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UVOD: Blastocistis hominis (Bh) je najrasprostranjeniji
protist na nasoj planeti, ali pri tome najkontraverzniji.
Infekceija Bh pocinje ingestijom hrane ili te¢nosti koja je
kontaminirana cisticnom formom Bh. Nakon gutanja, iz ciste
se razvijaju u debelom crevu ¢oveka vakuolarne forme
protista. Fekalno - orani prenos je najcesci put Sirenja
infekcije. Oboljenje koje Bh izaziva kod ljudi naziva se
blastocistoza. Najcesc¢e inficirani imaju gastrointestinalne
tegobe, pre svegabol u trbuhu i proliv. Blastocistoza se danas
povezuje sa dva klini¢ka entiteta koji predstavljaju poremecaj
rada creva, odnosno sindromom iritabilnog creva i hronicnom
inflamatornom bolesti creva (HIBC).

CILJ RADA T HIPOTEZE: Predmet istrazivanja je da se
utvrdi povezanost prisustvainfekcije Blastocistis hominisom i
postojanja zapa jenja sluzokoze debelog creva (kolitisa) kod
dece sa gastrointestinalnim tegobama, zatim da se utvrdi udeo
dece sa posebnom formom kolitisa, hroni¢nom inflamatornom
bolesti creva, medu inficiranim Blastocistis hominisom, a da
bi se omogucilo bolje razumevanje blastocistoze kod dece.
Osnovne hipoteze u istrazivanju su statisticki znacajno veca
ucestalost pojave kolitisa 1 hroni¢ne inflamatorne bolesti creva
kod dece uzrasta od 1 meseca do 18 godina, hospitalizovane
zbog bola u trbuhu i/ili prolivakoji su inficirani Blastocistis
hominisom, kao 1 statisticki znacajno veca ucestalost kolitisa u
odnosu na hroni¢nu inflamatornu bolest creva u istom uzorku.
MATERIJAL | METODE: Prospektivnim ispitivanjem su
obuhvaceni pedijatrijski bolesnici, hospitalizovani na
Odeljenju za gastroenterologiju, hepatologiju i ishranu,
Instituta za zdravstvenu zastitu dece i omladine Vojvodine,
zbog bola u trbuhu 1/ili proliva, iz ¢ije stolice je dokazan
Blastocistis hominis. U toku ispitivanja primenjene su
standardne metode uzimanja anamneza od bolesnika, fizicki
pregledi, odgovarajuce standardne laboratorijske analize krvi i
stolice, ultrazvucni pregled abdomena, kolonoskopija i
patohistoloski pregled biopsija debelog creva. Svi bolesnici su




leCeni metronidazolom u trajanju 10 dana, prema vazeéim
terapijskim protokolima.

REZULTATT: Ispitivanjem je obuhvaceno 102 bolesnika, koji
su an osnovu patohistoloskog nalaza podeljeni u tri grupe: 1.
Grupa (bolesnici koji nemaju kolitis, obuhvatila je 4 bolesnika
(4.4%)), 2. Grupa— (bolesnici koji imaju nespecifi¢ni kolitis,
obuhvatila je 56 bolesnika (56.55%)) i 3. Grupa—(bolesnici
koji imaju hroni¢nu inflamatornu bolest, obuhvatila je 42
bolesnika (42.41%)). Medu ispitanicima je bio podjednak broj
dece muskog 1 Zenskog pola, odnosno 51 decak i 51 devojcica.
Uzrast ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom
hominisom se kretao u interval od 11 meseci do 17 godinai 7
meseci. Medijana je iznosila 12.54 godine, a prosecna starost
11.25 godine. Blastocistoza nema sezonski karakter
(x2=0.667; df=3; p=0,881). Znacajno vise inficiranih
Blastocistis hominisom zivelo u kuéi, nego u stanu i
posedovalo domace Zivotinje i/ili kuéne ljubimce, ali ne
postojanje odgovarajuéih higijenskih uslova, kanalizacije i
vodovoda nije prediktivni faktor zarazvoj infekcije
Blastocistis hominisom, kao ni pohadanje kolektiva ili zivot u
ruralnom sredinama. Stariji uzrast deteta (p=0,020) i Zivot u
ku¢i (p = 0,033) su prediktivni faktori za pojavu hroni¢ne
inflamatorne bolesti creva kod dece sa kolitisom. Deca sa
blastocistozom su imala antropometrijske parametre u
granicama normale.Ispitanici najceSce bili primljeni u bolnicu
pod djagnozom gastroenterokolitisa, zbog prolivai bolau
trbuhu, ada prisustvo gastrointestinalnih tegoba i prisustvo
opstih znakova infekcije nisu jedan od sigurnih klinic¢kih
znacajnih znakova infekcije Blastocistis hominisom. Prisustvo
patoloskih primesa u stolici nije jedan od sigurnih klinicki
znacajnih znakova infekcije Blastocistis hominisom.Na
osnovu laboratorijskog, klinickog i endoskopskog skora za
aktivnost HIBC vecina bolesnika je imala umerenu
aktivnost.Inficirani sa Bh imaju najéesc¢e C-reaktivni protein u
okvirima refentnih vrednosti, izuzev ukoliko nemaju i HIBC.
PoviSena sedimentacija eritrocita je karakteristi¢na za
bolesnike sa HIBC. Oboleli od blastocistoze imaju najéesce
imunoglobulin A, leukocite, neutrofilei eozinofile u krvi u
referentnim granicama.Vrednosti feremije upucuju da je
vecina ispitanika bila anemicna, a narocito deca koja su imala
i infekcijusaBhi HIBC. Kod bolesnika sa blastocistozom,
postojanje pozitivnog testa na okultnu krv u stolici, treba da
pobudi sumnju na udruzenu HIBC. Ispitanici sa infekcijom Bh
1 sa HIBC su imali najcesc¢e kvantitativno ve¢i broj Bh u
stolici. Mezentergjalni limfadenitisi splenomegalija su
nespecifini ultrazvuéni nalaz kod inficiranih sa Bh, iako su
bili najcesce opisane patoloske promene na ultrazvuku




abdomena. Zakljucujemo da su ispitanici naj¢esce imali
nespecifi¢ne endoskopske promene i patohistoloske promene
u debelom crevu. Metronidazol je bezbedan i efikasan, u dozi
15-50 mg/kg/dan, u trgjanju od 10 dana, u terapiji infekcije sa
Bh kod dece.

ZAKLJUCAK: Deca inficirana sa Bh imaju najée$ée kolitis
od patoloskih promena na debelom crevu, bez znacajne razlike
izmedu nespecificnog kolitisa i HIBC. Znacajno manje
inficiranih sa Bh ima uredan kolonoskopski nalaz.Utvrdivanja
znacaja Blastocistis hominisa u nastanku kolitisa i hroni¢ne
inflamatorne bolesti creva kod dece, doprinosi prihvatanju
Blastocistisa hominisa kao patogenai ukazuje na nephodnost
njegovog leCenja.
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Abstract: INTRODUCTION: Blastocystis hominis (Bh) is the most
AB outspread protist on our planet, but also the most

controversial. Infection Bh starts by digestion of the eaten
food or liquid which has been contained by a cyst form Bh.
After swallowing, from the cyst they grow (progress) in the
colon of the human, with a vacuolar form of a protest. Ord
transmission is the most common way of spreading the
infection. The disease caused by Bh on humansis called
blastocystisis. In most cases the infected humans have
gastrointestinal complaints, the most common are abdominal
pain and diarrhea. Blastocystis is nowadays connected to two
clinical disease, theirritable bowel syndrome and
inflammatory bowel disease (IBD).

THE AIM AND HYPOTHESESS: The subject of researchis
to establish the connection between the presence of the
infection Bh and the existence of mucosal inflammation of
the colon in children with gastrointestinal complaints, as well
as to establish the group of the children with a specia form of
colitis, inflammatory bowel disease and the ones infected by
Bh, wich would insure better understanding of the
blastocystosisin children. The basic hypothesisin the study
were statistically significantly higher incidence of chronic
colitis and inflammatory bowel disease in children aged 1
month to 18 years, hospitalized for abdominal pain and/or
diarrheawho are infected Bh, as well as significantly higher
incidence of colitis compared in chronic inflammatory bowel
disease in the same sample.

MATERIALS AND METHODS: The prospective study
included pediatric patients with abdominal pain and/or
diarrhea, and stool positive on Bh, that have been hospitalised
on the Department for gastroenterology, hepatology and
nutrition, in the Institution for Health Care of Children and

Y outh in Vojvodina. The standard testing methods were used:
anamnasesis, physical examination, laboratory analysis of
blood and stool, ultrasound examination of the abdomen,
colonoscopy and histopathological examination of the biopsy
of the colon. All patients have been treated with metronidazole




for 10 days, according to the applicable protocols.

RESULTS: The study included 102 patients, which are
divided into three groups : 1. group (patients that have no
colitis, included 4 patients (4.4%)), 2. group (patients with
unspecified colitis, included 56 patients (56.55%)) and 3.
group (patients with inflammatory bowel disease, included 42
patients (42.41%)). Among them, there was an equal number
of children that were male and female, 51 boys and 51 girls.
Age of respondents who have Bh infection ranged from 11
monthsto 17 years and 7 months. The median is 12.54 years,
and the average age of 11.25 years. Blastocistosis no have
seasonal character (}2 = 0.667, df = 3, p = 0.881).
Significantly more infected Blastocistis hominid lived in the
house, but in an apartment owned and domestic animals and /
or pets,yet the existence of appropriate hygiene, sanitation and
water supply is not a predictive factor for the development of
infection Bh, as well as attending the collective or lifein rural
areas . The older child's age (p = 0.020) and life at home (p =
0.033) were predictive factors for devel opment of
inflammatory bowel disease in children with colitis. Children
with blastocistosis had anthropometric parameters within
normal limits. Respondents most frequently been admitted to
hospital under diagnosis gastroenteritis due to diarrhea and
abdominal pain, and that the presence of gastrointestinal
symptoms and general signs of infection are not a significant
clinical signs of infection Bh. The presence of pathological
findingsin stool is not one of reliable signs of clinicaly
infection Bh. Based on laboratory findings, clinical and
endoscopic activity score for IBD most patients had moderate
activity of desease. Children with Bh infection usually have
normal C-reactive protein in terms of value, unlessif have
IBD. Elevated erythrocyte sedimentation rate is characteristic
of patients with IBD. Children with blastocistosis usually have
normal level of Immunoglobulin A, leukocytes, neutrophils
and eosinophils. Serum iron indicate that most subject were
anemic, especially children who have had an infection with
the Bh and IBD.Children with blastocistosis, the existence of a
positive test for occult blood in the stool, should arouse
suspicion of association IBD. Subject with IBD had mostly
quantitatively greater number of Bh in the stool. Mesenterial
lymphadenitis and splenomegaly are non-specific ultrasound
findings in infected with Bh, although they were usually
described pathological changesin abdominal ultrasound. This
isto conclude that the subject usually had colitisand IBD
changes in endoscopic and histopathological changesin the
colon. Metronidazol e has beem proved safe and effective, at
15-50 mg/ kg/day for 10 daysin the treatment of infectionsin




children with Bh.

CONCLUSION: Children infected with Bh colitis usualy
have pathological changesin the large intestine, with no
significant difference between the non-specific colitis and
inflammatory bowel disease. Significantly less infected with
Bh has anormal colonoscopy findings. Confirmed the
importance of Bh in the development of chronic colitis and
inflammatory bowel disease in children, increase public
acceptance Blastoci stisa hominis as pathogens and pointsto
the necessity of treatment.
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1 UvOD

Blastocistis hominis (Bh) je najrasprostranjeniji protist na nasoj planeti, ali pri tome
najkontraverzniji. Od promenjive taksonomije (gljivaili protist), raznolike morfologije (6
oblika), zbunjujuce patogenosti (saprofit ili patogen), do nejasnih terapijskih protokola i
pojave rezistencije, ostagje nepoznanica do danas. Najkrace su njegovu enigmatsku prirodu u
naslovu svog rada opisali 1988. godine Miler i Minsou (Miller i Minshew): “Blastocistis

hominis: organizam u potrazi za oboljenjem”.(1).

1.1 Blastocistis hominis

1.1.1Istorija

Prvo uocavanje mikroorganizma su nezavisno jedan od drugog nacinili Britan 1
Svejn (Brittan 1 Swayne) u toku epidemije kolere u Londonu 1849.godine. Oni su uocili
razli¢ite do tada nepoznate ciste 1 jaja parazita u telu obolelih, pogreSno ih smatrajuci
uzro¢nikom kolere (2).

Blastocistis hominis (Bh) je prvi put bio opisan 1870. godine od strane ruskog
naucnika Fedora Aleksandrovica Lesa (Fedor Aleksandrovich Lesh) (3). Prvi naziv je dobio
u radovima Aleksiefa1911. godine (4), a godinu dana kasnije je dobio danasnji naziv od
strane Brumpt-a (5).

Pocetno je bio klasifikovan kao gljiva (6), zatim kao protist (7), adanasje svrstan u
Stramenopiles (8-13).
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1.1.2 Morfologija

Blastocistis hominis (Bh) je protist koji ima 6 razli¢itih morfoloskih oblika (T abela
1-1). Cetiri najéesca oblika su vakuolarni, granularni, ameboidni i cisti¢na forma (4, 5, 8).

Promena morfoloskih oblika je prikazana Sematski (Dijagram 1-1).

Tabela 1-1. Morfoloske forme Blastocistis hominisa

Forma Centralna  Celijski Broj Veli¢ina u o
vakuola zid nukeusa pum
Ameboidna +/- - 1-2 2.6-65 feces
Avakuolarna - - 1-2 5 kolon
Vakuolarna + - 1-4 2-200 feces
Multivakuolarna - - 1-2 4-15 feces
Granulirana + - 1-4 3-80 feces
Cisti¢na - + 1-2 3.7-5 feces
1.1.3 Zivotni ciklus

Infekcija Bh pocinje ingestijom hrane ili tenosti koja je kontaminirana cisticnom
formom Bh (9). Nakon gutanja, iz ciste se razvijaju u debelom crevu ¢oveka vakuolarne
forme protista (10).

Od vakuolarne forme se mogu razviti svi drugi oblici, granularni, ameboidni i slicno
(11). Graficki (Dijagram 1-1) je prikazana promena morfoloskih oblika. U vakuolarnoj
formi se umnozava metodom binnarne fizije (nacin reprodukcije), a od nje se mogu opet
ponovo razviti u cisti¢nu formu (12).

Stolicom domacina, cisti¢ni oblici izbacuju se u spoljnu sredinu (13) i prenose na

[jude i zivotinje fekalno - oralnim putem, ponavljajuci ceo razvojni ciklus (14). Fekalno -

-----
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cisti¢na

ameboidna

granulirana

avakuolarna

Dijagram 1-1. Promena morfoloskih oblika Bh

1.1.3.1 Morfologijai infekcija

Forma mikroorganizma u velikoj meri zavisi od uslova Zivotne sredine (16). Nedavne

studije su pokazale da prenos infekcije podrazumeva samo cisti¢ne oblike parazita, jer je
izuzetno osetljiv na kiseonik (17-19).

1.1.4 Infekcija

Oboljenje koje Bh izaziva kod ljudi naziva se blastocistoza. Najcesce inficirani imaju
gastrointestinal ne tegobe, pre svega bol u trbuhu i proliv. Blastocistoza se danas povezuje sa
dva klinicka entiteta koji predstavljaju poremecaj rada creva, odnosno sindromom iritabilnog
creva i hroni¢nom inflamatornom bolesti creva (HIBC). Pod nazivom hroni¢na inflamatorna

bolest creva obuhvacene su dve bolesti, Kronova bolest i ulcerozni kolitis (9, 13, 19).

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje: UVOD

=
©




Predmet istrazivanja je da se utvrdi povezanost prisustva infekcije Blastocistis
hominisom i postojanja zapaljenja sluzokoze debelog creva (kolitisa) kod dece sa
gastrointestinal nim tegobama, zatim da se utvrdi udeo dece sa posebnom formom kolitisa,
hroni¢nom inflamatornom bolesti creva, medu inficiranim Blastocistis hominisom, a da bi se

omogucilo bolje razumevanje blastocistoze kod dece.

1.1.5 Taksonomija

Blastocistis hominis je mikroorganizam iz roda anaerobnih, jednocelijskih protista

(16). Taksonomska klasifikacija Bh je navedenatabelarno (T abela 1-2).
Prvobitno je bio klasifikovan kao gljivica, ai je 1967. godine Cirt (Zierdt) objavio
njegovu ultrastrukturu i svrstao ga u intestinalne protozoal ne parazite (6).

Tabela 1-2. Bioloska klasifikacija Blastocistis hominisa u osam glavnih taksonomskih

rangova

Rang/sistematika L atinski Engleski Blastocystis Autor

Zivot imperium life Natura

Domen regio domain Eucaryota Chatton

Carstvo regnum kingdom Cromista (Protista)  Cavalier-Smith
o _ Bigyra/Stamenopila _ _

Razred phylum/divisio philum Cavalier-Smith

(Protozoa)

Klasa classis class Blastocystea

Red ordo order Blastocystida

Porodica familia familly Blastocystidae

Rod genus genus Blastocystis Alexeieff

Vrsta specie species hominis Brumpt

Pocetkom XX veka organizam su nezavisno jedan od drugog opisali Aleksief 1
Brumpt (Alexeeff i Brumpt), koji su gasvrstali u saprofitske gljivice gastrointestinalnog
trakta. Ime "Blastocistis” je dao Aleksief (Alexeieff), aBrumpt (Brumpt) gaje nazvao "
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hominis ". ViSe od pet decenija kasnije 1967.godine Cirt (Zierdt) je uradio reklasifikaciju
ovog mikroorganizma u protiste na osnovu grade i fenotipskih osobina kao §to je prisustvo
jednog ili vise jezgara, posedovanje Celijskih organela kao Sto su mitohondrije, Goldzijevog
aparata i endoplazmatskog retikuluma, neuspeha da rastu na gljivicnoj podlozi, otpornost na
antigljivi¢ne lekove i osetljivost na antiprotozoalne supstance (6).

Sarazvojem molekularnih analiza 1996. godine je od strane Silbermana (Silberman-
a), anaosnovu male podjedinice rRNK (SSU - rRNK) i faktoraistezanja 1-alfa, svrstan u
eukariote, razred heterokonta (Heterokontophyta) ili stamenofile (Stramenophiles), koji ima
preko 100.000 ¢lanova, a Blastocistis pripada podgrupi "botanickih protista"(11). lako ova
klasifikacijaizgleda zadovoljavajuée na molekularnom nivou, postoji razlika u morfologiji
izmedu Blastocistisa i drugih stramenofila, jer on ne poseduje flagele okruzene lateralnim
kosi-sli¢ni mastigonemima, §to je karakteristi¢no za stamenofile. Zbog toga postoji predlog

daserevidirasadasnja klasifikacija i stavi Bh u posebno Sesto carstvo pod nazivom hromista
(Chromista), (2).

1.1.6 Zoonoza

Mikroorganizmi identifikovani kao Blastocistis su izolovani kod ljudi i razli¢itih
zivotinja, kao $to nehumani primati, svinje, goveda, ptice, vodozemci, glodari, gmizavci i
insekti. Blastocistis pokazuje nisku specifi¢nost prema domacinu, jer mnogo razlicitih vrsta
Blastocistisa mogu da inficiraju ljude i razli¢ite Zivotinje (22, 23).

Prema savremenoj nomenklaturi, bilo koja od ovih vrsta ako su izolovani kod

Coveka, naziva se Blastocistis hominis (6).

1.1.7 Molekularna genetika

(a)

Danas postoji najmanje 17 genetski razlicitih Blastocistis subtipova, a na osnovu %
molekularne karakterizacije, odnosno malih podjedinica ribozomske ribonukleinske kiseline @
(24, 25), koji se obelezavaju slovima ST (engl. subtype) i rednim brojivima, odnosno ST1- g
17. Kod ljudi je izolovano prvih 9 podtipova. Najcesc¢i podtip Blastocistis homisa izolovan &
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kod ¢oveka je ST3. Nije uspostavljena jasna vezaizmedu podtipa Blastocistis hominisai
pojave gastrointestinalnh simptoma (20, 26-28).

Podtip ST1 je dovoden u vezu sa pojavom simptoma (20). U Kolumbijskoj studiji su
asimptomatski ispitanici imali izolovan ST1, abolesnici koji suimali proliv ST2 (21).

Podtip ST2 ima kontraverznu patogenost, jer u nekim studijama je ona dokazana
povezanost (22,32), adrugimaje ona osporena (24, 25).
njegovu patogenost. Oko 40% inficiranih sa Blastocistis hominisom ST4 ima
gastrointestinal ne tegobe (26).

ST4 je naden kod bolesnika sa klinickom slikom teskog proliva (27).

Podtip ST5 jeizolovan kod bolesnika sa simptomima (28), a on je uglavnom
izolovan kod zivotinja i kod ljudi koji rade sa zivotinjama (15, 29, 30).

ST6 izaziva proliv kod tre¢ine inficiranih (26).

ST7 sedovodi u vezu sapojavom proliva (26). Opisan je ceo genom za podtip ST7
(12). Ovo je omogucilo identifikovanje gena koji su odgovorni za kodiranje proteina koji
vr$e inhibiciju domacinovih proteaza i time remete crevnu homeostazu (2).

ST8 jeredak kod ljudi i u dve studije je pokazana njegova patogenost (26,.31),

Rasprostranjenost u svetu subtipova je razli¢ita. U Evropi 1 Australiji su naj¢esci
ST1-4 (26, 29). Patogenost podtipova je ispitivana i na zivotinjskom modelu, gde je
dokazana statisti¢ki znacajna patogenost kod ST1, a unutar podtipova ST3 1 ST 4 je
dokazano postjanjei patogenih i nepatogenih vrsta (32).

Potrebna su daljaispitivanja povezanosti odredenih podtipova Blastocistisa i pojave
klini¢kih simptoma i znakova bolesti. Pretpostavljamo da ¢e na ova pitanja dati odgovor

detaljnije ispitivanje genoma i mogucu povezanost odredenih gena i patogenosti.

1.1.8 Epidemiologija

Q

Blastocistis hominis ima Siroku geografsku distribuciju i nalazi se u razvijenim C>3
zemaljama kod 19 % stanovnika u Danskoj (33), odnosno do 56 % u Irskoj (34) , au 3
nerazvijenim zemljama preko 50 % stanovnika (35,36). PrevalencijainfekcijesaBhjeu ?
zemljamau razvoju: 66 % u Albaniji (37), 58 %u Kubi (38) i 57 % u Meksiku (39). Razlog §
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visoke ucestalosti u zemljama u razvoju su losi sanitarni i higijenski uslovi zivota (40).
Potvrdu ovome su dale nedavne studije o ucestalosti Blastocistisa kod 100 % stanovnistva
nekih sela u Senegalu, u kojima postoje losi higijenski uslovi, snabdevanje vodom iz
otvorenih izvora (reka, jezera), nepostojanje kanalizacije i blizak ontakt sa domaéim
zivotinjama (41).

Visoka ucestalost infekcije se takode moZze nadi i u razvijenim zemljama kod
pojedinaca koji rade sa zivotinjama (17). Studija koja je obuhvatila cel okupne Sjedinjene
Americke Drzave (SAD), a koju je sproveo Centar za kontrolu i prevenciju bolesti, koriste¢i
podatke iz 1987. godine zabelezila je prevalenciju infekcije Bh 2,6 % u opStoj populaciji
(42). Studija obavljena 2000. godine u privatnim laboratorijama 48 drzava u SAD-u je
identifikovala prevalenciju kod 23% stanovnika (43). U Kanadi je 2005. godine Bh bio
naj¢es¢i uzroénik protozoalnih infekcija (44). U Pakistanu je Bh infekcijaidentifikovana kod
7 % opste populacije i kod 46% pacijenata sa Sindromom iritabilnog kolona (45). Postoje

samo pojedinacni izvestaji o ucestalosti infekcije Bh kod dece (46-49).

1.1.9 Imuni odgovor i modeli na Zivotinjama

Moguc¢i patogenetski mehanizmi su navedeni u nekoliko radova. Blastocistis
proizvodi cistein proteazu, koja aktivira ekspresiju gena zainterleukin-8 (IL-8) u humanim
epitelnim ¢elijama kolona. Centralna vakuola ovog protista mu sluzi kao rezervoar cistein
proteaze. Terapija metronidazolom sprecava proizvodnju IL-8 koju indukuje Blastocistis
(48). Blastocystis cisten proteaza igra vaznu ulogu u invaziji ¢elija domacina, aktivaciji
imuniteta, patogenezi, virulenciji i ¢elijskoj cikli¢noj regulaciji.

Dokazano je da proteaze koje stvara Blastocistis mogu razgraditi sekretorni
imunoglobulin A (sIgA) ¢oveka (49), ada Blastocistis WR1 ST4 indukuje apoptozu
nezavisnu od kontakta, smanjuje transepitelnu elektricnu rezistenciju, rearanzira F-aktin i

remeti funkciju barijere intraepitelnih ¢elija IEC-6 (49). Primenom antiprotozoal nog leka,

(a)
metronidazola, se poniStava Blastocistom indukovana smanjena transepitelna elektri¢na C>3
rezistencija i poveéana permeabilnost Celijske barijere (49). 3

Postoji velikavarijacijau morfologiji i aktivnosti proteaze kod podtipova Blastocistis ?
ST4i ST7 (50), pri cemu ST7 izolovana iz stolice ptica ima dvostruko visSe cistein proteaze, 0%?
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nego ST4 izolovan iz izmeta glodara. Ova dva podtipa Blastocistisa smanjuju koli¢inu sIgA
pomocu cisteinske i asparaginske proteaze, ¢ime smanjuju intestinalni imunitet.
Identifikovane su dve proteaze, katepsin B i legumain, koje proizvodi Blastocistis ST7, koje
uti¢u na Celije epitela creva i remete njegovu odbranu (51). Cistein proteaza je poznato da
uti¢e na imunitet domacina, na osnovu katabolic¢kih funkcija, razgradnje proteina. Osim toga
je jedan od kljucnih faktora za invaziju tkiva, jer ucestvuje u prelasku protozoe u cisti¢nu
formu, odnosno izlasku iz nje. Koristi se kao marker u dijagnostickoj serologiji, hemoterapiji
i vakcinaciji (52).

Blastocistis ST3 proizvodi proteazu od 32 kDa koja je faktor virulencije odgovoran
zarazgradnju proteina (53), a proteaza od 29 kDa je marker patogenosti i moglabi se
korigtiti za razlikovanje asimptomatskih i simptomatskih nosioca Bh (54).

Nivo serumskog IgA je ve¢i kod simptomatskih inficiranih osoba, u poredenju sa
nosiocima Bh bez simptoma (55).

Na sluzokozi cekuma pacova je pokazan uticaj Blastocistis na ekspresiju interferona
gamai proinflamatornih citokina, pre svegainterleukina 12 (IL — 12) i tumor
nekrotizirajuéeg faktora (TNF) . Ovo sugeriSe da Blastocistis infekcija kod pacova izaziva
imunoloski odgovor domacina koji ukljucuju limfocite (T ¢elije i/ili ¢elije ubice (Nk celije)),
monocite i makrofage (56).

Nekoliko studija na miSevima je pokazalo da kada su oni inficirani visokim dozama
Blastocistisa dolazi do pojave gubitka u telesnoj tezini i proliva (57-60). Elektronskom
mikroskopijom videne su zna€ajne ultrastrukrurne promene na sluzokozi debelog creva kod
misa inficiranog Bastocistisom (59).

Blastocistis moZze da izvrsi invaziju na ¢elije sluzokoZe, podsluzokoZze 1 miSi¢nog
sloja kod misa (58), a povisen nivo hijaluronidaze u urinu zarazenog pacova sugerise da
moze da vrsi invaziju na Celije epitela debelog creva (60).

Kod pacova inficiranih sa razli¢itom koli¢inom podtipa ST1 nadene su iste patoloske
promene na debelom crevu, sto sugeriSe da infektivna doza ne utice na tezinu patohistoloskih

promenai da postoje individuane varijacije ove doze (61).
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1.1.10 Patogenetski mehanizmi

Patogenost Blastocistisa je kontraverzna. Neki autori smatraju da on nema znacaju
za razvoj bolesti kod ¢oveka (62, 63), adrugi autori smatraju gaizrazitim patogenom od
pedijatrijskog do gerijatriskog uzrasta, (64, 67).

U studijama su objavljeni slede¢i patogenetski mehanizmi, izazivanja bolesti kod
Blastocistis hominis infekcije:

* Apoptoza ¢elija —
o Apoptoza je programirana smrt ¢elije, odnosno mehanizam ¢iS¢enja od
nepozeljnih Celija, koji se nalazi pod nadzorom imuniteta domacina (66),
(67). Bh izaziva apoptozu ¢elija crevnog epitela i prearanziranje aktinskih
filamenata u zidu creva pacova, ¢ime se kompromituje barijerna funkcija
creva. Ovo je moguci patogenetski mehanizam razvoja dijareje kod osoba
inficiranih Bh (49).
* Poremecaj crevne barijere —
o Sposobnost Bh da menja ¢vrste veze izmedu enterocita (engl. tight junctions),
dovodi do poremecaja crevne barijere (68), i povecane permeabinosti creva,
(69). Bhiima ulogu u apoptozi enterocita, promeni epitelne rezistencijei
¢vrstih veza izmedu enterocita, ¢cime kompromituje epitelnu barijeru creva
(70). Menjanje intestinalne barijere je jadan od glavnih patogenih
mehanizama kod infekcije (71), prilikom koje se subepitelno tkivo izlaze
toksi¢nom sadrzaju lumena creva i tako naruSava zdravlje domacina (72).
Povecana je permeabilnost creva kod infekcije sa Bh (73).
* Invazivnost —
o Kod bolesnika sa reumatoidnim artritisom na imunosupresivnoj terapiji koji

je imao akutni proliv, izolovan je Bh iz stolice i sinovijalne te¢nosti obolelog

kolena (74). Invazivnainfekcija creva Bh izazivarektalno krvarenje i

enteropatiju sa gubitkom proteina (68). Infekcija sa Bh izaziva ulceracije (75),

i nekrozu sluzokoze kolona (76). Infiltracija sa Bh sluzokoze i podsluzokoze

slepog creva, udruzena sa hroni¢ni apendicitisom (77). Bh jeizolovan kod 4

od 100 bolesnika sa akutnim apendicitisom (78). Periapendikularni infiltrat je
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naden kod 3 od 10 dece sa apendicitisom i infekcijom sa Bh (79). Bhizaziva
peritonealnu reakciju, koja podrazava klinicku sliku akutnog abdomena (80).

o Eradikacija Bh je dovela do izle¢lenja Hasimoto tireoiditisa i hroni¢ne
urtikarije (81).

o Bh ST3jeizolovani van gastrointestinalnog trakta, u cisti slezine (82).

o Dokazano je prisustvo Bh u aspiratu apcesa jetre, koji je povoljno odgovorio
na antibiotsku terapiju (83)

* Imunomodulacija—

o Dokazano je da Bh stimuliSe ¢elije debelog creva da proizvode inflamatorne
citokine, interleukin 8 i faktor stimulacije granulocitno- makrofagnih kolonija
(84).

o Degradacija epitelne barijere 1 smanjenje sekrecije sIgA pomocu
proteoliti¢kih enzima Bh, kao i oslobadanje proinflamatornih citokina iz
sluznice kolona izaziva imunomodulaciju i ima toksi¢an efekat (29).

« Kancerogeni potencijal —

o Opisani su slucajevi infekcije sa Bh kod bolesnika sa karcinomom debelog
crevai dojke (85). Kod 4 bolesnika sa crevnom opstrukcijom i karcinomom
debelog crevaiz stolice je izolovan Bh (86). Postoji pozitivna korelacija
izmedu prisustva Bh infekcije i tezine klinicke slike karcinoma kolona
(p<0.0001) (87).

o Postoje mnogobrojne studije koje povezuju pojavu karcinoma sainfekcijom
Bh (88). In vitro studijama je dokazano da antigen Bh ubrzava rast ¢elija
karcinoma kolona (HCT116) i istovremeno smanjuje imunoloski odgovor
(89, 91). Poznato je da hroni¢na infekcija crevnim parazitima i protozoama je
povezana sa pojavom karcinoma kolona (91, 92), (93).

o Sli¢na je uCestalost Bh u stolici gastroenteroloskih bolesnika sa normanom
sluzokozom debelog creva (36%) 1 sa adenomom kolona (34%), a statisticki
znacajno veca (p = 0.016) kod bolesnika sa karcinom debelog ceva (53%)

(87), kao sto je Sematski prikazano (Dijagram 1-2).
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Dijagram 1-2. Karcinogeneza kod infekcije sa Blastocistis hominisom

» Sekrecijaproteaze —

o Bh lu¢i proteazu koja razgraduje sekretorni IgA, antitelakoja se
proizvode i lu¢e u lumen gastrointestinalnog trakta (94). Kao odgovor na
proteazu koju luci Bh, crevne ¢elije domacina emituju seriju signala koja vodi
nizu dogadaja, a na kraju dovodi do samounistenja ¢elija domacina -
fenomen poznat kao apoptoza (49).

« Dishioza—
o Bh pomocu svojih sekundarnih metabolita, poliketid sintaze ili sintetaze

neribozomalnih peptida, ucestvuje u izazivanju promena u crevne mikroflore
domacina_(95)

« Antibiotskarezistencija-

o Rezistencija Bh na lekove se objaSnjava produkcijom odredenih proteina koji

mogu odbaciti aktivne forme lekova (95)
» Sekrecija neurotransmitera—

o Bh sli¢no drugim protozooma, luc¢i nekoliko neurotransmitera:

o serotonin - izazivavazokonstrikciju, proliv, bol u trbuhu, malaksalost,
glavobolju 1 ose¢aj zadovoljstva, a odgovoran je za regulisanje apetita i
modulaciju bola (96). Inficirani protozoama imaju poveéan nivo serotonina u
krvi (97). Postoji pozitivna korelacija izmedu simptoma infekcije sa Bh i
efekata serotonina, $to sugeriSe moguci zajednicki mehanizam delovanja
(59,98) .

o supstanca P — izaziva bolove u miSi¢ima, ucestvuje u inflamatornim
procesimai u senzaciji bola (6, 98, 99).
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o Neurotenzin — izaziva ekcesivni rast tkiva, $to moze izazvati pojavu
hiperplasti¢nih promena tkiva (59,100).
Sematski (Dijagram 1-3) su prikazani patofizioloski mehanizmi Blastocistis
hominisau blastocistozi.

Blastocistis hominis

patofizioloski mehanizmi

rezistencija na selndarni lnéenje proteaza razgradnja IgA pr oiflllé:liaull:ltal% :rnﬂl neurotransmiteri
lekove metaboliti e prote eradma igf P ey ' '

apoptoza celija

poliketid sintaze s . . .
naruden integritet ii sintetaze I}izzﬁ“a;ll; smanjen lokalni FETIF}Z aéf;l—l—gfl: SI;I:E?;;;{]_P
creva neribozomahih L u e o imumitet Y- G sbiS e it
i zmedu enterocita -8 neurotenzin

povecana crevna i
disbioza P . er.meahﬂnn.st imumomodulacija zapaljenje,
P vazokonstrikcija

\J

Dijagram 1-3. PatofizioloSki mehanizam delovanja Blastocistis hominisa

1.1.11 Klinic¢ka slika

Najcesce prijavljeni simptomi blastocistoze su gastrointestinalnog porekla: bol u
trbuhu i proliv, a laboratorijski je utvrdena povisena sedimentacija, pozitivan C-reaktivni
protein i snizena feremija (101).

Postoje pojedinacni prikazi slucajeva o povezanosti infekcije sa Bh i pojave artritisa
(74, 102-104).

Opisano je nekoliko pojedina¢nih simptomatskih slu¢ajeva infekcije sa Bh kod
bolesnika sa hroni¢nom bolesti bubrega, pre svega sa hronicnom bubreznom
insuficijencijom ili nakon transplantacije bubrega (104, 107). Zabelezena prevalencija
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asimptomatske infekcije sa Bh kod ovih bolesnika je razlicita, a krece se od 4.7% (106),
14.1% (107), 16% (108), 18-20.1% (109) do 23.9% (110).

Visoka ucestalost infekcije sa Bh je opisana i kod imunokompromitovanih bolesnika,
¢ak do 95.8% (111). Kod obolelih od malignih bolesti prealencija Bh infekcije je 7.7%, a
kod HIV pozitivnih i obolelih od AIDSa 19.8%, pri ¢emu je najéesce izolovan ST3, zatim
ST1,ST2i ST4 (112).

Razvoj hroni¢nog angioedema je opisan kod inficiranih sa Bh (113).

Feriprivna anemija moze biti posledica zarazenosti sa Bh (117, 118).

11111 KoZne promene

U literaturi su opisani sluc¢ajevi infekcije Blastocistis hominisom i sa akutnom i sa
hroni¢nom formom urtikarije (23, 116, 121).Ucestalost koznih promena kod inficiranih sa
Bhiznos 5.4-11.25%, pretezno u formi urtikarije i nespecifiénog dermatitisa (22,122).
Najmladi uzrast inficiranih sa Bh i koznim promenama je bio 3 meseca (119).

Iako je patofizioloski mehanizam nastanka urtikarije kod inficiranih saBh i dalje
nejasan, postoje dokazi odredeni morfoloski oblici (ameboidna forma) i podtipovi (ST2, ST3
i ST4) ¢esce dovode do pojave urtikarije (120). Infekcija Bh se povezujei sa pojavom
pa moplantarnog pruritusa (121) .

1.1.11.2 Gastrointestinalne tegobe

Pretpostavlja se da osim do sada opisanih patofiziolos§kih mehanizama kojima Bh
izaziva gastrointestinalne tegobe, moguce su i adherencija Bh za crevni epitel, indukcija
raspadanja ¢elijske membrane (Celijske lize) 1 produkcija dijarealnog toksina, kao kod drugih
protozoa Entamoeba histolyticai Giardialamblia (122) .

Najcesce klinicke manifestacije blastocistoze su bol u trbuhu 1 proliv, ali mogu biti
prisutni i drugi nespecifi¢ni znaci: mucnina, povra¢anje, smanjen apetit, gubitak telesne

tezine, nadimanje i malaksalost (29, 123, 124).
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Blastocistoza se najcesce povezuje sa sledeca tri gastroenteroloska entiteta:

Sindrom iritabilnog kolona ili sindrom nadrazenog creva (engl. irritable bowel
syndrome, IBS)

e Nespecificni kolitis
e Hroni¢na inflamatorna bolest creva (HIBC, engl. inflammatory bowel disease), koji
objedinjuje 2 bolesti:
o Kronovu bolest

o Ulcerozni kolitis.

1.1.11.2.1 Sindrom iritabilnog kolona

Sindrom iritabilnog kolona je funkcionalni poremecaj creva pra¢en bolom u trbuhu 1
poremecéajem praznjenja stolica, od proliva do opstipacije. Do danas ostao nejasne etiologije,
ali se uopsteno smatra psihosomatskim poremecéajem To je najCes¢i gastroenteroloski
poremecaj sa ucestaloS¢u od 35-43%.

Prevaencijainfekcije Bh kod ovih bolesnikaje 17.3- 50% (35, 124-127). Postoji

pozitivna korelacija izmedu ucestalosti Bh infekcije 1 prevalencije sindroma iritabilnog creva

u nekim zemljama (35).

1.1.11.2.2 Nespecificni kolitis

Kolitis je zapaljenje debelog creva, koji moze biti:
e akutni, samoograni¢avajuca bolest

e hronicni, perzistiraju¢i koji zahteva dijagnosti€¢ku obradu u smislu utvrdivanja

etiologije.
Prema etiologiji kolitisi se dele na (126):
e autoimuni, koji podrazumeva HIBC,
e idiopatski ili mikroskopski,

o limfoctni,

o kolageni,
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e jatrogeni,
o diverzioni nakon hiruskih intervencija ukoliko fekalni sadrzaj ne prolazi skroz
kolon,
o radijacioni nakon zracenja,
o hemijski izazvan lekovima (nesteroidnim inflamatornim lekovima,
laksativimai dl.)
e infektivni,
o pseudomembranozni izazvan Clostridiumom difficile,
o bakterijski izazvan Shigella, Escherichiacoli i 5.
o parazitarni izazvan Entamoeba histolitica, Giardialambliai gl.

e divertikularni izavan postojanjem divertikuluma,

e eozinofilni,

e U sklopu Behcetove bolesti,

e vaskularni,

o ishemijski,

¢ neklasifikovani ili nespecifi¢ni.

Nespecifi¢ni kolitis patohistoloski karakteriSe povecan broj zapaljenskih celija, iznad
onog broja koji bi se o¢ekivao kod urednog nalaza. Zapaljenski infiltrat je pretezno hronicni,
sa odsustvom arhitektonskih distorzija i viSestrukih bazalnih limfoidnih agregata ili plazma
¢elije neposredno iznad miSi¢nog sloja sluzokozZe. Kripte mogu imati veci broj mitoza i male
nepravilnosti oblika (126). V eza blastocistoze sa crevnom inflamacijom je poznata od 1996.
godine, kada je opisan bolesnik sa pozitivnim Bh u stolici, koji je prilikom sigmoidoskopije
imao eritem sluzokoZe debelog creva i patohistoloski potvrden nespecifi¢ni kolitis. Dva
meseca nakon leCenja nalaz kontrolne sigmoidoskopije bio je uredan (64).

e Najcesce se podtipovi 2 1 3 mogu naci kod pacijenata sa sindromom iritabilnog creva
(IBS), hroni¢nim inflamatornim oboljenjima creva (HIBC), 1 hroni¢nom
dijargjom, ali su ovi podtipovi takode pronadeni i kod asimptomatskih nosioca
(127-129)

e Faktori domacina, kao Sto su uzrast i genetske karakteristike, igraju dominantnu

ulogu u nastanku simptoma blastocistoze (129).
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e Japanska studija koristeci ,,riboprinting* (kombinacija metoda polimeraza lancana
reakcije 1 polimorfizama duZzine restrikijskih fragmenata ribozomskih gena iz
ameba) je utvrdila da su specifi¢ne vrste Bh povezane sa inflamacijom (18).

e Triistrazivacke grupe su objavile eksperimentalnu studiju izazivanja inflamacije
creva kod miSeva inficiranih Bh (57, 59, 130).

e Opisano je nekoliko prikaza slu¢ajeva bolesnika sa kolonoskopski dijagnostikovanim
kolitisom i velikim brojem Bh u stolici, leen je metronidazolom i potom
podvrgnut kontrolnoj kolonoskopiji, €iji je nalaz bio uredan, ¢ime je potvrden
patogeni efekat Bh na Celije kolona (132, 132).

o Patohistoloski nalaz isecaka debelog creva zaraZenih sa Bh ¢eSce je bio patoloski
nego kod osoba koji nisu imali Bh infekciju, ali ta razlika nije bila statisticki
znacajna (133).

¢ Kod inficiranih sa Bh naden je nespecifi¢ni kolitis kod 72%, a u kontrolnoj grupi (Bh
negativni) kod 66%, §to nije bilo statisticki znacajna razlika (p=0.391) (134).

e Kod 2/11 dece sa mikroskopskim kolitisom patohistoloski je naden Bh (135).

1.1.11.2.3 Hroni¢na inflamatorna bolest creva

Hroni¢na inflamatorna bolest creva je hroni¢no relapsirajuce zapaljenje bilo kog dela
digestivne cevi . Objedinjuje dve bolesti: Kronovu bolest i ulcerozni kalitis. Specifi¢nosti
pedijatrijskog fenotipa HIBC bolesti su uticaj na rast i razvoj, kostano , seksualno i
emocionalno sazrevanje, agresivniji tok bolesti, ¢eS¢e komplikacije 1 potreba za ranijim
uvodenjem imunomodulatorne i bioloske terapije.(136-141). Dijagnoza HIBC podrazumeva
kombinaciju anamneze, fizickog pregleda, laboratorijskih nalaza,

ezofagogastroduodenoskopije i kolonoskopije, sa visestrukim biopsijama (138).

1.1.11.2.3.1Kronova bolest

Kronovabolest (MC, lat. Morbus Crohn, engl. Crohn's disease) je doZivotna bolest
kojaproizilazi iz interakcije genetskih i faktora spoljne sredine, ai uglavnom zastupljenau
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razvijenim zemljama sveta, satendecinojom stalnog rastai u zemljamau razvoju. Etiologija
je nepoznata, te terapija nije kauzalna. U slucaju pojave Kronove bolesti kod deteta je
kljucan uticaj genetske predispozicije na nastanak oboljenja, 1 posledi¢no javljanje bolesti
kod vise ¢lanova iste porodice (139,144) Incidencijaove bolesti kod dece je u porastu i
krece se od 2.5-11.4 na 100.000 stanovnika (141), a prevalencijaje 58 na 100.000
stanovnika (136, 142).

1.1.11.2.3.2Ulcerozni kolitis

Ulcerozni kolitis (CU) je hroni¢no, relapsirajuée zapaljnje debelog creva, koje se
kontinuirano $iri od rektuma ka cekumu. Pedijatrijski bolesnici ¢ine 15-20% svih obolelih od
ove bolesti. Incidencijaje 1-4 na 100.000/godisnje u zemljama Evrope i Severne Amerike
(141,143, 144). Ekstenzivna forma bolesti je dvostruko ¢esc¢a kod dece, nego kod odraslih, i
javljase u 60-80% (145). Prognoza pedijatrijskog CU jeteza, jer 30-40%, zarazliku od
20% odradlih, zahteva kolektomiju u toku prvih 10 godinatrajanja bolesti (145-147).

1.1.11.2.3.3Skor aktivnosti HIBC

Pracenje obolelih od hroni¢ne inflamatorne bolesti creva zahteva standardizovani alat
zaevaluaciju aktivnosti bolesti. Pra¢enje pedijatrijskih bolesnika sa ulceroznim kolitisom 1
Kronovom bolesti nije ograni¢eno samo na posmatranje simptoma, kao kod odraslih, nego
ukljucuje i neke specificne pedijatrijske parameter: procenu rasta i razvoja, seksualno
sazrevanje, postojanje ekstraintestinalnih manifestacija bolesti, i psihosocijalni status.

Aktivnost bolesti se meri standardizovanim i validiranim skorovima, koji se baziragju
na stepenovanju odredenih klinickih simptoma 1 znakova, laboratorijskih i endoskopskih
nalaza. Upotrebom skora za procenu aktivnosti bolesti dobija se objektivan rezultat koji je

moguce koristi od strane jednog ili vise razlic¢itih ispitivaca kod jednog obolelog radi

(a)
poredenja aktivnosti bolesti (npr. pre 1 nakon lecenja), ili kod vise razliitih bolesnika (npr C>)
radi procene efektaiste terapije). :qi

Skorovi su specificni za bolest, razliciti su za Kronovu bolest i za ulcerozni kolitis, a E
dele se zavisno od parametara koje koriste, na klinicke i endoskopske. Prema preporuci 0%_5)
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Evropskog udruzenja za Kronovu bolest i kolitis (ECCO, European Crohn’s and Colitis

Organisation), (147) i Evropskog udrZenja pedijatrijskih gastroenterologa, hepatologa i

nutricionisa (ESPGHAN, The European Society for Paediatric Gastroenterology Hepatology

and Nutrition), (138, 148), kod dece se za procenu aktivnosti bolesti koriste se:
1. kod Kronove bolesti

- endoskopski skor je Jednostavni endoskopski skor za Kronovu bolest (SES-CD,

Simple endoscopic score for Crohn's disease),(149), sto je prikazano tabelarno
(Tabela 1-3),

- klinicki skor je Pedijatriski indeks aktivnosti Kronove bolesti (PCDAI, Pediatric

Crohn's Disease Activity Index), (150-153), predstavljen u vidu tabele (T abela 1-4)
2. kod ulceroznog kolitisa

- endoskopski skor je Mejo endoskopski skor (Mayo score), (152-154), tabearno
prikazan (T abela 1-5),

- klinicki skor aktivnosti bolesti je Pedijatrijski indeks aktivnosti za ulcerozni colitis

(PUCALI, Paediatric Ulcerative Colitis Activity Index), (154), predstavljen kao tabela
(Tabela 1-6).

Savremena praksa je da se validirani skorovi koriste samo u klinickim ispitivanjima

pedijatrijske HIBC, a nisu u rutinskoj upotrebi u svakodnevnoj klini¢koj praksi, zbog

potrebnog vremena za njihovo odredivanje.

Prednosti koriS¢enja skrova za procenu aktivnosti bolesti u klini¢koj praksi:

standardizuje skupljanje klinickih podataka prilikom pocetne i kontrolnih
poseta lekaru,

omogucava objektivniiju procenu aktivnosti bolesti,

omogucava objektivnu procenu terapijskog odgovora (postizanje remisije),
omogucava predvidanje klinic¢ki vaznih rezultata,

olaksava komunikaciju izmedu lekara koji prate bolesnika,

olakSava merenja za poboljSanje kvaliteta,

olakSava koriS¢enje podataka za retrospektivne klinicke studije.

Skorovi za procenu aktivnosti bolesti ukljuc¢uju brojne klini¢ke i endoskopske parametre

( npr. abdominalni bol, proliv, krvarenje, eritem, ulceracija) za generisanje krajnjeg zbira,

odnosno numericke vrednosti rezultata skora. Rezultat skora za procenu aktivnosti bolesti je
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podeljen u 4 kategorije: remisija, blaga aktivnost bolest, umerena aktivnost bolesti i velika
aktivnost bolest. Prilikom procene aktivnosti bolesti zlatni standard je postizanje remisije,

dok se aktivna bolest procenjuje kao blaga, umerenaili velika aktivnost.

Tabela 1-3. Jednostavni endoskopski skor za procenu aktivnosti bolesti u Kronovoj
bolesti (SES-CD, Simple endoscopic scorefor Crohn's disease), (149)

SES-CD [lleum Desni Transverzalni Levi  Rektum Ukupno
kolon kolon kolon

Prisustvo i veli¢ina
ulceracije:

One

1 afte (0.1-0.5 cm)

2 ulceracija

(0.5-2cm)
3 velika ulceracija
(>2cm)

Povrsina ulceracije

One

1<10%

2 10-30%

3>30%
Zahvecena povrSina

One

1 <50%

2 50-75%

3>75%
Prisustvo suZenja

One

1jedno, prolazno

2 veSestruko,

prolazno
3 neprolazno
Ukupno

SES-CD Zbir
Remisija 0-2
Blaga endoskopska aktivnost 3-6
Umer ena endoskopska aktivnost 7-15
Velika endoskopska aktivnost >15
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Tabela 1-4. Pedijatriski indeks aktivnosti Kronove bolesti (PCDALI), (150)

PCDAI Bodovi
Abdominalni bol Nema 0
Blag (kratka epizoda, ne remeti svakodnevne aktivnosti) 5
Umeren ili velik (Ceste episode, ometa dnevne aktivnosti) 10
Stolica O-1 te¢na stolica, bez krvi 0
2-6 tecnih ili vise od 2 poluformirane stolice sa malo krvi 5
Veliko krvarenje, > 6 te¢nih stolica ili no¢ne defekacije 10
Aktivnost, opste stanje ~ Nema ogrinicenja aktivnosti, dobro 0
Male poteskoce u obavljanju svakodnevnih aktivnosti, 5
lose
Cesto ograni¢ena aktivnost, veoma loge 10
TeZina OdrZava teZinu ili dobrovoljno mrsavi 0
Nevoljni gubitak tezine 5
Gubitak tezine >10% 10
Visina < 1 kanalarasta smanjenjeili visina>-1SD 0
>1, a <2 kanala snizenje ili visina <-1SD, >-2SD 5
>2 kanala snizenje ili visina <-2SD 10
Abdomen Bolno neosetljiv. bez palpabilnih masa 0
Bolno osetljiv na palpaciju ili se palpira bezbolna masa 5
Nevoljno branjenje pri pregledu, pal pabilna masa 10
Perirektalna bolest Nema, asimptomatska 0
1-2 mine istule, oskudna drenaza, palpabilan abces 5
Aktivna fistula, drenaza, palpabilan abces 10
Ekstraintestinalne povisena temperatura > 38.5°C u toku 3 dana prosle nedelje,
manifestacije arthritis, uveitis, Eritemanodosum, Plodermagangrenosum
0 0
1 5
>2 10
L aboratijski nalazi <l0godma 11-14godna 11-19godina?  11-19 godina &
Hematokrit (%) >33 > 35 >34 > 37 0
28-33 30-34 29-33 32-36 2.5
<28 <30 <29 <32 5
Sedimentacija (mm/h) <20 0
20-50 2.5
>50 5
Albumin (g/L) >35 0
31-34 5
<30 10
Ukupno
PCDAI Zbir
Remisija <10
Blaga aktivnost 10-27.5
Umer ena aktivnost 30-37.5
Velika aktivnost >40

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje: UVOD

w
(@))



Tabela 1-5. Mg o endoskopski skor (Mayo scor e) za procenu aktivnosti ulcer oznog
kolitisa (152)

Mayo scor e Bodovi

Uredan nalaz 0
Eritem, smanjena vaskularna sara. blaga vul nerabilnost 1
Naznacen eritem, odsustvo vaskularne Sare, vulnerabinost, erozije 2
Spontano krvarenje, ulceracije 3

Ukupno

Mayo score Zbir
Remisija

Blaga aktivnost

Umer ena aktivnost

Velika aktivnost

wWN PO

Tabela 1-6. Pedijatrijski indeks aktivnosti za ulcerozni colitis (PUCAL), (154)

PUCAI Bodovi
Abdominalni bol Nema 0
Moze ga ignorisati 5
Ne moZe ga ignorisati 10
Rektalno krvarenje Nema 0
Mala koli¢ina, kod <50% stolica 10
Mala koli¢ina kod veéina stolica 20
Velika koli¢ina, >50% sadrZaja stolice 30
Konzistencija veéine stolica formirana 0
Delimi¢no formirana 5
Neformirana kompletno 10
Broj stolicau toku 24 h 0-2 0
3-5 5
6-8 10
>8 15
Noéne stolice, probude bolesnika ne 0
da 10
Nivo aktivnosti Nema ogranicenja 0
Samo uobicajene aktivnosti 5
Veliko ogranicenje fizicke aktivnosti 10
Ukupno
PUCAI Zbir 8
Remisija 0-9 >
Blaga aktivnost 10-34 -
Umer ena aktivnost 35-64 =
Velika aktivnost >65 g
o
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1.1.11.2.3.4 Povezanost HIBC i infekcije Blastocistis hominisom

Borom (Boorom) je 2007. godine izneo hipotezu: veoma zarazan i lako prenosiv
Blastocistis se pojavio na Bliskom istoku 1980-ih , i prenet je u Evropu i Sjedinjene
Americ¢ke Drzave, putovanjima zbog odmora, poslovnih i vojnih aktivnosti, odgovorna je za
pojavu povecanja ucestalosti HIBC u Evropi u 1990-ih. Moguéi patogenetski mehanizam je
daparaziti menjaju imuni odgovor domacina, forsirajuci Th 2 tip odgovora (155).

Sledeci radovi su povezali Bh infekciju sa hroni¢nim inflamatornim bolestima creva :

e Opis slucaja hemoragi¢nog kolitisa koji je bio u vezi sa Blastocistis hominis
infekcijom, dok su drugi mogu¢i uzrocnici bili iskljuceni, a dva meseca nakon
odgovarajuce antibiotske terapije endoskopski i patohistoloski nalaz debelog
crevaje bio uredan (64),

e U nekoliko evropskih zemalja objavljeno je povecanje slucajeva Bh infekcije Sto se
poklopilo sa prijavljenim povec¢anjem prevalencije HIBC (98, 156-160),

e Prisustvo Bh u stolici je dokazano kod 12 bolesnika sarelapsom HIBC (158),

e Blastocystisje PCR tehnikom dokazan kod 5% obolelih od HIBC, pretezno od
ulceroznog kolitisa (p < 0.01) (33),

o Infekcija Bh je potvrdena kod 33% obolelih od HIBC (159),

e Kod 6 bolesnika sa ulceroznim kolitisom refraktornim naterapiju izolovan je Bhi
nakon terapije metronidazolom doslo je do remisije bolesti (160),

e Prisustvo Blastocystis spp., Entamoeba histolyticai Entamoeba coli je u pozitivnoj
korelaciji sa pojavom relapsa ulceroznog kolitisa (161),

e Kod 5/213 pacijenata sa relapsom HIBC nadeni su Entamoeba histolytica,
Strongyloides larvae i Blastocystis hominis (162),

e Bhinfekcija je nadena kod 12.2% sa relapsom ulceroznog kolitisa (160),

e Bhjeizolovan kod 8.7% (163), 10% (161) , 13% (164), odnosno 14.9% (165) kod
obolelih od ulceroznog kolitisa, nezavisno dali su u remisiji ili relapsu,

e Kod obolelih od Kronove bolesti Bh jeizolovan kod 6.74% (163),

e 9% inficiranih imaHIBC (22), odnosno 21.87% (129),
e Blastocistis hominis je statisticki znacajno ¢es¢i kod obolelih od HIBC, nego u

kontrolnoj grupi (p=0.0301), odnosno opstoj populaciji, (p=0.0259), (163).
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1.1.12

Dijagnostika

Dijagnostiku blastocistoze otezavaju: niska specifi¢nost prema domacinu, mnogo

razlicitih vrsta, subtipova i formi, kao 1 nekontinuirano izlucivanje stolicom domacina.

Postoji nekoliko metoda za detekciju Blastocistisa (166):

mikroskopski pregled stolice

©)

(@]

(@]

(@]

o

nazivasei direktna mikroskopija,
napravi se svez razmaz male koli¢ine stolice od oko 2 grama sa kapi
0.85% NaCl i Lugolovog rastvorajoda, nanese se na mikroskopsku

plocicu, potom pokrije pokrovnim staklom i1 posmatra pod

mikroskopom (167),
nedostatak: zahtevaiskusnog mikrobiologa,
prednosti: jeftina, brza,

najvise rasprostranjena u svetu (168-170).

kultivacija stolice

o

o

mali uzorak stolice od oko 5 grama se zasegjava u 8ml medijuma
podloge (Ringerov rastvor sa 10 % konjski serum i 0.05 %
asparagina), potom se inkubirana 37 °C tokom 3 dana, a zatim se
mikroskopski anaizirgju i ako je nalaz negativan, mikroskopski se
analizirgju svaki naredni dan do ukupno 7 dana (26, 129, 159),
nedostaci: zahteva vreme (nedelju dana) i ¢esto angazovanje
mikrobiologa, neki podtipovi zahtevaju razli¢ite podloge (170),
prednosti: nije skupa (95).

Enzimski imuno esg (engl. enzyme-linked immunosorbent assay, ELISA)

o

odredivanje prisustva Blastocistisa na osnovu ELISA testa koji se
zasniva na meSavini kunicevih poliklonalnih antitela na odredene
podrvste Bh (ST1, ST2, ST3,i ST5),

nedostaci: zahteva dodatnu opremu, nedokazuje prisustvo svih
podtipova,

prednosti: nije skup, brz.

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece
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e Indirektne imunofluorescencije test (engl. Indirect Fluorescent Antibody,
IFA)

o Uzorak stolice se stavlja na komercijalne testove (koji sadrze antoigen
Bh ST3), koji nakon inkubacije od 60 minuta na 37 °C se potom
posmatraju pod imunofluorescentnim mikroskopom koriste¢i
ekscitaciju i emisiju 495- i 515-nanometarski filter,

o nedostaci: zahteva dodatnu opremu i obu¢enog mikrobiologa, ne
dokazuje prisustvo svih podtipova,

o prednosti: nije skup, brz.

e molekularna genotipizacija

o Metodom polimeraza lan¢ane reakcije (The polymerase chain reaction
(PCR), kojom se umnozava dezoksiribonukleiska kiselina Bh,
koristeci stolicu direktno ili nakon kultivacije (24, 170, 171),
o nedostaci: zahteva dodatnu opremu i1 obucenog biologa,
o prednosti: skup, omogucava detekciju svih podtipova.

Mikroskopski pregled stolice je i dalje zlatni standard za dijagnozu Blastocistisa u
najvec¢em broju klini¢kih laboratorija (172).

Za identifikaciju infekcije, jedini metod klinicki dostupan je pregled stolice na
prisustvo parazita, koji identifikuje prisustvo mikroorganizma mikroskopskim ispitivanjem
uzorka stolice. Ova) metod se nazivai " direktna mikroskopija'.

Kada se uporedi direktna mikroskopija sa kultuvisanjem stolice, koja se ranije
koristila, direktna mikroskopija je osetljivijatehnika. Senzitivnost mikroskopijei PCR je
99.1% (106/107) i 96.3% (103/107), respektivno (173).

K oprokultura detektuje samo 83 % pojedinaca koji su inficirani u odnosu na

testiranje polimeraza lan¢anom reakcijom, ali nazalost zbog cene pregleda ona je u rutinskoj

klini¢koj praksi i dalje nedostupna (171).
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1.1.13 Terapija

Prema savremenim klini¢kim protokolima, dokazana infekcija Bh se le¢i (16), pri
¢emu su najefikasniji slede¢i antibiotici:
e metronidazol (100, 174, 175)
e trimetoprim-sulfametoksazol (174), i
e doksiciklin (176).
Rezistencija Bh na antimikrobne lekove je velik terapijski problem, te se pronalaze nove

terapijske Seme koje podrazumevaju upotrebu 2 ili 3 antibiotika i kombinaciju sa

probioticima (177, 178).

1.2 Naucna i druStvena opravdanost istrazivanja

Crevna mikroflora je aktuelna tema, pogotovo njen uticaj na razvoj hronic¢nih bolesti, pre
svegakolitisa, HIBC i karcinoma debelog creva.

Blastocistis hominis je najces¢i intestinalni protist kod ljudi. Najvecaincidencija
blastocistoze je u zemljama u razvoju, medutim novije studije pokazuju da simptomatska
infekcija Blastocistis hominisom moze biti u odredenim oblastima industrijskih zemalja od
epidemioloski znacajna.

Zbog razlicitih oblika i postojanja vise subtipova Blastocistis hominisa kod ljudi, njihovo
otezano identifikovanje i razvrstavanje je ometalo epidemioloske procene dosadasnjih
istrazivanja. Ucestalost kolitisa kod dece obolele od blastocistoze je nepoznata. Poseban
problem predstavlja nepoznat broj dece inficirane sa Bh u grupi dece saHIBC, jer su ta deca
imunokompromitovana zbog terapije osnovne bolesti, najces¢e su na imunomodulatornoj
terapiji, 1 imaju lezije na crevnoj sluzokozi koje omogucavaju zadrZavanje parazita u

crevima.
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2 CILJEVI ISTRAZIVANJA

Ci]j istrazivanja sa naglaskom na rezultate koje se o¢ekuju:
1. Utvrditi ucestalost kolitisa 1 hroni¢ne inflamatorne bolesti creva kod dece uzrasta od
1 meseca do 18 godina, hospitalizovane zbog bola u trbuhu i/ili prolivakoji su
inficirani Blastocistis hominisom.
2. Utvrditi ucestalost kolitisa u odnosu na hroni¢nu inflamatornu bolest creva kod dece
uzrasta od 1 meseca do 18 godina, hospitalizovane zbog bola u trbuhu i/ili proliva

koji su inficirani Blastocistis hominisom.

3 HIPOTEZE

Osnovne hipoteze od kojih se polazi u istrazivanju:

1. Statisticki znaCajno veca ucestalost pojave kolitisa 1 hroni¢ne inflamatorne bolesti
creva kod dece uzrasta od 1 meseca do 18 godina, hospitalizovane zbog bola u
trbuhu i/ili prolivakoji su inficirani Blastocistis hominisom.

2. Statisticki znacajno veca ucestalost kolitisa u odnosu na hroni¢nu inflamatornu bolest
crevakod dece uzrasta od 1 meseca do 18 godina, hospitalizovane zbog bola u

trbuhu i/ili prolivakoji su inficirani Blastocistis hominisom.

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece
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4 MATERIJAL | METODE

4.1 | zbor ispitanika

Ispitivanjem je obuhvaceno 102 bolesnika, starosti od 1 meseca zivota do 18 godine
starosti. Disertacija predstavlja prospektivno ispitivanje. Bolesnici koji su ukljuéeni u
istrazivanje su regrutovati na Odeljenju za gastroenterologiju, hepatologiju i ishranu,
Instituta za zdravstvenu zastitu dece i omladine Vojvodine, a koji su hospitalizovani zbog
bola u trbuhu i/ili proliva. Ispitanici su prilikom prijemau bolnicu potpisivali saglasnost za
hospitalizaciju (prilog 1).

Pre potpisivanja saglasnosti za ulazak u studiju potencijalnim kandidatima koji
zadovoljavaju sve navedene kriterijume i njihovim roditeljima odnosno starateljima, su
detaljno objasnjeni svi planirani dijagnosticki 1 terapijski postupci koji su planirani tokom
njihovog ispitivanja i leCenja. Nakon potvrde o dobrovoljnom ulasku, odnosno potpisivanja
informisanog pristanka (prilog 2), i zadovoljavanju kriterijuma za uklju¢ivanje u studiju,
bolesnici su obradeni prema odgovaraju¢em protokolu ispitivanja. Podaci su prikupljeni
anamnezom 1 fizickim pregledom, zatim ultrazvuc¢nom pregledu trbuha i laboratorijskim
testovima sa referentnim vrednostima prema odredenim uzrasnim grupama. Ispitanici sa
pozitivnim nalazom stolice na Blastocistis hominis su podrgnuti kolonoskopiji uz prethodnu
pismenu saglasnost roditelja/starateljai pacijenata starijih od 15 godina (prilog 3).

L
4.1.1 Kriterijumi za ukljucivanje u studiju g
=

> Decastarosti od 1 mesecado 18 godina g,:)'

» Prisustvo tegoba u vidu bola u trbuhu i/ili proliva %

» Pozitivan nalaz direktoskopskog pregleda stolice na Blastocistis Z

s

3

g
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4.1.2 Kriterijumi za neukljucivanje u studiju

» Ispitanici u prvom mesecu Zivota

» Ispitanici stariji od 18 godina

» Negativan nalaz direktoskopskog pregleda stolice na Blastocistis

» Ispitanici koji nemaju bol u trbuhu i/ili proliv

4.1.3 Kriterijumi za iskljucivanje iz studije

» Kori$¢enje imunosupresivne terapije

» Postojanje drugih imuno-kompromitujuéih oboljenja (izuzev hroni¢ne

inflamatorne bolesti creva)

» Ukoliko su leceni antibioticima prethodnih mesec dana

4.1.4 Podela ispitanika po grupama

Potom su ispitanici podeljeni u 3 grupe prema patohistoloskom nalazu:

e 1. Grupa- ispitanici koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom, ali

nemaju kolitis

e 2. Grupa- ispitanici koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i imaju

nespecificni kolitis

e 3. Grupa- ispitanici koji imaju infekciju sa Blastocistisom hominisom i imaju

hroni¢nu inflamatornu bolest creva

4.2 Mesto istrazivanja

IstraZivanje je obavljeno na Klinici za pedijatriju Instituta za zdravstvenu zastitu dece

i omladine Vojvodine. Ispitanici su odabrani, potom ukljuceni u studiju i ispitani na Klinici
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Poglavlje: MATERIJAL | METODE

R



za pedijatriju, a endoskopski pregledi su obavljeni u Kabinetu za gastrointestinalnu
endoskopiju Odeljenja za gastroenterol ogiju, hepatologiju i ishranu.

Patohistoloski pregled uzoraka debelog creva dobijen endoskopskom biopsijom je
pregledan u Centru za patologiju 1 histologiju, Klinickog centra Vojvodine.

Pregled stolice na prisustvo Blastocistisa hominisa je obavljen na Odeljenju za
koprologiju i parazitologiju, u okviru Centra za mikrobiologiju, Instituta za javno zdravlje
Vojvodine i na Departmanu za veterinasku medicinu, Poljoprivrednog fakulteta u Novom
Sadu.

Potrebne laboratorijske analize i ultrazvuk trbuha su obavljeni u laboratoriji Instituta

za zdravstvenu zastitu dece i omladine Vojvodine.

4.3 Plan istrazivanja

IstraZivanje je sprovodeno u nekoliko faza:
e Prvafaza planiranje rada
o prikupljanje i proucavanje relevantne literature, definisanje tipa
studije, odabir materijala i metoda koje Ce se koristiti u radu, a koje se
kao priznate navode u literaturi, kao i definisanje vremenskog okvira
trajanja studije.
e Drugafaza: kreiranje baze podataka
o pravljenje elektronske baze podataka sa svim relevantnim podacima.
e Treca faza: implementacija studije
o prikupljanje podataka i njihovo unosenje u elektronsku bazu podataka.
Bice koriS¢eni podaci iz istorija bolesti, kliniCkog pregleda, nalaza
direktoskopskog pregleda stolice, endoskopskog nalaza i
patohistoloSkog nalaza biopsije debelog creva.
o Cetvrta faza: obrada podataka i pisanje teze
o statistiCka obrada podataka, poredenje sa podacima iz relevantne

literature, pisanje teze i izvodenje zakljucaka.
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4.4 Primenjene metode

U toku ispitivanja primenjene su standardne metode uzimanja anamneza od
bolesnika, fizicki pregledi, odgovarajuce standardne laboratorijske analize krvi (C-reaktivni
protein, sedimentacija eritrocita, krvnadlika, feremija, odredivanje imunoglobulina A) i
stolice ("direktna mikroskopija", stolica se razblazi fizioloskim rastvorom, zatim se uzima
kap stolicei posmatra direktno pod mikroskopom na prisustvo Blastocistis hominisa), akoje

se rutinski obavljgju prilikom obrade pacijenata sa bolom u trbuhu i /ili prolivom.

4.4.1 Antropometrijska merenja

Antropometrijska merenja su radena u skladu sa preporukama za pracenje rasta i
razvoja kod dece u Srbiji (179). Nakon merenja telesne mase (TM) i visine (TV), izracunat
je indeks telesne mase (ITM) na osnovu sledeé¢e formule:

ITM =TM (kg) / TV (m?)

U odnosu na uzrast ispitanika odrezeni percentili za svatri antropometrijska
parametra. Za referetne percentile su odredeni 3. i 97. percentil (180).

Telesnamasaispitanika je procenjivana u odnosu na uzrast i pol, arezultati su
izrazeni u percentilima. Deca ispod 3. percentila telesne mase za pol 1 uzrast, smatraju se
pothranjenom, a iznad 97. percentila prekomerno uhranjen odnosno veoma teskom.
Ispitanici sa telesnom masom izmedu 3. 1 97. percentila u odnosu na pol 1 uzrast, su bili
normalno uhranjeni.

Telesnavisinaispitanika je procenjivana u odnosu nauzrast i pol, arezultati su
izrazeni u percentilima. Deca ispod 3. percentila telesne mase za pol 1 uzrast, smatraju se
veoma visokom, a iznad 97. percentila veoma niskom. Ispitanici sa telesnom masom izmedu
3.1 97. percentilau odnosu napol i uzrast, su bili normalnog rasta.

Indeks telesne mase ispitanika je procenjivana u odnosu nauzrast i pol, arezultati su
izrazeni u percentilima. Deca ispod 3. percentila telesne mase za pol 1 uzrast, smatraju se
pothranjenom, aiznad 97. percentila gojaznom. Ispitanici satelesnom masom izmedu 3. i
97. percentilau odnosu na pol i uzrast, su bili normalno uhranjeni.
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Kod svih ispitanikaje procenjen rast i razvoj, zavisno od vrednosti percentila za
antropometrijske parametre, kako je navedeno u tabeli (Tabela 4-1).

Tabela 4-1. Kriterijumi za procenu razvoja ispitanika premavrednosti percentila za

uzrast i pol
Per centili ™ TV '™
>97 prekomerno uhranjeno veoma visok gojazan
3-97 normal na uhranjenost normal an rast normal na uhranjenost
<3 pothranjent veoma nizak rast pothranjen

4.4.2 Laboratorijske analize

|z krvi su odredivani: C reaktivni protein (CRP), sedimentacija eritrocita (SE),
ukupan broj leukocita, apsolutni i relativan broj neutrofilai eozinofila, feremijai nivo
serumskog IgA.

C reaktivni protein je odredivan metodom imunoturbidimetrije (Biohemijski
analizator Olympus AU 480, Reagensi BeckmanCoulter) sa preciznosti od 0.04 mg/L. Za
referentne vrednosti su smatrane od 0 do 5 mg/L. Ukupna preciznost, ukupni koeficijent
varijacije (CV %) < 5%.

Sedimentacija eritrocita je odredena metodom po Westergreen metodi (standardna
metoda), sa precizno$¢u od Imm. To je pretraga kojom se u posebno graduiranoj pipeti u
odredenim vremenskim razmacima posmatra brzina taloZenja eritrocita krvi kojoj je dodan
citrat. Zareferentne vrednosti su smatrane od 2 do 18 mg/L.

Krvna dlika sa diferencijalnom leukocitarnom formulom je odredjuje se na
automatskom hematoloS$kom brojacu na principima volumetrijske impedancije, protocne
citometrije i fotometrije (Nikon Kohden Celltac 3-diff, automatski hematoloski analizator).
Zareferentne vrednosti brojaleukocita(Le) u krvi su uzete od 5 do 10 G/L. Zareferentne
vrednosti neutrofila (Neu) u krvi odredene su od 1 do 10 G/L, odnosno od 40 do 70%. Za
referentne vrednosti eozinofila (Eo) u krvi odredene su od 0.1 do 1.5 G/L, odnosno od 1 do

4%.

Poglavlje: MATERIJAL | METODE

N
\‘

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece



Feremija (Fe) je odredivana metodom spektrofotometrije (Biohemijski analizator
Olympus AU 480, Reagensi BeckmanCoulter), sa preciznoséu od 0.1 umol/L. Za referentne
vednosti su uzete od 10 do 30 umol/L. Ukupna preciznost, ukupni koeficijent varijacije
(CV%) < 5%.

Vrednosti imunoglobulina A (IgA) u krvi su odredivane imunoturbidimetrijskom
metodom (Biohemijski analizator Olympus AU 480, Reagensi BeckmanCoulter).
Odredivanje koncentracije imunoglobulina klase A na biohemijskom analizatoru
imunonefel ometrijskom metodom, a za referentne vrednosti su uzete od 0.4 do 4 g/L.
Ukupna preciznost, ukupni koeficijent varijacije (CV%) < 8%.

Iz stolice je odredivan broj Bh u stolici, prisustvo okultne krvi, eozinofila, neutrofila i
eritrocita.

Prilikom pregleda stolice ,,direktnom mikroskopijom* utvrdjivan je broj Bh u vidnom
polju (uvecanje 40x) , a na osnovu broja Bh napravljena je podela u 3 grupe (181):

e mali broj Bhu stolici- do 5 vakuolarnih i drugih formi Bh
e grednji broj Bh u stolici- od 5 do 10 do 5 vakuolarnih i drugih formi Bh
e veiki broj Bh u stolici- vise od 10 vakuolarnih i drugih formi Bh

Test na okultnu krv u stolici je odredivan metodom imunohemijskom metodom
(Hemoccult test). Normalan rezultat je bio negativan.

Prilikom mikroskopskog pregleda stolice utvrdjivano je semikvantitativno prisustvo
leukocita, eozinofila, neutrofila i eritrocita u stolici, u vidnom polju (uvecanje 40x) , a na
osnovu broja ¢elija napravljena je podela u 3 grupe (181):

o mali broj leukocita, eozinofila/neutrofilaleritrocitau stolici - do 5 ¢elija
e srednji broj leukocita, eozinofila/neutrofila/eritrocita u stolici - od 5 do 10 ¢elija

o vdiki broj leukocita, eozinofila/neutrofila/eritrocita u stolici - vise od 10 celija

4.4.3 Ultrazvucni pregled abdomena

Ultrazvuéni pregled trbuha je obavljen na aparatu marke Simens, Akuson 2000, sa
multifrekvensnim matriks sondamaod 3-6-18 MHz. U prvom aktu nacinjen je klasi¢ni UZ

pregled abdomena sa konveksnom sondom od od 3-6 MHz, a zatim linearnim sondama od 5-
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nacinjen dok je pacijent u leZe¢em polozaju na ledima. Svi ispitanici su bili podvrgnuiti

ultrazvu¢nom pregledu trbuha, prilikom ¢ega je belezeno sledece:

Uvecanje jetre, odnosno hepatomegalija, u odnosu na uzrast i telesnu visinu,

Uvecanje slezine, odnosno splenogealija, u odnosu na uzrast i telesnu visinu,
Uvecanje mezenterijalnih limfnih zlezda, odnosno mezenterijalni limfadenitis, a
referentna vrednost je bilado 10 mm,

Uvecanje retroperitonealnih limfnih Zlezda, odnosno retroperitonealni limfadenitis, a
referentna vrednost je bilado 10 mm,

Zadebljanje zida tankog creva (ileuma), areferentna vrednost je bilado 1.8 mm,

Zadebljanje zida debel og creva (cekuma), a referentna vrednost je bilado 2 mm.

4.4.4 Endoskopski i patohistoloski pregled

Zatim su nacinjeni endoskopski pregled debelog creva sa biopsijama. Dan pre

endoskopskog dete je podvrgnuto tretmanu ¢iS¢enja debelog creva, a koje se sastojalo od

sprovodenja bistre tene ishrane i davanja omeksivaca stolice (makrogol koji je doziran

prema telesnoj tezini bolesnika). Pre endoskopskog pregleda dete, odnosno njegov roditelj ili

staratelj, je bio upoznat sa metodom, njenim znacenjem i rizicima, nakon cega su potpisali

saglasnost zaizvodjenje intervencije (prilog 3).

Endoskopski pregled je nacinjen pomocu pedijatrijskog video kolonoskopa

FUJINON EC-530 i odgovarajucih biopsijskih klesta Fujinon FOBRPK2303180Y.

Endoskopske promene su beleZene na kom delu debelog creva su uocene:

e rektum

e sigmoidni kolon

e nishodni ili descedentni kolon
e poprecni ili tranverzalni kolon
e ushodni ili ascedentni kolon

e cekum
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Nalaz kolonoskopije je bio uredan ili su nadene neke od sledecih patoloskih promena:

hiperemija

o mrljasta

o homogena
erozije
smanjena vaskularna Sara
ulceracije

vulnerabilnost

Svi ispitanici su nakon kolonoskopskog pregledaimali endoskopske dijagnoze,

zasnovane na nadenim patoloskim promenama prilikom endoskopije, a na osnovu koje su

bolesnici svrstani u sledece grupe:

uredan nalaz

hroni¢ni kolitis (Colitis chronica, CC)

hroni¢ni erozivni kolitis (Colitis chronica erosiva, CCE)
Kronova bolest (Morbus Crohn, MC)

ulcerozni kolitis (Calitis ulcerosa, CU)

Bioptati su prosledeni na patohistoloski pregled sluzokoze debelog creva (bioptat

sluzokoze debelog creva postavljen u bocici sa formalinom, potom njegovo kaupljenje,

seCenje erbotomom i bojenje histoloskih preparata hematoksilin-eozinom).

Svi ispitanici su nakon patohistoloSkog pregleda biopsija debelog creva imali

patohistoloSke dijagnoze, a na osnovu koje su bolesnici svrstani u sledece grupe:

uredan nalaz

hroni¢ni kolitis (Colitis chronica, CC)

hroni¢ni erozivni kolitis (Colitis chronica erosiva, CCE)

hroni¢ni aktivni kolitis (Colitis chronica activa, CCA)

hronic¢i folikularni kolitis (Colitis follicularis chronica, CCFo)

hroni¢ni ktivni folikularni kolitis (Colitis activafollicularis chronica, CCAFo)
Kronovabolest (Morbus Crohn, MC)

ulcerozni kolitis (Colitis ulcerosa, CU)

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece
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445 Terapija

Svi bolesnici su leceni metronidazolom u trajanju 10 dana, prema vaze¢im
terapijskim protokolima.

Terapija je zapoceta peroralno kod svih inficiranih sa Bh, ali je u slu¢aju razvoja
gastroenteroloskih smetnji (metalnog ukusa u ustima, mucnine, povracanja i slicno),
promenjen nacin davanja leka. Terapija je zatim nastavljena parenteralno, odnosno
intravenski.

Doza metronidazolaje bila 15-50 mg/kg TM/dan podeljenau 3 ili 4 dnevne doze kod
peroralnog nacina davanja leka, a prilikom intravenske aplikacije je 22.5mg/kg TM/dan,
podeljeno u tri doze.

Mesec dana nakon zavrSetka leCenja kod svih bolesnika je uradena kontrolna analiza

stolice na crevne protozoe.

4.5 Statisticka obrada podataka

Nakon obavljenog ispitivanja podaci za svaku ispitivanu osobu su uneti u posebno
kreiranu bazu podataka u programu EXCEL for Windows. Obrada podataka je izvrSena
statistiCkim paketom SPSS for Windows. Deskriptivnom statisticCkom metodom ¢e se
odrediti prose¢na vrednost, standardna greska prosecne vrednosti, standardna devijacija,
koeficijent asimetrije skjunis (Skewness), standardna greska za skjunis, koeficijent
izduzenosti kurtozis (Kurtosis) 1 standardna greska za kurtozis, 95% interval poverenja (95%
IP), frekvencijai procenat (N i %).Utvrdivanje statisticki znacajnih razlika izmedu prose¢nih
vrednosti parametrijskih podataka je testirana Studentovim t-testom, a neparametrijskih
podataka Man- Vitnijevim U testom. Za testiranje razlika ucestalosti (distribucija)
posmatranih parametara kori$¢en je FiSerov tacan test i Pirsonov (Pearson) Hi-kvadrat test.

Jednofaktorskom analizom varijanse (ANOVA) utvrdjivano je dali postoje razlike
izmedu prosecnih vrednosti ispitivanih parametara izmedu grupa. Da bi se odredilo iz koje
grupe su te razlike statisticki znacajne raden je FiSerov (Fisher) LSD test za Post Hoc analizu

parova grupa. Jacina povezanosti potencjalnih prediktorskih faktora za nastanak infekcije

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece
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Blastocistis hominisom analizirana je univarijantnom logistickom regresijom, a znacajni
faktori rizika su odredeni multivarijantnom logistiCkom regresijom. Povezanost infekcije
Blastocistis hominisom sa pojavom kolitisa i pojavom hroni¢ne inflamatorne bolesti creva
bi¢e odredena Spirmanovim korelacionim koeficijentom.

Nivo statisticke znacajnosti je procenjen za p<0,05.

Rezultati su prikazani tabelarno i graficki.

5> REZULTATI

Disertacijom su obuhvacena 102 pedijatrijska bolesnika, koji su imali bol u trbuhu
1/ili proliv, zbog ¢ega su bili podrvrgnuti laboratorijskom, ultrazvu¢nom i endoskopskom

ispitivanju.

5.1 Podela u ispitivane grupe

Broj ispitanika po posmatranim grupama je predstavljen Sematski (Dijagram 5-1):

e 1. grupa- (bolesnici koji nemaju kolitis) obuhvatila je 4 bolesnika (4.4%).
e 2. grupa- (bolesnici koji imaju nespecifi¢ni kolitis) obuhvatila je 56 bolesnika (56.55%).
e 3. grupa—(bolesnici koji imaju hroni¢nu inflamatornu bolest) obuhvatila je 42 bolesnika
(42.41%).
Sa grafickog prikaza (Dijagram 5-2) se uocava da je najveci broj ispitanika56/102
(55%) pripadao 2. grupi, a najmanji 1. grupi 4/102 (4%). U prvoj grupi je bio statisticki
znacajno (p<0,001) manji broj ispitanika u odnosu na ostale dve grupe koje se nisu

znacajno razlikovale (p = 0,157).
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Svi ispitanici
Bh+
102
| |
. GRUPA 2. GRUPA 3. GRUPA
normalan kolon kolitis HIBC
4 56 42

ulcerozni kolitis

20

Kronova bolest

22

Dijagram 5-1. Broj ispitanika ukupno i podeljeno po grupama

Deca inficirana sa Bh imaju najc¢esce kolitis od patoloskih promena na debelom

crevu, bez znacajne razlike izmedu nespecifi¢nog kolitisa i HIBC. Zna¢ajno manje

inficiranih sa Bh ima uredan kolonoskopski nalaz.

42, 41%

Broj ispitanika

4, 4%
I

56, 55%

E1. grupa
H2. grupa
3. grupa

Dijagram 5-2. Procentualno ucesée bolesnika u ispitivanim grupama
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5.2 Pal

Medu ispitanicima je bio podjednak broj dece muskog i zenskog pola, odnosno 51
decak i 51 devojcica. Polna struktura bolesnika prema ispitivanim grupama (Dijagram 5-3),
bila je sledeca:
e U 1. grupi je bio podjednak broj ispitanika oba pola, odnosno 2 decaka i 2 devojcice.
e U 2. grupi bilo je 45% ispitanika muskog 1 55% zenskog pola, odnosno 25 de€akai 31
devojéica, ali razlika nije bila statisticki znacajna (y°=0.643; df=1; p=0,423).
e U 3. grupi jebilo 57% ispitanika muskog i 43% Zenskog pola, odnosno 24 dec¢aka i 18
devojcica, ali razlika nije bila statisticki znacajna (y°=0.857; df=1; p=0,355).
Vise ispitanika Zenskog pola je bilo u 2. grupi 55%, a muskog u 3. grupi 57%, ali to nije
bila statisti¢ki znacajna razlika (¥2=1,500; df=1 ; p=0,472). Nije bilo polne razlike u
ispitivanom uzorku dece inficirane sa Blastocistis hominisom.

Pol

(=)
(]

hn
<

=
<

[\
(=]

Broj ispitanika
(8]
=

—
=

=

1. grupa 2. grupa 3. grupa
@muski pol @ zenski pol

Dijagram 5-3. Polna struktura bolesnika prema ispitivanim grupama
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5.3 Uzrast

Graficki je prikazana (Dijagram 5-4) starosna struktura ispitivane dece.

Uzrast

—
=

—
b2

—
o

#s]

=)}

Broj ispitanika

1 2 3 4 5 6 7 8 9 1011 12 13 14 15 16 17 18

El.grupa H2.grupa H3.grupa

Dijagram 5-4. Starosna struktura ispitivane dece

Uzrast ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom se kretao u interval

od 11 meseci do 17 godina i 7 meseci. Medijana je iznosila 12.54 godine, a prosecna starost
11.25 godine.

J 1. grupa— Uzrast ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom, ali
nemaju kolitis se kretao u interval od 3 godinei 2 meseca, do 15 godinai 11 mesecci

i uproseku jeiznosio 11,48 + 5,91 godina. Jedno dete jeimalo 11 godinai 4 mesecali

jedno 15 godinai 6 meseci. Medijanajeiznosila 13.42 godine , odnosno 13 godinai E

_ ~

5 meseci. 3’

. 2. grupa— Uzrast ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i IE'tJ
nespecifi¢ni kolitis se kretao u interval od 11 mesecii 17 godina i 7 meseciiu g

=

proseku su bili stari 10,19 + 5,34 godine. Medijanajeiznosila 11 godina. %

o4

55
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. 3. grupa— Uzrast ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i koji
imaju hroni¢nu inflamatornu bolest creva, se kretao u interval od 5godina i 1 mesec
do 17 godina i 5 meseci sa najve¢om proisecnom vrednosti od 12,63 = 3,90 godina.
Medijanajeiznosila 13,46 godine, odnosno 13 godinai 5 meseci.

Starosna struktura prema grupama i u ukupnom uzorku je predstavljena tabelarno

(Tabela 5-1), araspodela vrednosti graficki (Dijagram 5-5).

Tabela 5-1. Starosna struktura ispitanika prema grupamai u ukupnom uzorku

Grupa N X SD Min M ax
1. grupa 4 11,48 5,91 317 15,91
2. grupa 56 10,19 534 0,92 17,67
3. grupa 42 12,63 3,90 5,08 17,42
Ukupno 102 11,25 4,91 0,92 17,67

N=br oj ispitanika, X =prose¢na vrednost, SD=standardna deijacija,
Min=minimalna vrednost, Max=maksimalna vrednost

Slikovito je prikazana negativna asimetrija (Dij agram 5-5), $to ukazuje na nesto veci
broj ispitanika koji su stariji od prose¢ne vrednosti. Medijana u drugoj grupi jeiznosilall, a

u trecoj 13,46 godina.

U 2. grupi je bio veéi interkvartalni raspon 9,75 (5,52 — 15,27) u odnosu na 3. grupu
6,58 (9,58 — 16,16). U 2. grupi Cetvrtina dece je bil uzrasta od jedanaest meseci do pet
godinai Sest meseci, a u 3. grupi od pet ghodina do devet godina i Sest meseci. Jedna
Cetvrtina ispitanika 2. grupe je bila stara od 15 godina i tri meseca do 17 godina i osam

meseci, a trece od 16 godina i dva meseca do 17 godina i pet meseci.
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Uzrast

godina 20
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1 2 3
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Dijagram 5-5. Starosna struktura inficiranih Blastocistis hominisom prema ispitivanim

grupama

5.4 Sezonski kar akter

Prema godi$njem dobu kada je infekcija otkrivena svi bolesnici su bili razvrstani u 4

grupe:
e Prolece 25 bolesnika (24.5%)
e Leto 24 bolesnika (23.5%)
* Jesen 29 bolesnika (28.4%)
e Zima 24 bolesnika (23.5%)

Linearnim dijagramom (Dijagram 5-6) prikazan je izostanak sezonskog karaktera
blastocistoze. Nema statisticke znacajne razlike prema ispitivanom godisSnjem dobu
(x2=0.667; df=3; p=0,881). Svi ispitanici su podeljeni prema ispitivanim grupama i

godisnjem dobu kada je utvrdena infekcija Blastocistis hominisom.

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece
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Sezonski karakter

(98]
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Broj ispitanika
o & S

W
5
0
prolece leto jesen zima
——Bhinficirani —1.grupa -——2.grupa —3.grupa

Dijagram 5-6. Podela ispitanika prema godisSnjem dobu kada je infekcija Blastocistis
hominisom dijagnostikovana, u ukupnom uzorku i podeljeno prema ispitivanim

grupama

Infekcija Blastocistis hominisom je kod najveceg broja ispitanika 29/102 (28,4%)
dijagnostifikovana u jesen, apo 23,5% u leti i zimi (Tabela 5-2). Nema statisticke
znacajnosti u kom godisnjem dobu je utvrdena infekcija Blastocistis hominisom u ukupnom
uzorku i u ispitivanim grupama (y%=6,267; df=6; p=0,394), odnosno infekcija Blastocistis

hominisom nema sezonski karakter.

Tabela 5-2. Ucestalosti pojave infekcije Blastocistis hominisom prema sezoni

Prolece Leto Jesen Zima Ukupno
Grupa
N % N % N % N % N %
lgrupa 1 250 O 0 1 250 2 500 4 100.0 =
<
2grupa 12 214 14 250 20 357 10 179 56 100.0 =
3grupa 12 286 10 238 8 190 12 286 42 100.0 ﬁ
Svi 25 245 24 235 29 284 24 235 102 100.0 <
N — broj ispitanika %
g
a
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5.5 Socioekonomski parametri

5.5.1 Urbanost

Svi ispitanici su podeljeni prema mestu stanovanja u dve grupe:
o sdo
e grad
. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema mestu stanovanja, u ukupnom uzorku

i podeljeni prema ispitivanim grupama prikazana je tabelarno (T abela 5-3).

Tabela 5-3. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema mestu stanovanja, u

ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama

Sdo Grad Znacajnosti
Grupa
N % N %
l.grupa 1 25.0 0 0 ns
2.grupa 12 214 14 250 ns
3.grupa 12 286 10 238 ns
Svi 25 245 24 235
Znacajnost *x ns

Hi kvadrat test; ns- nema statisti¢ki znacajne razlike; **p<0,01
J p

U ukupnom uzorku 42 (41.2%) ispitanika je Zivelo na selu, a 60 (58.8%) u gradu.
Podela i spitanika prema mestu stanovanjai ispitivanim grupama (Dijagram 5-7), je sledeca:
e 1 grupa—kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom, ali nemaju

kolitis, nije bilo ispitanika koji Zive u gradu.

e 2. grupa- kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i nespecifi¢ni 5
kolitis, na selu je zivelo 22 dece (39.3%), a u gradu 34 dece (60.7%). g

e 3. grupa- kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i koji imaju g
hroni¢nu inflamatornu bolest creva, na selu je zivelo 16 dece (41.2%), au gradu 60 dece 9
(58.8%). g

o
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Sva 4 ispitanika iz 1. grupe zive na selu. Preko 60% pacijenata iz 2. i 3. grupe zivi u
gradu, ali razlika nije statisti¢ki znacajna (p>0,05) ni u jednoj grupi. Statisticki znacajno vise

ispitanika koji zive u selu je bilo u 2. grupi nego u ostale dve (¥2=12,000; df=2; p=0,002).

Urbanost
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Broj ispitanika
=

[\
(=]

—
=

1
svi 1. grupa 2. grupa 3. grupa

=

Hselo Egrad

Dijagram 5-7. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema mestu stanovanjai

podeljeni premaispitivanim grupama

Nije postojala statisticki znacajna razlika izmedu ispitivanih grupa u odnosu na mesto
Zivljenja (2=5,962; df=2; p=0,051), odnosno infekcija Blastocistis homiisom kod dece

javlja se u podjednakoj ucestalosti u urbanim i u ruralnim sredinama.

5.5.2 Stambena jedinica

Svi ispitanici su podeljeni prema vrsti stambene jedinice u kojoj zive u dve grupe:
e kuca

e Stan

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece
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. U ukupnom uzorku ispitanika je 76 (74.5%) zivelo u ku¢i, a njih 26 (25.5%) u
stanu. Podelainficiranih Blastocistis hominisom premavrsti stambene jedinicei prema
ispitivanim grupama (Dij agram 5-8), je sledeca:

J 1. grupa—kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom, ali nemaju
kolitis, nije bilo ispitanika koji Zive u stanu. Sva 4 ispitanika iz ove grupe Zive u ku¢i.
. 2. grupa— kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i

nespecifi¢ni kolitis, u kuc¢i je zivelo 38 dece (67.9%), a u stanu 18 dece (32.1%).

. 3. grupa— kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i koji imaju
hroni¢nu inflamatornu bolest creva, u ku¢i je zivelo 34 dece (81%), a u stanu 8 dece

(19%).

Kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom, ai nemaju kolitis,
nije bilo ispitanika koji Zzive u stanu (Dijagram 5-8). Sva 4 ispitanika iz ove grupe zive u
kuéi. U kuéi je zivelo 38 dece (67,9%), a u stanu statisti¢ki znac¢ajni manje (x2:7,143; df=1;
p=0,008) 18 dece (32,1%) ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i

nespecifi¢ni kolitis.

Stambena jedinica

b

1. grupa 2. grupa 3. grupa

co
<

-]
<

(=)
(]

=

=

broj ispitanika
(8] g (]

[\
(=]

—
=

=

Ekuca Estan

Dijagram 5-8. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema vrsti stambene jedinice

| podeljeni prema ispitivanim grupama
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Kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i koji imaju hroni¢nu
inflamatornu bolest creva u ku¢i je zivelo 34 dece (81%), a u stanu 8 dece (19%), §to je bilo
statisti¢ki znacajno manje (y°=16,095; df=1; p=0,000).

ZnaCajno viSe inficiranih Blastocistis hominisom zivelo u kuéi nego u
stanu(y?=24,510; df=1; p=0,000). Rezultati Hi-kvadrat testa nezavisnosti su pokazali da
razlika izmedu grupa nije postojala (x?=3,591; df=2; p=0,166).Znacajno vise inficiranih

Blastocistis hominisom zivelo u kuéi, nego u stanu (X2=24,510; df=1; p=0,000).

5.5.3 Posedovanje zivotinja

Svi uc€esnici u studiji su ispitivani da li poseduju domace Zivotinje 1 kuéne ljubimce.

Na osnovu toga su podeljeni u sledec¢e dve grupe:

e poseduju zivotinje (DA)
e nemaju zivotinje (NE)

. U ukupnom uzorku ispitanika je 61 (59.80%) je imalo Zivotinje, a njih 41 (40.20%) ih
nijeimalo. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema posedovanju Zivotinja, u
ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupama (Dijagram 5-9) na je sledeca:

. 1. grupa—kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom, ali nemaju
kolitis, nije bilo ispitanika koji nemaju Zivotinje. Sva 4 ispitanika iz ove grupe imaju
Zivotinje.

J 2. grupa— kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i
nespecifi¢ni kolitis, Zivotinje je imalo 34 dece (60.7%), a nije imalo zZivotinje 22 dece
(39.3%).

. 3. grupa— kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i koji imaju

hroni¢nu inflamatornu bolest creva, zivotinje je imalo 23 dece (54.8%), anijeimalo

zivotinje 19 dece (45.2%). E

U 1. grupi svi ispitanici su posedovali domace Zivotinje 1/ili kuéne ljubimce. Vise 5'
ispitanika je imalo domace Zivotinje i/ili kuéne ljubimce u 2.1 3. grupi u odnosu na one koji Q
nemaju zZivotinje, ali razlika nije bila statisti¢ki znacajna (¥2=2.571; df=1 ; p=0.109) i g
(x2=0.381; df=1; p=0.537) respektivno. U ukupnom uzorku znacajno vise inficiran g
o
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Blastocistis hominisom posedovalo je domace zivotinje i/ili kuéne ljubimce (¥2=3,922; df=1;
p=0,048). Znacajno vise inficiranih Blastocistis hominisom posedovalo domace Zivotinje i/ili

kuéne ljubimee (}?=3,922; df=1; p=0,048).

Zivotinje
70
60
= 50
£
E‘ 40
= 30
2
= 20
10
0
svi 1. grupa 2. grupa 3. grupa
EDA @NE

Dijagram 5-9. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema posedovanju Zivotinja,

u ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupama

5.5.4 Snabdevanje vodom

Svi ucesnici u studiji su ispitivani kako se snabdevaju vodom, odnosno da li koriste
vodu iz vodovoda ili imaju alternativne naine snabdevanja vodom za domacinstvo (bunar,
cisterna i sl.). Na osnovu toga su podeljeni u sledec¢e dve grupe:

e imajuvodovod (DA)

e nemaju vodovod (NE)

. U ukupnom uzorku ispitanika 61 (59.80%) je imalo vodovod, anjih 41 (40.20%) E
nije imalo vodovod. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema na¢inu snabdevanja ;
vodom i podeljeni premaispitivanim grupama (Dijagram 5-10), je sledeca: N
e 1. grupa—kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom, ai nemaju _E

kolitis, vodom iz vodovoda se snabdeva 3 (75%) ispitanika, a takvu moguénost ne E
poseduje 1 dete (25%). §
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e 2. grupa- kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i nespecifi¢ni
kolitis, vodom iz vodovoda se snabdeva 53 (94.6%) ispitanika, a takvu moguénost ne
poseduje njih 3 (5.4%).

e 3. grupa- kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i koji imaju
hroni¢nu inflamatornu bolest creva, vodom iz vodovoda se snabdevaispitanika 39
(92.9%), a takvu moguénost ne poseduje njih 3 (7.1%).

U 1. grupi nije bilo statisticki zaCajne razlike prema nacinu vodosnabdevanja
ispitanika (¥2=1.000a; df=1 ; p=0.317). U 2. 1 3. grupi statisticki znacajno vise ispitanika se
snabdevalo vodom iz vodovoda (32=44.643b; df=1 ; p=0.000) i (}2=44.643b; df=1;
p=0.000) respektivno, a razlika izmedu grupa nije postojala (y2=2,262; df=2; p=0.323)

Nacin vodosnabdevanja nije prediktivni faktor zarazvoj infekcije Blastocistis hominisom.

Vodovod
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Dijagram 5-10. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema nacinu snabdevanja

vodom, u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama
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5.5.5 Kanalizacija

Svi u€esnici u studiji su ispitivani da li poseduju kanalizaciju ili imaju alternativne
nacine za reSavanje otpadnih materija u domacinstvu (septicka jama i sl.). Na osnovu toga
su podeljeni u sledece dve grupe:

e imgu kanalizaciju (DA),

e nemaju kanalizaciju (NE)

.U ukupnom uzorku ispitanikaje 63 (61.7%) je imalo kanalizaciju, anjih 39 (38.3%)
nema kanalizaciju. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema posedovanju
kanalizacije premaispitivanim grupama (Dijagram 5-11), glasi:

e 1. grupa- kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom, ali nemaju
kolitis, svi nemaju kanalizacijul.

e 2. grupa- ispitanici koji imaju infekciju saBh i nespecifi¢ni kolitis, imaju kanalizaciju
34 (60.7%) ispitanika, a takvu mogucnost ne poseduje njih 22 (39.3%).

e 3. grupa- kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i koji imaju
hroni¢nu inflamatornu bolest creva, imaju kanalizaciju 29 (69%) ispitanika, a takvu
mogucénost ne poseduje njih 13 (31%).

U 1. grupi svi ispitanici nisu imali moguénost reSavanja otpadnih materija
kanalizacionom mreZom. U 2. 1 3. grupi viSe ispitanika nije koristilo alternativne nacine
reSavanja otpadnih materija, odnosno imalo je kanalizaciju, ali razlika nije bila statisticki
znacajna u 2. grupi (y2=2.571; df=1 ; p=0.109), dok u 3. grupi jeste i (¥2=6.095; df=1;
p=0.014). Izmedu grupa nije postojala statsiti¢ki znacajna razlika (}2=0,726; df=1; p=0,523).

U ukupnom uzorku kanalizaciju je imalo statisti¢ki znacajno vise ispitanika (y2=5,647;
df=1; p=0,017).

Ne postojanje sistemskog nacina za reSavanja otpadnih materija kanalizacijom nije

prediktivni faktor zarazvoj infekcije Blastocistis hominisom, kod dece koja nemaju kolitis

=

ili imaju nespecifi¢an kolitis. ,i‘
-

Kod dece koja imaju HIBC nepostojanje kanalizacije u uslovima stanovanja je znacajan ,3\31

i . : L
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Dijagram 5-11. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema posedovanju

kanalizacije, u ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupama

5.5.6 Higijenski uslovi

Svi ispitanici su podeljeni u sledece dve grupe u odnosu na higijenske uslove u
kojima zive na zadovoljavajuce i na nezadovoljavauce higijenske uslove.U ukupnom uzorku
ispitanika je 95 (%) je imalo zadovoljavajuce higijenske uslove, a njih 7 (%) nema.

Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema higijenskim uslovima u kojima Zive,
u ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupamaje sledec¢a (Dijagram 5-12):

e 1. grupa- kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom, ai nemaju

kolitis, imaju zadovoljavajuce higijenske uslove 3 (75%) ispitanika, a samo 1 (25%) E
ispitanik nema. ;

e 2. grupa-kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom 1 nespecifi¢ni g
kolitis, imaju zadovoljavajuce higijenske uslove 53 (94.3%) ispitanika, a njih 3 (5.4%) o

. >

nemajul. Df:_;’
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e 3. grupa- kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i koji imaju
hroni¢nu inflamatornu bolest creva, imaju zadovoljavajuce higijenske uslove 39 (92.9%)
ispitanika, anjih 3 (7.1%) nemaju.

U 1. grupi higijenski uslovi u kojima Zive ispitanici nije bila statisticki znacajno
razli¢ita (x2=1.000; df=1 ; p=0.317).

U 2.1 3. grupi je statisti¢ki znacajno vise ispitanika je zivelo u higijenski
zadovoljavau¢im uslovima (y2=44.643; df=1 ; p=0.000) i (¥2=30.857; df=1; p=0.000)
respektivno, a razlika izmedu grupa nije postojala (¥2=2,262; df=2; p=0,323).

Ukoliko ne postoje odgovarajuci higijenski uslovi, to nije prediktivni faktor za

razvoj infekcije Blastocistis hominisom.

Higijenski uslovi
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Dijagram 5-12. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema higijenskim uslovima

u kojima zive, u ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupama
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5.5.7 Pohadanje kolektiva

Svi ispitanici su podeljeni u slede¢e dve grupe u odnosu na pohadanje kolektiva,
odnosno zavisno od uzrasta Skole ili vrti¢a, na:

e pohadaju kolektiv (DA)

e ne pohadaju kolektiv (NE)

U ukupnom uzorku ispitanika je 95 (93.2 %) je i$lo u skolu ili vrti¢, a njih 7 (6.8 %)
nije i8lo u kolektiv. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema pohadanju kolektiva
(Dijagram 5-13), u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama je sledeca:

e 1. grupa—kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom, ai nemaju
kolitis, svi ispitanici su pohadali Skolu ili vrtic.

e 2. grupa- kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i nespecifi¢ni
kolitis, 47 (83.9%) je islo u Skolu ili vrti¢, a njih 9 (16.1%) nije iSlo u kolektiv.

e 3. grupa- kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i koji imaju
hronié¢nu inflamatornu bolest,creva 39 (92.9%) je i$lo u Skolu ili vrtié, a njih 3 (7.1%)

nije iSlo u kolektiv.

Pohadanje kolektiva
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9
Dijagram 5-13. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema pohadanju kolektiva, E
u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama §
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U 1. grupi svi ispitanici su pohadali $kolu ili vrti¢. U 2. 1 3. grupi j e statisticki
znacajno vise ispitanika pohadalo kolektiv, odnosno islo u skolu ili vrti¢ (¥2=25.786; df=1 ;
p=0.000) 1 (y2=30.857; df=1; p=0.000) respektivno, a razlika izmedu grupa nije postojala
(x2=2,901; df=2; p=0,234).

S obzirom da je pohadanje osnovne skole zakonski obavezno, kao i pohadanje vrti¢a
radi pripreme za upis u osnovnu Skolu, godinu dana pre upisa, ove uzarste smo izuzeli iz
dalje obrade (T abela 5-4). Mlade dece od Sest godinaje bilo 18 u ukupnom uzorku i 15 je
pripadalo 2. grupi. Vise dece 11/18 nije pohadalo vrti¢, ali razlika nije bila statisticki
znacajna (¥2=0,889; df=1; p=0,346). Kod dece mlade od Sest godina nije postojala
statisticki znaCajna razlika u pohadanju vrti¢a izmedu ispitivanih grupa (y2=1,113; df=2;
p=0,573).

Pohadanje kolektiva nije prediktivni faktor za razvoj infekcije Blastocistis

hominisom.

Tabela 5-4. Podela dece mlade od 6 godina sa infekcijom Blastocistis hominisom, prema

ispitivanim grupama i u ukupnom uzor ku

Pohadanje vrti¢a DA NE
Grupa N % N %
l.grupa 1 100 O 0
2.grupa 6 40 9 60
3.grupa 0 0 2 100
Svi 7 389 11 611

N — broj ispitanika =

=

-

)

N
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5.5.8 Znacaj socioekonomskih parametara

Na grafickom prikazu (Dijagram 5-14) uocava se da najveéi broj ispitanika zivi u
ku¢i i poseduje Zivotinje, odnosno zavisnost inficiranih od dva socioekonomska faktora

(stanovanje u kuci i posedovanje zivotinja), a manje od prisustva kanalizacije.

Socioekonomski faktori

selo

——1.grupa

—72.grupa

~ Fivotinje ——3.grupa

kanalizacija “voda

Dijagram 5-14. Zbirni prikaz socioekonomskih parametara

5.5.9 Uticaj pola, uzrasta i socioepidemioloskih faktora na razvoj
HIBC

Uticaj pola, uzrasta i epidemioloskih faktora kod dece sa kolitisom na pojavu
hroni¢ne inflamatorne bolesti creva, odredivan je logistiCkom regresivnom analizom i
predstavljen je tabelarno (T abela 5-5). Logisticki koeficijent veci od 1 je bio za uzrast, stan i
zivotinje, pa su ove varijable usle u novu logisticku regresiju ¢iji su rezultati predstavljeni u

atbeli (Tabela 5-6).
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Tabela 5-5. Uticaj demografskih i epidemioloskih faktora na pojavu hroni¢ne

inflamator ne bolesti creva kod dece sa kolitisom

95% IP za OR

Faktori B wad P OR DG GG

Pol -0,337 0,023 0449 0,714 0,298 1,709
Uzrast 0,100 1,609 0,071 1,106 0,992 1,233
Urbanost 0,040 1,131 0942 1,041 0,347 3,121
Stambenajedinica -1,366 0,675 0,047 0,255 0,066 0,980
Zivotinje -0,883 3814 0,177 0,413 0,115 1,491
Vodovod -0,786 0,004 0,426 0,456 0,066 3,153
Kanalizacija 0422 3544 0,494 1,525 0,456 5,099
Kolektiv 0,319 0,080 0,728 1,376 0,228 8,304

P- znac¢ajnost; OR- unakrsni odnos (eng. Odds Ratio);
95% IP- 95% interval poverenja; DG- donja granica;
GG- gornja granica; vrednosti za koje je logisticki koeficijent Wald > 1 su boldovane

Tabela 5-6 Uticaj uzrasta, vrste stambene jedinice i posedovanja Zivotinja na pojavu

hroni¢ne inflamatorne bolesti creva kod dece sa kolitisom

95% IP zaOR

Faktori B Wald P OR DG GG

Uzrast 0,112 5453 0,020 1,119 1,018 1,229
Stambena jedinica -1,390 4529 0,033 0,249 0,069 0,896
Zivotinje -1,114 3,732 0,053 0,328 0,106 1,016

P- znacajnost; OR- unakrsni odnos (eng. Odds Ratio);
95% IP- 95% interval poverenja; DG- donja granica; GG- gornja granica

Stariji uzrast deteta (p=0,020) i zivot u kuci (p = 0,033) su prediktivni faktori za
pojavu hroni¢ne inflamatorne bolesti creva kod dece sa kolitisom. Pacijenti sa hroni¢nom
inflamatornom bolesti creva su bili statisticki znacajno stariji od pacijenata sa kolitisom bez
HIBC (t = -2,605; p = 0,011). Tabela prikazuje ucestaost simptoma i znakova bolesti kod

hroni¢ne inflamatorne bolesti creva u odnosu na decu sa kolitisom (T abela 5-7).
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Tabela 5-7. Ucestaost simptoma i znakova bolesti kod hroni¢ne inflamator ne bolesti

creva u odnosu na decu sa kolitisom

95% IP za OR

Faktori B wad P OR DG GG
Bol -1538 4515 0,034 0,215 0,052 0,888
Proliv 0931 0,779 0,377 2537 0,321 20,045
Krv u stolici 1,309 4,033 0,045 3,703 1,032 13,285
Sluz u stolici -0,129 0,037 0,848 0,879 0,236 3,273
Mucdina 1,238 1,245 0,265 3,450 0,392 30,387
Povracanje -1990 4,607 0,032 0,137 0,022 0,841
Nadimanje -1,415 1,164 0,281 0,243 0,019 3,174
Gubitak u TM 3,167 12,259 0,000 23,739 4,032 139,777
KoZne promene -4922 8,190 0,004 0,007 0,000 0,212
PoviSena temperatura 1993 7,000 0,008 7,339 1,676 32,127
Smanjen apetit 0,889 1,239 0,266 2432 0,509 11,631
M alak salost 1,025 0426 0514 2,787 0,128 60,566
Broj Bh u stolici 1,024 4430 0,035 2,784 1,073 7,221

P- znac¢ajnost; OR- unakrsni odnos (eng. Odds Ratio);

95% IP- 95% interval poverenja; DG- donja granica;
GG- gornja granica; vrednosti za koje je logisticki koeficijent Wald > 1 su boldovane

Od 13 varijabli klini¢ke slike, 10 je imalo logisti¢ki koeficijent veéi od 1 i u novoj

andizi je nadimanjeimalo manju vrednost.

Utvrdeno je 9 varijabli sa zadovoljavajué¢im logisti¢kim koeficijentom (T abela 5-8).

Uocava se statisticki znacajan uticaj bola u trbuhu, krvi u stolici, povracanja, gubitka u TM,

koznih promena, poviSene temperature i broja Bh u stolici.
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Tabela 5-8. Faktori klini¢ke slike kod hroni¢ne inflamatorne bolesti creva u odnosu na

decu sa kolitisom

95% IP za OR

Faktori B wad p OR DG GG
Bol -1656 5471 0,019 0191 0,048 0,765
Krv u stolici 1,363 5810 0,016 3,907 1,290 11,831
Mu¢nina 1,317 1,778 0,182 3,731 0,539 25,843
Povracéanje -1,997 5,155 0,023 0,136 0,024 0,761
Gubitak u TM 2,809 13,124 0,000 16,594 3,630 75,850
KoZne promee -429 7,384 0,007 0,014 0,001 0,302

PoviSena temperatura 1,876 6,870 0,009 6,528 1,605 26,552
Gubitak apetita 0931 1500 0,221 2,537 0,572 11,260
Broj Bh u stalici 0970 4,487 0,034 2638 1,075 6,472

P- znacajnost; OR- unakrsni odnos (eng. Odds Ratio); 95% IP- 95% interval

poverenja; DG- donja granica; GG- gornja granica
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5.6 Antropometrijski parametri

U tabeli (Tabela 5-9) dati su telesni parametri za sve grupe ispitanikai za ukupni

uzorak.

Tabela 5-9. Statisticki podaci o telesnim parametrima za sve ispitanike, za ukupni

uzorak i podeljeno prema gupama ispitivanja.

95% nivo pouzdanosti

Standa- ]
_ za srednju vrednost
N X SD rdna : : Min Max
Donja Gornja
greska _ _
granica granica
To 1. grupa 4 4736 22,27 11,14 11,93 82,80 14,95 64,00
esna
2.grupa 56 37,70 1944 2,60 32,50 42,91 7,58 74,60
masa
(kg 3.grupa 42 46,22 1906 2,94 40,28 52,16 1750 95,00
o Svi 102 4159 19,66 1,95 37,73 45,45 7,58 95,00
Vig 1. grupa 4 14838 36,65 18,33 90,06 206,69 97,50 178,00
isina
. 2.grupa 56 139,79 32,13 4,29 131,19 148,40 71,00 190,00
tela
(cm) 3.grupa 42 15322 2094 3,23 146,69 159,74 108,00 192,00
cm

Svi 102 145,66 28,69 2,84 140,02 151,29 71,00 192,00
1. grupa 4 1998 3,62 1,81 14,22 25,7304 15,57 23,93
ITM 2.9rupa 56 17,62 2,94 0,39 16,84 18,4101 12,90 25,44
(kg/m2)  3.grupa 42 18,89 4,77 0,75 17,40 20,3760 12,19 36,68
Svi 102 18,24 3,85 0,38 17,48 18,9934 12,19 36,68

N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SD — standardna devijacija;

Min — najmanja vrednost; Max — najveca vrednost

5.6.1 Telesna masa

Tabela prikazuje podatke o telesnoj masi ispitanika podeljenih prema grupamai u
ukupnom uzorku. Masatela se kretala u intervalu od 7,58 kg do 95 kilogramai u proseku je
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iznosila41,59 kg (Tabela 5-10). Najvecu proseénu masu tela su imali ispitanici 1. grupe
47,36 £ 22.27 kg, a najnizu 2. grupe 37,70 = 19,44 kg.

Rezultati skjunisa ukazuju na znacajnu pozitivnu asimetriju u 3. grupi, $to znaci da je
viSe ispitanika ¢ija je masa tela manja od prosecne vrednosti. Prema vrednostima standardne

devijacije u 2. 1 3. grupi je bila sli¢na varijabilnost.

Tabela 5-10. Telesna masa ispitanika izraZena u kilogramima, podeljena prema

ispitivanim grupama i u ukupnom uzorku

Grupa N X SE SD Sk  SEskx Ku SExky Min Max

l.gupa 4 4736 1114 2227 -167 101 279 262 1495 64.00
2.grupa 56 3770 26 1944 017/ 032 -118 063 758 74.60
3.grupa 42 4622 294 1906 066 037 027 072 1750 95.00
Ukupno 102 4159 195 1966 028 027 .046 047 758 95.00

N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SE — Standardna greska; SD — standardna devijacij a;
Sk - skjunis; SE - standardna greska skjunisa;

Ku- kurtosis; SEg,- standardna greSka kurtosisa;

Min — ngjmanja vrednost; M ax — najvec¢a vrednost

Raspodelaizmerene vrednosti telesne mase ispitanika premaispitivanim grupama
prikazana je na dijagramu (Dijagram 5-15).

Tabelarno je prikazana frekvencija raspodel e ispitanika pream stepenu uhranjenosti, a
odredjena prema percentilima za pol i uzrast

Tabela 5-11). Svi ispitanici koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom, ai
nemaju kolitis, bili su normalne uhranjenosti. Kod ispitanika koji imaju infekciju
Blastocistisom hominisom i nespecifi¢ni kolitis 2 ispitanika su bila pothranjeni, a jedan je
bio prekomerno uhranjen, odnosno veoma tezak. Kod ispitanika koji imaju infekciju
Blastocistisom hominisom 1 koji imaju hroni¢nu inflamatornu bolest creva tri ispitanika su
bila prekomerno uhranjena, odnosno veoma teska. Preko 94% pacijenata su imali vrednost
telesne mase u opsegu normalne uhranjenosti, odnosno izmedu 3. i 97. percentila.

Grupe se nisu znacajno razlikovale u masi tela prema uzrastu 1 polu (¥2=3,586; df =
4; p = 0,465).
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Dijagram 5-15. Raspodela izmer ene vrednosti telesne mase ispitanika prema

Ispitivanim grupama

Tabela 5-11. Frekvencija telesne mase prema uzrastu i polu

Pothranjeni NormalneTM  Veoma teski
Grupa
N % N % N %
lgrupa O 0 4 100 0 0
2grupa 2 3.6 53 94.6 1 18
3grupa O 0 39 92.9 3 7.1
Svi 2 2.0 96 94.1 4 319

N — broj ispitanika
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5.6.2 Telesna visina

U vidu tabele su prikazani podaci o telesnoj visini ispitanika podeljenih prema
grupamai u ukupnom uzorku (Tabela 5-12). Visinatelaje u proseku iznosila 145,66 +
28.69 cm i kretala se u intervalu od 71 do 192 cm. Veca varijabilnost je bila u 2. grupi nego
u 3. grupi. Ispitanici 3. grupe (153,22 + 28,69 cm) su bili prose¢no vislji od ispitanika 2.
grupe (139,79 £ 32,13 cm). Vrednosti skjunisa ukazuju da je raspodel a negativno
asimetri¢na Sto ukazuje na veci broj ispitanika sa viS§im vrednostima visine tela od proseka, a
vrednosti kurtozisa ukazuju na da vrednosti visine tela nisu nagomilane oko centralne
vrednosti (Dijagram 5-16).

Tabela 5-12. Telesna visina ispitanika izraZena u centrimetrima, podeljena prema

Ispitivanim grupama i u ukupnom uzor ku

Grupa N X SE SD Sk SEsk Ku SEky Min M ax

l.gupa 4 14838 1833 36.65 -1.25 101 088 262 9750 178.00
2.grupa 56 13979 429 3213 -051 032 -089 063 71.00 190.00
3.grupa 42 15322 323 2094 -036 037 -050 0.72 108.00 192.00

Ukupno 102 14566 284 2869 -0.72 024 -029 047 71.00 192.00

N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SE — Standardna greska; SD — standar dna devijacij a;
Sk - skjunis; SE Sk- standardna greska skjunisa;

Ku- kurtosis; SEKu- standardna greska kurtosisa;

Min — nggmanja vrednost; M ax — najvec¢a vrednost

Raspodela ispitanika prema ispitivanim grpama i u ukupnom uzorku, a na osnovu
vrednosti telesne visine izrazene u percentiima za pol i uzrast, prikazana je u vidu tabele
(Error! Not avalid bookmark self-reference.). Jedno dete je imalo veoma nizak rast za uzrast
1 pol, pripadalo je 3. grupi. Veoma visok rast za uzrast je imalo 13 ispitanika, najviSe ih je
bilo u 2. grupi. Medijana visine tela sli¢na je u ispitivanim grupama. Negativna asimetrija u
2. grupi ukazuje na veéi broj ispitanika sa viS§im vrednostima visine tela od proseka

(Dijagram 5-16).
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Tabela 5-13. Frekvencija telesne visine prema uzrastu i polu

Veomanizak NormaneTV Veoma visok

Grupa
N % N % N %
lgrupa O 0 3 75 1 25
2grupa O 0 47 83.9 9 16.1
3grupa 1 24 38 90.5 3 7.1
Svi 1 0.98 88 86.3 13 127

N — broj ispitanika

Telesna visina

‘M 490
170
150

130
110

90

70
50

1. grupa

2. grupa

3. grupa

Dijagram 5-16. Raspodela izmer ene vrednosti telesne visine ispitanika prema

ispitivanim grupama
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5.6.3 Indekstelesne mase

Tabela prikazuje podatke o indeksu telesne mase i spitanika podeljenih prema
grupamai u ukupnom uzorku (T abela 5-14).

Veée prosecne vrednosti ITM su imali ispitanici 3. grupe (18,89 + 4,77 kg/m?) od
ispitanika 2. grupe (17,62 + 2,94 kg/m?). Veoma zna&ajna pozitivna asimetrija ukazuje na
veci broj ispitanika ¢ija je vrednost ITM bila niza od proseka, a vrednosti su se nagomilavale
oko centralne vrednosti kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i koji

imaju hroni¢nu inflamatornu bolest creva (Dijagram 5-17).

Tabela 5-14. Indeks telesne mase ispitanika izrazen u kg/m?, podeljena prema

ispitivanim grupama i u ukupnom uzor ku

Grupa N X SE SD Sk SESk Ku SEKu Min M ax

1.grupa 4 1998 181 362 -030 101 -119 262 1557 23,93
2.grupa 56 1762 039 294 068 032 -008 0,63 1290 25,44
3.grupa 42 1889 074 477 172 037 428 0,72 12,19 36,68
Ukupno 102 1824 038 385 166 024 507 047 12,19 36,68

N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SE — Standardna greska; SD — standar dna devijacij a;
Sk - skjunis; SE Sk- standardna greska skjunisa;

Ku- kurtosis; SEK u- standardna greska kurtosisa;

Min — najmanja vrednost; Max — najveca vrednost
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Dijagram 5-17. Raspodela izmer ene vrednosti indeksa telesne mase ispitanika prema

ispitivanim grupama

Svi ispitanici koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom, ali nemaju kolitis, su

bili normalno uhranjeni. Kod ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i

nespecifi¢ni kolitis 8 ispitanika je bilo teSko pothranjenih, a jedan je bio gojazan. Kod

ispitanika koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom i koji imaju hroni¢nu inflamatornu
bolest creva Sest ispitanika je bilo tesko pothranjenih, a tri su bila gojazna. U ukupno uzorku
ispitanika 13.7/% je bilo pothranjeno, 3.9% je bilo gojazno, a veéina od 82.4% normalno

uhranjeno (Tabela 5-15).

Tabela 5-15. Frekvencija indeksa telesne mase prema uzrastu i polu

Tesko pothranjeni Normalneuhranjenosti Gojazni
Grupa
N % N % N %
l.grupa 0 0 4 100 0O O
2.grupa 8 14.3 47 439 1 18
3.grupa 6 143 33 78.6 3 71
Svi 14 13.7 84 82.4 4 39

N — broj ispitanika
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5.7 Klini¢ka slika

5.7.1 Klini¢ka dijagnoza

Tabela 5-16. Podela inficiranih sa Bh na osnovu klinicke dijagnoze prilikom prijema u

bolnicu, premaispitivanim grupamai u ukupnom uzorku

DA GEC CuU MC Ukupno
Grupa

N % N % N % N % N %
lgrupa 0 O 4 10000 O O O O 4 100.0
2grupa 7 125 49 85 0 O O O 56 1000
3grupa 1 24 29 690 7 167 5 110 42 100.0

Svi 8 784 8 804 7 68 5 49 102 100.0

N — broj ispitanika; DA — Dolor abdominalis; GEC — Gastr oenter ocolitis,
CU — Caolitisulcerosa, MC — M orbus Crohn

Svi ispitanici su prilikom zapocinjanja hospitalizacije imali prijemne dijagnoze,
zasnovane na podacima iz anamneze i fizickog pregleda, a na osnovu koje su bolesnici
svrstani u sledece grupe (T abela 5-16):

e Bol utrbuhu (Dolor abdominalis, DA)

o Gastroenterokolitis (Gastroenterocalitis, GEC)

e Kronovabolest (Morbus Crohn, MC)

e Ulcerozni kolitis (Colitis ulcerosa, CU)

Najveci broj bolesnika je bio hospitalizovan pod klinickom dijagnozom
gastroenteritisa 80.4% (82/102), a svega 6.9% (7/102) zbog izolovane pojave bola u trbuhu
(Dijagram 5-18).

Kod 12 bolesnika je prethodno bila postaljena dijagnoza HIBC, kod 7 CU i kod 5

MC. Novootkriveni slu¢ajevi HIBC su bili kod 30 bolesnika, kod 13 saCU i kod 17 saMC.

|zolovana pojava bola u trbuhu je bio redak razlog za hospitalizaciju kod dece sa
blastocistozom. Ispitanici najcesée bili primljeni u bolnicu pod djagnozom

gastroenterokolitisa, $to je nivoa statisticke znacajnosti (¥2=37,686; df=1; p=0.000).
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Dijagram 5-18. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema klini¢koj dijagnozi
prilikom prijemau bolnicu naispitivanje, u ukupnom uzorku i podeljeni prema

Ispitivanim grupama

5.7.2 Bol u trbuhu

Kod svih ispitanika su dobijeni podaci o prisustvu bola u trbuhu, anamnesticki na dan
prijemau toku uzimanja anamneze, kao i svakodnevno u toku hositalizacije. Na osnovu
odsustva, odnosno prisustva bola su podeljeni u dve grupe, a podaci su prikazani graficki
(Dijagram 5-19) i tabelarno (T abela 5-17). Statisticki znacajno vise ispitanika je imalo bol
(x2=30,745; df=1; p=0,000). U 2. grupi i u 3. grupi isti broj pacijenata 11, nije osecao broj,

ali je statisticki znac¢ajno vise onih koji bol osecaju (¥2=20,643; df=1; p=0,000) i (¥2=9,524; E
df=1; p=0,002) respektivno. ;
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Tabela 5-17. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu bola u trbuhu,

u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama

Bol u trbuhu NE DA Znacajnosti
Grupa N % N % p- vrednost
Lgrupa 1 25 3 75 0,317
2grupa 19 196 45 804 0,000
3grupa 11 262 31 738 0,002

=i 23 225 79 7715 0,000

1 Hi, kvadrat test i FiSerov tacan pokazatelj verovatnoée; N — broj ispitanika

Abdominalni bol

o O

Broj ispitanika
Y ) = th O
o o O

—
=

=

svi 1. grupa 2. grupa 3. grupa
EDA ENE

Dijagram 5-19. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu bola u

trbuhu, u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama
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57.3Proliv

Kod svih ispitanika su dobijeni podaci o prisustvu proliva, anamnestic¢ki na dan
prijema u toku uzimanja anamneze, kao i svakodnevno u toku hositalizacije. Na osnovu
odsustva (NE), odnosno prisustva proliva (DA) su podeljeni u dve grupe, a podaci su
prikazai graficki (Dijagram 5-20) i tabelarno (T abela 5-18).

Proliv nije imalo svega 12 ispitanika, od ukupno 102, sto iznosi 11,8%. Statisticki
znacajno vise dece je imalo proliv (p<0,001), ali razlika izmedu grupa nije bila statisticki
znaajna (y°=2,398; df=2; p=0,301). Od 102 dece proliv jeimalo 90 (88,2%). Svi ispitanici
koji imaju infekciju Blastocistisom hominisom, ali nemaju kolitis suimali proliv. U 2.1 3
grupi je bilo statisti¢ki znacajno vise dece sa prolivom (¥2=25.786a; df=1 ; p=0.000) i
(x2=30.857; df=1; p=0.000) respektivno. Ispitanici koji imaju infekciju Blastocistisom
hominisom 1 nespecifi¢ni kolitis su u ve¢em procentu (92,9%) imali proliv od onih koji
imaju infekciju Blastocistisom hominisom i koji imaju hroni¢nu inflamatornu bolest creva
(83,9%), ali razlika nije bila statisti¢ki znacajna (3>=0,744; df=1; p=0,388). Prisustvo proliva

jedan je od klini¢ki znac¢ajnih znakova infekcije Blastocistis hominisom.

Proliv

100
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80

s 70

% 60

2 50

) 40

Mm 30
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0 == =
1. grupa 2. grupa 3. grupa <
EDA BNE 3’
o
L
Dijagram 5-20. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu proliva, u E
ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupama §
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Tabela 5-18. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu proliva, u

ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupama

Proliv NE DA Znacajnosti
Grupa N % N % p- vrednost
l.grupa 0 0,0 4 100 -
2.grupa 9 161 47 839 0,000
3.grupa 3 7,1 39 929 0,000
Svi 12 11,8 90 882 0,000

1 Hi, kvadrat test i FiSerov tacan pokazatelj verovatnoce;
N — broj ispitanika

5.7.4 Patoloske primese u stolici

Kod svih ispitanika su dobijeni podaci o prisustvu vidljive krvi i/ili duzi,
anamnesticki na dan prijema u toku uzimanja anamneze, kao i svakodnevno u toku
hositalizacije. Na osnovu odsustva (NE), odnosno prisustva ovih patolokih primesa (DA),
ispitanici su podeljeni u grupe, a podaci su prikazai graficki (Dijagram 5-21).

Patoloske primese u stolici je imalo 42 % ispitanika, od toga gotovo identi¢an broj
krv u stolici 43/102 (42%), odnosno sluz u stolici 41/102 (40%). Statisti¢ki znacajno vise
decejeimalo proliv.

U 1. grupi ispitivane dece samo jedno detejeimao i krv i sluz nastolici.. U 2. grupi
je bilo vise dece sa sluzi u stolici, a u 3. grupi sa krvi stolici.

Prisustvo patoloskih primesa u stolici nije jedan od sigurnih klinicki znacajnih

znakova infekcije Blastocistis hominisom.
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Dijagram 5-21. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu patoloskih

primesa u stolici, u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama

5.7.4.1 Krv u stalici/rektalna hemor agija

Tabelarno je prikazana podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu

krvi u stolici, u ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupama (T abela 5 19).

Tabela 5-19. Podea inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu krvi u stolici, u
ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupama

Krv u stolici NE DA Znacajnosti

Grupa N % N % p- vrednost
1.grupa 3 75 1 25 0,317 =
2.grupa 40 714 16 286 0,001 ff
-
3.grupa 16 381 26 619 0,123 ,:\)l
L
Svi 59 578 43 422 0,113 o
1 Hi, kvadrat test i FiSerov tacan pokazatelj verovatnoce; %
N — broj ispitanika A
g
o
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U 1. grupi samo je jedno dete imalo rektoragiju. U 2. grupi vise dece nije imalo krv u
stolici, odnosno 71.4%, §to je statisticki znacajna razlika (¥2=10,286; df=1; p=0,001). U 3.
grupi, kod ispitanika sa blastocistozom 1 HIBC, vi$e ispitanika je imlao rektoragiju, 61.9%,
ali ta razlika nije bila statisti¢ki znacajna (¥2=2,286; df=1; p=0,123). Najveci broj dece sa
infekcijom Bh i HIBC ima prisutnu krv u stolici, dok kod dece bez kolitisai sa nespecifinik

kolitisom hematohezija je reda pojava.

5.7.4.2 Sluz u stolici

Tabela prikazuje podelu inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu sluzi u
stolici, u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama (Tabela 5-20). U
ukupnom uzorku statistidkiu znadajno viSe ispitanika nije imalo sluz u stolici (¥*=3,922;
df=1; p=0,048), ali razlika izmedu grupa nije bila statisticki znacajna (X2=O,527; df=2;
p=0,0,768). U 1. grupi samo je jedno dete imalo sluz u stolici. U 2. grupi i 3. grupi vise dece
nije imalo sluz u stalici, 60.7% odnosno 57.1%. Najveci broj dece sa blastocistozom nema

sluz u stolici, ali razlika nije statisticki znacajna (p=0.113).

Tabela 5-20. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu sluzi u stolici, u

ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama

Sluz u stalici NE DA Znacajnosti
Grupa N % N % p- vrednost
tgrupa 5 75 1 25 0,317
2grupa a4 go7 22 393 0,109 -
<
dgrupa o4 571 18 429 0,355 =
_ D
SV 61 598 41 402 0,113 N
1 Hi, kvadrat test i FiSerov tacan pokazatelj verovatnocde; g
N — broj ispitanika 8
5
a
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5.7.5 Muc¢nina i povraéanje

Mucnina i povradanje
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Dijagram 5-22. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu muc¢nine i

povracanja, u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama

Kod svih ispitanika su dobijeni podaci o postojanju tegoba u vidu muc¢nine i
povracanja, anamnesticki na dan prijema u toku uzimanja anamneze, kao i svakodnevno u
toku hositalizacije, ana osnovu prisustva ovih tegoba, ispitanici su podeljeni u grupe kako je

prikazano i graficki (Dijagram 5-22).
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5.7.5.1 Mucnina

U 1. grupi nijedno dete se nije Zalilo na mucninu. U 2. grupi 1 3. grupi vise dece nije
imalo mu¢ninu, 89,3% odnosno 92,9%, §to je statisticki znacajna razlika (y°=34,57; df=1;

p=0,000), odnosno (x*=30,857; df=1; p=0,000), respektivno, (T abela 5-21).

Tabela 5-21. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu mucnine, u
ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama
Muc¢nina NE DA Znacajnosti
Grupa N % N % p- vrednost
l.grupa 4 100 0 0 -
6
3

2grupa 50 89.28 10.71 0,000
3.grupa 39 92.86 7.14 0,000
Svi 83 8137 9 882 0,000

1 Hi, kvadrat test i FiSerov ta¢an pokazatelj verovatnocée;
N — broj ispitanika

U ukupnom uzorku samo 9 bolesnika je imalo muc¢ninu, odnosno 8.82 %, Sto je
statisticki znacajna razlika (p=0.000).

Nije postojala statisticki znafajna razlika izmedu grupa u pogledu mucnine
(x220,783; df=2; p=0,0676), ali se kod statisticki znacajno vise ispitanika pojavila muénina u
ukupnom uzorku (x?=69,176; df=1; p=0,000).

5.7.5.2 Povracanje

U 1. grupi samo jedno dete je povracalo. U 2. grupi 1 3. grupi viSe dece nije 5
povracalo, 75% odnosno 88.1%, §to je statisticki znaGajna razlika (x?=14.000; df=1; ;
p=0,000), odnosno (x2:24.381; df=1; p=0,000), respektivno (Tabela 5-22). U ukupnom g
uzorku 20 bolesnika je povracalo, odnosno 19.61 %, Sto je statisticki znacajna razlika .2
(x°=37,686; df=1; p=0,000). %

o
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Tabela 5-22. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu povraéanja, u

ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupama

Povracanje NE DA Znacajnost}
Grupa N % N % p- vrednost
l.grupa 3 75 1 25 -
2.grupa 42 75 14 25 0,000
3.grupa 37 881 5 119 0,000

Svi 82 8039 20 1961 0,000

1 Hi, kvadrat test i FiSerov ta¢an pokazatelj verovatnocée;
N - broj ispitanika

Mucninu 1 povracanje je imalo 9, odnosno 20 ispitanika. U isto vreme mucninu i
povracanje je imalo 4 dece 3 ispitanika 2. grupei 1iz 3. grupe. Prisustvo tegoba od strane
gornjeg gastrointestinalnog trakta, kao $to su mucnina i povracanje nisu jedan od sigurnih

klini¢kih znacajnih znakova infekcije Blastocistis hominisom.

5.7.6 Druge gastrointestinalne tegobe (nadimanje/meteorizam,
smanjen apetit, gubitak u telesnoj masi)

Kod svih ispitanika su dobijeni podaci o postojanju tegoba u vidu

nadimanja/meteorizma, smanjenog apetita i gubitka u telesnoj masi, anamnesticki na dan

prijema u toku uzimanja anamneze, kao i svakodnevno u toku hositalizacije. Na osnovu 5
odsustva, odnosno prisustva ovih tegoba, ispitanici su podeljeni u grupe, a podaci su prikazai 5
)

grafi¢ki (Dijagram 5-23) i tabelarno (T abela 5-23). N
vd
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Tabela 5-23. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu
nadimanja/meteorizma, smanjenog apetita i gubitka u telesnoj masi, u ukupnom

uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama

Nadimanje Gubitak u TM Smanjen apetit
% N % N %
lgrupa O 0 0 0 0 0
2grupa 4 7.1 6 10.7 7 125
3grupa 2 476 16  38.10 6 14.29
Svi 6 588 22 2157 13 1274
N — broj ispitanika

Grupa

Prosecan gubitak u telesnoj masi je iznosio 1.5 kg za mesec dana, a najeveéi gubitak

je bio 6 kg za 3 meseca kod detetasaHIBC iz 3. grupe.

Druge gastrointestinalne tegobe
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Dijagram 5-23. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu
nadimanja/meteorizma, smanjenog apetita i gubitka u telesnoj masi, u ukupnom

uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama
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Nadimanje jeimalo 6/102, odnosno 5.88% ispitanika. Gubitak apetitaje imalo
13/102, odnosno 12.75 % ispitanika. Gubitak u telesnoj masi je imalo 22/102, odnosno
21.57% ispitanika.

U 1. grupi ispitivane dece nijedno dete nije imalo navedene gastrointestinal ne tegobe.
U 2. grupi manje dece je imalo nadimanje, 4/56 (7.1%), gubitak u telesnoj masi, 6/56
(20.7%) i smanjen apetit 7/56 (12.5%). U 3. grupi manje dece je imalo nadimanje, 2/42
(4.76%), gubitak u telesnoj masi, 16/42 (38.1%) i smanjen apetit 6/42 (14.29%).

Vise dece sa infekcijom Bh i HIBC je imalo gubitak u telesnoj masi, nego decasa
blastocistozom i nespecifi¢nim kolitisom.

U 2. grupi i 3. grupi jebilo statisticki znacajno (p=0,000) vise dece sa nadimanjem,
(p=0,123), a razlika izmedu grupa nije postojala za nadimanje (¥2=0,506; df=2 ; p=0,776 1
smanjen apetit (x2=0,677; df=2 ; p=0,713), ali jeste zagubitak u TM, (y2=11,781; df=2;
p=0,002).

Postojanje gastrointestinalnih tegoba, kao $to su nadimanje, oslabljen apetit i gubitak

u telesnoj masi nisu sigurni klini¢ki znacajni znakovi infekcije Blastocistis hominisom.

5.7.7 Opsti znaci infekcije (koZne promene, povisena
temper atura, malaksalost)

Tabela 5-24. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu koZnih
promena, poviSene temperature i/ili malaksalosti, u ukupnom uzorku i podeljeni prema

Ispitivanim grupama

KoZne promene PoviSena temperatura M alaksalost

Grupa
% N % N %

lgrupa O 0 1 25 0 0 =
<

2grupa 5 8.9 12 214 7 125 H

3grupa 1 2.38 16 38.10 3 714 ﬁ

Vi 6 588 29 28.43 10 9.80 %

N — broj ispitanika %
2
o
92
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Kod svih ispitanika su dobijeni podaci o postojanju opstih znakova infekcije, kao Sto
su koZzne promene, povisena temperaturai/ili malaksalost, anamnesticki na dan prijema u
toku uzimanja anamneze, kao i svakodnevno u toku hositalizacije. Na osnovu odsustva,
odnosno prisustva ovih tegoba, ispitanici su podeljeni u grupe, a podaci su prikazai graficki
(Dijagram 5-24) i tabelarno (T abela 5-24).

OpSti znaci infekcije

(98]
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<

Broj ispitanika
o

—
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L

svi 1. grupa 2. grupa 3. grupa

Wkozne promene Epovisena temperatura  Emalaksalost

Dijagram 5-24. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu koznih
promena, poviSene temperature i/ili malaksalosti, u ukupnom uzorku i podeljeni prema

Ispitivanim grupama

KozZne promene je imalo 6/102, odnosno 5.88% ispitanika. PoviSenu temperaturu je
imalo 29/102, odnosno 28.43% ispitanika. Malaksalost je imalo 10/102, odnosno 9.8%
ispitanika. Statisti¢ki zna¢ajno vise dece nije imalo ove tegobe, (p=0.000). U 1. grupi
ispitivane dece samo jedno dete je imalo poviSenu temperaturu. U 2. grupi manje dece je
imalo koZne promene, 5/56 (8.9%), povisenu temperaturu, 12/56 (21.4%), i mal aksal ost
7/56 (12.5%). U 3. grupi manje dece je imalo kozne promene, 1/42 (2.38%), povisenu
temperaturu, 16/42 (38.1%) i malaksalost 3/42 (7.14%). U 2. grupi je bilo vise dece sa
koznim promenama i malaksalo$¢u, nego u 3. grupi, a u 3. grupi je bilo vise dece sa

povidenom temperaturom, ali statisticki znacajna razlika izmedu grupa nije postojala za
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kozne promene (¥2=2,119; df=2; p=0,347), poviSenu temperaturu (x2=3,300; df=2;
p=0,192) i malaksalost (¥2=0,871; df=2; p=0,647).
Prisustvo opstih znakova infekcije, kao $to su kozne promene, poviSena temperatura

1 malaksalost nisu sigurni klinicki znacajni znakovi infekcije Blastocistis hominisom.

5.7.8 Drugetegobe

Kod svih ispitanika su dobijeni podaci o postojanju drugih tegobai znakova
infekcije, kao $to su afte, gubitak cula ukusa, zadah iz usta, bolovi u zglobovima, perianalna
fistulai abdominalni abces, anamnestic¢ki na dan prijema u toku uzimanja anamneze, kao i
svakodnevno u toku hositalizacije. Na osnovu odsustva, odnosno prisustva ovih tegoba,
ispitanici su podeljeni u grupe, a podaci su prikazani graficki tabelarno (T abela 5-25).

Druge tegobe su zabelezene kod jednog ili dva ispitanika.PatoloSke promene u
ustimau vidu afti je imalo 2 ispitanika, gubitak ¢ula ukusa i zadah iz usta po 1 ispitanik.
Bolove u zglobovimajeimalo 2 bolesnikaiz grupe saHIBC. Abdominalni abcesjeimalo 2

ispitanika, a perinalnu fistulu 1 dete saHIBC.

Tabela 5-25. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu drugih tegoba,

u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama

. At Bolovi u Abces u Fistula G‘fbil;ak Zadah iz
rupa zglobovima trbuhu perianalna uckuusa usta
N % N % N % N % N % N %
Logrupa v o g 0 0 0 0 0 1 25 0 0
2grupa 4 149 g 0 1 179 0 0 0 0 1 179
agrupa 1 538 5 4.76 1 238 1 233 0 0 0 O E(
: -
M2 196 2 19 2 19 1 09 1 098 1 098 =
N
N — broj ispitanika &J
9
&
=
£
Y
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5.7.9 Klinic¢ki skor

Kod obolelih od CU odreden je PUCALI score za klini¢ku aktivnost bolesti koji je
prosecno iznosio 36.5+15.05, u rasponu od 15 do 65 (Tabela 5-26).

Kod obolelih od MC odreden je PCDAI za klini¢ku aktivnost bolesti koji je prose¢no
iznosio 44.77+11.9, u rasponu od 25 do 65.

Tabela 5-26. Podela inficiranih Blastocistis hominisom sa hroni¢nom inflamatornom

bolesti creva prema vrednosti klinickog skora aktivnosti

N X SD Min Max Mediana Q1 Q3
CU/Mayoskor 20 365 15.05 15 65 35 28.75 46.25
MC/SESCD 22 4477 119 25 65 46.25 35 55
Grupa Remisija Blagaaktivnost Umerenaaktivnost  Velika aktivnost Ukupno
% N % N % N % N %
CuU 0 0 9 45 10 50 1 5 20 100
MC 0 0 3 13.64 4 18.18 15 68.18 22 100
Svi 0 0 12 28.57 14 13.73 16 38.10 42 100

N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SD — standar dna devijacija;
Min — najmanja vrednost; Max — najveéa vrednost; Mediana — medijana;
Q1 - prvi kvartal; Q3 - tre¢i kvartal

Klinic¢ki skor aktivnosti HIBC je kod obolelih od CU govorio za blagu aktivnost 9/20
(45%), umerenu aktivnost 10/20 obolelih (50%), aveliku aktivnost kod 1/20 ispitanika
(5%), (Dijagram 5-25). Klini¢ki skor aktivnosti HIBC je kod obolelih od MC govorio za
blagu aktivnost 3/22 (13.64), umerenu aktivnost 4/22 obolelih (18.18%), a veliku aktivnost
15/22 (68.18%).

Na osnovu klini¢kog skora za aktivnost HIBC vecina bolesnika je imala veliku

aktivnost bolesti 16/42 (38.1%), amanje njih jeimalo blagu aktivnost 12/42 (28.57%) i 5
umerenu aktivnost 14/42 (33.33%), ali ta razlika nije bila statisticki znacajna (p>0,05). ;
N
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Klini¢ka aktivnost bolesti
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aktivnosti
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Dijagram 5-25. Podela inficiranih Blastocistis hominisom sa hroni¢énom inflamatornom

bolesti creva prema vrednosti klinickog skora aktivnosti

5.8 Laboratorijski nalazi

5.8.1 Nalazi iz krvi

5.8.1.1 C reaktivni protein

Tabelarno su prikazane izuzetno visoke vrednost standardnih devijacija koje ukazuju
na visoku heterogenost koncentracija CRP (T abela 5-27). Koncentracije C reaktivnog
proteina (CRP) su se kretale u intervalu od 0 do 192 mg/L, areferentna vrednost je do 5
mg/L. Prosecna vrednost CRP je bila 17.40+36.21 mg/L. U ispitivanom uzorku medijana je
iznosila0.21mg/L, ainterkvartalni raspon 0 — 12.04mg/L.
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Tabela 5-27. Koncentracije C reaktivnog proteina, premaispitivanim grupamai u

ukupnom uzorku

Pozitivan  Negativan

Grupa N X SD  Mediana Min M ax Q1 Q3
N % N %
1.
4 638 11,75 0660 020 2400 044 182 1 25 3 75
grupa
2.
5 520 1698 000 000 8900 000 0815 7 12 49 88
grupa
3.
42 34,71 48,08 1068 0,00 19200 0.023 48 26 62 16 38
grupa

Ukupno 102 17,40 36,21 0.21

0,00 19200 O 1204 34 33 68 67

N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SD — standar dna devijacija;
Min — najmanja vrednost; Max — najveéa vrednost; Mediana — medijana;
Q1 - prvi kvartal; Q3 - treéi kvartal

U ispitivanom uzorku 3 ispitanika je imalo ekstremno visoke vrednosti CRP,

odnosno iznad 100 mg/L, i oni svi imaju HIBC. Ve¢ina bolesnika je imala negativan CRP, a

1/3 ispitanika (33%) imala je pozitivan CRP (Dijagram 5-26).

mg/L 250

CRP

200

150

100

50

N s

1. grupa

2. grupa 3. grupa

Dijagram 5-26. Koncentracije CRP prema ispitivanim grupama
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U 1. grupi koncentracije CRP su se kretale u intervalu od 0.2 do 24 mg/L. Prose¢na
vrednost CRP je bila6.38+11.75 mg/L. U ispitivanoj grupi dece sainfekcijom Bhi bez
kolitisamedijanajeiznosila0.66mg/L, ainterkvartalni raspon 0 — 18.2mg/L. U ispitivanoj 1.
grupi nije bilo ispitanika sa ekstremno visokim vrednostima CRP. Vecina bolesnika je imala
negativan CRP, a 1/4 ispitanika (25%) imala je pozitivan CRP.

U 2. grupi koncentracije CRP su se kretale u intervalu od 0 do 89 mg/L. Prose¢na
vrednost CRP je bila5.2+16.98 mg/L. U ispitivanoj grupi dece sainfekcijom Bhii
nespecifiénim kolitisom medijana je iznosila 0 mg/L, a interkvartalni raspon 0 — 0.815mg/L.
U ispitivanoj 2. grupi nije bilo ispitanika sa ekstremno visokim vrednostima CRP. Veé¢ina
bolesnika je imala negativan CRP, a 1/8 ispitanika (12%) imala je pozitivan CRP.

U 3. grupi koncentracije CRP su se kretale u intervalu od 0 do 192 mg/L. Prose¢na
vrednost CRP je bila 34.71+48.08 mg/L. U ispitivanoj grupi medijanajeiznosila 10.68mg/L,
ainterkvartalni raspon 0.023 — 48 mg/L. U ispitivanoj grupi 3 ispitanikaje imalo ekstremno
visoke vrednosti CRP. Vecina bolesnika je imala pozitivan CRP, a 1/3 ispitanika (38%)
imalaje negativan CRP. U 3. grupi koncentracije CRP su bile statisicki znacajno vece nego
u 2. grupi (Z=-5,352; p=0,000).

Inficirani sa Bh imaju naj¢es¢e CRP u okvirima refentnih vrednosti, izuzev ukoliko

nemaju i HIBC.

5.8.1.2 Sedimentacija eritrocita

Visoke vrednosti standardnih devijacija ukazuju na visoku heterogenost vrednosti
sedimentacije eritrocita (SE), (T abela 5-28). Vrednosti SE su se kretale u intervalu od 2 do
93 /h, a referentna vrednost je od 2 do 18 /h. Prose¢na vrednost SE je bila 25.41424.10 /h. U
ispitivanom uzorku medijanajeiznosila 15 /h, ainterkvartalni raspon 9 — 35/h. U

ispitivanom uzorku niko od ispitanika nije imalo ekstremno visoke vrednosti SE, odnosno

=
iznad 100 /h. Vecina bolesnika je imala negativan SE, a 1/3 ispitanika (37%) imala je E
pozitivan SE. U 1. grupi vrednosti SE su se kretale u intervalu od 6 do 10 /h, znadi sve su se ,:\),
vrednosti kretale u okviru referentne vrednosti do 18 /h (Dijagram 5-27). Prose¢na vrednost L?']fJ_
SE je bila8+2.31 /h. U ispitivanom uzorku medijanajeiznosila 8 /h, ainterkvartalni raspon %
6— 10/h. S
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Tabela 5-28. Vrednosti sedimentacije eritrocita prema ispitivanim grupamai u

ukupnom uzorku

Pozitivan  Negativan

Grupa N X SD  Mediana Min Max Q1 Q3
N % N %

1.

4 800 231 8 6 10 6 10 0 0 4 100
grupa
2.

56 13,61 10,40 12 2 58 7 17 8 14 48 86
grupa

42 42,80 27,49 46 2 93 15 6425 29 69 13 31
grupa

Ukupno 102 2541 24,10 15 2 93 9 35 37 36 65 64

N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SD — standar dna devijacij a;
Min — najmanja vrednost; Max — najveéa vrednost; Mediana — medijana;
Q1 - prvi kvartal; Q3 - treéi kvartal

Sedimentacija eritrocita
100
90
80
70
60
50
40
30

10-—_

0

|

1. grupa 2.grupa 3. grupa

Dijagram 5-27. Vrednosti sedimentacije eritrocita prema ispitivanim grupama

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje: REZULTATI

(o]
(o]



U 2. grupi vrednosti SE su se kretale u intervalu od 2 do 58 /h. Prose¢na vrednost SE
jebila 13.61+10.40 /h. U ispitivanom uzorku medijanajeiznosila 12/h, ainterkvartal ni
raspon 7— 17/h. Veéina bolesnika je imala negativan SE, a 8 ispitanika (14%) imalo je
pozitivan SE. U 3. grupi vrednosti SE su se kretale u intervalu od 2 do 93 /h. Prose¢na
vrednost SE je bila42.80+27.49 /h. U ispitivanom uzorku medijana je iznosila 46/h, a
interkvartalni raspon 15— 64.25/h. Vecina bolesnika je imala pozitivnu SE, a 13 ispitanika
(31%) imalo je negativnu SE.

Prose¢ne vrednosti SE su bile najvece u 3. grupi. Prema razultatima Man- Vitnijevog
U testa vrednosti SE su bile statisticki znac¢ajno vece kod ispitanika 3. grupe, nego kod
ispitanika 2. grupe (Z=-5,352; p=0,000).

PoviSena sedimentacija eritrocita je karakteristicna za bolesnike sa HIBC, dok se

znatno rede javlja kod inficiranih sa Bh bez HIBC.

5.8.1.3 Imunoglobulin A

Niske vrednosti standardnih devijacija koje ukazuju na visoku homogenu vredost

serumskog imunoglobulina A (IgA), (Tabea 5-22).

Tabela 5-29. Vrednosti imunoglobulina A u serumu, izraZene u g/L, prema ispitivanim

grupamai u ukupnom uzorku

- _ _ SniZen Normalan Povisen
Grupa N X SD Mediana Min Max Q1 Q3

N % N % N %

l.grupa 4 114 0.17 11 11 14 107 125 O 0 4 100 0 0
2.grupa 56 124 0.67 1.24 013 266 098 17 2 37 54 963 0 0 =
3.grupa 42 249 151 2.02 081 558 146 34 O 0 40 9524 2 476 |<£
Ukupno 102 1.24 0.59 1.24 013 558 113 17 2 19 98 9608 2 196 5'
N
N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SD — standar dna devijacija; 'éCJ
Min — nggmanja vrednost; Max — najvec¢a vrednost; Mediana — medijana; &
Q1 - prvi kvartal; Q3 - treéi kvartal =
@
g
a
100
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Vrednosti IgA su sekretale u intervalu od 0.13 do 5.58 g/L, areferentna vrednost je
0.4-4 g/L. Prose¢na vrednost IgA je bila 1.2440.59 g/L. U ispitivanom uzorku medijana je
iznosila 1.24g/L, ainterkvartalni raspon 1.13- 1.7g/L. U ispitivanom uzorku 2 ispitanika je
imalo niske vrednosti IgA, odnosno ispod 0.4g/L, i oni svi pripadaju grupi 2, a2 ispitanikaiz
3. grupe su iamle povidene vrednosti IgA.

Vecina bolesnika je imala normalan IgA (98%).

Prosecna vrednost IgA u 3. grupi (2.49£1.51 g/L) je bila veca nego u 2. grupi
(1.24+0.67 g/L), $to je bilo statisti¢ki znacajna razlika (t=-2,902; p = 0,009).

Oboleli od blastocistoze imaju najcesce IgA u referentnim granicama, ali su vrednosti
IgA statisticki znacajno vise kod obolelih od HIBC.

Vrednosti imunoglobulina A u serumu, prema ispitivanim grupama su prikazane

graficki (Dijagram 5-28).

Imunoglobulin A

Dijagram 5-28. Vrednosti imunoglobulina A u serumu, prema ispitivanim grupama
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5.8.1.4 Leukociti u krvi

Tabelarno su prikazane vrednosti leukocita u krvi (Le) u odnosu naispitivane grupe i
ukupni uzorak (T abela 5-30).

Vrednosti Le su se kretale u intervalu od 4 do 29 G/L, areferentnavrednost je 5-10
G/L. Prosecna vrednost Le je bila 8.53+3.697 G/L. U ispitivanom uzorku medijana Le je
iznosila 7.565 G/L, ainterkvartalni raspon 6.3— 9.54g/L. U ispitivanom uzorku 9 ispitanika
jeimalo niske vrednosti Le, odnosno ispod 5G/L, i oni pripadaju grupi 1.1 2., a22
ispitanika, ve¢inm iz 3. grupe su imale poviSene vrednosti Le. Vec¢ina bolesnika je imala

normalne Le u krvi (70%).

Tabela 5-30. Vrednosti leukocita u krvi, izraZene u G/L, prema ispitivanim grupama i

u ukupnom uzorku

SniZen Nor malan Povisen

N % N % N %

Grupa N X SD Mediana Min Max Q1 Q3

1. grupa

4 703 2214 68 5 10 508 915 1 25 3 75 0 0
2.01Upa g5 794 4081 7.1 4 29 555 88 8 1429 39 6964 9 1607
3.91UPa 45 964 3065 861 5 19 736 1198 0 0 29 6905 13 3095
Ukupno 10, gs3 3697 7565 4 29 63 954 9 88 71 6961 22 2157

N — broj ispitanika; X- srednjavrednost; SD — standardna devijacija;
Min —najmanjavrednost; Max — najveca vrednost; M ediana — medijana;
Q1 - prvi kvartal; Q3 - treéi kvartal

Prosecna vrednost Le u 3. grupi (9.6443.065 g/L) je bila veca nego u 2. grupi
(7.94£4.08 g/L), sto je bilo statisticki znacajna razlika (t=-2,021; p = 0,046).
Vrednosti leukocita u krvi, prema ispitivanim grupama su prikazane graficki,

(Dijagram 5-29).
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Leukociti u krvi

Dijagram 5-29. Vrednosti leukocita krvi, prema ispitivanim grupama

5.8.1.5 Eozinofili u krvi

5.8.1.5.1 Apsolutni broj eozinofila u krvi

Tabela prikazuje apsolutni broj eozinofila u krvi (Eo) u odnosu naispitivane grupe i
ukupni uzorak (Tabela 5-31).

Vrednosti Eo su se kretale uintervalu od 0.4 do 1.18 G/L, areferentna vrednost je
0.1-1.5 G/L. Prosec¢na vrednost Eo je bila 0.264+0.206 G/L. U ispitivanom uzorku medijana
Eojeiznosila0.21 G/L, ainterkvartalni raspon 0.2— 0.315G/L. Svi bolesnici iz prve grupe su
imali normalne Eo u krvi (100%). Prose¢na vrednost Eo u 3. grupi (0.32+0.254 G/L) je bila
veca nego u 2. grupi (0.23+0.16G/L), $to je bilo statisticki znacajna razlika (t=-2,154; p =

=
0,035). Vrednosti eozinofila u krvi, prema ispitivanim grupama su prikazane graficki, E
(Dijagram 5-30). r:\)l
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Tabela 5-31. Apsolutni broj eozinofila u krvi, izraZene u G/L, prema ispitivanim

grupamai u ukupnom uzorku

SniZen Normalan Povisen

Grupa N X SD Med Min Max Q1 Q3
N % N % N %

1. grupa 4 021 013 021 020 023 0215 023 O 0 4 100 0 0

2.grupa 56 023 016 019 004 105 02825 012 9 1607 46 8214 1 179
3.grupa 4o 032 0254 026 005 118 01425 041 5 1190 36 8571 1 238
Ukupno

102 026 0206 021 004 118 0.2 0315 14 1373 8 8431 2 1.9

N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SD — standardna devijacija;
Min — najmanja vrednost; Max — najveéa vrednost; Med — medijana;
Q1 - prvi kvartal; Q3 - treéi kvartal

Apsolutni broj eozinofila

Dijagram 5-30. Apsolutni broj eozinofila krvi, prema ispitivanim grupama

5.8.1.5.2 Reativni broj eozinofilau krvi

Tabela pokazuje relativni broj eozinofilau krvi (Eo) u odnosu naispitivane grupe i
ukupni uzorak (Tabela 5-32). Vrednosti Eo su se kretale u intervalu od 0.2 do 10 %, a
referentna vrednost je 0.1-4%. Prose¢na vrednost Eo je bila 3.1£1.74 %. Vecina bolesnika je
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imala normalne relativne vrednosti Eo u krvi (78.43%). Prosecna relativna vrednost Eo u 3.
grupi (3.22+1.91%) je bila veca nego u 2. grupi (3+1.66%), Sto je prikazano graficki
(Dijagram 5-31).

Tabela 5-32. Vrednosti eozinofila u krvi, izrazene u % u odnosu na ukupni broj

leukocita, premaispitivanim grupamai u ukupnom uzorku

Snizen Normalan PoviSen

Grupa N ¥ SO Med Min Max 1 3
P a Q % N % N %

l.grupa 4 328 118 32 2 5 225 405 0 0 3 75 1 25

2.grupa 56 30 166 30 0.2 10 195 4 0O 0 45 8036 11 1964
3.grupa 42 322 191 305 1 9 15 4 0 0 32 7619 10 2381
Ukupno 102 310 174 30 0.2 10 192 4 0O O 80 7843 22 2157

N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SD — standar dna devijacija;
Min — najmanja vrednost; Max — najveca vrednost; Med — medijana;
Q1 - prvi kvartal; Q3 - tre¢i kvartal

Relavni broj eozinofila

Dijagram 5-31. Relativni broj eozinofila krvi, prema ispitivanim grupama
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5.8.1.6 Neutrofili u krvi

5.8.1.6.1 Apsolutni broj neutrofila u krvi

Tabelarno je prikzan apsolutni broj neutrofila u krvi (Neu) u odnosu naispitivane
grupei ukupni uzorak (Tabela 5-26).

Vrednosti Neu su se kretale u intervalu od 0.9 do 25.97 G/L, areferentna vrednost je
1-10 G/L. Prosec¢na vrednost Neu je bila’5.09+3.37 G/L. U ispitivanom uzorku medijana
Neujeiznosila4.1 G/L, ainterkvartalni raspon 3.16— 6.06 G/L. Vecina bolesnika su imali
normalne vrednosti apsolutnog broja Neu u krvi (89.22%). Prose¢na vrednost Neu u 3. grupi
(6.38+£2.914 G/L) je bila veca nego u 2. grupi (4.22+3.5 G/L), §to je bilo statisti¢ki znacajna
razlika (t=-3,239; p = 0,002).

Tabela 5-33. Vrednosti neutrofila u krvi, izraZene u G/L, prema ispitivanim grupama i

u ukupnom uzorku

Snizen Normalan Povisen

% N % N %

Grupa N X SD Mediana Min Max Q1 Q3

1.

4 363 167 4.19 119 495 119 48 O 0 4 100 0 0
grupa
2.

5 422 35 3.53 09 2597 262 417 1 179 53 9464 2 357
grupa
3.

42 6.38 2914 5.64 264 158 438 741 O 0 34 809 8 19.05
grupa

Ukupno 102 5.09 3.37 4.10 09 2597 316 6.06 1 098 91 8922 10 98

N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SD — standar dna devijacija;
Min — najmanja vrednost; Max — najveéa vrednost; Mediana — medijana;
Q1 - prvi kvartal; Q3 - treéi kvartal

Vrednosti neutrofila u krvi, prema ispitivanim grupama su prikazane graficki,

(Dijagram 5-32).
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Apsolutni broj neutrofila

Dijagram 5-32. Apsolutni broj neutrofila krvi, prema ispitivanim grupama

5.8.1.6.2 Relativni broj neutrofila u krvi

Tabela prikazuje relativni broj neutrofilnih granulocita u krvi (Neu) u odnosu na

ispitivane grupei ukupni uzorak (Tabela 5-34).

Tabela 5-34. Vrednosti neutrofila u krvi, izraZzene u % u odnosu na ukupni broj
leukocita, prema ispitivanim grupama i u ukupnom uzorku

Grupa N X

SniZen Nor malan PoviSen
SD Mediana Min Max Q1 Q3

N % N % N %

1.
4 49.70
grupa
56 51.38
grupa
3.
42  65.84
grupa

Ukupno 102 57.55

16.50 54.15 265 64 3228 6258 1 25 3 75 0 0

14.32 52.25 137 90 4185 5865 8 1429 44 7857 4 7.14

12.43 66.95 29 84 5932 7308 1 24 26 61.9 15 3571

1531 57.27 137 90 4833 6723 10 98 73 7157 19 1863

N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SD — standar dna devijacij a;
Min — nggmanjavrednost; Max — najvec¢a vrednost; Mediana — medijana;
Q1 - prvi kvartal; Q3 - tre¢i kvartal
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Vrednosti Neu su se kretale u intervalu od 14 do 90 %, areferentna vrednost je 40-
70%. Prosecna vrednost Neu je bila 57.55+15.31 %. U ispitivanom uzorku medijana Neu je
iznosila57.27%, ainterkvartalni raspon 48.33-67.23 %. Vecina bolesnika je imala normalne
relativne vrednosti Neu u krvi (71.57%).

Prosecna realtivna vrednost Neu u 3. grupi (65.84+12.43%) je bila veca nego u 2.
grupi (51.38+14.32%), §to nije bilo statisti¢ki znacajna razlika (t=-5,232; p = 0,000).
Vrednosti neutrofila u krvi, prema ispitivanim grupama su prikazane graficki (Dijagram
5-33). Vrednosti neutrofila u krvi, izrazene kao apsolutni ili kao relativni broj, nisu bile

statisticki znacajno vece kod inficiranih sa Bh.

Relativni broj neutrofila

Dijagram 5-33. Relativni broj neutrofila u krvi, premaispitivanim grupama
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5.8.1.7 Feremija

Vrednosti gvozda u krvi (Fe) u odnosu na ispitivane grupe i ukupni uzorak, prikazane
su tabelarno, (T abela 5-35).

Tabela 5-35. Vrednosti feremije u krvi, izraZene u umol/l, prema ispitivanim grupama i

u ukupnom uzorku

_ Snizen Normalan PoviSen
Grupa N X SD Mediana Min Max Q1 Q3

N % N % N %
l.grupa 4 1413 588 13.85 7.8 21 86 1993 O 0 4 100 0 0
2.grupa 56 1244 512 12.0 13 274 120 165 19 3393 37 66.07 O 0
3.grupa 42 619 599 4.0 12 3523 249 725 36 8571 5 11.9 1 2.38
Ukupno 102 9.93 6.50 9 12 3523 436 14 55 5392 46 451 1 9.8

N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SD — standar dna devijacija;
Min — najmanja vrednost; Max — najveca vrednost; Mediana — medijana;
Q1 - prvi kvartal; Q3 - tre¢i kvartal

Vrednosti Fe su se kretale u intervalu od 1.2 do 35.23 umol/L, areferentna vrednost
je 10-30 umol/L. Prose¢na vrednost Fe je bila 9.93+15.31 umol/L. U ispitivanom uzorku
medijana Fe jeiznosila9 umol/L, ainterkvartalni raspon 4.36—14 umol/L. Veéina bolesnika
jeimalaniske vrednosti feremije u krvi (53.92%). Prosec¢na vrednost Fe u 3. grupi
(6.19£5.99umol/L) je bila niza nego u 2. grupi (12.43£5.12 umol/L), §to nije bilo statisticki
znacajna razlika (t=-5,330; p = 0,000). Vrednosti Fe u krvi, premaispitivanim grupama su
prikazane graficki, (Dijagram 5-34).
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Feremija

Dijagram 5-34. Vrednosti feremije, prema ispitivanim grupama

Vrednosti feremije upucuju da je veéina ispitanika bila anemic¢na, a narocito deca

kojasuimalai infekcijusaBhi HIBC.

5.8.2 Pregled stolice

5.8.2.1 Okultna krv ustolici

NaU 1. grupi svi ispitanici nisuimali prisutnu okultnu krv u stolici. U 3. grupi je
vedi broj ispitanika (31/42, 73.81%) imao pozitivan test na prisustvo okultne krvi u stolici,
nego ispitanici iz 2. grupe (13/56, 23.21%) 1 ova razlika je bila statisticki znacajna
(x2=25,032; df=1; p=0,000). Rezultati Hi- kvadrat testa nezavisnosti su pokazali statistiki
znacajnu razliku izmedu ispitivanih grupa u prisustvu okultne krvi u stolici (¥2=30,607;
df=2; p=0,000). Kod bolesnika sa blastocistozom, postojanje pozitivnog testa na okultnu krv

u stolici, treba da pobudi sumnju na udruzenu HIBC.
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Tabela 5-36 Tabelarno je prikazana podelaispitanika prema grupamai u ukupnom
uzorku, au odnosu na nalaz testa na okultnu krv u stolici (T abela 5-36). Test naokultnu krv
u stolici je bio kod 44/102 (43.14%) bolesnika. U 1. grupi svi ispitanici nisu imali prisutnu
okultnu krv u stolici. U 3. grupi je veéi broj ispitanika (31/42, 73.81%) imao pozitivan test
na prisustvo okultne krvi u stolici, nego ispitanici iz 2. grupe (13/56, 23.21%) i ovarazlikaje
bila statisticki znacajna (32=25,032; df=1; p=0,000). Rezultati Hi- kvadrat testa nezavisnosti
su pokazali statistiki znacajnu razliku izmedu ispitivanih grupa u prisustvu okultne krvi u
stolici (¥2=30,607; df=2; p=0,000). Kod bolesnika sa blastocistozom, postojanje pozitivnog

testa na okultnu krv u stolici, treba da pobudi sumnju na udruzenu HIBC.

Tabela 5-36. Rezultati testa na oklutnu krv u stolici, premaispitivanim grupamai u

ukupnom uzorku

Pozitivni  Negativni

% N %

lgrupa O 0 4 100
2grupa 13 2321 43 76.79
3grupa 31 7381 11 26.19
Svi 44 4314 58 56.86

Grupa

N — broj ispitanika;

5.8.2.2 Broj Blastocistis hominisa u stolici

Broj Bh u stolici je najcescée bio srednji kod 55.89%, a mali kod 33.33% i veliki
10.78%, (Error! Not a valid bookmark self-reference.). Najveéi broj Bh u stolici je bio u 3

=
grupi, 6/42 (14.29%) u velikom i 29/42 (69.05%) u srednjem broju, dok je u 2. grupi, , 4/56 ,i:
—
(7.1%) u velikom 1 27/56 (48.2%) u srednjem broju. Razlika izmedu grupa je bila statistic¢ki ’Z\JI
znacajna (y2=10,472; df=4; p=0,033). Ispitanici sainfekcijom Bhi sa HIBC suimali &
iy v o . . . . ()
najcesce kvantitativno veci broj Bh u stolici. =
&
g
ol
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Tabela 5-37. Broj Blastocistishominisa u stolici, prema ispitivanim grupamai u

ukupnom uzorku

Pozitivni
Mali Srednji Veliki Svi
Grupa
% N % N % N %
lgrupa 2 50 1 25 1 25 4 100
2grupa 25 446 27 482 4 71 56 100
3grupa 7 1666 29 69.05 6 1429 42 100

Svi 34 3333 57 55.89 11 10.78 102 100

N — broj ispitanika;

5.8.2.3 Leukociti u stolici

Leukociti u stolici su nadeni kod 42/102 (41.18 %), najceS¢e u malom broju 20/102
(19.61 %), (Tabela 5-38). U 1. gupi nije bilo ispitanika koji suimali leukocite u stolici. U 3.
grupi je bilo vise ispitanika sa leukocitimau stolici 27/42 (64.29 %), u odnosu naispitanike
iz 2. grupe 15/56 (26.76%). U 3. grupi je bila gotovo ravnomerna raspodela prema broju
leukocita u stolici, prose¢no 9/42 (21.43 %), za razliku od ispitanika iz 2. grupe koji su imali

najéesce mali broj leukocitau stolici 11/56 (19.64 %).

Tabela 5-38. Prisustvo leukocita u stolici, premaispitivanim grupamai u ukupnom
uzorku

Pozitivni Negativni
Mali Srednji Veliki Svi Svi
Grupa

% N % N % N % N %
lgrupa O O O O 0 0 0 0 4 100 _
l_
2grupa 11 1964 1 179 3 536 15 26.79 41 7321 fj
3grupa 9 2143 8 1905 10 2381 27 6429 15 35.71 ;31'
Svi 20 1961 9 882 13 1275 42 4118 60 58.82 v
N — broj ispitanika; =
8
8
o
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5.8.2.4 Eozinofili u stolici

Eozinofili u stolici su nadeni kod 3/102 (2.94%), najéesce u velikom broju 2/102
(1.96%), (Tabela 5-39). U 1. gupi nije bilo ispitanika koji suimali eozinofile u stolici. U 3.
grupi je bilo vise ispitanika sa eozinofile u stolici 2/42 (4.76%), u odnosu naispitanike iz 2.
grupe 1/56 (1.78%).

Tabela 5-39. Prisustvo eozinofila u stolici, premaispitivanim grupamai u ukupnom
uzorku

Pozitivni Negativni
Mali  Srednji  Vdiki Svi Svi
Grupa
N % N % N % N % N %
lgrupa 0 0 O O O O O O 4 100
2grupa 0 O O O 1 178 1 178 55 98.22
3grupa 1 238 0 O 1 238 2 476 40 9524
Svi 1 098 0 0 2 196 3 294 99 97.06

N — broj ispitanika;

5.8.2.5 Neutrofili u stolici

Neutrofili u stolici su nadeni kod samo jednog bolesnika iz 3. grupe, (T abela 5-40).

Tabela 5-40. Prisustvo neutrofili u stolici, premaispitivanim grupamai u ukupnom

uzorku
Pozitivni Negativni
Grupa Mali Srednji Véiki Svi Svi
N % N % N %9 N % N %
lgrupa 0 0O O O O O O O 4 100
2grupa 0 0 1 1799 0 0 1 179 55 9821
3grupa 0 0 0O O O O O O 42 100
Svi O 0 1 098 0 O 1 098 101 99.02

N — broj ispitanika;
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5.8.2.6 Eritrociti u stolici

Eritrociti u stolici su nadeni kod 44/102 (43.14%), najcescée u velikom broju 17/102
(16.67%), (Tabela 5-41).

Tabela 5-41. Prisustvo eritrocita u stolici, premaispitivanim grupamai u ukupnom

uzorku

Pozitivni Negativni

Grupa Mali Srednji Veliki Svi Svi
N % N % N % N % N %
lgrupa O 0 0 0 0 0 0 0 4 100
9
6

1607 2 357 3 536 14 25 32 75
3.grupa 1429 10 2381 14 3333 30 71.34 12 28.57

Svi 15 1471 12 1176 17 16.67 44 4314 58 56.86
N — broj ispitanika;

2.grupa

U 1. gupi nije bilo ispitanika koji su imali eritrocite u stolici. U 3. grupi je bilo vise
ispitanika sa eritrocitima u stolici 30/42 (71.34%), u odnosu naispitanike iz 2. grupe 14/56
(25%).

U 2. grupi je nagjvise ispianika imalo mali broj eritrocita u stolici 9/56 (16.07%), ya
rayliku od ispitanika iz 3. grupe koji su imali naj¢eSce veliki broj eritrocita u stolici 14/42
(33.33%).

Uporedivanjem testa na okultnu krv u stolici i eritrocita u stolici, oba testa su bila
pozitivnha kod 38 ispitanika, a samo jedan od testova kod 12 bolenika, po 6 bolesnika za
svaki test.
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5.8.3 Laboratorijski nalazi kod HIBC

Uradena je logisticka regresivna analiza laboratorijskih analiza krvi kod dece sa

kolitisom i hroni¢nom inflamatornom bolesti creva, (T abela 5-42).

Tabela 5-42. Analiza laboratorijskih nalaza krvi kod hroni¢ne inflamatorne bolesti

crevai kod dece sa kolitisom

95% IPzaOR

Faktori B Wald P OR DG GG

CRP -0,004 0,017 0898 0,996 0,935 1,061
SE -0,003 0,005 0944 0,997 0,903 1,099
[gA 1,214 2354 0,125 3,368 0,714 15,891
Le -0,062 0,200 0,655 0,940 0,715 1,235
Eo 0,043 0,015 0903 1,044 0,524 2,081
Gr -0,067 1,132 0,287 0,935 0,825 1,058
Fe -0,544 3453 0,063 0,580 0,327 1,030

p- znacajnost; OR- unakrsni odnos (eng. Odds Ratio); 95% IP- 95% interval
poverenja; DG- donja granica; GG- gornja granica; vrednosti za koje je logisticki
koeficijent Wald > 1 su boldovane

Tabela 5-43. Znacajne laboratorijske analize krvi kod hroni¢ne inflamatorne bolesti

creva u odnosu na decu sa kolitisom

Faktori 95% IP za OR
B wald P OR DG GG
IgA 1,260 3,093 0,079 3524 0,866 14,347
Gr -0,087 2403 0,121 0,917 0,822 1,023
Fe -0533 6,729 0,009 0,587 0,392 0,878

p- znacajnost; OR- unakrsni odnos (eng. Odds Ratio);
95% IP- 95% interval poverenja; DG- donja granica; GG- gornja granica

Logisticki koeficijent ve¢i od 1 su od sedam laboratorijskih varijabli imale samo tri:

IgA, Gri Fe, (Tabela 5-43), koje su usle u novu logisticku analizu. Feremijajejedina
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laboratorijska varijabla koja ima statiticki znacajno nize vrednosti (p = 0,009) kod pojave
hroni¢ne inflamatorne bolesti crevau odnosu na svu decu sa kolitisom.

Uradena je logisticka regresivna analiza laboratorijskih analiza stolice kod dece sa kolitisom
kolitisom i hroni¢nom inflamatornom bolesti creva (T abela 5-44). Logisticki koeficijent
veéi od 1 su od sedam laboratorijskih varijabli imale samo tri: broj Bh stolici, Lei Ercu

stolici, koje su usle u novu logisti¢ku analizu, (

Tabela 5-45) . Le u stolici (p = 0,018) i Er u stolici (p = 0,000) su statisticki znacajni

prediktori za pojavu hroni¢ne inflamatorne bolesti creva kod dece sa kolitisom.

Tabela 5-44. Analiza laboratorijskih nalaza stolice kod hroni¢ne inflamatorne bolesti

crevai kod dece sa kolitisom

95% IPza OR

Faktori B Wwald P OR DG GG
OKS -0,031 0,051 0,822 0,969 0,740 1,270
Broj Bh u stalici 0,514 1,360 0,244 1,672 0,705 3,967
Neu u stolici -19,803 0,000 1,000 0,000 0,000
Leu stolici 0,637 5693 0,017 1,891 1,120 3,191
Ercu stolici 0,906 12,399 0,000 2475 1,494 4,098

p- znacajnost; OR- unakrsni odnos (eng. Odds Ratio); 95% IP- 95% interval
poverenja; DG- donja granica; GG- gornja granica; vrednosti za koje je logisticki
koeficijent Wald > 1 su boldovane

Tabela 5-45. Znacajne laboratorijske analize kod hroni¢ne inflamatorne bolesti creva u

odnosu na decu sa kolitisom

95% IP za OR

Faktori B Wad P  OR DG GG e
broj Bhustolici 0538 1505 0,220 1,713 0,725 4,048 g
Leu stolici 0629 5554 0018 1875 1,112 3,162 h
Ercu stolici 0911 12,687 0,000 2,487 1,506 4,105 g
p- znacajnost; OR- unakrsni odnos (eng. Odds Ratio); ‘;‘;
95% IP- 95% interval poverenja; DG- donja granica; GG- gornja granica g
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5.9 Ultrazvuk abdomena

Na osnovu odsustva, odnosno prisustva ultrazvuénog patoloskog nalaza, ispitanici su

podeljeni u grupe, apodaci su prikazani tabelarno (T abela 5-46).

Tabela 5-46. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu patoloskog

ultrazvuénog nalaza, u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama

Mezente- Retro- Zadebljanje Zadebljanje
Hepato-  Sleno- R . o :
- - rijalni peritonealni zidatankog zidatankog
Grupa megalija megalija o _ o
limfadenitis limfadenitis creva creva

% N % N % N % N % N %

N

lgrupa 0 0 1 25 O 0 0 0 0 0 0
2grupa O
1

0
0O 10 178 15 2679 O 0 7 125 10 17.86
3.grupa 238 11 2619 20 4762 5 1190 15 3571 16 3810

Svi 1 098 22 2157 35 3431 5 490 23 2255 26 2549

N — broj ispitanika;

Hepatomegaliju je imao samo 1 ispitanik sa HIBC. Splenomegaliju je imalo 22/102
(21.57%), njih ¥4 (25%) iz 1. grupe, 10/56 (17.86%) iz 2. grupe i 11/42 (26.19%) iz 3. grupe,
(Slika 1).
abdomena kod 35/102 (34.31%), njih 15/56 (26.76%) iz 2. grupe i 20/42 (47.62%) iz 3.
grupe. Svi ispitanici iz 1. grupe su imali normalnu veli¢inu mezenterijalnih limfnih Zlezda,
(Slika 2). Retroperitonealni limfadenitisjeimalo 5 ispitanikaiz 3. grupe.

Nijedan inficirani sa Bh i sa urednim endoskopskim nalazom nije imao ultrazvu¢no
zadebljan zid creva, (Slika 3 i Slika 4). Zadebljanje zida tankog i debelog creva je imalo
23/102 (22.55%), odnosno 26/102 (25.49%). ViSe ispitanika iz 3. grupe (16/42, 38.10%) je
imalo zadebljanje zida creva na ultrazvu¢nom nalazu, (Slika 5), nego iz grupe 2 (10/56,
17.86%).
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Slika 1. Ultrazvuéni nalaz splenomegalije:

Prikazan je ultrazvucni nalaz uveéane slezine najveceg dijametra 113 mm.

-
<
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—
)
h
Slika 2. Ultrazvu¢ni nalaz uveéane i normalne veli¢ine mezenterijalnih limfnih Zlezda: ad
”
Nadlici je markiran pre¢nik uvecane mezenterijalne limfne zlezde koji je izmeren 21 mm, a %‘
desno od njega se vidi paket mezenterijalnih imfnih zlezda normalne veli¢ine do 10 mm. 2
o
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Slika 3. Ultrazvuéni nalaz detektabilnih delova crevnog zida kolona:

Nadlici se uocavaju sledeci delovi zida creva: 1 - mukoza (interfejs mukoze i lumena)
predstavljen tankom hiperehogenom linijom (isprekidana strelica), 2 - muscularis mucosae
(hipoehogen), 3 - submukoza kao najdeblji sloj, hiperehogena (*), 4 - muscularis propria
(hipoehogena), 5 - seroza predstavljenatankom hiperehogenom linijom (punastrelica).

Submukozni doj nadlici je blago zadebljan.

Slika 4. Ultrazvu¢ni nalaz normalne debljine zida creva:

Kaliperima je obelezen nacin odredivanje debljine cevnog zida pri ultrazvu¢nom pregledu.
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Slika 5. Ultrazvué¢ni nalaz zadebljanog zida kolona:

Markiran je kaliperima zadebljao zid kolonaod 7.5 mm.

Prose¢na vrednost mezenterijalnih limfnih zlezda u 2. grupi je bio 11,86 + 2,853, dok
je u 3. grupi prosek bio statisticki znacajno veci 14,33 £ 3,66 (Z = -2,266; p = 0,24), (Tabela
5-47).

Tabela 5-47. Raspodela uveéanih mezenterijalnih limfnih Zlezda prema ispitivanim

grupama

N X SD Min Max

l.grupa O - - 5 9
2.grupa 18 118 28 7 19
3.grupa 20 14.33* 366 10 23
Ukupno 38 1316 349 7 23
tMan- Vitnijev U test: * p<0,05

U 2. grupi dva pacijenta su imala netipi¢no visoke vrednosti dimenzija mezentrijalnih

limfnih zlezda, od 18 1 19 mm, (Dijagram 5-35). Znatna pozitivna asimetrija ukazuje na

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje: REZULTATI

=
N
o



vedi broj ispitanika Cije su vrednosti bile nize od proseka. Medijana u 2. grupi je bila nesto
niza od prose¢ne vrednosti 11,25 mm, ainterkvartalni raspon je bio 3mm (10 — 13 mm). U 3.
grupi medijanajeiznosila 13,50 mm, ainterkvartalni raspon je bio 7 mm (11,13 -17,75 mm).

Rezultati jednofaktorske analize varijanse su pokazali statisticki znafajnu razliku
izmedu tri podgrupe u prosecnim vrednostima mezenterijalnih limfnih Zlezda (F = 8,921; df
=2; p=0,001).

Statisticki znafajno najvec¢u dimenziju su imali ispitanici sa MC 16,50 + 3,53.
Ispitanici koji su pripadali podgrupi CU su imali znatno (p = 0,002) niZzu vrednost 12,15 *
2,31, dok su ispitanici podgrupe CC imali nggmanju (p = 0,000) vrednost 11,86 + 2,85.

Razlika izmedu CC i CU nije bila statisticki znacajna.

Mezenterijalni limfadenitis

Dijagram 5-35. Raspodela dijametra mezenterijalnih Zlezda, prema ispitivanim

grupama

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje: REZULTATI

=
N
=



Tabela 5-48. Velic¢ina mezenterijalnih limfnih Zlezda kod pacjenata iz 2. i 3. grupa

95% IP
Grupa Prosek” SD DG GG Min Max
CC 11,86*** 2,85 10,44 13,28 7 19
CuU 12,15** 2,31 10,50 13,80 10 18
MC 16,50 3,53 13,98 19,02 13 23

# Jednofaktorska analiza varijanse (ANOVA); ** p<0,01; *** p<0,001;
SD standardna devijacija; IP- Interval poverenja; DG- donjagranica; GG- gornjagranica; Min-
najmanja vrednost; Max- najveéa vrednost

Patoloskih nalaz ultrazvuka abdomena nije sigurni klinicki zna€ajni znak infekcije
Blastocistis hominisom. Postojanje hepatomegalije, retroperitonealnog limfadenitisa i
zadebljanje zida creva na ultrazu¢nom nalazu kod inficiranih sa Bh, pobuduje sumnju na
postojanje komorbiditeta, u prvom redu HIBC. Mezentergjalni limfadenitisi splenomegalija
su nespecifi¢ni ultrazvuéni nalaz kod inficiranih sa Bh, iako su bili najées¢e opisane

patoloSke promene na UZ abdomena.

5.10 Endoskopski nalaz

5.10.1 Endoskopske promene

Tabela 5-49. Podela inficiranih sa Bh na osnovu endoskopskog nalaza, prema

Ispitivanim grupama i u ukupnom uzorku

_ . ) B Smanjena
Uredan Hiperemija  Hiperemija N N Vulnera-
) Erozije  vaskularna  Ulceracije _
Grupa nalaz mrljasta homogena . bilnost
sara

N % N % N % N % N % N % N %
lgrupa 3 75 0 0 0 0 0O O 1 25 0 0 0 0 ::
2grupa 6 1071 48 8571 2 357 2 357 16 2857 O 0 6 10.71 ':
3grupa 1 238 23 5476 18 4286 3 714 10 2381 11 2619 18 4286 ﬁ
Svi 10 980 71 6961 20 1961 5 490 27 2647 11 1078 24 2353 o
—— ()
N — broj ispitanika; =
i
g
o
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Distribucija patoloskih promena u debelom crevu ispitanika podeljenih prema
ispitivanim grupama i u ukupnom uzorku je bila razli¢ita, (T abela 5-49).

Uredan kolonoskopski nalaz je imalo 10/102 (9.80%) ispitanika. Najcesca patoloska
endoskopska promena je bila mrljasta hiperemija, kod 71/102 (69.61%), dok je homogena
hiperemija nadena kod 20/102 (19.61%). Oko petine ispitaika je imalo vulnerabilnu
sluzokozu, 24/102 (23.53%) i nejasno vidljivu vaskularnu Saru 27/102 (26.47%). Najrede
endoskopski uocene patoloske promene su bili defekti sluzokoze debelog creva u vidu
erozija5/12 (4.9%) i ulceracije 11/102 (10.78%).

Samo ispitanici iz 3. grupe su imali ulceracije, 11/42 (26.19%). Sve patoloske
promene uocene na endoskopiji, izuzev mrljaste hiperemije, su bile ¢eS¢e kod ispitanika iz 3.
grupe, nego kod ispitanikaiz 2. grupe.

Endoskopske promene na debelom crevu kod inficiranih sa Bh nisu specifi¢ne.
Najcesc¢a endoskopska patoloska promena u debelom crevu kod blastocistoze je bila
hiperemija sluzokode. Prisustvo ulceracija, vulnerabilnosti i homogene hiperemijena

endoskopskom nalazu kod inficiranih sa Bh, treba da pobudi sumnju naHIBC.

5.10.2 Zahvacenost delova creva

Tabela 5-50. Ucestalost delova kolona koji su zahvaéeni patolosSkim promenama pri

endoskopskom pregledu, podeljeni premaispitivanom uzorku i u ukupnom uzorku

) ~ Nishodni/ Poprecni/ Ushodni/
Sigmoidni _ _ _
Rektum descedentni transverzalni ascedentni Cekum
Grupa kolon
kolon kolon kolon

N % N % N % % N % N %

N

lgrupa 1 25 1 25 0 0 0 0 0 0 0 0
4
7

2grupa 47 839 29 518 4 7.1 20 10 17.9 9 16.1 E
3grupa 39 929 24 571 13 3095 16.67 10 238 11 26.2 ':
-
Svi 87 8529 54 5289 17 16.67 11 10.78 20 1961 20 19.61 m
x
N — broj ispitanika; ”
2
g
o
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Procentualno najcesc¢e zahvacen patoloskim promenama pri kolonoskopiji je bio
rektum 90/102 (85.29 %), zatim sigmoidni kolon 54/102 (52.89 %), (T abela 5-50). Znatno
rede su bili zahvaceni promenama cekum i ascedentni kolon, po 20/102 (19.61 %), zatim
descedentni kolon 17/102 (16.67 %) i transverzalni kolon 11/102 (10.78 %).

U 1. grupi su sve kolonoskopske patoloske promene bile na rektosigmoidnom delu
debelog creva, (Dijagram 5-36). Distribucija endoskopski uocljivih patoloskih promena na

debelom crevu kod ispitanikaiz 2. i 3. gupe nije serazlikovala.

Najcesce su endoskopski uocljive patolosSke promene bile na zavrSnom dele debelog
creva, u rektumu i u sigmoidnom kolonu. Kod inficiranih sa Bh i kolitisom, nespecifiénim ili
HIBC, promene su zahvatale sve delove debelog creva, ali su bile ¢es¢e na levom kolonu,

nego na desnom.

Endoskopska raSirenost patoloSkih promena

Hrektum ESK EDK EHTK BAK Bcekum

Dijagram 5-36. Ucestalost delova kolona koji su zahvaceni patoloSkim promenama pri

endoskopskom pregledu, podeljeni prema ispitivanom uzorku i u ukupnom uzorku
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5.10.3 Endoskopska dijagnoza

Kod 11 bolesnika endoskopski nalaz bio uredan, (Slika 6). Najveéi broj bolesnika je
imao endoskopsku dijagnozu hroni¢nog kolitisa, (Slika 7), 57/102 (55.88 %), asvega4.9 %
(5/102) hroni¢nog erozivnog kolitisa, (T abela 5-51). HIBC je bila dijagnostikovana na
osnovu kolonoskopije kod 29/102 (28.43 %) ispitanika, CU kod njih 18/102 (17.65%),
(Slika 8), i MC kod njih 11/102 (10.78%), (Slika 9).

Oko 2/3 ispitanikaiz 3. grupe su imali postavljenu dijagnozu osnovne bolesti nakon
endoskopskog pregleda 29/42 (69.05 %), (Dijagram 5-37).

Ispitanici naj¢esce su imali nespecificne endoskopske promene u debelom crevu.

Tabela 5-51. Podela inficiranih sa Blastocistisom na osnovu endoskopske dijagnoze,

prema ispitivanim grupamai u ukupnom uzorku

Uredan nalaz CcC CCE Cu MC
% N % % N % N %
lgrupa 4 100 0 0 0O O 0 0 0

Grupa N
0

2grupa 6 10.71 48 8571 2 357 O 0 0 0
3
5

3grupa 1 2.38 9 2143 714 18 4286 11 26.19
Svi 11 10.78 57 55.88 49 18 1765 11 10.78

N — broj ispitanika; CC- Colitischronica; CCE — Colitischronica er osiva;
CU- Colitisulcerosa; MC- Morbus Crohn
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Slika 6. Enoskopski nalaz urednog debelog creva

Slika 7. Endoskopski nalaz kod nespecic¢inog kolitisa
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Slika 8. Endoskopski nalaz kod ulceroznog kolitisa

Slika 9. Endoskopski nalaz kod Kronove bolesti
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Endoskopska dijagnoza

11

Huredan nalaz

H Colitis chronica
OColitis chronica erosiva
H Colitis ulcerosa
EMorbus Crohn

Dijagram 5-37. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema endoskopskoj

dijagnozi, u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama

5.10.4 Endoskopski skor aktivnosti

Kod obolelih od CU odreden je Mayo score za aktivnost bolesti koji je prosecno
iznosio 2.05+0.7592, u rasponu od 1 do 3, (T abela 5-52). Kod obolelih od MC odreden je
SES CD za aktivnost bolesti koji je prose¢no iznosio 9.7273+5.8974, u rasponu od 1 do 19.

Tabela 5-52. Endoskopski skor aktivnosti hroni¢ne inflamatorne bolesti creva, prema

vrsti bolesti

N X SD Min Max Mediana Q1 Q3 E(
I_
CU/Mayoskor 20 205 0.7592 1 3 2 175 3 =
MC/SESCD 22 9.7273 5.8974 1 19 9 5 16.75 g
N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SD — standar dna devijacija; o
Min — najmanja vrednost; M ax — najveéa vrednost; Mediana — medijana; =
Q1 - prvi kvartal; Q3 - treci kvartal For)
e
o
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Endoskopski skor aktivnosti HIBC je kod obolelih od CU govorio zaremisiju kod 4/20
(20%) ispitanika, za blagu aktivnost 9/20 (45%), a umerenu aktivnost 5/20 (25%) obolelih,
(Tabela 5-53).

Endoskopski skor aktivnosti HIBC je kod obolelih od MC govorio zaremisiju kod
1/22 (4.55%), za blagu aktivnost 8/22 (36.36%), umerenu aktivnost 6/22 (27.27%) obolelih,
aveliku aktivnost 7/22 (31.82%). Na osnovu endoskopskog skora za aktivnost HIBC vecina
bolesnika je imala blagu aktivnost bolesti 17/42 (40.47%), amanje njih je imalo umerenu
aktivnost 11/42 (26.19%) i veliku aktivnost 7/42 (16.67%), (Dijagram 5-38).

Tabela 5-53. Znacenje endoskopskog skora aktivnosti hroni¢ne inflamatorne bolesti

creva, premavrsti bolesti

Grupa Remisja Blagaaktivnost Umerenaaktivnost Velikaaktivnost Ukupo

N % N % N % N % N %
CU 4 2000 9 4500 5 25,00 0 0 20 100
MC 1 454 8 3636 6 27.27 7 3181 22 100
M 5 1190 17 4047 11 26.19 7 16.67 42 100

N — broj ispitanika;
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Endoskopska aktivnost bolesti

2

Broj ispitanika

0
8
6
4
2
0

remisija blaga aktivnost umerena velika aktivnosti
aktivnosti

E Colitis ulcerosa @Morbus Crohn M Hroni¢na inflamatorna bolest creva

Dijagram 5-38. Podela inficiranih Blastocistis hominisom sa hr oni¢nom inflamatornom

bolesti creva prema vrednosti klinickog skora aktivnosti

5.11 Patohistoloski nalaz

5.111 Patohistoloska dijagnoza

Podela inficiranih sa Bh na osnovu patohistoloSke dijagnoze, prema ispitivanim

grupamai u ukupnom uzorku prikazana je graficki (Dijagram 5-39).
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PatohistoloSka dijagnoza
4%
Huredan nalaz
H Colitis chronica

O Colitis chronica activa

H Colitis chronica activa
partim erosiva

O Colitis chronica activa
follicularis

H Colitis chronica
follicularis

Dijagram 5-39. Podela inficiranih sa Bh na osnovu patohistoloske dijagnoze, prema

ispitivanim grupamai u ukupnom uzorku

Kod 4 bolesnika patohistoloski nalaz bio uredan, (Slika 10), oni pripadaju grupi 1,
(Tabela 5-54). Najvecéi broj bolesnika je imao patohistolosku dijagnozu hroni¢nog kolitisa
31/102 (30.39%), (Slika 11),. HIBC je bila dijagnostikovana na osnovu patohistoloskog
nalaza kod 42/102 (41.18%) ispitanika, CU kod njih 20/102 (19.61%), (Slika 12), i MC kod
njih 22/102 (21.57%), (Slika 13).
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Slika 10. Uredan patohistoloski nalaz debelog creva:
Preparat biopsije kolona na svetlosnom mokroskopu, bojen hematoksilin-eozinom metodom

na uvecanju 40x.

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje: REZULTATI

=
w
N



Slika 11. Patohistoloski nalaz hroni¢nog kolitisa:
Preparat biopsije kolona na svetlosnom mokroskopu, bojen hematoksilin-eozinom metodom
na uvecanju 20x.
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Slika 12. Patohistoloski nalaz ulcer oznog kolitisa:
Preparat biopsije kolona na svetlosnom mokroskopu, bojen hematoksilin-eozinom metodom
na uvecanju 10x.
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Slika 13. Patohistoloski nalaz Kronove bolesti:

Preparat biopsije kolona na svetlosnom mokroskopu, bojen hematoksilin-eozinom metodom

na uvecanju 5x.

debelom crevu.

Kod dece sa blastocistozom naj¢esée su nespecificne patohistoloske promene u

Tabela 5-54. Podela inficiranih sa Bh na osnovu patohistoloske dijagnoze, prema

ispitivanim grupama i u ukupnom uzorku

Grupa Lol CC  CCAPE CCA  CCAFo  CCFo cu MC

% N % N % N % N % N % N % N %
Lorupa 0 0 0O O O O O O O O O o0 O o0 o©
2grupa o 5 31 5535 1 170 11 1964 5 892 8 1429 0 0O 0 0
gupa o 5 9 9 0 0 O O 0 O O 0 20 4762 22 5238
M4 392 31 3039 1 098 11 1078 5 49 8 784 20 1961 22 2157

N — broj ispitanika; CC- Calitis chronica; CCAPE — Colitis chronica activa partim erosiva;

CCA - Calitischronica activa; CCFo — Coalitischronicafollicularis,

CU- Calitisulcerosa; M C- Morbus Crohn
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5.11.2 Povrsinski epitel i peharaste ¢elije

Promene u povrSinskom epitelu sluzokoze debelog creva, u smislu narusenosti 1
netipi¢nosti, je imalo 26/102 (25.49%), odnosno 8/102 (7.84%), a ve¢inom su one primecene
kod ispitanikaiz 3. grupe, (T abela 5-55). Smanjen broj peharastih ¢elija je imalo 27/102
(26.47%) ispitanika, svi iz 3. grupe, a povecan broj peharastih ¢elija je imao samo jedan
ispitanik iz 2. grupe.

Patohistoloske promene epitela sluzokoze debelog creva i broja peharastih ¢elija su

najcesce bile kod bolesnika sa infekcijom Bh i sa HIBC.

Tabela 5-55. Prisustvo patoloskih karakteristika epitela i promen broj peharastih ¢elija
u biopsji debelog creva ispitanika, podeljenih premaisitivanim grupamai u ukupnom

uzorku

Peharaste
Celije
Grupa Neocuvan Netipican Redukovane Povecane
N % N % N % N %

PovrSinski epitel

Lorupa g 9 9 0 0 0 o
2grupa 4 294 1 179 0 0 1 179
3grupa oy 5r33 7 1667 27 6429 0 0
Svi

26 2549 8 784 27 2647 1 098
N - broj ispitanika

5.11.3 Kripte

Najcesce patoloske promene u kriptama debelog creva inficiranih sa Bh su kriptitis 1
umnozen epitel kripti, kod 35/102 (34.31%), a rede se vidaju kriptabcesi 23/102 (22.55%) i
poremecaj rasporeda kripti 24/102 (23.53%), (T abela 5-56). Najrede patoloske promene na
kriptama su atrofija broja 16/102 (15.69%) i netipican epitel kripti kod 2/102 (1.96%)

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje: REZULTATI

=
w
(o)}



JIspitanici iz 3. grupe su imali

najcesce patoloske promene na kriptama u sluzokozi

debelog creva, pre svega u smislu kriptitisa kod 30/42 (71.43%) i kriptabcesa kod 21/42

(50%). PatoloSke promene na kriptama su bile manje zastupljenje kod ispitanika iz 2. grupe,

nego kod ispitanika iz 3. grupe. Patoloske promene na kriptama debelog creva su Cest, ali

nespecifi¢an znak infekcije sa Bh.

Ukoliko postoje umnozen epitel kripti, kriptitis ili kriptabces, treba posumnjati na

postojanje HIBC

Tabela 5-56. Prisustvo patoloskih karakteristika kripti u biopsiji sluzokoZe debelog

crevaispitanika, podeljenih prema isitivanim grupamai u ukupnom uzorku

Poremecaj Atrofija

Netipican  UmnoZen

rasporeda broja epitel epitel Kriptitis Kriptabces
Grupa Kripti kripti kripti kripti

N % N % N % N % N % N %
lgrupa O 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
2grupa 10 1786 4 714 1 179 17 3036 5 892 2 357
3grupa 14 3333 12 2857 1 238 18 4286 30 7143 21 50
Svi 24 2353 16 1569 2 19 35 3431 35 3431 23 2255

N — broj ispitanika

5114 | nflamatorni infiltrat

Inflamatorni infiltrat je naden kod svih ispitanika sa kolitisom, Tabela 5-57, najc¢esce

u mesovitog tipa u srednjem broju. Monocitni infiltrat se javlja u 40% biopsija debelog creva

kod inficiranih sa Bh sa kolitisom. Polovinaispitanika u 2. grupi imainflamatorni infiltrat u

srednjem broju, akod ispitanikaiz 3. grupe u velikom broju, (T abela 5-57).

Prisustvo inflamatornog infiltrata u biopsijama sluzokoZze debelog creva, najcesce

mesovitog tipa u srednjem broju, Sto je nespecifiCan nalaz za infekciju sa Bh.
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Tabela 5-57. Prisustvo inflamatornog infiltrata u biopsiji sluzokoZe debelog creva
ispitanika, podeljenih prema isitivanim grupamai u ukupnom uzorku
Sastav infiltrata Semikvanititavno
Monuklearni  Mesovit  Mali broj Srednji broj Veliki broj
N % N % N % N % N %
lgrupa O 0 0 0 0 0 0 0 0 0
2grupa 24 4286 32 5714 26 4643 29 5179 1 179
3grupa 16 3810 26 6190 3 714 17 4048 22 5238
Svi 40 39.22 58 56.86 29 2843 46 4510 23 2255

Grupa

N — broj ispitanika

5115 Sastav infiltrata

Prema vrsti ¢elija koje ¢ine inflamatorni infiltrat, najcesc¢e se radi o mononuklearima,
limfocitima i plazmocitima, kod 98/102 (96.08%), rede o granulocitima, neutrofilima kod
61/102 (59.80%) i eozinofilima kod 72/102 (70.59%), a najrede o histiocitima kod 11/102
(10.78%) i makrofazima kod 36/102 (35.29%), (T abela 5-58). Svi inficirani saBh i
kolitisom imaju infiltrat monocita i viSe od povine i infiltrat granulocita, dok se histiociti

¢esce vidaju kod nespecifi¢ng kolitisa, odnosno makrofazi kod HIBC.

Tabela 5-58. Sastav inflamatornog infiltrata u biopsiji sluzokoZe debelog creva
ispitanika, podeljenih premaisitivanim grupamai u ukupnom uzorku
Ly Pl Neu Eo His Mf

Grupa
% N % N % N % N % N %

lgrupa O 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 .
l_

2grupa 56 100 56 100 23 41.07 36 6429 7 125 15 26.79 fj

3grupa 42 100 42 100 38 9048 36 8571 4 952 21 50 ;):

Svi 98 96.08 98 98.06 61 59.80 72 7059 11 10.78 36 35.29 '&J

N — broj ispitanika; Ly — limfociti; Pl — Plazmociti; Neu — neutr ofilni granulociti; %

Eo — Eozinofilni granulociti; His— histiociti; Mf - makr ofagi T
S
o
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5.11.6 Prisustvo eozinofilai neutrofila

Vise od polovine ispitanika je imala neutrofile, a 71% bolesnika je imalo eozinofile u
biopsijama debelog creva prilikom patohistoloskog pregleda. U 1. grupi su svi ipitanici imali
uredan nalaz debelog creva, odnosno nisu imali leukocite u patohistoloSkom nalazu. Kod
38/42 (90.48%) ispitanika iz 3. grupe nadeni su neutrofili, a kod 36/42 (85.71%) nadeni su
eozinofili u bioptatu debelog creva. Veci broj ispitanika iz 3. grupe je imalo prisutne
leukocite u patohistolopkom nalazu, nego iz 2. grupe. Inficirani sa Bh imaju najcesce
leukocite, eozinofile i/ili neutrofile, u biopsijama sluzokoze debelog creva, prilikom

patohistoloskog pregleda.

5117  Drugo

Limfni folikul i edematoznu laminu propriju su imali polovinaispitanika sa
infekcijom Bh, Tabela 5-59. Skoro 2/3 ispitanika je imalo dilatirane krvne sudove u
patohstoloSkom nalazu, a svega 4/102 (3.92%) ispitanika, svi iz 3. grupe saMC, su imali
granulom u sluzokozi debelog creva, (T abela 5-59). Prisustvo limfnih folikula, dilatiranih
limfnih krvnih sudova i edematozne lamine proprije su ¢est nalaz kod inficiranih saBhii
kolitisom, ai nije specifican. Pojava granuloma u sluzokozi debelog creva je siguran znak za

postojanje Kronove bolesti.

Tabela 5-59. Prisustvo drugih patoloskih promena u biopsiji sluzokoZe debelog creva

Ispitanika, podeljenih premaisitivanim grupamai u ukupnom uzorku

Limfni Dilatacija krvnih Edeatozna lamina

Grupa folikul sudova Granulom proprija Ukupro
N % N % N % N % N % =
Tgrupa 0 0 0 0 0 0 o0 0 4 1000 &
2grupa 25 4464 26 46.43 0 0 28 50.00 56 100.0 ﬁ
3.grupa 25 59.52 37 88.1 4 952 22 52.38 42 100.0 ?C_
Svi 50 49.02 63 61.76 4 392 50 49.02 102 100.0 %
N — broj ispitanika §
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5.12 Terapija

Svi bolesnici su leceni metronidazolom u trgjanju 10 dana.

5.12.1 Nacin aplikacije leka

Terapija je zapocCeta perorano kod svih inficiranih saBh, di je kod njih 20/102
(20%) zbog razvoja gastroenteroloSkih smetnji (metalnog ukusa u ustima 2/102 (1.96%),
mucnine 12/102 (11.76%) i/ili povrac¢anja 6/102 (5.88%), promenjen nadin davanja leka,
(Tabela 5-60). Kod dece sainfekcijom Bh koji nemaju kolitis (1. grupa), nisu imali
nezeljene efekte.Veci broj ispitanika iz 3. grupe 14/42 (33.3%) je imao nezeljene efekte
nakon peroralnog davanjaleka, nego kod ispitanikaiz 2. grupe 6/56 (10.7%).

Tabela 5-60. Nadin aplikacije leka kod ispitanika, podeljenih prema ispitivanom

uzorku i u ukupnom uzorku

Peroralno Intravenski  Ukupno

N % N % N %

lgrupa 4 100 O 0 4 100.0
2grupa 50 893 6 107 56 100.0
3.grupa 28 66.7 14 333 42 100.0
Svi 82 8039 20 19.61 102 100.0

Grupa

N — broj ispitanika

Terapijaje zatim nastavljena parenteralno, odnosno intravenski. Nakon toga nisu
zabelezeni drugi nezeljeni efekti terapije metronidazolom. Nacin aplikacije lekaje prikazan

graficki, (Dijagram 5-40).

Poglavlje: REZULTATI
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Nacin aplikacije terapije
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Eperoralno Eintravenski

Dijagram 5-40: Na¢in aplikacije leka, u ukupnom uzorku i prema ispitivanim grupama

5.12.2 Doza leka

Doza antibiotika, metronidazola, sekretalau intervalu od 15 do 50 mg/kg TM/dan,

(Tabela 5-61).

Tabela 5-61. Doza leka, podeljeni premaispitivanom uzorku i u ukupnom uzorku

N X SD Mediana Min Max Q1 Q3
l.grupa 4 2340 2318 2397 20 26 2098 2525
2.grupa 56 30.89 10941 2525 16 50 22.18 41.30
3.grupa 42 3020 11.369 2447 15 50 2227 4222
Ukupno 102 3029 10958 25 15 50 2237 408

N — broj ispitanika; X- srednja vrednost; SD — standardna devijacija;
Min — najmanja vrednost; Max — najveéa vrednost; Mediana — medijana;
Q1 - prvi kvartal; Q3 - tre¢i kvartal
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U ispitivanom uzorku medijana je iznosila 25 mg/kg TM/dan, ainterkvartalni raspon
22.37-40.8 mg/kg TM/dan, sto je prikazano graficki, (Dijagram 5-41). Prosec¢na doza
metronidazola je bila 30.29+£10.925 mg/kg TM/dan 1 ona se nije znacajno razlikovala mesu
ispitivanim grupama 2. i 3. (30.20£11.369 mg/kg TM/dan) i (30.8 9+10.941 mg/kg TM/dan),
retrospektivno. U 1. grupi je bila niza prose¢na doza leka (23.40+2.318 mg/kg TM/dan).

Doza leka

Dijagram 5-41. Doza metronidazola prema ispitivanim grupama

5.12.3 Efekat terapije

Mesec dana nakon zavrSetka leCenja kod svih bolesnika kontrolna analiza stolice na
crevne protozoe je bila negativna.
Metronidazol je bezbedan i efikasan, u dozi 15-50mg/kg TM/dan, u trgjanju od 10
dana, u terapiji infekcije sa Bh kod dece.

Poglavlje: REZULTATI

=
D
N

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece



6 DISKUSIJA
6.1 Pol

Prevalencija blastocistoze u ispitivanoj grupi dece je bila podjednako rasporedena
medu decacima i devoj¢icama, odnosno iznosila je 50% decaka 1 50 % devojcica.

Polna razlika nije primecena ni u drugim radovima koji su ispitivali blastocistozu kod
dece, odnosno 51.2% decaka i 48.8% devojcica, sa polnom prevalencijom infekcije od
19.3%za decake i 17.8% za devojcice, Sto takode nije bila statisticki znacajna razlika (p=
0.614), (182). Polna prevalencija medu inficiranom decom nije bila statisti¢ki znacajna i u
drugim radovima,i iznosila je 22% za decake i 15% za devojéice (p=0.660), (183). Nije
nadena statisticki znacajna razlika ni medu simtomatskom, odnosno asimptomatskom
decom, u odnosu na pol (25).

U studijama koje su obuhvatale bolesnike razli¢itih uzrasta, i decu i odrasle takode nije
primecena statisti¢ki zancajna razlika (184). Udeo muskog pola u populaciji zarazenih sa Bh
je 45%, odnosno 49.1%, a zenskog pola 54%, odnosno 50.7% (185, 186). Odnosno odnos
muskog i zenskog pola 1:1 (100, 187).

Ujednacena prevalencija Bh infekcije je nadena kod oba pola, ali razli¢ita zavisno od
zemlje kojaje sprovodilaispitivanje:
e Filipini: 12.65% za muski pol, 95% CI: 9.75%—-15.38% 1 13.20% za Zenski
pol, 95% CI: 10.81%-15.59% (188),
e Malezija: 47% za muski pol 1 57.8% zenski pol p=0.216, OR 95%Cl1 1.547
(1895),
e TIran: 52.3% za muski pol i 56.8% zenski pol (p> 0.05),(186), odnosno 3.63 %
za muski pol 1 3.09 % zenski pol (p=0.57), (189).
Polna razlika nije nadena ni na studijama koje su obuhvatile samo odrasle osobe
(190-192).
Na studiajma koje su obuhvatale ispitivanje prisustva razli¢itih crevnih protozoa,
ukljucujuéi i Bh, nije nadena statisticki znacajna razlika u odnosu na muski i Zenski pol (37,

123, 193).
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Polno razlic¢ita ucestalost blastocistoze opisuje se u pojedina¢nim radovima. Dve
studije istog autora, koje su ispitivale prisustvo Bh u stolici kod dece nasle su dvostruko
¢esc¢u infekceiju kod decaka. (194, 195). Opisana je i statisti¢ki znacajno veca ucestalost
infekcije sa Bh kod muskog pola, decaka i muskaraca (p = 0.03 6), (195).

Opisana je diskretno veca ucestalost zenskog pola od 55% (196), odnosno muski:
zenski pol u razmeri 1:1.2-1.5 (198, 199), i manja prevalencija Bh pozitivnih muskaraca
16.9%, u odnosu na 22% kod Zena (199), ali u ovim radovimanije odredivana statisticka
znacajnost.

Razli¢ita ucestalost blastocistoze kod muskog i Zenskog pola opisana u nekim
radovima, bi se mogla objasniti razli¢itim kulturoloskim i higijenskim navikama kod

devojcica i decaka tog podneblja (200).

6.2 Uzrast

Distribucijaispitivane dece prema uzrastu, ukazuje na bipolarnost, odnosno da se
najcesce inficirani sa Bh dijagnostikuju u periodu izmedju 2. i 3. godine Zivota, a da nakog
toga broj se linearno, postepeno povecava sa drugim vrhom u periodu od 16. do 18. dodine
Zivota.

U sudijama koje su ispitivale decu uzrasta od 0 do 5 godina, opisan je prvi vrh
ucestalosti infekcije sa Bh kod dece (193, 202). Visoka ucestalost blastocistoze je nadena
kod dece starije od 48 meseci od 62,4 % (95% C149.9 do 74,9 ), a manja kod dece izmedu
24147 meseci 53,9 % (95 % CI41.5 do 66.3 ) i kod dece mlade od dve godina56.7 % ( 95
% CI 49,9 do 72,5) (201). Prvi vrh ucestaosti u periodu odojéeta opisan je i u drugim
studijama (111, 203). Bh je nadjen kod kod dece do 2 godine u 28.6%, a kod dece 3-5 godine
71.4%, (202).

Linearan porast ucestalosti infekcije sa uzrastom opisan je u nekoliko studija (203),
(192),(204). Postoje radovi u kojia nije potvrden linearni rast (40, 188).

Drugi vrh ucestalosti blastocistoze kod dece u periodu kasne adolescencije potvrden je
kroz nekoloko istrazivanja (185,188),

U nekoliko studija nije nadena razlika u ucestalosti blastocistoze u odnosu na uzrast
(25, 206).

Poglavlje: DISKUSIJA
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Period koji odgovara oralnoj fazi u decijoj psihologiji (period trovanci¢a), odnosno
uzrast malog deteta koje upoznaje svet ko sebe vec¢inom kroz culo ukusa, odgovarao bi
prvom vrhu u uzrasnoj distribuciji ispitanika. Drugi vrh uCestalosti je u kasnoj adolescenciji
koji odgovara, nemaru prema li¢noj higijeni, konzuumiranju higijenski neproverenih

namirnica, grickanju noktijui gl.

6.3 Sezonski kar akter

Sezonska pojava Bh infekcije je prvi put opisana 2002. godine u studiji kojaje
sprovedena u Sjedinjenim Americkim DrZzavama. Prevalencija infekcije sa Bh je bila najveca
u martu. (206). Statisticki ¢eSc¢a pojava ove infekcije je u neekim radovima bilaleti, nego
zimi (p < 0.05) i kod ljudi i kod Zivotinja (208, 209). Ali postojei studije koje nisu pokazale
da postoji znaéajan razlika u pojavi infekcije u razli¢itim godi$njim dobima (197, 210).

Sezonski karekter blastocistoze se objasnjava ¢e§¢im putovanjima, promenom naéina
ishrane i viSom spoljnom temperaturom.Poznato je da je ekskrecija cisticnih formi dvostruko
Cesca, 1kvantitativno veca od jula do septembra (210). Ovo se podudara sa periodom
najvecih padavina (212, 213), narocito u premonsunskom periodu (213).

U ovom radu nije utvrden sezonski karakter infekcije sa Bh, $to bi se moglo objasniti
preteZzno umerenom klimom, kontinentalnog karaktera sa malom koli¢inom padavina

godisnje.

6.4 Socioekonomski podaci

6.4.1 Urbanost zivotne sredine

Oko 60% ispitanika u ukupnom uzorku i podeljeni po ispitivanim grupama je zivelo u
gradu. Nije postojala statisti¢ki znacajna razlika izmedu ispitivanih grupa u odnosu na mesto
Zivljenja (%=5,962; df=2; p=0,051).

Ovi rezultati odgovaraju rezultatima ranijih studija koje nisu nasle statisticki znacajnu

razlika u prevalenciji infekcije parazitima, ukljucujuéi i Bh (214). Znacajna razlika u urbanoj
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i ruralnoj sredini nije nadjenani u radovimakoji su ispitivali samo inficiranost saBh (188,
216) .

Poznato je da postoji razlika izmedu crevne flore coveka zavisno od nivoa urbanosti
sredine u kojoj zivi (216). Studije o prevalenciji parazitarnih infekcija, ukljucujuci i Bh, u
urbanim i ruralnim sredinama su kontraverzne. Neki autori nalaze vecu zastupljenost
infekcije u urbanim sredinama (38, 193, 218, 219). Veéi broj autora smatra da su infekcije
¢esce u ruralnim sredinama (35, 36, 37, 204, 220, 221).

Podjednaka zastupljenost inficiranih sa Bh u urbanim 1 ruralnim sedinama se moze
objasniti sve manjoj razlikom u nacinu zivota, povecanju broja kuénih ljubimaca u gradskoj
sredini, poboljSanju sanitarnih uslova na selu, pre svegaizgradnjom vodovodai kanalizacije
id.

6.4.2 Stambena jedinica

U 1. grupi svi ispitanici su ziveli u kuéi. U 2. 1 3. grupi statisticki znacajno vise
ispitanika je Zivelo u kuéi nego u stanu (3°=7,143; df=1; p=0,008) i (3°=16,095; df=1;
p=0,000) respektivno, ali razlika izmedu grupa nije postojala (x°=3,591; df=2; p=0,166).

Zaklju¢ujemo da je znacajno vise inficiranih Blastocistis hominisom zivelo u kuéi,
nego u stanu (°=24,510; df=1; p=0,000). Identi¢ni rezultati su dobijeni i u studiji koja je
uporedivala mesto stanovanja sa parazitozom i nasla statistcki znacajnu razliku (p<0.01),
odnsno da je rizik za razvoj infekcije 2.7 puta vec¢i kod ljudi koji Zive u kuéi, nego onih koji
zive u stanu. (221). Najmanja ucestalost infekcije od 5.4% je nadena kod dece koja Zive u
stanu, za razliku od 32.3% onih oji Zive u kuci (36), bez obzira §to 20.6% zivi u urbanim
sredinama. Na ucestalost infekcije utice i tip gradnje kuce, odnoso ¢vrstine materijala (41),
(222), kao i vrsta poda, drveni ili zemljani (223).

Na ucestalost infekcije ima znacaj i vlastiStvo stambenog objekta, te je utvrdeno da se
¢esce javlja u iznamljenim objektima, 35.7%, vs 64.3%, p 0.004 (193, 215).

Vedi broj ukucana, vise od 6, znacajno povecava rizik za nastanak infekcije, (36, 222,
225, 226),
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Veci broj inficiranih sa Bh koji zive u ku¢ama, u odnosu na one koji zive u stanu,
moze se obrazloziti ruralnos$¢u sredine, higijenskim navikama, na¢inom snabdevanja vodom

1 uklanjanja smeca.

6.4.3 Posedovanje Zivotinja

Znacajno viSe ispitanika inficiranih Blastocistis hominisom posedovalo domace
Zivotinje i/ili kuéne ljubimee (x°=3,922; df=1; p=0,948). Ovo odgovara dosada$njim
saznanjima o blastocistozi, kojaje svrstana u grupu zoonoza, odnosno oboljenja koja se
prenose zivotinjama (226).

Veca ucestalost ovog oboljenja je dokazana kod onih koji poseduju domace zivotnje
ili kuéne ljubimce (188, 198, 228), i onih koji se profesionalno bave zivotinjama (17, 29,
229),. Ne postoji podtip specifican za infekciju ¢oveka, nego se isti podtipovi nalaze i kod
domacih i divljih Zivotinja, $to govori o mogucnosti Sirenja infekcije sa ¢oveka na zivotnje i
obrnuto (15, 230, 231, 232).

Rezultati govore u prilog ¢injenice da su Zivotinje, rezervoari infekcije.

6.4.4 Snabdevanje vodom

Od strane Svetske zdravstvene organizacije 2006. godine je blastocistoza svrstana u
parazitoze koje se mogu preneti vodom za pice (232) , §to nije iznenadujuce s obzirom da
forma protista koja je odgovorna za Sirenje infekcije je vodootporna cista (233) .

Blastocistoza spada u vodene zoonoze (234). Najveca prevalenca infekcije je u

Senegalu i iznosi 100%, pri ¢emu je isti podtip izolovan iz oba izvora vode, kao i kod ljudi i

o S
kod Zivotinja,(41). 7
)
Rizik za nastanak infekcija povecava koris¢enje nepreciséene vode za pice (236, x
237). a)
9
3
g
o
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U meta analizi kojom je obuhvaéeno 54 nauc¢na rada utvrdeno je da postojanje
vodovoda smanjuje moguénost nastanka infekcije sa Bh (OR 0-52, 95% CI 0-34-0-78),
(237).

U drugim studijama signifikantan indikator nastankainfekcije je odsustvo vodovoda
(OR=3-13; 95% CI=1-78, 5-46; P<0-001), (223, 226). U jednoj $koli su zarazni ucenici imali
isti podtip Bh ST1, koji je naden i u izvoru vode (182).

U sredinama gde ne postoji vodovod, koris¢enje prokuvane vode povezano je sa
manjom ucestalosti infekcije (9% vs 29.4%, p=005), §to dovodi do zakljucka da
prokuvavanjem se moze smanyjiti broj Bh i time prevenirati nastanak infekcije (204).

U ovom radu sve tri grupe je vise ispitanika koristilo vodu iz vodovoda, pri ¢emu je
ta razlika bila statistiki znacajna u 2. i 3. grupi, a nije zbog veli¢ine uzorka u grupi 1.

Sli¢no kao 1 u ovom radu kori§¢enje vodovoda, odnosno flasirane vode za pice je
povezano sa vecom ucestalo$éu infekcije sa Bh (227), odnosno utvrdeno je kod 89.6%
simptomatskih inficiranih i kod 89.9% asimptomatskih osoba, §to nije bilo statisticki
znacajno razli¢ito P =0.93.

U ranijim radovima je u povecan rizik za nastanak infekcije bilo nepostojanje
vodovoda u domacinstvu ispitanika, ali sa sve ve¢om rasprostranjenosti vodovodne mreze,
procentualni udeo ovih ispitaniak se smanjuje. Proveravanje pijace vode na prisusto Bh u
domacinstvima i razvijenih i nerazvijenih zemalja treba povecati, jer se incidencija

blastocistoze ne smanjuje sa ve¢om rasprostranjenosti i dostupnosti vodovoda.

6.4.5 Postojanj e kanalizacije

U ispitivanom ukupnom uzorku ispitanikaje 61.7% imalo kanalizaciju, anjih 38.3%

nemakanalizaciju. U metaanalizi 54 studije se doslo do zakljucka da je postojanje

kanalizacije povezano sa manjom ucestalosti za razvoj crevnih parazitarih infekcija u celini %
(OR 0-56, 95% CI1 0-42—0-74) , ali ne i sa infekcijom Bh (OR 1-03, 95% C1 0-87—1-23), cé
(237). Staticki znacajna razlika izmedu postojanja kanalizacione mreze i razvoja Bh infekcije g
nije nadena ni u drugim studijama, (192, 193, 215, 236). 2;
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Postojanje kanalizacije je vazno, jer su isti podtipovi Bh nadeni u smecu i kod ljudi
koji se bave njegovim depovanjem (238). Polovinaljudi koji se profesionalno bavi
saniranjem otpada poseduje ciste Bh u stolici (239). Infekcija se povezujei sane
postojanjem toaleta u domu, (188, 192, 241).

A statisti¢ki znacajna razlika je dokazana je dokazana samo za 3. grupu ispitanika,
Sto bi se moglo objasniti njthovom osnovnom bolesti i verovatno manjom koli¢inom parazita
koja je potrebna da bi izazvala infekciju, zbog lakog zadrzavanja protista na lediranoj
sluzokozi ili zbog imunosuprimiranosti, jatrogene, usled koris¢enja imunomodulatorne

terapije, 1 zbog osnovne autoimune bolesti.

6.4.6 Higijenski uslovi

U ukupnom uzorku ispitane dece velika vecéina (95%) je imala zadovoljavajucée
higijenske uslove.

Prosle godine je uveden novi termin za objedinjavanje odredenih epidemioloSkih
faktora koji uticu na razvoj protozoalnih infekcija, a naziva se skraceno WASH (The
Association of Water, Sanitation, and Hygiene) (237).

Od fakrtora li¢ne higijene koji uticu na nastanak infekcije crevnim protozoama su:
pranje ruku pre obroka i nakon defekacije, metod pranja ruku i kori§¢enje sapuna, grickanje
noktiju, pranje voca i povréa pre konzumacije i sli¢no (214) . Grickanje noktiju (RR=8.75;
Cl (1.35-56.88)) i kori¢enje neopranog voca u ishrani (RR=8.40; CI (3.69-19.12 ))znacajno
povecavaju rizik za nastanak infekcije crevnim protozoama (241). Zanastanak Bh infekcije
nisu statisticki znacajni faktori koji odrazavaju nivo li¢ne higijene (OR = 1.6, 90% CI: 1.0—
2.5and OR = 1.7, 90% Cl: 1.0-2.5), (188). Cak je u urbanim sredinama medu predskolskom
decom koja imaju dobre sanitarne uslove nadena vecéa ucestalost infekcije sa Bh (217).
Postoje i radovi koji govore o losim hgijenskim navukama, kao riziku za nastanak inekcije sa
Bh (242).

.o v

higijeski i sanitarni uslovi (243), zbog ¢ega bi prevenciju ove bolesti mogli zasnivati na
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edukaciji i podizanju svesti o znacaju li¢ne higijene i obezbedivanju boljih sanitarnih uslova,
(244).

6.4.7 Pohadanje kolektiva

Statisticki vise ispitanika zarazenih sa Bh je pohadjalo redovno $kolu ili vrtié.

Zabelezena je ¢esca infekcija kod dece koja pohadaju vrti¢, nego ona kod onih koji
su odgajani kod kuce (245).

Dokazana je razlika u ucestalosti infekcije sa Bh medu ucenicima razlicitih Skola.
(40, 201, 247). Vise zarazenih ima u urbanm $kolama, u odnosu na ucenike iz $kola koja se
nalaze naselu (248, 249). U drzavnim, javnim $koalma je veca prevalencija infekcije, nego u
privatnim $koalma (195, 205).

Pozitivna korelacija postoji izmedu ucestalosti parazitoze i pravilnost pohadanja,
nastave sugeriSe da Skolsko okruzenje na neki na¢in olakSava prenos ovih protista (247).
Mogu¢i razlog za ove tvrdnje je postojanje losih sanitarnih uslova u drzavnim i ruralnim
Skolama i vrti¢cima. Ove u prilog ide studija koja je kod ucenika jedne Skole, kod svih
zarazenih nasla isti podtip Bh ST12, a izvor infekcije je bio izvor vode (182).

Boravak u kolektivu, $koli ili vrti¢u, pogoduje nastanku infekcije zbog laksSeg Sirenja
infekcije, moguénosti postojanaj kliconoSa, zajednic¢kih predmeta (stolovi, stolice, igracke i
sl) 1 ishrane (uZzina, obrok u 8koli i sl.), lo$ih higijenskih uslova ili nemoguénost njihovog

adekvatnog kori$¢enja (napustanje ¢asa, postojanje toaletnog papirai dl.).
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6.5 Antropometrijski parametri

6.5.1 Telesna masa

Masa tela se kretala u intervalu od 7,58 kg do 95 kilograma i u proseku je iznosila
41,59 kg. Grupe se nisu znacajno razlikovale u masi tela prema uzrastu i polu (¥2=3,586; df
=4; p=0,465).

Preko 94% pacijenata su imali vrednost telesne mase Ps-Py; odnosno bili su normalno
uhranjeni. Neuhranjenih je bilo svega 2% (2/102), a preuhranjenih je bilo 3.9% (4/102).
Rezultati u studiji odgovarju podacimaiz literature. Kod dece uzrasta 6 meseci do 60 meseci
sa crevnom parazitozom, nadena je ucestalost pothranjenosti od 9.6% i preuhranjenosti od
7.5% (217). Procenat pothranjene dece 4.7%, odnosno 30.3%, a preuhranjene dece 9.1%,
odnosno 27.8%, respektivno (47, 183),

Mnoge studije su pokazale da infekcija Bh ne utie a telesne parametre ispitanika.
Prevalencija u zaostagjanju u rastu (3.8% v. 2.8%), gubitka TT (22.7% v. 20.4%) i njihove
kombinacije (3.7% v. 2.8%) je znafajno ¢eS¢a kod dece inficirane parazitima, u odnosu na
nezarazenu decu (p=0.01 za svaki parametar). Zaostajanje u rastu u visinu i tezinu je
znacajno ¢eSce samo kod dva parazita Giardia lamblia i Enterobius vermicularis, ali to ne
vazi za infekciju sa Ascaris lumbricodes, Blastocystis hominis, Hymenolepis nana ili
Entamoeba coli (249). Kod dece inficirane sa Bh nije dokazano statisti¢ki znacajno
odstupanje u telesnim parametrima, u odnosu na neinficiranu decu p=0.275; odnosno
p=0.776, respektivno (47, 183).

U radu koji se bavio uticgjen Bh na rast dece u Turskoj, a koja je obuhvatila 267 dece
uzrasta 6-15 godina, utvrdjena je povezanost izmedu infekcije 1 nutritivnog statusa
(p<0.0001) (250). U istoj studiji je prose¢na masa tela bila 27.32+7.65 kg (X£SD). U ovoj
studiji neSto viSe prosecne vrednosti telesne mase iznose 41.59+ 19.66 kg, a posledica su
veceg raspona u hronoloskom uzrastu, odnosno uzrast dece do 18 godina, a statisticka
znacajnost nije utvrdena, jer se ova studija nije imala kontrolnu grupu dece koja nisu

inficirana.
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6.5.2 Telesna visina

Deca sa parazitozom imaju 2.9 puta ¢eS¢e zaostajanje u rastu, nego neinficirana deca
(95% CI: 2.19-4.6, p<0.001) (224).

Visinatelaje u proseku iznosila 145,66 + 28.69 cm i kretalase u intervalu od 71 do
192 ecm. Ovi podaci se slazu sa podacima iz literature, s obzirom da je rad obuhvatio decu do
18 godina. Prosecna visina tela kod ispitivane grupe devojcica sa Bh uzrasta 6-15 godina bila
je132.17+ 12.35 (250). U ovoj studiji je samoo jedno dete saHIBC imalo telesnu visinu
ispod 3 percentila (2.4%).

U literaturi se zaostajanje u rastu kod dece koja su inficirana parazitima krece u
Sirokom rasponu od 3.8% (249), 30.9% (221), 51% (251) do 58.9% (192).

Prevalencija u zaostajanju u rastu (3.8% vs. 2.8%), je znacajno ¢eS¢a kod dece
inficirane parazitima, u odnosu na nezarazenu decu (p=0.01), ali nije znacajna ako se
posmatraju samo inficirani sa Bh (p=0.610), (183, 219, 250).

Indirektni pokazatelj da infekcija parazitima ne uti¢e na antropometrijske parametre
razvoja kod inficirane dece uzrasta 2-5 godina je studija u kojoj nije zabelezena statisti¢ki

znacajna razlika pre i nakon leCenja parazitoze u odnosu na nelecenu decu (223).

6.5.3 Indekstelesne mase

U ukupno uzorku ispitanika 13.7/% je bilo pothranjeno, a 3.9% je bilo preuhranjeno.
Vise od 82% pacijenata je imalo normalnu masu tela, izmedu 3. 1 97. percentila. Rezulati
odgovaraju ranijim ispitivanjima uticgjainfekcije saBh nal TM. Ispitivanje koje je
obuhvatilo samo odrasle bolesnike inficirane sa Bh nije pokazalo odstupanje ITM u odnosu
nanenficirane (252).

Srednjavrednost ITM kod dece 9-17 godinainficirane sa crevnim parazitimaje bila

ITM 16.31+/-1.60 (253). Prose¢ni ITM u radu koji se bavio uticajen Bh na rast dece u
Turskoj, akojaje obuhvatila 267 dece uzrasta 6-15 godina, utvrdjena je pozitivan korelacija
izmedu infekcije i ITM ( X+/-SD 15.37+/- 1.96, p<0.0001), (250). Razlike u prose¢noj
vrednosti indeksa telesne mase u odnosu na ovu studiju (TM X+/-SD 18.24+/-3.85), su
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posledice veéeg raspona u hronoloskom uzrastu, odnosno uzrast dece od 0 do 18 godina, a
statistiCka znacajnost nje utvrdena, jer se ova studija nije imalakontrolnu grupu dece koja
nisu inficirana

Veci raspon 1 vece prosecne vrednosti ITM su imali ispitanici 3. grupe (18,89 £ 4,77
kg/m2) od ispitanika 2. grupe (17,62 + 2,94 kg/m2). Ovi rezultati se slazu sa studijom koja
je obuhvatila 1442 dece obolele od HIBC, da je prose¢an ITM kod dece sa MC nesto nizi od
ITM zdrave dece, ali statisticki zna¢ajna razlika nije nadena kod obolelih od CU (254).

Procentualno isti broj bolesnikaiz 2.1 3. grupejeimao ITM ispod 3. percentila
(14.3%). Ovo odgovara podacimaiz studije kogl je obuhvatila 783 obolela od HIBC, da
vecéina ove dece ima I'TM u okviru referentnih vrednosti (84%). ITM ispod 3. percentila je
veci broj dece obolele od MC (22- 24%), u odnosu na obele od CU (7%-9%), (255) . U ovoj
studiji ITM ispod 3. percentilaje imalo 38.1% obolelih od HIBC, odnosno 18.18% obolelih
od MC, a10 % bolelih od CU. Veca ucestalost pothranjenosti kod obolelih od MC je
oc¢ekivana, s obzirom na lokalizaciju bolesti preteSno na delu digestivne cevi koji je
odgovoran za apsorpciju hranjivih materija. ITM iznad 97. percentilaimaju 10% obolelih od
MC, a20-30% dece sa CU (255), au ovoj studiji 7.14% obolelih od HIBC, odnosno 4.55%
obolelih od MC, a10% bolelih od CU.

6.6 Klini¢ka slika

6.6.1 Klini¢ka Dijagnoza

U ovoj studiji najveci broj bolesnika je bio hospitalizovan pod klinickom dijagnozom
gastroenteritisa 80.4% (82/102), a svega 6.9% (7/102) zbog izolovane pojave bola u trbuhu.
Kod 12/42 (28.57%) bolesnika je prethodno bila postaljenadijagnoza HIBC, kod 7 CU i kod

5 MC. Novootkriveni sluc¢ajevi HIBC su bili kod 30/42 (71.43%) bolesnika, kod 13 =
D
ispitanikasaCU i kod 17 saMC. U literaturi se navode infekcije sa Bh kod hospitalizovanih g
bolesnika, razli¢itog uzarasta, u Holandiji (173, 256), Taandu (257), Iranu (258) i Singapuru g
(259). o
E
g
o
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6.6.2 Abdominalni bol

Bol u trbuhu je bio drugi po ucestaosti od tegoba inficiranih sa Bh, kod 77.5%
(79/102) ispitanika, Sto se podudara sa podacima iz literature. Bol u trbuhu se javlja kod
87.9% obolelih od blastocistoze svih uzrasta (100). Abdominalni bol kod dece inficirane sa
Bh sejavljakod 71/75 (95%), (194), 85% (134), odnosno kod 9 od 10 inficiranih (90%),
(79). Slican je udeo onih sa bolom u trbuhu kod svih crevnih parazitoza, oko 78% (260),
odnosno od 2/4 (50%), (256), do 95% (194).Kod 6-11% dece sa recidivirajuéim
abdominanim bolom iz stolice se mogu izolovati paraziti (261), odnosno 25% (262).

Pretpostavlja se da je inflamatorni medijatori oslobodeni iz mastocita (npr histamin,
proteaze, serotonin) i T ¢elija (npr citokini) uticu na entericki nervni sistem, a time posredno

1 na glatke misic¢e u zidu creva, §to dovodi do grceva u trbuhu i1 subjektivnog osecaja bola

(263).

6.6.3 Proliv

Najcesca tegoba kod inficiranih sa Bh je bio proliv, kod 90/102 (88.2%) ispitanika.
Ucestalost proliva kod ispitaniak se slaZe sa podacima iz literature. Statisticki znacajno vise
dece je imalo proliv (p<0,001), ali razlika izmedu grupa nije bila statisticki znacajna
(x°=2,398; df=2; p=0,301). Proliv se javljakod 50% odraslih sainfekcijom Bh (264, 265).
Kod dece sa blastocistozom proliv je prisutan kod 113/160 (71%) u Iranu (258), 90% (194).
Sli¢no je 1 kod drugih parazitoza dece 4/4 (100%), (256).

6.6.4 PatoloSke primese u stolici

U ovom ispitivanju patoloske primese u stolici je imalo 42 % ispitanika, od toga
gotovo identican broj krvi u stolici 43/102 (42%), odnosno sluz u stolici 41/102 (40%).
Ucestalost patoloskih primesa u stolici kod blastocistoze je 20.4% (240), a nesto veci

broj u ovoj studiji se moZe objasniti obuhvacanje, obolelih od HIBC, gde je prisustvo
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patoloskih primesa jedan od klinickih znakova oboljenja. U literaturi se prisustvo krvi i /ili
sluzi u stolici opisuje najéesce kao pojedinaéni izvestaji prikaza slucajeva (266, 267). Kod
203 dece bez tegoba sa prisutnim Bh u stolici, nije nadena krv i sluz u stolici (194), kao ni
kod 4 deteta sa parazitornom infekcijom creva (256).

Krv u stolici je nadena kod 100% bolesnika sa CU i blastocistozom (160). Ukoliko
isklju¢imo bolesnike sa HIBC, krv stolici inficiranih sa Bh je nadena kod 17/60 (28.33%)),
Sto odgovara literarnim podacima. Kod 11.59% (8/69) bolesnika sa infekcijom Bh nadena je
krv u stolici (197).

Sluz u stolici je u ovoj studiji u veéem procentualnom udelu zbog ispitanika sa
HIBC, te ukoliko se oni zuzmu iz obrade sluz u stolici je imalo 23/60 (38.3%). Kod 27.54%
(19/69) bolesnika sa infekcijom Bh nadena je sluz u stolici (197), odnosno kod 6.25% (5/80)
(22). Produkcija mukusa u crevima kod zarazenih sa Bh je dokazana i na animalnom modelu
(58, 130).

Kod bolesnika sa CU i crevnom parazitozom ucestalost krvi u stolici je 92% i sluzi u
stolici je 48% (161), au ovoj studiji kod HIBC 11.9%.

6.6.5 Mucnina i povracanje

Mucninu 1 povracanje je imalo 9 (8.8%), odnosno 20 (19.61%) ispitanika, $to se slaZe
sapodacimaiz literature . Nije bilo statisti¢ki znacajne razlike u pojavi mué¢nine kod
ispitanika 2. i 3. grupe.

Kod 239 bolesnika razlii¢itog uzrasta sa blastocistozom mucnina je bila prisutna kod 9
ispitanika, odnosno 3.7% (100), au radu koji je obuhvatio 420 inficiranih sa Bh ucestalost je
mucnine 22/420 (5.2%) 1 povraéanja 10/420 (2.4%), (268). Kod odraslih sainfekcijom Bh
mucnina je bila prisutna kod 22/124 ispitanika, odnosno 5.2% (268). Kod dece sainfekcijom
Bh muc¢nina je prisutna kod 30% (260), odnosno kod 87% (194).

<

)

Kod 90/160 (56%) dece sainfekcijom Bh nadena je mucnina i/ili povracanje (258). (g
Ucestalost mucnine 1/ili povracanja je slica kod svih infekcija parazitima i iznosi oko (%
57.1% (108). -
E

g

o
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6.6.6 Druge gastrintestinalne tegobe (nadimanje/meteorizam,
smanjen apetit, gubitak u telesnoj masi)

Ispitivanjem je dobijena ucestalost drugih gastrointestinalnih tegoba: nadimanja kod
6/102 (5.88%) ispitanika, gubitak apetita kod 13/102 (12.75%) ispitanikai gubitak u telesnoj
masi jeimalo 22/102 (21.57%) ispitanika.

Kod deceinficirane sa Bh u Jordanu prevalencija nadimanjaje 50% i gubitka apetita
i/ili gubitkau TM 75% (194), au Iranu je prevalencija nadimanja 57/160 (36%) i gubitka
apetita 92/160 (58%), (258). Nadimanje 25 (6.0 %) i gubitak u TM je imalo 6/420 (1.4%)
inficiranih sa Bh (268). Kod inficiranih sa crevnim parazitima uc¢estalost nadimanja je 12/
(57.1%), agubitkau TM 2/ (9.5%), (108). Kod bolesniak sa CU i crevnom parazitozom
ucestalost gubitka u TM je 28% (161), au ovoj studiji kod HIBC 38.1%.

6.6.7 Opsti znaci infekcije ( koZne promene, poviSena
temperatura, malaksalost)

U ispitivanom uzorku dece inficirane sa Bh nadene su: koZne promene kod 6/102
(5.88%), poviSenu temperaturu kod 29/102 (28.43%) 1 malaksalost kod 10/102 (9.8%)
ispitanika. Statisticki zna¢ajno viSe dece nije imalo ove tegobe, (p=0.000).

KozZne promene su zabelezene kod 83/795 (10.4%) bolesniak sa blastocistozom
(269)ali su opisane i u vidu nekoliko prikaza slucajeva (23, 120, 270, 271).

Kod 41/160 (26%) dece inficirane sa Bh je imalo poviSenu temperaturu, a
malaksal ost 69 (43%), (258). Povisenu temperaturu je imalo 7/38 (18.4%) dece zaraZene sa
Bh, ai nijedan adultni bolesnik (272). U drugim radovima koji obuhvatgju adultne obolele
od blastocistoze ucestalost poviSene temperature je vrlo visoka 167/795 (21%), (269).

Malaksalost je nadena kod 4/4 (100%), odnosno 21/21 (100%) dece sa crevnom
parazitozom, a poviSenu temperaturu je imalo 2/4 (50%) ispitanika, (108, 256 ).

Kod bolesnika sa CU i crevnom parazitozom ucestalost povisene temperature je 9%
(161), au ovoj studiji kod HIBC 38.1%.
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6.6.8 Druge tegobe

Druge tegobe su zabelezene kod jednog ili dva ispitanika, a zabeleSene su u ustima
(afte kod 2 ispitanika, gubitak ¢ula ukusa 1 zadah iz usta po 1 ispitanik), na zglobovima
(bolove u zglobovimakod 2 bolesnika) i u trbuhu (abdominalni abces kod 2 ispitanika,
perinalna fistula 1 dete). Ovi rezultati se slazu sa podacima iz literature, koji o ovim
tegobama izvestavaju samo kao pojedina¢nim slu¢ajevima. Perianalna fistula, abdominalni

abces 1 afte u ustima su karakteristéne za HIBC, §to je 1 u ovim rezultatima bio slucaj.

Bolovi u zglobovima kod inficiranih sa Bh su opisivani u sklopu prikaza slucajeva
(74, 269, 270).

6.6.9 Klini¢ki skor

U ovom ispitivanju je 5/102 (11.90%) inficiranih saBh imalo remisiju HIBC, a
97/102 (88.10%) aktivnu bolest.U drugim radovimaremisijaHIBC kod inficiranih saBh se
kretalaod 10% (162) do 33% (33).

Znacajno veca ucestalost infekcije je nadena kod bolesnika sa perzistentnoom
aktivnosti, 36%, i onih saintermitentnom aktivnosti 36%, u odnosu na one koji su imali
aktivnu bolest i potom usli u remisiju 28%, (p = 0.000, OR 13.05, 95% CIl 4.28-42.56, i p =
0.003, OR 1.42-14.47, respektaktivno). Ova znacajna razlika postoji i izmedu ispitanika sa
perzistentnom aktivnosti CU u odnosu na one saintermitentnom aktivnosti (p = 0.003, OR
2.97, 95% CI 1.35-6.59). Infekcija sa Bh medutim nije imala klini¢ki znacajnu razliku u
polu, uzrastu, raSirenosti bolesti, ekstraintestinalnim infekcijama, terapiju i stepenu
aktivnosti bolesti. Kod 52 inficiranasaBhi CU : 29 jeimalo perzistentnu aktivnost, 18
intermitentnu, 5 je bilo u remisiji. (161).

Znacajno ¢eSce je Bh naden u stolici kod bolesnika sa CU u remisiji 7/21 (33%),

nego u toku aktivnosti bolesti 1/20 (5% ), (p < 0.01), (33).
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Kod 213 bolesnika sa HIBC nadeno je 25 (10%) sa interstinalnom parazitozom u
toku relapsa bolesti, kod jednog bolesnika uzro¢nik je bio Bh. Znacéajno ¢esce su inficirani sa
relapsom zahtevali hospitalizaciju (162).

6.7 Laboratorijske analize

6.7.1 Laboratorijske analizeiz krvi

6.7.1.1 C reaktivni protein

Poznato je da su poviSene vrednosti C reaktivnog proteina (CRP) ¢esce kod
inficiranosti protozoama 8/31 (25.8%), nego kod zdravih 2/50 (4%), sa statistickom
znacajnoscéu (p <0.001), (273). U ovoj studiji pozitivan CRP je imao 34/102 (33%) deteta sa
blastocistozom.

C reaktivni protein, iako nespecifi¢ni reaktant akutne faze zapaljenje je znacajno
¢escée povisen kod inficiranih sa Bh (101), uéestalost povisenog CRP kod inficiranih sa Bh je
100/6851 (1.46%), akod neinficiranih kod 18/3615 (0.5%) , §to je statisticki znacajna razlika
(p < 0.05).

Najcesce se vredost CRP-a spomine u priakzima slucajeva inficiranih sa Bh 1 krece
seod 0.1mg/L (132), 56 mg/L (103), 59 mg/L (80), 77 mg/L (274) do 266 mg/L (82).

Patoloske vrednosti CRP su ¢es¢e kod onih sa koZnim manifestacijama infekcije
(22). U ovom radu od 6 bolesnika sa koznim promenama, samo jedan je imao povisen nalaz
CRP.

CRP se kod obolelih od HIBC smatra nezavisnim prediktivnim faktorom aktivnosti
bolesti (275). Senzitivnost, specifi¢nost, pozitivnai negativna prediktivna vrednost su
poznate za CRP obolele od HIBC i iznose 64/92/94/55, retrospektivno (276). Prose¢ne
vrednosti CRP kod obolelih od HIBC koji nemaju infekciju sa Bh su manje (X + SD

<
17.6+29, 95%, Cl 7.8-27.8), nego u ovoj studiji kod dece kojaimaju HIBC i blastocistozu (X @
+ SD 34.71+48.08, 95%, Cl 19.72-49.69). (2
Odredivanje CRP kod CU je diskretno superiornije u odnosu na sedimentaciju o
eritrocita (277), jer je korelacija sa endoskopskim nalazom za CRP 0.55 1 za SE 0.41 é
o
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(P=0.001). Oba reaktanta akutne faze zapaljenja mogu se koristiti kod 2/3 obolelih od HIBC

koristiti uspesno za procenu aktivnosti bolesti, (Dijagram 6-1).

SE (mm/h) JCRP (mg/L)
_ 23-29 2.5-5
_ 30-37 5.01-9
_ >37CRP >9 mg/L

Dijagram 6-1. Procena aktivnosti ulceroznog kolitisa pomo¢u vrednosti CRP i SE

U ispitivanoj 3. grupi medu obolelima od CU procena aktivnosti bolesti na osnovu
klini¢kih, laboratorijskih i endoskopskih parametara, (T abela 6-1). Odredivanjem aktivnosti
ulceroznog kolitisa razli¢itim skorovima, (Dijagram 6-2), moze se zakljuciti da su sli¢ni
rezultati dobijeni na osnovu laboratorijskih parametara, C reaktivnog proteinai

sedimentacije, a da su najece vrednosti dobijene osnovu klinickog skora aktivnosti.

Tabela 6-1. Procena aktivnosti bolesti na osnovu klini¢kih, laboratorijskih i

endoskopskih parametar a.

Remisija Blaga aktivhost Umerenaaktivnost Velikaaktivhost Ukupno

Sor zacy % N % N % N % N %
CRP 10 50 0 0 3 15 7 35 20 100 g
SE 11 55 1 5 1 5 9 45 20 100 4
PUCAL 0 0 9 45 10 50 1 5 20 100 &5
Majo 4 20 9 45 5 25 0 20 100 -
N — broj ispitanika 2
g
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Skor aktivnosti za ulcerozni kolitis

B Velika aktivnost
E Umerena aktivnost
OBlaga aktivnost
B Remisija
CRP SE

PUCAI Mayo

Dijagram 6-2. Poredenje aktivnosti ulceroznog kolitisa na osnovu razli¢itih skorova

6.7.1.2 Sedimentacija eritrocita

Postoji nekoliko prikaza sluc¢ajeva inficiranih sa Bh razli¢itog uzrasta kod kojih je SE
bilau okvirimareferentnih vrednosti (23, 271, 278), ili povisena od 35 mm/h (279) do 150
mm/h (74).U ovoj studiji povisenu sedimentaciju su imala 37 bolesnika, odnosno 65%.
Prosecna vrednost sedomentacije je bila 25.41+ 24.10 mm u prvom satu, odnosno kretala se
od 6 do 93 mm/h. Ova prosecna vrednost sedimentacije eritrocita odgovara onoj izmerenoj
kod inficiranih sa Bh, kojaiznosi 21.5 mm/h (22). Sedimentacija eritocita je znacajno veca
kod inficiranih, nego kod zdravih (p < 0.05), (101).

U radu koji je obuhvatio studiju 99 slucajeva inficiranih punoletnih osoba sa Bh
prosecna SE je bila 10.03 + 9.63 mm/h, §to nije bila znacajna razlika u odnosu na zdrave

8.87 £ 7.94 mm/h, p=0.202 (280). Nesto vece vprosecne vrednosti SE se mogu pripisati

obuhvatanjem ispitivang obolelih od HIBC. Ali vrednosti SE u 2. grupi su bile 13.61+10.40 %

mm/h, $to bi se slagalo sa vrednostima SE nadenim u literaturi. §

Kod 160 inficiranih odraslih osoba sa Bh medijana SE je bila5.5 mm/H, sa %

interkvartalnim rasponom 2.3-11.0 mm/h (281), au ovom radu medijanaje 15 mm/H, sa %

interkvartalim rasponom 9-35 mm/L. Ali ako bi zanemarali ispitanikeiz 3. grupe, gde Ea
160
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osnovna bolest ima pozitivnu korelaciju sa SE, medijanajeu 2. grupi 12 mm/h, sa
interkvartalim rasponom 7-17 mm/L, odnosno u 1. grupi 8 mm/H, sarasponom 6-10 mm/h.
Premarazultatima Man- Vitnijevog u testa vrednosti sedimentacije su bile statisti¢ki
znacajno vece kod ispitanika 3. grupe, nego kod ispitanika 2. grupe (Z=-5,352; p=0,000).
U 85% slucajeva obolelih od HIBC, vrednosti sedimentacije eritrocita odrazavaju
aktivnost bolesti (277). Nanaosnovu vrednosti SE (Tabela 6-1) moze se proceniti aktivnost
CU.

6.7.1.3 Imunoglobulin A

U studiji je prosecna vrednost imunoglobulina A (IgA) je bila1.24+0.59 g/L, sa
intervalom od 0.13 do 5.58 g/L. U ispitivanom uzorku medijanajeiznosila1.24g/L, a
interkvartalni raspon 1.13- 1.7g/L. U ispitivanom uzorku 2 ispitanika je imalo niske
vrednosti IgA, odnosno ispod 0.4g/L, i oni svi pripadaju grupi 2, a2 ispitanikaiz 3. grupe su
imala povisene vrednosti IgA. Vecina bolesnika je imala normalan IgA (98%). U studiji koja
je obuhvatila 10 inficiranih sa Bh ¢ak 40% ispitanika je imalo niSe vrednosti IgA u krvi, od
referentnih, ali nijedan bolesnik nije ispunjavao uslove za dijagnozu selektivnog deficitalgA
(178). U ovom radu nize vrednosti IgA je imalo 2 bolesnika (1.96%).

Ovo se slaze sa podacima iz literature gde su vrednosti IgA najcesce bile uredne,
31/31 (100%), (273) , 14/14 (100%), (282) i u prikazima slucajeva (23, 271).

Prose¢na vrednost IgA u 3. grupi (2.49+1.51 g/L) je bila ve¢a nego u 2. grupi
(1.24+0.67 g/L), $to je bilo statisti¢ki znacajna razlika (t=-2,902; p = 0,009).

Postavlja se pitanja znacaja IgA kod infekcije sa Bh. Bh proizvodi proteaze koje
degradirgju IgA domacina, glavni imunoglobulin u crevima (94). Karakteristikainficiranih
saBh koji imaju tegobe je produkcija vise IgA protiv Bh, za razliku od onih koji su inficirani
saBh, ali nemaju nikakve tegobe (55) . Ovo dovodi do zakljucka da se organizam brani
formirajuci vece nivoe IgA (94), ¢ime bi se mogli objasniti nosioci Bh bez tegoba (283) .
Ukoliko nastane infekcija sa Bh znaci da je protist uspeo da inhibira imuni odgovor
domacdina domacina, indukuje regulaciju inflamatornih citokina (48) u svoju korist. U prilog

ove teorije govori i to da se kod simptomatskih inficiranih sa Bh u stolice se mogu naci vece
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vrednosti cistein proteaze (50). Ovo je posebno vazno kod dece, jer oni imaju prose¢no nide

vrednosti ukupnog IgA nego odrali, ¢ime bi bili prijem¢ljiviji za infekciju sa Bh.

6.7.1.4 Leukociti u krvi

Veéina bolesnika je imala normalne Le u krvi (70%). U ispitivanom uzorku 9
ispitanika je imalo niske vrednosti Le i oni pripadaju grupi 1. 1 2., a 22 ispitanika, vecéina iz
3. grupe su imale poviSene vrednosti Le, §to je delom posledica osnovne bolesti, odnosno
HIBC. Kod 80 inficiranih sa Bh nadena je statisti¢ki znagjnaleukocitoza u odnosu na zdrave
osobe (p=0.024). (22), dok drugi radovi nisu nasli statisti¢ki znac¢ajno vece vrednosti Le u
krvi, u odnosu na neinficirane saBh (280).
odraslih osoba sa Bh infekcijom i nadene su vrednosti medijane od 6.4 G/L, sa
interkvartalnim rasponom 5.5-7.3 G/L. (281), a u ovom ispitivanju su nadee sliche vrednost,
medijanaleukocitau krvi bila7.56 G/L, uz interkartalni raspon 6.3-9,54 G/L.

Prosecne vrednosti leukocita u krvi u studiji koaj je obuhvatila 99 odraslih zarazenih
saBh su bile 6.07+£1.59 G/L (280), nesto vise prosecne vrednosti Le su bile u ovoj studiji,
8.53+3.697 GI/L, di ako bi se gledali samo inficirani sa nespecifinim kolitisom, odnosno bez
kolitisa vrednosti odgovaraju nadenim u literaturi, 7.94+4.08 G/L, odnosno 7.03+2.2 G/L.
Ovo odgovara jo$§ jednom radu u kome su najveci broj inficiranih sa Bh imali leuocite
izmedu 5 1 7 G/L, njih oko 42%.

Prose¢na vrednost Le u 3. grupi (9.64+3.065 g/L) je bila veca nego u 2. grupi
(7.94£4.08 g/L), sto je bilo statisticki znacajna razlika (t=-2,021; p = 0,046).

Senzitivnost, specifi¢nost, pozitivna i negativna prediktivna vrednost su poznate za
leukocite u krvi za obolele od HIBC i iznose 51/88/90/46, retrospektivno (276). Prose¢na
vrednost Le u krvi kod HIBC je 7.8+4.4 G/L (95%CI 6.4-9.7 G/L), sto je statisti¢ki znacajno
viSe u odnosu na zdrave osobe o one sa IBS (p=0.0005 i p=0.0012).

6.7.1.5 Eozinofili u krvi
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Eozinofilija je prateci znak crevnh parazitoza i kod dece i kod odraslih. U
ispitivanom uzorku eozinofiliju je imalo 2 bolesnika (1.96%) ukoliko posmatramo apsolutn
broj Eo u krvi. Ali ukoliko posmatramo relativni broj Eo u krvi njih ¢ak 22 /102 inficirana sa
Bh jeimalo eozinofiliju. Umerena do velika eozinofilijaje opisana kod 8/19 (42.1%)
zarazenih sa Bh (284). Kod 99 inficranih sa Bh apsolutni broj Eo u krvi je bio 0.19+0.13 G/L
L (280), sto bi odgovaralo prosecnim vrednostima Eo u krvi kod dece ukljucene u ovo
ispitivanje, akoje jeiznosilo 0.264+0.26 G/L.

Medijana apsolutnog broja Eo u krvi kod 160 inficiranih saBh jebila0.1 G/L, a
interkvartalni raspon 0.1-0.2 G/L (281), a diskretno vise vrednosti su nadene u ovoj studiji
0.21 G/L je bilamedijana, sarasponom 0.2-0.32 G/L. Relativan broj Eo u krvi izmedu 2% i
3% ima 78.63% inficiranih saBh (101), §to odgovara interkvartalnom rasponu u ovom

ispitivanju, odnosno 1.92-4%.

6.7.1.6 Neutrofili u krvi

Kod 80 inficiranih sa Bh nadena je statisti¢ki znajna neutrofilija, izraZena i u
apsolutnom i u relativnom broju, u odnosu na zdrave osobe (p=0.024), (22). U ovoj studiji
neutrofilija je nadena samo kod 10/102 (9.8%), ako posmatramo apsolutni broj Neu i kod
19/102 (18.63%) ispitanika, ako posmatramo relativni broj Eo.

Mozemo zakljuéiti da prilikom analiziranja krvne slike kod sumnje na parazitozu,
obavezno treba gledati procentualni udeo Eo i Neu u krvi, a ne samo apsolutni broj vrednosti

u diferencjalnoj krvnoj dlici.

6.7.1.7 Feremija S

%)

2

Nizak nivo feremije kod inficiranih sa Bh je bio statisticki znacaj, u odnosu na one bez &

O

infekcije (101). Nivo feremije izmedu 60-80 ug/dL (Sto odgovara 10.74-14.32 umol/L) je kS

malo 85.94% inficiranih sa Bh, §to delom odgovara interkvartalnom rasponu u ovom g

ispitivanju 4.36-14 umol/L. o
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Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece



Najveci broj ispitanika je bio anemican, njih 55/102 (53.92%), ovo odgovara podacima
o ucestalosti anemije kod crevne parazitoze kod dece uzrasta 8-10 godina (251), odnosno
svih uzarasta od oko 59% (285).

Postavlja se pitanje da li je ucestalost crevnih parazitoza kod anemicne dece veca ili je
veca ucestalost anemije kod inficiranih posledica crevene parazitoze. Postoje radovi koji su
pokazali vecu ucestalost crevne parazitoze kod anemi¢ne dece u odnosu na decu koja nemaju
anemiju (114, 115).

Tacan mehanizam nastanka anemije kod blastocistoze nije poznat. Smatra se da
invazijom sluzokoze gastroitestinalnog trakta izaziva okultna ili vidljiva krvarenja.

Invazivazivnost u crevima moze da izazove klini¢ku sliku akutnog abdomena kod dece (80).

6.7.2 Pregled stolice

6.7.2.1 Okultna krv ustolici

Ukoliko se izuzmu bolesnici sa HIBC, koji zbog osnovnog oboljenja mogu imati
prisutnu krv u stolici, 12/60 ili 20% onih koji nemaju HIBC imaju pozitivnu OKS, §to
odgovara podacimaiz literature, da seje OKS pozitivna kod 3/23 (13.04%) inficiranih sa Bh
decei odraslih (284), odnosno 3/11 (27.27%), (1).

Okultnakrv u stolici je bila pozitivna kod 130/582 (22.43%). sa crevnom
parazitozom, od toga njih 16 saBh, akod 170/656 (25.91%) bez crevneinfekcije (286).
Neki drugi autori nisu nasli statisticki znacajnu razliku u pozitivnog i negativnog testa na
okultno kravrenje u stolici kod inficiranih sa Bh (63, 265).

U opseznoj studiji koja je obuhvatila 6851 inficiranog sa Bh i 3615 zdravih osoba,
okultnakrv u stolici je bila pozitivna kod 34/6851 (0.49%) inficiranih saBh , dok u
kontrolnoj grupi nije bilo pozitivnog testa nakrv u stolici, (p < 0.05) (101).

Pojava pozitivnog testa na okulnu krv u stolici moZe se objasniti razvojem kolitisa.
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6.7.2.2 Broj Bh u stolici

Prisustvo 5 ili vise Bh u vidnom polju mikroskopa pri uvecanju od 40 puta smatra se
dijagnostickim indeksom (168).

U ovom ispitivanju broj Bh u stolici je naj¢esce bio srednji kod 55.89%, a mali kod
33.33% i1 veliki 10.78%, Sto se slaze sa podacima iz literature. Kod 13/50 (26%) inficiranih
Skolskog uzrasta je broj Bh u stolici bio veliki, a kod 37/50 (74%) je bio srednji broj (40).

Nije nadena statisticki znacajna razlika u prisustvu proliva i drugih tegoba, u
zavisnosti od brojaBh u stalici (46, 197, 227, 287, 288). Drugi radovi ovo osporavau i
nalaze pozitivnu korelaciju izmedju broja Bh u stolici i pojave tegoba (264, 289).

6.7.2.3 Prisustvo leukocitai eritrocita u stolici

Leukociti u stolici su nadeni kod 42/102 (41.18 %), najces¢e u malom broju 20/102
(19.61%). Prisustvo fekalnih leukocita se nalazi kod obolelih od akutnog gastroenteritisa
razli¢ite etiologije, pa i kod infekcije sa Bh (290). Leukociti u stolici su u pozitivnoj
korelaciji sabrojem Bh u stolici (73), a oznacavaju povec¢anu crevnu permeabilnost.
Znacajno cesc¢e se fekalni leukociti, a naro€ito eozinofili nalaze kod inficiranih sa Bh 1
gastrointestinalnim tegoba, u odnosu na one bez tegoba (291).Eo0 zinofili u stolici su nadeni
kod 3/102 (2.94%), najcesce u velikom broju 2/102 (1.96%) lako se pojedinacni slucajevi sa
pristutnim fekal nim eozinofilima opisuju u literaturi (65), ali semikvantifikacija Eo u stolici
u literaturi nije objavljena do sada. Neutrofili u stolici su nadeni kod samo jednog bolesnika
iz 3. grupe, u srednjem brojul.

Eritrociti u stolici su nadeni kod 44/102 (43.14%), najcesce u velikom broju 17/102
(16.67%). Eritrociti nisu opisivani do sad u literaturi kod inficiranih sa Bh, jer se danas
najcesce koristi test na okultno krvarenje. Relativno velika ucestalost fekalnih eritrocita
mode da objasni visoku ucestalost anemije 1 pozitivnog testa na okultno krvarenje, ali sa

druge strane jasno govori o izazivanju patoloskih promena an crevima, pre svegakolitisa.
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6.8 Ultrazvuk abdomena

Ima malo podataka o UZ nalazu kod inficiranih sa Bh, narocito kod dece.
bolesnika (34.31%) . Prosecna vrednost mezenterijalnih limfnih zlezda u 3. grupi, inficirana
deca koja imaju HIBC, bila je statisti¢ki znacajno veca 14,33 £ 3,66 (Z = -2,266; p = 0,24).

Ukoliko se posmatraju ispitanici iz 1. i 2. grupe, odnosno ona deca koja nemaju HIBC,
rezultati odgovaraju podacimaiz literature da ne postoji pozitivna korelacija izmedu
uvecanih limfnih Zlezda u trbuhu i postojanja crevne parazitoze (262). Samo u jednoj studiji
je ovakorelacijadokazana, ai kod toksoplazmoze i lamblijaze, kod 9.3% inficiranih (292).

Kod 23 bolesnika nadena je ucestalost hepatomegalije od 4.3% 1 splenomegalije od
8.7%. (293). Od 80 bolesnika, uzrasta 13-85 godina, sa Bh infekcijom 8% ima
hepatomegaliju, (22). U ovom radu ucestalost hepatomegalije je 1% i splenomegalije je
21.56% , a razlog tome je u uzorku koji je veci i koji ukljucuje u visokom procentu obolele
od HIBC.

Ultrazvuéno verifikovano zadebljanje crevnog zisa se vida kod 9%, (2/224) dece
(262). Ucestal ost zadebljanja crevnog zida je 24% u ovom radu, ali ako se izuzme grupa 3.
dece sa HIBC, gde sama osnovna bolest moze biti razlog za zadebljanje zida creva,
ucestalost od 9.8% odgovara onoj nadenoj u dosadasnjim ispitivanjima.

U grupi dece saHIBC je bilo vise dece sa hepatomegalijom, mezenterijalnom i
retroperitonealnom limfadenopatijom, kao i sa zadebljanjem crevnog zida, $to se moze
objasniti osnovnom bolesti, a ne prisustvom infekcije.

UZ nalaz u dijagnostici infekcije sa Bh ima znacaj kod dece sa kolitisom, narocito sa

HIBC, ali nije patognomoncan.

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje: DISKUSIJA

=
(o]
(@]



6.9 Kolonoskopija

Prvi opisinvazivne forme infekcije sa Bh kod dece je dao Al-Tawil 1994. godine, u

opisu slucaja deteta sa povrSinskim ulceracijama na kolonu (68).

Najteze promene u vidu tumora ili crevne opstrukcije nisu videne, mada su u
literaturi opisane kod 4 bolesnika sa Bh, porekla tumora (86).

Endoskopske patoloske promene su bile u smislu postojanja hiperemije,
vunerabilnosti, neraspoznavanja vaskularne Sare, erozija i ulceracija.

Uredan endoskopski nalaz na kolonu je imalo 10.78% ispitanika, a patoloski je imalo
89.22%. Ucestalost patoloskog nalaza kolonoskopije je razlicita i krece se od 1/13 (7.6%)
bolesnika (69), 20% (1/5) (197), 27.7% (3/11) (294), 26.66% (4/15), (295) do 47.05%
(24/51) (295).

Najcesce zahvaceni deo kolona je bio rektum i sigmoidni kolon, odnosno takozvani
levi kolon, koji odgovara endoskopskoj distribuciji CU.

Literaturni podaci o endoskopskim promenama u kolonu kod inficiranih saBh su
kontraverzni. Nekoliko studijanalazi patoloske promene u kolonu kod blastocistoze, ali su to
vec¢inom prikazi jednog sluéaja (69), (76), (74), (131), ili serije slucajeva (197), (294),
(295), (296). Drugi autori nisu nasli povezanost patoloskih promena i infekcije sa Bh (45),
(86), (169), (198), (265), (274), (297), (298). Kod bolesnikasa HIBC i infekcijom sa Bh
75% je imalo pankolitis; 19% je imalo levostrani kolitis, 1 6% je imalo proktitis, $to nije bila
statisti¢ki znacajna razlika (161).

Kontraverznost objavljenih radova o patoloskoj prirodi Bh se moze objasniti
verovatnom razli¢itom virulencijom odredenih podtipova, odnosno molekularno genetskom
heterogenoscu. Pretpostavljamo da svaki funkcionali poremecaj rada creva, u smislu

zadrzavanja crevnog sadzaja pogoduje razmnozavanju Bh (280).
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6.10 Patohistoloski nalaz

Patogenost Bh je i dalje nejasna, mada je opisana u brrojnim radovima na animalnim
modelima i na klinickim prikazima slucaja ili serijama slucajeva, Nedostaju studije, koje bi
odbacileili potvrdile patogenost ovog protista.

S obzirom da se Bh u crevima ¢oveka nalazi okruzen crevnom mikroflorom, odnosno
drugim parazitima, bakterijama, virusimai gljivicama, nije jednostavno napraviti
odgovaraju¢i model za istrazivanje. Nije dovoljno razjasnjeno da li Bh pridonosi crevnoj
dizbiozi ili njenoj homeostazi.

Crevna mikroflora ¢oveka zavisi od nacina ishrane, na osnovu ¢ega se deli na sledece
enterotipove (299):

e Enterotip 1, obogacen Bacteroides-om: povezana sa dijetama bogatim
zivotinjskim mastima i proteinima,

e Enterotip 2 , obogacen Prevotella-omom: povezana sa dijetama bogatim
ugljenim hidratima,

e Enterotip 3, obogacen Ruminococcus-om: nije dobro definisanavrstaishrane
(meSovita).

Bh je naj¢esce naden kod enterotipova 2. i 3., a retko kod tipa 1. (300). Osobina
mikroflore obolelih od HIBC je smanjenje raznolikosti. Ovo ima za posledicu samnjenu
proizvodju masnih kiselina kratkog lanca (SCFAs, engl. short chain fatty acid), koje
proizvode odredene grupe bakterija u crevima (posebno Ruminococcaceae 1 drugim ¢lanova
Philum firmicutes). SCFAs imaju viSe uloga u crevima, ali najznacajnija je u regulaciji
imunog odgovora.

Za CU je karakteristi¢no smanjenje baterija koji u€estvuju u metabolizmu butirata i

propionata.
Kod MC je dokazana manja ucestalost crevnih bakterija koje proizvode butirat, poput S
Faecalibacterium prausnitzii. -]
?
O
9
3
8
o
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6.10.1 Animalni modeli

Patoloski efekat Bh na ¢elije kolona prikazan je na viSe animalnih modela.

U eksperimentalnoj studiji sa miSevima pokazano je da Bh indukuje obilnu ekspresiju
proinflamatornih citokina, pre svegaIL-1, IL-6 i TNF, izazivajuci kolitis (301). Vezasa
nastankom HIBC je upravo u ovim medijatorima zapaljenja, jer se za ovu bolest vezuju pre
svega citokini Th1l imunog odgovora, odnosno TNF, L-2 i interferon .

Animalni model na svinjama zarazenim sa Bh nije znacajne pokazao patohistololoske
promene na debelom crevu, iako su inflamatorne ¢elije u sluzokodi bile prisutne u malom ili
srednje broju, a nije nasena znacajna razlika u vsti inflamatornih ¢elija. Sam Bh je naden u
lumenu 1 veoma blizu epitela, u 90% slucajeva zarazenih u cekumu i rektumu. Ova studija
osporavainvazivnost Bh (302).

U eksperimentu na miSevima zarazenim razli¢itim brojem Bh, utvrdeno je da kod
infekcije velikom dozom BH nastaje aktivni kolitis sa inflamatornim meSovitim infiltratom,
a da sam Bh invadira laminu propriju, submukozu i mi$i¢ni sloj debelog creva (58).

Na inficiranim imunokompromitovanim miSevima sa Bh naden je kod svih edem,
kongestija i hiperemija sluzokoze tankog i debelog creva. (130).

Kod 10 (83.3%) imunokompetentnih miSeva zarazenih sa Bh nadena je vilusna
atrofija, intenzivan edem lamine proprije i infiltracija inflamatornim ¢elijama, pre svega
limfocitimai neutrofilima (303).

Patohistoloske promene na celom kolonu su nadene kod zarazenih miSeva, u vidu
edema lamine proprije i infiltracije inflamatornim ¢elijama (57).

Svinje sa sterilnim crevnim traktom su zarazene kulturom Bh 1 bakterijskom florom
creva zdraog ¢oveka, imale su penetraciju Bh u epitel, ali ne i u laminu propriju, sa blago
povecanom celularnosti u zidu debelog creva (304).

Animalni modeli sa infekcijom Bh su doneli neke kontraverzne zakljucke, koji su

<
=
suprotni onima koji su ve¢ pokazani kod zaraZenih ljudi. Mogu¢i razlog ovome je $to nije (g
pronaden adekvatan animalni model, da li je to mis, pacov, svinja ili nesto sli¢no (305). &
Qa
9
3
8
o
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6.10.2 Patohistoloski nalaz kod blastocistoze

U ovoj studiji najveci broj ispitanika 56/102 (55%) je imao nespecifini kolitis, zatim
HIBC 42/102 (41.18 %), a najmanje ispitanika 4/102 (4%) je imalo uredan patohistoloski
nalaz. Ovi rezultati se uklapaju sa literaturnim podacima, mada su patohistoloske promene
na ¢elijama debelog creva ljudi objavljene u literaturi kontradiktorne, od normalnog nalaza
do karcinoma debelog creva. U ovom ispitivanju nije bilo bolesniak satumorima creva,

prvenstveno jer suispitanici bili deca, kod kojih je pojava gastrointestinalnih tumora retkost.

6.10.2.1 Patohistoloski uredan nalaz

Nekoliko radova govori da Bh ne izaziva promene na ¢elijama kolona.

Patohistoloski nalaz biopsije debelog creva zarazenog sa BH uglavnom pokazuje
normalan izgled crevne sluzokoze. Abnormalnosti se vide u smislu blage i nespecifi¢ne
inflamacije, a skoro nikada protist ne izaziva defekte sluzokoze i ne prodire u dublje slojeve
(77).

Endoskopski i radioloski znaci kolitisa nisu nadeni kod 52 inficirana samo sa Bh, od
toga39 odrslihi 17 dece (265).

Svih bolesnika sa gastroenteroloS$kim tegobama imalo je uredan nalaz sluzokoze
debelog creva (306).

Svih 18 bolesnika zaraZenih sa Bh je imalo uredan endoskopski 1 PH nalaz, izuzev
jednog inficranog, koji je imao vulnerabilnu sluzokozu debelog creva. U istom radu nije
pokazana povecana permeabilnost inficiranog creva sa Bh. (69)

Kod 4 od 5 bolesnika (80%) inficiranih sa Bh patohistoloski nalaz na debelom crevu
je bio uredan, akod 1 bolesnika je otkriven adenokarcinom. Studijom su obuhvaceni deca i
odradli, nije naveden uzrast bolesnika sa malignom bolesti (197).

U seriji koja je obuhvatila 99 inficiranih sa Bh nisu nadene promene u smislu kolitisa
(280).
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6.10.2.2 Nespecifi¢ni kolitis

Najveci broj bolesnika (2. grupa) je imao patohistolosku dijagnozu nespecifi¢nog
kolitisa 56/102 (54.90%). Ovaj prevalenca se slaze sa podacima u literaturi, gde se ucestalost
hroni¢nog kolitisa nalazi u §irokom rasponu od 0.8% (307), odnosno 37% (308) do 70.5%
(295) i 72% (134).

Nekoliko radova ukazuje na pojavu inflamatornih patohistoloskih promena u
debelom crevu inficiranih sa Bh, od pojedinacnih prikaza slucaja do serije slucaja.

Prikaz slu¢aja muskarca starosti 72 godine sa velikim brojem Bh u stolici jeimao
nespecificni kolitis, koji se normalizovao nakon terapije metronidazolom, kontrolni
patohistoloski nalaz je bio uredan (131).

U seriji slucajeva zaraZenih sa Bh, kod 50/100 inficiranih sa Bh je kolonoskopirano, a
kod njih 46/50 je uzeta i biopsija debelog creva. patoloSke promene su uoc¢ene endoskopski
kod 13/50 (26%), a patohistoloske kod 17/46 (37%). Kada su iz daljeg ispitivanaj iskljuceni
inficirani saBh i komorbiditetom, od 13 kod kojih je uzeta biopsija debelog creva, samo je
kod 1 inficiranog, sa velikim brojem Bh u stolici, PH nalaz bio patoloski, u vidu blage
akutne inflamacije lamine proprije (308).

Kod 31% zaraZenih sa parazitima bez prethodne gastroenteroloske dijagnoze, imaju
patohistoloske promene u debelom crevu (309).

Kolitis je naden endoskopski kod 47.05% (24/51) inficiranih sa Bh, a patohistoloski
kod 70.5% (36/51). Stepen zapaljenja kolona nije bio statisticki znacajno razli¢it kod
razli¢itih podtipova Bh (p = 0.414), (295). Ovakvi rezultati ukazuju na potrebu uzimanja
biopsija i kod naizgled urednog izgleda sluzokoze.

Od 125 inficiranih odraslih bolesnika sa Bh, kod 1 (0.8%) je naden nespecifi¢ni
kolitisi kod 3 (2.4%) CU (307).

Od 79 imunokompromitovanih bolesnika (sa virusom HIV-a) nadena je crevna

infekcija kod 22 (28%), a patohistoloske promene nijeimao samo 1 bolesnik. Ostali su imali %

najcesce na levom kolonu, eritem, edem 1 ulceracije, koje su odgovarale nespecificnom é

kolitisu saili bez erozija (310). g

Nastudiji kojaje obuhvatila odrasle inficirane sa Bh, naj¢esca patohistoloska g

promena je bio nespecifi¢ni kolitis kod 58/ 80 (72%), a uredan nalaz je bio kod 22/80 (28%). g

Sto nije bila statisti¢ki zna¢ajna razlika u odnosu na kontrolu grupu bolesnika, sa &
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gastrointestinalnim tegobama, ai bez Bh (P=0.391). Najcesc¢i podtip Bh koji je izolovan kod
bolesnika sa infekcijom Bh i kolitisom je bio ST1 i ST3, $to takode nije bilo statisticki

znacajno u odnosu na kontrolnu grupu (P=0-328), odnosno (P= 0-679), retrospektivno (134).

6.10.2.3 Invazivni oblici oStecenja sluzokoze

Kod 1 bolesnika je naden hroni¢ni erozivni kolitis, $to se slaze sa podacima iz
literature, jer u literaturi su invazivni oblici ote¢enja sluzokoze debelog creva najcesée
opisivani kao pojedinacni prikazi slucajeva.

Prikaz slu€aja 4 godiSnje devojcice sa rektalnim krvarenjem je prikaz invazivnosti Bh
u gastrointestinalnom traktu dece. Prilikom kolonoskopije nadene su difuzne povr$ne
ulceracije sa pseudomembranama u kolonu. Patohistoloski nalaz biopsija kolona je pokazao
umerenu inflamaciju sa hroni¢nim inflamatornim infiltratom i prisutnim eozinofilima u
cekumu, transverzumu i rektumu. Bh je naden u povrsini ulkusa sluzokoze, kako infiltrira
povrinu laminu propriju i okruzen je akutnim inflamatornim infiltratom na povrsini, a
hroni¢nim u dubljim slojevima sluzokoze (68).

Kod 67. godiSnjeg hemofilicara sa rektalnim krvarenje, kolonoskopski su videnen
edem, hiperemijai ulceracije u debelom crevu (311).

Kod 52 godisnje Zene sa bolom u trbuhu i klini¢kom slikom akutnog apendicitisa,
nakon patohistoloskog pregleda apendiksa videna je infiltracija sa polimorfonuklearima
sluzokoze do misi¢nog sloja, Bh u podsluzokozi 1 u distalnom kraju slepog creva, nadena je
Zelatinozna masa u lumenu (77).

Prikaz slucaja 76 godiSnjeg musSkarca sa bolovima u trbuhu, tenezmima, krvavim
prolivima 1 prutnim Bh u stolici, na patohistoloSkom nalazu biopsija debelog creva naden je
nespecific¢ni kolitis, sa umerenom akutnom inflamatornom reakcijom (64).

Decak uzrasta 15 godina iz Japana sa bolovima u trbuhu i vodenim stolicama,
patohistoloski pregled uzoraka iz debelog creva ukazuje na hronic¢ni kolitis sa infiltratotom
pretezno limfocita i monocita, a u manjem broju 1 neutrofila, sa vidljvim Bh u sluzokozi,
narocito u kriptama (132).

Prikaz 47. godi$njeg muskarca Bh zarazenog muskarca sa rektoragijom i bolom u

trbuhu, koji jeimao velike ulceracije u desnom kolonu, sa okolnom normalnom sluzokozom,
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prilikom kolonoskopijee. Patohistoloski su te promene odgovarale nespecificnom kolitisu sa
znacima akutne i1 hroni¢ne izraZene inflamacije, fokalnim akutnim kriptitisom i prisutnim Bh
u sluzokozi (76).

Kod 70 godisnjeg muskarca sa tumorom pluca, nakon terapije zracenjem, u stolici je
izolovan Bh, a koonoskopski su nadene erozije okruzene hiperemijem sluzokoze u levom
kolonu (312).

Povrsne ulceracije u kolonu se mogu videti i kod infekcije sa drugim parazitima, kao
na primer Entamoeba hystolitica. Ali duboke i velike ulceracije u kolonu bi trebalo da

pobude sumnju na prisustvo Bh.

6.10.3 Blastocistozai HIBC

6.10.3.1 Povezanost blastocistozei HIBC

Povezanost infekcije sa Bh 1 HIBC je pisana u viSe radova, od prikaza slu¢aja do serije
slucajeva.

6.10.3.2 Ucestalost HIBC kod infekcije Bh

Ucestalost HIBC medu inficiranim sa Bh je razli¢ita od 5% (33)., odnosno 9% (22)
do 105/320 (33%) (87). HIBC je kod ispitanika u ovoj studiji bila dijagnostikovana na
osnovu paatohistoloskog nalaza kod 42/102 (41.18 %) ispitanika (3. grupa), CU kod njih
20/102 (19.61%) i MC kod njih 22/102 (21.57%). Nesto veca ucestalost HIBC u ovoj
ispitivanoj grupi, verovatno je posledica uzrasta ispitanika, ¢ija medijana prose¢na starost je
bila 11.25+4.91 godina kada je pik javljanja HIBC, zarazliku od objavljenih podataka o
prevalenci Bh infekcije kod HIBC, koji su dobijeni iz adultne populacije.

Blastocystis je naden u stolici 18/96 zdravih (19%) i kod 5/100 bolesnika sa HIBC
(5%; p < 0.05), (33).
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Od 45 bolesnika sa CU, Bh je bio pozitivan kod 6 (13%), $to je bilo znacajno manje
u odnosu na kontrolnu grupu ispitanika bez CU, 40/124 (32%), (P < 0.05), (164).

Blastocystis je naden kod 33% (2/6) HIBC u poredenju sa 76% (16/21) IBS u
Turskoj (159).

U Meksiku je ispitivana ucestalost svih parazitarnih infekcija kod punoletnih osoba
obolelih od CU. Najcesce izolovan parazit je bio Bh kod 22/215 (10%), zatim Endolimax
nanakod 19/215 (9%) i Entamoeba hystolitica kod 11/215 (5%) obolelih od CU (161).

U ispitivanju koje je obuhvatilo 236 osobe bez tegoba, 13 bolesnikasaMC i 67 sa
CU, prevaencija Bh infekcije je bila znatno visa kod asimptomatskih ispitanika 20.3%, u
odnosu na one sa CU 14.9% (165).

Ucestalost CU 1 MC kod inficiranih sa Bh nema znacajne razlike, kao §to je
potvrSeno 1 u ovom radu, 20 je imalo CU, a 22 je imalo MC. Medu inficiranim sa Bh je bilo:
8.7% CU (24/276), 6.78% MC (4/59), 5.82% IBS (51/877), i 4.9% sa gastrointestinalnim
simptomima (55/1122), (156).

6.10.3.3 Terapija HIBC kod blastocistoze

Ovim ispitivanjem nije obuhvacena vrsta terapije koju su koristili oboleli od HIBC sa
blastocistozom, §to bi mogla biti tema buducih istrazivanja, je postoje radovi koji govore o
uspesnosti terapije metronidazolom kod ovih bolesnika. Nije bilo povezanosti izmedu
upotrebe mesal azina, imunosupresanata i kortikosteroidai prisustva parazita kod CU
bolesnika. Infekcija Blastocistisom je znacajno reda kod bolesnika sa CU u poredenju sa
zdravim osobama (164).

Kod 12 bolesnikasa HIBC i blastocistozom, primenjivana je razlicita terapija i svaka
je imaladobar odgovor. Kod tri bolesnika je remisija nastupila nakon primene
kortikosteroida, kod jednog nakon gladovanja, kod 3 samo uz metronidazol, akod 5 uz
kortikosteroid i metronidazol. (158).

Od 122 bolesnika sa CU, njih 73 je povoljno odgovorilo naterapiju, ali je samo jedan
od njih imao infekciju saBh, dok je u grupi od 49 bolesnika sa aktivnom bolesti CU
infekcija sa Bh nadena kod 6 bolesnika. Kod 6 bolesnika sa refrakternim CU je nakon

terapije sa metronidazolom, doslo do remisije bolesti. (160).
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Prikaz slucaja 31. godisnjeg muskarca sa CU kome je u stolici nadjen Bh u velikom

broju, akome je zbog velike aktivnosti bolesti i njene ektenzivnosti predlagana kolektomija,

nakon le¢enja metronidazolom dolazi do povlacenja promena u kolonu i simptoma, te je

izbegao operaciju (313). U slucajevima teraporezistente HIBC treba uraditi analizu stolice na

prisustvo Bh. Ovi podaci sugeriSu da je pre optimizacije terapije HIBC potrebno uraditi

analizu stolice, jer u suprotnom dolazi do povecaja troskova lecenja nepotrebnim

hospitalizacijama, ispitivanjima i uklju¢ivanjem skupnje i bioloski agresivnije terapije.

6.10.4

Vrstainlamatornog infiltrata

Kod 58/102 (56.86%) ispitaniak je naden meSovit inflmatorni infiltrat, najéesce u

srednjem broju. Infiltrat su gotovo kod svih ispitanika sa¢inajvali limfociti i plazmociti
(98/102, 96.08%), rede eozinofili 72/102 (70.59%) i neutrofili 61/102 (59.80%). Ovi

rezultati se uklapaju sa oskudnim podacima u literaturi.Nije bilo staticki znacajne razlike u

distribuciji neutrofila, eozinofila, mononuklearaili evidentnog patoloski ostecenja sluzokoze

kolona izmedu ispitivane i kontrolne grupe. Limfociti i plazmociti su bili prisutni kod svih
inficiranih sa Bh, u malom broju kod 62/80 (77%), odnosno u srednjem broju kod 18/ 80
(23%). Neutrofili su bili prisutni u malom broju kod 30/80(37%). Eozinofili su bili prisutni
u malom broju kod 43/80(54%), (134). Kolitis je odlikovao pre svega hroni¢ni meSoviti

inflamatorni infiltrat. Stepen zapaljenja kolona nije bio statisticki znacajno razli¢it kod

razli¢itih podtipova Bh (p = 0.414) (295). Inflamatorni infiltrat je opisan i u nekoliko prikaza

slucajeva:

Kod 52 godisnje Zene videna je infiltracija sa polimorfonuklearima sluzokoZe do
misi¢nog sloja, (77).
76 godiSnji muskarac na patohistoloSkom nalazu biopsija debelog creva naden je

nespecifi¢ni kolitis, sa umerenom akutnom inflamatornom reakcijom (64).

<
Decak uzrasta 15 godina imao je hroni¢ni kolitis sa infiltratotom pretezno @
limfocitai monocita, au manjem broju i neutrofila, (132). é
47. godisnji muskarac imao je promene koje su odgovarale nespecificnom %
kolitisu sa znacima akutne 1 hroni¢ne izraZzene inflamacij i fokalnim akutnim E;
kriptitisom (76). §
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Redukcija peharastih éelija je opisana samo u jednom radu kod 37/80 (46%).(134) a

u ovom ispitivanju rese odnosno 27/102 (26.47%).

6.11 LecCenje

Svi bolesnici su leceni metronidazolom u trajanju 10 dana, prema vaze¢im terapijskim

protokolima.

6.11.1 | zbor antibiotika

Lecenje blastocistoze je kontraverzno zbog samograni¢avajuce prirode bolesti u 22%
(281) i dvosmislene patogenosti (314). Najcesce koriscen antibiotik za leCeCenje infekcije sa
Bh je metronidazol. (16). Uspesnost 100% u leCenju metronidazolom opisana je i u drugim
studijama (116, 270, 271, 279), zbog visoke stope eradikacije smatra se lekom izbora u
le¢enju blastocistoze (315). Drugi antibiotici koji se koriste za eradikaciju Bh, aregistrovani
su u Srhiji su trimetoprim-sulfametoksazol i doksiciklin, ali doksiciklin je tetraciklinski
preparat koji se ne preporucuje za leéenje dece. Efikasnost trimetoprim-sulfametoksazola u
le€enju blastocistote kod dece 1 odraslih je neSto manja nego kod metronidazola 1 iznosi od
22% (174), do 93.3% (272).

6.11.2 Rezistencija na antibiotike

Rezistencija Bh na metronidazol u ovom radu nije zabeleZena. Mesec dana nakon
zavrSetka leCenja kod svih bolesnika kontrolna analiza stolice na crevne protozoe je bila
negativna. U literaturi je opisanarezistencija nametronidazol (122, 310, 311). Pretpostavlja
se da razli¢iti podtipovi Bh imaju razli¢itu osetljivost na lekove (318), adaje rezistencijana
odredene antibiotike razli¢ita u razli¢itim drzavama, u skladu sa rasirenosti upotrebe tog

antibiotka. Bhizolovan iz stolice inficiranih u Maleziji je bio rezistentan na koncentraciju
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0.01 mg/ml metronidazola, akod Bh izolovanih iz stolice stanovnika Indonezije na
koncentraciju metronidazaloa 1.0 mg/ml (316).

6.11.3 Terapijska doza

Doziranje i duzina terapije metronidazola, u studiji je uradeno u skladu sa
literaturnim podacima 15-50 mg/kg/dan, podeljeno u 2-4 doze, u trgjanju 10 dana (309, 313,
314).

6.11.4 NezZeljeni efekti terapije

Od nezeljenih efekata terapije primecene su samo blage gastrointestinalne smetnje, u vidu
metalnog ukusa u ustima 1.9% (2/102), mucnine 11.76% (12/102) i povracanja 5.88% (6/102), kod
20% ispitanika (20/102). Kod ovih bolesnika promenjen je put davanjaterapije i umesto peroralnog
nacina, terapija je nastavljena parenteralno, odnosno intravenski u dozi 22.5mg/kg TM/dan, podeljen
u tri doze. U toku parenteralnog davanja leka nisu primeceni neZeljeni efekti. Ovi podaci se
podudargju sa izvesajima o neZeljenim efektima metronidazola u toku le¢enja crevne parazitoze.
Najcéesce nezeljene reakcije su mucnina kod 28%, povracanje kod 10 % bolesnika, poremecaj
ukusa kod 1,8%, proliv kod 0,9 %, glavabolja 0,9 %, vrtoglavicakod 0,9 % i urtikarija kod 0,9 % .
Prete¢i nezeljene reakcije su blage i prolazne, §to kvalifikuje metronidazol kao bezbedan
antiprotozoalni lek (321). Od nezeljenih efekata metronidazola u terapiju su opisani blagi i prolazni,
kao §to je leukopenija, do vitalno ugrozavajucih kao §to je metronidazolom indukovana
encefalopatija (316, 317). Leukopenija nije primec¢ena kod 102 inficirana bolesnika, iako je pracen
broj leukocita u krvi svaki 3. dan trajanja terapije, apsolutni broj leukocita nije bio ispod 3 G/L, §to bi

znacilo da terapiju privremeno treba prekinuti.

6.11.5 Terapijski efekat

Da li ¢e kolonizacija digestivnog trakta domacina sa Bh prerasti u infekciju, zavisi od
virulentnosti protista i od imunoloskog stanja domacina. Eradikacija se smatra neophodnom

u stanjima imuno-kompromitovanosti domacina, bez obzira da li je ona simptomatska i
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asimptomatska, ali i kod imunokompetentnih osoba koje imaju tegobe. (315). Eradikacija B.
hominisa nije uvek povezana sa eliminacijom simptoma. S druge strane , pacijenti koji
nakon terapije nemaju vise simptome, mogu i dalje u stolici imati Bh. Radi procene uspeha
terapije nije dovoljno anamnestic¢ki i klini¢ki ispitati bolesnika, nego ponoviti analizu stolice
najranije mesec dana nakon zavsetka lecenja (vreme potrebno za razvoj vegetativnih iz
cisti¢ne forme). Nedavne studije o interakcijama izmedu zdravlja domacina i crevne
mikroflore, te njihovoj ulozi u razvoju autoimunih bolesti i tumora, uticala je perspektivu
kojom se posmatra Bh kao stanovnih creva. "Higijenska teorija" govori da visi
socioekonomski status je povezan sa manje ¢estim parazitarnim infekcijama tokom
detinjstva. To dovodi do nedostatka Th2 / anti-inflamatornog odgovora sluzokoze creva ili
regulatornih citokina ili oboje, te ostavlja mOoguénost nesmetanog aktiviranja
proinflamatornih mehanizama (318, 319). Na Bh se poslednjih nekoliko godina ne gleda kao
patogen koji se mora eradicirati. Ostaje nejasno, dali je njegovo prisustvo u malom broju,
odraz dobrog zdravlja domacina i njegov nedostatak povezan sa razvojem odredenih bolesti,
ili je njegovo prisustvo znak crevne dizbioze i moguce upozorenje nastanka ozbiljnog

oboljenja, kao sto je HIBC ili tumor.

6.12 Prevencija

Vakcina protiv Bh nije pronadena. Prevencija je moguéa. Preporuke za prevenciju
prenosenja B hominisa su sledece (291):
e Perite ruke vodom i sapunom, nakon upotrebe toaletai pre rukovanja hranom
e Izbegavatevodu ili hranu koja moze biti kontaminirana
e Perite 1 ljustite svo sirovo povrce i voée pre jela

e Kada putujete u zemlje u kojima je snabdevanje vodom moze biti nebezbedno,

izbegavajte vodu iz Cesme, bez prethodnog prokuvavanja, 1 izbegavati sirove <
o %)
namirnice oprane neprokuvanom vodom |
X
e Flasirana voda ili konzervirana gazirana pica, pasterizovani sokovi, vru¢a kafa i g
¢aj su bezbedni za pice o
8
8
ol
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e Ako radite u vrticu ili zdravstvenoj ustanovi, gde dolazite u dodir sa stolicama
ili pelenama, obavezno temeljno operite ruke sa dosta sapuna i tople, ¢ak i ako
nosite rukavice

e Ukoliko radite sa zivotinjama ili deponovanjem smeca, obavezno nosite

rukavice, ai pored toga obavezno operite ruke

6.13 Mogucnost primene ocekivanih rezultata

Dobijeni rezultati ¢e omuguditi razjaSnjavanju uloge i utvrdivanju znacaja infekcije
Blastocistis hominisom u razvoju kolitisa kod dece, posebno specefi¢nih formi kao §to su
hroni¢ne inflamatorne bolesti creva.

Moguénost primene ocekivanih rezultata istrazivanja je u formiranju vodic¢a dobre
klini¢ke prakse za dijagnostiku pedijatrijskih pacijenata sainfekcijom Blastocistis
hominisom. Rezultati disertacije ¢e pomoci da se utvrdi mesto i znacaj kolonoskopije u
dijagnostickom algoritmu blastocistoze kod dece.

Utvrdivanja znacaja Blastocistis hominisa u nastanku kolitisa 1 hroni¢ne inflamatorne
bolesti crevakod dece, doprinosi prihvatanju Blastocistisa hominisa kao patogenai ukazuje

na nephodnost njegovog lecenja.
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7 ZAKLJUCCI

1. Statisticki znacajno veca ucestalost pojave kolitisa i hroni¢ne inflamatorne bolesti
creva kod dece uzrasta od 1 meseca do 18 godina, hospitalizovane zbog bola u trbuhu
i/ili prolivakoji su inficirani Blastocistis hominisom.

2. Statisti¢ki nije znacajno veca ucestalost kolitisa u odnosu na hroni¢nu inflamatornu
bolest creva kod dece uzrasta od 1 meseca do 18 godina, hospitalizovane zbog bola u
trbuhu i/ili prolivakoji su inficirani Blastocistis hominisom.

Nije bilo polne razlike u ispitivanoj grupi dece inficirane sa Blastocistis hominisom.

4. Distribucijaispitivane dece prema uzrastu, ukazuje na bipolarnost, odnosno da se
najcesce inficirani sa Bh dijagnostikuju u periodu izmedju 2. i 3. godine Zivota, a da
nakog toga broj se linearno, postepeno povecava sa drugim vrhom u periodu od 16.
do 18. dodine Zivota.

5. Infekcija Blastocistis hominisom nema sezonski karakter.

6. Znacajno viSe inficiranih Blastocistis hominisom zivelo u ku¢i, nego u stanu i
posedovalo domace Zivotinje i/ili kuéne ljubimce, ali ne postojanje odgovarajucih
higijenskih uslova, kanalizacije i vodovoda nije prediktivni faktor zarazvoj infekcije
Blastocistis hominisom, kao ni pohadanje kolektiva ili Zivot u ruralnom sredinama.
Deca sa blastocistozom su imala antropometrijske parametre u granicama normale.

8. Ispitanici najcesce bili primljeni u bolnicu pod dijagnozom gastroenterokolitisa, zbog
prolivai bolau trbuhu, ada prisustvo drugih gastrointestinalnih tegobai opstih
znakova infekcije, nisu jedan od sigurnih klinickih zna€ajnih znakova infekcije
Blastocistis hominisom

9. Pozitivan testa na okultnu krv u stolici, feriprivna anemija, povisena sedimentacija
eritrocitai CRP su karakteristi¢ni za bolesnike sainfekcijom Bhi HIBC, aispitanici
sa infekcijom Bh 1 sa HIBC su imali najceS¢e kvantitativno ve¢i broj Bh u stolici.

10. Mezentergjalni limfadenitisi splenomegalija su bili najéesc¢e opisane patoloske
promene na UZ abdomena inficirane dece sa Bh.

11. Metronidazol je bezbedan i efikasan, u dozi 15-50mg/kg TM/dan, u trganju od 10
dana, u terapiji infekcije sa Bh kod dece.
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9 INDEKSI

0.1 Indeks skracenica

Skracenica Znaclenje

Bh Blastocistis hominis
CC Hroni¢ni kolitis (Colitis chronica)
CCA Hroni¢ni aktivni kolitis (Colitis chronica activa)
CCAFo Hroni¢ni aktivni folikularni kolitis (Colitis activa follicularis chronica)
CCE Hroni¢ni erozivni kolitis (Colitis chronica erosiva)
CCFo Hroni¢ni folikularni kolitis (Colitis chronica follicularis)
CRP C reaktivni protein
CuU Ulcerozni kolitis (Colitis ulcerosa)
CVv Koeficijent varijacije (coefficient of variation)
DA Abdominalni bol (Dolor abdominalis)
engl. Engleski
Eo Eozinofili
GEC Gastroenterokolitis
GM-CSF  Faktor stimulacije rasta granul ocita (granulocyte macrophage col ony-
stimulating factor)
HIBC Hroni¢na inflamatorna bolest creva
IgA Imunoglobulin A
IL Interleukin
INF Interferon
Le Leukociti
MC Kronova bolest (Morbus Crohn)
Neu Neutrofili
PCDAI Pedijatriski indeks aktivnosti Kronove bolesti (Pediatric Crohn's Disease
Activity Index)
PH Patohistoloski nalaz
PUCAI Pedijatrijski indeks aktivnosti za ulcerozni colitis (Paediatric Ulcerative Colitis
Activity Index)
SE Sedimentacija eritrocira
SESCD Jednostavni endoskopski skor za Kronovu bolest (Simple endoscopic score for
Crohn's disease)
sigA Sekretorni imunoglobulin A
TNF Tumor nekrotizirajuéi faktor (E
[
&)
<
ks
3
g
o
214

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece



9.2 Indeks dika

Slika 1. Ultrazvucni nalaz splenomegalije: .......ocoviriirieinieiine e 118
Slika 2. Ultrazvu¢ni nalaz uvecane i normalne veli¢ine mezenterijalnih limfnih zlezda:.... 118
Slika 3. Ultrazvuéni nalaz detektabilnih delova crevnog zida kolona:..........cccceceveiencnnens 119
Slika 4. Ultrazvu¢ni nalaz normalne debljine zida creva: .......coccoeceevveceseesescee e 119
Slika 5. Ultrazvu¢ni nalaz zadebljanog zida Kolona:..........cccceeeeeveeieccnseese e 120
Slika 6. Enoskopski nalaz urednog debel0g Creva ..........coeeeeeeienienenesieeeseeee e 126
Slika 7. Endoskopski nalaz kod nespeciCinog KOIISa .......cocveveriereeririeniinieseeeeeesie e 126
Slika 8. Endoskopski nalaz kod ulceroznog Kolitisa..........ccccveeeieeiecce e 127
Slika 9. Endoskopski nalaz kod Kronove bol €St ..........cccovevieeieiieie e 127
Slika 10. Uredan patohistoloski nalaz debelog creva: ........ccoouveeeeireieeiinieneieseseseeese e 132
Slika 11. Patohistoloski nalaz hroni¢nog KOItiSa: ........ecerererieriierieniesesiesesee e 133
Slika 12. Patohistoloski nalaz ulceroznog KolitiSa: ........cc.cueverreererenirenineseeeeeesie e 134
Slika 13. Patohistoloski nalaz Kronove bolesti: ... 135

9.3 Indekstabela

Tabela 1-1. Morfoloske forme BlastoCiStiS HOMINISA . uveeeeeeeeeeeeeeeeee e e 18

Tabela 1-2. Bioloska klasifikacija Blastocistis hominisa u osam glavnih taksonomskih
=010 101 7= USSR 20

Tabela 1-3. Jednostavni endoskopski skor za procenu aktivnosti bolesti u Kronovoj bolesti

(SES-CD, Simple endoscopic score for Crohn's disease), (149) ......ccccveveevieeveecieerieesieenn, 35
Tabela 1-4. Pedijatriski indeks aktivnosti Kronove bolesti (PCDALI), (150).......cccoeerereennene 36
Tabela 1-5. Megjo endoskopski skor (Mayo score) za procenu aktivnosti ulceroznog kolitisa

615722 OO 37
Tabela 1-6. Pedijatrijski indeks aktivnosti za ulcerozni colitis (PUCAL), (154) ......ccccenee. 37

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje:

N
=
o1



Tabela4-1. Kriterijumi za procenu razvojaispitanika prema vrednosti percentilaza uzrast i

00 TR TR TPV 47
Tabela 5-1. Starosna strukturaispitanika prema grupamai u ukupnom uzorku.................... 56
Tabela5-2. Ucestalosti pojave infekcije Blastocistis hominisom prema sezoni.................... 58

Tabela 5-3. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema mestu stanovanja, u ukupnom
uzorku i podeljeni prema i Spitivanim QrupPaMa..........c.eeeerieeieeseenieeieeseeseeeeeseesseseesreesseseens 59

Tabela5-4. Podela dece mlade od 6 godina sa infekcijom Blastocistis hominisom, prema
ispitivanim grupamai U UKUPNOM UZOIKU.........cccceiuieieiieie ettt 69

Tabela5-5. Uticaj demografskih i epidemioloskih faktora na pojavu hroni¢ne inflamatorne
bolesti crevakod dece SaKOlitiSOM .........cccvieiriiiiii e 71

Tabela5-6 Uticg uzrasta, vrste stambene jedinice i posedovanja Zivotinja na pojavu
hroni¢ne inflamatorne bolesti creva kod dece sa KOItISOM . uuuuuuuiiiiiiiiieiiiieeeeeeeeeeeeiee e e e e eeeeees 71

Tabela5-7. Ucestaost simptoma i znakova bolesti kod hroni¢ne inflamatorne bolesti creva u
00dNOSU NA AECU SAKOITTISOM ..ot e 72

Tabela 5-8. Faktori klinic¢ke slike kod hroni¢ne inflamatorne bolesti creva u odnosu na decu
oo (0 LR 1 PR PR 73

Tabela 5-9. Statisticki podaci o telesnim parametrima za sve ispitanike, za ukupni uzorak i
podeljeno prema guPaMA i SPITIVANJA. .....cceereeeiiere et e st enee e nseeneens 74

Tabela 5-10. Telesna masa ispitanika izrazena u kilogramima, podeljena premaispitivanim

grupamai U UKUPNOM UZOTKU ........oiueieriieiieiieieeesee sttt st nee s 75
Tabela5-11. Frekvencijatelesne mase premauzrastu i POlU........cceeveeeeveerecieesee e 76
Tabela5-12. Telesna visina ispitanika izrazena u centrimetrima, podeljena prema ispitivanim
grupamai U UKUPNOM UZOFKU........cueeiuieieieiesteeieesieestessesseesaesaeeseesseenaesseesseesesseessesnsesseessesnnas 77
Tabela5-13. Frekvencijatelesne visine premauzrastu i POIU........ccecveeeveeieeiee s 77
Tabela5-14. Indeks telesne mase ispitanika izraZen u kg/m?, podeljena premaispitivanim

grupamai U UKUPNOM UZOFKU ......ccveeiuireieesieeiteesiesesteesseeeseesseseseessaesseesnasanseessseensesssnsssessnns 79
Tabela 5-15. Frekvencijaindeksa telesne mase prema uzrastu i PolU.......c.cceereeeereerieniennnn 80

Tabela 5-16. Podela inficiranih sa Bh na osnovu klini¢ke dijagnoze prilikom prijema u
bolnicu, premaispitivanim grupamai u ukupnom UZOrKU............ceccvveereniesieeneeie e 81

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje:

N
=
(o)}



Tabela 5-17. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu bola u trbuhu, u
ukupnom uzorku i podeljeni prema i Spitivanim grupamaL..........ooeverererererieeseeseseseesneseens 83

Tabela 5-18. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu proliva, u ukupnom
uzorku i podeljeni prema iSpitivanim QrupPaMaL..........ccoeeeeeereereerieriesesesesese e sre e 85

Tabela 5-19. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu krvi u stolici, u
ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama..........coceeeereeresieeseeseesseeseeseeseens 86

Tabela 5-20. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu sluzi u stolici, u
ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupamaL..........coceeeereeresieeseeneessesseeseeseens 87

Tabela5-21. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu mucnine, u
ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama...........ccceeceeeereeieeseeseeieeseeseeseens 89

Tabela 5-22. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu povracanja, u
ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama...........ccceeeeveereeieeseeseeeieeseeseeseens 90

Tabela 5-23. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu
nadimanja/meteorizma, smanjenog apetitai gubitka u telesnoj masi, u ukupnom uzorku i
podeljeni prema i SPItiVanim QrUPAIMA ........cceeueieereeiieieesieeieeseesresseeseesseeeesseesseeeesseessesnens 91

Tabela5-24. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu koznih promena,
poviSene temperature i/ili malaksalosti, u ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim
[0 007 = SRR 92

Tabela 5-25. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu drugih tegoba, u
ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama...........ccceeeeeeerieeieeseesieeieeseesreseens 9

Tabela 5-26. Podela inficiranih Blastocistis hominisom sa hroni¢nom inflamatornom bolesti
creva prema vrednosti klinickog skora aktivnosti .........c.cevirceiiiiiiiiiic e, 95

Tabela5-27. Koncentracije C reaktivnog proteina, premaispitivanim grupamai u ukupnom

Tabela 5-29. Vrednosti imunoglobulina A u serumu, izraZzene u g/L, prema ispitivanim
grupamaii U UKUPNOM UZOTKU ........ciueiuerieriieieieie ettt st b sse e sne e 100

Tabela 5-30. Vrednosti leukocita u krvi, izrazene u G/L, prema ispitivanim grupama i u
UKUPNOM UZOTKU ...ttt sttt sttt ettt nb e b ne e 102

Tabela5-31. Apsolutni broj eozinofila u krvi, izrazene u G/L, prema ispitivanim grupama i u
UKUPNOM UZOTKU ...ttt sttt sb ettt ne e b nn e 104

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje:

N
[ —
~



Tabela 5-32. Vrednosti eozinofila u krvi, izrazene u % u odnosu na ukupni broj leukocita,
premaispitivanim grupamai U UKUPNOM UZOIKU...........ccoveeiiniiiienicie e 105

Tabela 5-33. Vrednosti neutrofila u krvi, izrazene u G/L, prema ispitivanim grupama i u
UKUPNOM UZOTKU ...ttt bbbt eenn e e b ene e 106

Tabela 5-34. Vrednosti neutrofila u krvi, izrazene u % u odnosu na ukupni broj leukocita,
premaispitivanim grupamai U UKUPNOM UZOFKU........cc.eeuereeierieniesiesiesieseseee e 107

Tabela5-35. Vrednosti feremije u krvi, izrazene u umol/l, prema ispitivanim grupama i u
UKUPNOM UZOTKU ...ttt nb bt b e nnennenreene e 109

Tabela 5-36. Rezultati testa na oklutnu krv u stolici, premaispitivanim grupamai u ukupnom

Tabela5-42. Analiza laboratorijskih nalaza krvi kod hroni¢ne inflamatorne bolesti creva i
KOd dECE SAKOIITISOM ...ttt ae e 115

Tabela5-43. Znacajne laboratorijske analize krvi kod hroni¢ne inflamatorne bolesti creva u
00NOSU NA AECU SAKOITTISOM ..ot 115

Tabela5-44. Analiza laboratorijskih nalaza stolice kod hroni¢ne inflamatorne bolesti creva i
KOd dECE SAKOIITISOM ...ttt e ea e 116

Tabela5-45. Znacajne laboratorijske analize kod hroni¢ne inflamatorne bolesti creva u
00NOSU NA AECU SAKOITTISOM ..o 116

Tabela5-46. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu patoloskog
ultrazvucnog nalaza, u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama............... 117

Tabela 5-47. Raspodela uvec¢anih mezenterijalnih limfnih zlezda prema ispitivanim grupama

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje:

N
=
(00]



Tabela 5-48. Velic¢ina mezenterijalnih limfnih zlezda kod pacjenata iz 2. i 3. grupa .......... 122

Tabela 5-49. Podelainficiranih sa Bh na osnovu endoskopskog nalaza, prema ispitivanim
grupamai U UKUPNOM UZOTKU ........cuiiieieeieeiieeeeesie ettt s snesne s e 122

Tabela 5-50. Ucestalost delova kolona koji su zahvaceni patoloSkim promenama pri
endoskopskom pregledu, podeljeni premaispitivanom uzorku i u ukupnom uzorku.......... 123

Tabela5-51. Podelainficiranih sa Blastocistisom na osnovu endoskopske dijagnoze, prema
ispitivanim grupamai U UKUPNOM UZOIKU.........cccueiieiiieiiseesie e 125

Tabela5-52. Endoskopski skor aktivnosti hroni¢ne inflamatorne bolesti creva, prema vrsti

Tabela5-53. Znacenje endoskopskog skora aktivnosti hroni¢ne inflamatorne bolesti creva,
PreMa VISt DOIESEE ......c.ecveceecece e e 129

Tabela 5-54. Podela inficiranih sa Bh na osnovu patohistoloske dijagnoze, prema ispitivanim
grupamai U UKUPNOM UZOFKU.......ccueeiueereieesteesieeiesteesieeeesteestesaesseesteesesseesseensssneesseensesnnnns 135

Tabela 5-55. Prisustvo patoloskih karakteristika epitela i promen broj peharastih ¢elija u
biopsiji debelog crevaispitanika, podeljenih premaisitivanim grupamai u ukupnom uzorku

Tabela 5-56. Prisustvo patoloskih karakteristika kripti u biopsiji sluzokoze debelog creva
ispitanika, podeljenih premaisitivanim grupamai u ukupnom uzorku ............ccceceeveenene. 137

Tabela 5-57. Prisustvo inflamatornog infiltrata u biopsiji sluzokoze debelog creva ispitanika,
podeljenih premaisitivanim grupamai u uKUpNom UZOrKU............ccceeeveveereeieeseesie e 138

Tabela5-58. Sastav inflamatornog infiltrata u biopsiji sluzokoze debelog creva ispitanika,
podeljenih premaisitivanim grupamai U uKUPNOM UZOrKU...........ccoveiereereeieeseenieeen e 138

Tabela 5-59. Prisustvo drugih patoloskih promena u biopsiji sluzokoze debelog creva
ispitanika, podeljenih premaisitivanim grupamai u ukupnom uzorku ............ccccceeerennene 139

Tabela 5-60. Nacin aplikacije leka kod ispitanika, podeljenih prema ispitivanom uzorku i u
UKUPNOM UZOTKU ...ttt bttt bbb bttt nb e b b 140

Tabela5-61. Doza leka, podeljeni premaispitivanom uzorku i u ukupnom uzorku............ 141

Tabela 6-1. Procena aktivnosti bolesti na osnovu klinickih, laboratorijskih i endoskopskih
(7212 11 01 =1 = TSRS 159

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje:

N
=
(o]



9.4 Indeksdijagrama

Dijagram 1-1. Promena morfoloskih oblika Bh ..........cccoooiiiiiiiiiiieeecee 19
Dijagram 1-2. Karcinogeneza kod infekcije sa Blastocistis hominisom.........c.ccccccevenenenenne 27
Dijagram 1-3. Patofizioloski mehanizam delovanja Blastocistis hominisa ...........cccccccerenene 28
Dijagram 5-1. Broj ispitanika ukupno i podeljeno po grupama............cccceeeeeeeveeseeseesennens 53
Dijagram 5-2. Procentualno uc¢e$¢e bolesnika u ispitivanim grupama............ceeceeeereervennnnns 53
Dijagram 5-3. Polna struktura bolesnika prema ispitivanim grupamal............cceceeerereneneens 54
Dijagram 5-4. Starosna struktura ispitivane deCe............ocevererieeierene s 55

Dijagram 5-5. Starosna strukturainficiranih Blastocistis hominisom premaispitivanim
0 1707 57

Dijagram 5-6. Podela ispitanika prema godisnjem dobu kada je infekcija Blastocistis
hominisom dijagnostikovana, u ukupnom uzorku i podeljeno premaispitivanim grupama.. 58

Dijagram 5-7. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema mestu stanovanjai podeljeni
Prema i SPItiVanim GrUDPAIMA.........coveiueeieeeesieeieeseesteeeesreesseseesseesesseesreessesseesseesesneesreesesnnens 60

Dijagram 5-8. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema vrsti stambene jedinice i
podeljeni prema i SPItivanim QrUPAIMA ........cc.eeveieeireeie e eieeseesre e seesseeeesseesseeeesreessesnnens 61

Dijagram 5-9. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema posedovanju zivotinja, u
ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupama...........ccceeceeeeveeieeseesiecieeseesreeeens 63

Dijagram 5-10. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema na¢inu snabdevanja vodom,
u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama...........ccceeeeveeieeseesieeieeseeseenens 64

Dijagram 5-11. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema posedovanju kanalizacije, u
ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama...........coceeeeeeereereeseeseseeseeneeseens 66

Dijagram 5-12. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema higijenskim uslovimau
kojima Zive, u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupamal...........ccceceeereeernens 67

Dijagram 5-13. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema pohadanju kolektiva, u
ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupamal...........ccceeeeveereereeseeseeseeseeseesieens 68

Dijagram 5-14. Zbirni prikaz socioekonomskih parametara............c.cooeeeeereresienencineneenns 70

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje:

N
N
o



Dijagram 5-15. Raspodel aizmerene vrednosti telesne mase ispitanika premaispitivanim
(01072 0 = PP P TR 76

Dijagram 5-16. Raspodel aizmerene vrednosti telesne visine ispitanika premaispitivanim
(01072 0 = PP 78

Dijagram 5-17. Raspodel aizmerene vrednosti indeksa telesne mase ispitanika prema
TSPITIVANTM GIUPBIMIA ...ttt se s s b et ss e s ae e e e s e b e st e e be b e eseebeese e s e s e nbeseeanenneas 80

Dijagram 5-18. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema klini¢koj dijagnozi prilikom
prijemau bolnicu naispitivanje, u ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupama

Dijagram 5-19. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu bola u trbuhu, u
ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupamal..........ccoveeeereereereeseeseeseeseeseeseens 83

Dijagram 5-20. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu proliva, u
ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupamal..........ccceeeeveereereeseeneesseeseeseesseens 84

Dijagram 5-21. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu patoloskih
primesa u stolici, u ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupama...................... 86

Dijagram 5-22. Podela inficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu muc¢nine i
povracanja, u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim grupama ............ccecceeereeernenns 88

Dijagram 5-23. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu
nadimanja/meteorizma, smanjenog apetitai gubitka u telesnoj masi, u ukupnom uzorku i
podeljeni prema i SPItivVanimM QrUPAIMA ........cceeveieerreeiie e eieeseesreeeeseesseeeesseesseeeesreessesnnens 91

Dijagram 5-24. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema prisustvu koznih promena,
poviSene temperature 1/ili malaksalosti, u ukupnom uzorku i podeljeni prema ispitivanim

[0 107 = SR 93
Dijagram 5-25. Podelainficiranih Blastocistis hominisom sa hroni¢nom inflamatornom

bolesti creva prema vrednosti klinickog skora aktivnosti .........ccceceeviiiiiiiiinicsc 96
Dijagram 5-26. Koncentracije CRP premaispitivanim grupamaL...........ccceceeeeveeieeeiveesneennens 97
Dijagram 5-27. Vrednosti sedimentacije eritrocita premaispitivanim grupama.................... 99
Dijagram 5-28. Vrednosti imunoglobulina A u serumu, premaispitivanim grupama......... 101
Dijagram 5-29. Vrednosti leukocitakrvi, premaispitivanim grupama.............ccceeevveeneenne 103
Dijagram 5-30. Apsolutni broj eozinofilakrvi, premaispitivanim grupama....................... 104
Dijagram 5-31. Relativni broj eozinofilakrvi, premaispitivanim grupama.............ccceve... 105

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje:

N
N
=



Dijagram 5-32. Apsolutni broj neutrofilakrvi, premaispitivanim grupama............c..c...... 107
Dijagram 5-33. Relativni broj neutrofilau krvi, premaispitivanim grupama..................... 108
Dijagram 5-34. Vrednosti feremije, premaispitivanim grupamaL...........cceceeeeereeneeseesneennns 110
Dijagram 5-35. Raspodela dijametra mezenterijalnih zlezda, prema ispitivanim grupama.121

Dijagram 5-36. Ucestalost delova kolona koji su zahvacéeni patoloSkim promenama pri
endoskopskom pregledu, podeljeni premaispitivanom uzorku i u ukupnom uzorku.......... 124

Dijagram 5-37. Podelainficiranih Blastocistis hominisom prema endoskopskoj dijagnozi, u
ukupnom uzorku i podeljeni premaispitivanim grupamaL..........ccoeeerererereeieeseeseeseeseesnees 128

Dijagram 5-38. Podela inficiranih Blastocistis hominisom sa hroni¢énom inflamatornom
bolesti creva prema vrednosti klinickog skora aktivnosti ........cccveeereenienieniecneeeseeseeen 130

Dijagram 5-39. Podela inficiranih sa Bh na osnovu patohistoloske dijagnoze, prema
ispitivanim grupama i U UKUPNOM UZOTKU...........coiiiriiinieieeee e 131

Dijagram 5-40: Nacin aplikacije leka, u ukupnom uzorku i prema ispitivanim grupama.... 141

Dijagram 5-41. Doza metronidazola prema ispitivanim grupama...........cccceeeeeveeeeeseesveene. 142
Dijagram 6-1. Procena aktivnosti ulceroznog kolitisa pomocu vrednosti CRP i SE ........... 159
Dijagram 6-2. Poredenje aktivnosti ulceroznog kolitisa na osnovu razli¢itih skorova ........ 160

Uloga Blastocistis hominisa u razvoju kolitisa kod dece

Poglavlje:

N
N
N



10 PRILOZI

10.1 Pristanak na hospitalizaciju
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10.2 Informisani pristanak za ucestvovanje u ispitivanju
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10.3 Pristanak na kolonoskopiju

INSTITUT ZA ZDRAVETVENU ZASTITU Taklon
DECE | OMLADINE VONODINE 0214580404
) \ Haguk Veove 10 Fax 021 520 40
@ Nowi Sad
| Wk 2a pooyar

| Odelorgs gastroortarcioghe, hepalloges | shane Lokut 404 486
Katarwt 2o gastrorivsred endoskopy

PRISTANAK NA INTERVENCIJU

Pristajem da se mom detetu
Izvrdl prodioZana medicinska mera
wazofagogastroducdenoskoplja
kolonoskopija
roktoskopia
biopsija jetre
postavijanje perkutane endoskopske gastrostome
postavijanje trolumenske sonde

(=R

Intervencya je meni u potpunosti objadnjenja, PredioZene su mi sve mogute posiedice
intervencije (testa), | 1o normalnl rizcl, mogué rizict | zuzetnl rizici, pa u punoj svest
preuzimam rizik njihovog nastupanja, Dato obavedtenje jo u skladu sa Slanom 28,31 33

Zakona o zdravstveno) zadtiti Republike Srbie, objavijencg u SluZbenom glasniku broy
107 iz 2005. godine.

Svojim potpisom potvrdugem verodostoynost podataka koje sam dac/dala | razumevane
prethodnog teksta koji sam proétao/proditala,

Intervencga ¢e biti uradena:

1. uz primenu lokalnog anestetika — 2% lidokain hiorid
2. uz primenu midazolama intravenski

3. u opslo) anesteziji

4. bez medikamenata

U Novom Sadu, dana . godine.

Davatac pristanka:

(potpis roditelja/staratelja) (potpis | faksimil doktora)
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