
upotreba dva topograma, u AP i LL ¢ime se po-
stize manja doza. Protokol je definisan slede¢im
parametrima: metoda snimanja - spirala, napon
rendgenske cevi od 120 kV, referentni mAs
210/150 sa SAFIRE 3, vreme rotacije 0,5 s, kon-
figuracija detektora 128 x 0,6 mm (64 x 0,6 mm)
= 38,4 mm), ukljucena je NEGA DOZA.

CT abdomena i/ ili karlice

CT abdomena i/ili karlice je procedura izbo-
ra za razli¢ite procese u abdomenu 1 karlici jer
omogucava brzo snimanje sa rekonstrukcijom u
vise ravni 1 daje dobar uvid u strukture kao §to
su peritoneum, trbusni i karlicni organi, ali 1
pluca. 1 kosti, sve prikazano u jednom pregledu.

Cilj

Utvrdivanje optimalanog protokola za CT
pregled za dijagnozu oboljenja, utvrdivanje do-
za 1 radijacionog rizika za pacijente pre i nakon
optimizacije prakse. Utvrdivanje razlike u vred-
nostima parametara koji uti¢u na isporucenu ap-
sorbovanu dozu pacijenata na CT pre i posle
sprovodenja procesa optimizacije za navedenu
proceduru.

Medologija

Ispitanici

Ispitivanje je sprovedeno u Centru za radio-
logiju Univerzitetskog klinickog centra Pristine,
u 2021. godini. Studijom, koja je podeljena u 2
faze (faza bez optimizacije i faza optimizacije
pregleda) su obuhvaceni odrasli ispitanici, oba
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pola, koji su upuceni na snimanje odredenih re-
gija tela viSeslojnom kompjuterizovanom tomo-
grafijom (MDCT).

Protokol (optimizovan/neoptimizovan)

U 1 fazi ispitivanja koris¢eni su standardni
protokoli pregleda za odredenu vrstu pregleda, a
nakon toga je izracunata doza za pacijenta na
osnovu vrednosti CTDI 1 DLP, kvalitet slike 1 re-
levantni kriterijumi kvaliteta za svaki tip pregle-
da. U drugoj fazi ispitivanja ispitanici unutar
svake grupe su pregledani pomoc¢u individuali-
zovanog i1 optimizovanog protokola, a paralelno
s tim je ocenjen kvalitet slike 1 doza koristeci
metodologiju kao u prvoj fazi. Svim ispitanici-
ma suizmerene vrednosti telesne mase i visine
da bi se mogla izracunati vrednost indeksa tele-
sne mase (BMI- body mass index) po formuli
njegove definicije: BMI=masa (kg)/visina (m?).
Vrednosti BMI za svakog pacijenta su bile ne-
ophodne da bi se mogla adekvatno izvrsiti indi-
vidualizacija protokola i optimizacija pregleda.

Rezultati

Rezultati ispitanika CT pregleda su koncipi-
rani na utvrdivanju postojanja i znacajnosti sta-
tistiCke razlike medu posmatranim grupama
ispitanika (grupa A i grupa B) u odnosu na za-
date parametre.

U prvom delu su prikazani protokoli pre i
nakon optimizacije CT pregleda, zatim srednje
vrednosti parametara: antropometrijskih karak-
teristika ispitanika (telesna visina, telesna masa
1 BMI), starost ispitanika i dozimetrijskih poka-
zatelja (CTDIvol 1 DLP) grupe A i B za posma-
tranu vrstu CT pregleda. Utvrdena je minimalna
1 maksimalna vrednost posmatranog parametra
za obe grupe, kao i1 odstupanje (SD) od srednje
vrednosti; zatim postojanje razlike izmedu
grupa A 1 B za posmatrani parametar, i eventual-
na statistiCka znacajnost razlike. Takode je pred-
stavljena i1 polna distribucija po grupama.

U statistickoj obradi grupa utvrdena je homo-
genost svake grupe, mere asimetrije, distanca iz-
medu grupa po parametru. Na kraju, prikazan je
kvalitet slike pre 1 nakon optimizacije CT pre-
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gleda u odnosu na FOM, znacajnost razlike pa-
rametrijskih podataka procene kvaliteta slike
(zbir parametara kvaliteta slike i konac¢na ocena
kvaliteta).

Pregled grudnog kosa

Ispitanici grupe A su snimani u I fazi istrazi-
vanja po protokolu bez optimizacije (tabela 1),
dok su ispitanici grupe B snimani u II fazi istra-
zivanja po modifikovanom protokolu (tabela 2).
Cilj modifikacije standardnog protokola je bio
da se smanji vrijednost mAs §to je moguce vise
a da se ne izgubi dijagnosticka informacija za
pacijenta. Za ovu vrstu pregleda u nasem istrazi-
vanju maksimalna vrijednost za koju smo vrsili
redukciju je -70mAs.

Tabela 1. Protokol bez optimizacije

Parametar Vrednost
U (kV) 120

I-t (mAs) 44.02
Vreme rotacije (s) 0.5

Mod Helikalni
Pitch faktor 1.4
Kolimacija (mm) 64 x 0.6

Tabela 2. Modifikovani protokol

Parametar Vrednost

U (kV) 120

I-t (mAs) 26.95

Vreme rotacije (s) 0.5

Mod Helikalni
Pitch faktor 1.2
Kolimacija (mm) 64 x 0.6 (1.2)

Analiza antropometrijskih karakteristika ispi-
tanika za grupu A i B po telesnoj visini, telesnoj
masi i indeksu telesne mase (BMI) data je u ta-
belama 3.

Tabela 3. Centralni i disperzioni parametri i mere asime-
trije i spljoStenosti antropometrijskih karakteristika ispita-
nika u grupi Ai grupi B.

A Srednja vrednost ~ Standardna devijacija
Telesna visina (m) 1.72 0.17

Telesna masa (kg) 77.67 18.62

BMI (kg/m?) 25.71 5.93

B Srednja vrednost  Standardna devijacija
Telesna visina (m) 1.69 0.1

Telesna masa (kg) 77.95 16.85

BMI (kg/m?) 27.18 5.28

Minimalne i maksimalne vrednosti antropo-
metrijskih karakteristika ispitanika ukazuju da
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se vrednosti nalaze u o¢ekivanom rasponu. Vece
vrednosti koeficijenta varijacije ukazuju na he-
terogenost grupe po telesnoj masi (23,97) i BMI
(23,06). Vrednosti koeficijenta varijacije ukazu-
ju na homogenost obelezja telesna visina (9,67).

Prosec¢ne vrednosti doznih pokazatelja za obe
grupe prikazane su u tabelama 4.

Tabela 4. Prose¢na vrednost doznih pokazatelja u grupi
Ai grupi B

A Srednja vrednost + SD (min-max)
CTDIvol (mGy) 56.84+2.08 (3.17-12.45)
DLP (mGy cm-1) 490.9+213.7 (144-907)
I-t (mAs) 44.0+13.8 (20.5-81.0)

B Srednja vrednost £ SD (min-max)
CTDIvol (mGy) 3.9+1.1 (2.3-5.7)
DLP (mGy cm-1) 285.2+97.3 (113.5-430)

Poredenje grupa ispitanika u odnosu na
dozne pokazatelje

Tabela 5. Centralni i disperzioni parametri i mere asime-
trije i spljoStenosti doznih pokazatelja ispitanika u grupi A
i grupi B

A Srednja vrednost ~ Standardna devijacija
Intenzitet struje (mAs) 43.19 14.94

CTDIvol (mGy) 6.73 2.24

DLP (mGy cm-1) 481.46 22223

B Srednja vrednost ~ Standardna devijacija
Intenzitet struje (mAs) 26.95 11.65

CTDlvol (mGy) 4.18 1.75

DLP (mGy cm-1) 311.9 136.49

Minimalne 1 maksimalne vrednosti doznih
pokazatelja ispitanika u tabeli 5. ukazuju da se
vrednosti nalaze u o€ekivanom rasponu. Vecée
vrednosti koeficijenta varijacije ukazuju na he-
terogenost u grupi po: intenzitetu struje,
CTDlIvol i DLP.

Minimalne 1 maksimalne vrednosti doznih
pokazatelja ispitanika u tabeli 5. ukazuju da se
vrednosti nalaze u ocekivanom rasponu. Vece
vrednosti koeficijenta varijacije ukazuju na he-
terogenost u grupi po: intenzitetu struje (43,25),
CTDlvol (41,86) i DLP (43,76).

U tabeli 6 dat je prikaz svih varijabli koje su
uzete u razmatranje za procenu kvaliteta slike u
grupi A 1 grupi B. Vidi se da je moguce procen-
tualno smanjenje efektivne doze u nasoj studiji
za oko 40%.
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Tabela 6. Procena kvaliteta slike u grupi Ai grupi B

Grupa A Grupa B

Broj parametara 17 17
Prosecna vrednost zbira parametara

ocene kvaliteta 41 40
Prose¢na vrednost indeksa

ocene kvaliteta 2.41 2.39
Prose¢na vrednost efektivne doze 6.87 4.37
Procentualno smanjenje efektivne doze 40% CTDlIvol
Prosec¢na vrednost FOM 0.35 0.55

Tabela 7. Centralni i disperzioni parametri i mere asime-
trije i spljoStenosti ispitanika po FOM ugrupi A i grupi B

A Srednja vrednost Standardna devijacija
FOM 0.44 0.23
B Srednja vrednost Standardna devijacija
FOM 0.72 0.49

Minimalne 1 maksimalne vrednosti FOM
ukazuju da se vrednosti nalaze u o¢ekivanom ra-
sponu. Vece vrednosti koeficijenta varijacije
ukazuju na heterogenost grupe po FOM.
Povecane vrednosti sk ukazuju da je raspodela
negativno asimetricna.

Minimalne i maksimalne vrednosti ispitanika
po FOM u tabeli 7. ukazuju da se vrednosti na-
laze u o¢ekivanom rasponu. Vece vrednosti koe-
ficijenta varijacije ukazuju na heterogenost.

Tabela 8. Centralni i disperzioni parametri i mere asim
etrije i spljoStenosti starosti ispitanika u grupi Ai grupi B

A Srednja vrednost Standardna devijacija
starost (godine) 54.36 14.94
Srednja vrednost Standardna devijacija

starost (godine) 62.94 10.8

Pregled abdomena i karlice

Tabela 9. Protokol bez optimizacije

Parametar Vrednost

U (kV) 120

I-t (mAs) 56.29
Vrijeme rotacije (s) 0.5

Mod Helikalni
Pitch faktor 1.0;1.2;14
Kolimacija (mm) 64 x 0.6 (1.2)

Tabela 10. Modifikovani protokol

Parametar Vrednost

U (kV) 120

I-t (mAs) 42.48
Vrijeme rotacije (s) 0.5

Mod Helikalni
Pitch faktor 1.2
Kolimacija (mm) 64 x 0.6 (1.2)
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Analiza antropometrijskih karakteristika ispi-
tanika za grupu A i B po telesnoj visini, telesnoj
masi 1 indeksu telesne mase (BMI) data je u ta-
beli 91 10.

Tabela 11. Centralni i disperzioni parametri i mere asime-
trije i spljoStenosti antropometrijskih karakteristika ispita-
nika u grupi Ai grupi B

A Srednja vrednost ~ Standardna devijacija
Telesna visina (m) 1.7 0.1

Telesna masa (kg) 73.7 15.69

BMI (kg/m?) 25.6 5.13

B Srednja vrednost ~ Standardna devijacija
Telesna visina (m) 1.68 0.11

Telesna masa (kg) 71.16 12.88

BMI (kg/m?) 25.14 3.67

Minimalne 1 maksimalne vrednosti antropo-
metrijskih karakteristika ispitanika grupe A uka-
zuju da se vrednosti nalaze u o¢ekivanom raspo-
nu. Vece vrednosti koeficijenta varijacije ukazu-
ju na heterogenost grupe po: telesnoj masi
(21,28) 1 BMI (20,02). Vrednosti koeficijenta
varijacije ukazuju na homogenost obelezja tele-
sna visina (5,66).

Minimalne 1 maksimalne vrednosti antropo-
metrijskih karakteristika ispitanika grupe B uka-
zuju da se vrednosti nalaze u ocekivanom raspo-
nu. Vrednosti koeficijenta varijacije ukazuju na-
homogenost obelezja telesna visina (6,55), tele-
sna masa (18,10) i BMI (14,60).

Tabela 12. Vrednosti doznih pokazatelja u grupi A

Pre optimizacije DLP (mGy.cm) CTDIvol (mGy)
Najmanja vrednost 218 4,46

Najvec¢a vrednost 822 16,35

Srednja vrednost 518,28 8,95

Tabela 13. Mediana doznih pokazatelja u grupi B u odno-
su na redukciju mAs

Nakon optimizacije DLP (mGy.cm) CTDlvol (mGy)

Najmanja vrednost 190,87 3.84
Najveca vrednost 387,06 8.03
Srednja vrednost 276,08 5.86

Minimalne 1 maksimalne vrednosti dozime-
trijskih pokazatelja ispitanika u grupi ukazuju
dase vrednosti nalaze u ocekivanom rasponu.
Vece vrednosti koeficijenta varijacije ukazuju
naheterogenost grupe po: intenzitetu struje,
CTDlIvol i DLP.

Svojstvo svakog subuzorka najvise definise
DLP, jer je doprinos obelezja karakteristikama
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44,78%, zatim slede CTDIvol (8,96%) 1 intenzi-
tet struje (1,49%). Homogenost u grupi A je
70,00%, a u grupi B je 78,13%.

Na osnovu dozimetrijskih pokazatelja moze
se reci da su u:

- grupi A vrednosti DLP, intenziteta struje i
CTDIvol vece,

- grupi B vrednosti DLP, intenziteta struje i
CTDIvol manje.

Tabela 14. Procena kvaliteta slike u grupi Ai grupi B

Grupa A Grupa B

Broj parametara 20 20
Prosecna vrednost zbira parametara

ocene kvaliteta 54 52
Prose¢na vrednost indeksa ocene

kvaliteta 2.7 2.62

Prose¢na vrednost efektivne doze 20.52 18.82
Procentualno smanjenje efektivne doze 25% CTDlIvol
Prosec¢na vrednost FOM 0.13 0.14

U tabeli 14 dat je prikaz svih varijabli koje su
uzete u razmatranje za procenu kvaliteta slike u
grupi A 1 grupi B. Vidi se da je moguce procen-
tualno smanjenje efektivne doze u nasoj studiji
zaoko 25%.

Kako je p = 0,001 %2 - testa, moZe se reci da
postoji povezanost izmedu grupa i zbira para-
metara kvaliteta slike, s obzirom na to da je y=
0,331 povezanost je niska.

Diskusija

Primenom standardnih protokola bez posto-
vanja prilagodavanja parametara pojedinacnom
pacijentu postize se kvalitet slike bolji nego Sto
je neophodno za pouzdanu dijagnostiku, a
samim tim 1 vec¢a doza zracenja nego $to je ne-
ophodno.

Optimalnim izborom protokola u smislu pa-
rametara ekspozicije, smanjenjem napona ili ja-
¢ine struje, kod pojedinih pregleda moguce je
znaCajno smanjiti dozu, a i sacuvati kvalitet
slike potreban za adekvatnu radioloSku interpre-
taciju slike.

Pregled grudnog kosa

Utvrdena je razlika izmedu grupa u odnosu
na antropometrijske karakteristike ispitanika.
Nema statisticki signifikantne razlike medu gru-
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pama u odnosu na obelezja telesna visina, tele-
sna masa i BMI. Postoji latentna razlika kod te-
lesne visine, telesne mase 1 BMI.

Utvrdena je razlika izmedu grupa u odnosu
na dozimetrijske pokazatelje kod intenziteta
struje, CTDIvol 1 DLP. Postoji razlika izmedu
grupa u odnosu na procenu kvaliteta slike, po
obelezju zbir parametara kvaliteta slike, ali ne 1
po konacnoj oceni kvaliteta slike. Postoji laten-
tna razlika kod konacne ocene kvaliteta slike.
Utvrdena je razlika izmedu grupa u odnosu na
FOM 1 starost ispitanika, ali ne 1 po polu ispita-
nika. U neoptimizovanoj grupi vrednosti za
DLP, CTDIvol 1 intenzitet struje su vece u odno-
su na optimizovanu grupu, a homogenost je
69,23%, dok je u optimizovanoj grupi homoge-
nost 82,26%.

Pregled abdomena i karlice

Utvrdena je razlika izmedu grupa prema do-
zimetrijskim pokazateljima, kod intenziteta stru-
je 1 CTDIvol, i kod obelezja starost. Nije utvr-
dena razlika izmedu grupa u odnosu na antropo-
metrijske karakteristike, procene kvaliteta slike,
FOM i pol.

Kako CT uredaj nastavlja da se poboljSava 1
dalje napreduje u smislu smanjenja isporucene
apsorbovane doze, broj izvrSenih CT skeniranja
se povecava. Neka istrazivanja sugerisu da se do
40% CT skeniranja moze zameniti alternativnim
procedurama, prvenstveno ultrazvukom ili MR.
Zbog toga je od velike vaznosti da se uspostavi
dobra radna dijagnoza i klini¢ko pitanje koji su
kljucni za implementaciju CT procedure snima-
nja za bilo koju anatomsku regiju, ukljucujuci
region abdomena 1 karlice.

Smanjenjem isporucene apsorbovane doze,
odnosno parametara koji na nju uticu, smanjuje
se negativan uticaj rendgenskih zraka (prven-
stveno kancerogenih i leukemogenih efekata) na
ljudski organizam, $to je jedan od glavnih nega-
tivnih aspekata procedure CT snimanja.

Pazljivim 1 kontinuiranim pracenjem imple-
mentacije procedura CT snimanja 1 postojecih
protokola, unapredenjem istih kao 1 CT uredaja
postize se najveca korist od ove procedure sni-
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manja uz najmanju mogucu isporuc¢enu apsorbo-
vanu dozu i najvisi mogudi kvalitet podataka o
slici.

Poslednjih godina belezi se veliki porast
broja CT procedura abdomena i karlice koje
imaju veliku dijagnosticku vrednost. Visoka
specifi¢nost 1 osetljivost ove procedure u otkri-
vanju lezija i otkrivanju patoloskih stanja koja
dovode do konacne dijagnoze su izuzetno vazni.
Iz navedenog proizilazi potreba za standardiza-
cijom i definisanjem protokola snimanja u zavi-
snosti od indikacije 1 klinickog pitanja.
Istovremeno, treba voditi racuna da se pacijenti
izlazu rendgenskim zracima na nacin da se po-
stigne najniza moguca doza uz najkvalitetnije
klinicke informacije. Standardizacija protokola
za pojedinacne klinicke indikacije daje slikovne
podatke adekvatnog kvaliteta uz najnizu mogu-
¢u dozu [18].

Pre pocetka standardizacije i optimizacije
protokola, bilo je neophodno uspostaviti refe-
rentne protokole sa jasno naznacenim indikaci-
jama 1 opisom pregleda kako bi se obezbedila
uniformnost procedura [19].

Zakljucak
Na osnovu svega navedenog moze se zaklju-
¢iti sledece:

* Primenom standardnih protokola postize se
kvalitet slike bolji nego Sto je neophodno za
pouzdanu dijagnostiku, a samim tim i veca
doza zrac¢enja nego Sto je potrebno.

* Optimalnim izborom protokola u smislu
parametara ekspozicije (smanjenjem vred-
nosti mAs), kod pregleda glave (sa/bez kon-
trasta), grudnog kosa i abdomena sa karli-
com, mogucée je znacajno smanjiti dozu
zracenja (7,5% za CT pregled glave nativno,
7% za CT glave sa kontrastom, 40% za CT
pregled grudnog koSa, 25% za CT pregleda
abdomena sa karlicom), uz odrzan kvalitet
slike koji je dovoljan za adekvatnu radi-
olosku interpretaciju slike.

« Utvrdene su doze 1 radijacioni rizici za paci-
jente neoptimizovanih 1 optimizovanih pre-
gleda. Vrednosti kod optimizovanih grupa su

oktobar-decembar/2022.

znaCajno manje u odnosu na vrednosti kod
neoptimizovanih grupa (posebno izrazeno
kod pregleda grudnog kosa i abdominopelvi-
¢nog pregleda), te je preporuka ovog istrazi-
vanja optimizovanje standardnih protokola
za preglede grudnog kosSa i multifaznog ab-
dominopelvi¢nog pregleda u svakodnevnoj
radioloskoj praksi do limita ovog istrazivan-
ja, uz nekoliko izuzetaka (oprez kod mrSavi-
jih pacijenata kod snimanja abdominopel-
vi¢ne regije, kod loSijeg opsSteg stanja pacije-
nata, operisanih, nakon radioterapije). Za
preglede glave bez kontrasta s a kontrastom
potrebno je posebno obratiti paznju na kli-
nicko stanje pacijenta i potencijalni patoloski
supstrat mozdanog parenhima, jer oba aspek-
ta mogu imati klju¢nu ulogu u odluci radiolo-
ga za efikasniju optimizaciju protokola.

Znacaj rezultata ovog istrazivanja je u tome
Sto su pacijenti bili randomizovani, 1 §to je
uradena klinicka procena kvaliteta slike.
Utvrdeno je da postoji potreba individual-
izacije protokola CT pregleda prema uputnoj
dijagnozi za dobijanje validne dijagnosticke
informacije (posebno za ponovljene pre-
glede), 1 prilagodavanje parametara skeniran-
ja pacijentima po vrednosti BMI (najveci
znacaj kod CT pregleda abdomena 1 karlice).
Ipak, vrednosti doza dobijene optimizacijom
CT protokola u ovom istrazivanju ne pred-
stavljaju najnizu mogucu dozu za preglede
odredenih anatomskih regija tela. 1z tog ra-
zloga, preporuka ovog rada je dalje modi-
fikovanje CT protokola, uzimajuéi u obzir
kako subjektivna tako i objektivna merenja
(kvantifikaciju posmatranih parametara), a
takode 1 primenom ATCM (CARE4 Dose
program).
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SAZETAK

Ascites se definiSe kao stanje patoloskog nakupljanja
te€nosti u trbusnoj duplji. Postoje tri teorije nastanka asci-
tesa: nedovoljno punjenje, prelivanje i periferna arterijska
vazodilatacija. Azot oksid posreduje splanhnicku i perifer-
nu vazodilataciju. Definisanje etioloSkog &inioca ascitesa
Cesto predstavlja problem, te treba imati u vidu Sirok dija-
pazon diferencijalno dijagnostickih mogucnosti. Stoga,
neophodno je detaljno sagledavanje istorije bolesti (ana-
mneza), pazljiv fizicki pregled, sagledavanje biohumoral-
nih analiza i primena morfoloskih metoda ispitivanja, kao
Sto je ultrasonografija abdomena i kompjuterizovana to-
mografija abdomena. Poseban znacaj se pridaje pravil-
nom tumacenju SAAG (serum-ascitesni albuminski gradi-
jent) koji sa visokom tacnoscu (97%) ukazuje na prisustvo
portalne hipertenzije. Postavljanje tacne etioloSke dija-
gnoze omoguci¢e primenu savremenih terapijskih metoda
leCenja ascitesa.

Klju€ne redi: ascites, dijagnoza, diferencijalna dijagno-
za

Uvod

Rec ascites je grckog porekla (askos) 1 znaci
vreca. Ascites se definide kao stanje patoloskog
nakupljanja te¢nosti u trbusnoj duplji. Zene
mogu normalno imati i do 20 mL tecnosti u tr-
busnoj duplji, u zavisnosti od faze menstrualnog
ciklusa.

Postoje tri teorije nastanka ascitesa: nedo-
voljno punjenje, prelivanje 1 periferna arterijska
vazodilatacija.

Teorija nedovoljnog punjenja sugerise da je
primarna abnormalnost neodgovarajuca sekve-
stracija te¢nosti unutar splanhni¢nog vaskular-
nog korita zbog portalne hipertenzije i posledic-
nog smanjenja efektivnog volumena cirkulisuce

Adresa autora: dr Danijela Cvetanovi¢, ginekolog, Dom zdrav-
lia Leskovac, Sluzba za zdravstvenu zastitu Zena, Lesko-
vac,Srbija. E-mail: danijela0714@gmail.com

SUMMARY

Ascites is defined as a condition of pathological accu-
mulation of fluid in the abdominal cavity. There are three
theories of ascites: underfilling, overflow, and peripheral
arterial vasodilatation. Nitric oxide mediates splanchnic
and peripheral vasodilation. Defining the etiological factor
of ascites is often a problem, and a wide range of diffe-
rential diagnostic possibilities should be taken into ac-
count. Therefore, it is necessary to take a detailed look at
the medical history (anamnesis), a careful physical exa-
mination, look at biohumoral analyzes and apply morpho-
logical examination methods, such as ultrasonography of
the abdomen and computed tomography of the abdomen.
Special importance is attached to the correct interpreta-
tion of SAAG (serum-ascites albumin gradient) which with
high accuracy (97%) indicates the presence of portal hy-
pertension. Establishing an accurate etiological diagnosis
will enable the application of modern therapeutic methods
for the treatment of ascites.

Key words: ascites, diagnosis, differential diagnosis

krvi. To dovodi do aktivacije renina u plazmi, al-
dosterona i1 simpatickog nervnog sistema, $to
dovodi do retencije natrijuma i vode u bubrezi-
ma.

Teorija prelivanja sugeriSe da je primarna ab-
normalnost neodgovarajuca renalna retencija
natrijuma i vode u odsustvu smanjenja zapremi-
ne. Ova teorija je razvijena u skladu sa zapaza-
njem da pacijenti sa cirozom imaju intravasku-
larnu hipervolemiju pre nego hipovolemiju.

Najnovija teorija o vazodilataciji perifernih
arterija, uklju¢uje komponente obe teorije. To
sugeriSe da portalna hipertenzija dovodi do va-
zodilatacije, $to uzrokuje smanjen efektivni vo-
lumen arterijske krvi. Kako prirodna istorija bo-
lesti napreduje, neurohumoralna ekscitacija se
povecava, zadrzava se vise natrijuma putem bu-
brega, a zapremina plazme se povecava. To do-
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vodi do prelivanja tecnosti u peritonealnu Suplji-
nu.

Iako redosled dogadaja koji se deSava izme-
du razvoja portalne hipertenzije i1 renalne reten-
cije natrijuma nije sasvim jasan, portalna hiper-
tenzija o¢igledno dovodi do povecanja nivoa
azot-oksida. Azot-oksid posreduje splanhnicku 1
perifernu vazodilataciju. Aktivnost sinteze azot-
oksida u jetrenoj arteriji veca je kod pacijenata
sa ascitesom nego kod onih bez ascitesa (slika
1).

Bez obzira na pocetni dogadaj, veliki broj
faktora doprinosi akumulaciji te¢nosti u trbusnoj
duplji. PoviSeni nivoi epinefrina 1 norepinefrina
su dobro dokumentovani faktori. Hipoalbumine-
mija i snizen onkotski pritisak plazme favorizu-
ju ekstravazaciju te¢nosti iz plazme u peritone-
alnu te¢nost, pa je ascites rede prisutan kod pa-
cijenata sa cirozom ako nisu prisutne portalna
hipertenzija i hipoalbuminemija.

U vedini slucajeva ascites je komplikacija
poznate bolesti, kao $to je ciroza jetre, teska sr-
¢ana insuficijencija, nefrotski sindrom 1ili karci-
noza peritoneuma. U drugim, redim slu¢ajevima
definisanje etioloskog faktora ¢esto predstavlja
dijagnosticki problem [1-3].

[ eHT |
| ENitric Oxide |

| Vasodilatation
T

%‘> Renal Sodium Retention "\“\5\/

| { sympathetic Nervous
Activity, Renin, |
Aldosterone

k Ascites Formation |£A§d{/{

Overfill of
Intravascular volume

Slika 1. Patogeneza nastanka ascitesa u cirozi jetre
(PHT, portalna hipertenzija)

Prakti€ni pristup ascitesu
Medicinska istorija (anamnesticki podaci)

Pacijenti sa ascitesom ¢esto navode da su ne-
davno primetili povecanje obima trbuha. Posto
je vecina sluCajeva ascitesa posledica bolesti

oktobar-decembar/2022.

jetre, treba ispitati faktore rizika za oboljenje
jetre. To ukljucuje sledece:

* Dugotrajna upotreba alkohola

* Hroni¢ni virusni hepatitis

 Intravenska upotreba droga

* ViSestruki seksualni partneri
Ostali podaci:

» Transfuzija krvi koja nije testirana na virus
hepatitisa: u Sjedinjenim Drzavama, skrining
davaoca krvi na virus hepatitisa B (HBV)
poceo je 1972. godine; pouzdano testiranje
krvi na virus hepatitisa C (HCV) pocelo je
1992. godine u razvijenim zemljama

* Tetovaze

« Zivot ili rodenje u oblasti endemskoj za he-
patitis
Kada pacijent sa veoma dugom istorijom sta-
bilne ciroze razvije ascites, treba razmotriti

mogucnost superponiranog hepatocelularnog
karcinoma (HCC).

Gojaznost, hiperholesterolemija 1 dijabetes
melitus tipa 2 su priznati uzroci nealkoholnog
steatohepatitisa, koji moze napredovati do ciro-
ze.

Pacijenti sa istorijom maligne bolesti, pose-
bno karcinoma gastrointestinalnog trakta i geni-
talnih organma, izlozeni su riziku od malignog
ascitesa. Ascites povezan sa malignitetom Cesto
daje bol u trbuhu, dok ascites u cirozi jetre nije
pracen bolom, ako nema infekcije peritonealne
teCnosti.

Fizicki pregled kod pacijenata sa ascitesom
treba da se fokusira na znake portalne hiperten-
zije 1 hroni¢ne bolesti jetre. Treba obratiti paznju
na sledece:

» Fizicki nalazi koji ukazuju na bolest jetre
ukljucuju zuticu, palmarni eritem i paukolike
angiome.

+ Jetra moze biti teSka za palpaciju ako je
prisutna velika koli¢ina ascitesa, ali ako je pi-
pljiva, &esto se utvrdi da je jetra uvecana.

* PoviSen jugularni venski pritisak moze
ukazivati na sréano poreklo ascitesa. Cvrsti
¢vor u pupku, takozvani ¢vor sestre Meri
DZozef, nije uobicajen, ali ukazuje na peri-
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tonealnu karcinomatozu koja potic¢e od pri-
marnog maligniteta zeluca, pankreasa ili
jetre.

» Patoloski levostrani supraklavikularni ¢vor
(Virchov ¢vor) ukazuje na prisustvo malig-
niteta gornjeg abdomena.

* Pacijenti sa sr€anim oboljenjima ili nefrot-
skim sindromom mogu imati anasarku.

Ascites se moze polukvantifikovati ti pomocu
sledeceg sistema:

* Stadijum 1, detekcija ascitesa samo nakon
pazljivog fizi€nog pregleda.

« Stadijum 2, ascites se lako detektuje pregle-
dom ali je sa malom koli¢inom te¢nosti.

» Stadijum 3, ocigledan ascites, ali nije napet.
« Stadijum 4, "napet ascites".

Laboratorijska ispitivanja

Kod pacijenata sa novonastalim ascitesom
nepoznatog porekla, peritonealnu te¢nost dobi-
jenu punkcijom (paracentezom) treba analizirati
na slede¢i nacin:

1. Inspekcija ascitesne te¢nosti: vecina ascitesne
te¢nosti je providna i zute boje. Potrebno je
najmanje 10.000 crvenih krvnih zrnaca/pL da
bi ascitesna teCnost izgledala ruzicasto, a vise
od 20.000 crvenih krvnih zrnaca/uL ce
proizvoditi teCnost izrazito crvene krvave ni-
janse. Ovo moze biti rezultat traume ili ma-
ligniteta. Krvava te¢nost zbog traume je het-
erogeno krvava i tecnost se zgruSaava.
Netraumatska krvava tecnost je homogeno
crvena i ne zgrusava se jer se krv vec
zgru$ala i lizirala. Oblacasta ascitesna tecnost
sa gnojnom konzistencijom ukazuje na infek-
ciju.

2. Broj celija: ascitesna te¢nost sadrzi manje od
500 leukocita/uL 1 manje od 250 polimor-
fonuklearnih leukocita (PMN)/uL. Svako in-
flamatorno stanje moze izazvati povecan broj
belih krvnih zrnaca. Broj PMN veci od 250
celija/uL ukazuje na bakterijski peritonitis.
Kod tuberkuloznog peritonitisa i peritonealne
karcinomatoze obi¢no preovladavaju limfoc-
iti.
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3. SAAG (serumsko ascitesni albuminski gradi-

jent): SAAG je najbolji pojedinacni test za
klasifikaciju ascitesa, tako da SAAG >1,1
g/dL ukazuje sa visokom tacnosc¢u na portal-
nu hipertrenziju (97%), dok SAAG < 1,1
g/dL ukazuje na druge uzroke ascitesa bez
portalne hipertenzije. IzraCunava se razlikom
vrednosti albumina seruma i albumina as-
citesne teCnosti, direktno korelira sa portal-
nim pritiskom. Uzorke albumina u serumu i
albumina u ascitesnoj tecnosti treba uzeti u
isto vreme. Termini visoko-albuminski gradi-
jent 1 nisko-albuminski gradijent treba da
zamene termine transudat i eksudat u opisu
ascitesa.

4. Ukupni proteini: u proslosti, ascitesna te¢nost

je klasifikovana kao eksudat ako je nivo pro-
teina veci ili jednak 2,5 g/dL. Medutim,
tacnost je samo oko 56% za dijagnozu eksu-
data. Ukupni nivo proteina moze pruziti do-
datne naznake kada se koristi sa SAAG.
Povisen SAAG 1 visok nivo proteina nalaze
se u vecini slu¢ajeva ascitesa zbog kongesti-
je jetre. Kombinacija niskog SAAG i visokog
nivoa proteina je karakteristicna za maligni
ascites.

5. Kultura bojenjem po Gramu: kultura ima 92%

osetljivosti za detekciju bakterija u ascitesnoj
teCnosti, pod uslovom da se uzorci inokulisu
u boce za kulturu krvi odmah, pored
bolesnic¢ke postelje. Nasuprot tome, bojenje
po Gramu je samo 10% osetljivo za
vizuelizaciju bakterija kod rano otkrivenog
spontanog bakterijskog peritonitisa. Pribliz-
no 10.000 bakterija/mL je potrebno za detek-
ciju bojenjem po Gramu; srednja koncen-
tracija bakterija kod spontanog bakterijskog
peritonitisa je 1 organizam/mL.

6. Citologija: ispitivanja pokazuju da je citolos-

ka analiza ascitesne tecnosti osetljiva u 58-
75% za otkrivanje malignog ascitesa.

7. Analiza amilaze u ascitesu se preporucuje kod

sumnje na pankreatitis, dok kulture na
mikobakterije/PCR kod sumnje na tuberku-
lozu [4-8].
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Diferencijalna dijagnoza ascitesne te¢nosti
dobijene paracentezom (tabela 1)

Tabela 1. Diferencijalna dijagnoza ascitesa na bazi anali-
ze ascitesne te¢nosti dobijene tokom paracenteze

Parametar Transudat Eksudat
Specifiéna tezina <1016 g/L >1016 g/L
Koncentracija <30g/ >3 g/dL
proteina >1.1g/d <11g/dl
Serum-ascitesni

albuminski gradijent

(SAAG)

Diferencijalna Ciroza jetre

djagnoas Desnostrana sréana

Portalni i kardijalni insuficijencija

ascites (80%

Y Budd-Chiari sindrom
slucajeva)

Konstriktivni perikarditis

Maligni asacites Cesto hemoragitan
Citologija

Tumorski markeri
(CEA)

LDH ascitesne te¢nosti
/serumski LDH

Inflamatorni ascites Bakterijski peritonitis:
povideni leukociti,
polimorfomikleari,
pozitivia bakterijska
kultura, PCR 1 kultura

na tuberkulozu

Pankreati¢ni ascites Pankreatitis,
pankreati¢na fistula:
povisena amilaza i

lipaza

Nefrotski sindrom,
»protein-losing«
enteropatija

Hipoalburninemijski
ascites

Morfoloska ispitivanja
* RadioloSki snimak grudnog koS$a i trbuha

Elevacija dijafragme, sa ili bez pleuralnog iz-
liva (hepati¢ni hidrotoraks), vidljiva je u prisu-
stvu masivnog ascitesa. Obi¢no je potrebno vise
od 500 mL te¢nosti da bi se dijagnostikovao
ascites na osnovu nalaza iz abdominalnih radio-
loskih filmova. Mnogi nespecifi¢ni znaci ukazu-
ju na ascites, kao Sto je ispupcenje bocnih ivica,
nejasne ivice psoasa, odvajanje petlji tankog
creva i centralizacija plutajuceg gasa u tankom
crevu.

oktobar-decembar/2022.

Direktni znaci su pouzdaniji 1 specificniji.
Kod 80% pacijenata sa ascitesom, lateralna
ivica jetre je medijalno izmeStena od torakoab-
dominalnog zida (Hellmerov znak). U Kkarlici,
te¢nost se akumulira u rektovezikalnoj vrecici, a
zatim se izliva u paravezikalnu fosu. Tecnost
proizvodi simetri¢ne gustine sa obe strane besi-
ke, $to se naziva izgledom ,pseceg uva“.
Medijalno pomeranje cekuma i uzlaznog kolona
1 bo¢no pomeranje peritonealne masne linije pri-
sutni su kod vise od 90% pacijenata sa znacaj-
nim ascitesom.

Ultrasonografija abdomena

Ultrasonografija u realnom vremenu je najla-
kSa 1 najosetljivija tehnika za detekciju asciticne
teCnosti. Zapremine tecnosti od samo 5-10 mL
mogu se rutinski vizuelizovati. Nekomplikovani
ascites se pojavljuje kao homogena, slobodno
pokretna, anehogena kolekcija u peritonealnoj
Supljini koja pokazuje duboko akusti¢no pojaca-
nje. Slobodni ascites ne pomera organe, vec se
obi¢no nalazi izmedu njih, konturisuci do ivica
organa i pokazujuci otre uglove na mestu gde
se tecnost grani€i sa organom.

Najmanje koli¢ine te¢nosti imaju tendenciju
da se skupljaju u Morisonovoj vrecici (poste-
riorni subhepaticni prostor) i oko jetre kao sono-
lucentna traka. Kod masivnog ascitesa, petlje
tankog creva imaju karakteristican policikli¢an
ili luéni izgled jer su rasporedene sa obe strane
vertikalno plutajuceg mezenterija.

Odredeni ultrazvucni nalazi ukazuju na to da
ascites moze biti inficiran ili maligni. Ovi nala-
zi ukljucuju grube unutrasnje odjeke (krv), fine
unutrasnje odjeke (hile), viSestruke septe (tuber-
kulozni peritonitis, pseudomiksoma peritonei),
lokulaciju ili atipi¢nu distribuciju te¢nosti, mati-
ranje ili zgrudavanje crevnih petlji 1 zadebljanje
interfejsa izmedu tecnosti 1 susednih struktura.
Kod malignog ascitesa, crevne petlje ne plutaju
slobodno, vec mogu biti vezane duz zadnjeg tr-
busnog zida, zalepljene za jetru ili druge organe
ili okruZene lokuliranim te¢nim kolekcijama.

Vecina pacijenata (95%) sa karcinomatoznim
peritonitisom ima zid Zu¢ne kese debljine manje
od 3 mm. Muralno zadebljanje Zu¢ne kese pove-
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zano je sa benignim ascitesom u 82% slucajeva.
Zadebljanje Zu¢ne kese je prvenstveno odraz ci-
roze i portalne hipertenzije.

Kompjuterizovana tomografija (CT) ab-
domena

Ascites se dobro pokazuje na slikama CT
skeniranja. Male koli¢ine ascitesne tec¢nosti se
lokalizuju u desnom perihepaticnom prostoru,
zadnjem subhepaticnom prostoru i Douglaso-
vom prostoru.

Tabela 2. Diferencijalna dijagnoza ascitesa u zavisnosti
od odredenih simptoma i nalaza

Indikativni sekundarni simptomi i nalazi Suspektna dijagnoza

Znaci desnostrane sréane insuficijencije Konstriktivni perikarditis
Defekt valvula

Urodeni defekti

Koronarna arterijska bolest

Inflamatorne bolesti miokarda

Pluéno srce

Znaci portalne hipertenzije sa pokazateljima
primarne hroni¢ne bolesti jetre

Ciroza jetre

Kongenitalna fibroza jetre

Vol. 20 - Sveska 4

riSu na maligni ascites. Pacijenti sa malignim
ascitesom imaju tendenciju da imaju proporcio-
nalnu kolekciju te¢nosti u vecim i malim rece-
susima, dok se kod pacijenata sa benignim asci-
tesom tecnost primeéuje prvenstveno u vecem
prostoru, a ne u malim omentalnim burzama [9-
12].

Diferencijalna dijagnoza ascitesne te¢nosti
na bazi indikativnih sekundarnih simptoma i
nalaza

Karakteristi¢ni simptomi i nalazi mogu uka-
zati na verovatnu etiologiju ascitesa (tabela 2 i
3) [13-15].

Tabela 3. Diferencijalna dijagnoza ascitesa u zavisnosti
od odredenih simptoma i nalaza

Indikativni sekundarni simptomi i nalazi | Suspektna dijagnoza

Aspirat mukusa tokom punkcije ascitesa | Pseudomiksom

Postoperativni ascites Bilijarno/pankreatiéno ncurenjex

Intestinalno scurenje« i peritonitis

Znaci portalne hipertenzije bez Veno-okluzivna bolest
pokazatelja hroniéne bolesti jetre

i Budd-Chiarri sindrom
{hepatosplenomegalija)

Znaci portalne hipertenzije bez pokazatelja
primarne hroni¢ne bolesti jetre

Portalna venska tromboza
Sistozomijaza
Granulomatozne bolesti
Mijeloproliferativne bolesti

Leukemija

Edemi sa dijarejom

Maldigestija-malapsorpcioni sindrom

Edemi bez dijareje

Nefrotski sindrom

Opéti znaci tumora (gubitak u teZini)
Palpabilni évorici

Hemoragicni ascites

Metastaze u jetri

Primarni hepatocelularni karcinom

Abdominalni bol sa znacima hronicne
bolesti jetre i znacima portalne
hipertenzije

Spontani bakterijski peritonitis u
sluaju poznate ciroze jetre (moie
biti i bez bola u oko 50% slucajeva)

Ikterus
Splenomegalija
Febrilnost
Flapping tremor
Fetor hepaticus

Hipotenzija

Fulminantnmi hepatitis

Dekompenzovana ciroza jetre

Akutni abdomen

Suspektno intraabdominalno
krvarenje, na primer u toku rupture
slezine

Opéti znaci tumora (gubitak u tezini)
Palpabilni évorici

Hemoragicni ascites

Sakroilijacni hol

Simptomi kompresije ishijadi¢nog nerva

Patologki ginekologki palpabilni nalaz i
moguca dispneja (pleuralna efuzija, desno >
levo)

Peritonealna karcinomatoza

Ovarijalni tumori

Akutni abdomen, moguca uglavnom
levostrana pleuralna efuzija

Istorija konzumiranja alkohola

Holecistolitijaza

Akutni pankreatitis

Rekurentni bal u centralnom delu
abdomena i u gornjern levom delu
abdomena

Gubitak utedini

Moguéa levostrana pleuralna efuzija

Hroniéni relapsirajuéi pankreatitis

Brojne karakteristike CT nalaza ukazuju na
neoplazmu. Lezije jetre, nadbubrezne Zlezde,
slezine ili limfnih ¢vorova povezane sa masama
koje nastaju iz creva, jajnika ili pankreasa suge-
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ZAKLJUCAK

U vecini slucajeva ascites je komplikacija
poznate bolesti, kao Sto je ciroza jetre, teska sr-
¢ana insuficijencija, nefrotski sindrom ili karci-
noza peritoneuma. U drugim, redim slucajevima
definisanje etioloSkog faktora Cesto predstavlja
dijagnosticki problem. Stoga, u cilju postavlja-
nja tacne etioloske dijagnoze ascitesa treba uzeti
u obzir mnogobrojne diferencijalno dijagnosti-
¢ke mogucnosti na bazi pravilnog sagledavanja
istorije bolesti (anamnesticki podaci), adekvat-
nog fizickog pregleda pacijenta, laboratorijskih
ispitivanja i morfoloskih metoda ispitivanja kao
Sto je ultrasonografija abdomena i1 CT. Od po-
sebnog je znacaja pravilno tumacenje uzorka
ascitesne tecnosti dobijene paracentezom gde
posebno treba obratiti paznju na izraCunavanja
vrednosti SAAG u smislu dijagnoze portne hi-
pertenzije. U pogledu vrednosti SAAG izraze
poput transudat i eksudat treba zameniti izrazi-
ma visoko-albuminski gradijent i nisko-albu-
minski gradijent.
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SAZETAK

Uvod: Posttraumatski osteoartritis (PTOA) se razvija sekun-
darno u odnosu na traumu sko€nog zgloba sa klinickim znacima
bola i disfunkcije koji ¢esto zaostaju godinama za pocetnim po-
vredama. To je progresivna i iscrpljujuca bolest koja stvara dru-
Stveno i ekonomsko opterecenje i nosi znacajne fizicke i psiholo-
$ke posledice, a pogada oko 10% svetske populacije. Trauma
sko¢nog zgloba izaziva akutnu povredu, a potom nastaje hroni-
¢no abnormalno opterecenje zgloba. Akutno mehanicko ostece-
nje ima veliki efekat na hrskavicu, moze izazvati mikrooStecenje,
prelom hrskavice ili osteohondralni prelom.

Materijal i metode: Sproveli smo retrospektivnu studiju uklju-
Cujuci sve pacijente operisane na Klinici za ortopediju Univerzite-
skog klinickog centra u NiSu za period od januara 2013. do janu-
ara 2020. godine, a zbog preloma maleolusa koji su le¢eni ORIF-
om. Sve bolesnike smo pratili posle jedne i viSe godina od ope-
racije, radili smo Rtg snimak, a stepen osteoartritisa sko¢nog zg-
loba smo odredivali koris¢enjem Kellgren-Lawrenceove skale.

Rezultati: Bilo je 184 bolesnika koji su uklju¢eni u ovu studi-
ju, a za analizu i pracenje, ostalo je 53 (29%) pacijenta. Po Ke-
ligren-Lawrenceovoj skali, stepen 3 je registrovan kod 16, a ste-
pen 4 kod 5 pacijenata. Ova grupa pacijenata imala je prelom
medijalnog i posteriornog maleolusa, dislocirani tip B i C po We-
beru.

Diskusija: Sko¢ni zglob grade plafon duge tibije i talus, on je
kompaktan i mali, pa sila udara moZe se rasporediti samo na ma-
lu zapreminu kosti. Mali volumen i tanka hrskavica talusa su ob-
jasnjenje zasto su osteohondralni defekti ¢es¢i na talarnoj kupoli
nego na tibijalnom plafonu. Na talusu nastaju lezije hrskavice ili
mikrofrakture u subhondralnoj kosti kada je izlozen jakom udaru.
Tip preloma sko¢nog zgloba odreduje incidencu osteohondralnih
lezija u zglobu. Najlo$iju prognozu za razvoj PTOA imaju antero-
lateralne lezije talusa sa lateralnim maleolusom i lezije medijal-
nog maleolusa. Hroni¢na promena mehanike skocnog zgloba i
neujednacena distribucija kontaktnog stresa sa vremenom dovo-
di do kumulativhog efekta koji se ogleda u degeneraciji hrskavi-
ce i razvoju PTOA.

Zaklju€ak: Mehanicki faktori u vidu primarnog udara ili zbog
nestabilnosti i nekongruencije su glavni induktori PTOA.

Klju€ne reci: skocni zglob, povreda, osteoartritis, hrskavica.

SUMMARY

Introduction: Posttraumatic osteoarthritis (PTOA) develops
secondary to ankle trauma, with clinical signs of pain and dys-
function often lagging years after the initial injury. It is a progres-
sive and debilitating disease that creates a social and economic
burden and carries significant physical and psychological conse-
quences, affecting about 10% of the world's population. Trauma
to the ankle joint causes an acute injury, followed by chronic ab-
normal loading of the joint. Acute mechanical damage has a great
effect on cartilage, it can cause microdamage, cartilage fracture
or osteochondral fracture.

Material and methods: We conducted a retrospective study
including all patients operated on at the Clinic for Orthopedics
and Traumatology in Ni$ for the period from January 2013 to Ja-
nuary 2020, for malleolus fractures who were treated with ORIF.
We followed up all patients after one or more years after the ope-
ration, we took an X-ray, and the degree of osteoarthritis of the
ankle joint was determined using the Kellgren-Lawrence scale.

Results: There were 184 patients included in this study, and
53 (29%) patients remained for analysis and follow-up. According
to the Kellgren-Lawrence scale, grade 3 was registered in 16 and
grade 4 in 5 patients. This group of patients had a fracture of the
medial and posterior malleolus, dislocated type B and C accor-
ding to Weber.

Discussion: The ankle joint is built by the long tibia and talus,
it is compact and small, so the impact force can be distributed
only on a small volume of bone. The small volume and thin carti-
lage of the talus explain why osteochondral defects are more
common in the talar dome than in the tibial ceiling. Cartilage le-
sions or microfractures in the subchondral bone occur on the
talus when it is exposed to a strong impact. The type of ankle
fracture determines the incidence of osteochondral lesions in the
joint. Anterolateral talus lesions with lateral malleolus and medial
malleolus lesions have the worst prognosis for the development
of PTOA. Chronic change in ankle mechanics and uneven distri-
bution of contact stress over time leads to a cumulative effect ref-
lected in cartilage degeneration and development of PTOA.

Conclusion: Mechanical factors in the form of primary impact
or due to instability and incongruence are the main inducers of
PTOA.

Key words: ankle joint, injury, osteoarthritis, cartilage
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Uvod

Prelom sko¢nog zgloba relativno su Cesti, in-
cidenca pojavljivanja je 187 preloma na 100.000
(1:800) stanovnika godisnje, tj. 3,92% u odnosu
na sve prelome tela i na prvom su mestu intraar-
tikularnih preloma [1]. Procenjuje se da je 63-
79% svih preloma skocnog zgloba praceno po-
vredom hrskavice [2]. Povreda se moZe pojaviti
1 kod uganuca sko€nog zgloba, 13-16% slucaje-
va, a posebno u sportu [3].

Trauma skoc¢nog zgloba dovodi do spektra
akutnih lezija, a stepen mehaniCkog oStecenja
zavisi od intenziteta udara. Trauma izaziva avul-
ziju hrskavice, osteohondralne frakture, kidanje
ligamenata i povredu sinovije. Nastaje krvarenje
u zglobu i ekstravazacija plazme, a to izaziva
nizu koncentraciju hijaluronske kiseline i lubri-
cina, glavnih maziva zgloba. Oste¢enje hrskavi-
ce je najznacajnije, jer je nepovratno i moze biti
glavna determinanta za kasniji razvoj posttrau-
matskog osteoartritisa (PTOA) [4]. Trauma
sko¢nog zgloba izaziva akutnu povredu, a
potom nastane hroni¢no abnormalno opterece-
nje zgloba. Akutno mehanicko oSte¢enje ima ve-
liki efekat na hrskavicu, moze izazvati mikroo-
Stecenje, prelom hrskavice ili osteohondralni
prelom. Tada nastaje nekroza hondrocita, apop-
toza i biosinteticka disfunkcija. Apoptoza hon-
drocita javlja se u predelu linije preloma, ali ona
se §iri sa linije preloma na naizgled zdravo po-
dru¢je u 48 sata posle traume. Ovo upucuje da se
oslobadaju intraartikularni medijatori ostecenja
iz povredenih hondrocita, a onda oni uti¢u na
zdrave hondrocite [5].

Osteoartritis (OA) je najces¢i oblik bolesti
zglobova 1 ima sledece karakteristike: gubitak
zglobne hrskavice, remodeliranje subhondralne
kosti, formiranje osteofita, labavost ligamenata,
slabljenje periartikularnih miSi¢a 1 zadebljanje
zglobne kapsule [6]. On je najces¢i uzrok bola,
invaliditeta i ekonomskog gubitka u svim popu-
lacijama. Primarni OA je prisutan u kuku (58%),
kolenu (67%) 1 sko¢nom zglobu (9%). PTOA je
pak dominantan u sko¢nom zglobu (78%) i trau-
ma je primarni uzrok njegovog nastanka [7].
Smatra se da posttraumatska osteohondralna ta-
larna lezija nastaje zbog rotacije i translacije ta-
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lusa u optere¢enom sko¢nom zglobu sve dok ne
dode do preloma. Lokacija osteohondralnih lezi-
ja je razlicita, najCesca je na talusu (42%), fibu-
li (31%), medijalnom maleolusu (29%) i tibijal-
nom plafonu (17%) [8].

Noseci zglobovi tela su kuk, koleno 1 sko¢ni
zglob. Imaju razli¢itu fizioloSko — histolosko —
anatomsku gradu 1 funkciju 1 razlicito reaguju na
traumu. Kontaktna povrSina pri optere¢enju od
500 N je razli¢ita: u kuku je 1.100 mm?, u kole-
nu je 1120 mm2,u skocnom zglobu je 350 mm’.
Skoc¢ni zglob ima malu kontaktnu povrsinu 1 trpi
tri puta vece opterecenje po cm’ [9]. Debljina hr-
skavice je takode razli¢ita: u kuku je 1,35-2,0
mm, u kolenu je 1,69-2,55 mm, u skocnom zglo-
bu je 1,0-1,62 mm. Hrskavica sko¢nog zgloba je
tanka, ali ima vecu kompresivnu krutost i gusti-
nu proteoglikana, malu degradaciju matriksa 1
manji odgovor na katabolicke produkte (inter-
leukin 1, 6, fragmentni fibronektin) [10, 11].
Ona je ¢vr$¢a, manje propustljiva, a ekstracelu-
larni matriks ima bolju nosivost 1 smanjuje po-
dloznost mehanic¢kim opterec¢enjima. Hondrociti
su metabolicki aktivniji, a enzimi odgovorni za
degradaciju proteina u ekstracelularnom matri-
ksu su otsutni dok ih u kolenu ima mnogo [12].

Akutna povreda zgloba izaziva povredu i de-
gradaciju hrskavice, ali uzrokuje i nestabilnost
zgloba i artikularnu inkongruenciju, a to izaziva
hroni¢ni lokalni poviseni kontakt stres [13].
Zato i vreme od povrede do pojave PTOA vari-
ra: do godinu dana kod teskih povreda, ili 5 i
viSe godina kod manjih preloma, distorzije i po-
vrede ligamenata. Iz ovih razloga cilj operativ-
nog tretmana fokusira se na: postizanje stabilno-
sti preloma, puna anatomska redukcija i obezbe-
denje kongruentnosti sko¢nog zgloba. Utvrdeno
je da je PTOA skoc¢nog zgloba stalna nesklad-
nost tibiotalarnog zgloba, i da je anatomska re-
dukcija lateralnog maleolusa klju¢na za anatom-
sku repoziciju skocnog zgloba zato Sto talus
verno prati lateralni maleolus [14]. U uslovima
nedovoljne anatomske repozicije nastaje sma-
njenje kontaktne povrsine, to dovodi do poveca-
nja optereéenja na preostaloj hrskavici, i sa pro-
tokom vremena stvaraju se uslovi za razvoj
PTOA.
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Materijal i metode

Sproveli smo retrospektivnu studiju ukljucu-
juci sve pacijente operisane na Klinici za orto-
pediju Univerzitetskog klinickog centra u NiSu
za period od januara 2013. do januara 2020. go-
dine, a zbog preloma maleolusa koji su leceni
ORIF-om. Iz serije bolesnika iskljucili smo pre-
lome talusa, pilona tibije, otvorene prelome i
osobe mlade od 18 godina.

Predmet interesovanja i pracenja bio je: pol,
godine starosti, tip i oblik frakture prema Weber-
Denisovoj klasifikaciji [15], na¢in povredivanja
i vreme proteklo od operacije do kontrolnog pre-
gleda. Sve bolesnike smo pratili posle jedne i
viSe godina od operacije, radili smo Rtg snimak,
a stepen osteoartritisa sko¢nog zgloba smo odre-
divali koris¢enjem Kellgren-Lawrenceove ska-
le. Ona obuhvata pet stepena [16]. Napredni OA
je klasifikovan kao stepen 3 i 4. Stepen 3 se ka-
rakteriSe prisustvom osteofita, suzenje zglobnog
prostora, izvesna skleroza i moguca deformacija
krajeva kostiju. Stepen 4 se definiSe prisustvom
velikih osteofita, izrazenim suzenjem zglobnog
prostora, teSkom sklerozom i deformitetom kra-
jeva kostiju.

Rezultati

Bilo je 184 bolesnika koji su ukljuceni u ovu
studiju — imali su prelom maleolusa sko¢nog
zgloba i1 uradena je ORIF. Od ove grupe pacije-
nata, 26 (13%) je umrlo, 47 (26%) je napustilo
podrucje i ne postoji tacna adresa zivljenja, a 58

Tabela 1. Rezultati analizirane grupe pacijenata sa PTOA sko¢nog zgloba
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(32%) pacijenata nije se odazvalo — odbili su
kontrolu i pracenje. Za analizu i pracenje, ostalo
je 53 (29%) pacijenta. Svi dobijeni rezultati su
prikazani u tabeli 1.

Od ove grupe pacijenata koji su praceni i ana-
lizirani, 21 (41%) pacijent imao je izraZzeni OA
sko¢nog zgloba. Po Kellgren-Lawrenceovoj
skali, stepen 3 je registrovan kod 16, a stepen 4
kod 5 pacijenata. Ova grupa pacijenata imala je
prelom medijalnog 1 posteriornog maleolusa,
dislocirani tip B 1 C po Weberu, stariji su od 30
godina — ovo su faktori rizika nastanka PTOA
kod preloma sko¢nog zgloba.

Diskusija

Posttraumatski osteoartritis (PTOA) se razvi-
ja sekundarno u odnosu na traumu sko¢nog zg-
loba, sa klini¢kim znacima bola i disfunkcije ko-
ji Cesto zaostaju godinama za pocetnim povre-
dama. To je progresivna i iscrpljujuéa bolest ko-
ja stvara drustveno i ekonomsko opterecenje i
nosi znacajne fiziCke i1 psiholoske posledice, a
pogada oko 10% svetske poppulacije. U skoc-
nom zglobu, trauma je primarni uzrok OA, i do
80%, za razliku od kuka i kolena gde se samo do
10% OA pripisuje povredi.

Povrsine skoc¢nog zgloba su visoko kongru-
entne $to dovodi do njegove stabilnosti [17]. On
prima veliku kontaktnu silu duz veoma tankog i
povrsinski malog sloja hrskavice koja ima viso-
ku krutost i ¢vrstoéu. Pri opterecenju, nastaje
preraspodela kontaktnih naprezanja preko tibio-
talarnih povrsina, a to pove-

PTOA {21}'éava stabilnost sko¢nog zg-

Ukupno (184) Praceni (53) Nisu praceni (131) ;
M (%) 103 (55,9) 29 (54,7) 74 (56,4) 13 (25,5) loba. Sko¢ni ZgIOb grade
Z 81(44,1) 24 (45,3) 57 (43,6) 8(155) Eplafon duge tibije i talus. On
God star (+-SD) 43,6 (+-16,8)  42,5(+152) 41,2 (+-17,1) i K Ktan i i 1
Frakt Kias (%) je kompaktan i mali pa 51‘5‘1
Weber A17 (9,2) 4(7,5) 13(9,9) - udara moze se rasporediti
Weber B109 (59,3) 32 (61,4) 77 (58,7) 8(155 Fsamo na malu zapreminu
Weber €58 (31,5) 17 (31,1) 41(31,4) 13 (25,5) ) ) .
Fiksacija kosti. Mali volumen 1 tanka
Syndesmoze (%) 115 (63,5) 30 (56,6) 85 (64,8) 8 (15,5) hrskavica talusa su objasnje-
Medij mall (%) 83 (45,8) 24 (45,2) (45,0) 114 (26,4) nie zasto su osteohondralni
Mall posterior (%) 35(19,3) 9(16,9) 26(15,8) 8(15,5) y NN .
Prel sa dislokac (%) 47 (25,9) 12 (22,6) 35 (26,7) 5(9,4) defekti ¢es¢i na talarnoj ku-
Distorzija (%) 29 (16,0) 5(2,7) 24 (18,3) 1(1,8) poli nego na tibijalnom pla-
Uzrok povrede (%) . .
Klizanje i pad 84 (45,6) 22 (41,5) 62 (42,3) fonu. Na 'talu.sp ngstaju lezi-
Sport 47 (25,9) 15 (28,3) 32 (24,4) je hrskavice ili mikrofraktu-
Povr, n? radu 26 (14,2) 9(16,9) 17 (12.9) re u subhondralnoj kosti ka-
Saobrac. udes 27 (14,6) 7(13,3) 20(15,4)
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da je izlozen jakom udaru. Ve¢ina osteohondral-
nih lezija talusa lokalizovana je na anterolateral-
noj ili posteromedijalnoj strani talarne kupole
[18]. One nastaju mehanizmom smicanja ili tor-
zije.

Pored akutne traume, koja moze ostaviti veli-
ke posledice na hrskavici sko¢nog zgloba 1 stvo-
riti teren za razvoj PTOA, postoji jo$ jedan fak-
tor koji doprinosi razvoju OA, a to je loSa repo-
zicija preloma 1 hroni¢na nestabilnost zgloba
koja moze biti direktna posledica preloma ili po-
sledica rekurentnih distorzija sko¢nog zgloba.
Nestabilnost sko¢nog zgloba omogucava pome-
ranje talusa u njegovom sedlu, tj. u zglobnoj vi-
ljusci. Tako nastaje smanjenje kontaktne povrsi-
ne, a to dovodi do povecanja optereéenja na pre-
ostaloj hrskavici. Ramsey 1 dr. [19] su pokazali
da bo¢ni talarni pomak od 1 mm smanjuje kon-
taktnu povrSinu za 42%, dok bo¢ni pomak od 2
mm smanjuje kontaktnu povrSinu za 56%. U
ovim uslovima povecava se prose¢no opterece-
nje po cm’, normalno opterecenje kod osobe od
75 kg je 650 N, a u ovim uslovima raste na 1590
N. Ova ¢injenica upucuje na neophodnost prec-
izne redukcije preloma sko¢nog zgloba. Mora se
posti¢i podudarnost zglobnih povrSina kako bi
se izbeglo hroni¢no poviseno opterecenje zglob-
nih povrSina 1/ili nestabilnost. Potrebno je posti-
¢1 hirursku restauraciju kongruentnosti zglobne
povrsine [20-22].

Tip preloma sko¢nog zgloba odreduje inci-
dencu osteohondralnih lezija u zglobu. Najlosiju
prognozu za razvoj PTOA imaju anterolateralne
lezije talusa sa lateralnim maleolusom 1 lezije
medijalnog maleolusa [12]. Prema mehanizmu
povredivanja sko¢nog zgloba, rotacione povrede
koje ukljuuju i1 znacajne povrede lateralnog
maleolusa, su najces¢a grupa koja dovodi do
PTOA [23]. Po Weber-Denisovoj klasifikaciji
preloma sko¢nog zgloba, PTOA se srece vise
kod tipa B i C [15]. Regier i dr. [24] navode da
kod trimaleolarnih preloma ili dislociranih pre-
loma postoji veliki rizik za razvoj PTOA u pore-
denju sa unilateralnim prelomima. I u nasoj se-
riji dominiraju povrede tipa B i C i bimaleolarni
dislocirani prelomi kod kojih se javio PTOA.

oktobar-decembar/2022.

Hroni¢na nestabilnost sko¢nog zgloba moze
biti posledica i ligamentnih povreda u akutnom
ili rekurentnom stanju kao posledica ponavlja-
nih distorzija zgloba. Nastaje hroni¢na promena
mehanike sko¢nog zgloba 1 neujednacena distri-
bucija kontaktnog stresa. Sa vremenom dolazi
do kumulativnog efekta koji se ogleda u dege-
neraciji hrskavice i razvoju PTOA [7]. I u nasoj
seriji imali smo pacijenta sa razvijenim PTOA
kod koga je postojala rekurentna distorzija 1 hro-
ni¢na nestabilnost skocnog zgloba.

Zakljuéak

Povrede sko¢nog zgloba su pracene oStece-
njem hrskavice 1 to naj¢esce kod rotacionog tipa
preloma B 1 C. Talus ima specificnu ulogu i lo-
kaciju pa je zato najcesce 1 povreden. Mehanicki
faktori u vidu primarnog udara ili zbog nestabil-
nosti 1 nekongruencije su glavni induktori
PTOA. Defekti hrskavice napreduju sve do sub-
hondralne kosti gde se stvaraju ciste. Porast pri-
tiska intrahondralne te¢nosti senzibiliSe subhon-
dralnu kost 1 nastaje bol u zglobu.
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ZNACAJ ODREDIVANJA D-DIMERA
KOD COVID-19 PACIJENATA

Danijela Risti¢ Georgijev, Jelena Zdravkovi¢

Zdravstveni centar Vranje, OpS$ta bolnica Vranje, Sluzba za klini¢ko-
biohemijsku laboratorijsku dijagnostiku, Vranje, Srbija

SAZETAK

D-dimer je najmaniji fibrin-degradacioni produkt. Sma-
tra se markerom fibrinoliticke aktivnosti, a indirektnim po-
kazateljem koagulacione aktivnosti. COVID-19 infekciju
karakteriSe hiperkoagulabilno stanje u €ijoj osnovi je infla-
matorna tromboza, inicirana ulaskom SARS-COV-2 u ce-
liju. Koagulopatija udruzena sa COVID-19 jedan je od naj-
vaznijih uzroka morbiditeta i mortaliteta u ovoj bolesti.
Pojava koagulopatije koreliSe sa intenzitetom inflamator-
nog odgovora, $to potvrduje laboratorijska korelacija iz-
medu nivoa IL-6 i fibrinogena kod svakog pacijenta.
Tromboze se mogu javiti u svim delovima cirkulacionog si-
stema, a najcesca je duboka venska tromboza i njena po-
sledica plu¢na embolija. Cilj ovog istrazivanja je analiza
inicijalnih vrednosti D-dimera kod hospitalizovanih
COVID-19 pacijenata (unutar 24h od prijema) i mogué-
nost korelacije sa bolnickim mortalitetom. Takode, ispiti-
vali smo i da li postoje razlike u vrednostima D-dimera u
odnosu na pol i starost pacijenata. D-dimer je klini¢ki ko-
ristan biomarker trombotiCke bolesti, jer njegova poviSena
vrednost usmerava klini¢are na upotrebu antikoagulantne
terapije u COVID-19 pacijenata.

Uvod

Koronavirusna bolest-19 (COVID-19, Co-
rona Disease-19), uzrokovana virusom SARS-
COV-2 (Severe acute respiratory syndrom coro-
na virus-2) je oboljenje koje je dobilo pandemij-
ski karakter. Manifestuje se veoma razlicitom
simptomatologijom, prvenstveno respiratornog
sistema, ali 1 drugih organa. Takode, postoji ve-
lika varijabilnost klinicke slike, od asimptomat-
skih 1 blagih oblika, do veoma teskih oblika koji
zahtevaju lecenje u jedinicama intenzivne nege.

Adresa autora: Dr Danijela Risti¢ Georgijev, spec. klinicke bio-
hemije, Zdravstveni centar Vranje, Opsta bolnica Vranje, Sluzba
za klinicko-biohemijsku laboratorijsku dijagnostiku, Vranje,
Srbija. E-mail: nelabiohemija@yahoo.com

SUMMARY

D-dimer is the smallest fibrin degradation product. It's
considered as a marker of fibrinolytic activity and an indi-
rect indicator of coagulation activity. COVID-19 infection is
characterized by a hypercoagulable state, which is based
on inflammatory thrombosis, initiated by the entry of
SARS-COV-2 into the cell. Coagulopathy associated with
COVID-19 is one of the most important causes of morbi-
dity and mortality in this disease. The occurrence of coa-
gulopathy correlates with the intensity of the inflammatory
response, which is confirmed by the laboratory correlation
between the levels of IL-6 and fibrinogen in each patient.
Thrombosis can appear in all parts of the circulatory sy-
stem, the most common is deep vein thrombosis and its
consequence, pulmonary embolism. The aim of this re-
search was to analyze the initial values of D-dimer in ho-
spitalized COVID-19 patients (within 24 hours of admis-
sion) and the possibility of correlation with hospital morta-
lity. We also examined whether there were any differen-
ces in D-dimer values in relation to the gender and age of
the patients. D-dimer is a clinically useful biomarker of
thrombotic disease, because its elevated value directs cli-
nicians to the use of anticoagulant therapy in COVID-19
patients.

U zavisnosti od simptomatologije i teZine kli-
nicke slike, neophodno je pratiti razli¢ite labora-
torijske parametre kod COVID-19 pacijenata:

« HEMATOLOSKI PARAMETRI

(krvna slika sa posebnim znacajem pracenja
ukupnog broja leukocita-WBC, limfocita-
Lymph, neutrofila-Neu, odnosa Neu/Lymph -
NLR, ukupnog broja trombocita — PLT..itd.);

+ PARAMETRI KOAGULACIJE

(Fibrinogen, D-dimer, Protrombinsko vreme
— PT, Aktivirano parcijalno tromboplastinsko
vreme — aPTT,..itd.);

« PARAMETRI INFLAMACIJE
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(Sedimentacija eritrocita — SE, C- reaktivni
protein — CRP, Prokalcitonin — PCT, Interleukin-
6 — IL-6, Feritin,..itd);

« OPSTI BIOHEMIJSKI PARAMETRI

(LDH, AST, ALT, Bilirubini, Albumini..itd.);
*+ KARDIJALNI MARKERI

(Troponini, CK-MB, BNP..itd.).

D-dimer je proizvod razgradnje fibrina, koji
je merljiv 1 u zdravih osoba u niskoj koncentra-
ciji u krvnoj plazmi (u fizioloskim uslovima 2-
3% fibrinogena se konvertuje u fibrin) [1]. U
zdravom organizmu postoji dinamicka ravnote-
za izmedu prokoagulantnih i antikoagulantnih
faktora sa blagom predominacijom antikoagula-
cije. NaruSavanje ovog balansa dovodi do na-
stanka krvarenja ili tromboze. “Thrombosis is
haemostasis on the wrong side” je dobro znana

reCenica engleskog hematologa Mekfarlena
(McFarlane).

Hemostaza obuhvata Cetiri faze:

* Vaskularna faza — vazospazam (sprecava pre-
veliki gubitak krvi iz oSte¢enog krvnog
suda);

* Trombocitna faza — adhezija, aktivacija,
agregacija trombocita na mestu povrede
krvnog suda i stvaranje trombocitnog ¢epa;

+ Faza koagulacije—kaskadne reakcije aktivaci-
je plazmatskih faktora koagulacije dovode do
stvaranja trombocitno-fibrinskog hemo-
statskog ¢epa. Zajednicki imenitelj unutrasn-
jeg 1 spoljasnjeg puta koagulacije je stvaran-
je aktivatora protrombina (F-X), koji u pris-
ustvu jona kalcijuma (F-IV), deluje na pro-
thrombin (F-II) i proteoliticki ga aktivira u
trombin. Aktivna proteaza trombin razlaze
fibrinogen na monomere fibrina, koji se
spontano nakupljaju, unakrsno povezuju i
stabilizuju faktorom stabilizacije fibrina (F-
XIII), koji je tako i dobio naziv.

Stvaranje i razlaganje fibrina moraju biti ura-
vnotezeni.

» Faza fibrinolize — faza razgradnje ugruska i
rekanalisanje krvnog suda. Fibrinolizu pok-
recu aktivatori plazminogena: tkivni aktiva-
tor plazminogena (poreklom iz endotela -
tPA), urokinaza (poreklom iz epitelnih Celija
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izvodnih kanali¢a bubrega, dojke itd), strep-
tokinaza (bakterijskog porekla znacajna u ter-
apijskoj primeni). Plazmin, proteoliticki
enzim, proteoliticki razgraduje fibrin 1 nasta-
je Citav niz fibrin degradacionih produkata
(FDP), kao mesavina fragmenata i komplek-
sa razlic¢ite molekulske mase od kojih je naj-
manja jedinica D-dimer.

Intrinsic Pathway

of Blood Clotting

S

Prothrombin activator (Factor X)

Extrinsic Pathway

of Blood Clotng Gf

Protheombin |———+ Tt

T = r =
Fibninogen |—l ——u Fibrin Monomers

Ca®* and Fibrin

l stabilizing factor

Fibrin polymer
(Blood Clot)

b e i o e o4 el IR
L*Jj’?jfljk ]

Richard C. Becker, COVID-19 update: Covid-19-associa-
ted coagulopathy, J Thromb Thrombolysis. 2020; 50(1):
54-67

oitecenje vaskularne endotelne Celije

aktivatori plazminogena
i‘— PAls
plazminogen — plazmin

<€— inhibitori plazmina

fibrin =3 fibrin degradacioni produkti

Proces fibrinolize usporavaju inhibitori akti-
vatora plazminogena (PAI) i inhibitori samog
plazmina (alfa-2 antiplazmin).

D-dimer je najmanyji fibrin-degradacioni pro-
dukt (FDP), rezultat proteoliticke aktivnosti pla-
zmina na fibrin. D-dimer je marker fibrinoliti-
¢ke aktivnosti, a indirektni pokazatelj koagula-
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cione aktivnosti [1, 2]. Porast vrednosti D-dime-
ra javlja se u nekim fizioloskim i brojnim pato-
loskim stanjima: neonatalni period, trudnoca,
starost, nepokretnost, trauma, lokalna i sistem-
ska infekcija, hroni¢na inflamacija, venski trom-
boembolizam, krvarenje, neoplazma, pankreati-
tis, bolesti jetre, artritis, bolesti bubrega, infarkt
miokarda, akutni respiratorni distres sindom
(ARDS), diseminovana intravaskularna koagu-
lacija (DIK), disekcija aorte, COVID-19 i broj-
na druga [3]. Signifikantan porast koncentracije
D-dimera u plazmi posledica je aktivacije koa-
gulacionog 1 fibrinolitickog sistema [1].

Zasto D-dimer raste u COVID-19?

COVID-19 infekciju karakteriSe hiperkoagu-
labilno stanje organizma u ¢ijoj osnovi je infla-
matorna tromboza, inicirana ulaskom SARS-
COV-2 u ¢eliju [5]. Poznato je postojanje inte-
rakcije izmedu inflamacije 1 tromboze [5-7].
Povisene vrednosti parametara CRP, LDH, feri-
tina, IL-6, D-dimera potvrduju postojanje proin-
flamatornog stanja [5, 7]. Pojava koagulopatije
koreliSe sa intenzitetom inflamatornog odgovo-
ra, Sto potvrduje laboratorijska korelacija izme-
du nivoa IL-6 (jedan od glavnih proinflamator-
nih citokina) i fibrinogena kod svakog pacijenta
[4, 7].

Znacajan procenat pacijenata (¢ak do 69%)
ima mikro- ili makrovaskularne tromboze, ¢ak i
oni asimptomatski pacijenti. Tromboze se mogu
javiti u svim delovima cirkulacionog sistema
[2]. Najcesca je duboka venska tromboza i njena
posledica pluéna embolija. Incidenca arterijske
tromboze je manja, a za posledicu ima infarkt
miokarda, infarkt mozga ili drugih organa. Mik-
rovaskularne tromboze najces¢e su u pluc¢ima,
ali se mogu javiti i ekstrapulmonalno. Pomenuta
hiperkoagulabilna stanja pracena su izrazitim
porastom D-dimera [5].

Virus ulazi u ¢éeliju posredstvom angiotenzin
konvertuju¢eg enzima 2 (ACE 2) receptora,
membranskog proteina koji se Siroko eksprimira
u mnogim tkivima (nazofarinks, orofarinks,
pluca, srce, krvni sudovi, zeludac, tanko crevo,
slezina, jetra, bubrezi, mozak), $to objasnjava
Sarenolikost simptoma kod obolelih. Gustina re-
ceptora je posebno velika na epitelnim 1 endo-

oktobar-decembar/2022.

telnim ¢elijama pluca, srca, vena i arterija [2].
ACE-2 receptor odgovoran je za ulazak virusa u
¢eliju, ali nije odgovoran za oStecenja koje virus
uzrokuje [8].

U literaturi se navodi vise mogucih patofizio-
loskih mehanizama koagulopatije COVID-19:

» Virus ulazi u alveolarni epitel i oSte¢uje ga.
Ostec¢ene inficirane celije oslobadaju citav
niz signala, koji dovode do prekomernog,
nekontrolisanog imunoloskog odgovora i
oslobadanja velike koli¢ine proinflamatornih
citokina (IL-1, IL-6, IL-8, TNF-alfai dr.).
Ovo hiperinflamatorno stanje ,,citokinska
olyja“ dovodi do dalje aktivacije celija
imunoloskog sistema, S§to sve vodi
protromboticnom stanju [5]. Prelivanje
citokinske oluje u sistemsku cirkulaciju,
dovodi do multiorganske disfunkcije.
Ovakav mehanizam zapazen je kod mladih
osoba, prethodno neoptere¢enih komorbidite-
tima;

J R Tisoncik, M J Korth, C P Simmons, J Farrar, T R
Martin, M G Katze, Into the eye of the cytokine storm,
Microbiol Mol Biol Rev. 2012 Mar;76(1):16-32.

* Hipoksija, je vazan regulator vaskularne
homeostaze. Veoma je izrazena kod pacijena-
ta sa ozbiljnim zapaljenjem pluca. Lokalna
hipoksija destabilizuje ravnotezu izmedu fib-
rinogeneze 1 fibrinolize. Ona favorizuje
protromboti¢ku aktivnost indukcijom tran-
skripcije tkivnog faktora (TF), koji zapocinje
spoljasnji put koagulacije. Istovremeno, in-
dukcijom transkripcije inhibitora aktivatora
plazminogena-1 (PAI-1) dovodi do inhibicije
fibrinolize [9];

178



APOLLINEM MEDICUM ET AESCULAPIUM

oktobar-decembar/2022.

+ Disfunkcija renin-angiotenzin sistema (RAS)
nastala gubitkom ravnoteze izmedu ACEI1/
ACE?2 receptora. Veoma je vazan balans iz-
medu ACEI 1 ACE2 receptora. SARS-COV-
2 1 angiotenzin II kompetitivnim mehaniz-
mom pokuSavaju da se vezu za isti receptor.
Svako vezivanje virusa za receptor i stvaranje
kompleksa virus-receptor, smanjuje ukupan
broj ACE2 receptora na povrsini ciljnjih celi-
ja, zbog internalizacije pomenutih kompleksa
u ¢eliju. Smanjenje broja ACE2 receptora re-
meti metbolizam angiotenzina II. Nagomilani
angiotenzin II dovodi do vazokonstrikcije,
proinflamatornih efekata 1 promovisanja koa-
gulacije [10].

n [ ";.. u Oyregiated Wiammaton n Hyws Infamvmaten
adater
RN Erdatnaial Dysturctian
'.Q'.. ....d
“.‘: e
xr Iy glony
Angl Angll Ang (-1} - Crtokines

0000 . g .

Facint Covid-19 in the ICU> vascular dysfunc-
tion, thrombosis, and dysregulated inflammati-
on, Daniel E. Leisman, Clifford S. Deutschman
and Matthieu Legrand, 2020 Springer-Verlag
GmbH Germany, part of Springer Nature

* Pretpostavlja se da monociti i makrofazi igra-
ju vaznu ulogu u inflamaciji 1 trombozi u
COVID-19. Dokazano je da oko 80% bron-
hoalveolarne te¢nosti kod pacijenata sa
teSkom klinickom slikom ¢ine mononuk-
learni fagociti, dok kod blazih formi njihov
udeo je 40-60%. Takode, bronhoalveolarna
teCnost kod teskih klinickih slika obiluje
monocitnim hemotakticnim proteinom-1
(MCP-1 ili CCL2), hemokinom koji specific-
no regrutuje monocite. Prekomerna aktivaci-
ja mononuklearnih fagocita je presudna u
sloZzenim interakcijama izmedu inflamacije 1
tromboze u COVID-19. Rezultat je preko-
merna aktivacija koagulacione kaskade 1 pro-
zvodnja trombina. Sve vodi stvaranju trom-
ba, aktivaciji trombocita i daljem potenciran-
ju proinflamatornih puteva. “Makrofazi zara-
zeni SARS—-COV-2 u plu¢ima mogu delovati

Vol. 20 - Sveska 4

kao trojanski konji koji propagiraju infekciju
SARS-COV-2 1 §ire hiperinflamaciju po
plu¢ima” [11].

» Disfunkcija 1 aktivacija endotelnih Celija je
jos jedan vazan patogenetski mehanizam
COVID-19 koagulopatije, direktnom infekci-
jom virusom, citokinskom olujom, disregu-
lacijom sistema komplementa. Endotel je
kompleksan organ koji ucestvuje u vasku-
larnoj homeostazi. Zdrav endotel svojom
glatkom povrSinom 1 slojem glikokaliksa
sprecava adherenciju trombocita 1 faktora
koagulacije. Takode, na svojoj povrsini ek-
sprimira razli¢ite antikoagulanse (inhibitor
tkivnog faktora, trombomodulin, heparinu
slicni proteoglikani) 1 oslobada inhibitore
trombocita (NO, prostaciklin). Zdrav endotel
favorizuje vazodilatatorno, antiinflamatorno 1
antikoagulantno stanje. Zastitna svojstva in-
taktnog endotela se gube pri oStecenju celija.

Ostecenje endotelnih ¢elija dovodi do ekspri-
miranja TF 1 PAI-1. Istovremeno, nastaje pove-
¢ana ekspresija ¢elijskih adhezionih molekula
(CAM), sinteza proinflamatornih citokina i he-
mokina tj. favorizovanje inflamatornog stanja

[5].

The hypercoagulable state in COVID-19: Incidence, pat-
hophysiology, and management, Mouhamed Yazan Abou-
Ismail, Akiva Diamonda, Sargam Kapoor, Yasmin Arafaha,
Lalitha Nayak, Thrombosis Research 194 (2020) 101-115

+ Aberantna aktivacija neutrofila i disregulaci-
ja neutrofilnih ekstracelularnih zamki (NET)
mogu biti osnova citokinske oluje 1 loSih is-
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hoda bolesti. Pored Siroko poznate uloge pro-
fesionalnog fagocita, neutrofili znacajnu ulo-
gu u imunitetu ostvaruju i formiranjem NET-
ova. NET je vancelijska mreza hromatina i
mikrobicidnih proteina koje stvaraju ak-
tivisani neutrofili sa ciljem hvatanja 1 ubijan-
ja patogena, u ovom slucaju virusa, tj. zaus-
tavljanja infekcije [2]. Formiranje NET-ova
je deo primarnog imunolosSkog odgovora i
dobro regulisan proces. Ali, nepravilno reg-
ulisani NET-ovi imaju potencijal da pro-
movisu inflamaciju 1 mikrovaskularnu trom-
bozu [5, 12].

Cilj istrazivanja

Cilj ovog istrazivanja bio je analiza inicijal-
nih vrednosti D-dimera kod hospitalizovanih
COVID-19 pacijenata (unutar 24h od prijema) i
moguénost korelacije sa bolnickim mortalite-
tom, tj. pokuSaj da kvantifikujemo pocetnu vre-

dnost D-dimera sa progresijom bolesti.

Materijal i metode

Retrospektivna studija obuhvata 382 pacijen-
ta, koji su RT-PCR (Real-Time Polymerase
Chain Reaction,) ili brzim antigenskim testom
bili pozitivni na SARS-COV-2, hospitalizovani
u kovid bolnici Zdravstvenog centra Vranje, u
periodu od 01. 01. do 31. 01. 2021. godine.

Preminulo je 25 pacijenata, neki od njih pre-
minuli su u Vranju, a drugi u zdravstvenim usta-
novama tercijarnog nivoa, u koje su transporto-
vani zbog tezine kliniCke slike. Podaci o premi-
nulim pacijentima preuzeti su iz Zavoda za
javno zdravlje Vranje.

Analiza D-dimera je radena na analizatoru
Sysmex CA-1500 System, imunoturbidimetrij-
skom metodom (normalna vrednost < 0,5mg/L).
Princip metode zasniva se na aglutinaciji polisti-
renskih Cestica, koje su prethodno povezane sa
monoklonskim antitelima, kada se meSaju sa
uzorcima koje sadrze D-dimer.

oktobar-decembar/2022.

Rezultati i diskusija

U istrazivanju je uCestvovalo ukupno 382 pa-
cijenta, 202 muskarca (52,88 %) 1 180 Zena
(47,12%). Najmladi bolesnik imao je 24 godine,
a najstariji 89 godina. Stopa mortaliteta bila je
6,5%.

Graficki prikaz porocentualne raspodele
vrednosti D - dimera po polu pacijenata

aM

Istrazivanjem smo prvo hteli da ispitamo da li
postoje razlike u vrednostima D-dimera u odno-
su na pol pacijenata. Koris¢enjem t-testa nezavi-
snih uzoraka utvrdili smo da ne postoji statisti-
¢ki znacajna razlika u vrednostima D-dimera u
odnosu na pol pacijenata u nasem uzorku
(p>0.05) (tabela 1). Pregledom literature, brojne
studije pokazuju vecu ucestalost COVID-19 kod
muskaraca nego kod Zena, kao i teze klinicke
slike kod musSkog pola. Razli¢ita polna predis-
pozicija kod obolelih od COVID-19, kao i lakSa
klinicka slika kod zena, moze se objasniti naj-
manje na tri nac¢ina: mehanizam ulaska virusa u
¢eliju (enzimski sistem ACE2 koji omogucava
ulazak virusa u ¢eliju pokazuje hormonsku ose-
tljivost), uticajem polnih hormona na imunolo-
Sku 1 inflamatornu modulaciju tokom infekcije
(estrogeni promovisu i urodeni i steCeni imuni-
tet, dok testostosteron ima supresivan efekat na
imunolosku funkciju), kao i uticajem estrogena
na endotelnu i vaskularna funkciju (predlozeni
mehanizmi ukljucuju stvaranje NO i prostacikli-
na, promovisanje endotelne reparacije i regene-
racije, antiinflamatorne i antioksidativne efekte)
[13, 14].

Pearsonova korelaciona analiza, potvrduje
postojanje pozitivne korelacije izmedu vredno-
sti D-dimera i starosti pacijenata (p<0.01) (tabe-
la 2). U literaturi nalazimo brojne dokazne stu-
dije postojanja pozitivne korelacije izmedu sta-
rosti pacijenata, vrednosti D-dimera i tezine kli-
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nickih manifestacija [15]. Starost bolesnika u
pozitivnoj je korelaciji sa stepenom morbiditeta

diteti starije populacije obolelih od COVID-19
hipertenzija, dijabetes i koronarna bolest, doda-
tno komplikuju klini¢ke manifestacije COVID-
19 kod ovih pacijenata [16]. Starenje prati zna-
¢ajan pad imunoloske funkcije, Sto povecava
osetljivost ovih pacijenata na infekciju. Defekti
u funkciji T 1 B limfocita, takode, prate starost.
Prisutna je i disregulacija signalne mreze citoki-
na i hemokina kod starijih pacijenata. Imunolos-
ka disfunkcija pracena je izrazenim prokoagu-
lantnim stanjem kod starijih pacijenata [17]. Svi
pomenuti mehanizmi povecavaju rizik nastanka
teskih oblika bolesti 1 ve¢e smrtnosti kod starijih
pacijenata od COVID-19.

Tabela 1. Vrednosti D-dimera (mg/L) u odnosu na pol pa-
cijenta

Vol. 20 - Sveska 4

vrednost D-dimera na prijemu kod preminulih
bolesnika (2,55 mg/L) bila je viSa od prosecne
vrednosti kod bolesnika koji su preziveli (1,72
mg/L). Upotrebom t-testa nezavisnih uzoraka,
statistiCka znaCajnost u vrednostima D-dimera u
odnosu na smrtnost pacijenata bila je visa od
grani¢nog nivoa znacajnosti (p>0.05). Stopa
bolni¢kog mortaliteta bila je 6,5%. Mnogi auto-
r1 navode znaCajnu povezanost izmedu povisene
vrednosti D-dimera 1 ukupne progresije bolesti,
zbog Cega se rano odredivanje vrednosti D-di-
mera smatra veoma korisnim [20, 21, 22]. Zato
se nivo D-dimera smatra znacajnim prediktorom
smrti. Znacajno povisene vrednosti D-dimera
dokazane su kod pacijenata sa teSkim klinickim
manifestacijama i zato se moze koristiti kao pro-
gnosticki marker smrtnosti od COVID-19 [21-
24].

Tabela 3. Razlike za D-dimer u odnosu na smrtnost paci-

Muskarci Zene ; jenta
(N=202]' (N=180) vrednost | Znacajnost Preziveli | Nisu prefiveli
. Srednja vrednost (p vrednost) (N=357) (N=25) o odk Znadajnost
D-dimer 2.33+3.38 | 2.89+4.48 -1.377 0.169 Srednja vrednost (p vrednost)
D-dimer | 1.72+4.04 255%2.14 0.064 0.949

*statistiCka znacajnost na nivou od 0.05

Mnogi autori navode da oko polovina starijih
pacijenata sa COVID-19 ima teSku infekciju,
svaki peti je kriticno bolestan, a jedan od deset
umire. Ukratko receno, visok je procenat pacije-
nata sa teSkom boleScu, kriticnom bolesScu 1 vi-
sokom smrtno$¢u medu obolelima od COVID-
19 u starijoj populaciji [18].

Tabela 2. Povezanost izmedu starosti pacijenata i vred-
nosti D-dimera

Starost
pacijenta
| Pearsonov ko.(.aﬁa jent 0.121
D-dimer korelacije
Znacajnost (p) 0.018*

*statisticka znacajnost na nivou od 0.01

Mnoge analize i metaanalize dokazale su po-
stojanje znacajne povezanosti izmedu povisenih
vrednosti D-dimera, loSe prognoze i povecane
smrtnost pacijenata [19, 20]. Sa istim ciljem
ispitivali smo da li postoji ovakva korelacija i u
naSem uzorku pacijenata (tabela 3). Prose¢na

*statistiCka znacajnost na nivou od 0.05

Drugi parametri koagulacije, koje je korisno
pratiti u COVID-19 pacijenata i njihove abnor-
malnosti, su:

*  PoviSena vrednost fibrinogena;
* Blaga trombocitopenija;

*  Blago produzeno PT;

*  Blago produzeno aPTT.

Trobocitopenija, povisena vrednost fibrino-
gena, blago produzeno PT i aPTT smatraju se
nepovoljnim prognostickim faktorima, jer je do-
kazano da se CeS¢e javljaju kod pacijenata sa
pridruzenim komorbiditetima i kod preminulih
pacijenata. Ove i1 druge parametre koagulacio-
nog statusa treba raditi na prijemu pacijenata,
kako bi se Sto ranije zapocela adekvatna terapija
kod COVID-19 pacijenata [4, 15, 24]. Meduna-
rodno drustvo za trombozu i hemostazu dalo je
smernice za prepoznavanje i lecenje koagulopa-
tije u COVID-19. Takode, smatra se raciona-
Inom produzena tromboprofilaksa nakon otpu-
sta iz bolnice za sve pacijente sa povisenim rizi-
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kom (smanjena pokretnost, komorbiditeti, povi-
Sen D-dimer na otpustu) [2, 19].

Ograni¢enja istrazivanja

Ogranicenja ovog istrazivanja ukljucuju veli-
ku heterogenost uzorka, Siroki opseg godina sta-
rosti hospitalizovanih pacijenata, nepoznavanje
eventualnog postojanja komorbiditeta. Takode,
ono se zasnivalo na merenju inicijalnih vredno-
sti D-dimera, uz ¢injenicu da nije bio poznat po-
datak da 1i pacijenti ve¢ primaju antikoagulan-
tnu terapiju.

Zakljucak

1. Koagulopatija udruzena sa COVID-19 jedan
je od najvaznijih uzroka morbiditeta i mortal-
iteta u ovoj bolesti;

2. Niska specifi¢nost testa za D-dimer limitira
njegovu dijagnosticku primenu, ali je visoka
senzitivnost testa znacajno povecava, zato se
smatra klini¢ki korisnim biomarkerom
tromboticke bolesti;

3. PoviSena vrednost D-dimera usmerava
klinic¢are na upotrebu antikoagulantne terapi-
je u COVID-19 pacijenata;

4. Primena antikoagulantne terapije u COVID-
19 koagulopatiji nema za cilj samo prevenci-
ju pojave arterijskih 1 venskih tromboza,
nego utice 1 na sam tok bolesti, spreCavanjem
Sirenja imunotromboze u mikrocirkulaciji 1
razvoja disfunkcije organa.
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COVID 19 | GOJAZNOST

Ivona Milenkovic¢

Opsta bolnica Pancevo, Odeljenje opste hirurgije, Pancevo, Vojvodina, Srbija

SAZETAK

Uvod: Covid-19 je ozbiljna javno-zdravstvena pretnja,
pa treba voditi veliku brigu da se izbegne. Starije i osobe
sa postojec¢im komorbiditetima, ukljuCujuci dijabetes, hi-
pertenziju, sréane bolesti, plucne poremecaje i gojaznost
sa srodnim stanjima su u ve¢em riziku da dozive kompli-
kaciju. Nekoliko profesionalnih organizacija za gojaznost
naglaSava da se poseban oprez savetuje osobama sa
BMI ve¢im od 30, a izbegavanje zarazavanja je od najve-
¢eg znacaja za osobe sa gojaznoscu.

Cilj rada: Utvrditi da li stepen gojaznosti uti¢e na tezi-
nu oblika bolesti kovid pozitivnih bolesnika.

Materijal i metode: Primenjena je studija preseka
kojom su bili obuhvaceni bolesnici hospitalizovani u Kovid
bolnici Miseluk, Istrazivanje je sprovedeno oktobra 2021.
godine. Za prikupljanje podataka izdvojeni su bolesnici
kod kojih je postojao podatak o BMI, CRP-u i klini¢kim ka-
rakteristikama. lzracunavani su Hi-kvadrat test i Pirsov
koeficijent linearne korelacije. Statisticka obrada podata-
ka izvrSena je u programu SPSS verzija 16.0. Razlika je
smatra znacajnom ako je p< 0.05.

Rezultati: Prikupljeni su podaci 100 bolesnika (58 mu-
8kog i 42 zenskog pola, od kojih je 60-oro njih starije od
65 godina). Ukupan broj bolesnika c€iji je BMI preko 30 bio
je 56, ukupan broj bolesnika ¢iji je BMI 25-29,9 bio je 31,
dok je normalno uhranjenih bolesnika bilo 13). Kao para-
metar tezine oblika bolesti kovid pozitivnih bolesnika
uzete su vrednosti CRP-a. Broj bolesnika sa vrednoscu
CRP-a vec¢om od 100 bio je 53, sa vrednosc¢u 10-100 bio
je 32, a sa normalnom vredno$¢u 15. Razlika je statisticki
znacajna (p<0.005), (t=2,001)

Zaklju€ak: Ovi rezultati pokazuju gojazni imaju itekako
povecan rizik od loSijih Covid-19 ishoda i da je rizik veéi
sa porastom njihovog BMI. Dakle, moraju biti svesni svog
rizika i moraju stalno voditi brigu 0 merama predostrozno-
sti, noSenju maski i socijalnom distanciranju.

Klju€ne reci: gojaznost, Covid-19, BMI

Uvod

Teski akutni respiratorni sindrom koronavi-
rus 2 (Severe acute respiratory syndrome coro-

Adresa autora: Dr lvona Milenkovié, doktor medicine, specijali-
zantkinja opsSte hirurgije, Opsta bolnica Pancevo, Odeljenje
opste hirurgije, Vojvodina, Srbija.

E-mail: ivonamilenkovic94@gmail.com

SUMMARY

Introduction: Covid-19 is a serious public health threat,
so great care should be taken to avoid it. The reason for
this is that the elderly and people with existing comorbidi-
ties, including diabetes, hypertension, heart disease, lung
disorders and obesity with related conditions at a higher
risk of experiencing a complication and becoming seriou-
sly ill. Several professional obesity organizations empha-
size that special caution is advised for people with a BMI
greater than 30, and avoiding infection is of utmost impor-
tance for people with obesity.

The aim of the work: To determine whether the degree
of obesity affects the severity of the disease in Covid-po-
sitive patients.

Material and methods: A cross-sectional study was
applied, which included patients hospitalized in MiSeluk
Kovid Hospital, University Clinical Center in Novi Sad. The
research was conducted in October 2021. For data col-
lection, patients with BMI, CRP and clinical characteristics
were selected. Chi-square test and Pierce's linear corre-
lation coefficient were calculated. Statistical data proces-
sing was performed in SPSS version 16.0. The difference
is considered significant if p< 0.05.

Results: The data of 100 patients were collected (58
male and 42 female, of which 60 are older than 65). The
total number of patients with a BMI over 30 was 56, the to-
tal number of patients with a BMI of 25-29.9 was 31, while
there were 13 patients with a normal diet. .The number of
patients with a CRP value greater than 100 was 53, with
a value of 10-100 was 32, and with a normal valuewas 15.
The difference is statistically significant (p<0.005),
(t=2,001;)

Conclusion: Most adults think they have no significant
risk of Covid, but these results show that if they are
obese, they have a greatly increased risk of worse Covid
19 outcomes and that the risk higher as their BMI increa-
ses. Therefore, obese people must be aware of their risk
and must constantly take care of precautionary measures,
wearing masks and social distancing.

Key words: obesity, Covid-19, BMI

navirus 2), poznat pod akronimom SARS-CoV-
2, zarazni je virus iz grupe koronavirusa koji
uzrokuje oboljenje covid-19. Novi virus je prvi
put identifikovan u kineskom gradu Vuhanu u
decembru 2019. godine. PokuSaji da se tamo
obuzda nisu uspeli, $to je dovelo do pandemije.
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Svetska zdravstvena organizacija (SZO) je 30.
januara 2020. proglasila vanredno stanje od me-
dunarodnog znacaja za javno zdravlje i1 11.
marta 2020. pandemiju. Do februara 2022. pan-
demija je izazvala viSe od 366 miliona slucajeva
1 5,63 miliona smrtnih slucajeva, $to je ¢ini jed-
nom od najsmrtonosnijih u istoriji [1, 2].

- 0

Slika 1. Epidemioloski prikaz rasprostranjenosti broja infi-
ciranih korona virusom na svetskom nivou [3]

Pre 2003. godine, bila su poznata samo 2 hu-
mana koronavirusa: humani korona virus
(HCoV)-229E i HCoV-0OC43, koji su izazivali
blagu bolest. Pojava korona virusa teskog akut-
nog respiratornog sindroma (SARS-CoV) i bli-
skoistocnog respiratornog sindroma koronaviru-
sa (MERS-CoV) promenila je pogled Sirom
sveta, jer se ustanovilo da koronavirusi mogu da
izazovu smrtonosne infekcije. Tekuca pandemi-
janovog soja koronavirusa, SARS-CoV-2, pred-
stavlja pretnju za javno zdravlje i ekonomiju
Sirom sveta [4].

Koronavirusi su veliki pozitivni virusi koji u
osnovi imaju ribonukleinsku kiselinu sa omota-
¢em 1 odgovorni su za inficiranje Sirokog spek-
tra vrsta sisara i ptica. Koronavirusi sadrze Silja-
ste nastavke glikoproteina na svojoj povrsini,
koji se pod elektronskim mikroskopom pojav-
ljuju kao kruna, stoga se oni nazivaju koronavi-
rusima. Genom koronavirusa kodira nekoliko
strukturnih i nestrukturnih proteina. Strukturni
proteini su odgovorni za infekciju domacina, fu-
ziju membrane, sklapanje virusa, morfogenezu i
oslobadanje virusnih Cestica, a nestrukturni pro-
teini olakSavaju replikaciju virusa i transkripci-
ju. Membrana, omota¢ 1 Siljasti proteini Cine
strukturne proteine i povezani su sa omotacem.
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Medu strukturnim proteinima, trimerni S protei-
ni vire iz omotaca virusa i predstavljaju kljucni
mehanizam koji olak$ava ulazak virusa u celiju
domacina [4].
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Slika 2. Sematski prikaz strukture korona virusa [5]

Simptomi covid-19 variraju od neprimetnih
do smrtonosnih, ali najéesce ukljuéuju groznicu,
suv kasalj 1 umor. Teza forma bolesti, potreba za
hospitalnim lecenjem i letalni ishod su ¢esc¢i kod
starijih 1 pacijenata sa pridruzenim bolestima.
Covid-19 se prenosi sa coveka na coveka udisa-
njem vazduha kontaminiranog virusnim ¢estica-
ma. Rizik od udisanja je najveci kada su ljudi u
neposrednoj blizini, ali se mogu udahnuti na ve-
c¢im udaljenostima, posebno u zatvorenom pros-
toru. PrenoSenje virusa moze se izazvati 1 ako
kontaminirane tecnosti dospeju u o¢i, nos ili us-
ta 1 retko preko kontaminiranih povrSina. Zara-
zene osobe su obi¢no zarazne 10 dana 1 mogu Si-
riti virus ¢ak 1 ako ne razviju simptome. Mutaci-
je su proizvele mnoge sojeve (varijante) sa raz-
li¢itim stepenom infektivnosti i virulencije [4,6].

Vakcine protiv covid-19 su odobrene 1 Siroko
rasprostranjene u raznim zemljama od decembra
2020 [7]. Ostale preporu¢ene preventivne mere
ukljucuju socijalno distanciranje, maskiranje,
poboljsanje ventilacije i filtracije vazduha 1 stav-
ljanje u karantin onih koji su bili izloZeni ili
imaju simptome. Tretmani uklju¢uju monoklon-
ska antitela, kortikosteroide, nove antivirusne
lekove 1 kontrolu simptoma. Vladine intervenci-
je ukljuCuju ogranicenja putovanja, blokade, og-
ranicenja poslovanja i zatvaranja, kontrolu opa-
snosti na radnom mestu, karantin, sisteme za te-
stiranje i pracenje kontakata zaraZenih [8].
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Covid-19 je ozbiljna javno-zdravstvena pret-
nja, pa treba voditi veliku brigu da se izbegne.
Razlog tome je Sto su starije i osobe sa postoje-
¢im komorbiditetima, ukljucujuéi dijabetes, hi-
pertenziju, sréane bolesti, pluéne poremecaje i
gojaznost sa srodnim stanjima u ve¢em riziku da
dozive komplikaciju i postanu ozbiljno bolesni.
Kao Sto Svetska federacija gojaznosti (WOF)
istice ¢ini se da zdravstvena stanja vezana za go-
jaznost pogorSavaju efekat covid-19. Nekoliko
profesionalnih organizacija za gojaznost nagla-
Sava da se poseban oprez savetuje osobama sa
BMI vec¢im od 30 i viSe, a izbegavanje zaraZa-
vanja je od najveceg znacaja za osobe sa gojaz-
noScu [9].

Cilj rada
Utvrditi da 1i stepen gojaznosti utice na tezi-
nu oblika bolesti kovid pozitivnih bolesnika.

Materijal i metode

Primenjena je studija preseka kojom su bili
obuhvaceni bolesnici oboleli od covid-19 koji su
bili hospitalizovani u kovid bolnici MiSeluk,
Univerzitetskog klinickog centra u Novom Sa-
du. Istrazivanje je sprovedeno oktobra 2021. go-
dine. Za prikupljanje podataka izdvojeni su bo-
lesnici kod kojih je postojao podatak o BMI,
CRP-u i klinickim karakteristikama. Izracuna-
vani su Hi-kvadrat test i Pearsov koeficijent li-
nearne korelacije. Statisticka obrada podataka
izvrSena je u programu SPSS verzija 16.0. Raz-
lika je smatra znacajnom ako je p< 0.05.

Prikupljeni su podaci 100 bolesnika (58 mu-
Skog 1 42 Zenskog pola, od kojih je 60-oro njih
starije od 65 godina). Ukupan broj bolesnika ¢iji
je BMI preko 30 bio je 56, ukupan broj bolesni-
ka ¢ij1 je BMI 25-29,9 bio je 31, dok je normal-
no uhranjenih bolesnika bilo 13. Kao parametar
tezine oblika bolesti kovid pozitivnih bolesnika
uzete su vrednosti CRP-a. Broj bolesnika sa
vredno$¢u CRP-a ve¢om od 100 bio je 53, sa
vrednos¢éu 10-100 bio je 32, a sa normalnom
vrednoS¢u 15. Razlika je statisticki znacajna
p<0.005, t=2,001 (tabela 1).

oktobar-decembar/2022.

Rezultati
Analiziran je uzorak od 100 kovid pozitivnih
bolesnika. Utvrditi da li postoji korelacija izme-
du vrednosti BMI i1 vrednosti CRP-a kovid pozi-
tivnih bolesnika .
HO: Vrednost BMI ne zavisi od vrednosti CRP-
a kovid pozitivnih bolesnika.
H1: Vrednost BMI ne zavisi od vrednosti CRP-
a kovid pozitivnih bolesnika

Tabela 1. Zavisnost stepena gojaznosti BMI i tezine obli-
ka bolesti kovid pozitivnih bolesnika

BMI CRP 0<Y<10 | 10<Y<100 | Y>100
18,5<x<24,9 | 3 7 5 15
25,9<x<29,9 | 6 10 16 32
x>30 4 14 35 53
z 13 31 56 100

Legenda: ObeleZje X je vrednost BMI. Obelezje Y je
vrednost CRP kod kovid pozitivnih bolesnika

Srednja vrednost obelezja X, Y je : X=1,38 ; Y=1,43.
SDx=0,7138 SDy=0,7107
Cxy=SDx2+SDy2=0,5356+0,5051=1,0407
rxy=CxySDxSDy=2,001

S.S je n-2= 100-2=98 . Za stepen slobode 98 i p=0,05
grani¢na vrednost rxy=0,173.

Kako je dobijena rxy vrednost od 2,001 veca
od grani¢ne tablicne vrednosti to odbacujemo
nultu i1 prihvatamo alternativnu hipotezu sa gre-
Skom manjom od p= 0,05 1 sigurnoséu P>95%
tvrdimo da postoji jaka pozitivna korelacija iz-
medu BMI 1 vrednosti CRP-a .

Diskusija

Na osnovu rezultata otkriveno je da je gojaz-
nost povecala prevalenciju infekcije i tezine
oblika bolesti uzrokovanog virusom (procenje-
no prema potrebi za hospitalizacijom, teskim
slu¢ajevima, potrebom za prijemom na intezi-
vnu terapiju, smrtnoS$¢u). Bolesnici sa preko-
mernom tezinom imali su ve¢u stopu hospitali-
zacije 1 tezi oblik bolesti [10, 11].

Gojaznost je praéena povecanom ekspresi-
jom ACE-2 koji bi se ¢vrsto vezao za protein S
virusa i u¢inio masno tkivo portalom za invazi-
ju virusa, ¢ime bi pluca i srce ucinili ranjivim na
napad virusa. Gojaznost je pracena stanjem pre-
naglaSene inflamacije i imunoloskog odgovora,
kao Sto moze izazvati preteranu zapaljenjsku
reakciju i iscrpljenost imuniteta kod COVID-19.
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Gojazni pacijenti imaju povecan abdominalni
pritisak, ograniceno Sirenje i kretanje grudnog
kosa i1 nedovoljnu respiratornu kompenzatornu
funkciju. U slucaju infekcije pluca, je i verovat-
noca da Ce se razviti u respiratornu insuficijen-
ciju [11, 12].

Gojaznost naruSava imunoloski sistem ogra-
niavaju¢i njegovu sposobnost da se nosi sa
novim virusom. Bolesnici mogu imati 1 citokin-
sku oluju koju karakteriSe proizvodnja velike
kolicine IL6, TNF alfe i leptina $to dovodi do
povecanog rizika od vaskularne hiperpermeabil-
nosti 1 multiorganske insuficijencije. Osim toga
respiratorna fiziologija kod gojaznih je prome-
njena §to dovodi do smanjenog funkcionalnog
rezidualnog volumena izdisaja i do naknadnih
abnormalnosti ventilacije perfuzije 1 hipoksemi-
je [13]. Takode, gojaznost je povezana sa viso-
kim rizikom od razvoja venske tromboembolije.
Dakle, statisticka analiza je pokazala da je go-
jaznost progresivno povecavala rizik od ovih ne-
zeljenih dogadaja [12, 13].

Zakljuéak

Pacijenti sa visSim BMI vrednostima imaju
vedi rizik obolevanja od tezih oblika kovid in-
fekcije, vecu stopu smrtnosti i veéu verovatnocu
za pozitivnim testom na infekciju SARS-CoV-2.
Takode su gojazni pacijenti, kao 1 pacijenti sa
vi§im BMI vrednostima povezani sa statistickim
znacajnim povecanjem rizika od prijema na in-
tenzivnu terapiju. Gojaznost moze biti marker
loSe prognoze, a sa dodatnim mehanickim iza-
zovima u ventilaciji, gojazne pacijente treba pa-
zljivo pratiti 1 pazljivo ih leciti.

Vecina odraslih osoba misli da nema znaca-
jan rizik od kovida, ali ovi rezultati pokazuju da
ako su gojazni imaju itekako povecan rizik od
losijih covid-19 ishoda i da je rizik veci sa pora-
stom njihove BMI.

Dakle, gojazne osobe moraju biti svesne svog
rizika 1 da moraju stalno voditi brigu o merama
predostroznosti, noSenju maski i socijalnom dis-
tanciranju.

Vol. 20 - Sveska 4

Buduce studije o pacijentima pozitivnih na
korona virus trebalo bi da izveStavaju o preva-
lenci gojaznosti 1 BMI vrednostima kako bi se
povecalo razumevanje 1 interakcije izmedu go-
jaznosti 1 infekcije SARS-CoV-2 i da bi se in-
formisalo klinicko upravljanje o pacijentima.
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SAZETAK

Uvod: Pojava laznog zgloba nakon hirusko ortopedskog zbri-
njavanja preloma srediSnjeg dela nadlaktice nije tako retka poja-
va i zavisi od viSe faktora: vrste i mesta preloma, primenjene hi-
ruske tehnike, starosti pacijenta, riziko faktora koji doprinose ne-
srastanju kostiju kao i od umesnosti hiruskog rada. Svakako da
kominutivni, kosi i spiralni prelomi imaju ve¢u stopu nesrastanja.
Primena razli¢itih vrsta osteosintetskog materijala u zbrinjavanju
ovakvih preloma daju razlicite rezultate srastanja. Veci biopoten-
cijal kostiju kod mladih osoba, konzumacija alkohola i puSenja
kao i spretnost i utreniranost ortopedskog hirurga sublimiraju
krajnji ishod le€enja.

Prikaz slu¢aja: U radu predstavljamo pacijenta muskog pola,
starosti 45 godina sa prvobitno nastalim spiralnim prelomom sre-
diSnjeg dela desne nadlaktice uzrokovanim prilikom pada sa visi-
ne. Prelom je prvobitno fiksiran intramedularnim klinom sa pro-
ksimalnom i distalnom transfiksacijom. Medutim, nakon dva me-
seca dolazi do lokalne infekcije a nakon 8 meseci bili su prisutni
svi znaci postojanja pseudoartroze. Pacijent je nanovo operisan
bez odstranjenja intramedularnog klina metodom monolokalne
kompresivne bo¢no susretajuce transosealne osteosinteze apa-
ratom po llizarovu. Nakon 4 meseca aparat je odstranjen sa pot-
punim klini¢kim i radiografskim znacima srastanja. Nisu zabele-
zZeni znaci ponovne kostane reinfekcije niti lezije nerava.
Intenzivni postoperativni fizikalni tretman je doprineo veoma do-
broj pokretljivosti lakatnog i ramenog zgloba. Vreme praéenja je
iznosilo 2 godine.

Zaklju€ak: Kod neuspelih primarnih hiruskih intervencija na
nadlaktici ¢esto se pristupa reoperativnim zahvatima uz veliki
rizik od pojave infekcija, lezije nerava i krvnih sudova a sve sa
neizvesnim krajnjim ishodom koji zavise od mnogobrojnih fakto-
ra. Ne izlazuéi se previsokim rizicima uz minimalnu kostanotkivnu
denudaciju, primenom ove zatvorene metode se postigao krajnji
cilj le€enja: potpuna kostana konsolidacija bez dodatnih kompli-
kacija i vra¢anja funkcije ekstremiteta u punom obimu. Misljenja
smo da primena ove tehnike kod visokorizi¢nih sluCajeva daje
novo svetlo u reSavanju ove problematike.

Kljuéne reci: pseudoartroza tela humerusa, intramedularni
klin, transosealna osteosinteza, aparat po llizarovu

SUMMARY

Introduction: The occurrence of pseudoarthrosis after surgi-
cal orthopedic treatment of a fracture of the humeral shaft is not
so rare and its occurrence depends on several factors: the type
and location of the fracture, the applied surgical technique, the
age of the patient, risk factors that contribute to non-union of the
bones, as well as the skill of the surgeon. Certainly, comminuted,
oblique and spiral fractures have a higher rate of non-union. The
use of different types of osteosynthetic material in the treatment
of such fractures gives different bone healingresults. Higher bio-
potential of bones in younger people, consumption of alcohol and
smoking, as well as the dexterity and training of the orthopedic
surgeon sublimate the final outcome of the treatment.

Case report: Our case presents a 45-year-old male with a
spiral fracture of the right humeral shaft caused by a fall from a
height. The fracture was initially fixed with an intramedullary nail
with proximal and distal transfixation. Nevertheless, after two
months, a local infection occurred, and after 8 months, all the
signs of pseudoarthrosis were present. The patient was again
operated on without removing the intramedullary nail using mo-
nolocal compressive side-to-side transosseous osteosynthesis
using the llizarov device. After 4 months, the device was remo-
ved with full clinical and radiographic of bone healing. No evi-
dence of bone re-infection or nerve damage was observed. An in-
tensive post-surgical rehabilitation treatment contributed to a very
good mobility of the elbow and shoulder joints. The follow-up time
was 2 years.

Conclusion: In the case of failed primary surgical interven-
tions on the upper arm, reoperative procedures are often perfor-
med with a high risk of infection, nerve and blood vessel lesions,
and all with an uncertain final outcome that depends on nume-
rous factors. Without exposing patient to too high risks with mini-
mal bone tissue denudation, the application of this closed method
achieved the ultimate goal of treatment: complete bone consoli-
dation without additional complications and restoration of full limb
function. We are of the opinion that the application of this techni-
que in high-risk cases sheds new light on solving this problem.

Key words: pseudarthrosis of the humeral shaft, intramedul-
lary nail, transosseous osteosynthesis, llizarov device
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Uvod

Prelomi tela humerusa predstavljaju 3% svih
operisanih preloma 1 javljaju se sa incidencom
od 13 na 100.000 godis$nje [1, 2]. Ucestalost
ovih preloma raste sa starenjem populacije. Bi-
modalna starosna distribucija je karakteristi¢na
za ove povrede jer pogada 1 mlade 1 starije paci-
jente. Dominiraju starije osobe (>65 godina), §to
predstavlja osteoporoticne prelome (fragility-
type fractures). Medutim, ove povrede se javlja-
ju 1 kod mladih pacijenata (<30 godina) kao po-
sledica visokoenergetske traume [3].

Posmatrajuéi kroz istoriju, neoperativni tret-
man bila bi najpozeljnija metoda lecenja prelo-
ma tela humerusa s obzirom na sposobnost ra-
mena da kompezuje ugaona i rotaciona odstupa-
nja od osovine [4, 5]. Nauprot tome, pristalice
operativnog zbrinjavanja preloma tela nadlakti-
ce razli¢itim tehnikama i materijalima (DCP sa
viSestranim pristupima mestu preloma 1 jedno-
stranim ili dvostanim poplo¢avanjem, MIPO-
minimalno-invazivna metoda postavke ploce,
intramedularna fiksacija-retrogradna 1 antero-
gradna sa Sirenjem ili bez medularnog kanala i
potpunim ili jednostranim zakljuc¢avanjem klina,
primena Enderovih elasti¢nih klinova i najposle,
primena spoljasnjih fiksatora) daju drugacije re-
zultate u smislu vremena srastanja, pojave in-
fekcije, lezije nerava, odstupanja od osovine i na
kraju pojavu pseudoartroze. Svakako da i riziko
faktori (dob pacijenta, konzumacija alkohola i
pusenja, osteoporoza, dijabetes, kominucija pre-
loma) uti¢u na nastanak pseudoartroze tela hu-
merusa bez obzira na primenjeni tretman.
Neoperativna i operativna metoda imaju svoje
prednosti 1 mane, ali i jedna i druga u odrede-
nom, viSem ili manjem postotku daju kao kom-
plikaciju le¢enja pojavu nesrastanja ili pseu-
doartroze.

Prikaz slucaja

Muskarac starosti 45 godina povreden prili-
kom pada sa visine 2018. godine. Po prijemu u
Urgentni centar, Klini¢kog centra Vojvodine i
nakon izvrSene dijagnostike konstatovane su
lakSe povrede glave i oguljotine tela. Radiograf-
ska (Rtg), kompjuterizovana tomografija (CT) 1

oktobar-decembar/2022.

klinicka obrada je kao vodecu povredu zabelezi-
la dugi zatvoreni spiralni prelom desne nadlakti-
ce (AO-OTA, 12-Al) [6].

Pacijent je pusac, umereno konzumira alko-
hol, a desna ruka mu je dominantna. Po prijemu
na Kliniku za ortopediju i neophodnim preope-
rativno izvrSenim pripremama, nakon dva dana
od prijema, odluci se za stabilizaciju preloma in-
tramedularnim klinom u opStoj anesteziji. Ante-
rogradnom tehnikom sa rimovanjem medular-
nog kanala plasiran je T2 klin sa proksimalne
dve 1 distalnom jednom transfiksacijom. Antibi-
otska profilaksa 1 antikoagulantna terapija su ko-
riS¢ene. Nakon uspesno obavljene hirurSke in-
tervencije 1 prac¢enja pacijenta od 5 dana, isti bi-
va otpusten na kuéno leCenje sa preporukom u
dobrom opsStem 1 lokalnom stanju. Kontrolisan
je poliklini¢ki na svake dve nedelje gde mu bi-
vaju 1 uklonjeni konci. Nakon dva meseca od
operacije, pacijent se zalio na tumefakt i pojavu
crvenila na mestu distalne transfiksacije zavrt-
nja. RadioloSkim i klinickim ispitivanjem se us-
tanovila migracija distalnog zavrtnja i pojava in-
fekta. Zbog svega ovoga se odluci radi daljeg
zaustavljanja propagacije infekcije da se odstra-
ni distalni zavrtanj 1 izvrsi toaleta rane. To je 1 1z-
vedeno u kratkotrajnoj regionalnoj anesteziji na-
kon Cega je pacijentu plasirana nadlakatna gip-
sana imobilizacija (slika 1).

Slika 1. AP projekcija preoperativne pseudoartroze hu-
merusa sa intramedularnim klinom

Oralni antibiotici Sirokog sprekta prema anti-
biogramu brisa rane (Staphylococcus aureus),
uvedeni su tre¢eg postoperativnog dana. Polikli-
nicke kontrole su nastavljene na dvonedeljnom
nivou, infekcija je sanirana, a pacijentu se na-
dlakatna longeta zameni cirkularnim gipsom. U
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petom postoperativnom mesecu se nadlakatna
imobilizacija zameni funkcionalnim gipsom ra-
di otpocinjanja vezbi zgloba lakta i sprecavanja
kontrakture. I pored svih primenjenih aktivnosti
lekara u osmom mesecu se ne uocavaju nikakvi
radioloski niti klinicki znaci srastanja preloma.

Slika 2. AP projekcija llizarovljevog aparata Cetiri meseca
od operacije neposredno pre odstranjenja

Pacijentu se predlozi ponovni operativni zah-
vat 1 hospitalizacija §to biva prihvaceno. Nakon
pazljivog preoperativnog planiranja i razmatra-
nja svih ostalih operativnih tehnika i rizika koje
nose, odluci se za primenu zatvorene Ilizarovlje-
ve metode sa elementima boc¢no-susretajuce mo-
nolokalne fiksacije. Operativni zahvat je izve-
den u opstoj anesteziji uz radiografsku kontrolu
postavke igala. Postavljen je aparat sa po dva
obruca iznad i ispod pseudoartroticnog zarista
dok je na obruc¢ima blize fokusu postavljen 1 me-
hanizam za bo¢no-susretaju¢u kompresiju. Int-
ramedularni klin nije odstranjen iz razloga po-
novne denudacije koStano-ligametnog sastava
rotatorne manzetne ramena i dodatnog rizika od
nastanka infekcije. Recimo i to da intramedular-

Vol. 20 - Sveska 4

ni klin nije imao uticaja na kompromitaciju
kompresije koStanih segmenata nadlaktice apa-
ratom zbog nedostatka distalne transfiksacije.
IzvrSena je primarna kompresija distalnog i pro-
ksimalnog segmenta, a ujedno su i privuceni
krajevi tzv. koStanog leptira proksimalnog dela
nadlaktice sa dve igle sa olivama i montiranim
mehanizmom za trakciju na srediSnjem delu
aparata. Nakon uspeSno zavrSenog planiranog
operativnog zahvata, brizljivo prate¢i stabilnost
aparata i uc¢inka bo¢ne kompresije, pacijent se
otpusti ku¢i posle 5 dana. Usledile su poliklini-
¢ke kontrole na nedelju dana na kojima je rade-
na toaleta koze ishodista igala, sprecavajuci po-
javu infekcije (pin site) a ujedno je vrsena doda-
tna kompresija razdvojenih fragmenata. Vezbe
zgloba lakta i ramena su bile preporucene od
strane fizijatra u ku¢nim uslovima. Nakon 4 me-
seca od operacije, radiografski znaci srastanja su
bili potpuni te se i pristupi odstranjenju aparata
(slika 2).

Slika 3. AP projekcija desne nadlaktice godinu dana od
operacije
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Slika 4. Abdukcija desne nadlaktice godinu dana posle
operacije (110°)

Tabela 1. Pokazatelji mernih vrednosti pokretljivosti zglo-
bova ramena i lakta u toku praéenja sa funkcionalnim re-
zultatima skra¢enog Quick-DASH skora

Preope- poskidanju godinu  dve normalne
rativno  aparata dana godine  vrednosti
postop.  postop.
Pokreti u zglobu ramena
1. Abductio 80 90 110 130 170°
2. Adductio 10 15 20 30 40°
3. Anteflexio 30 50 100 130 170°
4, Retroflexio 10 15 20 25 40°
5. Ext. Rotatio 0 10 25 40 60°
6. Int. Rotatio 20 30 45 50 700
Pokreti u zglobu lakta
1. Flexio 90 110 130 140 150°
2. Extensio [i] ] 0 0 0-10
3. Int. Rotatio 30 40 55 60 75°-90°
4. Ext. Rotatio 20 35 60 70 750 - 909
Quick-DASH score 88,6 69,5 32,3 18,4 0-100*

*0 - bez invaliditeta; 100 - potpun invaliditet

Pre kompletnog skidanja aparata (uklanjanje
samo distalnih distancera) usledila je 1 klinicka
provera srastanja rotacionim pokretima segme-
nata nadlaktice, koja je takode bila evidentna.
Pacijent je protektivno nakon skidanja aparata
nosio funkcionalni gips mesec dana. Nismo za-
belezili nikakve znakove infekcije niti lezije ne-
rava. Primenom dugotrajnih postoperativnih ki-
nezi-procedura i ambulantno fizikalne terapije
nakon odstranjenja aparata dobili smo poveca-
nje pokretljivosti zglobova lakta i ramena u po-
stoperativnom toku $to je mereno artrometrom i
hronoloski belezeno u toku perioda pracenja.
Potpunu radiografsku kostanu fuziju nadlaktice
zabelezili smo nakon godinu dana od operacije
(slika 3).

Nakon 24 meseci pracenja (follow up) brzi
DACH skorovi su zabelezili znaCajan porast
(Quick-DASH - shortened Disabilities of the

oktobar-decembar/2022.

Arm, Shoulder, and Hand questionnaire) [7] od
88,6 preoperativno, pa do 18,4 nakon dve godi-
ne pracenja a pokreti ramena i lakta znacajno su
povecani (tabela 1, slika 4). Zadovoljstvo paci-
jenta uprkos dugotrajnom lecenju je bilo eviden-
tno, jer mu je u velikoj meri vracajuci se svom
profesionalnom radu i svakodnevnim zivotnim
aktivnostima, poboljsan kvalitet Zivota.

Diskusija

Prelomi humeralne osovine mogu se defini-
sati kao disrupcija koStanog korteksa duz dijaf-
iznog aspekta humerusa. Najraniji zapisi 0 ovoj
povredi poticu iz starog Egipta oko 1600. godi-
ne pre nove ere. Novija literatura dvadesetog
veka pokazuje da je ovo predstavljalo slozen
prelom za leCenje, a 1924. Campbell je izjavio
“da se odloZeno srastanje 1 nezarastanje deSava
&esce kod preloma osovine humerusa nego kod
bilo koje druge duge kosti®, §to su kasnije, 1935.
godine, potvrdili Ghormley i Mroz sa klinike
Mayo koji su otkrili 65% stope nesrastanja [8].
Caldwell je 1933. preporucio upotrebu onoga
$to je postalo poznato kao viseci gips, kao am-
bulantni uredaj, tako da bi tezina ekstremiteta
distalno od preloma obezbedila vucu 1 silu za
ponovno poravnanje fragmenata kostiju [9].
Lecenje ovih preloma je od tada znacajno evo-
luiralo, ceneci i nehirurko i hirursko le¢enje. U
godinama nakon Campbella, kori§ceno je mno-
Stvo nehirurskih intervencija, kao §to su udlage
za ramena, abdukcione udlage, Velpeau (Velpo)
zavoji 1 Thomasove udlage za ruke [10-12]. Hi-
rurska fiksacija putem otvorene repozicije 1 unu-
traSnje fiksacije, intramedularnog uklinjavanja 1
minimalno invazivne osteosinteze plo¢om ka-
snije je dobila priznanje, Sto pomaze u postiza-
nju zarastanja preloma 1 ranoj mobilizaciji su-
sednih zglobova [13]. Postoji bimodalna distri-
bucija ove povrede koja dostize vrhunac u trecoj
1 sedmoj deceniji, sa visokoenergetskim mehan-
izmima za mlade populacije 1 niskoenergetskim
mehanizmima za starije [14-16]. Starosna inci-
dencija bila je 13,4-14,5 na 100 000 godisSnje,
postepeno se povecavajuci na skoro 90 na 100
000 u devetoj deceniji [17, 18]. U kontekstu pre-
loma humerusa, povrede osovine ¢ine 13%, a
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proksimalne povrede humerusa su najéeice sa
79% [18].

Istorijski je rad Sarmienta 1 saradnici u kome
je objavio dobre funkcionalne rezultate sa kon-
zervativnim tretmanom preloma distalnog hu-
meralnog zgloba u gipsu, uprkos uklju¢ivanju
pacijenata sa otvorenim prelomima i povredama
perifernih nerava. Oni su registrovali prose¢nih
9 stepeni varusne angulacije nakon srastanja, ali
bez funkcionalnih implikacija [19]. S druge stra-
ne, nekoliko studija je otkrilo visoku stopu ne-
srastanja leCenih konzervativno, kao S$to je
Hummerova studija, koja sugeriSe da bi trebalo
pristupiti hirur§koj intervenciji ako se srastanje
ne postigne u okviru od 6 meseci [20-22].
Serrano 1 saradnici objavili su rezultate velike
multicentri¢ne studije 1 pokazali da je stopa ne-
srastanja 29% u 9 centara za traumu u
Sjedinjenim Drzavama. Ovi rezultati su veoma
u suprotnosti sa rezultatima koje je direktno po-
kazao Sarmiento [23].

Hirurski tretman treba da ima za cilj postiza-
nje stabilnosti i obnavljanje duzine, ose i rotaci-
je, §to ce omoguciti ranu mobilizaciju obliznjih
zglobova [13]. Upotreba hirurskih tehnika u fi-
ksaciji dijafiznih preloma humerusa je u porastu
u poslednjih nekoliko godina [13]. Indikacije za
fiksaciju ukljucuju: politraumatske pacijente sa
videstrukim prelomima, plutajucim laktom (flo-
ating elbow), periprotetskim prelomom, patolo-
Skim prelomom, otvorenim prelomom, neurova-
skularnom povredom, kompartment sindro-
mom, neuspelim konzervativnhim tretmanom,
preferencijama pacijenata i gojaznoscu [13, 24].
Hirurske tehnike obuhvataju: otvorenu redukci-
ju i unutrasnju fiksaciju (ORIF) pomocu ploca,
minimalno invazivnu osteosintezu plo¢ama
(MIPO), intramedularno klinovanje (IM klin) i
spoljasnju fiksaciju (Ex-Fix) [13]. Harkin i sa-
radnici u studiji od 126 preloma humeralne oso-
vine sa 30 tretiranih operativnim putem, otkrili
su da operativni tretman ima nisku stopu nesra-
stanja u poredenju sa konzervativnim tretma-
nom, 4% odnosno 33%. Stavise, preporuceno je
da pacijenti sa znacajnom istorijom psihijatrij-
skih stanja imaju koristi od operativne interven-
cije [25]. Kao §to je pomenuto, Westrick i sarad-
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nici takode su u svojoj studiji pokazali da je
stopa nesrastanja u operativnoj grupi bila zna-
¢ajno niza sa stopom od 10,2% u poredenju sa
23,2% u konzervativnoj grupi [14].

Fiksacija plo¢ama nakon ORIF-a smatra se
zlatnim standardom kada je u pitanju hirurSko
leCenje dijafiznih preloma humerusa [24]. Vizu-
elizacija preloma je moguca a pristup visestran.
Prednosti ukljucuju direktnu vizuelizaciju mesta
preloma i veliku verovatnocu anatomske repozi-
cije, uz apsolutnu stabilnost i direktno zarastanje
kosti. Nedostaci ukljucuju opseznu disekciju, ja-
trogene povrede, infekciju i verovatnocu nak-
nadnih operacija. Van de Wall 1 saradnici u svom
radu prezentovao je nisku stopu komplikacija u
studiji na 102 pacijenta leCenih fiksacijom plo-
¢om [24].

MIPO tehnika je relativno nov koncept u
kome je cilj postizanje relativne stabilnosti i in-
direktnog zarastanja kosti. Plo¢a se postavlja an-
teriorno da bi se smanjio rizik od jatrogene po-
vrede radijalnog nerva u rezimu premoscavanja
koristeci minimalni hirur§ki pristup. Prednosti
ukljuc¢uju minimalnu disekciju, smanjenje uobi-
¢ajenih komplikacija pri postavljanju ploca i iz-
begavanje bilo kakvih komplikacija na ramenu
koje mogu nastati kada se koristi intramedularni
klin [26]. Iako je MIPO tehnika prili¢no obeca-
vajuca, ¢injenica da nije postignuta direktna re-
dukcija preloma dovodi do moguce rotacione
razlike izmedu dve strane. U maloj studiji, po-
kazalo se da je ovo od malog klinickog znacaja,
jer je utvrdeno da pacijenti imaju dobre ili odli-
¢ne funkcionalne rezultate [27].

Intramedularno klinovanje (IM klin) za dijaf-
izne prelome humerusa steklo je popularnost
zbog minimalne potrebne disekcije i ocuvanja
hematoma preloma, koristeci relativnu stabil-
nost 1 indirektno zarastanje. Nedostaci IM klina
su veca stopa bolova u ramenu i ponovne opera-
cije, kao i povecan rizik od rotacionog odstupa-
nja [14]. Anterogradni IM klinovi imaju ulaznu
taCku na velikom tuberkulumu ili vrhu glave hu-
merusa, dok retrogradni IM klinovi imaju svoju
ulaznu tacku na srednjoj liniji zadnjeg dela tri-
cepsa. Retrogradni pristup nije toliko popularan
zbog specificnog rizika od preloma distalnog

193



APOLLINEM MEDICUM ET AESCULAPIUM

Vol. 20 - Sveska 4

humerusa pri postavljanju ili ekstrakciji ovog
tipa klina [13]. IM klinovanje je povezano sa ja-
trogenom povredom rotatorne manzetne, Sto
moze dovesti do bolova i ukocenosti ramena.
Kako su dizajn i tehnika IM klinova evoluirali,
gore navedeni simptomi su postali manje izraze-
ni [28]. Posebno se preporucuje ulazna tacka
blago lateralno u odnosu na osovinu humeralne
osovine [28]. Fan i saradnici u studiji koja je
uporedivala ORIF i IM fiksaciju kod 60 pacije-
nata, pokazali su da je IM fiksacija imala manji
intraoperativni gubitak krvi, kra¢e vreme opera-
cije, kra¢i boravak u bolnici i manju incidencu
ozbiljnih komplikacija, dok su stope srastanja i
funkcionalni rezultati bili sli¢ni u obe grupe
[29].

Upotreba tehnike spoljas$nje fiksacije (Ex-
Fix) je prilicno ogranic¢ena. Obi¢no je privreme-
na opcija kod politraumatizovanih pacijenata
kojima je potrebna stabilnost sa minimalnim si-
stemskim povredivanjima i kada meka tkiva ne
dozvoljavaju unutrasnju fiksaciju, ali se mogu
primeniti 1 kod teskih preloma, otvorenih prelo-
ma ili infekcija. Bikortikalne igle se ubacuju na
lateralnu stranu humerusa, vodeci racuna da se
izbegne neurovaskularna povreda prilikom
umetanja. Sipke se koriste za povezivanje pino-
va jednih s drugima. Posebnu paznju treba obra-
titi na postizanje duzine i izbegavanje nepravil-
ne rotacije. Prosecno vreme srastanja sa spolj-
njim fiksatorom je Cetrnaest nedelja [13, 14].

Najéesca komplikacija preloma humeralnog
tela je paraliza radijalnog nerva [30]. Primarna
paraliza je uzrokovana inicijalnom povredom,
dok sekundarna paraliza moze biti uzrokovana
prelomom kalusa ili oziljnim tkivom koji kom-
promituje nerv tokom konzervativnog lecenja.
Kod jatrogene povrede, sekundarna paraliza
moze biti rezultat zatvorenog upravljanja sa ili
bez manipulacije prelomom ili hirurSke inter-
vencije [31]. Incidenca primarne paralize radi-
jalnog nerva sa zatvorenim prelomima humeral-
ne osovine krece se od 2% do 19% [31, 33, 34].
Dva pregleda literature o ovoj temi sugerisu da
je prosecna incidencija 11,8% ili 16,3% [35, 36].
I primarne i sekundarne paralize radijalnog
nerva su povezane sa prelomima srednje trecine

oktobar-decembar/2022.

ili na spoju srednje i distalne trecine [13, 32].
Operativne jatrogene povrede su uobiCajene
komplikacije u rasponu od 0 do 43% i ¢esce su
nakon fiksacije plo¢om (2-18%) nego intrame-
dularnim klinovanjem (0-5%). Pretpostavlja se
da hirurski pristup ne uti¢e znacajno na inciden-
ce [29, 32, 37, 38]. Srecom, stope oporavka su
prilicno dobre. Primarne paralize imaju stopu
spontanog oporavka od 70,7%, koja se povecava
na 88,1% nakon odloZenog istrazivanja [35].
Streufert 1 saradnici prijavili su sli¢ne rezultate
(74%) [32].

Uvek se verovalo da zatvoreni prelomi hu-
merusa imaju visoku stopu srastanja. Vise studi-
ja je prijavilo >90% stope neoperativnog srasta-
nja [39, 40]. Nedavno su, medutim, neke studije
prijavile vece stope nesrastanja od 13-23% [14,
20, 41]. Velika multicentri¢na studija objavljena
2020. godine pokazala je jo§ vecu stopu nesra-
stanja od 29% u bolnicama Severne Amerike
[23]. Osim uobicajenih sistemskih faktora pove-
zanih sa procentom nesrastanja (npr. poodmakle
godine, puSenje, alkoholizam 1 nesteroidni an-
tiinflamatori), psihijatrijske patologije (psihoti-
&ni/bipolarni poremecaj, demencija ili visestruki
nedobrovoljni prijemi u psihijatriju), dugi kosi 1
spiralni prelomi, kao i prelomi proksimalne
trecine i prelomi distalne trecine takode su po-
vezani sa nesrastanjem kada se leCe konzerva-
tivno [22, 25]. Objavljena incidenca postopera-
tivnog nezarastanja krece se od 2-10%, bez raz-
like izmedu IM klinovanja i1 poploCavanja [14,
25, 29].

LoSe strastanje sa pojavom deformiteta u
svim ravnima se kod humerusa relativno dobro
toleriSe. Kada su u pitanju deformiteti, do 20°
anteriorni ugao ili 30° varus ugao se generalno
dobro tolerisu [42]. Sto se ti¢e rotacije, studija je
otkrila da prosecna razlika od 6° unutrasnje ro-
tacije 1 9° spoljasnje rotacije nije rezultirala zna-
¢ajnim razlikama u funkcionalnim rezultatima
[27].

Infekcija je Cinjenica za svaki hirurski tret-
man, a posebno za fiksaciju plocom. Stope in-
fekcije krecu se od 2-4% [37, 38, 43]. Pidhorz i
saradnici razvrstali su u tri ispitivane grupe me-
tode fiksacije i prijavio infekciju u proseku 4%
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za poplocavanje, 1,6% za IM klinove 1 4% za
spoljnu fiksaciju [13]. Nasuprot tome, infekcija
retko predstavlja problem u neoperativnom lece-
nju (0%) [14].

Vaskularne povrede su retke (0,5-3%) 1
uglavnom su posledica rupture brahijalne arteri-
je. One zahtevaju hitnu podrSku vaskularnih hi-
rurga, jer bi mogao biti potreban privremeni
Sant, koji omogucava stabilizaciju preloma pre
nego Sto se bilo koji krvni sud moZze definitivno
popraviti [13].

Anterogradno uvodenje IM klina povezano je
sa bolom u ramenu i loSijim opsegom pokreta
[44]. U studiji Ajmala i saradnici 56% operisa-
nih je imalo bol u ramenu ili mestu preloma, a
41% je imalo loSu funkciju ramena [44].
Ostecenje funkcije ramena moze biti posledica
povrede rotatorne manzetne, povrede tetiva, im-
pindzmenta (17%) 1 adhezivnog kapsulitisa [29,
44, 46]. Muccioli i saradnici otkrili su da je in-
cidenca lezija tetiva supraspinatusa 12,5% u
svojoj studiji 40 anterogradnih uklinjavanja hu-
merusa, pri ¢emu su 2 pripisana visokom pozi-
cioniranju klina. Svi su, medutim, bili asimpto-
matski. Lezije tetiva supraspinatusa ce verova-
tno biti od malog znacaja s obzirom da je preva-
lencija kod asimptomatskih zdravih osoba bila
16% u ultrazvuénim studijama. Duga glava ten-
dinopatije bicepsa je, medutim, bila simptomati-
¢na, a polovina toga pripisana je tehnic¢koj gre-
Sci u postavljanju zavrtnja za zakljucavanje
[28].

Veoma mali broj radova u pregledu literature
opisuje reoperaciju humerusa Ilizarovljevim ap-
aratom bez vadenja klina nakon neuspeSnog sra-
stanja (pseudoartroze) inicijalno tretiranu intra-
medularnim fiksacijom. Vecina radova opisuje
reoperacije sa uklanjanjem klina i ponovnom fi-
ksacijom plo¢om i zavrtnjima sa ili bez grafto-
vanja, primenu MIPO tehnike ili postavku spolj-
njeg fiksatora u slu€aju infekcije. Radovi koji su
pronadeni istrazuju plasiranje aparata na vise se-
gmenata dugih kostiju nakon pojave pseudoar-
troze 1 bez uklanjanja klina. Lali¢ i saradnici na
prikazu slucaja kod pacijenta sa bilateralnim se-
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gmentnim prelomom potkolenica i pojavom ps-
eudoartroze nakon IM klinovanja na jednoj i un-
ilateralnog spoljnog fiksatora na drugoj potkole-
nici, vrsi konverziju spoljnog fiksatora u Ilizaro-
vljev aparat na jednoj i plasiranje Ilizarovljevog
aparata preko klina na drugoj potkolenici u is-
tom vremenu. Autor opisuje potpuna srastanja i
dobre funkcionalne rezultate bez komplikacija
[47]. Garnavos opisuje takode lecenje asepti¢nih
pseudoartroza dugih kostiju bez uklanjanja klina
sa Ilizarovljevim aparatom uz elektrostimulaciju
patoloskog fokusa sa veoma dobrim krajnjim re-
zultatima [48]. Menon i saradnici u svom retro-
spektivnom istrazivanju nad 9 pacijenata sa pri-
sutnim znacima pseudoartroze nakon intrame-
dularne fiksacije na razli¢itim segmentima (dva
femoralna, tri tibijalna i1 Cetiri humeralna) pri-
menjuje Ilizarovljev aparat bez vadenja klina sa
ukupnim pracenjem od 19,2 meseca, prosecnim
noSenjem aparata od 6,2 meseca (3-11) 1 potpu-
nim srastanjem kod svih pacijenata. Po ASAMI
kostanoj klasifikaciji imao je Sest odli¢nih, je-
dan dobar i dva loSa rezultata. Svi pacijenti su
prijavili smanjenje bola 1 zadovoljstvo konac-
nim ishodom [49]. Karapinar i saradnici takode
u retrospektivnoj studiji nad 7 pacijenata (4 Ze-
ne, 3 muskarca sa prose¢nom staro$¢u od 47 go-
dina) sa nesraslim prelomim tela humerusa ope-
risanih intramedularnim uklinjavanjem, prime-
njuje zatvorenu metodu kompresije Ilizarovlje-
vim aparatom bez uklanjanja klina [50]. Prijav-
ljuje reoperacije nakon 12,2 meseca (8-21), pot-
puno srastanje u svim slu¢ajevima bez vecih ko-
mplikacija (pin site infection) a za funkcionalnu
procenu ramena koristio je Constant score (koji
je iznosio 78) [51]. U naSem prikazu slucaja re-
zultati su potpuno isti sa ova dva pomenuta au-
tora (Menon, Karapinar) u smislu potpunog sra-
stanja, odsustva infekcije i lezije nerava. Sli¢ni
periodi mese¢nog pracenja, starosti 1 pola paci-
jenata, upotreba razli¢itih skoring sistema za
prikaz funkcionalnog stanja ramena 1 lakta kao 1
vremena proteklog od prve operacije do reope-
racije, u biti ne dovode u pitanje kompletan re-
zultat leCenja 1 zadovoljstvo pacijenata posti-
gnutim.
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Zakljuc¢ak

Prelomi dijafize humerusa su Cesti u klinickoj
traumatoloskoj praksi i uglavnom se vide u sre-
dnjoj trecini osovine. Svakako treba reé¢i da je
neoperativno ledenje zlatni standard koji vecini
pacijenata pruza odli¢ne funkcionalne rezultate.
Postoji novi trend razmisljanja i provokativni ra-
dovi koji pokazuju da konzervativni mena-
dzment ima mnogo veci rizik od nezarastanja u
poredenju sa operacijom, sa brzim vremenom
srastanja i brzim funkcionalnim oporavkom. Re-
lativno niska stopa nesrastanja kod operisanih
intramedularnim klinom nosi visok rizik kom-
plikacija prilikom reoperacije. Primena Ilizaro-
vljevog aparata ima znacajnu ulogu u resavanju
rezistentnih dijafiznih nesrastanja dugih kostiju
kod pazljivo odabranih pacijenata. Ova metoda
postize visoke stope srastanja sa minimalnim
komplikacijama tamo gde druge metode lecenja
nisu uspele.
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SAZETAK

Termin dislipidemija se odnosi na odstupanje lipidnih
parametara u krvi od njihovih referentnih vrednosti.
Predstavlja vazan faktor rizika za nastanak ateroskleroze
i kardiovaskularnih oboljenja, koja su vodeci uzrok umira-
nja u svetu. Rana detekcija i tretman ovih premecaja su
od velikog znac&aja u prevenciji kardiovaskularnih bolesti.
LDL ima najveci aterogeni potencijal, a za HDL se smatra
da ima protektivnu ulogu. Promena zivotnog stila je eko-
nomski najpovoljini tretman dislipidemija u pocetnoj fazi,
ima nize rizike u odnosu na terapiju lekovima, i lako je
premenljiv na veliki deo populacije. Funkcionalna hrana i
suplemeti su i dalje predmet velikog broja istrazivanja, ali
sve je viSe podataka o njihovoj efikasnosti, kako u pore-
denju sa placebom, tako i u poredenju sa lekovima za sni-
zavanje holesterola. U ovom skromnom pregledu dostup-
ne literature, osvrnuli smo se na sam process nastanka
ateroskleroze, na preporuke evropskog kardioloSkog dru-
Stva o odrzavanju normalnih vrednosti lipida u serumu, i
preporuke za intervenciju u grupama sa niskim i srednjim
rizikom za nastanak kardiovaskularnih dogadaja. Takode
smo pregledali i podatke o uticaju fizicke aktivnosti, medi-
teranske ishrane, pojedinih dijetetskih proizvoda i dodata-
ka ishrani na nivoe lipida u serumu.

Klju€ne reci: prevencija kardiovaskularnih bolesti; ate-
roskleroza; nefarmakolo$ki tretman dislipidemija.

Uvod

Kardiovaskularne bolesti predstavljaju vode-
¢i uzrok mortaliteta i morbiditeta Sirom sveta. U
Evropi na godiSnjem nivou od kardiovaskular-
nih bolesti umire preko 4 miliona ljudi. Od kar-
diovaskularnih bolesti ¢e$¢e umiru zene (2,2 mi-
liona) u odnosu na muskarce (1,8 miliona) u po-
pulaciji starijih od 75 godina. lako tri Cetvrtine
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SUMMARY

The term dyslipidemia stands for deviation of blood
lipid parameters form their referent values. It is very im-
portant risk factor for development of atherosclerosis and
cardiovascular diseases. Cardiovascular diseases are the
main cause of morbidity and mortality in the world. Early
detection and treatment are of big importance in preven-
tion of cardiovascular diseases. LDL particles have the
greatest potential to cause atherosclerosis, while HDL
particles have protective properties. The lifestyle changes
are economically the most favorable choice of treatment
for dyslipidemias in early stages, have lesser risks in re-
gards to pharmacological treatment and they are easily
applicable on the part of the population. Functional food
and supplements are still the subject of numerous re-
searches, with more evidence of their efficiency, compa-
red to placebo and other lipid-lowering drugs. In this mo-
dest review of available literature, we looked back on pat-
hophysiology of atherosclerosis, European society of car-
diology’s recommendations on maintenance of normal
blood lipid levels and recommendations for intervention in
low and moderate risk groups for the onset of cardiova-
scular events. We also reviewed the effects of physical
activity, a few dietary products and food supplements on
blood lipid levels.

Key words: prevention of cardiovascular diseases; at-
herosclerosis; non-pharmacological treatment of dyslipi-
demia.

smrtnosti od kardiovaskularnih bolesti odlazi na
starije, u Evropi 1,4 miliona ljudi mladih od 75
godina umire od kardiovaskularnih bolesti na
godiSnjem nivou, a u populaciji mladih od 65
godi$nje umre 700.000 osoba. Kod mladih od 75
godina odnos izmedu zena i1 musSkaraca se
menja, te se belezi kod zena 0,5 miliona smrti
godis$nje, a kod muskaraca 0,9 miliona, dok je
broj umrlih muskaraca skoro duplo ve¢i u odno-
su na broj umrlih Zena u populaciji mladoj od 65
godina [1].
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Prema podacima iz 2021. kardiovaskularne
bolesti su vodec¢i uzrok umiranja u Srbiji
(41,4%) u grupi hroni¢nih nezaraznih bolesti.
Smrtnost Zena je veca (53,5%) u odnosu na smr-
tnost musSkaraca (46,5%). Za period od 2012. do
2021. godine, primecen je porast stope smrtnosti
sa 763,6/100.000 stanovnika, na 828,3/100.000
stanovnika (8,5%). U ovom periodu zabelezen
je nesto veci porast stope smrtnosti kod osoba
muskog pola (9,5%) u odnosu na Zenski pol
(7,6%) [2].

Istrazivanja pokazuju da socijalne i ekonom-
ske tranzicije dovode do velikih demografskih
promena, promena u industrijskoj strukturi, ste-
penu prihoda, nivou edukacije, strukturi porodi-
ce, navikama u ishrani 1 fizickoj aktivnosti. Ove
promene su znac¢ajno povecale kardiovaskularne
rizike, na Sta ukazuje broj kardiovaskularnih bo-
lesti koji vecinski opterecuje zemlje u razvoju
[3]. U evropskim populacijama ovaj trend se
moze pripisati klasicnim fakorima rizika kao §to
su visoka zastupljenost zasi¢enih masti u ishra-
ni, pusenje, poviSene vrednosti holesterola u se-
rumu, visok krvni pritisak 1 dijabetes [3]. Niska
cena namirnica visoke kalorijske vrednosti, po-
vecan unos svih vrsta masti, smanjenje unosa di-
jetetskih vlakana 1 viSe cene namirnica manje
energestske gustine, kao 1 smanjena fizicka ak-
tivnost 1 sedentarni naCin zivota koji prate pro-
cese urbanizacije povezuju se sa kardiovaskular-
nim bolestima [4]. Promene u ishrani imaju uti-
caj 1 na individualno i na zdravlje celokupne po-
pulacije, te se smatra da vaznost prevencije ate-
rosklerotskih kardiovaskularnih bolesti ostaje
neprikosnovena. Na nivou opste populacije tre-
balo bi promovisati zdrave Zivotne stilove, dok
se na individualnom nivou mogu pratiti nezdra-
ve navike 1 koncentracije lipida u krvi. S obzi-
rom na to da se supklini¢ka ateroskleroza moze
javiti u ranom detinjstvu, faktore rizika treba
pratiti od ranih godina, kroz odraslo doba i u sta-
rosti [3].

U ovom radu osvrnuli smo se na znacaj ranog
tretmana dislipidemija u smanjenju kardiovas-
kularnog rizika. Cilj je bio pregled savremeno
dostupnih podataka o uticaju promene zivotnog
stila 1 suplemenata na nivoe lipida u krvi u cilju

oktobar-decembar/2022.

primarne prevencije kardiovaskularnih obolje-
nja.

Metodologija

Istrazivanje je vrSeno elektronskom pretra-
gom naucnih radova u PubMed bazi podataka.
Pretraga je sprovedena koriS¢enjem elementar-
nih fraza na engleskom jeziku ukljucujuéi “vo-
dic¢i za tretman hiperholesterolemija”, “nefarma-
koloske metode za tretman dislipidemija”, “fak-
tori rizika za dislipidemije”, “faktori rizika za
nastanak kardiovaskularnih bolesti”, “prevenci-

ja kardiovaskularnih bolesti”.

Kriterijumi za izbor nau¢nih radova su bili
slede¢i: da je rad objavljen na srpskom ili engle-
skom jeziku, da razmatra infomacije o dislipide-
mijama kao faktoru rizika za nastanak kardiova-
skularnih bolesti i informacije o uticaju zivotnog
stila, na¢ina ishrane i suplementacije na koncen-
traciju lipida u krvi.

Ateroskleroza

Ateroskleroza je patoloski proces koji moze
da pogodi vaskularni sistem i dovede do ishe-
micnih sindroma razlicite tezine i klinickih ma-
nifestacija. Predstavlja hroni¢no inflamatorno
stanje nastalo interakcijom brojnih patofiziolo-
Skih procesa koji u krajnjem stadijumu dovode
do formiranja i rupture ateromatoznog plaka [5].
Smatra se glavnim uzrokom kardiovaskularnih
bolesti. Uglavnom zahvata intimu srednjih 1 ve-
likih krvnih sudova, naroCito na rac¢vanjima,
koja se smatraju predilekcionim mestimazbog
prirode toka krvi i posledi¢nog stresa koji trpi
endotel [6]. Kljuéni dogadaj u inicijaciji atero-
sklerotskih kardiovaskularnih bolesti jeste re-
tencija 1 akumulacija holesterolom bogatih
apoB-lipoproteina [7]. Pri fizioloskim koncen-
tracijama LDL-a (low density lipoprotein-lipo-
protein niske gustine), verovatno¢a nastanka
ateroskleroze je vrlo niska. Postoje jaki dokazi
da su LDL cestice direktan uzrok nastanka ate-
rosklerotske kardiovaskularne bolesti, i da je
proces njenog nastanka dozno i vremenski zavi-
stan [7].

Dislipidemija predstavlja povecanje nivoa
serumskih lipida-holesterola 1 triglicerida koje
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moze pratiti smanjenje nivoa HDL (high density
lipoprotein-lipoprotein visoke gustine) Cestica.
Povecani nivoi lipida u krvi se mogu naci kao
posledica genetickih faktora, ishrane bogate
ugljenim hidratima, prekomernog unosa alkoho-
la, gojaznosti, insulinske rezistencije 1 nefrot-
skog sindroma. U krvi pacijenata najces¢e odre-
dujemo koncentracije ukupnog holesterola, tri-
glicerida, HDL i1 LDL cestica. Hiperholesterole-
mija je uglavnom asimptomatsko stanje, ali je
veliki rizik za nastanak kardiovaskularnih bole-
sti. S obzirom na to da su LDL i HDLIipidni
transporteri endogenih holesterolskih estara, oni
nose 1 manje koli¢ine triglicerida, fosfolipida 1
vitamina rastvorljivih u mastima [8]. HDL ima
ulogu u prenosu holesterola iz peirfernih tkiva u
jetru, gde se vezuje za receptore i biva iskori-
S¢en za sintezu Zuci 1 steroidnih hormona. U or-
ganizmu ispoljava protektivne efekte i to putem
otklanjanja Cestica LDL-a iz zidova krvnih su-
dova, sprecavanja oksidacije LDL cCestica, ocu-
vanja endotelne funkcije 1 promocije antiinfla-
matornih 1 antitrombotskih efekata [5], te otuda
1 naziv “dobar holesterol”. LDL vr§i dopremanje
holesterola u tkiva, a fizioloSka kontrola njego-
vih koncentracija vrsi se preko receptora u jetri
koji vezuju ove Cestice 1 limitiraju sintezu lipo-
proteina [5]. Vrlo visoke koncentracije holeste-
rola u krvi mogu da dovedu do stvaranja ksanto-
ma na kozi, §to se Cesto sre¢e u familijarnoj hi-
perholesterolemiji, a komplikacije neadekvatno
tretiranih povisenih vrednosti obuhvataju infarkt
miokarda, cerebrovaskularni insult, perifernu
vaskularnu bolest i hipertenziju [8].

U pocetnim fazama aterosklerotskog procesa
dolazi do penetracije LDL cestica u intimu kr-
vnih sudova 1 njihovog vezivanja za proteogli-
kane ekstracelularnog matriksa, Sto dalje omo-
gucava modifikaciju 1 oksidaciju ovih Cestica
[6]. Dolazi do pokretanja bioloSkih odgovora na
njihovo prisustvo, koji se s viemenom razvija u
maladaptivni inflamatorni odgovor. Javlja se po-
vecana ekspresija adhezionih molekula 1 privla-
¢enje monocita koji prelaze u subendotelni pro-
stor 1 diferenciraju se u makrofage [5, 9]. Ma-
krofazi zatim fagocituju i zadrzavaju oksidova-
ne LDL cestice. Tako ispunjeni dobijaju naziv
“penusave celije” [5]. Zajedno sa mastocitima u
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subendotel ulaze i druge inflamatorne celije Sto
doprinosi razvoju maladaptivnog odgovora.
Nakupljanje ovih ¢elija u intimu krvnih sudova,
dovodi do nastajanja masnih pruga [5, 9], Sto
predstavlja poCetnu promenu u nastanku atero-
matoznog plaka. Pod dejstvom citokina i drugih
aktivnih materija koje sekretuju aktivirane infla-
matorne celije, glatke miSi¢ne Celije putuju u in-
timu 1 promovisu formaciju fibrozne kape [9]. U
ovom stadijumu ateromatozna promena je uzna-
predovala, ali stabilna. Kako proces dalje napre-
duje, ispod fibrozne kape dolazi do umiranja
makrofaga 1 nastajanja zariSta nekroze, koja su
ispunjena ekstracelularnim debrisom, kristalima
holesterola i tromboticnim materijalom [9]. S
napredovanjem promena dolazi do istanjenja fi-
brozne kape 1 erozije ili rupture plaka, kada do-
lazi do izlaganja protrombotskog materijala i na-
stanka akutnih tromboti¢nih dogadaja [6, 9].

Procena rizika za nastanak kardio-
vaskularnih bolesti

Prema preporukama Evropskog kardioloSkog
druStva za procenu individualnog kardiovasku-
larnog rizika mogu se koristiti SCORE tablice
(Systemathic coronary risk estimation Sistemat-
ska procena koronarnog rizika). Uz pomo¢ ovih
tablica odreduje se desetogodisnji rizik od fatal-
nih kardiovaskularnih bolesti na osnovu: godi-
na, pola, puSenja, sistolnog arterijskog pritiska 1
ukupnog holesterola. Postoje tablice za drzave
sa visokim 1 niskim rizikom, a Srbija spada u dr-
zave sa visokim rizikom [10]. Ove tablice se ne
koriste za osobe sa komorbiditetima, odnosno
dijabetesom, kardiovaskularnim bolestima, hro-
ni¢nom bubreZznom slabo$¢u i familijarnom hi-
perholesterolemijom, jer oni ve¢ spadaju u kate-
goriju visokog rizika. Za osobe mlade od 40 go-
dina postoje posebne tablice [10].

Evropsko drustvo kardiologa je predlozilo
Cetiri kategorije rizika, od niskog do veoma vi-
sokog. Mi ¢emo se osvrnuti na grupe sa niskim
i srednjim rizikom. Osobe sa niskim rizikom su
one sa preracunatim SCORE <1% za desetogo-
disnji rizik od nastanka fatalnih kardiovaskular-
nih dogadaja; u srednjem riziku se nalaze osobe
sa SCORE > 1% 1 <5% za desetogodiSnji rizik
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od fatalnog kardiovaskularnog dogadaja, kao 1
osobe sa dijabetesom tip 1 mlade od 35 godina,
1 osobe sa dijabetesom tip 2 mlade od 50 godina
sa trajanjem bolesti ispod 10 godina i bez drugih
faktora rizika [10]. Ove tablice su tu da posluze
samo kao vodi¢, donoSenje odluka bi ipak treba-
lo bazirati na konkretnom slucaju u ordinaciji
prilikom pregleda.

Ciljne vrednosti holesterola za grupu sa ni-
skim rizikom su <3,0 mmol/l, a za grupu u sre-
dnjem riziku <2,6 mmol/l. Vrednosti triglicerida
nemaju definisane ciljne vrednosti, ali se smatra
da vrednosti <1,7 mmol/l ukazuju na nizi rizik, 1
da povecanje njihovih vrednosti treba posmatra-
ti kao indikaciju za otkrivanje drugih faktora ri-
zika [10]. Za ove dve grupe pacijenata ne posto-
je preporuke za terapiju, ali su razvijene strate-
gije za intervencije da bi se vrednosti LDL-a
odrzale u granicama ciljanih vrednosti. Kod
osoba sa niskim rizikom 1 nivoom holesterola >
4.9 mmol/l bi trebalo savetovati promene zivot-
nog stila, uz razmatranje uvodenja terapije, dok
bi kod pacijenata u srednjem riziku savete i
predlog terapije trebalo razmotriti ve¢ na vred-
nostima od 2,6 mmol/l do 3,0 mmol/l [10]. U
ovim grupama bi trebalo savetovati odrzavanje
tog statusa, a intenzitet preventivnih akcija
usmeriti prema ukupnom kardiovaskularnom ri-
ziku. S obzirom na to da najjaci uticaj na ukup-
ni kardiovaskularni rizik imaju godine, mogu se
posmatrati kao “vreme ekspozicije” faktorima
rizika, te je u skladu sa tim potrebno i donositi
odluke o tretmanu 1 prevenciji [10].

Nefarmakoloski tretman u kontroli

dislipidemija

Prema dostupnoj literaturi nefarmakoloski
tretman se smatra primarnom intervencijom kod
osoba u niskom i srednjem riziku. Savetuje se
izbegavanje sedentarnog nacina zivota i aerobni
treninizi u trajanju od 30-40 minuta, 3-4 puta ne-
deljno [10]. Takode je potrebno ograniciti unos
slatkiSa, slatkih napitaka i crvenog mesa, a favo-
rizuje se unosa povréa, voca, celih zitarica, le-
guma i netropskih biljnih ulja. Ishrana treba biti
prilagodena kalorijskim zahtevima pojedinca i
nutritivnoj terapiji drugih stanja [10].

oktobar-decembar/2022.

Istrazivanja pokazuju da promena zivotnog
stila, u smislu povecanja fizicke aktivnosti 1 po-
boljSanja kvaliteta ishrane, tokom jednogodis-
njeg pracenja, daje pozitivne efekte na nekoliko
kardiometabolickih faktora rizika kod gojaznih
muskaraca. Konkretno, primeéeni su pozitivni
efekti na kvantitet 1 kvalitet HDL cestica [11].

a) Fizicka aktivnost

Fizic¢ka aktivnost poboljSava kardiovaskular-
ne parametre, deluje na smanjenje simptoma
kod kardiovaskularnih bolesnika, smanjenje pri-
tiska, smanjenje rizika za nastanak kardiovasku-
larnih bolesti, povecava osetljivost na insulin i
poboljsava lipidni profil [12].

Istrazivanja pokazuju da je mortalitet u grupi
ljudi koji dugo sede ve¢i za 12-59%, a da kod
osoba koje imaju neki oblik fizicke aktivnosti,
smrtnost ostaje nepromenjena, te se smatra da
fizicka aktivnost poniStava efekte sedentarnog
stila zivota [13]. Podaci o uticaju fizicke aktiv-
nosti na serumske lipide uglavnom su nekonzi-
stentni. Istrazivanja pokazuju da redovna fizicka
aktivnost povecava koncentracije VLDL-a,
HDL-a [14] i triglicerida [15], a da je dejstvo na
LDL manje izrazeno [14]. Neki istrazivaci sma-
traju da promene u HDL-u nisu prisutne samo
zbog aerobne fizicke aktivnosti, ve¢ nastaju u
kombinaciji sa promenama u ishrani [13], dok
istrazivanja koja su obuhvatila vezbe snage uka-
zuju na smanjenje triglicerida i LDL-a, bez efek-
ta na HDL [15]. Smatra se da i u slucaju prome-
na koncentracije LDL-a, fizicka aktivnost, bez
drugih promena u nacinu Zivota ne igra znacaj-
nu ulogu, dok fizicka aktivnost pra¢ena smanje-
njem telesne tezine dovodi do pada njegove
koncentracije za 0.8 mg/dl [13]. Promene nakon
nekoliko meseci vezbanja dovode do promene
velic¢ine LDL cestica, odnosno njihovog poveca-
nja i smanjenja koncentracije malih LDL Cestica
[13] koje imaju vedi aterogeni potencijal. Prime-
¢ene su vece promene u koncentracijama lipida
kod osoba sa dislipidemijom, u odnosu na osobe
sa normalnom koncentracijom lipida u krvi [13,
15]. Aerobna fizi¢ka aktivnost sa utroskom ene-
rgije oko 1500 kcal/nedeljno (odgovara brzom
hodanju ili dzogiranju 20-30 km), moZe poveca-
ti vrednosti HDL-a za 3-6 mg/dl [10,16]. Podaci
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dobijeni uporedivanjem po polovima su sli¢ni,
ali pokazuju vece promene kod osoba muskog
pola [15]. Smatra se da vreme provedeno bav-
ljenjem fizickom aktivnoS¢u ima veci uticaj od
vrste fiziCke aktivnosti, a da se najbolji rezultati
dobijaju u kombinaciji sa dijetom [14]. Meha-
nizmi koji dovode do ovih promena su nepozna-
ti, ali postoje pretpostavke da fizicka aktivnost
uti¢e na aktivnost enzima koji u¢estvuju u meta-
bolizmu lipida [14, 15].

b) Nacin ishrane, funkcionalna hrana i su-
plementacija

Ciljevi promene nacina ishrane jesu smanje-
nje telesne tezine, smanjenje unosa zasi¢enih i
transmasnih kiselina i pobolj$anje lipidnog pro-
fila [14].

Mediteranska dijeta ima dokazane kardiopro-
tektivne efekte kroz brojne epidemioloske studi-
je 1 klinicka ispitivanja. Sastoji se od visoke
konzumacije mononezasi¢enih masnih kiselina,
primarno iz maslina i maslinovog ulja, podrzava
unos voca i povréa, celih zrna zitarica i nisko-
masnih proizvoda na dnevnom nivou; konzuma-
ciju ribe, zivine, koStuni¢avog voca i leguma na
nedeljnom nivou i konzumaciju crvenog mesa
do dva puta mesec¢no [17]. Od velikog je znaca-
ja za javno zdravlje zbog mogucénosti lakog
usvajanja u svim populacijama i razli¢itim kul-
turama. Daje pozitivne efekte na abdominalnu
gojaznost, komponente metaboli¢kog sindroma,
insulinsku rezistenciju i dijabetes, hipertenziju i
nivoe serumskih lipida [17]. Antioksidativni i
antiinflamatorni efekti mediteranske dijete nude
moguce objasnjenje za gorepomenute nalaze.
Ima dokazane efekte na povecanje nivoa HDL-a
1 smanjenje koncentracije triglicerida [17].

Istrazivanja pokazuju da je dijeta bogata bilj-
nim 1 polinezasi¢enim masnim kiselinama pove-
zana sa smanjenjem kardiovaskularnog rizika, a
da ishrana bogata Zivotinjskim mastima dovodi
do blagog povecanja rizika [18]. Kod osoba koje
su bile na niskomasnoj dijeti primecen je pad
ukupnog holesterola i LDL-a, dok je ishrana sa
smanjenim unosom ugljenih hidrata dala pozi-
tivne efekte na HDL 1 trigliceride [19].

Ugljeni hidrati i1 dijetetska vlakna. Preporuce-
ni unos ugljenih hidrata krec¢e se od 40-55%.
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Unos prostih Se¢era ne bi trebao da bude ve¢i od
10% [10]. Visok unos ugljenih hidrata povezuje
se sa smanjenjem HDL-a, pove¢anjem trigliceri-
da i povecanjem koncentracije malih LDL cesti-
ca, koje imaju veci aterogeni potencijal [16].
Prilikom odabira ugljenih hidrata, posebno je
vazno obratiti paznju na glikemijski indeks na-
mirnica. Glikemijski indeks podrazumeva rela-
tivno povecanje glukoze u krvi nakon unosa
odredene vrste hrane. Namirnice sa niskim gli-
kemijskim indeksom smanjuju sintezu trigliceri-
da u jetri, Sto vodi smanjenju koncentracija tri-
gliceridima bogatih lipoproteina i povecanju
nivoa HDL-a [16].

Dijetetska vlakna predstavljaju nesvarljive
komponente biljaka. Dele se na solubilna i neso-
lubilna, a vecina dostupnih istrazivanja bavi se
uticajem solubilnih vlakana na lipidni profil. Za-
stupljenost solubilnih vlakana od 7% do 13% se
dobro tolerise, efikasno je 1 preporuceno za kon-
trolu lipida [10]. Njihova konzumacija daje po-
voljan uticaj na vrednosti ukupnog holesterola 1
LDL cestica, u smislu njihovog smanjenja [16,
20], dok se njihov uticaj na koncentracije trigli-
cerida 1 HDL-a smatra neznatnim [16]. Pretpo-
stavljeni mehanizam njihovog delovanja jeste
vezivanje zucnih kiselina 1 holesterola tokom in-
testinalne faze varenja, $to smanjuje dopremanje
holesterola u Celije jetre [20], jer se izbacuju di-
gestivnim putem. Ovo dovodi do ushodne regu-
lacije LDL receptora i povecanog klirensa LDL
Cestica 1z plazme [20]. Produktima fermentacije
se smanjuje hepati¢na sinteza masnih kiselina, a
promene u crevnhom motilitetu 1 smanjena ap-
sorpcija makronutrijenata povecavaju osetlji-
vost na insulin i daju osecaj sitosti, §to vodi sma-
njenom unosu hrane [20]. Da bi se postiglo kli-
nicki znacajno smanjenje LDL-a 3-5%, potre-
ban je dnevni unos 3-10% ukupne energetske
vrednosti [10], §to neki istrazivaci ne smatraju
prakticnim 1 glavni efekat pripisuju promenama
navika u ishrani koje se odnose na smanjen unos
saturisanih 1 trans masnih kiselina [20].

Masne Kkiseline. Masne kiseline se nalaze i u
namirnicama biljnog i u namirnicama zivotinjs-
kog porekla. Preporuc¢eni dnevni unos masti je
20-30%. Generalizovano je misljenje da je prili-
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kom izbora namirnica, bitniji sastav masnih ki-
selina od njihove koli¢ine. Razlikujemo zasice-
ne 1 nezasi¢ene masne kiseline. Zasi¢ene masne
kiseline se nalaze u masnim mesima, puteru, pu-
nomasnim namirnicama i tropskim uljima (ko-
kosovo i palmino ulje-lauriéna kiselina). Sto se
tice nezasi¢enih masnih kiselina, razlikujemo
mononezasi¢ene (oleicna masna kiselina) 1 poli-
nezasi¢ene masne kiseline, koje mogu biti n-3
(eikosapentaenoic¢na i dokosaheksaenoic¢na kise-
lina koje su poreklom iz morskih proizvoda i a-
linolei¢na koja je biljnog porekla) i n-6 poline-
zasi¢ene masne kiseline (linoleinska kiselina),
kod nas poznatije kao omega-3 i omega-6 masne
kiseline. Transmasne kiseline se mogu naéi u
mesima prezivara, parcijalno hidrogenizovanim
biljnim uljima, punomasnim zivotinjskim pro-
duktima, pekarskim i1 przenim proizvodima [21].
Preporuka za unos zasi¢enih masnih kiselina
kod osoba sa hiperholesterolemijom je <7%
ukupnog energetskog unosa [21]. Ishrana boga-
ta mononezasi¢enim masnim Kkiselinama, sa
smanjenim unosom zasi¢enih, smanjuje koncen-
tracije LDL-a [16]. Optimalni unos mononezasi-
¢enih masnih kiselina u kontroli kardiovaskular-
nog rizika krece se 5-10% [16].

Omega-6 masne kiseline imaju opisan hipo-
holesterolemijski efekat, a 1% unosa smanjuje
koncentracije ukupnog holesetrola za 1 mg/dl
[16]. Smanjuju 1 koncentraciju LDL-a i pobolj-
Savaju odnos HDL:LDL i daju skromni benefit u
smanjenju kardiovaskularnog rizika [22]. Prepo-
rucene vrednosti u populaciji od 19 do 50 godi-
na za muskarce su 17 g dnevno, a za zene 12 g
dnevno [22]. U organizmu linoleinska kiselina
se konvertuje u arahidonsku kiselinu, koja uce-
stvuje u sintezi proinflamatornih citokina, $to je
kod nekih istrazivaca izazvalo zabrinutost zbog
moguceg podsticanja inflamatornog odgovora.
Medutim, zbog stroge regulacije metabolizma
arahidonske kiseline, dijetarni unos linoleinske
ne bi trebalo da utie na tkivne koncentracije
arahidonske kiseline, a unos omega-6 masnih
kiselina nije bio povezan sa porastom koncen-
tracija inflamatornih markera [22].

Omega-3 masne kiseline ribljeg porekla po-
kazuju povoljan uticaj na endotelnu funkciju,

oktobar-decembar/2022.

oksidativni stres i1 proces ateroskleroze. Eikosa-
pentaenoicna kiselina pokazuje antiinflamatorna
svojstva [23]. I eikosapentaenoi¢na i dokosahe-
ksaenoic¢na kiselina smanjuju koncentraciju tri-
glicerida [24, 25], a dokosaheksaenoic¢na kiseli-
na povecava koncentracije LDL-a i HDL-a [24],
ali je efekat varijabilan 1 pokazuje dozne i rasne
razlike [25]. Pretpostavlja se da svoje dejstvo
ostvaruju smanjenjem dostupnosti masnih kise-
lina inhibicijom de novo lipogeneze, poveca-
njem beta-oksidacije masnih kiselina, i nivoa
neesterifikovanih masnih kiselina u krvi, sma-
njenjem aktivnosti jetrinih enzima za sintezu tri-
glicerida, povecanjem sinteze fosfolipida i de-
gradaciju apoB-lipoproteina, smanjenjem sekre-
cije VLDL-a i povec¢anjem klirensa triglicerida
[25]. N-3 masne kiseline u koli¢ini od 2-3 g dne-
vno, smanjuju vrednosti triglicerida za 30%, ali
treba biti oprezan pri unosu vecih koliCina, jer
moze do¢i do povecanja nivoa triglicerida [10].
Alfa-linoleinska kiselina ima manje izrazen efe-
kat na nivoe triglicerida [10].

U jednoj metaanalizi [26] dobijeni su rezulta-
ti koji ukazuju da najpovoljniji efekat na odnos
ukupnog 1 HDL holesterola (marker kardiova-
skularnog rizika) imaju ulja koja su bogata cis-
nezasi¢enim masnim kiselinama, odnosno soji-
no, suncokretovo 1 maslinovo ulje. U grupi ne-
zasi¢enih masnih kiselina, povoljniji efekti su
dobijeni primenom polinezasi¢enih u odnosu na
mononezasi¢ene masne kiseline, ali je razlika u
efektima diskretna. Najefikasnije smanjenje kar-
diovaskularnog rizika dobijeno je zamenom
transmasnih kiselina 1 zasi¢enih masnih kiselina,
cis-polinezasi¢enim masnim kiselinama [26].

Fitosteroli. Fitosteroli spadaju u grupu takoz-
vane funkcionalne hrane, a po strukturi i funkci-
ji su sli¢ni holesterolu. Mogu se nac¢i u vocu, po-
vréu, biljnim uljima, zitaricama i ko§tunicavom
voc¢u. U obliku estara biljnih stanola se dodaju
hrani i suplementima. Istrazivanja pokazuju da
smanjuju totalni i LDL holesterol, parcijalnom
inhibicijom apsorpcije holesterola [27]. Unos od
2 g dnevno smanjuje apsorpciju holesterola za
50%, a vrednosti LDL-a u proseku za 10%. Ovaj
efekat se moze posti¢i samo konzumacijom
hrane koja je obogacena ovim sastojcima [21].
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Pokazuju aditivan efekat sa ostalim nefarmako-
loskim tretmanima [27].

Fermentisani crveni pirina¢. Fermentacijom
belog pirin¢a, u prisustvu gljivice Monascus
purpureus, dobija se crveni pirinac, koji se u na-
rodnoj kineskoj medicini koristi kao suplement i
biljni lek. U zapadnoj medicini koristi se kao al-
ternativa u tretmanu blage 1 srednje izrazene hi-
perholesterolemije. Aktivni sastojak, monakolin
K, ima skoro identi¢nu strukturu kao lovastatin,
a svoje dejstvo ostvaruje inhibicijom hidroksi-
metilglutaril-koenzim A (HMG-CoA) reduktaze
[28].

Istrazivanja na razli¢itim populacijama su
pokazala da je efekat ograni¢en na smanjenje
LDL-a i triglicerida [29-31], ali su u jednoj meta
analizi dobijeni podaci o statisticki znacajnom
povecanju koncentracije HDL-a u Evropi, dok
su efekti na americku i azijsku populaciju bili
statisticki neznacajni [32]. Efikasnost u snizava-
nju koncentracije LDL-a se kre¢e od 22-30%, u
zavisnosti od doze monakolina i sastava prepa-
rata [30]. Sigurnosna ispitivanja preparata crve-
nog pirinca nisu pokazala znacajno povecanje
kreatinina, aspartat-transaminaze (AST), alanin-
transaminaze (ALT) 1 kreatin fosfokinaze (CK)
u odnosu na bazalne vrednosti [29], dok je u
drugom istrazivanju pronadeno da povecanje
ovih u odnosu na prvobitno izmerene koncentra-
cije ipak ima statisticki znacaj za AST 1 ALT, ali
da vrednosti ostaju u referentnim granicama
[32]. U poredenju sa statinima, pacijenti koji su
bili tretirani preparatima crvenog pirin¢a nisu
pokazivali umor i1 smanjenje fizicke aktivnosti
[29].

Barberin. Prisutan je u korenju, stablu i plo-
dovima razli¢itih biljaka, takode poznat iz tradi-
cionalne kineske medicine. Postoje dokazi o efi-
kasnosti u snizavanju triglicerida, ukupnog ho-
lesterola, LDL-a i blagog pove¢anja HDL-a [31,
33]. Pretpostavljeni mehanizam dejstva je pove-
¢anje broja hepaticnih LDL receptora i smanje-
nje njihove lizozomalne degradacije, adeluje i
direktno na njihovu ekspresiju. Smanjuje ap-
sorpciju holesterola iz digestivnog trakta i pove-
¢ava njegovo izbacivanje digestivnim putem
[34].
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c¢) PuSenje

Negativni efekti puSenja na zdravlje su dobro
poznati. Duvanski proizvodi povecavaju kon-
centracije ukupnog holesterola i LDL-a, 1 nega-
tivno uticu na koncentraciju HDL-a. Inicijalno
niske koncentracije lipida, ne deluju protektivno
ukoliko se poc¢ne sa puSenjem, posebno kod
mladih osoba starosti od 8 do 19 godina [14].
Prestanak pusenja ima pozitivne efekte na ukup-
ni kardiovaskularni rizik, a posebno je izrazen
povoljan efekat na koncentracije HDL-a 1 sma-
njenje koncentracije LDL-a u krvi [10, 14].

Zaklju€ak

Dislipidemije bi trebalo tretirati zajedno sa
drugim faktorima rizika za nastanak kardiova-
skularnih bolesti. Saveti za zdravo ponasanje
mogu biti od pomo¢i pre nastanka poremecaja
lipida, eventualno za njhovu minimalnu korek-
ciju kod osoba u niskom i srednjem riziku za
oboljevanje od kardiovaskularnih bolesti, te je
potrebno fokusirati se na mlade u zdravstveno-
vaspitnom i preventivnom radu. Za ostale kate-
gorije, statini su lekovi prvog izbora za tretman
dislipidemija, a nefarmakoloski tretman moze
koristiti kao pomo¢no sredstvo u odrzavanju nji-
hovih koncentracija u referentnim vrednostima.

Na osnovu pregledane literature, zakljucili
smo da je potrebno povecati fizicku aktivnost
kod osoba sa sedentarnim nacinom Zzivota, zatim
smanjiti unos trans- i zasi¢enih masnih kiselina,
a povecati unos mono- i polinezasi¢enih masnih
kiselina 1 dijetalnih vlakana, te smanjiti telesnu
tezinu i puenje. Sto se ti¢e preparata sa mona-
kolinom K 1 barberinom, oni mogu biti od pose-
bne vaznosti kod pacijenata koji ne podnose sta-
tine, ali treba biti oprezan pri njihovom uvode-
nju i individualno pristupiti svakom pacijentu, s
obzirom na sliéne mehanizme dejstva, 1 potenci-
jalno ista neZeljena dejstva. Postoji nedostatak
precizno dizajniranih studija za adekvatnu eva-
luaciju preventivnih mera, te smatramo da su u
ovom polju potrebna dalja i detaljnija istraziva-
nja.
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Dr MIODRAG PETKOVIC
(1980-2022)

U 42. godini prerano se zavrsio Zivotni i radni put lekara specijaliste internisticke on-
kologije dr Miodraga MiSe Petkovica. U naponu snage teSka bolest ga je za nekoliko me-
seci odnela i tako sprecila da pokaze sve svoje struéne i etiCke kvalitete kao lekar edu-
kovan za rad sa najtezim bolesnicima. | sam je postao bolesnik, ali je svoju bolest hra-
bro i dostojanstveno nosio. Roden je u Leskovcu 16. februara 1980. godine gde je zav-
Sio osnovnu Skolu i gimnaziju sa Vukovom diplomom, a Medicinski fakultet u NiSu 2006.
godine sa prosekom 9 i ocenom na diplomskom radu 10. Pripravnicki staZz je obavio u
Klinickom centru Ni§, da bi od 2008. do 2011. godine radio u Opstoj bolnici ,Visoki
Stefan” u Smederevskoj Palanci u Dispanzeru za onkologiju. Potom se vraca u Leskovac
i 2015. godine dobija specijalizaciju iz internistiCke onkologije koju zavrSava 6. oktobra
2021. godine u Nisu.

Umro je 8. marta 2022. godine u Leskovcu.

U secanju kolega i pacijenata osta¢e upamcen kao vredan, stru¢an i posveé¢en svome
poslu.

Neka mu je veCna slava i hvala!

Dr JOVAN RADENOVIC
(1961-2022)

U petak, 11. novembra, Dom zdravlja Leskovac ostao je bez jednog od najboljih i naj-
posvecenijih lekara opSte medicine Jablani¢kog okruga dr Jovana Radenovic¢a. Pruzajuci
znacajan doprinos razvoju leskovackog zdravstva i unapredenju zdravstvenih usluga pa-
cijentima, predanim i poZrtvovanim radom, humanoscu i dugogodi$njim iskustvom uspe-
Sno je leCio svoje sugradane.

Osnovnu i srednju medicinsku Skolu zavrSio je u Leskovcu, dok je na Medicinskom fa-
kultetu Univerziteta u NiSu diplomirao 1988. godine. Lekarski poziv, uz postovanje svih
principa Hipokratove zakletve, obavljao je ¢asno i stru¢no do poslednjeg radnog dana u
svojoj dugogodisnjoj karijeri.

Kao ¢lan Lekarske komore Srbije, ostvario je zna¢ajno uces$ée na domacim i medu-
narodnim kongresima lekara opSte medicine u cilju sticanja novih znanja i njihove pri-
mene u svakodnevnoj praksi radi efikasnijeg dijagnostikovanja bolesti i leCenja pacijena-
ta, pruzajuci bezrezervnu pomo¢. Poseban doprinos ostvario je za vreme pandemije
kovid 19 ukazujuci lekarsku pomoc¢ u kovid ambulanti, vakcinalnim punktovima, nesebi-
¢no izlazuci sebe opasnostima i rizicima koje ova globalna pandemijska kriza nosi, bez
dana odsustva sa radnog mesta u takvim veoma kompleksnim epidemioloskim uslovima.

Odlazak doktora Jovana ostavlja za grad Leskovac, kolege, pacijente i sugradane ne-
nadoknadiv gubitak kao i za Citav zdravstveni sistem Republike Srbije.

Neka mu je veCna slava i hvala!




APOLLINEM MEDICUM ET AESCULAPIUM
Vol. 20 - Sveska 4 oktobar-decembar/2022.

Dr TOMISLAV PETKOVIC PINGA
(1935-2022)

Doktor Tomislav Petkovi¢ Pinga bio je specijalista otorinolaringolog koji je pokazao
izuzetan doprinos u razvoju zdravstvene sluzbe u Jablani¢kom okrugu. Roden je 28. fe-
bruara 1935. godine u selu Kumarevu. Osnovnu $kolu zavrSio je u Manojlovcu, a gim-
naziju u Leskovcu 1955. godine. Diplomirao je na Medicinskom fakultetu Beogradu 1962.
godine. Posle obavljenog lekarskog staza i odsluzenja vojnog roka zaposlio se u Domu
zdravlja u Leskovcu na radno mesto lekara opste prakse gde je radio do 1969. godine.
Na odeljenje za uho, nos i grlo doSao je 1969. godine, a specijalisticki ispit iz otorinola-
ringologije polozio je decembra 1974. godine u Beogradu.

U toku svog rada bio je Sef ORL odeljenja, nacelnik ORL sluzbe, direktor OOUR hi-
rurSkih delatnosti Medicinskog centra u Leskovcu u 1982. i 1983. godini kao i direktor le-
skovacke bolnice od 1989. do 1991. godine. Sem ovih funkcija kao aktivan drustveno-
politicki radnik. Bio je predsednik Radni¢kog saveta Medicinskog centra od 1977. do
1979. godine, odbornik i potpredsednik Veéa udruzenog rada SO Leskovac i u viSe na-
vrata odbornik Skupstine opstine Leskovac. Pored ovih duznosti bio je ¢lan Saveta za
narodnu odbranu SO Leskovac, €¢lan Odbora za zdravstvenu i socijalnu zastitu
Republickog veca Saveza sindikata.

U toku Cetvrogodidnjeg mandata bio je predsednik FK “Dubocica”. Aktivho se bavio
fudbalom i kao student medicine igrao za fudbalski klub “Medicinar” iz Beograda. Bio je
predsednik Stru¢nog saveta “DubocCice” i sportski lekar u klubu vise od 10 godina.
Aktivnost je iskazivao u Srpskom lekarskom drustvu u Podruznici i u Sekciji za ORL. Bio
je €lan Predsedni$tva Podruznice Srpskog lekarskog drustva u Leskovcu i organizator
viSe strucnih sastanaka u zajednici sa ORL sekcijom. Dobitnik je Ordena rada sa srebr-
nim vencem, Zlatne znacke Narodne odbrane Republike Srbije i velikog broja povelja,
plaketa, diploma i zahvalnica. Kao direktor bolnice izvrsio je renoviranje veceg broja ode-
lienja, laboratorije, transfuzije, hirurgije, internog odeljenja i ulagao u razvoj zdravstva i
sluzbi. Uveo dezurstva u sluzbama koje nisu imale taj vid rada. Kupio bronhoskop za gru-
dno odeljenje i vrSio edukaciju kadrova.

Sem rada u Zdravstvenoj stanici u Manojlovcu, dr Toma Petkovi¢ je radio kao prvi spe-
cijalista u Zdravstvenoj stanici Fabrike vunenih tkanina u Vucju od 1975. godine do pen-
zionisanja i to dva puta nedeljno. Sa otvaranjem Doma zdravlja u Vucju nastavio je svoj
rad kao specijalista. Do kraja Zivota bio je izuzetno poStovan i cenjen u Leskovcu i kao
Covek i kao lekar.

Umro je juna 2022. godine u Leskovcu.
Pamticemo ga kao dobrog i tolerantnog Coveka spremnog da svakome pomogne.
Neka mu je ve€na slava i hvala!







UPUTSTVO AUTORIMA

Definicija Casopisa

APOLLINEM MEDICUM ET AESCULAPIUM je
Casopis Okruzne podruznice SLD u Leskovcu. Ob-
javljuje originalne radove iz svih grana medicine,
pregledne radove po pozivu, prethodna saopstenja,
aktuelne teme, struéne radove, prikaze sluajeva,
edukacione radove, radove iz istorije medicine i zd-
ravstva, bioetike i sa kongresa i sastanaka odrzanih
u zemlji i inostranstvu, preglede stru¢ne literature,
pisma glavnom uredniku i sve informacije od znacaja
za razvoj medicine i zdravstva. Radovi i apstrakti sa
struénih sastanaka, simpozijuma i kongresa publiku-
ju se kao suplementum.

Priprema rada

Radovi moraju biti napisani prema uputstvu. Pre-
dsednik i Uredivacki odbor odreduju recenzente iz
Redakcijskog odbora za relevantnu oblast.

Radovi od 2023. godine Stampace se na srpskom
i engleskom jeziku. Engleska verzija mora da bude
lektorisana. Nekoristiti za prevod Google translate.

O izboru radova za Stampanje odlucuje glavni
urednik, na osnovu predloga Uredivackog odbora.

Radovi se razmatraju pod uslovom da se pod-
nose samo ovom ¢asopisu, da do tada nisu bili Stam-
pani, ili u isto vreme podneti za Stampanje drugom
Casopisu. Moze se Stampati kompletan rad koji sledi
ranije objavljene rezultate u vidu apstrakta u drugom
Casopisu.

Za ispravnost i verodostojnost podataka i rezulta-
ta odgovaraju iskljugivo autori. Stampanje rada ne
znadi da glavni i odgovorni urednik, Uredivacki odbor
i Redakcijski odbor prihvataju, potvrduju i odgovara-
ju za rezultate i zakljuCke prikazane u radu.

Tekst rada ukucati u Microsoft Wordu latinicom,
sa dvostrukim proredom, fontom Times New Roman
i veliCinom slova 12 tacaka. Sve margine podesiti na
25 mm, veli€inu stranice na format A4, a tekst kucati
s levim poravnanjem i uvlatenjem svakog pasusa za
10 mm, bez deljenja reci. Posle svakog znaka inter-
punkcije staviti samo jedan prazan karak- ter. Ako se
u tekstu koriste specijalni znaci (simboli), koristiti font
Symbol. Podaci o koris¢enoj literaturi u tekstu ozna-
Cavaju se arapskim brojevima u uglastim zagradama
- npr. [1, 2], i to onim redosledom kojim se pojavljuju
u tekstu. Stranice numerisati redom u okviru donje
margine, pocev od naslovne strane.

Za nazive lekova Kkoristiti iskljuCivo generic¢ka
imena. Uredaji (aparati) se oznacavaju fabrickim na-
zivima, a ime i mesto proizvodaca treba navesti u
oblim zagradama. Ukoliko se u tekstu koriste oznake
koje su spoj slova i brojeva, precizno napisati broj
koji se javlja kao eksponent ili kao indeks (npr. 99Tc,
IL-6, 02, B12, CD8).

Ukoliko je rad deo magistarske teze, doktorske
disertacije, ili je uraden u okviru nau¢nog projekta, to
treba posebno naznaditi u napomeni na kraju teksta.
Takode, ukoliko je rad prethodno saopSten na ne-
kom struénom sastanku, navesti zvani¢an naziv sku-
pa, mesto i vreme odrzavanja.

Rukopis rada dostaviti u elektronskoj formi na
imejl Okruzne podruznice SLD-a Leskovac: podruz-
nica.sldle@gmail.com

Stranice se obeleZavaju brojevima, pocev od na-
slovne strane. Grafikoni, tabele i fotografije se daju
na posebnom listu sa naslovom i fusnotom, kao i leg-
ende za ilustracije.

Svaka rukopisna komponenta rada mora poceti
sa novom stranicom sledeéim redosledom: naslovna
strana, sazetak i kljuéne reci, tekst, zahvalnice, ref-
erence, tabele i legende za ilustracije.

Naslovna strana. Na posebnoj, prvoj stranici ru-
kopisa treba navesti sledece: naslov rada bez skra-
¢enica; puna imena i prezimena autora (bez titula)
indeksirana brojevima; zvani¢an naziv ustanova u
kojima autori rade, mesto i drzavu. U sloZenim orga-
nizacijama navodi se ukupna hijerarhija (npr. Univer-
zitetski klini¢ki centar Ni$, Klinika za ortopediju, Ni§,
Srbija; OpSta bolnica Leskovac, Sluzba za internu
medicinu sa dermatovenerologijom, Odeljenje za
kardiovaskularne bolesti, Leskovac, Srbija); na dnu
stranice navesti ime i prezime, adresu za kontakt,
broj telefona i imejl adresu autora zaduZenog za
korespondenciju.

Autorstvo. Sve osobe koje su navedene kao
autori rada treba da se kvalifikuju za autorstvo. Svaki
autor treba da je ucCestvovao dovoljno u radu na
rukopisu kako bi mogao da preuzme odgovornost za
celokupan tekst i rezultate iznesene u radu. Autorst-
VO se zasniva samo na: bithom doprinosu koncepci-
ji rada, dobijanju rezultata ili analizi i tumacenju re-
zultata; planiranju rukopisa ili njegovoj kritickoj reviz-
iji od znatnog intelektualnog znaéaja; u zavrSnom
doterivanju verzije rukopisa koji se priprema za
Stampanje.

Sazetak. Uz originalni rad na posebnoj stranici
treba priloZiti kratak sadrzaj rada obima 100-250 re-
¢i. Za originalne radove kratak sadrzaj treba da ima
sledecu strukturu: Uvod, Cilj rada, Metode rada, Re-
zultati, Zaklju€ak; svaki od navedenih segmenata pi-
sati kao poseban pasus. Navesti najvaznije rezultate
(numeriCke vrednosti) statistiCcke analize i nivo zna-
Cajnosti. Za prikaze bolesnika kratak sadrzaj treba
da ima sledece: Uvod, Prikaz bolesnika i Zakljucak.

Kljuéne re€i. Ispod sazetka navesti kljuéne redi
(od tri do Sest).

Prevod sazetka na engleski jezik. Na posebnoj
stranici priloZiti naslov rada na engleskom jeziku, pu-




na imena i prezimena autora (bez titula) indeksirana
brojevima, zvani€an naziv ustanova na engleskom
jeziku, mesto i drzavu. Na sledecoj posebnoj strani-
ci priloziti sazetak na engleskom jeziku (Summary)
sa kljuénim re¢ima (Keywords).

Struktura rada. Svi podnaslovi se piSu velikim
slovima i boldovano. Originalni rad treba da ima sle-
dece podnaslove: Uvod, Cilj rada, Metode rada, Re-
zultati, Diskusija, Zaklju€ak, Literatura. Prikaz boles-
nika ¢ine: Uvod, Prikaz bolesnika, Diskusija, Litera-
tura. Ne treba koristiti imena bolesnika ili inicijale,
brojeve istorije bolesti, narocito u ilustracijama.

Uvod. Sadrzi cilj rada, jasno definisan problem
koji se istrazuje. Citirati reference iz relevantne obla-
sti, bez Sireg prikaza radova i podataka sa zakljuc-
cima koji su objavljeni.

Metode: Opisati selekciju opservacionog ili ek-
sperimentalnog materijala (bolesnici ili laboratorijske
zivotinje, obuhvatajuéi kontrolne grupe). Dati metode
rada, aparate (tip, proizvodac i adresa) i postupak
dobijanja rezultata, Sto dozvoljava drugim autorima
da ih ponove. Navesti reference za koriS¢ene meto-
de istrazivanja, kao i statisticke metode analize. Pre-
cizno navesti sve lekove i hemijske agense koji su
upotrebljavani, generiCki naziv(i), doza(e) i nacini da-
vanja. Ne treba koristiti imena bolesnika, inicijale, niti
broj u bolni¢kim protokolima.

Statistika: Opisati statisticke metode obrade po-
dataka za ocenu rezultata rada i njihovu verifikaciju,
upotrebljena dizajn metoda. Ne duplirati podatke u
grafikonima i tabelama, izbegavati neadekvatnu
upotrebu statisti¢kih termina.

Rezultati: Prikazati rezultate u logi€nom raspore-
du u tekstu, tabelama i ilustracijama. Ne ponavljati
podatke iz tabela i ilustracija, rezimirati samo znacaj-
ne rezultate. Rezultate merenja iskazati u Sl jedini-
cama.

Diskusija: Naglasiti nove i znacajne aspekte
istrazivanja, kao i zakljucke Sto slede iz njih. Ne pon-
avljati i podrobno opisivati podatke, ili drugi materijal,
8to su dati u uvodu ili u rezultatima rada. Ukljugiti
znacaj uocenih rezultata, njihova ogranienja i od-
nos prema zapazanjima i istrazivanjima drugih rele-
vantnih autora. Izbegavati navodenje rezultata rada
koji su u toku i nisu kompletirani. Nove hipoteze tre-
ba navesti samo kada proisti€u iz rezultata istraziva-
nja. Preporuke su dozvoljene samo ako imaju osno-
va iz rezultata rada.

Zahvalnica. Navesti sve one koji su doprineli st-
varanju rada, a ne ispunjavaju merila za autorstvo,

kao Sto su osobe koje obezbeduju tehni¢ku pomoc,
pomo¢ u pisanju rada ili rukovode odeljenjem koje
obezbeduje opStu podrsku. Finansijska i materijalna
pomo¢, u obliku sponzorstva, stipendija, poklona,
opreme, lekova i drugo, treba takode da bude nave-
dena.

Literatura. Reference numerisati rednim arap-
skim brojevima prema redosledu navodenja u tek-
stu. Broj referenci ne bi trebalo da bude veci od 30,
osim u pregledu literature, u kojem je dozvoljeno da
ih bude do 50. Vecina citiranih nau¢nih ¢lanaka ne
treba da bude starija od pet godina. Izbegavati kori$-
¢enje apstrakta kao reference, a apstrakte starije od
dve godine ne citirati. Reference Clanaka koji su
prihvaceni za Stampu treba oznaciti kao "u Stampi"
(in press) i priloziti dokaz o prihvatanju rada.

Reference se citiraju prema Vankuverskom stilu
(uniformisanim zahtevima za rukopise koji se preda-
ju biomedicinskim Casopisima), koji je uspostavio
Medunarodni komitet urednika medicinskih ¢asopisa
(http://www.icmje.org), €iji format koriste U.S. Natio-
nal Library of Medicine i baze nauc¢nih publikacija.
Primere navodenja publikacija (€lanaka, knjiga i dru-
gih monografija, elektronskog, neobjavljenog i dru-
gog objavljenog materijala) mozete pronaci na inter-
net stranici http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_re-
quirements.html.

Primeri citiranja:

Standardni ¢lanak iz ¢asopisa:

Halpern SD, Ubel PA, Caplan AL. Solid-organ
transplantation in HIV-infected patients. N Engl J
Med. 2002 Jul 25: 347 (4): 284-7.

Organizacija kao autor:

Diabetes Prevention Program Research Group.
Hypertension, Insulin, and proinsulin in participants
with impaired glucose tolerance. Hypertension.
2002; 40 (5): 679-86.

Nijedan autor nije dat:

21st century heart solution may have a sting in
the tall. BMJ. 2002; 325 (7357): 184.

Volumen sa suplementom:

Glauser TA. Integrating clinical trial data into clin-
ical practice. Neurology. 2002; 58 (12 Supll 7): S6-
12.

Knjiga:

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

Poglavlje u knijizi:

Meltzer PS, Kalloiniemi A, Trent JM. Chromoso-
me alterations in human solid tumors. In: Vogelstein
B, Kinzler KW, editors. The genetic basis of human
cancer. New York : McGraw-Hill; 2002. p. 93-113

Disertacija:

Borkowsky NM. Infant sleep and feeding: a tele-
phone survey of Hispanic Americans [dissertation].




Mount Pleasant (MI): Central Michigan University;
2002.

Pocetna stranica/web site:

Eatright.org [Internet], Chicago: Academy of
Nutrition and Dietetics; c2016 [cited 2016 Dec 27].
Available from: https:// www.eatright.org/

Slike i sheme (crtezi). Slike se oznaCavaju ara-
pskim brojevima po redosledu navodenja u tekstu,
sa legendom. Primaju se isklju€ivo originalne foto-
grafije u digitalnom formatu, u rezoluciji od 300 dpi,
veli¢ine 10x15 cm, a zapisane u JPG ili TIFF forma-
tu. Slike dostaviti imejlom. Ako se na fotografiji moze
osoba identifikovati, potrebna je pismena dozvola za
njeno objavljivanje. Ako su ilustracije bilo koje vrste
bile publikovane, potrebna je dozvola autora za nji-
hovu reprodukciju i navesti izvor.

Grafikoni. Grafikoni treba da budu uradeni i
dostavljeni u Excelu, da bi se videle prate¢e vred-
nosti rasporedene po ¢elijama. Iste grafikone linko-
vati i u Wordov dokument, gde se grafikoni oznaca-
vaju arapskim brojevima po redosledu navodenja u
tekstu, sa legendom. Svi podaci na grafikonu kucaju
se u fontu Times New Roman. KoriSéene skraéenice
na grafikonu treba objasniti u legendi ispod grafi-
kona. Svaki grafikon odStampati na posebnom listu
papira i dostaviti po jedan primerak uz svaku kopiju
rada.

Tabele. Tabele se oznaCavaju arapskim brojevi-
ma po redosledu navodenja u tekstu. Tabele raditi is-
kljuivo u Wordu. Koris¢ene skraéenice u tabeli tre-
ba objasniti u legendi ispod tabele. Svaku tabelu od-
Stampati na posebnom listu papira i dostaviti po
jedan primerak uz svaku kopiju rada.

Skraéenice. Koristiti samo kada je neophodno i
to za veoma dugacke nazive hemijskih jedinjenja,
odnosno nazive koji su kao skraéenice ve¢ prepoz-
natljivi (standardne skracenice, kao npr. DNK, sida,
HIV, ATP). Za svaku skracenicu pun termin treba na-
vesti pri prvom navodenju u tekstu, sem ako nije
standardna jedinica mere. Ne Koristiti skracenice u
naslovu. Izbegavati koris¢enje skracenica u kratkom
sadrzaju, ali ako su neophodne, svaku skraéenicu
ponovo objasniti pri prvom navodenju u tekstu.

Decimalni brojevi. U tekstu rada decimalne bro-
jeve pisati sa zapetom. Kad god je to mogucée, broj
zaokruZiti na jednu decimalu.

Jedinice mera. DuZinu, visinu, teZinu i zapremi-
nu izraZzavati u metri¢kim jedinicama (metar -m, kilo-

gram - kg, litar - 1) ili njihovim delovima. Temperaturu
izrazavati u stepenima Celzijusa (°C), koli€inu sup-
stance u molima (mol), a pritisak krvi u milimetrima
Zivinog stuba (mm Hg). Sve rezultate hematoloskih,
klinickih i biohemijskih merenja navoditi u metrickom
sistemu, prema Medunarodnom sistemu jedinica
(Sh.

Obim rukopisa. Celokupni rukopis rada - koji €i-
ne naslovna strana, kratak sadrzaj, tekst rada, spi-
sak literature, svi prilozi, odnosno potpisi za njih i le-
genda (tabele, slike, grafikoni, sheme, crtezi), nas-
lovna strana i sazetak na engleskom jeziku - mora iz-
nositi za originalni rad, saopS$tenje ili rad iz istorije
medicine do 5000 redi, a za prikaz bolesnika, ili edu-
kativni ¢lanak do 3000 re¢i.

Propratno pismo. Uz rukopis obavezno priloziti
pismo koje su potpisali svi autori, a koje treba da sa-
drzi: izjavu da rad prethodno nije publikovan i da nije
istovremeno podnet za objavljivanje u nekom dru-
gom &asopisu, te izjavu da su rukopis procitali i odo-
brili svi autori koji ispunjavaju merila autorstva. Tako-
de je potrebno dostaviti kopije svih dozvola za: re-
produkovanje prethodno objavljenog materijala,
upotrebu ilustracija i objavljivanje informacija o poz-
natim ljudima ili imenovanje ljudi koji su doprineli iz-
radi rada.

Slanje rukopisa. Rukopis rada i svi prilozi uz rad
mogu se dostaviti preporu¢enom posSiljkom, imejlom
ili licno dolaskom u Urednistvo. Ukoliko se rad Salje
postom ili donosi u Urednistvo, tekst se dostavlja od-
Stampan u dva primerka i narezan na CD (snimljeni
materijal treba da je identi€an onom na papiru).

Rad koji ne ispunjava uslove ovog uputstva ne
moze biti upuéen na recenziju i bi¢e vracen autorima
da ga dopune i isprave. Pridrzavanjem uputstva za
pisanje rada znatno ¢e se skratiti vreme celokupnog
procesa do objavljivanja rada u ¢asopisu, Sto ¢e po-
zitivno uticati na kvalitet i redovnost izlazenja sveza-
ka.

Radove slati na adresu:

Okruzna podruznica SLD Leskovac

Glavni i odgovorni urednik

APOLLINEM MEDICUM ET AESCULAPIUM
Imejl: podruznica.sldle@gmail.com

16000 Leskovac, Rade Koncara 9




LISTA ZA PROVERU I

OPSTA UPUTSTVA

e Word

J latinica

¢ Times New Roman
e 12 pt

* sve margine 2,5 cm

* stranica A4

¢ uvlaéenje pasusa 10 mm

e literatura u tekstu u zagradama [...]

PRVA STRANICA

« Naslov rada bez skracenica

* Punaimena i prezimena autora

e Zvanican naziv ustanova,
mesto, drzava

 Kontakt-adresa, telefon, e-mail

TEKST RADA

Originalan rad (do 5.000 reci):

e Uvod

e Ciljrada

e Metode rada

* Reazultati

* Diskusija

e Zakljuéak

e Literatura (Vankuverski stil)

Prikaz bolesnika (do 3.000 reci):

e Uvod

e  Prikaz bolesnika

e Diskusija

e Literatura (Vankuverski stil)

Saopstenje ili rad iz istorije medicine
(do 5.000 reci)

SAZETAK (100-250 reéi)
Originalan rad:

e Uvod

 Ciljrada

* Metode rada

* Reazultati

e  Zakljucak

*  Kiljuéne reci (3-6)

Prikaz bolesnika:

. Uvod
. Prikaz bolesnika
e  Zakljucéak

*  Kljuéne reci (3-6)

PRILOZI

Tabele (Word):

e Tabela1.

Grafikoni (Excel, link u Word):

e Grafikon 1.

Slike (original, skenirano, 300 dpi)
» Slika 1.

Sheme (CorelDraw)

e Shema1.

Summary (100-250 words)
Original article:
* Introduction

¢  Objective
. Methods
. Results

e Conclusion

« Keywords (3-6)
Case report:

e Introduction

e Case outline

e Conclusion

« Keywords (3-6)

SLANJE RADA

mejlom ili li€no uz propratno pismo sa
izjavom o autorstvu i potpisima autora

AUTORSKA IZJAVA

Uz rukopis obavezno priloziti Autorsku
izjavu koju su potpisali svi autori, a koja
treba da sadrzi: naslov rada, imena i
prezimena svih autora, izjavu da rad
prethodno nije publikovan i da nije
istovremeno podnet za objavljivanje u
nekom drugom ¢asopisu, te da su
rukopis procitali i odobrili svi autori koji
ispunjavaju merila autorstva.
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APOLLINEM MEDICUM ET AESCULAPIUM
Glavni i odgovorni urednik

16000 Leskovac
Rade Konéara 9

1IZJAVA AUTORA O ORIGINALNOSTI RADA
Autor:
Koautor/i:

Naziv rada:

Izjavljujem da je rad rezultat sopstvenog istraZzivanja;

da rad nije prethodno publikovan i da nije istovremeno predat drugom &asopisu na objavljivanje;
da su izvori i literatura koriSéeni u istrazivanju i pisanju rukopisa korektno navedeni;

da nisam krsio autorska prava i bez dozvole koristio intelektualnu svojinu drugih lica (plagijarizam);

po objavljivanju potpisani autori prenose isklju€ivo pravo na Stampanje (kopirajt) gorenavedenog rukopisa
u ¢asopisu APOLLINEM MEDICUM ET AESCULAPIUM;

svojim potpisom preuzimam punu moralnu i materijalnu odgovornost za kompletan sadrzaj navedenog
rada.

Potpis i adresa autora:

CIP - Katanorusauuja y nybnukaumju
HapopgHa 6ubnuoteka Cpbuje, Beorpag

61(497.11)

APOLLINEM medicum et Aesculapium : ¢asopis Podruznice
Srpskog lekarskog drustva u Leskovcu / glavni i odgovorni urednik
Ninoslav Zlatanovié. - 1984- . - Leskovac : Okruzna podruznica
Srpskog lekarskog drustva, 1984-  (Ni$ : Sven) . - 21 cm

Dostupno i na: http://www.sld-leskovac.com/publikacije.html.
Tromesecno. - Je nastavak: Zbornik radova - Podruznica Srpskog
lekarskog drustva u Leskovcu = ISSN 0351-6512

ISSN 0352-4825 = Apollinem medicum et Aesculapium
COBISS.SR-ID 8421890
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