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Tuberkuloza

7

Uvodnik - Editorial

UDK 616.24-085:579.61

INSTITUT ZA PLUCNE BOLESTI, SREMSKA KAMENICA

TUBERKULOZA AKTUELNI ZDRAVSTVENTI PROBLEM

TUBERCULOSIS - A CURRENT HEALTH PROBLEM

Slobodan Pavlovi¢

Tuberkuloza je bolest od koje svake godine
oboli 8 miliona ljudi, a umre oko 3 miliona. Racuna
se da u svetu ima 20 miliona obolelih. Iako je proslo
nekoliko decenija od kada se primenjuju efikasna te-
rapija i preventivne mere, broj obolelih od tuberku-
loze u svetu stalno raste. Utvrdjeno je da je i pre
HIV epidemije broj bolesnika s aktivnom tuberkulo-
zom bio veéi nego 1950. godine. To je zbog toga Sto
je prevalenca tuberkuloze u razvijenim zemljama ja-
ko sporo opadala, a populacija se rapidno povecava-
la. Eksplozija HIV pandemije je izazvala eksploziju
tuberkuloze, naroCito u subsaharskoj Africi, Aziji i
Latinskoj Americi.

S druge strane, u razvijenim zemljama je tuber-
kuloza bolest koja se ponovo vraéa, iako razlozi za
to nisu sasvim jasni. Smatra se da je glavni razlog
imigracija iz zemalja s visokom prevalencom i efekti,
HIV pandemije.

Zbog svega toga je Svetska zdravstvena organi-
zacija 1993. godine proglasila tuberkulozu opsStom
opasnos¢u po svet i proglasila ovu bolest globalnim
zdravstvenim problemom.

Ovo se argumentuje, izmedu ostalog i slede¢im
podacima (WHO, 1995):

Od tuberkuloze ¢e umreti 30 miliona ljudi u
ovoj deceniji. Ona je vodeéi infektivni agens Koji je
uzrok smrti odraslih. Tuberkuloza izaziva 26% smrti
koje se mogu spreciti u zemljama u razvoju i postaje
vodeéi uzrok smrtnosti medju HIV pozitivnim licima.
Blizu 300 000 dece ¢e umreti od ove bolesti u toku
ove godine. Tuberkulozna infekcija je jako raSirena u
svetu. Svake sekunde se neko inficira tuberkulozom,
tako da je jedna treéina Covecanstva inficirana Koho-
vim bacilom. Jedna neleCena osoba ¢e inficirati 10-15
drugih ljudi u toku jedne godine. Slicno prehladi a
razli¢ito od AIDS-a, ova bolest se Siri relativno slu-
¢ajnim kontaktima. Vize od 300 miliona ljudi ¢e biti
inficirano tuberkulozom u toku slede¢e decenije.

Poseban problem predstavlja porast multirezis-
tentnih slucajeva koji su neizleCivi jer antituberkulo-
tici tu nemaju efekta. Multirezistentna tuberkuloza
se brzo S§iri u sve delove sveta i ve¢ sada vise od 50
miliona ljudi ima moguénost infekcije bacilima ot-

pornim na lekove. Glavni razlog za povecan broj
multirezistentnih sluc¢ajeva su lose vodjeni programi
za suzbijanje tuberkuloze.

Suocena sa ovim veoma ozbiljnim zdravstvenim
problemima, Svetska zdravstvena organizacija je iz-
gradila strategiju za borbu protiv epidemije. Najvaz-
nija strategijska mera je direktno praéeni kratkotraj-
ni terapijski tretman - DOTS (directly observed tre-
atment, short course).

DOTS je najbolji naCin za spreCavanje daljeg
Sirenja tuberkulozne infekcije. Ostale strategijske mere
imaju manja ili ve¢a ograniCenja u prekidu transmisije
bolesti. BCG-om je vakcinisano 80 % dece u svetu.
Vakcinacija sprecava pojavu teskih oblika bolesti ali ne
moZe bitno da popravi epidemiolosku situaciju. BCG
ne moze da zameni DOTS. Hemoprofilaksa je indiko-
vana samo kod HIV pozitivnih u zemljama gde se pri-
menjuju adekvatni terapijski rezimi.

HIV pozitivni imaju 50 % Sanse da obole od
tuberkuloze, a HIV negativni 10 %. Dobra ventilaci-
ja, ultravioletno zraenje i screening u rizicnim gru-
pama su dalje mere za prekidanje lanca infekcije.
Epidemiolosku situaciju kod nas karakteriSe pogor-
Sanje, suprotno predvidjanjima i projekcijama koje
su ranije radjene, na osnovu dotadasnjeg viSegodis-
njeg epidemijskog toka. I pored stagnacije u opada-
nju broja novih bolesnika pocev od ranih osamdese-
tih godina, beleZen je stalni pad, prose¢no 4,5 % go-
diSnje, na primer u Vojvodini. Medjutim, od 1993.
do 1995. godine incidenca raste za oko 13,5 % (sa
270/0000 na 330/0000). Promene su evidentne, narocito
u bolnickom morbiditetu (grafikon 1). Hospitalizuje se
sve veci broj pacijenata sa teSkim, obostranim, multika-
vernoznim formama. Posebno je nepovoljno prisustvo
mladih ljudi u sve ve¢em broju, tako da se i staro-
sna struktura obolelih menja u negativnom pravcu.
Za pogorsanje epidemioloSke situacije, najverovatni-
ji uzroci su imigracija sa podrucja i ranije viSe
ugrozenih od tuberkuloze, pogorsanje socijalno-eko-
nomske situacije i smanjeni obim preventivnih mera
zdravstvene sluzbe. Za popravljanje stanja, najvazni-
je .mere su aktivno traZenje obolelih u visoko ri-
ziénim grupama i blagovremeno, pravilno leCenje.

Pneumon, 1995, 33 (3-4)
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Slobodan  Paviovi¢

PROJEKCIJA KRETANJA EPIDEMIJE TUBERKULOZE U VOJVODINI
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Grafikon 1. Projekcija kretanja epidemije tuberkuloze u Vaigod®0.000' stanovnika
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VREME NEGATIVIZACIJE BOLESNIKA S NALAZOM
MIKOBAKTERIJE U RECIDIVI OBOLJENJA U PERIODU 1971-1993.
GODINE (I deo)

THE PATIENTS WITH A POSITIVE MYCOBACTERIUM FINDING
REGISTERED FROM 1971-1993:NEGATIVIZATION TIME AND
RELAPSES (Part I)

Borislava Lovodicé-Sivéev*, Anka Vukeli¢

SAZETAK

Ovaj referat je napravljen na osnovu podataka iz kartoteke pozitivnih bolesnika, koja se u Zavodu za medicinsku
mikrobiologiju nasSeg Instituta ¢uva kao trajna evidencija.

Obraden je period od 23 godina, i to od 1971. do 1993. godine. Mikobakterije su bile nadene u 13.026 bolesnika.
Od toga 11.155 (85,64%) su bili izleceni, a 1.871 (14,36%) bolesnika imali su 2 do 24 recidiva oboljenja.

Od 11.155 izlecenih: 33,31% imali su samo po jednu pozitivnu kulturu; 36,32% imali su 2-5 pozitivnih kultura a
30,37% bolesnika imali su vise od 5 pozitivnih kultura.

Vreme negativizacije u izleCenih bolesnika sa ve¢im brojem pozitivnih kultura bilo je: 68,79% bolesnika negativiziralo
se za 1 mesec; 19,33% bolesnika negativiziralo se sa 2 meseca. Ukupno za dva meseca negativiziralo se 88,12%
bolesnika.

1.871-0og bolesnika sa recidivima, 1.270 (67.88%) imali su sojeve osetljive na AT lekove a 601 (32,12%) bolesnika
imali su sojeve rezistentne na jedan i/ili vise lekova.

Najveéi broj relapsa oboljenja, deSavao se posle prve dve godine od izleCenja, kako kod bolesnika sa osetljivim
sojevima tako i kod bolesnika sa rezistentnim sojevima. Od 601-og bolesnika sa rezistentnim sojevima, najve¢i broj
su bili rezistentni na jedan lek - 43,43%, a od ovih je opet najviSe bio zastupljen INH: Bilo je i 65 bolesnika Cije
oboljenje je bilo izazvano Atipi¢nim mikobakterijama. Najveéi broj bolesnika imao je kao uzro¢nika Mycobacterium
xenopi - 32 bolesnika; zatim 28 ih je imalo oboljenje izazvano sa Mycobacterium avium a svega 5 bolesnika je kao
uzro¢nika oboljenje imalo Mycobacterium kansasii.

Starost bolesnika sa izleCenom tuberkulozom nije bila raCunata, ali bolesnici sa recidivima su bili najbrojniji u 5-oj
dekadi zivota. Prema to je oboljenje starije Zivotne dobi.

Kljuéne reci: nalaZzenje mikobakterija u bolesnickom materijalu, vreme negativizacije i relapsi.

*Rad prikazan na sastanku: Seminar, tuberkuloza - aktuelni zdravstveni problem, petak 7. juni 1996. godine
»Reported at: TUBERCULOSIS - A CURRENT HEALTH PROBLEM, a seminary, June 7,1996.

SUMMARY

The article compiles the file-data of patients having a positive mycobacterium finding. That have been kept at the
Microbiology Department as a permanent evidence. A twenty-three year ¢period (from 1971 to 1993) has been
included into the analysis. Mycobacteria were registered in 13,026 patients; of them, 11,155 (85.64 ) WERE CURED,
while the remaining 1,871 (14.36 %) had relapses, ranging in number from 2 to 24. Among THE CURED (11,155
pts), 33.31 % had an only one positive culture; the number of positive cultures ranged from 2 to 5 in 36.32 % of
the patients, while 30.37 % had more than 5 positive cultures. Among the cured patients with a number of positive
culture findings, the negativization time was 1 month in 68.79 % of the patients and 19.33 % achieved negativization
in 2 months; in total, a twocmonth negativization was achieved in 88.12 % of the cured patients. In the group of
1,871 patients with relapses, there were 1,270 (67.88 %) who had AT sensitive strains and 601 (32.12 %) had strains
resistant to one and/or more AT drugs. The majority of relapses occurred two years after curing,, regardless the
sensitive or the resistant strains were involved. The majority of 601 patients with resistant strains - 43.43 % had
strains resistant to one drug only, most frequently to INH. There were 65 patients in whom the disease was induced
by atypical mycobacteria. The majority of them had Mycobacterium xenopi for an agent of the disease - 32 patients;
in 28 patients the disease was caused by Mycobacterium avium and in 5 patients it was Mycobacterium kansasii. The

o za Medicinsku mikrobiologiju Instituta za pluéne bo-
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Borislava Lovodic-Sivéev, Anka Vukeli¢

age of patients with CURED tuberculosis wasn't registered, but the majority of patients with relapses were in their

fifties. So, it is the disease of the older age.

Key words: Mycobacterium findings, negativization time, relapses

UVOD

Tuberkulozom je inficirana jedna tre¢ina cove-
Canstva, oko osam miliona novih slucajeva oboljenja
evidentira se godiSnje, tri miliona ljudi umire a 99%
sluCajeva sa fatalnim ishodom deSavaju se u zemlja-
ma u razvoju. 95% infekcija, oboljevanja i smrti, de-
Savaju se u siromasnom delu sveta.

Svaki direktno pozitivan bolesnik zarazi u kon-
taktu deset zdravih osoba. Ovako veliki rezervoar in-
ficiranih osoba, obezbeduje tuberkulozi da bude stal-
no prisutan problem. Bez leCenja aktivhog oboljenja
25% pacijenata umire za dve godine, 50% umire za
5 godina a u preostalih 25% dolazi do samoizleCenja.

Njihova imunoloSka odbrana je sposobna da sa-
vlada mikroorganizme koji se nalaze u telu i da ih
ucini inaktivnim ali ovih preostalih 25% sada postaju
izvor buduée infekcije za okolinu i Siru zajednicu (1).

Mikobakterije imaju sposobnost da perzistiraju
godinama ili ¢ak doZivotno, u organizmu jednom in-
ficirane osobe. Njihovo prisustvo pods tiCe stalno
imunolosko seanje a sa druge strane taj veliki broj
inficiranih ljudi, stalni je podsticajni izvor brzog Sire-
nja infekcije u populaciji u slucaju reaktiviranja obo-
lienja. Tako se lanac tuberkuloze ne prekida. Razna
imunodeficitarna stanja i propratne bolesti koje sla-
be odbranu organizma kao i migracije stanovnistva,
¢ine problem stalno prisutnim. Tuberkuloza je bila i
nastavila da bude ,bela kuga" ¢oveCanstva.

Dijagnoza se postavlja: klinickom slikom, radi-
oloskim nalazom i nalaZzenjem mikobakterija. Nala-
7Zenje mikobakterija u materijalu potvrduje potrebu
tretmana ali potvrda kulturom uvek mora da postoji,
radi krajnje identifikacije i ispitivanja osetljivosti na
antituberkulotike.

Za vedinu pionirskih ispitivanja na polju leCe-
nja tuberkuloze, svet duguje najveéu zahtalnost Indiji
(ispitivanja sprovedena u Bangalore-u i Madras-u).
Ovim ispitivanjima u Indiji, bakteriologiji je dat naj-
viSi znaCaj u postavljanju dijagnoze i kontroli lecenja
tuberkuloze (2).

MATERUAL I METODE

Referat je napravljen na osnovu podataka iz
kartoteke pozitivnih bolesnika Zavoda za medicinsku
mikrobiologiju nasega Instituta, bez podataka o sim-
ptomima bolesti, klini¢koj slici, radioloSkom nalazu
na plué¢ima, opsStem stanju bolesnika, kao i bez poda-
taka o tome kako su bolesnici bili leceni.

(Pneumon, 1995; 33: 71-80)

Najveéi broj bolesnickog materijala bili su spu-
tumi i uzorci poreklom iz pluénoga tkiva. Sem u
sputumu, mikobakterije su bile nalazene i u prome-
nama drugih organa. Podaci o nalaZenju mikobakte-
rija u urinu i istovremeno u urinu i sputuma, nisu
ovde prikazani jer je kompletan rad o 13-to godi-
Snjem nalaZzenju mikobakterija u toj vrsti materija-
la, bio dat u jednom ranijem radu istih autora (3).

Od podataka o bolesniku koji je bolovao od
tuberkuloze, mogli smo znati samo: koliko pozitivnih
kultura je bolesnik imao u epizodi oboljenja koliko
dugo je izlucivao bacile - izraZzeno u mesecima da li
je doslo do izleCenja ili je bolest recidivirala kakva je
bila osetljivost mikobakterija na antituberkulotike.

Da bi dosli do ovakvih podataka, pregledana je
¢ela kartoteka bolesnika sa pozitivnim nalazima. Ovi
podaci Cuvaju se kao trajna evidencija od pocetka
rada naSe Ustanove.

Bolesnike koji su tokom leCenja prestali da iz-
IuCuju bacile i posle toga nisu viSe bili pozitivni -
smatrali smo izlecenim. Kod ovih bolesnika belezen
je samo broj pozitivnih kultura i vreme kada je bo-
lesnik prestao da izluCuje bacile, za period 1971-
1993. godine. Nisu bili beleZeni: rezultati testa ose-
tljivosti na antituberkulotike, jer je terapija smatrana
uspesnom, kao ni podaci o starosti ovih izleCenih
bolesnika.

Posebnu grupu predstavljali su bolesnici Cije
oboljenje se ponavljalo jednom i/ili viSe puta.

Recidivom oboljenja se smatra izleCeni poziti-
van bolesnik koji je posle 6 meseci ili duZze posle
izleCenja ponovo poceo da izluCuje bacile. Kod ovih
bolesnika je beleZzen broj recidiva, u kojim razmaci-
ma su se oni deSavali, starost bolesnika - racunajuci
je od prve epizode bolesti, kao i testovi osetljivosti
na antituberkulotike. Evidentiranje broja recidiva je
izlazilo iz okvira naznaCenih godina ispitivanja, jer su
mnogi od bolesnika sa recidiviraju¢im oboljenjem bi-
li pozitivni i pre 1971-ve a neki od njih i posle 1993.
godine. Svi ovi rezultati svedeni su po grupama.

REZULTATI

Rezultati rada prikazani su na 17 tabela i na 1
grafikonu. Ukupno je bilo 13.026 bolesnika. Od toga
11.155 (85,64%) su smatrani izleCenim, jer su imali
samo po jednu epizodu bolesti, dok su 1.871
(14,36%) bili bolesnici sa recidivima (Tabela 1).
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Tabela 1. Bolesnici sa nalazom M. tuberculosis u periodu
1971-1993. god.

Bolesnika Broj %
izledeni 11.155 (85.64)
sa recidivima 1.871 (14.36)
SVEGA 13.026 (100%)

Od 11.155 izle¢enih, 7.716 (33,31%) bili su bo-
lesnici sa samo jednom pozitivnom kulturom a 7.439
(66,69%) bilo je sa nalazom veéim od jedne pozi-
tivne kulture (Tabela 2).

Tabela 2. Bolesnici sa nalazom M. tuberculosis - izle¢eni
1971-1993. god.

Broj pozitivnih Broj bolesnika %
kultura
1 3.716 3.31%
>1 7.439 66.69%
SVEGA 11.155 100%

Od 11.155 bolesnika, samo po jednu pozitivhu
kulturu imali su 3.716 (33,31%); dve do pet pozitiv-
nih kultura imao je 4.051 (36,32%) a vise od 5 pozi-

tivnih  kultura
(Tabela 3).

imalo je 3.388 (30,37%) bolesnika

Tabela 3. Bolesnici sa nalazom M. tuberculosis - izleceni
1971-1993. god.

Broj pozitivnih Broj bolesnika %
kultura
1 3.716 33.31
2-5 4,051 36.32
>5 3.388 30.37

11.155 izleCenih bolesnika, prikazano je u Cetiri
kolone koje obuhvataju period od po pet godina i
5¢ta kolona koja prikazuje samo tri godine. U prvi
pet godina analiziranog materijala, 1971-1975. godi-
ne bilo je 3.671 bolesnika. Svakih narednih pet godi-
na broj bolesnika je opadao, pa je 1976-1980. godine
bilo 2.691 bolesnik; 1981-1985. bilo je 2.017 bolesni-
ka; 1986-1990. bilo je 1.849 bolesnika i poslednja

kolona prikazuje samo tri godine 1991-1993 kada je
bilo 727 bolesnika (Tabela 4).

Posle dva meseca broj bolesnika koji su postali
negativni bio je 1.438 (19,33%); posle tri meseca taj
broj je 558 (7,50%); posle Cetiri meseca 195 (2,62%)
a za pet i/ili viSe meseci takvih bolesnika je bilo 131
(1,76%), (Tabela 5).

Tabela 5. Vreme negativizacije u bolesnika sa veéim bro-
jem pozitivnih kultura M.tuberculosis- izleceni

1971-1993. godine

Negativizacija ~ bolesnici sa >1 pozitivne kulture
za meseci broj %
1 *5.117 (68.79)
2 1.438 (19.33)
3 558 (7.50)
4 195 (2.62)
25 131 (1.76)
SVEGA 7.439 (100)
Od ukupno 1.871-og bolesnika, sojevi u 1.270

(67.88%) bili su osetljivi na antituberkulotike, dok
su u 601-og bolesnika (32,12%) sojevi Mycobacteri-
um tuberculosis bili rezistentni na AT lekove (Tabe-
la 6).

Tabela 6. Bolesnici sa recidivima oboljenja broj
1971-1993. godine

Osetljivost sojeva bosnika
na ATL broj %
S: 1.270 (67.88)
R: 601 (32.12)
UKUPNO 1.871 (100)
Od 1.270 bolesnika sa recidivirajuéim obolje-

njem najveéi broj je imao dve epizode bolesti - 774
(60.94%); tri epizode bolesti imala su 266 (20.94%)
bolesnika a Cetiri epizode imao je 121 (9.53%)
bolesnika. Najveéa ucestalost po broju i procentu
bila je kod ove tri grupe, pa tako bolesnici sa dve, tri
i Cetiri epizode oboljenja ¢ine 91,41%. Od pet pa ¢ak
do dvadeset epizoda oboljevanja imao je manji broj
bolesnika, samo 8,59% (Tabela 7).

Tabela 4. Bolesnici sa nalazom M. tuberculosis. Grupe po godinama, izleceni

1971-1993. god.

kullgtilorja puozbl(t)ll\; r;qhika izolati Mikobakterija po godinama S\Q;:O(j}A %
1971-75 1976-80 1981-85 1986-90 1991-93*
1 1.354 961 587 517 297 3.716 33.31
2-5 1.484 1.116 642 574 235 4.051 36.32
>5 833 614 _788 758 395 3.33<88 30.37
3.671 2.691 2.017 1.849 927 '
UKUPNO 11.155 11.155 100
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Tabela 7. Recidivi oboljenja u bolesnika izazvani sojevima
osetljivim na-ATL

1971-1993. god.

Broj epizoda Bolesnika
oboljenja broj
2 epizode *714 60.94
3 epizode 266 20.94 91.41
4 epizode 121 9.53
5 epizode 57
6 epizode 16
7 epizode 15 8.59
8 epizode 8
9 epizode 5
10 d0 20 epizoda 8
SVEGA 1.270 100

Od Sest pa cak do dvadeset Cetiri epizode reci-
dirajuéeg oboljenja po bolesniku uzrokovano sa re-
zistentnim sojevima mikobakterija, imalo je 22,13%

bolesnika (Tabela

9).

Tabela 9. Recidivi oboljenja u bolesnika izazvani sojevima

rezistentnim na ATL

1971-1993. god.

Recidivi u bolesnika sa osetljivim sojevima mi-
kobakterija i broj epizoda doveden je u Korelaciju sa
brojem pozitivnosti po bolesniku. Broj bolesnika
pomnoZen sa brojem epizoda oboljevanja u svakoga
od njih, daje jedan broj koji pokazuje koliko puta je
bolesnik sa recidivirajuéim oboljenjem bio pozitivan.
Raspored kolona je isti kao i u prethodnoj tabeli.
Svaki recidiv raCunamo kao novi izvor infekcije, pa
tako za isti broj bolesnika sa recidivirajuéim obolje-
njem, dobijamo veéi broj pozitivnosti¢ §to znaci, veéi
broj kao moguéi izvor zaraze. 1.270 bolesnika sa
trecidivima, bili su pozitivni 3.545 puta u toku po-
navljanih epizoda oboljevanja (Tabela 8).

Tabela 8. Recidivi u bolesnika sa OSETLJIVIM sojevima
na ATL broj epizoda u korelaciji sa brojem pozitivnosti po
bolesniku

1971-1993. god.

Broj epizoda bolesnika bOlCSIn.]Cl *
pozitivi

2 774 1.548

3 266 798

4 121 484

5 57 285

6 16 96

7 15 105

8 8 64

9 5 45
10-20 8 (x15) 120
broj boilfs?}?ka 3.545 x pozitivni

UKUPNO
o (100%) (279%)

Od ukupno 601-og bolesnika sa rezistentnim
sojevima mikobakterija, najve¢i broj je imao dve
epizode bolesti - 195 (32.45%); tri epizode imalo je
118 (19.63%) bolesnika i dalje imamo opadajuéi broj
bolesnika sa rastu¢im brojem ponavljanih epizoda.

Od dve do 'pet epizoda recidivirajuéeg oboljenja
imalo je 77,87% od ukupno 601-og bolesnika.

Broj °p izgda Broj bolesnika %
oboljenja
2 epizode 195 3245
3 epizode 118 19.63

4 egizode 91 15.14 7781
5 epizode 64 10.65
6 epizode 33
7 epizode 38
8 epizode 1t
9 egizode 19 2213
10 epizode 9

11 do 24 epizode 23

SVEGA 601 100%

Kod rediviraju¢ih oboljevanja sa rezistentnim
sojevima, broj epizoda doveden je u korelaciju sa
brojem pozitivnosti po bolesniku. U zbirnom broju
601 bolesnik - pomnozeno sa brojem epizoda, daje
podatak da su ovi bili zarazni za okolinu ¢ak 2.540
puta (Tabela 10).

Tabela 10. Recidivi u bolesnika sa REZISTENTNIM soje-
vima na ATL-broj epizoda u korelaciji sa brojem pozitiv-
nosti po bolesniku

1971-1993. god.

Broz epizoda bolesnika boies_@m ‘x
pozitivni
2 195 390
3 18 354
4 91 364
5 64 320
6 33 198
7 38 266
8 il 88
9 i9 171
10 9 90
11-24 23 (x13) 299
broj 601 bolesnika 2.540 x pozitivni
UKUPNO
% (100%) (423%)

Na tabeli 11. prikazani su svi bolesnici sa reci-
divima oboljenja i koliko puta su oni bili pozitivni,
odnosno zarazni za okolinu. 1.871 bolesnik sa recidi-
viragjuéim oboljenjem, bili su zarazni za okolinu
6.085 puta.
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Tabela 11. Bolesnici sa recidivima oboljenja. Broj oboljeva-
nja po bolesniku
1971-1993. god.

Osetijivost sojeva . , Broj epizoda |
oo AL Broj botesnika | o eonika
S: 1.270 3.545
R: 601 2.540
broj 1.871
UKUPNO
% {100%) (325%)

Na tabeli 12. su prikazani recidivi u bolesnika sa
dve epizode pozitivnosti izazvane sojevima osetljvim na
lekove. Od 774 bolesnika sa dve epizode oboljenja, 325
(41,99%) imali su recidiv posle jedne godine a 110
(14,21%) imali su recidiv posle dve godine.

Tabela 12. Vreme recidiva oboljenja u bolesnika sa dve epi-
zode pozitivnosti.
Bolesnici sa OSETLJIVIM sojevima na ATL...

1971-1993. god.

Recidiv posle Bolesnika broj %
1 godina 325 41,99%
2 godine 110 1421% 56,2%
3 godine 77
4 godine 42
5 godine 46
6 godine 39
7 godine 24 43,8%
8 godine 30
9 godine 16
10 godina 38
11-20 godina 27
SVEGA sa .
2 eplzode: 774 100%

Recidivi posle jedne i dve godine, ¢ine u zbiru
¢ak 56,2%. Ovako veliki procenat recidiva u kratkom
vremenu od jedne i dve godine posle zavrSenog tret-
mana i izleCenja, navodi na razmisljanje o mogucoj
greSci u tretmanu ovih bolesnika.

I u bolesnika sa recidiviraju¢im oboljenjem iza-
zvanim rezistentnim sojevima, grupa bolesnika sa dve
epizode pozitivnosti je najbrojnija. Od 195 bolesnika
recidiv je imalo 88 (45,13%) posle jedne godine. 1
lovaj broj i procenat moZe da navede na razmiSlja-
nje o mogucoj greSci u tretmanu (Tabela 13).

Tabela 13. Vreme recidiva oboljenja u bolesnika sa dve epi-
zode pozitivnosti sa REZISTENTNIM sojevima
1971-1993. god.

Recidiv posle Bolesnika broj %
1 godina 88* 45.13
2 godine 28 14.36
3 godine 26 13.33

4 do 30 godina 53 27.18
SVEGA 195* 100

Veoma je vazno na koje i na koliko antitu-
berkulotika postoji rezistencija. Od ukupno 601-og
bolesnika, najviSe ih je bilo sa rezisténtnim sojevima
na jedan lek: 261 (43,43%); na dva lek 150 (24,96%),
114 (18,97%) imali su rezistentne sojeve na tri leka;
broj bolesnika sa rezistentnim sojevima na-Cetiri, pet
i Sest lekova bio je znatno manji (Tabela 14).

Tabela 14. Bolesnici sa recidiviraju¢im oboljenjem él_]l su -so-
jevi bili sa izmenjenom osetljivoséu na AT-lekove - )
1971-1993. god.

Rezm‘::;lim ha Bolesnika broj ' %
na t lek 261 4343
na 2 leka 150 2496
na 3 leka 114 1897
na 4 leka 51 -} 848
na 5 lekova 20 ; 3,33 _
na 6 lekova 5 ‘083
UKUPNQO 601 . 100

Na tabeli 15. detalino se prikazuju lekovi i
kombinacije lekova na koje su bili remstentnl sojevi
bolesnika sa recidivima.

- Rezistenciju na dva leka iétoyremenoz u razli-
¢itim kombinacijama, imalo je 150 bolesnika. Najvise
bolesnika imalo je rezistentne sojeve na SM+INH-
57 (9,48%); druga grupa od 22 (3,66%) bolesnika
imali su rezistentne sojeve na INH+RMP.

Rezistencija na INH+1314 Th nadena je u 35
(5,82%) bolesnika.

- Rezistentne sojeve na tri leka u razhcltlm
kombinacijama, imalo je 114 bolesnika. Najveéi broj
i procenat su bili rezistentni na kombinaciju:
SM+INH+PAS - 27 (4,49%) bolesnika. Ovo su bili
izselektirani sojevi iz vremena kada je ova kombina-
cija lekova bila naj¢e$¢e primenjivana u leCenju.

Daleko najnepovoljniju kombinaciju rezistencije
na tri leka imala je grupa od 24 (3,99%) bolesnika
Ciji su sojevi bili rezistentni na INH+RMP+EMB.

- Rezistenciju na Cetiri leka u razli¢itim kombi-
nacijama imali su sojevi u 51-og bolesnika. Sudbina
ovih bolesnika je sigurno bila sa nezavidnom progno-
zom. Najbrojnija je bila kombinacija rezistencije na:
SM+INH+RMP+EMB i takvih bolesnika je bilo 24
(3,99%).

- Bolesnika Ciji su sojevi bili rezistentni na pet
lekova u razli¢itim kombinacijama, bilo je 20.

- Najzad 5 bolesnika su imali sojeve rezistentne
na svih Sest lekova. I njihova bolest je u toj fazi
morala imati takav tok, kao u terminalnim slucajevi-
ma pre pronalaska antituberkulotika.

Postojali su i bolesnici u kojih su mlkobaktenje
sem iz sputuma, bile iskultivisane i iz dragih vrsta
materijala.

Pneumon, 1995; 33 (3-4)
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Tabela 15. Bolesnici sa recidiviraju¢im oboljenjem Ciji su
sojevi bili sa izmenjenom osetljivos¢u na AT-lekove

1971-1993. god.

Rezistentni sojevi Jolesnlljc G
a broj
rezistentni na 1 lek: 48*
SM 204*
INH 1
PAS 1
1314-Th 4
RMP 3
EMP 261
rezistentni na 2 leka: 57%
SM+INH 3
MS+PAS 1
SM+RMFP 1
INH+PAS 35+
INEI+1314-Th oy
INH+RMP 17
INI+EMB ;
PAS+EMB ]
1314-Th+EMB 2
RMP+EMB 150
rezistentni na 37 leka: o7+
SM+INH+PAS 15
SM+INH+1314-Th 20
SM+INH+RMP 6
SM+INH?EMB 1
SM+I'AS+1314-Th 1
SM+RMP+EMB 5
INH+PAS+1314-Th 4
INH+PAS+RMP 4
INH+0OAS+EMB 3
INH+1314-Th+RMP 3
INH+1314-Th+EMB 24
INH+RMP+EMB i
PAS+1314-Th+RMP 114
rezistentni na 4 leka: 5
SM+INH+PAS+1314-Th 5
SM+INH+PAS+RMP 3
SM+INH+1314-Th+RMP 6
SM+INH+1314-Th+EMB 24+
SM+INH+RMP+EMB 1
INH+PAS+1314-Th+RMP 3
INH+PAS+RMP+EMB 7
INH+1314-Th+RMP+EMB 57
rezistentni na 5 lekova: "
SM+INH+PAS+1314-Th+RMP 5
SM+INH+PAS+1314-Th+EMB g
SM+INH+PAS+RMP+EMB 3
SM+INH+1314-Th+RMP+EMB 3
INH+PAS+1314-Th+ RMP+EMB 20
rezistentni na 6 lekova; 5
SM+INH+PAS+1314-Th+RMP+EMB 5
UKUPNO bolesnika sa R sojevima 601 | (100}

Ovakvih bolesnika je bilo 111 (sto jedanaest) a
od ovog malog broja, najviSe su bili zastupljeni izo-
lati iz limfnih Zljezda vrata i aksile, kao i izolati ko-
Stano-zglobnog porekla (Tabela 16).

Tabela 16. Druge vrste materijala iz kojih su bile iskultivisa-
ne mikobakterije

1971-1993. god.

Vista materijala Bolesnika
- limfne Zlezde vrata/aksile 27
- limfna Zlezda vrata i sputum 10
- likvor 9
— likvor i sputum 6
- eksudat perikarda/ascit 7
— menstrualna krv/bris uterusa 2
— promene pa koZi: krusta abdomena
gnoj potkolenice, tumor 3
— promene na dojcl 4
— stofica/bris cekalne fistule— kosti: 4
kuk, lakat, koleno, vilica 18*
— bris 8ake (promena) i sputum 2
— larinks/faringealni absces- sternalni 2
punktat i sputum 1
— bris bubrega [kadaver) 1
— bris nadbubrega (kadaver) 1
- bris mozga (kadaver) 1
— BCG — itis 13
SVEGA 111

Od 1971. do 1993. godine bilo je 65 bolesnika
Cije oboljenje je bilo izazvano Atipi¢nim mikobakte-
rijama.

U pet je oboljenje bilo izazvano sa Mycobacte-
rium kansasii; dvadeset osam su imali oboljenje iza-
zvano sa Mycobacterium avium i trideset dva bole-
snika su imali oboljenje izazvano sa Mycobacterium
xenopi (Tabela 17).

Tabela 17. Bolesnici sa oboljenjem izazvanim Atipi¢nim mi-
kobakterijama

1971-1993. god

Uzrodnik oboljenja Broj bolesnika
Mpycobacterium kansassi 5
Mycobacterium avium 28
Mycobacterium xenopi 32
UKUPNO 65

Starosna struktura bolesnika sa recidivrajuéim
oboljenjem tuberkuloze, grupisana po dekadama zi-
vota, od 2-ge do 9-te dekade prikazana je na Grafi-
konu 1. Ima 1.871 bolenik (n=1.871) sa recidiviraju-
¢im oboljenjem. NajviSe je zastupljena 5-ta dekada
zivota sa 502 bolesnika, nesto malo manja - 425 bo-
lesnika pripadala je 4-oj dekadi zivota a slede¢a po
zastupljenosti je 6-ta dekada Zivota sa 338 bolesnika.
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Iz ovoga se vidi da je najviSe bolesnika sa reci-
divirajué¢im oboljenjem pripadalo 4-0j, 5-0j i 6-0j de-
kadi zivota. Podaci o starosti bolesnika zabelezeni su
i izraCunati prema prvoj epizodi oboljenja.

Grafikon 1. Starosna struktura bolesnika sa recidivirajuéim
obolienjem  tuberkuloze 1971-1993. god.
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0 = nepoznate god. starosti

DISKUSIJA

U vezi oboljevanja od tuberkuloze kao i sanira-
nja toga procesa, moraju se usvojiti odredeni termini
1 mora se misliti na neke pojave i stanja: pojam dor-
mancije kao nacin perzistiranja bacila znaCaj broja
bacila za dijagnozu i prognozu oboljenja relapsi kao
terapijske greske ili neminovnost arteficijelno, leko-
vima uslovljeno stvaranje rezistentnih populacija mi-
kobakterija

Da bi smanjili i kontrolisali oboljevanje od tu-
berkuloze, potrebno je prekinuti lanac Sirenja infek-
cije, jer ovaj povecava rezervoar broja inficiranih lju-
di. Iz rezervoara inficiranih ljudi, regrutuju se bole-
snici sa aktivnom tuberkulozom, koji opet svaki u
svom okruZenju u Kkontaktima pravi po jednu malu
mikroepidemiju.

Potrebno je da se kontrolom postigne smanje-
nje godiSnje incidence oboljevanja na manje od je-
dan slucaj na 1,000.000 (jedan milion) stanovnika.
Do infekcije dolazi kontaktom sa obolelim Covekom,
koji kasliem i govorom izbacuje infektivne Kapljice.
Cestice natovarene mikobakterijama, veli¢ine do pet
mikrona, dospevaju strujom vazduha direktno do al-
veola.

Reinfekcije su retko egzogene, najceSée su en-
dogene i poti¢u od uspavanih ,,dormantnih" bacila,
koji se nalaze u starim ZzariStima, poSto su preZiveli

sve terapije, svodeéi svoj metabolizam na minimum.
U limfnim ¢vorovima pluéa kao i u oZiljcima zaleCe-
nih ZariSta, ostaje mali broj bacila i posle izleCenja
bolesti. Dokaz njihovog stvarnog obstojavanja je tu-
berkulinska preosetljivost.

McCune 1957. i Yamamura 1960. ispitivali su
perzistiranje bacila u inficiranih miseva. Hart i Ress
1960. dokazali su da su ovi bacili u organizmu Zivi,
ali se ne razmnozavaju (4).

Termin ,,perzistencija" prvi su upotrebili McCu-
ne i sar. 1966. godine prikazujuéi rezultate eksperi-
menta kojim je ispitivana moguénost bacila da prezi-
ve u prisustvu baktericidne koncentracije antituber-
kulotika (5).

Priroda perzistora nije potpuno razjasnjenja, uz
opSte prihvaéeno glediSte da se ovi bacili nalaze u
statusu uspavanosti, funkcionalno menjaju svoju ot-
pornost prema lekovima, ostajuéi osetljivi jedino na
delovanje Rifampicina, uz uslov da su makar malo
metabolicki aktivni.

Drugi tip mikobakterijske perzistencije je onaj
odgovaran za endogenu reaktivaciju tuberkuloze, go-
dinama ¢ak i decenijama posle primarne infekcije.
Ovakva perzistencija je kljuéni momenat za epidemi-
oloske karakteristike tuberkuloze.

Perzistori se, metaboliSuéi veoma sporo, poma-
lo razmnoZavaju i razgraduju, ostaju¢i tim procesom
u stalnoj ravnoteZzi i tako odrZavaju imunoloSku pri-
pravnost organizma.

Uspavani bacili u oziljcima fokusa nastaju kao
rezultat metaboliCke adaptacije na anaerobiozu i na
mikobakteriostatsko delovanje makrofaga. U labora-
torijskim uslovima je nadeno da bacili tuberkuloze
mogu da ostanu zivi ¢ak i godinama u anerobnim
uslovima te¢nih kultura. Tu dolazi do promene oksi-
do-zavisnih metabolickih puteva i to omogucéava ,,us-
pavanost"— bacila.

Ferer je 1982. godine nasao da kod profilakse
INH-om, ovaj lek ubija samo bacile koji se razmno-
zavaju, pa eliminiSe u velikom broju perzistore infi-
ciranih ali i zdravih ljudi bez znakova oboljenja.

Fenomen mikobakterijske perzistencije nije pri-

‘sutan samo kod Mycobacterium tuberculosis, ve¢ po-

stoji i kod mikobakterija poreklom iz spoljne sredi-
ne, sa kojima smo stalno u kontaktu a postoji i kod
lepre. Ovo se objasnjava zivotnim ciklusom koji ve-
rovatno ukljuCuje granularne forme (nekada Much-
ove granule) bez cCelijskog zida. Mikobaterije mogu
tako da perzistiraju, ali kod ponovnog oboljevanja
moraju da se transformiSu u mikobakterije sa celij-
skim zidom, jer ,,mikobakterije bez Celijskog zida ne
mogu biti model za perzistenciju" (5).
Khomenko je 1987. nasao ultra-fine filtrabilne
forme u bolesnika koji su bolovali od tuberkuloze.
Nazvao ih je ,,minutne forme"— i odgovarale bi
Much-ovim granulama. Svi oni manji su oko 20 puta
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od bacila sa ¢elijskim zidom. Priroda mikobakterija
da perzistiraju i pod uslovima hemoterapije ili u in-
tervalima izmedu infekcije i reaktivacije oboljenja -
ostaje misterija (5).

Stanje dobrog zdravlja mikobakterijama infici-
ranog organizma, ostaje, slikovito uporedeno kao
osovina vage, gde se na jednom tasu nalazi dobra
imunoloSka aktivnost, a na drugom tasu - uvek pri-
sutni perzistori. Ako imunitet opada, onda je stepen
bakterijske destrukcije veéi nego stepen replikacije
perzistora, pa se javlia manifestna tuberkuloza.

U dijagnostikovanju oboljenja u pacijenata, ide
se jednim redosledom: direktan mikroskopski pre-
gled preparata obojenog po Z-N Kkultivisanje materi-
jala na hranljivoj podlozi ispitivanje osetljivosti is-
kultivisanog soja na antituberkulotike identifikacija
izolovanog soja.

- U ranim danima bakteriologije tuberkuloze,
broj bacila koji je mogao da se nade u sputumu bo-
lesnika, izazivao je mnoge reasprave. Gaftky je joS
veoma davno skrenuo paZnju stru¢nih krugova svo-
jim radovima o broju bacila u mikroskopskom vi-
dnom polju, govoreéi o tzv. "otvorenoj" tuberkulozi,
kada je bilo bacila u direktnom preparatu i o "zatvo-
renoj"” tuberkulozi, kada bacili nisu bili nalazeni di-
rektno.

Kruickshank je naSao 1952. godine da prisustvo
100.000 do 10.000 bacila u 1/ml sputuma omogucéava
da se ovi nadu direktno. Prisustvo 10.000 do 10 ba-
cila u 1/ml sputuma pruza moguénost nalaZenja baci-
la kulturom a prisustvo 1 bacila u 1/ml sputuma, ne
daje pozitivan nalaz ni kulturom (6).

Danas vazi pravilo da: 5.000 do 10.000 bacila u
I/ml sputuma daje direktno pozitivan nalaz; a 10 do
100 bacila daje pozitivnu kulturu (5).

Treba da se pregleda veéi broj uzoraka sputu-
ma, s tim S$to je saliva neodgovaraju¢i materijal. Ako
se pregleda samo jedan uzorak sputuma, pozitivan
nalaz moZe da se previdi i to: u 25% direktno pozi-
tivan nalaz i u 50% sluCajeva mogué pozitivan nalaz
kulturom.

Definitivna dijagnoza se dobija izolovanjem Cis-
te kulture Myco. tuberculosis, $to se postize u oko
50% slucajeva pretpostavljene dijagnoze (1).

Novootkriveni kooperativni bolesnici koji ranije
nisu bili leCeni, posle dve do tri nedelje nakon otpo-
Cinjanja leCenja prestaju da budu infektivni za okoli-
nu (5, 7). Uspeh terapije se utvrduje i opadanjem
broja bacila u uzorku materijala.

I najbolji- rezim AT terapije kod bolesnika sa
odmaklim lezijama zahteva Cetiri do Sest nedelja, da
bi doslo do konverzije sputuma u 50% sluCajeva a za
deset nedelja dolazi do konverzije u 75% slucajeva
obolelih. Ako se broj bacila pove¢ava posle inicijal-
nog pada, onda to govori za greSku u tretmanu (8).

U nasem radu, kod izleCenih bolesnika koji su
imali viSe od jedne pozitivne kulture 68,79% negati-
vizirali su se za mesec dana a za dva meseca bilo je
ukupno negativnih 88,12% (Tabela 5).

Tuberkuloza se Cesto definiSe kao hroni¢no re-
cidirajuée oboljenje. Pre pronalaska antituberkuloti-
ka, medu inficiranima samo je 10% progrediralo do
fatalnog ishoda (9). Posle spontano zaleCenih obolje-
nja tuberkuloze, relapsi su bili predvideni u jedne
tre¢ine sluCajeva. Pojavom AT lekova sve se menja,
pa je Michel 1966. nasao da pacijenti sa kompletno
sprovedenom terapijom retko imaju relapse tokom
prve dve godine posle zavrSenog lecenja (4).

Grzibowsky i sar. 1966. i Stead i Jurgens 1973.
nasli su da su skoro svi slucajevimi relapsa bili uslov-
lieni neadekvatnom terapijom ili greSkom u ponasa-
nju pacijenta koji se nije pridrzavao preporucene
medikacije. Iz njihovih studija se moze zakljuditi da
samo 1% do 3% adekvatno leCenih pacijenata dobija
simptome relapsa (4).

Parma i sar. 1976. izvode zakljuCke iz rezultata
pra¢enja leCenja 543 bolesnika u New Delhi Tuber-
culosis Center. Ovi bolesnici le¢eni tokom 1965 do
1967, bili su pradeni pet godina posle zaviSenog le-
Cenja. Stepen kumulativnih relapsa tokom petogodi-
$njeg perioda pracenja bio je 11,60% (10).

Svrha hemoterapije tuberkuloze je inicijalni ste-
pen uspeha 100% bez relapsa. Tokom prve godine
do relapsa moze da dode veoma retko ali ukoliko se
to desi u tom vremenskom rasponu, onda lokalna
nadlezna institucija za tuberkulozu (Health Departe-
men) treba da sprovede kontrolu i ispitivanje nacina
leCenja (8).

U naSem radu koji obuhvata 13.026 bolesnika
sa nalazom mikobakterija, 11.155 (85.64%) bili su
izleCeni a 1.871 (14.36%) bili su bolesnici sa relapsi-
ma - Tabela 1.

Od tih 1871 bolesnika sa relapsima, 1.270
(67.88%) imali su sojeve osetljive na antituberkuloti-
ke a 601 (32,12%) imali su sojeve rezistentne na
lekove (Tabela 6). Od 1270 bolesnika sa osetljivim
sojevima, 774 (60,94%) imali su po dve epizode re-
lapsa (Tabela br 7). Kada se broj bolesnika sa relap-
sima pomnoZi sa brojem relapsa, onda je 1.270 bole-
snika imalo pozitivne epizode 3.545 puta (Tabela br.
8). Kod bolesnika koji su imali relapse oboljenja sa
rezistentnim sojevima, ¢ak do pet epizoda bilo je
77,87% bolesnika (Tabela br. 9).

Broj bolesnika pomnoZen sa brojem relapsa
daje podatak za 601-og bolesnika sa recidivirajué¢im
oboljenjem izazvanim rezistentnim sojevima, po ko-
me su ovi bili zarazni 5.540 puta (Tabela br. 10.).
Broj i procenat recidiva od 14,36% govori da terapi-
ja nije bila dobra. Ili su bili loSe kombinovani tera-
pijski rezimi ili je, Sto se CeSée sre¢e u svim navodi-
ma literature, bila loSa saradnja pacijenata sa leka-
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rom, pa su se pacijenti loze pridrzavali preporucene
terapije.

Kochi 1991. daje pregled stanja tuberkulozei
strategiju WHO gde izmedu ostalog kaze:

- mnoge od naSih greSaka poti¢u od neadekva-
tnog KkoriS¢enja sredstava koja nam stoje na raspola-
ganju pri leCenju;

- glavni uzrok terapijskih greSaka u razvijenim
zemljama kao i u zemljama u razvoju, je slaba sara-
dnja sa pacijentima (11).

Fox je 1983. takode kao glavni problem navodi
loSu saradnju paijenata, citiraju¢i Hipokrata: " paci-
jent Cesto laze kada tvrdi da je uzimao lekove" (11).
Svaka populacija Mycobacterium tuberculosis je ose-
tliva na antituberkulotike pre leCenja. Rezistentne
populacije razvijaju se selekcijom tzv. prirodnoérezis-
tentnih mutanti.

Prirodno rezistentne mutante prisutne su u ve-
oma malom broju u bakterijskoj populaciji od 1x10~*
do 1x10~" (8).

Radi orijentacije o odnosu broja bakterijske po-
pulacije i veliC¢ine kavitarnih lezija, u pluénoj kaverni
promera oko 2cm nalazi se oko 8 (osam) miliona
bacila a u malo veéim kavernama prisutno je 10’ do
10’ bacila. Te &injenice su bile poznate i ranije ali su
0 tome ponovo referisali 1994. godine Vareldisis,
Grosset, Kantor i Crofton sa sar. (12).

Dobro vodenom kombinovanom terapijom, uz
ovaj broj bacila, mogla bi zarista da budu Hzlecena
1 da zaostali deo populacije ostane iste osetljivosti na
lekove kao i pre leCenja. Ako je leCenje loSe progra-
mirano, uz neodgovoraju¢u saradnju bolesnika, pos-
toji moguénost da dode do selekcije prvobitno ose-
tliive populacije u rezistentnu. Rezistencija na anti-
tuberkulotike moze vrlo brzo da se razvije kod paci-
jenata koji uzimaju samo jedan lek ¢ pojava poznata
kao tzv. ,selekcioni pritisak”. Moderni terapijski re-
zimi podesSeni su tako da preduprede nastanak rezis-
tencije. Da bi ova dobra namera mogla biti i ostva-
rena potrebno je direktno kontrolisati uzimanje le-
kova (DOT-Directly Observed Therapy). To je rene-
sansa davno uvedene pa ponovo zaboravljene prakse,
kada je tuberkuloza bila mnogo veéi problem. Ovaj
aktuelno preporuceni protokol kontrole ispitan je u
Denveréu, Colorado i preporucen od strane Bloom i
Murray-a 1992. i od strane CDC (Center for Disease
Control) 1993. godine (12).

Bakterioloski potvrdena tuberkuloza bolesnika
uz ispitivanje testa osetljivosti izolata, nudi primenu
optimalne kombinacije antituberkulotika za leCenje.

Ako je bolest ve¢ ranije bila leCena ili ako re-
gresija oboljenja ne napreduje onako kako se oCeku-
je, pogresno je samo dodavati jos jedan lek. To samo
moze da poveéa broj lekova na koje je populacija
mikobakterija rezistentna. Posle dva ili tri relapsa,
posebno ako je populacija rezistentna na INH, RMP

i SM, izgledi za uspeh su oskudni. Ovo moze da se
zna, samo ukoliko je soj ispitan na delovanje AT
lekova. Procenat bolesnika sa rezistentnim populaci-
jama bolesnika je razliCit za razne zemlje i/ili dru-
Stvene zajednice. NajviSi procenat rezistencije je na
INH, a drugi lek po zastupljenosti je SM.

U jednoj studiji sprovedenoj od strane CDC-a
41% neuspesno leCenin pacijenata, imali su sojeve
rezistentne bar na jedan lek (8). Kod pacijenata Ciji
sojevi su rezistentni na INH i RMP, rezultati leCenja
su vrlo skromni (12).

Hurley i Andrew (13) pratili su sudbinu velike
grupe pacijenata u periodu dugom 29 godina - od
1962. do 1993. godine. Za to vreme INH rezistencija
je porasla viSe od tri puta (od 2,5% na 8,8%). Rezis-
tencija na INH je veoma vazna jer je on jedan od
najboljih AT lekova, a sa druge strane i zato Sto se
s pravom misli da prevalenca INH rezistentnih soje-
va, predskazuje i odreduje i pojavljivanje rezistencije
na druge AT lekove. To se vidi po lltome, $to su
multirezistentni izolati gotovo uvek rezistentni i na
INH i RMP (13).

Joint Tuberculosis Committee of British Thora-
cic Society, napravio je 1994. desetogodiSnju analizu
rezistencije bolesniCkih izolata u Engleskoj i Wales-
¢u, nasavsi da je stepen rezistencije na AT lekove
uglavnom ostao isti (14).

Nasuprot nalazima u Engleskoj, Neville i sar.
nasli su 1994. godine (15) u bolesnika lecenih u
Chest Service at Bellevue Hospital Center u New
York-u, u 4.681-og bolesnika za 20-to godiSnji peri-
od, da je rezistencija na INH i RMP porasla od 2,5%
na 16% u 1991-0j godini, sa veéim stepenom na po-
jedina¢ne lekove. To su bili uglavnhom pacijenti mla-
di od 40 godina, muskarci, bez stalnog posla i mesta
prebivanja, u visokom procentu narkomani i HIV
pozitivni.

Rezistencija u naSih bolesnika sa recidivima
oboljenja za 23 godiSnji period od 1971. do 1993.
godine data je zbirno, a rezultati ovoga su prikazani
na Tabelama 14. i 15.

Od 601-og bolesnika sa rezistentnim sojevima,
261 (43,43%) imali su sojeve rezistentne na jedan
lek, s tim Sto je daleko najCeS¢a bila rezistencija na
INH a iza nje je sledila u mnogo manjem procentu
rezistencija na SM.

Na dva leka bili su rezistentni sojevi 150
(24,96%) bolesnika sa najéesée zastupljenim kombi-
nacijama: INH + SM; INH + 1314-Th i INH +
RMP.

Na tri leka bili su rezistentni sojevi 114
(18,87%); na Cetiri leka bili su rezistentni sojevi 51-
og (8,48%) bolesnika; na pet lekova bili su rezisten-
tni sojevi 20 od 601-og bolesnika (3,33%); dok je
bilo svega pet bolesnika Ciji su sojevi bili rezistentni
na svih Sest lekova (0,83%).
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Sve kombinacije na lekove i podaci u brojevima
i procentima dati su na Tabeli br. 15.

ZAKLJUCCI

1. U kategoriji izlecenih bolesnika, 33,31% imali
su samo jednu pozitivnu kulturu

2. U bolesnika sa vise od jedne pozitivne kul-
ture, najveéi broj - 68,79% negativiziralo se u prvih
mesec dana

3. Od bolesnika recidivirajucim oboljenjem,
32,12% imali su sojeve rezistentne na jedan i/ili vize
lekova

4. Osetljivost na AT lekova nije prikazana za
kategoriju izlecenih sluCajeva

5. Po evidenciji starosti grupe bolesnika sa re-
cidivima, tuberkuloza je bolest populacije u zrelom i
starijem Zivotnom dobu.
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GROUP OF ,CURED" PATIENTS - FLUCTUATION DYNAMICS IN THE

PERIOD 1971-1993 - A REVIEW (Part II)

Borislava Lovodié-Sivéev*, Anka Vukeli¢

SAZETAK

Radi sagledavanja dinamike kretanja rezistencije sojeva M. tuberculosis u ,izleCenih" bolesnika za period 1971-1993.
godine, iz kartoteke pozitivnih bolesnika nasega Zavoda, Instituta za pluéne bolesti u Sremskoj Kamenici, uzeti su
podaci. U dokumentaciji je pregledano i zabeleZzeno stanje rezistencije sojeva M. tuberculosis ovih bolesnika, u
razmaku od po 10 godina. Pregledane su 1973, 1983. i 1993. godina. Nadeno je signifikantno opadanje broja
bolesnika sa rezistentnim sojevima.

1973-¢e godine bilo je 14,07% bolesnika sa rezistentnim sojevima M. tuberculosis; 1983. godine procenat bolesnika
sa rezistentnim sojevima je bio 7,09%, a 1993 taj procenat je bio samo 3,74% u kategoriji ,,izleCenih". Radi upore-
divanja, obradene su i poslednje dve godine, izvan okvira godina ovoga ispitivanja. To su bile 1995. i 1996. godina.
Ovde je nadeno da je procenat bolesnika sa rezistentnim sojevima bolesnika porasta na 6,34% za 1995. godinu
odnosno 9,56% za 1996. godinu. Ovaj poveéani procent rezistencije M. tuberculosis na AT lekove moze da zabrinja-
va, jer se vecina recidiva dogada u prve dve godine od izleCenja. Neki od bolesnika iz ove dve godine, ve¢ su dobili
recidive koji nisu obradivani u ovom saopStenju. Sve ovo obecava poveéanje procenta bolesnika sa rezistentnim
sojevima M. tuberculosis i pretstavlja epidemioloski problem. Ovo bi trebalo reSavati duzim rezimom leCenja u prvoj
epizodi oboljenja.

Kljune reci: Mycobacterium tuberculosis, Rezistencija, Antituberkulotici

SUMMARY

The file data from the ,cured” patients, registered at the Microbiology Department of the Institute for Lung
Diseases in Sremska Kamenica in the period 1971-1993, were reviewed in order to get an insight into the
fluctuation dynamics of the M. tuberculosis strains' resistance to antituberculotic drugs. The resistance of M.
tuberculosis strains in these patients was reviewed in ten-year intervals. The years 1973, 1983 and 1993 were
reviewed. A significant decrease in the number of patents with resistant strains has been found. In 1973, 14.07% of
the ,,cured" patients had resistant M. tuberculosis strains; in 1983 their number decreased to 7.09% and finally, in
1993 resistant strains were registered in only 3.74% of the ,,cured" group. For the comparison purposes, another
two years - 1995 and 1996 - were additionally analyzed. The number of patients with resistant M. tuberculosis has
increased to 6.34% in 1995 and to 9.56% in 1996. The elevated resistance to AT drugs may be warning, since the
majority of relapses occur within the first two years after curing. Some patients from the two latter years have
already had relapses, but have not been included in this report. Such trend is predictive for the increase of the
number of patients with resistant M. tuberculosis strains, representing an epidemiological problem. The situation
might be resolved by long-term treatment during the first episode of the disease.

Key words: M. tuberculosis, resistance, antituberculotics

(Pneumon, 1995; 33: 81-86)

TTVrm

uvui)

Tuberkuloza nije bila stavliena pod kontrolu
kada je bio pronaden prvi lek, ve¢ kada je bio pro-
naden vedi broj antituberkulotika i kada se doSlo do
saznanja, da je bolest moguée savladati ako se ona
leci kombinovanom terapijom, dovoljno dugo. Okol-
nost da tuberkuloza viSe nije bila bolest sa tako ve-

tikim wzikoms vodila je pokusajima da se vreme le-
Cenja skrati.

Skraéenju vremena leCenja teZilo se, radi sma-
nieniacene kestanyt pe polesniku, i radi smanjenja
meg'“o toksi¢nog efekta delovanja antituberkuloti-
famorganizam gholelog pacijenta,

Pojava i relativno veliko Sirenje SIDE, bolesti
koja smanjuje i/ili uniStava prirodnu odbranu organi-
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zrna, ucinila je da je tuberkuloza ponovo izbila u red
vodecih bolesti, koje ugrozavaju zdravlje ljudi. Posto-
je veoma razli¢iti podaci o procentu bolesnika, Cija
bolest je izazvana rezistentnim sojevima bacila tuber-
kuloze. Ovaj rad prikazuje izvesne segmente popula-
cije koja je bolovala od tuberkuloze i koju do sada
smatramo ,,izleCenom", a odnosi se¢ na bolesnike koji
su se kontrolisali u naSem Zavodu gde su bila i ura-
dena sva potrebna ispitivanja njihovih izolata miko-
bakterija.

MATERIJAL I METODE

U ovom radu je prikazana osetljivost sojeva na
antituberkulotike, kategorije ,,izleCenih" bolesnika,
tj. onih koji su bili pozitivni samo u jednoj epizodi
oboljenja i Cija bolest nije recidiviraia. Sem ,,izleCe-
nih", medu bolesnicima koji su bili samo jednokra-
tno pozitivni, bilo je i umrlih od tuberkuloze. Neki
oboleli bivaju otkriveni tako, Sto se javljaju lekaru
povodom teskih simptoma u veoma odmaklom stadi-
jumu bolesti. I pored toga Sto danas imamo na ras-
polaganju dobre antituberkulotike, mnogi od ovakvih
bolesnika ipak moraju umreti.

Pri dobro primenjenim uslovima hemoterapije
u 10% dolazi od fatalnog ishoda, s tim §to 8% umire
tokom primanja hemoterapije (1). Smrt bolesnika je
u naSoj kartoteci pozitivnih, obelezena posebno na
kartonu. Medutim, poSto ovo nije podatak koji zna-
mo za sve umrle bolesnike, nije ga moguée prikazati
u podacima o ishodu leCenja obolelih.

Pregledana je Kkartoteka pozitivnih bolesnika,
koja se u Zavodu za medicinsku mikrobiologiju In-

stituta za pluéne bolesti u Sremskoj Kamenici ¢uva
kao trajna evidencija, od pocetka rada Ustanove.
Belezeni su podaci: a. godina pozitivnosti; b.
broj pozitivnih kultura u epizodi oboljenja; c. rezul-
tat testova osetljivosti na antituberkulotike ,,izleCe-
nih" bolesnika. Podaci o ,izleCenim" bolesnicima,
obradivani su za vremenski period od po 10 godina
razmaka, i to za: 1973, 1983. i 1993. godinu.

Radi potpunijeg sagledavanja dinamike kretanja
osetljivosti sojeva Mycobacterium tuberculosis lece-
nih bolesnika na antituberkulotike, obradeni su jos i
identi¢ni podaci za bolesnike koji su bili pozitivni
tokom poslednje dve godine - 1995. i 1996.

REZULTATI

Rezultati analize prikazani su na sedam Tabela
i na dva Grafikona. Prikazan je broj ,,izleCenih" bo-
lesnika za svaku godinu posebno; 675 bolesnika je
bilo 1973; 409 ih je bilo 1983; i 321 bolesnik 1993
godine (Tabela 1).

Ova tri odabrana godiSta, uklju¢ena u su u go-
dine i podatke iznete u prvom delu referata istih
autora (2) u kome su obradeni recidivi oboljenja. Po
jedan izolat imalo je 37,04% bolesnika - 1973. god.,
28,12% - 1983 i 33,33%- 1993; Dve do pet pozitiv-
nih kultura u epizodi oboljenja, imalo je 39,26% bo-
lesnika - 1973 god.; 31,29% bolesnika 1983 god. i
22,12% - 1993. godine; dok je vise od pet pozitivnih
kultura imalo 23,70% bolesnika 1973; 40,59% -
1983. i 44,45% 1993 godine (Tabela 2).

Isti ovi podaci o broju i procentu izolata za
1995. i 1996. godinu prikazani su na sledecoj tabeli.

Tabela: 1. Bolesnici sa nalazom mikobakterija - izleceni (ili umrli)

Broj pozitivnih kultura po bolesniku

1971-1993. god.

Broj pozitivnih 1973. % 1983. % 1993. %
kult. u bolesniku broj 0 broj 7 broj 7
1 250 (37,04) 115 (28,12) 107 (33,33)
2-5 265 (39,26) 128 (31,29) 71 (22,12)
vise od 5 160 (23,70) 166 (40,59) 143 (44,55)
Ukupno: broj 675 409 321
% 100%
Tabela: 3. Bolesnici sa nalazom mikobakterija - izleceni (ili umrli)
Osetljivost na antituberkulotike
1971-1993. god.
Godina 1973. 1983. 1993.
Bolesnika broj % broj % broj %
R 95 (14,07) 29 (7,09) 13 (3,74)
S 579 (85,78) 378 (92,42) 3081 (95,95)
Aty-ARB 1 (0,15) 2 (0,49) (0,31
: j 40 321
Ukupno: broj 675 9
% 100%

82

Pneumon, 1995; 33 (3-4)




Pregled dinamike kretanja osetljivosti M. tuberculosis

24,77% bolesnika imalo je samo po jednu pozi-
tivnu kulturu 1995 godine, a 25,68% 1996 god. Po
dve do pet pozitivnih kultura imalo je 26,28% bole-
snika 1995 a 20,49% - 1996 god.; dok je vise od pet
pozitivnih kultura imalo za ove dve uzastopne godi-
ne: 48,95% i 53,83% bolesnika (Tabela 2).

Tabela 2. Bolesnici sa nalazom mikobakterija - izleceni (ili

umrli)
Broj pozitivnih kultura po bolesniku
1995-1996. god.

Broj poezitivnih 1995. 1996.
kult. u holespika | broj 7% broj %
1 82 (24,77) 94 {25,68)
2-5 §7 (26,28) 75 {20,49)
vife od § 162 (48,95) 197 (53,83)
Ukupno: broj 331 336
% 100%

Odnosi rezistentnih i senzibilnih populacija My-
cobacterium tuberculosis u bolesnika, prikazani su
na tabelama: 3. i 4. :

Na tabelama: 5. i 6, dat je pregled za opisane
godine o broju lekova na Kkoje su bolesniCki sojevi
bili rezistentni.

Tabela 5. Bolesnici sa nalazom M. tuberculosis - izleCeni
(ili umrli)
Osetljivost na antituberkulotike

1971-1993. god.

Sojevi bolesnika 1973. 1983, 1993,

rezistenini na ATL bolesnici
1 ATL 60 5 10
2 25 3 2
3 6 1 -
4 3 3 -
5 1 11 -
6 7 - -

Svega bolesnika 95 29 12

Tabela: 6. Bolesnici sa nalazom M. tuberculosis - izleCeni
(ili umrli)
Rezistencija na antituberkulotike

1995-1996. god.

Sojevi bolesnika 1973, 1993.
Tabela: 4. Bolesnici sa nalazom mikobakten'jg Osetljivost rezistentni na ATL bolesnici
na antituberkulotikc -
19954996. god. ; A:,FL 127 10232
Broj pozitivnih | 1995. | % 1996. % 3 7 2 -
kult, u bolesnika | broj broj ! 4 - -
R 21 (6,39) 35 (9,56) 57 - -
.8 310 | (93,66) | 327 |(89,35)(1, 6 " - -
Aty-ARB - 4 09) Svega bolesnika 21 35
| Ukupno: broj . °331 336 '
L % |- - 100% - '1973-¢e godine od 95 bolesnika sa rezistentnim

Od 675 bolesnika u 1973-0j, 14,07% imali su
sojeve rezistentne na ATL; 1983 god. od 409 bolesni-
ka procenat sa rezistentnim sojevima je bio 7,09% a
1993 od 321 bolesnika, bilo je 3,74% sa rezistentnim
sojevima (Tabela 3). Od 331-og bolesnika koji su bili
« pozitivni 1995 god. 6,34% su imali rezistentne sojeve
na AT lekove; a 1996 god. od 366 bolesnika taj pro-
cenat je bio 9,56% (Tabela 4).

Tabela 4. Bolesnici sa nalazom M. tuberculosis. Grupe po godinama, izleceni

sojevima, najviSe je bilo sa rezistencijom na jedan
lek - 60 bolesnika, 25 bolesnika su imali rezistentne
sojeve na dva leka istovremeno, dok je znatno manje
bilo bolesnika ¢&iji sojevi su bili istovremeno rezisten-
tni na tri/ili vise lekova. ' _

1983 godine ovi odnosi su sli¢ni, a 1993. bilo je
bolesnika samo sa rezistencijom na jedan i na dva
AT leka, dok nije bilo bolesnika sa rezistentnim so-
jevima na viSe AT lekova (Tabela 5).

1971-1993. god.

Broj pozitivoih . S " - SVEGA
Kultura U bolesnika izolati Mikobakterija po godinama broj %
1971-75 1976-80 1981-85 1986-90 1991-93+*

1 1354 961 587 517 297 3716 3331

2-5 1.484 L116 642 574 235 4,051 36.32

>5 833 614 788 758 395 3.33<88 30.37

367 2.691 2017 1.849 927
UKUPNQ 11.155 11.155 100
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Tabela 7. Bolesnici sa rezistentnim sojevima M. tuberculosis

1971-1993. god; 1995. i 1996. god.

Sojevi rezistentni na 1973. 1983. L 1993. 1994, 1995.
ATL bolesnici

[s 28 7 5 9 19

1 - H 32 8 4 6 11
R - - 1 2 2

S, H 12 2 s - 1

7 H, Pas 3 - N 1 -
H, Th 6 5 _ - 1

H, R 4 1 s 1

S, H, Th 4 - - - -

;. S, Th, E 1 - - - -
H, R, E 1 ; - _ .

S, H, R - - - 2 -

4 - S, H, Pas, Th 1 - - - _
S, H, R, E 2 3 - - -

5 S, H, Pas, Th, E 1 - - - _
S, H, Pas, R, E - 1 — — -

6 - S, H, Pas, Th, R, E - 1 - -

Svega bolesnika 95 29 13 21 35

S - streptomicin
H - izoniazid
Th - etionamid

R - rifampicin
E - etiambutol

Rezultati za 1995. i 1996. godinu izneti su na
Tabeli 6. gde vidimo priblizno slicne odnose, s tim
§to nema bolesnika sa rezistentnim sojevima na veli-
ki broj lekova.

Od bolesnika Ciji su sojevi rezistentni na jedan
lek, najvise ih je sa rezistencijom na Streptomicin i
Izoniazid. Rezistencije na Rifampicin je mnogo ma-
nje zastupljena.

Kod kombinovanih rezistencija bolesnickih so-
jeva na dva leka, najviSe je onih koji su istovremeno
rezistentni na Streptomicin i Izoniazid; zatim po zas-
tupljenosti ide kombinacija Izoniazid i Etionamid; i
na kombinaciju Izoniazid i Rifampicin. Od bolesnika
sa rezistentnim sojevima na tri leka istovremeno,
najviSe je zastupljena kombinacija: Streptomicin, 1zo-
niazid i Etionamid.

{ataakon 1.
Starosna strukiura bolesnika sa nalazom mikobakterija

bra] holasnika
1973, 1983, 1993, god.

1 2 2 4 5 [ & B
¥m 1573 n=675 dekacle Avoic
" 1983. n=409
""" 1333, n=31

Starosna struktura bolesnika koja uporeduje
1973-¢u, 1983-¢u i 1993-¢u godinu, ne daje neke bitne
razlike u starosti ,,izleCenih" bolesnika. U 1973-0j godi-
ni najve¢i broj bolesnika je bio starosti od 3-¢e do
7-me dekade zivota, sa ekscesom u 5-0j dekadi.

U 1983-0j najve¢i broj bolesnika je pripadao
starosnoj grupi od 3-¢e d o8-me dekade zivota sa
ekscesom obolelih u 3-0j dekadi zivota. Starosna
struktura u 1993-0j godini bila je najviSe zastupljena
od 4-te do 7-me dekade Zivota, sa ekscesnim brojem
obolelih u 6-0j deceniji zivota (Grafikon 1).

Tabela 7. prikazuje brojc¢anu zastupljenost bole-
snika sa rezistentnim sojevima na pojedine lekove i
u svim kombinacijama. Na ovoj Tabeli dat je prikaz za
svih pet godina, radi bolje moguénosti uporedivanja.

Grafikon 7
Starosna struktura bofesnika sa nalazom mikohakierija
1995, 1996. god,

broj holeznika
g0

T S
g |
40
20| -
10 [/ 7

1995, n=331
1986. n =366
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Poslednje dve godine koje su prikazane na Gra-
fikonu: 2. daju prikaz starosti bolesnika u 1975-oj i
1976-0j godini.

1995. godine bilo je najvisSe bolesnika od 3-Ce
do 7-me dekade zivota sa ekscesom u 4-oj dekadi
zivota, a 1996-ta godina zastupljena je sa bolesnicima
slicne starosne strukture; od 4-te do 7-me dekade
Zivota sa ekscesnim brojem u 6-0j dekadi Zivota.

DISKUSIJA

Inicinalno, svaka populacija Mycobacterium tu-
berculosis je osetljiva na antituberkulotike, pa je bo-
lest dostupna izlecenju, dok mi to ne pokvarimo. Re-
zistencija M. tuberculosis na AT lekove, je artefici-
jelnog porekla. Postoji jedna duhovita primedba, da
za nastanak rezistencije Mycobacterium tuberculosis
na AT lekove NIJE KRIV MIKROORGANIZAM,
VEC JE KRIV MAKROORGANIZAM. A taj ma-
kroorganizam je Covek: ili se bolesnik ne pridrzava
uputstava o lecenju, ili nije dovoljno upuéen i upo-
zoren na opasnosti kojima se izlaze ako lekove uzi-
ma neredovno - po sopstvenom izboru, birajuéi Sta
¢e uzimati a $ta izostaviti, ili je u pitanju loSe prepo-
ru¢ena kombinacija lekova od strane lekara.

Postoji nekoliko pojmova, koji su davno i do-
bro poznati, ali ih moZemo ponoviti i o njima voditi
racuna:

1. SteCena rezistencija - je rezistencija na jedan
i/ili viSe antituberkulotika, koja se javlja tokom lece-
nja, naj¢esée kao rezultat nepridrZzavanja preporuce-
nog rezima ili prepisiranja loSe kombinacije lekova.

2. Primarna rezistencija - prisutna rezistencija
soja na jedan ili viSe AT lekova kod tuberkuloznog
pacijenta koji nikada nije uzimao antituberkulotike.
Potice od kontakta sa pacijentom Kkoji je bio loSe
leCen i dobio steCenu rezistenciju.

3. Primarno rezistentne mutante sojeva koji ni-
su dolazili u kontakt sa antituberkuloticima. Njihov
broj je veoma mali - u odnosima 1 na 106 do 1 na
108 bacila za pojedini AT lek. Primarno rezistentne
mutante su hromozomskog a ne plazmidnog tipa.
Njihova malobrojnost obezbeduje sigurnu osobinu,
da ne postoji moguénost da i jedan bacil bude istov-
remeno primarno rezistentan na dva leka. To obeca-
va, da ako se kombinovana terapija sprovodi po veé
poznatim i usvojenim pravilima, teoretski ne moze
da dode do rezistencije u organizmu le¢enog boles-
nika.

4. Inicijalna rezistencija - rezistencija na jedan
ili viSe antituberkulotika u bolesnika koji su primlje-
ni na leCenje u neku ustanovu. Ova rezistencija moze
biti porekla primarne rezistencije ili steCene rezisten-
cije - mozda se pacijent ne seéa da je uzimao antitu-
berkulotike, ili ne Zzeli da prizna postojanje svog
oboljenja koje je ve¢ bilo leCeno.

Pregled dinamike kretanja osetljivosti M. tuberculosis

5. Multirezistencija - je rezistencija na vise nego
na jedan AT lek. Ona mozZe da poti¢e od primarne
rezistencije kao i od steCene rezistencije.

Radi svih ovih ¢inilaca, vazno je dobro uzeti
anamnezu, insistiraju¢i na nekim podacima, da bi do-
§li do nekih informacija (3).

U slu¢ajnim kontaktima, tuberkuloza ima rela-
tivno malu infektivnost. Infektivnost je veoma velika
u osoba koje su dugo izlozene kontaktu sa izvorom
infekcije. Infekcija sa primarno rezistentnim bacilima
porekla je iz bliskih porodi¢nih kontakata, ali je naj-
¢eS¢a u osoblja bakterioloskih laboratorija, u kojima
se obraduje veliki broj uzoraka (4, 5).

Jedan od autora referisao je dva slucaja tuber-
kuloze izazvane primarno rezistentnim uzrocnicima,
iz porodi¢nog kontakta (6).

Grupa istrazivata Higijenskog Instituta SAD,
ispitivala je epidemioloski znaCaj prenoSenja rezis-
tencije, sojevima koji su tokom lecenja postali rezis-
tentni na jedan ili viSe lekova. Nasli su da je moguéa
infekcija i oboljenje izazvano ovako izmenjenim so-
jevima. U bakterioloSkoj laboratoriji Trudeau Labo-
ratory, ispitano je 2.400 sojeva M. tuberculosis iz 22
bolnice, novootkrivenih bolesnika sa pluénom tuber-
kulozom. Uzorci su bili uzimani pre pocetka terapi-
je. Primarno rezistentnih sojeva na: INH - bilo je
1,6%; na SM - 2,8%; i na PAS - 0,8%. Ovo su bili
pionirski radovi davnih godina (7).

Varaldzis sa sar. (3) saopstava 1994-te godine,
da je ucestalost primarne rezistencije na jedan ili vi-
Se lekova oko 5% u razvijenim zemljama, dok je u
zemljama u razvoju oko 15%, ¢ak mozda i vise. U
tom radu on ne daje podatke o primarnoj rezistenciji
na pojedine lekove.

Nasa evidencija o primarno rezistentnim sojevi-
ma bolesnika, je insuficijentna. Mi do tih podataka
dolazimo samo slucajno.

1z rezultata prikazanih u nasem radu o ,,izleCe-
nim" bolesnicima, vidimo da se procent rezistentnih
menja.

U bolesnika iz 1973-¢e godine procenat rezis-
tentnih je bio 14,07%. Osamdesetih godina, Pirazina-
mid je doziveo svoju renesansu. Dokazano je da je
veoma efikasan, jer ubija mikobakterije u makrofagi-
ma i da nije tako toksi¢an, kako se jedno vreme
verovalo. U programu le¢enja ponovo se nasao i Pi-
razinamid i to medu najvaznijim lekovima.

To je jedan od moguéih razloga zbog koga
1983-¢e godine, procenat bolesnika s rezistentnim so-
jevima, pada na 7,09.

Poslednje dve godine: 1995. i 1996. procenat bo-
lesnika sa rezistentnim sojevima ponovo naglo raste.

1995. bilo ih je 6,34%, da bi 1996. bilo veé
9,56% (Tabela 4).
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Uz tvrdnju klinicara da se terapija sprovodi
kontrolisano, za ovo, tezko da imamo objasnjenje.
Mozda je vihor rata doneo bolesnike iz drugih kraje-
va, pa je ovo uticalo na porast procenta bolesnika sa
rezistentnim sojevima.Ono Sto mi ne znamo, a tesko
je poverovati i da to znaju kliniari, da li su ove
rezistencije u bolesnika primarne ili steCene. Opada-
njem procenta bolesnika sa rezistentnim sojevima od
1973. preko 1983. do 1993. opadao je i broj bolesni-
ka rezistentnih na veéi broj AT lekova. Mnogi bole-
snici sa multirezistentnim sojevima iz 1973-¢e godi-
ne, verovatno su ve¢ umrli. Tako pored malog proce-
nata rezistentnih, 1993. imamo joS i sojeve rezisten-
"tne samo na dva leka sa zastupljenoS¢u Streptomici-
na i Izoniazida (Tabela 7).

Za bolesnike sa nalazom M. tuberculosis iz
1995 i 1996., pored toga $to je naden povecan proce-
nat sa rezistentnim sojevima, moZze se joS i tvrditi da
imaju velike Sanse da dobiju i recidive oboljenja.

U prvom delu referata istih autora (2) vidi se
da je procenat rezistentnih sojeva u bolesnika sa re-
cidivima 32,12%, a najveéi procenat recidiva obolje-
nja, desava se u prve dve godine posle negativizacije.
U radu o recidivima je prikazano da je posle godinu
dana doSlo do recidiva u 41,99% ovih bolesnika, a
posle dve godine u 14,21%. Ukupno za prve dve go-
dine od tzv. izleCenja, 56,2% bolesnika su dobili re-
cidiv oboljenja, naravno sa pozitivnim kulturama.

Svaki recidiv kao i prvo oboljenje je izvor in-
fekcije i medu kontaktima pravi malu mikroepidemi-
ju infekcija. o

Porast procenta bolesnika sa rezistentnim soje-
vima u poslednje dve godine (1995. i 1996) obecava
povecanje broja bolesnika Cije ¢e oboljenje biti iza-
zvano rezistentnom populacijom bacila. U analizi re-
zultata bolesnika koji su bili pozitivni 1995. i 1996.
godine prikazani su samo oni u kojih jo$ nije doSlo
do recidiva. U grupi iz te dve godine, ima veé bole-
snika u kojih je doSlo do recidiva oboljenja sa pozi-
tivnim kulturama ali njihov broj i procenat nije ovde
prikazan, jer to nije bila tema ovog dela referata.

Ove dve godine, 1995. i 1996. prikazane su samo radi

konstatacije i saznanja da je procent bolesnika sa
rezistentnim izolatima u naglom porastu u odnosu
na ranije prikazane periode.

Mozda bi tu bilo od pomodi, i pored preporuka
WHO o Sestomese¢noj terapiji, u nasem slucaju, da-
vati lekove neSto duZe u prvoj epizodi bolesti, jer bi
tako smanyjili procenat recidiva. Zna se da su recidivi
u prvoj godini posle izleCenja - TERAPIJSKI PRO-
MASAJ (8). U nasem sluc¢aju pregledanjem kartote-
ke pozitivnih, vidi se da je ve¢ sada najviSe recidiva
u prvoj godini posle izleCenja - to je 1995. godina
(ovo su zapaZanja koja nisu za sada prikazana tabe-
larno).

Najopasnija kombinacija multiple rezistencije
na AT lekove je ona sa istovremenom rezistencijom
na Izoniazid i Rifampicin. Takvih ima istina malo u
1995-0j godini ali su oni potencijalni bolesnici sa re-
cidivima koji nose u sebi sve poznate opasnosti.

Sto se ti¢e starosne strukture bolesnika kod ,,izle-
¢enih" kao i kod bolesnika sa recidivima, tuberkuloza
je bolest ljudi srednje i starije zivotne dobi, sa malim
varijaciama u dekadama koje su uporedivane.

ZAKLJUCCI

1. Procenat bolesnika sa rezistentnim sojevima
M. tuberculosis, u kategoriji ,,izleCenih" bolesnika,
opadao je svakih 10 godina. Prikazani su rezultati za
1973, 1983. i 1993. godinu i nadeno je opadanje pro-
centa rezistencije od 14,07%; 7,09% i 3,74% konse-
kutivno.

2. Kontrolno uporedivanje sa dve poslednje go-
dine: 1995. i 1996. pokazalo je znatan porast procen-
ta rezistencije u bolesnika, od 6,34% za 1995. i
9,56% za 1996. godinu.

3. Bolesnici iz ove dve godine, imade visok pro-
cenat recidiva, S$to obecava progresivno povecanje
broja bolesnika sa rezistetnim populacijama.

4. Bila bi potrebna korekcija stavova za duzinu
leCenja bolesnika u prvoj epizodi bolesti, kako bi se
smanjio procenat recidiva.
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DETEKCIJATUBERKULOSTEARINSKE KISELINE U UZORCIMA
- SPUTUMA KOJI SU NEGATIVNI NAKON DIREKTNE MIKROSKOPIJE

DETECTION OF TUBERCULOSTEARIC ACID IN SPUTUM SAMPLES
THAT WERE NEGATIVE AFTER DIRECT MICROSCOPY FOR
ACID-FAST BACILLI

Branislava Savic*, Vesna Skodri¢*, Milos Jovanovié¢*

SAZETAK
Direktna mikroskopija (DMS) je najbrzi metod za detekciju mikobakterija u bolesni¢kom materijalu, ali ovaj metod

je nespecifican i nisko osetljiv. Primenom gasne hromatografije i spektrometrije masa (GH-SM) mogude je detekto-
vati tuberkulostearinsku kiselinu (TSK) direktno u bolesnickom materijalu. TSK je prisutna u mikobakterijama, a i u
drugim mikroorganizmima iz reda Actinomycetales. Cilj rada je da se ispita moguénost detekcije TSK u sputumima
Ciji su direktni preparati negativni nakon bojenja po Ziehl-Neelsenu. U radu je analizirano 120 DMS negativnih
sputuma. Nakon obrade uzorci su zasejani na Lwenstein-Jensenove (U) podlogu. Analizirani su pentafluorobenzil
derivati TSK. M. tuberculosis je izolovan iz 13 uzoraka. TSK je detektovana u 18 sputuma, od kojih su 4 kulturelno
pozitivna. Osetljivost detekcije TSK u poredjenju sa kulturom je 31%, a specificnost 87%. Usled ograniéene specifi-
¢nosti TSK nije upotrebljiv hemijski marker za detekciju M. tuberculosis u sputumu.

Kljuéne reci: tuberkulostearinska kiselina, mikobakterije, gasna hromatografija i spcktrometrija masa (GH-SM)

SUMMARY

Direct microscopy (DMS) for acid-fast bacilli is the fastest method for detection of mycobacteria in clinical samples,
but it is neither sensitive nor specific. By using gas chromatography/mass spectrometry (GC-MS), it is possible to
detect tuberculostearic acid (TSA) in clinical specimens. TSA is present in all mycobacteria except M.gordonae, but
it has been also detected in other microorganisms from the order Actinomycetales. The purpose of our study was to
detect TSA in the sputum samples that were negative after direct microscopy for acid-fast bacilli. In the present study
120 DMS negative sputum sanples were analyzed. After the treatment with dithiothretiol, the samples were deconta-
minated with sodium laurylsulfate and sodium hydroxide and inoculated onto Lwenstein-Jensen medium. Pentaflu-
orobenzyl derivates of TSA were analyzed by GC-MS. M.tuberculosis was isolated from 13 specimens, no other
species of mycobacteria was isolated. TSA was detected in 18 sputa and 4 of them were culture positive. The
sensitivity TSA detection was 31% and specificity was 87% when compared to culture. GC-MS analysis of TSA in
sputum is unsuitable for diagnosis of pulmonary tuberculosis du to its low specificity; expensive GC-MS equipment
also limits practical use of this method in clinical laboratories.

Key words: tuberculostearic acid, mycobacteria, gas chromatography/mass spectrometry

* Institute of Microbiology and Immunology, School of Medicine, Belgrade
# Institute of Lung Diseases and Tuberculosis, Clinical Centre of Serbia, Belgrade
(Pneumon, 1995; 33: §7-90)

UvOD

Nalaz acidoalkoholorezistentnih bacila na direkt-
nom preparatu obojenom po Ziehl-Neelsenu je naj-
brzi i najjeftiniji metod za detekciju mikobakterija u
bolesnickom materijalu. Direktnom mikroskopijom
(DMS) se ne moze izvrsiti identifikacija mikobakte-
rija na nivou vrste i za pozitivan nalaz neophodno je

prisustvo velikog broja bacila u uzorku (10.000 baci-
la/ml materijala), te je ovaj metod nespecifiCan i nis-
ko osetljiv /1/. Mikobakterije produkuju veliki broj
lipidnih metabolita, od kojih su neki Siroko raspros-
tranjeni u prirodi, a neki su karakteristini za miko-
bakterije. U cilju brze dijagnostike mikobakterijskih
oboljenja, u poslednjoj deceniji razvijene su razliCite
hromatografske metode za detekciju lipidnih meta-
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bolita mikobakterija koji su najeS¢e u tragovima
prisutni u bolesnickom materijalu. Primenom gasne
hromatografije i spektrometrije masa (GH-SM) mo-
guée je detektovati tuberkulostearinsku kiselinu
(TSK- 10-metiloktadekanoinska kiselina) direktno u
bolesnickom materijalu. TSK je masna kiselina pri-
sutna kod svih mikobakterija (izuzev kod M.gordo-
nae), a i kod drugih mikroorganizama iz reda Acti-
nomycetales, te TSK nije specifi¢an metabolit miko-
bakterija. GH-SM zahteva skupu aparaturu, $to -
pored nespecificnosti TSK kao markera - ograni¢ava
primenu ove metode /2, 3, 4, 5/.

CILJ RADA

Cilj rada je da se ispita moguénost detekcije
TSK u sputumima C¢iji su direktni preparati obojeni
po Ziehl-Neelsenu bili negativni.

MATERIJAL I METODE

U radu je analizirano 120 DMS negativnih spu-
tuma dobijenih od pacijenata za koje se sumnjalo da
boluju od pluéne tuberkuloze. Uzorci su Sifrovani pre
obrade. Sputumi su obradjivani ditiotretiolom (Sputo-
lysin, Behring Diagnostics, La Jolla, CA) u toku 15
minuta. Posle centrifugiranja (15 minuta, 3000 x g) od
dela sedimenta pravljeni su direktni preparati. Osta-
tak sedimenta resuspendovan je u 2 ml destilovane
vode i podeljen u dva dela. Prvi deo (1 ml) je auto-
klaviran, ¢uvan na -20°C i koris¢en za GH-SM anali-
zu. Drugi deo (0.5 ml) je upotrebljen za kultivisanje.

Direktna mikroskopija

U cilju detekcije acidoalkoholorezistentnih (AR)
bacila svi direktni preparati su bojeni tehnikom po
Ziehl-Neelsenu.

Kultivisanje

Posle obrade sputuma ditiotretiolom uzorci su
dekontaminirani natrijum laurilsulfatom (3%) i na-
trijum hidroksidom (1%). MeSavina je centrifugirana
na 3000 x g 20 minuta. Sediment je neutralizovan
sumpornom Kkiselinom (0.45%) u prisustvu bromkre-
zol crvenog kao indikatora i zasejan na dve Lwenste-
in-Jensenove (LJ) podloge bez antibiotika i na jednu
LJ podlogu sa 0.4 mgA izonijazida. Podloge su inku-
birane na 37°C i posmatrane jednom nedeljno u toku
tri meseca. Mikobakterije su identifikovane na nivou
vrste, koriS¢enjem standardnih biohemijskih testova
(6) i gasne hromatografije (7).

Detekcija tuberkulostearinske Kiseline

Svakom uzorku sputuma pripremljenom za
GH-SM analizu dodata je jednaka zapremina rastvo-

ra kalijum hidroksida u metanolu (30% (w/v). Pri-
premljena smeSa je zagrevana u suSnici 30 min na
80°C. Posle hladjenja na sobnoj temperaturi, hidroli-
zat je ekstrahovan dva puta heksanom zbog uklanja-
nja neutralnih lipida. Hidrolizat (donji sloj) je zatim
acidifikovan do pH<2 dodavanjem nekoliko kapi vo-
denog rastvora sumporne kiseline (25% (v/v)), a po-
tom su masne kiseline dva puta ekstrahovane heksa-
nom. Heksanski sloj je zatim uparen u struji azota.
Suvom ostatku dodato je 500 ml 0.1 M tetrabutil-
amonijumhidrogensulfata, 500 ml 1 M NaOH i 1 ml
metilen-hlorida, smesa je promeSana na ciklomikseru
i izdvojena organska faza (donji sloj). Izdvojenoj or-
ganskoj fazi dodato je 75 ml 35% pentafluorobenzil-
bromida (PFB-Br) u acetonitrilu. Pripremljena smeSa
je ostavliena 30 min na sobnoj temperaturi. Posle
dodavanja 1 ml heksana, 1 ml vode i meSanja smeSe
na ciklomikseru, organska faza je izdvojena, uparena
u struji azota i resuspendovana u 60 ml heksana.
Ispitivanja su vrsena pomoéu VG Trio-1 S GH-SM
sistema (VG Masslab, Manchester, UK). U radu je
koris¢en Hewlett-Packard gasni hromatograf, model
5890 (Avondale, Pa, USA), snabdeven ,,splitless” in-
jektorom (Hewlett-Packard autosampler model 7673).
Analiziran je 1 ml ekstrakta na kapilarnoj koloni (25
m x 0.25 mm 1.D., sa metil silikonom (OV-1) kao
stacionarnom fazom). Helijum, pod pritiskom od 7
psi, je koris¢en kao mobilna faza. Temperatura ko-
lone je programirana od 120°C do 260 C sa linear-
nim porastom od 20°C/min. Temperatura injektora
bila je 260°C. Analiza je vrSena hemijskom joniza-
cijom negativnih jona, koris¢enjem skeniranja i bele-
7Zenja odabranih jona, na temperaturi izvora jona od
150°C. Izobutan, pod pritiskom od 10 psi, koriséen je
kao reagujuéi gas. Jonizacija je vrSena na 70 eV.

REZULTATI

M. tuberculosis je izolovan iz 13 uzoraka. TSK
je detektovana u 18 sputuma od kojih su 4 bila i
kulturelno pozitivna, a iz 14 uzoraka nisu izolovane
mikobakterije. U 9 kulturelno pozitivnih sputuma ni-
je detektovana TSK (tabela 1).

Tabela 1. detekcija tuberkulo-stearinske kiseline (tsk) u po-
redjenju sa izolacijom m.tuberculosis iz sputuma

IZOLACIJA M. TUBER-
TESTOVI CULOSIS Ukupno
pozitivan negativan
pozitivan 4 14 18
TSK 9 93
negativan 102
Svega 13 17 120

Osetljivost detekcije TSK u poredjenju sa kul-
turom bila je 31%, a specifi¢nost 87%. Nakon pore-
djenja rezultata TSK sa izolacijom M.tuberculosis i
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klinickim podacima, dobijena je korigovana specifi-
¢nost od 91% (tabela 2).

Tabela 2. Osetljivost i specificnog detekcije tuberkuloste-
arinske kiseline u poredjenjusa izolacijom m.tuberculosis

SPECIFICN.
87% (91%)*

OSETLJIVOST
31%

TEST
TSK

* vrednost u zagradi odgovara korigovanoj specifi¢nosti ko-
ja se dobija nakon poredjenja detekcije TSK sa izolacijom
M. tuberculosis i klinickim podacima

Ponovnom analizom laZzno negativnih uzoraka
na GH koloni obloZenoj sa 5% fenil metil silikonom
(SE-54) kao stacionarnom fazom, TSK je detektova-
na u 8 od 9 sputuma. Na koloni sa ne$to polarnijom
stacionarnom fazom poboljSano je razdvajanje TSK
derivata od neidentifikovane interferirajue kompo-
nente. Kao primer su dati rezultati analize uzorka
sputuma koji je smatran TSK negativnim nakon ana-
lize na OV-1 koloni (slika 1b), ali za koji je, posle
ponovne analize na SE-54 koloni, utvrdjeno da sa-
drzi TSK (slika 1c).

Slika 1. Profil beleZenja odabranih jona uzoraka
sputuma iz kojih je izolovan M. tuberculosis, kori-
S¢enjem kapilarne kolone obloZene sa OV-1 (a,b) i
SE-54 (c¢), za analizu TSK (zatamnjeni pik). Na slici
b) TSK derivat nije razdvojen od interferirajué¢e sup-
stance, te je taj uzorak smatran TSK-negativnim. Na
slici ¢) je prikazan isti uzorak sputuma kao na slici
b), ali je koris¢ena SE-54 kolona na kojoj je TSK
derivat delimi¢no razdvojen od interferiraju¢e sup-
stance.

Slika 1. Profil belezenja odabranih jona uzoraka sputuma

ad

-] i 12

DISKUSIJA

Iako je primenjeni GH-SM test bio veoma ose-
tliv za detekciju Ciste sintetisane TSK, njegova ose-
tliivost za detekciju TSK u sputumu bila je nezado-
voljavajuéa usled nemoguénosti odvajanja neidentifi-
kovane komponente iz sputuma i TSK derivata. Po-
sle deSifrovanja koda ispitivana je moguénost pobolj-
Sanja osetljivosti GH-SM testa pomoc¢u odvajanja in-
terferirajué¢e supstance od TSK derivata. Bolja sepa-
racija interferiraju¢e komponente od TSK derivata
postignuta je na koloni sa neSto polarnijom staci-
onarnom fazom. Ponovnom analizom uzoraka upo-
trebom ovakve kolone TSK je detektovana u 8 od 9
sputuma koji su na osnovu prvog GH-SM testa bili
TSK negativni.

Od 14 TSK lazno pozitivnih sputuma 5 je dobi-
jeno od pacijenata kod kojih je postojala klinicka
dijagnoza tuberkuloze; poreklo TSK u ostalih 9 uzo-
raka je nejasno - izvor TSK mogle bi da budu nevi-
jabilne mikobakterije iz Zivotne sredine ili drugi
predstavnici reda Actinomycetales. Procenat laZno
pozitivnih sputuma prilikom detekcije TSK bio je sli-
¢an rezultatima drugih autora (4, 5).

ZAKLJUCAK

Tako osetljivost GH-SM testa opisanim postup-
kom moZe biti poboljSana boljim razdvajanjem TSK
derivata od neidentifikovane interferiraju¢e kompo-
nente, TSK - usled svoje ograni¢ene specifiCnosti -
nije upotrebljiv hemijski marker za detekciju M.tu-
berculosis u sputumu. Medjutim, nalaz TSK u likvo-
ru skoro sa sigurno$éu govori u prilog tuberkuloze.
GH-SM zahteva skupu aparaturu Sto, pored nespeci-
ficnosti TSK kiseline kao markera ogranic¢ava prime-
nu ove metode.

* Zahvaljujemo se na nesebi¢noj pomoc¢i dr Ta-
nji Panjevi¢ (Institut za pluéne bolesti i tuberkulozu,
Klini¢ki centar, Beograd), dr Hakan Mirner (Depar-
tment of Medical Microbilogy, Lund University,
Svedska) i dr Lennart Larsson (Department of Me-
dical Microbilogy, Lund University, Svedska).
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MIKROBIOLOSKE OSOBINE I UCESTALOST IZOLACIJE
BRANHAMELLAE CATARRHALIS 1Z SPUTUMA BOLESNIKA SA
HRONICNOM PLUCNOM BOLESTI

BRANHAMELLA CATARRHALIS ISOLATED FROM THE SPUTA OF
PATIENTS WITH CHRONIC LUNG DISEASES: MICROBIOLOGICAL
CHARACTERISTICS AND FREQUENCY OF ISOLATION

Anka Vukeli¢*, Milica Kréo, Borislava Lovodi¢-Sivéev, Nevenka Gusa, Sloja Krunié

SAZETAK

Branhamella catarrhalis se pojavljuje kao uzro¢nik infekcija disajnih puteva kod bolesnika sa hroni¢nom pluénom
bolesti. Rezultati ispitivanja bakterioloskog pregleda sputuma bolesnika sa hroni¢nom pluénom bolesti pokazuju da je
Branhamella catarrhatis nadena u 4,1% od svih pregledanih uzoraka sputuma, odnosno 13,3% od sputuma sa
pozitivnim bakterioloskim nalazom i po ucestalosti izolacije nalazi se na Cetvrtom mestu medu uzro¢nicima oboljenja
respiratornog trakta, posle Haemophilus influenzae, Pseudomonasa aeruginosae i Streptococcus pneumoniae. Izolo-
vana je u C&istoj kulturi u visokom procentu 72,7% pregledanih uzoraka sputuma, a kod 27,3% uzoraka, bila je
udruzena sa drugim mikroorganizmima. Izolacija Branhamellae catarrhalis, bila je najée$¢a u zimskim mesecima i
tokom ranog prole¢a. Laboratorijska dijagnoza pristupacna je svakom laboratorijumu, jer ju je uz minimalne testove,
moguée odvojiti od makroskopski sli¢nih kolonija drugih vrsta.

Kljutne reci: Branhamella catarrhalis, bakterioloSke osobine, hroni¢na pluéna bolest.

SUMMARY

Branhamella catarrhalis appears to be on infection agent in patients with chronic pulmonary diseases. The results of
bacteriologic sputum examinations in patients with a chronic in patients with a chronic pulmonary disease have shown
Branhamella catarrhalis was found in 4.1% of all examined sputum samples, i.e. in 13.3% of the positive sputum
findings. According to the frequency of isolation, the bacterium takes the fourth position among the agents of
respiratory diseases, after Haemophilus influenzae, Pseudomonas aeruginosae and Streptococcus pneumoniae. The
pure culture was obtained in high percentage - 72.7% of the examined sputum samples, while the bacterium was
concomitant with other microorganisms in 27.3% of the samples. Branhamella catarrhalis was most frequently isolated
in winter months and in early spring. Laboratory diagnostics of the bacterium is easy to perform in any laboratory,

requiring minimal costs to be distingu ished on maeroscopy from similar colonies of other species.
Key words: Branhamella catarrhalis, bacteriologic characteristics, chronic pulmonary disease.

UvOD

Branhamella catarrhalis je gram-negativni di-
plokok koji je poznat oko sto godina. Izolovan je
davne 1896. godine iz gnojnog bronhopulmonalnog
sekreta deteta obolelog od bronhitisa i pleuropne-
umonije. Tada dobija ime Micrococcus catarrhalis
koje nosi do 1920. godine, kada Holand ovu bak-
teriju, zbog morfoloskih osobina, ukljuCuje u rod
Neisseria sa nazivom Neisseria catarrhalis. (1) Ne-
isseria catarrhalis je dugi niz godina smatrana za
bezopasnu bakteriju usne Supljine i Zdrela Coveka.
Tokom poslednje decenije ovog veka dokazano je

1ka Viketié, specifalistu

(Pneumon, 1995; 33: 91-95)

da je ova bakterija vaZan patogen Cinilac, pre svega
u respiratornom sistemu. Bolje poznavanje ove bak-
terije dovelo je do Citavog niza promena u tokso-
nomskoj Kklasifikaciji. Neisseriae catarrhalis je 1970.
godine dobila ime Branhamella catarrhalis u cast dr
Sare Branham, ameri¢kog mikrobiologa (1888-1962)
koja je viSe od Cetiri decenije proucavala Neisseriae.
(2,3) Kako smo primetili u€estalu pojavu ove bakte-
rije u sputumu bolesnika sa hroni¢nom pluénom bo-
lesti, Cinilo nam se korisnim da upoznamo bakteri-
oloske osobine ove bakterije i ucestalost njene izola-
cije iz sputuma bolesnika sa hroni¢cnom pluénom bo-
lesti.
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MATERIJAL I METODE

U vremenu od 1. 1. 1992. do 31. 12. 1994. go-
dine, izviSen je bakterioloski pregled 3260 uzoraka
sputuma, dobijenih ekspektoracijom od 1644 bolesni-
ka koji su se nalazili na bolnickom lecenju u Institu-
tu za pluéne bolesti u Sremskoj Kamenici, sa dija-
gnozom: Bronchoemphysema chronicum, Bronchitis
chronica, Asthma bronchiale. Bolesnici obuhvadeni
ispitivanjem dali su jedan, dva, tri ili viSe uzoraka
sputuma na bakterioloski pregled. Kriterij um znacaj-
nosti nalaza Branhamellae catarrhalis, bio je nalaz
broja leukocita veéeg od 25 u jednom vidnom polju
i nalaz ekstracelularnih i intracelularnih gram-nega-
tivnih diplokoka (slika 1), te nalaz ove bakterije u
Cistoj kulturi ili u velikom broju. Identifikacija sojeva
B. catarrhalis viSena je kulturelno i biohemijski. (4)
Parametri znacajni u identifikaciji B. catarrhalis, bili
su: morfologija kolonija, odsustvo pigmenta, produk-
cija oksidaze, redukcija nitrata u nitrite, fermentacija
ugljenih hidrata, rast na hranljivom agaru na 220C i
dokazivanje produkcije enzima dezoksiribonukleaze.

REZULTATI

Od 3260 uzoraka sputuma u trogodiSnjem peri-
odu, potencijalno patogeni bakterijski uzroCnici su
identifikovani u 1021 uzorku, $to ¢ini 31,3%, dok je
kod 2239 (58,7%) izolovana samo normalna mikro-
bna flora usne Supljine.

Struktura potencijalno patogenih bakterijskih
uzro¢nika prikazana je na tabeli 1, gde se vidi da je
najces¢e izolovani mikroorganizam Haemophilus in-
fluenzae u 398 uzoraka sputuma ili 38,9% od sputu-
ma sa pozitivnim bakterioloSskim nalazom. Na dru-
gom mestu je Pseudomonas aeruginosa u 185 uzora-
ka ili 18,1%. Rede izolovane bakterije su Streptoco-
ccus pneumoniae u 142 uzorka sputuma ili 13,9%,
dok je B. catarrhalis izolovana u 136 uzoraka ili
13,3% od sputuma sa pozitivnim bakterioloSkim na-
lazom.

Tabela 1. Izolovani uzro¢nici iz sputuma bolesnika sa HPB
u odnosu na ukupni broj pregledanih uzoraka

Vrsta uzro- . % u odnosu % od broja
.. Br. izolata | na3260 uzo- .
¢nika bolesnika

raka

H.influenzae 398 12,1 24,2

P.aeruginosa 185 5,6 11,2

S.pneumoniae 142 4,3 8,6

M(B) C?.tar— 136 41 8.2
rahalis ’

S.aureus 33 1.1 2,0

" -

Drugi mi- 127 3.8 7,7
kroorganizmi
1021 31,3 61,9

* E. coli, Enterobacter spp, Klebsiella spp i Proteus spp

Prilikom bakterioloSkog pregleda sputuma, B.
catarrhalis je potvrdena u Cistoj kulturi u 99 (72,8%)
izolata , dok je u 37 (27,2%) izolata dokazano pri-
sustvo drugih mikroorganizama. U meSanim kultura-
ma B. catarrhalis je najeS¢e udruzena sa Haemop-
hilusom influenzae izdatu u 31 (28,8%), Streptoco-
ccus pneumoniae u 5 (3,6%) izolata, dok sva tri mi-
kroorganizma nalazimo zajedno u 1 (0,8%) izolatu
(grafikon 1).

Grafikon 1. 136 izolata B. catarrhalis u &istoj i mesanoj
kulturi

adista kultura
B.catarrahelis

oB.
catarrhalis+
H.influenzae

M B.catarrhaalis+
S.pneumoniae

2%

O B.catarrhalis +

S.pneumoniae
j
H.influenzae

Najcesca izolacija B. catarrhalis bila je u aprilu-
20 (14,7%) izolata i to u Cistoj kulturi u 15 (15,1%)
i meSanoj kulturi u 5 (13,5%) izolata, zatim u febru-
aru i martu poslata 17 (13,8%) izolata. Najmanji
broj izolata B. catarrhalis naden je u avgustu i sep-
tembru 1 (0,7%) i 2 (1,7%). Uporedivanjem mese-
¢nog broja izolata B. catarrhalis u periodu zima i
rano prole¢e u odnosu na period leto i jesen pomocu
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t-testa (t=4,127) dokazano je da postoji signifikan-
tna razlika, uz verovatnoc¢u p< 0,003 (grafikon 2).

Grafikon 2. Izolacija B. catarrhalis po mesecima
(ukupan broj i Cista i meSana kultura)

R

y-- Bista kulturs J

N = N S
1

U trogodi$njem periodu izolovano je 136 soje-
~va B. catarrhalis koji su imali osobine prikazane u
tabeli 2.

Tabela 2. Osnovna svojstva izolovanih sojeva B. catarrhalis

Bojenje po Gramu Fermetacija iz glukoze -

Gram - diplokoki maitoze —
Pigment — saharoze —
Hemoliza — Rast na hranljivom agaru
Oksidaza + na 37°C +

Pokretljivost —

Test Dezoksiribonuklaze + | Rast na hranljivom agaru

na 22°C var

Redukcija NO3+

B. catarrhalis je nadena u Cdistoj kulturi ili u
velikom broju na hranljivim podlogama, na kojima je
stvarala male kolonije (I-3mm), okrugle, glatke, sjaj-
ne, beliCasto-sive boje, bez hemolize (slika 2). Na
preparatu sa kulturom B. catarrhalis nadeni su gram-
negativni diplokoki (slika 3). Sve kulture rasle su na
hranljivom agaru na 37°C, dok 15 sojeva na istom
agaru i na 22°C nije poraslo ni kroz 48 sati. Svi
sojevi su produkovali oksidazu i ekstracelularni en-
zim dezoksiribonukleazu, te redukovali nitrate u ni-
trite, a nisu fermentovali ugljene hidrate.

DISKUSIJA

Sredinom osamdesetih godina, poveéan je broj
literaturnih podataka o izolaciji B. catarrhalis kod
bolesnika sa hroni¢nim pluénim bolestima, S$to je
podstaklo interesovanje za ovaj mikroorganizam koji

Slika 2.

-

Slika 3.

je do tada smatran normalnim stanovnikom usne du-
plje ¢oveka (5,6,7,8). U periodu od 1992-1994. godi-
ne, pregledano je 3260 uzoraka sputuma od 1644 bo-
lesnika sa hroni¢nom pluénom bolesti. Rezultati na-
Seg ispitivanja pokazuju da je B. catarrhalis nadena
kod 8,2% bolesnika, odnosno 4,1% od svih pregleda-
nih uzoraka sputuma. Analizom uces¢a B. catarrhalis
u strukturi izolovanih bakterijskih uzro¢nika respira-
tornog trakta (1021 izolat) vidimo da B. catarrhalis
¢ini 13,3% i po udlestalosti izolacije nalazi se na Ce-
tvrtom mestu posle H. influenzae (38,9%), Pseudo-
monas aeruginosae (18,1%) i Streptococcus pneumo-
niae (13,9%). Ovi rezultati slazu se sa podacima Po-
larda i sar. (7) koji su objavili da je B. catarrhalis
¢etvrti uzro¢nik patogenosti respiratornog trakta i Ci-
ni 5,3% svih pregledanih uzoraka sputuma u periodu
od trideset meseci, odnosno 11,5% uzoraka sa pozi-
tivnim bakterioloskim nalazom. U radovima Nicotra
i sar. (9) B. catarrhalis je na tre¢em mestu po uces-
talosti izolacije, posle H. influenzae i P. aeruginosae.
Di Giovani i sar. (10) nalaze da je B. catarrhalis na
petom mestu medu respiratorno patogenim mikroor-
ganizmima i da ¢&ini 1,3% svih uzoraka sputuma.

Prilikom bakterioloSkog pregleda sputuma B.
catarrhalis je izolovana u Cdistoj kulturi u visokom
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procentu 72,7%, slicno podacima Slevina i sar. (11).
B. catarrhalis je bila udruZena i sa drugim mikroor-
ganizmima, naroCito sa H. influenzae (22,7%), S.
pneumoniae (3,6%) i sa oba mikroorganizma zaje-
dno (0,7% izolata). Hager i sar. (12) u svojim rado-
vima nalazi B. catarrhalis u 61% Cdiste kulture, a kod
Saito i sar. (13) nalaz je u samo 5,1% Ciste kulture.
Ukoliko se bakterioloSkim pregledom nade mesSana
infekcija, teSko je pripisati simptome B. catarrhalis
zbog sli¢nosti u klinickoj slici koju daju H. influen-
zae i S. pneumoniae, te se veéina klinicara odlucuje
za tretman H. influenzae ili s. pneumonije, ignorisuci
nalaz B. catarrhalis. Medusobno delovanje veéeg bro-
ja respiratornih patogena je obicno sinergisticko i
moze da obezbedi uzajamnu zastitu od fagocitoze i
intracelularnog ubijanja, stvaranjem vece koliine
faktora rasta i smanjenjem oksido-redukcionog po-
tencijala tkiva. Indirektni uticaj B. catarrhalis na pa-
togeno delovanje drugih vrsta mikroorganizama ne
moze se zanemariti u meSanim infekcijama jer pri-
sustvo beta-laktamaza produkujuc¢ih sojeva B. catar-
rhalis mogu razgraditi neke antimikrobne lekove
(aminopeniciline, ureidopeniciline i cefalosporine).
(14, 15).

Podaci iz literature ukazuju da se B. catarrhalis
C¢eS¢e otkriva u odredenim periodima godine, pre
svega u zimskim mesecima i tokom ranom proleca.
Sezonski karakter infekcije utvrden je i kod naSih
bolesnika, te postoji statisticki znaCajna razlika u
zastupljenosti B. catarrhalis u zimskim mesecima u
odnosu na izolaciju od meseca juna do novembra
(p<0,005).

Uz minimalne laboratorijske testove, kao Sto je
npr. test dezoksiribonukleaze, moguée je diferencira-
nje B. catarrhalis od ostalih oportunisti¢kih vrsta Ne-
isseria spp. prisutnih u gornjem respiratornom traktu
kao deo normalne flore.

Ako se bojenjem sputuma po Gramu nadu
gram-negativne diplokoke, to je skrinig metod koji u
90% slucajeva ukazuje na B. catarrhalis. (16) Vise
autora je uporedivalo transtrahealne aspirate sa
uzorcima sputuma. Oni su dosli do zakljucka da je
metod ispitivanja sputuma pouzdan u otkrivanju in-
fekcija donjeg respiratornog trakta izazvanih B. ca-
tarrhalis, bez potrebe za transtrahealnom punkcijom
(16, 17, 18).

ZAKLJUCAK

Rezultati ispitivanja pokazuju sledece:

- B- catarrhalis zauzima cCetvrto mesto medu
uzro¢nicima oboljenja respiratornog trakta kod bole-
snika sa hroni¢nom pluénom bolesti, jer se nalazi u
4,1% svih pregledanih uzoraka sputuma, odnosno
13,5% uzoraka sa pozitivnim bakterioloskim nala-
zom;

- izolovana je u Ccistoj kulturi u visokom pro-
centu (72,7%) pregledanih uzoraka;

- najces¢a izolacija B. catarrhalis, bila je u zim-
skim mesecima i tokom ranog proleca;

- uz minimalne laboratorijske testove, mogucée
ju je odvojiti od makroskopski sli¢nih kolonija dru-
gih vrsta.
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REZISTENCIJA NA ANTIMIKROBNE LEKOVE U SOJEVA
BRANHAMELLAE CATARRHALIS IZOLOVANIH IZ SPUTUMA
BOLESNIKA SA HRONICNOM PLUCNOM BOLESTI

ANTIMICROBIAL DRUG RESISTANCE OF BRANHAMELLA
CATARRHALIS STRAINS ISOLATED FROM THE SPUTA OF
PATIENTS WITH A CHRONIC PULMONARY DISEASE

Anka Vukeli¢*, Milica Kréo, Borislava Lovodic¢-Sivéev, Nevenka Gusa, Staja Krunicé

SAZETAK

U radu je analizirana osetljivost na antimikrobne lekove sojeva Branhamellae catarrhalis dobijenih iz sputuma 123
bolesnika sa bronhopulmonalnom infekcijom.

In vitro, 91,9-94,8% sojeva Branhamellae catarrhalis je produkovalo beta-laktamazu. Jodometrijski test na papiricu za
dokazivanje beta-laktamaze je brz, jednostavan i osetljiv. Njegova upotreba moguéa je u svakom bakteriolosSkom
laboratorijumu uz minimalni utroSak reagenasa. Svih 136 izolata je bilo osetljivo na delovanje cefotaxima i chloram-
phenicola, 134 (98,5%) na ceftriaxon, eritromycin i ofloxacin, 133 (97,5%) na gentamycin. Stoga se navedeni antimi-
krobni lekovi primenjuju kao lekovi izbora za lecenje bronhopulmonalnih infekcija uzrokovanih Branhamellom catar-
rhalis. Kod Branhamellae catarrhalis je naden visok postotak sojeva rezistentnih na penicillin i meticillin 129 (94,8%)
i na ampicillin 114 (83,9%) sojeva. Takode se zapaZa pojava rezistencije na cotrimoxazol 74 (54,4%), dok je na
cephachlor rezistentno 35 (25,7%) sojeva. '

Kljuéne reéi: Branhamella catarrhalis, antimikrobni lek, hroni¢na pluéna bolest, antimikrobna rezistencija

SUMMARY

The sensitivity to antimicrobial drugs of Branhamella catarrhalis strains, obtained from the sputa of 123 patients with
bronchopulmonary infection, has been analysed. There were 91.9-94.8% of Branhamella catarrhalis strains which
produced beta-lactamase in vitro. The iodometric paper test for beta-lactamase confirmation is a fast, simple and
sensitive one. It is easily applicable in any bacteriologic laboratory, requiring a minimal reagent consumption. All 136
isolated samples were sensitive to cefotaxim and chloramphenicol, 134 (98.3%) of isolates were sensitive to ceftriaxon,
eritromycin and ofloxacin; the sensitivity to gentamycin was established in 133 (97.5%) isolates. These antimicrobial
drugs are therefore applied as the drugs of choice for the treatment of bronchopulmonary infections caused by
Branhamella catarrhalis. A considerable number of Branchamella catarrhalis strains exhibited resistance to both
penicillin and meticillin, namely 129 strains (94.8%), and to ampicillin 114 (83.9) strains. The resistance to cotrimo-
xazole was also registered -74 (54.4%) strains, while 35 (25.7%) strains were found to be resistant to cephachlor.
Key words: Branhamella catarrhalis, antimmicrobial drug, chronic pulmonary disease, drug rezistance .
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Tabela 1. Osetljivost ispitivanih sojeva B. catarrhalis na antimikrobne lekove u trogodiSnjem periodu istrazivanja

Antimikrobni Osetljivost
lek in vitro
Senzitivan Intermedijaran Rezistentan

br. % br. % br. %
Penicilin 7 52 - _ 129 94,8
Meticilin 7 52 - - 129 94,8
Ampicilin 14 10,2 8 59 114 83,9
Ceftriaxon 133 97,7 1 0,8 2 1,5

Cefotaxim 136 100,00 - - - -
Ccfaclor 88 64,7 13 9,5 35 25,7
Gentamycin 125 91,9 8 58 3 2,2
Ofloxacin 129 94,8 5 3,6 2 15
Eritromycin 132 97,0 2 14 2 1,5

Hloramphenicol 136 100,00 - - - -
Trimetoprim+ Sulphametoxasole 46 33,8 16 11,7 74 54,4

sposobnost produkcije beta-laktamaze, ¢ime ¢e se ra-
Zjasniti visok procenat sojeva B. catarrhalis rezisten-
tnih na najcesée koriS¢ene antimikrobne lekove.

MATERIJAL I METODE

U radu je testirano 136 sojeva B. catarrhalis
izolovanih iz sputuma 123 bolesnika sa bronhopul-
monalnim infekcijama, hospitalizovanih u Institutu
za pluéne bolesti u Sremskoj Kamenici u periodu od
1992-1994. godine.

Testiranje je vrSeno standardnom difuzionom
disk tehnikom na krvnom agaru (1), sa tabletama
proizvodnje Torlak-Beograd, a na sledeée antibioti-
ke: Penicillin (P), Ampicillin (AMP), Meticillin (M),
Cephahlor (CPH), Cefotaxim (CT), Ceftriaxon (CRO),
Gentamycin (GM), Eritromycin (E), Chloramphenicol
(K), Ofloxacin (OF), Cotrimoxasol (SXT).

Ocitavanje zone inhibicije viSeno je prema pre-
poruci proizvodaca: sojevi sa jako i srednje izraze-
nom osetljivos¢u svrstani su u senzitivne (S), a ostali
u rezistentne (R).

U cilju ispitivanja produkcije beta-laktamaze
izolovanih sojeva B. catarrhalis testirano je 136 soje-
va, a produkcija beta-laktamaze dokazana je na dva
nacina: jodometrijskim testom u epruveti i brzim jo-
dometrijskim testom na papiri¢u (2,3).

REZULTATI

Kod ispitivanja osetljivosti na antimikrobne leko-
ve uolili smo da su svih 136 izolovanih sojeva B. ca-
tarrhalis bili osetljivi na delovanje cefotaxima i chlo-
ramphenicola, dok su 134 (98,5%) sojeva bili visoko
osetliivi na ceftriaxon, ofloxacin i eritromycin , a na
delovanje gentamycina 133 (97,7%) sojeva. Osetljivost
sojeva na cephahlor je utvrdena kod 101 (74,2%), a na
cotrimoxasol kod 62 (45,5%) soja (tabela 1).
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Tabela 2. Broj markera rezistencije na antimikrobne lekove kod ispitivanih sojeva B. catarrhalis

Broj sojeva 1
rezistentan na | antimikrobni 2 3 4 5 6 ukupno
lek
Br. 2 10 49 36 29 5 131
% L5 7,6 37,4 27,4 22,2 3,8 100,00

Kod B. catarrhalis naden je visok procenat so-
jeva rezistentnih na penicillin i meticillin - 129
(94,8%), kao i na ampicillin - 114 (83,9%) sojeva.
Takode se zapaza pojava rezistencije na cotrimoxa-
sol-74 (54,4%) sojeva, dok je na cephahlor rezisten-
tno 35 (25,7%) sojeva (grafikon 1). Medu ispitivanim
sojevima 2 (1,5%) je rezistentno na jedan lek, odno-
sno cotrimoxasol, 10 (7,6%) je rezistentno na dva
leka, dok je multirezistentnih na tri i vize antimikro-
bnih lekova bilo 121 (88,9%) soj (tabela 2).

Medu njima, najveci je procenat 49 (37,4%) so-
jeva sa tri markera rezistencije, 36 (27,5%) sa Cetiri,
te 29 (22,2%) sojeva sa pet markera rezistencije. Re-
zistencija se ispoljavala u 14 razliCitih fenotipskih ma-
nifestacija, a najceS¢a kombinacija je penicillin, meticil-
lin, ampicillin - 40 sojeva, zatim penicillin, ampicil-
lin, meticillin, cotrimoxazol 33 soja penicilin, ampi-
cillin, metici.llin, cephahlor i cotriomoxazol- 25 so-
jeva.

Ovi rezultati ukazuju na znacaj multiple rezis-
tencije u hospitalnim uslovima, jer se markeri rezis-
tencije javljaju na one antimikrobne lekove koji se
najc¢eS¢e koriste u terapiji respiratornih infekcija. Be-
ta-laktamaza je bila prisutna u 91,9-94,8% sojeva, za-
visno od upotrebljene metode (tabela 3).

Tabela 3. Dokazivanje beta-laktamaze

Metod doka- Pozitivno Negativno

zivanja br. % br. %

Jodometrijski

. . 125 91.9 11 8.1
u epruveti

Jodometrijski
na papiri¢u
Ukupni br.

sojeva

129 94.8 7 5.2

136

DISKUSIJA

Kako antibiotsku terapiju treba sprovoditi cilja-
no, kao obavezan preduslov uspeSnog leCenja, pos-
tavlja se odredivanje antibiograma, tj. osetljivosti izo-
lovanog agensa na antimikrobne lekove in vitro. U
toku ovog ispitivanja testirano je 136 sojeva B. catar-
rhalis na najceS¢e koriSéene antimikrobne lekove.

Rezultati ispitivanja osetljivosti na antimikro-
bne lekove pokazali su da se kod B. catarrhalis nala-

zi visok postotak sojeva rezistentnih na delovanje
penicilina, meticilina (94,8%) i ampicilina (83,9%
sojeva). Ovako veliki broj sojeva B. catarrhalis rezis-
tentnih na antimikrobne lekove Ciju osnovu ¢ini be-
ta-laktamski prsten moZemo objasniti stvaranjem en-
zima beta-laktamaze, koji Cepa beta-laktamski prsten
i tako ga inaktivira. Od 136 sojeva B. catarrhalis koje
smo ispitivali, 125-129 sojeva je stvaralo beta-lakta-
mazu, $to iznosi 91,9-94,8%, zavisno od upotreblje-
nog metoda. Upotrebili smo dva razli¢ita metoda do-
kazivanja produkcije beta-laktamaze, te utvrdili da je
metod na papiriéu brz, jednostavan i osetljiv test, a
mogucée ga je upotrebiti u svakom malom labora-
torijumu.

Sposobnost B. catarrhalis da produkuje beta-
laktamazu poznata je od 1976. godine u Americi i
1977. godine u Evropi, kada su opisani i prvi beta-
laktamaze produkujuéi sojevi.

Beta-laktamaze koje produkuje B. catarrhalis
nazvane su BRO-1 i BRO-2 enzimi (Branhamel-
la:moraxella). Ove beta-laktamaze su fenotipski je-
dinstvene i razlikuju se od drugih okarakterisanih
beta-laktamaza; molekulska masa im je znatno veéa
nego kod ostalih penicilinaza; izoelektricka tacka im
je izmedu 5-6; to su konstitutivne beta-laktamaze,
Sirokog spektra delovanja; hidrolizuju penicilin, me-
ticilin, ampicilin i cefaklor (4,5). Iznenaduje rezisten-
cija B. catarrhalis na cotrimoxazol koja iznosi 5,4%
kod ispitivanih sojeva, Sto odstupa od podataka u
literaturi (6). Uporedivanjem razlike u ispoljavanju
rezistencije na cotrimoxazol izmedu sojeva izolova-
nih 1992. i 1994. godine (35,7%: 61,1%), dobijena je
statistiCki znacajna razlika (p<007). Ovaj procenat

~rezistentnih sojeva B. catarrhalis na cotrimoxazol

mozemo objasniti vecom upotrebom ovog leka koji
je bio jeftiniji i pristupac¢niji u vremenu kada nije

. bilo drugih skupljih lekova. Brojnim istrazivanjima je

utvrdena korelacija izmedu razvoja rezistencije u
bakterijskoj populaciji i primene antimikrobnog leka
u terapiji. Siroka primena antimikrobnog leka pred-
stavlja "selektivni pritisak" koji favorizuje nastanak i
Sirenje rezistentnih sojeva (7). Kalling i sar. (8) su
nasli rezistenciju na eritromycin kod 3% ispitivanih
sojeva. U te studije uklapaju se i naSa dva soja
(1,4%) koja su bila rezistentna na eritromycin, a me-
hanizam rezistencije nije poznat.

Svi analizirani sojevi bili su osetSjivi na delova-
nje cefotaxima, chloramphenicola i visoko osetljivi
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na ceftriaxon, eritromycin, ofloxacin (98,5%) i na
gentamycin (97,7%).

Stoga se navedeni antimikrobni lekovi prime-
njuju kao lekovi izbora za leCenje bronhopulmonalne
infekcije uzrokovane B. catarrhalis, Sto pokazuju i
rezultati drugih studija (9,10). Otkri¢e novih jedinje-
nja koja inhibiraju beta-laktamaze obnovilo je mogu-
¢nost leCenja respiratornih infekcija ampicilinom i
amoxicilimom. U radu smo testirali 75 sojeva B. ca-
tarrhalis na penactam (ampicilin u kombinaciji sa
sulbactamom, inhibitorom beta-laktamaze). Svi sojevi
su bili osetljivi na penactam.

ZAKLJUCAK

- Branhamella catarrhalis, uzro¢nik bronhopul-
monalnih infekcija kod bolesnika sa hroni¢nim plu-
¢nim bolestima, razvila je rezistenciju na najcesée
koriS¢ene lekove u terapiji ovih infekcija: penicilin,
ampicilin i cotrimoxazol.

- Antimikrobna terapija bronhopulmonalnih in-
fekcija prouzrokovanih B. catarrhalis mora se zasni-
vati na rezultatima testa osetljivosti, s obzirom da
veéina izolovanih sojeva 91,9-94,8% produkuje beta-
laktamazu.

- Makrolidni, aminoglikozidni i hinolonski an-
tibiotici su lekovi izbora za leCenje infekcija uzroko-
vanih B. catarrhalis.

- U malom bakterioloSkom laboratorijumu mo-

guce je upotrebiti brzi jodometrijski test na filter pa-
piru za dokazivanje beta-laktamaze.
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SENSITIVITY OF STREPTOCOCCUS PNEUMONIAE STARINS
ISOLATED THE SPUTA OF PATIENTS TREATED AT THE INSTITUTE
OF LUNG DISEASES THE PEROD 1992-1994.

Nevenka Gusa*, Milica Kréo, Anxa Vukelié¢, Durdica Radakovié

SAZETAK

U radu smo prikazali osetljivost sojeva Streptococcus pneumoniae, dobijenih kulturom uzoraka sputuma bolesnika
le¢enih u naSoj ustanovi u periodu od 1992. do 1994. godine. U navedenom periodu pregledali smo 3260 uzoraka
sputuma dobijenih od 1640 bolesnika. Dobili smo 997 pozitivnih nalaza od kojih su 133 Streptococcus pneumoniae.
Kod izolovanih sojeva Streptococcus pneumoniae radili smo test osetljivosti na slede¢e antimikrobne lekove: penicillin,
ampicillin, erythromycin, lincomycin i cefaklor. Procenat osetljivih sojeva kreée se od 88,7% na cefaklor do 100% na
ampicillin. Bilo je 93,2% sojeva osetljivih na penicillin, a na lincomycin i erythromycin 92,5%. Procenat umereno
osetljivih sojeva kre¢e se od 1,5% na penicillin i lincomycin do 5,3% na erythromycin. Najveéi procenat rezistentnih
sojeva imali smo na cefaklor - 9%, a zatim na lincomycin - 5,3% i erythromycin - 2,2%. Analizom dobijenih rezultata
moze se zakljuCiti da je Streptococcus pneumoniae joS uvek osetljiv na gore pomenute ispitivane lekove i da pokazuje

veoma dobru osetljivost na penicillin (93,2%)

Kljuéne reci: Streptococcus pneumoniae, rezistencija, antibiotici.

SUMMARY

The paper analyses the sensitivity of Streptococcus pneumoniae strains obtained by sputum culture from patients
treated at our hospital over the period from 1992. to 1994. In this period 3,260 sputum samples from 1,640 patients
were examined. The positive finding was.obtained in 997 samples, 133 of them with Streptococcus pneumoniae.
Isolated Streptococcus pneumoniae strains were submitted to the sensitivity test on the following antimicrobial drugs:
penicillin, ampicillin, erythromycin, lincomycin and cefaklor. The percentage of sensitive strains ranges from 88.7% for
cefaklor to 100% for ampicillin; there were 93,2% of strains sensitive to penicillin and 92.5% of those sensitive to
both lincomycin and erythromycin. Regarding resistant strains, the majority was registered for cefaklor (9%) folowed
by those resistant to lincomycin (6%) penicillin (5.3%) and erythromycin (2,2%). The analysis of obtained results has
shown that Streptococcus pneumoniae is still sensitive to the above mentioned drugs submitted to the trial, exhibiting

a rather good sensitivity to penicillin (93.2%).

Key words: Streptococcus pneumoniae, resistance, antibiotics.

UVOD

Streptococccus pneumoniae je vodeéi respira-
torni patogen, koji se i normalno nalazi u gornjim
partijama respiratornog trakta. U zavisnosti od Zivo-
tnog doba, lokalnih i opstih epidemioloskih faktora,
nalazi se u 5% kod odraslih, a do 70% kod dece. To
je piogena bakterija, uzro¢nik brojnih oboljenja, me-
du kojima su najéeséa pneumonija, meningitis i upa-

(Pneumon, 1995, 33: 101-103)

la srednjeg uha, koja je kod dece u polovini slucaje-
va izazvana ovom bakterijom (1). Procenjuje se da u
Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama godiSnje oboli od
streptokokne pneumonije od 150.000 osoba, od kojih
5% umire (2).

U leCenju oboljenja izazvanih bakterijom Strep-
tococcus pneumoniae, Koristi se penicillin kod osoba
koje nisu alergi¢ne na ovaj lek. Uprkos pedesetogi-

Adresa za korespondenciju: -'*l)r med Nevenk:i Gusa, spec, mikrobiolog. - Zavod za medicinsku mikrobiologiju Instituta za plu¢ne bo-
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Snjoj primeni penicillina u praksi. Veliki broj sojeva
je jo§ uvek osetljiv na ovaj lek.

CILJ RADA

S obzirom na podatke o razli¢itoj procentualnoj
osetljivosti sojeva Streptococcus pneumoniae i pojavi
multirezistentnih sojeva, Zeleli smo da ispitamo ose-
tljivost sojeva izolovanih kod naSih bolesnika, sa po-
sebnim osvrtom na osetljivost na Penicillin.

MATERIJAL I METODE

Pregledali smo 3260 uzoraka sputuma dobijenih
od 1640 bolesnika le¢enih u nasem Institutu od 1992.
do 1994. godine. Od birane gnojave Cestice sputuma
pravili smo razmaz i bojili po Gramu. Drugi deo
Cestice stavljali smo u epruvetu sa 0,3 ml. fizioloskog
rastvora i staklenom perlom, pomocu koje je mucka-
njem razbijena gnojava Cestica, da bi se iz nje oslo-
bodile prisutne bakterije. Ovako dobijena emulzija
zasejavana je na slede¢e podloge: 1. krvni agar 2.
Cokoladni agar 3. saharozni agar

Zasejane podloge inkubirane su 24" na 37 ste-
peni C. Alfa hemolitine streptokoke identifikovane
su pomocéu testa osetljivosti na optohin i rastvorlji-
vosti u zuci. Od izolovanih sojeva Streptococcus pne-
umoniae naden je test osetljivosti na antimikrobne
lekove pomocu disk difuzione metode na krvnom
agaru, upotrebom , Torlak" antibiogram tableta. To-
kom navedenog perioda koristili smo sledeée antimi-
krobne lekove: penicillin, ampicillin, erythromycin,
lincomycin i cefaklor. Dobijeni rezultati prikazani su
u tabelama 1 i 2.

Tabela 1. Opiti pregled

Broj bolesnika 1640
Broj uzoraka sputuma 3260
Broj pozitivnih izolata 997
Broj izolata Str. pneumonije 133

U tabeli 1 dat je opsti pregled rada. Pregledano
je 3260 uzoraka sputuma, od 1640 bolesnika, iz kojih
je dobijeno 997 pozitivnih izolata, od kojih je 133
Streptococcus pneumoniae.

U tabeli broj 2 prikazana je osetljivost izolova-
nih sojeva Streptokoka, i njihov procenat osetljivosti
na ispitivane lekove. Iz tabele se vidi da se procenat
osetljivih sojeva kreée od 88,7% na cefaklor do
100% na ampicillin. Procenat osetljivih sojeva na pe-
nicillin je 93,2%, a na lincomycin i erythromycin
92,5%. Umerena osetljivost se kre¢e od 1,5% na pe-
nicillin i linkomycin do 5,3% na erythromycin. Naj-
veéi procenat rezistentnih je na cefaklor 9%, a zatim
slede lincomycin 6%, penicillin 5,3% i erythromycin
2,2%.

Tabela 2. Osetljivost i procenat osetljivosti ispitivanih soje-
va na antimikrobne lekove

Ispitivani lek 0 % uo % R %
Penicilin 124 ] 93,2 2 L5 7 5.3
Ampicilin 133 100
Eritromicin 123 | 92.5 7 5.3 3 22
Linkomicin 123 | 92.5 2 L5 8
Cefaklor 118 | 88.7 31 22 12
O - osetljiv

UO - umereno osetljiv

R - rezistentan

DISKUSIJA I ZAKLJUCAK

Na pocetku antibiotske ere streptococcus pne-
umoniae je spadao u grupu veoma osetljivih bakteri-
ja na vecinu tada kori$¢enih antibiotika, Sto je klini-
Caru pruzalo Sirok izbor efikasnog antibiotika, ¢ak i
bez izrade antibiograma. Najpre je uofena pojava re-
zistentnih sojeva na tetracikline. To je bilo praéeno i
odredenim prestrojavanjem u izboru antibiotika.

Smanjenu osetljivost na penicillin prvo su uocili
i opisali Hansman i Bullen 1967. godine u Australiji
i na okolnim ostrvima (3,4,5). Kurt L Krause i sara-
dnici u Americi bavili su se pojavom rezistentnih so-
jeva na penicilin. Oni su 1982. godine ispitali osetlji-
vost 222 izolata Streptococcus pneumoniae na peni-
cillin G i na8li 5,9% rezistennih sojeva (3). Iste go-
dine je Michael Gratten (Nova Gvineja) analizirao
57 sojeva, nadenih kod bolesnika sa teSkom pneumo-
koknom infekcijom, i jedna tre¢ina sojeva bila je re-
zistentna na penicillin (6).

Godine 1977. i 1978. u Juznoj Aftici, a kasnije
i u drugim delovima sveta, izolovani su multipno re-
zistentni sojevi, a procenat rezistentnih na penicillin
kretao se do 89% (5,6,7,8,9,10). Istih godina, kod nas
su Laban i Mraovi¢ analizirale 225 sojeva izolovanih
od bolesne dece leCene u Klinicko bolni¢kom centru
Dedinje i nasle 50,2% multirezistentnih sojeva (peni-
cillin, erythromycin, lincomycin) (8).

Prema preporuci Americkog nacionalnog centra
za kontrolu bolesti, §to je u Americi i prihvaéeno
(2,3). Streptococcus pneumoniae moze se podeliti u
tri grupe. Prvu grupu Cine penicillin osetljivi sojevi.
Minimalna inhibitorna koncentracija (MIC) penicilli-
na G za ovu grupu je manja od 0,1 mikrogram/ml.
Veéina sojeva Streptococcus pneumoniae, izolovanih
iz klini¢kih uzoraka, spada u ovu grupu, a vecina
osoba inficirana ovim sojevima dobro odgovara na
leCenje penicillinom. Drugu grupu ¢ine srednje ose-
tliivi - intermedijerni - sojevi. MIC penicillins G za
ovu grupu je od 0,1-1.0 mikrogram/ml. Procenjuje se
da u ovu grupu spada 0-35% sojeva. Osobe sa pne-

102

Prneumon, 1995; 33 (3-4)



Osetljivost sojeva streptococcus pneumoniae

umonijom koja je prouzrokovana ovim sojevima mo-
gu dobro reagovati na terapiju penicillinom, dok
osobe sa upalom moZzdanih ovojnica izazvanom ovim
sojevima ne daju zadovoljavajuéi terapijski odgovor.
Tre¢u grupu Cine penicillin rezistentni sojevi, MIC
penicillina G za ovu grupu je veéa od 10 mikro-
gram/ml. Sojevi ove grupe naroCito su rasprostranje-
ni u Juznoj Africi i odgovorni su za teSke epidemi-
¢ne infekcije u ovom podrucju (3,5,6). Americ¢ki na-
cionalni komitet za klinicke laboratorijske standarde
(NCCLS) preporucuje ispitivanje osetljivosti Strepto-
coccus pneumoniae na penicillin upotrebom oxacillin
diska, jer se osetljivost dobijena upotrebom penicil-
lin diska difuzionom metodom ne poklapa sa MIC
penicillina dobijenom dilucionom metodom (2,3).

Analizom naSih sojeva vidimo da smo najveci
procenat osetljivih imali na ampicillin 100%, potom
na penicillin 93%, erythromycin i lincomycin 92,5%
i cefaklor 88,7%. Procenat umereno osetljivih -inter-
medijarnih - sojeva kreée se od 1,5% na penicillin i
lincomycin do 5,3% na erythromycin. Najveéi proce-
nat rezistentnih sojeva imali smo na cefaklor 9%, Sto
bi se moglo dovesti u vezu sa Sirokom primenom
ovog antibiotika u klini¢koj praksi. Procenat reziste-
tnnih sojeva na penicillin je 5,3%, §to je u saglasnos-
ti sa nalazima autora iz Sjedinjenih Americkih Drza-
va 5,9% (3) i autorima iz Velike Britanije (11), dok
je procenat rezistentnih sojeva u drugim evropskim
drzavama daleko veéi - na primer u Spaniji se on
kreée oko 42,5% (11).

Na osnovu nase analize mozemo zakljuciti:

1. Streptococcus pneumoniae je bakterija joS
uvek veoma osetljiva na veéinu antibiotika, sa pro-
centom osetljivosti koji se kreée od 88,7% na cefa-
klor do 100% na ampicillin.

2. Najveéi procenat rezistentnih sojeva je na ce-
faklor.

3. Lek izbora u tretmanu manje tesSkih infekcija
izazvanih Streptococom pneumoniae je ampicillin, s
procentom osetljivosti od 100%.

4. Prema naSoj analizi, penicillin je jo$ uvek
veoma efikasan lek (osetljivost 93,2%)

5. I pored toga Sto je Streptococcus pneumo-
niae joS uvek veoma osetljiva bakterija, pozeljno je

od svakog izolovanog soja raditi test osetljivosti na
antibiotike.
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THE RELEVANCE OF BRANHAMELLAE CATARRHALIS FINDING IN
THE SPUTA OF PATIENTS WITH CHRONIC PULMONARY DISEASE

Anka Vukeli¢*, Milica Kréo, Borislava Lovodié-Sivéev, Nevenka Gusa, Stoja Krunic¢

SAZETAK
U radu smo zeleli da ukazemo na znacaj Branhamellae catarrhalis kao uzro¢nika infekcija disajnih puteva kod

bolesnika sa hroni¢nom pluénom bolesti.

Ispitana su 123 bolesnika proseéne starosti od 64,8 godina, sa simptomima respiratorne infekije kod kojih je Branha-
mella catarrhalis izolovana iz sputuma. Vecéina bolesnika bila je muskog pola 74,7%, dok je Zena bilo 25,2%. PuSaca
ili bivs§ih puSaca bil,o je 61,1% bolesnika. Branhamella catarrhalis je kod 84,5% bolesnika uzrokovala pogorsanje
hroni¢nog bronhitisa, dok je pogorSanje bronhijalne astme nastalo kod 4 bolesnika. Kod 12,1% bolesnika rendgeno-
loski je dijagnostikovano zapaljenje pluéa sa infiltracijom. Klinicka slika infekcije disajnih puteva manifestovala se
kaSljem i iskaSljavanjem zeleno-gnojavog ispljuvka. PoviSenu telesnu temperaturu imalo je svega 8,1% bolesnika, a
povisene vrednosti leukocita zabeleZene su kod 39,8% bolesnika.

Klju¢ne reéi: Branhamella catarrhalis, bronhopulmonalna infekcija, hroni¢na pluéna bolest

SUMMARY
The paper is aimed at calling attention to the relevance of the finding of Branhamella catarrhalis for the respiratory

infection agent in patients with a chronic pulmonary disease. The investigation included 123 patients at the mean age
of 64.8 yrs who exhibited respiratory infection symptoms, having the finding of Branhamella catarrhalis in the sputum.
The majority of patients were males - 74.7% and females made 25.2% of the examined patients. There were 60.1%
of smokers and ex-smokers. Branhamella catarrhalis was found to cause an anaggravation of chronic bronchitis in
84.5% of the patients, while it was the case with bronchial astma in 4 patients. Pneumonia with infiltration was seen
on the chest X-ray in 12.1% of the patients. Clinical symptoms of the respiratory infection was a productive cough
with green purulent content; increased body temeprature and elevated white cell count were registered in 8.1% and

39.8% of the patients.

Key words: Branhamella catarrhalis, bronchopulmonary infection, chronic pulmonary disease

UVOD

Branhamella catarrhalis dugo godina smatrana
je samo delom normalne flore usne Supljine i Zdrela
Coveka bez bitnog znaCaja za nastanak patoloSkog
processa. Nalazu ovog uzro¢nika u bronhopulmonal-
nim sekretima bolesnika nije pridavan znacaj iako su
20-30-tih godina godina ovoga veka opisani slucajevi
oboljenja gde je on jedino izolovan. Razlog zanema-
rivanju ovoga uzro¢nika kao patogene bakterije mo-
Zze da bude nedostatak interesa istrazivaca koji su ga
smatrali samo neSkodljivim komenzalom, ali je tako-
de moguée da je ovaj mikroorganizam stekao faktore
virulencije koje ranije nije posedovao. Interesovanje
za tzv. beznacajnog komenzala gornjeg respiratornog
trakta poCinje sredinom sedamdesetih godina, a na-

Adrcsa za k()_r;és:pondenciju
plucne bolesti, 21204 Sr

(Pneumon, 1995, 33: 105-107)

roCito tokom poslednje decenije ovoga veka, kada je
dokazano da Branhamella catarrhalis moZe da uzro-
kuje oboljenje respiratornih organa.

CILJ RADA

Zeleli smo da otkrijemo znalaj nalaza ove bak-
terije u sputumu bolesnika sa hroni¢nom pluénom
bolesti i proucimo karakteristike i klinicki tok infek-
cija kod bolesnika iz C¢ijih je sputuma izolovana
Branhamella catarrhalis.

MATERIJAL I METODE

Proucili smo 123 istorije bolesti bolesnika sa
hroni¢nom pluénom bolesti hospitalizovanih u Insti-
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tutu za pluéne bolesti u periodu 1992-1994 godine iz
¢ijih sputuma je na pocetku hospitalizacije izolovana
Branhamella catarrhalis. Iz istorija bolesti, proudili
smo starost bolesnika, pol, procenat pusaca, klinicke
karakteristike infekcija, laboratorijske parametre,
rendgenoloski nalaz.

REZULTATI

Od 1644 bolesnika sa hroni¢nom pluénom bo-
lesti 123 (8,2%) bolesnika imalo je bronhopulmonal-
nu infekciju uzrokovanom Branhamella catarrhalis.
Veéina bolesnika bila je muskog pola 92 (74,7%),
dok je zena bilo 31 (25,2%), a prosecna starost ovih
bolesnika bila je 64,8 godina (SD 9,43).

Pusaca ili biv§ih pusaca bilo je 74 (60,1%).

Klini¢ka slika bronhopulmonalne infekcije kod
svih bolesnika manifestovala se kasliem. Povecanje
dnevne koli¢ine sputuma i iskaSljavanje purulentnog
sadrzaja odrzavalo je infekciju disajnih puteva kod
75 (60,9%) bolesnika, povisene vrednosti leukocita
zabelezene su kod 49 (39,8%) bolesnika, a poviSenu
telesnu temperaturu imalo je 10 (8,1%) bolesnika
(tabela 1.).

Tabela 1. Klinitke karakteristike infekcija kod ispitivanih
bolesnika

Simptomi Br. bolesnika %
Kasalj 123 100.00
Povecanje dnevne koli¢ine
sputuma
[Z];Z?;Z;:nje purulentnog 75 60.9
Povisena telesna temperatura 10 8.1

Vrednost leukocita

Manje od 6.0x10°/L 2 1.6
Od 6.0 - 9.0x10°/L 72 58.6
Od 10 - 19.0x10°/L 49 39.8

Kod 104 bolesnika sa dijagnozama: Bronchitis
chronica, Bronchoemphysema chronica, te Broncho-
emphysema sa bronchiectasiama egzacerbacija bron-
hitisa manifestovala se sa osnovnim tegobama u vidu
dispneje. Pojava astmati¢nog napada registrovana je
kod 4 osobe, a kod 15 bolesnika rendgenoloski je

dijagnostikovano zapaljenje pluéa. RendgenoloSka
slika bronhopneumonije postojala je kod sedam, ple-
uropneumonija dva, a pneumonije kod Sest bolesnika
(tabela 2).
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Tabela 2. Nalaz B catarrhalis u Cistoj ili meSanoj kulturi kod bolesnika sa pneumonijom

.. IzolacijaM(B) M(B)catarrhalis M(B)catarrhalis
Dijagnoza Br. bol. . . .
catarrhalis br. +H.influenzae +S.pneumoniae
Broncho-pneumoniae 7 4 3 —
Pleuro-pneumoniae 2 - 1 1
Pneumoniae 6 6 - -
Ukupno 15 10 4 1
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Preoperativni fizikalni tretman bolesnika...

A
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INSTITUT ZA PLUCNE BOLESTI SREMSKA KAMENICA

PREOPERATIVNI FIZIKALNI TRETMAN BOLESNIKA
TORAKOTOMIRANIH ZBOG KARCINOMA BRONHA

PREOPERATIVE PHYSICALPHYSIOTHERAPEUTICAL
TREATMENT OF PATIENTS TO UNDERGO THORACOTOMY
FOR LUNG CANCER

RuZica Beljanski-Conkic*, Vesna Kuruc, Biljana Zvezdin, Zorica Crnogorac-Jovisi¢, Svetlana Jovanovié

SAZETAK

Preoperativni fizikalni tretman se u Institutu za plu¢ne bolesti sprovodi od 1962. godine. On se sastoji iz inhalacija
i specificnih vezbi disanja koje se primenjuju kako pre operativnog zahvata tako i u prvih 7-10 dana posle operacije.
Cili ovoga rada je bio da utvrdi uticaj preoperativnog fizikalnog tretmana na rani postoperativni tok bolesnika
operisanih zbog karcinoma bronha. Tokom 1994. godine u Institutu je operisan 91 bolesnik zbog karcinoma bronha,
80 muskaraca i 11 Zena, od kojih je njih 35 (38,5%) bilo starije od 60 godina. Sirina zahvata se kretala od resekcije
tumora do pulmektomije i eksploracije. Od ukupnog broja torakotomiranih bolesnika njih 55 (60%) je bilo podvrgnu-
to preoperativnom fizikalnom tretmanu, koji je iznosio od 1 do 20 dana. Kao Kkriterijum za procenu postojanja
komplikacija u ranom postoperativnom toku, analizirali smo ucestalost bronhoaspiracija i duzinu boravka u Intenziv-
noj nezi torakalne hirurgije. Cak 75% bolesnika kod kojih su radene bronhoaspiracije postoperativno, nisu fizikalno
tretirani pre intervencije. Duzina boravka u torakalnom Soku je bila veéa kod bolesnika koji nisu fizikalno tretirani,
ili koji su tretirani kratko, a razlika je jo§ uodlljivija ukoliko se izdvojeno posmatraju bolesnici stariji od 60 godina.
Klju¢ne reci: karcinom bronha, torakotomija, rehabilitacija.

SUMMARY

Preoperative physical treatment has been applied at the Institute of Lung Diseases in Sremska Kamenica since 1962.
It includes inhalations and specific breathing exercises applied both before the surgery and in the first 7-10 days
afterwards. The objective of the study was to evaluate the effects of the preoperative physical treatment on the early
postoperative course in patients operated for lung cancer. There were 91 patients operated for lung cancer at the
Institute of lung diseases in 1994. Among them, there were 80 males and 11 females, 35 of them (38.5%) over the
age of 60. The surgery varied in extent from a tumor resection to pulmectomy with exploration. Fifty-five (60%) of
the total number of thoracotomized patients received the preoperative physical treatment which ranged in length from
1 to 20 days. The frequency of bronchoaspirations and the length of the stay in the Intensive Care Unit were taken
for the criteria of the assessment of the presence of complications in the early postoperative course. The analysis
revealed that even 75% of the patients who needed postoperative bronchoaspirations were not submitted to the pre
operative physical treatment. The stay in the Intensive Care Unit was also longer in this group, as well as in the group
of patients who received a short physical pre opration. The difference becomes even more significant when the
patients over 60 years of age are analysed separately.

Key words: lung cancer, thoracotomy, rehabilitation
(Pneumon, 1995, 33: 109-111)

UuvoD jalne opstrukcije, hipoksemije i atelektaze. Da bi se

ove komplikacije izbegle, a bolesnici adekvatno pri-

Komplikacije u postoperativnom toku kod bole- premili za predstojeéi hirur§ki zahvat u preoperativni
snika kojima je otvaran grudni ko§ su teZe i &e¥ée nego tretman je uvedena rehabilitacija.

kod drugih vrsta hirurSkih intervencija a tome doprino-

> ) o o Preoperativno se kod bolesnika primenjuje:
se mnogi faktori: bol, analgetici, zavoji i visoko poloze-

1. Aerosol u cilju: - sekretolize; - razvodnjava-

na dijafragma, koji ogranicavaju kinetiku grudnog koSa.
Sekret nakupljen u bronhijalnom stablu, ukoliko se ne
odstrani ekspektoracijom, dovodi do delimi¢ne bronhi-

nja sekreta; - bakteriostatskog i baktericidnog delo-

vanja antibiotika prema antibiogramu; - bronhodila-

Zavoda za medicin
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tacije; epitelizacije - davanjem u inhalacijama epite-
lotropnih materija.

2. Vezbe relaksacije, koje se sprovode nakon
inhalacija, u odgovaraju¢im mikroklimatskim uslovi-
ma, u zamracenim tihim prostorijama, ukoliko je to
moguce individualno.

3. Vezbe disanja, koje obuhvataju edukaciju bo-
lesnika u pravilnom, donjem torakalnom i dijafra-
gmalnom disanju. Da bi se sa vladalo donje torakal-
no disanje, fizioterapeut za vreme inspirijuma Kkon-
troliSe kretanje grudnog koSa stavljanjem dlana na-
VII, VIII u IX rebro u predelu prednje aksilarne
linije. Pacijent kontroliSe dijafragmalno disanje stav-
ljanjem ruke na trbusni zid za vreme inspirijuma.
Jacanje inspiratornih miSi¢a dozira postepeno fiziote-
rapeut povecavajuéi otpor na donje partije grudnog
koSa pri inspirijumu. Kasnije donje torakalno i abdo-
minalno disanje kontroliSe sam pacijent.

4. Vezbe kupiranja bola §to se postize blagom
masazom torakotomirane strane i odgovarajuée ruke
¢ime popusta spazam i smanjuje se bol. Tokom tora-
kotomije bivaju ledirani m. serratus anterior, m. la-
tissimus dorsi, m. Prhomboideus i m. trapezius, a i
prisustvo drena medu misSi¢nim vlaknima izaziva stal-
ni bol i zahvaéeni miSi¢i su u stalnom spazmu i ne-
prirodnom poloZaju $to se masaZom ublazava.

5. Vezbe ekspektoracije se sprovode u cilju
edukacije pacijenta da Sto boljom ekspektoracijom
prevenira nastajanje atelektaza i sledstvenih bronho-
aspiracija i pneumonija. Pravilna tehnika kaslja se
postize u polulezeéem polozaju sa ledima i lumbal-
nim delom naslonjenim na podlogu, ¢ime je taj deo
grudnog kosSa fiksiran. Nadlakticom odgovarajuée ru-
ke se fiksira operisani hemitoraks da bi se pri kaslju
ublazile njegove vibracije. Fiksacija grudnog koSa se
pojacava pridrzavanjem lakta operisane strane Sakom
druge ruke. Vibracije grudnog koSa smanjuje i fizi-
oterapeut koji za vreme inspirijuma naslanja dlan na
donje partije grudnog koSa operisane strane, poveca-
vaju¢i pritisak u ekspirijumu.

MATERIJAL I METODE

U cilju utvrdivanja uticaja fizikalnog tretmana
na rani postoperativni tok bolesnika operisanih zbog
karcinoma bronha, izvrSena je analiza bolesnika tora-
kotomiranih tokom 1994. godine zbog ove bolesti.

U tom periodu na Odeljenju torakalne hirurgije
Instituta operisan je 91 bolesnik sa dijagnozom kar-
cinoma bronha. Muskaraca je bilo 80 (88%) a Zena
11 (12%). Ukupno 56 bolesnika (61,5%) su bili mla-
di od 60 godina, dok je njih 35 (38,5%) bilo starije
od 60 godina. Sirina hirurkog zahvata se kretala od
resekcije tumora (4,5%), preko lobektomije (33%),
bilobektomije (5,5%), pulmektomije (44%) pa do
eksploracije (13%) (tabela 1).

Tabela 1. Struktura torakotomiranih bolesnika

PO POLU PO STAROSIT
muskaraca 80-88% | mladi od 60 god. 56-61,%
Zena 11-12% | stariji od 60 god. 35-38,5%

VRSTA HIRURSKE INTERVENCIJE

- RESEKCIJA TUMORA 4-4.5%
- LOBEKTOMIJA 30_53%
- BILOBEKTOMIJA 5.5.5%
- PULMEKTOMUA 32_55%
- PROSIRENA PULMEKTOMIJA 8-99%

- EKSPLORATIVNA 12-13%

TORAKOTOMIJA
Ukupno 91 bolesnik

Od ukupnog broja torakotomiranih bolesnika,
njih 55 (60%) je bilo podvrgnuto preoperativnom
fizikalnom tretmanu. Duzina rehabilitacije je iznosila
od 1 do 20 dana. Kod 8 bolesnika (15%) je fizikalni
tretman trajao svega jedan dan pre operacije, kod 12
bolesnika (22%) je tretman trajao do 5 dana, kod 16
bolesnika (29%) izmedu 6 i 10 dana, kod istog broja
bolesnika je rehabilitacija primenjivana od 11 do 15
dana a 3 bolesnika (5%) su fizikalno tretirani duze
od 15 dana, najvise 20. (grafikon 1).

Grafikon 1. Duzina fizikalnog tretmana
lzaZena u procentima

do 5 dlana

do 10 dana

1 dan-

Dc 15 dana .

Bez fizikalnog th

Preko 15 dana

Kao kriterijum za procenu postojanja kompli-
kacija u ranom postoperativnom toku smo koristili
ucestalost bronhoaspiracija i duzinu boravka na ode-
lienju intenzivne nege posle operacije. '

Kod ukupno 8 bolesnika je nakon operacije bi-
la potrebna bronhoaspiracija, $to iznosi ukupno 9%
od svih torakotomiranih. Od ukupnog broja bronho-
aspiriranih bolesnika, ¢ak 6 (75%) nije podvrgnuto
preoperativnom fizikalnom tretmanu, a veéinom su
to bili mladi bolesnici i kod svih se operativna inter-
vencija zavrsila lobektomijom, dakle ograniCenom re-
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sekcijom. Oba bolesnika koji su i pored fizikalnog
tretmana morali postoperativno biti bronhoaspirira-
ni, bili su stariji od 60 godina i kod oba je radena
pulmektomija. (tabela 2).

Tabela 2. Bronhospiracije

Bez rehabilitacije 6 (75%) |
— ~Uu pno
8 (9%) mlada od 60 godina
Pt Aot . .
--"vi lobektomirani

Sa rehabilitacijom 2 (25%)
svi stariji od 60 godina

bronhoaspiriranih bolesnika

Analiziraju¢i duZinu boravka operisanih boles-
nika u intenzivnoj nezi, utvrdili smo da su bolesnici
koji nisu fizikalno tretirani, kao i oni koji su kratko
vreme proveli na fizikalnom tretmanu (do 5 dana)
duze vremena proveli u Sok sobi (4,5 odnosno 4,3
dana) nego bolesnici koji su duze od 5 dana fizikalno
tretirani i koji su u Intenzivnoj nezi proveli manje
od 3 dana. Ukoliko posebno analiziramo grupu sta-
rijih bolesnika (preko 60 godina) razlika je jo§ uoc-
ljivija. Naime, stariji bolesnici koji nisu fizikalno tre-
tirani ili su rehabilitovani kraée od 5 dana u proseku
su boravili u Intenzivnoj nezi 4,5 dana, dok su oni, koji
su fizikalnom tretmanu bili podvrgnuti duZe vremena u
proseku u Sok sobi ostajali 2,4 dana a ukoliko je fizi-
kalni tretman trajao preko 15 dana boravak u Sok sobi
se sveo na svega 1 dan. (grafikon 2 i 3).

Grafikon 2. Duzina boravka u intenzivnoj nezi torakal-
ne hirurgije u korelaciji sa duzinom fizikalnog tretmana

Ongina boravka u danima
5

[}

2.5dana  6-10dana 11-15dapa =13 dana
Deding fizikalne lerapije

Bez fiz. th, 1 dan

Grafikon 3. Korelacija preoperativnoj fizikalnog
i postoperativnog intenzivnog tretmana

Dani postoperativnog intenzivnog tretmana

=-0.50

L L - BT R -

[~

ZAKLJUCAK

Dobro pripremljen bolesnik, motivisan za sara-
dnju, ima mnogo bolji postoperativni tok. Smanjuje
se broj komplikacija izazvan stazom sekreta a samim
tim i potreba za bronhoaspiracijom.

Vreme provedeno na Intenzivnoj nezi je znatno
kra¢e, posebno kod starijih bolesnika. Da bi se efekti
fizikalnog tretmana ostvarili potrebno je da on po-
¢ne najmanje sedam dana pre planirane hirurSke in-
tervencije.
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Uloga fizikalnog tretmana u tecenju...

N
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INSTITUT ZA PLUCNE BOLESTI SREMSKA KAMENICA

ULOGA FIZIKALNOG TRETMANA U LECENJU EKSUDATIVNOG
PLEURITISA

THE ROLE OF REHABILITATION IN TREATMENT OF EXSUDATIVE
PLEURISY

Vesna Kuruc *, Ruzica Beljanski-Conkic, Slobodan Paviovi¢, Durdjica Radakovié

SAZETAK

Fizikalni tretman kod eksudativnih pleuritisa koji se sprovodi na Zavodu za rehabilitaciju Instituta sastoji se iz ciljanih
vezbi disanja i biostimulacije. Njegova uspes$nost je ispitivana na grupi od 175 bolesnika koji su uz konzervativni,
leceni i fizikalnim tretmanom a rezultati su poredeni sa kontrolnom grupom od 50 bolesnika koji su tretirani samo
konzervativno. Ispitivanjem je utvrdeno znacajnije poboljSanje parametara pluéne funkcije (VC, FEV1, MMYV) kao i
pokretljivosti hemidijafragme obolele strane, kod bolesnika ispitivane u odnosu na kontrolnu grupu. Utvrdeno je
takode da stepen poremecaja pluéne funkcije i pokretljivosti dijafragme zavisi od lokalizacije priraslica i da je najzna-
&ajnija njihova lokalizacija u zadnjem i lateralnom delu kostodijafragmalnog sinusa. Stepen postignutog pobolj$anja je
zavistan i od vremana zapocinjanja tretmana i njegove duZine.

Kljuéne reci: eksudativni pleuritis, rehabilitacija.

SUMMARY

Physical treatment of patients with exsudativ pleurisy is held in the Department for rehabilitation in our Institute and
it is consists of aimed breathing exercises and Laser biostimulation. Its effect was examined on the group of 175
patients who were treated both with conservative and physical treatment, and the results were compared with a
control group of patients,, who were treated only conservativly (with antibiotics, antituberculotics, corticosteroids).
Examination confirmed a signifficant improvement in tested lung function parameters (VC, FEV1, MMYV) as well as
in the mobility of hemidiaphragm of the sick side of thorax in studied group compared with control group. It was
also confirmed that the degree of disturbance of lung function and diaphragm mobility, is in correlation with the
localisation of adhesions, and that the most important are posterior ones. The degree of improvement is corelated to

the time of begining of the treatment, as well as to its duration.

Key words: exsudativ pleurisy, rehabilitation.

UVOD

Pleuralni prostor je stalno ispunjen malom ko-
licinom tecnosti, Cije kretanje je regulisano Starling-
ovim zakonom transkapilarne razmene. Ukoliko iz
bilo kojih razloga dode do poremecéaja formiranja ili
apsorpcije teCnosti, ona se nakuplja u pleuralnom
prostoru i u zavisnosti od uzroka nastanka, formiraju
se transudati ili eksudati. Eksudati nastaju poreme-
¢ajima Ciji je uzrok sama pleuralna membrana, a bo-
lesti koje do njih mogu dovesti su brojne, a najvazni-
je i naj¢eS¢e su tuberkuloza, nespecificna upala i ma-
lignitet. LeCenje ovih izliva je najceS¢e konzervativno
(antibiotici, antituberkulotici, citostatici, kortikoste-
roidi, antikoagulansi i dr. u zavisnosti od etiologije),
nekad udruzeno sa hirurSkim (dekortikacija, pleuro-
deza), a kod svih pleuritisa koji duze traju i stvaraju

(Pneumon, 1995, 33: 113-117)

masivne fibrinske naslage i adhezije (komplikovani
nespecificni i specifiCni pleuritisi) indikovan je i fizi-
kalni tretman. On se sastoji iz:

- pozicionih vezbi

- vezbi disanja i

- biostimulacije.

Pozicione vezbe imaju za cilj spreCavanje stva-
ranja adhezija i princip im je u tome da zauzima-
njem odredenih polozaja tela, menjamo polozaj i
oblik dijafragme i time pri dubokom inspirijumu Si-
rimo zahvadene pleuralne sinuse koje postavljamo u
najvisu tacku.

VeZzbe disanja se izvode radi aktivacije inspiri-
jumske muskulature, u prvom redu dijafragme, koja
je zbog prisutne koli¢ine izliva dugo vremena bila u
stanju kontrakcije, odnosno u polozaju pojacanog to-
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nusa, S$to je dovelo do njenog zamora i neefikasnosti,
koji zaostaju i po evakuaciji izliva. Biostimulacija po-
mocu lasera niske snage, izvodi se postavljanjem
izvora snopa zraka na odgovaraju¢e akupunkturne
tacke i time postize kako lokalni analgetski i antiin-
flamacijski efekt, tako i udaljeni efekt nervne stimu-
lacije, ¢ime se utiCe na vaznu komponentu inflamaci-
je - neurogenu inflamaciju.

REZULTATI ISTRAZIVANJA 1
DISKUSIJA

Efikasnost primenjenog fizikalnog tretmana,
ispitivali smo na grupi od 175 bolesnika, od kojih
su 3/4 bili muskarci, proseCne starosti 38 godina,
Ciji jefizikalni tretman u proSeku trajao 33 dana
(tabela 1).

Njihove rezultate smo poredili sa kontrolnom
grupom koju je Cinilo 50 bolesnika koji su na isti
nacin konzervativno tretirani kao i ispitanici, ali nisu
bili podvrgnuti fizikalnom tretmanu. UspesSnost tre-
tmana ispitivali smo merenjem parametara pluéne
funkcije (VC, FEV1, MMYV) kao i pokretljivosti di-
jafragme pre i na kraju leCenja, uz detaljniju analizu

Tabela 1. Osnovne karakteristike ispitivane grupe

uticaja nekih faktora za koje smo smatrali da mo-
gu imati uticaja na postignute rezultate (vreme
proteklo do zapodlinjanja fizikalnog tretmana, duzi-
na tretmana, lokalizacija priraslica). Poredenjem do-
bijenih vrednosti parametara plu¢ne funkcije mere-
nih pre i po zavrSetku fizikalnog tretmana u ispiti-
vanoj grupi bolesnika, vidimo da dolazi do statis-
ticki veoma znacajnog poboljSanja sva tri ispitivana
parametre (tabela 2).

Do poboljsanja ovih parametara dolazi i u
kontrolnoj grupi bolesnika, ali je ono znatnomanje, i
poredenjem postignutog poboljSanja kod ispitivane i
kontrolne grupe bolesnika,uoavamo da je statisticki
znacajno veée poboljSanje postignuto kod ispitanika
koji su fizikalno tretirani, nego kod bolesnika lece-
nih samo konzervativno (tabela 3.) Analizirajuéi uti-
caj ispitivanih faktora na uspesSnost fizikalnog tre-
tmana, utvrdili smo da vrme zapocCinjanja fizikalnog
tretmana ima velikog uticaja na povecanje vitalnog
kapaciteta, poSto se on statistiCki znacajnije povecava
kod bolesnika koji su rehabilitaciju zapoceli pre 14-
tog dana hospitalizacije, nego kod onih koji su vez-
bama pristupili kasnije (tabela 4).

n pol y starost b ocetak lokalizacija izliva ~ jvisina izliva duzina fiz. - duzina
m 4 bolesti th hosp.
175 132 43 38,36 12,5 D/89 35 425 33.d. 56.60d
75% 25% (15-60g) | pre hosp. 51% 49% rebro (6-7d) ’
Tabela 2. PoboljSanje parametara pluéne funkcije kod ispitivane grupe nakon fizikalnog tretmana
Parametar . Poboljsanje
% norme n X Signifikatno lit %
| 67.82 p<0.001
VC 70 s 1.09 214
(%) 11 89.22
I 69.81 p<0.001
FEVi 70 .
%) 11 91.54 0.83 21.7
| 70.13 p<0.001
MMV 70 s 31.11 22.1
(%) 11 92.21
Tabela 3. Poredenje poboljSanja spirometrijskih parametara ispitivane i kontrolne grupe
Grupa Parametar n X Signifikantno
Ispitivana VC % (II-1) 70 21.40 <0.001 .
Kontrolna VC % (IM) 30 1422 Pl
Ispitivana FEVi (%) (I1I-1) 70 21.73 <001 -
Kontrolna FEVi (%) (1I-I) 30 13.86 Py
Ispitivana MMV (%) (II-1) 70 22.09 <001 o
Kontrolna MMV (%) (II-]) 30 13.82 p=b.
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Tabela 4. Vreme proteklo do fizikalnog tretmana

P aizrrne' Fakor | n X Xn-Xi | Signif
1 82.95

vC d<a$1 12 19.14 | P<0.001
%) 11 102.35

11 66.70

vC dzanl: 58 1380 ¢ P70-001
(%) 80.50

Duzina fizikalnog tretmana takode ima velikog

manje kod onih sa priraslicama formiranim lateralno
(tabela 6).

Merenjem pokretljivosti hemidijafragme obolele
strane, pre i na kraju fizikalnog tretmana, uocavamo
veoma signifikantnu razliku u postignutom poboljSa-
nju izmedu bolesnika ispitivane i kontrolne grupe.
Bolesna hemidijafragma fizikalnim tretmanom posta-
je za cak 3,70 cm pokretljivija od hemidijafragme
bolesnika koji nisu fizikalno tretirani (tabela 7).

Tabela 7. Razlika poboljsanja pokretljivosti hemidijafragme
bolesne strane ispitivane i kontrolne grupe

uticaja na povevée?njl'f: VC-a pgéto je [')oboljéz'l‘nje ovqg Parametar o X XXi P—
parametra znacajnije u grupi bolesnika koji su fizi- g
kalno tretirani duze od 21 dan, nego kod onih kod 1 240 p<0.001
kojih je rehabilitacija kraée trajala (tabela 5) D (cm) 43 4.30 ok
’ (Igr.) II 6.70
) ) o I 2.50
Tabela 5. DuZina fizikalnog tretmana i uticaj na D (cm) 3 0.60 p<0.05
o . . *
poboljSanje VC (Ker) K 3.10
Parame- Fakor n X Xu-Xi Signif, Vreme koje je protekne do zapocinjanja fizikal-
tar nog tretmana je znacajno i za poboljSanje pokretlji-
-1 91 | 65.09 p<0.05 vosti dijafragme i statisticki znacajnije poboljSanje se
VC 13.70 .y . .. .. v -
dan 4 postize kod bolesnika koji ranije zapocinju rehabili-
(%) 1 78.79 .
taciju (tabela 8).
- 2> 21 5 68.51 p<0.001 Fizikalni tretman duzi od 21-og dana dovodi do
VC 23.32 o , . .. L . .
%) dan 6 91.83 veéeg poboljSanja pokretljivosti dijafragme i razlika
- u postignutom poboljSanju u odnosu na one koji su

Sto se lokalizacije priraslica ti¢e, najveéi porast

VC-a je postignut kod bolesnika koji su imali prira-

slice u prednjem delu frenikokostalnog sinusa a naj-

Tabela 6. Lokalizacija priraslica i uticaj na VC

krace vezbali je statisticki veoma znacajna (tabela 9).

Najveéa pokretljivost dijafragme se postiZze kod

bolesnika kod kojih su priraslice locirane spreda a

Parametar Fakor n X Xn-Xi Signif. Signif. razlike
| 1 75.90 p<0.001
vC ¢ re. da 22 24.65 ok
%) Il P 10055 p<0.05
I ) 63.67 p<0.001 *
vC ozé di 34 20.96 . ok
(%) 11 P : 84.63
I 3 ) 65.22 p<0.01
vC latere-llno 14 17.36
(%) 11 82.58
Tabela 8. Uticaj vremena proteklog od fizikalnog tretmana na pokretljivost dijafragme
Parametar Fakor n X Xn-Xi Signif. Signif. razlike
I _ 2.00 p<0.001
D Cl< 14 45 4.30 stk
(cm) 11 ana 6.30 p<0.05
I 2.60 p<0.001 *
D ” rf: 130 3.50 o
{ (cm) 11 6.10
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Tabela 9. Uticg duzine fizikalnog tretmana na pokretljivost dijafragme

Parametar Fakor n X Xu-Xi Signif. Signif. razlike
| 3.00 p<0.001
D ::nl 35 2.90 o
(cm) 1l 5.90 p<0.01
I o1 2.30 p<0.001 R
D Zd 140 3.90 e
cm) 1 an 6.20
Tabela 10. Uticaj lokalizacije priraslica na pokretljivost dijafragme
Parametar Fakor n X Xm-Xi Signif. Signif. razlike
I 2.50
. <0.001
D rld 54 4.20 p<o.20 <0.05
(cm) 11 spreca 6.70 peo
1 2.60 *
D 2. pozadi 86 3.50 p<0.001
(cm) 11 6.10 ok
I 3 1.90 p<0.001
D Xaze .l 35 3.40 ek
(cm) 11 acepatvo 5.30

X= pokretljivost dijafragme u cm

manja kod posteriomih i lateralnih priraslica (tabela
10)

Ovi rezultati se mogu objasniti anatomijom i
mehanikom dijafragme. Prednja kupola dijafragme je
blaga i jedva kosa napred i nanize, dok je zadnja
jako ukosena i pada skoro uspravno na ki¢meni stub,
§to determiniSe i dubinu pojedinih delova kostodija-
fragmalnog sinusa - prednji deo je najpli¢i i stoga
adhezije u njemu najmanje deluju na funkciju pluéa
i pokretljivost dijafragme, dok je lateralni i zadnji
deo najdublji i ako Sirenje pluc¢a u inspirijumu ome-
taju adhezije u njemu, to ¢e znatnije uticati na oba
ispitivana parametra. Pored toga, sternalna vlakna
dijafragme su znatno kra¢a u odnosu na kostalna i
vertebralna, tako da svojom kontrakcijom manje uti-
¢u na snagu i pokretljivost dijafragme, a time i na
ostvareni vitalni kapacitet.

ZAKLJUCAK

1z svega gore navedenog se moZe zakljuciti da
je fizikalni tretman neophodni sastavni deo terapije
eksudativnog pleuritisa. On treba da poc¢ne $to rani-
je, da traje Sto duZe i da se sprovodi ciljano, u zavi-
snosti od lokalizacije priraslica.
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Radiolo3ka slika pluéne tuberkuloze...

N

RADIOLOSKA SLIKA PLUCNE TUBERKULOZE KOD BOLESNIKA
LECENIH U 1993 GODINI U POREDENJU SA 1987. GODINOM

UDK 616.24-002.5:615.849:616-036.22 (1987,1993)

INSTITUT ZA PLUCNE BOLESTI, SREMSKA KAMENICA

RADIOLOGIC CHANGES IN PULMONARY TUBERCULOSIS IN
PATIENTS TREATED IN 1993 YEAR COMPARED WITH 1987 YEAR

Durdica Radakovi¢*, Slobodan Paviovié, Vesna Kuruc

SAZETAK
Tuberkuloza i danas, na pragu XXI veka, predstavlja znacajan Cinilac morbiditeta u Jugoslaviji, a poslednjih godina

se uoCava porast broja pacijenata sa teSkim formama. Da bi to potvrdili, poredili smo radioloske promene bolesnika
leCenih u naSem Institutu tokom prva 4 meseca 1993. godine, sa istim periodom 1987. godine.

Utvrdili smo da se starosna struktura bolesnika nije znaCajnije promenila, medutim znacajno je porastao broj ume-
renih i teSkih oblika tuberkuloze (sa 21% na 35%, odnosno sa 54% na 65%), a taj porast je naroCito uocljiv u
mladim dobnim grupama. Zapaza se i povelanje procenta kavernoznih formi tuberkuloze (sa 47% na 83%) kao i
obostrano lokalizovanih pramena (sa 25% na 36%). Broj specificnih pleuritisa se smanjio (sa 15,3% na 10,8%),
naroc¢ito onih udruZenih sa pluénim promenama (sa 4,5% na 1,5%).

Kljune reci: tuberkuloza, prosSirenost, radiologija

SUMMARY
Even today, on the eve of the 21 century, tuberculosis represents an important morbidity factor in Yugoslavia.

Furthermore, an increase in number of the severe forms of tuberculosis has been noted recently. In order to
confirme that, we compared radiologic changes in patients treated in our Institute during the first four month in 1993
year, with the same period in 1987 year. We found out that there were not significant changes in age structure of
the patients, but there was a significant increase of moderate and severe forms of the disease (from 21% to 35%
and from 54% to 65%). That increase is paticulary evident in younger ages. There is also a significant increase in
the number of cavernous tuberculosis (from 47% to 83%), and bilateral localisations of the disease (from 25% to
36%). The number of patients with tuberculous pleurisy decreased (from 15,3% to 10,8%) specially of those with
pulmonary changes (from 4,5% to 1,5%).

Key words: tuberculosis, radiological changes.
(Pneumon, 1995, 33: 119-122)

UvOD

Tuberkuloza, kao bolest sa izrazito socijalnim
obelezjem, javlja se CeS¢e i u tezim oblicima, uvek
kada je prisutno dejstvo negativnih socijalnih Cinila-
ca. S obzirom na veoma nepovoljne socijalno eko-
nomske prilike kod nas poslednjih godina, cili nam
je bio da analiziramo najvaznije karakteristike tuber-
kuloze u bolesnika leCenih u nasoj Ustanovi u 1993.
godini, sa posebnim osvrtom na radiolosku sliku i da
sadasnje stanje uporedimo sa 1987. godinom, kada su
socijalno ekonomske prilike bile znatno povoljnije.

Adresa za korespgi'ridénéiju: *d

. Qrdica___Radakovié, pncumoftizio_log, Sef odseka Qdcljcrlja 74 ;ﬁil_)__érkuloz

REZULTATI I DISKUSIJA

U Institutu za pluéne bolesti u Sremskoj Kame-
nici je tokom prvih pet meseci 1993. godine leceno
ukupno 138 bolesnika sa dijagnozom pluéne tuber-
kuloze. Od ukupnog broja bolesnika 73% su bili mu-
kog a 27% zenskog pola. Sto se starosne strukture
ti¢e, najmanji broj bolesnika (1%) je bio mladi od 20
godina, 14% su bili izmedu 0 i 30 godina Zivota,
19% izmedu 30 i 40 godina, 18% izmedu 40 i 50
godina, 24% izmedu 50 i 60 godina a 21% su bili
stariji od 60 godina. Poredeéi starosnu strukturu bo-
lesnika u ispitivanoj godini, sa onom u 1987. godini,
vidimo da nema znacajnijih razlika (Graf. 1 i 2).
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Grafikon 1. Starosna struktura lecenih u periodu I-1V
1987. godine
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Grafikon 2. Starosna struktura le¢enih u periodu I-1V
1993. godine
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Grafikon 3. ProSirenost radioloskih promena (1987, 1993.)
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Grafikon 4. ProSirenost radioloskih promena
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Grafikon 5. ProSirenost radioloSkih promena
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Grafikon 6. ProSirenost radioloskih promena prema staro-
snoj dobi bolesnika
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Tabela 1. ProSirenost plu¢nih promena posmatranih maja
1993. godine

Prosirenost pluénih promena maj_1993.
Broj %
Malo prosirene 0 0
Umereno prosirene 21 35
Veoma prosirene 39 65
Ukupno 60 100
Tabela 2. Kvalitet pluénih promena
Kvalitet I-1V1987.  I-1V 1993. maj 1993.
pluénih pro-
mena Br (%) Br (%) Br (%)
Bez kaverne | 59 53 66 48 8 13
Sa kavernom | 52 47 72 52 52 83
Ukupno 111 100 138 100 60 100

Tabela 3. Lokalizacija plu¢nih promena

Lokalizacija plu- I -1V 1987. I-1V 1993.
¢nih promena Br (%) Br (%)
Levo 37 33 33 24
Desno 46 43 56 40
Obostrano 28 25 49 36
Ukupno . 111 100 138 100

Tabela 4. Udruzenost pluénih i pleuralnih lezija

Specifi¢ni pleuri- I- 1V 1987. I- IV 1993.

tis Br (%) Br (%)

énom pareniima| 12| 108 | 1| e
. Sa lezijama u

pluénom 5 4,5 2 14
parenhimu

Ukupno 17 15,3 15 10,8

ZAKLJUCCI

Na osnovu radioloskog nalaza posmatranih gru-
pa mogli bi se izvesti sledeéi zakljucci:

1. U odnosu na proSirenost pluénih promena u
porastu je broj veoma proSirenih;

2. Broj obolelih sa kavernama raste;

3. Poveéao se procenat leCenih sa obostranim
pluénim promenama;

4. Oboleli mlade Zivotne dobi sve su viSe sa
veoma proSirenim pluénim promenama;

5. Procent specificnih pleuritisa, naro¢ito onih
udruZenih sa pluénim promenama se smanjio.

Périod posmatranja
Preumon, 109M1B67 IgZiia BSa lezijama |

Grafikon 8. UdruZenost pluénih i pleuralnih lezija
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Inhalacije i drenaZa u tecenju infekcija...
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INSTITUT ZA PLUCNE BOLESTI, SREMSKA KAMENICA

INHALACIJE I DRENAZA U LECENJU INFEKCIJA DONJIH
DISAJNTH PUTEVA

INHALATION AND DRAINAGE IN THE TREATMENT OF LOWER
AIRWAYES INFECTIONS

RuZica Beljanski-Conkié, *Vesna Kuruc, Emilija Nikoli¢

SAZETAK

Ovim radom smo Zeleli da utvrdimo koliki je znacaj fizikalnog tretmana, sprovedenog putem inhalacija i drenaZe, u
leCenju infekcija donjih disajnih puteva.

Tokom 1994. godine na Zavodu za rehabilitaciju Instituta, ovom tretmanu su podvrgnuta 43 bolesnika sa bronhiek-
tazijama, pluénim apscesom i pneumonijom. Kod bolesnika, koji su duZe vremena fizikalno tretirani, klini¢ko i
radiolosko poboljSanje je postignuto brze, a duzina bolni¢kog leCenja je bila utoliko kra¢a ukoliko su bolesnici duze
vremena bili podvrgnuti fizikalnom tretmanu. )

Kljucne reci: infekcija, inhalacija, drenaZzni polozaji, donji disajni putevi.

SUMMARY

In this paper we wanted to find out how big is the contribution of physical measures, done by inhalationes and
drainage, in the treatment of lower airways infections. At the Department for Rehabilitation of our Institute, during
1994 year, there were 43 patients with bronchiectasiaes, lung abscessuses and pneumonias, undergoing that treatment.
In patients who were longer physicaly treated clinical and radiologic improvement was quicker, while the hospital

treatment was shorter, inversly correlating with the length of physical treatment.
Key words: infection, inhalations, drainage positions, lower airways.

UvVOD

U leCenju infekcija donjih disajnih puteva, kod
kojih postoji pojacana purulentna sekrecija (bronhi-
ektazije, plu¢ni apscesi i hroni¢ne pneumonije), u In-
stitutu za pluéne bolesti u Sremskoj Kamenici, osim
oralne i parenteralne primene antibiotika, sekretoli-
tika i simptomatske terapije sprovodi se i fizikalni
tretman, Koji se sastoji iz kombinovane inhalatorne i
drenaZne terapije.

Inhalacije se primenjuju pre i po zavrSetku pos-
turalne drenaZe. U inhalacijama koje prethode dre-
nazi, bolesnici udiSu bronhodilatatore i sekretolitike,
da bi se postiglo proSirenje disajnih puteva, smanjila
viskoznost sekreta i time ga lakSe eliminisao iz disaj-
nih puteva, Cime se obezbeduje efikasnija drenaza.
Posturalna drenaZa se izvodi postavljanjem bolesnika
u odgovarajuée drenaZne poloZaje, u zavisnosti od
lokalizacije infekcije, Ciji je cilj da se sekret pod uti-
cajem gravitacione sile ,,izmuza" iz disajnih puteva i
nakon toga evakuiSe iz bronhijalnog stabla. Drenaza
se potpomaze i vibracijom, manuelno ili pomocu

\drcsa 1a koresponden

(Pneumon, 1995, 331 123-124)

aparata. Manuelna vibracija se vis$i perkusijom, Sa-
kom savijenom u vidu kaSike, da bi vazduh naku-
plien izmedu nje i tela pacijenta pojacao jacinu pri-
tiska na tretirani predeo. Vibracija i perkusija se vrse
u drugoj polovini ekspirijuma, Cine¢i ga na taj nacin
efikasnijim. Nakon, na ovaj nacin iS¢iS¢enih disajnih
puteva, viSi se inhalacija antibiotika, koji zahvaljuju-
¢i prethodnom tretmanu dospevaju dublje u bronhi-
jalno stablo i odgovarajuée Supljine, neometani na-
gomilanim sekretom.

REZULTATI I DISKUSIJA

Tokom 1994. godine na Zavodu za rehabilita-
ciju Instituta, opisanom tretmanu je bilo podvrgnuto
43 bolesnika. Ukupno je bilo 16 zena (40%) i 27
muskaraca (60%), starosti od 17 do 80 godina. Naj-
viSe bolesnika je pripadalo dobnoj grupi od 50-60
godina, njih 21 (49%).

Najvise bolesnika je leCeno zbog bronhiektazija,
njih 28 (63%), Cija dijagnoza je najce$ée postavljana
pomoéu CT-a, u 35% sluajeva. Promene su u najve-

ﬁgxéél_ﬁikfiavéﬂa za rehabilitaciju pluénih bolesmka Instituta
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¢em procentu bile lokalizovane bazalno, kod 23 bo-
lesnika (89%), ¢esée jednostrano nego obostrano.

Apsces 10
22.7%

Preumenije 6
13.6%

Bronhiektazije 23
63 6%

iR Preanonge Tlepsces TlBranhisktazge )

Grafikon 1. Vrsta infekcije leCene drenazom

Tabela 1. Lokalizacija infekcije

Lokalizaci-
. Vrstzi ORAZA pesno Levo Obostrano
infekcije ia
ji r. 2 2
Bronhiekta- gornj.l. r
Jiie srednji r. 1
v donji r. 8 9 6
gornji T. 4
Apsces srednji T. 1
donji r. 3 2
gornji r.
Pneumonija | srednji r.
donji r. 4 1 1

Ukupno 10 bolesnika (23%) je leCeno inhalaci-
jama i drenazom zbog postojanja apscesa u plu¢ima.
Promena je najcesée bila lokalizovana u desnom plu-
¢énom krilu (80%), najces¢e u njegovom gornjem re-
nju (40%), Cesto i u donjem a samo kod jednog
pacijenta je apscesna Supljina bila lokalizovana u sre-
dnjem FeZnju.

Najmanji broj fizikalno tretiranih bolesnika je
imalo pneumoniju, koja je bila pradena obilnom pu-
rulentnom sekrecijom, ali bez vidljive raspadne Su-
pljine u zahva¢enim regijama. Kod svih, rehabilitaci-
jom leCenih bolesnika, promene su bile locirane u
bazalnim partijama pluc¢a i to najviSe desno. Bazalne
partije i jesu lokalizacija pneumonije koja Cesto za-
hteva fizikalni tretman, naroCito kod malaksalih i
starih pacijenata koji nisu u stanju da sami, kasljem
eliminiSu nagomilani sekret. Prose¢na duZina hospi-
talizacije ispitivanih bolesnika je bila 34 dana a duZzi-
na fizikalnog tretmana 17 dana. Detaljnijom anali-
zom i poredenjem duZzine bolni¢kog leCenja i fizikal-
nog tretmana, utvrdili smo da bolesnici koji su duze
vremena fizikalno tretirani, odnosno koji su fizikalni

tretman zapoceli ranije, znatno pre postizu poboljsa-
nje i izleCenje, odnosno ranije bivaju otpuSteni sa
bolniCkog leCenja nego oni koji kasnije dolaze na
Zavod za rehabilitaciju i samim tim kra¢e vremena
na njemu provedu.

Duding hospiializacie

i)
ET)]

30

10

=50% Hospitalizache <308 Hospitalizacije

Trajanje hospitalizaclie
>50% Hospitalizacije <50% Hospitalizacije

Trajanje hospitalizacije
Grafikon 2. Odnos duzine hospitalizacije sa trajanjem fizi-
kalnog tretmana

Podelivsi bolesnike na dve grupe u zavisnosti

od trajanja fizikalnog tretmana u odnosu na duzinu
hospitalizacije, vidimo da su oni koji su viSe od po-
lovine svog hospitalnog leCenja bili i fizikalno treti-
rani otpustani nakon 28 dana, dok je bolni¢ko lece-
nje kod onih koji su manje od polovine istog, proveli
na Zavodu za rehabilitaciju, trajalo ¢ak 43 dana.

ZAKLJUCAK

Iz gore iznetog se moZe zakljuditi da inhalacije
1 drenaza treba da budu sastavni deo leCenja infekci-
ja donjih disajnih puteva, narocito onih lociraninh u
bazalnim partijama. Tretman treba da zapoCne
odmah nakon postavljanja dijagnoze i da traje tokom
¢ele hospitalizacije, jer se na taj nacin postize potpu-
nije i brze izleCenje. :
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UTICAJ INHIBITORA ANGIOTENSIN KONVERTING ENZIMA-

KATOPILA® I ANTAGONISTA KALCIJUMA-NIFELATA" NA POJEDINE

SRCANE PROMENE I PLUCNU FUNKCIJU U ARTERIJSKOJ
HIPERTENZIJI (preliminarni izvestaj)

EFFECTS OF ANGIOTENSIN CONVERTING ENZYME

INHIBITOR-CATOPIL®* AND CALCIUM CHANEL BLOCKER-NIFELAT®

ON SOME CARDIAC CHANGES AND LUNG FUNCTION TESTS
(preliminary report)

Olga Naji¢*

SAZETAK

Observirali smo pojedine sréane promene (IMLK, EF, ESV, EDV, UV) i parametre pluéne funkcije (VC, FEVI1,
FEF25-75, Raw, TLC) u 64 bolesnika sa arterijskom hipertenzijom blagog ili umerenog oblika prema SZO. Efekt
50mg Katopila i 20mg Nifelata je praden posle terapije od tri meseca.. Statisticka evaluacija je radjena Studentovim-T
testom za testiranje statisticki znacajne razlike izmedju parametara pre i posle terapije. Statisticki znacajna razlika je
nadjena izmedju IMLK nakon terapije sa Katopilom (p<0,05), dok je sa Nifelatom statisticki znaCajna razlika nadjena
za ESV (aftertoad) (p<0,05). Statisti¢ki znacajne razlike pre i posle terapije izmedju ostalih ehokardiografskih para-
metara, kao i izmedju traZenih parametara plu¢ne funkcije nije bilo (p>0,05). Observirali smo arterijski krvni pritisak,
sistolni (STA) i dijastolni (DTA) i statisticki znacajna razlika je bila nakon tri meseca terapije sa Katopilom, isto tako
i Nifelatom (p<0,01).

Klju¢ne reci: Katopil-Nifelat - ehokardiografrja - parametri pluéne funkcije - arterijska hipertenzija

SUMMARY

We observed some ecnocardiographic changes (LVMI, EF, ESV, EDV, SV) and lung function tests (VC, FEV]I,
FEF25-75, Raw, TLC) in 64 patients with mild and moderate arterial hypertension, according the classification of
World Health Organization. The efficacy of 50mg Catopil and 20mg Nifelat have been studied in treatment and after
a therapy through 3 month. The efficacy was compared. Statistically significant difference was between LVMI after
Catopil (p<0,05). Statistically evaluation was performed with Student-T test. Statistically significant difference was
between ESV (afterload) before and after therapy with Nifelat (p<0,05). Statistically difference between other cardiac
echo changes and the lung tests parameters were not significant (p>0,05). We observed systolic (STA) and diastotic
(DTA) pressure, and a fall of the blood pressure was significant in both group (p<0,01) (with Catopil and Nifelat).
Key words: Catopil - Nifelat - echocardiography - lung function tests - arterial hypertension.

(Pneumon, 1995; 33 125-129)

UVOD

Poznato je da inhibitori angiotenzin konverting
enzima imaju povoljan efekt na hipertrofiju leve ko-
more (HLK). Oni su inhibitori enzima koji konverti-
ra angiotenzin I u angiotenzin II, a smanjuje angi-
otenzin II utiCe na smanjenje tonusa krvnih sudova,
jer se smanjuje i aldosteron. Nadjena je significantna
korelacija aldosterona u krvi sa pojedinim ehokardi-
ografSkim parametrima u arterijskoj hipertenziji u is-
pitivanju stranih autora (1). Angiotenzin II inaktiviSe

bradikinin, Koji je vazodilatator u mnogim organima,
pa i u pluénoj cirkulaciji, preko produkcije prostgla-
nidina. Masa leve komore i njena zapremina se sma-
njuju za godinu dana, a druga faza regresije hipertro-
file leve komore traje obicno 2 do 5 godina (2).
ACE inhibitori uti¢u indirektno na smanjenje simpa-
tiCke aktivnosti. Nemaju direktni inotropni efekt, te
je uticaj na udarni volumen i frekvenciju srca posle-
dica arteriolarne vazodilatacije i redukcije afterloada.
Kod teze hipertenzije zbog venodilatacije sniZavaju
adrenergicki tonus u zidovima venskih sudova. Kato-

Adresa za korespondenciju:- *Mr. sci. dr ‘Olga Naji¢, interriista-kardiolog, Zdravstveni centar — Suhotica,Interno oderénje—KardioiOgija.
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pil® je povisio signifikantno vitalni kapacitet u arte-
rijskoj hipertenziji sa opstruktivnom boleséu pluca
(3), isto tako je sistolni i dijastolni krvni pritisak
signifikantno snizio.

Opisana je povezanost sistemske i pulmonalne
vaskularne rezistencije u arterijskoj hipertenziji, kao
i povezanost ejekcionog vremena (ET) leve i desne
komore (4), dok je nadjeno da smanjenje odnosa
pre-ejekcionog i ejekcionog vremena (PET/ET) kore-
lira signifikantno sa sistemskom vaskularnom rezis-
tencijom (5). I u drugim radovima dat je znaCaj upo-
trebi ACE inhibitora u leenju blage ili umerene ar-
terijske hipertenzije (6,7).

Antagonisti kalcijuma imaju takodje velik zna-
¢aj u terapiji arterijske hipertenzije. Oni izazivaju
perifernu vazodilataciju, koja smanjuje naknadno op-
terecenje i tonus perifernih arteriola, a s tim i dovod
krvi u desnu pretkomoru i prethodno optereéenje ili
preload. Doza od 20mg nifedipina (Nifelata®) je sni-
zila signifikantno pritisak u arteriji pulmonalis (3).
Antagonisti kalcijuma povecéavaju aktivnost mastoci-
ta, Sto izaziva oslobadjanje prostaglanidina, koji su
vazodilatatori. Nifelat dilatira pluéne sudove koji su
u spazmu (8) i ima povoljan efekt na arterijsku hi-
pertenziju i pulmonalnu vaskularnu rezistenciju (9).

MATERIJAL I METOD RADA

Ispitano je u 64 bolesnika sa arterijskom hiper-
tenzijom blagog ili umerenog stepena prema SZO
(10). IskljuCeni su bolesnici sa manifestnom sréanom
insuficijencijom, koronarnom boleS¢u i opstruktiv-
nom boles¢u pluéa. Kod svih je uzeta detaljna anam-
neza, detaljni klini¢ki pregled, EKG pregled u 12

standardnih derivacija i ehokardiografski pregled na
aparatu Acuson 128XP/10 (kompjuterizovani sistem),
sa sondom od 2,5MHz, u M-mod-u, 2D-mod-u i ko-
lor dopler tehnici. Mereni su slede¢i parametri: in-
deks mase leve komore (IMLK), ejekciona frakcija
(EF), end-sistolni volumen (ESV), end-dijastolni vo-
lumen (EDV) i udarni volumen (UV), prema Fe-
igenbaumu (11). Masa leve komore je merena prema
formuli Devereux-Reichnek-a, a deljenjem sa tele-
snom povrsSinom dobili smo indeks mase leve komo-
re (IMLK) (12).

Od parametara pluéne funkcije praceni su vital-
ni kapacitet (VC), forsirani ekspirijumski volumen
(FEV1), srednje ekspirijumski protok (FEF25-75),
endobronhijalni otpor (Raw) i totalni plué¢ni kapaci-
tet (TLC) i izmerene vrednosti su uporedjivane sa
datim od komisije za ugalj i Celik (13). Metodom
telesne pletizmografije su praéeni totalni pluéni ka-
pacitet (TLC) i rezidualni volumen (RV).

Sve ehokardiografske promene i promene plu-
¢ne funkije su praéene pre i posle tri meseca terapije
sa 50 mg Katopila® ili 20mg Nifelata® dnevno.

Statisticke metode: tabelarni prikaz, Studentov-
T test statisticke znaCajnosti razlike izmedju dva ne-
zavisna uzorka.

REZULTATI ISPITIVANJA

Ispitivano je 64 bolesnika sa arterijskom hiper-
tenzijom blagog ili umerenog stepena, dijastolni pri-
tisak od 95 do 114mm Hg (12,7 do 15,2 kPa). Osoba
muskog pola je bilo 21 (32,81%), Zenskog 43
(67,19%). Prva grupa bolesnika (n=32) je tretirana
sa Katopilom" (Zdravlje) 50mg dnevno. Druga grupa

TABELA 1. Ucestalost pojedinih sr¢anih pramena pre i nakon terapije KatopﬂomR ili Nifelatom®

Katopil Nifelat
EHO promene — - - — -
Pre terapije (ni % ) {Posle 3 meseca (ni %)| Pre terapije (n i %) | Posle 3 meseca (ni %)

Dd>5,7cm 3.09,37) 1(3,12) 5 (15,62) 2 (6,25)
77d>1,lcm 7 (21,87) 6 (18,75) 11 (34,37) 8 (25,00)
EF 50% 6 (18,75) 5 (15,02) 4 (12,50) 2 (6.25)

FS 28% 4 (12,50) 3 (9,37) 6 (18,75) 3 (9,37)
IMLK 110g/m’(Z) 9 (28,12) 8 (25,00) 6 (18,75)
IMLK 134g/m’(M) 7 (21,87) 3(9,37) 16 (50,00) 8 (25,00)

TABELA 2. Utestalost pojedinih parametara pluéne funkcije pre i posleterapije Katopilom ™ ili Nifelatom*®

Parametri pluéne Katopil Nifelat
funkcije Pre terapije (ni % ) |Posle 3 meseca (ni %)| Pre terapije (n i %) | Posle 3 meseca (n i %)
IGTV 150% 3 (9.37) 0 0 0
TLC 125% 13,12) 3 (9.37) 0 7 (21,87)
RV 141% 8 (25,00) 4 (12,50) 0 0
Timo-index K% 0 0 0 0
FEVI K% 0 0 0 0
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bolesnika (n=32) je primala tri meseca Nifelat"
(Zdravlje) 20mg dnevno. Pracéen je efekt oba leka na
pojedine kardijalne promene i parametre pluéne fun-
kcije, kao i na sistolni (STA) i dijastolni (DTA)
pritisak.

1z tabele se vidi da su najces¢e ehokardiograf-
ske promene pre terapije bile povecanje indeksa ma-
se leve komore (IMLK), kao i povecanje dijastolne
dimenzije zadnjeg zida leve komore (ZZd).

Posle terapije sa Katopilom" ili Nifelatom" do-
Slo je do lakog porasta TLC. Pre terapije nije bilo
smanjenja Tiffno-indeksa niti FEV1 ispod 75%.

TABEILA 3. Statisticka znacajnost razlike izmedju eho pro-
mena srca pre i posle terapije sa KatopilomR (n=32)

Srednja pre posle t P
vrednost
IMLK 145g/m* | 110 g/m’ 2,27 <0,05*
EF 61% 63% -0,66 0,05
ESV 48ml 46ml 0,33 0,05
EDV 107ml 103ml 0,44 0,05
uv 57,36ml 65,32ml -1,64 0,05

Signifikantni pad IMLK je bio posle terapije sa
Katopilom®, nakon tri meseca.

TABELA 4. Statisticka znacajnost razlike izmedju eho pro-
mena srca pre i posle terapije sa Nifelatom® (n=32)

o [ | [
IMLK 155g/m*> | 142 g/m’ 0,87 >0,05
EF 60% 63% -0,33 >0,05
ESV 45ml 37ml 2,00 <0,05%*
EDV 97ml 89m! 0,66 >0,05
uv 61,31ml 64,65ml -0,75 >0,05

Signifikantni pad ESV je bio sa Nifelatom" po-
sle tri meseca.

TABELA 5. Statisticka znacajnost razlike izmedju parame-
tara pluéne funkcije pre i posle terapije sa Katopilom
(n=32)

Srednja
vred. pre posle t P
vVC 92% 93% -0,50 0,05
FEV1 106% 107,01% -0,54 0,05
FEF 25-75| 93,26% 127,56% -1,93 0,05
Raw 122,09% ! 106,76% 1,42 0,05
TLC 103,09% | 104,19% -0,253 0,05

Postoji tendencija porasta vitalnog kapaciteta,
forsiranog ekspirijumskog volumena, srednje ekspiri-
jumskog protoka (najviSe) i totalnog pluénog kapaci-
teta, uz lak pad endobronhijalnog otpora (Raw).

TABELA 6. Statisticka znacajnost razlike izmedju parame-
tara pluéne funkcije pre i posle terapije sa Nifelatom
(n=32)

Srednja
vred. pre posle t P
VC 86% 92% -0,66 >0,05
FEVI 105,95% | 108,62% -0,89 >0,05
FEF 25-751 87,20% 91,20% -1,05 >0,05
‘Raw 119.27% | 111,85% 1,13 >0,05
TLC 100,25% | 102,83% -1,13 >0,05

Posle Nifelata postoji tendencija lakog porasta,
ali nesignifikantnog VC, FEV1, FEF25-75 i TLC, uz
lak pad Raw.

TABELA 7. Uticaj Katopila® i Nifelata® na ejekciono vre-
me leve i desne komore (ET LV i ET RV) (n=64)

oo | Pe | pose | P
ETLV 295 msec { 297 msec 0,39 -0,05
ETRV 321 msec | 325 msec -0,71 0,05

msec msec

U celoj grupi ispitanika nije bilo signifikantne
razlike izmedju ejekcionog vremena leve komore
pre i posle terapije Katopilom" ili Nifelatom". Isto
tako nije bilo signifikantne razlike izmedju ejekci-
onog vremena desne komore pre i posle terapije sa
oba leka.

TABELA 8. Uticaj Katopila® i Nifelata® na STA i DTA

Srednja vre- posle Katopi- .
(3
dnost p I posle Nifelata
21,70+ 22,30 £
23,973 1,359 1,320
STA (kP ? ? ’
&Py 0513 t=6,67 t=5,06
p<0,001*** | p<0,00]1%**
11,59 + 12,587 £
13,683 0,513 0,658
DTA (kP ’ ’ §
TA P |5 t=5,22 £=9,90
p<0,001*** | p<0,001%***

Nakon tri meseca terapije sa 50mg kaptoprila
ili 20mg nifelata dnevno, doSlo je do signifikantnog
pada sistolnog (STA) i dijastolnog (DTA) krvnog
pritiska (p<0,001).
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DISKUSIJA

Ehokardiografija je od posebnog znacaja u pro-
ceni stanja srca u arterijskoj hipertenziji, kao i otkri-
vanja hipertrofije leve komore (HLK) (12) ili proce-
ni kontraktilne sposobnosti miokarda, preko odredji-
vanja ejekcione frakcije (EF) (14). Isto tako od zna-
Caja je odredjivanje pluéne funkcije radi procene
bronhijalne cirkulacije i otkrivanja restriktivnih pro-
mena u pluéima kod pocetne insuficijencije leve ko-
more (15). Kod poveéanog end-dijastolnog pritiska
leve komore moZe postojati pluéna kongestija i sma-
njenje FEV1, poveé¢an Raw i snizen VC (16).

Restriktivne smetnje u plu¢ima nastaju zbog ve-
¢e krutosti pluéa i veée sréane mase u arterijskoj
hipertenziji, kada nastaju patoanatomske promene u
pluénom intersticijumu i bronhiolama, koje su uzrok
vazokonstrikcije u alveolo-kapilarnoj mreZi, Sto re-
meti bronhijalnu cirkulaciju (17). IMLK koji je uve-
¢an u arterijskoj hipertenziji smanjuje se signifikan-
tno sa ACE inhibitorima (2), a sa Nifelatom ne, ma-
da je u ispitivanju drugih autora nadjeno signifikan-
tno smanjenje IMLK sa verapamilom i nitrendipi-
nom (17).

U naSem ispitivanju je nadjeno signifikantno
smanjenje IMLK nakon tri meseca terapije sa 50mg
Katopila dnevno. Sa 20mg Nifelata dnevno nakon tri
meseca doslo je do signifikantnog smanjenja ESV ili
afterloada, dok je sa Katopilom nadjena samo ten-
dencija snizenja. Sa Nifelatom je IMLK pokazivao
samo tendenciju sniZenja, ali nesignifikantnu. EDV
ili preload je pokazivao tendenciju pada, ali nesigni-
fikantnu, neSto veéu sa Katopilom, nego Nifelatom.
Udarni volumen (UV) je pokazivao tendenciju po-
rasta kod oba leka, viSe u grupi leCenih Katopilom.
Ejekciona frakcija je pokazivala tendenciju nezna-
tnog povecanja, viSe sa Katopilom, ali nesignifikan-
tno.

Smanjenje ESV i EDV, a povecanje kardialnog
indeksa (CI) i udarnog volumena (UV) je nadjeno
nakon 12 nedelja le¢enja sa Katopilom, u grupi bo-
lesnika sa hipertenzijom i sréanom insuficijencijom
(18). '

Smanjenje ejekcionog vremena desne komore
(ET RV) dobro korelira sa dijastolnim pritiskom u
arteriji pulmonalis (3), a optereéenje desne komore
je posledica insuficijencije leve komore u arterijskoj
hipertenziji i kasnije reperkusije na krvotok pluca i
povisenje pritiska u venskom krvotoku (5).

Sto se ti¢e pluéne funkcije, u nasem ispitivanju
je nadjeno lako povecanje VC posle Katopila, vise
Nifelata, mada nesignifikantno. FEF25-75 je imao
tendenciju porasta kod oba leka, viSe kaptoprila, ali
nesignifikantno. Raw je imao tendenciju pada kod
oba leka, viSe Katopila, ali nesignifikantno.

Porast VC je bio signifikantan sa Nifelatom, ali
bez promene drugih respiratornih parametara u arte-
rijskoj hipertenziji blagog ili umerenog stepena, kada
je bila prisutna i opstruktivna bolest pluéa (4). U
radu stranih autora (2) opisana je srednje razvijena
hipertrofija desne komore u nekomplikovanoj arte-
rijskoj hipertenziji.

Nase ispitivanje se odnosilo na grupu bolesnika
srednje Zivotne dobi, proseCne starosti 48 godina, sa
blagom ili umerenom arterijskom hipertenzijom, sre-
dnji i dijastolni pritisak 13,54 kPa i prosetnog traja-
nja 6 godina, te nismo ni ocekivali veée promene
pluéne funkcije, kada bi ev. nastalu insuficijenciju le-
ve komore pratila restriktivna pluéna insuficijencija.

Nakon tri meseca le¢enja sa 50mg Katopila ili
20mg Nifelata dobili smo signifikantno sniZzenje STA
i DTA (p,001).

Znacajan je efekt ACE inhibitora na blagu ili
umerenu arterijsku hipertenziju (21), a u kombinaciji
sa Nifelatom jo§ veéi (22).

Poseban je znaCaj Nifelata u arterijskoj hiper-
tenziji preko Dblokade wulaska kalcijum jona
(23,24,25,26). Nakon 30 do 60 minuta sa 20mg nife-
dipina nastalo je signifikantno sniZenje pritiska
(p,001) (23,24) i p,005 (25). Efekt 20mg nifedipina je
bio znadjan u sniZzenju sistemske i pulmonalne vasku-
larne rezistencije (3,8). Poseban je znacaj nifedipina
(Nifelata) u terapiji levo-ventrikulne disfunkcije (27).

I novija ispitivanja, Mauser i sar. (28) nalaze
signifikantno smanjenje periferne rezistencije sa nife-
dipinom. Sa antagonistima Kkalcijuma je redukcija
mase leve komore za 8,5%, a sa ACE inhibitorima
za 11,9%. Clement i sar. (30) opisuju dobru regresiju
hipertrofije leve komore sa ACE inhibitorima i anta-
gonistima kalcijuma iz grupe dihidropiridina.

ZAKLJUCAK

U terapiji arterijske hipertenzije blagog ili ume-
renog stepena od posebnog znacaja je upotreba ACE
inhibitora-Katopila i antagonista kalcijuma-Nifelata.
Efekt Katopila je signifikantan na smanjenje indeksa
mase leve komore (IMLK), dok je Nifelata signifi-
kantan na ESV (afterload), nakon tri meseca. Postoji
tendencija porasta ejekcione frakcije (EF) i udarnog
volumena (UV) sa oba leka, ali nesignifikantno.

Na parametre pluéne funkcije nema signifikan-
tnog efekta nakon tri meseca, mada postoji tendenci-
ja porasta srednje ekspirijumskog protoka (FEF25-
75), kao i pada endobronhijalnog otpora (Raw) sa
oba leka, ali neSto viSe sa Katopilom. Tendencija po-
rasta vitalnog kapaciteta (VC), forsiranog ekspiri-
jumskog volumena (FEV1) i totalnog plué¢nog kapa-
citeta (TLC) postoji sa oba leka, neSto viSe sa nife-
latom, mada nesignifikantno.
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Verovatno da bi znacajniji efekt na promene
ehokardiograma bio u tezoj arterijskoj hipertenziji,
hipertenziji duZeg trajanja, kod grupe bolesnika sta-
rije zZivotne dobi i kod pocetne insuficijencije leve
komore. Sto se ti¢e respiratornih parametara, oni su
bili u granici normale pre terapije, pa se nisu ni
ocekivale neke veée promene nakon terapije od tri
meseca, uzimajuéi u obzir da jo$ nije bilo izraZzenih
ni restriktivnih, ni opstruktivnih smetnji pluéne funk-
cije.
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NEINVANZIVNA HEMODINAMSKA OCENA OPERABILNOSTI

THE ROLE OF NON INVASIVE, HEMODYNAMIC PREOPERATIVE
MONITORING
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SAZETAK

U preoperativnoj proceni najvaznije je odrediti odnos izmedu rizika koji operativni zahvat nosi i o¢ekivanog pozitivnhog
ucinka. Sistem AVL 2001 na osnovu pramena u torakalnoj elektricnoj bioimpedanci (TEB), zajedno sa merenim i
kompjuterski izracunatim podacima kardiopulmonalnog statusa daje vrednosti 11 hemodinamskih parametara: srcani
indeks (CI), indeks rada levog srca (LCWI) sistemska vaskularna rezistanca-afterload (SVRI), ejekciona frakcija (EF),
udarni volumen (SI), preload (EDI), sréani ritam (HR), srednji arterijski pritisak (MAP), indeks kontraktilnosti (I1C),
akceleracijski index (ACI) i koli¢inu fluida u toraksu (TFC). Simulacija hemodinamskog stanja vrSena parametrima
CI, LCWI, SVRI omoguéava predvidanje vrednosti datih parametara nakon operativnog zahvata. U ispitanoj grupi
od 33 pacijenta, pored rutinskih preoperativnih testova (klinickih, radioloskih, kardioloskih i funkcijskih) vrSena je i
pradena operabilnosti iz kardiopulmoloskog, funkcionalno-hemodinamskog aspekta o moguéem 64 % (21 bolesnika),
rizicnom 9 % (3) ili kontraindikovanom 27 % (9) operativnhom zahvatu. DinamiCki neinvanzivni monitoring stanja
(normo, hiper, hipo) volemije, inotropije, hronotropije i vazoaktivnosti nam je omogucéio da razreSimo diferencijalno-
dijagnosticke dileme kod grani¢nih sluCajeva. U preoperativnom skriningu, neinvanzivna hemodinamika s TEB se
pokazala kao nova, korisna, relativno pouzdana metoda, u sklopu svih ve¢ dobro poznatih preoperacijskih testova.
Pneumon 1995; 33:

Kljuéne reci: neinvanzivna hemodinamika, operabilitet, torakalna elektricna bioimpedanca

SUMMARY

The correlation between risk and expected positive effects of a surgery has great relevance for preoperative evaluati-
on. According to the changes in thoracic electric bioimpedance (TEB) the system AVL 2001 provides 11 hemodyna-
mic parameters: cardiac index (CI), stroke index (SI), end-diastolic index (EDI), index of contractility (IC), accelera-
tion index (ACI), systemic vascular resistance index (SVRI), left cardiac work index (LWCI), ejection fraction (EF),
thoracic fluid conductivity (TFC), heart rate (F£R) and mean arterial pressure (MAP). Computer simulation of the
postoperative condition of parameters we can predict the values of the given parameters after the surgical procedure.
Together with routine preoperative tests in the examined group of 33 patients a cardiopulmonal, functional and
hemodynamic screening were done in order to evaluate their operability. In 21 patients (64 %) no risk was found
for a planned surgical operation, in 3 patients (9 %) the surgery was found risky and in 9 patients (27 %) it was
contraindicated. The values of lung function and the values of non invasive hemodynamic parameters were correlated.
Dynamic noninvasive monitoring of these condition helped us in solving risk cases. In preoperative screening, noni-
vasive hemodynamic with TEB has confired as new, useful and reliable method as a part already well-known
preoperative tests.

Key words: noninasive hemodynamic, operability, evaluation

(Pneumon, 1995; 33: 131-135)

UVOD

Preoperativna evaluacija kardiopulmonalnog sta-
tusa, kao integralni deo pripreme mnogih bolesnika
za hirurSki zahvat, ima za cilj da identifikuje bolesni-
ke s veéim rizikom postoperativnog morbiditeta i
mortaliteta (1). Neophodno je da se Sto tacnije pro-
cene mogucnosti nastajanja eventualnih komplikacija

Adresa za.l_(qrespondencijii: *M
judisanja, Instituta za plu¢ne

s jedne strane, odnosno smanji broj Cestih odustaja-
nja od operativnog zahvata s druge strane (2). Osim
rutinskih klinickih, radioloskih, kardioloSkih i fun-
kcijskih preoperativnih testova u novije vreme se po-
javljuje i moguénost neinvanzivnog monitoringa he-
modinamskog statusa. Pra¢enje hemodinamskih pa-
rametara real-time metodama danas ukljucuje i je-
dnu novu, neinvanzivnu metodu koja se zasniva na
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principima torakalne elektri¢ne bioimpedance (TEB)
(3, 4). To je neinvazivna tehnologija sposobna da
registruje mehanicke aktivnosti srca bolje nego nje-
gove elektriCne aktivnosti elektrokardiogramom (EKG).
TEB pretvara merenja elektricne provodljivosti to-
raksa u podatke o protoku krvi, kao $to termodiluci-
oni metod prevodi merenja temperature u podatke o
protoku (5). Visoke frekvencije malih i nepromenji-
vih naizmeni¢nih struja (70 kHz i 2,5 mA) prolaze
izmedu elektroda kroz toraks. Normalan hemodi-
namski status je adekvatna perfuzija svih organa i svi
potrebni uslovi za njihovu normalnu, metabolicku i
fiziolosku funkciju (6).

ISPITANICI I METOD

Pri preoperativnoj obradi kod 33 bolesnika ra-
deni su:

1. procena disajne funkcije parametrima krivu-
lie protok - volumen (forsirani ekspirijumski volu-
men u prvoj sekundi - FEV1, vitalni kapacitet - VC,
najveci ekspirijumski protok - PEF, Tiffeneauov in-
dex - 100 FEV1/VC % , forsirani ekspirijumski pro-
tok u 50 % VC - FEF50) i parametri pletizmografije
celog tela (ukupni otpor - Raw, intratorakalni gasni
volumen - ITGV, rezidualni volumen - RV, speci-
ficni otpor - SRaw, ukupni pluéni kapacitet - TLC,
RV/TLC %).

2. analiza arterijske krvi u mirovanju i optere-
éenju (40- 80 Watt).

3. EKG.

4. klini¢ki pregledi.

5. radioloska obrada (PA snimka grudnog kosa,
kompjuterizovana tomografija - CT).

6. neinvanzivna hemodinamika pomo¢u TEB.

Austrijska firma AVL, proizvela je sistem za
neinvazivno pracenje hemodinamskih parametara sa
TEB, pod imenom AVL 2001. Ovaj sistem sadrzi dva
neinvazivna monitora za kontinuirano praéenje he-
modinamskih parametara i personalni kompjuter sa
hemodinamskim softverom, za obradu i prikazivanje
podataka. Promene impedance (otpor - suprotno od
elektricne provodljivosti) su u odnosu sa volumenom
krvi i brzinom promena u torakalnoj aorti (7).

Dobijeni podaci se prikazuju numericki i grafic-
ki i koriste se u dijagnosticke i terapeutske svrhe.
Dvostruki par elektroda postavljenih bilateralno na
pregibu vrata i u srednjoj aksilarnoj liniji, definiSe
segment na kome se meri impedanca toraksa, koji je
tako odreden u obliku kupe. Toraks deluje kao za-
preminski provodnik. Njegova impedanca je nazvana
bazna, osnovna impedanca odnosno indeks torakal-
nog fluida. Promene intravaskularnog fluida, izazva-
ne porastom zapremine krvi u toraksu rezultiraju
smanjenjem bazi¢ne impedance. Ove promene u to-

rakalnoj elektricnoj impedanci, a preko povrSine te-
la, koja se dobija na osnovu telesne mase, visine i
drugih trazenih podataka, zajedno sa kompjuterskim
podacima kardiodinamickog statusa daju (direktno se
mere ili kompjuterski izraunavaju) vrednosti 11 he-
modinamskih parametara, od kojih je vec¢ina prikaza-
na u indeksnom obliku u odnosu prema telesnoj
povrsini. TEB je neinvanzivna metoda bez kontrandi-
kacija, komplikacija i ikakvog rizika za pacijenta (8).

Kod svih ispitanika pratili smo sledeée parame-
tre: sr€ani indeks - minutni volumen srca u odnosu
na povrsinu tela (CI L/min/m2), udarni indeks - uku-
pan protok krvi u odnosu na frekvenciju (SI mL/m’),
indeks na kraju dijastole - preload (EDI ml/m’), in-
deks kontraktilnosti - merenje kontraktilnosti zavi-
sno o volumenu (IC /sec), akceleracijski indeks - me-
renje inotropnog stanja (ACI /sec’), indeks sistemske
vaskularne rezistance - afterload (SVRI FIOhm/m’),
indeks rada levog srca (LCWI kgm/m?2), ejekciona
frakcija (EF %), provodljivost torakalnih fluida -
ukupna koli¢ina fluida u toraksu u intrasvaskular-
nom, intra-alveolarnom i intersticijalnom prostoru
(TFC /Ohm), srednji arterijski pritisak (MAP Torr),
sr¢ani ritam (HR b/min).

REZULTATI I DISKUSIJA

Kod 33 bolesnika, izabrana metodom slucajnog
uzorka, vrSena je procena operabiliteta iz kardio-
pulmoloskog odnosno funkcionalno-hemodinamskog
aspekta. Dvadeset dva bolesnika (66%) su bili mu-
Skarci, 11 pacijenata (34%) Zene. PuSaca je bilo 78%
(27 ispitanika), a nepusaca 22%. Parcijalnu manifes-
tnu respiratornu insuficijenciju imalo je 7, a manifes-
tnu globalnu respiratornu insuficijenciju 1 bolesnik.
Lak restriktivan poremecaj ventilacije imalo je 16 is-
pitanika, a tezak 1 bolesnik. Opstruktivne smetnje
ventilacije lakog stepena su imala 2, umerenog stepe-
na 3 i teskog stepena 3 bolesnika. MeSoviti poreme-
¢aj ventilacije je bio kod 2 bolesnika, a 6 ispitanika
je imalo uredne vrednosti parametara disajne funkci-
je. Najces¢e uputne dijagnoze kod ispitanika su bile:
infiltratio pulmonum - 18 bolesnika, Ca epidermo-
ides 8, adeno - Ca 3, Ca microcelularae 1, Ca mam-
mae 1, aspergiloma 1 i decorticatio 1 pacijent.

Korelirali smo prose¢ne vrednosti nekih para-
metara disajne funkcije, forsirani ekspirijumski volu-
men u prvoj sekundi - FEV1 (2,38 £0,77), forsirani
ekspirijumski protok pri 50% vitalnog kapaciteta -
FEF50 (55,15%£20,88) i intratorakalni gasni volumen
- ITGV (137,1+42,84), sa proseCnim vrednostima ne-
kih parametara neinvanzivne hemodinamike dobijene
TEB (CI = 2,98+0,98; SI = 36,9+1,23; EDI =
67,52+16,05; IC = 0,036%0,011; LCWI = 4,04+1,31,
TFC = 0,039+0,011; SVRI = 2858+852,72; EF =
54,7617,88) (tab. 1).
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Tabela 1. Proseéne vrednosti i standardne devijacije nekih
parametara disajne funkcije i neinvazivne hemodinamike

X SD
C 2,98 10,98
SI 36,91 +1,23
EDI 67,52 +16,05
IC 0,0342 10,011
LCWI 4,04 +1,31
TFC 4,00,039 +0,011
SVRI 2858,1 +852,72
EF 54,76 17,88
FEVI 2,38 +0,77
FEF50 55,15 +20,88
ITGV 137,1 142,84

Dobijene korelacije su: postoji laka povezanost
FEVI sa CI (r = -0,27); postoji laka povezanost FEF50
sa TFC (r = -0,31), SVRI (r = 0,37), LCWI (r =
-0,20) i IC (r = -0,27); postoji laka povezanost vre-
dnosti ITGV sa EDI (r = 0,35), SVRI (r = -0,36),
IC (r = 0,32) (tab. 2). Jedina znacajna povezanost
dobijena je korelacijom FEF50 sa ITGV (r = -0,52).
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Na slici 1 i 2 prikazani su parametri dobijeni
neivazivnom hemodinamikom, kod pacijenta urednog
hemodinamskog stanja, odnosno stanja minimalne
hiperdinamike, hipervolemije, hiperinotropije. Goto-
VO svi ispitivani parametri su neSto iznad referentnih
vrednosti. Aktivnosti miokarda ne pokazuju znake
insuficijencije te nema kontraindikacija za operativni
zahvat.

Graficki su prikazani podaci pacijenta kod kojeg
je operativni zahvat iz hemodinamskog aspekta kontra-
indikovan, zbog kardialne insuficijencije, (slika 3).
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Postoperativnom kompjuterskom simulacijom
stanja nakon operativnog zahvata kardijalni status bi -
se pogorsavao, pacijent bi joS viSe povecao svoju veé
prisutnu hipodinamiku hipovolemiju, hipoinotropiju,
te vazokonstrikciju (slika 4).
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Slede¢i primer je pacijent sa neSto snizenim CI
i SI uz ostale uredne hemodinamske parametre. Pos-
toperativnom simulacijom ti se parametri znatno po-
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gorsavaju  (prisutna je hipodinamija, hipovolemija i
hipoinotropija uz znatnu vazokonstrikciju) te ukazu-
jemo da operativni zahvat nije kontraindikovan ali je
rizik poveéan (slika 5, 6).
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Od prikazanih parametara (tabela 2) uotava se
korelacija, vrednosti FEF50 sa vrednostima LCWI,
TFC, IC pa i sa SVRI. Ovo potvrduje da su patolo-
Ske vrednosti FEF50 u stvari indirektni pokazatelji i
kardijalnih smetnji, Sto je viSe puta potvrdeno u
praksi i literaturi (9). Parametri krivulje protok-volu-
men za male disajne puteve (FEF50 i FEF25) mogu
ukazivati na smetnje u podrucju levog srca ili posto-
janje diskretne staze na plu¢ima, Sto ukazuju i nasa
studija. Drugi parametar koji takode pokazuje izve-
snu zavisnost od kardijalnih parametara ili parameta-
ra-levog srca je ITGV. Narocito se istiCe korelacija
vrednosti ITGV-sa vrednostima EDI i IC. To ukazu-
je na stanje da pacijenti sa velikim intratorakalnim
volumenom zahtevaju vecéi sr€ani rad, odnosno dolazi
do optereéenja i levog i desnog srca i izazivanja ve-

likih oscilacija pritisaka u grudnom kosu, Sto naroci-
to ima reperkusije na desno srce i moZe da prouzro-
kuje kardijalnu insuficijenciju.

Tabela 2 Korelacija nekih ventilacijskih parametara sa ne-
kim neinvazivnim hemodinamskim parametrima
Postoji laka povezanost izmedu vrednosti:

EVF i IC r= -027
FEF50 i TFC r=-0,31
FEF50 i LCWI r= -0,20
FEF50 i SVRI r= 037
FEF50 i IC r= -027
ITGV i EDI r= 0,35
ITGV i IC r= 0,32
ITGV i Cl r= 0,23
ITGV i FEF50 r= -0,52

Na osnovu klini¢kih, radioloskih, kardioloskih,
funkcijskih i neinvanzivnih hemodinamskih testova
vrSeéi procenu operabiliteta procenili smo da je kod
21 bolesnika (64%) mogué operativan zahvat, kod 3
bolesnika (9%) je mogué¢ uz povecéan rizik, a kod 9
pacijenata (27%) je operativni zahvat kontraindiko-
van. :

TEB je u medicini nov princip merenja humane
bioimpedance. Ovaj neinvanzivni metod merenja je
primenljiv u medicinskoj dijagnostici sa velikom na-
dom da zameni, barem delimi¢no, invanzivnu dija-
gnostiku kardiopulmonalne hemodinamike (10). Na-
damo se da ¢e ovaj metod postati rutinski metod u
intenzivnim jedinicama, odsecima za leCenje hiper-
tenzije, odeljenjima intenzivne nege, odeljenjima za
anesteziju, prenatalnu i neonatalnu negu, kao i pri
kontroli trudnoée i u gerontologiji.

ZAKLIUCCI

Dinamicki neinvanzivni. monitoring stanja vole-
mije, inotropije, hronotropije i vazoaktivnosti nam je
omoguéio da $to taénije'procenimo grani¢ne slucaje-
ve. Pored relativno malog broja ispitanika nasa prva
iskustva sa AVL 2001 ukazuju da postoji odredeni
stepen korelacije izmedu ventilacijskih i hemodinam-
-skih parametara. To potvrduje jedinstvo respiracij-
skog, kardiovaskularnog i hematoloskog sistema di-
sajnog procesa. U preoperativnom skriningu, nein-
vanzivna hemodinamika s torakalnom elektricnom
bioimpedacom se pokazala kao nova, Kkorisna relativ-
no pouzdana metoda, u sklopu svih ve¢ dobro po-
znatih preoperacijskih testova.
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1. INSTITUT ZA ZASTITU ZDRAVLJA NOVI SAD;

2. INSTITUT ZA PLUCNE BOLESTI SREMSKA KAMENICA;
3. ZAVOD ZA FARMAKOLOGIJU I TOKSIKOLOGIJU NOVI SAD

EPIDEMIOLOGIJAAKUTNIH RESPIRACIJSKIH INFEKCIJA KOD
DECE I ODRASLIH SA POSEBNIM OSVRTOM
NA MIKROORGANIZME KAO ETIOLOSKE AGENSE

ACUTE RESPIRATORY INFECTIONS IN CHILDREN AND ADULTS:
EPIDEMIC AND MICROBIAL AETHIOLOGICAL AGENTS

*Gordana Boji¢-Milicevi¢ (1), Slobodan Paviovi¢ (2), Motnir Mikov (3), Branko Milicevi¢ (2)

SAZETAK
U cilju upoznavanja epidemiologije akutnih respiracijskih infekcija, u ovom radu razmatraju se neki aspekti, posebno

mikroorganizmi kao etioloski agensi. Manifestacije respiracijskih oboljenja mogu biti razli¢ite, a klasifikovane su u

okviru dva sistema:

1. Klasifikacija sindroma

2. Klasi¢na klinicka klasifikacija

Navedena je i nova/stara podela ovih oboljenja kao i preporuke Svetske Zdravstvene Organizacije (SZO) o njihovoj

terapiji, uz nas kriticki osvrt na neke od navedenih stavova.

Klju¢ne reci: epidemiologija, respiracijske infekcije

SUMMARY

This paper discusses some aspects of the epidemiology of acute respiratory infections, with the purpose of contribu-
ting to a better understanding of the epidemiology of acute respiratory infections, in particular the microorganisms
as their etiologic agents. Respiratory diseases have different manifestations which are classified within two subsystems:
1. Classification of syndroms

2. The traditional clinical classification system.

Both the new and the old classification of these diseases have been reported, as well as the recommendations of the
World Health Organisation (WHO) concerning their therapy, accompained with our critical comments of some of
the reported approaches.

Key words: epidemiology, respiratory infections
(Pneumon, 1995; 33: 137-140)

UVOD

Veoma veliki problem u zemljama u razvoju

Prepoznavanje akutnih respiracijskih infekcija
je bitno jer predstavljaju znacajan uzrok morbiditeta
i mortaliteta, kako u nerazvijenim tako i u razvije-
nim zemljama sa visokim standardom. U poslednje
vreme je postignut znacajan napredak razumevanjem

~ epidemiologije ovih infekcija. U ovom radu razma-
traju se saznanja o rasprostranjenosti, etiologiji i fak-
torima rizika za akutne respiracijske infekcije koji su
danas aktuelni u razvienim i zemljama u razvoju
(1,2), a data je i nova/stara podela ovih oboljenja
kao i preporuke Svetske Zdravstvene Organizacije
(SZO) o njihovoj terapiji, uz na$ kriticki osvrt na
neke od navedenih stavova.

Adrgéglz- za;::k_"(')'r:'és'pbhdencijuf y

predstavlja mortalitet od akutnih respiracijskih infek-
cija kod dece starosti ispod 5 godina Zivota. Procene
mortaliteta vezanog za respiracijske infekcije razvilo
je vise autora (1,2,3,4). Istrazivanja pokazuju da je
svake godine kasnih sedamdesetih i ranih osamdese-
tih prose¢no 15 miliona dece umiralo u uzrastu is-
pod 5 godina. Na osnovu procene da se 25-33% ovog
mortaliteta odnosi na akutne respiracijske infekcije,
procenjuje se da ¢ée u 1996. godini umreti oko 2,5
miliona novorodencadi i 1,5 miliona dece starosti od
14 godine (5).

U zemljama Evropske Ekonomske Zajednice
izraCunato je da mortalitet novorodencadi' iznosi
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25/1.000, dok je mortalitet mnogo viSlji u manje ra-
zvilenim zemljama (i znacajno se razlikuje ¢ak i u
geografski bliskim nerazvijenim zemljama). Mortali-
tet umiranja novorodencadi od pneumonije i influen-
ce bila su 1977. godine pet puta veéa u Kosta Riki i
trideset puta veéa u Paragvaju nego u Sjedinjenim
Ameri¢kim Drzavama (6). Uoceno je da je umiranje
novorodencadi od pneumonije na Filipinima ¢ak 24
puta veée nego kod novoredancadi u Australiji i 73
puta vec¢e nego kod australijske dece starosti 14 go-
dine (7). PanameriCka zdravstvena organizacija je
objavila da je umiranje od pneumonije u Peruu 37
puta vece kod novorodencadi i 43 puta veée kod de-
ce uzrasta 14 godine u poredenju sa istim podacima
u Severnoj Americi (8).

KLASIFIKACIJA AKUTNIH
RESPIRACIJSKIH INFEKCIJA

Mada je do danaSnjih dana ustanovljeno vise
sistema za Klasifikaciju akutnih respiracijskih infekci-
ja, ipak postoje dva osnovna sistema koja su najvise
u upotrebi:

1. Simptomatska Klasifikacija
2. Klini¢ka Klasifikacija (,,klini¢ka")

SIMPTOMATSKA KLASIFIKACIJA

Daju¢i najveéi znacaj bakterijskim pneumonija-
ma kao uzro¢niku smrti kod dece u razvijenom sve-
tu, SZO je napravila jednostavan oblik simptomat-
ske Kklasifikacije akutnih respiracijskih oboljenja,
namenjen prvenstveno kao pomo¢ zdravstvenim ra-
dnicima u seoskim sredinama (2,8). Ova Klasifikaci-
ja moZze da pomogne zdravstvenim radnicima onda
kada treba odrediti da li da se deci u terapiju ukljuce
antibiotici ili treba primeniti sekundarni ili tercijerni
nivo nege.

I STRIDOR
A. BLAZI OBLIK TERAPIJA
- Promuklost, kasalj, bez KUCNA NEGA

stridora u miru
- Srednji oblik faringitisa

i/l epiglotitis BEZ ANTIBIOTIKA

B. OZBILJNIJI OBLIK TERAPIJA
Strid . PRIJEM U BOLNICU
- Onbilan faingi i epi- ANTIBIOTICI
glotitisJ gt p HIGIJENA DISAJNIH
PUTEVA

II BRONHOOPSTRUKCIJA

A. BLAZI OBLIK

TERAPIJA

- Poboljsava se uz primenu
bronhodilatatora
- Frekvencija disanja od 50/min
(deca)

odn. 20/min (odrasli)
- Srednje tezak oblik bronhioli-
tisa ili astma

SALBUTAMOL INH.

B. SREDNIJI OBLIK

TERAPIJA

- Poboljsanje uz primenu
bronhodilatatora

- Frekvencija disanja 50-70/min.

SALBUTAMOL INH.

(deca) ANTIBIOTICI
odn. 20-30/min (odrasli) KUCNA NEGA
- Srednji oblik bronhiolitisa
ili astma
C. OZBILJAN OBLIK TERAPIJA
- Ne reaguje na bronho- PRIJE};\I/I{([)}NBI_?(])‘_I\HCU
dilatatore . DILATATORI
- Frekvencija disanja 70/min PRIMENA
(deca) KISEONIKA i
odn. preko 30/min (odrasli) ANTIBIOTIKA lPO
- Ogzbiljan bronhiolitis ili astma POTREBI
D. VRLO TEZAK OBLIK TERAPIJA
Cii W , PRIJEM U BOLNICU
- ‘ 32?;;? onemoguéeno BRONHO-
” o DILATATORI
- \ﬂ/irlo tOZblljaIl bronhiolitis KISEONIK
astma I ANTIBIOTICI

IIT BEZ BRONHOOPSTRUKCIJE

A. BLAZI OBLIK

TERAPIJA

- Kafal
- Opstrukcija u nosu
- Infekcija gomjeg respiracij-

BEZ ANTIBIOTIKA

skog trakta KUCNA NEGA
- Osecaj hladnoce
B. SREDNIJI OBLIK TERAPIJA
- Frekvencija disanja
50/min.(deca) ANTIBIOTICI
odn. > 30/min. (odrasli) KUCNA NEGA
- Pneumonija
C. OZBILJAN OBLIK TERAPIJA
- Frekvencija disanja  50/min.
(deca), PRIJEM U BOLNICU
odn. > 30/min. (odrasli) ANIBIOTICI
- Ozbiljna pneumonija
D. VRLO TEZAK OBLIK TERAPUJA
- Cijanoza ili onemoguceno ANTIBIOTICI
gutanje PRIJEM U BOLNI-
- Veoma teSka pneumonija CU KISEONIK
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KLINICKA KLASIFIKACIJA AKUTNIH
RESPIRACIJSKIH INFEKCIJA

Sindromi akutnih respiracijskih infekcija Cesto
se Kklasifikuju prema mestu primarnog patoloskog
procesa:

I SINDROMI
TRAKTA
- Oseéaj hladnoée (sve do drhtavice)
Upala srednjeg uha
Upala guse/krajnika
Akutna upala sinusa
II SINDROMI SREDNIJEG RESPIRACIJISKOG
TRAKTA

- Zapaljenje laringsa

- Zapaljenje epiglotisa

- Zapaljenje traheje

- UdruZeno zapaljenje laringsa, traheje i bronha
III SINDROMI DONJEG RESPIRACIJSKOG
TRAKTA

- Zapaljenje bronha

- Zapaljenje bronhiola

- Pneumonija

GORNIJEG RESPIRACIJSKOG

Ova Klasifikacija moZze ponekad da dovede do
zabune zbog toga $to infekcije nisu uvek ograniCene
na jedan deo respiracijskog trakta, a klini¢ari se ne
slazu uvek oko toga Sta je to: ,gornji", ,srednji” i
,,donji" deo respiracijskih puteva (9).

ETIOLOSKI AGENSI STECENIH
RESPIRACIJSKIH INFEKCIJA
AKUTNOG KARAKTERA

Virusi

I kod dece i kod odraslih, oboljenja gornjih di-
sajnih puteva uzrokovana su u 30-50% rinovirusima,
u 5-10% koronavirusima, virusom influence i parain-
fluence, respiracijskim sincicijelnim virusom, adeno-
virusima i nekim enterovirusima (10). Infekcije gor-
njeg respiracijskog trakta obi¢no su blage i nemaju
za posledicu respiracijski distres.

Znacaj ovih oboljenja u razvijenim zemljama
ogleda se u velikim ekonomskim troSkovima zbog
izostanka s posla i Skole, kao i zbog troSkova simpto-
matske terapije. U zemljama u razvoju, ove bolesti
mogu biti uvod u pneumoniju koju sekundarno iza-
zivaju bakterije.

Kod dece, virusna oboljenja donjih respiracij-
skih puteva najceSée su uzrokovana respiracijskim
sincicijelnim virusom, virusom parainfluence tipa
1,2,3, virusom tipa influence tipa A i B, adenovirusi-
ma i enveiovirusima. Svi ovi virusi mogu da uzrokuju

bronhiolitis, faringitis, epiglotitis, pneumoniju kod
dece (11).

Pored egzantema, morbili su Cesto praceni
ozbiljnim akutnim infekcijama donjih disajnih puteva
u zemljama u razvoju i u tim podrucjima cesto se
smatraju etioloskim agensima akutnih respiracijskih
oboljenja. U razvijenom svetu, morbili ne predstav-
liaju ozbiljan uzrok mortaliteta u dece (12).

Virusni uzro¢nici pneumonija kod odraslih ma-
nje su znacajni od nevirusnih. Ali, kod odraslih influ-
enca virus Cesto izaziva pneumonije gde ucestvuje sa
50% od ukupnog broja pneumonija. Manji znacaj
imaju virus parainfluence i respiracijski sincicijelni
virus.

Primenom savremenih tehnika kao $to su kultu-
ra virusa i imunofluorescentna tehnika za identifika-
ciju virusnih antigena iz Zdrela i briseva nazofarinksa
pokazali su da se kod novorodencadi u 66% dobijaju
pozitivni izolati u slu¢aju infekcije donjih respiracij-
skih puteva.

Bakterije

Glavni problem u metodologiji pri proucavanju
bakterijskih uzro¢nika pneumonije je kontaminacija
uzoraka sputuma florom nazofarinksa i orofarinksa
(13). '

Zbog toga bakterioloSke kulture sputuma imaju
ograni¢nenu vrednost. Bronhoskopski i transtraheal-
ni aspirati takode mogu biti kontaminirani, tako da
se mnogi istrazivaCi oslanjaju na perkutanu punkci-
ju pluéa i/ili hemokulturu kao precizniju dijagnostiku
(14).

Berman i Me Intosh su proucavali bakterijske
izolate kod dece u zemljama u razvoju, koji su dobi-
jeni tehnikom aspiracije iz bronhalnog sekreta pluca.
Najvazniji izolovani i identifikovani mikroorganizmi
u ovim studijama bili su Haemophylus influenzae,
Streptococcus pneumoniae (zajedno &ine 54% izola-
ta), i Staphylococcus aureus (u 17% izolata). Legi-
onella species takode predstavlja znacCajne etioloSke
agense, ali uglavnom kod odraslih u razvijenim zem-
ljama, i kre¢u se od 1 do 30% (15).

Streptococcus pneumoniae i Haemophylus spe-
cies najces¢i su uzroCnici upale srednjeg uha. Bakte-
rije takode uzrokuju faringitis/tonzilitis (Streptoco-
ccus pyogenes), akutni epiglotitis (Haemophylus tipa
B) i pertusis (Bordetella pertusis) (16).

Dfugi agensi

Najznacajniji nebakterijski, nevirusni respiracij-
ski patogeni su: Mycoplasma pneumoniae, Chla-
mydia species i Pneumocystis carinii. Mycoplasma je
najceséi uzroCnik pneumonije i akutnog bronhitisa
kod dece i odraslih (17). Chlamydia trachomatis
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uzrokuje pneumoniju kod novorodencadi, dok je
Chlamydia pneumoniae (Nazvana TWAR), znaCajan
uzro¢nik akutnih respiracijskih oboljenja. Pneumo-
cystis carinii, ranije je bio redak uzro¢nik pneumoni-
je, ali je dobio na znacaju kao respiracijski patogen
kod osoba sa AIDS-om. Kod 60-80% pacijenata sa
AIDS-om razvija se pneumonija uzrokovana pneu-
mocistisom (18).

DISKUSIJA T ZAKLJUCAK

Akutne respiracijske infekcije su i u danaSnje
vreme, u svetskim razmerama znacajan uzrok morbi-
diteta i mortaliteta novorodencadi i dece do 5 godina
starosti. Prikazana klasifikacija je prihvatljiva i za na-
Su sredinu, medutim, navedena terapija je u nekim
sluajevima (bar prema naSim svhatanjima) veoma
restriktivna i nedovoljna. Npr. ukoliko se ve¢ u bla-
7zem obliku stridora u terapiju ne ukljuce i antibiotici
(a u datim preporukama ih nema), on ¢e u velikom
postotku preéi u ozbiljniji oblik koji zahteva i leCe-
nje antibioticima i bolnicki tretman. Takode treba
biti oprezan i kod blazeg oblika akutnih respiracij-
skih infekcija bez bronhoopstrukcije, jer oseéaj hla-
dnocée (posebno ako se javi i drhtavica) ukazuje na
bakterijemiju, Sto svakako zahteva i terapiju antibi-
oticima (koji ponovo nisu navedeni u datim preporu-
kama). Posebnu paznju treba obratiti i na neke do
sada rede izazivaCe akutnih respiracijskih oboljenja,
pre svih na Mycoplasmu pneumoniae, Chlamydiu
species i Pneumocystis carinii.
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N

NEKI REZULTATI PREVENCIJE PUSENJA, MEDU MLADIMA
U SJENICI (ZABLUDE I ISTINA O PUSENJU)

IZ PRAKSE ZA PRAKSU - FROM THE PRACTICE UDKG613.84-053.81:614.44"Sjenica"

DISPANZER ZA PLUCNE BOLESTI, SJENICA

SOME RESULTS OF THE PREVENTION ACTIVITIES AGAINST
SMOKING AMONG THE YOUNG IN SJENICA

Isma GasSanin

SAZETAK

Iskoreniti puSenje u nasoj sredini je utopija ali smanjiti broj pusSaca je i te kako mogucée. U preventivan rad trebalo
bi pored lekara pulmologa ukljuditi i sve lekare opSte prakse, koji osim preventivnih predavanja i vlastitim primerom
nepusenja mogu da utiCu na svoje pacijente. Jo§ znacajnije se preventivne akcije vode medu Skolskom omladinom u
vidu predavanja i analize anamnestiCko-anketnih upitnika. PuSale treba Zzaliti i ismijavati se onima koji se cigaretom
ukraSavaju.

Kljuéne reci: pusenje cigareta, preventiva, Skolska omladina

SUMMARY

To eradicate smoking in the region of Sjenica is considered an Utopia but to decrease the number of smokers is quite
possible. Besides a pulmonologist, prevention activities against smoking should include general physicians as well; better
than by their lectures against smoking, they can influence their patients by the personal example, being nonsmokers
themselves. Preventive activities among the schoolchildren and youth are particularly important, including giving lectures
and the analysis of the questionnaires on smoking. Not only that smokers are to be pitied for their evil habit - those who
boast with a cigarette could even be strongly mocked out.

Key words: cigarette smoking, prevention, schoolchildren, youth

Pusenje je veliki problem savremenog Coveka.
Iskoreniti puSenje je prava utopija, ali smanjiti broj
poklonika i te kako je moguée. Za to je potrebno
vreme i upornost. Kada bi se u borbu ukljudili lekari,
pre svega pulmolozi, za pocetak bi to bio veliki ko-
rak u borbi protiv pusenja. I jeste lakrdija, kada le-
kar pusa¢ ubeduje pacijenta da mu cigareta narusava
zdravlje. Zar ¢e pacijent verovati u svu tu pri¢u svo-
ga doktora, jer da je istina i sam bi se cigarete oslo-
bodio. Da li se svi oslanjaju na svoje dedove i prade-
de koji su pusili daleko manje, Ziveli u zdravoj sredi-
ni sa manje stresova i jeli zdravu hranu.

Sto je to arobno u cigareti da je se pusa¢ tesko
oslobada? Njen prikladan oblik za drzanje, aroma
koje je uglavnom prijatno za puSace i sat taj obred
vezan za cigaretu od pripaljivanja, drZanja u ruci,
stresanja pepela, ustvari lak rad ruku koji na trenu-
tak skrene paZnju sa misli koje remete psihicki mir.
Drustveno koristan rad ima potpuno isti efekat ako
se radi s ljubavlju, samo Sto ne naruSava zdravlje.

Glavni sastojak cigarete je lakoloid nikotin. Pri-
pisuju mu se sedativna dejstva i naravno da stvara
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zavisnost. Nikotin deluje na respiratorni centar, srce,
krvne sudove, gastrointestinalni trakt. Dejstvo se is-
poljava u dve faze: Ekscitatornu i depresivhu. U pro-
duzenoj mozdini nikotin nadraZuje respiratorni centar
i vazomotorni. StimuliSe respiraciju refleksno preko
aortnih i karotidnih teleSaca u manjim dozama a u
ve¢im direktnim dejstvom na produZzenu moZzdinu. Ma-
le doze podsticu postganglinske neurone i olakSavaju
prenos nadrazaja u svim autonomnim ganglijama, po-
jacavaju oslobadanje kateholamina iz srzi nadbubre-
7ne Zljezde. Velike doze doluju suprotno. Delovanje
nikotina na srce i krvne sudove je posledica stimula-
cije simpatiCkih ganglija, srzi nadbubrezne zlezde i
hemorecetora karotnih i aortnih telaSaca. Znaci koji
se javljasju su: tahikardija, vazokonstrikcija, i poviSen
krvni pritisak. Dejstvo nikotina na probavni trakt
uglavnom je posledica stimulacije parasimpatickih gan-
glija. Nikotin pojacava motornu aktivnost, izaziva mu-
¢ninu i povradanje centralnog porekla.

Iz svega ovoga se moze zakljuciti da se nikotinu
ne mogu pripisati sedativni efekti. Zatim se nikotinu
pripisuje zavisnost. Kada puSa¢ ulazi u zadimljenu
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prostoriju gde je koncentracija nikotina u zraku visoka,
zar ne bi bilo dovoljno da sedi u takvoj prostoriji jer
svakom respiracijom unosi dovoljno koli¢ine nikotina u
organizam. Medutim, pusa¢ mir i zadovoljstvo oseti tek
kada zadimi svojom cigaretom. Mir ¢e osecati dok je
cigareta u ruci a onda potreba za drugom ubrzo sledi.
Nepusaci, koji su prosli kroz dispanzer navode da je
rad u prostorijama sa pusaCima postao nemogué posle
niza godina dobrog podnoSenja. Posle toliko godina
neprestanog udisanja nikotina i sami bi postali zavisni
i naravno neminovni pusac¢i. DugogodiSnjim posmatra-
njem pusaca, joS kao student medicine, doSla sam do
znaCajnih podataka. Svim pusSaCima je bilo potrebno
najmanje godinu a u proSeku dve do tri, da bi postali
,,Zavisni". Ako nikotin stvara zavisnost, zar bi trebalo
toliko vremena i toliko popusenih cigareta? Vreme i
veliki broj cigareta potrebni su da bi se postigla ui-
granost u sve radnje koje Cine obred puSenja, a zatim
i psihiCku vezanost za fizi€no prisustvo cigarete - navi-
ka koje se moze svako odreéi za tri do pet godina,
osim emocionalno labilnih osoba. Da li postoji ma-
terijal koji stvara zavisnost, koja se moZe izleCiti za
pet dana a da se kasnije prema njoj oseéa odvra-
tnost. Ova zavisnost je slicna zavisnosti deteta na
bebi-varalicu takozvanu ,cuclu”". Iako je ova zavi-
snost intenzivnija, pusac je svom detetu nemilosrdno
oduzima, dok se svoje otrovne ,,cucle" nece resiti.
Njegova sebiCnost prelazi u drskost i bezosecajnost
jer bezobzirno u plué¢a svog deteta duva sve otrove.

Pusacu su obi¢no ruke suviSne, naro€ito kada se
nade u nelagodnim situacijama. Sta bi on sa svojim
rukama da nije cigareta? Verovatno bi ih krSio, kri-
Som brisao oznojene dlanove o odecu ili ¢ak grickao
nokte, ¢atkao nos, cupkao nogama i izvodio jo§ niz
drugih suviSnih pokreta.

Da bi neko postao pusac, znaci potrebno je vre-
me i upornost. Takvu upornost moze pokazati samo
mlad Covek. Motiv za puSenje kod mladih se javlja
veoma rano. Kod savesne dece i dobrih daka obi¢no
kasnije, kada uspeh u Skoli nije viSe dovoljan za do-
miniranjem u druStvu vrSnjaka, dopadanjem supro-
tnom polu. Osnovni motiv je Zelja za isticanjem,
kompenzovanjem razli¢itih nedostataka, uklapanje u
drustvo ,,afirmisanih mangupa” i drustvo slobodnijih
devojaka. Ustvari sve iz razloga imitiranja svojih ido-
la, koji nonSalantno Setaju svoju otrovnu varalicu
Skolom, ulicom, ili Sarmiraju sa naslovnih strana
uglednih casopisa, TV programa, kino-platna, ...Da-
me daleko ,,angaziraju” oblacke dima napuéenih usa-
na, dok su dva prsta koji drze cigaretu u blagom
tonusu a ostali Sire u vidu lepeze. Muskarci nose
cigaretu ,, muSki" izmedu dva pozutela prsta, podi-
gnutog ramena, savijeno i delimi¢no aducirane ruke.
Salmiraju nas sa rolnom u kojoj je upakovano oko
tri stotine otrovnih materija od kojih je blizu Cetrde-
set kancerogenih. JoS$ je puSenje mladima zabranjeno
- izazov koji ih navodi na rano probanje cigarete.

Zato smatram, da borbu treba voditi medu mla-
dima. Najvaznije je prekinuti upornost prevashodno
predavanjima, upoznati ih sa osnovnim motivom pu-
Senja u njihovim godinama. Izabrati uzrast kada jo§
tolerancija na nikotin nije postignuta tako da ¢e gla-
vobolja uvek biti opomena, ali i uzrast toliko zreo da
moze razumeti znacaj i sadrzinu predavanja. Osmi
razred osnovne Skole i prvi srednje su najadekvatniji.
Naravno, upoznati ih sa bolestima koje izaziva ili
pospesuje pusenje, mada time mladog Coveka ne mo-
Zemo zabrinuti jer su bolest i smrt od njegove mla-
dosti veoma deleki.

Da li moZzemo ubediti puSaca da se resi cigare-
te? I pored znanja da u cigareti ima viSe od tri sto-
tine otrovnih materija od kojih su najmanje Cetrdeset
kancerogene, uspeh ¢e u najveéem delu izostati jer
se radi uglavnom o emocionalno labilnim osobama
gde se podrazumeva neuroti¢nost, razdraZljivost i ne-
zrelost, osobama koje nemaju realistiCki odnos pre-
ma zivotu. Jedan profesor je nedavno izjavio da je
pusenje simbol primitivizma, a ja dodajem, lenjosti i
emocionalne labilnosti. Postoji i grupa pusaca koja
bi se mogla cigerete resiti bez mnogo napora, medu-
tim, oni se ne Zele osloboditi pomo¢nog sredstva u
svakodnevnoj komunikaciji. Iako ¢emo odraslim pu-
Senje prepustiti njihovom razumu, svesti, treba poku-
Sati razgovorom o tipu zavisnosti. Kada bi pusacu
uskratili sve radnje u obredu pusSenja osim udisanja
dima, postigli bi suprotan efekat od onog kada je
cigareta u njegovoj ruci. Zato predlazemo pusacima
da se za pocetak oslobode udisanja dima dok ¢e se
zabavljati drZzanjem cigarete i stresanjem pepela. Bice
smesSno za okolinu ali je daleko smeSnije nepotrebno
udisati toliko otrovnih materija. Mladima savetujem
da ne teroriSu svoj organizam da bi na kraju samo
postali fizicki vezani za cigaretu. Saosecajte se sa pu-
SaCima tako Sto Cete ih zaliti a smejte se onima koji
se cigaretom ukraSavaju, njihovoj zabludi, razumu.

Pre godinu dana zapocela sam sa predavanjem
u osmom razredu osnovne Skole i svim razredima
Srednjeg obrazovnog centra u Sjenici sa ciliem da
svake godine nova generacija osnovaca bude pokrive-
na predavanjem. Nisam za predavanja pred Sirokim
auditorijumom zbog teSeg odrzavanja paznje mladom
Coveku. Od oko dvadeset pet odeljenja i jednom koje
predavanje nije slusalo. Ovako loSa saradnja je rezul-
tat naSe jugoslovenske prosecnosti. Ipak iz dobijenih
rezultata evidentna je razlika. U odeljenju cetvrte
godine srednje Skole (31 ucesnik) koje nije sluSalo
predavanje, osam je pusaca i uglavnom su se svi izja-
snili da o puSenju sve znaju i da im predavanje nije
potrebno, dok u drugom takode cetvrte godine koje
je slusalo predavanje (31 ucesnik), pusaca je svega tri
i veéina se izjasnila pohvalno o predavanju. U tre-
¢em testiranom odeljenju (II razred) rezultati su jos
bolji. Stvarni rezultati borbe protiv puSenja mogu se
ocekivati nakon 10 godina neprekidne borbe.
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SMOKING PREVENTION AMONG THE YOUNG IN SJENICA
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SAZETAK

Odrzano je viSe predavanja Skolskoj deci uz obradu anketnog upitnika. Organizovano je savetovanje za odvikavanje
od pusenja u Dispanzeru za pluéne bolesti u Sjenici. Anketom je testirano 384 ucenika sedmih razreda osnovne $kole.
Od toga 86 ulenika (22,4%) su pusali a pasivnih pusaca je bilo 230 ulenika. Analizirane su razlike o navici pusenja
pre i posle odrzanih predavanja o S$tetnosti duvana. Posle boravka i rada u savetovali§tu Dispanzera 36 puSaca je
ostavilo cigarete. Ako se ne po¢ne pusiti do dvadesete godine zivota, to je velik uspeh, jer kasnije mnogo manji broj
ljudi zapocCinje s tom Stetnom navikom. Velika je vaznost preventivnog rada u borbi protiv akta puSenja cigareta.
Klju¢ne reci: pusenje cigarete, prevencija, savetovaliSte

SUMMARY

The schoolchildren were given a number of lectures on smoking , as well as a questionnaire to fill in. Advisory
meetings aimed at giving up smoking were organized at the Pulmonary Diseases Clinic in Sjenica. The poll included
384 pupils in the elementary school, class 7. Of that number, 86 (22.4 %) were active and 230 were passive smokers.
The differences in smoking habits of the examined population before and after the lectures were analysed. Educa-
tional activities at the clinic proved productive - 36 active smokers gave up smoking. If smoking is not started before
the age of twenty, it is considered a success - since after that age considerably fewer people start this bad and
dangerous habit. Well organized preventive work is very important in the struggle against smoking.

Key words: cigarette smoking, prevention, advisory meeting

Ne verujuéi u zabrane i savete o Stetnosti puse-
nja na zdravlje, prevenciju pusSenja zapocela sam
1989. godine u vidu predavanja Skolskoj deci i plani-
ranih razgovora u Dispanzeru za pluéne bolesti. Pre-
davanja sam odrzavala u osmim razredima osnovne
Skole do 1990. godine.

Ponovo sa predavanjima pocinjem u 1992. godi-
ni ali u sedmim razredima. Primetila sam da su deca
osmih razreda daleko viSe pusila nego S$to su prizna-
vala kroz test. Uclenici sedmih razreda su dovoljno
zreli da bi priCu o puSenju shvatili a ipak maleni, jer
za pocetak puSenja im je ostao osmi razred.

U radu, neki rezultati prevencije pusenja medu
mladima u Sjenici (istina i zablude o puSenju) govo-
rila sam zaSto nikotin, kao osnovni sastojak cigarete,
ne deluje sedativno i ne izaziva zavisnost, zasto je
prevencija pusenja medu mladima uglavnom moguca.

Predavanja pocinjem pricom: Deco, govori¢u
vam o jednoj veoma rasprostranjenoj navici - puse-
nju. Danas pusSe mladi i stari, lepi i ruZni, pametni i
manje pametni, ugledni i oni bez ugleda. Njima ne
moZemo zameriti jer nisu znali ono $to ¢ete vi znati.
Pusenje je obred, niz radnji koje se nadovezuju jedna
na drugu. PusSa€, nemir zbog raznih nezadovoljstava,

(Pneumon, 1995; 33: (143-144)

trenutno neprijatne situacije, koji stvara viSak ener-
gije, iz organizma eliminiSe pokretima vezanih za
obred pusenja. Da bi ste postali pusali treba vam
najmanje godinu dana upornog pusenja a do tada bi
morali izigravati pusaa - glumeti zavisnost...

Pre predavanja deca odgovaraju na slede¢a pitanja:

1. Da 1i pusis?

2. Ko u tvojoj porodici pusi?

3. Sta misli§ o puSacima?
Pitanja posle predavanja:

1. Kakvo je tvoje miSljenje o puSaCima posle
predavanja?

2. Da li ¢es pusiti?

Od ukupnog broja anketirane dece koja su slu-
Sala predavanje 86 ulenika je manje ili viSe pusilo.
Od njih 9 ucenika se izjasnilo da ne zna da li ¢e
pusiti, dok je 298 ucenika bilo konkretnije. Njihovi
odgovori su: ,,Nikada", ,,Sigurno nikada". Zanimljiv
je podatak da 230 ucenika ima bar jednog ¢lana po-
rodice koji pusi.

Rezultati testa su prikazani na tabeli 1.

Rezultati prevencije puSenja u Dispanzeru za
pluéne bolesti je prikazan u tabeli 2.
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Tabela br. 1. Testirani ucenici sedmih razreda osnovne $kole pre predavanja - generacije 1992. godine i 1993. godine

. . Prisust. pus. u Bez pusaca u i .. odredeni
Testirani ucenici| Ukupan broj . L. neée pusitine . %
porodici porodicida odgovori
Pusaci 86 580 28 77 9 22,39
Nepusaci 298 172 126 298 77,61

Tabela br. 2. Broj puSaca koji su ostavili cigarete posle leCe-
nja u Dispanzeru za pluéne bolesti

Starosna dob muski zenski ukupno
20-30 14 7 21
31-40 3 2 5
41-50 3 2 5
51-60 3 1 4
61-70 1 - 1

Iz tabele 2. se moze zakljuciti da je prevencija
daleko uspesnija kod mladih jo$ znaju¢i da oni dale-
ko manje zbog bolesti dolaze u Dispanzer. U efektu
predavanja ranije saznajem od pojedinih ucenika i
njihovih nastavnika jer istinitiji je od odgovora iz
testova. Test, koliko ucenika puzi u prvoj godini sre-
dnje Skole viSe sam napravila zbog misljenja o preda-
vanju i koliko je uticalo na uCenike da ne puse.

Uporedujuéi ove dve tabele jasno je da uspeh u
uenju veoma utiCe na broj pusaca posle predavanja.
Svi uCenici su se izjasnili da im je predavanje veoma
pomoglo da ne puse osim nekoliko ucenika. Tehnic-
ke Skole. Nekoliko ucenika Tehnicke Skole sa do-
brim i dovoljnim uspehom navodi da im predavanje
,hi malo nije pomoglo i da su oni sami odlucili da
ne puse”. Znaci, apsurd - odlicnom uceniku je po-
moglo a dovoljnom ne.

Iz pri¢e nastavnika saznajem da je tabela pet
paralelna i da ucenici Cetvrtog razreda Gimnazije da-
leko viSe puSe a narocCito devojke.

ZAKLJUCAK

Podaci iz navedenih tabela pokazuju da je naj-
ve¢i procenat pusaca u sedmom razredu osnovne
Skole 22,39%. Ucenici prvog razreda gimnazije puse
u najmanjem procentu (1,07%). Dok uéenici Tehnic-
ke Skole, gde je uspeh daleko slabiji, puse 7,14%.
Ako su ovi rezultati tacni Sto svedoCe i nastavnici,
onda je uspeh predavanja veoma visok, ¢ak i da su
odgovori neiskreni jer bi zbog mladosti i straha naj-
neiskreniji bili uCenici sedmog razreda.

O pravom efektu prevencije puSenja medu mla-
dima treba govoriti najranije za tri godine kada svi
uCenici srednjih Skola budu slusali predavanje u se-
dmom razredu osnovne $kole. Ako smo ih zastitili da
ne puse do devetnaeste godine Zivota, onda je to
veliki uspeh. Kasnije se teZe postaje pusaC uz sazna-
nje da ée posle velike upornosti postati zavisni na
niz pokreta sa rolnom u koju je upakovano 450 (po -
nekim i 900) otrovnih materija od kojih je 45 kan-
cerogeno. :

Tabela br. 3. Pusaci i nepusaci po polu i uspehu - ucenici gimnazije koji su slusali predavanje u sedmom razredu osnovne

skole
Testirani o N . oy .
. ukupno muski zenski odlodli¢an | vrlo dobar dobar dovoljan %
ucenici
1.07
pusaci 1 1 09.9
nepusacéi 92 47 45 32 8 1 3’

Tabela br. 4. Pusaci i nepusaci po polu i uspehu-ucenici Tehnicke Skole u Sjenici koji su slusali predavanja, u sedmom

razredu osnovne Skole

Tevs t1r.a I.n ukupno muski zenski odlodlican | vrlo dobar dobar dovoljan %
udenici : .
pusaci 11 9 2 3 5 - 2 ;’21;;
nepusacéi 143 73 70 49 68 13 6’

Tabela br. 5. Pusaci i nepusaci po polu i uspehu - ucenici Cetvrtog razreda Gimnazije u Sjenici koji nisu slusali predavanje.

Testirani
evs 1r.ar.11 ukupno muski zenski odlodlican | vrlo dobar dobar dovoljan %
ucenici
pusaci 19 8 11 3 6 5 5 81,8

nepusacéi 82 35 47 35 29 15 2 81,2
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INSTITUT ZA PLUCNE BOLESTI, SREMSKA KAMENICA

NEKA MOJA SECANJA NA ISTORIJAT IZGRADNJE INSTITUTA ZA
TUBERKULOZU U SREMSKOJ KAMENICI (nastavak)

SOME PERSONAL RECOLLECTIONS OF THE BUILDING OF THE
INSTITUTE OF TUBERCULOSIS - NOW INSTITUTE OF LUNG
DISEASES IN SREMSKA KAMENICA (continuation)

Savo Vujié

PRATECI OBJEKTI

Da bi se obezbedilo normalno funkcionisanje
Instituta, bilo je potrebno izgraditi nekoliko krupnih
i vaznih objekata (od kojih su neki bili vrlo sloZeni)
- van glavne zgrade Instituta.

Izgradnja bioskopa, kasnije nazvanog kongresna
sala, nije bila narocito problemati¢na, sem uobiCaje-
nih tesko¢a u odnosima sa projektantima i izvodaci-
ma radova.

Takode, kod izgradnje administrativne zgrade,
uglavnom nije bilo problema. Prve teSko¢e su nastale
sa Elektropriviedom Vojvodine oko obezbedenja
elektricne energije.

Elektrovojvodina je ultimativno zahtevala da se
o troSku Instituta izgradi poseban dalekovod od Pe-
trovaradina do Instituta i posebna, skupocena trafos-
tanica. Nase finansijske moguénosti to nisu dozvolja-
vale. Posle raznih intervencija sa viSe strana, taj pr-
oblem je ipak na kraju uspesno reSen. Najveéi deo
troSkova je snosila Elektrovojvodina, uz minimalno
ucesce Instituta.

Toplana, popularnije zvana kotlarnica, bila je
vrlo sloZzen objekat. Ona je projektovana i izgradena
za pogonsko gorivo-ugalj. GodiSnja potroSnja uglja
kretala se od 3,5 do 6 hiljada tona, u zavisnosti od
kvaliteta uglja. Ovaj nacin proizvodnje toplotne ener-
gije bio je nepogodan iz viSe razloga. Prvo, postojale
su velike teskoc¢e oko nabavke kvalitetnog uglja. Stal-
ne nestasice ovog proizvoda na trziStu, narocito kva-
litetnijeg, bio je svakodnevni problem. Manipulacija
ugliem, transportni troskovi, magaciranje, problem
otpadnog materijala, Sljake, a pre svega veoma viso-
ka cena proizvodnje toplotne energije na ovaj nacin
predstavljali su krupan problem. Kao najve¢i probl-
em treba istaci da je ugalj bio veliki zagadivaC i oko-
line i unutrasnjosti Instituta. PraSina i dim, pri¢mja-
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vali su veliku nevolju pre svega bolesnicima. Zeleni
prostor oko Instituta bio je na ovaj nacin jako
ugrozen.

IskoriS¢ena je povoljna okolnost $§to je u nepo-
srednoj blizini Instituta prolazio plinovod za fabriku
cementa BeoCin. Zagrejao sam se za ideju da se In-
stitut priklju¢i na taj plinovod i prede sa uglia na
plin, te na taj naCin resi ovaj veoma znacajan probl-
em. (Interesantno je napomenuti da sam u ovom po-
slu naiSao na pasivnu podrsku organa upravljanja,
ukljucujuéi i direktora. Ovaj posao nije bio predmet
odluCivanja na organima upravljanja. Oni su u to
vreme bili okupirani drugim problemima.

Bezrezervnu podrSku u ovom poduhvatu pruzio
mi je Sef kotlarnice Ivan Jurjevi¢, garantujudi sigur-
nost sa stru¢no-tehnicke strane, u ¢emu je bio pou-
zdan. Bez njegove podrske tesko bih se odlucio na
ovaj poduhvat. Zajednic¢ki smo preuzeli rizik i odgo-
vornost za realizaciju ovog posla. Nasli smo se u
vremenskom Skripcu (da li ¢e posao biti zavisen do
pocetka grejne sezone), jer se na brzinu odlucilo za
ovaj posao. Zbog preorijentacije na plin bilo je po-
trebno demontirati jedan veliki kotao na ugalj, zbog
Cega su kapaciteti na ugalj bili svedeni na minimum
u slucaju kasnjenja radova. Maksimalnom upornoséu
nas dvojice, kao i izvodaCa radova koji su iz vise
razloga bili jako zainteresovani za ovaj posao, sve je
na kraju uspesno i blagovremeno zaviseno (zbog
kratko¢e vremena bilo je teSko nabaviti specijalne
uredaje, takozvane gorionike i drugu opremu za ko-
tlove s pogonom na plin.

U tu svthu sam putovao u Nemacku. Radove
na prikljucku plinovoda izveo je Naftagas iz Novog
Sada a montazu ostalih uredaja preduzeée Termo-
elektra iz Beograda. Sistem snabdevanja vodom, koji
je postojao u vreme izgradnje Instituta, trebalo je u
ovom periodu resiti na potpuno nov nacin. U to vre-
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me Novosadski vodovod nije imao tehni¢kih mogu-
¢nosti da snabde Institut vodom iz svojih kapaciteta.
Ni druge moguénosti nisu postojale. Jedino resenje
je bilo da se izgradi sasvim samostalan sistem za
snabdevanje vodom. U tu svrhu na izlazu iz Sremske
Kamenice, pored Dunava, izgraden je kompletan sis-
tem za snabdevanje vodom. To je bila potpuna Kkopi-
ja Novosadskog vodovoda u malom, na Cijem sistemu
je ovaj vodovod funkcionisao. S obzirom na visinsku
razliku Dunav - Institut, ovaj sistem je bio dosta
sloZen. Jakim pumpama precis¢ena voda je potiskiva-
na od crpne stanice do vrha takozvanog Tatarskog
brda, u veliki betonski bazen koji je za te potrebe
izgraden. Iz tog bazena voda je gravitacijom napajala
objekte Instituta.

Ovaj sistem je uspe$Sno funkcionisao. Specijalne
azbestne-cementske cevi su se u to vreme mogle na-
baviti jedino u fabrici Anhovo u Sloveniji. To nije
iSlo lako. Zbog toga sam nekoliko puta putovao u
Anhovo. Interesantno je napomenuti da je projek-
tant odredio lokaciju nesto ispod najviSe tacke nivoa
Dunava - ne znam na koju godinu je rac¢unao najveéi
vodostaj Dunava, ali prilikom visokog vodostaja
1965. godine, betonski objekat crpne stanice koji je
ugraden pod zemljom bio je pod vodom. Nedostajalo
je svega 6 cm da voda potopi stanicu, $to bi izazvalo
nesagledive posledice. Preduzete su mere zastite u
slu¢aju da nivo Dunava joS raste ali je sve to bilo
problemati¢no.

Posle izvesnog vremena, Institut je prikljucen
na redovno snabdevanje vodom iz Novosadskog vo-
dovoda. Postojeéi sistem je neko vreme Koristio No-
vosadski vodovod, da bi kasnije i on napustio ovaj
objekat. Svi objekti su vlasniStvo Instituta za tuber-
kulozu, naravno kao mrtvi kapital. Kapacitet izgrade-
ne kanalizacije viSestruko prelazi sadasnje potrebe
Instituta. Prilikom izgradnje ovog objekta racunalo
se na perspektivno proSirenje Instituta. U to vreme
je ta perspektiva izgledala samo teoretski, ali se sva-
kako racunalo na poveéanje kapaciteta, bez odrede-
nih konkretnih planova buduéeg razvoja. Izuzetak je
bila moguénost izgradnje deCje bolnice u sklopu In-
stituta koja je u to vreme ozbiljno razmatrana.

U vezi s ovim objektom, mislim da je malo ko-
me ili skoro nikome poznato da su na jednom delu
kanalizacije nedaleko od Instituta izgradena postro-
jenja za preciSéavanje otpadnih voda. Taj objekat sa-
drzi prostorije - kuéicu za uredaje za upotrebu potre-
bnih hemikalija za preciS¢avanje. Pored toga, izgra-
deni su bazeni za taloZenje fekalija itd, itd - znaCi
kompletan uredaj za preciS¢avanje otpadnih voda.

Funkcionisanje ovog sistema trajalo je svega par
meseci. Prilikom planiranja uopste nismo bili svesni
koliko je skupa i komplikovana njegova upotreba. Po-
sle par meseci, eksploatacija sistema je obustavljena.

Veliku krivicu snosim li¢no ja, jer se u to vre-
me moglo odustati od ovako skupe investicije i pre-
pustiti ovo reSenje buduénosti.

Prilikom odredivanja lokacije, postojala je kom-
binacija da se kanalizacija uklju¢i u Dunav na pros-
toru izmedu Sremske Kamenice i starog ZeljezniCkog
mosta. Ova ideja je naiSla na veliki otpor mnogih
faktora ubrajajuéi tu i mene li¢no.

Odredena je mnogo duza i skuplja trasa - Insti-
tut-Dunav na velikoj udaljenosti od Petrovaradina,
desno, nizvodno.

Posle izvesnog vremena, nadleznost za funkci-
onisanje ove kanalizacije preuzelo je preduzeée Vo-
dovod i kanalizacija iz Novog Sada. Oni su iskoristili
velike moguénosti objekta ovako velikih dimenzija,
pa su u njega uklju¢ili mnogobrojne korisnike iz Pe-
trovaradina.

Ovaj objekat je i dalje ostao formalno u vlasni-
Stvu Instituta.

UCESCE DR STEVANA GOLDMANA U
IZGRADNIJI INSTITUTA

Za vreme izgradnje Instituta dr Stevan Gol-
dman je bio pomo¢énik direktora Instituta za pluéne
bolesti i tuberkulozu na Golniku. Brojni bolesnici sa
teritorije Vojvodine lecili su se u toj ustanovi. U to
vreme, na leCenju na Golniku nalazio se istaknuti
politi¢ki radnik Vojvodine Joska Nad. Za vreme le-
¢enja njega je viSe puta poseéivao Geza Tikvicki. Pri-
likom tih poseta, Geza je upoznao dr Goldmana, Ciji
je pacijent bio Joska Nad. Geza je stekao utisak da
bi dr Goldman bio najpogodnija licnost za bududéeg
direktora Instituta. Geza mu je predlozio tu mogu-
¢nost. S obzirom da je u to vreme sudbina zavrSetka
radova na Institutu bila jako daleka i neizvesna, dr
Goldman je sa velikom rezervom prihvatio ovu mo-
guénost. Po preporuci Tikvickog, ja sam uspostavio
kontakt sa dr Goldmanom. Usledila je moja poseta
Golniku. U tom periodu dr Goldman nije igrao ni-
kakvu ulogu u problematici izgradnje Instituta, na-
ravno nije to ni nastojao, a nije bio ni nadlezan u
reSavanju bilo kakvih pitanja. On je bio samo zainte-
resovan i znatizeljan kako napreduju radovi, i kakve
su prognoze za zavrSetak. Ja sam ga obaveStavao o
toku stvari. Cesto smo se dopisivali. U meduvreme-
nu, usledila je moja druga poseta Golniku. Tek kada
se izgradnja Instituta blizila kraju, dr Goldman je
prihvatio ponudu da postane direktor Instituta i od-
Iucio se za dolazak u Novi Sad. Tada je postavljen za
direktora Instituta, a ja sam i dalje ostao direktor
Uprave za izgradnju. Nakon postavljanja za direktora
Instituta, on se nije angazovao u reSavanju opste te-
kuée problematike, finansiranja radova, odnosa izme-
du izvodaca radova, administrativnih problema, sa pro-
jektantima i drugih zadataka vezanih za izgradnju.

146

Pneumon, 1995; 33 (3-4)



Neka moja secanja na istorijat izgradnje Instituta...

Svu svoju paznju i brigu dr Goldman je usred-
sredio na analizu, i raspored veliCine, broja i funkcija
medicinskih jedinica, pre svega, bolesniCkih soba,
prate¢ih medicinskih jedinica, laboratorija, ambulan-
ti, operacionih sala, itd. Ovde treba istaéi vaznu Ci-
njenicu da su u vreme postavljanja dr Goldmana za
direktora bile u velikoj meri ve¢ izgradene navedene
medicinske jedinice, tj. postojali su pregradni zidovi
kod velikog broja bolesni¢kih soba i formiranje osta-
le prate¢e medicinske jedinice.

Ovakvo stanje nije odgovaralo koncepciji dr
Goldmana. Natala je Zuc¢na diskusija i polemika
izmedu Projektnog zavoda Vojvodine i dr Goldmana.

Zahtevao je da se mnoga reSenja, po njegovom
¢vrstom ubedenju moraju izmeniti, bez obzira na veé
postojeCe stanje. Autori projekta su se suprotstavili
tim predlozima dr Goldmana o potrebnim izmenama
projekata. Na primer, nisu hteli ni da ¢uju o izmeni
krovne konstrukcije, odnosno da se umesto krova na
dve vode napravi ravna terasa itd. Glavni problem i
nesporazum izmedu projektanata i dr Goldmana bio
je u njihovom odbijanju da izviSe izmenu funkcional-
nosti unutrasnjih medicinskih jedinica. Pored li¢nih
razloga u vezi sa njihovim povredenim autoritetom
postojali su i drugi veliki razlozi. Svaka izmena u
funkciji ve¢ izgradenih prostorija povecavala je tro-
Skove izgradnje, za Sta oni nisu hteli da snose odgo-
vornost. Pored toga, bila bi u tom pogledu nuzna i
saglasnost organa koji je dao investicioni program.
Oni takode nisu bili spremni da traZze takvu sagla-
snost. Nije bilo drugog izlaza nego raskinuti ugovor
sa Projektnim zavodom Vojvodine, $to je i ucinjeno.

Za novog projektanta angazovan je poznati ar-
hitekta Milorad Macura iz Beograda. On je bio di-
rektor Zavoda za urbanizam i arhitekturu Srbije u
Beogradu.

U izradi projekata za Institut bio je angaZovan
ceo kolektiv ovog Zavoda, na Celu sa arhitektom
Macurom. Nakon postavljanja dr Goldmana za di-
rektora Instituta i izbora novog projektanta, usledile
su radikalne izmene u unutras§njem prostoru Institu-
ta. Nova reSenja koje je zamislio dr Goldman, njego-
ve zahteve i predloge, novi projektant je prihvatio
skoro bez pogovora. Naravno, dr Goldmanu je to-
kom dugotrajnih analiza i studija sa arhitektom Ma-
curom prihvatao i mnoge njegove predloge i reSenja,
§to je bilo sasvim razumljivo. Ako je ovo vazno na-
pomenuti, podvla¢im da sam i ja u potpunosti po-
drzavao kurs dr Goldmana je je svako poboljSanje
odgovaralo i meni, imajuéi pri tom u vidu otpor biv-
§ih projektanata.

Zahvaljuju¢i dr Goldmanu, unutrasnjost Institu-
ta je dobila sasvim jednu novu fizionomiju. Pored
promena u unutraSnjoj arhitekturi usledile su i neke
vazne promene na spoljasnjoj arhitekturi bolesnicke
zgrade. Krupna promena u odnosu na prvobitni pro-

jekat bila je odustajanje krovne konstrukcije popu-
larno zvane ,krov na dve vode". Izgraden je novi
krov sa ravnom terasom, sa dogradnjom novih fun-
kcionalnih prostorija na jednom delu te terase. Mes-
to klasi¢nih radijatora, uvedeno je takozvano plafon-
sko grejanje, itd. '

Ja sam jos sa starim projektantima vodio veliku
bitku da se na racun bolesni¢kog prostora, tj. sma-
njenja odredenog broja bolesnickih kreveta da se
izgrade sanitarni ¢vorovi u svim bolesni¢kim sobama.
Ovo moje nastojanje nije prihvaéeno ni od strane
projektanata, ni nadleznih iz IzvriSnog veca. Zauzet je
stav da se obezbedi Sto veci broj bolesnic¢kih postelja.
Iskoristio sam novu situaciju nastalu dolaskom prof.
Goldmana na celo Instituta, nastojanju da se ova
moja ideja realizuje i da se izgrade sanitarni ¢vorovi
u svim bolesni¢kim sobama. Dr Goldman se suprot-
stavio ovom predlogu. Nije Zeleo da se zbog toga
smanji prostor za veéi broj bolesni¢kih soba, zatim
da dode poskupljenje radova i odlaganje zavrSetka
Instituta. Medu nama dvojicom su od prvog dana
naseg zajedniCkog rada pa sve do kraja postojali ide-
alni odnosi. On uopste nije koio moju samostalnost.
No, povodom mog zahteva da se u bolesniCke sobe
ugrade sanitarni Cvorovi, nastao je prvi, vrlo oStar
sukob i nesporazum. Ja sam Cak predoCio i mogu-
¢nost moje ostavke ukoliko se ovaj predlog u odnosu
na sanitarne ¢vorove ne prihvati. No, i pored toga,
on je ostao pri svome. PredloZio je da se spor izme-
du nas resi u IzviSnom veéu, gde bi se prihvatio ili
odbio predlog. Po ovom pitanju organizovan je sas-
tanak izmedu dr Goldmana, Dode Saviéa i Soti Pav-
la. Na tom sastanku smo obojica izneli svoje stavove.
Prihvaéen je stav dr Goldmana da se u ove nove
investicije ne ulazi iz objektivnih finansijskih razloga,
smanjenja kapaciteta i odugovladenja radova. Od
svega ovoga ,.prokrijumcarene” su instalacije za to-
plu vodu u bolesni¢kim sobama.

Dr Goldman je uzivao gotovo neograni¢eno po-
verenje i ovlas¢enja od strane IzviSnog veéa u celini,
sa kojim je odrzavao stalnu saradnju u reSavanju svih
krupnijih problema. Ta saradnja se narocito odnosila
na pojedine ¢lanove IzviSnog veca koji su najviSe vo-
dili brigu oko Instituta.

Treba nedvosmisleno konstatovati da je medi-
cinski deo u unutrasnjosti Instituta realizovan u celi-
ni po idejama i planovima dr Goldmana.

Nastojali smo da se Institut opremi najkvalite-
tnijom i najsavremenijom opremom koja se u to vre-
me proizvodila u Jugoslaviji.

U tome se u potpunosti uspelo. Bili smo u pot-
punosti orijentisani na preduzeée Lesnina iz Ljublja-
ne. To preduzecée je bilo jedno od vodeéih snabdeva-
Ca bolnica i hotela u Jugoslaviji.

Glavna sestra Instituta, Jozica Bozi¢, odigrala je
veoma veliku ulogu u izboru najkvalitetnije opreme.
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Promene koje su usledile sprovodenjem u Zivot
novih ideja i reSenja dr Goldmana i angaZovanje no-
vog projektanta, arhitekte Macure, povecale su u ve-
likoj meri troSkove izgradnje Instituta. Ovu situaciju
koristio je izvoda¢ radova formiraju¢i nove cene kao
viSak radova, $to je inaCe bilo sasvim opravdano. Bez
obzira na ovu ¢injenicu, ja sam u potpunosti podrzao
kurs koji je zauzeo dr Goldman, $to je, kako sam
napred rekao, odgovaralo i mojoj ¢vrstoj Zelji da se
primene $to bolja, celishodnija i funkcionalnija rese-
nja. Ta moja teznja bila je prisutna sve vreme izgrad-
nje Instituta.

Nastojao sam da ne optere¢ujem i ne sputavam
dr Goldmana finansijskim problemima koji su pro-
uzrokovani navedenim razlozima.

U tekstu ovih seéanja, objektivho je naglasena
kadrovska deficitarnost, Uprave za izgradnju Institu-
ta. Iz ovakvog prikaza, mogao bi se steéi utisak, da
se izgradnja ovog velikog i sloZzenog gradevinskog
objekta odvijala bez dovoljnog stru¢nog nadzora.
Medutim, ovakav utisak bio bi pogresan.

Brojni poznati stru¢njaci raznih struka, bili su
stalno angazovani u nadzor i reSevanje mnogih pita-
nja vezanih za izgradnju. Njihovu znacajnu ulogu, ni-
kako ne umanjuje Cinjenica, S$to su svoje ucesée
obavljali mahom na dobrovoljnoj osnovi. Za mnoge
od njih, bila je jedina nagrada po koja dnevnica, a za
mnoge ¢ak ni to.

Medu brojnim struénjacima, koji su dali svoj
doprinos izgradnji Instituta, treba u prvom, istaéi
vajara Jovana Soldatovi¢a. Njegov doprinos u izgra-
dnji Instituta bio je veliki i znacajan u viSe pravaca.
On je pomagao profesoru Goldmanu u reSavanju
mnogih funkcionalnih, a narocito estetskih pitanja u
oblikovanju enterijera. Na njegov predlog, angaZovan
je poznati arhitekta Milorad Macura, koji je sa svo-
jom ekipom nastavio projektovanje Instituta, posle
raskida ugovora sa Projektnim zavodom Vojvodine.
On je pored ostalog pokrenuo inicijativu da se izme-
ni krovna konstrukcija itd. O njegovim skulpturama
koje su postavljene u parku Instituta, bi¢e reci u mo-
jim beleSkama o podizanju parka.

Uz njega je bio ukljuen i slikar Bosko Petro-
vié. InZinjer Dorde Tabakovi¢, bio je takode od veli-

ke Koristi u reSavanju i savetima po mnogim pitanji-
ma vezanim za izgradnju. Inace, Zarko Cirli¢, tehni-
¢ar u Upravi, bio je njegov omiljeni ucenik, pa je i
po toj liniji njegov doprinos bio od uticaja. Pored
njegovog Cestog obilaska gradilista, Zarko je Cesto
puta iSao kod njega kuéi, i trazio njegovu pomo¢ u
reSavanju pojedinih tehniCkih pitanja, prvenstveno u
nesporazumima sa izvoda¢em. Gradevinski inspektori
Vojvodine, pored svojih sluzbenih obaveza, rado su
ukazivali pomo¢, kad god je to trazeno od njih. Me-
du tima treba posebno istadi ing. Savu Popovi¢a. On
je pored ostalog, bio i predsednik kolaudacione ko-
misije, koji je posao obavljao vrlo uspesno i znalacki
zavrsio.

Medu dobrovoljnim savetnicima, treba istaéi i
pravnika Milenka Parabuckog. Nije zaobiden ni po-
znati arhitekta BraSovani.

Bio bi dugacak spisak ako bih nabrojao i mno-
ge druge ucesnike koji su po raznim pitanjima bili
uklju€eni u izgradnju Instituta.

Ispustio sam jo§ jednu vaznu cinjenicu. Jos u
vremenu trajanja izgradnje Instituta paralelno su
preduzete energicne mere da se prilikom otvaranja
Instituta obezbede potrebni stanovi za klju¢no oso-
blje Instituta. U tome se u potpunosti uspelo. Svi
vazni kadrovi u pocetku otvaranja Instituta bili su
obezbedeni sa stanovima. (Kako je povoljno stanje
postojalo po ovom pitanju, treba uzgredno napome-
nuti da je IzviSno veée, jednostavno oduzelo od In-
stituta deset dvosobnih stanova, koji su bili skoro pri
zavrsetku).

Sa velikim odusevljenjem sam saznao, da je sa-
dasnje rukovodstvo Instituta, naknadno, izgradilo sa-
nitarne ¢vorove u svim bolesnickim sobama Instituta.
Sa ovim dopunskim investicijama, Institut za pluéne
bolesti u Sremskoj Kamenici svrstan je u red najkon-
fornijih i najopremljenijih ustanova ove vrste u
Evropi.

NAPOMENA: Period od proteklih 40 godina, godine sta-
rosti, i nedostatak bilo kakve pismene dokumentacije svaka-
ko su uticale na kvalitet ove informacije. Ostala su samo se-
¢anja.
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Izvestaj sa kongresa - Congress Reports

INSTITUT ZA PLUCNE BOLESTI, SREMSKA KAMENICA

IZVESTAJ SA 11. SVETSKOG KONGRESA ANESTEZIOLOGA

11'"" WORLD CONFERENCE ON ANAESTHESIOLOGY - A REPORT

Vesna Jovanovicé- NiSevi¢

U periodu od 14-20. aprila 1996. godine u Si-
dneju (Australija) odrzan je 11. Svetski kongres
anesteziologa. Istovremeno je proslavljen jubilej, 150
godina od prve javne demonstracije anestezije od
strane W. Mortona-a. Skup je pozdravio Richard
Wolsh, predsednik australijske asocijacije anestezio-
loga, a ceremoniju otvaranja je ucinio gosp. Saymon
Lim, predsednik Svetske federacije anesteziologa.

U radu je uzelo uces¢e 7000 anesteziologa iz 95
zemalja sveta, za oko 2000 prezentovanih naucnih
radova, $to je najveéi broj do danas, Sto ujedno po-
kazuje i mesto ove nauc¢ne grane u medicini. Iz nase
zemlje na ovom Kongresu prisustvovalo je 15 aneste-
ziologa. Radovi su bili prezentovani u vidu plenarnih
predavanja, oralnih prezentacija, postera sa diskusi-
jom i postera. Rad je sproveden u 9 sala u pre i
popodnevnom programu, a u egzibicionom delu uces-
tvovalo je oko 123 eminentne korporacije koje op-
skrbljuju ovu granu medicine, kako u tehnologiji ta-
ko i u farmakoloskoj opskrbi (AIKA, AVL, ARROW,
DRAGER, GRAXO-WELLCOME, PACKARD,
ORGANON, ROCHE, SIMENS, ZENECA...).

Problematika anestezioloskog pristupa bila je
prezentovana u okviru specifiCnosti svake hirurSke
grane (kardio-vaskularna, grudna, neuro, decija, gine-
kologija, urgentna, regionalna, lokalna). Svoje mesto
su naSli, u okviru izlaganja eminentnih strunjaka,

Adresa za korespondeficjju:
hirurgiju.

(Pneumon, 1995; 33: 149)

problemi koji su deo svakodnevnog rada anesteziolo-
ga: bol, analgezija, miSiéni relaksanti, anafilaksa, tra-
uma, stres. Na ovom skupu prikazani su i radovi iz
oblasti anestezije u grudnoj hirurgiji, od strane pro-
fesora Slingera (Kanada), Wheatleya (Australija),
Shapilo (SAD), Lonngvist (Svedska), Brodsky (SAD)
i Norberga (§Vedska), koji su izmedu ostalog, ukazali
na apsolutnu prednost primene izoflurana i enflura-
na u okviru volatilnih anestetika, a halotan se smatra
arhai¢nim gasom. Upotreba epiduralne analgezije
plasiranje, periduralnih katetera u torakalni 6-12 me-
duprsljenski prostor je jedina alternativa u kupiranju
bola u neposrednom postoperativnom toku torakoto-
miranih bolesnika. Sugestija nekoliko autora, pose-
bno iz skandinavske i ameri¢ke Skole, je da primena
azot-oksidula u toku unilateralne ventilacije tokom
operacije je jedan od uzro¢nika veéeg procenta poja-
ve atelektaza u pluénom parenhimu u postoperativ-
nom periodu.

Kongres je odrzan u prelepom ambijentu Kon-
gresnog centra u Sidneju, a ucesnicima skupa omo-
guéen je pristup mnogobrojnim sadrzajima ovog gra-
da: zgradi Opere, zgradi Parlamenta, Kkrstarenjima po
lukama Sidneja, Kineskoj botani¢koj basti, najveéem
akvarijumu juzne hemisfere i ¢uvenom zooloskom
vrtu.

“riied. dr Vésna Jovanovié-Nisevié, anesteziolog. Inistitutza; plucne bolesti, Odclicnje za grudnu
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UPUTSTVO SARADNICIMA
(uputstvo saradnicima)
MANUSCRIPT PREPARATION
(Instructions to autors)

Molim autore da se prilikom pripremanja svog
rukopisa za Stampanje u PNEUMON-u pridrzavaju
ovih upustava, a u skladu s Vankuverskim pravilima
i jednoobraznim zahtevima za rukopise koji se po-
dnose biomedicinskim ¢asopisima (v. Srpski arhiv,
posebno izdanje, 1995/1).

PNEUMON prima originalne radove, Koji nisu
Stampani na drugom mestu. Prihvataju se takode i
radovi, koji su usmeno prikazani na nau¢nim skupo-
vima, radovi koji su dopuna ranije objavljenih pret-
hodnih saopstenja i radovi koji nisu Stampani u celi-
ni (npr. samo u vidu apstrakta). Rukopise slati u dva
primerka na adresu: Uredni$tvo casopisa PNE-
UMON, Glavnom uredniku, Institut za pluéne boles-
ti, 21204 Sremska Kamenica - Novi Sad. Pneumon
ne odgovara za izgubljene rukopise. Prihvaéeni ruko-
pisi postaju trajna svojina cCasopisa, te se ne mogu
publikovati na drugim mestima bez pismene dozvole
autora i Casopisa.

CASOPIS IMA SLEDECE RUBRIKE

0. VAN RUBRIKE - UVODNIK (Editorial).
Objavljuje se povremeno sa opStom ili specijalnom
tematikom od uglednih stru¢njaka ili samog uredni-
Stva.

1. ORIGINALNI NAUCNI RADOVI koji su
rezultat sopstvenih i reproduktibilnih istrazivanja,
dokumentovani dovoljnim obimom i s jasnim za-
kljuécima. '

2. ORIGINALNI STRUCNI RADOVI. Origi-
nalni radovi manjeg obima, provere i/ili reprodukcije
ve¢ poznatih rezultata.

3. PRETHODNA SAOPSTENJA prikazuju
postignute rezultate joS nedovrSenih nau¢nih istrazi-
vanja, koja ne moraju biti uvek i reproduktibilna.

4. PREGLEDNI CLANCI su radovi informativ-

nog karaktera, nevezana za izvorna istraZivanja, koja
daju viSe-manje celovit pregled nekog problema.

5. PRIKAZI SLUCAJEVA donose kazuistiku
iz prakse s kratkim teoretskim uvodom. Ovi struéni
radovi - prikazi su po pravilu od najveée koristi
prakti¢arima.

6. AKTUELNI PROBLEMI. Radovi ove rubri-
ke obraduju kratko savremene teme i probleme s
ciliem informacije i edukacije bez zahteva za sveobu-
hvatnost. Ovamo spadaju i kraéi problemi iz svako-
dnevne prakse koji ¢e se povremeno Stampati pod
nazivom:

7. 1Z PRAKSE - ZA PRAKSU (ZapaZanja,
misljenja, problemi) Radovi za rubrike 1-6 podlezu
recenziji.

OSTALE, NESTALNE RUBRIKE su Izvestaji
s kongresa i sastanaka, Pitanja i odgovori, In merao-
riam (nekrolozi), Vesti, Saopstenja, Prikazi knjiga,
Izvodi iz literature, Pisma uredniStvu i dr.

NAPOMENA: Svi radovi bilo koje rubrike su
od velikog znacaja, jer predstavljaju doprinos medici-
ni i nauci, te posebno Coveku ugrozenom od bolesti.

TEHNICKA UPUTSTVA

Rukopise pisati pisacom masinom ili Stampati
na belom bezdrvnom papiru, formata A-4, samo s
jedne strane papira, Koriste¢i dvostruki prored. Stra-
nice oznaciti brojevima pocev od strane s naslovom.
Margine: levo 4 cm, desno najmanje 2,5 cm. Na je-
dnoj strani ne treba da bude visSe od 25-30 redova
kucanog teksta.

NASLOVNA STRANICA. U zaglavlju napisati
ustanovu iz koje dolazi rad (puni naziv), na nesto
nize, centrirano jasan i kratak naslov rada (bez skra-
¢enica). Ispod naslova napisati imena i prezimena
autora, ne skrac¢ujuéi imena, ali bez titula. Broj auto-
ra u proSeku ne bi trebalo biti veéi od 5. Na dnu
prve - naslovne strane se stavlja ime i prezime prvog
autora sa titulama i punom adresom, i ev. zahvale,
obavestenja za fusnote.

Molimo koautore da priloZe vlastoru¢no potpi-
sanu izjavu o saglasnosti za tekst a sve autore za
iziavu da rad do sada nije nigde Stampan.

KRATAK SADRZAJ rada na sprskom (,,SA-
ZETAK") i engleskom (,SUMMARY") treba otku-
cati na slede¢oj, drugoj stranici. Sazetak, ne duzi od
200 (izuzetno 250) reci, treba da sadrZi suStinu rada
(cilj, metodi, rezultati) i zakljucak (slicno panel-u).
Autori bi trebali znati, da od kvaliteta Sazetka zavisi
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da 1i ¢ée se potencijalni Citalac upustiti u detaljno
Citanje doti¢nog rada, a da je Summary veéinom je-
dini moguéi pristup radu od strane veéine Citalaca
izvan Jugoslavije. Zbog toga autori bi trebali posve-
titi punu paznju prilikom sastavljanja SaZetka, odn.
Summary-a.

KLJUCNE RECI. Ispod srpskog i engleskog sa-
zetka treba napisati 3-10 klju¢nih reci odn. ,key
words" koji ¢e pomoéi u svrstavanju i trazenju c¢lan-
ka (po mogudéstvu koristiti spisak ,,Medicinski pred-
metni nazivi" - ,,Medical Subject Headings" (MeSH).

TEKST saopstenja, narocito istraZivackog, deli
se obi¢no (ali ne i obavezno) u poglavlja: Uvod. Me-
tod (i Ispitanici, odn. materijal), Rezultati, Diskusija
i Zaklju¢ak. Na kraju se piSe spisak koriS¢ene Lite-
rature (Bibliografija). Druge vrste radova (Pregledni
Clanak, Prikaz slucaja, i dr.) mogu imati drugi oblik
i podelu.

UVOD donosi razloge rada i njegove ciljeve u
kratkim crtama, bez iznoSenja vlastitih rezultata i za-
kljucaka.

METODI (i ispitanici, odnosno materijali) opi-
suje nadin izbora predmeta ispitivanja, njihovo ev.
grupisanje, zatim metode ispitivanja, upotrebljene
uredaje i aparate (naziv proizvodaca u zagradi), lite-
raturne podatke o KkoriS¢éenim metodama. Ovamo
spadaju i upotrebljeni statisticki metodi i eticki me-
todi (da li su ispitivanja ili eksperimenti u skladu sa
Helsinskom deklaracijom).

REZULTATI se prikazuju u logi¢cnom redosle-
du tekstom, tabelama i ilustracijama. Izdvajati vazne
rezultate izbegavajuéi nepotrebno ponavljanje.

DISKUSIJA isti¢e nove i znaCajne aspekte rada
- studije, bez ponavljanja detalja. Rezultate treba
uporediti s rezultatima relevantnih studija, povezati
zakljuCke s ciljevima, izbegavajuéi nekvalifikovane
tvrdnje, posebno one koje ne proizilaze iz postignu-
tih rezultata. Ne iskljuCuje se moguénost hipoteza,
naznacenih kao takve, kao i davanje preporuka za
dalja ispitivanja.

ZAKLJUCAK treba da bude sasvim kratak, te
da sadrzi samo najhitnije momente.

LITERATURA - REFERENCE. Navode se
oni izvori koji su koris¢eni u samom radu. Literatura
se navodi numerisana onim redosledom kojim se ra-
dovi pominjo (ponavljaju) u radu. Iste brojeve u za-
gradama Kkoristiti u samom tekstu. Kod ponovnog ci-
tiranja istog izvora ili navoda u tabeli - legendi
oznaciti brojkom koris§¢enom pri prvoj pojavi doti¢ne
reference. Reference citirati prema ,,Vankuverskim
pravilima", kako to pokazuju sledeéa uputstva i pri-
meri:

Clanci u &asopisima: Posle rednog broja navode
se autori, i to prvo prezime, zatim pocetno slovo
imena bez taCke, razdvojena samo zarezom od prezi-
mena sledeéeg autora, ukoliko ih ima vise. Posle po-

slednjeg autora sledi tacka, razmak i naslov Clanka,
pa skradeni nazivi ¢asopisa (prema Index Medicus-u)
zatim sledi godina, volumen casopisa, prva i posle-
dnja stranica navedenog Clanka. (Primedba: nova vo-
lumina ve¢ih Casopisa donosi ove podatke uz naslov
Clanka ili iza sazetka).

Primer: Gribbin HR, Gardiner IT, Pride NB.
Role of impaired inspiratory muscle function in limi-
ting the ventilatory response to carbon dioxide in
chronic airflow obstruction. Clin Sci 1983; 64:485-
487. Ako je organizacija autor: The MIAMI Trial
Research Group. Metoprolol in acute myocardial in-
farction (MIAMI) - a randomized placebo controled
international trial. Eur Hearj J 1985; 6:199-226.

Knjige, monografije: Prezime i prvo slovo ime-
na autora, naziv knjige, redni broj izdanja, mesto
izdanja, izdava€, godina izdanja, stranice koje su ko-
riS¢ene.

Primer: Petro W, Netzer N. Schlafapnoe Scre-
ening, II Ed, Muenchen, Dustri, 1991; pp 22-9. Po-
glavlje u knjizi ili zborniku: Autori i naslov poglavlja
na gore opisan nacin. Sledi "In:" ili "U:", pa prezime
i prvo slovo autora (editora) knjige ili zbornika Sto
se oznaCava sa (Edt) ili (Edts) (u zagradi), naslov
knjige odn. zbornika, a dalje sledi sve Sto je navede-
no pod primerom knjige. Ako se ne radi o Zborniku
podaci zavrsavaju paginacijom (pp) a kod Zbornika
se navodi naziv, mesto i vreme odrZavanja sastanka.

Primer-knjiga: Daves GS. Transition to extra-
uterine life. In: Oliver TK (Edt). Respiratory adapta-
tion. US Public Health Service Publication 1432,
Washington DC 1988; ppl 158-60.

Primer-Zbornik: Ulmer WT. Akute respirato-
rische Insuffizienz bei obstruktiven Syndrom. U: Ta-
bori D, Conki¢ B, Lazi¢ D (Edts), Simpozium o aku-
tnoj respiratornoj insuficijenciji, Sremska Kamenica,
1-3. aprila 1971; pp. 19-24.

PRILOZI

Fotografije, crtezi, grafikoni se ne lepe na har-
tiji gde je kucan tekst, ve¢ se oznaceni prilazu u
posebnoj koverti s posebno priloZzenim tekstom uz
slike - legendama. Umesto originalnih crteza, radio-
grama i si. treba poslati oStre, sjajne crno-bele foto-
grafije (127x173 mm). Legenda se ne nalazi na ilus-
tracijama ve¢ na posebnom prilogu. Svaka slika mora
biti ozna¢ena na poledini nalepnicom: broj slike, ime
autora i oznaka za polozaj tj. gornji rub slike odgo-
varaju¢om strelicom. Fotografija bolesnika mora biti
takva da se osoba ne moZe prepoznati (ime, lice).
Broj ovih priloga je ograniCen na 5, ev. veéi broj se
moze prihvatiti na teret autora. Mesto priloga ozna-
Citi u tekstu.

Tabele ne davati u foto-obliku ve¢ se kucaju

posebno ili u sam tekst. Ako su posebno priloZene,
njihovo mesto mora biti oznaceno u tekstu. Tabele
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po mogudéstvu formirati tako da budu za jedan stubac
(radi lakSeg preloma). U prilozenim legendama treba
objasniti znake, skracéenice. Graficki prilozi i tabele
moraju imati nazive (naslove).

MERNE JEDINICE

Duzine, visine, tezine - mase i zapremine se
izrazavaju u metrickim jedinicama (m, kg, lit.) ili nji-
hovim delovima. Temperatura: stepeni Celzijusa.
Krvni pritisak u kPa ili mmHg (+kPa), ostalo nu SI
sistemu.

SKRACENICE 1 ZNACI

Koristiti standardne skraéenice: kod prve pojave
skradenice prvo ispisati pun naziv i odgovaraju¢u
skradenicu - simbol u zagradi. Dalje se moZe koristi-
ti samo skraéenica. U slucaju veéeg broja skraéenica
treba ih prikazati sa objaSnjenjima u posebnoj tabeli

na pocetku rada posle Sazetka a pare teksta ili na-
kon bibliografije.

Rukopisi na rac¢unarskim disketama.

Ukoliko se rad podnosi na racunarskoj disketi
potrebno je:

Priloziti Stampani tekst rada na disketi,
“Jasno ispisati naziv fajla, taCnim nazivom fajla
oznaditi disketu,

Dostaviti podatke o koriS§¢enom hardveru i soft-
veru.

Radovi koji ne odgovaraju navedenim uputstvi-
ma ¢e se morati vratiti na ispravku i dopunu S$to
znatno odgada publikaciju i otezava rad redakcije.
Molimo stoga da se podnose tehniCki §to besprekor-
niji rukopisi.

Pneumon objavljuje samo radove svojih pret-
platnika, koji dobijaju 5 separata svog rada. Moguce
je naruciti veéi broj separata na teret autora.

Pneumon, 199S; 33 (3-4)
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PNEUMON REGISTAR ZA 1995. GODINU

REGISTAR AUTORA

A
Andri¢ J, 13
Andeli¢ B, 131

B
Beljanski-Conki¢ R, 109, 113, 123
Bojié-Milicevié G, 45, 137

C
Crnogorac-Jovisi¢ Z, 109

D
Dautovié¢ M, 17

b
Duri¢ B, 31

E
Eri Z, 31, 37, 41

G
Gaganin 1, 49, 141, 143 Gusa N, 91,
101

I
Jovanovi¢ M, 87
Jovanovi¢ S, 109

K

Kaka$ M, 27

KréoM, 91, 101,

Krimi¢ S, 91

KurucV, 109, 113, 119, 123

L

Labrovi¢ Tinka, 53
Lovodi¢-Sivéev, 71, 81, 91
Luci¢ S, 9, 131

M

Major-Zori¢i¢ Z, 131
Mikov Ma, 45

Mikov Mo, 45, 137
Milicevi¢ B, 45, 131, 137
Miti¢-Miliki¢ M, 23

N

Nagorni-Obradovié¢ Lj, 23
Naji¢ O, 125

Nikoli¢ E, 123

(0]
Obradovié-Andelic S, 37

Ogrizovi¢-Ponjevi¢ A, 13

P

Pavlovi¢ S, 69, 113, 119, 137
Perin B, 9

Pozojevi¢ G, 17

R
Radakovi¢b, 101, 113, 119

5
Savi¢ B, 87
Stani¢ M, 41

Stankovi¢ V, 23

53

Sari¢ b, 27
Skodri¢ V, 87

T
Tabori D, 5

\"

Vodopivec S, 37
Vrtunski-More L, 41
Vuyji¢ S, 57, 145
Vukéevi¢ M, 23

Vukeli¢ A, 71, 81, 91, 101, 105

Z
Zvezdin B, 31, 37

REGISTAR KLJUCNIH RECI

A

Akutni hemijski bronhitis, 23
Antibiotici, 101

Antitelo, 37

Antimikrobna rezistencija, 97
Antimikrobni lek, 97
Antituberkulotici, 81
Arterijska hipertenzija, 125

B
Bakterioloske osobine, 91
Branhamella catarrhalis, 97

D

Deca, 9

Disajna funkcija, 17
Donji disajni putevi, 123

Drenazni polozaji, 123

E

Ehokardiografija, 125
Ekoloski faktori, 49
Eksudativni pleuritis, 113
Epidemiologija, 137
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