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KAPACITET DIFUZIJE PLUĆA KAO PREDIKTOR DESATURACIJE 
KISEONIKOM NA TESTU OPTEREĆENJA

Autor:  ALEKSA GAĆINOVIĆ
e-mail:  gacinovica25@gmail.com
Mentor: Doc. dr Marija Vukoja 
Institut za plućne bolesti Vojvodine u Sremskoj Kamenici
Medicinski fakultet Univerziteta u Novom Sadu

УДК

Uvod: Kapacitet difuzije pluća za ugljen-monoksid (DLCO)  i testovi opterećenja su sastavni 
deo funkcionalne procene respiratornog sistema i deo su algoritma preoperativne pripreme paci-
jenata sa karcinomom bronha.

Cilj: Cilj rada je da se ispita vrednost DLCO kao prediktora klinički značajne desaturacije (≥ 
4%) na testu opterećenja.

Materijal i metode: Restrospektivna  kohortna studija obuhvatila je pacijente sa karcinomom 
bronha  koji su upućeni na preoperativno testiranje plućne funkcije u Službu za patofiziologiju 
disanja Instituta za plućne bolesti Vojvodine u Sremskoj Kamenici u periodu   od 27. 7. 2015.do 
26. 12. 2019. godine. Poređeni su pacijenti sa i bez klinički značajne desaturacije (kontrolna grupa).

Rezultati: Studija je uključila 230 ispitanika, 161 (67,93 %) muškarca i 76 (32,1%) žena, pro-
sečne starosti 64,43 ±7,78 godina. Uočena je statistički značajna razlika između ispitanika koji su 
imali značajnu desaturaciju u odnosu na kontrolnu grupu  u vrednostima spirometrije, parametara 
gasne analize i  DLCO. Vrednost DLCO 56,57% je pokazala najbolji odnos  senzitivnosti (64%) i 
specifičnosti (81%), AUC  = 0,78 u predikciji klinički značajne desaturacije.

Zaključak: Granična vrednost DLCO 56,57%  je pokazala dobru prediktornu vrednost u iden-
tifikaciji klinički značajne desaturacije na testu opterećenja u populaciji pacijenata sa potencijalno 
operabilnim karcinomom bronha

Ključne reči: Kapacitet difuzije;  testovi opterećenja; desaturacija.

UVOD

Kapacitet difuzije se definiše kao količina gasa koja će difundovati kroz membranu u 
jednom minutu pri razlici pritiska od 1 mmHg [1]. Danas se najviše koristi test merenja 
kapaciteta difuzije za ugljen-monoksid (Diffusion capacity for carbon monoxide – DLCO), 
ili transfer faktor, metodom jednog udaha. Vrednosti DLCO umanjene za više od 20% 
od predviđenih vrednosti smatraju se patološkim [2]. Poremećaji difuzije javljaju se u  
stanjima gde dolazi do zadebljanja alveolokapilarne membrane ili smanjenja difuzijske 
površine usled smanjenja alveolarnog prostora ili površine kapilara. Ovi poremećaji se 
najčešće javljaju kod pacijenata sa intersticijalnim bolestima pluća, hroničnom opstruk-
tivnom bolesti pluća (HOBP) ili plućnom hipertenzijom. Poremećaji difuzije se najpre 
ispoljavaju u fizičkom opterećenju [3] i manifestuju se simptomima  u vidu otežanog 
disanja ili gušenja. 

Odgovor respiratornog sistema na fizičko opterećenje se specifičnije mogu proceniti 
testovima opterećenja fizičkim naporom kao što su  šestominutni test hoda, test optere-
ćenja stepeništem, vožnje bicikla  ili spiroergometrijski pregled.   Desaturacija izazvana 
naporom je jedan od najznačajnijih parametara za procenu respiratorne funkcije na testu 
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opterećenja  i obično se  javlja kod pacijenata sa HOBP i intersticijalnim bolestima pluća, ali 
i kod pacijenata sa  poremećajem minutnog volumena, smanjenje koncentracije hemoglo-
bina i  levo-desnog šanta  [4, 5]. Razne definicije su korišćene za karakterizaciju značajne  
desaturacije prilikom testa opterećenja . Najčešća definicija je da je značajna desaturacija 
pad saturacije od ≥ 4% za vreme testa opterećenja u odnosu na vrednost pre testa [6].

Oba testa, kapacitet difuzije i testovi opterećenja su deo algoritma preoperativne pri-
preme pacijenata sa karcinomom bronha kod kojih je važno proceniti kardiorespiratorni 
odgovor u naporu, a pred hiruršku intervenciju. Klinički značajna desaturacija ≥ 4% se 
u nekim studijama pokazala kao značajan faktor postoperativnih komplikacija kod ovih 
pacijenata. Test penjanja stepeništem je najčešće korišćeni test u preoperativnoj proceni 
kod ovih pacijenata. To je  stresniji oblik testa opterećenja  i uključuje veću mišićnu masu 
od šestominutnog testa hoda i vožnje bicikla, te je dobar prediktor potrošnje kiseonika, 
a samim tim i  postoperativnih komplikacija, a za razliku od spiroergometrije ne zahteva 
kompleksnu aparaturu i posebno obučeno osoblje [7]. Međutim, neki pacijenti usled pri-
druženih bolesti lokomotornog sistema (frakture ekstremiteta, degenerativni  osteoartritis), 
neuroloških bolesti (parkinsonizam, polineuropatije, multipla skleroza, povrede kičmene 
moždine), vaskularnih bolesti (duboke venske tromboze, periferna arterijska okluzivna 
bolest) ili slabije motivacije nisu u stanju da adekvatno urade test opterećenja sa ciljem 
procene naporom uzrokovane desaturacije. 

CILJ

Cilj rada je da se ispita vrednost DLCO kao prediktora klinički značajne desaturacije 
(pad saturacije ≥ 4%) na testu opterećenja stepeništem kod pacijenata koji se pripremaju 
za torako hiruršku intervenciju.

MATERIJAL I METODE

Studija predstavlja retrospektivnu analizu baze podataka Instituta za plućne boleste 
Vojvodine u Sremskoj Kamenici. Studijom su obuhvaćeni pacijenti koji su upućeni na 
preoperativnu procenu u Službu za patofiziologiju disanja kod kojih je u sklopu preopera-
tivne procene urađen pregled kapaciteta difuzije pluća i standardizovani test opterećenja 
stepeništem (22 m, četiri sprata)  u periodu od 27. 7. 2015. do 26. 12. 2019. godine. 

Parametri koji su korišćeni za ovu studiju su gasne analize u koje spadaju: parcijalni 
pritisak kiseonika (PaO2), parcijalni pritisak ugljen-dioksida (PaCO2), Ph, laktati, anjonski 
zjap, bazni ekces, saturacija kiseonikom, bikarbonati, u miru i nakon testa opterećenja. 
Svakom ispitaniku je meren  kapacitet difuzije za ugljen-monoksid metodom jednog udaha 
i rezultati su predstavljeni kao procenat prediktivnih vrednosti. Takođe su prikupljeni opšti 
demografski podaci kao što su uzrast i pol, kao i vrednosti spirometrijskih parametara: 
forsiranog ekspiratornog volumena u prvoj sekundi (FEV1),  forsiranog vitalnog kapaciteta 
(FVC) kao i njihovog odnosa (FEV1/FVC).

Kontinuirane varijable su predstavljene kao srednja vrednost i standardne devijacije, 
dok su kategoričke varijable predstavljene kao celi brojevi i procenti. Analiza razlike u 
kliničkim karakteristikama, vrednostima parametara plućne funkcije i gasnih analiza arte-
rijske krvi između pacijenata sa i bez značajne desaturacije na testu opterećenja urađena 
je Student T testom za kontinuirane i χ2 testom za ketegoričke varijable. U cilju procene 
prediktivnih vrednosti DLCO sa najboljim odnosom senzitivnosti i specifičnosti urađena 
je ROC (Receiver Operating Curve) analiza. Vrednosti p  manje od 0,05 su smatrane sta-
tistički značajnim. 
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REZULTATI

Studija je uključila 230 ispitanika, 161 (67,93 %) muškaraca i 76 (32,1%) žena, prosečne 
starosti 64,43 ± 7,78 godina. Osnovne karakteristike su prikazane u Tabeli 1.
Tabela 1. Opšte karakteristike ispitanika

Ispitivane varijable Vrednosti

Pol

muški n (%)

ženski n (%)

161 (67.93)

76 (32.10)

Godine života,  ͞X ± SD 64.43 ± 7.78

FEV 1 (%),  ͞X± SD 82.49 ± 22.00

FVC (%),  ͞X ± SD 103.31 ± 18

FEV1/ FVC (%),  ͞X ± SD 63.45 ± 12.70

DLCO (%),  ͞X ± SD 70.36 ± 18.15

DLCO/VA  (%),  ͞X  ± SD 74.22 ± 18.92

PaO2 (kPa), ͞X ± SD 9.79 ± 1.45

PCO2 (kPa,) ͞X ± SD 4.88 ± 0.52

pH,  ͞X ± SD 7.42 ± 0.03

SpO2 (%), ͞X ± SD 94.53 ± 1.87

HCO3 (mmol/l), ͞X ± SD 23.89 ± 1.91

BE (mmol/l), ͞X ± SD -0.60 ± 2.17

LAC (mmol/l), ͞X ± SD 1.67 ± 1.02

Anion Gap (mmol/l),͞ X  ± SD 12.61 ± 3.48

Značajna desaturacija ≥ 4, % n (%) 25 (0,11)

Skraćenice: ͞X – srednja vrednost, SD – standardna devijacija, FEV1 – forsirani ekspiratorni volumen,  FVC 
–forsirani vitalni kapacitet, FEV1/FVC – Tifno indeks, DLCO-SB – kapacitet difuzije za ugljen monoksid 
metodom jednog udaha, DLCO-VA – kapacitet difuzije pluća po jedinici ventilisanih alveola, PaO2 – parci-
jalni pritisak kiseonika, PaCO2 – parcijalni pritisak ugljen dioksida, SpO2 – saturacija kiseonikom, HCO3 
–bikarbonati, BE – bazni ekces, LAC – laktati, Anion Gap – anjonski zjap

Nakon testa opterećenja u ispitivanoj populaciji došlo je do sledećih promena parame-
tara u gasnim analizama arterijske krvi promene saturacije od 0,89 ± 2,64%,  PaO2 0,41 ± 
1,77 kPa, PaCO2 0,22  ±  0,48 kPa, pH -0,06 ± 0,05, BE – 3,16 ± 2,50 mmol/l, HCO3 2,52 
± 2,04 mmol/l, laktata 2,99 ± 2,12 mmol/l i anjonskog zjapa 3,65 ± 3,81 mmol/l. Klinički 
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značajnu desaturaciju ≥ 4% imalo je 25 (11%) ispitanika.
Karakteristike ispitanika sa i bez značajne desaturacije na testu opterećenja stepeni-

štem su prikazane u tabeli 2. Uočena je statistički značajna razlika izmedju ispitanika koji 
su imali značajnu desaturaciju od kontrolne grupe u vrednostima za FEV1, FEV1/FVC, 
DLCO, DLCO-VA, PaO2, kao i  značajan pad vrednosti  PaO2 i  porast PaCO2 tokom 
testa kod ispitanika sa značajnom desaturacijom u odnosu na kontrolnu grupu. 

Tabela 2. Karakteristike ispitanika sa i bez značajne desaturacije na testu opterećenja stepeništem

Pacijenti sa 
desaturacijom

N= 25

Pacijenti bez 
desaturacije

N= 199
p

Pol

Muški N (%)

Ženski N (%)

20 (80%)

5   (20%)

132 (66.33%)

67 (33.67%)
0,17

Godine,  ͞X ± SD 66.48± 6.04 64. 25 ± 8.03 0.18
FEV1(%),   ͞X ± SD 69.10  ± 25.7 83.62 ± 21.10 0.01
FVC(%),   ͞X  ±   SD 97.21± 22.58 103.81 ± 17,35 0,08

FEV1/FVC (%),,  ͞X  ± SD 56,11 ± 16,50 64,11 ± 12,01 0,01
DLCO S (%),  ͞X   ± SD 53,71 ± 16,6 71,61 ± 16,44 <,01

DLCO – VA(%),  ͞X   ± SD 60,48 ± 17,78 75,34 ± 18,12 0,01
PaO2 (kPa),  ͞X  ± SD 9,14 ± 1,05 9,87 ± 1,47 0,01

pH,  ͞X  ± SD 7,43 ± 0,02 7,42 ± 0,03 0,62
SpO2 (%),  ͞X  ± SD 93,52 ± 1,84 94,66± 1,84 0,01

HCO3 (mmol/l),  ͞X ± SD 24,01 ± 0,38 23,87 ± 1,89 0,77
BE (mmol/l),  ͞X  ± SD -0,59 ± 2,47 -0,60 ± 2,14 0,99

LAC (mmol/l),  ͞X  ± SD 1,62± 0,63 1,68 ± 1,07 0,82
Anion gap (mmol/l),  ͞X  ± SD 13,31 ± 2,72 12,52 ± 3,57 0,32

ΔPaO2 (kPa),  ͞X  ± SD -1,63 ± 0,83 0,67± 1,68 <  .001
Δ PaCO2 (kPa),  ͞X  ± SD 0,44± 0,43 0,20± 0,48 0,02

Δ pH,  ͞X  ± SD -0,07 ± 0,04 -0,06 ± 0,05 0,60
Δ BE (mmol/l),  ͞X  ± SD -2,77 ± 2,04 -3,27 ±2,57 0,40

Δ HCO3 ( mmol/l),  ͞X  ± SD -2,42 ± 1,58 -2,53 ± 2,10 0,80
Δ LAC (mmol/l),  ͞X  ± SD 2,82 ± 1,52 3,01 ± 2,20 0,71

ΔAnion gap (mmol/l),  ͞X  ± 
SD

3,11 ± 3,61 3,72 ± 3,84 0,50

Skraćenice: ͞X – srednja vrednost, SD – standardna devijacija, FEV1 –forsirani ekspiratorni volumen,  FVC –for-
sirani vitalni kapacitet, FEV1/FVC – Tifno indeks, DLCO-SB – kapacitet difuzije za ugljen-monoksid metodom 
jednog udaha, DLCO-VA – kapacitet difuzije pluća po jedinici ventilisanih alveola, PaO2 – parcijalni pritisak 
kiseonika, PaCO2 – parcijalni pritisak ugljen-dioksida, SpO2 – saturacija kiseonikom, HCO3 – bikarbonati, 
BE – bazni ekces, LAC – laktati,  Anion Gap – Anjonski zjap, Δ razlika parametara nakon i pre opterećenja
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U cilju određivanja granične („cut-off”) vrednosti DLCO koja  ima najveću senzitivnost i 
specifičnost  u proceni klinički značajne desaturacije, urađena je ROC analiza (Grafikon 1). 

Vrednost  DLCO 56,57% je pokazala najbolji odnos  senzitivnosti (64%) i specifičnosti 
(81%), AUC (Area Under Curve) = 0,78.

Grafikon 1. ROC krivulja (DLCO u predikciji značajne desaturacije)
AUC (Area Under Curve) = 0,78

DISKUSIJA

Rezultati ove studije ukazuju da 11% pacijenata upućenih na preoperativnu procenu 
zbog karcinoma bronha ima klinički značajnu desaturaciju na testu opterećenja. Pacijenti 
sa klinički značajnom desaturacijom su inicijalno imali niže vrednosti parametara plućne 
funkcije i parametara gasne analize. DLCO je pokazao dobru prediktornu vrednost u 
identifikaciji pacijenata sa klinički značajnom desaturacijom.

Prethodne studije pokazale su dobru prediktivnu vrednost za klinički značajnu desa-
turaciju kod pacijenata sa sistemskom sklerozom (AUC 0,92 za graničnu vrednost DLCO 
56,3%) [8], intersticijalnim bolestima pluća (AUC 0,67 za graničnu vrednost DLCO 50%) 
[9], međutim ovo nije potvrđeno u svim istraživanjima [10]. Naši rezultati su kompara-
bilni sa rezultatima  dosadašnjih istraživanja i ukazuju na dobru ali ne i idealnu predikciju 
desaturacije na testu opterećenja korišćenjem DLCO. U našoj studiji granična vrednost 
DLCO 56,57% omogućila je  tačnu predikciju značajne desaturacije kod 78% pacijenata. 
Test kapaciteta difuzije za ugljen-monoksid, iako ima ograničenu senzitivnost,  ima spe-
cifičnost 81,41% što znači da u visokom procentu normalne vrednosti testa mogu da 
ukažu da na testu opterećenja neće doći do značajne desaturacije koja je povezana  sa 
postoperativnim komplikacijama 

Predikcija nije potpuna, što se može objasniti činjenicom da i drugi faktori difuzionih 
poremećaja mogu uzrokovati smanjen kapacitet difuzije kao sto su resekcije plućnog 
parenhima, neki lekovi, arterijsko-venski šantovi i poremećaj ventilacijsko perfuzijskog 
odnosa ( V/Q) [11]. 

Pored DLCO i vrednosti drugih parametara plućne funkcije, kao što je FEV1 su takođe 
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bile značajno niže kod pacijenata koji su imali desaturaciju u poređenju sa kontrolnom 
grupom. Ovo je pokazano i u prethodnim studijama, budući da mogućnost penjanja na 
treći sprat ukazuje na vrednosti FEV1 veće od 1,7l,  dok pet spratova ukazuje na vredno-
sti FEV1 > 2l. [7]. Takođe, ovo može biti u vezi sa značajnom učestalošću k HOBP kod 
pacijenata sa karcinom bronha koja u nekim studijama iznosi i do 70% [12]. 

Jedinstvenost naše studije ogleda se u činjenici da su dosadašnje studije se uglavnom 
bavile korelacijom DLCO i klinički značajne desaturacije na testu opterećenja kod pacije-
nata sa intersticijalnim i vaskularnim bolestima pluća, i ovo je prva studija koja je evalui-
rala prediktivnu vrednost DLCO u populaciji pacijenata sa karcinomom bronha. Takođe, 
najveći broj studija je korelirao DLCO sa desaturacijom na šetsominutnom testu hoda koji 
zahteva manji fizički rad i rezultuje manjom tkivnom potrošnjom kiseonika u odnosu 
na testove opterećenja stepeništem [7]. Ova studija ima kliničku primenjivost budući da 
određen broj pacijenata ne može uraditi test opterećenja usled  bolesti neuromišićnog i  
lokomotornog sistema, te ovaj važan prediktivni faktor za postoperativne komplikacije 
nije moguće odrediti.

Naša studija ima i određene limitacije. Sistemska evaluacija pacijenata u cilju procene 
komorbiditeta koji bi mogli uticati na vrednosti DLCO nije bila moguća budući da se radi 
o retrospektivnoj studiji. Relativno mala učestalost značajne desaturacije za vreme testa 
opterećenja može uticati na tačnost predikcije u kliničkom kontekstu [13]. 

ZAKLJUČAK

Pacijenti sa klinički značajnom desaturacijom na testu opterećenja stepeništem su ini-
cijalno imali niže vrednosti DLCO, FEV1 i parametara gasne analize. Granična vrednost 
DLCO 56,57%  je pokazala dobru prediktornu vrednost u identifikaciji klinički značajne 
desaturacije u populaciji pacijenata sa potencijalno operabilnim karcinomom bronha.  
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УДК

Увод: Екстрахоспитални изненадни срчани застој представља један од водећих узрока 
смрти у развијеним земљама. Као једна од најзначајнијих ставки у третману срчаног застоја 
наводи се рано започињање мера кардиопулмоналне реанимације (КПР) од стране непо-
средно присутних особа. Одмах предузете мере КПР од стране очевица повећавају шансу 
за преживљавање и  имају значајну улогу у неуролошком исходу, као и дугорочном прежи-
вљавању пацијената након отпуста из здравствене установе

Циљ рада: Анализа значаја  БЛС (Basic Life Support) едукације и утицаја необнављања 
стечених вештина на успешност извођења кардиопулмоналне реанимације код студената 
медицине.

Материјал и методе: У истраживању је учествовало 150 студената медицине, подељених 
у 5 група на основу године студија. Мерење је извршено помоћу лутке Little Anne QCPR, 
уз коришћење софтвера који мери информације о квалитету извођења кардиопулмоналне 
реанимације. 

Резултати: Када се разматра параметар укупне успешности извођења КПР, студенти прве 
године који су прошли БЛС едукацију и чланови секције Прве помоћи показали су стати-
стички значајно веће резултате у поређењу са студентима друге и шесте године. Студенти 
шесте године, у поређењу са студентима друге године, имали су статистички значајно мање 
резултате броја компресија адекватне дубине и укупне успешности вентилације.

Закључак: Резултати нашег истраживања показали су да едукација, као и недостатак 
увежбавања стечених вештина, имају значајан утицај на квалитет извођења КПР.

Кључне речи: Кардиопулмонална реанимација; студенти медицине; едукација; срчани 
застој.

УВОД

Изненадни срчани застој (енгл. Cardiac arrest, CA) дефинише се као нагли и неоче-
кивани престанак циркулације крви услед престанка контракције срчаног мишића, 
а који за последицу има прекид снабдевања ткива кисеоником. У зависности од 
места настанка, можемо га поделити на хоспитални и екстрахоспитални. Екстра-
хоспитални изненадни срчани застој (енгл. Out-of-hospital cardiac arrest, OHCA) 
се дешава у кући или на јавном месту и углавном је очевидац лаик, а проценат је 
преживљавања веома низак и износи свега до 10% [1–4].  Узимајући у обзир да се у 
Европи догоди приближно 700.000 оваквих случајева на годишњем нивоу, срчани 
застој представља један од водећих узрока смрти у развијеним земљама. Arrest време 
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представља период од момента настанка CA до момента започињања реанима-
ције. Након 3–5 минута од настанка срчаног застоја, настаје неповратно оштећење 
неуронских ћелија. Сходно томе, као један од најзначајнијих фактора у третману 
срчаног застоја наводи се рано започињање мера кардиопулмоналне реанимације 
(КПР). Одмах предузете мере КПР од стране очевица повећавају шансу за прежи-
вљавање чак два до три пута. Такође, значајна улога мера КПР огледа се у дугорочном 
преживљавању пацијента, а нарочито неуролошким последицама које перзистирају 
након завршетка болничког лечења [5–13].

КПР представља скуп мера и поступака који се предузимају како би се особи 
која је доживела застој рада срца и/или дисања поново успоставиле виталне функ-
ције. Основни циљ КПР је допремање довољних количина кисеоника мозгу, срцу и 
осталим виталним органима, све док се не успостави спонтано дисање и рад срца. 
Најновије препоруке, које за циљ имају што успешније и безбедније извођење реа-
нимације, резултат су истраживања спроведеног од стране Међународног одбора 
за ресусцитацију (енгл. Iternational Liaison Commitee on Resuscication, ILCOR), обја-
вљеног 2020. године. Америчко удружење кардиолога (АHA) и Европски савет за 
реанимацију (ERC) су на основу тих резултата базирали своје препоруке и алгоритме 
за наредних пет година.

Приликом извођења КПР спасилац клечи са стране унесрећеног и поставља 
корен шаке обе руке на грудну кост (sternum). Препоруке сугеришу извођење ком-
пресија грудног коша на средини доње половине грудне кости код одраслих паци-
јената. Руке морају бити испружене у лактовима како би се омогућило коришћење 
сопствене тежине тела, при вршењу притиска на грудну кост. Брзина компресија 
треба да износи од 100 до 120 у притисака минути. Такође, препоруке наводе да би 
дубина компресије грудног коша требало да износи најмање 5 cm, али не више од 
6 cm. Овај опсег дубине компресија је довољан за постизање ефикасног исхода без 
развоја компликација, као што су прелом ребара, хематоторакс и пнеумоторакс, а 
који су повезани са дубином компресије преко 6 cm [14]. Битно је не ослањати се 
о грудни кош, како би се између компресија дозволила потпуна релаксација истог. 
Након сваких 30 компресија, прекида се са спољном масажом срца и испоручују се 
2 спашавајућа удаха. Правилно извођење КПР захтева пролазак одговарајуће обуке.

Истраживања указују на постојање значајне повезаности између BLS едукације 
јавности, превасходно младих, и пораста броја покушаја реанимације од стране 
очевидаца [15]. Студенти медицинских наука, као будући здравствени радници,  
представљају једну од битних карика у јавном опхођењу приликом OHCA. Уколико 
говоримо о Европи, у већини случајева су универзитети ти који су преузели одго-
ворност организације едукације студената [16]. Међутим, како би квалитет изво-
ђења КПР остао на високом нивоу, неопходно је редовно понављање и увежбавање 
научених вештина [17–19]. С обзиром на то да студенти обуку из BLS-a у Србији 
пролазе у току прве године студија, након чега ретко поново добијају прилику да 
изводе кардиопулмоналну реанимацију, одлучили смо да спроведемо ово истражи-
вање како бисмо утврдили да ли је дошло до регресије у квалитету извођења КПР 
код студената.

ЦИЉ РАДА

Циљ нашег рада био је анализа значаја BLS едукације и утицаја необнављања 
стечених вештина на успешност извођења кардиопулмоналне реанимације код 
студената медицине.
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МАТЕРИЈАЛ И МЕТОДЕ

Након одобрења директора Завода за хитну медицинску помоћ Нови Сад 
(ЗЗХМП НС), истраживање је спроведено у Едукативном центру ЗЗХМП НС у 
периоду од децембра 2022. до јануара 2023. године. У истраживање су били укљу-
чени студенти од прве до шесте године Медицинског факултета у Новом Саду. 
Испитивану групу је чинило 150 студената, оба пола, подељених у 5 група од по 30 
студената. Сваки студент је био информисан о циљу и начину спровођења истра-
живања, као и о мерењима која ће бити спроведена. Прву групу су чинили студенти 
прве године медицине који нису прошли обуку за примену мера основне животне 
подршке (енгл. Basic Life Support – BLS). Испитаници друге групе су били студенти 
прве године који су прошли стандардни BLS курс, према препорукама Европског 
ресусцитационог савета (енгл. European Resuscitation Council – ERC) из 2021. годинe 
[20]. Курс је спроведен у оквиру вежби из предмета Прва помоћ које су се одржавале 
у просторијама Медицинског факултета. Након завршене обуке, студенти су при-
ступили формалној процени вештина на уређају Little Anne QCPR уз коришћење 
ZOLL AED PRO дефибрилатора. Време протекло од BLS обуке до истраживања 
износило је месец дана. Трећу и четврту групу су чинили студенти друге, односно 
шесте године, који су прошли идентичну BLS обуку током прве године студија. 
Испитаници пете групе су чланови секције Прве помоћи, који на годишњем нивоу 
пролазе тренинге из области КПР. 

Након поделе у групе, приступљено је испитивању. Испитивање је спроведено 
тако што је један студент радио компресије грудног коша у трајању од 2 минута, 
док је други испитаник вршио вентилацију (однос компресија и вентилација је 30 : 
2), након чега би уследила ротација. Приликом мерења је кориштена лутка Laerdal 
Resuscie Anne QCPR, која је намењена за BLS обуку и тренинг. Лутка је повезана 
са софтвером (SimPad PLUS Laerdal) који мери и приказује информације које нам 
омогућавају да утврдимо квалитет КПР-а. 

У нашој студији смо користили 11 различитих параметара које нам софтвер нуди:
•	 средња вредност брзине свих компресија у минути. 
•	 проценат остварених компресија адекватне брзине
•	 просечна дубина компресија
•	 проценат довољно дубоких компресија
•	 проценат компресија са потпуном релаксацијом грудног коша
•	 укупан број компресија које се остваре током 2 минута
•	 проценат компресија са правилном позицијом руку
•	 проценат времена током ког су вршене компресије грудног коша (енгл. flow 

fraction)

Након истека времена, софтвер приказује укупан резултат компресија и укупан 
резултат вентилација који представљају сумирање свих осталих појединачних пара-
метара, а који се крећу у распону од 0 до 100%. Софтвер, такође, израчунава укупан 
проценат успешности КПР који се заснива на резултатима компресија, вентилација 
и проценту времена током ког су вршене компресије грудног коша. Успешност КПР 
је дефинисана смерницама ERC из 2021. године [20]. Прикупљени подаци су обра-
ђени помоћу статистичког пакета IBM SPSS Statistics 20. Подаци су представљени 
помоћу медијане и интеркварталног распона (P25–P75), након што је Shapiro-Wilk 
тестом проверена нормалност расподеле података. Постојање разлике између група 
је утврђено на основу Kruskal-Wallis теста. Групе су затим поређене у паровима 
(Група 1 и Група 2, Групе 2 и 3, Групе 3 и 4, Група 4 и Група 5), а разлика између две 
испитиване групе је одређена помоћу Mann-Whitney U теста. Полна разлика је одре-
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ђена помоћу Chi-squared (χ2) теста. Статистички значајном је сматрана вредност p 
< 0,05, док су подаци су представљени графички и табеларно.

РЕЗУЛТАТИ

У истраживању је учествовало 150 студената од чега је 88 испитаника женског 
(58,67%), а 62 мушког пола (41,33%). Утврђено је да постоји статистички значајна разлика  
(ꭓ2 = 4,507; df = 1; p = 0,034) у броју мушких и женских испитаника. 

Из Табеле 1 и Табеле 2 у којима су представљени дескриптивни подаци испити-
ваних параметара, уочавамо да параметри немају правилну дистрибуцију. Студенти 
прве године који су прошли BLS обуку (Група 2) су имали статистички значајно 
већи проценат укупне успешности извођења КПР (Z = -6,433; p <0,001) у односу на 
студенте који нису прошли обуку (Група 1) (Графикон 1). 

Табела 1. Дескриптивне вредности измерених параметара за Групу 1 и Групу 2
MW Mann-Whitney U тест; IKR – интерквартални распон; P25-25. percentil; P75-75. percentil; 
p – значајност (болдоване вредности су статистички значајне)

Варијабле Група 1 Група 2 p

Укупна успешност (%)
МедијанаMW 18,00 71,50 <0,001

IKR (P25-P75) 33 (2,75-36,00) 22 (57,25-79,50)

Средња вредности брзине 
свих компресија у минути

МедијанаMW 115,50 111,00 0,131

IKR (P25-P75) 29 (105,50-134,25) 17 (103,25-120,25)

Број компресија адекватне 
брзине (%)

МедијанаMW 18,50 77,50 0,026

IKR (P25-P75) 84 (0,75-85,50) 55 (42,00-97,00)

Просечна вредност дубине 
компресија (mm)

МедијанаMW 40,00 50,00 <0,001

IKR (P25-P75) 16 (30,00-46,25) 13 (43,75-56,00)

Број компресија адекватне
дубине (%)

МедијанаMW ,00 76,00 <0,001

IKR (P25-P75) 14 (0,00-14,25) 73 (25,00-98,00)
Компресије са потпуном 
релаксацијом грудног 
коша (%)

МедијанаMW 89,50 72,00 0,091
IKR (P25-P75) 33 (66,00-99,00) 59 (36,75-96,00)

Укупан број компресија
МедијанаMW 179,00 151,50 0,257

IKR (P25-P75) 34 (150,25-184,00) 31 (149,75-181,00)

Компресије са правилном 
позицијом руке (%)

МедијанаMW 100,00 100,00 0,220

IKR (P25-P75) 0 (100,00-100,00) 0 (100,00-100,00)
Време током кога су 
вршене компресије 
грудног коша (%)

МедијанаMW 76,00 77,00 0,563

IKR (P25-P75) 9 (71,50-80,50) 7 (72,75-80,50)

Укупна успешност
 компресија (%)

МедијанаMW 16,50 81,00 <0,001

IKR (P25-P75) 40 (3,00-43,50) 24 (66,25-90,25)

Укупна успешност 
вентилација (%)

МедијанаMW ,00 65,00 <0,001

IKR (P25-P75) 3 (0,00-3,50) 72 (21,00-93,50)
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Табела 2. Дескриптивне вредности измерених параметара 
MW Mann-Whitney U тест; IKR – интерквартални распон; P25-25. percentil; P75-75. percentil; 
p – значајност (болдоване вредности су статистички значајне); p1 – поређење Група 2 и 3; 
p2 – поређење Група 3 и 4; p3 – поређење Група 4 и 5

Група 3 P1 Група 4 P2 Група 5 P3

Укупна успешност (%)
МедијанаMW 51,00 0,025 31,00 0,023 84,50 <0,001
IKR (P25-P75) 48 (31,75-79,75) 46 (12,50-58,50) 17 (75,75-93,25)
Средња вредности брзине свих компресија у минути
МедијанаMW 121,50 0,001 108,00 <0,001 122,00 <0,001
IKR 
(P25-P75)

24 
(112,75-136,75)

22 
(92,75-115,25)

9 
(115,50-125,25)

Број компресија адекватне брзине (%)
МедијанаMW 25,50 0,034 48,00 0,370 75,00 0,251
IKR(P25-P75) 88 (0,00-88,00) 86 (5,00-91,00) 51 (37,50-89,25)
Просечна вредност дубине компресија (mm)
МедијанаMW 50,00 0,784 42,00 0,006 51,50 <0,001
IKR (P25-P75) 16 (40,00-56,00) 17 (31,75-49,25) 13 (44,75-58,25)
Број компресија адекватне дубине (%)
МедијанаMW 48,50 0,625 1,50 0,002 93,00 <0,001
IKR (P25-P75) 86 (11,75-98,00) 42 (0,00-42,25) 31 (67,50-99,00)
Компресије са потпуном релаксацијом грудног коша (%)
МедијанаMW 81,00 0,841 94,00 0,235 59,50 0,008
IKR (P25-P75) 67 (29,50-96,75) 45 (54,00-99,00) 42 (47,50-90,00)
Укупан број компресија
МедијанаMW 180,00 0,031 151,50 0,007 181,50 <0,001
IKR 
(P25-P75)

53
(155,25-208,25)

34 
(145,75-180,00)

24 
(180,00-204,25)

Компресије са правилном позицијом руке (%)
МедијанаMW 100,00 0,016 100,00 0,436 100,00 0,072
IKR 
(P25-P75)

3 
(96,75-100,00)

1 
(99,00-100,00)

0 
(100,00-100,00)

Време током кога су вршене компресије грудног коша (%)
МедијанаMW 76,00 0,965 77,00 0,894 79,00 0,292
IKR (P25-P75) 6 (74,00-80,25) 5 (73,75-79,00) 6 (73,75-80,00)
Укупна успешност компресија (%)
МедијанаMW 56,00 0,024 34,50 0,071 89,50 <0,001
IKR (P25-P75) 47 (39,00-86,75) 58 (10,75-69,50) 20 (73,50-94,25)
Укупна успешност вентилација (%)
МедијанаMW 71,00 0,842 9,00 0,007 97,00 <0,001
IKR (P25-P75) 78 (12,00-90,75) 63 (0,00-63,50) 16 (82,25-99,00)
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Средње вредности брзине свих компресија у минути се нису значајно разлико-
вале између две испитиване групе (Z = -1,509; p = 0,131). 

Међутим, разлика међу процентима броја компресија адекватне брзине, измере-
них у Групи 1 и Групи 2, статистички је значајна (Z = -2,233; p = 0,026) (Графикон 2).  

Медијана за параметар просечне дубине компресија је износила 40 mm код сту-
дената Групе 1, док је у Групи 2 била статистички значајно већа (Z = -3,677; p <0,001), 
износивши 50 mm (Графикон 3).

На основу Графикона 4 видимо да су студенти друге године (Група 3) имали ста-
тистички значајно мањи  проценат укупнe успешности извођења КПР (Z = -2,240; p = 
0,025) у поређењу са Групом 2. Поређењем Групе 3 са студентима шесте године (Група 
4) пронађен је статистички значајно већи проценат укупне успешности извођења КПР   
(Z = -2,278; p = 0,023). Студенти чланови секције Прве помоћи (Група 5) су имали 
статистички значајно већи резултат (Z = -6,071; p <0,001) у односу на Групу 4.

Вредност медијане за испитивани параметар процентуалног броја компресија 
са правилном позицијом руку једнака у свим испитиваним групама (100%). Група 
4 је имала статистички значајно нижe процентe броја компресија адекватне дубине 
у односу на Групу 5 (Z = -4,994; p <0,001), Групу 3 (Z = -3,054; p = 0,002) и Групу 2 
(Z = -3,558; p <0,001) (Графикон 5).

Група 4 је имала статистички значајно нижe вредности укупне успешности вен-
тилација у односу на Групу 3 (Z = -2,676; p = 0,007)  и Групу 5 (Z = -5,536; p <0,001).

На основу тренда приказаног на Графикону 6, можемо приметити да постоји 
драстичан пад укупне успешности КПР гледано од прве ка завршној години студија.

Графикон 1. Укупан проценат успешности извођења КПР у Групи 1 и Групи 2
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Графикон 2. Проценат броја компресија адекватне брзине у Групи 1 и Групи 2

Графикон 3. Просечна дубина компресија грудног коша  у Групи 1 и Групи 2
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Графикон 4. Укупан скор успешности извођења КПР у Групама 1–5

Графикон 5. Проценат броја компресија адекватне дубине у Групама 1–5
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ДИСКУСИЈА

Под претпоставком да срчани застој није настао као последица хипоксије, услед 
гушења, сматра се да је у првих неколико минута крв још увек довољно оксигенисана, 
али је због престанка циркулације дистрибуција у виталне органе онемогућена. У 
таквим ситуацијама је иницијална вентилација мањег приоритета у односу на ком-
пресије грудног коша, осим у случајевима срчаног застоја код деце. Аналогно томе, 
главни предуслов за повећање стопе преживљавања пацијената у срчаном застоју 
су висококвалитетне компресије грудног коша [21–23]. Параметри који дефинишу 
висококвалитетне компресије су: одговарајућа брзина и одговарајућа дубина компре-
сија, адекватан положај руку спасиоца, као и потпуно отпуштање грудног коша [24]. 
Постизање адекватне дубине и брзине компресија доводи до побољшања протока 
крви и ефикасније испоруке кисеоника у срце и мозак, што је повезано са повећаном 
стопом повратка спонтане циркулације (ROSC) [25]. Непотпуно отпуштање груд-
ног коша доводи до смањеног повратка венске крви у срце, што последично смањује 
средњи артеријски притисак, као и перфузиони притисак у можданој и коронарној 
циркулацији [23, 26].

Упркос све већем броју едукација јавности о начину препознавања знакова CA 
и извођења КПР, успешност реанимације у случајевима екстрахоспиталног срчаног 
застоја износи мање од 10% [24]. Требало би узети у обзир раније поменуту чињеницу 
да вештине КПР захтевају непрекидну едукацију, као и то да је  неопходно редовно 
обнављање и увежбавање научених вештина [17–19]. Олакшавајућа околност  јесте 
приметан утицај технологије у медицинском образовању. Сходно томе последњих 
година је омогућена употреба различитих уређаја доступних лаицима, почевши од 
апликација доступних за мобилне телефоне, паметних сатова и разних софтвера 
осмишљених у циљу едукације и побољшања квалитета КПР. Разне студије о овим 
уређајима показале су да повратне информације које особа добија током извођења 

Графикон 6. Тренд укупне успешности КПР у односу на годину студија студената 
медицине



24

КПР доприносе побољшању брзине и дубине компресија грудног коша, не само код 
почетника, већ и код обучених спасиоца [27–30].

Уколико говоримо о студентима медицине, истраживања су показала да постоји 
значајан недостатак превасходно практичног, а затим и теоријског знања из области 
BLS-а. Неке од студија су се бавиле и испитивањем знања младих лекара који су тек 
завршили студије, приликом чега су донесени слични закључци [16, 18, 19, 31–34]. 

Baldi и др. [16] су у свом истраживању обухватили 1012 студената, завршне године 
студија медицине, са 99 Универзитета у 14 Европских држава. Учесници истраживања 
су попунили анкету која је за циљ имала проверу основног теоријског знања везаног 
за изненадни срчани застој, КПР и примену AED уређаја. Највећи проценат тачних 
одговора је забележен у вези питања за однос компресија и вентилације приликом 
реанимације. Проценат тачних одговора на питања о препорученој дубини и ритму 
је значајно мањи. Добијени резултати се нису разликовали ни од азијских истражи-
вања базираних на теоријском знању студената [18, 34]. Као закључак истраживања 
се наводи да је знање студената о изненадном срчаном застоју и КПР оскудно. 

Наше истраживање се базирало на провери степена ретенције усвојених вештина 
код студената медицине. Како бисмо адекватно проценили практично знање студе-
ната, прво смо анализирали значај саме едукације. Добијени подаци се нису разли-
ковали од раније спроведене студије, у којој је закључено да BLS едукација има зна-
чајан утицај на унапређење вештина студената [35]. Један од значајних  показатеља 
јесте чињеница да је вредност медијане за укупну успешност КПР била знатно нижа 
пре (18%), у односу на ону после (71,5%) едукације. Анализом добијених података 
утврдили смо да су се поред повећања процента укупне успешности КПР, квалитет 
компресија и квалитет вентилације, такође, значајно побољшали. 

У наредном делу истраживања упоређиване су вредности измерене код студената 
прве и друге године, након чега су, такође, добијени резултати налик раније спрове-
деној студији [35]. Као што је претпостављено, студенти друге године су показали 
лошије резултате (медијана за укупну успешност КПР, 51%) у односу на студенте прве 
године који су прошли едукацију (медијана, 71,5%). Вредности за половину измере-
них параметара су статистички значајно ниже, међутим, уколико их упоредимо са 
студентима који нису прошли едукацију видимо да је проценат укупне успешности 
КПР и даље значајно већи. Можемо закључити да су раније усвојене вештине остале 
очуване у границама које и даље омогућавају извођење ефикасне КПР.

Добијени резултати за студенте шесте године су значајно нижи у поређењу са 
резултатима студената прве и друге године. Највећи пад се примећује за параме-
тар процента укупне успешности вентилације, чија медијана износи свега 9%, док је 
проценат укупне успешности компресија нешто бољи (34,5%). Уколико упоредимо 
вредности медијане за укупну успешност КПР између студената прве године, који 
нису прошли BLS едукацију (18%) и студената шесте године (31%) можемо уочити 
пад квалитета. У нама доступној литератури, нисмо пронашли податке који приказују 
тренд успешности извођења КПР. 

Сматрамо да главни фактор који утиче на пад квалитета успешности КПР јесте 
чињеница да студенти, након што прођу едукацију у првој години студија, ретко 
поново добијају прилику да провере и унапреде своје вештине. Како бисмо прове-
рили ову претпоставку, упоредили смо измерене резултате студената шесте године са 
резултатима студената чланова секције Прве помоћи. Чланови секције су изабрани 
као представници групе студената који на годишњем нивоу пролазе најмање два 
тренинга за извођење КПР. Након анализе података примећено је да су резултати 
чланова секције били значајно бољи, не само у односу на резултате студената шесте 
године, већ и на резултате осталих испитиваних група. 
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ЗАКЉУЧАК

Резултати нашег истраживања показали су да едукација у великој мери утиче на 
квалитет укупне успешности КПР. Најзначајнија промена уочена је код параметра 
укупне успешности вентилације, где је вредност медијане након едукације (65%) 
знатно већа од вредности коју је имала пре едукације (0%). Међутим, услед изостанка 
додатних тренинга, уочен је драстичан пад укупне успешности КПР у току година.  
Највећа промена огледа се управо у паду укупне успешности извођења КПР и венти-
лација, док је промена у успешности компресија нешто мања. Студенти су показали 
идентичне резултате по питању броја компресија са исправном позицијом руку, 
медијана је износила 100%. Поред значаја едукације, резултатима чланова секције 
Прве помоћи, приказан је подједнако велик значај додатних вежби које омогућавају 
проверу и унапређивање стечених вештина.
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УДК

Uvod: Međukapačni otvor ograničavaju kapci, kožni nabori koji podležu polnim, starosnim i 
rasnim varijacijama. Morfometrijske karakteristike ovih struktura značajne su u domenu oftalmo-
logije, estetske, plastične i rekonstruktivne hirurgije. 

Cilj: Izvršiti morfometrijsku analizu međukapačnog otvora i utvrditi da li postoje statistički 
značajne razlike unutar polnih grupa ispitanika i strane lica ispitanika.

Materijal i metode: Studija je izvršena na 30 ispitanika oba pola (15 osoba muškog pola i 15 
osoba ženskog pola), a sa odsustvom oftalmoloških i sistemskih bolesti. Lice ispitanika je fotografi-
sano fotoaparatom Nikon 3400D, a merenje parametara vršeno u programu ImageJ 1.48v. Statistička 
obrada podataka je vršena u Windows SPSS programu. Poređenje prosečnih vrednosti podataka 
vršilo se Student-ovim t-testom, a statistička značajnost određivana na nivou p < 0,05. 

Rezultati: Statističkom analizom pokazano je da postoji značajna razlika u visini međukapačnog 
otvora na sva tri topografska mesta (p = 0,001), dužini međukapačnog otvora (p = 0,001), udalje-
nosti uglova međukapačnog otvora od suzne bradavice (p = 0,001 za ispitanike oba pola, a za levo 
oko i p = 0,01 za ispitanike oba pola, a za desno oko). Analiza nije pokazala statistički značajnu 
razliku u odnosu na stranu lica ispitanika.    

Zaključak: U odnosu na pol ispitanika, morfometrijska analiza pokazala je statistički značajne 
razlike morfometrijskih parametara.  

Ključne reči: Morfometrija; međukapačni otvor; ImageJ

UVOD

Organ vida (oculus s. organum visus) je specijalizovano čulo za prijem svetlosne ener-
gije preko kojeg mozak dobija najveći broj informacija iz spoljašnje sredine [1, 2]. Ovaj 
paran organ je smešten u očnoj duplji (orbita) i u anatomskom smislu se sastoji iz očne 
jabučice (bulbus oculi) i pomoćnih organa oka (structurae accessoriae oculi). Očna jabu-
čica ima izuzetno složeno embrionalno poreklo, histološku i anatomsku građu [3]. Ona 
se sastoji iz troslojnog omotača i sadržaja očne jabučice. Pomoćni organi oka pomažu 
očnoj jabučici u obavljanju njene funkcije. U pomoćne organe oka ubrajamo: spoljašnje 
mišiće očne jabučice (mm. externi bulbi oculi), fascije očne jabučice (vagina s. fascia bulbi 
– Tenoni), periorbitu (periorbita), masno jastuče orbite (corpus adiposum orbitae), obrve 
(pili supercilii), vežnjaču (tunica conjunctivae), kapke (palpebrae) i suzni aparat (appartatus 
lacrimalis) [1, 2, 4, 5].

Očni kapci su kožni nabori koji sa prednje strane zatvaraju očnu duplju. Njihova uloga 
se zasniva na očuvanju integriteta struktura unutar očne duplje, a svojim čestim pokre-
tima raspoređuju suze po spoljašnjim strukturama prednjeg pola očne jabučice, čime 
osiguravaju vlaženje i ispiranje rožnjače. Kapci se sastoje iz šest slojeva: kože, potkožnog 
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sloja rastresitog vezivnog tkiva, mišićnog sloja koga čine kružni mišić oka (m. orbicularis 
oculi) i mišić podizač gornjeg kapka (m. levator palpebrae superioris), fibroznog sloja, sloja 
glatkih mišića koga čine gornji tarzalni mišić (m. tarsalis superior) i donji tarzalni mišić 
(m. tarsalis inferior), sluzokože tj. vežnjače (tunica conjuctiva palpebrarum) [1, 2, 5]. 

Svako oko poseduje gornji širi i donji uži kapak (plapebra superior et palpebra inferior). 
Na očnim kapcima se opisuje prednja i zadnja strana (facies anterior et posterior palpebra-
rum), koje se međusobno dodiruju u predelu slobodne ivice [4, 6]. Prednja strana kapka 
je prekrivena tankom kožom čiji je duboki sloj, pomoću tankih vezivnih vlakana, srastao 
sa orbitalnom pregradom (septum orbitale). Potkožni sloj je izgrađen od veoma rastresitog 
vezivnog tkiva, što osigurava blago nabiranje kože tokom treptanja. U sloju rastresitog 
vezivnog tkiva se lako nakuplja tečnost tokom alergijskih, srčanih ili bubrežnih bolesti. 
Treći sloj kapka čine dva poprečnoprugasta mišića: kružni mišić oka i mišić podizač gor-
njeg očnog kapka. Kružni mišić oka ima ulogu sfinktera i pripada grupi površnih mišića 
lica (mm. faciei). Kružni mišić oka je oblika elipse i sastoji se iz tri dela: orbitalni deo (pars 
orbitalis), kapačni deo (pars palpebralis), suzni deo (pars lacrimalis). Snažnim dejstvom 
orbitalnog i kapačnog dela kružnog mišića sužava se međukapačni otvor. Kapačni deo 
mišića deluje bez uticaja volje i izaziva akt treptanja blagim spuštanjem gornjeg i podi-
zanjem donjeg kapka. Suzni deo kružnog mišića oka vrši pritisak na suznu kesicu (sacus 
lacrimalis) i tako potiskuje suze u gornji svod vežnjače (fornix conjunctivae superior) odakle 
će suze dospeti na spoljašnju stranu prednjeg pola očne jabučice. Nakon što suze pređu 
preko rožnjače one se akumuliraju u suznom jezercetu (lacus lacrimalis) odakle preko 
odvodnog organa suza dospevaju u donji nosni hodnik (meatus nasi inferior). Kružni mišić 
oka je inervisan slepoočnim i jabučnim granama živca lica (rr. temporales et rr. zygomatici 
n. facialis). Mišić podizač gornjeg očnog kapka (m. levator palpebrae superioris) pripada 
gornjem očnom kapku svojom lepezastom završnom tetivom, dok mu se mišićno telo 
nalazi u očnoj duplji. Ovaj mišić svojim dejstvom povlači gornji kapak naviše. Inervisan 
je kao i većina mišića očne duplje, živcem pokretačem oka (n. oculomotorius). Zadnja 
strana kapka (facies posterior palpebrarum) je konkavna ka nazad i obložena je glatkom i 
ružičastom vežnjačom (tunica conjunctivae palpebrarum) [1‒5].

Slobodna ivica kapaka je podeljena niskom, kupastom suznom bradavicom (papilla 
lacrimalis) na kraći unutrašnji deo i duži spoljašnji deo. Unutrašnji delovi slobodnih ivica 
gornjeg i donjeg kapka grade ivice suznog jezerceta. Na spoljašnjem delu slobodne ivice 
kapaka se uočavaju prednja i zadnja usna. Prednja usna spoljašnjeg dela slobodne ivice 
kapaka nosi trepavice (cilia) koje su zasađene u dva ili tri kosa reda. Zadnja usna spoljaš-
njeg dela slobodne ivice kapaka je oštra i označava prelazak kože u vežnjaču [5]. 

Slobodne ivice gornjeg i donjeg kapka ograničavaju međukapačni otvor ili pukotinu 
(rima s. fissura palpebrarum). U bočnim delovima međukapačnog otvora se obrazuju 
zaobljen unutrašnji i oštar spoljašnji ugao međukapačnog otvora (angulus oculi medialis et 
lateralis) [1, 2].  Uloga kapaka je da štite delove čula vida koji su smešteni u unutrašnjosti 
očne šupljine. Tokom kontrakcije kružni mišić oka se smanjuje i zatvara međukapačni 
otvor, čime su očna jabučica i adneksi zaštićeni od intenzivnog fizičkog, hemijskog ili 
biološkog agensa. Tarzalne žlezde produkuju sekret koji učestvuje u stvaranju suznog filma 
koji zaštitno deluje na rožnjaču [3]. 

	 Kod dece možemo zapaziti uspravno postavljen kožni nabor koji se naziva kapač-
nonosni nabor (plica palpebronasalis seu epicanthus). Ovaj kapačnonosni nabor često može 
da bude razlog pseudoezotropije, lažnog utiska skretanja oka ka nosu [6, 7]. 

	 Morfološke i morfometrijske karakteristike kapaka i međukapačnog otvora pod-
ležu značajnim polnim, starosnim i rasnim varijacijama. Određena lokalna i sistemska 
patološka stanja mogu dovesti do promene fiziološkog izgleda kapaka i međukapačnog 
otvora, čime se narušava estetika periorbitalnog dela lica kao i lica u celini. Poznavanje 
ovih razlika je od izuzetnog značaja za planiranje, sprovođenje i procenu uspešnosti prime-
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njene terapije i hirurških procedura ove regije u domenu oftalmologije, estetske, plastične 
i rekonstruktivne hirurgije [8‒11]. 

Cilj rada je bio da se izvrši morfometrijska analiza međukapačnog otvora i da se 
utvrdi da li postoje statistički značajne razlike unutar polnih grupa ispitanika i strane lica 
ispitanika.

MATERIJAL I METODE

Studija je obuhvatila 30 ispitanika oba pola (15 osoba muškog pola i 15 osoba ženskog 
pola). Ispitanike su činili studenti Medicinskog fakulteta Univerziteta u Novom Sadu sta-
rosti 19,28 ± 0,69 godina (starosna dob osoba muškog pola 19,16 ± 0,63 godina, starosna 
dob osoba ženskog pola 19,40 ± 0,71 godina). Istraživanje je sprovedeno na Zavodu za 
anatomiju Medicinskog fakulteta Univerziteta u Novom Sadu, nakon odobrenja Etičke 
komisije navedene institucije. 

Ispitanici su pre početka istraživanja usmenim i pismenim putem obavešteni o planu 
i toku istraživanja, nakon čega je svaki ispitanik dao svoj pristanak u vidu potpisa na za 
to predviđenom formularu. 

Iz studije su isključeni ispitanici koji su imali urođeni poremećaj oblika i položaja 
kapaka (epikantus, telekantus, epiblefaron, kolobom kapaka, blefarofimoza, ankiloblefaron, 
sinblefaron), poremećaj trepavica (trihijaza, distihijaza), poremećaj pokretljivosti kapaka 
(fibrilacija, niktikacija, blefarospazam, lagoftalmus, Markus Ganov sindrom), sistemske 
bolesti, akutno ili hronično zapaljenje orbitalnog predela, kapaka ili vežnjače. 

Ispitanici su fotografisani fotografskim aparatom Nikon® 3400D. Glava ispitanika je bila 
postavljena u Frankfurtskoj ravni, dok je blenda fotoaparata postavljena u visini korena 
nosa na udaljenosti od 50 cm. Fotografisanje je vršeno u prostoriji sa veštačkim izvorom 
svetlosti konstantnog intenziteta. Pored desnog oka ispitanika je bio postavljen milime-
tarski papir koji se kasnije koristio za kalibraciju u softverskom programu. 

Nakon fotografisanja digitalni snimci su u JPG formatu veličine 1500 piksela uneti 
u softverski program ImageJ® 1.48v gde je vršeno merenje definisanih morfometrijskih 
parametara (Slika 1).

Slika 1. Morfometrijski parametri međukapačnog otvora
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Morfometrijska analiza podrazumevala je sledeće parametre:
•	 RM – rastojanje između slobodne ivice gornjeg kapka i slobodne ivice donjeg kapka 

u mediopupilarnoj ravni (mm)
•	 LR – rastojanje između slobodne ivice gornjeg kapka i slobodne ivice donjeg kapka 

tangentno sa spoljašnjom ivicom dužice (mm)
•	 MR – Rastojanje između slobodne ivice gornjeg kapka i slobodne ivice donjeg 

kapka tangentno sa unutrašnjom ivicom dužice (mm) 
•	 MO – Dužine međukapačnog otvora (mm)
•	 RP – Udaljenosti unutrašnjeg ugla međukapačnog otvora od suzne bradavice (mm)
•	 LP – Udaljenosti spoljašnjeg ugla međukapačnog otvora od suzne bradavice (mm)
•	 MU – Veličinu unutrašnjeg ugla međukapačnog otvora (º)
•	 LU – Veličinu spoljašnjeg ugla međukapačnog otvora (º)
•	 UO – Ukošenost očiju (º)

Statistička obrada podataka vršena je u softverskom programu Windows SPSS®. Pore-
đenje prosečnih vrednosti vršilo se Student-ovim t-testom, a statistička značajnost odre-
đivana na nivou p < 0,05.

REZULTATI

Rezultati istraživanja 30 ispitanika oba pola raspoređeni su u četiri grupe podataka i 
prikazani u tabelama. 

U tabeli br. 1, koja se odnosi na ispitanike oba pola, a za levo oko, uočene su statističke 
značajnosti izmerenih parametara RM (p = 0,001), LR (p = 0,001), MR (p = 0,001), MO 
(p = 0,001), RP (p = 0,001). Ostali parametri pokazuju razlike među polovima, a za levo 
oko, međutim, te razlike nisu statistički značajne. 

AVE±SD MIN MAX p
Ž M Ž M Ž M

RM 10,41±1,77 8,20±1,54 6,13 5,12 13,61 10,00 0,001
LR 9,65±1,49 7,62±1,51 5,87 4,67 12,01 9,34 0,001
MR 8,36±1,06 7,08±1,39 6,13 4,44 10,00 8,67 0,001
MO 27,17±3,73 21,97±5,05 16,79 12,00 32,81 27,67 0,001
RP 4,78±0,64 4,07±0,74 3,81 2,81 6,21 5,55 0,001
LP 23,78±8,61 22,04±9,72 14,14 11,72 27,09 28,99 0,14

MU 47,58±4,38 49,88±4,58 40,73 40,87 57,81 58,80 0,09
LU 57,18±6,74 60,85±7,21 48,07 51,29 71,12 80,28 0,08
UO 22,61±7,58 20,81±9,25 33,87 25,34 66,80 57,67 0,21

Ž – ženski pol; M – muški pol
Tabela 1. Rezultati parametara ispitanika oba pola za levo oko

U tabeli br. 2, koja se odnosi na ispitanike oba pola, a za desno oko, uočene su statističke 
značajnosti izmerenih parametara RM (p=0,001), LR (p = 0,001), MR (p = 0,01), MO (p 
= 0,001), RP (p = 0,01), LU (p = 0,03) i UO (p = 0,001). Ostali parametri pokazuju razlike 
među polovima, a za levo oko, međutim, te razlike nisu statistički značajne. 
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AVE±SD MIN MAX pŽ M Ž M Ž M
RM 10,71±1,65 8,33±1,71 6,93 5,11 13,61 11,00 0,001
LR 9,58±1,54 7,26±1,28 5,33 4,89 12,00 9,01 0,001
MR 8,63±1,49 7,24±1,46 5,07 4,00 11,21 8,67 0,01
MO 27,83±4,01 21,67±4,87 16,67 12,00 33,20 27,41 0,001
RP 4,65±0,90 3,86±0,86 3,24 2,28 6,05 5,38 0,01
LP 24,80±10,21 23,10±10,26 14,89 11,89 30,57 30,64 0,17

MU 47,67±5,49 51,48±6,67 37,23 41,97 55,49 65,22 0,05
LU 53,90±6,12 58,67±6,67 43,64 47,38 64,55 71,05 0,03
UO 23,71±5,97 23,94±4,82 12,53 15,07 33,11 31,84 0,45

Ž – ženski pol; M – muški pol;
Tabela 2. Rezultati parametara ispitanika oba pola za desno oko

U tabeli br. 3, koja prikazuje izmerene parametre ispitanika muškog pola, nije uočena 
statistički značajna razlika između izmerenih parametara. 

DESNO OKO LEVO OKO
P

AVE±SD MIN MAX AVE±SD MIN MAX
RM 8,33±2,67 5,11 11,00 8,2±3,07 5,12 10,00 0,41
LR 7,26±2,43 4,89 9,01 7,62±2,36 4,67 9,34 0,24
MR 7,24±2,83 4,00 8,67 7,08±2,98 4,44 8,67 0,38
MO 21,67±9,47 12,00 27,41 21,97±9,48 12,00 27,67 0,44
RP 3,86±1,15 2,28 5,38 4,07±0,50 2,81 5,55 0,24
LP 23,10±10,26 11,89 30,64 22,04±9,72 11,72 28,99 0,30

MU 51,48±10,24 41,97 65,22 49,88±3,75 40,87 58,80 0,22
LU 58,67±10,39 47,38 71,05 60,85±4,45 51,29 80,28 0,20
UO 23,94±3,71 15,07 31,84 20,81±4,21 7,90 32,88 0,05

Tabela 3. Rezultati parametara ispitanika muškog pola

U tabeli br. 4, koja prikazuje izmerene parametre ispitanika ženskog pola, nije uočena 
statistički značajna razlika između izmerenih parametara.

DESNO OKO LEVO OKO PAVE±SD MIN MAX AVE±SD MIN MAX
RM 10,71±1,65 6,93 13,61 10,41±1,77 6,13 13,61 0,32
LR 9,58±1,54 5,33 12,00 9,65±1,49 5,87 12,01 0,45
MR 8,63 ±1,49 5,07 11,21 8,36±1,06 6,13 10,00 0,28
MO 27,83±4,01 16,67 33,20 27,17±3,73 16,79 32,81 0,32
RP 4,65±0,90 3,24 6,05 4,78±0,64 3,81 6,21 0,33
LP 24,80±10,21 14,89 30,57 23,78±8,61 14,14 27,09 0,22

MU 47,67±5,49 37,23 55,49 47,58±4,38 40,73 57,81 0,48
LU 53,90±6,12 43,64 64,55 57,18±6,74 48,07 71,12 0,09
UO 23,71±5,97 12,53 33,11 22,61±6,70 12,82 34,47 0,32

Tabela 4. Rezultati parametara ispitanika ženskog pola
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DISKUSIJA

Izučavanje korelacije morfometrijskih karakteristika međukapačnog otvora i rasne pri-
padnosti je intenzivna već decenijama u antropologiji, oftalmologiji, hirurgiji i forenzičkoj 
medicini. Jednu od prvih objavljenih studija je sproveo Gifford 1928. godine analizirajući 
međukapačni otvor na fotografijama populacije koja vodi poreklo iz Azije [12]. Gifford je 
opisao takozvani „Azijski kapak“ kao iluziju koju stvara epikantalni nabor i asimetričnost 
spoljašnjeg i unutrašnjeg ugla međukapačnog otvora. Međutim, u svojoj studiji je izvršio 
samo morfološku, ali ne i morfometrijsku analizu. Uzrok drugačije anatomije kapaka 
azijske populacije verovatno leži u klimatskim, geografskim i genetskim faktorima. 

Postoji značajan broj istraživanja u kojima se vrši analiza periorbitalne regije i među-
kapačnog otvora u različitim životnim dobima ispitanika i patološkim stanjima. Cilj tih 
istraživanja je bio da se bolje upozna uticaj starenja i patoloških stanja na periorbitalnu 
regiju i poboljša praćenje rezultata primenjene terapije ili estetskog operativnog zahvata 
[13‒15]. 

Očna duplja i periorbitalna regija su bogate masnim tkivom. Klinička stanja kao što je 
hipertireoza mogu doprineti bujanju masnog tkiva unutar očne duplje, što za posledicu 
ima istiskivanje očne jabučice ka napred sa posledičnim povećanjem visine međukapačnog 
otvora. Allam i saradnici su sproveli istraživanje gde je jedan od ispitivanih parametara 
bila visina međukapačnog otvora kod osoba sa aktivnom i neaktivnom tiroidnom bolesti 
oka (engl. Thyroid Eye Disease – TED) [16]. Grupu pacijenata sa aktivnom tiroidnom 
bolešću oka su činili pacijenti oba pola starosti 40,75 ± 10,30 godina, dok su drugu grupu 
činili pacijenti oba pola starosti 28,50 ± 9,01 godina. Visina međukapačnog otvora kod 
pacijenata sa aktivnom tiroidnom bolešću oka je iznosila 13,17 mm, dok je isti parametar 
kod pacijenata sa neaktivnom tiroidnom bolešću oka iznosio 11,75 mm. Kada se dobijeni 
rezultati uporede sa rezultatima ove studije, gde su uvršteni ispitanici bez oftalmoloških i 
sistemskih bolesti, može se zaključiti da zdravi ispitanici imaju najmanju vrednost visine 
međukapačnog otvora, pacijenti sa neaktivnom tiroidnom bolešću oka imaju nešto veće 
vrednosti, dok pacijenti sa aktivnim oblikom tiroidne bolesti oka imaju najveće vrednosti 
visine međukapačnog otvora. 

Sforza i saradnici su utvrdili da periorbitalno masno tkivo podleže polnom dimorfizmu 
[17]. Taj dimorfizam ima različite oscilacije i odnose tokom rasta i razvoja deteta, kao i 
tokom starenja. Studija je obuhvatila ispitanike grupisane u osam različitih decenija života. 
Uočeno je da tokom starenja dolazi do pomeranja svih antropometrijskih parametara ka 
dole. Autori su trodimenzionalnom i dvodimenzionalnom morfometrijskom analizom 
utvrdili da širina međukapačnog otvora raste tokom rasta i starenja. Osobe muškog pola 
imaju manje vrednosti širine međukapačnog otvora u odnosu na osobe ženskog pola u 
uzrastu od četiri do pet godina. Međutim, tokom rasta i starenja širina međukapačnog 
otvora doseže veće vrednosti kod osoba muškog u odnosu na osobe ženskog pola. Anali-
zom rezultata istraživanja koje je sproveo Sforza sa saradnicima i ovog istraživanja može 
se uočiti da ispitanici muškog pola imaju širi međukapačni otvor, dok je taj parametar 
manji kod osoba ženskog pola. 

Polne razlike nastaju tokom puberteta zbog povećane koncentracije testosterona kod 
muškaraca [18]. Tokom tog perioda rasta testosteron je odgovoran za razvoj sekundarnih 
polnih karakteristika uključujući rast mišićne mase, kostiju i mekih tkiva [19]. Weston i 
saradnici navode da tokom puberteta dolazi do seksualnog dimorfizma obima glave [20]. 
Poređenjem vrednosti morfometrijskih parametara ispitivanih grupa uočilo se da postoji 
statistički značajna polna razlika. 

Direk i saradnici su sproveli istraživanje u Turskoj u kojem je učestvovalo 311 osoba 
ženskog pola starosti od 20 do 87 godina [10]. Ispitanice su bile podeljene u tri grupe u 
zavisnosti od starosne dobi. Visina međukapačnog otvora u grupi ispitanica mlađe životne 
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dobi (od 20 do 44 godine) iznosila je 9,27 ± 1,21 mm, u grupi ispitanica srednje životne 
dobi (od 45 do 59 godina) isti parametar je imao manju vrednost i iznosio je 8,57 ± 1,25 
mm, dok je najmanja vrednost dobijena u grupi ispitanica starije životne dobi (od 60 do 
87 godina), gde je vrednost iznosila 7,98 ± 1,18 mm. Iako je u prvoj grupi starosni interval 
mnogo veći u odnosu na starosni interval u ovom istraživanju, uočava se da ispitanice 
u Turskoj imaju veće vrednosti visine međukapačnog otvora u odnosu na ispitanice ove 
studije. Ova razlika se može objasniti upotrebom različite metodologije rada, kao i razli-
čitom rasnom pripadnošću ispitanica.  

Vasanthakumar i saradnici su ispitivali visinu međukapačnog otvora u populaciji Južne 
Indije [9]. U navedenom istraživanju visina međukapačnog otvora kod osoba muškog 
pola je iznosila 11,30 ± 1,66 mm, dok je kod osoba ženskog pola iznosila 11,58 ± 1,65 
mm. Vrednosti dobijene iz literature su nešto veće od vrednosti istog morfometrijskog 
parametra ove studije. Izvesna razlika istog morfometrijskog parametra u dve studije se 
može objasniti rasnim razlikama ali i primenom različite metodologije rada. 

Direk i saradnici su 2016. godine izvršili istraživanje tokom kojeg su izmereni unu-
trašnji i spoljašnji uglovi međukapačnih otvora [10]. Morfometrijska analiza je rađena 
na digitalnim snimcima ispitanika koje su unete u softverskom programu Image Tool 
3.00. Unutrašnji ugao na desnom oku u datom istraživanju je iznosio 37,57º ± 6,30º, dok 
je unutrašnji ugao na levom oku iznosio 37,17º ± 6,25º. Spoljašnji uglovi međukapačnog 
otvora su iznosili 51,77º ± 9,30º na desnom oku i 51,70º ± 8,90º na levom oku. Rezul-
tati istraživanja koje je sproveo Direk sa saradnicima odstupaju od istog parametra ovog 
istraživanja kada je reč o unutrašnjem uglu, dok vrednosti spoljašnjeg ugla odgovaraju 
vrednostima pronađenim u literaturi. 

Hirurg preoperativno pravi plan operativnog zahvata. Međutim, budući da ne postoji 
standardizovani morfometrijski protokol periorbitalne regije, hirurg mora doneti odluku 
na osnovu vlastitog iskustva i nahođenja, što se može odnositi i na nezadovoljavajući 
postoperativni rezultat [21]. 

Nedostatak ove studije jeste mali uzorak ispitanika i homogenost godina života ispi-
tivanih osoba. Ispitivanje osoba različite starosne dobi omogućilo bi praćenje starosnih 
morfometrijskih promena međukapačnog otvora, stoga se nameće potreba za daljim 
istraživanjima.

ZAKLJUČCI

Iz dobijenih rezultata mogu se izvesti sledeći zaključci:

•	 Uočena je statistički značajna polna razlika za sledeće ispitane parametre: visina 
međukapačnog otvora, širina međukapačnog otvora, udaljenost suzne bradavice 
od uglova međukapačnog otvora.

•	 Uočena je izvesna razlika između desne i leve strane lica ispitanika, međutim, ta 
razlika nije statistički značajna. 

•	 Poznavanje morfometrijskih karakteristika međukapačnog otvora od esencijalne su 
važnosti za prepoznavanje oftalmoloških i sistemskih bolesti, planiranje operativnih 
zahvata date regije, procenu konzervativne i hirurške terapije. 
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УДК

Uvod: Peritonitis je teška i učestala komplikacija pacijenata na peritoneumskoj dijalizi (PD). 
Vodeći je razlog prelaska pacijenata na hemodijalizu i uzrok je 15% smrtnih ishoda povezanih za 
PD.

Cilj rada: Utvrditi učestalost peritonitisa i uporediti demografske, kliničke i laboratorijske 
parametre pacijenata na PD sa i bez peritonitisa, i analizirati povezanost navedenih parametara sa 
pojavom ove komplikacije.

Materijal i metode: Istraživanje retrospektivnog karaktera obuhvatilo je 30 pacijenata, koji su 
najmanje 3 meseca lečeni CAPD ili  APD režimom PD. Svi podaci su prikupljeni iz medicinske 
dokumentacije pacijenata. Analizirani su demografski parametri i dužina trajanja PD, komorbidi-
teti, zastupljenost peritonitisa, pušenje, nivo albumina, hemoglobina i vitamina D, kao i kognitivni 
deficit. Navedeni parametri su analizirani kako kod ispitanika sa peritonitisom, tako i kod onih bez 
istog,  potom su rezultati međusobno poređeni.

Rezultati: Prosečna starost analiziranih 30 ispitanika, podjednake polne distribucije, iznosila 
je 57,40 ± 13,79 godina. Pacijenti sa peritonitisom su se značajno duže dijalizirali (28,17 ± 18,95 
vs 26,13 ± 3,32 meseci). Najzastupljeniji komorbiditeti u ispitivanom uzorku su bili hipertenzija i 
anemija. Ustanovljena je značajna povezanost nivoa hemoglobina ispod 90g/l i pojave peritonitisa 
(p = 0,03). Vrednosti albumina kod ispitanika sa peritonitisom su bile značajno niže u poređenju 
sa pacijentima bez peritonitisa (33,9 ± 5,22 vs 37,66 ± 4,45).

Zaključak: Utvrdili smo da su duže trajanje dijalize, hipoalbuminemija, nizak nivo hemoglobina 
i vitamina D povezani sa pojavom peritonitisa kod pacijenata na PD. Identifikovani faktori rizika 
za nastanak peritonitisa nisu se značajnije razlikovali u dosadašnjim studijama.

Ključne reči: Dijaliza; peritonitis; nefrologija.

UVOD

Terminalna bubrežna insuficijencija (end-stage renal disease – ESRD) postaje sve veći 
globalni problem, naročito u slabije razvijenim zemljama. Napori za rešenje problema 
vezanih za metode zamene bubrežne funkcije (renal replacement therapy – RRT) preva-
zilaze rad u zdravstvenim ustanovama, neophodan je veliki socioekonomski angažman 
u prevenciji i lečenju, kako obolelih tako i komplikacija koje proizilaze iz ovih tretmana. 
Po proceni iz 2010. godine, 2,6 miliona ljudi je bilo na nekom obliku RRT, dok je broj 
osoba kojima je bila potrebna RRT iznosio preko 4,7 miliona. Iz ovih podataka proizilazi 
da je preko 2 miliona ljudi potencijalno životno ugroženo zbog nedostatka ove životno 
održavajuće terapije. ERSD nastavlja da pokazuje rastući trend, veliki doprinos tome daje 
porast zastupljenosti masovnih nezaraznih bolesti, koje mogu činiti etiologiju bubrežnih 
bolesti [1]. Stvarnu prevalenciju hronične bubrežne bolesti (chronic kidney disease – CKD) 
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je teško odrediti. Diabetes melitus (diabetes mellitus – DM), kao vodeći uzrok, odgovoran 
je za polovinu CKD, zatim sledi arterijska hipertenzija (hypertensio arterialis – HTA) kao 
uzročnik kod više od četvrtine obolelih, dok primarni glomerulonefritisi (GN –  glome-
rulonephritis)   učestvuju u etiologiji ove bolesti sa skoro 10% [2]. Policistična bubrežna 
bolest (policystic kidney disease – PKD), nefrokalcinoza, sarkoidoza i druga oboljenja 
takođe mogu biti etiologija CKD [3].

	 Nazavisno od etilogije ESRD je često udružena sa anemijom, poremećajem 
mineralizacije kostiju, kardiovaskularnim komorbiditetima, malnutricijom kao i dru-
gim pridruženim bolestima, što doprinosi nižem zdravljem uslovljenom kvalitetu života  
(HRQoL- health related quality of life). Sve ovo je značajno za predikciju kliničkog ishoda 
i izbor metode lečenja [4]. Mnogo se razmatra povezanost HRQoL i modaliteta RRT, kao 
pokazatelja uspešnosti istog. Poređenja  peritoneumske dijalize (Peritoneal dialysis – PD) 
i hemodijalize (hemodialysis – HD) su tema brojnih istraživanja, ali su rezultati  kontro-
verzni i neuverljivi. Problematika poređenja proizilazi iz različitosti uređenja zdravstvenih 
sistema, veličine studija, kliničkoj težini slučajeva, tehničkih, obrazovnih i ekonomskih 
razlika. Tako da uspešnost modaliteta  često zavisi od specifičnosti pacijenta [5]. Tran-
splantacija bubrega (kidney transplantation – KT) je sledeći validan modalitet  RRT. Uprkos 
medicinskom i tehničkom napretku značajnom za transplantaciju, ostaju razni problemi 
koji ograničavaju broj i uspešnost ovih zahvata. KT je veoma zahtevan i posebno stresan 
događaj koji iziskuje velike biološke, psihološke i socijalne promene pacijenta [6].

PD je manje zastupljena u odnosu na HD, svega 5–20% od ukupnog broja osoba na 
dijalizi. Uprkos tome, PD pokazuje slično, u prvim godinama čak i veće preživljavanje u 
poređenju sa HD.  Očuvanje rezidualne renalne funkcije (residual renal function – RRF), 
veća samostalnost pacijenta i manji troškovi samo su neke od prednosti PD koje sve više 
promovišu ovaj modalitet RRT [7, 8]. Ova situacija je široko prepoznata kao prostor za 
poboljšanje i veću upotrebu PD, jer prepreku često predstavljaju nemedicinski razlozi. 
Ova tema ostavlja prostor za diskusiju jer ne postoje jasne preporuke za donošenje odluke 
o RRT. Odluka se donosi uzimajući u obzir sve medicinske i socioekonomske razloge. 
Pomoć pri tome čini interprofesionalna saradnja i dobra informisanost kako pacijenata 
tako i svih osoba koje su uključene u brigu o zdravlju obolelog [9–11].

PD, metoda RRT, koristi peritoneum kao polupropustljivu membranu.  Rastvori za 
izmenu tečnosti se plasiraju pomoću peritoneumskog katetera čiji se vrh nalazi u perito-
neumskoj šupljini. Sastav elektrolita u tim rastvorima je sličan kao u plazmi. Razlike su 
adaptirane tako da se omogući uklanjanje viška elektrolita, blago su hiponatremični i hipo-
hloremični, kalijum uopšte ne sadrže, dok je koncentracija magnezijuma u referentnim 
vrednostima za plazmu. Blaga hiperkalcemičnost ovih rastvora doprinosi prevenciji sekun-
darnog hiperparatireoidizma kod ovih pacijenta.  Na osnovu toga kako se vrši plasiranje 
tečnosti razlikuju se dva tipa PD. Kontinuirana ambulatorna peritoneumska (continuous 
ambulatory peritoneal dialysis – CAPD) dijaliza, tip kod kojeg se tečnost plasira i ispušta 
pasivno, odnosno pod dejstvom zemljine teže i zahteva više izmena tokom dana. Auto-
matska PD (automated peritoneal dialysis – APD) kod koje uređaj vrši izmenu rastvora dok 
pacijent spava.  RRT je indikovana u petom stadijumu bubrežne insuficijencije, odnosno 
pri padu jačine glomerularne filtracije ispod 15ml/min/1,73m² [12].

 Peritonitis čini tešku i čestu komplikaciju PD. Učestalost varira, ali bi trebalo da uku-
pna učestalost bude ispod 0,4 epizoda po pacijentu/godišnje. Peritonitis je odgovoran za 
15% smrtnih ishoda PD pacijenata. Najčešći je razlog prevođenja pacijenata sa PD na 
HD, zatim slede tunel infekcije i infekcije izlaznog mesta, odnosno infekcije povezane sa 
kateterom [13].

 Identifikacija i praćenje faktora rizika za nastanak peritonitisa, kao i mogućnost njihove 
korekcije, veoma je značajna za pacijente na PD. Upravo ovi demografski, biohemijski i 
klinički faktori, njihova zastupljenost i doprinos, jesu tema ovoga i mnogih drugih sličnih 
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istraživanja. Neki faktori kao što su dob, pol, osnovno oboljenje bubrega su nepromenjivi, 
što ne znači da interesovanje za iste ne donosi korist samom pacijentu i uspešnosti PD [14]. 
Pored faktora rizika za nastanak peritonitisa, svakako treba obratiti pažnju na edukaciju 
i reedukaciju pacijenata na PD. Potrebno je usavršavati rad PD centara, uz konstantnu 
edukaciju zdravstvenog osoblja, kako bi njihova edukacija pacijenata bila što uspešnija, 
naročito kod starijih i osoba sa kognitivnim deficitom. Značaj edukacije i reedukacije 
pacijenata se sve više ističe, te bi takvo istraživanje bilo koristan sledeći korak analize rada 
centra za PD [15].

CILJ

Ciljevi rada su:
•	 Utvrditi učestalost epizoda peritonitisa po pacijentu/godišnje. 
•	 Uporediti demografske, kliničke i laboratorijske parametre pacijenata sa i bez 

peritonitisa kod pacijenata na peritoneumskoj dijalizi.
•	 Analizirati povezanost demografskih, kliničkih i laboratorijskih parametara sa 

pojavom peritonitisa kod pacijenata na peritoneumskoj dijalizi.

Osnovne hipoteze rada su:
•	 Pojava peritonitisa kod pacijenata na PD nije povezana sa polom.
•	 Učestalost peritonitisa je ispod 0,45 epizoda po pacijentu/godišnje.
•	 Niske vrednosti albumina, hemoglobina i vitamina D, kao i kognitivni deficit su 

povezani sa češćom pojavom peritonitisa. 

MATERIJAL I METODE

Retrospektivno istraživanje sprovedeno je u Univerzitetskom kliničkom centru Vojvo-
dine, na Klinici za nefrologiju i kliničku imunologiju. Obuhvatilo je 30 pacijenata koji se 
najmanje 3 meseca leče CAPD ili APD režimom peritoneumske dijalize. Ispitanicima je 
APD ili CAPD započeta najranije 28. 3. 2017. a najkasnije do 25. 8. 2022. godine.

Svim pacijentima je laparoskopski plasiran Tenckhoff peritoneumski kateter i započeta 
CAPD. Pacijenti koji su na APD režimu su najmanje CAPD režimom lečeni mesec dana 
po plasiranju katetera. Svi pacijenti praćeni su do kraja ispitivanja ili obustave PD zbog 
prelaska na HD, smrti ili bubrežne transplantacije.

Svi podaci su prikupljeni iz medicinske dokumentacije pacijenata, odnosno iz medi-
cinskih kartona i kliničkog informacionog sistema. Analizirani su demografrski para-
metri kao što su pol i starost pacijenta, dužina trajanja PD, komorbiditeti, zastupljenost 
peritonitisa, pušenje, nivo albumina, hemoglobina i vitamina D, kao i kognitivni deficit. 
Navedeni parametri su analizirani kako kod ispitanika sa peritonitisom, tako i kod onih 
bez peritonitisa, potom su rezultati međusobno poređeni.

Peritonitis je definisan kao prisustvo više od 100 leukocita/ml dijalizata od čega je više 
od 50% neutrofila. Kognitivni deficit je određen izračunavanjem MMSE (Mini Mental 
State Eximination – kratko ispitivanje mentalnog statusa).

Za statističku obradu podataka korišćen je softverski paket SPSS (Statistical Package for 
Social Sciences) for IOS. Za opis numeričkih obeležja (kontinuirane varijable) korišćene su 
aritmetička sredina, standardna devijacija i opseg vrednosti, dok su atributivna obeležja 
(kategorične varijable) opisane kroz procentualne vrednosti i distribuciju frekvencija. Hi 
kvadrat test, odnosno Fisher’s Exact Test je upotrebljen u analizi kategorijalnih varijabli, 
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dok je za ispitivanje raspodele (distribucije) varijabli kategorijskog tipa korišćen nepara-
metrijski Hi kvadrat test.

Istraživanje je odobreno od strane Etičke komisije Univerzitetskog kliničkog centra 
Vojvodine.
	

REZULTATI
Istraživanje je obuhvatilo ukupno 30 ispitanika oba pola. Distribucija ispitanika po polu 

je bila podjednaka, Najmlađi ispitanik je imao 27, a najstariji 79 godina. Prosečna starost 
pacijenata je iznosila 57,4 ± 13,79. Pacijenata starijih od 60 godina je bilo 14 (46.67%), 
dok je mlađih od 60 bilo 16 (53,33%) (Tabela 1).
Tabela 1. Prikaz polne i starosne strukture ispitivanih pacijenata

N %

POL Muškarci 15 50,00%

Žene 15 50,00%

STAROST < 60 godina 16 53,33%

> 60 godina 14 46,67%

Σ 30 100,00%

Peritonitis kao komplikaciju je imalo 14 (46,67%) pacijenata, sa ukupno 19 epizoda, 
preostalih 16 (53,33) pacijenata nije imalo nijednu epizodu peritonitisa (Grafikon 1). 
Prosečno vreme provedeno na PD ovih pacijenata je 17,79 ± 18,39 meseci, dok je raspon 
bio od 3 do 64 meseca. Pokazatelj učestalosti komplikacije je dobijena vrednost epizoda 
peritonitisa po pacijentu/godišnje koja je iznosila 0,44.

Grafikon 1. Zastupljenost peritonitisa kao komplikacije među ispitanicima
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Peritonitis je bio zastupljeniji kod ispitanika ženskog pola, 9 (30%) od ukupno 30 
(100%) ispitanika, 6 (20%) ispitanica i 10 (33,33%) ispitanika nije imalo peritonitis.  Svega 
5 (16,67%) ispitanika muškog pola je imalo peritonitis (Grafikon 2). Statistički značajna 
razlika između zastupljenosti peritonitisa u odnosu na polnu strukturu nije pronađena 
(p = 0.14).

Grafikon 2. Zastupljenost peritonitisa kod ispitanika oba pola

U grupi ispitanika starijih od 60 godina 8 (26,67%) je imalo peritonitis, dok njih 6 (20%) 
nije imalo ovu komplikaciju. Među mlađim od 60 godina 10 (33,33%) ispitanika nije, a 6 
(20%) jeste imalo peritonitis (Grafikon 3). Statistički značajna razlika između zastupljenosti 
peritonitisa u odnosu na starosne kategorije nije pronađena (p = 0,28).

Grafikon 3. Zastupljenost peritonitisa u starosnim grupama



42

Takođe, statistički značajna povezanost nije pronađena poredeći starost u grupi ispita-
nika sa i bez peritonitisa (p = 0,11). Dok duži vremenski period proveden na PD pokazuje 
statistički značajnu (p = 0,006) povezanost sa većom učestalosti peritonitisa (Tabela 2).

Tabela 2. Prevalencija peritonitisa u odnosu na starost ispitanika i broj meseci provedenih na PD

Peritonitis N(%) Min Average SD Median Max p 
value

starost

ispitanika 
(godine)

Da
14 (46,67%)

36 60,29 12,75 62 79

0,11
Ne

16 (53,33%)
27 54,88 10,47 59 72

Broj meseci 
na PD

Da
14 (46,67%)

3 28,17 18,95 34 64

0,007
Ne

16 (53,33%)
3 11,56 13,01 5 44

Učestalost peritonitisa je bila veća među pacijentima kod kojih je PD sprovođena 
duže od 12 meseci, njih 10 (33%) je imalo peritonitis, a svega 3 (10%) ispitanika u toj 
kategoriji je bilo bez peritonitisa. Broj ispitanika koji su na PD kraće od 12 meseci a nisu 
imali epizode peritonitisa je 12 (40%), a 4 (13,33%) ispitanika je razvilo ovu komplika-
ciju (Grafikon 4). Utvrđena je značajna razlika u zastupljenosti peritonitisa u odnosu na 
trajanje PD (p = 0,002).

Grafikon 4. Učestalost peritonitisa u odnosu na trajanje PD (meseci)
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Najzastupljeniji komorbiditet u ispitivanoj populaciji je arterijska hipertenzija. Nije bilo 
statistički značajne razlike između grupa pacijenata (p = 0,74).  HTA je imalo 12 (40%) 
pacijenata sa peritonitisom i 13 (43,33%) pacijenata bez istog. Ni HTA, ni peritonitis nije 
imalo 3 (10%) pacijenata, dok su 2 (6,66%) bez HTA imali peritonitis (Grafikon 5).

  

Grafikon 5. Prevalencija arterijske hipertenzije kod ispitanika

Anemiju je imalo 24 (80%) ispitanika, što je čini drugim najzastupljeniji komorbi-
ditetom u ovoj populaciji. Poredili smo ukupne vrednosti hemoglobina kod pacijenata 
(Tabela 3). Nije utvrđena značajna razlika kod pacijenata sa i bez peritonitisa (p = 0,075).

Tabela 3. Vrednosti hemoglobina kod pacijenata sa i bez peritonitisa

Hgb

(g/l)

Peritonitis N(%) Min Average SD Median Max p value

Da 14 (46,67) 78 93,57 12,13 89 119

0,075

Ne 16 (53,33) 74 102,75 19,36 101 138

Legenda: Hgb – hemoglobin

Ispitan je nivo Hgb u odnosu na zastupljenost peritonitisa. Pronađena je značajna 
povezanost vrednosti hemoglobina ispod 90 g/l i pojave peritonitisa (p = 0,03). Vrednost 
ispod 90 g/l imalo je 4 (13,33%) ispitanika bez i 9 (30%) ispitanika sa peritonitisom. Bilo 
je 5 (16,66%) pacijenata sa peritonitisom i hemoglobinom preko 90g/l, kao i preostalih 
12 (60%) bez peritonitisa (Grafikon 6).
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Grafikon 6. Pojava peritonitisa u odnosu na vrednosti hemoglobina ispod i iznad 90 g/l

Vrednosti albuminemije pokazuju značajnu povezanost (p = 0,023) sa pojavom peri-
tonitisa kod pacijenata na PD (Tabela 4). Prisustvo hipoalbuminemije takođe pozitivno 
korelira sa ovom komplikacijom (p = 0,036). Peritonitis je zabeležen kod 10 (33,33%) 
ispitanika sa hipoalbuminemijom i 4 (13,33%) bez iste. Odsustvo hipoalbuminemije i 
peritonitisa zabeleženo je kod 13 (43,33) ispitanika, dok je svega 3 (10%) ispitanika sa 
sniženim vrednostima albumina bilo bez epizoda peritonitisa (Grafikon 7).

Tabela 4. Vrednosti albumina kod pacijenata sa i bez peritonitisa

Albumini

(g/l)

Peritonitis N(%) Min Average SD Median Max p value

Da
 14

 (46,67)
22 33,9 5,22 34 42

0,023

Ne
16

 (53,33)
27,6 37,66 4,35 37 45
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Grafikon 7. Zastupljenost peritonitisa u odnosu na nivo albumina (g/l)

Analizom kognitivnog deficita pomoću MMSE skora nismo ustanovili značajnu pove-
zanost između dobijenih vrednosti i pojave peritonitisa u ispitivanoj populaciji (p = 0,054) 
(Tabela 5). Kategorijalnom podelom ispitanika smo ustanovili da je u grupi ispitanika sa 
kognitivnim deficitom peritonitis imalo 8 (27,59%), dok 4 (13,79%) ispitanika nije imalo 
ovu komplikaciju. Više vrednosti MMSE skora su bile prisutne kod 6 (20,69%) ispitanika 
sa i 11 (37,97%) bez peritonitisa (Grafikon 8). Nije ustanovljena značajna povezanost datih 
kategorija i učestalosti peritonitisa kao komplikacije PD (p = 0,096).

Tabela 5. Vrednosti MMSE ostvarenih bodova i prisustvo peritonitisa kod ispitanika

MMSE

(broj 
bodova)

Peritonitis N(%) Min Average SD Median Max p 
value

Da
14

(46,67)
18 24,07 3,10 24 28

0,054

Ne
15

(53,33)
18 26,13 3,32 27,5 29
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Grafikon 8. Zastupljenost peritonitisa u odnosu na kognitivni deficit

U ispitivanoj populaciji podjednaka je bila zastupljenost pušača i nepušača sa perito-
nitisom, po 7 ispitanika (23,33%). Nepušača bez peritonitisa je bilo 13 (43,33%), a svega 3 
(10%) ispitanika koji su pušači je bilo bez ove komplikacije (Grafikon 9). Nije ustanovljena 
značajna povezanost između zastupljenosti  peritonitisa i pušenja (p = 0,07).

Grafikon 9. Prevalencija peritonitisa i konzumiranja cigareta među ispitanicima

Analizirana je povezanost između deficita vitamina D i zastupljenosti pertonitisa. 
Smanjene vrednosti vitamina D su bile značajno povezane sa pojavom peritonitisa (p = 
0,041). Deficit ovog vitamina je bio udružen sa peritonitisom kod 8 (26,67%) pacijenata, 
dok 4 (13,33%) ispitanika sa ovim deficitom nisu imali epizode peritonitisa. Odsustvo 
peritonitisa i deficita vitamina D je ustanovljeno kod 12 (40%) ispitanika. Broj ispitanika 
bez deficita vitamina D koji su imali epizodu peritonitisa je 6 (20%).  Dobijene vrednosti 
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su prikazane grafički (Grafikon 10).

Grafikon 10. Zastupljenost peritonitisa u odnosu na deficit vitamina D

DISKUSIJA

Poznavanje učestalosti peritonitisa je veoma značajno u populaciji pacijenata na PD. 
Ova komplikacija nosi mnoge poteškoće za samog pacijenta ali i za izvođenje ovog RRT 
modaliteta. Svaki centar za PD mora da vodi računa o smanjenju  komplikacija, posebno 
peritonitisa, čija učestalost često korelira sa  kvalitetom rada ovih centara. Pojava peritoni-
tisa u analiziranoj populaciji, sa 0,44 epizode po pacijentu/godišnje je bila ispod preporu-
čene gornje granice po IPSD smernicama koje su važile do 2022. godine. Slične vrednosti 
su zabeležene retospektivnom analizom u Severnoj Makedoniji, gde je učestalost peritoni-
tisa bila 0,47 epizoda po pacijentu/godišnje [16]. Ove smernice se neprestano razmatraju 
i prošlogodišnje pomeranje granice sa 0,5 na 0,4 epizode po pacijentu/godišnje ima za cilj 
povećanje opreza pri izvođenju ovog RRT modaliteta. To je samo još jedan pored mnogih 
razloga zbog kojih fokusiranje na smanjenje učestalosti ove komplikacije predstavlja jedan 
od osnovnih ciljeva rada svakog centra za PD. Studija koju su sproveli Jeffery P. i saradnici 
obuhvatala je 7 država i 209  dijaliznih centara, od kojih je 10% imalo više od 0,5 epizoda 
peritonitisa po pacijentu/godišnje. Australija, Novi Zeland, Tajland i Ujedinjeno Kra-
ljevstvo su imali ukupne vrednosti učestalosti peritonitisa u rasponu 0,35 – 0,40 epizoda 
po pacijentu/godišnje. Najniža prevalencija peritonitisa je zabeležena u Kanadi, Japanu i 
USA, kod kojih je peritonitis bio u rasponu 0,26 – 0,30 epizoda po pacijentu/godišnje [17].

Pol kao karakteristika nije ustanovljen kao značajan faktor rizika u pojavi peritonitisa. 
Od ukupnog broja ispitanika sa bar jednom epizodom peritonitisa bilo je 46,67%, žene 
su činile 30% (9). Svega 5 (16,67%) pacijenata muškog pola imalo je bar jednu epizodu 
peritonitisa, ali značajna razlika nije pronađena. Studija sprovedena na 222 ispitanika u 
Urugvaju, od kojih je 95 imalo peritonitis, većinu su činili muškarci (56%), ali značajna 
razlika između zastupljenosti peritonitisa u odnosu na polnu strukturu nije pronađena, 
što je u saglasnosti sa našim razultatima [18].

Istraživanje u Kini je ustanovilo povećanu stopu peritonitisa među starijima od 65 
godina. Procenili su da godine ispitanika predstavljaju značajan rizik za pojavu peritonitisa, 
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što nije potvrđeno u našoj grupi ispitanika. Liliana G. i saradnici takođe nisu našli značajnu 
razliku starosti ispitanika. Prosečna starost ispitanika sa peritonitisom u toj studiji iznosila 
je 60 (48,5–71,5) godina, što je skoro jednako našoj populaciji sa prosečnih 60,3 (36–79) 
godina, dok je ta vrednost za ispitanike bez peritonitisa bila nešto niža u obe studije, 56 
(45–72) i 54,9 ( 27–59) godina respektivno. 

Pored starosti, značajnijim se pokazala dužina trajanja PD. Ustanovljena je značajna 
razlika  među našim ispitanicima u odnosu na prosečno trajanje PD, kod pacijenata sa 
peritonitisom 28,17 (3–64) meseci i ostalih ispitanika bez peritonitisa 11,56 (3–44) meseci. 
To je potvrdila i Urugvajska studija, gde su pacijenti sa peritonitisom prosečno bili 31,3 
(12,24 – 52,4) meseca na PD, dok je  prosečni period primene PD kod pacijenata bez 
peritonitisa bio  kraći 13 (3,8 – 26,8) meseci [13, 18].

HTA nije imala veću prevalenciju među ispitanicima sa peritonitisom. Mnoge studije 
ističu HTA kao najzastupljeniji komorbiditet svih pacijenata na PD. Portugalska studija je 
saglasna sa našim rezultatima, oni su kao značajan faktor rizika za nastanak peritonitisa 
prepoznali prekomernu hidraciju pacijenta, ali to nisu ustanovili za HTA [19]. Anemija 
je opšti faktor rizika za razvoj infekcija. Iako nismo uspeli potvrditi značajnu razliku u 
apsolutnim vrednostima hemoglobina kod pacijenata sa i bez peritonitisa, taj značaj je 
ustanovljen za ispitanike sa vrednostima hemoglobina ispod 90 g/l. U prilog ovome su 
studije koje identifikuju izraženost anemije kao faktora rizika za razvoj peritonitisa kod 
pacijenata na PD. Studije sprovedene u Kini i Indiji potvrđuju značajnu povezanost niskih 
vrednosti hemoglobina i pojave peritonitisa kod ove populacije pacijenata [20, 21].

Poredeći prosečne vrednosti albumina kod ispitanika sa peritonitisom 33,8 ± 5,22 g/l i 
ispitanika bez ove komplikacije 37,66 ± 4,35g/l, ustanovljena je značajna razlika. U sličnoj 
studiji sprovedenoj na 248 ispitanika, Supei Y. i saradnici su takođe ustanovili značajnu 
povezanost niskih vrednosti albumina i pojave peritonitisa. U pomenutoj studiji, ispitanici 
sa peritonitisom su prosečno imali vrednosti albumina 33,81 ± 4,19 g/l, preostali ispitanici 
su imali prosečnu vrednost 37.89 ± 5.02 g/l [22].

Vrednosti MMSE i kognitivni deficit među ispitanicima nisu pokazale značajnu pove-
zanost sa peritonitisom. Naime, studija u Hong Kongu koja je obuhvatala 204 ispitanika 
od kojih je 46 imalo kognitivni deficit. U prvoj godini 45,7% njih je imalo epizodu peri-
tonitisa, naspram 30% kod ispitanika bez kognitivnog deficita, bez utvrđene značajne 
razlike. Analizirajući pojavu peritonitisa kod ove dve grupe pacijenata u toku druge godine 
sprovođenja PD, ustanovljena je značajna razlika između 19,3% ispitanika bez i 47,8% 
ispitanika sa kognitivnim deficitom [23].

Nismo uspeli da potvrdimo pušenje cigareta kao faktor rizika za razvoj PD. Najza-
stupljeniju grupu su činili nepušači bez peritonitisa (43,33%), ali značajne razlike nije bilo 
(p = 0,07). Shigeki K. i saradnici u svom istraživanju su dobili slične rezultate. U njihovoj 
populaciji ispitanika bez peritonitisa, čak 49,3% su bili pušači, dok je taj procenat iznosio 
svega 24,8% kod ispitanika sa peritonitsom [24]. Emily JS i saradnici su na uzorku od 9845 
pacijenata na PD ustanovili pušenje kao značajan faktor rizika za rani razvoj peritonitisa. 
Saglasno sa ovim je ispitivanje sprovedeno u jednom PD centru u Tokiju, koje je obuhvatilo 
22 ispitanika [25, 26].

Vitamin D pored svojih mnogobrojnih uloga u organizmu, ima i imunomodulatorno 
dejsto, zbog čega je našao široku primenu kod pacijenata na PD. Potvrdili smo značajno 
veću učestalost deficita vitamina D među ispitanicima sa peritonitisom u odnosu na one 
bez istog.  Studija u Japanu, fokusirana na promenjive faktore rizika u nastanku peritonitisa 
kod pacijenata na PD, ističe značaj suplementacije vitaminom D. Ustanovili su značajnu 
razliku u odnosu na suplementaciju vitaminom D kod 35% ispitanika sa peritonitisom i 
65,7% pacijenata bez peritonitisa. Deficit vitamina D je prepoznat faktor rizika za peri-
tonitis kod pacijenata na PD, ali ostaje da randomizirane eksperimenatalne studije daju 
preciznije smernice za suplementaciju ovim vitaminom [26, 27, 28].
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ZAKLJUČAK

•	 Učestalost epizoda peritonitisa po pacijentu/godišnje iznosila je 0,44. 
•	 Potvrđena je hipoteza o nesignifikantnoj ulozi pola kao faktora rizika u nastanku 

peritonitisa. 
•	 Ustanovljena je značajna povezanost  niskih vrednosti albumina, hemoglobin i 

vitamina D sa pojavom peritonitisa. Kognitivni deficit nije identifikovan kao faktor 
rizika u nastanku peritonitisa kod ispitivane populacije.

U narednom periodu, neophodno je poboljšati multidisciplinaran pristup u korekciji 
faktora rizika povezanih sa peritonitisom, kako bi postigli ciljnu vrednost ispod 0,4 epizode 
po pacijentu/godišnje. Mere, specifične za PD čine programi edukacije i reedukacije pacije-
nata kod kojih se izvodi ovaj modalitet ZFB. Sprovođenje ovakvog programa i istraživanja 
bi bilo od koristi u radu PD i smanjenju učestalosti peritonitisa.
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УДК

Uvod: Tip 2 dijabetes melitus (T2DM) predstavlja hronično stanje hiperglikemije kao posledicu 
apsolutnog ili relativnog nedostatka insulina. Adiponektin je proteinski hormon belog masnog tkiva 
i ima važnu ulogu u pojedinim metaboličkim i ćelijskim funkcijama. Najvažnije uloge su vezane za 
regulaciju metabolizma glukoze i lipida, a ostvaruje i antiinflamatorni efekat. Gojaznost indukuje 
nastanak T2DM, a ova stanja dovode do smanjenja adiponektina.

Cilj: Odrediti vrednosti adiponektina kod pacijenata sa T2DM i utvrditi povezanost sa antro-
pometrijskim parametrima. Materijal i metode: Retrospektivna studija obuhvatila je 60 pacijenata 
obolelih od T2DM i 30 zdravih ispitanika, koji su odgovarali ispitivanoj grupi, prema starosti i 
polu. Iz baze podataka Kliničkog centra Vojvodine preuzete su izmerene vrednosti adiponetina i 
izračunate antropometrijske mere: obim struka (OS) i indeks telesne mase (ITM).

Rezultati: Utvrđeno je da ne postoji statistički značajna razlika u vrednostima ITM-a (29,94 ± 
3,31vs.28,38 ± 6,09 kg/m2; p = 0,238) kao i nivoa adiponektina (5,37 ± 3,42vs.6,76 ± 3,55 µg/ml; p 
= 0,128) u odnosu na polnu pripadnost svih ispitanika. Ispitanici muškog pola su imali statistički 
značajno više vrednosti OS (104,11 ± 13,99 vs.92,68 ± 17,41 cm; p = 0,007). Primenom t-testa 
utvrđeno je da postoji statistički značajna razlika između ispitivane grupe obolelih od T2DM i 
kontrolne grupe zdravih i to u vrednostima izmerenog OS (103,05 ± 13,7 vs.87,86 ± 17,32 cm; 
p = 0,000), izračunatog ITM (30,07 ± 5,38 vs.27,24 ± 3,78 kg/m2; p = 0,035) kao i vrednostima 
adiponektina (5,45 ± 3,44 vs.7,44 ± 3,26 µg/ml; p = 0,032). Korelacionom analizom utvrđeno je da 
postoji statistički značajna inverzna povezanost između adiponektina i OS (r = -0,457; p = 0,000) 
kao i adiponektina i ITM-a (r = -0,412; p = 0,000).

Zaključak: Grupa obolelih od T2DM imala je značajno niže vrednosti adiponektina u krvi u 
odnosu na kontrolnu grupu.

Ključne reči: T2DM; adiponektin; ITM; OS.

UVOD

Tip 2 dijabetes melitus (T2DM) predstavlja stanje hronične hiperglikemije kao posle-
dica apsolutnog ili relativnog nedostatka insulina. Veoma je rasprostranjen oblik šećerne 
bolesti koja se javlja kod osoba, koje pored genetske predispozicije, karakteriše neade-
kvatan način života poput fizičke neaktivnosti, nepravilne ishrane, upotrebe alkohola i/
ili izloženosti stresu [1].

Nesposobnost odgovora perifernih tkiva na insulin odnosno insulinska rezistencija 
(IR) je glavni faktor u nastanku T2DM i nalazi se kod gotovo svih gojaznih dijabetičara 
[2, 3]. Sistemska insulinska rezistencija se definiše kao povećana potreba za insulinom 
kako bi se održala homeostaza glukoze, a koja se manifestuje kompenzatornom hiperin-
sulinemijom [4].

Adiponektin je 244-aminokiselinski proteinski hormon iz grupe adipokina koji se 
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sintetiše i sekretuje iz belog masnog tkiva, odnosno zrelih adipocita, kodiran je ADIPOQ 
genom koji se nalazi na 3q27-om hromozomu [3, 5]. Nivoi adiponektina su pod uticajem 
cirkadijalnog ritma odnosno podležu promenama u toku dana, pri čemu je koncentra-
cija adiponektina niža tokom noći u odnosu na druge periode dana. Koncentracija ovog 
proteina je veća kod žena nego kod muškaraca, a takođe njegove vrednosti opadaju sa 
porastom godina života [6].

Kao hormon masnog tkiva igra važnu ulogu u pojedinim metaboličkim i ćelijskim 
funkcijama kao i u komunikaciji između masnog tkiva i drugih organa [7]. Dve glavne 
funkcije su vezane za insulinsku osetljivost perifernih tkiva i antiinflamatorni efekat [8].

Adiponektin oponaša insulin u nekim metaboličkim procesima i samim tim ima ulogu 
u regulaciji metabolizma glukoze i lipida. Stimuliše oksidaciju masnih kiselina, poboljšava 
insulinsku osetljivost i dovodi do pada koncentracije glukoze i slobodnih masnih kiselina 
u krvi [9]. Antiinflamatorni efekat se ostvaruje putem inhibicije stvaranja TNF-α (tumor 
nekrozni faktor α), a u određenoj meri ima vazoprotektivni i antiaterogeni efekat [10].

U poslednje dve decenije učestalost gojaznosti u svetu je dostigla epidemijske razmere, 
a poznato je i da gojaznost indukuje metaboličke poremećaje poput dijabetesa tipa 2, kar-
diovaskularnih bolesti, hipertenzije i drugih metaboličkih poremećaja [11]. Gojaznost i 
insulinska rezistencija se karakterišu sniženim vrednostima adiponektina. S obzirom na 
to da je adiponektin gotovo isključivo produkt adipocita, a da je u gojaznosti prisutna 
ekspanzija belog masnog tkiva, ovaj paradoks je objašnjen adipocitnom disfunkcijom. U 
osnovi adipocitne disfunkcije se nalazi hronična inflamacija masnog tkiva koja čini sponu 
između gojaznosti, insulinske rezistencije i metaboličkih poremećaja [12].

Efekat infiltracije masnog tkiva makrofagima i sekrecije dominantno proinflamatornih 
citokina dovodi do adipocitne disfunkcije, koja se ogleda izmenjenim profilom sekrecije 
adipokina, najznačajnije, smanjenom sekrecijom adiponektina. Hipoadiponektinemija i 
sledstveni gubitak protektivne funkcije adiponektina doprinosi insulinskoj rezistenciji u 
jetri i skeletnim mišićima i prediktor je pojave dijabetesa tipa 2 [13].

CILJ

1.	 Odrediti nivoe adiponektina u serumu kod pacijenata obolelih od T2DM
2.	 Utvrditi povezanost adiponektina s antropometrijskim parametrima OS i ITM

MATERIJAL I METODE

Istraživanje je obuhvatilo 90 pacijenata muškog i ženskog pola, starosti 19–78 godina. 
Ispitivanu grupu je činilo 60 pacijenata, oba pola obolela od tipa 2 dijabetes mellitus-a. 
Kontrolnu grupu je činilo 30 ispitanika, koji, na osnovu kliničkog pregleda kao i dopunskih 
laboratorijskih ispitivanja, nisu imali niti jedan poremećaj glikoregulacije (hiperglikemija 
našte, smanjena glukozna tolerancija ili dijabetes melitus). Kontrolna grupa je ispitivanoj 
odgovarala prema starosti i polnoj distribuciji.

S obzirom na to da je u pitanju retrospektivna studija svi podaci koji uključuju kon-
centraciju adiponektina kao i antropometrijske merene vrednosti preuzeti su iz Baze 
podataka laboratorijskog informacionog sistema Centra za laboratorijsku medicinu, Kli-
ničkog centra Vojvodine.

Adiponektin je određivan u uzorku venske krvi na analizatoru EUROIMMUN Analyzer 
I- 2P firme EUROIMMUN AG Nemačka. EUROIMMUN Analyzer I-2P je automatizo-
vani analizator namenjen za dijagnostiku infektivnih, autoimunskih i alergijskih oboljenja 
primenom ELISA metodologije. Referentne vrednosti za adiponektin u krvi u odnosu na 
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ITM su prikazane u tabeli 1.

Tabela 1. Prikaz referentnih vrednosti za adiponektin u krvi
Referentni interval (µg/ml)

ITM < 25 kg/m2 3,4 – 19,5
ITM 25–30 kg/m2 2,6 – 13,7
ITM > 30 kg/m2 1,8 – 9,4

Svi ispitanici su bili na uravnoteženoj, mešovitoj ishrani, bez primene alkohola, bez 
simptoma i znakova akutnog ili hroničnog inflamatornog oboljenja.

Gojaznost ispitanika je određivana na osnovu indeksa telesne mase (ITM). Za izra-
čunavanje ovog indeksa izmerena je telesna visina (TV) i telesna masa ispitanika (TM), 
a zatim primenjena sledeća formula: ITM (kg/m2) = TM (kg) / TV2 (m2). Gojaznim su 
smatrani pacijenti čiji je indeks telesne mase bio iznad 30 kg/m2 [14].

Centralna i periferna distribucija masnog tkiva je određivana na osnovu obima struka 
(OS). Pacijentima je u stojećem stavu postavljena centimetarska traka u nivou umbilikusa i 
izmeren OS. Povećani obim struka ukazuje na intraabdominalno nakupljanje masne mase 
i na povećan rizik za razvoj metaboličkih i kardiovaskularnih komplikacija. OS preko 94 
cm kod muškaraca i 80 cm kod žena ukazuje na granično povišenje rizika, OS preko 102 
cm kod muškaraca i 88 cm kod žena ukazuje na prisustvo centralnog (androidnog) tipa 
gojaznosti [14].

Kompletna statistička analiza je izvršena SPSS statističkim paketom. Rezultati su pri-
kazani tabelarno.

REZULTATI

Primenom t-testa analizirana je statistička značajnost razlika i utvrđeno je da ne postoji 
statistički značajna razlika u vrednostima ITM-a u odnosu na polnu pripadnost svih 
ispitanika (p = 0,238). Nije utvrđena statistički značajna razlika u nivou adiponektina 
između muškaraca i žena (p = 0,128) (tabela 2). Istom statističkom metodom pokazano 
je da su ispitanici muškog pola imali statistički značajno više vrednosti obima struka (p 
= 0,007) (tabela 2).

Tabela 2. Prikaz srednjih vrednosti obima struka, indeksa telesne mase i adiponektina u odnosu 
na polnu pripadnost svih ispitanika (n=90)

    S 

M (n=35) Ž (n=55) t-vrednost p-vrednost

OS (cm)
104,11 ± 

13,99
92,68 ± 
17,41 0,784 0,007*

ITM (kg/m2) 29,94 ± 3,31 28,38 ± 6,09 0,192 0,238

Adiponektin (µg/ml) 5,37 ± 3,42 6,76 ± 3,55 1,545 0,128

Legenda: SD – srednja vrednost i standardna devijacija; OS – obim struka, ITM – indeks telesne 
mase; *statistička značajnost na nivou od 0,05
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Primenom t-testa utvrđeno je da postoji statistički značajna razlika između ispitivane 
grupe obolelih od tip 2 dijabetes mellitus-a i kontrolne grupe zdravih i to u vrednostima 
izmerenog OS (p = 0,000), izračunatog ITM (p = 0,035) kao i vrednostima adiponektina 
(p = 0,032) (tabela 3).

Tabela 3. Prikaz srednjih vrednosti obima struka, indeksa telesne mase i adiponektina između 
ispitivane grupe T2DM i kontrolne grupe zdravih

    S 

T2DM (n=60) KG (n=30) t-vrednost p- vrednost

OS (cm) 103,05 ± 13,71 87,86 ± 17,32 2,000 0,000

ITM (kg/m2) 30,07 ± 5,38 27,24 ± 3,78 2,000 0,035

Adiponektin (µg/ml) 5,45 ± 3,44 7,44 ± 3,26 2,000 0,032

Legenda: SD – srednja vrednost i standardna devijacija; OS – obim struka, ITM – indeks telesne 
mase; *statistička značajnost na nivou od 0,05

Korelacionom analizom utvrđeno je da postoji statistički značajna inverzna povezanost 
između adiponektina i obima struka (p = 0,000) kao i adiponektina i ITM-a (p = 0,000) 
(tabela 4).

Tabela 4. Povezanost adiponektina sa obimom struka i ITM-a

Adiponektin
(n=90)

Koeficijent korelacije P vrednost

OS (cm) -0,457 0,000*

ITM (kg/m2) -0,412 0,000*

Legenda: OS – obim struka, ITM – indeks telesne mase; *statistička značajnost na nivou od 0,01

DISKUSIJA

Ova studija je obuhvatila 60 ispitanika obolelih od tipa 2 dijabetes melitusa i 30 zdravih 
ispitanika. Istraživanjem nismo utvrdili statistički značajne razlike u vrednostima ITM 
(p=0,238) u odnosu na polnu pripadnost svih ispitanika. Izmerene vrednosti nivoa adi-
ponektina su bile više kod osoba ženskog pola ali bez statističke značajnosti (p = 0,128), 
što je u saglasnosti s podacima opisanim u literaturi [6]. Obim struka, kao jedan od para-
metara koje smo određivali, pokazao je statistički značajno više vrednosti kod ispitanika 
muškog pola u odnosu na populaciju žena (p = 0,007). Na osnovu prikazanih rezultata 
u tabeli 2 možemo videti da su vrednosti obima struka iznosile u proseku ≥ 102cm kod 
muškaraca, odnosno ≥ 88cm kod osoba ženskog pola. Navedene vrednosti ukazuju na 
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androidni tj. visceralni tip gojaznosti koji dovodi do metaboličkog sindroma sa svim 
svojim posledicama [14].

U odnosu na kontrolnu grupu, ispitivana T2DM grupa je očekivano pokazala statistički 
značajno više vrednosti OS (p = 0,000) i izračunatog ITM (p = 0,035) koji ukazuju na 
gojaznost. Ovo ide u prilog tome i implicira na gojaznost kao jedan od najvažnijih dopri-
nosećih faktora za razvoj metaboličkih poremećaja u vidu insulinske rezistencije, a samim 
tim i do nastanka T2DM [11]. Rezultati koji su prikazani u tabeli 3 pokazuju da je ITM za 
grupu obolelih od T2DM iznosio preko 30, što ukazuje na gojaznost prvog stepena prema 
odredbama Svetske zdravstvene organizacije [14].

Analizom dobijenih podataka, utvrđeno je postojanje statistički značajno nižih vredno-
sti adiponektina u krvi kod ispitivane, u odnosu na kontrolnu grupu zdravih (p = 0,032). 
Brojna istraživanja ukazuju da smanjeni nivoi adiponektina igraju centralnu ulogu u 
razvoju dijabetes melitusa tipa 2 i kardiovaskularnih bolesti [15]. Generalno, neaktivan 
način života dovodi do gojaznosti [16]. Prema podacima SZO, više od 1,4 milijarde ljudi 
ima prekomernu težinu, a preko 500 miliona ljudi je gojazno [17]. Gojaznost se smatra 
faktorom rizika za dijabetes, a njega karakteriše visok nivo glukoze u krvi i jedno je od 
ozbiljnih stanja koje utiče na druge organe kao što su bubrezi, oči, krvni sudovi i nervi. 
Pacijenti sa T2DM predstavljaju oko 90% svih dijabetičara, a očekuje se da će u 2030. 
godini procenat ljudi sa T2DM iznositi 7% (439 miliona) [18, 19].

Masno tkivo luči proteine, kao što je adiponektin, da kontroliše osetljivost na insulin, 
povećava metabolizam masti, modifikuje homeostazu te reguliše toleranciju na glukozu 
delujući protektivno u odnosu na nastanak i razvoj šećerne bolesti [20]. Upravo zbog toga 
se niski nivoi adiponektina mogu smatrati jednim od pouzdanih markera tipa 2 dijabetes 
melitus-a [21, 22]. Primarni izvor dokaza o sposobnosti adiponektina da poboljša tole-
ranciju na glukozu bio je na eksperimenalnom modelu dijabetičkih pacova gde je dava-
nje jedne doze adiponektina dovelo do značajnog smanjenja nivoa glukoze u krvi [23]. 
Pacijenti sa gojaznošću i T2DM pored smanjenja adiponektina u serumu imaju i prisutnu 
hroničnu inflamaciju niskog stepena sa povećanom proizvodnjom proinflamatornih cito-
kina kao što su I-6 i TNF-α [24]. Ovo je veoma značajno s obzirom da adiponektin ima 
antiinflamatorna dejstva, a usled njegovog smanjenja taj efekat slabi pa ovi proinflamatorni 
citokini svojim efektom prekidaju normalnu signalizaciju insulina, utičući na funkciju 
β-ćelija pankreasa [25].

Tokom protekle dve decenije, brojna istraživanja pokazuju da adiponektin ima uticaj 
na različite organe i igra ključnu ulogu u održavanju metaboličke i energetske homeostaze 
celog tela. Glavni ciljni organi su jetra i skeletni mišići [26]. U jetri, ovaj proteinski hormon 
snažno potiskuje glukoneogenezu jetre, dok u skeletnim mišićima povećava iskoristljivost 
hranljivih materija [27]. Adiponektin štiti podocite bubrega od ćelijske smrti i stoga je 
uključen u zaštitu funkcije bubrega u uslovima dijabetesa, a takođe je pronađen u mozgu, 
gde reguliše unos hrane i ovaj centralni efekat potkrepljuje periferne aktivnosti za odr-
žavanje energetske homeostaze [26, 28]. Protektivno dejstvo ovog hormona se vidi i na 
vaskularnom sistemu gde inhibira endotelnu disfunkciju i potiskuje aterosklerozu, tako 
što sprečava smrt makrofaga i na taj način smanjuje formiranje lezija u krvnim sudovima 
[28, 29]. Istraživanja su pokazala da više od dve trećine pacijenata sa dijabetesom razvija 
srčane bolesti, što je na kraju i primarni uzrok njihove smrti. Stoga nije iznenađujuće što 
je adiponektin uključen u regulaciju srčane funkcije u uslovima dijabetesa. Ranije studije 
Walsh-a i njegovih kolega su otkrile da prekomerne količine adiponektina dovode do 
poboljšanja srčane hipertrofije i funkcije, a takođe ostvaruje značajno kardioprotektivno 
dejstvo od ishemijske bolesti srca [30, 31]. Značaj svega ovoga za naše istraživanje se 
ogleda u tome da T2DM može tokom vremena da uzrokuje potencijalno fatalna ošte-
ćenja na svim prethodno opisanim organima, a sve to je usko povezano sa vrednostima 
adiponektina u serumu.
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Takođe, linearnom korelacionom analizom utvrđena je statistički značajna inverzna 
povezanost adiponektina s antropometrijskim parametrima koji uključuju OS i ITM. 
Pacijenti oboleli od dijabetes melitus tipa 2 sa nižim vrednostima adiponektina u serumu 
su imali više vrednosti OS i ITM. S obzirom da gojaznost zajedno sa T2DM dovodi do 
smanjenja koncentracije serumskog adiponektina, ovaj hormon bi mogao biti koristan, 
dodatni laboratorijski alat, kako u prvobitnoj dijagnostici (za uspostavljanje početnih 
vrednosti) tako i u kontinuiranom praćenju kod T2DM pacijenata.

Tokom poslednjih 20 godina, adiponektin je privukao značajnu pažnju. Pošto je proi-
zvodnja endogenog adiponektina poremećena kao posledica gojaznosti i srodnih patolo-
gija, praktičan terapijski pristup je korišćenje farmakoloških ili dijetetskih intervencija da bi 
se obnovio kapacitet masnog tkiva u lučenju adiponektina. U budućnosti, ova jedinstvena 
strategija verovatno može poslužiti kao potencijalno novi i inovativni terapijski pristup za 
lečenje metaboličkih bolesti [16]. Adiponektin pokazuje značajan terapeutski potencijal, 
ali ima i nekoliko nedostataka. Njegova prekomerna ekspresija na životinjskim modelima 
je ukazala da dovodi do smanjenja gustine kostiju, hipertrofije leve komore i neplodnosti, 
a takođe se može javiti i adiponektinska rezistencija na različitim nivoima (receptorskim 
i molekularnim) [32]. Dodatna istraživanja adiponektina će nas dovesti do identifikacije 
specifičnijih i efikasnijih sredstava za dijagnostiku i lečenje ciljanih metaboličkih bolesti.

ZAKLJUČAK

1.	 Ispitivana grupa T2DM je imala statistički značajno više vrednosti antropometrij-
skih parametara kao što su OS i ITM u odnosu na kontrolnu grupu.

2.	 Utvrđeno   je   postojanje   statistički   značajne   inverzne   povezanosti adiponek-
tina i antropometrijskih parametara (OS i ITM).

3.	 Ispitivana grupa T2DM je imala statistički značajno niže vrednosti serumskog 
adiponektina u odnosu na kontrolnu grupu.
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УДК

Uvod: Starenje je proces u kome dolazi do progresivnih, metaboličkih, strukturalnih funkci-
onalnih promena tokom života koje su genetski uslovljene. Starenje je rezultat progresivne aku-
mulacije promena koje vremenom čine organizam sve vulnerabilnijim i zato predstavlja jedan 
od najznačajnijih faktora rizika za nastanak mnogih bolesti. Slabost predstavlja kumulativni pad 
funkcije organizma koji je povezan sa godinama. Slabost je od posebnog značaja kod onkoloških 
pacijenata. Sveobuhvatna gerijatrijska procena slabosti starijih osoba ima za cilj identifikaciju vul-
nerabilnih hirurških pacijenata, njihovu adekvatnu optimizaciju za primenu odgovarajuće terapije, 
bilo hirurške ili druge.

Cilj rada: Cilj rada je bio da se izvrši sveobuhvatna gerijatrijska procena onkoloških pacijenata, 
kao i prospektivnom studijom da se uoči povezanost između vrednosti Fraitli indeksa i krajnjeg 
ishoda elektivnih onkoloških pacijenata starije životne dobi.

Materijal i metode: Studija je sprovedena u anesteziološkoj ambulanti na Institutu za onko-
logiju Vojvodine u Sremskoj Kamenici. Sprovedena je na 31 pacijentu iznad 65 godina, koji se 
pripremaju za onkološku operaciju. Sveobuhvatna gerijatrijska procena onkoloških pacijenata je 
izvršena Fraitli indeksom.

Rezultati: Najčešće dijagnostikovane onkološke bolesti su bile kod osoba ženskog pola starosne 
grupe 65–75 godina, sa najvećom učestalošću javljanja tumora dojke (45,2%). Većina pacijenata 
je bila sa ASA 3 skorom (74,2%) iako nije bila dokazana statistički značajna razlika. 29 pacijenata 
(93,5%) je imalo neku pridruženu bolest. Postoji statistički značajna razlika između Fraitli indeksa 
i javljanja postoperativnih komplikacija.

Zaključak: Dokazana je statistički značajna razlika između vrednosti Fraitli indeksa i prisustva 
postoperativnih komplikacija. Adekvatna preoperativna priprema pacijenata dovodi do smanjenja 
verovatnoće nastanka perioperativnih komplikacija.

Ključne reči: Sveobuhvatna gerijatrijska procena; Fraitli indeks; starost; onkološka hirurgija; 
postoperativne komplikacije.

UVOD

Starenje je spor i nezaobilazan proces u toku kojeg dolazi do spontanih progresivnih 
promena u životnom ciklusu svake jedinke, koji se završava smrću. Proces starenja podra-
zumeva metaboličke, strukturalne i funkcionalne promene koje se dešavaju tokom života a 
koje su uslovljene genetski programiranim slabljenjem i otkazivanjem sistema održavanja 
homeostaze tj. ravnoteže u procesima organizma [1].

Starenje, kao sastavni deo življenja, povezano je sa postepenim, ali progresivnim i 
ireverzibilnim patofiziološkim promenama organizma, koje nepovoljno utiču na funkci-
onisanje ćelija, tkiva i organa kao i kompletnog organizma. Starenje je rezultat progresivne 
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akumulacije promena koje vremenom čine organizam sve vulnerabilnijim i zato predstavlja 
jedan od najznačajnijih faktora rizika za nastanak mnogih bolesti. Sve je ovo povezano i 
sa povećanjem prevalence akutnih i hroničnih bolesti u ovom životnom dobu [1, 2]. Kod 
starijih osoba često su prisutne dve ili više hroničnih bolesti, koje udruženo ili pojedinačno 
mogu da utiču na zdravstveno i funkcionalno stanje. 

Kancer je bolest starosti. Među ljudima starijim od 65 godina postoji 11 puta veća 
učestalost pojave karcinoma u poređenju sa mlađim osobama. 

Ćelije zdrave osobe imaju promenljiv kapacitet proliferacije i ostvarivanja različitih 
ćelijskih funkcija. Transformacija zdrave ćelije u malignu ćeliju nastaje kao posledica 
mutacije gena koji nadziru ćelijski ciklus s posledičnim gubitkom kontrole ćelijskog 
umnožavanja. Ove promene u genomu mogu nastati spontanom mutacijom ili mogu biti 
indukovane nekim fizičkim, hemijskim ili biološkim faktorima [3]. Povezanost između 
kancerogeneze i starenja se objašnjava promenama koje nastaju na molekularnom i ćelij-
skom nivou u toku starenja. Promene koje se dešavaju u svim sistemima ogranizma tokom 
starenja dovode do prirodne iscrpljenosti ogranizma i smanjuju toleranciju na popravku 
mutacija genoma. Mutacije genoma su osnovni uzrok da ćelije postanu karcinogene. Kada 
se poremete geni koji kontrolišu rast i deobu ćelija normalne ćelije će početi nekontroli-
sano da rastu. Tokom starenja se češće javljaju dugoročni efekti hronične upale, smanjeni 
efekat mehanizma popravke oštećenja DNK, oslabljen imuni sistem i manja efikasnost u 
otkrivanju i napadanju ćelija raka. Ove promene zajedno stvaraju okruženje koje podstiče 
transformaciju malignih ćelija.

Stariji onkološki pacijenti imaju višu prevalenciju komorbiditeta. Onkološki pacijent 
stariji od 65 godina ima prosečno tri pridružene bolesti a njih preko 50% ima bar jednu 
pridruženu bolest koja može da utiče na izbor onkološkog tretmana. Komorbiditeti su loši 
prognostički faktor jer mogu sprečiti primenu optimalne onkološke terapije kod starijih. 
Starije osobe najčešće boluju od više hroničnih bolesti samim tim i uzimaju više lekova. 
Veći broj lekova povećava rizik od interakcija i neželjenih dejstava [1, 2].

Starenje je individualno, zato su i odluke o lečenju starijih pacijenata složenije zbog 
nekoliko faktora: smanjen preostali životni vek, konkurentski rizici od komorbiditeta, 
smanjena tolerancija na lečenje i potencijalne interakcije lekova u prisustvu polifarmacije. 
Heterogenost koja se javlja u procesu starenja doprinosi složenosti odluke o lečenju. Ovi 
faktori doprinose razlikama u obrascima i ishodima lečenja u vezi sa starosnim dobima [4].

Preoperativnom procenom pacijenata se procenjuje opšte stanje pacijenta i rizik od 
nastanka komplikacija u perioperativnom i postoperativnom periodu [5].

Slabost predstavlja kumulativni pad funkcije i blagostanja koji je povezan sa godinama. 
Slabost je složeno, višedimenzionalno i ciklično stanje smanjene fiziološke rezerve koje 
rezultira smanjenom otpornošću i kapacitetom prilagođavanja i povećanom vulnerabil-
nošću na stresore koje dovodi do štetnih zdravstvenih ishoda. Slabost se odnosi na fizičku, 
psihičku i socijalnu dimenziju [2—4].

Slabost je od posebnog značaja kod karcinoma. Sama bolest uz odgovarajuću terapiju 
su dodatni stresori koji dodatno troše fiziološku rezervu pacijenta [6].   

Sveobuhvatna gerijatrijska procena je multidimenzionalni i multidisciplinarni dija-
gnostički proces procene za identifikaciju medicinskih, psihosocijalnih i funkcionalnih 
sposobnosti starijih pacijenata da bi se razvio koordinisani plan lečenja. Procena slabosti 
ima za cilj identifikaciju vulnerabilnih hirurških pacijenata za primenu odgovarajućih 
hirurških i anestezioloških mera. Sveobuhvatna procena kod pacijenata sa kancerom bi 
mogla smanjiti učestalost neželjenih reakcija na lekove i rizik od operacije. Ovi pacijenti 
su izloženi povećanom riziku od postoperativnih komplikacija, netolerancije na hemote-
rapiju, progresije bolesti i smrti [6–8].  

Fraitli indeks kao metod sveobuhvatne procene starijih osoba je predložio Rockwood 
2008. godine. Fraitli indeks je važan metod procene slabosti, jer procenjuje zdravstveno 
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stanje starijih pacijenata i može se proceniti dugoročna prognoza starijih osoba [8].

Cilj rada je bio da se izvrši sveobuhvatna gerijatrijska procena onkoloških pacijenata, 
kao i povezanost vrednosti Fraitli indeksa i ishoda elektivnih onkoloških pacijenata starije 
životne dobi.

Radna hipoteza: Pacijenti koji se pripremaju za elektivnu onkološku operaciju sa 
manjim Fraitli indeksom i dobrom preoperativnom pripremom imaju manju verovatnoću 
nastanka perioperativnih komplikacija. Pacijenti sa višim vrednostima ASA skora imaju 
veću verovatnoću razvijanja postoperativnih komplikacija.

MATERIJAL I METODE

Istraživanje je koncipirano kao prospektivna studija u koju je uključen 31 pacijent starije 
životne dobi koji se pripremao za elektivnu onkološku operaciju. Studija je sprovedena 
u anesteziološkoj ambulanti na Institutu za onkologiju Vojvodine u Sremskoj Kamenici. 
Istraživanje je odobreno od strane Etičkog odbora broj 4/22/3-5008/2-2 i Preporuke Struč-
nog saveta broj 4/22/3-5171/2-8 Instituta za onkologiju Vojvodine, Sremska Kamenica. 
Istraživanje je sprovedeno u periodu od 9. 1. 2023. do 1. 2. 2023.godine. 

Uslov za uključivanje u istraživanje bila je starost pacijenata preko 65 godina koji se 
spremaju za onkološku hiruršku operaciju. 

Istraživanje je obuhvatalo dve faze. 
U prvoj fazi je izvršena sveobuhvatna gerijatrijska procena onkoloških starijih hirurških 

pacijenata. Kao alat je korišćen Fraitli indeks (Frailty index). Za prikupljanje podataka o 
karakteristikama bolesnika korišćen je unapred dizajniran upitnik (Tabela 1). Analizirani 
su starost, pol, onkološka dijagnoza, komorbiditeti i frekvencija upotrebe lekova.

Fizička kondicija

Podiže se 5 puta sa stolice 
za manje od 15 s

0

Podiže se 5 puta sa stolice 
za više od 15 s

1

Nije u stanju to da uradi 2

Kognitivno stanje

Očuvano kognitivno 
stanje

0

Nema očuvano kognitivno 
stanje

1

Hemoglobin

Muškarci > 130 g/l
Žene > 120 g/l

0

Muškarci < 130 g/l
Žene < 120g/l

1

Serumski albumin
> 35 g/l 0

< 35g/l 1

Tabela 1. Alatke Fraitli indeksa [9]
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U drugoj fazi istraživanja su praćene postoperativne komplikacije na 3. postoperativni 
dan i prilikom otpuštanja pacijenta iz bolnice.

Prikupljeni podaci su predstavljeni kao relativni brojevi i procentualno. Statistička 
obrada podataka je vršena koristeći MS Office Excel i Statistički paket SPSS. U statistič-
koj obradi za utvrđivanje razlike učestalosti kategorijskih varijabli korišćen je χ2 test.  je. 
Ukoliko je p < 0,001, smatrano je da postoji statistički značajna razlika između analiziranih 
grupa ispitanika.

REZULTATI

U vremenskom periodu od 9. 1. 2023. do 1. 2. 2023. godine u anesteziološkoj ambulanti 
na Institutu za onkologiju Vojvodine u Sremskoj Kamenici ispitan je 31 pacijent starije 
životne dobi. U ispitivanju je učestvovalo 27 (87,1%) osoba ženskog roda i 4 (12,9%) osobe 
muškog roda.

Za period ispitivanja najčešće onkološke dijagnoze su bile tumor dojke (Neoplasma 
mammae) koja je dijagnostikovana kod 14 pacijentkinja (45,2%), tumor štitaste žlezde 
(Struma multinodosa atoxica, thyreotoxicosis nodosa, nodus thyreoideae autonomus atoxi-
cus) kod 5 pacijenata (16,1%), tumor rektuma (Adenocarcinoma recti) 3 pacijenta (9,7%), 
tumor debelog creva (Adenocarcinoma colonis) 2 pacijenta (6,5%), tumor jajnika (neopla-
sma ovarii) 2 pacijenta (6,5%), ostale dijagnoze su se javile samo kod jednog pacijenta, a 
to su tumor pankreasa (Neoplasma malignum pancreatitis capitis), tumor jetre (Carcinoma 
hepatitis alia, specificata), tumor tela materice (Neoplasma corporis uteri), tumor vulve 
(Neoplasma malignum vulvae) i tumor anusa i analnog kanala (Neoplasma benignum ani 
et canalis analis). (Grafikon 1)

Pacijentkinja koja je imala tumor vulve bila je anesteziološki pregledana za primenu 
intersticijalne brahiterapije u opštoj anesteziji.

Iako nije bilo statistički značajne razlike, najčešće dijagnostikovane onkološke bolesti 

Grafikon 1. Učestalost onkoloških dijagnoza za vreme ispitivanja
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su bile kod žena i u starosnoj grupi 65–75 godina (Tabela 2).

Faktori rizika p-vrednost

Starost

65–75 19 (61,2%)

Ns75–85 11 (35,5%)

> 85 1 (3,3%)

Pol
Muškarci 4 (12,9%)

Ns
Žene 27 (81,1%)

Tabela 2. Demografske karakteristike pacijenata

Najviše pacijenata je bilo sa ASA 3 skorom (74,2%). Poredeći Fraitli indeks i ASA skor 
nije uočena statistički značajna razlika  χ2

(4) = 1,193; p > 0,001 (Tabela 3). 

ASA P-vrednost
Broj poena 1 2 3 4 5

NsFraitli indeks

0 poena 0 4 10 0 0
1 poen 0 2 8 0 0
2 poena 0 1 3 0 0
3 poena 0 1 1 0 0
4 poena 0 0 1 0 0

Tabela 3. Povezanost Fraitli indeksa i ASA

Dokazana je statistički značajna razlika poređenjem Fraitli indeksa i prisustva posto-
perativnih komplikacija χ²(4) = 31.000, p < 0,001 (Tabela 4). Komplikacije su se javljale kod 
jednog pacijenta sa većim brojem poena Fraitli indeksa. Ne postoji statistički značajna 
razlika poređenjem ASA skora i postoperativnog ishoda χ2

(4) = 0.492, p > 0,001. Kompli-
kacije koje su se javile su dehiscencija, reoperacija i letalni ishod.

P-vrednost

Bez komplikacija 30 (96,77%)
P < 0,001

Komplikacije 1 (3,23%)
Dehiscencija 
Reoperacija 

Tabela 4. Učestalost javljanja komplikacija nakon operacije

U grafikonu broj 2. vidimo da je 29 pacijenata (93,5%) imalo pored onkološke dija-
gnoze još neku pridruženu bolest a da je samo 2 pacijenta (6,5%) imalo samo onkološku 
dijagnozu.

Većina pacijenata, čak njih 29 (93,5%), uzimalo je neku dodatnu terapiju, a samo 2 
pacijenta (6,45%) su bila bez dodatne terapije i komorbiditeta. Najviše pacijenata, 26 
(83,9%) je uzimalo kardiološku terapiju (Grafikon 3).
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DISKUSIJA

Slabost je stanje povećane vulnerabilnosti pacijenta nakon stresnog događaja, što pove-
ćava rizik od neželjenih ishoda operacija. Procena slabosti ima za cilj da izvrši identifikaciju 
vulnerabilnih hirurških pacijenata. 

U istraživanju smo izvršili sveobuhvatnu gerijatrijsku procenu starijih onkoloških 
pacijenta koristeći kao alat Fraitli indeks. Fratli indeks raste sa godinama i prediktor je 
ishoda lečenja pacijenata. To je jednostavan alat za primenu u praksi i za kratko vreme se 
izvrši procena stanja pacijenta tj. njegove fizičke kondicije, kognitivno stanje i vrednosti 
hemoglobina i serumskog albumina.  

Gerijatrijska procena lekarima omogućava bolji uvid u veću verovatnoću razvijanja 
ozbiljnih komplikacija kod određenih pacijenata, uključujući smrt tokom lečenja kancera 
bilo hirurškom metodom ili nekim drugim vidom lečenja onkoloških pacijenata. Prime-

Bez komorbiditeta
6%

[] komorbiditet
[]

2 komorbiditeta 
30%

3 komorbiditeta 
22%

4 i više 
komorbiditeta 

10%

Grafikon 2. Prisustvo komorbiditeta
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Grafikon 3. Učestalost uzimanja lekova za pridružene bolesti
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ćujemo da se dobrom preoperativnom pripremom na Institutu za onkologiju Vojvodine, 
koja uključuje i lekare drugih specijalizacija, i dobrim lečenjem komorbiditeta, pacijenti 
uvode u optimalno stanje za izvođenje hirurške operacije. Što je praćeno niskom stopom 
perioperativnih i postoperativnih komplikacija, smanjenjem dužine boravka pacijenata 
u jedinici intenzivne nege samim tim i skraćenje bolničkog lečenja, smanjenjem potreba 
pacijenta za rehabilitacionom ili nekim drugim vidom nege. Sve to dovodi do smanjenih 
troškova lečenja i smrtnih ishoda.

U našem istraživanju ograničavanje u primeni Fraitli indeksa kod pacijenata za elek-
tivnu onkološku operaciju jeste to što nisu svim pacijentima određene vrednosti serumskih 
albumina, koje su značajne za zarastanje rana.

Istraživački članak JAMA Surgery beleži da skoro 1 od 7 starijih pacijenata umre u 
roku od godinu dana nakon velike operacije. Studija pokazuje da je smrtnost bila 3 puta 
češća kod neelektivnih operacija nego kod elektivnih. Veći rizik od smrti se javljao kod 
starijih pacijenata, pacijenti stariji od 90 godina su imali šest puta veću šansu za letalnim 
ishodom od pacijenata starosti između 65 i 90 godina. Smrtnost je bila znatno povećana 
među starijim osobama koje su bile slabe ili su imale demenciju [10].

Istraživanja u Pekingu otkrivaju pozitivnu povezanost između Fraitli indeksa i godina 
kod muškaraca i žena kao i kod starijih koji žive u ruralnim i urbanim područjima.  Fra-
itli indeks se eksponencionalno povećava sa godinama. Ova studija nam pokazuje da su 
stope smrtnosti kod starijih pacijenata u ruralnim područjima veće nego u urbanim za 
starije pacijente. Što se objašnjava da ljudi u ruralnim područjima imaju manje pristupa 
medicinskim resursima kao što su rana dijagnoza i lečenje mnogih bolesti. I time što ljudi 
u ruralnim područjima nemaju istu zdravstvenu svest i da će verovatnije kasnije potražiti 
medicinsku pomoć. Jer ljudi u ruralnim područjima žive u lošijim ekonomskim uslovima 
i nemaju svi resurse za lečenje postojećih bolesti [8].

Starija populacija je u porastu i procenjuje se da će u 2050. godini starije stanovništvo 
iznad 65 godina biti do 2 milijarde. Slabije i starije osobe su sklonije dužem boravku u 
jedinici intenzivne nege, povećana je stopa komplikacija, češća upotreba krvnih derivata 
i veća verovatnoća da će biti potrebna rehabilitaciona ili neka druga bolnička usluga i sve 
to dovodi do većih troškova lečenja pacijenata [9].

ZAKLJUČAK

Slabost je stanje povezano sa problemima u više fizioloških sistema. Fraitli indeks se 
povećava sa godinama, predstavlja značajan alat za procenu prognoze ishoda starijih. 

Razvojem medicine sve je veći broj starijih osoba koje se operišu, ali godine ne pred-
stavljaju kontraindikaciju za opštu anesteziju.

U našem istraživanju zabeležena je veća učestalost javljanja karcinoma kod žena, naj-
češći tumor je tumor dojke.

Dokazana je statistički značajna razlika Fraitli indeksa i prisustva postoperativnih 
komplikacija. Komplikacije koje su se javile su bile dehiscencija, reoperacija i smrtni ishod.

Najviše pacijenata je sa ASA 3 skorom tj. imali su ozbiljnije sistemsko oboljenje, i ne 
postoji statistički značajna povezanost između vrednosti ASA skora i razvijanja postope-
rativnih komplikacija.

Dobra preoperativna priprema kod elektivnih onkoloških pacijenata dovodi do opti-
mizacije njihovog stanja, smanjenja verovatnoće nastanka perioperativnih komplikacija.  
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УДК

Uvod: Balans ili ravnoteža se definiše kao sposobnost održavanja centra mase tela iznad površine 
oslonca i deli se na statičku i dinamičku ravnotežu. Indeks telesne mase predstavlja odnos visine i 
težine i mera je stepena uhranjenosti. 

Cilj: Proceniti performanse na testovima dinamičkog balansa kod adolescenata i razliku u 
odnosu na pol. Ispitati povezanost indeksa telesne mase i performansi na testovima dinamičkog 
balansa kod adolescenata.

Materijal i metode: U istraživanju je učestvovalo 45 adolescenata uzrasta 12–15 godina oba 
pola. Svim ispitanicima izmerene su telesna visina i telesna masa, na osnovu kojih je izračunat 
indeks telesne mase (engl. Body mass index – BMI). Za procenu dinamičkog balansa korišćeni su 
Test dosezanja unapred (engl. Functional reach test – FRT) i Test lateralnog dosezanja (engl. Lateral 
reach test – LRT).

Rezultati: Prosečan uzrast ispitanika u našem uzorku bio je 13,5 ± 0,8  godina, a većinu su 
činile devojčice (53,3%). Većina ispitanika se bavila sportom (75,5%) i redovno pohađala časove 
fizičkog vaspitanja (95,5%). Prosečna telesna visina i telesna masa ispitanika iznosile su 1,66 ± 
0,1 m i 56,12 ± 12,54 kg, dok je prosečan BMI iznosio 20,04 ± 3,75 kg/m2. Većina ispitanika je 
normalno uhranjena (82%). Utvrdili smo da ne postoji statistički značajna razlika između dečaka 
i devojčica na testovima balansa, osim na LRT sa desnom rukom, gde dečaci pokazuju nešto bolji 
učinak (t = -2,202, p = 0,033). Nije pronađena statistički značajna povezanost između BMI i testova 
dinamičkog balansa.

Zaključak: Naše istraživanje je pokazalo da ne postoji statistički značajna razlika između dečaka 
i devojčica na testovima dinamičkog balansa. Povezanost između BMI i balansnih performansi 
nije utvrđena.

Ključne riječi: Adolescenti; indeks telesne mase; dinamički balans.

UVOD

Balans ili ravnoteža se definiše kao sposobnost održavanja centra mase tela iznad površine 
oslonca. Centrom mase se naziva ona tačka na objektu u kojoj se može smatrati da je čitava 
masa skoncentrisana. Površina oslonca uključuje celu oblast oko stvarnog oslonca. Da bi neki 
predmet ostao uspravan, njegov centar mase mora biti iznad površine oslonca [1].  Ravnoteža 
je bitna i za posturu i kretanje. Ravnoteža kao psihmotorička sposobnost definisana je na 
sličan način kod različitih autora. Takođe, različito se definiše u pojedinim profesijama zbog 
drugačijeg gledanja na ovu sposobnost. Neki je definišu kao sposobnost održavanja ravnotež-
nog položaja uz analizu informacija o položaju tela koje dolaze putem kinestetičkih i vidnih 
receptora [2], održavanje željenog stava pod uticajem gravitacije [1] ili pak održavanje tela u 
ravnotežnom položaju i to statička u stajanju na mestu i dinamička u kretanju [3].
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Održavanje ravnoteže je veoma zahtevan i komplikovan zadatak, zbog dejstva sila na 
telo koje ga destabilizuju. Kontrolu osciliranja projekcije centra gravitacije nad površinom 
oslonca u uspravnoj posturi obezbeđuju balansne reakcije kroz finu distribuciju postural-
nog tonusa. Senzorni inputi iz mnogih sistema (somatosenzorni, vizuelni i vestibularni) 
su od presudnog značaja za posturalni tonus. Područje ravnoteže je separirano u statičku 
i dinamičku ravnotežu koju nazivamo „ravnotežom ekvilibrijuma“ i „ravnotežom dosti-
gnuća“ [4]. Ravnoteža se smatra jednom od osnovnih psihomotoričkih sposobnosti. Dobro 
integrisan nervni sistem sa određenim aferentnim inputom, pokretnim zglobovima i 
zdravim mišićima, čini preduslov urednog funkcionisanja ravnoteže. U slučaju poremećaja 
bilo kojeg od ovih faktora, narušava se i sposobnost održavanja ravnoteže. Pojačane ili 
usporene reakcije ravnoteže javljaju se u zavisnosti od prisutne hiper ili hipotonije mišića. 
Takođe, reakcija ravnoteže može biti izmenjena ako su zglobovi ukočeni ili sa ograničenom 
pokretljivošću [5]. 

Postura predstavlja način održavanja uspravnog položaja, odnos segmenata tela među 
sobom i u odnosu na prostor. Kontrola uspravljene posture je dinamičan proces usklađi-
vanja reakcije tela na senzorne informacije koje pristižu iz različitih receptora sa periferije 
ka centralnom nervnom sistemu (CNS) [1].

Ispitivanje ravnoteže sprovodi se u različitim položajima i pokretima. S obzirom na 
podelu ravnoteže na dinamičku i statičku, razlikujemo testove dinamičke i testove statičke 
ravnoteže. Testovi dinamičke ravnoteže ispituju održavanje ravnoteže tokom menjanja 
položaja tela, dok testovi statičke ravnoteže ocenjuju ravnotežu ispitanika tokom statič-
kog položaja, primer takvog testa je stajanje na jednoj nozi, prilikom kojeg se promatraju 
oscilacije pojedinih segmenata tela. Neki od poznatih mernih instrumenata, sa svrhom 
ispitivanja dinamičke ravnoteže su: „Test dinamičke ravnoteže na Biodex-u“, „OPTO JUMO 
– GYKO“, „Hodanje u mestu“ „Y balance test“, „Star Excursion Balance Test (SEBT)”, dok 
u testove ispitivanja statičke ravnoteže spadaju: „Flamingo“, „Test statičke ravnoteže na 
Biodex-u“, „Body Sway test“  [6]. U rehabilitaciji se najčešće primenjuje Rombergov test, 
funkcionalni test „dosezanja“, procena stajanja na jednoj nozi i tandem hod po pravoj 
liniji [5]. Za procenu balansa koristi se i dinamička posturografija koja može da detektuje 
posturalno njihanje mereći pomeranja centra gravitacije tela dok se osoba pomera. Iako 
je  metoda dimaničke posturografije objektivnija metoda, razlog njene manje zastupljene 
primene leži u tome što su tradicionalne metode i dalje finansijski pristupačnije [7].

Indeks telesne mase (engl. body mass index – BMI)  predstavlja odnos visine i težine 
koji se računa kada se težina u kilogramima podeli sa kvadratom visine u metrima. U 
dečijem uzrastu vrednosti BMI se tumače drugačije nego kod odraslih i zavise od pola i 
uzrasta deteta pa se izražavaju pomoću BMI percentila. Na osnovu BMI percentila stepen 
uhranjenosti kod dece i adolescenata se deli na: pothranjenost (manje od 5th percentila), 
normalnu uhranjenost (od 5th do 85th percentila), prekomernu uhranjenost (od 85th do 95th 
percentila) i gojaznost (preko 95th percentila) [8]. 

Opšta stopa smrtnosti se povećava ako se BMI poveća iznad 30 kg/m², posebno u 
mlađoj ljudskoj populaciji. Osobe s visokim BMI imaju veću učestalost aterosklerotskih 
oboljenja srca, hipertenzije, pojedinih malignih oboljenja, dijabetesa i ciroze jetre. Kada 
osoba dovede težinu u okvir normalnih vrednosti odgovarajućom ishranom i fizičkom 
aktivnošću, takvi problemi se smanjuju ili nestaju [8]. Takođe treba shvatiti da je slaba 
fizička kondicija značajan faktor rizika u svim grupama prema BMI i rizik od smrti je 
znatno manji kod onih koji imaju veći nivo aerobne sposobnosti [9]. 

Gojaznost predstavlja hronično stanje, koje sa jedne strane predisponira ili ubrzava 
nastanak brojnih oboljenja već i u detinjstvu, a sa druge strane samo po sebi doprinosi 
i umanjenju kvaliteta života [10]. Studije su pokazale da su gojazni adolescenti u većem 
riziku od razvoja loše posturalne kontrole i ravnoteže u poređenju sa svojim vršnjacima 
sa normalnim BMI. Ovo može biti zbog povećane telesne težine i promena u sastavu 
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tela, što može da promeni distribuciju težine i utiče na težište tela. Ove promene mogu 
dodatno opteretiti zglobove i mišiće odgovorne za održavanje ravnoteže, što otežava odr-
žavanje stabilnog držanja. Nasuprot tome, nizak BMI takođe može biti povezan sa lošom 
posturalnom ravnotežom kod adolescenata, pošto osobe sa manjom težinom mogu imati 
nedostatak mišićne mase, što je važan faktor za održavanje stabilnosti [11].

Cilj rada je proceniti performanse na testovima dinamičkog balansa i razliku u odnosu 
na pol kao i ispitati povezanost indeksa telesne mase i performansi na testovima dinamič-
kog balansa kod adolescenata.

Hipoteze su sledeće: 
1.	 Devojčice pokazuju bolje performanse na testovima dinamičkog balansa od dečaka.
2.	 Adolescenti sa većim indeksom telesne mase imaju lošije performanse na testovima 

dinamičkog balansa.

MATERIJAL I METODE

Studija preseka sprovedena je tokom decembra 2022. u Osnovnoj školi „Dušan Rado-
vić“ Novi Sad. U istraživanju je učestvovalo 45 adolescenata uzrasta 12–15 godina oba pola. 
Za sprovođenje istraživanja dobijeno je odobrenje Etičke komisije Medicinskog fakulteta 
u Novom Sadu (01-39/311/1). 

Kriterijumi za uključivanje u studiju bili su:
•	 Uzrast 12–15 godina (učenici šestog, sedmog i osmog razreda)
•	 Potpisan informisani pristanak od strane roditelja/staratelja

Kriterijumi za isključivanje:
•	 Neurološka i neuromuskularna oboljenja
•	 Strukturalni deformitet kičmenog stuba
•	 Razlika u dužini donjih ekstremiteta > 2 cm
•	 Problemi sa vidom i sluhom i infekcije srednjeg uha u poslednjih 6 meseci
•	 Frakture ili druge muskuloskeletne povrede donjih ekstremiteta u poslednjih 6 

meseci
•	 Adolescenti sa mentalno nedovoljnom razvijenošću
•	 Glavobolja, zujanje u ušima, mučnina, osećaj slabosti u momentu ispitivanja, kao 

i 24 časa pre ispitivanja

Metodom slučajnog izbora selektovana su 3 odeljenja svakog razreda čiji su učenici 
pozvani da učestvuju u istraživanju. Njihovim roditeljima/starateljima data je informacija 
o istraživanju i informisani pristanak koji je trebalo da potpišu ukoliko se slažu da njihovo 
dete učestvuje u ovom istraživanju. Konačno, 45 adolescenata koji su ispunjavali kriteri-
jume za uključivanje i koji su pristali da učestvuju su uključeni u sudiju.

Testiranja su vršena na časovima fizičkog vaspitanja. Od ispitanika su najpre prikupljeni 
sledeći podaci sociodemografskim upitnikom: uzrast, pol, mesto stanovanja, uspeh u školi, 
stručna sprema roditelja. Nakon toga ispitanici su popunili upitnik o fizičkoj aktivnosti 
kreiran za potrebe ovog istraživanja, a kojim su pitani o sledećem: da li se bave sportom, 
vrsti sporta, dužini bavljenja sportom, brojem časova treninga nedeljno, kao i tome da li 
redovno pohađaju nastavu fizičkog vaspitanja.

Zatim je svim ispitanicima izmerena telesna visina i telesna masa pomoću medicinske 
decimalne vage (model Beurer BF400). Na osnovu ovih podataka izračunat je indeks 
telesne mase (engl. body mass index – BMI). Kako se vrednosti BMI tumače drugačije kod 
dece u odnosu na odrasle osobe i zavise od uzrasta i pola deteta, izračunate se i vrednosti 
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BMI percentila u odnosu na uzrast uz pomoć kalkulatora Centra za kontrolu i prevenciju 
bolesti [12]. Stepen uhranjenosti je na osnovu BMI percentila skorovan kao: pothranjen 
(manje od 5th percentila), normalno uhranjen (od 5th do 85th percentila), prekomerno 
uhranjen (od 85th do 95th percentila), gojazan (preko 95th percentila) [13].
Pomoću medicinske vage dobijeni su i sledeći podaci o sastavu tela: procenat 
mišićne mase, procenat masti, procenat vode, koštana masa (kg). 

Za procenu dinamičkog balansa korišćena su sledeća dva testa:
1.	 Test dosezanja napred (engl. Functional reach test – FRT) – sa levom (FRT.L) i 

desnom rukom (FRT.R)

Ispitanik je bosonog i stoji paralelno sa zidom. Ruka je flektirana u ramenu 90º, 
lakat je u ekstenziji, podlaktica u pronaciji, ručni zglob u neutralnom položaju i 
prsti ekstendirani. Druga ruka je pored tela. Metar se poravnava u nivou akro-
miona i beleži  se vrednost do koje doseže vrh srednjeg prsta ispružene ruke. 
Ispitanik zatim treba da doseže ispruženom rukom napred koliko može, a da 
pri tom stopalima ostane na istom mestu, ne napravi iskorak, ne pridržava se 
za zid ili ispitivača i zadrži ovaj položaj 3 sekunde. Ispitivač beleži vrednost do 
koje doseže vrh srednjeg prsta u ovoj poziciji, a razlika između nje i inicijalne 
vrednosti predstavlja rezultat ovog testa. Ispitaniku bi bio demonstriran test od 
strane istraživača i bio bi mu dozvoljen jedan probni pokušaj, nakon čega bi bilo 
izveden test sa jednim konačnim merenjem [14].

2.	 Test lateranog dosezanja (engl. Lateral reach test – LRT) – sa levom (LRT-L) i 
desnom rukom (LRT-R)

Ispitanik je bosonog i stoji paralelno sa zidom. Ruka je abdukovana u ramenu 
90º, lakat je u ekstenziji, podlaktica u pronaciji, ručni zglob u neutralnom polo-
žaju i prsti ekstendirani. Druga ruka je pored tela. Metar se poravnava u nivou 
akromiona i beleži se vrednost do koje doseže vrh srednjeg prsta ispružene ruke. 
Ispitanik zatim treba da doseže ispruženom rukom u stranu koliko može, a da 
pri tom stopalima ostane na istom mestu, ne napravi iskorak, ne pridržava se za 
zid ili ispitivača i zadrži ovaj položaj 3 sekunde. Ispitivač beleži vrednost do koje 
doseže vrh srednjeg prsta, a razlika između nje i inicijalne vrednosti predstavlja 
rezultat ovog testa. Ispitaniku bi bio demonstriran test od strane istraživača i bio 
bi mu dozvoljen jedan probni pokušaj, nakon čega bi bilo izveden test sa jednim 
konačnim merenjem [14].

Statistička analiza

Za analizu podataka korišćen je statistički softver JASP 0.17. Korišćene su metode 
deskriptivne statistike: frekvencija, aritmetička sredina, standardna devijacija, intervalne 
vrednosti (minimum i maksimum) i procentualni udeo (%). Za testiranje razlike u balan-
snim performansama između dečaka i devojčica korišćen je t-test za nezavisne uzorke. 
Za ispitivanje povezanosti između indeksa telesne mase i balansnih performansi korišćen 
je Pirsonov koeficijent korelacije. Povezanost smo definisali kao malu (0,10 ≤ r ≤ 0,29), 
srednju (0,30 ≤ r ≤ 0,49) i veliku (0,50 ≤  r  ≤1,0) [15]. Nivo značajnosti je podešen na 0,05, 
odnosno ishod analiza se smatra statistički značajnim ukoliko je p < 0,05.
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REZULTATI

Uzorak je činilo 45 adolescenata prosečnog uzrasta 13,5 ± 0,8 godina (minimum 11,92 
godina, maksimum 14,75 godina), od čega su većinu činile devojčice (24 (53,33%)), dok 
su dečaci bili zastupljeni sa 47,67% (N = 21) (Grafikon 1).

Najviše ispitanika bilo je iz osmog razreda (N = 20, 44,44%), zatim sedmog (N = 17, 
37,78%) i šestog razreda (N = 8, 17,78%) (Grafikon 2).

Većina roditelja dece uključene u istraživanje je imala srednjoškolsko obrazovanje – 
62,2% majki i  68,9% očeva (Grafikon 3).

Grafikon 1. Distibucija ispitanika prema polu

Grafikon 2. Distribucija ispitanika prema razredu
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Većina ispitanika imala je odličan uspeh u školi (N = 28,62%) (Grafikon 4).

Većina ispitanika se bavi sportom (N = 34, 75,5%) i redovno pohađa časove fizičkog 
vaspitanja (N = 43, 95,5%) (Grafikon 5). 

Grafikon 3. Distribucija roditelja ispitanika prema obrazovanju

Grafikon 4. Distribucija ispitanika prema uspehu u školi
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U Tabeli 1 prikazana je deskriptivna statistika za period bavljenja sportom u mesecima 
i ukupno trajanje treninga na nedeljnom nivou u satima.

Prosečna telesna visina i telesna masa ispitanika iznosile su 1,66 ± 0,1 m i 56,12 ± 12,54 
kg, dok je prosečan BMI iznosio 20,04 ± 3,75 kg/m2. 

M SD Min Max
Period bavljenja sportom  

(meseci) 47.08 33.74 2 132

Trajanje treninga (sati 
nedeljno) 4.69 2.14 2 10

M – prosečna vrednost, SD – standardna devijacija, Min – minimum, 
Max – maksimum

Tabela 1. Deskriptivna statistika za bavljenje sportom

Deskriptivna statistika za antropometrijske mere i sastav tela prikazana je u Tabeli 2. 
 

M SD Min Max

Visina (m) 1.66 0.10 1.46 1.87

Telesna masa (kg) 56.12 12.54 31.80 90.50

BMI (kg/m2) 20.04 3.75 14.84 32.27

BMI percentile 55.21 26.86 1.50 98.40

Masti (%) 15.59 8.51 3.00 42.00

Mišići (%) 40.59 4.67 30.30 47.10

Grafikon 5. Distribucija ispitanika prema bavljenu sportom i redovnom pohađanju časova 
fizičkog vaspitanja
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M SD Min Max

Koštana masa (kg) 2.61 0.46 1.60 3.40

Voda (%) 57.16 6.22 40.60 66.10

M – prosečna vrednost, SD – standardna devijacija, Min – minimum, Max – maksimum

Tabela 2. Deskriptivna statistika za antropometrijske mere

BMI percentili su korišćeni kako bi se dobio prikaz stepena uhranjenosti u našem 
uzorku. Većina ispitanika je normalno uhranjena 82% (N = 32), prekomerno uhranjenih 
je 7% (N = 3) i gojaznih 9% (N = 4). Samo jedan ispitanik je bio pothranjen (2%) (Gra-
fikon 6). 

Za procenu dinamičkog balansa u ovom istraživanju korišćeni su Test dosezanja napred 
(FRT) i Test lateralnog dosezanja (LRT). Deskriptivna statistika za performanse na ovim 
testovima za ceo uzorak prikazana je u Tabeli 3. 

  M  SD Min Max

FRT.L (cm)
37.06

7.29 17.00 55.00

FRT.R (cm)
36.40

7.09 18.00 54.00

LRT.L (cm)
25.27

5.88 10.00 39.00

Grafikon 6. Distribucija ispitanika prema uhranjenosti
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  M  SD Min Max

LRT.R (cm) 26.53 5.63 16.00 44.00

M – prosečna vrednost, SD – standardna devijacija, Min – minimum, Max – 
maksimum, FRT.L – Test dosezanja napred levom rukom, FRT.R – Test dosezanja 
napred desnom rukom, LRT.L – Test lateralnog dosezanja levom rukom, LRT.R – 
Test lateralnog dosezanja desnom rukom

Tabela 3. Deskriptivna statistika za performanse na Testu dosezanja napred i Testu 
lateralnog dosezanja za levu (L) i desnu (R) ruku

Kako bi testirali prvu hipotezu o polnim razlikama u performansama na testovima 
dinamičkog balansa primenjen je t-test za nezavisne uzorke. Utvrdili smo da ne postoji 
statistički značajna razlika između dečaka i devojčica na većini testova, osim na testu 
lateralnog dosezanja desnom rukom gde se pokazalo da dečaci imaju statistički značajno 
bolje postignuće (t = -2.202, p = 0.033) (Tabela 4).

M SD Min Max T P

FRT.L G 35.95 5.85 24.00 45.00
-1.092 0.281

B 38.33 8.62 17.00 55.00
FRT.R G 35.50 6.31 18.00 45.00

-0.908 0.369
B 37.42 7.91 22.00 54.00

LRT.L G 23.95 5.79 10.00 31.00
-1.624 0.112

B 26.76 5.76 16.00 39.00
LRT.R G 24.87 4.64 16.00 34.00

-2.202 0.033
B 28.42 6.15 19.00 44.00

M – prosečna vrednost, SD – standardna devijacija, Min – minimum, Max – maksimum, FRT.L – Test 
dosezanja napred levom rukom, FRT.R – Test dosezanja napred desnom rukom, LRT.L – Test lateralnog 
dosezanja levom rukom, LRT.R – Test lateralnog dosezanja desnom rukom, G – devojčice (engl. girls), B – 
dečaci (engl. boys), t – t-test za nezavisne uzorke, p – nivo statističke značajnosti

Tabela 4. Razlika između devojčica (G) i dečaka (B)  u postignuću na testovima dinamičkog 
balansa

Kako bi ispitali drugu hipotezu o povezanosti indeksa telesne mase i performansi na 
testovima dinamičkog balansa, primenjen je Pirsonov koeficijent korelacije. Nije prona-
đena statistički značajna povezanost između indeksa telesne mase i testova dinamičkog 
balansa (Tabela 5).
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R P

FRT.L 0.123 0.421

FRT.R -0.075 0.624

LRT.L -0.163 0.283

LRT.R -0.097 0.526

M – prosečna vrednost, SD – standardna devijacija, Min – minimum, Max 
– maksimum, FRT.L – Test dosezanja napred levom rukom, FRT.R – Test 
dosezanja napred desnom rukom, LRT.L – Test lateralnog dosezanja levom 
rukom, LRT.R – Test lateralnog dosezanja desnom rukom, r – Pirsonov 
koeficijent korelacije, p – nivo statističke značajnosti

Tabela 5. Povezanost između indeksa telesne mase i performansi na testovima 
dinamičkog balansa

DISKUSIJA

Ravnoteža se postiže kompleksnom integracijom i koordinacijom više telesnih 
sistema, uključujući netaknuti senzorni, somatosenzorni i vestibularni sistem, kao i mišić-
no-skeletnu funkciju [14, 16, 17]. Iako se odrasli oslanjaju na vizuelne, somatosenzorne 
i vestibularne informacije da bi održali ravnotežu i posturalnu kontrolu, deca se najviše 
oslanjaju na vid [18‒20], stoga svako merenje ravnoteže kod dece treba da se sprovodi sa 
neometanim vidom, kao što su FRT i LRT.

U našem istraživanju učestvovalo je 45 adolescenata učenika šestog, sedmog i 
osmog razreda, od kojih su nešto više bile zastupljene devojčice (53,33%). Najveći 
broj dece koja su pristupila našem testiranju bio je iz osmog i sedmog razreda, 
dok su učenici šestog razreda učestvovali u nešto manjem broju. Ovo bismo mogli 
objasniti time da su roditelji mlađe dece u nekoj meri obazriviji i predusretljiviji 
prema učešću svoje dece u istraživanjima. 

Većina dece uključene u istraživanje se bavila sportom (75,5%) i redovno poha-
đala časove fizičkog vaspitanja (95,5%).  U proseku, adolescenti u našem uzorku 
su se sportom bavili unazad 4 godine (47,08 ± 33,74) i prosečno 4,69 ± 2,14  sati 
nedeljno.  Možemo reći da su ovi rezultati zadovoljavajući, s obzirom na to da je 
poznato da  redovno bavljenje fizičkom aktivnošću u mlađoj životnoj dobi utiče 
na kvalitetan i pravilan rast i razvoj koštanog i mišićnog tkiva i na prevenciju i 
sprečavanje gojaznosti [21‒23]. U mlađoj životnoj dobi dolazi do antropološkog 
razvoja i neophodno je decu usmeriti na razne oblike kinezioloških aktivnosti koje 
ujedno doprinose sveukupnom rastu i razvoju deteta [24]. Kineziološke aktivno-
sti, sport i sportska rekreacija imaju veoma važno mesto u razvoju dece i mladih. 
Poznato je da je upravo u najranijem dečjem razdoblju moguće najučinkovitije 
uticati na njegov celokupni razvoj, pogotovo na njegov motorički razvoj [25]. S 
obzirom na to da se veći procenat ispitanika u našem uzorku bavio sportom, mogli 
bismo očekivati zadovoljavajuća postignuća i na testovima dinamičkog balansa. 

Kada je u pitanju indeks telesne mase ispitivanih adolescenata,  iako je većina 
bila normalno uhranjena (82%) nekolicina je bila u odstupanjima normalnih vred-
nosti (pothranjeni, prekomerno uhranjeni, gojazni), a taj broj ne možemo zanema-
riti. U radu Nikolića i saradnika (2017) nalazimo da postoji umerena korelacija 
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između gojaznosti i učestalosti uzimanja slatkiša, gaziranih bezalkoholnih napitaka 
i takozvane brze hrane, tako da se može zaključiti da konzumiranje ovih namirnica 
ima značajan uticaj na gojaznost kod ispitane grupe. U njihovim rezultatima uviđa 
se i da je većina dece bila fizički neaktivna i da je prilično velik procenat dece bio 
sa povećanom telesnom  masom [26].

Za testiranje dimaničkog balansa u našem istraživanju koristili smo Test dose-
zanja unapred (FRT) i Test lateralnog  dosezanja (LRT) bilateralno. FRT se smatra 
pouzdanim testom za ispitivanje kontrole ravnoteže i kod zdrave dece i kod dece 
sa neurološkim poremećajima [27]. Prosečan skor na FRT u našem uzorku iznosio 
je 36,7 ± 7,2 cm, a za LRT 25,9 ± 5,7 cm. U studiji Deshmukh i saradnika (2011) 
dobijeni su rezultati koji pokazuju nešto niže prosečne vrednosti od naših. Vred-
nosti koje su dobili za FRT su od 22,7 do 37 cm, dok su za LRT 16,3 do 22,5 cm. 
Oni su, ipak, uključili nešto mlađu decu u odnosu na našu studiju, a taj faktor ne 
možemo zanemariti [14]. U testiranjima Lima i saradnika (2017) nalazimo pri-
bližne prosečne vrednosti gore navedenih testova, međutim, kod nas su devojčice 
pokazale nešto bolji učinak nego što je to slučaj u njihovom istraživanju [28]. 

Testriranjem hipoteze o polnim razlikama u dinamičkom balansu utvrdili smo 
da nema statistički značajne razlike u postignućima na testovima između dečaka 
i devojčica, osim u testu lateralnog dosezanja desnom rukom gde su dečaci poka-
zali statistički značajno bolje postignuće. U istraživanju Lima i saradnika (2017) 
pronalazimo slične rezultate, gde su dečaci imali bolji učinak na testu lateralnog 
dosezanja desnom rukom. Međutim, oni su primetili da su dečaci imali i nešto 
bolje rezultate na testu dosezanja unapred, što kod nas nije bio slučaj [28]. Yuksel 
i saradnici (2017) u ovom segmentu potvrđuju naše rezultate, nisu pronašli sta-
tističku značajnu razliku u izvođenju dinamičkih testova balansa između devojčica 
i dečaka [29]. Međutim, Dorneles i saradnici (2013) u svom istraživanju navode 
uticaj bržeg sazrevanja i stupanja u pubertet devojčica u odnosu na dečake na 
razvoj i razliku u balansnim funkcijama. Njihovi testovi pokazali su da devojčice 
imaju niži centar gravitacije (engl. center of gravity) i niži centar pritiska u telu 
(engl. center of pressure). S obzirom na to da su visina centra gravitacije i odr-
žavanje posturalnog balansa u direktnoj korelaciji, rezultati njihovog istraživanja 
potvrdili su da devojčice pokazuju znatno bolji učinak na testovima balansa od 
dečaka [30].   

Nismo pronašli statistički značajnu povezanost između indeksa telesne mase i 
rezultata dobijenih testovima dinamičkog balansa. U testiranju Yuksel i saradnici 
(2017) nalazimo da uzrast, visina i težina pokazuju dobru korelaciju sa FRT i LRT 
[29].  U istraživanju Ivišić i saradnika (2021) zabeležena je povezanost antropo-
metrijskih karakteristika sa testovima ravnoteže. U istom istraživanju uviđamo i 
da BMI nije dovoljno merodavan parametar jer ne pokazuje detaljni sastav tela, te 
će više, ujedno i mišićavije osobe generalno imati viši indeks telesne mase, iako 
će udeo masnog tkiva biti relativno nizak. Uočen je negativan uticaj pojedinih 
antropometrijskih karakteristika na ravnotežu. Dobijeni rezultati merenja telesne 
visine, telesne mase pokazuju negativan uticaj na sposobnost održavanja ravnoteže. 
U skladu s tim, viši položaj centra mase u odnosu na površinu oslonca će imati 
negativan uticaj na održavanje ravnotežnog položaja [31]. S druge strane, studija 
Alhusainija i saradnika (2019) prikazale je da povišen BMI redukuje balansnu 
sposobnost na testovima prednjeg dosezanja, dok u svim ostalim pravcima nije 
imao uticaja [32].

 U ograničenja i nedostatke našeg istraživanja ubrajaju se mali uzorak ispitanika i 
sprovođenje istraživanja u različitom periodu dana. Sprovođenje istraživanja u poslepod-
nevnoj školskoj smeni je moglo imati uticaja na rezultate testiranja s obzirom na moguć 
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psihofizički zamor nekih ispitanika kod kojih kognitivne funkcije kao i koncentracija u 
nekoj meri mogu biti smanjeni u poslepodnevnim časovima. Takođe, testiranja dinamič-
kog balansa putem FRT i LRT predstavljaju samo jednu dimenziju dinamičkog balansa, 
te se rezultati ne mogu generalizovati. Korišćenjem i drugih kliničkih testova dinamičkog 
balansa koji uključuju i pokrete donjih ektremiteta (npr. Y test) mogla bi se dobiti šira 
slika. Takođe, objektivnijim metodama kao što je dinamička posturografija mogao bi se 
još preciznije ispitati dinamički balans. Ipak, cena i kompleksnost takve metode otežavaju 
njenu primenu u našim uslovima. 

Doprinos našeg istraživanja ogleda se u tome da će ovi normativni podaci biti korisni 
istraživačima i kliničarima u proceni ravnoteže pojedinačne dece i u dijagnozi potenci-
jalnih deficita ravnoteže u ranom uzrastu.

ZAKLJUČAK

•	 Ne postoji statistički značajna razlika između dečaka i devojčica na većini testova 
dinamičkog balansa, osim na testu lateralnog dosezanja desnom rukom, gde se 
pokazalo da dečaci imaju statistički značajno bolje postignuće. 

•	 Nije pronađena statistički značajna povezanost između indeksa telesne mase i 
testova dinamičkog balansa.
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УДК

Uvod: Prema definiciji, predloženoj od strane American Heart Association (AHA) i American 
Stroke Association (ASA), akutni ishemijski moždani udar nastaje usled nedovoljnog priliva ili 
potpunog prekida krvi u određenoj regiji mozga, kičmene moždine ili retine, što za posledicu ima 
razvoj infarktne lezije. Intravenska trombolitička terapija je zasnovana na principu mehanizma 
fibrinolize, koji za krajnji cilj ima rastvaranje tromba. Mehanička trombektomija se kao vid terapije 
koristi kod bolesnika sa akutnim ishemijskim moždanim udarom, gde postoji okluzija velikog 
moždanog krvnog suda.

Cilj: Uporediti ishod trombolitičke terapije i ishod mehaničke trombektomije kod pacijenata 
sa akutnim ishemijskim moždanim udarom.

Materijal i metode: Istraživanje predstavlja retrospektivnu analizu podataka ukupno 109 paci-
jenata. Svi pacijenti su razvrstani u dve grupe. Jednu je činilo 57 pacijenata lečenih intravenskom 
trombolitičkom terapijom, drugu su činili 52 pacijenta lečeni mehaničkom trombektomijom.  Za 
statističku obradu podataka korišćen je program IBM SPSS Statistics ver 23.0.

Rezultati: Statističkom obradom podataka dobijeno je da nema statistički značajne razlike 
ni u jednom od analiziranih parametara, osim u zastupljenosti podtipova akutnog ishemijskog 
moždanog udara. Svi podaci predstavljeni su tabelarno ili grafički.

Zaključak: Ishodi lečenja intravenskom trombolitičkom terapijom i mehaničkom trombekto-
mijom sa ili bez prethodne intravenske trombolitičke terapije, kao i komplikacije, nisu se značajno 
razlikovali u našem istraživanju. 

Ključne reči: Moždani udar; terapija; ishod

UVOD

Moždani udar predstavlja naglo nastali fokalni poremećaj centralnog nervnog sistema, 
do koga dolazi usled vaskularnog oštećenja. Prema patologiji koja je u osnovi fokalnog 
oštećenja mozga, razlikujemo ishemijski i hemoragijski moždani udar [1]. Prema definiciji, 
predloženoj od strane American Heart Association(AHA) i American Stroke Associatio-
n(ASA), akutni ishemijski moždani udar nastaje usled nedovoljnog priliva ili potpunog 
prekida krvi u određenoj regiji mozga, kičmene moždine ili retine, što za posledicu ima 
razvoj infarktne lezije [2]. Infarkt centralnog nervnog sistema podrazumeva patohistološku 
ili imidžingom potvrđenu ishemiju u odgovarajućoj vaskularizacionoj teritoriji, praćenu 
postojanjem kliničke neurološke simptomatologije [2].

Faktori rizika za nastanak akutnog ishemijskog moždanog udara se dele u dve grupe: 
•	 faktori rizika na koje se ne može uticati: starost, pol, rasa, pozitivna porodična 

anamneza;
•	 faktori rizika na koje se može uticati: hipertenzija, dijabetes melitus, atrijalna fibri-
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lacija, bolesti srca, dislipidemije, pušenje, gojaznost, fizička neaktivnost, način 
ishrana, zloupotreba alkohol, upotreba oralnih kontraceptivnih sredstava itd. [3]. 

Prema kliničkim znakovima akutni ishemijski moždani udar se deli na sledeće podti-
pove (Oxford Commununity Stroke Project(OCSP) klasifikacija [5]):

1)	 TACI (Total Anterior Circulation Infarct) – totalni infarkt prednje cirkulacije:
U ovom podtipu je zahvaćena i površinska i duboka teritorija vaskularizovana 
srednjom moždanom arterijom. Ovde je okluzijom zahvaćen proksimalni 
segment srednje moždane arterije. U kliničkoj slici su prisutni znaci poremećaja 
viših kortikalnih funkcija, kontralateralna homonimna hemianopsija, motorni 
i/ili senzorni deficiti suprotne strane tela.

2)	 PACI (Partial Anterior Circulation Infarct) – parcijalni infark prednje cirkulacije:
Javlja se prilikom okluzije distalnog dela srednje moždane arterije, takođe kod 
okluzije prednje moždane arterije, kao i kod strijatnokapsularnih infarkta. 
Klinički se manifestuje sa dva od tri znaka prisutnih kod TACI.

3)	 POCI (Posterior Circulation Infarct) – infarkt zadnje cirkulacije:
Posledica je okluzije vertebrobazilarnog sliva. Klinički znaci mogu biti 
istostrani ispadi funkcija kranijalnih živaca sa deficitom motornih i/ili 
senzornih funkcija suprotne strane tela, moguće takođe i sa obostranim, 
poremećaji pokretanja očnih jabučica ili samo homonimni vizuelni deficit, 
kao i poremećaj funkcije malog mozga.

4)	 LACI (Lacunar Infarct) – lakunarni infarkt:
Nastaju kod okluzija malih perforantnih arterija koje ishranjuju dublje 
strukture mozga (bazalne ganglije, pons, korona radijata...). Uglavnom se 
dijagnostikuju kao slučajni nalaz tokom CT ili NMR imidžinga, a u slučajevima 
multiplih lakunarnih infarkta mogu se prezentovati veoma teškim kliničkim 

stanjima [5].

Akutni ishemijski moždani udar se etiološki deli prema TOAST (Trial of Org 10172 in 
Acute Stroke Treatment) klasifikaciji na:

A.	LAA (Large Artery Atherosclerosis) – ateroskleroza velikih arterija:
U ovom slučaju postoji signifikantna stenoza ili potpuna okluzija velikih 
arterija mozga [4, 6].

B.	 CE (Cardio Embolism) – kardioembolizacija:
Ovde spadaju pacijenti kod kojih je moždana arterija okludirana embolusom 
čije je poreklo iz srca [4, 6]. Iz ove grupe uzroka jedan od najčešćih jeste 
atrijalna fibrilacija, kada embolus (tromb) nastaje u levoj pretkomori i otkinut 
sa njenog zida putuje nošen arterijskom cirkulacijom sve do moždanih 
arterija [1].

C.	 SVD (Small Vessel Disease) – bolest malih krvnih sudova:
Ovi infarkti su uzrokovani zbog patoloških promena na malim perforantnim 
arterijama mozga. Ovim etiološkim tipom akutnog ishemijskog moždanog 
udara zahvaćene su duboke strukture mozga (bazalne ganglije, supkortikalna 
bela masa, pons itd.), što u osnovi čini lakunarni podtip infarkta [1].

D.	Drugi, ređi, poznati uzroci:
U koje spadaju neaterosklerotske vaskulopatije, disekcije velikih krvnih 
sudova, hiperkoagulabilna stanja, hematološke bolesti itd. [4, 6].

E.	 Nepoznatog ili neodređenog uzroka:
Dijagnoza uzroka se ne može definitivno postaviti zbog nekompletne evaluacije, 



87

istovremenog postojanja dva ili više uzroka, zbog čega se ne može doneti odluka o 
definitivnoj dijagnozi, a takođe su mogući slučajevi da i pored kompletne evaluacije nije 
moguće postaviti dijagnozu sa potrebnim dovoljnim stepenom verovatnoće[4].

Intravenska trombolitička terapija je zasnovana na principu mehanizma fibrinolize, 
složenog procesa biohemijskih reakcija koji za krajnji cilj ima rastvaranje krvnog ugruška 
(tromba). Najvažniji proteolitički enzim u ovom procesu je plazmin, koji nastaje iz neak-
tivnog prekursora plazminogena, on rastvara fibrin, fibrinogen i neke od ostalih faktora 
koagulacije. Plazmin se aktivira uz pomoć tkivnog aktivatora plazminogena (t-PA), koji 
se vezuje za plazminogen koji je vezan za fibrin, kao i za isti taj fibrin, čime dovodi do 
fibrinolize [7]. Tokom osamdesetih godina prošlog veka sintetisan je rekombinovani t-PA 
(alteplaza) [8]. Razna klinička istraživanja dovela su do toga da alteplaza danas predstavlja 
standardnu terapiju akutnog ishemijskog moždanog udara [9]. Najčešća komplikacija 
trombolitičke terapije je intrakranijalna hemoragija, koja može biti simptomatska (sICH) 
– neurološko pogoršanje i asimptomatska; ona nastaje iz sledećih razloga: zbog potrošne 
koagulopatije (alteplaza dovodi do hipofibrinogenemije), reperfuzione povrede ishemič-
nog tkiva prilikom rekanalizacije okludirane aretrije, i oštećenja krvno-moždane barijere 
[10]. Posttrombolitička intrakranijalna hemoragija se na osnovu anatomsko-radioloških 
karakteristika klasifikuje na hemoragijski infarkt i parenhimski hematom [11]. Pojava 
sICH se u najvećem broju slučajeva registruje unutar dvadeset i četiri časa nakon primene 
rekombinovanog t-PA, i pored radiološkog podrazumeva i neurološko pogoršanje [12]. 
Ipak, rezultati svih studija govore da efikasnost i uspeh intravenske trombolitičke terapije 
daleko više premašuju rizik od ove njene komplikacije [9].

Mehanička trombektomija se kao vid terapije koristi kod bolesnika sa akutnim ishe-
mijskim moždanim udarom, gde postoji intrakranijalna okluzija velikog krvnog suda. 
Indikacije za primenu ove vrste terapije su sumnja na ishemijski moždani udar na osnovu 
određenih neuroloških simptoma, mogućnost započinjanja tretmana (punkcija periferne 
arterije) unutar šest sati od nastanka simptoma, CT angiografski potvrđena okluzija [13, 14, 
15]. Intravenska trombolitička terapija se može primeniti u kombinaciji sa ovom metodom 
lečenja kao „bridging“ terapija, ako nema kontraindikacija za njenu primenu [16]. Tehnike 
koje se koriste radi postizanja rekanalizacije su: sukcija tromba vakuum aspiracijom – 
Penumbra sistem, prolazak kroz tromb i povlačenje istog nakon čega se odstranjuje iz cir-
kulacije – MERCI retriver, i pomoću samoekspandirajućih stentova – STENT retriveri [1].

CILJ
Međusobno uporediti ishod kod pacijenata sa akutnim ishemijskim moždanim udarom 

i angiografski potvrđenom okluzijom velike arterije, lečenih samo intravenskom trom-
bolitičkom terapijom u odnosu na one koji su lečeni mehaničkom trombektomijom sa ili 
bez prethodne intravenske trombolitičke terapije.

MATERIJAL I METODE
Mesto istraživanja i konstrukcija uzorka

Istraživanje predstavlja retrospektivnu analizu podataka ukupno 109 pacijenata, starijih 
od 18 godina, sa akutnim ishemijskim moždanim udarom i CT angiografski potvrđenom 
okluzijom intrakranijalne arterije, lečeni na Odeljenju urgentne neurologije i na Klinici 
za neurologiju, Kliničkog centra Vojvodine. Svi pacijenti su razvrstani u dve grupe. Jednu 
su činili 57 pacijenata lečenih intravenskom trombolitičkom terapijom, u periodu od 17. 
6. 2011. do 9. 11. 2015. godine, kao medikament je primenjena alteplaza (u standardnoj 
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dozi od 0,9 mg/kg) u okviru prva četiri i po časa od nastanka simptoma prema važećem 
protokolu [17]. Drugu su činili 52 pacijenta lečeni mehaničkom trombektomijom (sa ili 
bez prethodne trombolitičke terapije) unutar šest sati od početka tegoba, u periodu od 2. 
1. 2020. do 2. 10. 2022. godine; endovaskularne tehnike koje su korišćene u angiosali od 
strane stručnog tima interventnih radiologa su plasiranje aspiracionog katetera, STENT 
retriver ili kombinacija ove dve.

Pri prijemu svim bolesnicima urađen je neurološki pregled na osnovu čega je određen 
NIHSS skor, koji se sastoji od 15 stavki (stanje svesti, govor, mišićna snaga...) koje se boduju 
i na kraju sabiraju (0–42) [22]. Zatim je urađen i nativni CT mozga (sa procenom ASPECT 
skora) i CT angiografija kojom je potvrđena okluzija moždane arterije. Od laboratorijskih 
parametara zabeleženi su vrednosti krvnog aretrijskog pritiska, glikemije, hemoglobina 
i broja trombocita. Iz istorija bolesti pacijenata prikupljeni su podaci o prisustvu faktora 
rizika: 

-o prisustvu hipertenzivne bolesti
-atrijalne fibrilacije
-kardiomiopatija
-dijabetes melitusa
-poremećajima lipidnog statusa
-redovnom korišćenju statina i/ili antiagregacione terapije
-zloupotrebi alkohola i/ili pušenju.

Nakon 24 h svim pacijentima je rađena neurološka procena pomoću NIHSS skora i 
kontrolni CT pregled mozga. Na osnovu nalaza beleženo je prisustvo hemoragijske tran-
sformacije (HT) ili sICH (HT + pogoršanje NIHSS skora ≥ 4 poena). Svim pacijentima 
je  prema kriterijumima OCSP i TOAST klasifikaciji određen klinički i etiološki podtip 
akutnog ishemijskog moždanog udara. Ishod je procenjivan na otpustu pomoću mRS. 
Podela pacijenata izvršena je prema vrednostima mRS (Tabela 1) na sledeće kategorije:

1.	 pacijenti sa mRS na otpustu 0;
2.	 pacijenti sa mRS na otpustu 1;
3.	 pacijenti sa mRS na otpustu 2;
4.	 pacijenti sa mRS na otpustu 3;
5.	 pacijenti sa mRS na otpustu 4;
6.	 pacijenti sa mRS na otpustu 5;
7.	 pacijenti sa mRS 6.

Tabela 1: The Modified Rankin Scale (mRS) [18]

Vrednost skora Stanje pacijenta

0 Nema simptoma.

1
Nema značajnijeg invaliditeta. Može obavljati sve uobičajene 

aktivnosti uprkos simptomima.

2
Blagi invaliditet. U stanju je da se brine o sebi bez pomoći 
drugih, ali ne može da obavlja sve prethodne aktivnosti.

3
Umereni invaliditet. Potrebna im je pomoć, ali mogu 

samostalno da hodaju.
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4
Umereno težak invaliditet. Nesposobni da vode brigu o 

osnovnim potrebama bez pomoći drugih, nesposobni za 
samostalan hod.

5 Težak invaliditet. Zahtevaju stalnu negu, vezani za krevet.

6 Smrt.

Kod dve grupe ispitanika su upoređene demografske i osnovne kliničke karakteristike 
na prijemu, zatim prisustvo faktora rizika, radiološki nalazi, podtip akutnog ishemijskog 
moždanog udara i ishodi na otpustu.

Statistička obrada podataka

Za statističku obradu podataka korišćen je program IBM SPSS Statistics ver 23.0. Vred-
nosti kategorijalnih varijabli prikazane su kao broj ispitanika (n), procenat (%), i prosečne 
vrednosti. Utvrđivanje statističke značajnosti razlika između grupa u slučaju kategorijalnih 
varijabli sprovedeno je χ² testom. Raspodele vrednosti ispitivanog parametra (mRS) za 
ishod terapije prikazane su grafički pomoću pravougaonih dijagrama. Kao kritične vred-
nosti p korišćene su sledeće:

a)	 p > 0,05 – nema značajne razlike između ispitivanih varijabli,

b)	 p < 0,05 – postoji statistički značajna razlika između ispitivanih varijabli.

REZULTATI

Nakon analize podataka svih 109 pacijenata, 57 sa intravenskom trombolitičkom tera-
pijom (IVT) i 52 sa mehaničkom trombektomijom (MT), dobijeni su rezultati za sledeće 
parametre:

Tabela 2: Pol pacijenata, prisustvo faktora rizika i prethodna upotreba lekova
pol ukupno pM Ž

IVT n 34 23 57

0,253% 59,6 40,4 100

MT n 25 27 52
% 48,1 51,9 100

hipertenzija
DA NE

IVT n 50 7 57

0,302% 87,7 12,3 100

MT n 41 11 52
% 78,8 21,2 100

hiperlipoproteinemija
DA NE

IVT n 28 29 57

0,441% 49,1 50,9 100

MT n 21 31 52
% 40,4 59,6 100



90

dijabetes melitus
DA NE

IVT n 7 50 57
0,429% 12,3 87,7 100

MT n 10 42 52
% 19,2 80,8 100

pušenje
DA NE

IVT n 15 42 57
1% 26,3 73,7 100

MT n 13 39 52
% 25 75 100

alkohol
DA NE

IVT n 1 56 57
0,190% 1,8 98,2 100

MT n 4 48 52
% 7,7 92,3 100

atrijalna fibrilacija
DA NE

IVT n 25 32 57
0.336% 43,9 56,1 100

MT n 18 34 52
% 34,6 65,4 100

kardiomiopatija
DA NE

IVT n 14 46 57
0,066% 24,6 75,4 100

MT n 22 30 52
% 42,3 57,7 100

prethodna upotreba 
antiagregacione terapije

DA NE
IVT n 20 37 57

1% 35,1 64,9 100
MT n 19 33 52

% 36,5 63,5 100
prethodna upotreba statina

DA NE
IVT n 9 48 57

0,224% 15,8 84,2 100
MT n 4 48 52

% 7,7 92,3 100

Na osnovu priloženih podataka iz tabele uočava se da nijedna od karakteristika paci-
jenata (pol, prisustvo faktora rizika i prethodna upotreba lekova) nije statistički značajno 
različito zastupljena između ove dve grupe pacijenata, sa primenjenim različitim moda-
litetima lečenja.

Tabela 3: Starost i klinički parametri pacijenata
IVT MT UKUPNO p

starost(godine) 64,8±10,9 67,7±11,8 66,2±11,4 0,181
ASPECTS 9,1±1,2 8,9±1 9±1,1 0,320

NIHSS na prijemu 14±4,5 15,7±6,7 14,7±5,6 0,145
sistolni 

pritisak(mmHg)
149,7±15,7 145,9±32,3 147,9±24,8 0,439

Hgb(g/l) 139,3±14,7 134,2±17,6 136,8±16,3 0,102
trombociti(10^9/l) 229,8±61,7 238,8±79,1 234,1±70,4 0,509

 
Iz tabele se jasno vidi da ni prosečne vrednosti ovde navedenih karakteristika pacije-

nata (starost i klinički parametri), lečenih sa dva navedena različita modaliteta terapije, 
ne pokazuju statistički značajnu razliku. 

Analizom podataka vezanih za uzrok akutnog ishemijskog moždanog udara (AIMU) 
razvrstanih prema TOAST klasifikaciji, lokalizaciju okluzije i ishod dva navedena načina 
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lečenja, dobili smo sledeće rezultate:

Tabela 4: Uzrok AIMU
LAA CE Drugi Neutvrđeno ukupno

IVT n 17 25 5 10 57
% 29,8 43,9 8,8 17,5 100

MT n 6 24 4 18 52
% 11,5 46,2 7,7 34,6 100

*LAA – ateroskleroza velikih arterija
CE – kardioembolizacija

Takođe i u ovoj tabeli nijedna grupa podataka ne pokazuje statistički značajnu razliku 
između dva načina lečenja. Grupe pacijenata kod kojih je uzrok CE ili drugi pokazuju da 
su okvirno sličnih vrednosti, dok grupe pacijenata kod kojih su uzroci LAA ili neutvrđeni 
pokazuju graničnu vrednost statistički značajne razlike (p ≈ 0,05).

Tabela 5: Hemoragijska transformacija AIMU nakon primenjene terapije
HT ukupno pDA NE

IVT n 14 43 57

0.399% 24,6 75,4 100

MT n 17 35 52
% 32,7 67,3 100

sICH
DA NE

IVT n 0 57 57

0,105% 0 100 100

MT n 3 49 52
% 5,8 94,2 100

*HT – hemoragijska transformacija
sICH – simptomstska hemoragijska transformacija

Hemoragijska transformacija takođe ne pokazuje statistički značajnu razliku, kao ni 
pojava simptomatske hemoragijske transformacije, između ova dva načina lečenja.

Tabela 6: Mesto okluzije
ACI ACM M1 ACM M2 AB AV ukupno

IVT n 3 24 21 6 3 57
% 5,3 42,1 36,8 10,5 5,3 100

MT n 5 31 4 9 3 52
% 9,6 59,6 7,7 17,3 5,8 100

*ACI – intrakranijalni segment unutrašnje karotidne arterije; ACM M1 – M1 segment srednje cerebralne arterije; ACM 
M2 – M2 segment srednje cerebralne arterije; AB – bazilarna arterija; AV – vertebralna arterija

Iz tabele se može uočiti da je okluzija u zadnjoj moždanoj cirkulaciji podjednako 
zastupljena kod obe grupe pacijenata. Isti je slučaj i sa prednjom moždanom cirkulaci-
jom. Međutim, značajna statistička razlika je postojala kada je okluzija bila u prednjem 
slivu. U grupi pacijenata lečenih IVT-om 36,8% je imalo okluziju M2 segmenta ACM, za 
razliku od samo 7,7% lečenih MT-om (p = 0,035). Ista značajnost razlike je zabeležena i 
kada je klinički podtip AIMU bio u pitanju. Prema OCSP klasifikaciji 21 pacijent je imao 
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PACI podtip u grupi lečenih IVT-om, za razliku od samo 4 pacijenta lečenih MT±IVT (p 
< 0,05), što je prikazano na Grafiku 1.

Grafik 1. Zastupljenost podtipova AIMU (%)

Rezultati vezani za ishod IVT i MT prikazani preko mRS na otpustu pacijenata su 
sledeći:

Grafik 2. Rangiranje pacijenata po mRS na otpustu (%)

Ni ovde nema statističke značajnosti ni za jednu od vrednosti, mRS 0-2 (funkcionalna 
nezavisnost) je kod IVT prisutan kod  35,1% pacijenata, a kod MT 25% (p = 0,138). Smrt-
nih ishoda (mRS 6) je kod IVT 14%, a kod MT 25% (p = 0,224). 

DISKUSIJA

Nakon uspešne analize svih prethodnih podataka koji su prikazani u rezultatima uoča-
vamo da se demografske karakteristike i klinički parametri između dve grupe pacijenata 
lečenih različitim modalitetima (IVT, MT±IVT) nisu značajno razlikovali. Isto tako, bez 
statistički značajne razlike između ove dve grupe su i vrsta uzroka akutnog ishemijskog 
moždanog udara (iako su vrednosti p veoma blizu graničnih).

U pogledu ishoda, takođe nisu zabeležene značajne razlike. Prema rezultatima 
mRS na otpustu između ove dve grupe se primećuje nekoliko razlika od značaja 
(Grafik 2). Bez invaliditeta (mRS 0 – 2) su 35,1% pacijenata u grupi sa intraven-
skom trombolitičkom terapijom, dok je u grupi sa mehaničkom trombektomijom 
25% pacijenata sa takvim ishodom. Ovi rezultati nisu u potpunosti u skladu sa 
meta-analizom gde je stepen koristi koju daje endovaskularna trombektomija veći, 
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tako da od sto lečenih pacijenata pedeset i osam će postići funkcionalnu nezavi-
snost (mRS 0 – 2) kao rezultat primenjenog tretmana [13]. U grupi sa intravenskom 
trombolitičkom terapijom čak 55,1% pacijenata nakon primenjene terapije na 
otpustu će ostati sa nekim stepenom invaliditeta (mRS 3 – 5), dok je kod grupe sa 
mehaničkom trombektomijom taj procenat nešto manji, 50% pacijenata. U okviru 
iste meta-analize dobijeni su takođe rezultati da je manje pacijenata sa invalidnim 
ishodom kod mehaničke trombektomije u odnosu na medikamentozni tretman, 
ali s tim da je razlika u broju pacijenata dosta veća nego u našem istraživanju, 
od sto lečenih pacijenata za trideset i osam manje će imati invalidni ishod kod 
mehaničke trombektomije u odnosu na medikamentozno lečenje [13]. Smrtni 
ishod (mRS 6) u uzorku od pedeset i sedam pacijenata sa intravenskom tromboli-
tičkom terapijom ima osam pacijenata, što je 14% slučajeva, a u uzorku od pedeset 
i dva pacijecnta sa mehaničkom trombektomijom trinaest pacijenata, što je 25% 
slučajeva. Što odudara od rezultata studija koje su pokazale superiornost MT [13]. 
Ovo se donekle može objasniti time da je značajno veći broj pacijenata u grupi 
lečenih IVT-om imao distalnu okluziju (M2 segment ACM), odnosno PACI podtip 
AIMU, a distalna okluzija znači i manji tromb kao i očekivani bolji ishod [20], a 
ovakvih pacijenata u grupi lečenih MT-om je vrlo malo (svega 4). Istovremeno je 
veća zastupljenost TACI podtipa (opstrukcija proksimalnog dela ACM, odnosno 
njenog M1 segmenta) kod pacijenata lečenih MT-om, a prisustvo totalnog infarkta 
prednje cirkulacije je najviše u direktnoj vezi sa lošijim ishodom AIMU [5].

Sa druge strane, komplikacije reperfuzione terapije (HT i sICH) se nisu značajno 
razlikovale između dva terapijska modaliteta. Ovde je važno napomenuti značaj ovih 
rezultata, jer njihove vrednosti idu u prilog dobroj kliničkoj praksi koja se ogleda u tome 
što je ova vrsta komplikacije retka kod oba primenjena metoda lečenja. Pogotovo kada 
se radi o simptomatskoj hemoragijskoj transformaciji, jer u tom slučaju se radi o paren-
himskom hematomu koji je povezan sa neurološkim pogoršanjem i lošijim ishodom [10, 
19]. Stope simptomatske hemoragije i radiološki potvrđenog intracerebralnog hematoma 
(parenhimski hematom) nisu više kod endovaskularne trombektomije u odnosu na samu 
medikamentoznu terapiju [13]. Veoma slični rezultati primećuju se i u našem istraživanju, 
gde smo dobili da u grupi sa intravenskom trombolitičkom terapijom nijedan pacijent nije 
imao simptomatsku hemoragijsku transformaciju, dok se u grupi sa mehaničkom trom-
bektomijom kod tri pacijenta od ukupnih pedeset i dva ispoljila simptomatska hemoragija 
(sICH), što je svega 5,8% slučajeva.

Naša studija je imala dosta ograničenja. Najpre, analiziran broj pacijenata je mali, a 
studija nije randomizovana, te se efikasnost MT ne može procenjivati na osnovu ovih 
rezultata. MT je kao metoda lečenja primenjena nekada samostalno, a nekada nakon 
IVT. U slučaju da je primenjena samostalno, lečenje je započeto nakon 4,5 sata, a uko-
liko je primenjena nakon IVT, znači da kod tih pacijenata nije postignuta rekanalizacija 
nakon iste. Sve ovo sugeriše da su pacijenti u MT±IVT grupi tretirani kasnije od pojave 
simptoma nego pacijenti tretirani samo IVT, ali podaci o vremenu započinjanja tretmana 
nam u ovom trenutku nisu bili dostupni. U svakom slučaju, za oba modaliteta, vreme 
započinjanja terapije ima veliki značaj [13, 21]. Pored toga, da bi bolje mogli proceniti 
razlike u efikasnosti ova dva tretmana trebali bi posebno analizirati uticaj mesta okluzije, 
ali su te podgrupe bile male da bi se mogli izvući dodatni rezultati. Takođe, ishod nakon 
AIMU se konačno procenjuje nakon tri meseca, a ti podaci nam takođe nisu bili dostupni.
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ZAKLJUČAK

Ishodi lečenja intravenskom trombolitičkom terapijom i mehaničkom trombektomijom 
sa ili bez prethodne intravenske trombolitičke terapije, kao i komplikacije, nisu se značajno 
razlikovali u našem istraživanju. Veća zastupljenost distalnije okluzije, gde se očekuje manji 
infarkt (PACI tip) i bolji ishod, bila je prisutna u IVT grupi.
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УДК

Uvod: Mešoviti tumori testisa porekla germinativnih ćelija (eng. Mixed germ cell tumor, MGCT) 
čine 35–50% svih tumora testisa i najčešće se javljaju između 15. i 30. godine života.

Cilj rada: Odrediti brojčanu i procentualnu zastupljenost MGCT među svim dijagnostiko-
vanim tumorima testisa, pojedinačnih histoloških komponenti koje ulaze u sastav tumora, kao i 
procentualnu zastupljenost kliničko-patoloških parametara.

Materijal i metode: Studija retrospektivnog karaktera obuhvatila je 39 pacijenata kod kojih je 
u periodu od 2017. do 2022. godine postavljena dijagnoza MGCT. Svi podaci su dobijeni iz medi-
cinskih kartona pacijenata, odnosno patohistoloških izveštaja. Analizirani su sledeći parametri: 
dob pacijenata, histološke komponente u sastavu MGCT, stadijum bolesti, fokalnost, lokalizacija 
tumora i prisustvo limfovaskularne invazije.

Rezultati: Najveći procenat MGCT dijagnostikovan je u starosnoj dobi između 21. i 30. godine 
života. Najzastupljenije histološke komponente u sastavu MGCT su bile embrionalni karcinom 
(74%) i teratom (69%). Uočena je visoka zastupljenost seminomske komponente u sastavu MGCT 
(56%). Najviše slučajeva MGCT je dijagnostikovano u desnom testisu (49%) i većina njih je bila 
unifokalna (86%).

Zaključak: Podaci o brojčanoj i procentualnoj zastupljenosti MGCT među dijagnostikovanim 
tumorima testisa, kao i o zastupljenosti histoloških komponenti u sastavu MGCT, nisu se značajno 
razlikovali od podataka koji su dobijeni u toku studija sličnog karaktera u drugim referentnim 
centrima u različitim zemljama širom sveta. Najveći broj slučajeva MGCT je dijagnostikovan u 
pT2 stadijumu (62%), a limfovaskularna invazija je bila zastupljena kod više od polovine dijagno-
stikovanih slučajeva (62%).

Ključne reči: Testis; mešoviti tumor; limfovaskularna invazija; stadijum. 

UVOD

Tumori testisa su relativno retki tumori koji čine svega 1% maligniteta u muškoj popu-
laciji i drugi najčešći uzročnik smrti od malignih tumora kod muškaraca mlađe životne 
dobi. Sa kliničke tačke gledišta su veoma važni jer se najčešće pojavljuju kod muška-
raca između 15. i 35. godine života tj. u njihovom reproduktivnom periodu [1]. Tokom 
poslednjih decenija zabeleženo je povećanje broja slučajeva tumora testisa u mnogim 
zemljama širom sveta. Učestalost ovih tumora, iz nedovoljno poznatih razloga, najveća je 
u zemljama Severne Evrope kao što su Danska i Švedska, dok je relativno niska u zemljama 
Afrike i Azije. Najviše slučajeva je zabeleženo u Švajcarskoj (8,3/100000), a najmanje u 
Kini (0,6/100000) [2].
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Etiologija tumora testisa nije još dovoljno poznata. Geografske i rasne razlike u učesta-
losti sugerišu da se uzroci možda kriju u okolini, ali su isto tako i genetske prirode, te se u 
literaturi navodi da je etiologija tumora testisa multifaktorijalna. Faktori rizika za koje se 
sigurno zna da igraju značajnu ulogu u razvoju tumora testisa su kriptorhizam i gonadalna 
disgeneza. Nasledni faktori takođe imaju veliki uticaj, mnogo veći nego kod drugih mali-
gniteta. Procenjuje se da su rizici kod braće obolelih muškaraca 7 do 10 puta veći, a sinovi 
čiji su očevi oboleli imaju 4 do 6 puta veći rizik u odnosu na ostale. Ove činjenice snažno 
ukazuju na značaj naslednih faktora u razvoju tumora testisa [3]. Mnoga epidemiološka 
istraživanja su pokazala povezanost između nekoliko medicinskih poremećaja i povećane 
učestalosti tumora testisa:

•	 Prethodni tumori u kontralateralnom testisu
•	 Hemikalije koje narušavaju hormonsku ravnotežu (nikotin, kofein, narkotici, pesti-

cidi itd.)
•	 Prenatalni faktori:

•	 Niska telesna težina na rođenju
•	 Niska gestacijska starost
•	 Prethodna ingvinalna hernija
•	 Upotreba hormona u toku trudnoće [3].

Histološki posmatrano, tumori testisa se dele na dve velike grupe:
1.	 Tumori testisa porekla germinativnih ćelija
2.	 Stromalni tumori testisa (eng. sex cord stromal tumors) (tumori porekla Sertolijevih 

i Lejdigovih ćelija).

Tumori testisa porekla germinativnih ćelija (eng. Testicular Germ Cell Tumor, TGCT) 
čine 95% svih tumora testisa i oni nastaju iz polnih ćelija. S obzirom na to da se sper-
matozodi i spermatide ne dele, tumori nastaju iz ćelija koje su miotički aktivne – sper-
matogonija ili spermatocita, ili možda čak iz fetalnih zametnih ćelija koje su zaostale u 
nezrelom obliku unutar semenih kanalića odraslih muškaraca. Do sada nije utvrđeno na 
kom stepenu razvoja polnih ćelija dolazi do maligne transformacije.

Tumori testisa porekla germinativnih ćelija mogu se podeliti na:
1.	 Seminome
2.	 Neseminomske tumore koji se dele na:

a) Teratom
b) Horiokarcinom (lat. choriocarcinoma)
c) Tumor žumančane kese (eng. yolk sac tumor)
d) Embrionalni karcinom (lat. carcinoma embryonalae)
e) Mešoviti tumor testisa porekla germinativnih ćelija (eng. mixed germ cell tumor, 
MGCT) [4].

Mešoviti tumori testisa porekla germinativnih ćelija (MGCT) su, nakon seminoma, 
najčešći TGCT i čine približno 30–50% svih tumora testisa. Najčešće se javljaju u dobi 
između i 30. godine, dok se u prepubertetskom uzrastu veoma retko javljaju. MGCT, kako 
im samo ime kaže, u svom sastavu imaju najmanje dve, a često tri ili više različitih histološ-
kih komponenti. Morfološki izgled histoloških komponenti u sastavu MGCT je identičan 
izgledu tih komponenti kada se javljaju samostalno [5].

Tumori testisa se najčešće manifestuju kao bezbolna tumefakcija i otok u predelu testisa 
zbog čega podizanje svesti i redovan samopregled testisa igra značajnu ulogu u njihovoj 
prevenciji. Ultrasonografski pregled testisa i određivanje tumorskih markera poput hCG, 
AFP i LDH su prvi koraci u postavljanju dijagnoze tumora testisa. U slučaju da se dokaže 
postojanje tumora, u većini slučajeva se sprovodi radikalna orhiektomija koja je često 
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udružena sa hemoterapijom u daljem toku lečenja. Ovi tumori imaju dobru prognozu i 
procenat petogodišnjeg preživljavanja poslednjih decenija je značajno porastao i kreće se 
između 85% i 95% [6].

U prognozi mešovitih tumora testisa značajnu ulogu igra vrsta i zastupljenost histološ-
kih komponenti koje ulaze u njihov sastav, stadijum u kojem je tumor otkriven, prisustvo 
limfovaskularne invazije, veličina tumora, prisustvo nekroze, invazija rete testis, ovojnica i 
spermatične vrpce, nivo tumorskih markera (AFP, hCG, LDH), kao i starost pacijenta [7].

CILJ

Hipoteze na kojima je zasnovano istraživanje su:
•	 Mešoviti tumori testisa porekla germinativnih ćelija se javljaju sa niskom 

učestalošću.
•	 Mešoviti tumori testisa porekla germinativnih ćelija se javljaju u srednjoj životnoj 

dobi.
•	 Procentualno najzastupljenije histološke komponente u MGCT su embrionalni 

karcinom i yolk sac tumor, dok je procentualna zastupljenost seminomske kom-
ponente u MGCT mala.

•	 Najveći broj MGCT je dijagnostikovan u pT1 stadijumu.
•	 Limfovaskularna invazija nije zastupljena u velikom procentu.

Ciljevi rada su sledeći:
•	 Analiza zastupljenosti mešovitih tumora testisa porekla germinativnih ćelija među 

svim dijagnostikovanim tumorima testisa u Centru za patologiju i histologiji Uni-
verzitetskog kliničkog centra Vojvodine u periodu od 2017. do 2022. godine.

•	 Određivanja zastupljenosti pojedinačnih histoloških komponenti u MGCT.
•	 Određivanje procentualne zastupljenosti kliničko-patoloških parametara (loka-

lizacija, fokalnost tumora, limfovaskularna invazija i stadijum bolesti po TNM 
klasifikaciji) kod MGCT.

MATERIJAL I METODE

U Centru za patologiju i histologiju Univerzitetskog kliničkog centra Vojvodine sprove-
dena je retrospektivna studija koja je obuhvatila 39 ispitanika u periodu od 2017. do 2022. 
godine. Istraživanjem su obuhvaćeni pacijenti kod kojih je izvršena patohistološka analiza 
operativnog materijala testisa i kod kojih je postavljena dijagnoza mešovitog tumora testisa 
porekla germinativnih ćelija (Mixed Germ Cell Tumor, MGCT).

Istraživanjem su prvobitno obuhvaćeni svi pacijenti kod kojih je postavljena dijagnoza 
tumora testisa porekla germinativnih ćelija (seminom, embrionalni karcinom, yolk sac 
tumor, horiokarcinom, teratom i MGCT), sa ciljem određivanja njihove brojčane i pro-
centualne zastupljenosti u toku gore navedenog petogodišnjeg perioda. U daljem toku 
studije, fokus istraživanja je stavljen na 39 pacijenata kod kojih je postavljena dijagnoza 
MGCT. Kriterijumi za isključivanje iz studije podrazumevali su druge patološke promene 
testisa definisane kliničkom i patohistološkom dijagnozom: torziju, varikokelu, infekcije i 
gonadalne stromalne tumore (tumore porekla Lejdigovih i Sertolijevih ćelija).

Svi podaci upotrebljeni kao parametri za sprovođenje studije dobijeni su iz medicinskih 
kartona (odnosno patohistološkog izveštaja) i to su: starost pacijenta, lokalizacija tumora 
(levi ili desni testis ili bilateralno prisustvo tumora), histološke komponente koje ulaze 
u sastav MGCT, fokalnost tumora, prisustvo limfovaskularne invazije i stadijum bolesti 
prema TNM klasifikaciji.
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Istraživanje je odobreno od strane Etičke komisije Univerzitetskog kliničkog centra 
Vojvodine.

Za unos i obradu podataka upotrebljen je program Microsoft Excell 2013. Rezultati su 
prikazani grafički i tabelarno.

REZULTATI

U Centru za patologiju i histologiju Univerzitetskog kliničkog centra Vojvodine u peto-
godišnjem periodu dijagnostikovano je ukupno 114 tumora testisa porekla germinativnih 
ćelija (Slika 1). Najbrojniji su bili seminom (64; 55%), zatim mešoviti tumor testisa (39; 
35%), teratom (6; 7%) i embrionalni karcinom (5; 3%). Nije zabeležen nijedan dijagnostiko-
vani slučaj yolk sac tumora i horiokarcinoma u toku gore navedenog perioda (Grafikon 1).

Slika 1. Makroskopski izgled tumora testisa

Grafikon 1. Prikaz procentualne zastupljenosti tumora testisa porekla germinativnih ćelija
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Mešoviti tumori testisa porekla germinativnih ćelija (MGCT) su bili najzastupljeniji 
kod muškaraca uzrasne dobi između 21. i 30. godine života. Od ukupno 39 dijagnostiko-
vanih MGCT, 16 (41%)   je  zabeleženo  u uzrasnoj dobi između 21. i  30. godine života,  
15 (38%) između 31. i 40. godine, a između 41. i 50. godine dijagnostikovano je njih 8 
(21%) (Grafikon 2).

Grafikon 2. Prikaz procentualne zastupljenosti MGCT u različitim  uzrasnim kategorijama 

Poređenjem procentualne zastupljenosti MGCT sa zastupljenošću ostalih tumora testisa 
porekla germinativnih ćelija, u gore navedenim uzrasnim kategorijama, utvrđeno je da je u 
životnoj dobi između 21. i 30. godine bila najveća učestalost MGCT, dok je u svim ostalim 
uzrasnim kategorijama bila najveća zastupljenost seminoma (Grafikon 3).

Grafikon 3. Prikaz poređenja procentualne zastupljenosti MGCT sa zastupljenošću ostalih 
tumora testisa porekla germinativnih ćelija u različitim uzrasnim kategorijama
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Od ukupno 39 dijagnostikovanih slučajeva MGCT, njih 15 (38,15%) se sastojalo od dve 
histološke komponente, dok su se ostala 24 slučaja (61,5%) sastojala iz tri ili više različitih 
histoloških komponenti (Slika 2). S obzirom na toliki broj različitih kombinacija, za svaki 
od MGCT su analizirane dve najzastupljenije histološke komponente. Analizom podataka 
je utvrđeno da je zajedničko prisustvo teratoma i embrionalnog karcinoma bilo zastupljeno 
u najvećem broju MGCT (13, 33%) (Tabela 1).

Tabela 1. Brojčana i procentualna zastupljenost histoloških komponenti u sastavu MGCT

Histološke komponente u MGCT
Brojčana

zastupljenost 
(n)

Procentualna
zastupljenost 

(%)

Teratom i embrionalni karcinom 13 33%

Teratom i seminom 7 18%

Yolk sac tumor i embrionalni karcinom 7 18%

Seminom i embrionalni karcinom 5 13%

Yolk sac tumor i teratom 3 8%

Yolk sac tumor i seminom 2 5%

Embrionalni karcinom i horiokarcinom 2 5%

Analizom brojčane i procentualne zastupljenosti pojedinačnih histoloških komponenti 
u sastavu MGCT utvrđeno je da je najveća zastupljenost bila embrionalnog karcinoma 
koji je bio prisutan u 29 od 39 dijagnostikovanih MGCT (74%), potom teratoma (27/39; 
69%), a na trećem mestu po zastupljenosti su se našli seminom i yolk sac tumor (21/39; 
54%) (Grafikon 4).
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Grafikon 4. Prikaz procentualne zastupljenosti pojedinačnih histoloških komponenti 
u sastavu MGCT



103

Slika 2. Histološke komponente koje ulaze u sastav MGCT: A) 
embrionalni karcinom, H&E, x2,5; B) seminom, H&E, x10; C) 
horiokarcinom, H&E, x10; D) tumor žumančane kese, H&E, 
x10; E) teratom, H&E, x10.

U toku studije, u periodu od 2017. do 2022. godine, 
uočen je porast učestalosti seminomske komponente u 
sastavu MGCT. U 2017. godini od 10 dijagnostikovanih 
MGCT, seminomska komponenta je bila prisutna samo 
u dva slučaja (20%). U 2019. godini dijagnostikovano 
je ukupno 6 slučaja MGCT, a seminomska komponenta 
je bila prisutna kod 4 (67%), da bi u 2021. godini od 
ukupno 8 dijagnostikovanih slučajeva MGCT seminom-
ska komponenta bila prisutna čak kod njih 7 (87,5%) 
(Grafikon 5).

Grafikon 5. Prikaz trenda povećanja učestalosti seminomske 
komponente u sastavu MGCT u periodu od 2017. do 2022. 
godine

Analizom stadijuma po TNM klasifikaciji, u kojem 
je svaki od MGCT otkriven, utvrđeno je da najveći 
broj ovih tumora dijagnostikovano u pT2 stadijumu 
(24; 62%), zatim u pT1a (8; 20%) i pT1b (6; 15%), dok 
su samo dva slučaja zabeležena u pT3 stadijumu (3%) 
(Grafikon 6).

Grafikon 6. Prikaz procentualne zastupljenosti MGCT u 
stadijumima po TNM klasifikaciji 
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Retrospektivnom   analizom   brojčane   i   procentualne   distribucije dijagnostikovanih 
slučajeva MGCT u različitim stadijumima po TNM klasifikaciji u periodu od 2017. do 
2022. godine, za svaku godinu pojedinačno, ustanovili smo značajni porast učestalosti 
MGCT koji su dijagnostikovani u pT2 stadijumu. U 2017. godini, od ukupno 10 dijagno-
stikovanih MGCT, najveći broj slučajeva je dijagnostikovano u pT1 stadijum (7/10; 
70%), da bi u 2019. godini 17% slučajeva bilo dijagnostikovano u pT1 (1/6), a 83% 
u pT2 stadijumu (5/6). Takođe, i u 2020. godini, najveći broj slučajeva MGCT je 
bio dijagnostikovan u pT2 stadijumu (8/10; 80%) (Grafikon 7).

Grafikon 7. Prikaz procentualne distribucije MGCT u različitim stadijumima po TNM klasifik-
aciji za svaku godinu za period od 2017. do 2022. godine

Od ukupno dijagnostikovanih 39 MGCT, njih 19 (49%) je bilo lokalizovano u desnom 
testisu, 18 (46%) u levom i u dva su slučaja zabeležene bilateralne lokalizacije (5%) (Gra-
fikon 8).

Grafikon 8. Prikaz procentualne zastupljenosti MGCT prema lokalizaciji
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Unifokalnost je bila zastupljena u 86% otkrivenih MGCT, a njih 14% su bili multifokalni 
(Grafikon 9).

Grafikon 9. Prikaz procentualne zastupljenosti MGCT prema fokalnosti

Analizom prisutnosti limfovaskularne invazije u dijagnostikovanim MGCT ustanov-
ljeno je da je limfovaskularna invazija bila prisutna u 62% slučajeva, što znači da je od uku-
pno 39 dijagnostikovanih MGCT u njih 24 limfovaskularna invazija bila prisutna, odnosno 
kod 15 slučajeva (38%) limfovaskularna invazija nije nađena (Grafikon 10).

Grafikon 10. Prikaz procentualna zastupljenost limfovaskularne invazije u MGCT

Procentualnom analizom prisutnosti limfovaskularne invazije među dijagnostikovanim 
MGCT za svaku godinu pojedinačno utvrđeno je da je njeno prisustvo raslo: u 2017. godini 
u 30% (3/10) dijagnostikovanih MGCT limfovaskularna invazija bila prisutna, u 2019. 
godini broj dijagnostikovanih MGCT sa i bez limfovaskularne invazije je bio isti (50%; 
3/6), da bi u 2020. godini limfovaskularna invazija bila prisutna u 90% dijagnostikovanih 
MGCT (9/10) (Grafikoni 11 i 12).
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Grafikon 11. Prikaz procentualne zastupljenosti limfovaskularne invazije u MGCT za svaku 
godinu za period od 2017. zaključno sa 2022. godinom

Grafikon 12. Prikaz procentualnog porasta prisutnosti limfovaskularne invazije u MGCT
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DISKUSIJA

Tumori testisa čine 0,5% do 1,5% svih tumora koji se javljaju u muškoj populaciji i oko 
49000 novih slučajeva se dijagnostikuje u svetu svake godine [8]. Faktori rizika koji mogu 
da doprinesu razvoju tumora testisa još uvek nisu dovoljno izučeni, ali se smatra da je 
njihov nastanak multifaktorijalne prirode, te da genetski faktori zajedno sa uticajem faktora 
spoljašne sredine imaju krucijalnu ulogu. EPSAM studija sprovedena u Italiji proučavala je 
faktore rizika koji u postnatalnom periodu, sa posebnim osvrtom na period adolescencije, 
povećavaju rizik za nastanak tumora testisa porekla germinativnih ćelija. U rezultatima te 
studije navedeno je da je bavljenje fizičkom aktivnošću i smanjena telesna masa u periodu 
adolescenije povezana sa smanjenim rizikom od nastanka tumora testisa, dok je bavljenje 
poljoprivrednim poslovima u tom periodu povećavalo rizik za nastanak istih. Nije bilo 
dokaza o povezanosti konzumiranja alkohola i duvana sa povećanim rizikom za nastanak 
tumora testisa [9]. Postoje dokazi o povezanosti između upotrebe kanabisa i razvoja nese-
minomskih tumora testisa. Pacijenti koji su koristili kanabis najmanje 10 godina imali su 
dva i po puta veće šanse za razvoj neseminomskog tumora testisa u poređenju sa onima 
koji kanabis nikada nisu koristili. Međutim, nije bilo dovoljno podataka da se zaključi da 
je upotreba kanabisa povezana sa razvojem seminoma [10].

Tumori testisa porekla germinativnih ćelija se dele na seminomske koji čine oko 40% 
i neseminomske, u čiji sastav ulaze teratom, embrionalni karcinom, horiokarcinom i yolk 
sac tumor, a koji čine 60% TGCT. Za razliku od prethodno navedenih vrsta TGCT, mešoviti 
tumori testisa porekla germinativnih ćelija čine 32–60% svih TGCT [8].

U toku ove studije, dijagnoza TGCT je postavljena kod 113 pacijenata, od čega su 56,1% 
činili seminomi; 34,2% MGCT; 5,3% teratom i 4,4% embrionalni karcinom. Podaci o 
zastupljenosti pojedinih vrsta TGCT koji su dobijeni u toku ove studije podudarni su sa 
podacima studije sprovedene na Novom Zelandu u periodu od 2014. do 2019. godine gde 
je zastupljenost seminoma iznosila 46%, a MGCT 30% [11].

Analizom starosne distribucije MGCT utvrđeno je da je najveći broj slučajeva bio 
dijagnostikovan u starosnoj dobi između 21. i 30. godine života, dok je u svim ostalim 
starosnim grupama (31–40. god; 41–50.god; i > 51.god.) seminom bio prisutan sa naj-
većom učestalošću. Prosečna starost pri postavljanju dijagnoze za MGCT bila je 31,5 
godina, dok je za seminome prosečna starost bila 38,53 godine. Ovi rezultati potkrepljuju 
tvrdnju da se seminomi većinom dijagnostikuju u nešto starijoj životnoj dobi u odnosu na 
MGCT, ali za razliku od ove studije, u drugim studijama slične tematike, prosečna starost 
pacijenata obolelih od MGCT je iznosila 24,1 godinu, dok je za semimome ona iznosila 
31,3 godine [12].

Nakon određivanja procentualne i brojčane zastupljenosti svakog od TGCT, pažnja 
je posvećena MGCT i zastupljenosti histoloških komponenti koje ulaze u njihov sastav. 
Analizirano je 39 slučajeva MGCT i nađeno je da je njih 15 (38,5%) imalo dve histološke 
komponente u svom sastavu, a njih 24 (61,5%) tri ili više. Zbog velikog broja kombinacija 
histoloških komponenti, koje nije bilo moguće objediniti u toku statističke obrade poda-
taka, uzete su dve procentualno najzastupljenije histološke komponente u svakom od 
MGCT i rezultati su pokazali da su teratom i embrionalni karcinom zajedno bili zastupljeni 
u najvećem broju slučajeva (33%). Embrionalni karcinom i yolk sac tumor, kao i teratom i 
seminom, zajedno su se javljali sa nešto manjom učestalošću (18%). Slični podaci dobijeni 
su u toku studije na departmanu za patologiju (Basic medical science Institute, Karachi), gde 
je nađeno da je najčešća kombinacija bila yolk sac tumor sa embrionalnim karcinomom 
koja se javila u 5 od 12 slučajeva, dok su se teratom i embrionalni karcinom zajedno javili 
na drugom mestu po zastupljenosti [13].

Analizom zastupljenosti svake histološke komponente pojedinačno, utvrđeno je da 
je embrionalni karcinom (74%) bio najzastupljenija histološka komponenta u MGCT, a 
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potom teratom (69%). Na trećem mestu se nalazio yolk sac tumor sa 54%, kao i seminom sa 
istim procentom zastupljenosti (54%). U rezultatima retrospektivne studije sprovedene na 
Univerzitetu u Pekingu, u periodu od 1994. do 2016. godine, navedeno je da je najzastuplje-
nija komponenta u sastavu MGCT takođe bila embrionalni karcinom (77,3%), a zatim 
yolk sac tumor (72,7%), dok je zastupljenost seminomske komponente bila dosta manja 
(27,3%) [14]. Slične podatke navodi i studija sprovedena u Pakistanu, u kojoj se navodi 
da je u sastavu MGCT bila najveća zastupljenost yolk sac tumora (92%), embrionalnog 
karcinoma (77%), teratoma (66%), dok nije zabeležen nijedan slučaj prisustva seminomske 
komponente u sastavu MGCT [13].

Učestalost seminomske komponente u sastavu MGCT je u porastu, što se pokazalo 
i tokom ove studije. U 2017. godine zastupljenost seminomske komponente u sastavu 
MGCT je bila svega 20%, da bi 2019. godine ona iznosila 67%, a 2021. godine iznosila je 
čak 88%. Ovakav porast zastupljenosti seminomske komponente nije zabeležen u litera-
turnim podacima. Studija retrospektivnog karaktera sprovedena u jednom od referentnih 
centara za maligne tumore testisa u desetogodišnjem periodu, proučavala je kliničko-pa-
tološke karakteristike MGCT koji sadrže seminomsku komponentu. U toku ove studije, 
111 pacijenata sa postavljenom dijagnozom MGCT je podeljeno u dve grupe. U prvoj 
grupi su se nalazili pacijenti kod kojih je utvrđeno prisustvo seminomske komponente, 
dok su u drugoj grupi bili oni kod kojih seminomska komponenta nije bila prisutna. 
U rezultatima ove studije navedeno je da su slučajevi MGCT kod kojih je bila prisutna 
seminomska komponenta većinom otkriveni u N2 stadijumu (62,8%) i da su MGCT koji 
sadrže seminomsku komponentu (naročito ako je ona bila zastupljena >30%) imali veću 
tendenciju da metastaziraju u limfne čvorove i u pluća [15]. U toku naše studije, 62% 
slučajeva je dijagnostikovano u pT2 stadijumu, dok je njih

20% dijagnostikovano u pT1a, odnosno 15% u pT1b stadijumu, a samo su dva slučaja 
bila zabeležena u pT3 stadijumu (3%). Međutim, u 2017. godini čak 70% slučajeva je 
dijagnostikovano u pT1a i pT1b stadijumu, dok je zastupljenost pT2 stadijuma bila svega 
30%, da bi u 2019. godini procenat slučajeva dijagnostikovanih u pT2 stadijumu porastao 
na 83%, odnosno u 2020. godini na 80%.

Analizom distribucije MGCT u pogledu lokalizacije, u toku ove studije veći broj MGCT 
je bio lokalizovan u desnom (49%) u odnosu na levi testis (46%). Slični podaci se nalaze 
u studiji iz 2018. godine u kojoj se navodi da je 51,5% slučajeva TGCT dijagnostikovano 
u desnom dok je 47,9% dijagnostikovano u levom testisu. Bilateralna lokalizacija je bila 
zabeležena u 2 slučaja (5%), dok je kod jednog pacijenta dijagnostikovan seminom u 
desnom, a MGCT u levom testisu. Proučavanjem učestalost bilateralnog javljanja tumora 
testisa tokom dve decenije navodi se da je zastupljenost bilateralne lokalizacije bila svega 
1%, ali da je incidenca bilateralnih tumora zavisila od histološkog tipa i uzrasta pacijenta, 
odnosno da su pacijenti sa seminomom kao početnim tumorom imali veću šansu da 
razviju neseminomski tumor u kontralateralnom testisu, pogotovo ako su u pitanju bili 
pacijenti u drugoj ili trećoj deceniji života [16].

Analizom fokalnosti MGCT utvrđeno je da je većina tumora bila unifokalna (86%), 
dok je multifokalnost bila zastupljena kod 14% slučajeva. U dostupnoj literaturi nisu 
pronađeni podaci o fokalnosti za MGCT, ali u jednoj o studija koja je sprovedena u Italiji 
se navodi da je zastupljenost multifokalnosti među svim TGCT bila 22,83%, kao i da nije 
pronađena veza između histološke građe tumora testisa i multifokalnosti. Smatra se da 
multifokalnost nije nezavisan prognostički faktor lošije prognoze bolesti [17].

Limfovaskularna invazija (LVI), jedan od prognostičkih faktora lošije prognoze i rizika 
za nastanak metastatske bolesti, bila je prisutna kod 62% uzoraka. Analizom procentualne 
zastupljenosti LVI kod dijagnostikovanih MGCT kroz godine, utvrđeno je da je 2017. 
godine zastupljenost LVI bila svega 30%, u 2019. godini broj slučajeva sa i bez LVI bio je 
isti (50%), da bi u 2020. godini LVI bila prisutna u 90% dijagnostikovanih slučajeva MGCT.
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ZAKLJUČAK

U studiji retrospektivnog karaktera sprovedenoj u Centru za patologiju i histologiju 
Univerzitetskog kliničkog centra Vojvodine analizirani su kliničko-patološki parametri i 
histološka građa 39 slučajeva MGCT.

•	 Podaci o brojčanoj i procentualnoj zastupljenosti MGCT među dijagnostikovanim 
tumorima testisa, kao i zastupljenost histoloških komponenti u sastavu MGCT, nisu 
značajnije odstupali od rezultata sličnih studija sprovedenih u drugim zemljama 
širom sveta, dobijenih deskriptivnom statistikom.

•	 Učestalost seminomske komponente u sastavu MGCT je iznosila 54%, što nije 
zabeleženo u literaturnim podacima sličnog karaktera.

•	 Procenat slučajeva MGCT tumora otkrivenih u pT2 stadijumu je značajno porastao 
u proteklih pet godina.

•	 Procentualna zastupljenost limfovaskularne invazije u MGCT je značajno porasla 
u proteklih pet godina.
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УДК

Uvod: San i spavanje, osim što predstavljaju jednu od osnovnih ljudskih fizioloških potreba, 
važan su faktor bioloških procesa, regeneracije organizma i emocionalnog blagostanja pojedinca. 
Poremećaj sna, uključujući smanjeno trajanje sna, smetnje tokom spavanja i svakodnevnog funk-
cionisanja, mogu, između ostalog, dovesti i do pada akademskog uspeha studenata.

Cilj: Utvrditi kvalitet sna kod studenata zdravstvene nege.
Materijal i metode: Analitička studija preseka obuhvatila je 102 studenta zdravstvene nege oba 

pola. Online upitnik sastojao se od sociodemografskih pitanja i Pitsburgovog indeksa spavanja 
(Pittsburgh Sleep Quality Index-PSQI). Međusobne razlike varijabli utvrđene su odgovarajućim 
inferencijalnim i multivarijantnim statističkim analizama. Za statističke analize upotrebljen je 
softverski program IBM SPSS (Statistical Package for Social Sciences).

Rezultati: Većinu ispitanika činile su studentkinje, dok su studenti prve i završne godine bili 
najzastupljeniji. Većina studenata odlazila je na spavanje nakon 23 časa naveče i ustajala nakon 8 
časova ujutru. Vreme usnivanja iznosilo je u proseku oko 30 minuta. Prosečan skor Pitsburgovog 
indeksa spavanja iznosio je 5,4 (SD ± 3,3), što ukazuje na lošiji kvalitet sna kod studenata. Utvrđeno 
je ostojanje statistički značajne razlike u kvalitetu sna u odnosu na godine studija (p = 0,047, p < 
0,05).

Zaključak: Studenti zdravstvene nege imaju lošiji kvalitet sna, sa učestalijim smetnjama tokom 
spavanja, kao i produženim vremenom usnivanja. Studenti prve godine pokazali su značajno lošiji 
kvalitet sna u odnosu na starije kolege. 

Ključne reči: Studenti; kvalitet sna; zdravstvena nega; PSQI.

UVOD

Predstavljajući jednu od ključnih životnih potreba, spavanje i san su od vitalnog značaja 
za svakodnevno funkcionisanje organizma [1]. S obzirom na to da su fiziološke funkcije 
ljudi zavisne od sna, sam kvalitet života značajno je uslovljen kvalitetnim snom. Poremećaji 
spavanja mogu povećati rizik za nastanak endokrinih i metaboličkih bolesti, kao i ozbiljni-
jih zdravstvenih problema. Zanemarivanjem ovih problema dalje može doći do nastanka 
mentalnih poremećaja i indirektnog uticaja poremećaja sna na učenje i akademsko posti-
gnuće studenata. Kod trećine odrasle populacije prisutan je neki oblik problema sa spava-
njem, dok je taj procenat povišen u populaciji studenata zbog razlike u stilu života [2, 3].

Tokom noći naš organizam prolazi kroz nekoliko ciklusa spavanja, gde se ciklus spava-
nja sastoji od dva osnovna stanja: spavanje sa brzim pokretima očiju (Rapid eye movement 
– REM) i spavanje bez brzih pokreta očiju (Non-rapid eye movement – NREM), koje se 
sastoji od 4 faze [4, 5]. Prva faza NREM spavanja predstavlja period usnivanja, dok druga 
zauzima polovinu vremena provedenog u snu. Treća i četvrta faza NREM spavanja, tzv. 
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sporotalasno spavanje, predstavljaju najdublje nivoe sna i zauzimaju do 20% vremena sna, 
produžavajući se kao odgovor na deprivaciju sna. REM stanje spavanja, poznato po pri-
sustvu snova, zauzima trećinu ukupnog sna, produžavajući se u jutarnjim časovima. Ova 
dva stanja spavanja naizmenično se dešavaju tokom cele noći, čineći ciklus sna koji traje 
oko 90 minuta. Sve promene strukture sna mogu dovesti do narušavanja kvaliteta sna [5]. 

1.	 Kvalitet sna se definiše kao osećaj odmornosti i spremnosti za novi dan nakon 
spavanja. Kvalitet sna uključuje aspekte kao što su vreme spavanja, usnivanja, uče-
stalost buđenja tokom noći, dubina sna i opuštenost tokom sna. Kada je kvalitet sna 
loš, mogu se javiti poremećaji pažnje, pamćenja, emocionalna nestabilnost, i sl., što 
može dalje uticati na svakodnevni život i zdravlje pojedinca [Sociodemografskog 
upitnika (pol, godine studija, mesto stanovanja i sl.),

2.	 Pitsburgovog indeksa spavanja (Pittsburgh Sleep Quality Index – PSQI).

Pitsburgov indeks spavanja, kreiran 1989. godine od strane istraživača univerziteta 
u Pitsburgu, predstavlja instrument koji procenjuje kvalitet sna u proteklih mesec dana. 
Sastoji se od 19 stavki samoprocene i 5 stavki koje ocenjuje partner u krevetu, ukućanin ili 
cimer. Poslednjih 5 stavki se koriste isključivo za kliničke potrebe, zbog čega nisu uključene 
u bodovanje skale. Stavke su grupisane u sedam komponenti: subjektivna procena kvaliteta 
sna, period usnivanja, dužina spavanja, efikasnost sna, smetnje koje utiču na spavanje, 
zatim smetnje u svakodnevnim aktivnostima i upotreba lekova za spavanje. Stavke se 
ocenjuju manuelnim upisom odgovora i četverostepenom Likertovom skalom od 0 do 3:

0 = Ne u proteklih mesec dana, 
1 = Manje od jedan put nedeljno, 
2 = Jednom ili dva puta nedeljno, 
3 = Tri ili više puta nedeljno [8].

Skorovi komponenti se sabiraju u ukupan rezultat skale čiji je opseg od minimalnih 0 
do maksimalnog 21 boda; gde skor od 0 do 5 ukazuje na dobar kvalitet sna, dok skor veći 
od 5 ukazuje na lošiji kvalitet sna. Cronbach α koeficijent originalne skale iznosi α = 0,83, 
što ukazuje na dobru internu konzistenciju [8].

U istraživanju upotrebljena je skala na srpskom jeziku. Prevod, adaptacija i formalna 
analiza psihometrijskih osobina skale su obavljeni od strane doc. dr Martina Popevića 
i saradnika, Interna konzistencija skale na srpskom jeziku iznosi α = 0,9 [9]. PSQI je 
instrument otvorenog pristupa i slobodan je za upotrebu u akademske i nekomercijalne 
svrhe [10].

U studiji je rađena aritmetička sredina sa pripadajućom standardnom devijacijom, kao i 
minimum i maksimum. Međusobne razlike varijabli računate su Mann Whitney U testom, 
Krushkal Wallis analizom. Za statističku obradu i prikaz podataka korišćeni su programski 
paketi Microsoft office Excel i Statistical Package for Social Sciences – SPSS 22. Statistička 
značajnost određivana je na nivou p < 0,05. Istraživanje je odobreno od strane Komisije 
za etičnost kliničkih ispitivanja Medicinskog fakulteta, Univerziteta u Novom Sadu.

REZULTATI

Prosečna starost ispitanika iznosila je 21 godinu. Većinu ispitanika činile su studentkinje, 
dok su svega 12% uzorka činili studenti muškog pola. U nešto većem broju su bili prisutni 
studenti prve i četvrte godine, dok od ukupnog broja studenata, učesnika studije, jedna 
trećina njih živi sa roditeljima, a jedna trećina živi u stanu sa cimerom/cimerima (Tabela 1).
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Karakteristike N (%) PSQI ± P vrednost

Pol
Ženski 90 (88,2) 5,2 3,1 p=0,349

p>0,05Muški 12 (12,8) 6,6 4,5

Godina studija

I 32 (31,4) 6,5 3,4

p=0,047
p<0,05

II 19 (18,6) 4,6 4,3

III 23 (22,5) 5,3 3,3

IV 28 (27,5) 4,8 2,0

Mesto stanovanja

Sa porodicom 32 (31,4) 6,0 3,5

p=0,620

p>0,05

Sa cimerom 35 (34,3) 5,0 2,5

Sam/a 15 (14,7) 5,6 3,4

Studentski dom 10 (9,8) 5,5 5,3

Ostalo 10 (9,8) 4,4 2,7

Upotreba 
interneta/dan

≤ 2h 3 (2,9) 1,7 1,2

p=0,139

p>0,05

2-4 h 28 (27,5) 4,9 2,4

4-6 h 36 (35,3) 5,8 3,6

6-8 h 26 (25,5) 6,0 3,7

≥ 8 h 9 (8,8) 4,8 3,0

Ukupno 102 (100) 5,4 3,3

Tabela 1. Distribucija rezultata u odnosu na sociodemografske karakteristike ispitanika

Prosečan skor Pitsburgovog indeksa spavanja iznosio je 5,4 (SD ± 3,3), ukazujući na 
lošiji kvalitet sna kod studenata zdravstvene nege. Raspon skorova indeksa kretao se 
od minimalnih 0 do maksimalnih 18 bodova. Prijavili su povremeno prisustvo smetnji 
koje utiču na spavanje. Na lekove za spavanje su se oslanjali veoma retko (Tabela 2).

Komponenta Min Max M ±SD

Subjektivna procena kvaliteta sna 0 3 1,0 0,7

Period usnivanja 0 3 1,3 1,0

Dužina spavanja 0 3 0,5 0,9

Efikasnost sna 0 3 0,5 0,7

Smetnje koje utiču na spavanje 0 3 1,3 0,7

Upotreba lekova za spavanje 0 3 0,2 0,6

Smetnje u svakodnevnim aktivnostima 0 3 0,8 0,9

Ukupno 0 18 5,4 3,3

Tabela 2. Distribucija prosečnog skora PSQI po komponentama
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Studenti su svoj kvalitet sna ocenili uglavnom dobrim. Minimalno vreme usnivanja 
iznosilo je 3, maksimalno 120 minuta, dok je prosečan period usnivanja iznosio 27 minuta,  
sa prosečnom dužinom sna od oko 8 sati (Tabela 3). Većina studenata odlazila je na spa-
vanje nakon ponoći i budila se nakon 7 časova ujutru (Grafikon 1).

Min Max M SD
Prosečno vreme usnivanja (minute) 3 120 27,0 ±22,9
Prosečna dužina sna (čas) 3 11 8,0 ±1,73

Tabela 3. Prosečno vreme usnivanja i dužina sna ispitanika

Grafikon 1. Distribucija ispitanika u odnosu na vreme odlaska na spavanje (levo) i vreme 

buđenja (desno)

U pogledu na pol ispitanika lošiji kvalitet sna imali su studenti muškog pola (PSQI = 
6,6) zdravstvene nege. Studenti koji žive sa roditeljima ostvarili su PSQI skor od 6,0, veći 
u odnosu na kolege koje žive sa cimerima, sami ili u studentskom domu. Razlika u sko-
rovima u odnosu na pol i mesto stanovanja statistički nije značajna. Međutim statistički 
značajna razlika pronađena je u kvalitetu sna u odnosu na godinu studija. Studenti prve 
godine pokazali su značajno veći skor indeksa spavanja (PSQI = 6,53), u odnosu na starije 
kolege. Dobar kvalitet sna imali su studenti druge i četvrte godine (Tabela 1).

Lošiji kvalitet sna uočen je kod studenata koji provode više vremena na internetu u 
toku dana. Iako razlika statistički nije značajna, studenti koji provode od šest do osam sati 
dnevno na internetu imali su lošiji kvalitet sna sa prosečnim skorom PSQI od 6,0, zatim 
sa nešto nižim skorom od 5,8  lošiji kvalitet sna imali su i studenti koji provode od četiri 
do šest sati dnevno na internetu (Tabela 1).

DISKUSIJA

Zbog esencijalnosti funkcija kojima san doprinosi očuvanju zdravlja, poremećaji sna 
mogu izazvati značajne promene fizičkog, profesionalnog, kognitivnog i socijalnog funk-
cionisanja pojedinca i time u velikoj meri pogoršati kvalitet života [6, 11].

Zbog prirode studijskog programa zdravstvene nege, kroz analizu dostupne literature 
preovladavali su ispitanici ženskog pola [6, 7, 11-18].

Prosečan skor Pitsburgovog indeksa spavanja iznosio je 5,4 (SD ± 3,3) ukazujući na 
lošiji kvalitet sna kod studenata zdravstvene nege, iako su svoj kvalitet sna, u velikoj većini 
ocenili kao uglavnom dobar. Više od polovine studenata imalo je dobar kvalitet sna. Vreme 
usnivanja je u proseku iznosilo 27 minuta, prosečne dužine spavanja od oko 8 sati. Lekovi 
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za spavanje su retko bili opcija izbora kod studenata zdravstvene nege.
Uprkos nižem prosečnom skoru indeksa spavanja koji je iznosio 5,2, u studiji Arza-

ni-Birgani i sar., čiji su učesnici bili studenti fakulteta zdravstvenih nauka u Iranu, manje 
od polovine studenata imalo je dobar kvalitet sna, dok je i subjektivna ocena kvaliteta sna 
bila je lošija [12].

Veći prosečan skor Pitsburgovog indeksa spavanja od 6,1 u studiji Shadzi i saradnika 
iako ukazuje na nešto lošiji kvalitet sna, identično, kod svega 40% učesnika studije, navodi 
loš kvalitet sna [13]. Više od polovine učesnika studije Ranđelović i sar., studenata beo-
gradskog fakulteta, imalo je lošiji kvalitet sna, sa prosečnim skorom indeksa spavanja od 
5,6 [2]. Identičnu dominantnost lošijeg kvaliteta sna navode i autori studije sprovedene 
među studentima medicinskog fakulteta u Iranu, Kawyannejad i saradnici [14].

Studija autora Salvi i i sar., istakla je indeks kvaliteta sna od 7,8, sa vremenom usniva-
nja preko 30 minuta i 6 sati sna tokom noći kod studenata zdravstvene nege. Preko 80% 
ispitanika nije upotrebljavalo lekove za spavanje [11].

Ispitujući odnos zavisnosti od pametnih telefona i kvaliteta sna, Ghosh i saradnici 
navode da je više od dve trećine studenata zdravstvene nege imalo loš kvalitet sna, sa zna-
čajnim smetnjama koje utiči na san. Pitsburgov indeks spavanja dostigao je skor 10 [15]. 

Zatim, proučavajući kvalitet sna studenata zdravstvene nege pre i tokom pandemije 
COVID-19, Romero-Blanco i saradnici istakli su pogoršanje kvaliteta sna tokom pande-
mije. Gde se prevalenca lošeg kvaliteta sna povećala za 7%. Vreme odlaska na spavanje 
bilo je odloženo sa sat i po u odnosu na period pre pandemije, dok je vreme provedeno 
u krevetu produženo od prosečnih 7 sati pre, do 8,5 sati u krevetu tokom lokdauna. Veći 
indeks spavanja, tj. lošiji kvalitet sna uočen je kod studentkinja. Dok su najlošiji kvalitet 
sna imali studenti treće i četvrte godine studija. Značajno pogoršanje kvaliteta sna uočeno 
je i kod studenata koji su živeli sa porodicom [16].

U našem istraživanju, značajna razlika u kvalitetu sna uočena je kod studenata zdrav-
stvene nege u odnosu na godinu studija, gde su studenti prve godine imali lošiji kvalitet 
sna u odnosu na starije kolege. Studenti muškog pola su imali nešto lošiji kvalitet sna, kao 
i studenti koji tokom studiranja žive sa porodicom. Međutim ove razlike se nisu pronašle 
statistički značajnim.

Kod studenata završne godine studijskog programa zdravstvene nege u Brazilu, uče-
snika studije Mendes i De Martino, indeks spavanja kretao se od 8,4 kod studenata tokom 
devetog semestra, do 6,1 kod studenata desetog semestra, gde iako je prisutan smanjen 
kvalitet sna, postoji poboljšanje u odnosu na semestar [17]. Sličan indeks od 8,5, sa oko 
90% studenata lošeg kvaliteta sna prijavljuje i studija Yigitalp i saradnika, sprovedena 
među studentima zdravstvene nege u Turskoj. Treća godina studija i studenti koji žive 
u studentskom domu istakli su se najvišim indeksom spavanja. Takođe navode učestale 
smetnje tokom sna kao i produženo vreme usnivanja [6]. 

Xiong i sar. analizirajući kvalitet sna i prisustvo stresa kod medicinskih sestara pri-
pravnika u Kini, navode prisustvo lošeg kvaliteta sna, sa Pitsburgovim indeksom spavanja 
od 10. Nešto niži skoro uočen je kod ispitanika muškog pola i pripravnika koji su završili 
osnovne studije zdravstvene nege [18].

Studija sprovedena među zaposlenima na fakultetu za zdravstvenu negu u Teksasu, 
autora Cox i sar., ističu loš kvalitet sna kod 70% ispitanika, gde PSQI skor iznosi 8,1. 
Rezultati ukazuju na određeni nivo poteškoća sa spavanjem u svim komponentama u ovoj 
studijskoj populaciji, sa izuzetkom komponente efikasnosti spavanja. Vreme usnivanja 
bilo je produženo, dok se trećina ispitanika oslanjala se na lekove za spavanje. Ozbiljnost 
poteškoća sa spavanjem nije se značajno razlikovala u zavisnosti od pola, rase, radnog 
statusa ili akademskog ranga [7].
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УДК

Uvod: Kapsule su čvrsti jednodozni preparati sa tvrdim ili mekim omotačem različitih oblika 
i veličina. Evropska farmakopeja klasifikuje kapsule kao: tvrde, meke, kapsule sa modifikovanim 
oslobađanjem, gastrorezistentne kapsule i skrobne kapsule  (kahete). 

Cilj: Analizirati broj lekova registrovanih od strane Agencije za lekove i medicinska sredstva 
Srbije (ALIMS) koji se nalaze u farmaceutskom obliku kapsula. Ustanoviti broj lekova koji se nalaze 
na listama Republičkog fonda za zdravstveno osiguranje (RFZO), sastav i ulogu ekscipijenasa u 
grupi kapsula sa modifikovanim oslobađanjem. Razmotriti potrebe i mogućnosti za magistralnu 
izradu kapsula sa zdravstvenog i regulatornog aspekta. 

Materijal i metode: Za pretraživanje registrovanih lekova od strane ALIMS-a u obliku kapsula 
korišćena je aplikacija Mediately. Detektovane kapsule pretražene su prema zaštićenom nazivu u 
cilju utvrđivanja da li se nalaze na listama RFZO, na njihovom zvaničnom veb-sajtu. Sastav eksci-
pijenasa u kapsulama sa modifikovanim oslobađanjem je pronađen i preuzet iz Sažetaka karakte-
ristika leka (SmPC), tačka 6.1, dok su podaci o ulogama ekscipijenasa nađeni u knjizi ,,Handbook 
of pharmaceutical excipients’’. U cilju opisivanja magistralnih kapsula, pregledane su Magistralne 
formule 2008 (MF 2008).

Rezultati: Najveći broj registrovanih kapsula se nalazi u obliku tvrde kapsule (249). Veći broj 
gastrorezistentnih kapsula (23) je registrovan u odnosu na formulacije mekih kapsula (3). Ukupan 
broj kapsula sa liste RFZO je 38. Najučestaliji ekscipijensi su: mikrokristalna celuloza, talk, trie-
tilacetat, titan-dioksid, žuti gvožđe (III)-oksid i metakrilna kiselina-etilakrilat kopolimer. Sastav 
kapsula koje se mogu izrađivati prema propisu MF 2008 je sledeći: kalijum-hlorid, bezvodna laktoza 
i magnezijum-stearat.

Zaključak: Formulacije kapsula odobrenih u Republici Srbiji su raznovrsne i brojne. Omoguća-
vaju lakšu primenu i efikasniju terapiju u odnosu na konvencionalne oblike doziranja sa trenutnim 
oslobađanjem, pri čemu su kod kapsula sa modifikovanim oslobađanjem lokalne iritacije GIT-a 
minimalne usled sporijeg i kontrolisanog oslobađanja supstance. Pored jednih oficinalnih kapsula, 
srpsko zakonodavstvo omogućava propisivanje, izradu i izdavanje kapsula koje bi u potpunosti 
odgovarale zahtevima pacijenata, ali se modifikacija oslobađanja u ovim slučajevima teže postiže.

Ključne reči: Kapsula; modifikovano oslobađanje;  produženo oslobađanje;  gastrorezistentne 
kapsule.

UVOD

Kapsule su čvrsti jednodozni preparati sa tvrdim ili mekim omotačem različitih oblika 
i kapaciteta. Obično su namenjeni za oralnu primenu. Omotači kapsule izrađene su od 
želatine ili drugih supstanci, čija konzistencija se može prilagoditi dodatkom glicerola ili 
sorbitola. Pomoćne supstance koje su odobrene od nadležnih tela i ulaze u sastav kapsule 
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mogu biti: površinski aktivna sredstva, sredstva za postizanje neprozirnosti, antimikrobna 
sredstva, konzervansi, zaslađivači, supstance za bojenje i arome. Kapsule mogu imati 
površinske oznake. Sadržaj kapsula može biti čvrst, polučvrst ili tečan. Sastoje se od jedne 
ili više pomoćnih supstanci kao što su rastvarači, lubrikanti i sredstva za raspadanje ili 
mogu biti bez pomoćnih supstanci. Sadržaj ne oštećuje omotač kapsule. Omotač kapsule 
je izložen uticaju gastrične tečnosti i sadržaj se oslobađa, što je prikazano na slici 1 [1].

Razlikujemo nekoliko kategorija kapsula: tvrde kapsule; meke kapsule; kapsule s modi-
fikovanim oslobađanjem;  gastrorezistentne kapsule; kaheti [1].

Tvrde kapsule su čvrsti jednodozni preparati. One se sastoje od tvrdog omotača različi-
tog kapaciteta, a može sadržati čvrste, polučvrste ili tečne preparate. Omotač je napravljen 
od želatina ili drugih supstanci, a sastoji se od dva neobrađena cilindrična dela koja su 
na jednom kraju otvorena i zaobljena, a na drugom zatvorena. Sadržaj se puni u jedan od 
delova i kapsula se zatvara klizanjem jednog dela preko drugog [1].

Meke kapsule su čvrsti jednodozni preparati. One se sastoje od mekog omotača čiji 
kapacitet i oblik mogu biti različiti, a sadržaj polučvrst ili tečan. Omotač je napravljen od 
želatina ili drugih supstanci i može imati jednu ili više čvrstih aktivnih supstanci. Omotač 
je obično deblji od onog kod tvrde kapsule i sastoji se od jednog dela, pošto se meke kap-
sule istovremeno formiraju, pune sadržajem i zatvaraju uz pomoć specijalnih mašina [1].

Kapsule sa modifikovanim oslobađanjem su tvrde ili meke kapsule u kojima sadržaj, 
omotač ili oboje sadrže posebne ekscipijente ili se pripremaju posebnim procesom diza-
jniranim da modifikuju brzinu, mesto ili vreme kada je aktivna supstanca oslobođena. 
Kapsule sa modifikovanim oslobađanjem uključuju kapsule sa produženim oslobađanjem, 
kapsule sa odloženim oslobađanjem i kapsule sa pulsirajućim oslobađanjem [1]. 

Isporuka sa modifikovanim oslobađanjem iz kapsula sa tvrdim omotačem može sadr-
žati različite fabrikovane sisteme isporuke koje se tiču: 

1.sadržaja kapsula – granule, praškovi, sisteme koji su enterički obloženi, produženi, 
kontinuirani, kontrolisani (kao što je osmotska pumpa) i/ili pulsirajuće sisteme ili sisteme 
ciljane isporuke i kombinacije lekova i 

2.same kapsule – kapice od tvrde ljuske su obložene polimerima koji sprečavaju rastva-
ranje pri niskoj pH i mogu sprečiti razgradnju ili oslobađanje kapsule u želucu.

 Metode formulacije variraju i kada je potrebno omogućavaju brzo oslobađanje pra-
ćeno kontinuiranom dozom održavanja. Sve formulacije sa modifikovanim oslobađanjem 
koriste hemijsko i fizičko ograničenje za isporuku produženog oslobađanja doze leka. 
Generalno, mogu se podeliti u dve velike grupe:

Slika 1. Uticaj gastrične tečnosti na oslobađanje sadržaja kapsule
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1. sistemi zasnovani na matriksu—pelete, mini-matriks ili mini tablete i
2. sistemi kontrolisani membranskom difuzijom—obložene pelete, tablete i osmotske 

pumpe.

Proizvodnja sistema za isporuku sa modifikovanim oslobađanjem zasniva se na brojnim 
pristupima formulacijama, metodologiji i inovativnim metodama, a svaka od njih ima 
svoje specifične mehanizme za kontrolu oslobađanja kao što je prikazano na slici 2 [3]. 

Nakon uzimanja oralnih kapsula sa produženim oslobađanjem koje sadrže obložene 
multipartikule, očekuje se brza destrukcija spoljnog sloja kapsule, što dovodi do osloba-
đanja pojedinačno obloženih čestica, kao što su pelete, mikrokapsule ili nanokapsule. S 
obzirom na malu veličinu ovih multipartikula, postiže se bolja ravnomerna distribucija 
čestica duž gastrointestinalnog trakta (GIT), omogućavajući kontrolisano oslobađanje 
leka na većoj površini [5].

Kapsule sa produženim oslobađanjem su proizvedene na takav način da isporuče svoj 
sadržaj pri oralnoj primeni, bilo u želucu ili u različite regione GI trakta za apsorpciju 
tokom nekoliko sati (12–24 h). U idealnom slučaju, sistem isporuke sa produženim oslo-
bađanjem bi trebao obezbediti brzinu i trajanje oslobađanja, koji bi odgovarao potrebnoj 
količini leka u krvi za određeno trajanje terapije. Mnogi od ovih proizvoda se izdaju u 
različitoj jačini doze radi lakšeg kliničkog upravljanja bolestima. Na primer, formulacije 
morfin-sulfata sa produženim oslobađanjem, koje se razlikuju po jačini doze, boje i veličini 
kapsule, kako bi se bezbedno prilagodila potrebna doza za lečenje boli kod pacijenata koji 
imaju različite pragove bola i jačinu bola [3].

Gastrorezistentne kapsule su kapsule sa odloženim oslobađanjem koje su namenjene 
da se odupru gastričnoj tečnosti i da oslobode njihovu aktivnu supstancu ili supstance u 
crevnu tečnost. Obično se pripremaju punjenjem kapsula granulama ili je sadržaj oblo-
žen gastrorezistentnim premazom. U drugim slučajevima, omotač kapsule je prekriven 
gastrorezistentnim premazom ili sam omotač ima gastrorezistentna svojstva [1].

Kašeti su čvrsti preparati koji se sastoje od tvrde ljuske, koji sadrže jednu dozu jedne ili 
više aktivnih supstanci. Čaura se pravi od beskvasnog hleba obično od pirinčanog brašna i 
sastoji se od 2 neobrađena, ravna, cilindrična dela. Pre primene, kašeti se potapaju u vodu 
na nekoliko sekundi, stavljaju na jezik i progutaju sa malo vode [1]. 

Slika 2. Mehanizmi oslobađanja sadržaja iz kapsula sa modifikovanim oslobađanjem
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Ciljevi rada bili su: detektovati broj lekova registrovanih od strane Agencije za lekove 
i medicinska sredstva (ALIMS) koji se nalaze u formi kapsula, ustanoviti broj lekova koji 
se nalaze na listama Republičkog fonda za zdravstveno osiguranje (RFZO) u grupi kap-
sula sa modifikovanim oslobađanjem, produženim oslobađanjem i gastrorezistentnim 
kapsulama kao i utvrditi sastav i ulogu ekscipijenasa u grupi kapsula sa modifikovanm 
oslobađanjem i razmotriti potrebe i mogućnosti za magistralnu izradu kapsula sa zdrav-
stvenog i regulatornog aspekta.

MATERIJAL I METODE

Prilikom istraživanja za pretragu registrovanih lekova od strane ALIMS-a u obliku 
kapsula sa modifikovanim, kapsula sa produženim oslobađanjem i gastrorezistentnih 
kapsula korišćena je aplikacija Mediately. 

Detektovane kapsule pretražene su prema zaštićenom nazivu u cilju utvrđivanja da li 
se nalaze na listama RFZO, na njihovoj zvaničnoj internet stranici.

Sastav ekscipijenasa u kapsulama sa modifikovanim oslobađanjem je pronađen i preu-
zet iz dokumenta Sažetak karakteristike leka (SmPC), tačka 6.1., dok su podaci o ulogama 
nađeni u knjizi ,,Handbook of pharmaceutical excipients’’.

U cilju opisivanja magistralnih kapsula pregledane su Magistralne formule 2008.

REZULTATI

Broj ukupno registrovanih lekova u obliku kapsula i njihovim podvrstama je prikazan 
na grafikonu 1. 

Najveći broj registrovanih lekova se nalazi u obliku tvrde kapsule (249), dok je najmanji 
broj registrovanih oblika gastrorezistentnih mekih kapsula (3). Veći broj gastrorezistentnih 
tvrdih kapsula (23) je registrovan u odnosu na formulacije mekih kapsula (3).

Farmakoterapijske grupe lekovitih supstanci koje su registrovane u obliku kapsula sa 
modifikovanim oslobađanjem su: lekovi za terapiju benigne hiperplazije prostate (4) i 

tvrda kapsula ; 249

meka kapsula ; 52

kapsula sa
produženim

oslobađanjem ; 22

kapsula sa
modifikovanim

oslobađanjem ; 10

gastrorezistentna
kapsula-TVRDA; 23

gastrorezistentna
kapsula-MEKA; 3

Grafikon 1. Registrovane formulacije kapsula u Republici Srbiji
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nesteroidni antiinflamatorni lekovi (NSAIL) (2). U grupi kapsula sa produženim oslobađa-
njem se sreću sledeći registrovani lekovi: antidepresivi (5), imunosupresivi (4), antiaritmici 
(3), antiparkinsonici (3), NSAIL (1) i antihipertenzivi (1). Kada su u pitanju gastrorezi-
stentne kapsule, antidepresivi (5) su najbrojnija grupa lekova, ali su prisutni i inhibitori 
protonske pumpe (3) kao i lekovi u terapiji egzokrinog pankreasa (3) i lekovi u terapiji 
Kronove bolesti (1).

Lekovi u obliku formulacija kapsula sa modifikovanim oslobađanjem, odloženim 
oslobađanjem i gastrorezistentnih kapsula koji se nalaze na listi RFZO su prikazani na 
grafikonu 2.

Ukupan broj kapsula sa liste RFZO je 38. Najveći broj registrovanih lekova se nalazi u 
obliku kapsula sa produženim oslobađanjem (22), dok je najmanje registrovano formu-
lacija kapsula sa modifikovanim oslobađanjem (6).

Sastav i uloga ekscipijenasa u kapsulama su prikazani u tabelama 1 i 2. Prikaz najza-
stupljenijih ekscipijenasa dat je na grafikonu 3. Najučestaliji ekscipijensi koji čine unutraš-
nji sadržaj kapsule su mikrokristalna celuloza, talk, trietilacetat, dok u omotaču kapsule 
pored brojnih koloranata (Fe(III)-oksid žuti, crveni, crni) su prisutni i želatin kao sredstvo 
za formiranje filma i titan-dioksid kao sredstvo za postizanje neprozirnosti. 

Kalijum-hlorid tvrde kapsule se izrađuju magistralno. Laktoza, bezvodna (355)* i 
kalijum--hlorid (355) se homogeno izmešaju, doda se magnezijum stearat i masa kratko 
izmeša. Homogenom smešom se pune tvrde kapsule (veličina kapsula 0), korišćenjem 
uređaja za ručno punjenje i zatvaranje kapsula. Kapsule se pakuju u papirne kesice [4]. 
Sastav je prikazan u tabeli 3.

kapsule sa
modifikovanim

oslobađanjem: 6

kapsule sa
produženim

oslobađanjem: 22

gastrorezistentne
kapsule: 11

Grafikon 2. Kapsule sa liste RFZO
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 sadržaj kapsule omotač
celuloza, mikrokristalna želatin
metakrilna kiselina-etilakrilat kopolimer Fe(III)-oksid žuti
talk Fe(III)-oksid crveni
trietilcitrat Fe(III)-oksid crni
neutralne palete (kukuruzni skrob, saharoza) Ti-dioksid

indigo karmin-FD&C Blue2
želatin

povidon eritrozin
eudragit S (metakrilna kiselina-etilakrilat kopolimer tip B) indigo karmin
eudragit RS (amonijum metilakrilat kopolimer tip B) Ti-dioksid
trietilcitrat Fe(III)-oksid žuti
talk
skrob, kukuruzni
laktoza, monohidrat
Na-skrobglikolat tip A
hipromeloza
Si-dioksid koloidni bezbojni
Mg-stearat

Acryl-eze white (met kis, kopolimer, Ti-dioksid, talk, 
trietilc, Si-dioksid, Na-hidrogenk, Na-LS

simetikon emulzija
FDC Yellow N6
celuloza, mikrokristalna
metakrilna kiselina-etilakrilat kopolimer Fe(III)-oksid crveni
trietilcitrat Fe(III)-oksid žuti
talk Ti-dioksid
prečišćena voda indigo karmin-FD&C Blue2
želatin Fe(III)-oksid crni
celuloza, mikrokristalna želatin
metakrilna kiselina-etilakrilat kopolimer indigo karmin-FD&C Blue2
talk Fe(III)-oksid crni
trietilcitrat žuti

Ti-dioksid

talk Fe(III)-oksid žuti
metakrilna kiselina-etilakrilat kopolimer Fe(III)-oksid crveni
celuloza, mikrokristalna Fe(III)-oksid crni
trietilcitrat Ti-dioksid

želatin

Tanyz

Betamsal

Diklofen duo

Rapten duo

Tamlos

Tamsulosin

Tabela 1. Ekscipijensi u kapsulama sa modifikovanim oslobađanjem
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EKSCIPIJENSI ULOGE

celuloza, mikrokristalna adsorbens, sredstvo za suspendovanje, sredsvo 
za dopunjavanje

metakrilna kis-etakrilat kopolimer modifikator viskoznosti
trietilcitrat rastvarač, plastifikator

talk sredstvo protiv zgrušavanja, lubrikans, 
sredstvo za klizanje

želatin
sredstvo za kompleksiranje, premazivanje, 

agens za formiranje filma, sredstvo za 
suspendovanje, sredstvo za geliranje

Fe(III)-oksid žuti boja
Fe(III)-oksid crveni boja
Fe(III)-oksid crni boja

Ti-dioksid sredstvo za premazivanje, pigment, sredstvo za 
postizanje neprozirnosti

indigo karmin-FD&C Blue2 kolorant
prečišćena voda rastvarač

laktoza, monohidrat
sredstvo za liofilizaciju, sredstvo za 

vezivanje, sredstvo za dopunjavanje, nosač u 
inhalacionim preparatima

hipromeloza dezintegrator, sredstvo za vezivanje
  Si-dioksid koloidni bezbojni adsorbens, dezintegrator, glidant

Mg-stearat lubrikans
Acryl-eze white (met kis, kopolimer, 

Ti-dioksid, talk, trietilc, Si-dioksid, Na-
hidrogenk, Na-LS)

sredstvo za premazivanje 

simetikon emulzija antipeneće sredstvo, sredstvo za dopunjavanje, 
vodootporni agens

FDC Yellow N6 boja
kukuruzni skrob diluent, dezintegrator, sredstvo za vezivanje

saharoza korigens ukusa
povidon dezintegrator, sredstvo za vezivanje 

eudragit S (metakrilna kiselina-etilakrilat 
kopolimer tip B) gastrorezistentni polimer

eudragit RS (amonijum metilakrilat kopolimer 
tip B) gasrorezistentni polimer

Na-skrobglikolat tip A dezintegrator
eritrozin boja

Tabela 2. Uloga ekscipijenasa u kapsulama sa modifikovanim oslobađanjem
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ZAKLJUČAK

Formulacije kapsula u Republici Srbiji su raznovrsne i brojne. Omogućavaju lakšu 
primenu i efikasniju terapiju u odnosu na konvencionalne oblike doziranja sa trenutnim 
oslobađanjem, pri čemu su kod kapsula sa modifikovanim oslobađanjem lokalne iritacije 
GIT-a minimalne usled sporijeg i kontrolisanog oslobađanja supstance. Pored jednih ofici-
jalnih kapsula, srpsko zakonodavstvo omogućava propisivanje, izradu i izdavanje kapsula 
koje bi u potpunosti odgovarale zahtevima pacijenata, ali se modifikacija oslobađanja u 
ovim slučajevima teže postiže. 
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Grafikon 3. Najčešći ekscipijensi u kapsulama sa modifikovanim oslobađanjem

1 KAPSULA 10 KAPSULA
Kalii chloridum 0,500 5,00

Lactosum anhydricum 0,226 2,26
Magnesii stearas 0,007 0,07

Tabela 3. Magistralna izrada kalijum-hlorid tvrde kapsule
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PROCENA FUNKCIONALNOG STATUSA PACIJENTA NAKON 
SUPRAKONDILARNOG PRELOMA NADLAKATNE KOSTI: PRIKAZ 
SLUČAJA

Autor:  MILICA STANIĆ
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dine Vojvodine, Novi Sad (IZZZDIOVNS), Medicinski fakultet Univerziteta u Novom 
Sadu

УДК

Uvod: Suprakondilarni prelomi nadlakatne kosti česti su u dečjem uzrastu i u 95% slučajeva 
mehanizam nastanka je pad na prekomerno opruženu ruku. Jedan od glavnih zadataka nakon 
suprakondilarnog preloma nadlakatne kosti kod dece je vraćanje fiziološkog obima pokreta lakta 
i podlakta, za šta je od vitalnog značaja primena rehabilitacionog tretmana.  Ova vrsta preloma 
predstavlja javno zdravstveni problem.

Cilj: Prikazati rehabilitacioni proces i proceniti funkcionalni status kod pacijenata nakon supra-
kondilarnog preloma nadlakatne kosti.

Materijal i metode: Retrospektivno istraživanje obuhvatilo je jednog ispitanika (prikaz slučaja), 
ženskog pola, starosti  7 godina, primljenog na stacionarni rehabilitacioni tretman, na Kliniku 
za dečju habilitaciju i rehabilitaciju IZZZDIOV Novi Sad, Srbija, četiri nedelje nakon hirurškog 
zbrinjavanja  (re)frakture suprakondilarnog preloma desne nadlaktice, dominantne ruke. Studija 
je rađena od 3. 7. 2023. god. do 10. 7. 2023. god., uz prethodno obaveštenje/informisani pristanak 
roditelja i saglasnosti Etičke komisije IZZZDIOV Novi Sad. Korišćeni su anamnestički, dijagnostički 
i terapijski podaci dobijeni  uvidom u medicinsku dokumentaciju, kao i podaci dobijeni popunja-
vanjem upitnika za procenu funkcionalnog statusa gornjih ekstremiteta (DASH – kratka verzija) 
i skala za procenu bola (vizuelna i numerička).

Zaključak: Primenom rehabilitacionog tretmana nakon suprakondilarnog preloma nadlakatne 
kosti postiže se dobar funkcionalan ishod i vraćanje nivoima aktivnosti svakodnevnog života (ADŽ) 
kao pre nastanka povrede.

Ključne reči: Suprakondilarni prelom; deca; rehabilitacija.

UVOD

Suprakondilarni prelom nadlakatne kosti je ekstraartikularni prelom, karakterističan za 
dečji uzrast. U najvećem broju slučajeva (95%), rezultat je  pada na (prekomerno) opruženu 
ruku, а 5–30% ovih preloma povezano je sa vaskularnim i povredama perifernih nerava. 
Godišnja incidenca suprakondilarnih preloma nadlakatne kosti je 70 na 100 000 dece i 
u toku poslednje decenije u porastu je za 28%, što posledično povećava stopu hirurških 
intervencija. Ova vrsta preloma predstavlja javno zdravstveni problem [1—4]. Ortoped-
ski tretman se najčešće sastoji od imobilizacije, za frakturu bez dislokacije, repozicije, 
Kirschnerovih igli i vertikalnog skeletnog proširenja za dislokaciju, sekundarne hirurške 
repozicije i fiksacije za komplikovane slučajeve. Povreda predstavlja najčešći uzrok kon-
trakture lakatnog zgloba, ali trajanje imobilizacije tokom faze zarastanja preloma kostiju 
takođe može doprineti funkcionalnom deficitu. Neophodno je skratiti vreme imobilizacije 
što je više moguće, kako bi funkcionalni oporavak bio što lakši [4—7]. Limitirana pokret-
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ljivost lakatnog zgloba i/ili podlaktice nakon suprakondilarnog preloma nadlakatne kosti 
i oslabljena snaga hvata šake mogući su nalazi kod ovih pacijenata. Pokreti u zglobu lakta 
mogu biti ograničeni u različitom stepenu nakon uklanjanja imobilizacije. Zanimljivo 
je da deca imaju tendenciju da ne pomeraju zahvaćeni ekstremitet zbog straha ili bola, 
stoga pojava ukočenosti zgloba lakta nakon operacije brine roditelje. Za stariju decu i 
adolescente period oporavka je produžen, a rizik od nastanka komplikacija se povećava 
sa godinama starosti [4—6].

Svrha rehabilitacije nakon suprakondilarnog preloma nadlakatne kosti je vraćanje 
funkcije gornjeg ekstremiteta i sprečavanje nastanka komplikacija. Za to se koriste brojni 
terapeutski modaliteti:  kineziterapija (terapija pokretom), termoterapija (topla i hladna 
diferentna zona) radna terapija i elektroterapija. Povratak fiziološkog obima pokreta lakta 
nakon tretmana suprakondilarne frakture nadlakatne kosti predstavlja važan zadatak. 
Evaluacija ovoga parametra najčešće se meri objektivno, merenjem obima pokreta. Dugo-
ročni funkcionalni ishod meri se korišćenjem standardizovanih alata. Jedan od tih alata 
je i modifikovani upitnik za procenu funkcije ruke, ramena i šake [4—6].

PRIKAZ

Retrospektivno istraživanje obuhvatilo je jednog ispitanika (prikaz slučaja), ženskog 
pola, starosti 7 godina, primljenog na stacionarni rehabilitacioni tretman, na Kliniku za 
dečju habilitaciju i rehabilitaciju Instituta za zdravstvenu zaštitu dece i omladine Vojvodine 
(IZZZDIOV) Novi Sad, Srbija, četiri nedelje nakon hirurškog zbrinjavanja  (re)frakture 
suprakondilarnog preloma desne nadlaktice, dominantne ruke. Povreda je nastala kao 
posledica pada sa bicikla, hirurški je zbrinuta u prvih 24 h i postavljena je nadlakatna 
gipsana imobilizacija u trajanju od tri nedelje.  Od prethodne povrede, koja je nastala pri 
padu u nivou, tokom igre, prošlo je godinu dana. Studija je rađena od 3. 7. 2023.god. do 
10. 7. 2023.god., uz prethodno obaveštenje/informisani pristanak roditelja i saglasnosti 
Etičke komisije IZZZDIOV Novi Sad. Korišćeni su anamnestički, dijagnostički i terapijski 
podaci dobijeni  uvidom u medicinsku dokumentaciju, kao i podaci dobijeni popunja-
vanjem upitnika za procenu funkcionalnog statusa gornjih ekstremiteta (DASH – kratka 
verzija) i skala za procenu bola (vizuelna i numerička).

Rehabilitacioni tretman obuhvatio je fizikalni i kineziterapijski program, sproveden u 
trajanju od dve nedelje u kontinuitetu. Tretman je bio individualan, prilagođen funkcio-
nalnom statusu pacijenta i propisan od strane ordinirajućeg lekara, supspecijaliste dečje 
fizikalne medicine i rehabilitacije.

Na prvom, ambulantnom, pregledu supspecijaliste dečje fizikalne medicine i rehabi-
litacije bio je prisutan zavojni materijal u predelu podlaktice, desnostrano. Ispitanica je 
aktivno mogla izvršiti fleksiju do 90˚, minimalnu ekstenziju, uz ograničenu pro i supina-
ciju. Mogla je formirati pesnicu i izvesti opoziciju prstiju. Nije bilo narušenog senzibiliteta 
u regiji dostupnoj pregledu.

Pri prijemu na stacionarno lečenje, opisano je prisustvo ograničenog obima pokreta u 
desnom laktu i podlaktici. Ispitanica je aktivno izvršavala fleksiju desnog lakta do 115˚, do 
potpunog opružanja nedostajalo joj 45˚, supinacija je  bila uredna, pronacija ograničena 
pri krajnjoj amplitudi pokreta, a isto je važilo i za dorzalnu i volarnu fleksiju ručja. Bio je 
prisutan i snižen stisak šake desnostrano. Nije bilo ispada senzibiliteta gornjih ekstremiteta. 

Rehabilitacioni tretman obuhvatao je kineziterapiju, program vežbi (aktivnih, aktiv-
no-potpomognutih i pasivnih) prilagođenih funkcionalnom statusu pacijenta, termote-
rapiju (parafinsko pakovanje) u trajanju od 20 minuta (uvodna procedura), elektroforezu 
kalijum jodidom (KJ), u trajanju od 20 minuta, hidroterapiju (hidrokineziterapija u Habard 
kadi) u trajanju od 20 min  i radnu terapiju u trajanju od 30 minuta (funkcionalna, uz 
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upotrebu kontinuiranog pasivnog pokreta (Continious passive motion – CPM).
Merni instrumenti korišćeni za kreiranje, evaluaciju i korekciju kineziterapijskog pro-

grama bili su merenje obima pokreta (Range Of Motion – ROM) goniometrom, upitnik za 
procenu funkcionalnosti gornjih ekstremiteta (DASH – kratka verzija) i skale za procenu 
bola (vizuelna i numerička).

Merenje obima pokreta (ROM) predstavlja bazičnu proceduru za evaluaciju u fizikalnoj 
terapiji. Merenje obima pokreta i pravilna interpretacija rezultata značajno utiču na tera-
pijske intervencije. Evaluacija se sprovodi instrumentom koji je standardizovan i naziva 
se goniometar (Slika br.  1). Za merenje fleksije i ekstenzije, goniometar je bio centriran 
na distalnom humerusu da bi se približio osi ekstenzije – fleksije lakta. Kraci goniometra 
postavljeni su paralelno sa osom humerusa i podlaktice (Slika br. 2A). Da bi se izmerila 
pronacija i supinacija podlaktice, ruka je stabilizovana na zidu grudnog koša, a lakat je 
savijen do 90 stepeni. Neutralni položaj je bio sa ispruženim palcem u ravni sa humeru-
som. Jedan krak goniometra bio je u ravni sa radijalno abduciranim palcem, dok je druga 
ruka ostala u vertikalnom položaju (Slika br. 2B). Kod većine fizioterapeuta ova metoda 
evaluacije je najsvestraniji i najviše korišćen instrument u svakodnevnoj kliničkoj praksi. 
Potrebno je da evaluaciju uvek vrši isti fizioterapeut kako bi se redukovala mogućnost 
greške i razlike u merenju.

The Disabilities of the Arm, Shoulder and Hand Outcome Questionnaire (DASH) predstav-
lja upitnik za procenu funkcionalne sposobnosti ruke, ramena i šake i u visokoj je korelaciji 
sa funkcionalnim stanjem gornjih ekstremiteta. Originalni DASH upitnik sastoji se od 30 
pitanja koja se bave procenom dnevnih aktivnosti, rutine i sposobnosti učešća u svakod-

Slika 1. Goniometar

Slika 2. Merenje obima pokreta: A) fleksija-ekstenzija; B) pro-supinacija
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nevnom životu, kao i socijalnih aktivnosti tokom prethodne nedelje i aktivnosti koje su 
redukovane usled prisustva bola. Preveden je na veliki broj svetskih jezika, među kojima je 
i srpski jezik. Za popunjavanje ovog upitnika od 30 pitanja koristi se petostepena skala (od 
1 do 5), na kojoj ocena 1 znači da se data aktivnost izvodi bez teškoća, dok ocena 5 označava 
nemogućnost obavljanja navedene aktivnosti. Sva pitanja odnosila su se na period nakon 
uklanjanja imobilizacije. Ukupan rezultat dobija se sumiranjem podataka i u rasponu je od 
0 (bez invaliditeta) do 100 (potpuni invaliditet). Test nije validan ako se ne dobiju odgovori 
na više od 10% pitanja. Za bolju pouzdanost savetuje se interval od jedne do dve nedelje 
test-retest, dok pojedini autori koriste upitnik u dva uzastopna dana [5, 8—10].

Dokumentovanje ishoda lečenja suprakondilarnih preloma nadlakatne kosti korišćenjem 
kratke forme upitnika DASH (Quick DASH) može pomoći u generisanju važnih podataka 
koji nedostaju o ishodima lečenja ovih preloma. Predstavlja validiran alat za funkcionalnu 
evaluaciju i koristi se kod pacijenata sa poremećajima funkcionisanja gornjeg ekstremiteta, 
kao što su rame, lakat, podlakat i šaka. Konstruktivna validnost DASH skora procenjena 
je uspostavljanjem njegove korelacije sa upitnikom Short Form 36 (SF-36), koji se koristi 
za merenje zdravstvenih ishoda kod pacijenata sa muskuloskeletnim oboljenjima. DASH 
upitnik umereno dobro korelira sa SF-36 i predstavlja validnu meru zdravstvenog statusa 
pacijenata sa različitim poremećajima gornjih ekstremiteta [11—13]. 

Danas se procena bola oslanja na subjektivnu procenu, zbog nedostatka objektivnih bio-
hemijskih markera. Primenjuju se različite skale koje uglavnom procenjuju intenzitet bola. 
Dve takve skale, numerička skala ocenjivanja i vizuelno analogna skala, koriste se od 1950. 
godine. Numerička skala za procenu bola (Numerical Rating Scales – NRS) grafički je prika-
zana tako da intenzitet bola odgovara nekom broju (0–5 ili 0–10). Jednostavna je za primenu 
u proceni intenziteta bola, koristi se kod prvih i kontolnih procena bola kod ispitanika radi 
procene efikasnosti primenjenih terapijskih intervencija, gde oznaka 0 predstavlja odsustvo 
bola, a maksimalna ocena 5 ili 10 predstavlja ,,najgori mogući bol’’. Vizuelno analogna skala 
(Visual Analogue Scale – VAS) predstavlja kombinovano slikovno-numeričku skalu od 0 do 
10, od pacijenta se traži vizualizacija njegovog bola. Pogodna je za procenu intenziteta bola 
kod dece i osoba sa intelektualnim poteškoćama. Iako su mnoge studije pokazale visoku 
korelaciju između VAS i NRS, NRS pokazuje veću usklađenost i lakoću upotrebe u poređenju 
sa VAS [14—22]. 

Na Klinici za dečju habilitaciju i rehabili-
taciju, tokom stacionarnog lečenja ispitanice,  
kineziterapijski tretman je sprovođen tokom 
6 dana u nedelji, u trajanju od 60 minuta u 
toku dana. Tokom perioda boravka na Kli-
nici, nije zabeleženo nijedno pogoršanje 
funkcionalnog statusa ispitanice. Vrednosti 
ROM evaluirane su jednom nedeljno i u 
ovom periodu postignut je fiziološki aktivni 
obim pokreta (Tabela 1). Funkcionalni status 
gornjih ekstremiteta evaluiran je na početku 
i kraju stacionarnog lečenja promoću kratke 
forme DASH upitnika, za čiju upotrebu je 
dobijena saglasnost institucije koja je kreirala 
upitnik, Instituta za Rad i Zdravlje u Kanadi 
(Institute for Work and Health) (Grafikon 1). 

Evaluirana je i ukupna vrednost DASH skora na početku i kraju tretmana (Grafikon 2). 
Intenzitet bola na početku i kraju rehabilitacionog tretmana procenjena je upotrebom skala 
za procenu bola (vizuelne i numeričke) (Grafikon 3.)

Desno Levo
II I Pokret I II
130˚ 115˚ Flex 130˚ 130˚
0˚ -45˚ Ext 0˚ 0˚
80˚ 70˚ Pro 80˚ 80˚
90˚ 90˚ Sup 90˚ 90˚
75˚ 65˚ DF 75˚ 75˚
90˚ 80˚ VF 90˚ 90˚

Flex- Flexio; Ext-Extensio; Pro-Pronatio; 
Sup- Supinatio; DF- Flexio dorsalis; VF- Flexio volaris
Tabela 1. Vrednosti obima pokreta (ROM) u 
zglobu lakta i podlakta na početku i kraju reha-
bilitacionog tretmana
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Grafikon 1. Vrednosti Quick-DASH skora na početku i na kraju rehabilitacionog tretmana
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DISKUSIJA

Suprakondilarni prelomi humerusa česti su u pedijatrijskoj populaciji starosti između 
6. i 10. godine života i spadaju u ekstraartikularne prelome. U epidemiološkoj studiji  spro-
vedenoj kod dece, Houshian i sar. (2001) otkrili su da suprakondilarni prelomi čine 58% 
svih preloma lakta u pedijatrijskoj populaciji i najzastupljeniji su u dobi od pete do šeste 
godine života. U prospektivnoj deskriptivnoj studiji urađenoj u Nacionalnoj bolnici Kenije 
tokom 2009. godine, najčešći tipovi preloma koji se javljaju kod dece pri padu sa visine su 
suprakondilarni prelomi humerusa (17,3%), a zatim prelomi butne kosti (11,8%) [23, 24]. 

Rašid i Vivek (2017) u svojoj studiji o epidemiološkom obrascu ovih preloma otkrili 
su da  da je starosna grupa od 5. do 8. godine bila dominantna, kada je reč o suprakondi-
larnim prelomima, sa prosečnom starošću od 7,9 godina. Upravo u ovom uzrastu većina 
dece počinje da se bavi aktivnostima koje predstavljaju rizik od pada, a i ova anatomska 
oblast se u ovom uzrastu remodilira, sa tipičnim tankim korteksom koji predisponira ovu 
oblast za prelom. Studija takođe pokazuje da dečaci imaju veću stopu učestalosti ovih 
preloma (65,7%). Razlog tome je što su dečaci više uključeni u aktivnosti koje ih dovode u 
opasnost od devojčica [25]. Međutim, rad Kassera i sar. (2001) pokazuje da je sve veći broj 
i devojčica koje imaju suprakondilarne prelome nadlakatne kosti [26]. Ovo je skoro slično 
nalazima Skaggsa i sar. (2001) gde je nađeno da je ekstenzioni obrazac pada prisutan kod 
97% – 99% dece, dok povreda nedominantnog gornjeg ekstremiteta (60,8%) preovladava 
[27]. Međutim, u studiji koju su uradili Mangvani i sar. (2006), kada su u pitanju supra-
kondilarni prelomi humerusa kod dece, otkrili su da je dominantna ruka više zahvaćena 
(61%) jer su mnogi njihovi pacijenti  imali pad u nivou, gde je prirodni refleks deteta da 
obično pada na dominantnu ispruženu ruku [28].

U istraživanju Habumugisha i sar. (2022) identifikovano je 108 pedijatrijskih pacijenata 
oba pola, koji su zbrinuti operativno nakon suprakondilarnog preloma nadlakatne kosti 
i praćeni  su, u proseku, dve i po godine. Kod ispitanika muškog pola učestalija je bila 
ova vrsta preloma  (65,7%). Preovlađujuća starosna grupa je bila 6–10 godina sa 54,6%, 
a pad na ispruženu ruku bio je daleko najčešći mehanizam povrede (96,3%). Levi gornji 

0 1 2 3 4 5

Vizuelno analogna skala bola

Numerička skala bola

Vizuelno analogna skala bola Numerička skala bola
II 0 1
I 4 5

Intenzitet bola

Grafikon 3. Intenzitet bola na početku i na kraju rehabilitacionog tretmana
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ekstremitet, obično nedominantan,  bio je učestalije povređivan (60,2%), a dominantni 
su bili zatvoreni prelomi (95,4%). Preko polovine pacijenata (69,4%) hiruški je zbrinuto  
u roku od 96 časova od trenutka povrede. Nakon operativnog zahvata i perioda praćenja 
25% pacijenata imalo je lakši invaliditet, a 0,9% pacijenata  imalo je teški invaliditet [1]. 
Isa i sar. (2014) sprovodeći istraživanje na 94  dece sa suprakondilarnim prelomom nad-
lakatne kosti zaključili su da je  takođe veća incidenca ovih preloma kod dečaka (57%), 
nego kod devojčica i da je češće bio povređivani levi lakat (61,7%) u odnosu na desni [13].

Često je kod operativno lečenih suprakondilarnih preloma nadlakatne kosti prisutno 
ograničenje aktivnog pokreta u zglobu lakta.  Usled postojanja ovog ograničenja, postavlja 
se pitanje značaja ranog rehabilitacionog programa. Nekoliko autora preporučuje sprovo-
đenje fizikalne terapije nakon suprakondilarnog preloma nadlakatne kosti, dok je drugi u 
potpunosti odbijaju [29, 30]. U prospektivnoj randomizovanoj studiji sprovedenoj između 
januara 1994. i decembra 1998. godine, nakon suprakondilarnog preloma nadlakatne kosti 
kod 51 deteta, sproveden je rehabilitacioni tretman. Tridesetominutne sesije fizikalne 
terapije su bile propisane dva do tri puta nedeljno. Fizioterapeuti su primenili pasivne 
tehnike istezanja zglobova i mekih tkiva, kao i aktivne vežbe koje su modifikovane tako 
da se sprovode kroz igru. U vreme uklanjanja Kirschnerovih igala, sva deca su imala zna-
čajan gubitak aktivnog pokreta u povređenom laktu. Deca koja su imala fizikalni tretman 
postigla su brži povratak normalnog ili skoro normalnog ROM-a lakta. Neželjeni efekti 
fizikalne terapije nisu zabeleženi [31].

Wang i sar. (2009) uključili su u svoje istraživanje 45 dece sa suprakondilarnim prelo-
mom nadlakatne kosti,  koji su operativno zbrinuti i čija je imobilizacija u proseku trajala 
32,7 dana. Meren je ROM u lakatnom zglobu i podlaktu. Svi pacijenti su podstaknuti da 
izvode bezbolnu aktivnu ROM vežbu nakon uklanjanja imobilizacije. Niko od njih nije 
sprovodio pasivan kineziterapijski program ili vežbe sa opterećenjem, kao deo programa 
fizikalne terapije. Fiziološki obim pokreta kod ovih ispitanika u proseku su dostignuti 
mesec dana nakon uklanjanja imobilizacije kada je u pitanju fleksija-ekstenzija, dok je 
polovina ovog vremena bila potrebna za dostizanje punog obima pokreta pro-supinacije 
[7].

Herring (2002) je ukazao na to da je 6 do 8 nedelja nakon uklanjanja imobilizacije nije 
često naći više od 10˚ do 15˚ odstupanja od fiziološkog ROM, kada je reč o pokretima 
fleksije i ekstenzije [32]. Shrader (2009) je naveo u svom radu  da je retkost da obim pokreta 
u laktu i podlaktu nije u fiziološkom opsegu 6 do 8 nedelja nakon uklanjanja imobiliza-
cije [33]. Topping i sar. (1995) očekivali su povratak  punog obima pokreta mesec dana 
nakon uklanjanja  imobilizacije i započeli bi fizikalnu terapiju ako pokret nije bio uredan 
u to vreme [34]. Slično, Otsuka i Kasser (1997) su zaključili da treba očekivati pun ROM 
lakta tokom naredne 3 nedelje nakon uklanjanja imobilizacije posle suprakondilarnog 
preloma nadlakatne kosti [35]. Nasuprot tome, Rang (1983) je predložio da nakon lečenja 
suprakondilarne frakture kod deteta roditelje treba upozoriti da može proći najmanje 3 
meseca do dobijanja punog obima pokreta u laktu i podlaktu [36]. Dameron (1981) je 
prijavio u svom radu da je postizanje maksimalnog obima pokreta lakta nakon takvih 
povreda trajalo 12 meseci ili više i da su u tom pogledu postojale značajne individualne 
varijacije među pacijentima [37]. Zions i sar. (2009) su u svom istraživanju prikazali da su 
se pokreti u laktu vratili na srednju vrednost od 72% pokreta kontralateralnog ekstremiteta 
do 6 nedelja nakon skidanja imobilizacije i progresivno se povećali na 86% u 12. nedelji, 
a dostigli 98% do 52. nedelje. Rezultati studije pomogli su da se posavetuju roditelji, šta 
da očekuju nakon lečenja povrede njihovog deteta [38].

Majid i sar. (2013) u svojoj studiji otkrili su da su se povrede nerva dogodile kod 13,3% 
pacijenata  sa suprakondilarnim prelomom nadlakatne kosti. U pogledu funkcionalnog 
ishoda pomoću Quick DASH skora, 69,4% ispitanikovih funkcionalnih statusa bilo je u 
granicama normale, a 25% imalo je blagi invaliditet, što znači da je većina pacijenata sa 
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ovom vrstom preloma zadovoljna u pogledu funkcionalnog ishoda. Percepcija kliničkog 
ishoda, od strane pacijenta, može se razlikovati od objektivnog kliničkog ishoda [39]. 
Pietro i sar. (2012) su u svojoj studiji zaključili da funkcionalni nedostaci ne utiču nužno 
negativno na kvalitet života pedijatrijskih pacijenata, a većina ispitanika bila je zadovoljna 
u pogledu svog funkcionalnog ishoda [40]. Sinikumpu i sar. (2016)  pokazali su u svom 
radu da se ova vrsta invaliditeta u najvećoj meri sastoji u smanjenju snage hvata šake i 
deficitu ROM-a [41].

Ernat i sar. (2020) u trogodišnjoj prospektivnoj studiji koja se bavila predviđenjem 
funkcionalnog statusa pacijenata nakon suprakondilarnog preloma nadlaktice pomoću  
Quick DASH instrumenta,  dobili su da je skor u proseku bio 11,9, što predstavlja odličan 
funkcionalni status gornjih ekstremiteta nakon 12 nedelja (u proseku) od trenutka povrede 
[11]. Liebs i sar. (2020) su u studiju uključili 775 ispitanika sa suprakondilarnim prelo-
mom nadlakatne kosti, prosečnog uzrasta 6,1 godina, praćenih tokom 13 godina njenog 
trajanja. Prosečna vrednost Quick DASH skora iznosio je 2,4 što je dobar, ali ne savršen 
rezultat (Quick DASH=0), što ukazuje da je u nekoj meri limitirano funkcionisanje gornjih 
ekstremiteta nakon potpune sanacije ove povrede [42]. U španskoj studiji,  koja se bavila 
istom temom, autori su prijavili srednje vrednosti Quick DASH skora 10, u kohorti od 46 
dece sa konzervativno lečenom povredom suprakondilarnog preloma nadlakatne kosti 
[43]. U retrospektivnoj studiji Eguia i sar. (2020) koji su uključili 213 ispitanika hiruški 
zbrinutih nakon suprakondilarnog preloma nadlakatne kosti u periodu 2008–2016. god., 
dobili su da je Quick DASH skor iznosio u proseku 1,4 [44]. U petogodišnjoj studiji Asadian 
i sar. (2014), koji su uključili 43 ispitanika (2 : 1 = dečaci : devojčice), prosečnog uzrasta 
7,2 godine nakon suprakondilarnog preloma nadlakatne kosti, najučestaliji mehanizam 
povrede bio je pad tokom igre ili treninga (58%). Svi ispitanici su hirurški bili zbrinuti 
u periodu 12–72 časa nakon povrede. Imobilizacija ruke sprovedena je tokom 2 nedelje 
i nakon toga je 18,5% njih upućeno na 20 sesija fizikalnog tretmana, dok je kod ostatka 
ispitanika obim pokreta u zglobu lakta i podlaktu bio u fiziološkim granicama. Prosečna 
vrednost Quick-DASH skora kod ispitanika bio je 15 i nije se menjao tokom kontrolnih 
pregleda [3].

Pošto su povrede i poremećaji funkcije gornjih ekstremiteta povezani sa značajnim 
udelom u  zdravstvenoj zaštiti, potrebne su pouzdane i validne mere ovih parametara. 
Prethodni upitnici imali su neke nedostatke, kao što je nemogućnost otkrivanja malih 
promena specifičnih za anatomsku regiju, ili previše kombinacija mernih parametara.  
Vrednosti Quick-DASH upitnika koreliraju sa objektivnim pokazateljima funkcije lakta 
nakon rehabilitacije suprakondilarnog preloma nadlakatne kosti kod dece. Ovaj upitnik 
ishoda vredan je u proceni efikasnosti fizikalne terapije i kliničke procene funkcije gornjih 
ekstremiteta kod dece. Trebao bi se koristiti uz druge upitnike [8]. 

ZAKLJUČCI

Primena rane rehabilitacije nakon suprakondilarnog preloma nadlakatne kosti kod 
dece dovodi do značajno bolje funkcije lakta i gornjeg ekstremiteta u celini i potrebno je 
sa njom započeti što pre, kada se steknu uslovi, nakon uklanjanja imobilizacije.

Primenom rehabilitacionog tretmana nakon suprakondilarnog preloma nadlakatne 
kosti postiže se dobar funkcionalan ishod i vraćanje nivoima aktivnosti svakodnevnog 
života (ADŽ) kao pre nastanka povrede.

Značajno je koristiti upitnike za evaluaciju rehabilitacionog procesa i funkcije gornjih 
ekstremiteta nakon suprakondilarnog preloma nadlakatne kosti.
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УДК

Uvod: Rak dojke je vodeći zdravstveni problem kod žena. Utvrđeno je da je nukleotid difosfat 
hidrolaza tip 5 (nucleotide diphosphate hydrolase type 5, NUDT5) prekomerno izražen kod pacijenata 
sa rakom dojke. U signalnom putu estrogena važnu ulogu ima NUDT5, označavajući da NUDT5 
inhibitori mogu blokirati taj put i pokazivati slične indikacije kao antagonisti estrogena. Jedan od 
antagonista estrogena jeste i kvercetin.

Cilj: Ispitivanje NUDT5 inhibitornog potencijala kvercetina i njegovih strukturnih analoga, 
primenom in silico metode molekularnog dokinga i determinacija najaktivnijih NUDT5 inhibitora. 
Takođe, cilj rada je predviđanje i poređenje farmakokinetskog profila kvercetina i njegovih analoga.

Materijal i metode: Molekularni doking je vršen pomoću programskog paketa AutoDock 4.2.6. 
Rezultati dokinga su grafički ispitani pomoću programskog paketa AutoDock Tools 1.5.7 i Discovery 
Studio Visualiser v21.1.0.2029. Prilikom određivanja parametara značajnih po Lipinskom, korišćen 
je veb-alat SwissADME, a pomoću veb-alata pkCSM u ovom radu predviđena su svojstva apsorpcije, 
distribucije, metabolizma, ekskrecije i toksičnosti (absorption, distribution, metabolism, excretion, 
and toxicity, ADMET) liganada podvrgnutih dokingu.

Rezultati: Rezultati molekularnog dokinga pokazali su visok NUDT5 inhibitorni potencijal 
kvercetina i njegovih analoga. Od 52 analizirana analoga kvercetina, za 34 su dobijene niže vred-
nosti energija vezivanja u odnosu na kvercetin, što ukazuje na jači NUDT5 inhibitorni potencijal 
ovih jedinjenja. Pored boljih rezultata dokinga, na osnovu predviđanja ADMET svojstava, analozi 
ostvaruju i bolji farmakokinetski profil.

Zaključak: Niske energije vezivanja sa NUDT5 i dobri farmakokinetski profili analoga kverce-
tina, prikazuju analoge kao potencijalne kandidate za dalja eksperimentalna istraživanja.

Ključne reči: NUDT5; kvercetin; analog; in silico; molekularni doking.

UVOD

Rak dojke je vodeći zdravstveni problem kod žena zbog visoke stope mortaliteta i mor-
biditeta. Petogodišnja stopa preživljavanja kod metastatskog karcinoma dojke je manja od 
30%, čak i sa adjuvantnom hemoterapijom [1]. Rak dojke je heterogena bolest, koja varira 
u morfologiji, molekularnoj biologiji, kliničkoj manifestaciji i odgovoru na lečenje. Paci-
jenti koji boluju od raka dojke mogu biti podeljeni na dva podtipa: pozitivne i negativne 
na estrogenske receptore (ER+, ER-), u zavisnosti od ekspresije ER [2].

Hormoni kao što su estrogen i progestin mogu pokrenuti kancerogene procese. Otkri-
veno je da progestinom ili estrogenom indukovano povećanje adenozin trifosfata (ade-
nosine triphosphate, ATP), remodeliranje hromatina i transkripcija gena u ćelijama raka 
dojke zavise od aktivnosti nukleotid difosfat hidrolaze tip 5 (nucleotide diphosphate hydro-
lase type 5, NUDT5) [3]. U prisustvu adenozin difosfata (adenosine diphosphate, ADP), 
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NUDT5 posreduje u sintezi ATP-a u jedru, katalizom transformacije ADP-riboze u ATP 
i ribozu-5-fosfat [4].

Utvrđeno je da je NUDT5 prekomerno izražen kod pacijenata sa rakom dojke, da je 
povezan sa lošijom prognozom pacijenata, kao i većim rizikom od recidiva i metastaza [3]. 
Inhibiranje aktivnosti enzima NUDT5 sprečava formiranje onkosfere i aktivaciju pokretača 
raka. Ova saznanja ističu da on može biti prognostički biomarker i meta za otkriće novih 
lekova u lečenju ER+ raka dojke [4].

U signalnom putu estrogena važnu ulogu ima NUDT5, što označava da NUDT5 inhibi-
tori mogu blokirati taj put, zbog čega možemo očekivati da oni pokazuju slične indikacije 
kao antagonisti estrogena. Jedan od inhibitora signalnog puta estrogena jeste i kvercetin 
[5].

Kvercetin (3,3′,4′,5,7‐pentahidroksi-2-fenilhromen-4-on) je glavni predstavnik fla-
vonoida, potklase flavonola [6]. Prirodan je proizvod u ljudskoj ishrani, a nalazi se pre-
vashodno u obliku glikozida u raznim biljkama, voću i povrću, kao što su crni luk (Allium 
cepa L.), špargla (Asparagus officinalis L.) i zelena salata (Lactuca sativa L.) [7]. Dodat je 
funkcionalnoj hrani, kao dijetetski suplement i može imati ulogu u prevenciji ili tretmanu 
različitih bolesti, uključujući i maligne [8].

I in vivo i in vitro eksperimenti su pokazali da kvercetin može ispoljavati antitumorske 
efekte, menjajući progresiju ćelijskog ciklusa, inhibirajući proliferaciju ćelije, promovisa-
njem apoptoze, inhibirajući angiogenezu i progresiju metastaza [8].

Kvercetin u hrani nije prisutan kao aglikon, već u obliku glikozida. Unesen oralno, 
hidrolizuje, a oslobođeni aglikon se apsorbuje i metaboliše, što dovodi do nastanka gluku-
ronidovanih, metilovanih i sulfatnih metabolita [7]. Kvercetin u obliku glikozida je dobro 
rastvorljiv u vodi, zbog čega je bioraspoloživost kvercetina veća kada se on konzumira 
kao sastojak hrane, a ne kao sam kvercetin. Primena kvercetina u kliničkim studijama je 
ograničena, uglavnom zbog njegove slabe rastvorljivosti u vodi, hemijske nestabilnosti i 
kratkog poluvremena eliminacije, što može smanjiti njegovu efikasnost kada se koristi 
u hrani i farmaceutskim proizvodima [9]. Kao rezultat toga, istraživači su pokušali da 
dizajniraju i sintetišu brojne nove derivate kvercetina koristeći različite metode, kako bi 
modifikovali ograničenja kvercetina [10]. Važne reakcije modifikovanja su glikozilacija, 
metilovanje, hidroksilacija i sulfatacija [11]. 

Metoda koja omogućava ispitivanje delovanja pojedinačnog liganda ka makromo-
lekulskom cilju je in silico metoda molekularnog dokinga [12]. Molekularni doking je 
metoda koja se može koristiti za ilustraciju interakcije na atomskom nivou između malih 
molekula i proteina, prikazivajući ponašanje molekula na mestima vezivanja za ciljani 
protein i prikazivajući osnovni biohemijski mehanizam. [13]. Možemo reći da je razvoj 
lekova značajno napredovao korišćenjem in silico metoda, a trenutno je to prvi pristup u 
otkrivanju i razvoju novih lekova.

U literaturi nisu pronađena istraživanja inhibitornog delovanja kvercetina i njegovih 
strukturnih analoga na enzim NUDT5. 

Na osnovu prethodno navedenih karakteristika kvercetina, primarni cilj rada je ispiti-
vanje njegovog inhibitornog potencijala prema NUDT5 proteinskoj strukturi, primenom 
in silico metode molekularnog dokinga. S težnjom da se prevaziđu nedostaci kvercetina, 
kao glavnog liganda, ispitan je i NUDT5 inhibitorni potencijal njegovih strukturnih ana-
loga. Dodatno, cilj rada je i predviđanje i poređenje ADMET profila kvercetina i njegovih 
analoga, koji su u doking studiji pokazali jače inhibitorno delovanje od kvercetina.
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MATERIJAL I METODE

Priprema liganda za doking

Sve strukture korišćene u ovom radu su preuzete iz PubChem javne hemijske baze 
podataka (https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/) [14]. U Tabeli 1 date su oznake, nazivi po 
IUPAC-u, trivijalni nazivi i hemijske formule 54 korišćena liganda. 

Priprema receptora NUDT5 za doking

Sa Protein Data Bank (PDB) baze podataka (https://www.rcsb.org/) preuzeta je trodi-
menzionalna struktura NUDT5 receptora (PDB kod: 5NWH). Pomoću Discovery Studio 
Visualiser v21.1.0.20298. (Dassault Systèmes BIOVIA, San Diego, CA, USA) programskog 
paketa, iz kompleksa NUDT5 i kokristalizovanog liganda (K) uklonjeni su molekuli liga-
nada i vode. AutoDock Tools 1.5.7 programski paket korišćen je za dodeljivanje polarnih 
vodonikovih atoma i računanje naelektrisanja Gastejgerovim metodom.

Molekularni doking

Doking je vršen pomoću programskog paketa AutoDock 4.2.6., po standardnoj proce-
duri za rigidni receptor i fleksibilni ligand, sa 25 nezavisnih ponavljanja po ligandu. Rešetka 
je postavljena na veličinu od 60 tačaka u x, y i z pravcu, a rastojanje između tačaka rešetke 
iznosilo je 0,375 Å. Koordinate vezivanja K za NUDT5 su podešene za centar rešetke i 
iznosile su 12,2945, -14,4435, -11,7514 redom u x, y i z pravcu. Navedene koordinate su 
korišćene prilikom dokinga svakog liganda, a K kao kontrola. Doking je vršen pomoću 
metode Lamarkovog genetskog algoritma [15]. Ostalim parametrima nisu menjana auto-
matska podešavanja. Pomoću ovog programskog paketa dobijene su vrednosti energije 
vezivanja (ΔGb), konstante inhibicije (Ki) i najbolja konformacija liganda i receptora. 
Konformacija sa najnižom ΔGb je smatrana najpogodnijom. Vizuelizacija rezultata i pri-
kazivanje tipova interakcija između jedinjenja i proteina vršena je primenom Discovery 
Studio Visualiser.

Doking procedura je validovana tako što je K uklonjen iz kompleksa sa NUDT5 i 
izvršeno je njegovo ponovno vezivanje za receptorsko mesto primenom AutoDock 4.2.6. 
Vrednost srednjeg kvadratnog odstupanja (root mean square deviation, RMSD) između 
ovako dobijene konformacije i originalne strukture je bila manja od 2 Å (0,367 Å), što 
ukazuje na pouzdanost predviđanja sposobnosti vezivanja novih liganada [5].

Određivanje parametara značajnih po Lipinskom

Prilikom određivanja parametara značajnih po Lipinskom (molekulska masa (Mr) [g/
mol], broj akceptora vodonične veze (H-bond acceptors, HBA), broj donora vodonične 
veze (H-bond donors, HBD) i podeoni koeficijent (logP)) korišćen je veb-alat SwissADME 
(http://www.swissadme.ch) [16].

Predviđanje farmakokinetičkih svojstava 

Pomoću veb-alata pkCSM (https://biosig.lab.uq.edu.au/pkcsm) [17] u ovom radu pred-
viđena su ADMET svojstva liganada podvrgnutih dokingu.
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REZULTATI

Rezultati molekularnog dokinga

Rezultati doking analize liganada sa NUDT5 prikazani su u Tabeli 1. Vrednosti ΔGb 
dobijene dokingom kretale su se u rasponu od -11,24 do -7,36 kcal/mol, a vrednosti za Ki 
od 0,0058 do 4,01 μM. Aminokiselinske rezidue koje učestvuju u formiranju vodoničnih 
i van der Valsovih interakcija (za ligande sa nižom vrednošću ΔGb od kvercetina, kao i za 
kvercetin) prikazane su u Tabeli 2. Rezultati dobijeni u ovom radu bi pomogli u razume-
vanju inhibitornog potencijala i omogućili brzo i precizno predviđanje aktivnosti novih 
inhibitora na osnovu vrednosti dobijenih dokingom [18].

Pravila Lipinskog i ADMET profil

Ligandima sa nižom vrednošću ΔGb od kvercetina, kao i kvercetinu ispitana je slič-
nost leku („druglikeness”) prema pravilima Lipinskog, a prikaz njihovih svojstava, da li 
zadovoljavaju ili ne zadovoljavaju pravila nalazi se u Tabeli 3. Prema pravilima Lipinskog 
jedan molekul je sličan leku ukoliko ima Mr manju od 500 Da, logP ≤5, broj HBA manji 
od 10, a broj HBD manji od 5 [19]. Poželjno je da ligandi ne krše ova pravila, jer se tada 
povećava verovatnoća njihove uspešnosti u kliničkim ispitivanjima, kao i njihova biološka 
raspoloživost [20]. Pored svojstava Lipinskog za ligande, u Tabeli 3 nalaze se vrednosti za 
rastvorljivost u vodi [log mol/l] i Caco-2 permeabilnost [log cm/s]. Na osnovu najboljih 
vrednosti za Caco-2 permeabilnost, odabrani su ligandi čiji je farmakokinetski profil u 
potpunosti predviđen.

Pored kvercetina (L35) i K, za predviđanje farmakokinetskih svojstava odabrano je još 
pet liganada sa najvišim vrednostima za Caco-2 permeabilnost, dobijenih pomoću veb-
alata pkCSM. Njihov farmakokinetski profil dat je u Tabeli 4.

DISKUSIJA

Analiza podataka dobijenih molekularnim dokingom

Analiza interakcije vezivanja liganda i makromolekula je dobro poznata metoda širom 
sveta, značajna za otkriće novih lekova. Jasnije razumevanje farmakološke aktivnosti pri-
rodnih jedinjenja, kao i otkriće novih lekova veće aktivnosti i selektivnosti, može se postići 
iz informacija dobijenih in silico molekularnim doking studijama [18]. Analizom rezultata 
molekularnog dokinga prikazanog u Tabeli 1, uočava se da svi ispitani ligandi ostvaruju 
interakciju sa makromolekulom NUDT5. Interakcija ispitivanih supstanci sa aktivnim 
mestom se može potvrditi i preklapanjem dokovanih struktura sa nativnim K iz kompleksa 
sa NUDT5, što je grafički prikazano na Slici 1. Prilikom molekularnog dokinga izabranih 
liganada u ovom radu, najniža vrednost ΔGb dobijena je za L1, i iznosi -11,24 kcal/mol. 
Najniža ΔGb odražava najjače vezivanje liganda i makromolekula [21]. Ligand L1 je ujedno 
i jedini koji ima nižu ΔGb u odnosu na kontrolni inhibitor, odnosno K.

Pored L1, takođe veći stepen inhibicije NUDT5 makromolekula ostvaruju i L2, L3, L4, 
L5. Nedostatak ovih liganada je taj što ne zadovoljavaju pravila Lipinskog, ali ona treba 
da budu više smernice prilikom odabira liganda, nego striktna pravila [22]. Za ligande 
L1-L34 dobijene su niže vrednosti ΔGb u odnosu na kvercetin (L35), što ukazuje na jači 
NUDT5 inhibitorni potencijal ovih jedinjenja. Najčešće vrednosti ΔGb koje su trenutno 
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prihvaćene pri odabiru potencijalnih kandidata u dizajnu lekova su vrednosti manje od 
−6,0 kcal/mol. Međutim, još uvek ne postoji konsenzus o opsegu u kome bi energije vezi-
vanja trebale da budu za biološki aktivna jedinjenja [23].

Sticanje detaljnih informacija o interakcijama između liganda i makromolekula je 
preduslov za rasvetljavanje prirode, ponašanja i aktivnosti formiranih kompleksa. Ami-
nokiselinske rezidue proteina pokazuju sklonost da formiraju vodonične i van der Val-
sove interakcije [24]. Vodonična veza je veoma česta u formiranju kompleksa ligand-ma-
kromolekul [25], i što je jača kompleks se približava savršenijoj geometriji [18]. Prema 
podacima navedenim u Tabeli 2, može se zaključiti da su najčešće aminokiselinske rezi-
due koje učestvuju u formiranju vodonične veze: GluB:47, Arg:51, GlyB:135 i ThrB:45. 
Takođe, najčešće aminokiselinske rezidue koje učestvuju u građenju van der Valsovih 
interakcija su: ValA:29, LeuB:136, ArgA:84, ArgB:44, GluA:166, GluA:97 i GluB:135. Ovi 
aminokiselinski rezidui najverovatnije imaju važnu ulogu u stabilnosti vodoničnih i van 
der Valsovih interakcija kompleksa ligand-makromolekul. Dobijeni rezultati su u skladu 
sa ranijim istraživanjima NUDT5 inhibitorne aktivnosti poznatih antiestrogenih lekova, 
koja potvrđuju da su TrpA:28, ArgA:51, TrpB:46, GluB:47 ključni aminokiselinski rezidui 
na aktivnom mestu NUDT5 enzima [5]. Na Slici 2 i 3 dat je dvo- i trodimenzionalni prikaz 
interakcija liganada L1 i L35 sa receptorskim mestom.

Analiza sličnosti leku

„Pravilo palca“ za procenu svojstava lekova, poznato i kao pravila Lipinskog, uvedeno 
je pre skoro dve decenije i opšte je prihvaćen metod za predviđanje ADMET svojstava 
[26]. Idealan molekul leka bi trebalo da bude u skladu sa smernicama fizičko-hemijskih 
osobina koje propisuje Lipinski svojim pravilima. On predviđa sličnost leku („druglike-
ness”) za hemijsko jedinjenje sa biološkom aktivnošću, kao i da li će on moći oralno da se 
aplikuje. Ako jedinjenje ispunjava principe pravila Lipinskog onda će ono imati poboljšana 
farmakokinetička svojstva i povećanu bioraspoloživost [27]. Na osnovu rezultata Tabele 
3, možemo zaključiti da od trideset i šest liganada, računajući i K, četrnaest liganda ne 
zadovoljava pravila Lipinskog.

Analiza farmakokinetičkih parametara

In silico procena farmakokinetičkih svojstava može imati ključnu ulogu u odabiru 
potencijalnih jedinjenja za eksperimentalne studije [28]. Uvažavanje značaja ADMET 
svojstava dovelo je do njihovog razmatranja i u ranoj fazi razvoja lekova, što je dovelo do 
značajnog smanjenja broja neuspešnih jedinjenja u kliničkim ispitivanjima [17].

Idealan oralni lek treba da se apsorbuje iz gastrointestinalnog trakta, distribuira do 
mesta delovanja, metaboliše bez gubitka efikasnosti i eliminiše bez oštećenja organizma. 
Nivo apsorpcije jedinjenja se može predvideti na osnovu vrednosti rastvorljivosti u vodi, 
Caco-2 permeabilnosti, intestinalne apsorpcije i permeabilnosti kože [22]. SwissADME 
logSW skala smatra jedinjenja sa negativnijim vrednostima za rastvorljivost od -6 slabo 
rastvorljivim u vodi [29]. Na osnovu navedenih vrednosti za rastvorljivost u Tabeli 3, 
možemo zaključiti da svi ligandi imaju zadovoljavajuću rastvorljivost. Vrednost Caco-2 
permeabilnosti veća od 0,9 označava visoku permeabilnost [22]. Među ispitivanim ligan-
dima, visoku permeabilnost su pokazali L17, L24, L28, L30 i L33. Farmakokinetski para-
metri ovih jedinjenja su, uz L35 i K detaljnije prikazani u Tabeli 4. Jedinjenja sa nivoom 
apsorpcije ispod 30% se smatraju slabo rastvorljivim u vodi i manje apsorbovanim [28]. 
Analozi kvercetina, L17, L24, L28, L30 i L33 pokazuju veću vrednost apsorpcije od K i 
L35. Za jedinjenja čija je vrednost log Kp > −2,5 se smatra da imaju nisku permeabilnost 
kroz kožu [30]. Svi ligandi imaju vrednost log Kp < −2,5, što znači da mogu da penetriraju 
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kroz kožu, ali ona je samo značajna kod lekova koji se primenjuju preko kože [22].
Distribucija je predviđena posmatranjem volumena distribucije u stacionarnom sta-

nju, nevezane frakcije liganda i prolaznosti kroz krvno-moždanu barijeru [29]. Volumen 
distribucije u stacionarnom stanju je farmakokinetički parametar koji daje vezu između 
primenjene doze leka i količine leka prisutnog u plazmi i tkivima [31, 32]. Kada je volu-
men distribucije (log L/kg) u stacionarnom stanju manji od -0,15, lek ima tendenciju da 
ostane u plazmi, a kada je veći od 0,45, lek ima tendenciju da napusti plazmu i pređe u 
druga tkiva [22]. Nižu vrednost od -0,15 imaju L17 i L24. Većina lekova u plazmi se nalazi 
u ravnoteži između slobodnog ili vezanog oblika [33]. Što je veći stepen do kojeg se lek 
vezuje za proteine u krvi, lek će manje prolaziti kroz ćelijske membrane [29]. U ovom 
radu vrednosti nevezane frakcije za 7 liganada iz Tabele 4 kreću se u rasponu 0,093-2,79. 
Krvno-moždana barijera kontroliše prenos materija, nutrijenata i ćelija iz krvi u mozak 
i iz mozga u krv [34]. Parametar penetracije kroz krvno-moždanu barijeru daje podatak 
da li lek može da deluje na centralni nervni sistem [35]. Ako je vrednost log prolaznosti 
kroz krvno-moždanu barijeru veća od 0,3, smatra se da jedinjenja mogu da prolaze krv-
no-moždanu barijeru lako, a ako je niža od -1, smatra se da jedinjenja ne prolaze lako 
[22]. Log vrednosti niže od -1 imaju L17, L24, K i L35 što znači da oni neće delovati na 
centralni nervni sistem.

Metabolizam se procenjuje pomoću toga da li su ligandi supstrati, kao i inhibitori 
enzima superfamilije citohroma P450 (CYP). Inhibicija CYP enzima otežava biotransfor-
maciju ili uklanjanje lekova, što dovodi do viših nivoa leka u plazmi, moguće toksičnosti 
ili nedostatka efikasnosti leka [29]. Pored kvercetina, L28 i L30 se ističu jer nisu ni supstrat 
CYP enzima, niti njihovi inhibitori, što predskazuje da se oni neće metabolisati u jetri [22].

Eliminaciju posmatramo prvenstveno na osnovu kombinacije jetrenog i bubrežnog 
klirensa, a važna je za određivanje doziranja kada želimo da postignemo stacionarne 
koncentracije leka [30]. Najveću vrednost za klirens ima L24.

Toksičnost je predviđena posmatranjem sledećih parametara: AMES toksičnosti, mak-
simalne tolerisane doze, oralne akutne toksičnosti na pacovima, oralne hronične toksič-
nosti na pacovima i hepatotoksičnosti [30]. Na osnovu Tabele 4 zaključujemo da jedino 
K pokazuje AMES toksičnost, odn. mutagenost. Vrednosti maksimalne tolerisane doze 
iznad 0,477 (mg/kg/day) se smatraju visokim, a ispod 0,477 niskim [22]. Visoke vrednosti 
imaju L17, K i L35. Poželjne su veće vrednosti oralne akutne toksičnosti na pacovima i 
oralne hronične toksičnosti na pacovima jer je tada potrebna mnogo veća doza za posti-
zanje praga toksičnosti, nego za postizanje terapeutskog efekta [30]. Jetra igra ključnu 
ulogu u biotransformaciji ksenobiotika. Ako se ošteti, remeti se normalan metabolizam, 
a oštećenje može čak dovesti i do njenog prestanka rada [29]. Od svih liganada jedino je 
predviđeno da K može biti hepatotoksična.

Kao ligand sa najpovoljnijim farmakokinetičkim profilom, uzimajući u obzir visoke 
vrednosti za Caco-2 permeabilnost i intestinalnu apsorpciju kao najznačajnije parametre 
oralne apsorpcije, a istovremeno svojstvo da nije ni supstrat ni inhibitor CYP i ima visok 
prag za toksičnost, možemo izdvojiti L28.

ZAKLJUČCI

Rak je ozbiljna pretnja po fizičko i mentalno zdravlje ljudi, a incidenca i smrtnost 
od raka su visoke u svetu [36, 37]. Na osnovu trenutnog stanja urgentno je tražiti nova 
pomoćna sredstva i lekove za lečenje raka, sa malom toksičnošću, manje neželjenih dej-
stava i visokom efikasnošću [8].

U ovom radu urađen je molekularni doking, na osnovu kojeg je prikazan inhibitorni 
potencijal kvercetina i njegovih analoga na NUDT5 enzim, koji je značajan u patogenezi 
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raka dojke [2]. Određivanjem farmakokinetičkih svojstava možemo uvideti da sa poveća-
njem vrednosti rastvorljivosti u vodi i oralne apsorpcije, kao i sa smanjenjem toksičnosti, 
analozi kvercetina prevazilaze njegove nedostatke. Pored boljeg farmakokinetskog profila 
rezultati dokinga prikazuju da analozi imaju i niže vrednosti ΔGb, odnosno ostvaruju jače 
vezivanje sa makromolekulom [21]. Iako su dobijeni in silico rezultati obećavajući, zbog 
određenog stepena nepouzdanosti in silico metoda, ove rezultate je potrebno potvrditi in 
vitro i in vivo ispitivanjima.
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PRILOG Ⅰ

Li
ga

nd Naziv po IUPAC-u, 
(trivijalni naziv) Hemijska formula

ΔGb 
[kcal/
mol]

Ki

[μM]

K

7-[[5(3,4-dihlorfenil)-
1,3,4-oksadiazol-2-il]-

1,3-dimetil-8-piperazin-
1-il purin-2,6-dion

-11,02 0,0084

L1

[(2R,3R)-3,5-
dihidroksi-2[3-(4-

hidroksi-metoksifenil)-
2-(hidroksimetil)-
2,3-dihidro-1,4-

benzodioksin-6-il]-4-
okso-2,3-dihidrohromen-

7-il] 4-hidroksi-3,5-
dimetoksibenzoat

-11,24 0,0058

L2

[(2R,3R)-3,5-dihidroksi-
2-[3-(4-hidroksi-
3-metoksifenil)-

2-(hidroksimetil)-
2,3-dihidro-1,4-

benzodioksin-6-il]-4-
okso-2,3-dihidrohromen-
7-il] (E)-3-(2,2-dimetil-
1,3-benzodioksol-5-il) 

prop-2-enoat

-10,92 0,0098

L3

[(2R,3R)-3,5-dihidroksi-
2-[3-(4-hidroksi-
3-metoksifenil)-

2-(hidroksimetil)-
2,3-dihidro-1,4-

benzodioksin-6-il]-4-
okso-2,3-dihidrohromen-
7-il]3,4,5-trihidrobenzoat, 

(7-O-galoilsilibin)

-10,76 0,013

L4

(2R,3R)-2-[(2S,3S)-3-
(3,4-dimetoksifenil)-

2-(hidroksimetil)-
2,3-dihidro-1,4-

benzodioksin-6-il]-3-
hidroksi-5,7-dimetoksi-
2,3-dihidrohromen-4-on

-10,42 0,0228
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L5

[(2R,3R)-3,5-dihidroksi-
2-[3-(4-hidroksi-
3-metoksifenil)-

2-(hidroksimetil)-
2,3-dihidro-1,4-

benzodioksin-6-il]-4-
okso-2,3-dihidrohromen-
7-il] (E)-3-fenilprop-2-

enoat

-10,28 0,0293

L6

(2S)-2-[(2S,3R)-2-
(hidroksimetil)-3-(3-
metoksi-4-oksidanil-

fenil)-2,3-dihidro-1,4-
benzodioksin-6-il]-

3,5,7-tris(oksidanil)-2,3-
dihidrohromen-4-on

-10,09 0,0401

L7

5-hidroksi-2-(3-hidroksi-
4-metoksifenil)-7-

[(2S,3R,4S,5S,6R)-
3,4,5-trihidroksi-6-

[[(2R,3R,4R,5R,6S)-3,4,5-
trihidroksi-6-metiloksan-

2-il]oksimetil]oksan-
2-il]oksihromen-4-on, 

(diosmin)

-9,73 0,0741

L8

(2R,3R)-3,5,7-trihidroksi-
2-[(2R,3R)-3-(4-hidroksi-

3-metoksifenil)-2-
(hidroksimetil)-2,3-

dihidro-1,4-benzodioksin-
6-il]-2,3-dihidrohromen-4-

on, (silibin)

-9,69 0,0786

L9

(2R,3R)-3,5-dihidroksi-
2-[(2R,3R)-3-(4-hidroksi-

3-metoksifenil)-2-
(hidroksimetil)-2,3-

dihidro-1,4-benzodioksin-
6-il]-7metoksi-2,3-
dihidrohromen-4-on

-9,69 0,0789

L10

[(2R,3R)-3,5dihidroksi-
2-[(2R,3R)-3-(4-

hidroksi-3metoksifenil)-
2-(hidroksimetill)-2,3-

dihidro-1,4-benzodioksin-
6-il]-4-okso-2,3-

dihidrohromen-7-il](E)-3-
(4-hidroksi-3-metoksifenil)

prop-2-enoat

-9,68 0,0801
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L11

(2S)-7-[(2S,3R,4S,5S,6R)-
4,5-dihidroksi-6-
(hidroksimetil)-3-

[(2S,3R,4R,5R,6S)-
3,4,5-trihidroksi-6-

metiloksan-2-il]oksioksan-
2-il]oxy-5-hidroksi-2-
(4-hidroksifenil)-2,3-
dihidrohromen-4-on, 

(naringin)

-9,65 0,0842

L12

3,7-dihidroksi-2-[3-(4-
hidroksi-3-metoksifenil)-

2-(hidroksimetil)-2,3-
dihidro-1,4-benzodioksin-
6-il]-2,3-dihidrohromen-

4-on

-9,64 0,0855

L13

2-(3,4-dihidroksifenil)-
5,7-dihidroksi-3-

[(2S,3R,4R,5R,6S)-3,4,5-
trihidroksi-6-metiloksan-

2-il]oksihromen-4-on, 
(kvercitrin)

-9,53 0,1034

L14

(2R,3R)-2-[(2S,3S)-3-
(3,4-dimetoksifenil)-2-

(metoksimetil)-2,3-dihidro-
1,4-benzodioksin-6-il]-3,5-
dihidroksi-7-metoksi-2,3-

dihidrohromen-4-on

-9,43 0,1227

L15

(2R,3R)-3,5-dihidroksi-
2-[(2S,3S)-3-(4-hidroksi-

3-metoksifenil)-2-
(hidroksimetil)-2,3-

dihidro-1,4-benzodiksin-
6-il]-7-metoksi-2,3-
dihidrohromen-4-on

-9,42 0,1244

L16

3,5,7-trihidroksi-2-[3-(4-
hidroksi-3-metoksifenil)-

2-(hidroksimetil)-2,3-
dihidro-1,4-benzodioksin-

6-il]hromen-4-on

-9,42 0,1249

L17

(2R,3R)-2-[(2S,3S)-3-
(3,4-dimetoksifenil)-2-

(metoksimetil)-2,3-dihidro-
1,4-benzodioksin-6-il]-3-
hidroksi-5,7-dimetoksi-

2,3-dihromen-4-on

-9,38 0,1342
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L18

3,5,7-trihidroksi-2-[3-(4-
hidroksi-3-metoksifenil)-

2-(hidroksimetil)-2,3-
dihidro-1,4-benzodioskin-
6-il]-2,3-dihidrohromen-4-

on, (silimarin)

-9,34 0,1433

L19

(2R,3R)-2-(3,4-
dihidroksifenil)-
3,5-dihidroksi-7-

[(2S,3R,4S,5S,6R)-
3,4,5-trihidroksi-6-

[[(2R,3R,4R,5R,6S)-3,4,5-
trihidroksi-6-metiloksan-
2-il]oksimetil]oksan-2-il]

oksi-2,3-dihidrohromen-4-
on, (flavoplatikozid)

-9,19 0,1839

L20

5-(2-hidroksietoksi)-2-(3-
hidroksi-4-metoksifenil)-

7-[(2S,3R,4S,5S,6R)-
3,4,5-trihidroksi-6-

[[(2R,3R,4R,5R,6S)-3,4,5-
trihidroksi-6-metiloksan-

2-il]oksimetil]oksan-
2-il]oksihromen-4-on, 

(hidrozmin)

-8,87 0,3137

L21

2-(3,4-dihidroksifenil)-
5,7-dihidroksi-3-

[(2S,3R,4S,5S,6R)-
3,4,5-trihidroksi-6-

[[(2R,3R,4R,5R,6S)-3,4,5-
trihidroksi-6-metiloksan-
2-il]oksimetil]oksan-2-il]
oksihromen-4-on, (rutin)

-8,82 0,3427

L22

2-[3,4-dihidroksi-5-(3-
metilbut-2-enil)fenil]-

3,5,7-trihidrohromen-4-on, 
(uralenol)

-8,64 0,4653

L23
5,7-dihidroksi-2-(4-

hidroksi-3-metoksifenil)-
3-metoksihromen-4-on

-8,42 0,6692
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L24
5,6,7,8-tetrametoksi-2-(4-
metoksifenil)hromen-4-on, 

(tangeretin)
-8,41 0,6829

L25

3,5,5-trihidroksi-2-
(4-metoksifenil)-8-(3-

metilbut-2-enil) hromen-4-
on, (ikaritin)

-8,27 0,8695

L26

3,5-dihidroksi-2-(4-
hidroksi-3-metoksifenil)-
7-metoksihromen-4-on, 

(ramnazin)

-8,21 0,9607

L27
5,7-dihidroksi-2-(3-

hidroksi-4-metoksifenil)
hromen-4-on, (diosmetin)

-8,15 1,06

L28
5,7-dihidroksi-2-(4-

hidroksifenil)hromen-4-
on, (apigenin)

-8,13 1,1

L29

2-(3,4-dihidroksifenil)-
5,7-dihidroksi-6-(3-

metilbut-2-enil)hromen-4-
on, (6-prenilluteolin)

-8,08 1,2

L30
5,7-dihidroksi-2-
fenilhromen-4-on, 

(hrizin)
-8,08 1,2
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L31
2-(3,4-dihidroksifenil)-
5,7-dihidroksihromen-

4-on, (luteolin)
-8,06 1,23

L32

3,5,7-trihidroksi-
2-(4-hidroksi-3-

metoksifenil)hromen-4-
on, (izoramnetin)

-8,06 1,24

L33

5-hidroksi-2-(4-
hidroksifenil)-6,7-

dimetoksihromen-4-on, 
(cirzimaritin)

-8,04 1,29

L34

(2S)-5,7-dihidroksi-
2-(3-hidroksi-4-

metoksifenil)-2,3-
dihidrohromen-4-on, 

(hesperetin)

-8,01 1,35

L35

2-(3,4-dihidroksifenil)-
3,5,7-

trihidroksihromen-4-on, 
(kvercetin)

-8,0 1,36

L36

2-(3,4-dihidrofenil)-
5,7-dihidro-3-

[(2S,3R,4S,5S,6R)-
3,4,5-trihidroksi-6-

(hidroksimetil)oksan-
2-il]oksihromen-4-on, 

(izokvercetin)

-7,95 1,49

L37

2-(3,4-dihidroksifenil)-
5,7-dihidroksi-3-

[(2S,3R,4S,5R,6R)-
3,4,5-trihidroksi-6-

(hidroksimetil)oksan-
2-il]oksihromen-4-on, 

(hiperozid)

-7,93 1,54
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L38
5,6,7-trihidroksi-2-
fenilhromen-4-on, 

(baikalein)
-7,93 1,54

L39

5-hidroksi-3,6,7,8-
tetrametoksi-2-(4-

metoksifenil)hromen-4-on,

(5-hidroksiauranetin)

-7,88 1,69

L40

2-(3,4-dihidroksifenil)-
3,5-dihidroksi-7-

metoksihromen-4-on, 
(ramnetin)

-7,86 1,72

L41
2-(3,4-dihidroksifenil)-

3,7-dihidroksihromen-4-
on, (fisetin)

-7,86 1,74

L42
3,5,7-trihidroksi-2-(4-

hidroksifenil)hromen-4-
on, (kamferol)

-7,8 1,91

L43

3,5,7-trihidroksi-2-(3-
hidroksi-4-metoksifenil)

hromen-4-on, 
(tamariksetin)

-7,8 1,92

L44

3-[(2S,3R,4R,5S)-
3,4-dihidroksi-5-
(hidroksimetil)

oksolan-2-il]oksi-2-(3,4-
dihidroksifenil)-5,7-

dihidroksihromen-4-on, 
(avikularin)

-7,78 1,99
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L45
3,5,7-trihidroksi-2-
fenilhromen-4-on, 

(galangin)
-7,78 1,99

L46
2-(2,4-dihidroksifenil)-

3,5,7-trihidroksihromen-4-
on, (morin)

-7,77 2,0

L47

3-(4-hidroksifenil)-7-
[(2S,3R,4S,5S,6R)-
3,4,5-trihidroksi-6-

(hidroksimetik)oksan-
2-il]oksihromen-4-on, 

(daidzin)

-7,77 2,03

L48

3,5,7-trihidroksi-8-
metoksi-2-(4-metoksifenil)

hromen-4-on, 
(prudomestin)

-7,74 2,12

L49
3,5,7-trihidroksi-2-(3,4,5-
trihidroksifenil)hromen-4-

on, (miricetin)
-7,59 2,73

L50

(2R,3R)-2-(3,4-
dihidroksifenil)-

3,5,7-trihidroksi-2,3-
dihidrohromen-4-on, 

(taksifolin)

-7,58 2,8

L51

4-(3,5-dihidroksi-7-
oksohromen-2-il)-

2,6-dihidroksifenolat, 
(delfinidin)

-7,5 3,16
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L52
3,6-dihidroksi-2-(2,4,5-
trihidroksifenil) hromen-

4-on
-7,39 3,85

L53

(2R,3R)-3,5,7-trihidroksi-
2-(3,4,5-trihidroksifenil)-
2,3-dihidrohromen-4-on, 

(dihidromiricetin)

-7,36 4,01

Tabela 1. Oznake, nazivi po IUPAC-u, (trivijalni naziv), hemijske formule jedinjenja, ΔGb [kcal/
mol], Ki [μM]

PRILOG Ⅱ

Ligand
Interakcije

Vodonične veze Van der Valsove interakcije

К GluB:47, ArgA:51 GluA:166, GlyB:135, LeuA:98, LeuB:136, GlyA:97, 
GlyA:61, ValA:62

L1
LysA:161, AspA:164, TyrB:36, ArgB:44, 
LysA:27, TrpA:28, GluB:47, GlyB:135, 

ArgA:51

GlyA:165, GluA:115, ThrB:45, GluA:112, ValA:29, 
AlaA:96, LeuB:136

L2 ArgA:196, TyrB:36, ArgA:51
LysA:161, AspA:164, GlyA:165, AspA:194, AlaA:63, 
AspB:133, GluA:166, ArgB:44, ThrB:45, GlnA:82, 

LeuB:136, GluB:47

L3 AspA:194, GlyA:165, TyrB:36, ArgA:51 PheA:94, ArgA:196, ArgB:44, GluA:166, GlyA:97, 
ArgA:84, GluB:47, LeuB:136, ValA:29

L4 ArgA:51, LeuA:98, GluA:112, LysA:161, 
AspA:164, GluB:47

LeuB:136, GlyB:135, GlyA:97, ArgA:111, ThrB:45, 
GluA:116

L5 TyrB:36, GluB:47 ArgA:196, AspA:164, GlyA:165, ValA:62, GluA:166, 
GluA:93, GlyA:97, ArgA:84, LeuB:136, ValA:29

L6 GlyA:165, TrpA:28, PheA:167, LysA:28, 
GluB:47, GlnB:15, PheA:83 ArgB:44, GluA:166, GlnA:82, LysB:33, ArgA:84

L7 AlaA:96, ArgA:51, GlyB:135, PheA:167, 
TrpA:28, GluB:47

GlyA:97, ArgA:84, GlnA:82, TrpB:46, ValA:168, 
GluA:166, LeuB:136, LysA:27, ValA:29, GlnB:15, 

AspB:38, ThrB:45, ProB:39

L8 LeuA:98, GlyB:135, GluA:112, GluB:47, 
AspA:164, TrpB:46, ThrB:45

ArgA:84, LeuB:136, ArgA:111, ArgA:51, GluA:166, 
TrpA:28, GlyA:165, LysA:27
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L9 GluA:112, GluB:47, AspA:164 ArgA:111, LysA:161, ThrB:45

L10 ArgB:44, LysA:27, TrpA:28, LeuA:98, 
TrpB:46, ArgA:51, GlyB:135, GluB:47

LysA:161, AspA:164, GlyA:165, ThrB:45, GluA:166, 
GluA:116, ArgA:111, GlyA:97, LeuB:136

L11 ArgA:84, ArgA:51, GluA:115, GluB:47, 
TyrB:36, ThrB:45

GlnA:82, ArgA:111, GlyB:135, AlaA:96, GlyA:97, 
GluA:112, ValA:29, LeuB:136, LysA:161, LeuA:98, 

GluA:166, LysA:27, ArgB:44

L12 ArgA:51, ThrB:45, AlaA:96, ArgA:84 ValA:29, GlyB:135, LeuB:136, GluB:47, TrpA:28, 
AspA:60, GlyA:61, GlyA:97, GluA:116, GlnA:82

L13 GluA:166, ThrB:45, GlyB:135, GluB:47 ArgB:44, ArgA:84, TrpA:28, ValA:29

L14 LeuA:98, GluB:47 ValA:62, CysA:139, LeuB:136, GlyA:97, GlyB:135, 
ArgA:196, AspB:133

L15 GluB:47, ArgA:196, AspA:194 ValA:62, GlyA:97, IleA:141, LeuB:136, PheA:94, 
AspB:133, ArgB:44

L16 GluA:112, GluB:47, AspA:164, ThrB:45 ArgA:111, GlyB:135, LeuB:136, TyrB:36, GluA:166

L17 ArgA:51, GlyB:135, LeuA:98, ArgA:111, 
TrpB:46, GluB:47

GluA:115, ArgA:84, GluA:112, LeuB:136, GlyA:97, 
AspA:101, ThrA:53, LysA:27

L18 LeuA:98, GluB:47, ArgA:51, AspA:164 ArgA:111, GlyA:97, GluA:112, ThrB:45, LysA:161, 
GluA:116, ValA:29, LeuB:136

L19 GluB:47, GluA:115, GluA:112, LeuA:98, 
AlaA:96, ArgA:84

ValA:29, LeuB:136, TyrB:36, GlyB:135, IleA:99, 
GlyA:97, LysA:27, GlnA:82, GluA:116

L20 AlaA:96, GlnA:82, ArgA:84, GluB:47, 
ThrB:45, ArgA:51, TyrB:36

GluA:116, SerB:48, ValA:29, LeuB:136, GluA:112, 
TrpA:28, TrpB:46, ArgB:44, GluA:166

L21 GluA:166, TyrB:36, ArgA:51, ThrB:45, 
GluB:47

ArgA:84, GlyB:135, ArgB:44, LysA:27, LeuB:136, 
ValA:29, ValB:49, SerB:48, LysB:33

L22 ThrB:45, GluB:47, ArgA:51 LysA:27, TyrB:36, ArgB:44, ValA:29, GluA:166, 
LeuB:136, SerB:48, GlyB:135

L23 ThrB:45, GlyB:135, ArgA:51, GluB:47 ArgA:84, ArgB:44, ValA:29

L24 GluB:47, ArgB:44, ArgA:51 LysA:27, ThrB:45, ArgA:84, LeuA:98

L25 ArgA:51, GluB:47, ArgB:44
LeuA:98, ValA:29, LeuB:136,

ThrB:45

L26 GluB:47, ThrB:45, GlyB:135, ArgA:51 LeuA:98, ArgB:44, LeuB:136
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L27 ArgA:51, GluB:47, ThrB:45 LeuA:98, TyrB:36, GylB:135, SerB:48, LeuB:136, 
ValA:29, LysA:27

L28 ArgA:51, ThrB:45, GluB:47 GlyB:135, LeuB:136, ValB:49, SerB:48, ValA:29, 
ArgB:44

L29 ThrB:45, ArgA:51, GlyB:135 GluA:166, ArgA:84, GlyA:97, LysB:33, TrpA:28, 
GluB:47, LeuB:136

L30 ThrB:45, GluB:47 ArgB:44, ArgA:51, GlyB:135, TrpA:28, VaA:29

L31 GluB:47, ThrB:45, ArgA:51 ValA:29, LysA:27, SerB:48, LeuB:136, GlyB:135, 
ArgB:44

L32 ThrB:45, GlyB:135, ArgA:51, GluB:47 ArgA:84, ArgB:44; TrpA:28, ValA:29

L33 ArgA:51, ArgB:44, GluB:47 ArgA:84, GlyB:135, ThrB:45

L34 ArgA:51, GluB:47, ThrB:45 TyrB:36, GlyB:135, LeuB:136, SerB:48, ValA:29

L35 ThrB:45, GlyB:135, GluB:47 ArgB:44, ArgA:84, ValA:29

Tabela 2. Aminokiselinske rezidue koje učestvuju u formiranju vodoničnih i van der Valsovih 
interakcija

PRILOG Ⅲ

Ligand Mr[g/mol] HBA HBD logP Rastvorljivost u 
vodi [log mol/l]

Caco-2 
permeabilnost [log 

cm/s]

К 491,33 7 1 1,99 -2,856 0,253
L1 662,59 14 5 2,82 -3,146 0,126
L2 684,64 13 4 3,95 -3,144 0,301
L3 634,54 14 7 2,05 -2,906 -0,93
L4 524,52 10 2 2,63 -4,104 0,848
L5 612,58 11 4 3,57 -3,394 0,246
L6 482,44 10 5 1,59 -4,104 0,848
L7 608,54 15 8 -0,44 -2,929 0,305
L8 482,44 10 5 1,59 -3,204 0,435
L9 496,46 10 4 1,97 -3,375 0,222

L10 658,60 13 5 3,18 -3,125 0,097
L11 580,53 14 8 -0,79 -2,919 -0,658
L12 466,44 9 4 1,84 -3,639 0,242
L13 448,38 11 7 0,16 -2,903 0,048
L14 524,52 10 2 2,91 -4,468 0,559
L15 496,46 10 4 1,97 -3,735 0,22
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L16 480,42 10 5 2,33 -2,971 0,457
L17 538,54 10 1 3,12 -4,128 0,91
L18 482,44 10 5 1,59 -3,204 0,435
L19 612,53 16 10 -1,76 -2,897 -1,302
L20 652,6 18 8 -0,65 -2,978 0,291
L21 610,52 16 10 -1,29 -2,892 -0,949
L22 370,35 7 5 2,69 -2,918 -0,107
L23 330,29 7 3 2,2 -3,241 0,387
L24 372,37 7 0 3,02 -4,792 1,245
L25 368,38 6 3 3,53 -3,92 0,352
L26 330,29 7 3 2,02 -3,399 -0,002
L27 300,26 6 3 2,19 -3,238 0,326
L28 270,24 5 3 2,11 -3,329 1,007
L29 354,35 6 4 3,22 -3,303 -0,185
L30 254,24 4 2 2,55 -3,538 0,945
L31 286,24 6 4 1,73 -3,094 0,096
L32 316,26 7 4 1,65 -3,000 -0,003
L33 314,29 6 2 2,46 -3,481 1,022
L34 302,28 6 3 1,91 -3,047 0,294
L35 302,24 7 5 1,23 -2,925 -0,229

Tabela 3. Svojstva Lipinskog različitih liganada koji su podvrgnuti dokingu, rastvorljivost u vodi 
i Caco-2 permeabilnost (ligandi koji ne zadovoljavaju pravila Lipinskog su zadebljani, a najbolje 
vrednosti za Caco-2 permeabilnost su označene crvenom bojom)

PRILOG Ⅳ

Farmakokinetički 
parametri L17 L24 L28 L30 L33 L35 К

Intestinalna apsorpcija [%] 96,673 98,47 93,25 93,76 93,98 77,20 78,876

Penetracija kroz kožu [log 
Kp] -2,735 -2,678 -2,73 -2,73 -2,745 -2,735 -2,735

Volumen distribucije [log 
l/kg] -0,961 -0,226 0,822 0,403 0,001 1,559 0,549

Nevezana frakcija 0,267 0,188 0,147 0,136 0,093 0,206 0,279

Prolaznost kroz krvno-
moždanu barijeru [log BB] -1,515 -1,026 -0,73 0,047 -0,59 -1,098 -2,137

CYP2D6 supstrat Ne Ne Ne Ne Ne Ne Ne

CYP3A4 supstrat Dа Dа Ne Ne Dа Ne Dа

CYP2D6 inhibitor Ne Ne Ne Ne Ne Ne Ne

CYP3A4 inhibitor Dа Dа Ne Ne Ne Ne Dа
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Klirens [ml/min/kg] 0,318 0,78 0,566 0,405 0,587 0,407 0,109

AMES toksičnost Ne Ne Ne Ne Ne Ne Dа

Maksimalna tolerisana 
doza [mg/kg/dan] 0,556 0,385 0,328 0,016 0,033 0,499 0,555

Оralna akutna toksičnost 
na pacovima [mol/kg] 3,778 2,368 2,45 2,289 2,254 2,471 2,64

Oralna hronična toksičnost 
na pacovima [mg/kg/dan] 1,008 0,944 2,298 0,955 1,862 2,612 0,832

Hepatotoksičnost Ne Ne Ne Ne Ne Ne Dа

Tabela 4. Farmakokinetički parametri odabranih liganada

PRILOG Ⅴ

Slika 1. Preklapanje najboljih rezultata doking analize sa NUDT5, sa položajem kontrole (K) 
izdvojene iz kompleksa sa NUDT5. Crvenom bojom je prikazana K, žutom L1, zelenom L2, 

ljubičastom L3, plavom L4 i braon L5.
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PRILOG Ⅵ

Slika 2. Levo: trodimenzionalni (3D) prikaz interakcije ligand-receptor, L1 sa NUDT5. Desno: 
šematski dvodimenzionalni (2D) prikaz. Isprekidanim tamnijim zelenim linijama predstavljene 

su vodonične veze, a srednje svetlozelenom van der Valsove interakcije.

PRILOG Ⅶ

Slika 3. Levo: trodimenzionalni (3D) prikaz interakcije ligand-receptor, L35 (kvercetin) sa 
NUDT5. Desno: šematski dvodimenzionalni (2D) prikaz. Isprekidanim tamnijim zelenim 

linijama predstavljene su vodonične veze, a srednje svetlozelenom van der Valsove interakcije.
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УДК

Uvod: Rastući je broj dokaza o povezanosti vantelesne oplodnje (VTO) i povećane učestalosti 
trudnoćom izazvane hipertenzije (PIH), a naročito njenih težih formi. Rizik se posebno vezuje za 
određene oblike VTO. 

Cilj: Utvrditi učestalost PIH u jednoplodnim trudnoćama kod pacijentkinja koje su spontano 
začele trudnoću, te njegovu učestalost među pacijentkinjama koje su začele uz pomoć VTO sa 
autolognim oocitama. 

Materijal i metode: Ispitivanje je sprovedeno u formi retrospektivne kohorte i obuhvatilo je 
5629 pacijentkinja koje su se u toku 2021. godine porodile na GAK, KCV. 

Rezultati: Ukupno 3,02% porođaja je bilo iz postupka VTO. U grupi prirodno početnih trud-
noća, procenat PIH iznosio je 5,51%, dok je u grupi VTO on iznosio 12,35%, što je bilo statistički 
značajno različito (p < 0,01). Iako nije dostiglo statistički značajnu razliku, 1,00% pacijentkinja u 
grupi spontano začetih trudnoća je razvilo teži oblik PIH, odnosno preeklampsiju i/ili eklampsiju, 
dok je u grupi VTO taj procenat iznosio 4,12% (p = 0,09). Gestacijska starost na porođaju se nije 
razlikovala među grupacijama. 

Zaključak: Učestalost PIH je statistički značajno veća nakon VTO. 
Ključne reči: VTO; PIH; preeklampsija.

UVOD

Hipertenzivni sindrom u trudnoći, uključujući i gestacijsku hipertenziju i pree-
klampsiju, javlja se u približno 12–22% svih trudnoća i povezan je sa značajnim mater-
nalnim i perinatalnim morbiditetom i mortalitetom [1] [2].

Incidenca hipertenzivnog poremećaja u trudnoći je u stalnom porastu, te je od 1990. 
do 2019. godine porasla za čak 10,92%, odnosno sa 16,30 miliona na 18,08 miliona 
zahvaćenih na globalnom nivou [3].

Postoje različite podele hipertenzivnog sindroma u trudnoći u zavisnosti od organi-
zacije koja ih propisuje. Klasifikacija prema vodećoj internacionalnoj asocijaciji – ISSHP 
(International Society for the Study of Hypertension in Pregnancy) navedena je u tabeli br. 
1 [4].

Hipertenzija koja prethodi trudnoći ili je prisutna u prvih 20 gestacijskih nedelja 

Hronična hipertenzija

Esencijalna
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Sekundarna

Hipertenzija belog mantila

Maskirana hipertenzija

Hipertenzija de novo ili posle 20 gestacijskih nedelja, odnosno trudnoćom izazvana 
hipertenzija (PIH – pregnancy induced hypertension)

Tranziciona gestacijska hipertenzija

Gestacijska hipertenzija 

Preeklampsija de novo ili superponirana hroničnom hipertenzijom

Tabela 1. Klasifikacija hipertenzivnog sindroma u trudnoći prema ISSHP 

Preeklampsija (PE), kao teži oblik trudnoćom izazvane hipertenzije, vodeći je uzrok 
maternalnog i perinatalnog mortaliteta [5].  Preeklampsija komplikuje 4,6% (95% [CI], 
2,7–8,2) svih trudnoća širom sveta i povezana je sa potencijalno ozbiljnim komplikaci-
jama kod žena i ploda, uključujući disfunkciju organa majke (teška hipertenzija, oštećenje 
bubrega i jetre, abnormalno zgrušavanje i moždani udar) i fetalni morbiditet i mortalitet 
[6]. Patomehanizam njenog nastanka je tema koja se i dalje istražuje, kao i optimalan 
način lečenja ovog stanja [7].

Dok je porast učestalosti hronične hipertenzije među trudnicama verovatno posledica 
epidemije gojaznosti i povećanja starosti majke [8], porast učestalosti de novo hiperten-
zivnog sindroma u trudnoći i dalje nema svoje jasne činioce.

Upotreba metoda asistiranih reproduktivnih tehnologija (ART) je takođe u porastu 
i danas je više od deset miliona dece rođeno kao rezultat vantelesne oplodnje (VTO), sa 
procenjenim porastom od pola miliona dece godišnje. Razlog ove ekspanzije je taj što više 
od jednog od deset heteroseksualnih parova ima problem sa infertilitetom. Ovome treba 
dodati i trend odloženog doba rađanja, što doprinosi povećanim izazovima plodnosti, a 
samim tim i oslanjanju na asistiranu reprodukciju [9].

Evropski konzorcijum za monitoring VTO (EIM – European IVF monitoring Consor-
tium) je 2020. godine objavio rezultate nakon 20 godina praćenja epidemioloških poda-
taka vezanih za samu VTO, te je pored uočenog petostrukog porasta upotrebe asistiranih 
reproduktivnih tehnologija naveo i trend prelaska na „freeze all” strategiju [10].

Iako donosi veliku korist mnogim parovima širom sveta, ART može biti povezana 
neželjenim ishodima, uključujući i hipertenzivni sindrom [11].  Rastući je pul dokaza o 
povezanosti vantelesne oplodnje i povećane učestalosti hipertenzivnog sindroma, a naro-
čito njegovih težih formi [12] [13]. Rizik se posebno vezuje za određene oblike VTO [14].

Jedan od šest parova doživi supfertilnost najmanje jednom tokom svog reproduktivnog 
života, a približno 10–15% parova širom sveta ima problem sa infertilitetom [15] [16].

Cilj našeg rada bio je da utvrdimo učestalost trudnoćom izazvane hipertenzije u jed-
noplodnim trudnoćama kod pacijentkinja koje su spontano začele trudnoću, te njegovu 
učestalost među pacijentkinjama koje su trudnoću začele uz pomoć vantelesne oplodnje 
sa autolognim oocitama.
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MATERIJAL I METODE

Ispitivanje je sprovedeno u formi retrospektivne kohorte i obuhvatilo je period od 
1. 1. 2021 – 31. 12. 2021. godine. Istraživanje je obuhvatilo pacijentkinje koje su se u 
navedenom periodu porodile na Klinici za ginekologiju i akušerstvo Kliničkog centra 
Vojvodine, bez obzira na način porođaja, a podaci su prikupljani iz porođajnog protokola. 
Jedini kriterijum za uključenje u studiju je bio da je pacijentkinja u okviru posmatranog 
perioda porođena na Klinici za ginekologiju i akušerstvo KCV. Kriterijumi za isključenje 
su bili: prisustvo hronične hipertenzije, trudnoća sa doniranom jajnom ćelijom i više-
plodna trudnoća. 

Za svaku pacijentkinju su uzeti sledeći podaci: godište, gestacijska starost na dan poro-
đaja i dijagnoze dostupne u Protokolu porođenih žena. Podaci dobijeni istraživanjem 
unošeni su u zasebno kreiranu bazu podataka Microsoft Excel paketa. Podaci su prikazani 
kao distribucija frekvencija. Normalnost distribucije podataka u uzorku je testirana Kolo-
mongorov-Smirnov testom, te su godine žene i gestacijska starost u trenutku porođaja 
izraženi kroz srednju vrednost i SD. Povezanost između varijabli i utvrđivanje statističke 
značajnosti rezultata računati su u programu SPSS koristeći između ostalog i t-test neza-
visnih uzoraka i χ2-test nezavisnosti. Rezultati su prikazani tabelarno i/ili grafički.

REZULTATI

Od 6867 žena koje su ispunile kriterijume za uključenje u studiju, kod 1408 žena su bili 
prisutni kriterijumi za isključenje, te je istraživanje finalno obuhvatilo 5629 žena. 

Opšte karakteristike. Pacijentkinje su bile starosti od 17 do 48 godina. Prosečna starost 
ispitivanih pacijentkinja je bila 33,09 ±11,2 godina, a prosečna gestacijska starost trudnoće 
u trenutku porođaja 38 nedelja i 1 dan ± 2 nedelje. 

Od 5629 žena koje su se 2021. porodile na GAK KCV, sa izuzećem grupacija navedenih 
u kriterijumima za isključenje, 322 pacijentkinje su u toku trudnoće razvile neki oblik trud-
noćom izazvane hipertenzije – PIH (5,72%) i to 260/5629 tj. 4,62% je razvilo gestacijsku 
hipertenziju, 62/5629 tj. 1,10 % je razvilo preeklampsiju i/ili eklampsiju (Grafikoni br. 1 i 2).

Grafikon 1. Udeo trudnoćom izazvane hipertenzije (PIH) među svim ispitanicama
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Od 5629 žena, njih 170 je trudnoću začelo uz pomoć vantelesne oplodnje (3,02%) 
(Grafikon br. 3) i to 151/170 vraćanjem embriona u istom ciklusu kad je bila i stimulacija – 
FreshET  (88,82%), a 19/170 nakon krioembriotransfera-CryoET(11,18%) (Grafikon br. 4).

Grafikon 2. Udeo različitih oblika PIH u celom uzorku

Grafikon 3. Udeo VTO i spontano začetih trudnoća u celom uzorku
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Poređenje među grupama. Prosečna starost pacijentkinja u grupi onih koje su trud-
noću začele uz pomoć VTO se statistički značajno razlikovala u odnosu na pacijentkinje 
koje su trudnoću začele spontano, bez pomoći VTO (35,32 i 31,85 godina, redom; p = 
0,02). Gestacijska starost trudnoće u trenutku porođaja se nije razlikovala između ove dve 
grupacije (38 nedelja i 38 nedelja i 1 dan, redom; p = 0,32).

Utvrđena je statistički značajna razlika u učestalosti PIH kod pacijentkinja koje su trud-
noću začele uz pomoć VTO u odnosu na pacijentkinje koje su trudnoću začele spontano 
(p < 0,01). Od 5459 pacijentkinja sa spontano začetom trudnoćom, njih 301 je razvilo 
PIH (5,51%). U grupi VTO, 21/170 pacijentkinja je razvilo PIH (12,35%) (Grafikon br. 5). 

Grafikon 4. Udeo različitih oblika VTO

Grafikon 5. Učestalost trudnoćom izazvane hipertenzije (PIH) među pacijentkinjama koje su 
trudnoću začele uz pomoć VTO i onima koje su trudnoću začele spontano, bez pomoći VTO



170

Iako nije dostiglo statistički značajnu razliku, 55/5459 (1,00%) pacijentkinja u grupi 
spontano začetih trudnoća je razvila teži oblik PIH, odnosno preeklampsiju ili eklampsiju, 
dok je u grupi VTO njih 7/170 (4,12%) razvilo teži oblik PIH (p=0,09) (Grafikon br. 6).

S druge strane, nije pronađena statistički značajna razlika u učestalosti PIH između 
pacijentkinja koje su imale sveži embriotransfer u odnosu na one koje su imale krioem-
briotransfer (p = 0,63). Njih 18/151 (11,92%) je imalo trudnoćom izazvanu hipertenziju u 
grupi pacijentkinja sa svežim embriotransferom, dok je 3/19 (15,79%) imalo PIH u grupi 
pacijentkinja sa krioembriotransferom (Grafikon br. 7).

Grafikon 6. Raspodela različitih oblika trudnoćom izazvane hipertenzije (PIH) među  pacijentkinjama

Grafikon 7. Učestalost trudnoćom izazvane hipertenzije (PIH) među pacijentkinjama sa svežim 
embriotransferom (FreshET) i onima kod kojih je rađen krioembriotransfer (CryoET)
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DISKUSIJA

Naša studija je finalno obuhvatila 5 629 žena koje su se u toku 2021. godine porodile na 
Klinici za ginekologiju i akušerstvo Kliničkog centra Vojvodine. Ukupan procenat trudno-
ćom izazvanog hipertenzivnog sindroma, bez obzira na način koncepcije, iznosio je 5,72%. 
Od svih žena obuhvaćenih studijom, njih 1,13% je razvilo teži oblik PIH, preeklampsiju 
i/ili eklampsiju, što odgovara rezultatima meta-analiza na ovu temu [13].

S obzirom na to da literaturni podaci ukazuju na češću pojavu hipertenzivnog sindroma 
u grupaciji pacijentkinja sa višeplodnim trudnoćama, te trudnoćama sa donorskom jajnom 
ćelijom [12], ovi slučajevi nisu bili obuhvaćeni studijom, kako ne bi otežali interpretiranje 
dobijenih rezultata. 

Ukupan procenat beba rođenih iz postupka VTO iznosio je 3,02%. Prema rezultatima 
Jovanovića i sar,  broj dece rođene iz postupka VTO u 2019. godini je na teritoriji cele 
Srbije iznosio 2 401, odnosno 3,7% [14]. Diskretno niži procenat u našem istraživanju je 
verovatno posledica neobuhvatanja višeplodnih trudnoća studijom, pre nego opadajućeg 
trenda rađanja dece iz VTO u odnosu na 2019. godinu ili manjeg procenta dece iz VTO 
na teritoriji Vojvodine. 

Prema dostupnim epidemiološkim podacima, postoji globalni trend porasta primene 
metoda asistirane reproduktivne tehnologije [10]. Mogući razlog ovakvog porasta primene 
ART mogu biti odložene godine rađanja. Poznato je da godine utiču na fertilnost – rezerva 
i kvalitet jajnih ćelija opadaju, dok raste broj hromozomskih aberacija [17].  Prosečna 
starost naših pacijentkinja koje su trudnoću začele uz pomoć VTO se statistički značajno 
razlikovala u odnosu na pacijentkinje koje su trudnoću začele spontano (35,32 i 31,85 
godina, redom; p = 0,02),  što ide u prilog gore navedenoj pretpostavci. 

Iako se VTO dovodi u povezanost sa jatrogenim prematuritetom [18] u našoj studiji to 
nije bio slučaj, te je gestacijska starost u obe grupacije, spontanim i trudnoćama iz VTO, 
iznosila oko 38 gestacijskih nedelja.

Od ukupno 170 žena koje su trudnoću začele uz pomoć VTO, njih 19 (11,2%) je imalo 
krioembriotransfer. Nije sigurno da li je ovakav odnos posledica 8 puta češće primene 
svežeg embriotransfera na teritoriji Vojvodine ili razlike u uspešnosti ove dve metode, s 
obzirom na to da uzorak predstavljaju porođene žene. Kao moguće objašnjenje se nameće 
i metodološki pristup naše studije. S obzirom na to da je studija retrospektivnog karaktera, 
podela na sveži i krioembriotransfer se bazirala na eksplicitno napisanoj dijagnozi krio-
embriotransfera, dok su sve ostale dijagnoze pod nazivom „St post IVF“ bile svrstavane 
u sveži embriotransfer.

Prema izveštaju EIM, postoji globalni trend sve češće primene freeze all strategije i 
krioembriotransfera, te je u Evropi sveži embriotransfer pre dve decenije 5.4 puta češće 
primenjivan od krioembriotransfera, dok se prema podacima iz 2016. godine on prime-
njuje samo 1,6 puta više [10]. S obzirom na navedeno, naši rezultati su najverovatnije 
posledica retrospektivnog karaktera studije. 

Meta-analiza iz 2021. godine, koja je obuhvatila 85 studija, upoređivala je ishode trud-
noća začetih spontano i onih iz VTO, sa ili bez ICSI. U poređenju sa spontano začetim 
trudnoćama, VTO/ICSI i jednoplodne i višeplodne trudnoće su bile povezane sa većim 
šansama za javljanje hipertenzivnog poremećaja u trudnoći (OR 1,70; 95% CI 1,60–1,80; 
I2 = 80% za jednoplodne i OR 1,34; 95% CI 1,20–1,50; I2 76% za višeplodne) [12].  Rezultati 
naše studije ukazuju na statistički značajno učestaliju pojavu PIH kod pacijentkinja koje 
su trudnoću začele uz pomoć VTO u odnosu na pacijentkinje koje su trudnoću začele 
spontano (p < 0,01), što je u skladu sa navedenim literaturnim podacima. S obzirom na to 
da smo iz studije isključili višeplodne trudnoće i trudnoće sa doniranim jajnim ćelijama, 
rezultati bi mogli biti posledica samog postupka vantelesne oplodnje. Ipak, ne možemo 
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isključiti uticaj statistički značajno veće starosti pacijentkinja u grupi VTO, dok nam 
podatak o BMI, koji bi takođe mogao imati uticaj na rezultat, nije bio dostupan.

Iako nije dostiglo statistički značajnu razliku, 1% pacijentkinja u grupi spontano začetih 
trudnoća je razvilo teži oblik PIH, odnosno preeklampsiju ili eklamsiju, dok je u grupi 
VTO taj procenat iznosio 4,12 (p = 0,09). U meta-analizi iz 2022. godine, koja je obuhvatila 
ukupno 27 retrospektivnih i prospektivnih kohorti, dobijena je statistički značajno češća 
pojava preeklampsije kod VTO trudnoća u odnosu na spontano začete.  Razlika je bila 
naročito uočljiva u trudnoćama sa doniranom jajnom ćelijom, sa udruženim OR za jed-
noplodne i višeplodne trudnoće od čak 2,97 u poređenju sa VTO sa autolognim oocitama 
(95% CI: 2.49 – 3.53). Ukupna prevalenca preeklampsije u jednoplodnim trudnoćama je 
iznosila 2,0% (95% CI 1.0—3.1) u spontano začetim trudnoćama 4,1% (95% CI 2.7 – 5.6) 
nakon VTO, odnosno 10,7% (95% CI 6.6 – 15.5) u trudnoćama sa doniranim jajnim 
ćelijama, što je u podudarnosti sa našim rezultatima [13].

Uočeno je da je učestalost hipertenzivnog sindroma naročito povećana u grupaciji 
VTO sa krioembriotransferom [12].  Krioembriotransfer (FET – „frozen embryo transfer“, 
transfer smrznutih embriona) je sastavni deo ART-a skoro 40 godina i sve je češći zbog 
poboljšanih metoda krioprezervacije i elektivnog zamrzavanja svih embriona [19] [20]. 
Prednosti krioembriotranfera u odnosu na sveži embriotranfer jesu te što smanjuje rizik 
od hiperstimulacionog sindroma, prevremenog porođaja, smanjene porođajne telesne 
težine novorođenčeta i smanjene gestacione starosti [21].

Krioembriotransfer se može sprovoditi u prirodnom ciklusu ili hormonski supstitu-
isanom. Drugi pristup podrazumeva trudnoću bez žutog tela, što se smatra da povećava 
rizik za nastanak PIH [22]. Studije rađene na gravidnim pacovima pokazale su da hormon 
žutog tela, relaksin, ima ključnu ulogu u promenama cirkulacije kod majke u ranoj trud-
noći, koja se ogleda u vazodilataciji i povećanoj arterijskoj komplijansi [23]. S obzirom na 
to da su trudnoće nakon hormonski supstituisanih ciklusa zapravo trudnoće bez žutog 
tela, ovo je moguće objašnjenje povećanog rizika za nastanak PIH u ovim grupacijama. 

U našoj studiji, učestalost PIH se nije značajnije razlikovala u grupi svežeg i krioembri-
otransfera (p = 0,63). Rezultat je moguće pokazatelj sve češće primene krioembriotransfera 
u prirodnom ciklusu, za koji se ne smatra da povećava rizik za PIH.

ZAKLJUČAK

Sve je veći procenat beba rođenih iz postupka VTO. Godine 2021. na Klinici za gineko-
logiju i akušerstvo Kliničkog centra Vojvodine, 3,02% porođaja sa jednim detetom je bilo 
iz postupka VTO. Učestalost trudnoćom izazvane hipertenzije je bila statistički značajno 
viša nakon postupka VTO u odnosu na spontano začete trudnoće i iznosila je 12,35% u 
trudnoćama nakon VTO, odnosno 5,51% u spontano začetim trudnoćama. S bzirom na 
navedene rezultate, postupak VTO moguće povećava rizik za nastanak hipertenzivnog 
sindroma, ali su potrebne dobro dizajnirane prospektivne studije kako bi se dobili preci-
zniji odgovori.
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УДК

Uvod: Balans je sposobnost tela da održi težište iznad površine oslonca u različitim antigravi-
tacionim uslovima. Mišići stabilizatori trupa se dele na lokalne i globalne. Ove dve grupe deluju 
sinergistički u održavanju posturalne stabilnosti.

Cilj: Proceniti performanse na testovima statičkog balansa kod adolescenata i razliku u odnosu 
na pol. Ispitati povezanost izdržljivosti mišića ekstenzora trupa i performansi na testovima statičkog 
balansa kod adolescenata. 

Materijal i metode: Istraživanje je dizajnirano kao studija preseka i obuhvatilo je 45 adolesce-
nata uzrasta 12–15 godina oba pola. Izdržljivost mišića ekstenzora trupa testirana je Biering-Soren-
sen testom. Za procenu statičkog balansa korišćeni su test stajanja na jednoj nozi (SLS) i tandem 
test (TST), sa otvorenim i zatvorenim očima.

Rezultati: U našem istraživanju učestvovalo je 24 devojčice (53,3%) i 21 dečak (46,7%).  Utvrdili 
smo da postoji statistički značajna razlika između dečaka i devojčica na svim testovima statičkog 
balansa u korist devojčica, osim na testu stajanja na desnoj nozi sa otvorenim očima. Prosečno 
postignuće na Biering-Sorensen testu iznosilo je 139,7 ± 64,3 sekundi. Utvrđena je statistički zna-
čajna umerena pozitivna povezanost između izdržljivosti mišića ekstenzora trupa i performansi na 
testovima stajanja na levoj (r = 0,335, p = 0,024)  i desnoj nozi (r = 0,330, p = 0,027) sa otvorenim 
očima i na testu stajanja na desnoj nozi sa zatvorenim očima (r = 0,416, p = 0,005). Na ostalim 
testovima nije utvrđena statistički značajna povezanost između varijabli. 

Zaključak: Devojčice pokazuju bolje performanse na testovima statičkog balansa od dečaka. 
Veća izdržljivost mišića ekstenzora trupa povezana je sa boljim performansama na testovima sta-
janja na jednoj nozi sa otvorenim očima, kao i na desnoj nozi sa zatvorenim očima.

Ključne riječi: Adolescenti; statički balans; ekstenzori trupa.

UVOD

Balans
Posturalna stabilnost, ravnoteža ili balans je sposobnost tela da održi težište iznad povr-

šine oslonca u različitim antigravitacionim uslovima. Ona predstavlja sposobnost tela da 
se suprotstavi sili gravitacije za vreme kretanja i mirovanja [1]. Podrazumeva sposobnost 
senzorne detekcije pokreta tela, integracije senzornih odašiljanja u centralnom nervnom 
sistemu (CNS), njihovog programiranja i izvršavanje odgovarajućih neuromišićnih odgo-
vora [2]. Za dobar balans potrebno je pravilno funkcionisanje nervnog sistema, odnosno 
malog mozga i senzomotornog puta. Senzomotorni sistem čine putevi specifičnih senza-
cija – vidni ili optički put, slušni ili akustični put, te vestibularni ili statički put [3]. Osim 
senzomotornog sistema, bitna je neoštećenost glavnog centra za balans – malog mozga. 
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Mali mozak je deo centralnog nervnog sistema odgovoran za primanje informacija o 
mišićnom tonusu, položaju i kretnjama delova tela, odnosno njihovoj koordinaciji, finoj 
motorici i ravnoteži [4]. Posturalna kontrola se razvija u cefalo-kaudalnom smeru, tj. 
prema descedentnoj organizaciji.  Prvo se razvija kontrola glave, zatim trupa, da bi nakon 
toga usledila potpuna posturalna kontrola pri stajanju. Najveći napredak u mogućnosti 
održavanja balansa se dešava između šeste i desete godine. Posturalna kontrola zavisi od 
CNS, koji bira i integriše senzorne inpute iz vizuelnog, somatosenzornog i vestibularnog 
sistema i generiše ih u odgovarajuće motorne odgovore [5]. Da bi održavanje posturalne 
stabilnosti bilo moguće, ova tri sistema moraju raditi koordinisano. Za balans je najbitniji 
vestibularni sistem koji se nalazi u unutrašnjem uhu i koji se najsporije razvija, te se sma-
tra da je potpuno razvijen u 16. godini života. Nezavisno od razvoja senzornih sistema, 
na balans utiču i fizička aktivnost i iskustvo. Više kretanja omogućuje više motoričkog 
učenja, te više iskustva, koje doprinosi boljem razvoju balansa [6]. Ravnoteža se deli na 
statičku i dinamičku, pa na osnovu toga razlikujemo testove dinamičke i statičke ravnoteže. 
Ispitivanje balansa sprovodi se u različitim položajima i pokretima.  Statička posturalna 
stabilnost (statički balans) predstavlja sposobnost da se održi zauzeti položaj [7]. Balans 
se procenjuje pre svega inspekcijom, odnosno posmatranjem. Takođe, postoje i specifični 
testovi za procenu statičkog balansa. Dva testa koja se često koriste su  Test stajanja na 
jednoj nozi (engl. Single leg stance test – SLS) i Tandem test (engl. Tandem stance test – TST) 
[8]. Testovima se ispituje statička posturalna stabilnost kako na levoj tako i na desnoj nozi 
i testiranje se vrši prvo sa otvorenim, a potom sa zatvorenim očima. Ispitanik je tokom 
izvođenja testova bosonog, a ispitivač štopericom meri vreme koliko ispitanik može da 
zadrži zadatu poziciju [9]. Pored njih postoji procena pomoću novih tehnologija, kojom 
se može objektivnije meriti statički balans, npr. Flamingo, Test statičke ravnoteže na Bio-
dex-u, Body Sway test i drugi [8]. U praksi se koriste i skale koje kombinuju više testova 
statičkog i dinamičkog balansa kao što su Bergova skala balansa, Pedijatrijska skala za 
ravnotežu, Udružena skala balansa i mobilnosti i druge [10].

Mišići stabilizatori trupa
Mišići stabilizatori trupa (engl. core) sastoje se od dve vrste vlakana, a to su: sporo-

kontrahujuća (tip I) i brzokontrahujuća (tip II) vlakna. Sporokontrahujuća vlakna čine 
duboki mišićni sloj core-a. Ovi mišići su kraći i pogodni su za intersegmentalnu kontrolu 
kretanja i reagovanje na spoljašnje opterećenje i promene u posturi. Mišići unutar dubokog 
sloja trupa su: m. transversus abdominis, mm. multifidi, m. internus oblliquus abdominis, 
mm. transversospinalis i mišići karličnog dna. Mišići koji se sastoje od brzih vlakana čine 
površinski sloj core-a. Ovi mišići su dugi i imaju velike poluge koje im omogućavaju 
da stvaraju velike količine obrtnog momenta sile a samim tim i velika kretanja. Mišići 
unutar površinskog sloja trupa su m. erector spinae, m. externus obliquus abdominis, m. 
rectus abdominis i m. quadratus lumborum. Veliku ulogu u stabilizaciji karlice i kičme, a 
samim tim i u balansu celog tela imaju mišići kuka, od kojih su za posturalnu stabilnost 
najvažniji m. psoas major, m. gluteus maximus i m. gluteus medius. Dijafragma služi kao 
neka vrsta „krova” trupa, dok mišići karličnog dna formiraju „pod“ core-a. Mišićno dno 
karlice sastoji se od mišićnih vlakana m. levator ani, m. coccygeus-a i okolnog vezivnog 
tkiva. Kontrakcija dijafragme povećava intraabdominalni pritisak i tako stabilizuje kičmu, 
dok se mišići dna karlice koaktiviraju kontrakcijom m. transversus abdominis-a i m. rectus 
adbominis-a. Stabilizatori trupa deluju preko torakolumbalne fascije. Velika većina mišića 
trupa ima proksimalni ili distalni pripoj na torakolumbalnoj fasciji, ili je u nekom kontaktu 
sa njom. U osnovi torakolumbalna fascija služi kao deo „obruča” oko trupa koji obezbe-
đuje vezu između donjeg i gornjeg dela. Sa kontrakcijom mišića, torakolumbalna fascija 
takođe deluje kao proprioceptor, pružajući povratnu informaciju o položaju trupa. Procena 
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snage mišića trupa sprovodi se pre svega kroz manuelno mišićno testiranje. Specijalnim 
testovima ispituje se izdržljivost određenih grupa mišića. Jedan od testova za procenu 
izdržljivosti ekstenzora trupa koji se često koristi je  Biering-Sorensen test [11]. 

Prema ulozi koju imaju, mišići core-a mogu se podeliti u dve velike grupe: 
1.	 Lokalni stabilizatori trupa (m. transversus abdominis, mm. multifidi, mišići karlič-

nog dna, dijafragma i delovi vlakana sledećih mišića: m. longissimus, m. iliocostalis, 
m. internus oblliquus abdominis)

2.	  Globalni stabilizatori trupa (m. externus et internus obliquus abdominis, m. latis-
simus dorsi, m. rectus abdominis, m. erector spinae)

Lokalni stabilizatori trupa imaju dominantnu ulogu u kontroli kretanja i daju veliki 
doprinos stabilnosti kičme, a duboki lokalni stabilizatori imaju i proprioceptivnu ulogu, 
dok globalni stabilizatori povezuju karlicu i grudni koš. Takođe, pružaju izvesnu količinu 
krutosti, što omogućava aktivnost lokalnog mišićnog sistema, koji prelazi preko jednog 
ili više segmenata i pruža vitalnu stabilnost kičmenom stubu. Čak i kada su znatne sile 
generisane od strane velikih, globalnih mišićnih grupa, kičma je nestabilna ako nema 
aktivnosti na lokalnom nivou. Na ovaj način mišići ovih dveju mišićnih grupa sinergistički 
učestvuju u održavanju posturalne stabilnosti [12].

Cilj rada je procena performansi na testovima statičkog balansa kod adolescenata i 
razlika u odnosu na pol, kao i ispitati da li postoji korelacija između izdržljivosti mišića 
ekstenzora trupa i statičkog balansa u ovom uzrastu. 

Hipoteze su sledeće: 
1.	 Devojčice pokazuju bolje performanse na testovima statičkog balansa od dečaka.
2.	 Adolescenti sa manjom izdržljivošću mišića ekstenzora trupa imaju lošije perfor-

manse na testovima statičkog balansa.

MATERIJAL I METODE

Istraživanje je dizajnirano kao studija preseka i obuhvatilo je 45 adolescenata uzrasta 
12–15 godina oba pola. Studija je sprovedena tokom decembra 2022. u Osnovnoj školi 
„Dušan Radović“ Novi Sad, a istraživanje je odobreno od strane Etičke komisije Medicin-
skog fakulteta u Novom Sadu (01-39/295/1).
Kriterijumi za uključivanje:

1.	 Uzrast 12–15 godina (učenici šestog, sedmog i osmog razreda)
2.	 Potpisan informisani pristanak od strane roditelja/staratelja

Kriterijumi za isključivanje:
1.	 Neurološka i neuromuskularna oboljenja
2.	 Strukturalni deformitet kičmenog stuba
3.	 Razlika u dužini donjih ekstremiteta > 2 cm
4.	 Problemi sa vidom i sluhom i infekcije srednjeg uha u poslednjih 6 meseci
5.	 Frakture ili druge muskuloskeletne povrede donjih ekstremiteta u poslednjih 6 

meseci
6.	 Adolescenti sa mentalno nedovoljnom razvijenošću
7.	 Glavobolja, zujanje u ušima, mučnina, osećaj slabosti u momentu ispitivanja, kao 

i 24 časa pre ispitivanja

Nasumično su izabrana 3 odeljenja svakog razreda čiji su učenici pozvani da učestvuju 
u istraživanju. Njihovi roditelji/staratelji su dobili pismenu informaciju o istraživanju i 
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informisani pristanak koji je trebalo da potpišu ukoliko se slažu da njihovo dete učestvuje 
u istraživanju. Na kraju, 45 adolescenata je ispunjavalo kriterijume za uključivanje i pristalo 
je da učestvuje u istraživanju.

Testiranja su sprovedena na časovima fizičkog vaspitanja. Svi ispitanici su prvo popunili 
sociodemografski upitnik kojim su prikupljeni sledeći podaci: uzrast, pol, mesto stanovanja, 
uspeh u školi, stručna sprema roditelja. Zatim su popunili upitnik o fizičkoj aktivnosti sači-
njen za potrebe istraživanja kojim su prikupljeni podaci o tome da li se bave sportom, vrsti 
sporta, dužini bavljenja sportom, brojem časova treninga nedeljno, kao i tome da li redovno 
pohađaju nastavu fizičkog vaspitanja. Svim ispitanicima je izmerena telesna visina i telesna 
masa pomoću medicinske decimalne vage (model Beurer BF 400). 

Kako bi se procenila izdržljivost mišića ekstenzora trupa, svi ispitanici su testirani Bie-
ring-Sorensen testom. Ovaj test se sprovodi tako što ispitanik leži u proniranom položaju na 
krevetu za ispitivanje tako da je gornja ivica ilijačne kosti u ravni sa ivicom kreveta. Donji 
deo tela je fiksiran za krevet pomoću tri trake – oko karlice, kolena i skočnih zglobova. 
Ispitanik treba da se odigne i održava gornji deo tela u horizontalnom položaju dok su ruke 
prekrštene na grudima, a istraživač meri štopericom vreme u sekundama koliko ispitanik 
može da zadrži zadatu poziciju. Test se zaustavlja kada ispitanik više ne može da održi zadatu 
poziciju ili kada dostigne 240 sekundi [13].

Za procenu statičkog balansa korišćeni su sledeći testovi:
1.	 Test stajanja na jednoj nozi (engl. Single leg stance test – SLS) – sa otvorenim i sa zatvo-

renim očima, na desnoj i na levoj nozi. Ispitanik je bosonog i treba da stoji na jednoj 
nozi, dok je druga noga podignuta i ne dodiruje stojeću nogu.  Ruke su prekrštene na 
grudima. Istraživač štopericom meri vreme u sekundama koliko ispitanik može da 
stoji na jednoj nozi, a test se prekida kada ispitanik pomeri ruke iz početne pozicije, 
pomeri podignutu nogu, pomeri stojeću nogu kako bi održao balans, otvori oči kod 
testa sa zatvorenim očima ili kada dostigne granicu koja je određena na 60 sekundi. 
Ispitaniku bi bio demonstriran test od strane istraživača i bio bi mu dozvoljen jedan 
probni pokušaj. Zatim bi bio izveden po jedan test na svakoj nozi najpre sa otvorenim, 
a zatim sa zatvorenim očima, sa 5 sekundi pauze između [14].

2.	 Tandem test (engl. Tandem stance test – TST) – sa otvorenim i sa zatvorenim očima, 
sa desnim i sa levim stopalom ispred. Ispitanik je bosonog i treba da stoji sa jednim 
stopalom ispred drugog (peta ispred prstiju), dok su ruke prekrštene na grudima. 
Istraživač štopericom meri vreme u sekundama koliko ispitanik može da zadrži 
zadatu poziciju, a test se prekida kada ispitanik pomeri stopala ili ruke iz početne 
pozicije, kada otvori oči kod testa sa zatvorenim očima ili kada dostigne granicu koja 
je određena na 60 sekundi. Ispitaniku bi bio demonstriran test od strane istraživača 
i bio bi mu dozvoljen jedan probni pokušaj. Zatim bi bio izveden po jedan test sa 
desnim/levim stopalom ispred, najpre sa otvorenim a zatim sa zatvorenim očima, 
sa 5 sekundi pauze između [15].

Statistička analiza
Podaci su analizirani pomoću statističkog softvera JASP 0.17. Za prezentovanje rezultata 

korišćene su metode deskriptivne statistike: frekvencija, aritmetička sredina, standardna 
devijacija, intervalne vrednosti (minimum i maksimum) i procentualni udeo (%). Za testi-
ranje razlike u balansnim performansama između dečaka i devojčica primenjen je t-test za 
nezavisne uzorke. Za ispitivanje povezanosti između izdržljivosti mišića ekstenzora trupa i 
balansnih performansi korišćen je Pirsonov koeficijent korelacije. Povezanost smo definisali 
kao malu (0,10≤ r ≤0,29), srednju (0,30 ≤ r ≤ 0,49) i veliku (0,50 ≤ r ≤1,0) [16]. Nivo zna-
čajnosti je podešen na 0,05, odnosno ishod analiza se smatra statistički značajnim ukoliko 
je p < 0,05.
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REZULTATI
U našem istraživanju učestvovalo je 45 adolescenata prosečnog uzrasta 13,5 ± 0,8 

godina, od čega 24 devojčice (53,3%) i 21 dečak (46,7%). Deskriptivne karakteristike 
uzorka prikazane su  Tabelama 1 i 2. 

M SD Min Max
Uzrast 13.54 0.78 11.92 14.75

Visina (m) 1.66 0.10 1.46 1.87
Telesna masa (kg) 56.12 12.54 31.80 90.50

M – prosečna vrednost, SD – standardna devijacija, Min – minimum, Max – maksimum
Tabela 1. Uzrast, visina i telesna masa ispitanika

N %

Pol
Devojčice 24 53.33

Dečaci 21 46.67

Razred
VI 8 17.78
VII 17 37.78
VIII 20 44.44

Tabela 2. Distribucija ispitanika prema polu i razredu

Roditelji ispitanika su u najvećem procentu imali srednjoškolsko obrazovanje – 62,2% 
majki i  68,9% očeva. (Grafikon 1 i 2)

 
Grafikon 1. Distribucija majki prema obrazovanju
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Grafikon 2. Distribucija očeva prema obrazovanju

Većina adolescenata uključenih u istraživanje je imala odličan uspeh u školi (N = 28, 
62%). (Grafikon 3)

Grafikon 3. Distribucija ispitanika prema uspehu u školi

Većina ispitanika se bavi sportom (N = 34, 75,5%) i redovno pohađa časove fizičkog 
vaspitanja (N = 43, 95,5%). (Grafikon 4)
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Grafikon 4. Distribucija ispitanika prema bavljenu sportom i redovnom pohađanju časova 
fizičkog vaspitanja

U Tabeli 3 prikazana je deskriptivna statistika za period bavljenja sportom u mesecima 
i ukupno trajanje treninga na nedeljnom nivou u satima.

M SD Min Max
Period bavljenja sportom  

(meseci) 47.08 33.74 2 132

Trajanje treninga (sati 
nedeljno) 4.69 2.14 2 10

M – prosečna vrednost, SD – standardna devijacija, Min – minimum, Max – maksimum
Tabela 3. Deskriptivna statistika za bavljenje sportom

Prosečno postignuće adolescenata na Biering-Sorensen testu iznosilo je 139,7 ± 64,3 
sekundi. Ne postoji statistički značajna razlika između dečaka i devojčica u izdržljivosti 
mišića trupa. (Tabela 4)

M SD Min Max t p
Biering-Sorensen test (s) Ukupno 139.73 64.26 16 240

Biering-Sorensen test 
(s)

Devojčice 140.83 68.99 24 240
0.121 0.904

Dečaci 138.47 60.07 16 240
M – prosečna vrednost, SD – standardna devijacija, Min – minimum, Max – maksimum, t – 

t-test za nezavisne uzorke, p – nivo statističke značajnosti

Tabela 4. Postignuće na Biering-Sorensen testu u celokupnom uzorku i prema polu

Za procenu statičkog balansa u našem uzorku korišćena su dva testa: Test stajanja 
na jednoj nozi (SLS) i Tandem test (TST). Oba testa izvedena su sa otvorenim (EO) i sa 
zatvorenim očima (EC), kao i na levoj (L) i desnoj (R) nozi, odnosno sa levom i desnom 
nogom ispred kod tandem testa. Deskriptivna statistika za performanse na ovim testovima 
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za ceo uzorak prikazana je u Tabeli 5. 

M SD Min Max

SLS.EO.L (s) 33.77 20.75 2.00 60.00

SLS.EO.R (s) 34.80 22.63 1.00 60.00

SLS.EC.L (s) 9.17 11.82 1.00 60.00

SLS.EC.R (s) 8.55 7.96 1.00 37.00

TST.EO.L (s) 39.95 22.06 1.00 60.00

TST.EO.R (s) 37.97 20.46 4.00 60.00

TST.EC.L (s) 16.44 17.34 2.00 60.00

TST.EC.R (s) 21.44 19.51 1.00 60.00
M – prosečna vrednost, SD – standardna devijacija, Min – minimum, Max – maksimum, 
SLS.EO.L – test stajanja na levoj nozi sa otvorenim očima, SLS.EO.R – test stajanja na desnoj 
nozi sa otvorenim očima, SLS.EC.L – test stajanja na levoj nozi sa zatvorenim očima, SLS.
EC.R – test stajanja na desnoj nozi sa zatvorenim očima, TST.EO.L – tandem test sa levom 
nogom ispred sa otvorenim očima, TST.EO.R – tandem test sa desnom nogom ispred sa 
otvorenim očima, TST.EC.L – tandem test sa levom nogom ispred sa zatvorenim očima, TST.
EC.R – tandem test sa desnom nogom ispred sa zatvorenim očima

Tabela 5. Deskriptivna statistika za performanse na testovima statičkog balansa

Kako bi testirali prvu hipotezu o polnim razlikama u performansama na testovima 
statičkog balansa primenjen je t-test za nezavisne uzorke. Utvrdili smo da postoji statistički 
značajna razlika između dečaka i devojčica na svim testovima statičkog balansa, osim na 
testu stajanja na desnoj nozi sa otvorenim očima. Devojčice pokazuju bolje performanse 
na testovima statičkog balansa od dečaka. (Tabela 6)

M SD Min Max t p

SLS.EO.L
G 40.45 21.66 2.00 60.00

2.434 0.019
B 26.14 17.12 4.00 60.00

SLS.EO.R
G 39.33 21.30 1.00 60.00

1.455 0.153
B 29.61 23.50 2.00 60.00

SLS.EC.L
G 13.58 14.64 1.00 60.00

2.886 0.006
B 4.14 3.35 2.00 15.00

SLS.EC.R
G 11.25 9.23 1.00 37.00

2.577 0.013
B 5.47 4.77 1.00 15.00

TST.EO.L
G 48.58 17.35 9.00 60.00

3.058 0.004
B 30.09 23.10 1.00 60.00

TST.EO.R
G 47.87 14.98 17.00 60.00

4.023 < .001
B 26.66 20.26 4.00 60.00

TST.EC.L
G 23.20 19.76 2.00 60.00

3.048 0.004
B 8.71 9.76 2.00 35.00
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M SD Min Max t p

TST.EC.R
G 29.58 18.44 2.00 60.00

3.312 0.002
B 12.14 16.62 1.00 60.00

M – prosečna vrednost, SD – standardna devijacija, Min – minimum, Max – maksimum, SLS.
EO.L – test stajanja na levoj nozi sa otvorenim očima, SLS.EO.R – test stajanja na desnoj nozi 
sa otvorenim očima, SLS.EC.L – test stajanja na levoj nozi sa zatvorenim očima, SLS.EC.R – 
test stajanja na desnoj nozi sa zatvorenim očima, TST.EO.L – tandem test sa levom nogom 
ispred sa otvorenim očima, TST.EO.R – tandem test sa desnom nogom ispred sa otvorenim 
očima, TST.EC.L – tandem test sa levom nogom ispred sa zatvorenim očima, TST.EC.R – 
tandem test sa desnom nogom ispred sa zatvorenim očima, G – devojčice (engl. girls), B – 
dečaci (engl. boys), t- t – test za nezavisne uzorke, p – nivo statističke značajnosti

Tabela 6. Razlika u balansnim performansama između devojčica (G) i dečaka (B) na testovima 
statičkog balansa

Kako bi ispitali drugu hipotezu o povezanosti izdržljivosti mišića ekstenzora trupa i 
performansi na testovima statičkog balansa primenjen je Pirsonov koefcijent korelacije. 
Utvrđena je statistički značajna umerena pozitivna povezanost između izdržljivosti mišića 
ekstenzora trupa i performansi na testovima stajanja na levoj (r = 0,335, p = 0,024)  i 
desnoj nozi (r = 0,330, p = 0,027) sa otvorenim očima i na testu stajanja na desnoj nozi 
sa zatvorenim očima (r = 0,416, p = 0,005). Na ostalim testovima nije utvrđena statistički 
značajna povezanost između varijabli. Veća izdržljivost mišića ekstenzora trupa povezana 
je sa boljim performansama na testovima stajanja na jednoj nozi sa otvorenim očima, kao 
i na desnoj nozi sa zatvorenim očima. (Tabela 7)

r P

SLS.EO.L 0.335 0.024

SLS.EO.R 0.330 0.027

SLS.EC.L 0.055 0.719

SLS.EC.R 0.416 0.005

TST.EO.L 0.256 0.090

TST.EO.R 0.243 0.108

TST.EC.L 0.139 0.363

TST.EC.R 0.040 0.796
SLS.EO.L – test stajanja na levoj nozi sa otvorenim očima, SLS.EO.R – test stajanja na desnoj nozi 
sa otvorenim očima, SLS.EC.L – test stajanja na levoj nozi sa zatvorenim očima, SLS.EC.R – test 
stajanja na desnoj nozi sa zatvorenim očima, TST.EO.L – tandem test sa levom nogom ispred sa 
otvorenim očima, TST.EO.R – tandem test sa desnom nogom ispred sa otvorenim očima, TST.
EC.L – tandem test sa levom nogom ispred sa zatvorenim očima, TST.EC.R – tandem test sa 
desnom nogom ispred sa zatvorenim očima, r – Pirsonov koeficijent korelacije, p – nivo statističke 
značajnosti

Tabela 7. Povezanost između Biering-Sorensen testa i performansi na testovima statičkog 
balansa
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DISKUSIJA

Balansne sposobnosti su ključne za razvoj i funkcionisanje deteta. One su veoma bitne 
za uspešno izvođenje svakodnevnih aktivnosti. Značaj ispitivanja balansnih sposobnosti 
kod dece je u tome što nam omogućava da otkrijemo nedostatke u njihovom razvoju i 
da ih adekvatno korigujemo. Ključni faktori koji utiču na balans su razvoj vestibularnog, 
lokomotornog, senzornog i somatosenzornog sistema. Deca se najviše oslanjaju na vid 
stoga pri merenju ravnoteže kod dece ovo treba uzeti u obzir [17‒22].

U našem istraživanju učestvovalo je 45 adolescenata, prosečnog uzrasta 13,5 ± 0,8 
godina, od čega su malo više od polovine bile devojčice (53,3%). Učenici osmog i sedmog 
razreda bili su zastupljeniji u odnosu na šesti, što nam ukazuje na to da roditelji mlađe dece 
pokazuju manju zainteresovanost za učestvovanje njihove dece u istraživanjima, moguće 
zbog brige za njihovu bezbednost.

Većina dece uključene u istraživanje imala je odličan uspeh u školi (62%), velika većina 
se bavila sportom (75,5%), a skoro svi adolescenti su redovno pohađali časove fizičkog 
vaspitanja (95,5%). Ostojić i saradnici (2009) u svojoj studiji navode da je redovna fizička 
aktivnost preporučena u cilju održavanja zdravlja i balansa [23]. Kako su u našoj studiji 
adolescenti pretežno imali redovnu fizičku aktivnost, mogli bismo očekivati da će imati i 
dobre rezultate na testovima balansa. 

Za procenu izdržljivosti mišića ekstenzora trupa u našem istraživanju primenjen je 
Biering-Sorensen test. Prosečno postignuće adolescenata iznosilo je 139,7 ± 64,3 sekundi, 
što je slično rezultatima koje su dobili Johnson i saradnici (2009) u starosnoj grupi ado-
lescenata starosti između 11–19 godina. Prosečna vrednost u njihovoj studiji iznosi 132,9 
± 65,6 s [24]. Ummunah i saradnici (2014) su kod adolescenata starijih od 17 godina 
zabeležili prosečne vrednosti na ovom testu 97,56 ± 43,96 s, [25] što je manje nego u našoj 
studiji, ali treba uzeti u obzir da su adolescenti u tom istraživanju bili stariji od onih u 
našem. U našem istraživanju nismo pronašli statistički značajnu razliku između dečaka i 
devojčica u izdržljivosti mišića ekstenzora trupa. Ipak, drugi autori nalaze bolju izdržljivost 
i postignuće na ovom testu u grupi dečaka (90–193 s), u odnosu na devojčice (67–170 s) 
[24]. Dejanović i saradnici (2012) navode da su devojčice imale bolje rezultate od dečaka 
na ovom testu u uzrastu 7–14 godina [26].

Procenu statičkog balansa adolescenata u našoj studiji vršili smo pomoću dva testa: 
Test stajanja na jednoj nozi (SLS) i Tandem test (TST). Oba testa smo sproveli prvo sa 
otvorenim, a zatim i sa zatvorenim očima, na oba ekstremiteta. Prosečne vrednosti koje 
smo dobili pri izvođenju SLS testa na levoj nozi sa otvorenim očima iznose 33,8 ± 20,7 s, 
dok je prosečna vrednost SLS testa na desnoj nozi sa otvorenim očima iznosila 34,8 ± 22,6 
s. Pri izvođenju SLS testa sa zatvorenim očima prosečni rezultati su sledeći: 9,2 ± 11,8 s za 
levu i 8,5 ± 8 s za desnu nogu. Na TST testu sa otvorenim očima deca su postizala prosečno 
39,9 ± 22,1 s (sa levom nogom ispred) i 38 ± 20,5 s (sa desnom nogom ispred). TST test 
sa zatvorenim očima prosečno je u našem uzorku iznosio 16,4 ± 17,3 s (sa levom nogom 
ispred) i 21,4 ± 19,5 s (sa desnom nogom ispred). Uočljivo je da se ravnoteža duže održava 
sa otvorenim nego sa zatvorenim očima, što je očekivano jer je poznato da vizuelni sistem 
umnogome doprinosi održavanju ravnoteže. Neke studije pokazuju da deca starija od 10 
godina mogu održati statički balans na jednoj nozi između 53 i 104s [27]. Condon i Cremin 
(2013) u svojoj studiji nalaze da 50% dece starije od 12 godina na testu stajanja na jednoj 
nozi postiže rezultat u opsegu 75–120 s, dok su sa zatvorenim očima one između 30–120s 
[28]. Ovi rezultati su znatno viši u odnosu na one dobijene u našoj studiji. Ipak, treba imati 
na umu da je granica na kojoj smo prekidali test 60s, dok je u njihovoj studiji bila 120 s. 
S druge strane, istraživanje Wardani i saradnika (2022) pokazuje prosečne vrednosti kod 
SLS testa sa otvorenim očima kod adolescenata od 12 godina starosti 7,09 ± 3,80 s [29], 
što je znatno manje u poređenju sa našim rezultatima. Pri merenju TST testa sa otvorenim 
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očima kada je desna noga ispred leve, kod dece uzrasta 11–15 godina, Dhanani i Parmar 
(2014) zabeležili su prosečne vrednosti između 2,28 – 2,60 s [30], što je značajno manje 
u poređenju sa našim prosečnim vrednostima.

U mnogim istraživanjima navodi se da su dečaci u svim uzrastima tokom školovanja, 
aktivniji od devojčica, nezavisno od toga kako je procenjivana fizička aktivnost i koji tip 
aktivnosti je ispitivan [31‒33]. U našem istraživanju devojčice su pokazale značajno bolje 
rezultate na testovima statičkog balansa u odnosu na dečake sem kod testa stajanja na 
desnoj nozi sa otvorenim očima. U studiji koju su sproveli Sember i saradnici (2020) na 
deci prosečnog uzrasta 11 ± 0,5 godina, devojčice su prikazale bolje rezultate kod izvođenja 
TST testa i sa otvorenim i sa zatvorenim očima [34]. Objašnjenje možemo tražiti u tome 
što se, kako su pokazala istraživanja, devojčice manje oslanjaju na vizuelne percepcije 
od dečaka, što može biti posledica različitih fizičkih karakteristika i faza zrelosti. Polne 
razlike se mogu pripisati procesima CNS-a, koji se kod dečaka i devojčica ne razvijaju i 
ne sazrevaju podjednako brzo [35]. Nedavna studija Araújo i saradnika (2019) je takođe 
pokazala značajne razlike između polova u samom držanju u prepubertetskom periodu 
zbog različite telesne težine i visine, što je rezultiralo različitim lumbalnim uglovima i 
centrima gravitacije što svakako utiče na sposobnost održavanja ravnoteže [36].

Izometrijska snaga je vrlo bitan parametar, koji je neophodno uzeti u obzir kada je reč 
o statičkom održavanju balansa. Adolescenti sa većom izdržljivošću mišića ekstenzora 
trupa lakše obavljaju aktivnosti dnevnog života od svojih vršnjaka sa manjom izdržljivošću. 
Jedan od ciljeva naše studije bio je da se ispita povezanost izdržljivosti mišića ekstenzora 
trupa i performansi na testovima statičkog balansa kod adolescenata. Utvrdili smo sta-
tistički značajnu umerenu pozitivnu povezanost između izdržljivosti mišića ekstenzora 
trupa i performansi na testovima stajanja na levoj i desnoj nozi sa otvorenim očima i na 
testu stajanja na desnoj nozi sa zatvorenim očima. Na ostalim testovima nije utvrđena 
statistički značajna povezanost između varijabli. Naši rezultati su donekle u skladu sa 
studijama koje su sproveli Barati i saradnici (2012) kao i Nakagawa i saradnici (2018), u 
kojima je takođe ustanovljeno da je povećana izdržljivost mišića ekstenzora trupa povezana 
sa poboljšanim performansama ravnoteže [37, 38]. Adolescenti sa slabom izdržljivošću 
mišića ekstenzora trupa mogu imati poteškoća u održavanju stabilnog držanja, što rezul-
tira lošim održavanjem ravnoteže, a može i povećati njihov rizik od pada. Ipak, trebamo 
biti svesni da i druge mišićne grupe imaju ulogu u održavanju posturalne stabilnosti, što 
našom studijom nismo ispitivali. Alhusaini i saradnici (2019) u svojoj studiji navode da  
izometrijska snaga fleksora i ekstenzora donjih ekstremiteta ima statističkog značaja u 
izvođenju tandem testa, kada su nam ekstremiteti postavljeni anteriorno-posteriorno, i 
samim tim ovi mišići svojom izometrijskom kontrakcijom održavaju položaj tela. Nasuprot 
ovome, kod testa stajanja na jednoj nozi, fleksorna i ekstenzorna snaga nisu imali značajnoj 
uticaja na održanje ravnotežnog položaja [39].

Doprinos našeg istraživanja ogleda se u tome što nema mnogo radova koji su ispiti-
vali balansne performanse kod zdrave dece. Najveći broj radova povezanih sa balansom 
sproveden je na sportistima [40], kod starijih osoba i to u vezi sa padom [41] i kod dece i 
adolescenata sa posebnim potrebama i invaliditetom [42, 43]. Studije o uticaju izdržljivosti 
mišića ekstenzora trupa na balansne sposobnosti su retke, a uzimajući u obzir da je mali 
broj radova koji su testove balansa vršili i kada su oči zatvorene, naše istraživanje može 
doprineti boljem razumevanju i dati ideje za dalja istraživanja.

Ograničenja i nedostaci naše studije jesu manji broj ispitanika, kao i to što sva deca 
nisu ispitivana u isto vreme, već je kod nekih testiranje vršeno u jutarnjim časovima, a 
kod nekih u poslepodnevnim (zavisno od smene u školi), što je moglo imati uticaja na 
rezultate. Svesni smo i toga da smo testirali samo izdržljivost mišića ekstenzora trupa, 
a da i druge mišićne grupe imaju ulogu u održavanju posturalne stabilnosti, što našom 
studijom nismo ispitivali. Takođe, testovi koje smo koristili su manje objektivni pokaza-
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telji balansnih sposobnosti u odnosu na testiranja ravnoteže i posturalne stabilnosti npr. 
statičkom ili dinamičkom posturografijom, kojima se dobijaju preciznija merenja i poka-
zatelji balansnih performansi. Ipak, ova testiranja su skupa, zahtevaju posebnu aparaturu 
i obuku za korišćenje. 

ZAKLJUČAK

•	 Postoji statistički značajna razlika između dečaka i devojčica na svim testovima 
statičkog balansa, osim na testu stajanja na desnoj nozi sa otvorenim očima.

•	 Devojčice pokazuju bolje performanse na testovima statičkog balansa od dečaka.
•	 Ne postoji statistički značajna razlika između dečaka i devojčica u izdržljivosti 

mišića ekstenzora trupa.
•	 Veća izdržljivost mišića ekstenzora trupa povezana je sa boljim performansama 

na testovima stajanja na jednoj nozi sa otvorenim očima, kao i na desnoj nozi sa 
zatvorenim očima.
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ИНТРАХОСПИТАЛНИ МОРТАЛИТЕТ И КАРАКТЕРИСТИКЕ 
БОЛЕСНИКА ХОСПИТАЛИЗОВАНИХ ЗБОГ АКУТНЕ СРЧАНЕ 
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УДК

Увод: Акутна срчана слабост представља брзу или постепену појаву симптома и/или 
знакова срчане слабости довољно изражених да пацијент затражи хитну медицинску помоћ, 
што доводи до непланираног пријема у болницу. Према клиничкој презентацији, акутна 
срчана слабост се дели на: акутну декомпензовану срчану слабост, акутни плућни едем, 
кардиогени шок и изоловану деснострану срчану слабост. Главни преципитирајући фактор 
је акутни коронарни синдром који је углавном последица коронарне болести. Болнички 
морталитет је у опсегу од 4% до 10%.

Циљ рада: Циљ истраживања  је испитати разлике у учесталости фактора ризика и 
коморбидитета код пацијената хоспитализованих због акутне срчане слабости у односу на 
интрахоспитални морталитет.

Материјал и методе: Истраживање је спроведено као ретроспективна студија, која је 
обухватила 522 пацијента хоспитализована због акутизоване срчане слабости на Институту 
за кардиоваскуларне болести Војводине. Параметри који су сакупљени: име и презиме, пол, 
животно доба, коморбидитети, интрахоспитални морталитет из информационог болничког 
система. 

Резултати: Није доказана статистички значајна разлика у учесталости симптома између 
пацијената коју су интрахоспитално умрли и оних који су преживели. Поремећај рада штитне 
жлезде једини је од некардиоваскуларних коморбидитета статистички значајније присутан 
у групи испитаника са фаталним исходом. Пацијенти са тешком аортном регургитацијом и 
акутним коронарним синдромом су чешће имали неповољан исход. Статистички значајна 
разлика у односу на интрахоспитални морталитет примећена је у групи пацијената са реду-
кованом и благо сниженом ејекционом фракцијом. 

Закључак: Не постоји статистички значајна разлика у учесталости интрахоспиталног 
морталитета у односу на пол. Потврђена је хипотеза да су болесници хоспитализовани због 
АХФ имали високу преваленцу коморбидитета. Потврђена је хипотеза да је интрахоспитална 
смртност већа у групи болесника са кардиогеним шоком. 

Кључне речи: Акутна срчана слабост; интрахоспитални морталитет; кардиогени шок; 
ејекциона фракција.

УВОД

Срчана слабост (HF) није појединачна патолошка дијагноза већ клинички син-
дром који карактеришу типични симптоми (нпр. недостатак ваздуха, оток скочног 
зглоба и умор) који могу бити праћени знацима (нпр. повишен југуларни венски 
притисак, плућни пукоти и периферни едем) узроковани структурном и/или функ-
ционалном срчаном абнормалношћу, што доводи до смањеног минутног волумена 
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срца и/или повишених интракардијалних притисака у мировању и/или током стреса.
Идентификација етиологије основне срчане дисфункције је обавезна у дијагнози 

HF, јер специфична патологија може одредити накнадни третман. Најчешће, HF је 
последица систолне, дијастолне или комбиноване дисфункције миокарда.  Међу-
тим, патологија залистака, перикарда, ендокарда и абнормалности срчаног ритма 
и проводљивости такође могу изазвати и допринети HF [1].

У развијеним земљама, годинама условљена инциденција HF је у паду, што говори 
у прилог бољег лечења кардиоваскуларних болести, али је због старења свеукупна 
инциденција у порасту [2–5]. Тренутно, инциденција HF у Европи износи око 3/1000 
особа годишње (све старосне групе) или око 5/1000 особа годишње код одраслих 
[6, 7].

Срчана слабост се на основу мерења ејекционе фракције леве коморе (EF) дели на: 
срчану слабост са смањеном ејекционом фракцијом (HFrEF, EF ≤ 40%), срчану сла-
бост са благо смањеном ејекционом фракцијом (HFmrEF, EF 41–49%) и срчану сла-
бост са очуваном ејекционом фракцијом (HFpEF, EF ≥ 50%). Срчана слабост такође 
може бити резултат дисфункције десне коморе, при чему се механика и функција 
десне коморе мењају у зависности од преоптерећења притиском или запремином [8]. 
Иако је водећи узрок хроничне срчане слабости десне коморе плућна хипертензија 
изазвана дисфункцијом леве коморе, постоји низ узрока као што су нпр. инфаркт 
миокарда, аритмогена кардиомиопатија десне коморе или болести трикуспидалног 
односно пулмоналног срчаног залиска [9].

Срчана слабост се обично дели на: акутну срчану слабост (АHF) и хроничну 
срчану слабост (CHF). Акутна срчана слабост може бити прва манифестација HF 
или, чешће, представља акутну декомпензацију CHF [10].

Према препорукама Европског удружења кардиолога, у односу на клиничку пре-
зентацију, AHF се дели на: акутну декомпензовану срчану слабост (ADHF), акутни 
плућни едем, кардиогени шок и изоловану деснострану срчану слабост (RAHF) [1].

Најједноставнија терминологија која се користи за описивање тежине HF је функ-
ционална класификација Њујоршког удружења за срце (NYHA) која је приказана у 
Табели 1. Међутим, она се ослања искључиво на симптоме, па постоје други много 
бољи прогностички индикатори у HF [11]. Значајно је нагласити да пацијенти са 
благим симптомима и даље могу имати висок ризик од хоспитализације и смрти [12].

Табела 1. NYHA класификација заснована на тежини симптома и физичкој активности

Класа I Без ограничења физичке активности. Уобичајена физичка активност не 
изазива отежано дисање, умор или лупање срца

Класа II Благо ограничење физичке активности. У мировању без тегоба, али обична 
физичка активност доводи до отежаног дисања, умора или лупања срца

Класа III Изражено ограничење физичке активности. У мировању без тегоба, али 
блага физичка активност доводи до отежаног дисања, умора или лупања 
срца

Класа IV Неспособност за било какву физичку активност без нелагодности. 
Симптоми могу бити присутни у мировању, нелагодност се повећава при 
извођењу било какве физичке активности

Прогноза пацијената са HF се значајно побољшала након објављивања првих сту-
дија лечења од пре неколико деценијa. Међутим, прогноза је и даље лоша, а квалитет 
живота је такође значајно смањен. Након иницијалне дијагнозе, пацијенти са HF ће 
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бити хоспитализовани у просеку једном годишње [13]. Ризик од хоспитализације HF 
је 1,5 пута већи код пацијената са шећерном болести у односу на контролну групу. 
Фибрилација преткомора, виши индекс телесне масе, више вредности гликозилира-
ног хемоглобина (HbA1c), као и ниска стопа гломеруларне филтрације су значајни 
предиктори хоспитализације особа са HF [14]. Због пораста популације, старења и 
све веће преваленције коморбидитета, очекује се да ће се апсолутан број болничких 
пријема у будућности повећати, можда чак за 50% у наредних 25 година [15, 16].

Акутна срчана слабост представља брзу или постепену појаву симптома и/или 
знакова HF довољно изражених да пацијент затражи хитну медицинску помоћ, што 
доводи до непланираног пријема у болницу. Водећи узрок хоспитализације особа 
старијих од 65 година представља AHF, осим тога повезана је и са високом стопом 
морталитета и поновном хоспитализацијом. Главни преципитирајући фактор код 
пацијената са новонасталом AHF је акутни коронарни синдром присутан у 42% 
случајева и који је углавном последица инфаркта миокарда. Аритмије су подједнако 
распрострањене као преципитирајући фактор, а валвуларне болести срца, инфек-
ције и непридржавање прописане терапије су чешћи фактори за настанак акутно 
декомпензоване CHF [17]. Болнички морталитет је у опсегу од 4% до 10% [17–20]. 
Смртност након отпуштања у првој години може бити 25-30% па до више од 45% 
смртних случајева или поновног пријема [18, 19, 21–23]. Пацијенти са новонаста-
лом AHF могу имати већи интрахоспитални морталитет у односу на оне са акутно 
декомпензованом CHF, али имају нижу стопу морталитета након отпуштања и 
поновне хоспитализације [17, 20, 24, 25]. 

Акутна срчана инсуфицијенција се сматра синдромом у коме нови терапијски 
приступи систематски нису успевали да побољшају преживљавање [25].

Висока преваленца хоспитализација због акутне срчане слабости, уз придружени 
морталитет и морбидитет оболелих, ствара потребу за бољим разумевањем кли-
ничких карактеристика болесника и других придружених фактора који могу бити 
повезани са лошим исходом [26].

ЦИЉ РАДА

Циљ истраживања је испитати разлике у учесталости фактора ризика и комор-
бидитета код пацијената хоспитализованих због акутне срчане слабости у односу 
на интрахоспитални морталитет.

Хипотезе: 
1.	 Болесници хоспитализовани због акутне срчане слабости имају високу пре-

валенцу коморбидитета.
2.	 Коморбидитети као што су анемија, бубрежна инсуфицијенција и прет-

ходна коронарна болест су чешћи у групи болесника са интрахоспиталним 
морталитетом.

3.	 Интрахоспитална смртност већа је у групи болесника са кардиогеним шоком.

МАТЕРИЈАЛ И МЕТОДЕ

Истраживање је спроведено као ретроспективна студија, која је обухватила боле-
снике оба пола, старије од 18 година, хоспитализоване због акутне срчане слабости 
на Институту за кардиоваскуларне болести Војводине од 01. 12. 2021. до 01. 12. 2022. 
Подаци о разлогу пријема и потврда да се ради о акутној срчаној слабости добијени 
су из пријемних дијагноза путем електронског картона болничког информационог 
система. 
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Параметри који су сакупљени у току истраживања: име и презиме, пол, животно 
доба из информационог болничког система (BEIS), присуство претходно присутних 
фактора ризика, кардиоваскуларних и других коморбидитета: пушење, хиперлипи-
демија, повишен крвни притисак, коронарна болест, хронична бубрежна инсуфи-
цијенција, јетрена инсуфицијенција, присуство плућних болести, болести штитне 
жлезде, шећерна болест, хепатитис, присуство системских/имунолошких болести, 
присуство тумора. Прикупљени су параметри о систолном и дијастолном крвном 
притиску, срчаној фреквенци, сатурацији кисеоника и симптомима при пријему. 
Такође су прикупљени подаци о вредностима хемоглобина, креатинина, ејекционе 
фракције, присуству значајне валвуларне болести и акутног коронарног синдрома 
који су дијагностиковани у току актуелне хоспитализације. 

На основу добијених података болесници су подељени према клиничкој презен-
тацији у 4 групе које су дефинисане у препорукама Европског удружења кардиолога 
– акутна декомпензована хронична срчана слабост, плућни едем, кардиогени шок 
и изолована деснострана срчана слабост [1].

Такође су прикупљени подаци о дужини хоспиталног лечења и интрахоспитал-
ном морталитету.

Статистичке анализе укључиле су дескриптивну статистику. За тестирање нор-
малне расподеле коришћен је Колмогоров-Смирнов тест. Континуиране варијабле су 
представљене као медијана са интерквартилним опсегом (IQR) или средња вредност 
са стандардном девијацијом (SD). Категоријске варијабле су представљене као апсо-
лутни бројеви и проценти. Према потреби, разлике између група су тестиране путем 
Студентовог Т теста, Mann Whitney U теста или хи-квадрат теста. p вредност < 0,05 
сматра се статистички значајном. Статистичка обрада се спроводи у програму SPSS.

РЕЗУЛТАТИ

У студију је укључено 522 пацијента, 290 мушкараца и 232 жене. Просечна ста-
рост испитаника износила је 72 (64; 80) годинe.

Од укупног броја пацијената који су задовољили критеријуме укључивања, у 
току хоспитализације умрло је 92 (17,6%).

Праћена је повезаност симптома присутних на пријему у односу на интрахоспи-
тални морталитет (Табела 2).

Табела 2.  Интрахоспитални морталитет у односу на симптоме присутне на пријему

Симптоми на 
пријему

Укупно 
N=522

Смртни исход у 
хоспитализацији

Без смртног исхода 
у хоспитализацији ρ

N=92 N=430

Бол у грудима 159 (30,5%) 32 (34,8%) 127 (29,5%) >0,05

Гушење 314 (60,2%) 57 (62%) 257 (59,8%) >0,05

Вртоглавица 6 (1,1%) 1 (1,1%) 5 (1,2%) >0,05

Малаксалост 45 (8,6%) 5 (5,4%) 40 (9,3%) >0,05

Мучнина 25 (4,8%) 3 (3,3%) 22 (5,1%) >0,05

Презнојавање 35 (6,7%) 4 (4,3%) 31 (7,2%) >0,05

Кашаљ 13 (2,5%) 2 (2,2%) 11 (2,6%) >0,05
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Брзо замарање 56 (10,7%) 4 (4,3%) 52 (12,1%) >0,05

Лупање срца 21 (4%) 3 (3,3%) 18 (4,2%) >0,05

Отицање ногу 50 (9,6%) 8 (8,7%) 42 (9,8%) >0,05

Од укупног броја испитаника, чак 314 (60,2%) је као симптом на пријему прија-
вило гушење, а други најчешћи био је бол у грудима, присутан код 159 (30,5%) испи-
таника. Остали често присутни симптоми били су брзо замарање код 56 (10,7%), 
отицање ногу код 50 (9,6%) и малаксалост код 45 (8,6%) испитаника.

Није доказана статистички значајна повезаност интрахоспиталног морталитета 
и симптома при пријему (p > 0,05).

Праћена је повезаност пола, кардиоваскуларних и некардиоваскуларних комор-
бидитета са интрахоспиталним морталитетом (Табела 3).

Табела 3. Интрахоспитални морталитет у односу на пол, претходне кардиоваскуларне и 
некардиоваскуларне коморбидитете

Параметри

Укупно

N=522

Смртни исход у 
хоспитализацији

Без смртног 
исхода у 

хоспитализацији p
N=92 N=430

Пол (М) 290 (55,6%) 57 (62%) 233 (54,2%) >0,05

Пол (Ж) 232 (44,4%) 35 (38%) 197 (45,8%) >0,05

Артеријска 
хипертензија 289 (55,4%) 41 (44,6%) 248 (57,7%) <0,05

Пушење 111 (21,3%) 12 (13%) 99 (23%) <0,05

Хиперлипо-
протеинемија 78 (14,9%) 12 (13%) 66 (15,3%) >0,05

Шећерна болест 139 (26,6%) 20 (21,7%) 119 (27,7%) >0,05
Атријална 
фибрилација 224 (42,9%) 41 (44,6%) 183 (42,6%) >0,05

Претходна 
валвуларна болест 73 (14%) 15 (16,3%) 58 (13,5%) >0,05

Хронична 
опструктивна болест 
плућа

19 (3,6%) 6 (6,5%) 13 (3%) >0,05

Бубрежна 
инсуфицијенција 21 (4%) 3 (3,3%) 18 (4,2%) >0,05

Анемија 10 (1,9%) 0 (0%) 10 (2,3%) >0,05

Улкусна болест 6 (1,1%) 0 (0%) 6 (1,4%) >0,05

Тумор 20 (3,8%) 4 (4,3%) 16 (3,7%) >0,05
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Поремећаји штитне 
жлезде 13 (2,5%) 6 (6,5%) 7 (1,6%) <0,05

PCI 54 (10,3%) 7 (7,6%) 47 (10,9%) >0,05

CABG 36 (6,9%) 6 (6,5%) 30 (7%) >0,05

Претходни инфаркт 
миокарда 70 (13,4%) 12 (13%) 58 (13,5%) >0,05

Легенда: М – мушки; Ж – женски; PCI – перкутана коронарна интервенција; CABG – 
аортокоронарно премоштење

Највећи број болесника у испитиваном узорку је као коморбидитет навело хипер-
тензију 289 (55,4%), док је на другом месту заступљена атријална фибрилација (224 
тј. 42,9%). Од некардиоваскуларних коморбидтета, 139 (26,6%) испитаника је имало 
претходно дијагностикован дијабетес мелитус.

У односу на укупан број умрлих (92), број особа мушког пола чинио је 57 или 62%, 
а женског пола 35 или 38%. Није доказана статистички значајна повезаност пола са 
интрахоспиталним морталитетом од AHF (p > 0,05), али су болесници умрли у току 
хоспитализације били чешће старијег животног доба (p < 0,01).

Када су у питању кардиоваскуларни коморбидитети, статистичка значајна разлика 
у односу на интрахоспитални морталитет постоји код хипертензије и коронарне боле-
сти, које су као коморбидитети чешће били присутни у групи преживелих (p < 0,05).

Од испитиваних фактора ризика, пушење цигарета било је статистички значајно 
мање заступљено у групи умрлих (p < 0,05).

Претходно присутан поремећај рада штитне жлезде једини је од  некардиова-
скуларних коморбидитета статистички значајније присутан у групи испитаника са 
фаталним исходом (p < 0,05).

Није утврђена статистички значајна повезаност интрахоспиталног морталитета 
хоспитализованих због акутизоване срчане слабости и  хиперлипопротеинемије, 
шећерне болести, атријалне фибрилације, претходне валвуларне болести, хроничне 
опструктивне болести плућа, бубрежне инсуфицијенције, анемије, улкусне болести 
или тумора (p > 0,05).

Иако није утврђена статистички значајна повезаност претходно дијагностикованe 
анемије и бубрежне инсуфицијенције са интрахоспиталним морталитетом, утврђене 
су значајно ниже вредности хемоглобина (p < 0,05) и више вредности креатинина (p 
< 0,01) у групи умрлих. 

Прикупљени су подаци и о вредностима ејекционе фракције, значајне валвуларне 
болести и дијагнозе акутног коронарног синдрома у току актуелне хоспитализације. 

Табела 4. Интрахоспитални морталитет у односу на вредност ејекционе фракције и 
коморбидитете дијагностиковане у току хоспитализације 

Параметри Укупно 
N=522

Смртни исход у 
хоспитализацији

Без смртног исхода 
у хоспитализацији p

N=92 N=430

Тешка митрална 
регургитација 22 (4,2%) 9 (9,8%) 24 (5,6%) >0,05
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Тешка аортна 
регургитација 4 (0,76%) 1 (1,1%) 3 (0,7%) <0,05

Тешка трикуспидна 
регургитација 44 (8,4%) 11 (12%) 33 (7,7%) >0,05

Тесна аортна стеноза 43 (8,2%) 8 (8,1%) 35 (8,7%) >0,05

HFpEF 105 (20,1%) 11 (12,0%) 94 (21,9%)

<0,01HFmrEF 81 (15,5%) 7 (7,6%) 74 (17,2%)

HFrEF 246 (47,1%) 46 (50,0%) 200 (46,5%)

Aкутни коронарни 
синдром 229 (43,9%) 57 (62%) 172 (40%) <0,01

Легенда: HFpEF – срчана слабост са очуваном ејекционом фракцијом; HFmrEF – срчана 
слабост са благо смањеном ејекционом фракцијом; HFrEF – срчана слабост са смањеном 
ејекционом фракцијом

Када је у питању новодијагностикована валвуларна болест, статистички значајна 
разлика у односу на интрахоспитални морталитет примећена је у групи пацијената 
са тешком аортном регургитацијом, који су чешће имали неповољан исход (p<0,05).

Ејекциона фракција леве коморе била је значајно повезана са интрахоспиталним
морталитетом, и то тако да су редуковану ејекциону фракцију (HFrEF) и благо 

снижену ејекциону фракцију (HFmrEF) чешће имали болесници који су умрли у току 
хоспитализаије, док је очувана ејекциона фракција (HFpEF) била чешће присутна у 
групи преживелих (p < 0,01).	

Од укупног броја болесника (522) код чак 229 (43,9%) дијагностикован је акутни 
коронарни синдром, који је био значајно повезан са неповољним исходом (p < 0,01).

Испитаници су према клиничкој презентацији подељени на 4 групе: акутну деком-
пензовану хроничну срчану слабост, кардиогени шок, акутни плућни едем и изоло-
вану деснострану срчану слабост.

Табела 5. Интрахоспитални морталитет у односу на клиничку презентацију AHF према 
Европском удружењу кардиолога

Параметри
Смртни исход у 

хоспитализацији

N=92 

Без смртног исхода у 
хоспитализацији

N=430 
p

Акутнo декомпензована 
хронична срчана слабост 24 (26,1%) 178 (41,4%) <0,05

Акутни плућни едем 38 (41,3%) 206 (47,9%) >0,05
Кардиогени шок 25 (27,2%) 21 (4,9%) <0,01
Изолована деснострана 
срчана слабост 5 (5,4%) 25 (5,8%) >0,05

Од укупног броја пацијената хоспитализованих због акутне срчане слабости (522), 
202 (38,7%) припадало је клиничком ентитету акутно декомпензоване хроничне 
срчане слабости од чега је у току хоспитализације умрло 24 болесника. Болесници који 
припадају овом клиничком ентитету значајно су чешће имали повољан исход болести 
(p < 0,05), за разлику од групе испитаника са кардиогеним шоком, у којој јe више од 
половине умрло у току хоспитализације (p < 0,01), што је приказано у Табели 5.
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ДИСКУСИЈА

Овом студијом обухваћено је 522 пацијента, хоспитализована због акутне срчане 
слабости на Институту за кардиоваскуларне болести Војводине. 

Проценат интрахоспиталног морталитета од свих узрока међу пацијентима са 
AHF у овој студији чини 17,6%, при чему су умрли били чешће старије животне 
доби. Према подацима из литературе, интрахоспитални морталитет код оболелих 
од акутне срчане слабости се креће у опсегу од  8 до 12%, али се у студијама које 
су се бавиле анализом смртности према добу наводи податак од 20% за болеснике 
старије од 85 година [27, 28]. Већа смртност у овом истраживању би се према томе 
могла објаснити старосном структуром узорка, али и неадекватном комплијансом 
болесника у лечењу хроничне срчане слабости и закаснелим јављањем болесника 
на хоспитално лечење.  

Повезаност пола и интрахоспиталног морталитета није показана, што је у складу 
са претходно спроведеним студијама [29].

Адекватно лечење коморбдитета и контрола фактора ризика присутних код 
оболелих од срчане слабости смањује не само ризик од лошег исхода, већ и ризик од 
хоспитализације [30]. Пушење и артеријска хипертензија, уз хиперхолестеролемију и 
шећерну болест, спадају у групу фактора који су названи ˶смртоносни квартет ̋[31].

Артеријска хипертензија (HTA) представља значајан узрок СС,са преваленцијом 
од 60% до 89% [32]. Не само да дуготрајна хипертензија може довести до настанка 
срчане слабости, већ је често и преципитирајући фактор за настанак акутне срчане 
слабости која захтева хоспитализацију [33]. У овој студији показано је да је прет-
ходно присуство  хипретензије статистички значајно чешће у групи преживелих, 
што је у складу са податком из претходних студија да је виша вредност систолног 
крвног притиска на пријему предиктор бољег исхода [28, 34]. Ипак, овакав податак 
могао би бити последица претходно недијагностиковане и нелечене хиперетензије 
у групи умрлих.

Присуство коронарне болести утиче на лошију прогнозу оболелих од срчане 
слабости, дуже трајање хоспитализације и веће трошкове лечења. Присуство коро-
нарне болести такође је независан предиктор морталитета оболелих [35]. У нашој 
студији, доказано је значајно ређе присуство претходно дијагностиковане коронарне 
болести код болесника који су умрли у току хоспитализације, што није у складу са 
претходно спроведеним студијама [36]. Овај податак могао би се објаснити тиме 
што су болесници са раније дијагностикованом коронарном болести имали бољу 
контролу фактора ризика, редовно су контролисани од стране лекара или су већ 
узимали кардиолошку терапију, што је довело до повољнијег исхода. Код великог 
броја испитаника је у току хоспитализације дијагностикован акутни коронарни 
синдром који је био статистички значајно повезан са интрахопситалним морталите-
том, што такође иде у прилог теорији да је одређен број испитаника имао претходно 
недијагностиковану и нелечену коронарну болест.

Бројни су ефекти пушења као последица дејства никотина, попут стимулације 
симпатичко-адренергичког система, успоравања метаболизма масти и снижавања  
HDL-а у крви, задебљања интиме услед дејства мутагена из дуванског дима, вазокон-
стрикције због појачаног лучења антидиурезног хормона и других [37]. Повезаност 
пушења и интрахоспиталног морталитета може се објаснити не само тиме што 
је пушење фактор ризика за настанак коронаре болести и других коморбидитета 
оболелих, већ и директним ефектима никотина који могу проузроковати оксида-
тивни стрес и настанак малигних поремећаја ритма [38]. У нашем истраживању, 
у групи преживелих, више је било пушача. У студији Song et al, интрахоспитални 
морталитет болесника хоспитализованих због акутног инфаркта миокарда такође је 
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био нижи у групи пушача у односу на непушаче [39]. Такозвани „парадокс пушења“ 
код којег пушачи имају боље краткорочне исходе описан је и код других кардиова-
скуларних болести, што је делимично објашњено тиме да су пушачи чешће млађи 
и имају мање придружених фактора ризика, што би могло објаснити и резултате 
овог истраживања [40].

Код свих пацијената са AHF се препоручује процена функције штитне жлезде 
јер је доказано да и хипо- и хипертироидизам изазивају или доприносе развоју, 
као и морталитету [41], што је у складу са подацима овог истраживања. Снижена 
активност штитне жлезде доводи до хиперлипидемије и вентрикуларних аритмија, 
а повишене вредности тироидних хормона изазивају атријалне аритмије, док оба 
поремећаја узрокују HTA и СС [42].

Није показана повезаност интахоспиталног морталитета и присуства хроничне 
опструктивне болести плућа, бубрежне инсуфицијенције, анемије, улкусне боле-
сти и тумора што се може објаснити малим узорком испитаника код којих су ови 
коморбидитети били присутни.

Иако претходно дијагностикована бубрежна инсуфицијенција и анемија нису 
биле повезане са интрахоспиталним морталитетом, показана је статистички зна-
чајно већа вредност креатинина и  мања вредност хемоглобина у групи умрлих. 
Било високе, било ниске вредности хемоглобина, као и присуство хроничне бубре-
жне слабости, сматрају се не само ризико факторима за настанак лошег исхода код 
оболелих од хроничне срчане слабости, већ и преципитирајућим факторима за 
акутизацију и чешћу хоспитализацију оболелих [43].

Ејекциона фракција такође је била статистички значајно повезана са интрахо-
спиталним морталитетом, при чему су болесници са сниженом и благо сниженом 
ејекционом фракцијом имали чешће неповољан исход.  Дијагноза срчане слабости 
са очуваном ејекционом фракцијом била је чешће заступљена у групи преживелих. 
Повезаност ниске вредности ејекционе фракције и чешћег интрахоспиталног мор-
талитета хоспитализованих због акутне срчане слабости, описана је и у ранијим 
студијама [44], али се не може сматрати и предиктором дугорочно лошег исхода [45]

У групи болесника са новооткривеном тешком валвуларном болести, значајна 
повезаност са интрахоспиталним морталитетом примећена је у групи болесника са 
тешком аортном регургитацијом. Чак и блага и умерена аортна регургитација могу 
имати негативан утицај на краткорочни исход код акутне срчане слабости [46].

Акутна декомпензована срчана слабост је други по учесталости клинички енти-
тет AHF (202), иза плућног едема (244), за разлику од других студија где представља 
најчешћи облик (50–70%) [18]. Услед присуства повишеног систолног крвног при-
тиска и плућне конгестије код ADHF и плућног едема може доћи до преклапања и 
погрешне класификације ова два клиничка облика.

Повезаност акутно декомпензоване хроничне срчане слабости и повољног интра-
хоспиталног исхода у овој студији може се објаснити ранијим јављањем лекару које 
води хоспитализацији у оптималном временском прозору и претходно уведеној 
оптимизованој терапији.

Кардиогени шок представља клинички ентитет у оквиру акутне срчане слабости, 
који настаје услед примарне дисфункције срца, доводи до смањеног минутног волу-
мена срца и секундарне хипоперфузије и инсуфицијенције других ткива и органа [18]. 
Према студији Chioncel и сарадника, највећа стопа болничког морталитета од свих 
узрока забележена је код пацијената са кардиогеним шоком [18]. Морталитет у групи 
болесника са кардиогеним шоком износио је 54,34%, што је у складу са подацима  
из литературе [47]. Хипоперфузија, мултиорганска дисфункција и метаболички 
поремећаји одговорни су за висок морталитет у овој групи оболелих [48].
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ЗАКЉУЧАК

1.	 Није доказана статистички значајна разлика у учесталости симптома при 
пријему (бол у грудима, гушење, вртоглавица итд.) између пацијената коју 
су интрахоспитално умрли и оних који су преживели. 

2.	 Нема статистички значајне разлике у учесталости пола код пацијената са 
интрахоспиталним морталитетом од AHF. 

3.	 Потврђена је хипотеза да су болесници хоспитализовани због акутне срчане 
слабости имали високу преваленцу коморбидитета. Најчешће заступљена 
била је артеријска хипертензија.

4.	 Одбачена је хипотеза да су коморбидитети као што су анемија, бубрежна 
инсуфицијенција и претходна коронарна болест чешћи у групи болесника 
са интрахоспиталним морталитетом. 

5.	 Потврђена је хипотеза да је интрахоспитална смртност већа је у групи боле-
сника са кардиогеним шоком.
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УДК

Uvod: Zdrav stil života se sastoji od šest osnovnih dimenzija, a to su: pravilna ishrana, fizička 
aktivnost, zdravstvena odgovornost, upravljanje stresom, socijalna podrška i životna zahvalnost. U 
zavisnosti od stila života, zdravstveno ponašanje može biti unapređujuće i ugrožavajuće. Poslednjih 
godina značajnu pažnju privlači koncept zdravstvene pismenosti kao faktor uticaja na zdravstveno 
ponašanje adolescenata.

Cilj rada: Analiza učestalosti zdravih stilova života i e-zdravstvene pismenosti adolescenata, 
procjena razlika u učestalosti zdravih stilova života s obzirom na sociodemografske karakteristike 
i determinante zdravlja, kao i određivanje njihove povezanosti.

Materijal i metode: Ova analiza je opservaciona, analitička i komparativna studija preseka, u 
kojoj je anketirano 456 učenika srednjih škola. Instrumenti istraživanja bili su: Skala promocije 
zdravlja adolescenata – AHPS, Skala za procenu e-zdravstvene pismenosti (e-HEALS), te opšti 
upitnik za dobijanje sociodemografskih podataka, kao i onih o determinantama zdravlja. 

Rezultati: Prosečan skor na AHP skali iznosio je 3,77 ± 0,66 od ukupno 5, što odgovara ume-
renoj učestalosti zdravih stilova života. Razlika u učestalosti zdravih stilova života je utvrđena u 
odnosu na pol, školski uspeh, odnos sa prijateljima i roditeljima, samoprocenu zdravlja, zaintere-
sovanost za teme o zdravlju i samoprocenu uhranjenosti. Učestalost zdravih stilova života i nivo 
e-zdravstvene pismenosti kod adolescenata su u jakoj pozitivnoj korelaciji.

Zaključak: Činjenica je da adolescenti najviše vremena provode u školi, potrebno je kroz školske 
programe sprovoditi intervencije koje unapređuju e-zdravstvenu pismenost i razvijaju i primenjuju 
strategije za promovisanje unapređujućeg zdravstvenog ponašanja adolescenata.

Ključne reči: Zdravi stilovi života; zdravstvena pismenost; adolescenti; upitnik; internet

Uvod

Stil života je jedan od najvažnijih faktora koji utiču na zdravlje i bolest pojedinca, a 
predstavlja svakodnevnu i dobrovoljnu životnu aktivnost ili ponašanje koje je sastavni 
deo načina života [1, 2]. Alfred Adler, koji je začetnik koncepta „stila života“, smatra da 
verovanja i uverenja koja se steknu u ranom životnom dobu određuju životni stil odnosno 
način života pojedinca [3]. 

1.	 Period adolescencije je posebno značajan jer u ovom periodu dolazi do formira-
nja stavova, ponašanja i sticanja kako zdravih tako i nezdravih životnih navika, 
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što u velikoj meri određuje način života u odraslom dobu i ima uticaj na zdrav-
stvene ishode [4-Proceniti učestalost unapređujućeg zdravstvenog ponašanja kod 
adolescenata.

2.	 Proceniti nivo e-zdravstvene pismenosti adolescenata.
3.	 Ispitati da li postoji razlika u učestalosti unapređujućeg zdravstvenog ponašanja 

adolescenata u odnosu na njihove sociodemografske karakteristike (pol, školu, 
uzrast, uspeh iz prethodnog razreda, odnos sa roditeljima i prijateljima) i determi-
nante zdravlja (samoprocena zdravlja, prisustvo hroničnih bolesti, zainteresovanost 
za teme o zdravlju i samoprocena uhranjenosti).

4.	 Utvrditi povezanost između učestalosti unapređujućeg zdravstvenog ponašanja i 
nivoa e-zdravstvene pismenosti kod adolescenata.

Na osnovu postavljenih ciljeva, formulisane su sledeće hipoteze:
1.	 Većina adolescenata umereno primenjuje unapređujuće zdravstveno ponašanje.
2.	 Većina adolescenata ima visok nivo e-zdravstvene pismenosti.  
3.	 Postoji razlika u nivou učestalosti unapređujućeg zdravstvenog ponašanja adolesce-

nata u odnosu na njihove sociodemografske karakteristike i determinante zdravlja.
4.	 Postoji jaka pozitivna povezanost između učestalosti unapređujućeg zdravstvenog 

ponašanja i nivoa e-zdravstvene pismenosti kod adolescenata.

Materijal i metode

Istraživanje je sprovedeno kao opservaciona, analitička i komparativna studija preseka, 
anketiranjem adolescenata između 15 i 18 godina, odnosno učenika srednjih stručnih škola 
i gimnazija na teritoriji Vojvodine tokom prvog polugodišta školske 2022/2023. godine. 
Uzorak je činilo ukupno N = 456 adolescenata odnosno n = 206 učenika srednje stručne 
škole (n = 106 učenika Medicinske škole i n = 103 učenika Hemijsko-tehnološka škole) i 
n = 247 učenika gimnazije (n = 137 učenika gimanzije „Svetozar Marković“ iz Subotice i 
n = 110 učenika iz gimnazije „Laza Kostić“ u Novom Sadu).

Instrumenti istraživanja

Kao instrumenti istraživanja koristili su se: Skala promocije zdravlja adolescenata (The 
Adolescant Health Promotion Scale – AHP), Skala za procenu e-zdravstvene pismenosti 
(The e-Health Literacy Scale – e-HEALS) i opšti upitnik za dobijanje sociodemografskih 
podataka kreiran za potrebe ovog istraživanja. 

AHP je skala se sastoji od 40 stavki koje procenjuju učestalost unapređujućeg zdrav-
stvenog ponašanje iz 6 domena zdravog stila života: pravilna ishrana, socijalna podrška, 
životna zahvalnost, zdravstvena odgovornost, suočavanje sa stresom i fizička aktivnost. 
Stavke na skali se procenjuju petostepenom Likertovom skalom (1 = nikad, 2 = retko, 3 
= ponekad, 4 = često, 5 = uvek). Viši skor ukazuje na učestalije ponašanje koje doprinosi 
unapređenju zdravlja. Validnost i pouzdanost originalne AHP skale određivana Cronbach 
α koeficijentom iznosi 0,93 za celu skalu, dok su koeficijenti za domene varirali od 0,75 
do 0,88 [17].

e-HEALS je jednodimenzionalna skala koja sadrži osam stavki za ocenu elektronske 
zdravstvene pismenosti. Stavke na skali se procenjuju petostepenom Likertovom skalom od 
1 – potpuno se ne slažem do 5 – potpuno se slažem. Minimalni skor iznosi 8 a maksimalna 
40. Viši skor ukazuje na viši nivo e-zdravstvene pismenosti. Skala sadrži i dva dodatna 
pitanja za procenu doživljaja interneta kao izvora zdravstvenih informacija i donošenja 
odluka o zdravlju. Pouzdanost instrumenta procenjena Cronbach α koeficijentom u pret-
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hodnim studijama iznosila je 0,88 [17].
Dozvolu za korišćenje oba instrumenta u nekomercijalne svrhe dobijena je od autora 

upitnika.
Opšti upitnik za procenu sociodemografskih karakteristika adolescenata i determinanti 

zdravlja sadrži pitanja o: polu, školi, uzrastu, uspehu iz prethodnog razreda, odnosu sa 
roditeljima i prijateljima, samoproceni zdravlja, prisustvu hroničnih bolesti, zaintereso-
vanosti za teme o zdravlju i samoproceni uhranjenosti

Statistička analiza podataka

U statističkoj analizi i obradi podataka koristile su se metode deskriptivne i inferenci-
jalne statistike. Numeričke varijable su prikazane putem srednjih vrednosti (aritmetička 
sredina) i mera varijabiliteta (opseg vrednosti, standardna devijacija), a atributivne putem 
frekvencija i procenata. 

Normalnost raspodele podataka potvrđena je Kolmogorov-Smirnov testom (p > 0,05), 
a testiranje razlika vrednosti numeričkih varijabli se vršilo primenom Student-ovog t 
testa za dve grupe podataka ili primenom jednosmerne analize varijanse (ANOVA) sa 
odgovarajućim naknadnim testom (post hoc test) za tri ili više grupa podataka. Pearson-оv 
koeficijent linearne korelacije (r) korišćen je za određivanje stepena povezanosti između 
numeričkih varijabli. Za analiziranje pouzdanosti AHP i e-HEALS skale izračunat je koe-
ficijent pouzdanosti Cronbach alpha (α). Statistička obrada i analiza dobijenih rezultata 
izvršena je pomoću statističkog paketa IBM SPSS 26 Statistics, a statistička značajnost 
određivana je na nivou p < 0,05.

Etička razmatranja

Istraživanje je odobrio Etički odbor Medicinskog fakulteta Univerziteta u 
Novom Sadu, kao i uprave srednjih škola u kojima je istraživanje sprovedeno. 
Saglasnost učenika ili roditelja za učestvovanje u studiji je dobijena u skladu sa 
Helsinškom deklaracijom. 

Rezultati

Provera pouzdanosti skala

Rezultati testa za proveru pouzdanosti primenjenih instrumenta na našem uzorku 
ukazuju na dobru pouzdanost oba instrumenta. Kronbahov koeficijent α za AHP skalu 
iznosio je 0,93,  a za e-HEALS 0,91.  

Analiza zdravih stilova života – AHP skala

Prosečan ukupni skor na AHP skali na celom uzroku adolescenata iznosio je 3,77 ± 
0,66 od ukupno 5. Najviše prosečne vrednosti adolescenti su pokazali u domenu životne 
zahvalnosti 4,01 ± 0,87 i socijalne podrške 3,73 ± 0,78 . U domenima zdravstvene odgovor-
nosti i ishrane adolescenti su imali najniže prosečne vrednosti 3,39 ± 0,78  vs 3,57 ± 0,79. 
Prosečne vrednosti i mere varijabiliteta ostalih supskala AHP skale prikazane su u tabeli 1.  

Tabela 1. Prosečne vrednosti i mere varijabiliteta AHP skale na celom uzorku
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	 Supskale Broj stavki Min Max SD

Ishrana (1–6) 6 1,0 5,0 3,57 0,79

Socijalna podrška (7–13) 7 1,0 5,0 3,73 0,78
Zdravstvena odgovornost 
(14–21)

8 1,0 5,0 3,39 0,78

Životna zahvalnost (22–29) 8 1,0 5,0 4,01 0,87

Fizička aktivnost (30–33) 4 1,0 5,0 3,65 1,05

Stres (34–40) 7 1,0 5,0 3,66 0,86

AHP skala 40 1,0 5,0 3,77 0,66

X = aritmetička sredina, SD = standardna devijacija

Deskriptivnom analizom odgovora adolescenata na stavke iz AHP skale utvrđeno je da 
je najučestalije unapređujuće zdravstveno ponašanje iz domena zdravstvene odgovornosti: 
Pre obroka uvek perem ruke (4,45 ± 0,96), iz domena fizičke aktivnosti: Svake nedelje aktivno 
učestvujem u časovima fizičke aktivnosti u školi (4,21 ± 1,21) i iz domena životne zahvalnosti: 
Trudim se da budem srećan/a i zadovoljan/na (4,19 ± 1,02). Nasuprot tome, unapređujuće 
zdravstveno ponašanje koje su adolescenti najređe primenjivali je bilo iz domena zdravstvene 
odgovornosti: Čitam etikete na namirnicama tokom kupovine (2,71 ± 1,36) i Trudim se da biram 
hranu bez aditiva (2,82 ± 1,29) i domena fizičke aktivnosti: Radim vežbe istezanja svakodnevno 
(2,91 ± 1,21).  

Analiza e-zdravstvene pismenosti – e-HEALS skala

Više od polovine adolescenata n = 270 (59,2%) je smatralo da im je internet veoma koristan 
ili koristan u donošenju odluka o zdravlju, za razliku od 59 (12,9%) adolescenata koji su smatrali 
da im internet uopšte nije koristan ili nije koristan u donošenju odluka o zdravlju (grafikon 1).

Grafikon 1. Distribucija adolescenata u odnosu na činjenicu koliko smatraju da im je internet 
koristan u donošenju odluka o zdravlju?

Uvidom u grafikon 2 uočava se da je n = 310 (68,0%) adolescenata smatralo da im je veoma 
važno ili važno da imaju pristup informacijama o zdravlju na internetu. Nasuprot tome, n = 

X
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51 (11,2%) je smatralo da im uopšte nije važno ili nije važno da imaju pristup informacijama 
o zdravlju na internetu.

Grafikon 2. Distribucija adolescenata u odnosu na činjenicu koliko im je važno da imaju pristup 
informacijama o zdravlju na internetu

 Prosečan skor na e-HEALS skali na celom uzroku  adolescenata iznosio je 3,80 ± 0,69 od 
ukupno 5, a ukupni prosečni skor iznosio je 30,41 ± 7,46. Prosečne vrednosti i mere varijabi-
liteta pojedinačnih tvrdnji e-HEALS skale prikazane su u tabeli 2. 

Tabela 2. Prosečne vrednosti i mere varijabiliteta e-HEALS upitnika na celom uzorku

Tvrdnje Min Max SD

Znam koje su informacije o zdravlju dostupne na internetu 1,00 5,00 3,69 0,85
Znam gde da nađem korisne informacije o zdravlju na 
internetu 1,00 5,00 3,77 0,93

Znam kako da nađem korisne informacije o zdravlju na 
internetu 1,00 5,00 3,90 0,89

Znam kako da koristim internet da bih dobio odgovore na 
pitanja u vezi zdravlja 1,00 5,00 4,01 0,89

Znam kako da koristim informacije o zdravlju koje pronađem 
na internetu u cilju održavanja zdravlja. 1,00 5,00 3,87 0,91

Posedujem potrebne veštine za procenu informacija o zdravlju 
koje pronađem na internetu 1,00 5,00 3,77 0,95

Razlikujem korisne/tačne informacije o zdravlju od loših/
netačnih informacije o zdravlju koje su dostupne na internetu 1,00 5,00 4,00 0,92

Sa sigurnošću mogu koristiti  informacije sa interneta za 
donošenje odluka u vezi zdravlja 1,00 5,00 3,39 1,12

e-HEALS upitnik 1,00 5,00 3,80 0,69
e-HEALS upitnik 8,00 40,00 30,41 7,46

X = aritmetička sredina, SD = standardna devijacija

Deskriptivnom analizom odgovora adolescenata na tvrdnje iz e-HEALS skale (tabela 2) 
uočava se da adolescenti najviše slažu sa tvrdnjom Znam kako da koristim internet da bih 
dobio odgovore na pitanje u vezi zdravlja i Razlikujem korisne/tačne informacije o zdrav-

X
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lju od loših/netačnih informacija o zdravlju koje su dostupne na internetu (4,01 ± 0,89 vs  
4,00 ± 0,92). Sa tvrdnjom Sa sigurnošću mogu koristiti informacije sa interneta za donošenje 
odluka u vezi zdravlja adolescenti su imali najniži nivo slaganja (3,39 ± 1,12). 

Analiza razlika u učestalosti zdravih stilova života u odnosu na sociodemografske 
karakteristike

Inferencijalnom statističkom analizom odnosno primenom t testa nezavisnih uzoraka i 
jednofaktorskim ANOVA testom izvršeno je poređenje vrednosti prosečnog skora na AHP 
skali u odnosu na sociodemografske karakteristike adolescenata. Uvidom u tabelu 3 uočava 
se da nije bilo statistički značajne razlike u primeni zdravih stilova života adolescenata (pro-
sečni skor AHP skali) u odnosu na školu koju pohađaju (F(2,453)=1,748; p=0,175) i uzrast/
razred (F(3,452)= 0,609; p = 0,610). 

Statistički značajne razlike u prosečnim vrednostima AHP skale uočene su u odnosu 
na pol (t(1, 454) = 2,514; p = 0,014) i uspeh iz prethodnog razreda (F (2,453) = 3,341; p < 0,036). 

Tabela 3. Zdravi stilovi života adolescenata (skor AHP skale): razlike u odnosu na sociodemografske 
karakteristike

Varijable Kategorije n (%)
Zdravi stilovi života

AHPS

X ±SD
Nivo značajnosti

Pol
Muško (1) n=164 (34) 3,88 ±0,69 p=0,014*

1>2Žensko (2) n=292(64) 3,72± 0,65

Škola

Gimnazija (1) n=247 (54,2) 3,43± 0,68

p=0,175Medicinska (2) n=106 (23,2) 3,85± 0,64

Druga stručna škola (3) n=103 (22,6) 3,68 ± 0,65

Razred

Prvi (1) n=135( 29,6) 3,77±0,71

p=0,610
Drugi (2) n=114 (25,9) 3,74 ± 0,57

Treći (3) n=111( 24,3) 3,75 ± 0,73

Četvrti (4) n=96 (21,1) 3,85 ± 0,62

Uspeh iz prethodnog 
razreda

Dovoljan i dobar (1) n=40 (8,8) 1,08 ± 0,07
p=0,036*

3 >1Vrlo dobar (2) n=191 (41,9) 3,71 ± 0,60

Odličan (3) n=223 (28,9) 3,74 ± 0,68

Odnos prema 
prijateljima

Nedovoljan (1) n=6 (1,3) 3,85 ± 0,62

p <0,001*
5 >1,2,3,4

Dovoljan(2) n=9 (2,0) 2,42 ± 1,33

Dobar (3) n=36 (7,9) 3,52 ± 0,62

Vrlo dobar (4) n=141 (30,9) 3,64 ±0,58

Odličan (5) n=246 (57,9) 3,94 ± 0,62

Odnos prema 
roditeljima

Nedovoljan (1) n=12 (2,6) 2,81±1,20

p<0,001*
5 >1,2,3,4

Dovoljan(2) n=20 (4,4) 3,31±0,73

Dobar (3) n=51 (11,2) 3,67±0,68

Vrlo dobar (4) n=118 (25,9) 3,63±0,55

Odličan (5) n=255 (55,9) 3,95±0,60

*Statistički značajne varijable, SD = standardna devijacija 

Uvidom u tabelu 3 uočava se da adolescenti ženskog pola imaju niži prosečni skor AHP 



209

skali od adolescenata muškog pola. Ukupni prosečni skor na AHP skali adolescenata koji 
su prethodni razred završili sa odličnim uspehom 3,85 ± 0,62  je viši u odnosu na učenike 
koji su imali dovoljan/dobar uspeh  3,58 ± 0,81. 

Uočene su statistički značajne razlike u prosečnim vrednostima AHP skale u odnosu 
na ocenu odnosa sa prijateljima (F(4,451) = 18,127; p < 0,001). Naknadnim poređenjem pro-
sečnog skora na AHP skali, uočava se da su adolescenti koji su svoj odnos sa prijateljima 
ocenili kao odličan imali viši prosečni skor na AHP skali 3,94 ± 0,64, odnosno učestalije 
su primenjivali unapređujuće zdravstveno ponašanje u odnosu na adolescente koji su 
svoj odnos sa prijateljima ocenili kao nedovoljan, dovoljan, dobar i vrlo dobar. U odnosu 
na ocenu odnosa sa roditeljima uočene su statistički značajne razlike u nivou prosečnih 
vrednosti AHP skali ( F(4,451) = 16,937; p < 0,001). Naknadnim poređenjima prosečnog 
skora AHP skale uočava se da su adolescenti koji su svoj odnos sa roditeljima ocenili kao 
odličan imali viši prosečni skor na AHP skali  3,95 ± 0,60 u odnosu na ostale adolescente.

Analiza razlika u učestalosti zdravih stilova života u odnosu na determinante zdravlja

Rezultati poređenja vrednosti prosečnog skor na AHP skali u odnosu na determinante 
zdravlja prikazani su u tabeli 4. 

Tabela 4. Zdravi stilovi života adolescenata (skor AHP skale): razlike u odnosu na determinante 
zdravlja 

Varijable Kategorije n (%)
Zdravi stilovi života

AHPS

X ±SD
Nivo 

značajnosti

Samoprocena zdravlja

Nedovoljno (1) n=9 (2) 2,96 ± 1,17
p<0,001*
5 > 1,2,3,4

Dovoljno (2) n=19 (4,2) 3,43 ± 0,83
Dobro (3) n=74 (16,2) 3,50 ± 0,61

Vrlo dobro (4) n=150 (32,9) 3,69 ± 0,62
Odlično (5) n=204 (44,7) 4,01 ± 0,57

Prisustvo hronične 
bolesti

Da n=35 (7,7) 3,59 ± 0,86
p=0,088

Ne n=421 (92,3) 3,79 ± 0,64

Zainteresovanost za 
teme o zdravlju

Nimalo (1) n=35 (7,7) 3,21 ± 0,92

p<0,001*
5 > 1,2,3

Malo (2) n=51 (11,2) 3,26 ± 0,63
Osrednje (3) n=204 (44,7) 3,78 ± 0,58
Mnogo (4) n=126 (27, 6) 4,01± 0,51

Veoma mnogo (5) n=40 (8,8) 4,16 ± 0,60

Samoprocena 
uhranjenosti

Pothranjen (1) n = 103 (6,1) 3,37 ± 0,88
p<0,001*

1 < 2Normalno uhranjen (2) n=145 (83,6) 3,82 ± 0,63

Prekomerno uhranjen (3) n=160 (10,3) 3,67 ± 0,70

*Statistički značajne varijable, SD = standardna devijacija

Statistički značajna razlika u prosečnom skoru AHP skali je utvrđena u posmatranim 
varijablama (samoprocena zdravlja F(4, 451) = 16,883; p < 0,001, zainteresovanost za teme o 
zdravlju F(4,451) = 25,903; p < 0,001 i samoprocena uhranjenosti F(2, 453) = 6,858; p < 0,001). 
Naknadnim poređenjem pomoću LSD-ovog post hoc testa je utvrđeno da je prosečni skor 
na AHP skali adolescenta koji su svoje zdravlje ocenili kao odlično 4,01 ± 0,57 statistički 
značajno viši u odnosu na ostale posmatrane grupe adolescenata. Uočeno je da prosečni 
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skor AHP skali za adolescente koji su veoma mnogo zainteresovani za teme o zdravlju 
4,16 ± 0,60 statistički značajno viši od onih koji su nimalo, malo i osrednje zainteresovani 
za teme o zdravlju. Za adolescente koji su svoju telesnu težinu ocenili kao pothranjenost 
uočeno je da su imali značajno manju učestalost unapređujućeg zdravstvenog ponašanja 
(3,37 ± 0,88) od adolescenata koji su svoju telesnu težinu ocenili kao normalnu uhranje-
nost (3,82 ± 0,63).

Analiza povezanosti između učestalosti zdravih stilova života i e-zdravstvene 
pismenosti kod adolescenata

Za procenu povezanosti učestalosti zdravih stilova života (prosečna vrednost AHP 
skali) i e-zdravstvene pismenosti korišćen je Pirsonov test korelacije. Uočena je statistički 
značajna pozitivna korelacija na nivou p < 0,001. Vrednost Pirsonog testa korelacije izno-
sila je r = 0,331 (tabela 5).

Tabela 5. Pirsonova korelacija učestalosti zdravih stilova života  i nivoa e-zdravstvene 
pismenost 

E- zdravstvena pismenost
e-HEALS

Zdravi stilovi života 
AHP skala

Pirsonova korelacija 0,331

p (nivo značajnosti) < 0,001

Diskusija

Zdravi stilovi života su svakodnevne životne aktivnosti koje pojedinac obavlja dobro-
voljno kao sastavni deo života i predstavljaju jedan od najvažnijih faktora koji utiče na 
zdravlje. Analiza zdravih stilova života adolescenata je sprovedena pomoću AHP skale, 
koja se sastoji iz šest domena: pravilne ishrane, socijalne podrške, zdravstvene odgovor-
nosti, životne zahvalnosti, fizičke aktivnosti i upravljanja stresom. 

U našem istraživanju ukupni prosečni skor na AHP skali iznosio je 3,77 ± 0,66 
od ukupno 5, što odgovara umerenom praktikovanju zdravih stilova života. Naj-
učestalije unapređujuće zdravstveno ponašanje adolescenti su imali u domenima 
životne zahvalnosti i socijalne podrške. Dok su u domenima zdravstvene odgovor-
nosti i ishrane imali najniže vrednosti. Za razliku od naših rezultata, prema zaključ-
cima iz studije Coşgun i saradnika, turski adolescenti su najučestalije unapređujuće 
zdravstveno ponašanje imali u domenu pravilne ishrane i fizičke aktivnosti, dok 
su u domenu upravljanja stresom imali najniži prosečni skor [10]. Analizirajući 
domene zdravih stilova života od najviše do najniže prosečne ocene Musavian i 
saradnici su došli do sledećih rezultata: životna zahvalnost (3,99 ± 0,67), pravilna 
ishrana (3,71 ± 0,64), suočavanje sa stresom (3,54 ± 0,76), socijalna podrška (3,50 
± 0,75), fizička aktivnost (3,39 ± 1,10) i zdravstvena odgovornost (3,26 ± 0,75) [5].

Posmatrajući razlike u učestalosti praktikovanja zdravih stilova života u odnosu 
na pol adolescenata u našem istraživanju su uočene statistički značajne razlike. 
Naime, učenici muškog pola su značajno učestalije primenjivali unapređujuće 
zdravstveno ponašanje, odnosno imali viši prosečni skor na  AHP skali. Isti rezultati 
su dobijeni i u studiji Musavian i saradnika sprovedene među iranskim adoles-
centima [5]. Međutim, suprotni rezultati su dobijeni među američkim i tajvan-
skim adolescentima gde su adolescenti muškog pola značajno ređe primenjivali 
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unapređujuće zdravstveno ponašanje u odnosu na adolescentkinje [18]. Razlika 
u učestalosti primene zdravih stilova života nije uočena u odnosu na pol u studiji 
Ozturk i Ayaz-Alkaya [19].

Adolescenti koji su učestvovali u našoj studiji su bili učenici od prvog do četvr-
tog razreda različitih tipova srednjih škola (stručna škola i gimnazija). U odnosu 
na tip škole koju pohađaju i razred nije uočena statistički značajna razlika u uče-
stalosti praktikovanja zdravih stilova života (ukupni prosečni skor AHP skale). Isti 
rezultati su potvrđeni u studiji Chen i saradnika [18]. Za razliku od ovih rezultata, 
Musavian i saradnici ističu uzrast kao jednu od sociodemografskih karakteristika 
za koje postoji značajna povezanost sa zdravim stilovima života. Naime, oni su u 
studiji koju su sproveli među iranskim adolescentima utvrdili da što su adolescenti 
mlađi učestalije primenjuju unapređujuće zdravstveno ponašanje [5].  

U našoj studiji adolescenti koji su imali odličan odnos sa prijateljima i rodite-
ljima su postigli viši prosečni skor na AHP skali. Ovakav rezultat je u saglasnosti 
sa preporukama SZO predstavljenim u izveštaju o socijalnim determinantama 
zdravlja i blagostanja u kome se ističe da je komunikacija sa roditeljima ključna u 
uspostavljanju porodice kao protektivnog faktora. Isto tako, dobar odnos sa pri-
jateljima može predstavljati protektivni faktor sa pozitivnim efektima na zdravlje 
adolescenata, uključujući manje psiholoških problema, a čiji je ishod bolja usvo-
jenost zdravih stilova života [20]. 

Samoprocena zdravlja predstavlja jednu od determinanti zdravlja koja se poka-
zala kao značajna za praktikovanje zdravih stilova života. U ovoj studiji adolescenti 
koji su svoje zdravlje ocenili kao odlično su imali viši prosečni skor na AHP skali. 
Do istih rezultata su došli Coşgun i saradnici [10]. 

Adolescenti koji boluju od hroničnih bolesti imali su niže prosečne vrednosti 
AHP skale, ali nije utvrđeno da oni ređe primenjuju unapređujuće zdravstveno 
ponašanje u odnosu na adolescente koji ne boluju od hroničnih bolesti. Takođe, i 
Coşgun i saradnici navode da ne postoji statistički značajna razlika u prosečnom 
skoru AHP skale u odnosu na to da li adolescent boluje od hronične bolesti ili ne 
[2,10].

Digitalna zdravstvena pismenost je sposobnost korišćenja informacija koje su 
dobijene iz elektronskih izvora u cilju poboljšanja zdravlja ili rešavanja zdravstvenih 
dilema. Kako bi procenili nivo e-zdravstvene pismenosti korišćena je skala e-HE-
ALS. U našem istraživanju ukupni prosečni skor skale e-HEALS iznosio je 30,41 
± 7,46, što znači da naši adolescenti imaju visok nivo e-zdravstvene pismenosti. 
Istraživanja Eyimaya i saradnika i Tümer i saradnika, koji su koristili isti upitnik 
kao i mi, pokazali su rezultate slične našim (27,51 ±  4,79 i 27,52 ± 6,79) [2,21].

U okviru ovog istraživanja, najveći broj adolescenata označio je da mu je inter-
net koristan za donošenje odluka o zdravlju (38%), a 21% adolescenata da je inter-
net veoma koristan. Dok u okviru istraživanja Eyimaye i saradnika, adolescenti 
su naveli da je internet veoma koristan samo u 3,1% dok da je koristan za 44,9% 
adolescenata [2].

Analizirajući povezanost zdravih stilova života i e-zdravstvene pismenosti 
utvrdili smo značajnu pozitivnu korelaciju, što znači da su učenici koji imaju viši 
nivo e-zdravstvene pismenosti učestalije primenjivali unapređujuće zdravstveno 
ponašanje. Pozitivna povezanost zdravih stilova života i e-zdravstvene pismenosti 
utvrđena je i u drugim studijama [9, 22].

Period adolescencije pravo je vreme za trajno usvajanje zdravih stilova života i formi-
ranja zdravog ponašanja [5]. Stoga diplomirane medicinske sestre, posebno one koje rade 
na primarnom nivou zdravstvene zaštite, imaju važnu ulogu u razvoju javnog zdravlja, 
edukaciji i sprovođenju promocije zdravlja i zdravog ponašanja adolescenata, kao i edu-



212

kaciji o tome kako da pristupe informacijama o e-zdravlju i procene njihovu pouzdanost 
[2, 5, 11]. Takođe, s obzirom da adolescenti najviše vremena provode u školi, kroz školske 
zdravstvene programe se mogu sprovoditi intervencije koje unapređuju e-zdravstvenu 
pismenost i razvijaju i primenjuju strategije za promovisanje zdravog ponašanja adolesce-
nata. Da bi se ovo postiglo neophodna je saradnja učenika, njihovih porodica, nastavnika 
i zdravstvenih radnika [10].

Zaključak

Na osnovu sprovedenog istraživanja o proceni zdravih stilova života i e-zdravstvene 
pismenosti adolescenata, možemo zaključiti:

1.	 Većina adolescenata umereno primenjuje unapređujuće zdravstveno ponašanje.
2.	 Najučestalije unapređujuće zdravstveno ponašanje adolescenti su pokazali u 

domenu životne zahvalnosti i socijalne podrške, a najređe u domenima zdrav-
stvene odgovornosti i pravilne ishrane.

3.	 Naši adolecenti su postigli visok nivo e-zdravstvene pismenosti.
4.	 Utvrđene su značajne razlike u učestalosti zdravih stilova života adolescenata u 

odnosu na pol, uspeh iz prethodnog razreda, odnos sa prijateljima i odnos sa 
roditeljima.

5.	 Utvrđene su značajne razlike u učestalosti zdravih stilova života adolescenata u 
odnosu samoprocenu zdravlja, zainteresovanosti za teme o zdravlju i samoproceni 
uhranjenosti.

6.	 Utvrđena je pozitivna korelacija između učestalosti zdravih stilova života i nivoa 
e-zdravstvene pismenosti kod adolescenata.
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УДК

Увод: Прецизно одређивање морфометријских параметара међуквржичног жлеба хуме-
руса и његовог односа са тетивом дуге главе бицепса од великог су значаја у анатомским 
студијама, ортопедији и хирургији зглоба рамена. Одступање од очекиване анатомске грађе 
жлеба и могућност постојања коштаних варијација захтевају његова додатна остео-морфо-
лошка истраживања. 

Циљ рада: Циљ спроведеног истраживања јесте да израчунавањем параметара димензија 
и углова међуквржичног жлеба прецизније одредимо његове остеометријске карактеристике, 
а потом упоредимо добијене вредности у односу на страну тела и пол.

Материјал и методе: Узорак је чинило 85 хумеруса који су фотографисани у хоризон-
талном положају са предње и горње стране (Olympus sp-560uz sa 18 с. Оптичким зумом). 
Остеометријска анализа обухватила је мерење и израчунавање димензија и углова жлеба. 
Извршено је израчунавање параметара у програму за обраду слике ImageJ  (верзија 150i). 
Неметријском методом је одређиван пол кадавера према облику и изражености структура 
доњег окрајка. 

Резултати: Коштане бодље пронађене су на великој (4 хумеруса) и малој квржици (7 
хумеруса), а надквржични гребен на 10 хумеруса. Растојање између главе хумеруса и наји-
спупченијих тачака мале и велике квржице статистички су значајно веће на десним хумеру-
сима. Дужина спољашње усне жлеба је већа на мушким хумерусима (114,23 мм vs 108,74 мм). 
Вредност отвореног угла већа је на десним (78,71 мм) у односу на леве хумерусе (74,42 мм).  

Закључак: Параметри облика и димензија жлеба већи су на десним хумерусима, указу-
јући највероватније на анатомску и физиолошку повезаност између активности мускулатуре 
доминантне руке и остеометријских карактеристика МКЖ који се томе прилагођава.  

Кључне речи: Хумерус; међуквржични жлеб; остеометријска анализа; клинички значај

УВОД

Детаљан приказ морфометријских карактеристика међуквржичног жлеба (МКЖ) 
(sulcus intertubercularis) горњег окрајка раменице (humerus) и његовог односа са 
тетивом дуге главе двоглавог мишића надлакта (caput longum musculi bicipitis brachi) 
од великог су значаја у антрополошким и анатомским студијама, као и у клиничкој 
пракси. Могуће одступање од уобичајене анатомске грађе МКЖ, као и могућност 
постојања коштаних варијација, захтевају додатна остео-морфолошка истраживања 
и посебно су важна у ортопедији и хирургији зглоба рамена. 

На горњем окрајку раменице (humerus) описују се глава, два врата и две квр-
жице. Глава раменице (caput humeri) представља лоптасто испупчење прекривено 



216

хијалином хрскавицом које улази у састав зглоба рамена (art. humeri), као његова 
конвексна зглобна површина. Плитко удубљење које одваја главу раменице од оста-
лих структура горњег окрајка јесте анатомски врат (collum anatomicum). Споља 
у односу на врат, налази се велика квржица (tuberculum majus) са гребеном мале 
квржице (crista tuberculi majoris), који се наставља са предње стране управно надоле. 
Медијално од велике квржице налази се мала квржица раменице (tuberculum minus), 
а гребен мале квржице (crista tuberculi minoris) има истоветан правац. Сужени део 
кости који се налази на прелазу горњег окрајка ка телу раменице (corpus s. diaphysis 
humeri) представља хируршки врат раменице (collum chirurgicum) (Слика 1) [1]. 

Квржице са својим гребенима међусобно ограничавају МКЖ чији правац обра-
зује туп угао отворен према унутра и наниже (Слика 2). Унутрашњи зид жлеба 
ограничава мала квржица, спољашњи зид велика квржица, а зјап је премошћен 
попречном везом раменице (lig. transversum humeri) (Слика 3) [2]. Преко попречне 
везе раменице належе и кљунско-       -рамењачна веза (lig. coracohumerale) [3]. Жлеб 
прекривају снопови подлопатичног мишића (m. subscapularis), надгребеног мишића 
(m. supraspinatus), као и великог грудног мишића (m. pectoralis major) [4, 5].

Слика 1. Анатомске структуре на горњем окрајку раменице
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Слика 2. Приказ МКЖ са предње (горе) и горње (доле) стране.  
(CH – caput humeri, Tm – tuberculum minus, TM – tuberculum majus)

У поменутом жлебу налази се тетива дуге главе двоглавог мишића надлакта, док 
се на дну уочава хватиште широког мишића леђа (m. latissimus dorsi) (Слика 4) [1]. 
Око тетиве дуге главе двоглавог мишића надлакта налази се продужетак синови-
јалне  мембране – међуквржични тетивни омотач (vagina tendinis intertubercularis), 
који належе у МКЖ (Слика 3) [6]. Према Rajani S (2013), управо МКЖ и попречна 
веза раменице са мишићима стабилизују зглоб и смањују могућност дислокације 
тетиве дуге главе двоглавог мишића надлакта приликом извођења вишедирекци-

Слика 3. Приказ односа тетивног омотача тетиве 
дуге главе двоглавог мишића надлакта са околним 

структурама (Модификовано према: Gilroy АМ и сар. [9])
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оних покрета [7]. Поред наведених мишића, у жлебу се може запазити и усходна 
грана предње полукружне рамењачне артеријe (r. ascendens a. circumflexae humeri 
anterioris) [8].

Слика 4. Мишићи и коштане структуре који су у односу са МКЖ на схематском приказу 
(лево) и кадаверу (у средини) (Слика лево модификована према: Gilroy АМ и сар. [9])

	 Преглед литературних података говори о томе да жлеб може имати варија-
ције у димензијама дубине, ширине и дужине. Могуће одступање карактеристика 
МКЖ од стандардних вредности бележи се и као привилегована особина људске 
врсте у односу на остале примате [10, 11]. Постојање неке од варијација коштаних 
структура у пределу горњег окрајка раменице доприноси нестабилности зглоба 
рамена. Нарочито се истиче да плитак жлеб резултује повећаном покретљивошћу 
у зглобу рамена и могућом дислокацијом тетиве двоглавог мишића надлакта. Исто 
тако, дубок жлеб може да буде узрок настанка појединих патолошких промена на 
тетиви мишића [12, 13]. Самим тим, често се јавља оптерећење тетиве, удружено са 
трауматским повредама, акутним и хроничним запаљењима тетиве и њене овојнице 
[14–16]. До истих промена може да дође уколико је угао који заклапају две квржице 
са својим гребенима изражен, ширина жлеба велика, а тетива дуге главе двоглавог 
мишића надлакта танка [11]. Сваки знак одступања од уобичајене анатомије елеме-
ната зглоба рамена може да доведе до синдрома болног рамена и ограничења обима 
покрета у зглобу рамена [17, 18].  

У склопу остеолошких студија, објављено је да се може пронаћи надквржични 
гребен како наставља правац мале квржице и њеног гребена нагоре. Описан је нај-
пре од стране Meyer AW, 1928. године [19], а након тога су Hitchcock HH и Bechtol 
CO (1948) пронашли ову коштану варијацију [20]. Уколико је присутан надквр-
жични гребен, могуће је приметити промењен правац пружања тетиве дуге главе 
двоглавог мишића надлакта. Резултат тога могу да буду горе поменуто запаљење 
тетиве и њене овојнице, ишчашења зглоба рамена, па чак и расцепи тетиве [3]. Поред 
гребена, у жлебу могу бити присутне и дегенеративне промене облика бодљи, које 
се обично налазе уз надквржични гребен [21]. Приликом реконструкције горњег 
окрајка раменице, постављању, позиционирању и обликовању протеза, као и током 
артропластике зглоба, МКЖ  представља оријентациону структуру, те има важну 
улогу у ортопедији и хирургији [10, 22]. 
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Због уочених морфолошких различитости у димензијама и изгледу МКЖ, као 
и због клиничких важности варијација на раменицама, јавила се идеја за спрово-
ђењем ове студије. 
	  

ЦИЉ
	
Циљ спроведеног истраживања јесте да израчунавањем параметара који описују 

димензије структура међуквржичног жлеба, као и углова које међусобно формирају 
његови елементи, прецизније одредимо остеометријске карактеристике жлеба, а 
потом упоредимо добијене вредности у односу на страну тела и пол.

МАТЕРИЈАЛ И МЕТОДЕ
	
Студија је спроведена у просторијама Завода за анатомију Медицинског факул-

тета Универзитета у Новом Саду. Истраживање је одобрено од стране Комисије за 
етичност клиничких испитивања Медицинског факултета Универзитета у Новом 
Саду (број одлуке 01-39/269). Из остеолошке збирке Завода за анатомију издвојене су 
раменице без видљивих оштећења у пределу горњег и доњег окрајка. Укупан узорак 
чинило је 85 сувих костију (56 десностраних и 29 левостраних) кадавера, непознате 
старости, на којима су извршена даља мерења од стране истог истраживача.

Раменице су фотографисане у хоризонталном положају са предње и горње стране 
кости, уз помоћ дигиталног фотоапарата, Olympussp-560uz са 18 х оптичким зумом. 
Одређивање свих параметара извршена су у програму за обраду слике ImageJ (вер-
зија 150i). Приликом фотографисања раменица, поштована су правила за валид-
ност резултата добијених анализом слике (истоветна вредност растојања и углова 
између објектива апарата и циљне структуре, уз исти степен осветљености околине). 
Приступљено је најпре неметријском одређивању пола кадавера, а потом детаљној 
инспекцији МКЖ и бележење присуства коштаних израштаја у виду бодљи и/или 
надквржичног гребена.  

Полна диференцијација раменица извршена је неметријски помоћу структурних 
разлика на доњем окрајку костију између мушких и женских особа. Анализирана 
су следећа четири параметра (Слика 5) [23, 24]:

1.	 Угао који заклапа унутрашња квржица (epicondylus medialis, em) са остатком 
доњег окрајка отвореним према напред – овај угао је туп код мушких особа 
(Iа), а на женским раменицама је прав (Iб)

2.	 Oблик лакатне јаме (fossa olecrani, fo) – код мушкараца је облик лакатне јаме 
троугласт (IIa), док је код жена више овалан (IIб)

3.	 Облик доње површине колотура (trochlea, th) – карактеристичан за мушки 
пол је угаони усек (IIIа), а код женских раменица је усек у виду лука (IIIб)

4.	 Симетрија колотура у односу на главицу (capitulum) раменице – асиметричан 
је код мушкараца (IVа), док је код жена присутна симетрија (IVб) 
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Слика 5. Одређивање пола раменице на основу изгледа структура доњег окрајка 
код мушкараца (5а) и жена (5б) (em – epicondylus medialis, th – trochlea humeri, ch – 

capitulum humeri, Fo – fossa olecrani)

Да би кост била класификована као мушка, односно женска, морала је да испу-
њава најмање три, од набројана четири критеријума за припадајући пол.  На овај 
начин издвојено је и даље анализирано 53 раменице мушког и 32 раменице женског 
пола.

Остеометријска анализа

Остеометријска анализа обухватила је мерење димензија структура које форми-
рају МКЖ, као и углова које међусобно формирају ови елементи, заједно са одгова-
рајућим коштаним структурама на горњем окрајку раменица.

Мерење и израчунавање параметара који дефинишу димензије МКЖ обухватају 
(Слике 6 и 7):

•	 ШЖ (ширина жлеба) – растојање између најиспупченијих тачака мале и 
велике квржице 

•	 ДубЖ (дубина жлеба) – растојање најдубље тачке жлеба и ширине
•	 ДЖ (дужина жлеба) – растојање проксималне и дисталне тачке жлеба
•	 ДУУ – дужина унутрашње усне МКЖ
•	 ДСУ – дужина спољашње усне МКЖ
•	 ГЛ-МК – растојање између центра осовине главе раменице и најиспупченије 

тачке мале квржице
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•	 ГЛ-ВК – растојање између центра осовине главе раменице и најиспупченије 
тачке велике квржице 

Слика 6. Приказ параметара димензија МКЖ израчунаваних на горњем окрајку раменице  
(ШЖ ┴ ДубЖ – ДубЖ заклапа прав угао са правцем простирања ШЖ)

Слика 7. Приказ параметара димензија МКЖ раменице

Мерење и израчунавање углова које формирају структуре МКЖ обухватају сле-
деће параметре (Слике 8 и 9):

•	 УУ  (унутрашњи угао) – угао који заклапају зид унутрашње усне МКЖ са 
правом (b) која пролази кроз најдубљу тачку жлеба (О2) и паралелна је правој 
(а) која се поклапа са ширином (Ш) МКЖ

•	 СУ (спољашњи угао) – угао који заклапају зид спољашње усне МКЖ са пра-
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вом (b) која пролази кроз најдубљу тачку жлеба (О2) и паралелна је правој 
(а) која се поклапа са ширином (Ш) МКЖ

•	 ОУ (отворени угао) – угао који заклапају зид унутрашње и спољашње усне 
МКЖ у нивоу најиспупченијих тачака мале и велике квржице

•	 У-Ж-МК – угао који заклапају права која пролази кроз најмедијалнију тачку 
мале квржице и права која се поклапа са правцем дужине (ДЖ) МКЖ, са 
теменом у најпроксималнијој тачки жлеба

•	 У-Ж-ГЛ – угао који заклапају права која пролази кроз најмедијалнију тачку 
главе раменице и права која се поклапа са правцем дужине (ДЖ) МКЖ, са 
теменом у најпроксималнијој тачки жлеба

Слика 8. Приказ углова израчунаваних у односу на структуре горњег окрајка са горњег 
аспекта раменице

(a || b – права а која пролази кроз најиспупченије тачке жлеба паралелна је са правом b 
која пролази кроз најдубљу тачку жлеба (02))

Слика 9. Приказ углова израчунаваних у односу на структуре горњег окрајка са предњег 
аспекта раменице
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Статистичка анализа добијених података извршена је у програму Graphpad 6 
Prism Software 9.0.0. Резултати су представљени као параметри дескриптивне стати-
стике (средња вредност (x)̄, стандардна девијација (SD) и минимална и максимална 
вредност (Min-Max)). За утврђивање разлике међу групама употребљен је Студен-
тов т-тест. Статистички значајна разлика сматрала се уколико је p < 0,05. Добијени 
резултати приказани су путем слика, табеларно и графички.

РЕЗУЛТАТИ

Детаљном инспекцијом узорка од 85 раменица, на појединим костима је уочено  
присуство коштаних израштаја. На великој квржици уочени су израштаји у виду 
бодље на четири кости (4,71%), на малој квржици бодља је пронађена на 7 костију 
(8,24%), а надквржични гребен на укупно 10 раменица (11,76%) (Слика 10).

Слика 10. Приказ израштаја у виду бодље на великој квржици (а), малој квржици (б) и 
надквржичном гребену (в) (CH – caput humeri, Tm – tuberculum minus, TM – tuberculum 

majus, МКЖ – међуквржични жлеб)

Резултати остеометријске анализе

Резултати статистичке дескриптивне анализе параметара који прецизније одре-
ђују димензије и углове структура МКЖ приказани су у Табели 1. Средња вредност 
ШЖ износила је 9,26 мм, ДубЖ је 3,79 мм, док је ДЖ била 104,21 мм. Вредност УУ 
(53,60°) који образује МКЖ био је минимално већег опсега од СУ (52,99°), док је ОУ 
износио 77,25° и уједно поседује и највећу вредност стандардне девијације у односу 
на све остале мерене углове (± 22,41°) (Табела 1).
Табела 1. Приказ резултата дескриптивне анализе параметара димензија и углова 
МКЖ на свим испитиваним раменицама (N = 85)

   N=85
Параметар x̄ ± SD Min Max

ШЖ (мм) 9,26±1,60 6,46 13,36
ДубЖ (мм) 3,79 ± 0,82 1,84 6,13
ДЖ (мм) 104,21 ± 13,90 73,67 143,79
ДУУ (мм) 98,67 ± 13,15 73,24 133,91
ДСУ (мм) 112,16 ± 13,78 83,93 155,19
ГЛ-МК (мм) 24,40 ± 2,63 19,27 30,75
ГЛ-ВК (мм) 25,82 ± 2,75 20,81 32,50
УУ (°) 53,60 ± 15,24 21,62 93,70
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СУ (°) 52,99 ± 14,88 12,60 91,10
ОУ (°) 77,25 ± 22,41 24,03 138,52
У-Ж-МК (°) 44,38 ± 6,70 25,09 50,56
У-Ж-ГЛ (°) 70,15 ± 7,56 50,56 90,94

У Табели 2 приказана је анализа дескриптивне статистике и разлике између 
десних и левих раменица у параметрима који дефинишу димензије МКЖ. Прона-
ђена је статистички значајна разлика (р = 0,03) у растојањима између центра осовине 
главе раменице и најиспупченије тачке мале (ГЛ-МК) и најиспупченије тачке велике 
квржице (ГЛ-ВК) између десних и левих раменица (Табела 2).

Табела 2. Резултати дескриптивне статистике и разлике у димензијама МКЖ у односу на 
страну
   N=85      Десне раменице (N=56)      Леве раменице (N=29)

рПараметар 
(мм) x̄ ± SD Мin Мax x̄ ± SD Мin Мax

ШЖ 9,48 ± 1,70 6,46 13,36 8,84 ± 1,29 6,53 11,78 0,08

ДубЖ 3,79 ± 0,83 1,84 6,13 3,77 ± 0,79 2,21 5,82 0,92
ДЖ 104,66 ± 14,10 73,67 143,79 103,35 ± 13,73 80,29 139,96 0,68
ДУУ 99,42 ± 13,47 73,24 133,91 97,22 ± 12,62 75,83 129,34 0,47
ДСУ 112,58 ± 14,34 83,93 155,19 111,35 ± 12,82 86,98 144,95 0,70
ГЛ-МК 24,83 ± 2,51 19,80 30,75 23,56 ± 2,70 19,27 30,18 0,03*
ГЛ-ВК 26,29 ± 2,64 21,53 32,50 24,91 ± 2,80 20,81 31,00 0,03*
* р < 0,05

У Табели 3 приказани су резултати дескриптивне статистике израчунаваних 
углова МКЖ, као и разлике у тим вредностима приликом поређења десних и левих 
раменица. Статистички значајна разлика у вредностима измерених углова МКЖ 
није пронађена када се пореде десне и леве раменице, међусобно (Табела 3).

Табела 3. Резултати дескриптивне статистике и разлике у угловима МКЖ у односу на 
страну тела
   N=85      Десне раменице (N=56)      Леве раменице (N=29)

р
Параметар (°) x̄ ± SD Мin Мax x̄ ± SD Мin Мax
УУ 52,52 ± 16,52 21,62 93,70 55,69 ± 12,42 31,34 80,89 0,37
СУ 52,38 ± 15,88 12,59 91,09 54,16 ± 12,94 34,71 79,37 0,60
ОУ 78,71 ± 23,68 24,03 138,52 74,42 ± 19,81 48,56 114,64 0,41
У-Ж-МК 44,85 ± 7,09 25,09 59,71 44,96 ± 10,27 31,19 88,75 0.95
У-Ж-ГЛ 69,93 ± 7,97 50,56 90,94 70,59 ± 6,79 58,10 84,94 0,70

На Табели 4 су приказани резултати дескриптивне статистике измерених димен-
зија МКЖ, као и резултати поређења ових резултата у односу на пол. Сви параметри 
су нешто већих вредности код мушких раменица, али статистички значајна разлика 
међу њима није пронађена у овом испитиваном узорку (Табела 4). Параметар који 
показује највећу разлику међу половима, иако она није статистички значајна, јесте 
ДСУ жлеба и њена вредност је код мушких раменица 114,23 мм, док код женских 
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она износи 108,74 мм (Табела 4).

Табела 4. Резултати дескриптивне статистике и разлике у димензијама МКЖ у односу на 
пол
   N=85      Мушке раменице (N=53)      Женске раменице (N=32)

рПараметар 
(мм) x̄ ± SD Мin Мax x̄ ± SD Мin Мax

ШЖ 9,50 ± 1,60 6,61 13,36 8,93 ± 1,54 6,46 11,92 0,14
ДубЖ 3,83 ± 0,76 2,33 6,13 3,78 ± 0,88 1,84 5,82 0,97
ДЖ 105,83 ± 16,08 73,67 143,79 101,53 ± 8,86 79,43 119,42 0,17
ДУУ 100,31 ± 15,17 73,24 133,91 95,95 ± 8,41 77,02 113,71 0,14
ДСУ 114,23 ± 15,79 83,93 155,19 108,74 ± 8,77 87,92 120,53 0,07
ГЛ-МК 24,69 ± 2,66 19,80 30,75 23,91 ± 2,54 19,27 30,18 0,55
ГЛ-ВК 26,17 ± 2,80 21,49 32,50 25,23 ± 2,61 20,81 30,85 0,13

Вредности свих израчунаваних углова МКЖ приказани су у Табели 5. Просечне 
вредности параметара углова У-Ж-МК и У-Ж-ГЛ не показују значајну разлику 
између мушких и женских раменица, с тим да је вредност У-Ж-МК код женских 
раменица нешто већа (36,47 мм) у поређењу са мушким костима (25,09 мм). У нашем 
узорку није забележена статистички значајна разлика обухваћених параметара 
између полова.

Табела 5. Резултати дескриптивне статистике и разлике у угловима МКЖ у односу на пол 
раменица
   N=85      Мушке раменице (N=53)      Женске раменице (N=32)

рПараметар 
(°) x̄ ± SD Мin Мax x̄ ± SD Мin Мax

УУ 53,74 ± 15,75 21,62 93,70 53,37 ± 14,61 31,46 86,49 0,91
СУ 52,81 ± 12,57 29,30 80,16 53,27 ± 18,31 12,59 91,09 0,89
ОУ 77,88 ± 19,36 24,03 128,62 76,19 ± 27,02 28,42 138,5 0,74
У-Ж-МК 44,36 ± 7,58 25,09 61,12 45,76 ± 9,32 36,48 88,75 0,45
У-Ж-ГЛ 70,35 ± 8,06 50,56 90,94 69,83 ± 6,74 57,69 84,94 0,76

ДИСКУСИЈА

Присуство коштаних варијација у популацији, као и могућa одступањa од уоби-
чајених димензија коштаних структура, има антрополошки, патолошки, клинички 
и форензички значај. Етиологија варијација на раменицама потиче од различитог 
начина развоја и обликовања МКЖ, било да је то везано за ембриолошко порекло, 
различите животне навике или је њихово дејство удружено. Између 7. и 8. недеље 
интраутериног живота, МКЖ почиње да се развија из мезодерма, претежно се 
састојaвши од перихондријума и периостијума. Еволуцијски се морфологија МКЖ 
мењала, односно морфологија скелета је пратила интензитет развоја мишићне масе, 
па је уочено да је жлеб код нижих људи био знатно плићи [25]. Такође, у случајевима 
конгениталног одсуства дуге главе мишића бицепса, не долази ни до формирања 
МКЖ [25], што говори у прилог њиховој ембриолошкој, анатомској и функцио-
налној повезаности. Активност мускулатуре диктира преобликовање коштаних 



226

структура, односно долази до прилагођавањa морфологије функцији.
На узорку од 85 раменица, пронађено је укупно четири кости (4,71%) које 

су поседовале израштај у виду бодље на великој квржици, док је инциденција 
израштаја на малој квржици била већа (8,24%). Присуство коштаних бодљи 
може се посматрати као појава остеофита насталих током запаљења или 
осификацијом синовијалног омотача тетиве дуге главе двоглавог мишића 
надлакта [26]. Инциденција костију са коштаним израштајима у виду бодље, 
код Cone RO и сар. износи 20% [26]. У студији Kumar P и сар. (2021), укупан 
број коштаних израштаја у виду бодље пронађен је на 11 костију од узорка од 
укупно 34 кости, с тим да је инциденција нешто већа (32,3%), у односу на наш 
и остале нама доступне радове [27]. Venkatesan R и сар. (2017) у свом истра-
живању су утврдили заступљеност израштаја на малој квржици од 15,5%, а 
на великој 1,95% на узорку од 200 костију [26]. Сагласно са овом студијом, 
уочили смо већу учесталост коштаних бодљи на малој, него на великој квр-
жици [21]. Уколико узмемо у обзир да тетива након изласка из МКЖ мења 
свој правац ка унутра водоравно у односу на главу раменице и припаја се на 
надчашичну квржицу лопатице (tuberculum supraglenoidale scapulae) [6,28], 
може се претпоставити да тетива има приснији однос са малом квржицом 
раменице, па је и осификација везивних структура које су са малом квржи-
цом у вези, већег степена. На 10 костију (11,76%) нашег испитиваног узорка 
пронађен је надквржични гребен и ове вредности су нешто ниже у односу 
на резултате других аутора [3, 21, 26, 27]. Нема заједничког концензуса око 
утицаја надквржичног гребена на структуру и функцију зглоба рамена. Са 
једне стране, Kumar Р и сар. (2021) наводе да гребен доприноси превенцији 
ишчашења тетиве дуге главе двоглавог мишића надлакта [27], а ову тезу 
потврђује и Rajani S и сар. (2020), са инциденцијом надквржичног гребена 
од чак 37% [24]. Са друге стране, помињу се могуће руптуре тетиве бицепса 
настале као последица појаве надквржичног гребена, што је у супротности 
поменутој теорији да је гребен окарактерисан као фактор стабилизације 
тетиве [24, 27]. Поједини аутори наводе да постоји веза између надквржичног 
гребена и тендинитиса дуге главе бицепса, док други аутори истичу да ова 
повезаност није значајна [26].

Остеометријска анализа

Остеометријском анализом параметара МКЖ показано је да је просечна вредност 
ШЖ 9,26 мм, ДубЖ 3,79 мм, док је ДЖ 104,21 мм. Просечне вредности параметара 
димензија МКЖ у нашој студији у сагласности су са истраживањима спроведеним 
на територији Сједињених Америчких држава [22, 26], као и Португалији [29]. У 
истраживању Cone RO и сар. (1983), у 90% испитиваног узорка ДубЖ је мања од 3 
мм и поменути аутори ову вредност сматрају патолошком [26]. Упоредна анализа 
остеометријских параметара између наше и студија спроведених у различитим 
популацијма, на различитим територијама, приказана је у Табели 6. Вредности за 
мерене углове (унутрашњи (53,6°), спољашњи (52,38°) и отворени (77,25°)), које 
смо добили у истраживању, у нашој популацији, не показују значајна одступања од 
осталих нама доступних података [13, 26, 30]. Према прегледаним радовима, наша 
студија је прва која је узимала у обзир угаони однос између мале квржице (У-Ж-
-МК) и велике квржице (У-Ж-ГЛ) са најпроксималнијом тачком жлеба, при чему 
смо добили вредности од 44,38 мм, односно 70,15 мм. Сматрамо да би анализа овог 
угла, уз остале параметре, могла да допринесе прецизнијем сагледавању величине 
и структуре самог жлеба, а самим тим и детаљније процене стабилности тетиве 
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Табела 6. Упоредна анализа остеометријских параметара МКЖ наше и других сродних 
студија
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бицепса унутар зглоба рамена. 
У овом истраживању, просечна ДЖ на десним раменицама је 104,66 мм, док на 

левим овај параметар износи 103,35 мм. Дужина усана МКЖ се статистички значајно 
не разликује између десних (ДУУ – 99,42 мм, ДСУ – 112,58 мм) и левих (ДУУ – 97,22 
мм, ДСУ –  111,35 мм) раменица. Добијене вредности ДубЖ показују одступање у 
односу на резултате осталих студија, притом наши резултати су нижих вредности, 
с тим да је дистрибуција наших података ближа резултатима које су добијене у 
популацији индијског становништва. Karmali NK и сар. (2019) наводе да је ДЖ код 
десних раменица 83,93 мм, а левих 86,59 мм; Venkatesan R и сар. (2017) су објавили 
вредности од 84,4 мм на десним и 78,8 мм на левим; а у студији Rajani S и сар. (2013) 
дужине су десно 85 мм и лево 83 мм [3,7,21]. Даље, у студији Itamura J и сар. (2002), 
на раменицама кадавера, ДЖ је свега 50,2 мм [22], одакле се примећује хетерогеност 
добијених резултата за коју се може претпоставити да води порекло од различито-
сти у етничким и антрополошким карактеристикама људи. Једино су   Ghalawat N 
и сар. (2020) пронашли значајну разлику у ШЖ која је већа на десним раменицама 
[31]. Важно је напоменути да стилови живота, специфичност у професији и спорт-
ска оријентација захтевају веће ангажовање мускулатуре одговарајућег дела тела. 
Може се предвидети да ће интензиван мануелни рад допринети већем притиску 
тетиве на МКЖ, што ће за последицу имати преобликовање кости и усклађивање 
димензија и облика жлеба самој тетиви. Пронађена је разлика између десних (26,29 
мм) и левих раменица (24,91 мм) за параметре ГЛ-ВК (р = 0,03), као и за параметар 
ГЛ-МК (р = 0,03), при чему су вредности на десним костима статистички значајно 
веће. Израженост ових параметара на десним раменицама у односу на леве подржава 
чињеница да су десне кости нешто веће, с обзиром на то да популација десноруких 
особа износи 90 –95% укупног светског становништва [35]. 

Вредност УУ на десним раменицама у нашој студији износи 52,52°, одно-
сно 55,69° на левим, док је вредност ОУ 78,71° (десно) и 74,42° (лево), без ста-
тистички значајне разлике међу странама тела. Наведене просечне вредности 
углова готово се поклапају са вредностима студија добијених у становништву 
на територији Индије [7, 21, 27]. На основу вредности ОУ, он се може поде-
лити у три категорије: мали, средњи и велики, према класификацији коју 
су извршили Wafae N и сар. (2010) [36]. На основу тога, може се претпоста-
вити да вредност ОУ, која припада српској популацији, одговара категорији 
малих ОУ, иако је интервал изузетно изражен (24,03 – 138,52)°. Hitchcock HH 
и Bechtol CO (1948) истичу да угао који је < 45° представља предиспозицију 
за настанак повреда тетиве дуге главе бицепса и нестабилност зглоба рамена 
[20]. С обзиром на то да је зглоб рамена веома покретан зглоб, али не толико 
стабилан, ротациони покрети при плитком МКЖ могу да доведу до трауме 
тетиве бицепса и околних лигамената. 

Од анализираних параметара димензија и углова МКЖ, примећено је да се 
већина разликује између мушкараца и жена, односно димензије и мерени углови 
су већи на мушким раменицама у односу на женске. Највећа разлика је у ДСУ жлеба 
(111,23 мм vs 108,74 мм), иако та разлика није статистички значајна. У истраживању 
Khan R и сар. (2019), добијене вредности су сличне нашима, такође, без устано-
вљене статистички значајне разлике између полова [33]. Поменуто упућује на то 
да постоје извесне конституционалне полно-морфолошке разлике међу половима, 
као и на то да су кости код мушкараца масивније. Ипак, поједини аутори сугеришу 
да су мање димензије МКЖ код жена предиспозиција за настанак могућих повреда 
тетиве бицепса [30]. Овоме може да допринесе и величина углова елемената жлеба, 
односно што је угао већи, жлеб је отворенији, а стабилност зглоба је мања. У нашој 
студији, вредност СУ је већа код жена  (53,27 мм) него код мушкараца (52,81 мм), 
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што би могло да указује на већу изложеност тетиве бицепса повредама код жена.

На основу извештаја Светске здравствене организације (The World Health 
Organisation, WHO), поремећаји локомоторног система налазе се на другом месту 
у односу на све патолошке процесе, а 20–33% укупног светског становништва има 
неки облик хроничног бола мишићно-коштаног система [37]. Патолошке промене 
тетиве дуге главе двоглавог мишића надлакта се могу класификовати у три групе: 
запаљенске, трауматске и промене које изазивају нестабилност зглоба рамена. Неки 
од фактора који доприносе нестабилности у зглобу рамена могу потицати од мор-
фометријских карактеристика МКЖ, али и услед присуства коштаних израштаја у 
виду бодљи и/или надквржичног гребена. Као доприносећи фактор трауми тетиве 
двоглавог мишића надлакта, наводи се плитак МКЖ и присуство надквржичног 
гребена [12, 38]. Поред акутне трауме тетиве, врло чести су хронични перитендони-
тис и тендосиновитиси, као хронични запаљенски процеси који резултују појавом 
синдрома болног рамена [29]. Yoo JC и сар. (2017) проналазе значајну корелацију 
између тендинитиса двоглавог мишића надлакта и израженог ОУ МКЖ [30]. У сту-
дији Taylor SA и сар. (2014), МКЖ је подељен у три зоне. Зона 1 је од проксималног 
краја МКЖ до горње ивице припоја подлопатичног мишића. Зона 2 представља део 
МКЖ од горње ивице припоја подлопатичног мишића до горње ивице великог груд-
ног мишића, а зона 3 обухвата део МКЖ од горње ивице великог грудног мишића 
до најдисталније тачке МКЖ. Уколико се патолошки процес и бол јављају у зони 1 
или 2, процес се карактерише као тунелни синдром бицепса [39]. Ипак, поједини 
аутори описују да МКЖ има стабилизирајућу улогу код трауме мишића ротаторне 
манжетне (m. subscapularis, m. supraspinatus, m. infraspinatus и m. teres minor) [29]. 
Познавање анатомије горњег окрајка раменице важно је и за планирање оператив-
них захвата зглоба рамена и постављање имплантата. Такође, прецизно познавање 
остеометријских карактеристика МКЖ неопходно је приликом извођења тендото-
мије и тенодезе тетиве бицепса [25].

	 Услед поменутих клиничких важности МКЖ, као и због литературно уочене 
морфометријске хетерогености у резултатима испитиваних параметара, потребно 
је спровести даља истраживања која би обухватила испитивање остеометријских 
карактеристика МКЖ на испитаницима различитих професионалних оријентација.  

ЗАКЉУЧЦИ

На основу резултата остеометријске анализе МКЖ на одабраном узорку испи-
тиваних раменица, могу се извести следећи закључци:

•	 Учесталост израштаја у виду бодље на великој квржици износила је 4,71%, 
а на малој квржици 8,24%. Надквржични гребен је уочен на 10 раменица 
(11,76%). 

•	 Средња вредност ширине МКЖ износила је 9,26 мм, дубина жлеба је 3,79 мм, 
док је дужина жлеба 104,21 мм.

•	 Просечна вредност отвореног угла МКЖ износила је 77,25°.
•	 МКЖ је шири на десној страни (9,48 мм), у односу на леву (8,84 мм), али та 

разлика није статистички значајна.
•	 Растојање између центра осовине главе раменице и најиспупченије тачке мале       

(ГЛ-МК) и најиспупченије тачке велике квржице (ГЛ-ВК) је статистички 
значајно веће на десним, у поређењу са левим раменицама.

•	 Дужина спољашње усне МКЖ је већа на мушким раменицама и износила је        
114,23 мм, док је код женских ова вредност 108,74 мм.
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•	 Просечне вредности отвореног угла МКЖ статистички се не разликују 
поређењем између полова, али је вредност спољашњег угла већа на женским 
раменицама.

•	 Статистички значајна разлика у одређиваним угловима између левих и 
десних раменица, као и разлика у морфометријским параметрима између 
полова, није пронађена.
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УДК

Uvod: FFR (Fractioned flow reverse) je jedna od najznačajnijih metoda za procenu koronarnog 
protoka i fiziološkog značaja suženja koronarnih arterija. On predstavlja odnos pritisaka ispod 
stenoze (Pd) i u kateteru (Pa) u uslovima maksimalne hiperemije. Vrednosti iznad 0,80 ne zahtevaju 
dalju revaskularizaciju, dok vrednosti ispod 0,80 ukazuju na funkcionalno značajne stenoze koje 
zahtevaju revaskularizaciju.

Cilj: Praćenje progresije koronarne arterijske bolesti kod pacijenata sa nesignifikantnim vredno-
stima FFR-a i utvrđivanje povezanosti vrednosti FFR-a sa pojavom glavnih neželjenih kardioloških 
događaja kod ispitivanih pacijenata.

Materijal i metode: Sprovedeno je retrospektivno istraživanje u Institutu za kardiovaskularne 
bolesti Vojvodine. Analizom je obuhvaćeno 144 pacijenta u periodu od januara 2013. do decembra 
2017. godine. Kao izvor podataka korišćen je informacioni sistem instituta. Prikupljeni su i sta-
tistički obrađeni sledeći podaci: pol i godište pacijenata, postojanje određenih faktora rizika, raniji 
infarkt miokarda i revasuklarizacija, analizirani sud, stepen stenoze analiziranog suda, postojanje 
atrijalne fibrilacije, vrednost bazalnog FFR-a i nakon aplikacije adenozina, postojanje TLF (Target 
lesion failure) i TVF (Target vessel failure), postojanje MACE-a (Major advanced cardiac event) i 
vremenski period nakon kojeg se desio.

Rezultati: Od 144 pacijenta, 102 je bilo muškog, a 42 ženskog pola. Najveći broj pacijenata je 
imao hipertenziju kao faktor rizika. Najzastupljeniji stepen stenoze je bio 50–70% i najčešće ste-
nozirana je bila prednja descedentna grana. MACE je bio prisutan kod 52 pacijenta i broj MACE-a 
je opadao sa porastom vrednosti FFR-a.

Zaključak: Studijom je utvrđeno da se kod pacijenata sa nesignifikatnim vrednostima FFR-a 
veliki neželjeni kardiološki događaji javljaju u statistički neznačajnom broju i da sa porastom 
vrednosti FFR-a taj broj još više opada.

Ključne reči: FFR; revaskularizacija; MACE.

Uvod

Zbog velikih potreba miokarda za energijom kroz koronarni krvotok u mirovanju 
protiče 4–5% minutnog volumena. U stanjima kada postoji povećan srčani rad, rastu i 
potrebe miokarda za kiseonikom i sledstveno dolazi do vazodilatacije koronarnih arterija 
i povećanja koronarnog protoka. Ako iz bilo kog razloga ne može da dodje do povećanja 
koronarnog protoka, odnosno snabdevanje miokarda nije u skladu sa njegovim potrebama, 
dolazi do koronarne insuficijencije koja se ispoljava kao koronarna bolest [1]. Najčešći 
uzročnik koronarne, odnosno ishemijske bolesti srca je ateroskleroza koronarnih arterija. 
Stepen suženja koronarnih arterija aterosklerotskim plakom mora biti dovoljno velik da 
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dovede do smanjenja isporuke krvi delu miokarda, kada je potreba za oksigenisanom 
krvlju povećana. Ako suženje smanji poprečni presek za oko 70%, tada nije moguće postići 
pun nivo protoka koji bi zadovoljio povećane potrebe miokarda za oksigenisanom krvlju. 
Ako se površina lumena smanji za više od 80%, tada protok krvi može biti smanjen već u 
mirovanju, pa dalje smanjenje stenotičnog lumena može dramatično smanjiti koronarni 
protok i izazvati ishemiju miokarda [2].

Zbog sve veće incidencije koronarne bolesti u svetu, pravovremena dijagnostika pred-
stavlja glavni ključ uspešnog lečenja pacijenata. I pored velikog broja neinvazivnih testova 
koji se koriste u svrhu detekcije koronarne bolesti, invazivne dijagnostičke procedure 
(koronarna angiografija) su zadržale svoj značaj, posebno kod stabilnih pacijenata kod 
kojih postoji sumnja na koronarnu bolest [2]. Tokom proteklih nekoliko godina, invazivna 
koronarna dijagnostika i revaskularizacija su premestile svoj fokus sa anatomskog pristupa 
na pristup zasnovan na fiziološkim procesima i zakonitostima. Otuda i razvoj i sve češća 
upotreba FFR (eng. Fractional flow reserve – FFR) metode.

Frakciona rezerva protoka, odnosno skraćeno FFR, jeste jedna od najznačajnijih 
metoda za procenu koronararnog protoka i fiziološkog značaja suženja koronarnih arte-
rija. On predstavlja odnos pritisaka ispod stenoze (Pd) i u kateteru (Pa) u uslovima mak-
simalne hiperemije. Može se lako izmeriti tokom koronarne angiografije, uvođenjem 
žičanog vodiča koji na sebi ima senzor za merenje pritiska (pressure wire) distalno od 
suženja koronarne arterije. Vrednosti iznad 0,80 ukazuju na stenozu koja nije funkcionalno 
značajna i ne zahtevaju dalju revaskularizaciju, dok sve vrednosti ispod 0,80 ukazuju na 
funkcionalno značajnu stenozu i indukuju dalju revaskularizaciju [3].

Ovim istraživanjem smo hteli da utvrdimo stepen progresije koronarne bolesti tokom 
perioda praćenja kod bolesnika kod kojih je rađen FFR i čije vrednosti nisu indikovale 
revaskularizaicju.

Cilj rada

Praćenje progresije koronarne arterijske bolesti kod pacijenata sa nesignifikantnim 
vrednostima FFR-a koje nisu indikovale revaskularizaciju, kao i utvrđivanje povezanosti 
vrednosti FFR-a sa pojavom neželjenih kardioloških događaja kod ispitivanih pacijenata.

Hipoteza na kojoj je zasnovano ispitivanje:

•	 Pacijenti sa nižim vrednostima FFR-a koji ne zahteva revaskularizaciju će imati 
značajno veću učestalost glavnih neželjenih kardioloških događaja.

Materijal i metode

Sprovedeno je jedno istraživanje retrospektivnog karaktera u Institutu za kardiova-
skularne bolesti Vojvodine u Sremskoj Kamenici. Analizom je obuhvaćeno 144 pacijenta 
kod kojih su merene vrednosti FFR-a u periodu od 1. januara 2013. do 31. decembra 
2017. godine. Minimalan period praćenja je bio 5 godina. Kao izvor podataka korišćen 
je bolnički informacioni sistem instituta. Izvođenje studije je odobreno od strane Etičke 
komisije Instituta za kardiovaskularne bolesti Vojvodine (broj 100-1/5).

Podaci koji su prikupljeni i statistički obrađeni su sledeći: pol pacijenata; starost paci-
jenata; sistolni i dijastolni pritisak; vrednosti indeksa telesne uhranjenosti; prisustvo 
određenih faktora rizika: hipertenzija, dijabetes melitus, hiperlipoproteinemija, pušenje 
i hereditet; raniji infarkt miokarda; ranija revaskularizacija; koronarni krvni sud na kom 
je prisutna stenoza; stepen stenoze na analiziranom koronarnom krvnom sudu; vrednosti 
ejekcione frakcije; prisustvo ranije atrijalne fibrilacije; vrednosti bazalnog FFR-a; vrednosti 
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FFR-a nakon aplikacije adenozina; postojanje TLF (progresije ispitivane stenoze) i TVF 
(de novo progresija na ispitivanom sudu); revaskularizacija i vid revaskularizacije koji je 
rađen (PCI, CABG), infarkt miokarda u periodu praćenja, smrtni ishod u periodu pra-
ćenja; postojanje MACE-a (eng. Major adverse cardiac events); kao i vreme koje je prošlo 
do revaskularizacije ili bilo kog od glavnih neželjenih kardioloških događaja.

Dobijeni podaci su deskriptivno obrađeni u programima Excel 2016 i SPSS Statistics 
verzija 22. Prikupljeni podaci su prikazni tabelarno i putem grafikona.

Rezultati

U ovom istraživanju je u periodu od 2013. do 2017. godine pronađeno 144 pacijenta 
koji su ispunjavali uslov da budu uključeni u praćenje, odnosno imali su nesignifikatne 
vrednosti FFR-a (> 0,8).

Od 144 ispitana pacijenta, 102 (71%) je bilo muškog, dok je 42 (29%) bilo ženskog 
pola (grafikon 1).

Grafikon 1. Polna distribucija pacijenata

Prosečna starost pacijenata je: 71,05 ± 8,06 godina, što ukazuje da je ispitivana popu-
lacija bila starije životne dobi.

Od svih faktora rizika hipertenzija je najzastupljenija, kod čak 118 pacijenata (82%). 
Na drugom mestu je hiperlipoproteinemija, prisutna kod 73 pacijenta (51%), zatim slede 
hereditet, prisutan kod 64 pacijenta (44%), kod nešto manjeg broja pacijenata, 52 (36%) 
smo utvrdili pušenje kao faktor rizika, dok je dijabetes melitus bio faktor rizika kod naj-
manjeg broja pacijenata – 32 (22%) (tabela 1).
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Tabela 1. Brojčana i procentualna zastupljenost faktora rizika

Faktor rizika Hiperten-
zija

Dijabetes Meli-
tus

Hiperlipopro-
teinemija Pušenje Hereditet

Broj pacijenata sa 
faktorom rizika 118 32 73 52 64

Procentualna zas-
tupljenost faktora 

rizika 82% 22% 51% 36% 44%

Prosečna vrednost BMI kod pacijenata je bila: 28,79 ± 4,4, što ukazuje da su pacijenti bili 
predgojazni ili imali gojaznost prvog stepena.

Raniji infarkt miokarda je bio prisutan kod 42 pacijenta (29%), dok je ranija revaskula-
rizacija bila nešto češća – kod 59 pacijenata (41%) (tabela 2).

Tabela 2. Brojčana i procentualna zastupljenost ranijeg infarkta miokarda i ranije revaskularizacije

Raniji infarkt miokarda Ranija revaskularizacija

Brojčana zastupljenost 42 29

Procentualna zastupljenost 59% 41%

Nakon obrade podataka ustanovljeno je da je stenoza bila najčešće prisutna na prednjoj 
descedentoj grani – 75 (52%), zatim na cirkumfleksnoj grani – 35 (24%), stenoza na desnoj 
koronarnoj arteriji je bila prisutna kod dva pacijenta manje – 33 (23%), dok je kod samo 1 
(1%) pacijenta ispitivana stenoza na dijagonalnim granama (tabela 3).

Tabela 3. Brojčana i procentualna zastupljenost koronarnih arterija na kojima je prisutna stenoza

LAD RCA Cx D

Brojčana 
zastupljenost 75 33 35 1

Procenutalna 
zastupljenost 52% 23% 24% 1%

Stepen stenoze korornarnih arterija smo podelili u tri vrednosne grupe: 1. grupa je obu-
hvatala sve vrednosti stenoze manje od 50%, 2. grupa su bile stenoze stepena 50–70%, dok 
su u 3. grupi pripadale stenoze stepena 70–90%. Prema podacima iz tabele 4, najviše ispiti-
vanih pacijenata, njih 103 (71%), imalo je stenozu koronarne arterije 50–70%, kod 24 (17%) 
pacijenata stepen stenoze je bio manji od 50%, a najmanji broj pacijenata, 17 (12%), imao 
je stepen stenoze 70–90%.

Tabela 4. Brojčana i procentualna zastupljenost nivoa stenoze na posmatranim koronarnim 
arterijama

Stepen stenoze > 50% 50% – 70% 70% – 90%

Brojčana zastupljenost 24 103 17

Procentualna zastupljenost 17% 71% 12%

Atrijalna fibrilacija je bila prisutna kod 20 (14%) pacijenata (grafikon 2).
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Grafikon 2. Procentualna zastupljenost atrijalne fibrilacije

Prosečna vrednost ejekcione frakcije je bila 55,74 ± 9,1, što predstavlja fiziološku vrednost.
Prosečna vrednost FFR-a je bila 0,88 ± 0,04. Vrednosti izmedju 0,80 – 0,90 su pronađene 

kod 96 pacijenata (67%), dok su vrednosti veće od 0,90 zabeležene kod 48 pacijenata (33%) 
(tabela 5).

Tabela 5. Brojčana i procentualna zastupljenost vrednosti FFR-a 

Vrednosti FFR-a izmedju 0, 
8 – 0,90 Vrednosti FFR-a veće od 0,90

Brojčana zastupljenost 96 48

Procentualna zastupljenost 67% 33%

Kao što podaci iz tabele 6 pokazuju, postojala je statistički značajna razlika u vrednosti 
FFR-a u odnosu na ispitivani sud P = 0,004.

Tabela 6. Vrednosti FFR-a nakon aplikacije adenozina na ispitivanim koronarnim arterijama

Sud Srednja vrednost Broj Standardna devijacija

LAD .8724 75 .04086

RCA .8961 33 .04115

Cx .9020 35 .05086

D .9100 1 .

Ukupno .8853 144 .04522

Od ukupnog broja pacijenata, kod njih svega 13 (9%) je zabeležena progresija ispitivane 
stenoze, dok kod ostatka, odnosno 131 (91%), nije došlo do progresije stenoze (tabela 7).

Tabela 7. Brojčana i procentualna zastupljenost progresije ispitivane stenoze kod pacijenata

Pacijenti sa progresijom 
ispitivane stenoze

Pacijenti bez progresije 
ispitivane stenoze

Brojčana zastupljenost 13 131
Procentualna zastupljenost 9% 91%

De novo progresija ispitivanog suda je bila prisutna kod 16 (11%) pacijenata, što je za tri 
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više od progresije ispitivane stenoze (tabela 8).

Tabela 8. Brojčana i procentualna zastupljenost de novo progresije ispitivanog suda kod pacijenata

Pacijenti sa de novo 
progresijom ispitivanog suda

Pacijenti bez de novo 
progresije ispitivanog suda

Brojčana zastupljenost 16 128
Procentualna zastupljenost 11% 89%

Revaskularizacija bilo kog tipa (PCI, CABG) je urađena kod 42 pacijenata (29%) (tabela 
9).

Tabela 9. Brojčana i procentualna zastupljenost revaskularizacije kod ispitivanih pacijenata

Pacijenti sa bilo kojim vidom 
revaskularizacije Pacijenti bez revaskularizacije

Brojčana zastupljenost 42 102
Procentualna zastupljenost 29% 71%

PCI (perkutana koronarna intervencija) je bila daleko zastupljenija i rađena je kod 38 
(26%) ispitivanih pacijenata, dok je CABG (coronary artery bypass graft) rađen kod svega 
4 (3%) pacijenata (tabela 10).

Tabela 10. Brojčana i procentualna zastupljenost svih posmatranih tipova revaskularizacije

Tip revaskularizacije PCI CABG Bez revaskularizacije
Brojčana 

zastupljenost 38 4 102
Procentualna 
zastupljenost 26% 3% 71%

Infarkt miokarda u toku praćenja je zabeležen kod 12 (8%) pacijenata (tabela 11).

Tabela 11. Brojčana i procentualna zastupljenost infarkta miokarda 
Infarkt miokarda Bez infarkta miokarda

Brojčana zastupljenost 12 132
Procentualna zastupljenost 8% 92%

Smrtni ishod je tokom praćenja nastupio kod 7 (5%) pacijenata (tabela 12).

Tabela 12. Brojčana i procentualna zastupljenost smrtnog ishoda

Smrtni ishod Bez smrtnog ishoda

Brojčana zastupljenost 7 137

Procentualna zastupljenost 5% 95%
Pored revaskularizacije FFR analiziranog suda, kod 13 (9%) pacijenata je došlo do reva-

skularizacije neke od drugih koronarnih arterija (tabela 13).

Tabela 13. Brojčana i procentualna zastupljenost revaskularizacije drugog koronarnog suda

Revaskularizacija druge 
koronarne arterije

Bez revaskularizacije drugog 
krvnog suda

Brojčana zastupljenost 13 131
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Procentualna 
zastupljenost 9% 91%

Od 96 pacijenata kod kojih su vrednosti FFR-a manje od 0,9, kod njih 37 (38%) se dogo-
dio neki od glavih neželjenih kardioloških događaja (MACE). Od ukupno 48 pacijenata sa 
vrednostima FFR-a većim od 0,9, 15 pacijenata (31%) je doživelo MACE. Navedeni podaci 
pokazuju da je grupa pacijenata sa vrednostima FFR-a preko 0,9 imala nešto manji procena 
MACE-a, ali bez statističke značajnosti, p = 0,251 (tabela 14).

Tabela 14. Statistička povezanost vrednost FFR-a i MACE
MACE

Ukupno
NE DA

Vrednost 

FFR-a

< 0,9

Brojčana zastupljenost 59 37 96
Procentualna zastupljenost 

MACE-a u odnosu na ukupan broj 

pacijenata sa FFR < 0,9 

62% 38% 100%

Procentualna zastupljenost 

MACE-a kod pacijenata sa FFR 

< 0,9 u odnosu na ukupan broj 

pacijenata koji su ili nisu imali 

MACE

64% 71% 67%

Procentualna zastupljenost 

MACE-a u odnosu na ukupan broj 

pacijenata

41% 26% 67%

> 0,9

Brojčana zastupljenost 33 15 48
Procentualna zastupljenost 

MACE-a u odnosu na ukupan broj 

pacijenata sa FFR > 0,9 

69% 31% 100%

Procentualna zastupljenost 

MACE-a kod pacijenata sa FFR 

> 0,9 u odnosu na ukupan broj 

pacijenata koji su ili nisu imali 

MACE

36% 29% 33,3%

Procentualna zastupljenost 

MACE-a u odnosu na ukupan broj 

pacijenata

23% 10% 33%

Ukupno

Brojčana zastupljenost 92 52 144
Procentualna zastupljenost 

MACE-a u odnosu na ukupan broj 

pacijenata

64% 36% 100%

Slična situacija je i što se tiče učestalosti smrtnog ishoda. Iz tabele 15 se vidi da je kod 
5 pacijenata (5%) sa vrednostima FFR-a manjim od 0,9 zabeležen smrtni ishod, dok je u 
grupi pacijenata sa vrednostima FFR-a većim od 0,9 smrtni ishod nastupio kod 2 paci-
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jenta (4%). To znači da je tokom praćenja bilo manje smrtnih ishoda u grupi pacijenata 
sa vrednostima FFR-a preko 0,9, ali bez statističkog značaja, p = 0,551.

Tabela 15. Statistička korelacija vrednosti FFR-a i smrtnog ishoda

Smrtni_ishod UkupnoNE DA

Vrednost 
FFR-a

< 0,9

Brojčana zastupljenost 91 5 96
Procentualna zastupljenost smrtnog 

ishoda u odnosu na ukupan broj 
pacijenata sa FFR < 0,9

95% 5% 100%

Procentualna zastupljenost smrtnog 
ishoda kod pacijenata sa FFR < 0,9 u 

odnosu na ukupan broj pacijenata kod 
kojih je ili nije zabeležen smrtni ishod

66% 71% 66%

Procentualna zastupljenost smrtnih 
ishoda u odnosu na ukupan broj 

pacijenata
63% 4% 67%

> 0,9

Brojčana zastupljenost 46 2 48
Procentualna zastupljenost smrtnih 

ishoda u odnosu na ukupan broj 
pacijenata sa FFR > 0,9 

96% 4% 100%

Procenutalna zastupljenost smrtnih 
ishoda kod pacijenata sa FFR > 0,9 u 

odnosu na ukupan broj pacijenata kod 
kojih je ili nije zabeležen smrtni ishod

34% 29% 33%

Procenutalna zastupljenost smrtnih 
ishoda u odnosu na ukupan broj 

pacijenata
32% 1% 33%

Ukupno

Brojčana zastupljenost 137 7 144
Procenutalna zastupljenost smrtnih 

ishoda u odnosu na ukupan broj 
pacijenata

95,1% 4,9% 100,0%

Prosečna vrednost FFR-a za oba pola je približno jednaka, što znači da nema statističke 
značajnosti u vrednosti FRR-a u odnosu na pol (tabela 16).

Tabela 16. Uticaj pola na vrednosti FFR-a

Pol Srednja vrednost Brojčana zastupljenost Standardna devijacija
Muški .8836 102 .04600
Ženski .8893 42 .04353

Ukupno .8853 144 .04522

Najveću prosečnu vrednost FFR-a ima grupa sa stepenom stenoze manjim od 50%, dok 
je najmanja vrednost zabeležena u grupi pacijenata čija je stenoza bila najveća, odnosno 
70–90%. Iz ovih podataka se vidi da je postojala statistički značajna razlika u vrednostima 
FFR-a u odnosu na stepen stenoze, p = 0,05 (tabela 17).
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Tabela 17. Statistička korelacija vrednosti FFR-a sa stepenom stenoze koronarnih krvnih sudova

Stepen stenoze Srednja vrednost Brojčana zastupljenost Standardna devijacija
< 50% .9042 24 .04201

50–70% .8828 103 .04455
70–90% .8735 17 .04860
Ukupno .8853 144 .04522

U tabeli 18 prikazane su vrednosti FFR-a pacijenata kod kojih je načinjena revasku-
larizacija analiziranog suda i pacijenata kod kojih ona nije urađena. Na osnovu približno 
jednakih vrednosti FFR-a ove dve grupe, zaključujemo da ne postoji statistički značajna 
razlika između vrednosti FFR-a kod pacijenata koji su bili podvrgnuti revaskularizaciji 
ispitivanog suda i onih koji nisu, p = 0,332.

Tabela 18. Statistička korelacija vrednosti FFR-a sa revaskularizacijom ispitivanog koronarnog 
krvnog suda 

Revaskularizacija 
ispitivanog suda

Srednja vrednost Brojčana zastupljenost Standardna devijacija

NE .8858 115 .04638
DA .8831 29 .04098

Total .8853 144 .04522

Ista situacija važi i kad je u pitanju TLF. Ne postoji statistički značajna razlika izmedju 
vrednosti FFR-a i progresije ispitivane stenoze, p = 0,332 (tabela 19).

Tabela 19. Statistička korelacija vrednosti FFR-a sa progresijom ispitivane stenoze

TLF Srednja vrednost Brojčana zastupljenost Standardna devijacija
NE .8841 131 .04607
DA .8969 13 .03473

Ukupno .8853 144 .04522

Kaplan majer kriva u odnosu na ispitivani sud pokazuje da nema statistički značajne 
razlike u potrebi za revaskularizacijom u odnosu na ispitivani sud, p = 0,097 (grafikon 3).

Grafikon 3. Kaplan majer kriva za revaskularizaciju u odnosu na analiziranu koronarnu arteriju
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Kaplan majer kriva u odnosu na vrednost FFR-a pokazuje da ni vrednost FFR-a ne 
utiče na potrebu za revaskularizacijom, p = 0,573 (grafikon 4).

Grafikon 4. Kaplan majer kriva za revaskularizaciju u odnosu vrednost FFR-a

Kaplan majer kriva u odnosu na vrednost FFR-a pokazuje da vrednosti FFR-a ne utiče 
na pojavu MACE-a, p = 0,835 (grafikon 5).

Grafikon 5. Kaplan majer kriva za pojavu MACE u odnosu na vrednost FFR-a

Diskusija

Na osnovu rezultata dobijenih u ovom istraživanju, većina ispitivanih pacijenata su bili 
muškarci, njih čak 102 (71%) i celokupna populacija je bila starije životne dobi, sa pro-
sekom godina od 71,05 ± 8,06. Slične brojke su dobijene u drugim istraživanjima na ovu 
temu [4–5], gde je muška populacija bila zastupljena u 68–72% od ukupnog broja pacije-
nata sa nesignifikantim vrednostima FFR-a, dok su pacijenti bili nešto mlađi od pacijenata 
u našem istraživanju, sa prosečnom starošću od 68 ± 10 godina, odnosno 64 ± 10 godina. 
Navedeni podaci idu u prilog tome da su muškarci starije životne dobi osobe kod kojih 
je najveća incidencija koronarne bolesti i najveća je potreba za izvođenjem FFR metode.

Faktori rizika u značajnoj meri doprinose razvoju koronarne bolesti i zbog toga je broj-
čana zastupljenost istih bila uključena u ovo istraživanje. Najveći broj pacijenata je imao 
hipertenziju –118 (82%), zatim sledi hiperlipoproteinemija – 73 pacijenta (51%), hereditet 
je bio faktor rizika za 64 pacijenta (44%), nešto manji broj, 52 (36%) je naveo pušenje kao 
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faktor rizika, dok je dijabetes melitus bio zastupljen kod najmanjeg broja pacijenata, njih 
32 (22%). Isti faktori rizika su zabeleženi i u stranoj literaturi [4–6] i dobijeni su podaci koji 
se poklapaju sa podacima iz naše studije: hipertenzija je najčešće zabeležen faktor rizika 
(78–84% svih pacijenata je bolovalo od iste), na drugom mestu je hiperlipoproteinemija, 
odnosno dislipidemija, sa procentualnim udelom od 69–78% pacijenata, dok za njom sledi 
nasledni faktor, to jest hereditet koji je bio prisutan kod 48% ukupnog broja pacijenata. 
Dva najmanje zastupljena faktora rizika su pušenje (20–40% pacijenata) i dijabetes melitus 
(27–35% pacijenata). Iz pređašnjih podataka se može doneti zaključak da je hipertenzija 
faktor rizika sa najvećom zastupljenošću kod pacijenata kod kojih je postojala potreba za 
FFR ispitivanjem.

Pored faktora rizika, kod ispitivanih pacijenata smo beležili prisustvo ranijeg infarkta 
miokarda i ranije revaskularizacije. Raniji infarkt miokarda je bio prisutan kod 42 (29%) 
pacijenata, dok je ranija revaskularizacija bila nešto učestalija – 59 (41%) pacijenata. Ovi 
podaci su u skladu sa podacima koji su dobijeni u nekim radovima: raniji infarkt miokarda 
je u tim radovima bio prisutan kod 18–37% pacijenata, dok je ranija revaskularizacija bila 
prisutna u nešto manjem broju: 18–21% pacijenata [4–6]. Sa druge strane, u istraživanju 
Smitsa i saradnika iz 2017. godine [7], raniji infark miokarda i ranija revaskularizacija su 
bili daleko manje prisutni: kod svega 8, odnosno 7% ispitivanih pacijenata. 

Vrednosti BMI (indeksa telesne uhranjenosti) od 28,79 ± 4,4 ukazuju da su ispitivani 
pacijenti bili ili predgojazni ili su bili gojaznosti prvog stepena i te vrednosti odgovaraju 
vrednostima koje su dobijene u drugim istraživanjima [4–6].

Što se tiče brojčane zastupljenosti samih analiziranih koronarnih arterija, najveći broj 
FFR merenja je urađen na prednjoj descedentoj grani (LAD) – 75 (52%), na drugom mestu 
je cirkumfleksna grana (Cx) sa brojem od 35 (24%) merenja, samo dva manje merenja su 
zabeležena na desnoj koronarnoj arteriji (RCA) – 33 (23%) i samo 1 (1%) merenje na dija-
gonalnim granama. U drugim radovima koji su se bavili koronarnim protokom dobijeni 
su sledeći rezultati: najzastupljenija je bila prednja descedentna grana (67%), dok su leve 
cirkumfleksna grana i desna koronarna arterija bile približno jednako zastupljene – obe sa 
oko 16% [5]. Skoro pa identični podaci su dobijeni i u istraživanju od strane Xaplanterisa i 
saradnika 2018. godine [8]: LAD – 61%, Cx – 20% i RCA – 19%, što dovodi do zaključka 
da se stenoza na LAD najčešće ispituje.

 Najveći broj pacijenata je imao stenozu stepena 50–70%, čak njih 103 (71%), 24 paci-
jenta (17%) su imala stenozu manju od 50%, a najmanji broj njih (17,12%) je imalo stenozu 
stepena 70–90%. Rezultati FAME 2 studija [4] odgovaraju podacima koji su dobijeni u 
ovom istraživanju: stepen stenoze 50–70% je imalo 73% pacijenata, dok je približno jednak 
broj pacijenata imao stepen suženja 70–90% (16%) i manje od 50% (11%).

Vrednosti ejekcione frakcije kod ispitivanih pacijenata su bile: 56 ± 10, što se poklapa 
se vrednostima u istraživanju Zimmermana i saradnika [9], koji su dobili nešto veće 
vrednosti: 67 ± 10.

Glavni neželjeni kardiološki događaji (MACE) su bili prisutni kod 52 (36%) pacijenata 
sa nesignifikatnim vrednostima FFR-a, i to u nešto većem broju kod pacijenata čije su 
vrednosti FFR-a bile ispod 0,9 (37,26% pacijenata) u odnosu na pacijente sa vrednostima 
iznad 0,9 – njih 15 (10%). U istraživanju iz 2017. godine [7], zastupljenost MACE-a je 
bila još manja – 21%, što ide u prilog zaključka ovog istraživanja, odnosno da je procenat 
glavnih neželjenih kardioloških događaja tokom perioda praćenja relativno nizak i da se 
oni javljaju kao posledica progresije koronarne bolesti.

Revaskularizacija tokom praćenja pacijenata sa nesignifikatnim vrednostima FFR-a 
je bila potrebna kod 42 (29%) svih pacijenata. Od te 42 revaskularizacije, čak 38 (26%) je 
bilo PCI, dok je svega 4 (3%) puta izvođen CABG. U drugim istraživanja na ovu temu [6, 
7, 10] revaskularizacija u toku praćenja je bila zastupljena u manjem procentu u odnosu 
na naše istraživanje – 10–18% pacijenata, ali PCI je bila i u ovim istraživanjima mnogo 
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češće korišćena u odnosu na CABG – PCI je rađen kod 9–16% pacijenata, dok je CABG 
rađen kod svega 1–2% ukupnog broja pacijenata.

Pored revaskularizacije, još dva velika neželjena kardiološka događaja smo pratili – 
infarkt miokarda i smrtni ishod. Oba ova događaja su bila zastupljena u manjoj meri u 
odnosu na revaskularizaciju – infarkt miokarda se dogodio kod 12 (8%), dok je smrtni 
ishod nastupio kod 7 (5%) pacijenata. Rezultati drugih radova na ovu temu [6, 9] se pokla-
paju sa rezultatima našeg istraživanja: infarkt miokarda se javio kod 10–12% pacijenata, 
a smrtni ishod je zadesio 5% svih pacijenata.

Zaključak

•	 Studijom je utvrđeno da se kod pacijenata sa nesignifikatnim vrednostima FFR-a 
veliki neželjeni kardiološki događaji javljaju u statistički neznačajnom broju i da 
sa porastom vrednosti FFR-a taj broj još više opada.

•	 Pacijenti sa nižim vrednostima FFR-a koji ne zahteva revaskularizsaciju neće imati 
značajno veću učestalost neželjenih kardiovaskularnih događaja.
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