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STRUCNI RADOVI

ULOGA ISHRANE | STEPENA ISHRANJENOSTI NA LIPIDNE
POREMECAJE | KARDIO VASKULARNE BOLESTI

Gordana Dolié¢

Sluzba za op$tu medicinu, Centar za prevenciju, Savetovaliste za dijetetiku, Dom zdravlja Leskovac

SAZETAK

Kardio vaskularne bolesti (KVB) su vodeci uzrok smrt-
nosti u svetu, a procene su da ¢e do 2020. godine ¢ak oko
11,1 miliona ljudi u svetu umreti od ovih oboljenja. Etiolo-
gija KVB je multifaktorijalna. O znacaju lipida za razvoj KVB
se mnogo govori u poslednjih 50-60 godina. Prva saznan-
ja o povezanosti poremecaja u metabolizmu lipida i pojavi
ateromatoznih promena u zidu krvnih sudova nastala su
pre oko 140 godina.Termin ateroskleroza je prvi put upotre-
bio 1860. godine Marchand, ali je pre njega Leonardo da
Vingi opisao promene na krvnim sudovima koje odgovara-
ju ateromu.

Cilj rada bio je da se pokaze koliko nepravilna i preobil-
na ishrana utiCe na stepen ishranjenosti i poremecaj lipida
a time i na povecanie rizika od KVB.

Materijal i metode: Retrospektivha analiza podataka iz
preventivnih karti Centra za prevenciju Doma zdravlja Les-
kovac, u intervalu od 19. 7. 2006. godine do 31. 7. 2009.,
pokazuje da je kroz Centar proslo 7.500 radno aktivhog
stanovnistva, koje uglavnom nije leCeno i nema izrazene
simptome bolesti.

Rezultati: Radom je obuhvacéeho 4.959 pacijenata sa
kompletnim podacima za analizu, stepenom ishranjenosti i
lipidnog statusa i drugih metaboli¢kih poremecaja bitnih za
procenu KV rizika.

Osnovni cilj rada Centra za prevenciju je da na vreme
otkrije, upozori i informiSe pacijente o moguc¢im komplikaci-
jama ukoliko ne promene Zzivotni stil. Upravo iz tih razloga
su u analizu uvr§¢ene i sve granicne vrednosti za lipide, gli-
kemiju i arterijski pritisak.

Zaklju¢ak: Sa porastom stepena ishranjenosti (BMI -
index telesne mase) rastao je i broj pacijenata sa povisen-
im vrednostima lipida, Sto uzrokuje pojavu visokog pritiska,
Secerne bolesti i dr.

Kljuéne reci: ishrana, stepen ishranjenosti, lipidi, athe-
rioskleroza, KVB

SUMMARY

Cardio Vascular Diseases (CVD) are the leading cause
of mortality worldwide, and it is estimated that by 2020. aro-
und 11.1 million people worldwide will die from these disea-
ses. The etiology of CVD is multifactorial.A lot has been sa-
id about the importance of lipids for the development of CVD
in the last 50-60 years.The first findings on the connection
between disorders in lipid metabolism and the occurrence of
atheroma changes in the wall of blood vessels were formed
about 140 years ago.The term arterosclerosis was first used
by Marchand in 1860, but before him Leonardo da Vinci de-
scribed the changes in the blood vessels that corresponded
to atheroma. The aim was to show how inadequate and ab-
undant nutrition affects the nutritional status and degree of
lipid disorder and thus increases the risk of CVD.

Material and Methods: Retrospective analysis of data,
from preventive maps of Prevention Centre of Health Cen-
tre Leskovac in a period from 19.7.2006 to 31.7.2009, sho-
ws that 7500 of the active population passed through the
centre.They were usually not treated and did not have sig-
nificant symptoms.

Results: 4959 patients with complete data for analysis,
the degree of nutritional status, lipid and other metabolic dis-
orders relevant to the assessment of CV risk were examined.

The main goal of work of the Prevention Centre is to de-
tect on time,to warn and inform patients about possible co-
mplications if they do not change their lifestyles. For these
reasons, the analyses have been included in all boundary
values for lipids, glycaemia and blood pressure.

Conclusion: With increasing degree of nutritional status
(BMI - body mass index) increased the number of patients
with a high concentration of lipids, which causes high blood
pressure, diabetes and others.

Keywords: nutrition, nutritional level, lipids, arterioscle-
rosis, CVD.

Uvod

Pokazatelj dobro izbalansirane, pravilne ish-
rane je zadovoljavajuce stanje ishranjenosti or-
ganizma 1 pozeljan telesni sastav. Zadovolja-
vajuce stanje organizma, ili dobar nutritivni sta-
tus je neophodan uslov za optimalno zdravlje.

Adresa autora: Dr Gordana Doli¢, dijetolog Sluzba za op$tu
medicinu, Centar za prevenciju, SavetovaliSte za dijetetiku Dom
zdravlja Leskovac

U oceni stanja ishranjenosti pojedinaca 1 pop-
ulacije koristi se velika paleta pokazatelja: bio-
hemijska i druga laboratorijska ispitivanja, radi-
oloske tehnike, funkcionalna ispitivanja, antro-
pometrijska merenja 1 klinicka ispitivanja. U
odgovornoj oceni stanja ishranjenosti potrebno
je istovremeno koristiti viSe dostupnih pokaza-
telja 1 tehnika, jer nijedna od metoda, sama za
sebe, nije dovoljna za sigurnu dijagnostiku u
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populacionim ispitivanjima. Pri screening-u se
koristi manji broj pokazatelja.

Odredivanje koncentracije Secera, insulina i
pojedinih frakcija lipida 1 lipoproteina u krvi
mogu posluZiti za ocenu stanja ishrane 1 ishran-
jenosti. Hiperlipoproteinemije su u ugrozenim
populacijama ceS¢e, posledica su preteranog
unosa svih, ili pojedinih hranljivih materija 1
nedovoljnog energetskog rashoda, nego hered-
iteta 1 odredenih patoloskih poremecaja. Korek-
cije u strukturi ishrane, smanjenje koliine unete
hrane, ili pojedinih namirnica i povecan energet-
ski rashod, mogu potpuno eliminisati poremecaj
metabolizma lipida, ili ga bar poboljsati.

Dosadasnja istrazivanja su pokazala da ne-
pravilna ishrana doprinosi pojavljivanju vecine
hroni¢nih nezaraznih oboljenja, i to tako Sto, pre
svega, uti¢e na stanja i oboljenja koja su po sebi
najznacajniji faktori rizika na dislipidemije,
hipertenzije, hiperglikemije i gojaznosti. Postoje
brojne nepravilnosti u ishrani koje predstavljaju
rizik za kardiovaskularna i maligna oboljenja.

Nastanak dislipidemija se dovodi u vezu sa
poveéanim energetskim unosom, prevelikim
unosom masti, zasi¢enih masnih kiselina 1 hole-
sterola, nedovoljnim unosom polinezasi¢enih
masnih kiselina i dijetnih vlakana, kao i1 nedo-
voljnim unosom nekih minerala i vitamina.

Dislipidemije se ¢eSc¢e javljaju kod gojaznih
osoba."* Gojaznost je posledica prevelikog ener-
getskog unosa 1/ili nedovoljne energetske
potro$nje. Hipertenzija se takode dovodi u vezu
sa gojaznos¢u, odnosno sa prevelikim energet-
skim unosom, sa prevelikim unosom soli, ali 1
drugih nutrijenata, kao $to su i preveliki unos
masti 1 zasi¢enih masnih kiselina i nedovoljan
unos dijetnih vlakana.

januar-mart/2011.

Moze se zakljuciti da su nutritivni faktori ri-
zika za kardiovaskularna i1 maligna oboljenja,
odnosno za ona oboljenja od kojih se danas kod
nas i u svetu najvise umire, vrlo sli¢ni.

Ispitanici i metode

Za period od tri godine, koliko postoji Centar
za prevenciju u Domu zdravlja Leskovac, otvo-
reno je oko 7.500 preventivnih karti sa licnim
podacima, sa porodi¢nom 1 linom anamnezom,
sa antropometrijskim parametrima, biohemijs-
kim analizama (holesterol, trigliceridi 1 glike-
mija). Uradena je retrospektivna analiza prikup-
ljenih podataka.

Istrazivanjem je obuhvaceno 4.959 pacijena-
ta, 1.459 muskaraca i 3.500 Zena. Kriterijum za
ukljucivanje je bio da u karti imaju sve antropo-
metrijske 1 biohemijske parametre koji se rade u
Centru za prevenciju.

Ispitanici su podeljeni prema kategoriji ishra-
njenosti, (po BMI - koli¢niku telesne tezine/u
kgr) i telesne visine (u m) na kvadrat. Optimal-
no ishranjenih (BMI od 18,5-24,9) bilo je 1.646,
predgojaznih (BMI - od 25-29,9) 2.053 i gojaz-
nih (BMI > 30,0) 1.260.

PoviSenim vrednostima holesterola su sma-
trane sve iznad 5,8 mmol/lit, a za trigliceride
iznad 1,7 mmol/lit. Na osnovu epidemioloskih i
klini¢kih ispitivanja, a u vodicu sa tre¢eg ekspe-
rtskog panela National Cholesterol Education
Program (NCEP), za detekciju, evaluaciju 1 le-
¢enje povisenog holesterola u odraslih - Adult
Treatment Panel (ATP III), zakljuceno je da je
povisen nivo LDL holesterola glavni uzrok IBS,
te je stoga 1 glavni cilj terapije.’

Na osnovu NCEP ATP III, pacijenti se mogu
svrstati u tri kategorije na osnovu rizika za IBS:
sa niskim, srednje visokim i visokim rizikom.

. . . Povisene Povisen Poviseni Normalne

Stanje uhranjenosti i S .

obe masnocée | holesterol trigliceridi vrednosti

Broj |% Broj|% Broj |% Broj |%

12|OPTIMALNO UHRANJENI|331 [22. 10% (193 |37. 48%(400 |(25. 41%|722 [52. 62%
2 |PREDGOJAZNI 680 |45.39%(214|41. 55%|687 |43. 65% (472 (34. 40%
3 |GOJAZNI 487 |32.51%(108|20. 97%|487 |30.94% (178 [(12. 97%
UKUPNO 1498|100. 00 |515(100. 00 |1574|100. 00 |1372|100. 00
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PredloZeno je da se rizik za IBS tokom 10 go-
dina izraCunava na osnovu Framingamskog skor
sistema. Neke bolesti imaju tako viok rizik za
IBS, da se mogu smatrati kao da je osoba ve¢
imala infarkt. Takve bolesti se nazivaju ekviva-
lentima IBS. To je slucaj sa dijabetesom. Takode
je potvrdeno da su povisene vrednosti trigliceri-
da, sa snizenim vrednostima HDL holesterola,
takode nezavistan factor rizika za IBS.
Metabolicki X sindrom predstavlja rizicnu
grupu pacijenata za IBS bez obzira na vrednosti
LDL holesterola.

Statisticka obrada podataka je vrSena pri-
menom odgovarajucih statistickih testova.
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Komentar:
X2=403.28Df=6 p<0.01
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Postoji visoko statisticka razlika u vrednosti-
ma ukupnih lipida, holesterola i triglicerida u
krvi u odnosu na stepen uhranjenosti

X2=122.42Df=2 p<0.01

Medu ispitanicima sa povisenim vrednostima
obe masnoce u krvi, predgojazne osobe su viso-
ko statisticki i znacajno zastupljene u odnosu na
optimalno uhranjene i gojazne ispitanike

X2=36.7 Df=2 p<0.01

Medu ispitanicima sa povisenim vrednostima
holesterola u krvi, gojazne osobe su visoko sta-
tisticki manje zastupljene u odnosu na optimal-
no uhranjene 1 predgojazne ispitanike

X2=182,55 Df=2 p<0.01

Medu ispitanicima sa poviSenim vrednostima
triglicerida u krvi, predgojazne osobe su visoko
statisticki znacajno zastupljene u odnosu na op-
timalno uhranjene 1 gojazne ispitanike

X2=324,5 Df=2 p<0.01

Medu ispitanicima sa normalnim vrednosti-
ma lipida u krvi, gojazne osobe su visoko statis-
ticki manje zastupljene u odnosu na optimalno
uhranjene i predgojazne ispitanike.

Rezultati
U ispitivanoj grupi, 4959 ispitanika, domini-
ra predgojazna populacija, sa 41,40% u odnosu

na optimalno uhranjene, 33,19% 1 gojazne, sa
25,41%.

U odnosu na pol, kod muskaraca je najveci
procenat predgojaznih, sa 53,94%, dok je grupa
optimalno uhranjenih i gojaznih ravnomerna,
22,82% prema 23,24%.

Kod ispitivanih Zena dominiraju optimalna
uhranjenost 1 predgojaznost skoro u istom %,
37,51% prema 36,17%. Gojaznost kod iste gru-
pe zena je zastupljena sa 26,31%.

Povisene vrednosti holesterola i trigicerida su
najzastupljenije u grupi ispitanika kategorisanih
u predgojaznosti, sa 45,39%, u grupi optimalno
uhranjenih sa 22,10%, dok je kod gojaznih sa
32,51%.

Kategorija gojaznih je sa znacajnim procen-
tom povisenih vrednosti oba lipida, ali ne toliko
izrazeno kao kod predgojaznih ispitanika.
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Zakljuc¢ak

Sa porastom stepena uhranjenosti (BMI) ras-
tao je 1 broj pacijenata koji su imali poviSene
vrednosti lipida u serumu. U strukturi ispitanika
dominiraju grupa predgojaznih.

Zanimljivo je da u celoj grupi ispitanika, po-
sebno dominiraju visoke vrednosti oba lipida
(hoesterola i triglicerida), u grupi predgojaznih
(BMI od 25 do 29,9).

U prvom stepenu gojaznosti (BMI 30,0 do
34,9) vrednosti lipida su povecane, ali umereno.

Drugi stepen gojaznosti (BMI 35 do 39,9)
karakteriSe nagli skok vrednosti lipida i glikemi-
je Sto veéinu uvodi u matabolicki sindrom.
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HOMOCISTEIN OD FIZIOLOGIJE
DO KLINICKE PRAKSE U NEUROLOGIJI

Marija S. Markovi¢', S. Markovic?

' Hitna pomo¢, Vojnomedicinski Centar Beograd, ? Interna klinika, KBC “Zvezdara” Beograd

SAZETAK

Homocistein je aminokiselina koja sadrzi sumpor, a na-
staje u metabolizmu metionina, esencijalne aminokiseline.
Za potpuni metabolizam homocisteina potrebni su brojni
enzimi kao kofaktori: folna kiselina, vitamini B6 i B12. Da-
nas je prihva¢eno da je homocistein nezavisan faktor rizika
za nastanak ateroskleroze.

U ovom revijalnom radu autor ukazuje na znacajnost
hiperhomocisteinemije u klinickim aspektima vise neurolos-
kih bolesti: cerebrovaskularne bolesti, Alchajmerova de-
mencija, Parkinsonova bolest, migrena, epilepsija. Takode
je dat detaljan prikaz biosinteze i faktora koji utiCu na nivo
homocisteina, ukljucujuci i genetske mehanizme. Potrebno
je povecati nivo klinike svesti o ovoj aminokiselini, obzi-
rom na jednostavan i jeftin tretman hiperhomociteinemije i
ostvarljiv benefit za pacijenta.

Kljuéne reci: homocistein, biosinteza, ateroskleroza,
neuroloske bolesti.

SUMMARY

Homocysteine,an amino acid that contains sulfur, is
synthetised in the metabolism of methionine that is an es-
sential amino acid. For the complete metabolism of Homo-
cysteine many enzymes as cofactors are required: folate,
vitamins B6 and B12. Today it is accepted that homocys-
teine is an independent risk factor for atherosclerosis. In
this review article the author points out the significance of
hyperhomocysteinemia in the clinical aspects of multiple
neurological diseases: cerebrovascular disease, Alzhei-
mer's dementia, Parkinson's disease, migraine, epilepsy.
Authors give a detailed overview of biosynthesis and fac-
tors that influence the levels of homocysteine, including
genetic mechanisms. It is necessary to increase the level of
clinical awareness of this amino acid because there is a
simple and inexpensive treatment of hyperhomocysteine-
mia and attainable benefit for the patient.

Keywords: homocysteine, biosynthesis, atherosclero-
sis, neurological diseases

Uvod

Homocistein (Hcy) je aminokiselina koja sa-
drzi sumpor, a nastaje u metabolizmu metionina
(Met), esencijalne aminokiseline. McCully je
1969. godine prvi put povezao povisen nivo ho-
mocisteina sa patogenezom ateroskleroze.'

Danas je prihvaceno da je homocistein neza-
visan faktor rizika za nastanak ateroskleroze, Sto
su pokazala mnoga istrazivanja.* Naime, homo-
cistein 1 bez prisutnosti drugih faktora rizika
moze biti uzrok patoloskih promena na krvnim
sudovima, te dovesti do nastanka cerebrovasku-
larnih, periferno-vaskularnih i sréanih bolesti.
Kasnije se pokazalo da su poremecaji na nivou
enzima uklju¢enih u metabolizam homocisteina
(metilacija i transsulfuracija), uzrokujuci hiper-
homocisteinemiju, doveli do vaskularne patolo-

Adresa autora: Dr Marija Markovié, Svetozara Markovic¢a 72,
Vojnomedicinski Centar, Hitha pomo¢, Beograd, Tel.062/666-
653, E-mail: markovicmarija@hotmail.com

gije 1 neuroloskih poremecaja (defekt neuralne
tube). Izuavanje metabolizama homocisteina,
dijagnoza hiperhomocisteinemije 1 koriScenje
polivitaminske terapije za sniZavanje nivoa je
veoma vazno za leCenje pacijenata sa neurolos-
kim bolestima koje su izazvane ovim poremeca-
jem."?

Biosinteza homocisteina

Homocistein se metaboliSe transsulfuracijom
1 metilacijom. Nastaje demetilacijom metiona
koji u organizam dolazi putem hrane. Metionin
sadrzi metil grupu, koja se aktivira promenom u
S-adenozilmetionin (SAM) u reakciji koju katal-
iSe metionin adenozil-transferaza (MAT) uz pri-
sutnost adenozin-trifosfata (ATP).

S-adenozilmetionin je vazan bioloski mole-
kul koji daje metil grupu neophodnu za preko
stotinu poznatih reakcija metilacije. Produkt re-
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akcije metilacije je S-adenozilhomocistein
(SAH) koji se hidrolise u homocistein. U mno-
gim tkivima homocistein se moze remetilirati u
metionin reakcijom koju kataliSe metionin-sin-
taza (MS).

Alternativni put remetilacije postoji u nekim
tkivima, najpre u jetri, a odvija se putem enzima
betain-homocistein-metiltransferaze (BHMT).
Remetilacija u mozgu jedino je moguca putem
metionin-sintaze. S-adenozilhomocistein je sna-
zan kompetitor S-adenozilmetionina, pa se iz
odnosa SAM/SAH moze proceniti status meti-
lacije.

U slucaju kada nema dovoljno metionina, ili
je koncentracija S-adenozilmetionina mala, ho-
mocistein se pretezno usmerava u put remetila-
cije. Remetilacija je katalisana metionin-sinta-
zom uz vitamin Bi12 kao kofaktor i metilte-
trahidrofolat (metilTHF) kao supstrat. Metil
THF nastaje u reakciji koju kataliSe metilente-
trahidrofolat-reduktaza (MTHFR). U slucaju
kada je koncentracija S-adenozilmetionina viso-
ka, homocistein se usmerava u put transsulfu-
racije.

Dietary Protein
Remethylation l
pathway Methionine
p THF
OMG SAM

5,10-methylene

HE Folate cycle |51z § | ms BHMT
Bty
‘ Eotaing Roscions
Sermasthiyl SAH
b THF
MTHFR Homocysteine "
Bb l CBS
Cyslamianne ot anssulfuration

pathway
Cysleine

Taurine Sulphate

GSH
Slika 1. Biosinteza homocisteina*

Transsulfuracija se odvija u dve reakcije zav-
isne od vitamina Be, od kojih prvu kataliSe cista-
tionin-b-sintaza (CBS) i nastaje cistationin, a u
drugoj nastaje cistein.* Homocistein se, za raz-
liku od cisteina, ne ugraduje u polipeptide i u pl-
azmi se nalazi u redukovanom i oksidovanom
obliku. Pri tome redukovani, sulthidrilni oblik
¢ini oko 1%, a 98-99% oksidovani oblik (disul-
fid homocistein 1 meSani disulfidi). Veliki proce-
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nat Hey (80-90%) vezan je na proteine (albu-
min), a 10-20% na cistein. U normalnim fiziolo-
Skim uslovima svi oblici Hcy, osim onih vezanih
na protein, filtriraju se u bubregu, reapsorbiraju i
oksidacijski kataboliSu. Stoga se putem mokrace
ne izlucuju znacajnije koli¢ine Hey (Slika 1).%¢
Metilentetrahidrofolat-reduktaza (MTHFR)
je neophodna u remetilaciji Hcy u Met jer daje
metil grupu. Blok u sintezi 5-metiltetrahidrofo-
lata dovodi do hiperhomocisteinemije i1 niskog
nivoa metionina. Smanjena, ili spre¢ena remeti-
lacija Hcy u Met ima za posledicu poremecaj ra-
sta, diferencijaciju i funkcioniranje celija zbog
nemogucnosti odvijanja vaznih bioloskih sin-
teza (lipida, proteina i nukleinskih kiselina).’

Faktori koji uticu

na nivo homocisteina

Brojne studije su pokazale da je najcesci raz-
log umerene hiperhomocisteinemije nedostatak
vitamina. Vitamini deluju kao kofaktori, koji
potpomazu ispoljavanje kataliticke sposobnosti
enzima u metionin-homocistein-metionin ciklu-
su. To su cijankobalamin, piridoksal fosfat i fol-
na kiselina.®

Deficijencija cijankobalamina se diferencira
u odnosu na deficijenciju folata nalazom povise-
nih vrednosti metilmaloni¢ne kiseline, koji sa
povisenom vrednosti ukupnog homocisteina da-
ju sliku hipovitaminoze Bi2. Uticaj vitamina Bé
je najslabije istrazen. Kod pacijenata sa urode-
nom smanjenom aktivno$c¢u cistation-b-sintaze,
uzimanje piridoksal-fosfata smanjuje nivo ho-
mocisteinemije, ali nikad do normalnih vrednos-
ti. Efekat zavisi 1 o kojoj genskoj alternaciji se
radi. Interesantno je da davanje vitamina Bé
smanjuje nivoe homocisteina nakon testa opte-
re¢enjem metioninom, ali ne i kod hroni¢ne hi-
perhomocisteinemije.

Malapsorpcija vitamina Bé je mnogo reda od
ranije pomenutih, te je i verovatnoca za ispolja-
vanje iste na koncentraciju homocisteina mnogo
manja.

Homocisteinemija je direktno korelirana sa
serumskim kreatininom i glomelularnom filtra-
cijom. Bubrezna insuficijencija povecava nivo
Hcy zbog smanjenog klirensa, ili sporijeg meta-
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bolizma homocisteina. Kod uremije redukovani
homocistein nije povecan, ali jeste proteinski
vezan. Suplementaciona terapija folatom daje
rezultate, ali nikad vrednosti homocisteinemije
ne vraca na normalu. Jos slabiji efekti se postizu
tretmanom vitamina Be. Hiperhomocisteinemija
se javlja kod diabetes mellitus-a sa makroangio-
grafskim komplikacijama, koje takode, izmedu
ostalog vode nefropatiji. Tacan mehanizam za
ubrzavanje ateroskleroze u pomenutim slucaje-
vima nije razjasnjen, ali se dovodi u vezu sa na-
ruSenim metabolizmom homocisteina na nivou
bubrega.®’

Faktor koji je usko povezan sa povisenim
nivoom Hcy je starost. Nivo Hcy je relativno
stabilan u prve cetiri dekade Zivota nakon cega
oStro raste, narocito posle 70-te godine Zivota.
Kod muskaraca je ¢eS¢e povisen nivo Hcy u
svim starosnim grupama nego kod zena. Trud-
noca snizava nivo Hcy, kao 1 estrogenska supsti-
tuciona terapija u postmenopauzi. Konzumacija
kafe, Cetiri ili viSe Solja dnevno takode dovodi
do povecanja Hcy u krvi, dok proteinska ishrana
vise od 75 g/dan snizava postoje¢i nivo Hcy.

Mnogi lekovi i toksini uzrokuju hiperhomo-
cisteinemiju. Tako dim iz cigarete, antimetabolit
azaribin, kontracepcijski hormoni i ugljen-disul-
fid antagoniziraju piridoksal fosfat, povecavaju
nivo Hcy i rizik od vaskularne bolesti.

Lek metotreksat i anestetik azot-(II)-oksid
antagonizuju folnu kiselinu i1 vitamin Bi2 uzro-
kuju¢i hiperhomocisteinemiju. Mnogi drugi le-
kovi, kao §to su antikonvulzivi i diuretici, pove-
¢avaju nivo Hcy. Tamoksifen, antiestrogeni he-
moterapeutik, smanjuje rizik od kardiovaskular-
ne bolesti tako $to smanjuje koncentraciju Hey."

Genetika i homocistein

Ozbiljna hiperhomocisteinemija sa homocis-
tinurjjom se prvi put identifikuje u retkim
slucajevima urodene greSke metabolizma koja
se karakteriSe visokim koncentracijama Hcy u
plazmi 1 urinu. Nedostatak CBS je najces¢i 1
povezan je s porastom koncentracije homocis-
teina u plazmi do 200 pmol/L.

Klinicke manifestacije uklju¢uju mentalnu
retardaciju, tromboembolizam, epilepsiju, pre-
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ranu aterosklerozu, deformitete skeleta i ektopi-
ju sociva. Heterozigoti ¢ine 1% do 2% popu-
lacije 1 imaju blago povisen nivo Hcy (obi¢no
20-30 pumol/L), ali nedavne epidemioloske stu-
dije pokazuju da su u povec¢anom riziku za pre-
ranu aterosklerozu.'"

Deficit metilenetetrahidrofolat reduktaze
(MTHFR) je redi, ali dovodi do ozbiljne hiper-
homocisteinemije i rane smrti. Poremecaj reak-
cije remetilacije uzrokovan je ¢estom mutacijom
gena za MTHFR, C677T, ukljucuju¢i 1 nedo-
statak folne kiseline i1 vitamina B12. Noviji liter-
aturni podaci ukazuju da je kombinacija mutaci-
je C677T MTHEFR gena 1 nedostatak folne kise-
line 1 vitamina B12 ¢esti uzrok umerene hiperho-
mocisteinemije."

Patofiziologija mnogih neuroloskih bolesti,
kao sto su infarkt, demencije, depresije, psihoze,
mijeloneuropatije, povezana je s hiperhomocis-
teinemijom. Poremecaj na nivou metilacije, uk-
ljucujuéi i mutaciju na genu MTHFR, uzrokuju
nizak nivo S-adenozilmetionina u cerebrospina-
Inoj te¢nosti (CSF), smanjenje sinteze i katabo-
lizma monoamina (kateholamini, serotonin, do-
pamin, noradrenalin). Uzroci niskog nivoa fola-
ta 1 vitamina B12 mogu biti genetski (mutacija
MTHFR), uzrokovani ishranom ili lekovima."
Nizak odnos folata i vitamina B12 u cerebrospi-
nalnoj tec¢nosti dovodi do smanjene sinteze te-
trahidrobiopterina, koji je kofaktor sinteze dopa-
mina i serotonina. Povisen nivo Hcy u cerebros-
pinalnoj teCnosti uzrokuje oSteéenja endotela
putem toksi¢nog delovanja njegovih metabolita
(homocistei¢na kiselina i cistein-sulfinska kise-
lina) te putem aktivacije N-metil-D-aspartata
(NMDA) glutaminskog podtipa receptora i stva-
ranja hidroksilnih radikala (Alzheimerova i
Parkinsonova bolest).'*"

Homocistein i ateroskleroza

Patofizioloski mehanizmi, pomoc¢u kojih hi-
perhomocisteinemia uzrokuje aterosklerozu su
jos§ uvek u potpunosti neobjasnjene. Studije Mc-
Cully i1 Loscalzo pokazale su da je oksidacijski
mehanizam homocisteina osnova poremecaja
funkcije krvnog suda.'*'”'"* Naime, smatra se da
viSak homocistein-tiolaktona reaguje sa slobod-
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nim amino grupama lipoproteina niske gustine
(LDL) stvarajuc¢i nakupine. Posledica takvog oS-
te¢enja su lipidne nakupine u aterosklerotskoj
plocici, hiperplazija, fibroza ¢elija glatkih misi-
¢a 1 nakupljanje slobodnih radikala kiseonika.
Budu¢i da se homocistein moze autooksidisati,
nastaju citotoksi¢ni reaktivni spojevi kiseonika
(vodoniik peroksid, superoksidni i hidroksilni
radikal) koji doprinose oSte¢enju endotela i raz-
voju ateroskleroze.

U procesu aterogeneze, uzrokovane homocis-
teinom, dolazi 1 do inhibiranja aktivnosti trom-
bomodulina preko oksidacijskih radikala i oksi-
dovanog LDL."” Stoga je postavljena teorija
prema kojoj peroksidi nastali od homocisteina 1
srodni reaktivni molekuli kiseonika oSte¢uju
funkciju endotela putem oksidacije trombomod-
ulina 1 putem stvaranja oksidovanog LDL.

Oksidovani LDL nakuplja se u penastim
¢elijama 1 uzrokuje dalje oksidacijsko ostecenje
endotela. U uslovima normalne koncentracije
homocisteina u plazmi, homocistein moze re-
agovati s azot-(II)-oksidom (NO) kojeg stvaraju
endotelne ¢elije. U toj reakciji nastaje S-nitrozo-
homocistein koji poja¢ava vazoprotektivnu ulo-
gu NO (vazodilatacija, inhibicija pretjeranog na-
kupljanja trombocita i inhibicija vazokonstrikci-
je posredovane trombocitima).

Trombomodulin koji se nalazi na povrsini en-
dotelnih ¢elija inhibira koagulaciju tako $to po-
jacava aktivaciju proteina C. U slu¢aju oksidaci-
je homocisteina nastaje vodonik peroksid i drugi
reaktivni molekuli kiseonika koji inaktiviraju
NO i trombomodulin, §to uzrokuje poremecaje
vazodilatacije, pojacanog nakupljanja tromboci-
ta, pojaane vazokonstrikcije i poremecaja anti-
koagulacijske uloge trombomodulina.'

Neuroloski klini¢ki aspekti
hiperhomocisteinemije

Hiperhomocisteinemija je usko povezana sa
nastankom mikrovaskularnih infarkta mozga.
Fassbender i saradnici su dokazali da je cerebro-
vaskularna bolest malih krvnih sudova klini¢ki
dijagnostikovana nalazom multiinfarktne de-
mencije, poremecaja hoda i prisutnoscéu lezije
bele mozdane mase, uz pomo¢ MRI ili CT,
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povezana sa poviSenim nivoom Hcy, dok paci-
jenti sa cerebrovaskularnom boles¢u velikih
krvnih sudova ali bez mikrovaskularne bolesti
nisu imali znacajno visi nivo homocisteina."”
Evers 1 saradnici su takode pokazali da je povi-
Sen nivo homocisteina udruzen sa cerebralnom
mikroangiopatijom, ali ne i sa kardioembolijom
1 makroangiopatijom.”

Udruzenost demencije i1 vitaminskog deficita
poznata je vec 50 godina. Ozbiljan deficit vita-
mina B12 dovodi do konfuzije, demencije i neu-
roloskog ostecenja, kao sto je mijelitis 1 perifer-
na neuropatija.”’ Lindenbaum 1 saradnici otkrili
su da pacijenti sa visokim nivoom Hcy u seru-
mu, a sa nedostatkom vitamina Bi2 imaju niz
neuropsihijatrijskih simptoma: demencija, pro-
mene osobina li¢nosti, psihoticna reagovanja i
ataksiju. Jo§ 1980. godine pokazano je da je Al-
zheimerova demencija udruzena sa niskim ni-
voom vitamina B12 i folata, a sa visokim nivoom
Hcy u krvi.”

Udruzenost izmedu koncentracije Hey 1 kog-
nitivne disfunkcije ne moze se objasniti vaskula-
rnom boles¢u. Nedavno, patoloskim analizama
kod pacijenata sa Alzheimerovom boles¢u utvr-
deno da nizak nivo folne kiseline u plazmi kore-
liSe sa procesom neokortikalne atrofije.” Takode
je pokazana korelacija izmedu Alzheimerove
demencije i1 visokog nivoa Hcy u serumu. Clar-
ke 1 saranici su u svojoj studiji, koja sadrzi 164
pacijenta, od kojih 76 ima patohistoloski
potvrdenu dijagnozu Alzheimerove demencije,
istrazivali memoriju i1 starenje. Pronadena je
znacajna razlika u distribuciji ukupnog Hcy iz-
medu pacijenata sa Alzheimerovom demenci-
jom 1 kontrolne grupe koja postaje joS znacajnija
ukoliko se dijagnoza Alzheimerove demencije
potvrdjena patohistoloski.

Hcy moze takode biti vazan faktor u nastanku
Parkinsonove bolesti. Kuhn i saranici pokazali
su elevaciju nivoa Hey u serumu pacijenata tre-
tiranih Levodopom u odnosu na pacijente sa is-
tom dijagnozom, koji nisu medikamentozno tre-
tirani 1 u odnosu na kontrolnu grupu. Hiperho-
mocisteinemija u ovom slucaju je verovatno re-
zultat povecane proizvodnje S-adenozilhomoci-
steina tokom metabolizama Levodope.”
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Cinjenica da sistemska administracija visok-
ih doza Hcy kod Zivotinja proizvodi konvulzije,
bila je iskoriS¢ena u eksperimentalnim modeli-
ma epilepsije. 20% bolesnika sa deficitom CBS
imaju epiepsiju 1 visoke koncentracije Hcy u
plazmi (50-200umol/l), dok manje ozbiljna hi-
perhomocisteinemija (15-20 pmol/l) nije bila
povezana sa epilepsijom. Mnogi antikonvulziv-
ni lekovi snizavaju nivo folata u krvi. Kao rezul-
tat toga, gotovo polovina pacijenata tretirana an-
tikonvulzivima ima visok nivo Hcy u krvi, te je
time visoko rizi¢na za nastanak vaskularnih bo-
lesti. Efekat polivitaminske terapije u tretiranju
hiperhomocisteinemije kod primene antikonvul-
zivne terapije jos uvek nije dovoljno proucen.*

Teratogeno dejstvo visokog nivoa Hcy predst-
avlja takode veliki problem. Povecan je rizik od
nastanka kongenitalnih malformacija kod dece
¢ije su majke bile tretirane antikonvulzivima u to-
ku prvog trimestra. Mutacija gena MTHFR kao 1
prisustvo Hcy u amnionskoj tecnosti usko su
povezane sa nastankom defekta neuralne tube.”

Poznato je da homocistein i MTHFR C677T
imaju ulogu u patogenezi migrene. Homocistein
dovodi do osteéenja endotela i ubrzava proces
ateroskleroze. Genetski faktori, kao Sto su poli-
morfizam gena za MTHFR C677T povezani su
sa visokim koncentracijama homocisteina. U je-
dnoj studiji pokazano je da pacijenti sa migre-
nom, koju prati aura, imaju visi nivo homociste-
ina u krvi u odnosu na kontrolnu grupu.*

Patofizioloske posledice homocistein udruze-
ne ozlede endotela ukljucuju smanjenje osloba-
danja NO. Smanjena bioraspolozivost NO moze
biti uzrok abnormalne reakcije izmedu zida krv-
nog suda, trombocita i makrofaga, vodec¢i sig-
nifikantnoj alteraciji neurovaskularne funkcije i
koagulantne kaskade krvi. Zato je verovatno da
homocistein povezana endotelna disfunkcija
moze biti ukljucena u inicijaciji i odrzavanju mi-
grenoznog napada.**

Zakljuc¢ak

Postoje jaki dokazi koji ukazuju da povisen
nivo homocisteina u plazmi Cini vazan faktor
rizika za vaskularne bolesti, ukljucujuci ishemi-
jski mozdani udar. Nivo homocisteina se moze
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veoma uspesno, jednostavno i jeftino tretirati
polivitaminskom terapijom. KoriStenje polivita-
minske terapije za snizavanje nivoa homocistei-
na kod pacijenata koji su u riziku za cerebrova-
skularne bolesti u poslednje vreme je jako inte-
resantno mnogim istraziva¢ima. Nedavno obja-
vljena meta-analiza pokazala je da svakodnevno
uzimanje multivitaminskih preparata, koji sadr-
ze folnu kiselinu (0,5-5,0 mg) i cijanokobalamin
(0,5 mg), snizava nivo homocisteina za oko jed-
nu tre¢inu.”* Ovi nalazi su ohrabrujuéi, jer oni
pokazuju da je hiperhomocisteinemia faktor ri-
zika koji se veoma jednostavno moze otkloniti.
Namece se 1 zakljucak da uzimanje samo folne
kiseline moZe maskirati nedostatak vitamina B12
1 time odloziti terapiju drugih ozbiljnijih komp-
likacija, kao Sto su neuropatija i demencija.
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RENDGENOGRAFIJA SRCA | PLUCA P-A

Tomislav D. Jovanovié

Klinika za radiologiju i onkologiju, Medicinski fakultet Pristina, Kosovska Mitrovica

SAZETAK

Zahtev za rendgenski prikaz srca i pluéa u formi
.Rendgenografija srca i pluéa P-A® i nacinjena grafija
po tehnickim uslovima za prikaz plu¢a, ne pruza val-
jane informacije o stanju sréano-sudovne senke. Je-
dini ispravan pristup je rendgenografija plu¢a P-A kod
klinickih znakova promena na pluéima, ili teleradi-
ografija srca P-A i levi profil sa barijumskom pastom,
kod promena na srcu. Ovakva grafija omogucava
taénu analizu stanja sréano-sudovne senke.

Klju€ne reci: randgenografija, srce, plu¢a

SUMMARY

X-ray heart and chest display in form of 'Heart and
kungs x-ray P-A' and graphs made under technical
conditions for chest display does not get needed
information of heart-cappilary umbrage. The only cor-
rect access is the P-A chest x-ray in symptoms of
changes on chest on tele-x-ray of heart P-A and left
profile with barium pate when there is a heart
change. This kind of graph allows correct analysis of
heart-cappilary umbrage.

Keywords: x-ray, heart, lungs

Uvod

U svakodnevnom radu radiolog ili rendgen-
tehnicar najcesce dobijaju uput sa zahtevom za
rendgengrafiju srca i plu¢a u obliku: Rendgen-
ografija srca i pluc¢a PA, Grafija srca i plu¢a PA
ili Rtg. Pulmo et cor. Na zalost, veoma Cesto, uz
ovaj zahtev nema radne dijagnoze. Sa gledista
ordinirajuc¢eg lekara, zadovoljena je forma pot-
rebna za rendgenografiju i lekar dobija trazenu
grafiju, sa ili bez opisa radiologa.

Postavlja se pitanje koliko su dobijene infor-
macije korisne u postavljanju definitivne dijag-
noze, ili je grafija nac¢injena da bi se zadovoljio
odredeni protokol, i ne retko, udovoljilo zahtevu
pacijenta koji laicki trazi, ili zahteva rengenski
pregled ubeden u svemo¢ ove metode.

Sa radioloske tacke glediSta ovakvi zahtevi
su neopravdani, a dobijene informacije nepot-
pune.

U tekstu koji sledi bi¢e razmotreni rendgens-
ki elementi grafije srca i plu¢a, njihova vrednost
1 upotrebljivost dobijenih informacija.

Adresa autora: Prof. Tomislav D. Jovanovi¢, radiolog. Tel 016
458816. E-mail jovato@info-net.rs

Tehnicki uslovi

Rendgenografija pluca u stoje¢em stavu u PA
projekciji izvodi se u slede¢im uslovima: paci-
jent stoji grudima okrenut prema kaseti sa fil-
mom na koju naleze i ramenima.

Rastojanje fokus — film (fokus rendgenske
cevi — film u kaseti) iznosi 150 cm, veli¢ina
kasete 1 filma 35 x 35 cm. 35 x 43 cm. ili manje,
zavisno od uzrasta pacijenta. Eksponiranje se
izvodi nakon komande ,,udahnite, zadrzite dah,
ne disite, dakle, u dubokom inspirijumu. Na-
pon struje u cevi (kilovolti), jadina struje izra-
Zzene u mA 1 vreme ekspozicije (proizvod mAs)
zavise od vrste rendgenaparata.'*?

Rendgenografija srca u stojeCem stavu u PA
projekciji izvodi se u slede¢im uslovima: paci-
jent stoji grudima okrenut prema kaseti sa fil-
mom veli¢ine 35 x 35, 35 x 43 cm ili manja.
Ruke su u laktovima savijene, Sake na bokovi-
ma, ramena na kaseti. Rastojanje fokus — film
200 cm, eksponiranje se vrsi neposredno nakon
gutanja barijumske kase u umerenom inspiriju-
mu. Napon struje u cevi 75-80 kV, vreme
ekspozicije 0,01-0,08 sekundi, uz 12 mAs, nave-
dene vrednosti su orijentacione i zavise od vrste
rendgenaparata.’*’
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Prema navedenim autorima,'** za potpuni
prikaz sr€ane senke neophodno je naciniti pored
rendgenografije srca u PA projekciji 1 levi pro-
filni snimak srca sa barijumskom pastom.

Nacinjene rendgenografije su tehnicki is-
pravne ako su zadovoljeni uslovi za prikaz
toraksa:®

1. SimetriCan prikaz toraksa pri umerenom
Inspirijjumu.

2. prikaz oba hemitoraksa od vrha plu¢a do
kosto — dijafragmalnih uglova i subfreni¢nih
prostora,

3. prikaz sudovne mreZe plu¢a do 1 cm od lat-
eralnog torakalnog zida,

4. prikaz Sare hilusa, sréane i1 medijistalne
senke.

Diskusija

Uobicajena rendgenografija srca 1 pluca u
stoje¢em stavu u PA projekciji izvodi se sa fokus
film distancom od 150 cm, bez upotrebe bari-
jumske paste.

Ovakva rendgenografija, pod uslovom da je
tehnicki korektno nacinjena, dace potpune infor-
macije o stanju pluca i eventualnim promenama
u njima.

Analiza sréano sudovne senke bi¢e nepot-
puna, jer ovako nacinjena rendgenografija ne
omogucava ta¢nu analizu veli¢ine celog srca i
sr¢anih Supljina, zbog koriS¢ene distance.
Fokus-film sr¢ana senka je prikazana veca od
stvarne veli¢ine.

Za ranu dijagnozu uvecanja leve predko-
more, neophodno je uraditi grafiju srca PA i levi
profil sa barijjumskom pastom, s obzirom da u
navedenom slu¢aju nema ovih grafija. Analiza
stanja leve predkomore bi¢e nepotpuna

januar-mart/2011.

Zaklju€ak

Zahtev ordiniraju¢eg lekara za rendgenogra-
fiju srca 1 pluca u PA projekciji 1 nacinjena
rendgenografija dace nepotpune informacije o
stanju sr¢ano sudovne senke.

Lekar koji Salje pacijenta na rendgenski pre-
gled mora imati jasne klinicke razloge za
trazenu grafiju, odrediti i napisati na uputu koji
pregled (rendgenografiju) trazi; ima dve mo-
gucénosti:

1. rendgenografija plu¢a PA, u kom slucaju ¢e
biti nacinjena grafija prema navedenim

uslovima i

2. teleradiografiju srca, gde ¢e biti uradena
grafija srca u PA projekciji 1 levom profilu sa
barijumskom pastom. Ovako nacinjena grafi-
ja srca omoguci¢e valjanu analizu svih ele-
menata sr¢ano sudovne senke.
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KOMBINACIJA DOKSORUBICINA | KETOKONAZOLA KAO
DRUGE LINIJE TRETMANA KOD HORMONO REFRAKTERNOG
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SAZETAK

Cilj: Estramustin (EST) i vinblastin (VBL) predstavljaju
efektivan tretman prve linije kod hormono refrakternog kar-
cinoma prostate (HRKP). Prognoza kod progresije posle
prve linije terapije je loSa. Mi smo evaluirali efikasnost dok-
sorubicina (DOX) i ketokonazola (KET) kod neuspeha sa
terapijom prve linije (EST/VBL).

Metod: Ukupno 40 pacijenata sa HRKP je imalo tret-
man sa KET u ukupnoj dnevnoj dozi od 1200 mg, uz sub-
stituciju hidrokortizonom (30 mg) i DOX (35 mg/m?, ne-
deljno) do progresije. Svi pacijenti su imali progresiju PSA,
36 (90%) je imalo koStane metastaze (bolne u 66%) i 16
(40%) merljive metastaze u mekim tkivima.

Rezultati: Ukupno smanjenje nivoa PSA je konstato-
vano kod 18 pacijenata (45%, 95% interval poverenja [IP]
26.3% do 62.3%) i 6 (37.5%, 95% IP 8.4% do 68.1%) od 16
pacijenata sa merljivim metastazama je imalo odgovor na
terapiju. Subjektivno, poboljSanje je postojalo kod 12 od 22
pacijenta ( 54% ) sa bolnim ko$tanim metastazama. Devet
pacijenata (22%) su Zivi bez znakova progresije za srednje
pracenje od 19.5 meseci. Srednje vreme prezivljavanja je
bilo 13.05 meseci, a srednje vreme za progresiju 3.9 mese-
ci. Toksicitet je bio umeren sa samo 4 slu€aja nehema-
toloSkog toksiciteta G3 ili G4.

Zaklju€ak: Kombinacija DOX i KET je efikasna, dobro
podnosljiva terapija druge linije kod HRKP.

Klju€ne redi: karcinom prostate, ketokonazol, doksoru-
bicin.

SUMMARY

Objectives: Estramustine (EST) and vinblastine (VBL)
is an effective 1st- line treatment for hormone-refractory
prostate cancer (HRPC). The prognosis subsequent to pro-
gression after 1st -line therapy is poor. We evaluated the
efficacy of combination doxorubicin (DOX) and ketocona-
zole (KET) following failure to 1st- line therapy EST/VBL.

Methods: A total of 40 patients with HRPC underwent
management with KET in total daily doses of 1.200 mg with
hydrocortisone substitution (30 mg) and DOX 35 mg/m?,
weekly, until progression. All patients had PSA progression,
36 (90%) had bone metastasis (painful in 66%) and 16
(40%) had measurable soft tissue metastasis.

Results: The overall decrease of PSA level was verified
in 18 patients (45%, 95% confidence interval [Cl] 26.3%-
62.3%) and 6 (37.5%, 95% Cl 8.4%-68.1%) of 16 patients
with measurable disease had a response to therapy.
Subjective improvement occurred in 12 of 22 patients
(54%) with painful bone metastasis. Nine patients (22%)
are alive with no progression at median follow-up of 19.5
months. The median overall survival (OS) time was 13.05
months and the median time to progression (TTP) was 3.9
months. Toxicity was mild with only 4 cases of nonhemato-
logic G3 and G4 toxicity.

Conclusions: The combination of DOX and KET is an
effective, well tolerated 2nd line therapy for HRPC.

Key words: prostate cancer, ketoconazole, doxorubicin

Introduction

Metastatic or locally advanced PC that has
become refractory to androgen ablation therapy
results in considerable morbidity, and the medi-
an survival remains poor, with a range of 10 to
20 months.' Despite the recently demonstrated
survival benefits of EST, mitoxantron (MIT) or

Author for correspondence: Dr Djordje Argirovic, Clinic of
Urology, Clinical Center of Serbia, Outpatient Clinic "Argirovic",
Urology, Belgrade, Cvijiceva 84A, Tel.:+ 381 11 2788 498, Fax.:
+ 381 11 32 90 324, E-mail: cvijiceva@yubc.net

docetaxel (DOC)-based chemotherapy, most
patients will progress within 6 months and will
need additional treatment.’

Second-line chemotherapy has been reported
to be efficient in some cases, although a stan-
dard treatment in that setting does not exist.

DOX has demonstrated\activity against

HRPC and has been studied as both 1st-line a nd
2nd-line treatment.>*>¢

13



APOLLINEM MEDICUM ET AESCULAPIUM

Vol. 9 - Broj 1

In the 1st-line setting, DOX combined with
prednisone was compared with prednisone alone
in a small randomized study. The combination
arm showed improvement in the subjective
responses and durable stable disease, but the
study was not powered to detect survival differ-
ence.*’

The traditional 3-week regimen was initially
used. Nevertheless, evidence has shown that
chemotherapy can also be effective against PC if
used in lower and more frequent doses.***’

Weekly administration has been shown to
result in considerable responses in soft tissue,
bone, and visceral metastasis of the disease, and
acute toxicity is minimized with improvement in
performance status and diminution of bone pain
has been observed.** Importantly, a substantial
reduction in cardiotoxicity has also been
noted.'™"

KET is an antifungal antibiotic that has been
shown to have activity against PC.*"* This activ-
ity is explained by blockage of both testicular
and androgen biosynthesis and subsequent
decrease in the circulation androgenes to cas-
trate levels."”

Additionally KET appears to have direct
cytotoxic effects in PC cells that are deprived of
androgenes.'*'*'>'6

In vitro data have shown that KET blocks the
multidrug resistance gene, wich play an impor-
tant role in the induction of chemotherapy resis-
tance.'™"® These findings have provided the theo-
retical background for the combination of KET
with chemotherapeutical agents. DOX com-
bined with KET appears to be an attractive reg-
imen, because previous reports have demon-
strated responses raging from 36% to 55%.%>¢7%
Moreover, alternating with EST/VBL achieved
responses of approximately 65%.'""

On the basis of these data, we have been
using the combination of DOX and KET as 2nd-
line treatment for HRPC. We used a more con-
ventional weekly administration of DOX.We
hereby report the efficacy and toxicity of this
combination in patient with EST/VBL — resis-
tant HRPC. The principal end-point of the study
was PSA response.

januar-mart/2011.

MATERIAL AND METHODS
Patients

Histologic confirmation of PC was mandato-
ry. Patients were selected for analysis if they ful-
filled the following criteria:

(a) 2nd-line treatment with weekly DOX and
KET,

(b) they had received Ist-line chemotherapy
with EST/VBL and had developed a relapse
within 6 months, either clinically or serolog-
ically, by PSA progression according to the
Prostate Specific Antigen Working Group
criteria.”

Additional inclusion criteria were Eastern
Cooperative Oncology Group performance sta-
tus of 0 to 3, adequate cardiac, renal and hepat-
ic function, and a life expectancy of more than 3
months. An ejection fraction of at least 55% on
cardiac echography was also required.

Treatment

All patients were treated with KET 400 mg
orally 3 times dailly with DOX 35 mg/sqm in-
travenously, administered weekley, until pro-
gression. Oral hydrocortisone (20 mg every mo-
rning and 10 mg every evening) was given, with
KET to avoid corticosteroid deficiency. DOX
was given until the completion of 12 administra-
tions, biochemical or objective progression, or
unacceptable toxicity. When the patient were no
longer receiving KET, hydrocortisone was tape-
red by 5 mg every 3 days until complete discon-
tinuation. The median cummulative doses was
225 mg/sqm (range 50-600). The doses of KET
was reduced in 14 pts (35%).

The criteria for administration therapy were a
neutrophil count greater than 1.000/mm3 and
platelet count of 100.000/mm3 or greater. Be-
fore the initiation of treatment, the disease was
evaluated with PSA measurement, chest x-ray,
bone scan, and ultra sound/computed tomogra-
phy scan of the abdomen and minor pelvis.

Additional radiologic evaluation of bone dis-
ease was performed if necessary for the evalua-
tion of the efficacy of treatment.
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Progression of metastatic disease was
demonstrated objectivelly in all patients prior to
starting DOX and KET.

Criteria for response

For patients without measurable disease res-
ponse was defined as a PSA decline of at least
50% sustained for a least 8 weeks with a least
stable symptoms. In \addition, patient with con-
ventionaly measurable disease were required to
show at least 50% reduction in the product of
the greatest dimension. Progression was defined
by any of the following events: 25% increase in
PSA above the nadir level, new lesions by bone
scan or other modality and worsening symptoms
attributed to PC.

Evaluation of response

PSA level and liver function tests were per-
formed 6-8 weeks after initation of KET, subse-
quently every 3 months. The patients are moni-
tored clinically and with PSA measurement
every 3 months. The patients were specifically
questioned about side effects. Termination of the
therapy was undertaken if there was no PSA
response, within 3 months or if side effects were
intolerable (>3 hepatotoxicity, simptomatic pep-
tic ulcer or gastritis), and referred to chemother-
apeutical regimens (DOC and pronisone).
Patients discontinuing treatment before the eval-
uation of the response for any reason were clas-
sified as nonresponder.

Statistical analysis

The time to progression (TTP) was calculat-
ed from the start of treatment to the date that a
PSA increase or objective disease progression
was 1st documented. Patients who died of dis-
ease related causes without previous documen-
tation of disease progression were considered at
the time to have disease progression. Survival
was calculated from the initiiation of treatment
until the last contact or the date of death.

The Kaplan-Meier method was used to calcu-
late the TTP and survival curves. Statistical
analysis was performed using the Statistical

Vol.9 - Broj 1

Package for Social Sciences, version 12.0, soft-
ware.

Results

From March 1996 to November 2005, 40 co-
nsecutive patients with HRPC received 2nd-line
combined chemotherapy with KET and DOX.
The mean age at diagnosis of PC was 71.5 years
(range 45-79). The median ECOG performance
status was 1 (range 0-2) and life expectance of at
least 3 months. Bone metastases ocurred in 36
(90%) (painfull in 61%) patients, and 16 (40%)
had measurable soft tissue metastasis before
starting 2nd-line chemotherapy. All patients had
undergone previously bilateral orchiectomy as
initial hormonal therapy.

The median interval from diagnosis of PC to
initation of KET and DOX treatment was 22.3
months (range 2.5-205.7). At beginning of ther-
apy, mean PSA value was 56.5 ng/ml (range 4.5-
1580). Primary PSA treatment included radical
prostatectomy in 7 patients (17%), radiotherapy
in 11 patients (27%) and hormonal therapy in 22
patients (56%).

Clinical outcome

With a median follow-up of 19.5 months
(range 3-48), 9 patients (22%) were alive with
no progression. In 31 (78%), disease progressed
and they died of their disease. The median over-
all survival (OS) time was 13.05 months (95%
Cl, 8.7%-17.3%), and median TTM was 3.9
months (95% CI, 2.0%-5.9%).

The PSA reduction > 50% was observed in
22 patients (55%) (95% CI, 38.3%-71.4%) with
median survival time of 24 and 9 months for
responders and non-responders (p=0.0089),
respectively. Overall PSA response was verify
in 16 patients (45%) (95% CI, 26.3%-62.3%)
with median duration of 6 months (range 3-50).
Subjective improvement ocurred in 12 of 22
patients (54%) with painfull bone metastasis.
No improvement on bone scan was observed.
Six patients (15%) had no response to treatment
and in 16 patients (40%), the disease progressed.
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Of the 16 patients with measurable disease,
the overall response rate was observed in 6
patients (37%) (95% CI, 8.4%-68.1%), with 2
complete (12%), 4 partial (29%) responses. Four
patients (25%) had no change and in 6 (41%)
their disease progressed.

Toxicity

Table 1. summarizes worst toxicities report-
ed. There were 15 cases Grade (G) 3 or 4 toxic-
ities reported. We observed 15 cases of G3 or 4
toxicity mainly as neutropenia in 4 patients
(12%), renal in 1, hepatic in 1, stomatitis in 1
and onycholisis in 1. The only G3 liver and renal
toxicity ocurred in the same patient. Neutrope-
nia ocurred in 7 patients (17%), but no neutrope-
nic infection ocurred. G2 cardiotoxicity was
observed in 1 patient.

Alopecia was common, but only 7 patients
had G3 alopecia. Nail changes were observed in
12 patients (30%) but most (n=11) were GI.

Table 1. Summary of observed toxicities

Grade (n)
Toxicity 1 2 3 4
Neutropenia 125) | 2(5) | 3(7.5) | 1(2.5)
' Anaemia 8(20) | 1(25) - -
Renal 2(5.0) | - | 1(25) | -
' Liver 2(5.0) | 12.5)| 125) | -
' Stomatitis - - 125 | -
Alopetia 10(25) | 1(2.5) | 7(17.5) | -
Nausea/Vomiting | 2(5.0) - - -
Nail changes 11(27.5) - 1(2.5) -

Data in parenthesis are percentages

Discussion

The survival of patients with HRPC is poor,
with range of 7 to 27 months.14 We reported the
final results of the salvage treatment with KET
and DOX following failure to EST/VBL. All
patients were homogenously selected, on the
basis of previously mentioned treatment regi-
men and a short interval to progression after 1st
line therapy, thus selecting for resistance to
EST/VBL.

januar-mart/2011.

The median OS was 13.05 months, with 9
patients (22%) still alive in a 19.5 months fol-
low-up time. This is comparable to that reported
in few previous studys. Specifically, a median
OS of 12.5 months was reported in a study with
various 2nd-line regimens,18 and a 9.8 month
median OS was achieved with MIT and pred-
nisone in randomized Phase II study in DOC-
refractory patients.” We also found an encour-
aging PSA response of 45%, but the median TTP
for all patients was 3.9 months. The TTP in our
cohort was similar to that of the 2 previous stud-
ies, as well as an another study using the seque-
nce of DOC/MIT in 68 DOC-pretreated, but not
necessarily refractory patients.” Our efficacy re-
sults have indicated that this regimen have some
activity in this setting. Nevertheless, the contrast
between OS and the short TTP could be explai-
ned by the selection of fitter patients with slow-
er disease progression who would be eligible for
additional treatment after failure of Ist-line
EST/VBL chemotherapy. Because 65% patients
had performance status of 1 or 2, this study offer
substantial information regarding this poor
prognosis sub-group.

The toxicity profile was favorable. G3 and 4
toxicity was mainly hematologic. Equally impo-
rtant for patients quality of life was the weekly
administration of DOX, thus avoiding frequent
hospital visits. Cardiotoxicity is a major concern
when DOX is used. We observed only 1 case of
G2 cardiac toxicity. This low incidence of car-
dio-toxicity should be mainly attributed to the
low median total dose of DOX and is consistent
with a previous reports.***

However, our previously reported results wi-
th high doses of KET with or without DOX in
HRPC following failure to EST/VBL demonst-
rated no statistically significant difference regar-
ding PSA response, OS and TTP, but the toxici-
ty was more pronounced in group of patients
managed with KET and DOX. From the other
hand, we demonstrated that administration of
high or intermediate doses of KET in HRPC is
optimal mode of treatment of patients refractory
to conventional androgen ablation therapy.
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According to our previous reports, cyclopho-
sphamide and other different combination regi-
mens can be considered as acceptable salvage
paliative treatment in cases of progressive
HRPC.

Conclusions

The combination of KET and weekly DOX
with hydrocortisone substitution is an effective,
well tolerated, 2nd-line chemotherapy for
HRPC acompained with mild toxicity. A PSA
decrease > 50% appears to represent significant
marker of survival in group of patients with an-
drogen refractory but still hormone sensitive
PC. PSA response to KET and DOX can be in-
dentified within 1st 6-8 weeks of therapy allow-
ing an early indentification of responders and
non-responders. Responders will benefit from
continuation of therapy and non-responders mi-
ght be recruited for salvage cytotoxic regimens
at an early stage. Its efficacy is comparable with
that of other reported therapies. Neverthless, the
prognosis of these patients remains poor, and
research should continue on developing more
efficient therapies against HRPC.
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INTEGRATIVNE OSOBINE LICNOSTI | NJIHOV UTICAJ NA
EFIKASNOST IGRANJA KOSARKE U JUNIORSKOM UZRASTU

Miodrag Andri¢

SAZETAK

Cilj istrazivanja u osnovi se odnosi na poku$aj
utvrdivanja povezanosti i uticaja integrativnih osobina
licnosti na efikasnost igranja koSarke u juniorskom uzrastu.
U tu svrhu koriS¢en je uzorak od 62 koSarkaSa-juniora iz
Sest beogradskih klubova prosec¢ne starosti 17 i 18 godina,
koji su se u organizovanom sistemu takmicenja plasirali u
drugi krug takmicenja. Istrazivanjem je obuhvaéeno sedam
varijabli uzetih iz prostora konativnih dimenzija li¢nosti
(integrativne osobine li€nosti) i osam kriterijumskih varijabli
koje su predstavljene kroz osam elemenata koSarkaske
igre i koji na osnovu izlozenih istrazivanja predstavljaju
osnov za ostvarivanje prednosti u nadmetanju dva
koSarkaska tima. U regresionoj analizi izdvojila se varijabla
koja posebno uti¢e na efikasnost skoka u odbrani (SKO), a
to je sportska takmiCarska ankcioznost (SCAT). IzraCunata
korelacija gde je r=0.261 i p=0.047 na to i ukazuje. Na
osnovu dobijenih rezultata, gde je r=0.390 i p=0.006, moze
se zakljuiti da je efikasnost izvodenja slobodnih bacanja
(SLB) veca Sto je manja spremnost na saradnju (SNS).
Dobijena je znaCajna statistiCka povezanost izmedu efikas-
nosti slobodnih bacanja (SLB) i poverenja u ljude (POVLJ),
ali sa negativnim predznakom, gde je r=-0.381 i p=0.007. U
regresivnoj analizi se takode izdvojila varijabla koja poseb-
no utiCe na efikasnost dodavanja (DO), a to je varijabla
poverenja u ljude (POVLJ). Na osnovu dobijenih rezultata,
gde je r=-0.264 na nivou znacajnosti p=0.038, moze se
zakljuciti da, Sto je veca efikasnost dodavanja to je nizi skor
kada je u pitanju poverenje u ljude. Dobijena je statisticki
znaCajna povezanost izmedu efikasnosti osvajanja lopti
(OL) i crta sportske takmiCarske ankcioznosti (SCAT) tako
da korelacije iznose r=0.306 i p=0.023. Odnos izmedu vre-
mena provedenog u igri i indeksa efikasnosti Sutiranja
izraCunat je F testom, koji iznosi F=9.508 i p=0.001.

Kljuéne reci: koSarka, integrativne osobine, li¢nost,
efikasnost

SUMMARY

The aim of the research basically refers to the attempt
to confirm the connection and influence of the integrative
personality characteristics on the effectiveness of playing
basketball in the juniors. For this purpose, a sample of 62
junior players from the six-Belgrade clubs of average age
of 17 and 18 was used.They were placed in the second ro-
und of the organized competition system.The study includ-
ed seven variables taken from the area of conative dimen-
sions of personality (integrative personality characteristics)
and eight criterion variables that are represented by eight
elements of basketball game.They represent the basis for
achieving the benefits in the competition of two basketball
teams, based on the exposed researches.The particular
variable, that affects the efficiency of the jump in defense
(JID),was insulated in regressive analysis.That is a com-
petitive sports anxiety (SCAT). The calculated correlation
where r = 0.261 and p= 0047 points out that. Based on the
acquired results, where r = 0390 and p = 0.006, one can
conclude that the efficiency of the free-throw (FT) is greater
the lower the willingness to cooperate (WTC)is.A statisti-
cally significant correlation between the efficiency of free
throws (FT) and trust in people (TRIP) was obtained, but
with a negative sign, where r =- 0,381 and p = 0.007. The
regressive analysis also specifically allocated the variable
that particularly affects the efficiency of adding (AD), which
is the variable of trust in people (TRIP). Based on the
acquired results, where r =- 0.264 on the level of signifi-
cance p = 0.038, one can conclude that the higher the effi-
ciency of adding the lower the score is,when it comes to
trust in people.A statistically significant correlation between
the efficiency of winning balls (WB) and sport competitive
anxiety characteristic (SCAT) was obtained ,so the correla-
tion is r = 0.306 and p = 0.023. The relationship between
the time spent in the game and shooting efficiency index
was calculated by F test, which is F = 9508 and p = 0.001.

Keywords: basketball, integrative characteristics, per-
sonality, efficiency

Uvod

U grupi sportskih igara, koSarka se izdvaja
kao izrazito sloZena igra, sa veoma specificnim
strukturnim 1 funcionalnim osobinama.” Ona se
Cesto definiSe kao polistrukturni kompleksni
sport, sa osnovnom karakteristikom neprekid-
nog sukobljavanja dve grupe igraca na relativno

Adresa autora: dipl. prof. sporta Miodrag Andri¢. E-mail:
miandric@yahoo.com

malom prostoru u odnosu na broj igraca koji
ucestvuju u igri."

Li¢nost, kao najslozeniji 1 najobuhvatniji sis-
tem u psihologiji, predstavlja primenljiv, koris-
tan 1 najrelevantniji nacin za opis i objaSnjenje
ponasanja u sportu. Li¢nost se naj¢esce prouca-
va sa aspekta strukture, dinamike i razvoja. Za
bavljenje sportom i postizanje uspeha, znacajna
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je grupa unutrasnjih osobina koje se zbog visoke
medusobne povezanosti smatraju kao jedna slo-
zena dispozicija, a identifikuje se kao self-kon-
cept ili faktor integrativnih funkcija, ili osobina
liénosti.!

Hipotetskom faktorskom konstruktu, koji
predstavlja interakcije u strukturi li¢nosti spor-
tista, najvise bi odgovaralo teorijsko opredeljen-
je da se pod tim podrazumeva "stepen postignu-
tog funkcionalnog jedinstva, tj. stepen sposob-
nosti za adekvatno reSavanje problema, uz min-
imum emocionalne dezorganizacije"."

Svojstva li¢nosti, koja su komponente inte-
gratvinih osobina, i koja doprinose pozitivnoj
integraciji, nastaju iz uspesne interakcije izmedu
pojedinca i sredine, odnosno iz pozitivne soci-
jalizacije pojedinca.

Dobro integrisana licnost ispoljava se celovi-
to, pa je tesko izdvojiti pojedine aspekte kao naj-
vaznije 1 sa stanovista spoljasnjeg ponasanja i sa
stanoviSta subjektivnog dozivljaja. Svojstva
licnosti koja se formiraju kao rezultat uspe$nih
odnosa dete-drugi ljudi, najcesce se oznacavaju
kao integraciona svojstva li¢nosti, a svojstva li-
¢nosti koja nastaju kao rezultat negativnih iskus-
tava u odnosu sa drugim ljudima, kao dezinte-
graciona svojstva.’

To su osobine koje determinisu "stabilnost 1
dozivljaj unutrasnjeg jedinstva", a ispoljavaju se
kroz stepen anksioznog i agresivnog ponasanja,
stepena tolerancije na frustracije s jedne strane,
stepena poverenja u sebe 1 druge ljude, samopo-
Stovanja 1 spremnosti na saradnju sa drugima.
Ovo istrazivanje je tretiralo uticaj gore pomenu-
tih osobina li¢nosti u odnosu na efikasnost ko-
SarkasSke igre kod juniora.

Kosarka je sloZena i dinamic¢na igra u kojoj
dominiraju brze promene, iz akcije u akciju. To
nije samo ekipna, ve¢ i individualna sportska
igra. U njoj su istovremeno sadrzani individual-
ni 1 kolektivni nac¢ini nadigravanja.’

Ono, po ¢emu se pojedinac 1 ekipe razlikuju,
je njihova efikasnost ili uspesnost u igri. U ov-
om istrazivanju, koSarkaska efikasnost je odre-
dena pracenjem izvodenja slede¢ih tehnicko-
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taktickih elemenata koSarkaske igre: Sut iz igre,
skok u odbrani, skok u napadu, blokiranje Suta,
slobodna bacanja, dribling i oduzimanje lopte
od napadaca. Istrazivanje o uticaju integrativnih
osobina li¢nosti na efikasnost igranja koSarke u
juniorskom uzrastu svakako ima znacaja, kako
za teoriju, tako 1 za praksu kosarkaske igre.

Teorijski znacaj istrazivanja se nalazi u Cinje-
nici da ¢e dobijeni rezultati viSe osvetliti vezu
izmedu pojedinih psiholoskih osobina 1 bavljen-
ja sportom, odnosno kosarkom. Time se daje do-
prinos novim saznanjima u nauci i sportu, pose-
bno psihologiji sporta. Poseban znacaj ovih re-
zultata proistice iz sadrzaja, da je ispitivani uzo-
rak iz adolescentne faze razvoja mladih sportis-
ta, koji je posebno znacajan i osetljiv za razvoj
zrele licnosti.

Sport, kao specijalna aktivnost, predstavlja
specifi¢an agens koji ima znacaj za taj razvoj.
Prakti¢ni znacaj proizilazi iz ¢injenice da rezul-
tati doprinesu, kako u samom procesu selektira-
nja, tako i u obucavanju i usavrSavanju mladih
koSarkasa, kao 1 uticaju na razvoj dispozicija za
koje se utvrdi da su znacajne za uspesnost u sp-
ortu.

U osnovi, cilj istrazivanja se odnosi na poku-
Saj utvrdivanja povezanosti 1 uticaja integrativ-
nih osobina li¢nosti na efikasnost igranja kosar-
ke u juniorskom uzrastu. Iz osnovnog cilja pro-
izilazi specifikacija ostalih ciljeva istrazivanja:
da se utvrde i analiziraju integrativne osobine
licnosti koSarkaSa juniora, da se utvrde 1 analizi-
raju elementi koSarkaske efikasnosti, da se utvr-
de relacije izmedu integrativnih osobina li¢nosti
1 efikasnosti elemenata koSarkaske igre, da se ut-
vrde relacije izmedu integrativnih osobina li¢no-
sti i vremena provedenog u igri od strane svakog
igraca, da se utvrde relacije izmedu efikasnosti
elemenata koSarkaSke igre 1 vremena provede-
nog u igri od strane svakog igraca, da se utvrde
relacije izmedu integrativnih osobina li¢nosti 1
pozicije igraca u timu i da se utvrde relacije 1z-
medu efikasnosti elemenata koSarkaSke igre i
pozicije igraca u timu.
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Metod

Za realiziju ovog istrazivanja u opStem pris-
tupu koriS¢ena je deduktivno-analiticka metoda,
a u uzem smislu empirijsko-neeksperimentalni
metod. U radu su takode koriS¢ene istrazivacke
tehnike: testiranje 1 posmatranje u kombinaciji
sa evidentiranjem.

Koris¢enje ove metode u nau¢nom istrazi-
vanju podrazumeva odabiranje reprezentativnog
uzorka, ¢ime se omogucuje generalizacija dobi-
jenih rezultata.

Testiranje je sprovedeno sa ciljem da se dobi-
ju podaci o integrativnim osobinama li¢nosti
svakog ispitanika, a posmatranje u kombinaciji
sa evidentiranjem je koriS¢eno pri sakupljanju
podataka vezanih za efikasnost igranja koSarke.

Uzorak ispitanika

Uzorak ispitanika su 62 kosarkaSa-juniora, iz
Sest beogradskih klubova (KK Partizan, KK
Crvena Zvezda, KK Beovuk, KK FMP, KK
Mega Vizura i KK Zemun), ekipe juniorskog
uzrasta, prosecne starosti 17 1 18 godina koje su
se u organizovanom sistemu takmicenja prven-
stva Srbije plasirale u drugi krug takmicenja.
Takode je vazno napomenuti da je svaki ispi-
tanik u organizovanom trenaznom procesu naj-
manje tri godine.

Uzorkom su obuhvacena i Cetiri juniorska
reprezentativca drzave, Sto daje poseban kvalitet
istrazivanju.

Varijable i metode prikupljanja podataka

Za ostvarivanje cilja i zadatka ovog istrazi-
vanja primenjeno je 15 varijabli, 7 prediktorskih
1 8 kriterijumskih. Prediktorske varijable uzete
su iz prostora konativnih dimenzija licnosti,
odnosno integrativnih osobina li¢nosti:

Varijable integrativnih osobina li¢nosti

Varijabla 1. Spremnost na saradnju (SNS) pred-
stavlja integracioni kvalitet licnosti, odnosno
pokazatelj je integrisanosti. Skala, €iji je au-
tor Hrnjica, sadrzi 30 tvrdnji (sa petostepe-

nom skalom procene) koje se odnose na sub-
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jektivni dozivljaj prijatnosti-neprijatnosti u
saradnickom odnosu, i na povoljna i nepo-
voljna iskustva u saradnji sa drugima u Skol-
skim 1 vankskolskim aktivnostima. Visi skor
na skali govori o vecoj razvijenosti ovog svo-
jstva li¢nosti 1 obrnuto. Vreme resavanja testa
nije ograniceno.

Varijabla 2. Samopostovanje (SAMP) pred-
stavlja meru onog aspekta self-koncepta koji
se najceS¢e naziva samoocenjenje. Visi skor
na skali zna¢i vece samopoStovanje, a nize
govori o niskom samopoStovanju, manjem
cenjenju sebe 1 sopstvenih kvaliteta. Mere sa
ove skale informiSu nas o visini procene
(ocene 1ili poStovanja) sopstvenih atributa.
Adekvatno samopostovanje je pokazatelj da
¢e mlada osoba verovatno ste¢i stabilan
indentitet.

Varijabla 3. Tolerancija na frustraciju (TOLF)
takode predstavlja kvalitet li¢nosti. Skala
sadrzi 20 tvrdnji, i petostepenu skalu ocene,
koje ispituju reagovanje na frustraciju zbog
gladi, higijenskih potreba, zedi, hladnoce,
visoke temperature, kretanja, drustvo suprot-
nog pola, potrebe za samostalnos¢u, nezavis-
nosc¢u, zadovoljstvom, igrom, dominacijom i
novcem. Visi skor na skali govori o vecoj
razvijenosti ovog svojstva licnosti i obrnuto.

Varijabla 4. Poverenje u ljude (POVLJ), ovde
je primenjena skala od 20 tvrdnji koje se
odnose na opstu procenu poverenja u ljude,
spremnost trazenja pomo¢i od drugih ljudi u
razli¢itim situacijama, koristoljublje i pris-
trasnost. Stepen slaganja sa datim tvrdnjama
izrazavan je na petostepenoj skali. Osnovno
poverenje, koje je po Eriksonu (1976) najbit-
niji preduslov mentalnog zdravlja, obuhvata
dva aspekta: pozitivan stav jedinke prema
sebi 1 prema drugim ljudima

Varijabla 5. Takmicarska anksioznost (ANKS)
je merena skalom od 30 tvrdnji sa procenom
pozitivnog 1 negativnog odgovora. Ankcioz-
nost se odnosi na slozeno dispoziciono svoj-
stvo li¢nosti da ispoljava strepnju, brigu,
nesigurnot, nelagodnost, da ima doZivljaj te-
skobe, napetosti, tenzije 1 nemoguénost mo-
bilisanja energije.
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Varijabla 6. Agresivnost (AGR) procenjuje
svojstvo koje se ispoljava da se drugima
javno kaze Sta se misli o njima. Agresivnost
je merena skalom od 20 tvrdnji. Odgovor se
odredivao sa ta¢no i netacno. Ve¢i skor na
skali oznaCava vecu agresivnost i obrnuto.

Varijabla 7. Crta sportske takmicarske anksioz-
nosti (SCAT). Test sadrzi skoro 10 ajtema
koji se ocenjuju. Tvrdnje pokrivaju somatske
(lupanje srca, nemir, nelagodnost u stomaku,
opustenost, nervoza, napetost) kao i kogni-
tivne indikatore napetosti (strah od neuspeha,
strepnja da se ne napravi greSka). Na tih 10
ajtema dodato je jo§ 20, koji obuhvataju sim-
ptome somatske anksioznosti, simptome kog-
nitivne anksioznosti 1 samopouzdanje. Visi
skor na skali govori o vecoj razvijenosti ovog
svojstva li¢nosti 1 obrnuto.

Kriterijumske varijable uzete su iz prostora
eflkasnosti koSarkaske igre

Kriterijumske varijable, predstavljene su
kroz 8 elemenata koSarkaske igre, koji na osno-
vu izlozenih istrazivanja predstavljaju osnov za
ostvarivanje prednosti u nadmetanju dva koSar-
kaska tima. U ovom radu je koris¢en metod pos-
matranja, u kombinaciji sa evidentiranjem odre-
denih elemenata, kao kriterijuma efikasnosti.

Svaki posmatrani element koSarkaSke igre je
posebno evidentiran. Na taj nacin dobijen je
ukupan broj izvedenih elemenata ponaosob, kao
1 ukupan broj uspesno izvedenih elemenata po-
naosob. Svaki uspesno izveden element koSar-
kaske igre evidentiran je sa plus (+) a neuspesno
sa minus (-). Na kraju se odreduje koeficijent, ili
indeks efikasnosti (IE) ispitanika. Efikasnost
koSarkaske igre odredena je indeksom efikasno-

sti izrazene formulom:

IE=(ukupan broj uspesno izvedenih elemenata) /
(ukupan broj izvedenih elemenata)

Primer: Za odredivanje indeksa efikasnosti
Sutiranja na koS, sabran je ukupan broj uspesno
izvedenih Suteva, odnosno pogodaka i podeljen
sa ukupnim brojem izvedenih Suteva na kos, za
svakog ispitanika ponaosob. Jedan igrac je na
jednoj utakmici Sutirao na kos 20 puta. Od toga
je pogodio 10. Indeks uspeSnosti ¢e biti
10/20=0.50 1 tako za svaki praceni element ko-
Sarkaske igre.
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«  Varijabla 1 - Suritanje na ko§ (SUT)
*  Varijabla 2 - Skok u odbrani (SKO)

*  Varijabla 3 - Skok u napadu (SKN)

*  Varijabla 4 - Blokiranje $uta (BLS)

*  Varijabla 5 - Slobodna bacanja (SLB)
e Varijabla 6 - Dribling (DRI)

*  Varijabla 7 - Dodavanje (DO)

*  Varijabla 8 - Osvajanje lopte (OSL)

Kategorisanje varijabli

Varijabla vreme: Ispitanici koSarkasi - juniori
podeljeni su u Cetiri grupe, u zavisnosti koje su
vreme proveli u igri, na posmatranim utakmica-
ma, 1 to:

I grupa - igraci koji su u igri proveli do 10 min-
uta,
I grupa - igraci koji su u igri proveli od 10 do

20 minuta,

[T grupa - igraci koji su u igri proveli od 20 do

30 minuta,

IV grupa - igraci koji su u igri proveli preko 30
minuta.

Varijabla pozicija igraca: Ispitanici koSarkasi
- juniori su podeljeni u dve grupe na osnovu
pozicije u timu: unutrasnji i spoljasnji igraci.

Statisticka obrada podataka

S obzirom da se istrazivanjem dolazi do isku-
stvenih Cinjenica, rezultati istrazivanja iskazani
su kvantitativnim vrednostima. Kao prvi aspekt
kvantitativne analize koriS¢ena je deskriptivna
statistika. Od statistickih deskriptivnih parame-
tara u analizi je koriS¢ena distribucija frekvenci-
je za svaku varijablu iskazanu u formi prekidne
statisticke serije, odnosno nominalne statisticke
skale. Iz prostora deskriptivne statistike koriS¢e-
ne su: aritmetic¢ka sredina (M), standardna devi-
jacija (S), varijaciona $irina (Min i Max), vari-
jansa (S2), koeficijent varijacije (V) i standard-
na greska aritmeticke sredine (Sm). Iz prostora
komparativne statistike koris¢eni su: standardi-
zovano odstupanje (Z-vrednost), analiza vari-
janse (F-vrednost), korelaciona analiza, regre-
siona analiza i T-test.
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Rezultati i diskusija

Povezanost efikasnosti skakanja u odbrani sa
psiholoskim osobinama koSarkasa - juniora

U odnosu na efikasnost skokova u odbrani i
integrativnih osobina li¢nosti, poslo se od pret-
postavke da medu njima postoji znacajna pove-
zanost. Rezultati ovog dela istrazivanja prikaza-
ni su u tabeli br. 1.

Efikasnost skoka u odbrani je iskazana indek-
som efikasnosti, koji je dobijen iz odnosa broja
uspesnih skokova i1 ukupnog broja izvedenih
skokova. Ovaj indeks efikasnosti skoka u odbra-
ni uporedili smo, izraCunali korelaciju sa inte-
grativnim osobinama li¢nosti. Kad je u pitanju
odnos skokova u odbrani i integrativnih osobina
licnosti, kao Sto je i ocekivano, pokazalo se sta-
tisticki znacajno kod crta sportske ankcioznosti
(SCAT). Izracunata korelacija na to i ukazuje
gde je r=0.261 1 p=0.047. Na osnovu dobijenih
rezultata korelacija, mozemo zakljuciti da na is-
pitivanom uzorku koSarkasa - juniora izmedu
efikasnosti skokova u odbrani i integrativnih
osobina li¢nosti ima statisticke znacajnosti, izu-
zev izmedu takmicarske sportske ankcioznosti i
efikasnosti skokova u odbrani, koja se ispoljila
kao znacajno na nivou <0.05.

Tabela 1. Meduzavisnost efikasnosti skokova u odbrani i
integrativnih osobina li¢nosti
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no je pretpostaviti da na uspeSnost izvodenja
ove komponente efikasnosti uticu neke od psi-
holoskih osobina li¢nosti. Rezultati ovog dela
istrazivanja prikazani su u tabeli br. 2.

Efikasnost slobodnih bacanja iskazana je
indeksom koji je dobijen iz odnosa broja uspes-
nih Sutiranja 1 ukupnog broja izvedenih slobod-
nih bacanja, koji iznosi: 540 pokusSaja, a uspes-
nih 342, $to je jednako indeksu efikasnosti 0.63.
Takode je dobijena znacajna statisticka poveza-
nost, izmedu efikasnosti slobodnih bacanja i po-
verenja u ljude, ali sa negativnim predznakom
gde je =-0.381 a p=0.007. To znaci da je efikas-
nost u izvodenju slobodnih bacanja veca ukoliko
je nize poverenje u ljude.

Tabela 2. Meduzavisnost efikasnosti slobodnih bacanja i
integrativnih osobina li¢nosti

Odnos efikasnosti slobodnih bacanja 1 integrativnih osobina liénost r P

Efikasnost slobodnih bacanja - spremnost na saradnju (SNS) {0.390*(0.006
Efikasnost slobodnih bacanja - samopostovanje (SAMP) -0.287%|0.045
Efikasnost slobodnih bacanja - tolerancija na frustraciju (TOLF) -0.037 (0.800
Efikasnost slobodnih bacanja - poverenje u ljude (POVLJ) {0.381"(0.007
Efikasnost slobodnih bacanja - ankcioznost (ANKS) 0.068 |0.642
Efikasnost slobodnih bacanja - agresivnost (AGR) 0.219 |0.130
Efikasnost slobodnih bacanja - crte sport. takm. ankcioznosti (SCAT)| 0.053 {0.719

Odnos efikasnosti skoka u odbranii integrativnih osobina licnosti r P . . . o
Tabela 3. Meduzavisnost efikasnosti dodavanja i integra-
Efikasnost skoka u odbrani - spremnost na saradnju (SNS) 0.175/0.189|  tivnih osobina licnosti
Efikasnost skoka u odbrani - samopostovanje (SAMP) -0.011]0.933 Odnos efikasnosti dodavanja i integrativnih osobina licnosti r P
Efikasnost skoka u odbrani - tolerancija na frustraciju (TOLF) 0.0290.626 Efikasnost dodavanja - spremnost na saradnju (SNS) 0.090 |0.489
Efikasnost skoka u odbrani - poverenje u jude (POVLJ) 0.050|0.708 Efikasnost dodavanja - samopostovanje (SAMP) -0.117 (0.366
Efikasnost skoka u odbrani - ankcioznost (ANKS) 0.159)0.233 Efikasnost dodavanja - tolerancija na frustraciju (TOLF) 0.103(0.427
Efikasnost skoka u odbrani - agresivnost (AGR) 0.153 |0.251 Efikasnost dodavanja - poverenje u ljude (POVLJ) -0.264*10.038
Efikasnost skoka u odbrani - crte sport. takmicarske ankcioznosti (SCAT)(0.2617|0.047 Efikasnost dodavanja - ankcioznost (ANKS) 0.1730.179
Povezanost izmedu efikasnosti slobodnih ba- Efikasnost dodavanja - agresivnost (AGR) 0019 j0.534
canja 1 integrativnih osobina li¢nosti koSarkasa - Efikashost dodavanja - crte sport. takm. ankcioznosti (SCAT)| -0.133 0.302

juniora

Polaze¢i od pretpostavke da je izvodenje slo-
bodnih bacanja vezano za specifi¢nu situaciju u
igri (nacin faula, mesto, rezultat i slicno), logic-

Povezanost efikasnosti dodavanja i integra-
tivnih osobina li¢nosti kosarkasSa -juniora

Izmedu efikasnosti dodavanja 1 integrativnih
osobina li¢nosti se poslo od pretpostavke da me-
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du njima postoji znacajno numericka poveza-
nost. Rezultati ove povezanosti su prikazani u
tabeli 3.

Efikasnost dodavanja je iskazana indeksom
efikasnosti, koji je dobijen iz odnosa broja uspe-
Snih dodavanja 1 ukupnog broja izvedenih doda-
vanja, koji iznosi 3.238 pokuSaja, a uspeSnih
3.100, sto je jednako indeksu efikanosti IE 0.95.
Dobijena je povezanost izmedu efikasnosti
dodavanja i poverenja u ljude, ali sa negativnim
predznakom. Koeficijent korealacije iznosri r=-
0.264, a na nivou znacajnosti p=0.038, $to znaci,
Sto je veca efikasnost dodavanja to je nizi skor
kad je u pitanju poverenje u ljude. To se povezu-
je sa tim da igra¢i moraju biti vrlo obazrivi pri
izvodenju ovog tehniCko-taktickog elementa
igre iz razloga jer loptu lako mogu da izgube.
Zato je poverenje u ljude negativno povezano sa
dodavanjem. I pored ocekivanja povezanosti iz-
medu efikasnosti dodavanja 1 ostalih integrativ-
nih osobina, nisu dobijene statisticki znaCajne
korelacije.

Povezanost efikasnosti osvajanja lopti sa
integrativnim osobinama li¢nosti koSarkasa —
Juniora

U okviru ispitivanja povezanosti "efikasnosti
osvajanja lopti i integrativnih osobina li¢nosti"
postojala je pretpostavka za njihovu statisticki
znacajnu povezanost. Rezultati ovog dela istra-
zivanja prikazani su u tabeli 4.

Tabela 4. Korelacija izmedu efikasnosti osvajanja lopti i
integrativnih osobina li¢nosti

Odnos efikasnosti osvajanja lopti i integrativnih osobina licnosti r P

Efikasnost osvajanja lopti - spremnost na saradnju (SNS) -0.033(0.813
Efikasnost osvajanja lopti - samopostovanje (SAMP) 0.010 |0.941
Efikasnost osvajanja lopti - tolerancija na frustraciju (TOLF)  |-0.064)0.643
Efikasnost osvajanja lopti - poverenje u ljude (POVLJ) 0.043 |0.758
Efikasnost osvajanja lopti - ankcioznost (ANKS) 0.164 10.231
Efikasnost osvajanja lopti - agresivnost (AGR) 0.055 |0.688
Efikasnost osvajanja lopti - crte sport. takm. ankcioznosti (SCAT)(0.306|0.023

Efikasnost osvajanja lopti iskazuje se indek-
som efikasnosti koji je dobijen iz odnosa broja
uspesnih osvajanja lopti i ukupnog broja osvaja-
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nja lopti u odnosu na svakog pojedinca ponao-
sob. Ovaj indeks efikasnosti osvajanja lopte
uporeden je sa integrativnim osobinama licnosti
1 dobijena je znacajna statisticka povezanost iz-
medu efikasnosti osvajanja lopti i crte sportske
takmicarske ankcioznosti SCAT korelacije izno-
se: 1=0.306 a p=0.023. To znaci, potreban je od-
redeni nivo strepnje, napetosti, tenzije da bi efi-
kasnost osvajanja lopte bila veca.

Odnos izmedu vremena provedenog u igri i
efikasnosti koSarkaske igre juniora

Osnovni zadatak ovog dela istrazivanja bio je
da se ispitaju razlike izmedu efikasnosti izvode-
nja tehniCko-taktickih elemenata koSakaske igre
i vremena koje je svaki igrac¢ proveo u igri. Od-
nos izmedu vremena provedenog u igri i indek-
sa efikasnosti Sutiranja (tabela 5) izracunat je F
testom, koji iznosi F=9.508 a p=0.0001.

Tabela 5. Odnos izmedu vremena provedenog u igri i
indeksa efikasnosti Sutiranja

Vreme N Mean Std. Deviat.| F |df| Sig.
I'| do10min. |15 0.2267 0.1874]9.508| 3 |0.0001
Il 10-20 min. (19 0.4001 0.1561
| 20-30 min. |18 0.4696 0.1122 57
IV|preko 30 min.| 9 0.5048 0.1240 60

Ovaj rezultat nam govori da se igraci statisti-
¢ki razlikuju u efikasnosti Sutiranja u odnosu na
vreme provedeno u igri.

Tabela 6. Znacajnost razlika izmedu grupa i vremena
provedenog u igri

Takode smo LSD testom ispitali znacajnost

Grupe| Razlika aritmetickih sredina| Sig
111 -0.1735* 0.001
I-111 -0.2429* 0.0001
-1V -0.2781" 0.0001
11-111 -0.0695 0.162
1I-1V -0.1047 0.088
HI-TV -0.0352 0.565

razlika izmedu grupa, odnosno vremena prove-
denog u igri. Iz prikazanih rezultata (tabela 6) se
vidi, da Sto igra¢ duze vremena provodi u igri
njegova efikasnost se povecava. Statisticki zna-
¢ajna razlika se javlja izmedu prve grupe igraca
(oni koji su igrali do 10 minuta) 1 ostalih grupa
igraca (od 10-20; 20-30 minuta; preko 30 minu-
ta) odnosno igraca koji u igri provode vise od 10
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minuta. [zmedu grupa igraca koji su igrali duze
od 10 minuta, statisticki znacajne razlike ne pos-
toje. Znaci, igraci koji su igrali duze od 10 min-
uta, ne razlikuju se u efikasnosti Sutiranja, dok
igraci koji u igri provode do 10 minuta znacajno
su slabije efikasni od igraca koji su u igri duze
od 10 minuta. Razlog tome je §to su to igraci sa
slabijom tehnikom izvodenja elemenata koSar-
kaske igre, odnosno igrac¢i kojima trener ne mo-
ze da poveri najodgovornije zadatke, bar za vre-
me dok ne uvidi njihovo napredovanje u izvode-
nju i primeni onoga §to se trazi u igri. Odnos iz-
medu vremena provedenog u igri i Sutiranja slo-
bodnih bacanja (tabela 7) izracunat je F testom i
iznosi F=3.291; p=0.029. Ovaj rezultat nam go-
vori da se igraci statistic¢ki razlikuju u efikasnos-
ti Sutiranja slobodnih bacanja u odnosu na vre-
me provedeno u igri.

Tabela 7. Odnos izmedu vremena provedenog u igri i Suti-
ranja slobodnih bacanja

Vreme N |[Mean |Std. Deviat.| F |df |Sig.
| |do 10 min. 6 |0.3131|0.2652 3.291(3 |0.029
I |10-20 min. 1710.6142|0.2494
111]20-30 min. 17|0.6099|0.2002 45
IV|preko 30 min.|9 |0.6256|0.1596 48

Tabela 8. Znacajnost razlika izmedu grupa i vremena
provedenog u igri

Grupe|Razlika aritmetickih sredina|Sig

-l -0.1735* 0.01

-1 -0.2429* 0.001
-1V -0.2781~ 0.001
I- -0.0695 0.162
-1V -0.1047 0.088
-1v -0.0352 0.565

LSD testom je ispitana znacajnost razlika
izmedu grupa, tj. vremena provedenog u igri. Iz
prikazanih rezultata (tabela 8) se vidi da se igra-
¢ima, koji duze vreme provode u igri, efikasnost
povecava. Moze takode da se vidi da se statisti-
¢ki znacajna razlika javlja izmedu prve grupe
igraca (oni koji su igrali do 10 minuta) 1 ostalih
grupa igraca (oni koji su u igri proveli duze od
10 min.) Izmedu grupa igraca koji su igrali duze
od 10 minuta ne postoje statisti¢ki znacajne raz-
like.

Znaci, igraci koji su igrali duze od 10 minu-
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ta, ne razlikuju se u efikasnosti izvodenja slo-
bodnih bacanja, dok igraci koji u igri provode do
10 minuta znacajno su slabije efikasni od onih
igraca koji su u igri duze od 10 minuta. Razlog
ovome je verovatno kao u prethodnom, radi se o
igracima koji su slabiji u primeni tehnicko-tak-
tickih elemenata u igri, ali je moguce da u du-
zem periodu igranja dolazi do vece efikasnosti.
Kada bi imali podatak kada, u kom delu njihove
igre je najveca efikasnost, onda bi mogli da od-
govorimo 1 na to pitanje.

Odnos izmedu efikasnosti u igri i pozicije
igraca u timu

Takode, cilj istrazivanja je bio da se ispita da
li se kosarkasi - juniori razlikuju u efikasnosti u
igri u odnosu na poziciju koju imaju u timu.
Igraci su svrstani u dve kategorije u odnosu na
poziciju koju imaju u timu: igraci na spoljnim
pozicijama (bek, krilo) i igra¢i na unutrasnjim
pozicijama (centar).

Razlike izmedu efikasnosti u igri i pozicije
igraca u timu utvrdili smo T-testom. 1z tabele 9
se vidi da postoji statisticki znacajna povezanost
izmedu skoka u napadu i pozicije igraca u timu,
gde je r=-3.961; p=0.0001. Ostali tehnicko-tak-
ticki elementi koSarkaske igre se nisu pokazali
statisticki znacajnim.

Tatpela 9. Razlike izmedu efikasnosti u igri i pozicije igraca
u timu

Pozicija N M sD t |dff P
Sutiz igre Spoljni Unutradnji |44 17|0.3709 0.4517 0.1781 0.1689 -1.612(59]0.112
Skok u odbrani  [Spoljni Unutradnji|42 160.6757 0.6955 0.23279381E-02  |-0.328/36(0.744
Skok u napadu  [Spoljni Unutrasnji |35 17 (0.3220 0.5784 0233501834 -3.967(50|0.0001*

Blokiranje Suta  |Spoljni Unutradnji |33 15|5348E-02 6394E-02 8.7THE-02 8.008E-02 |-0.395|46|0.685

Slobodna bacanja |Spolini Unutradnji |34 1505867 0.9580 0.25740.1847 0.389 (47]0.699

Dodavanja Spoljni Unutradnji (44 18|0.9517 0.9504 4,066E-02 4.027E-02|0.117 |60(0.907

Dribling Spoljni Unutradnji |44 18|0.9406 0.9728 5.695E-02 2. 544E-02 |-1.661(60(0.102

Osvojene lopte [ Spoljni Unutrasnji |39 16 0.2556 0.1805 01742 9.058E-02  |1.631 |53(0.109
Zaklju€ak

Osnovni cilj istrazivanja je bio utvrdivanje
uticaja izmedu integrativnih osobina licnosti i
efikasnosti kosarkaske igre juniora. U tu svrhu
odabran je pozitivno selekcionisan uzorak od 62
kosarkasSa juniora uzrasta 18 godina sa podrucja
Beograda.
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U regresionoj analizi izdvojila se varijabla
koja posebno uti¢e na efikasnost skoka u odbra-
ni (SKO) a to je sportska takmicarska anksioz-
nost (SCAT).

Na osnovu ovih rezultata, moze se zakljuciti
da sportska takmicCarska anksioznost znacajno
utice na efikasnost skoka u odbrani. To prakticno
znaci da je potreban optimalni nivo takmicarske
sportske anksioznosti, odredena napetost, tenzi-
ja, da bi efikasnost skoka u odbrani bila veca.

Rezultati regresione analize su takode poka-
zali da postoji znacajna povezanost izmedu inte-
grativnih osobina li¢nosti i efikasnosti slobodnih
bacanja (SLB).

Na osnovu dobijenih rezultata, gde je r=-
0.390 1 p=0.006 moze se zakljuciti da varijabla
spremnost na saradnju, znacajno utice na efikas-
nost slobodnih bacanja.

Negativna korelacija moZe da se objasni time
Sto se slobodna bacanja uvek izvode u istim us-
lovima (isto odstojanje od kosSa, bez ometanja
protivnika). Stoga, nije ni potrebna nikakva sa-
radnja sa saigraima, ve¢ se trazi maksimalna
usredsredenost na realizaciju i oslanjanje na so-
pstvene mogucnosti. Takode je dobijena zna-
¢ajna statistiCka povezanost izmedu efikasnosti
slobodnih bacanja i poverenja u ljude, ali sa neg-
ativnim predznakom, gde je r=-0.381 1 p=0.007,
Sto znaci da je efikasnost u izvodenju slobodnih
bacanja veca ukoliko je nize poverenje u ljude.

Dobijena korelacija izmedu efikasnosti slo-
bodnih bacanja (SLB) 1 samopostovanja
(SAMP) iznosi r=-0.287 1 p=0.045. Znaci, da Sto
je nize samopostovanje tim je bolja efikasnost
slobodnih bacanja.

To prakticno znaci da igra¢ prilikom izvode-
nja slobodnih bacanja treba da zaboravi sebe da
bi bio $to uspesniji.

U regresionoj analizi se takode izdvojila var-
1jabla koja posebno utice na efikasnost dodavan-
ja (DO), a to je varijabla poverenja u ljude
(POVLJ). To se povezuje sa tim da igraci mora-
ju biti vrlo obazrivi pri izvodenju ovog tehnic-
ko-taktickog elementa igre, jer loptu mogu lako
da izgube. Zato je poverenje u ljude negativno
povezano sa dodavanjem.

Vol.9 - Broj 1

Na osnovu dobijene statisticke znacajnosti
izmedu efikasnosti osvajanja lopti i crta sportske
takmicarske anksioznostki gde je r=0.306 na
nivou znacajnosti p=0.023 moze se zakljuciti da
pored fiziCkih sposobnosti i tehnicke uvezbano-
sti pokreta, za osvajanje lopti vazan je i nivo
sportske takmicarske anksioznosti.

Na osnovu ovih rezultata moze se zakljuciti
da varijabla sportske takmicarske ankcioznosti
(SCAT) znacajno utice na efikasnost osvajanja
lopte (OL).

F-testom je potvrdeno da postoji statisticka
znacajnost izmedu vremena provedenog u igri i
Suta iz igre (SUT). F-testom je takode potvrdeno
da postoji statisticka znacajnost izmedu vreme-
na provedenog u igri i Suta slobodnih bacanja
(SLB).

T-testom je utvrdeno da nema statisticke zna-
¢ajnosti izmedu integrativnih osobina licnosti i
pozicije igraca u timu. Takode je T-testom potvr-
deno da postoji znacajna statisticka povezanost
izmedu varijable skoka u napadu (SKN) i pozi-
cije igraca u timu, odnosno da su visi igraci efik-
asniji u skoku u napadu.

Na osnovu sagledavanja odnosa vremena
provedenog u igri i efikasnosti elemenata koSar-
kasSke igre, kao opsti zaklju¢ak moze se izvesti
tvrdnja da su vecu efikasnost u svim elementima
koSarkaske igre ostvarili igraci koji su proveli
viSe vremena u igri.
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HIRURSKO LECENJE MOZDANIH ANEURIZMI

Ivan Stefanovié'!, S. Stefanovié¢?, M. Pavlovi¢®

'Klinika ze neurohirurgiju KC Ni§, ? Insitut za medicinska istraZivanja, Medicinski fakultet Heidelberg,
® Odeljenje za patologiju Bolnica Leskovac

SAZETAK

Aneurizma predstavlja lokalizovano proSirenje strukturno
izmenjenog zida krvnog suda. Treba je razlikovati od ektazije, koja
predstavlja difuzno proSirenje krvnog suda bez zna€ajnijih struktu-
ralnih izmena njegovog zida, kao i lazne aneurizme koja nastaje
uspostavljanjem komunikacije lumena krvnog suda i lumena iz
njega nastalog inkapsuliranog hematoma, te u sustini predstavlja
pulzatilni hematom. Sakularne aneurizme predstavljaju najzastu-
plieniju formu intrakranijalnih aneurizmi i javljaju se etioloski kao
spontane neinflamatorne, inflamatorne, disekantne, traumatske,
neoplasti¢ne i milijarne. Na autopsijskom materijalu obdukcijom i
postmortem angiografijom autori nalaze postojanje intrakranijalnih
aneurizmi u ¢ak 3-5% ljudske populacije, navodeci da polovina njih
tokom Zivota dozivi rupturu. Godi$nja incidenca rupture intrakrani-
jalne aneurizme iznosi 11/100.000 stanovnika sa pikom u 5. i 6.
deceniji i CeSc¢a je u Zena. Ruptura aneurizmi je odgovorna za ¢ak
25% smrtnosti svih cerebrovaskularnih obolenja. Riziko faktori
nastanka i rupture aneurizme su akutni alkoholizam, pu$enje,
arterijska hipertenzija, prethodno le¢ena aneurizma, starost preko
50 godina, bolesti kolagenog tkiva. Od primarne rupture umre pre
hospitalizacije 25% obolelih. Isklju€ivanje aneurizme iz cirkulacije
se realizuje odmah po dijagnostici za pacijente iz Hunt-Hess ste-
pena I-lll, dok se IV i V stepen operiSu kao hitni slu¢ajevi samo
usled postojanja kompresivnih intracerebralnih hematoma, dok u
ostalim slu€ajevima moraju sacekati klinicko poboljSanje. Dve
tre¢ine aneurizmi se zbrine hirurS8kim klipingom, a samo 1/3
endovaskularnom okluzijom. Komplikacije hirur§kog klipinga
beleze se u formi infarkta mozga u 21 %, hemoragije u operativnoj
loZi u 14%, internog hidrocefalusa u 7%, likvoreje u 6%, osteomi-
jelita u 3%, insipidnog dijabetesa u 5%, epi napada u 9%, a infek-
tivnih komplikacija u 5%. Punu radnu sposobnost sacuva 16%, a
umanjenu 28%.

Zaklju€ak. Mozdane aneurizme prati visok hirurSki mortalitet i
morbiditet, te je neophodna njihova precizna i brza dijagnostika i
pristupanje le€enju u optimalnom terminu .

Klju¢ne reCi: Mozdane aneurizme, ruptura, hirurS8ko leCenje,
prognoza, optimalni termin lecenja

SUMMARY

An aneurysm is a localized expansion of structurally altered
vessel wall. It should be distinguished from ectasia, which is a dif-
fuse enlargement of the vessel without significant structural chan-
ges of its wall, and false aneurysm which is formed through the
establishment of communication of the vessel lumen and the
lumen itself resulting from its incapsular haematoma, and is essen-
tially a pulsative haematoma. Saccular aneurysms represent the
most prevalent form of intracranial aneurysms and occur as a
spontaneous noninflammatory etiology, inflammatory, disecant,
traumatic, neoplastic, and miliary. On the autopsy material and
postmortem angiography, authors found the existence of intracra-
nial aneurysms in as many as 3-5% of the human population, not-
ing that half of them during a lifetime experience the rupture. The
annual incidence of ruptured intracranial aneurysm is 11/100.000
inhabitants mostly in the fifth and sixth life decade and is more
common in women. Aneurysm rupture is responsible for as much
as 25% of mortality of all cerebrovascular diseases. Risk factors
for aneurysm formation and rupture are acute alcoholism, smok-
ing, hypertension previously treated aneurysm, age over 50 years,
collagen tissue diseases. 25% of patients die before hospitaliza-
tion from the primary rupture . Turning off the aneurysm from the
circulation is carried out immediately after diagnosis for patients of
Hunt-Hess I-Ill level, while level IV and V sre being operated as
emergencies only due to the existence of compressive intracere-
bral haematomas, while in other cases, they must wait for clinical
improvement. Two-thirds of aneurysms are disposed off with sur-
gical clipping, and only 1/3 with endovascular occlusion. Complica-
tions of surgical clipping are reported in the form of stroke in 21%,
hemorrhage in the operative lodge in 14%, internal hydrocephalus
in 7%, 6% in liquor in 6%, osteomyelitis in 3%, diabetes insipidus
in 5%, epileptic seizures in 9% and infectious complications in 5%.
Full working capacity is maintained in 16% and decreased in 28%.

Conclusion. Cerebral aneurysms are accompanied by a high
surgical mortality and morbidity. Therefore,their accurate and rapid
diagnosis as well as an access to the treatment at the optimum
time, is reqired.

Key words: Brain aneurysm rupture, surgical treatment, prog-
nosis, optimal term of the treatment

Uvod

Aneurizma predstavlja lokalizovano proSire-
nje strukturno izmenjenog zida krvnog suda. Pri
tom fuziformne aneurizme podrazumevaju pro-
Sirenje kompletne cirkumferencije krvnog suda
(slika 1), a sakularne aneurizme samo dela cir-
kumferencije.

Adresa autora: Prof. dr lvan Stefanovic, MD, PhD, Director of
the Clinic for Neurosurgery, University Clinical Centre Nis

Aneurizmu treba razlikovati od ektazije koja
predstavlja difuzno prosirenje krvnog suda bez
znacajnijih strukturalnih izmena njegovog zida,
svojstvena ve¢im krvnim sudovima, posebno ar-
terijskim, ¢esto udruzena sa pojacanim tortuozi-
tetom.

LaZzne aneurizme nastaju uspostavljanjem
komunikacije lumena krvnog suda i lumena iz
njega nastalog inkapsuliranog hematoma, te u
sustini predstavlja pulzatilni hematom.
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Etiopatogeneza

Fuziformne aneurizme su manje frekventne i
po pravilu se javljaju na krupnim krvnim sudo-
vima (karotidnoj, bazilarnoj i srednje mozdanoj
arteriji) na terenu degenerativnih, posebno ate-
roskleroti¢nih promena, ¢esto kao poststenotic-
na dilatacija.

Slika 1: Angiografski prikaz fuziformne aneurizme

Najcesce su na kavernoznom delu interne ka-
rotide, ili distalno sve do ishodista zadnje komu-
nikantne arterije. Cesto dostizu velike razmere i
dovode do razvoja karotiko-kavernozne fistule.

Sakularne aneurizme predstavljaju najzastu-
pljeniju formu intrakranijalnih aneurizmi i javl-
jaju se etioloski kao spontane neinflamatorne,
inflamatorne, disekantne, traumatske, neoplas-
ti€ne 1 milijarne.

Neinflamatorne spontane sakularne aneuriz-
me se prema lokalizaciji dele na:

a) sakularne aneurizme van mesta ra¢vanja krv-
nih sudova

b) sakularne aneurizme u zoni ra¢vanja krvnih
sudova 1 opisane su od drugih kao kongeni-
talne, razvojne, odnosno berry aneurizme.

Kongenitalni karakter berry aneurizme pot-
krepljuje njena pojava u pacijenata sa policisti¢-
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nom bolesc¢u bubrega, koarktacijom aorte, kon-
genitalnom anomalijom Wilissovog Sestougla,
arterio-venskim malformacijama, kongenital-
nim bolestima udruZzenim sa manjkom kolagena
tip II1, kao 1 ¢eS¢a familijarna ekspresija. Ipak,
prevoladava misljenje da berry aneurizma pred-
stavlja razvojnu anomaliju na terenu preaneuriz-
malnih izmena u gradji zida krvnog suda.

Postoje 3 tipa preaneurizmalnih promena faz-
no povezanih sa nastajanjem aneurizme:

1) atrofija miSi¢nog sloja arterije uz degeneraci-
ju lamine elastike interne i reaktivnu prolif-
eraciju intime

2) infundibularna dilatacija zida arterije.

3) mikroevaginacija tunike intime i adventicije

Slika 2: Shematski prikaz formiranja sakularne (berry)
aneurizme. a) degeneracija lamine elastike interne, b)
atrofija misiénog sloja arterije, c) mikroevaginacija tunike
intime i adventicije, d) formirana sakularna aneurizma

Faktori poput ateroskleroze, arterijske hiper-
tenzije 1 hemodinamskog stresa vremenom slabe
zid krvnog sudas dovodo¢i do diskontinuiteta ne
samo misiénog, ve¢ 1 intimalnog sloja, istanjen-
ja adventicije, te u strukturi zida ve¢ formirane
aneurizme ucestvuje praktiéno samo lamina
elastika eksterna.

Inflamatorne aneurizme se temelje na zapa-
ljivim procesima zida krvnog suda pokrenutim
septicnim embolusima, po pravilu u sklopu bak-
terijskog endokardita.
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Pik incidence ovih aneurizmi je izmedju 10. 1
30. godine i potpuno korelira sa incidencom ba-
kterijskog endokardita. Redje su inflamatorne
aneurizme posledica direktne infekcije u sklopu
bakterijskog meningita, osteomijelita ili miko-
ticnih infekcija u osoba sa vesStackim sréanim
valvulama, dijabetom, imunodeficijencijom,
upotrebom citotoksi¢nih materija i slicno.

Neke parazitoze poput acantoamebe, kao i
neke autoimune i sistemske bolesti, poput sis-
temskog lupus erithematodesa, polyartheritis
nodose, Wegener-ove granulomatoze i drugo,
mogu inflamatornim mehanizmom pospesiti
razvoj aneurizme.

Disekantne aneurizme se redje javljaju intra-
kranijalno, i to obi¢no tokom 2-4. dekade, ¢eSc¢e
u osoba sa normalnim pritiskom, pogotovu u
muskaraca. Zbog defekta na internoj elasti¢noj
membrani, dolazi do prodora krvi i distenzije
krvnog suda u celini. U ekstremnim slucajevima
moze do¢i do autookluzije.

Traumatske aneurizme su svojstvenije krupn-
im perifernim leptomeningealnim krvnim su-
dovima nego sitnim intrakranijalnim. Povrede
glave, ali 1 kraniotomije i zahvati na mozgu, mo-
gu izazvati takve aneurizme. Odlikuje ih Cesta
pojava fatalnih krvarenja, Cija je smrtnost do
50%.

Neoplasti¢ne aneurizme: Nastaju kao posled-
ica transluminalne invazije tumorskim tkivom.
Najcesce se javljaju u osoba sa miksomom leve
sr¢ane komore i obi¢no su promera do 5 mm.

Milijarne aneurizme (Charcot-Bouchard) su
male, obi¢no do 1 mm aneurizme, po pravilu na
intracerebralnim arterijama. One ¢e$¢e daju ma-
sivna intracerebralna krvarenja u talamusu, ba-
zalnim ganglijama, ponsu i sli¢no nego li subar-
ahnoidalna. Pojedini autori intracerebralne he-
matome u hipertonic¢ara pripisuju upravo mili-
jarnim aneurizmama.

Ucestalost 1 lokalizacija: Na autopsijskom
materijalu obdukcijom i postmortem angiografi-
jom autori nalaze postojanje intrakranijalnih
aneurizmi u 2 %', a neki ¢ak 3-5% ljudske pop-
ulacije, navodec¢i da polovina njih tokom Zivota
doZivi rupturu. * Ovo ne treba mesati sa godiSn-
jom incidencom rupture intrakranijalne aneur-
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izme koja iznosi 11/100.000 stanovnika*, a koja
je za 60% CeS¢a u zena i odgovorna za ¢ak 25%
smrtnosti svih cerebrovaskularnih obolenja. U
prakticnom radu najveci broj aneurizmi u paci-
jenata otkriva se tek nakon rupture i njihov pik
starosti je u 6. deceniji (Slika 3).

57%

52%

s : 719
B Muskarci g

W iene

God.

Slika 3. Ucestalost ruptura intrakranijalnih aneurizmi
prema uzrastu i polu

Od svih ruptura aneurizmi 2-3% otpada na
de¢ji uzrast 1 tada se obi¢no radi o kongenital-
nim aneurizmama sa familijarnom ekspozici-
jom.

Pretpostavlja se da je mali procenat ruptur-
isanih aneurizmi zabeleZen u pacijenata starijih
od 75 godina delom posledica i njihove smanje-
ne hospitalizacije, sobzirom na loSije opste stan-
je 1 povecanu smrtnost posle inicijalnog udara.

Uprkos CT 1 NMR dijagnostici, procenat
ukupno hospitalizovanih pacijenata sa dokaza-
nom rupturom intrakranijalnih aneurizmi ne pre-
lazi 58%. Ako se zna da kao posledica prve rup-
ture aneurizme umire 15% bolesnika pre no §to
stigne do bolnice, jasno je da znafajan procenat
pacijenata sa rupturom intrakranijalne aneur-
izme ipak ostaje previdjen.’

Gotovo 85% svih aneurizmi (rupturisanih i
nerupturisanih) pripada prednjem-karotidnom
slivu, a preostalih 15% vertebrobazilarnom. Pri
tom je rac¢va srednje moZzdane arterije sa 40%
najzastupljenija lokacija intrakranijalnih aneur-
izmi.

Sledi interna karotidna arterija na mestu izvo-
riSta zadnje komunikantne arterije sa 23%, pa
kompleks prednje spojni¢ne arterije sa 19%, po-
tom racva interne karotidne arterije u srednje
mozdanu 1 prednju cerebralnu arteriju sa 8%.
Pomenute 4 lokacije angazuju prakticno 90%
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svih sakularnih (berry) aneurizmi. Preostalih
10% je distribuirano tako da je po 2% na bazi-
larnoj bifurkaciji, na vertebralnoj arteriji u zoni
izdvajanja arterije cerebelaris posterior inferior 1
distalnim granama prednje cerebralne arterije,
dok je 3% na proksimalnom ili distalnom delu
zadnje cerebralner arterije, a samo 1% na stablu
bazilarne arterije, na mestu izdvajanja pontinih
grana. Prema pojedinim autorima, u 10% boles-
nika sa aneurizmama radi se o multiplim aneur-
izmama.

Lokalizacija aneurizme igra presudnu ulogu
u lokalizaciji, te time i tipu krvarenja. Tako na
primer, aneurizme kompleksa prednje komuni-
kantne arterije daju hemoragiju prednje interhe-
misfericne fisure, septum peluciduma, suprase-
larne cisterne ili frontalnog reZnja.

Vise od jedne tre¢ine svih spontanih subara-
hoidalnih hemoragija vidjenih CT-om otpada na
rupturu aneurizme prednje komunikantne arteri-
je.’

Arterije u zoni ra¢ve srednje cerebralne arter-
ije daju krvarenja u Sylvijevu fisuru, temporalni
rezanj, a redje istovremeno i u prednju interhe-
misfericnu fisuru. Aneurizme pozicionirane u
zoni izvorista zadnje komunikantne arterije kr-
vare u lateralnu supraselarnu cisternu, interpe-
dunkularnu cisternu, ambijentnu cisternu, Sylvi-
jevu fisuru, ili medijalne partije temporalnog re-
Znja.

Aneurizme u racvi interne karotide krvare u
bazalne ganglije, Silvijevu fisuru, temporalni ili
frontalni reZanj.

Hemoragije u bazalnim ganglijama mogu u
prvi mah li¢iti na hipertenzivne hemoragije, ali
u odsustvu anamneze o hipertenziji neophodna
je angiografska eksploracija radi iskljucenja
aneurizmalnog nalaza.

Bazilarni tip aneurizme moze rupturirati u III
mozdanu komoru, interpedunkularnu cisternu,
ili moZdano stablo.

Aneurizma zadnje donje cereblearne arterije
daje krvarenje u IV mozdanu komoru. Postoja-
nje subarahnoidalne sa intraventrikularnom he-
moragijom, pogotovu ako se radi o izolovanom
intraventrikularnom krvarenju cetvrte mozdane
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komore bez parenhimnog krvarenja, ukazuje na
aneurizmu zadnje lobanjske jame.*

lako aneurizme imaju odredene zajedniCke
karakteristike, one se razlikuju po obliku, velici-
ni, a u manjoj meri i dinamici rasta. Po pravilu
na aneurizmi uocavamo ulaz, vrat (odgovara
proksimalnoj trecini aneuizme), telo (odgovara
srednjoj tre¢ini aneurizme) i fundus, odnosno
vrh (odgovara distalnoj tre¢ini aneurizme).

Veéina aneurizmi rupturira upravo na fun-
dusu, a samo 10% lateralno, dok je ruptura na
vratu aneurizme izuzetno retka, ali zato hirurski
najkomplikovanija. Prema veli€ini, aneurizme
se dele na male (ispod Smm), srednje velike (5-
15 mm), velike (15-25 mm) i dzinovske (preko
25 mm).

ZabeleZeni su primeri dzinovskih aneurizmi
preko 60 mm, koje se obi¢no nadju na internoj
karotidi, ili srednjoj mozdanoj arteriji, a klini¢ki
1 CT imponuju za tumorski proces.

Veli¢ina aneurizmi je bitan faktor u pojavi
rupture. Vecéina aneurizmi puca dok je dijametra
5-15 mm. Reda je pojava da aneurizme dijame-
tra manjeg od 4 mm uzrokuju pojavu subarahno-
idalne hemoragije, a takode 1 dzinovske aneur-
izme, S$to se tumaci direktnom potporom koju
pruza okruzuju¢e mozdano tkivo, pocetnom kal-
cifikacijom njenih zidova i rektivnom gliozom
okolnog mozga.

Multilokularna aneurizma je sklonija rupturi
od unilokularne, mada je oblik aneurizme od ne-
$to manjeg znacaja nego veliina aneurizme.’

Postojanje viSe apeksa (vrhova) na fundusu
multilokularne aneurizme ukazuje na duze vre-
me proteklo u njenom nastajanju, a od manjeg je
prognosti¢kog znacaja za precizno vreme rup-
ture.

Pojedini pacijenti imaju vise od jedne aneur-
izme, kada govorimo o multiplim aneurizmama.
Prema Thomsonu,’ gotovo tre¢ina pacijenata sa
verifikovanom aneurizmom ima multiple aneur-
izme. Obicno se radi o 2 aneurizme, ali su zabe-
leZeni slucajevi sa ¢ak 14 aneurizmi.

Pojava multiplih aneurizmi predstavlja prob-
lem u fazi identifikacije aneurizme odgovorne
za konkretnu hemoragiju. U 5% slucajeva ni
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distribucija krvi na CT-u mozga, veli¢ina i oblik
aneurizme, neravnine ivica njenih zidova, even-
tualno postojanje spazma bliskih krvnih sudova,
nije dovoljno da se pouzdano identifikuje
krvareca aneurizma.

Wood i saradnici® i Crompton’ nalaze da u
87-88% pacijenata sa multiplim aneurizmama,
za rupturu je bila odgovorna veéa aneurizma.

U slucajevima kada je veli¢ina aneurizmi
sli¢na, verovatnije je krvavljenje iz one proksi-
malnije postavljene, sobzirom na veci krvni pri-
tisak u tom delu vaskularnog korita.

U pojedinim slu¢ajevima moze do¢i do parci-
jalne rupture aneurizme bez ekstravazacije krvi.
Tom prilikom dolazi do disrupcije delova intime
u regiji vrata kada se krv propagira intramural-
no.

Posledica intramuralne hemoragije je degra-
dacija miSi¢nog sloja prac¢ena formiranjem jed-
nog ili viSe novih lokusa uz ve¢ postojeéi, Sto re-
zultuje rapidnim porastom aneurizme unutar
nekoliko meseci, a klinicki se manifestuje kao
,»glavobolja zbog rastuce aneurizme®, rede kao
ispad kranijalnih nerava (slika 4).

Slika 4: Angio'gram. u pacuehfa sa bilokularnom aneuriz-
mom kao posledica intramuralne hemoragije

Algoritam dijagnostike

intrakranijalnih aneurizmi

Podrazumeva skup postupaka usmerenih na
dijagnostiku rupturiranih i nerupturiranih (simp-
tomatskih i asimptomatskih) aneurizmi (slika 5).

Vecina aneurizmi otkrije se tek nakon rup-
ture. Prema nekim autorima 77% intrakranijal-
nih hemoragija uzrokovano je rupturom aneur-
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izme.' Prose¢na godisnja incidenca aneurizmal-
ne rupture je 11/100.000 stanovnika, i ima svoj

Suspecied enaurysm

Immediate CT scan Symotomatc Asympiomatic

SAH positive SAH negatve NS consutation Electve MRIMRA

CT, MR,

NS consuitation -
cerebral engiogram

' Cereoral angogram

NS consuftation

(erebral argogram

Slika 5: Algoritam istrazivanja u slu€aju sumnje na intrak-
ranijalnu aneurizmu

Arterijska hipertenzija, ateroskleroza, dija-
bet, ekcesivna konzumacija alkohola, Zenski
pol, pripadnost crnoj rasi, dodatni su riziko fak-
tori za pojavu rupture aneurizme.

Pojava subarahnoidalne hemoragije u famili-
Ji povecava rizik rupture aneurizme za 6,7% u
prvoj bo¢noj liniji.

Ruptura intrakranijalne aneurizme manifes-
tuje se u preko 90% pacijenata naglo nastalom
intenzivnom glavoboljom, pri ¢emu je glavobol-
ja difuzna u 32%, klasi¢na okcipitalna u 21%,
frontalna u 17%, a u preostalom broju unilater-
alna ili meSovita.

Meningizam se belezi u 64 %, poremecaj sv-
esti u 52%, mucnina i1 povracanje u 45%, moto-
rni deficit u 17%, disfazija u 13%, peripapilarne
hemoragije u 12%, anizokorija u 11%, edem
o¢ne papile u 9%, homonimna hemianopsija u
9%, lezija okulomotornog nerva u formi ptoze
o¢nog kapka ili diplopije 7%, epi napadi u 5%.

U gotovo 40% pacijenata sa rupturom aneur-
izme nije moguce na osnovu klinickih znakova i
simptoma blize odrediti lokalizaciju aneur-
izme."” Na osnovu verifikovanih klinickih zna-
kova i simptoma, u praksi je zazivela klinicka
gradacija pacijenata po Hunt-Hess skali, koja
razlikuje 5 stepena:
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- gradus 0= aneurizma nije krvarila

- gradus 1= lakS§i meningealni sindrom (laka
glavobolja i prikocenost vrata)

- gradus 1 A= bez meningealnog sindroma, ali
postoji neuroloski deficit

- gradus 2= naglasen meningealni sindrom, bez
neuroloSkog deficita izuzev eventualnog
ispada kranijalnog nerva

- gradus 3 = pospanost, neuroloski deficit lakSeg
stepena

- gradus 4 = dubok poremecaj svesti (sopor, sub-
koma) i naglasen neuroloski ispad, vegetativ-
na nestabilnost, moguca decerebracija

- gradus 5 = koma, arefleksija ili moribundan
izgled
Ranija shvatanja da se ruptura intrakranijalne

aneurizme deSava naglo i1 bez ikakve najave, po-

slednjih godina se demantuju.

Novija istrazivanja ukazuju da rupturi aneur-
izme prethode ,,znaci upozorenja“ poput glavo-
bolje u cak 48%, vrtoglavice u 10%, orbitanog
bola u 7%, kriza svesti u 6%, dilopija u 4%,
smetnji vida u 4%, ptoze u 3% 1 disfazije u 2%
svih pacijenata pre prve rupture aneurizme.

Latentni interval izmedu prve pojave znako-
va upozorenja i pojave ve¢e hemoragije u pros-
eku iznosi 2-3 nedelje, pri ¢emu je kraci za
aneurizme na ve¢im krvnim sudovima poput in-
terne karotide 1 cerebri medije gde iznosi prose-
¢no 1 nedelju, a za aneurizme na prednjoj veli-
komozdanoj arteriji oko 2 nedelje. Prema nekim
podacima, zahvaljuju¢i pomenutim znacima
prete¢e rupture ili minorne hemoragije, pokre-
nuta je adekvatna dijagnostika koja je rezulto-
vala operativnim lecenjem cak 29% svih aneur-
izmi pre ve¢e hemoragije."

Nerupturirane simptomatske aneurizme ug-
lavnom se manifestuju znacima kompresije, gde
se Cesto radi o velikim ili ¢ak dZinovskim aneur-
izmama, mada u znacajnom broju ve¢ veli¢ina
aneurizmi izmedu 7 1 10 mm moze ispoljiti ova-
kve efekte, pogotovu ako se radi o lokalizaciji u
zoni izvoriSta zadnje komunikantne arterije. U
87% slucajeva nerupturiranih simptomatskih
aneurizmi evidentira se kompresija III mozda-
nog zivca, a u slucaju karotidne aneurizme u ka-
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vernoznom delu, pored ispada okulomotorijusa,
javlja se u 13% ispad V mozdanog Zivca, u 10%
-IV mozdanog zivca, a u 6% -VI mozdanog
Zivea.

Nerupturirane asimptomatske aneurizme kao
S$to 1 samo ime kaze, ne daju klinicke znake, ili
simptome svog postojanja. Njihovo otkrivanje
duguje se slu¢ajnosti, odnosno primenjenoj CT,
NMR ili angiodijagnostici usled nekih drugih
patoloskih stanja mozga, poput tumora, arterio-
venskih malformacija i sli¢no, odnosno NMR
angiosken dijagnostici u pacijenata prve ili dru-
ge boc¢ne linije sa familijarnom pojavom rupture
intrakranijalne aneurizme. One predstavljaju po-
seban terapijski problem kako u medikament-
nom, tako i hirurSkom pogledu, s obzirom da je
odnos rizika operativnog mortaliteta i rizika rup-
ture na godiSnjem nivou 3,8%:1%.’

Kod sumnje na postojanje intrakranijalne an-
eurizme, pogotovu njenu rupturu, neophodno je
da se pre pristupanja ispitivanju pacijent stabi-
lizuje. Njegov disajni put mora biti obezbeden,
hemodinamski parametri stabilizovani, preduze-
te mere za umanjenje bola, nagona na povraca-
nje 1 kateholaminskog udara koji se javlja u sk-
lopu subarahnoidalne hemoragije, a moze uslo-
viti sréanu disritmiju, sréanu ishemiju, rede ed-
em pluca. Nakon toga, pacijentu se €ini hitan,
CT mozga koji ukazuje na znake rupture aneur-
izme u 92-95% u prva 24 sata, a drugog dana
procenat pozitivhog nalaza opada na 90%, posle
5 dana na ispod 80%, a nakon 3 nedelje uopste
ne ukazuje na pouzdane znake aneurizmalne he-
moragije."”

CT mozga u pacijenata sa rupturom intrakra-
nijalne aneurizme beleZi postojanje subarah-
noidalne hemoragije u 85,2% (slika 6), intrac-
erebralnog hematoma u 17,4% (slika 7), subdu-
ralnog hematoma u 1, 3%, hipodenzne promene
u 1, 1%, a u gotovo 8% pokazuje uredan nalaz
(slika 8). Primenom CT-a mozga sa kontrastom,
moguce je identifikovati i samu aneurizmu, po-
gotovu ako je veca od 5 mm. Znacaj CT-ajeiu
tome $to u pacijenata sa multiplim aneurizmama
moze olaksSati proces identifikacije rupturirane
aneurizme. Uredan nalaz na CT-u u pacijenata
sa rupturom aneurizme tumaci se:

32



APOLLINEM MEDICUM ET AESCULAPIUM

januar-mart/2011.

* tehnickim manjkavostima CT-a da definiSe
krv u odnosu na kostane strukture baze loba-
nje

* malom, za CT nedetektabilnom koli¢inom krvi
eliminacijom krvi likvorom put spinalnog
prostora ve¢ posle 12 sati

14 Jan 2003

Slika 7: CT sa znacima intracerebralnog krvarenja

Slika 8: Uredan CT nalaz

Fisher deli CT nalaz na mozgu u pacijenata
sa rupturom aneurizme na 4 gradusa :

- Gradus 1= uredan CT sken

- Gradus 2= krvarenje u sloju tanjem od 1 mm
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- Gradus 3= krvarenje u sloju debljem od 1 mm

- Gradus 4= Svako drugo krvarenje ukljucujuci
intracerebralno 1 intraventrikularno.

FiSerovo gradiranje je bitno u prognostickom
smislu, jer ukazuje na grupu pacijenata (gr. 314)
kod kojih se ocekuje pojava vazospazma ili dru-
gih komplikacija bolesti, Sto opredeljuje dalje
lecenje (slika 9).

R 2 SAH Y

Slika 9: CT mozga u pacijenata sa spontanom subarah-
noidalnom hemoragijom, odgovara Il stepenu po Fisheru

Ukoliko postoje jasni znaci subarahnoidalne
hemoragije, a CT mozga je uredan ili se ne moze
uraditi, pristupa se lumbanoj punkciji (LP), sva-
kako, nakon $to je pregledom o¢nog dna isklju-
¢ena pojava edema ocne papile.

Nalaz uniformno krvavog likvora u tri uza-
stopne epruvete, koji ne koaguliSe na sobnoj
temperaturi unutar 15 minuta, ukazuje na sub-
arahnoidalnu hemoragiju.

U slucaju sumnje na arteficijelnu hemoragiju
izazvanu punkcionom iglom, kao 1 makroskops-
ki “urednog” likvora, potrebno je odmah pris-
tupiti centrifugiranju likvora i njegovoj spektro-
fotometriji, u cilju potvrde postojanja ksantoh-
romije, odnosno produkata liziranih eritrocita
(oksihemoglobina, methemoglobina), jer se ok-
sihemoglobin identifikuje ve¢ nakon 2 sata od
krvarenja.

Pristupanje lumbaloj punkciji ¢ak 1 uz stedlji-
vo uzimanje likvora (manje od 2 ccm) tankom
iglom za punkciju, nosi rizik postpunkcionog ot-
icanja likvora u epiduralni prostor 1 pojavu moz-
dane hernijacije, tim pre $to u 17 % pacijenata sa
rupturom aneurizme postoji intracerebralni he-
matom. Ako se tome dodaju i spontani intracere-
bralni i cerebralni hematomi neaneurizmalnog
porekla, onda se broj pacijenata rizicnih za LP
povecava na gotovo treéinu.

“Uredan nalaz” lumbalne punkcije moZze biti
rezultat tehnicke nepravilnosti, ali i preuranjene
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LP u okolnostima oskudne hemoragije koja nije
stigla da difunduje u spinalni prostor.

Pozitivan nalaz LP-e iziskuje dalju dijagnos-
tiku hemoragije primenom cetvorosudne cere-
bralne angiografije (angiografija 2 karotidne i 2
vertebralne arterije).

Cerebralna angiografija izvodi se transfemo-
ralnim putem, metodom po Seldingeru i to u za
pacijente Hunt-Hess gradus 0-2, odmah, a za pa-
cijente viSeg gradusa tek nakon stabilizacije.
Cerebralnom angiografijom se identifikuje vas-
kularna promena, odreduje njen polozaj na krv-
nom sudu, veli¢ina, oblik, Sirina vrata, usmere-
nost fundusa, postojanje vazospazma susednih
krvnih sudova i ukupan broj vaskularnih prome-
na (slika 10).

Slika 10: Angiografski prikaz aneurizme : a) perikaloze, b)
cerebri mediae, c) raCve bazilarne arterije

To zahteva odredenu spretnost onog ko je
izvodi, a u okolnostima izrazenijeg tortuoziteta
ispitivanih krvnih sudova, moze se potpuno za-
meniti transbrahijalnim pristupom. Izvodi se i
onda kada na raspolaganju stoji Magnetni angi-
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osken, s obzirom da jo§ uvek ima bolju rezolu-
ciju. U 20-25 % pacijenata sa rupturom aneuriz-
me angiografija je negativna, odnosno lazno
uredna, Sto se tumaci nepravilnom angiograf-
skom tehnikom, superpozicijom krvnih sudova,
trombozom aneurizme ili vazospazmom.

U slucaju uredne angiografije u pacijenata
gde je prethodno CT-om ili LP-om potvrdeno
postojanje subarahnoidalne hemoragije, neop-
hodno je ponoviti angiografsko ¢etvorosudno is-
pitivanje po isteku 2 nedelje od dana krvarenja.
Iako MR angiosken polako preuzima primat nad
angiografijom, angiografija je jo$S uvek zlatni
standard u dijagnostici vaskularnih intrakrani-
jalnih promena, ne samo zbog bolje vizuelizaci-
je aneurizme, ve¢ pre svega zbog mogucnosti da
se tokom angiografije sprovede i intravaskular-
na okluzija aneurizme, ili selektivno aplikuje
papaverin, ili u€ini angioplastika u borbi sa va-
zospazmonm, ili izvrsi stentovanje. Takode, usa-
vrseni kompjuterski softveri omogucavaju da se
kompjuterski ucini analiza izgleda aneurizme i
kompjuterski simulira model klipsovanja sa tac¢-
nim tipom klipa i uglom njegove aplikacije (sli-
ka 11).

Slika 11: Kompjuterska simulacija klipsovanja u praksi jo$
ne daje rezultate , jer se tek intraoperativno mogu uocgiti
sve perforantne i sitne grane koje treba postedeti klipso-
vanja

Magnetna angiografija moze u 87% slucaje-
va sa aneurizmom ve¢om od 5 mm dati poziti-

van nalaz, ali je preglednost krvnih sudova 1 an-
eurizme manja. Aneurizme manje od 5 mm
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predstavljaju ve¢ dijagnosticki problem ovom
tehnikom.

Za razliku od direktne punkcione karotidne
angiogafije, gde je procenat komplikacija prela-
zio 5%, a ogledao se u pojavi kompresibilnog
hematoma vrata, leziji neurovaskularnih struk-
tura vrata, pneumotoraksu, leziji traheje i trahe-
oezofagealnoj fistuli, komplikacije transfemora-
Ine angiografije se krecu u okviru 1, 8-2, 5 pos-
to, a ogledaju se prevashodno u pojavi ishemic-
nih inzulta, emboliziranja, hemoragija, rede sr-
¢anih disritmija, ili naknadnom razvoju disekan-
tne aneurizme aorte.

Prognoza aneurizmalne rupture

Gotovo 15% pacijenata umire nakon prve ru-
pture aneurizme, pre no $to stigne do bolnice.
Uprkos merama lecenja, u bolnici umire nared-
nih 20%, a zbog rerupture tokom prvog meseca,
ukupan broj umrlih iznosi ¢ak 36%. Medu pre-
zivelim 25% belezi morbiditet, a samo jedna tre-
¢ina pacijenata se potpuno oporavlja. Medju pa-
cijentima koji su doziveli rerupturu, procenat
ukupne smrtnosti dostize 80%.

Reruptura, kao komplikacija, ima najvecu
ucestalost u prva 2 dana od inicijalne rupture
(slika 12) kada je rizik gotovo 60%, da bi posle
2 dana rizik rerupture spao na 1% dnevno, to-
kom 2 nedelje.
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Slika 12: Incidenca rehemoragije i vazospazma u odnosu
na vreme prvog krvarenja

Upravo je to jedan od najvaznijih razloga za-
Sto se nastoji da se ucini rana neurohirurska in-
tervencija. Polovina pacijenata dozivi tokom go-
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dine rerupturu, te ukupna smrtnost dostize 43%.
Rizik rerupture je uveéan u slucaju postojanja
arterijske hipertenzije, ekcesivnog unosenja al-
kohola.

Vazospazam predstavlja prekomernu kon-
strikciju krvnih sudova, posebno arterija.

Klini¢ki se ispoljava u najjacem stepenu iz-
medu 5. 1 9. dana, da bi potom, u naredne 2 ne-
delje, postepeno jenjavao. Angiografski i Dop-
pler tehnikom mozZe se registrovati ve¢ 3. dana
od krvarenja. Pad cerebralnog protoka ispod 15
ccm/100 gr mozdanog tkiva, dovodi do razvoja
mozdanog infarkta.

Hidrocefalus je reda komplikacija rupture an-
eurizme i javlja se dominantno kod intraventri-
kularnog krvarenja, a rede kod krvarenja u zad-
njoj lobanjskoj jami, gde se direktno vrsi kom-
presija Lushkinih i Magendijevog otvora na IV
mozdanoj komori.

Infarkcija mozga nastaje u znacajnoj meri
kao posledica ekcesivnog vazospazma, ali i na
racun emitovanja embolusa, kao i direktne kom-
presije krvnih sudova od strane novoformiranih
hematoma.

Terapija aneurizmi

Podrazumeva postupke koji se preduzimaju
radi iskljucenja aneurizme iz cirkulacije.

MoZe se ostvariti otvorenom mikrohirur§kom
operacijom, ili metodom intravaskularne okluz-
ije.

Otvorena mikrohirur§ka operacija jo§ uvek
predstavlja zlatni standard u efikasnom lec¢enju
rupturiranih 1 nerupturiranih intrakranijalnih
aneurizmi.

Prvi pokusaj hirurSkog reSavanja intrakrani-
jalne aneurizme potice iz 1855. godine, kada je
Victor Horsley izvrS§io obmotavanje aneurizme.
Slede operacije velikih aneurizmi karotide, kada
je vrseno ligiranje karotide na vratu i intrakrani-
jalno na mestu distalnom od aneurizme.

Klipsovanje same aneurizme uveo je kao me-
todu Walter Dandy 1937. godine, koriste¢i sre-
brne klipseve oblika slova V za klipsovanje ane-
urizme interne karotide. Od tada je napravljeno
na stotine modela klipseva, razli¢itih po obliku,
veli€ini i drugim svojstvima (slika 13).
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Slika 13: Neke od formi titanijumskih klipseva za aneur-
izme, i njihov aplikator

Uvodenje u rad operativnog mikroskopa
1960. godine ucinilo je otvoreni operativni zah-
vat sofisticiranijim i visestruko uspesnijim. Ot-
vorenu mikrohirur§ku operaciju sprovodi neuro-
hirurg koji je imao viSegodi$nju edukaciju za
takve intervencije.

U slucaju rupturisane aneurizme, operacija se
sprovodi u rezimu hitne intervencije, neposedno
po angiografskoj verifikaciji aneurizme. U me-
duvremenu se pacijentu ograni¢avaju posete ka-
ko bi se izbeglo svako uzbudenje i mogucénost
skokova arterijskog pritiska. Uspostavlja se mo-
nitoring krvnog pritiska, preduzimaju mere za
njegovo obaranje primenom raznih antihiperten-
ziva, ili sedativa i maSinske ventilacije.

U slucaju elektivne operacije nerupturisane
aneurizme, obustavlja se primena nesteroidnih
analgetika i antireumatika nedelju dana ranije, a
lekar ima vremena da uradi sve potrebne analize
krvi, sagleda pratece bolesti, ucini potrebne kon-
sultacije 1 preduzme mere za terapiju nekih od
njih, informise se o alergijskim sklonostima, to-
ku ranijih anestezija i sl.

Operativni zahvat obuhvata 6 faza:

1. faza: Uvodenje u opstu anesteziju i obezbedi-
vanje polozaja za operativni zahvat:

Obic¢no se ukloni celokupna kosa, mada poje-
dini autori preferiraju brijanje samo u zoni
intervencije 1 trocentimerskoj zoni oko nje,
uz obaveznu upotrebu sterilnih prozirnih izo-
latora i preoperativno pranje kose. Ponekad
je potrebno smanjiti intrakranijalni pritisak,
pa se osim ve¢ ordiniranih osmotskih diureti-
ka (20% manitol, lasix) instalira kateter u
lumbalni spinalni prostor i evakuise odredena
koli¢ina likvora.
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2. faza: Kraniektomija: Nakon pripreme opera-
tivnog polja po svim principima asepse i anti-
sepse, pristupa se obeleZzavanju mesta opera-
cije, a potom izolaciji operativnog polja steri-
Inim kompresama. Rez koze je u kosmatom
delu. Uglavnom se primenjuje pteri¢ni prist-
up za veéinu aneurizmi, a za aneurizme zad-
njeg sliva subtemporalni ili subokcipitalni pr-
istup. Nakon operativnih radnji ucinjenih na
poglavini, kost se deperiostira i ¢ine nekoliko
manjih trepanskih rupa koje sluze za formi-
ranje kostanog poklopca. Po skidanju, kos-
tani poklopac se ¢uva u vlaznoj sredini sve do
trenutka kada se u sklopu zavr$nog dela ope-
racije ne vrati u primarnu poziciju.

3. faza: Prikazivanje aneurizme: Nakon otvara-
nje dure, pristupa se ekartiranju mozga, a po-
tom uz koris¢enje operativnog mikroskopa,
neurohirurg prepariSe mozak, njegovu arah-
noideu i pravi koridor do krvnog suda koji
nosi aneurizmu (slika 14). On prati tok krv-
nog suda i prilazi aneurizmi, a pri tom identi-
fikuje sve okolne krvne sudove, kako bi ih
postedeo klipsovanja. Da bi to ucinio korekt-
no, neurohirurg ¢esto mora da, u meri u kojoj
je to potrebno i bezbedno, direktno pomera
samu aneurizmu, §to nosi rizik intraoperativ-
ne rupture. Ova faza operacije zavrSava se
mikrovaskularnom Doppler ultrasonogafijom
(MDU) kojom se verifikuje stepen protoka u
svakoj od arterijskih grana, $to je vazno radi
utvrdivanja postojanja kompromitovane cir-
kulacije u nekoj od njih nakon klipsovanja
aneurizme.

4. faza: Klipsovanje: Nakon S$to je aneurizma
pripremljena za klipsovanje, identifikovan
njen vrat, odre¢ena njegova Sirina i odnos pr-
ema maticnom krvnom sudu i njegovim naj-
blizim granama, pristupa se izboru klipsa
adekvatnog po veli¢ini, obliku, stepenu za-
krivljenosti, stepenu otvaranja krakova, pos-
tojanju perforatora i sli¢no. Ukoliko je plasir-
anje trajnog klipsa otezano (slika 14), moze
se pristupiti privremenom klipsovanju same
arterije proksimalno i distalno od aneurizme,
kako bi se udarni talas krvi smanjio, a aneur-
1zma ,,relaksirala®.
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Slika 14. Intraoperartivni prikaz mozdane aneuirzme pre i
nakon operativnog klipinga

Procedura privremenog klipsovanja arterije,
koja nosi aneurizmu primenjuje se nekad 1 u fazi
preparisanja i prikazivanja aneurizme, pri ¢emu
se u slu¢aju kompletnog prekida cirkulacije
(proksimalnog i retrogradnog distalnog dovoda)
savetuje da privremeno klipsovanje glavne arte-
rije ne traje duZe od 2-3 minuta, jer nakon toga
raste rizik razvoja ireverzibilnih promena na
mozgu i smrtnog ishoda.

Da li ¢e nastati posledice privremenog klip-
sovanja, u znatnoj meri zavisi od razvijenosti 1
trenutnog funkcionalnog stanja kolateralne
cirkulacije, kojom se obezbeduje dotok krvi u
mozdano tkivo iz krvnih sudova nekog od pre-
ostala 3 glavna dotoka. Manevar privremenog
klipsovanja nekad je iznudeno reSenje, pogo-
tovu kod pojave intraoperativne rupture, kada
neurohirurg mora obezbediti vidljivost u opera-
tivnom polju i boreéi se sa limitiranim vemenom
temporernog klipsovanja krvnog suda, trajno
klipsovati aneurizmu.

U ovim radnjama od velikog je udela pomo¢
anesteziologa u sprovodenju kontrolisane hipo-
tenzije, takve da ne poprimi ekcesivne razmere i
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ugrozi kompletnu mozdanu cirkulaciju, kao i
Nesdonalske protekcije mozga kojom se redu-
kuju nutritivni zahtevi mozga. Inace su razlozi
intraoperativne rupture aneurizme brojni:

- Na rac¢un aktivnosti anesteziologa, odnosno
nedovoljno duboke anestezije gde akt intuba-
cije, fiksiranja trozubog metalnog fiksatora u
lobanju, hirur$ki rad na tkivu poglavine, peri-
ostu, duri 1 krvnim sudovima mozga, dovodi
do hipertenzivnih ekcesa.

- Na racun aktivnosti neurohirurga u mozdanom
ekartiranju, preparisanju aneurizme, plasiran-
ju samog klipsa kroz tesan prostor izmedu fu-
ndusa 1 arterijskih grana.

- Na racun rentgen dijagnosticara, kada zbog
neadekvatnih pozicija pri grafiranju stvori
utisak drugacijih anatomskih relacija, a pose-
bno lose prikazana pozicija vrata aneurizme

- Na racun anatomije samog pacijenta, kada je
zid aneurizme izuzetno istanjen, pa se uklan-
janjem okolne arahnoideje i mozdanog tkiva
kao oslonca, gubi i poslednji, iako minimalni
tampon za aneurizmu. Aneurizme, koje su
srasle sa bazom lobanje, pogotovu dZinov-
ske, direktno onemogucavaju separaciju vra-
ta 1 bezbedno klipsovanje.

5. faza: Evaluacija klipsovanja: Neurohirurg je
nakon klipsovanja aneurizme duzan da
proveri kvalitet klipsovanja po 2 osnova:

1) Da li je aneurizma iskljucena iz cirkulacije
Sto je bio 1 osnovni zahtev operacije? Ovo pi-
tanje se, prakticno gledano, reSava jednos-
tavno, prostim busenjem aneurizmalne vrece,
nakon ¢ega ona, ukoliko je korektno klipso-
vana-kolabira 1 nadalje ne pokazuje nikakve
znake ni najmanjeg arterijskog krvarenja.

2) Da li je kao posledica klipsovanja aneurizme
doslo do arteficijelnog remecenja cirkulacije
nosece arterije, njenih grana, a posebno per-
forantnih? Ranija praksa da se vizuelno eks-
plorira aneurizma i njena najbliza okolina i
na osnovu oblika, stepena ispunjenosti i pul-
zacija krvnih sudova, zakljucuje o njihovoj
ocuvanoj funkcionalnosti - bez obzira na foto
snimak kojim se sve dokumentuje, danas je
neprihvatljivo sa medicinskog, a pre svega
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sudskomedicinskog stanovista. Kao doktrina
u evaluaciji klipaze navodi se intraoperativna
angiografija, a u poslednje vreme intraopera-
tivna mikrovaskularna Doppler ultrasono-
grafija (MDU) (slika 15).

/ . —ostatak vrata
~aneurizme

Slika 15: Shematski prikaz primene intraoperativne mikro-
hirurSke ultrasonografije (MDU), pre i nakon klipsovanja ,
ukazuje da remodeliranje vrata aneuizme drasti¢no
redukuje protok u a. cerebelaris superior sa 18 ml/min na
svega 4ml/min, te zahteva reklipsovanje

Tako Ruediger Stendel” izveStava o intraop-
erativnom nalazu nepotpuno okludiranih aneur-
izmi, sa restom vrata aneurizme u 12,2% klipso-
vanih aneurizmi, a znake stenoze krvnih sudova
u 18, 9% klipsovanih aneurizmi, zbog ¢ega se u
28, 8% svih klipsovanih aneurizmi moralo vrsi-
ti premeStanje klipsa-reklipsovanje. Pri tom,
najveci procenat reklipsovanja (38,6%) belezi se
kod aneurizmi srednje cerebralne arterije; kod
aneurizmi kompleksa prednje komunikantne
arterije 15,6%. Pri tom se pokazalo da je proce-
nat reklipsovanja u rupturiranih aneurizmi 36,6
u odnosu na 20%u nerupturiranih aneurizmi. In-
traoperativna angiografija otkriva znake stenoze
u 11, 5% klipsovanih aneurizmi."

Otud se MDU sve viSe primenjuje, jer regist-
ruje 1 najmanje odstupanje krvnog protoka, Sto
angiografski nije moguce, tehnicki je jednostav-
niji, a preoperativno tesko stanje nije mu kontra-
indikacija.

U redim slu¢ajevima, usled fuziformnog ili
drugog bizarnog izgleda aneurizme, kada je ne-
moguce jednim ili istovremeno sa vise klipseva
iskljuciti aneurizmu iz cirkulacije, a da se pri
tom cirkulacija ne kompromituje, umesto klip-
sovanja ¢ini se wrapping, odnosno oblaganje an-
eurizme pamucnom vaticom ili miSi¢em.

januar-mart/2011.

Na racun reaktivne glioze kompleks obloZe-
ne aneurizme biva ojacan oziljkom, te godinama
moze izostati rehemoragija.

6. faza: Zatvaranje: Podrazumeva kompletnu
restituciju po anatomskim slojevima, uz ade-
kvatnu drenazu epiduralnog, ¢esto i subgale-
aticnog prostora.

Drenazom se preveniraju komplikacije poput
ekstrakranijalnih hematoma, ali i infekcije. Na-
kon operativnog lecenja, nastavlja se leCenje u
Intenzivnoj nezi uz monitoring vitalnih funkcija,
a pre svega redovnu kontrolu stanja svesti, neu-
roloSkog nalaza i krvnog pritiska.

U regularnim okolnostima, kada je stanje pa-
cijenta uredno, posle 24 sata boravka na Odelje-
nju Intenzivne nege, pacijent se prevodi u svoju
sobu. Posle 48 h od operacije dozvoljava se se-
de¢i polozaj, a nakon 72 sata i vertikalizacija,
hod, sve u cilju prevencije postoperativnih kom-
plikacija tipa tromboza dubokih vena donjih ek-
stremiteta, upale pluca i sl.

Pacijent Zivi i radi sa klipsom u glavi, vreme-
nom zaboravljajuéi potpuno na njega. Ipak, jed-
no ne sme zaboraviti - ne sme Ciniti NMR pre-
glede ukoliko ne zna da li je klip feroaktivan ili
titanijumski, jer su zabeleZeni slucajevi snazne
rotacije feroaktivnog klipsa nakon izlaganja ele-
ktromagnetnom polju. Posledica toga bila je ru-
ptura vrata aneurizme i smrtni ishod.

Optimalno vreme za lecenje 1 prognoza: Iz-
bor optimalnog termina za le¢enje Cesto je pred-
met sporenja. Zavisi od stanja svesti pacijenta,
neuroloskog nalaza, opSteg stanja, starosti, obli-
ka, polozaja i veliine aneurizme, postojanja
znakova spazma i drugo.

Opste je prihvacen standard rane operacije
unutar 48 sati od krvarenja, pogotovu za pacije-
nte u grupi Hunt-Hess i II, jer se prevenira mo-
guénost rerupture, koja je u prvih 48 sati naj-
veca, uklanja se odredena koli¢ina krvi iz arah-
noidalnih cisterni i uspostavlja bolja cirkulacija
likvora. Ovo zajedno sa mogu¢nos¢u bezbedni-
je kontrolisane hipertenzije u pacijenata sa klip-
sovanom aneurizmom, doprinosi boljoj borbi sa
vazospazmom 1 boljem ishodu lecenja. S obzi-
rom da se zna da svega jedna tre¢ina pacijenata
sa rupturom aneurizme ispoljava klinicki znaca-
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jan stepen vazospazma, to znaci da se u pacije-
nata sa Hunt-Hess gradusom I i II gde ne posto-
je angiografski niti klinicki znaci vazospazma,
operacija moze izvoditi i po isteku 48 sati od kr-
varenja.

Pacijenti sa Hunt-Hess gradusom III ukoliko
nemaju kompresivni intracerebralni hematom,
ili akutni hidrocefalus koji bi zahtevali hitnu
operaciju, treba da budu podvrgnuti medikame-
ntnoj terapiji do stabilizacije.

Pacijenti sa loSim Hunt-Hes stepenom (gr. IV
i gr V) imaju u sluc¢aju rane operacije visok post-
operativni stepen smrtnosti (50-70%), pa se sa-
vetuje odlozna operacija posle 14. dana od krva-
renja. Medjutim, urpkos postovanju ovih princi-
pa i svim merama intenzivne terapije i rane dija-
gnostike, Cinjenica je da od inicijalnog udara
umire 15% pacijenata pre no $to stigne u bolni-
cu. Medu hospitalizovanim jo§ 20-30% umire
ne docCekavsi intervenciju. Prosecna smrtnost
operisanih je 3,2%, te je ukupna smrtnost, unu-
tar prvih mesec dana, gotovo 50%. Medu prezi-
velim, jedna tre¢ina ima teSke neuroloske sekve-
le, jedna tre¢ina umerene sekvele, a samo jedna
tre¢ina prezivelih se vrac¢a potpuno oporavljena
na posao.

Primena metode intravaskularne okluzije
znacajno popravlja ishod leCenja, pogotovu u
grupi tezih pacijenata (Hunt-Hess gr. IV1 V) 1
pacijenata sa dZinovskim aneurizmama, aneur-
izmama suprakavernoznog dela karotide i1 zad-
njeg sliva, gde se uprkos kontraindikacijama za
hirursko klipsovanje uspeva da spreci rehemor-
agija.
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UPUTSTVO AUTORIMA

Definicija Casopisa

APOLLINEM MEDICUM ET AESCULAPIUM je
Casopis Podruznice SLD u Leskovcu. Objavljuje ori-
ginalne radove iz svih grana medicine, stomatologije
i srodnih medicinskih grana, stru¢ne radove, pretho-
dna saopS$tenja, prikaze sluajeva, metode le€enja i
hirurskih tehnika, radove iz eksperimentalne medici-
ne, istorije medicine i zdravstva, revijske radove po
pozivu, radove sa kongresa i sastanaka odrzanih u
zemlji i inostranstvu, preglede stru¢ne literature, pis-
ma glavnom uredniku i sve informacije od znacaja za
razvoj medicine i zdravstva. Radovi i abstrakti sa st-
ruénih sastanaka, simpozijuma i kongresa publikuju
se kao supplementum.

Priprema rada

Radovi moraju biti napisani prema uputstvu i pra-
vilima "Ujednacenih zahteva za rukopise koji se pod-
nose biomedicinskim €asopisima" ("Uniform Requ-
irements for Manuscripts Submited to Biomedical
Journals") izmenjeno Cetvrto izdanje od 1993. godi-
ne izdato od strane Internacionalnog komiteta ured-
nika biomedicinskih ¢asopisa ("International Commi-
ttee of Medical Journal Editors") objavljeno u ¢aso-
pisu JAMA (1993; 269:2282-2286) i Srpski arhiv za
celokupno lekarstvo u vidu posebnog izdanja sa pre-
vodom 1995. godine.

Svi poslati radovi moraju biti napisani po uputs-
tvu. Radovi koji nisu po uputstvu, vracaju se autori-
ma na usaglasavanje, pre pristupanja recenziji. Ure-
divacki odbor odreduje recenzente iz redakcionog
kolegijuma iz relevantne oblasti.

O izboru radova za Stampanje odluCuje glavni
urednik, na osnovu predloga Uredivackog odbora.
Glavni urednik zadrzava pravo da uz prihvaceni rad
Stampa po pozivu pribavljene komentare istaknutih
stru€njaka iz odgovarajuée oblasti.

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

Za ispravnost i verodostojnost podataka i rezul-
tata odgovaraju iskljugivo autori. Stampanje rada ne
znadi da glavni urednik, urednici, Uredivacki odbor i
Redakcioni kolegijum prihvataju, potvrduju i odgo-
varaju za rezultate i zaklju€ke prikazane u radu.

Rad se prilaze u elektronskoj formi na CD-u i na
dve kopije odStampane na laserskom Stampacu.
Rad se kuca sa duplim proredom, na formatu A4.
Slobodna margina sa leve strane mora biti 4 cm, a

sa desne 1 cm. Stranice se obelezavaju brojevima,
poCev od naslovne strane. Grafikoni, tabele i foto-
grafije se daju na posebnom listu sa naslovom i fus-
notom, kao i legende za ilustracije.

Svaka rukopisna komponenta rada mora poceti sa
novom stranicom sledeéim redosledom: naslovna st-
rana, rezime i kljuéne reci, tekst, zahvalnice, referen-
ce, tabele i legende za ilustracije.

Naslovna strana sadrzi:

a) naslov rada koji mora da bude kratak i infor-
mativan,

b) ime, srednje slovo i prezime svakog autora i nje-
govo najvece akademsko zvanje,

¢) naziv odeljenja i institucije,

d) naziv institucije kojoj pripada svaki koautor

e) ime i adresa autora odgovornog za korespodenci-
ju

f) izvor finansiranja ili pomo¢ i prilozi za izradu rada.

Rezime i klju¢ne reéi: Rezime se nalazi na drugoj
stranici i ne sme da prelazi 150 reci. Sadrzi opis pro-
blema, cilj rada, primenjene metode, rezultate
(statisticka slu€ajnost) i glavne zakljucke. Ispod rez-
imea navesti 3-5 klju¢nih reci koje se koriste, Sto
olak3ava indeksiranje rada.

Tekst rada: Nije neophodno, ali je uobi¢ajeno da
rad ima podnaslove: uvod, metode, rezultati i disku-
sija. Druge vrste radova, kao Sto su prikazi
slu€ajeva, revijski radovi, urednicki i uvodni radovi,
mogu imati druge forme. Od navedene forme moze
se odstupiti i autorima se preporucuje da se konsul-
tuju sa urednicima i glavnim urednikom.

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

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

Statistika: Opisati statisticke metode obrade po-
dataka za ocenu rezultata rada i njihovu verifikaciju,
upotrebljena dizajn metoda. Ne duplirati podatke u
grafikonima i tabelama, izbegavati neadekvatnu up-
otrebu statisti¢kih termina.
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Rezultati: Prikazati rezultate u logiénom raspore-
du u tekstu, tabelama i ilustracijama. Ne ponavljati
podatke iz tabela i ilustracija, rezimirati samo znaca-
jne rezultate. Rezultate merenja iskazati u Sl jedini-
cama.

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

Zahvalnice: Pored odredenih mesta u radu (fus-
nota na naslovnoj strani, dodatak) odaju se u sluc¢a-
jevima: a) saradnje i pomo¢ u autorstvu i pripremi
rada, kao $to je opSta pomo¢ od Sefova i rukovodila-
ca odelenja i institucija, b) tehni¢ka pomo¢, c) finan-
sijska i druge materijalne pomodi i dr.

Reference: Reference se numeriSu redosledom
pojavljivanja u tekstu arapskim brojevima, a u popisu
literature (reference) se pod tim rednim brojem citi-
raju autori. Nacin citiranja se obavlja prema zahtevi-
ma za pisanje tekstova u biomedicinskim
Casopisima prema uputstvu u Index Medicusu.
Jugoslavenski ¢asopisi koji se ne indeksiraju i Index
Medicusu, skracuju se na osnovu liste skraéenih
naslova jugoslovenskih serijskih publikacija. U
popisu citirane literature navoditi sve autore ako ih
ima i do 6, a ako ih je viSe od 6, navesti prvih Sest,
za ostale staviti "et al." Treba izbegavati upotrebu
abstrakta kao referencu, nepublikovana istrazivanja i
personalne komunikacije.

Primeri citiranja referenci

Standardni rad iz ¢asopisa: Nemlander A, Soots
A, von Willebrand E, Husberg B, Hayry P. Redistribu-
tion of renal allograft-responding leucocytes during
rejection. J Exp Med 1982; 156:1087-100.

Nikoli¢ A, Bani¢ M. Paroksizmalni torticolis u raz-
vojnom dobu. Med Pregl 1989; 42(4):99-101.

Knjige: Nossal GJV, Ada GL. Antigens, lymphoid
cells and the immune response. New Jork: Acade-
mic Press; 1971.

Stefanovi¢ S. Hematologija. Beograd-Zagreb:
Medicinska knjiga; 1989.

Poglavije iz knjiga: Levo Y, Pick Al, Frohlichmen
R. Predominance of tipe Bence Jones proteins in pa-
tients with both amyloidosis and plasma cell dyscra-
sias. In: Wegwlius O, Pasternak A, editors. Amyloi-
dosis. New Jork: Academic Press; 1976.p. 291-7.

Magistarske i doktorske teze: Yousself NM. Sch-
ool adjustment of children with congenital heart dise-
ase (dissertation). Pittsburg (PA): Univ. Of Pittsburg,
1988.

Adamov Z. Efekti dugotrajne ekspozicije Zivi (do-
ktorska disertacija). Beograd: Medicinski fakultet
Univerziteta u Beogradu, 1984.

Ostali i drugi publikovani materijali pri navodenju,
videti u datom uputstvu za reference "Ujednacenih
zahteva za rukopise koji se podnose biomedicinskim
Casopisima" (JAMA 1993; 269:2282-2286. ili N Engl
J Med 1997; 336:309 -15) srpski arhiv za celokupno
lekarstvo 2002; 130(7-8):293.

llustracije: llustracije i slike moraju biti profesion-
alnog kvaliteta. Slati originalne ilustracije, grafikone
u kontrastnoj crno-beloj tehnici i dve jasne Xerox ko-
pije. Mogu se slati kompjuterom generisani grafikoni.
Koriste se opste prihvaéeni simboli. Veli¢ina grafiko-
na ili crteza ne treba da prelazi polovinu A4 formata,
a maksimalno veli¢ina moze biti do A4. Legende za
crteze i grafikone pisati na posebnom papiru.

Slati samo crno-bele fotografije (9x12 ili 18x12
cm), ne treba ih savijati, niti pisati neSto na poledjini
i spajati. Na poledini slike lepi se papir sa podacima:
redni broj slike, ime prvog autora, oznaka gornje st-
rane, (strelica navisSe). Ako se na fotografiji mozZe os-
oba identifikovati, potrebna je pismena dozvola za
njeno objavljivanje. Ako su ilustracije bilo koje vrste
bile publikovane, potrebna je dozvola autora za nji-
hovu reprodukciju i navesti izvor.

Tabele se Salju na posebnim listovima, sadrze
jedan naslov i obelezavaju se arapskim brojevima po
redosledu pojavljivanja u tekstu. Skraéenice u tabeli
se definidu u fusnoti. Legende za ilustracije se Stam-
paju na posebnom listu sa duplim proredom i arap-
skim brojem ilustracije.

Obrada tekstova na racunaru: tekstove unositi u
Word-u, WordPad-u ili tekst editoru latini€nim pis-
mom i memorisati u *.doc ili *.txt format zapisa. Ske-
nirani materijal uraditi na 200 dpi veli¢ine do 10 cm.

Glavnom uredniku se podnosi originalni rad i dve
kopije teksta sa dva primerka ilustracija. Svi rezimei
treba da budu prevedeni na engleski jezik. Svaki rad
podnet na Stampu mora da ispunjava sve uslove na-
vedene u prethodnom uputstvu. Radovi koji ne budu
pripremljeni po navedenom uputstvu neée biti raz-
matrani za Stampu. Rad se Salje poStom, u koverti
odgovarajuce veli¢ine, bez presavijanja. Rukopisi se
ne vracaju. Autori treba da poseduju kopije rada koji
Salju.

Radove slati na adresu:
Podruznica SLD Leskovac
Glavni i odgovorni urednik
APOLLINEM MEDICUM ET AESCULAPIUM
Leskovac, Ul. Svetozara Markovi¢a br. 116
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