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O knjizi:

NOVA KOZA je monografija koja je plod dugogodi¥njeg rada,
li¢nog iskustva i klini¢kog zapaZanja autora, ali isto tako i sistematskog
pracenja struéne literature, struénih i nau¢nih dostignuca ostvarenih u
savremenoj medicini.

Dr Beli¢ i koautori su pri§li ovom zadatku veoma ozbiljno,
stru¢no i kompetentno i sa puno znanja i odgovornosti upoznaju €itaoce
sa relevantnim ¢injenicama i podacima.

U delovima u kojima su vrlo kompetentni poznavaoci
problema, autori su dosledno ostali na svojim stanovidtima kao
istaknuti istrazivadi i najbolji poznavaoci svoje oblasti.

Prof. Dr Miroslava Dokmanovié-Dordevié

U svom radu hirurg otvara, ras€lanjuje do sitnica, ispravlja,
premesta, odstranjuje, a na kraju zatvara. U ovom u celosti posebnom
radu, autori odlaze i dalje. U tekstu kaZu: "Nastojali smo da prodremo
do najveéih dubina..." Odlaze do same celije. Tako daleko, ali ne do
kraja. Potom otklanjaju jo¥ jedan veo i prezentuju zbivanja na nivou
¢elijskih organela. Od tog nivoa se formiraju lestvice koje vode ka
povrdini. Na njoj nema vise praznine, jer se tamo nalazi NOVA KOZA.

Hirurg je strpljivo povezivao atome i molekule kiseonika sa
mnogim drugim. Preko transformacije energije iz jednog vida u drugi,
pod odredenim uslovima, dofao je do nefeg novog. Egzaktnost
elektronske mikroskopije je jedan nevidljiv svet, preko fotografije,
dovela u nage drustvo i u¢inila ga onim $to jeste: prirodnim i jasnim.
Autori sve vreme zadrZavaju svoju aktuelnost. Nekad su makar i jedan
korak, ispred. Prepoznatljivom lakocom inkorporiraju istraZivanje
marketinga u zdravstvu i menadZment u njemu.

Celovitost analiza i jasnost u zakljugivanju ukazuju na stalnu
prisutnost neophodne struénosti. Zaokruzivanjem multidiscipli-narnosti
u prilazu jednoj materiji koja se nalazila u dubokoj senci, ona izlazi na
svetlo dana, postaje jasna i lepa u svojoj osobenosti.

Prof. Univ. Dr sci. Sava Perovié
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PREDGOVOR 1

Moj prvi susret sa amnionskim membranama dogodio se u
Klini¢ko-bolni€¢kom centru u Zemunu.

U to vreme sam pravio prve korake u novijoj medicinskoj grani,
poznatoj kao hiperbariéna medicina. Potom sam, iz navedenog
podrudja, odbranio i doktorsku disertaciju.

Amnionske membrane su tada bile ono §to je u medicinskom
Zargonu poznato kao "uzgredan nalaz". Neko to zove sudbinom, neko
pukim slu€ajem. Neka budu oba zajedno, jer tada nastaje infekcija u
vezi sa ovom problematikom. Ona prodire duboko, jako duboko u
razmiSljanja 1 ostavlja neizbrisiv oZiljak. MoZda je ba§ zato, kasnije,
jedan vid naSeg le¢enja bio i borba protiv oZiljaka, ali na koZi.

Mnoga razmi$ljanja iz vremena ginekoloSkog internata tada su
bila materijalizovana. Mogao sam da ih gledam (amnionske
membrane), ¢ak i da ih dodirnem.

"Uzgredan nalaz" je morao da ide na sporedan kolosek, ali nije
nikad zaboravljan.

Teza je davno odbranjena.

- Sticajem okolnosti, koje uvek imaju samo jednog pravog reZisera,
a njegovo ime je Zivot, sporedni kolosek je prestao to da bude. Njime
¢e pro¢i mnogi vozovi: lepi i ruZni, prijatni i neprijatni, a svi oni su
kloparali ka ovoj knjizi.

Kao 8to sam napisao i u doktorskoj disertaciji, i ovde izraZavam
neizmernu zahvalnost mom poznatom uéitelju — doktoru Deklevi,
¢uvenom »cika-Nikoji«, jer mi je odskrinuo vrata iz ove oblasti.
Ukazao mi je na mnoga tamna mesta u njoj, koja bi, po njemu, vredelo
»éackati«.

Jedan od autora.



PREDGOVOR 2

Tim koji je mnogo, mnogo radio na refavanju ove problematike
¢ine ljudi razli¢itih stru¢nih profila medicine. Uglavnom su doktori
medicinskih nauka. Neki imaju i dve specijalizacije.

Ne koriste¢i paravan ma kakve vrste skromnosti, istiGemo da se
radi o nejmerodavnijim osobama u njihovm sferama interesovanja i
rada. .

Da bi svi delovi ovog saopitenja imali identi¢an nivo, logi¢no je
da smo morali da traZimo pomo¢ od drugih, takode struénih osoba...
Neki od njih su bili, i jo§ uvek jesu, pravi genijalci.

Sada im izraZavamo ogromnu =zahvalnost za sve vreme
provedeno sa nama i zbog nas. Za strpljenje (verovatno ih je drzalo:
stpljen-spaSen). Hvala im za utroSene energije: fizi¢ke, psihicke,
clektricne i sve druge. Za aparate i sprave. Za nove, zbog nas
konstruisane naprave.

Izvinjavamo se ako smo bili davezi.

Zahvaljujemo se svim onima koji su nas i indirektno podrzavali.
Zahvalni smo i onima koji su nas omalovaZavali i smetali. Oni su bili
najveci podstrek da istrajemo.

Svi autori



UvoD

(EMBRIOLOGIJA)

Kraj oplodnje jeste podetak Zivota. Mnogi smatraju da, kako sa
bioloSkog, tako i sa filozofskog aspekta, Zivot jo§ nije suStinski
definisan.

S druge strane, definicija oplodnje je jasna: "Oplodnja predstavlja
spajanje Zenskog i muSkog gameta". U humanoj populaciji ovo
spajanje se dogada u ampularnom delu jajovoda.

Zasto ima toliko spermatozoida, a samo jedan oplodi Zensku
jajnu éeliju?

Dosta je vremena proteklo dok nije dobijen definitivan odgovor
na ovo pitanje. Savremena molekularna biologija i biohemija dale su,
smatra se, pravi odgovor, koji se bazira na nedvojbenim
eksperimentalnim nalazima.

Spermatozoidi se krecu ka jajnoj deliji, a da ih niko i nifta
ne"vuce" ili "vodi". Susret s njom je slu¢ajan. Kako je slucaj &est, nauci
je dosta puta pomogao da iznade i pravi put i smer. Merenjem na nivou
angstrema utvrdeno je da je Zenska polna éelija jako velika, a da je broj
manjih, muskih polnih éelija viSe nego znatan. Priroda je ovde pomogla
slu¢aju brojem spermatozoida. Zato se suret dogada. Zato postoji Zivot.

Sa sigurno§éu se moZe reci da &itav niz hemijskih faktora, koji se
globalno mogu nazvati - medijatorima, predstavlja vaZan teren koji
pogoduje navedenom susretu. Mnogobrojni eksperimentalni radovi su
izdiferencirali dve najbitnije materije u ovom, relativno kratkom, a za
zivot tako vaZnom susretu. Na jednoj strani je fertilizin. Po svom
hemijskom sastavu nalazi se na sredini izmedu mukopolisaharida i
glikoproteina, a molekularna teZina mu je 10 000. Dokazano je da je
najvece njegovo prisustvo na povrsini spermatozoida. Neposredno pred
oplodnju dolazi do reakcije fertilizin—antifertilizin, &iji je osnovni cilj
da u prvom momentu znatno smanji broj muskih polnih éelija oko
Zenske polne cdelije, a potom da omoguéi spajanje samo jednog
spermatozoida sa jajnom celijom, odnosno ulazak samo jednog muskog
gameta u Zenski. Samo prodiranje muske polne dcelije ne znaci
istovremeno 1 oplodnju. Spermatozoid, koji je doZiveo penetraciju i
zadrZao sva karakteristina svojstva, podleZe dodatnim promenama,
koje prethode oplodnji. Prva od onih koje slede poznata je pod imenom
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— kapacitacija, a podrazumeva bioloSko-biohemijsku pripremu muskog
zigota za oplodnju.

Bioloski deo uokviruje zadrZavanje svih polnih karakteristika,
koje su genetski odredene. Biohemijske promene su strukturalno
znatno uoc€ljivije. U ovom delu pripreme za oplodnju, muska polna
¢elija gubi glikoproteinski deo svoje membrane. Posle ovog gubitka
membrana spermatozoida, stvoreni su uslovi za nastanak dogadaja koji
su poznati pod nazivom - akrosomska reakcija. Najznadajnije
promene dogadaju se u omotadu akrosoma, a sve sa ciljem da muska
polna celija lakSe prodre u Zensku. U trasiranju navedenog puta,
najznacajniju ulogu imaju slede¢i enzimi:

1. hijaluronidaza

2. Dva enzima koja su po svom hemijskom sastavu vrlo sliéna

tripsinu

3. lizin

U rastvaranju pelucidne zone (zona pellucida), najveéi deo
reakcije na sebe preuzima lizin. Hijaluronidaza i sluznica jajovoda
pomaZu pokretnoj muskoj polnoj deliji da savlada barijeru koju
predstavlja korona radijata (corona radiata). Napredak tehnologije,
posebno nekih grana (elektronska mikroskopija i novije biohemijske

tehnike) omoguco je autorima (1), (9) da dodu do novijih podataka, o

kojima se ranije samo razmisljalo, a oni ukazuju na to da akrosomsku
reakciju najviSe podstiu i usmeravaju adrenalin i noradrenalin.
Prednosti navedenih tehnika otvaraju jo§ viSe vrata i unose nova svetla
i saznanja. PostiZe se i poimanje kontinuiteta u smislu hronoloskih
zbivanja u procesu oplodnje (12). Prevashodno u odnosu na zbivanja
vezana za vreme, jasno se mogu izdvojiti tri dela, ali uvek povezana u
celinu koja je neophodna za uspesnu oplodnju i nastanak novog Zivota.
Istovremeno, uz poStovanje hronologije, insistira se i na anatomsko-
fizioloSkim promenama koje su karakteristi€ne za svaku fazu.

12

Prvi deo:

prodiranje stermatozoida kroz koronu radijatu
Drugi deo:

prolazak musSke polne celije kroz zonu pelucidu
Tredi deo:

spajanje membrana ovocite i spermatozoida

Pocetak prve faze oznaden je oslobadanjem hijaluronidaze iz
akrosomskog dela spermatozoida. Po oslobadanju, ovaj ferment odmah
potinje da ispoljava svoje osnovno dejstvo. Ono se ogleda u aktivnom,
mikroskopski jasno vidljivom razdvajanju éelija korone radijate.
Hijaluronidaza je uspesno rastvara, tako da ona gubi kompaktnost koja
je do tada postojala. Time se ru$i jedna prepreka i stvara se prostor kroz
koji prolazi muska polna éelija. Ostvaren je jo§ jedan pomak napred, ali
nikako nije zavrSen ceo put. U povezanom lancu zbivanja postoji jo§
barijera, u ¢ijem otklanjanju, ako izostane samo jedan faktor, proces
moZe biti zaustavljen. Neki radovi (11) iz ove oblasti ukazuju da u
procesu razdvajanja ¢elija korone radijate hijaluronidazi dosta pomazu
enzimi koje luci sluzokoZa jajovoda. Razdvajanjem navedenih celija i
prolaskom spermatozoida kroz njih, predena je samo jedna treéina
predstojeceg puta. Prirodom postavljen, zadatak se nastavlja i ulazi u
drugu fazu.

Prolazak musSke polne éelije kroz zonu pelucidu:

Ova zona je jo§ jedna od prepreka na putu oplodnje. Nije ni
manje ni vi§e vaZna od drugih, ali nosi odredenu specifi¢nost. Smatra
se da ako spermatozoid prode ovaj deo puta, onda je u$ao u ovocitu.
Detaljnije hemijsko-biohemijske analize (3) na ovom nivou ukazale su
na postojanje jedne belandevine, ¢ija se uloga ogleda u tome da
predstavlja specifitan receptor za spermatozoide. Proces prolaska
muSke polne delije kroz ovaj sloj takode je udruZen sa vaZnim
biohemijskim reakcijama, sve sa ciljem da se proces $to uspeSnije
dovede do kraja. Odvijanje ovih reakcija je hronolo$ki vrlo precizno
odredeno, a one su usmerene potrebnim brojem katalizatora. Znadaj
pojedinih materija u ovim procesima dugo je bio diskutabilan. Noviji
radovi ukazuju (1) da se, ipak, jedna materija moZe izdvojiti kao
znaCajnija, u smislu odvijanja udarnih funkcija na putu koji stoji
izmedu Zenske i muske polne éelije. To je akrosin. Kad su ispunjeni svi
uslovi koji su prirodom predvideni, onda prolazak spermatozoida kroz
ovu barijeru traje relativno kratko. U istom vremenskom intervalu, na
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spoljnom delu membrane dogadaju se promene za koje se moZe reci da
se kreéu u suprotnom smeru. Svi raspoloZivi mehanizmi na navedenom
delu muske polne ¢elije, sada su usmereni ka onemogucéavanju prodora
bilo kojeg drugog spermatozoida. Neumoljivost i nepogre§ivost ovog
procesa ogleda se u tome §to samo jedan spermatozoid moZe da oplodi
Zensku polnu ¢eliju. Ovo je potvrda da samo pokretljivost, koja je kod
spermatozoida izuzetna, bez odredenih biolosko-biohemijskih reakcija,
nije dovoljna za oplodnju Zenske polne déelije. Ako se ipak dogodi da
dva spermatozoida oplode jednu ovocitu? Izuzetne retkosti potvrduju
da se i ovako neSto moZe dogoditi. Toliko predostroZnosti, toliko
fizi¢kih i hemijskih barijera, ali se ipak desi. No priroda i za ovakve
slu¢ajeve ima rezervne varijante za svodenje situacije u normalne
okvire. Ovakvi dogadaji dovode do takve hromozomske kombinacije
koja je inkompatibilna sa Zivotom ploda. Jo$ je veda retkost da i u
ovakvoj situaciji dode do rodenja. Sledeca rezervna varijanta jeste da
priroda takvo novorodente osuduje na neZivljenje. Zato se komotno
moZe reé¢i da je normalna gplodnja jedan od preduslova da bi se
ostvario Zivot.

Spajanje membrane ovocite i spermatozoida

Po odvijanju akrosomske reakcije, spermatozoid, jednog
momenta, dolazi u poloZaj u kome mu je prednji deo glave prekriven
samo unutra§njom akrosomskom membranom. U toj situaciji dolazi do
laganog spajanja plazmolema obeju jajnih éelija. Ovaj proces, donekle,
mozZe da deluje kao spor, ali je sa fizioloSkog aspekta vrlo upecatljiv.
Po prvi put u procesu oplodnje, sjedinjuju se dva dela, dve Celije, i
¢ine novi kvalitet.

U delu koji se nastavlja iza akrosoma, plazmolema
spermatozoida se spaja sa mikrovilima ovocite.

U humanoj populaciji, kada dode do ulaska muske polne celije u
Zensku, dolazi do nekoliko reakcija, koje se odvijaju sledeéim
redosledom:

1. kortikalna reakcija

2. zonska reakcija

3. nastavak druge mejotske deobe

4. metabolijska aktivacija jajne éelije

Sve §to dalje sledi ima samo jedan zadatak — da viSe ni jedan
spermatozoid ne prodre u jajnu ¢éeliju. Ako se posmatra sa stanoviSta
broja muskih polnih éelija i njihove pokretljivosti, onda je jasno da je u
lancu dogadaja svaka karika vazna.
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Kortikalna reakcija

Kortikalni deo jajne celije izluCuje specijalna zmca, Cdije
delovanje na membranu iste prestrojava njena svojstva tako da ona
postaje nepropustljiva za druge spermatozoide.

Zonska reakcija

Spomenuto je da se pre oplodnje, na posebnim mestima na
Zenskoj jajnoj ¢eliji nalaze specijalni receptori za spermatozoide. Ova
reakcija ima zadatak da u potpunosti ukloni ove receptore.

Nastavak druge mejotske deobe

Nastavak 1 zavrSetak druge mejotske deobe ogleda se u
formiranju definitivne ovocite. Jedna od najvaZnijih karakteristika
definitivne ovocite jeste haploidan broj hromozoma.

Metabolijska aktivacija jajne celije

S pozicija dana$njih saznanja, stoji se na stanoviStu da
spermatozoid nosi u sebi faktor koji je pokreta znacajnih
metabolijskih zbivanja (3). Na prvom mestu dolazi do enormnog
povecanja oksidativnih reakcija. Mikromerenja su pokazala da se
potrosnja kiseonika povedava Citavih Sest stotina puta! Podatak je
viSe nego impresivan. TeSko je ostati ravnoduSan. Od ovog momenta,
razmi§ljanja o kiseoniku ne prestaju. »Pelcovanje« je pocetno, a
imunitet je doZivotan.

Promene na nivou elektrolita su takode zna€ajne. Pri tome se
misli na promene koncentracije pojedinih elektrolita, kako u jajnoj
¢eliji, tako 1 u njenoj okolini. Izmene u jonskoj koncentraciji utiu i na
promenu njenog oblika. Smanjuje joj se volumen i ona se skvrava.
NajizraZenije su promene koncentracija jona K, a oko nje jona Ca.
Povecanje broja ribozoma ukazuje na znatniju sintezu belancevinskih
materija. Sve ovo li¢i na jednu pravu, kompleksnu borbu da nastane
Zivot. Ona ga nece napustati sve do njenog kraja.

DrZec¢i se maksime »Si quid agis confice« — nastavljamo u istom
smeru. .
Redosled zbivanja posle spajanja Zenskog 1 muSkog gameta

Posle spajanja Zenskog i muSkog gameta u delu razvijenog i
zdravog Zenskog tela, dolazi do pocetka nastanka novog organizma.
Stvorio se novi Zivot. Novi organizam ¢e u svom daljem razvoju 1
rastu nositi karakteristike obe polne celije od kojih je nastao. Jedna od
novih karakteristika jeste diploidan broj hromozoma.

Slededi stadijum u razvoju poznat je kao — mitoticka deoba.
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Njene karakteristike su: prvo nastaju dve nove celije, zatim &etri i
tako dalje, dok se u potpunosti ne oformi novi organizam sa svojim
karakteristikama. Prve delije koje ¢e nastati pomenutom deobom
nazivaju se — blastomere. Pri nastavku deljenja, veéi broj celija se
grupiSe u formaciju koja izgledom podseca na plod duda, pa je odatle i
dobila ime — morula (Sl. 1). Od momenta oplodnje, stvaranje novih
¢elija 1 njihovo grupisanje do oblika morule u humanoj populaciji
odvija se u vremenskom periodu od tri dana. U odnosu na dalji tok,
novi oblik Zivota sada zauzima svoj podetni poloZaj. Morula se nalazi
ispred ulaza u uterus. Od ovog stadijuma deoba se i dalje nastavlja.
Daljim povecanjem broja ¢elija dolazi do njihovog pregrupisavanja u
smislu promene mesta i neke vrste razdvajanja, Sto ¢e kasnije biti sve
upadljivije. Jedan deo delija se postavlja viSe unutar tvorevine, &ineéi
tzv. — unutra¥nju Celijsku masu. Druga grupa celija se postavlja vise
na periferiju, obrazujuéi — spoljni Celijski sloj. Novostvorene i
pregrupisane celije jo§ uvek zadrZavaju oko sebe sloj zone pelucide.
Deljenjem i1 razvojem koji -sledi dolazi do novih, sasvim jasnih
diferencijacija. Od delija koje su grupisane viSe ka unutra$njem delu
nastace embrion. Spoljne celije prvo formiraju —trofoblast, a daljim
razvojem on ¢e uéi u sastav placente. Novije tehnike u istraZivanju
promena posle oplodnje utvrdile su jednu interesantnu pojavu (7).
Svakom daljom deobom ¢elije se smanjuju, tako da jednom stvorena
morula viSe ne menja svoju veliinu. Ali ne miruje. Putuje dalje. Ulazi
u matericu. Od tada se ona menja. NajizraZenije promene se deSavaju
na membrani pelucidi, a ogledaju se u sledecem: rastresitost njenih
¢elija se poveéava u dovoljnoj meri da omoguci ulazak te¢nosti iz
okoline u njenu unutraS$njost. Prodor tednosti uslovljava stvaranje
Supljine unutar morule, ¢iji je sadrZaj ista te€nost. Tako je nastao novi
oblik koji se naziva — blastocela. Deo celija koji se nalazi unutar duplje
grupise se i gradi — embrionalni ¢vorié. Postojeca tecnost s vremenom
potiskuje ovu grupu celija do samog pola tvorevine. Time se stvara
nova struktura, koja se karakterie prisustvom Supljine ispunjene
te¢noSc¢u 1 delom ¢elija koje su grupisane u predelu pola. Njeno ime je
blastula.

Radi jo§ vece diferencijacije, kada se istiCe vremenska razlika u
razvoju, neki autori koriste i naziv — rana blastula (2) (SI. 2). Omotaé
ovog stadijuma u razvoju oplodene celije sa diploidnim brojem
hromozoma ¢ine ¢éelije Cije ime je — trofoblast. Jo§ jedna karakteristika
rane blastule jeste da se gubi zona pelucida. Njenim nestankom
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stvoreni su znatno povoljniji uslovi za dejstva enzima éelija trofoblasta.
Za korak u razvoju koji predstoji, ovi enzimi imaju i pomo¢ od ¢elija
endometrijuma. Ako se razvoj oplodene celije i dalje odvija u
fiziolo§kim uslovima, onda, negde oko Sestog dana od oplodnje, celije
trofoblasta po€inju da prodiru i da se smestaju izmedu éelija gornjeg
sloja epitela uterusa. Kada se ovo dogada, stadium nosi ime — kasnija
blastocela (Sl. 3). Ovaj vaZan stepenik u daljem opstanku i razvoju
zigota poznat je kao — nidacija. Analizom dobijenih podataka nadeno
je da ¢ak tridesetak procenata oplodenih jajnih ¢elija ne nastavlja dalji
razvoj. Kod takvih slugajeva, sve se zavriava u toku prve nedelje kao
jedna vrsta abortusa, koji makroskopski ostaje neprimeéen. Razlozi za
zaustavljanje daljeg razvoja oplodene ¢elije mogu biti mnogostruki: od
nepravilne penetracije spermatozoida, do nemoguénosti pravilne
implantacije. U drugoj nedelji razvoja, zahvaljujuéi sve izraZenijoj
invazivnosti ¢elija trofoblasta, dolazi do intimnije veze izmedu
embriona i majke. Od momenta kada se blastocela prvo uvlagi, a zatim
postaje sastavni deo endometrijuma, u podruju trofoblasta poéinju da
se diferenciraju dva sloja: spoljni, zvani — sinciciotrofoblast, i
unutraSnji  ili  citotrofoblast. Od momenta svog nastanka,
sinciciotrofoblast je zaduZen za ishranu ploda. Istovremeno, u predelu
embrionalnog pola, izmedu trofoblasta i embrionalnog &voriéa, javljaju
se prve pukotine. One se s vremenom udruZuju u jedinstvenu Supljinu —
amnionski prostor, koji je oivien pradelijama amniona, buduéim
amnionskim Celijama. Ovo je prvi zvanitan susret sa ovim éelijama.
Odavde pocinje ushic¢enje. Javlja se okupacija ne¢im, koja prelazi u
preokupaciju i trasira jedan deo Zivotnog puta, koji ¢e, sigurno, trajati i
posle Zivota. Nastaviée to neko, moZda mnogi?. »Preokupacija« je
adekvatan izraz, jer to znadi da je dosegnuto »ono« §to vise ne napusta,
i podsti¢e na sve vrste radova: eksperimentisanje, letenje, snimanje,
pisanje i razmiSljanje. Ovo poslednje li¢i na Raskoljnjikova... ali ne
smeta. Sto se kraja pri€e ti¢e, 0 njemu ne znam mnogo. Mislim da ée
preZiveti mnoge druge krajeve.

U daljem razvoju, ¢elije embrioblasta se diferenciraju u dva jasno
razli¢ita sloja. Deo sastavljen od visokocilindriénih ¢elija &ini epiblast.
Nesto niZe postavljene, celije kuboidnog oblika grade hipoblast. Oba
ova sloja, iako su sastavljena od razli¢itih celija, ulaze u sastav
embrionalnog Stita. Uz procese diferencijacije celija, nastavlja se
implantacija blastule sve dublje u celije uterusa. Oko desetog dana od
oplodnje, defekt koji nastaje ugnjezdavanjem blastule u endometrijum
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biva prekriven fibrinskim naslagama. U samom sinciciotrofoblastu, u
predelu embrionalnog pola, pojavljuju se lakune. One se vrlo brzo
ispunjavaju  krvlju majke. Kiv potiée iz razorenih kapilara
endometrijuma i od sada hrani i plod. Ove lakune hrane i embrionalni
§tit. Razmena materija se, najveéim delom, obavlja putem difuzije.
Zbog svoje vaZnosti za ishranu, lakune se brzo uvecavaju.
Posmatranjem ovog stadijuma uoava se da dominiraju lakune, te se on
naziva — lakunarni stadijum (S1. 4).

L —upadljivo uvecan broj lakuna.

AS — svojim uvecanjem, amnionska pukotina prestaje to da bude,
1 sada nosi naziv — amnionska Supljina.

ZK — prvo pojavljivanje Zumancane kese.

, Ako se hronoloSki posmatra, moZe se zaklju€iti da je najraniji
period bitisanja ploda ispunjen znadajnim promenama. Po nekoliko
novih karakteristika pojavljuje se u toku pola dana. Na osnovu
dosadasnjeg poznavanja ovih procesa, kada se sumiraju rezultati koji su
proizvod promena iz sata u sat — ako se ne prati razvojni period od
samo Cetrdeset i osam sati, javlja se »velika crna mrljak, koja je za
mnoge vrlo teSko premostiva. Stvaraju se istovremeno i novi slojevi i
nove Supljine, a sve je to pra- od nedeg §to ¢e nastati u daljem razvoju.

Globalni pogled na situaciju daje sledec¢u sliku: razvoj oplodene
jajne celije je vrlo intenzivan. Posle nidacije nalazi se ispod
endometrijuma. prekriva je krvni koagulum pomeSan sa raspadnutim
¢elijama i fibrinskim trakama. Intenzivnost procesa razvoja ogleda se 1
u tome Sto ve¢ sledeceg dana (jedanaesti) mesto gde je implantirana
blastocela biva prekriveno novooformljenim, jasno diferenciranim
epitelom. U istom vremenskom periodu, promene embrionalnog pola
se nastavljaju. Lakune se proSiruju. To je pozitivno, ali je manje
zna¢ajno u odnosu na njihovo spajanje, kojim se postize znatno
uvecanje njihovih zapremina (SI. 5).

UV — uvecane lakune znatno povecanih zapremina

AS — amnionska $upljina

7K — zumanéana kesa

Oformljuje se ¢itava mreZa lakuna, koje po svojoj gradnji i
funkciji ¢ine pocletak pojave — interviloznih prostora. Kapilari
endometrijuma se profiruju i znatno obogaduju krvlju, tako da
poprimaju sinusoidne oblike. Na ovom nivou progresa kojim grabi
oplodena jajna delija, celije sinciciumtrofoblasta ponovo ispoljavaju
agresivnost, koja je, ovog puta, usmerena prema zidovima kapilara,
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koji su znatno proSireni i koji su dobili spomenute sinusoidne oblike.
NaruSavanjem integriteta ovih krvnih sudova dolazi do prodiranja krvi
majke u lakunarnu mreZu ploda. Tako se stvaraju prvi prostori za
nastanak placentarne cirkulacije. U predelu embrionalnog Stita i
trofoblasta, koji su jasno izdiferencirani, javljaju se nove éelije. Na
osnovu mikroskopskih nalaza, zakljuSeno je da su njihove
karakteristike najbliZe celijama mezenhima. Intenzitet u razvoju celija,
kao i pojava njihovog polimorfizma, nastavljaju se. Sve vise se teZiste
premesta na raznolikost, kako déelija, tako i novih formacija koje one
stvaraju. '

Vremenski gledano, razvoj oplodene jajne celije je stigao do
druge nedelje. Nastavljaju se ¢elijske deobe i njihova grupisanja u
posebna tkiva, a potom i organe. Embrion Zivi i razvija se.
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ELEKTRONSKA MIKROSKOPIJA
| HISTOFIZIOLOGIJA

Zeledi da pratimo i registrujemo prve pojave, same zadetke,
amnionskih ¢elija, krenuli smo od samog podetka u pravom smislu — od .
oplodnje. Registrovana je sama oplodnja kroz prizmu najvaZnijih
dogadaja koji joj omogudéuju prirodan tok. Sa druge strane je istaknuto i
to da ako samo jedna karika izostane, sve se nepovratno zaustavlja,
odnosno ne zavr§ava se dobro. Ukazano je i na pojavu prvih znakova
nefega, 1z Cega ¢e se razviti neSto sasvim odredeno. Sledeéi
hronologiju zbivanja, doSli smo do druge nedelje posle oplodnje.
Smatrali smo da je logi¢no da se i nastavi u tom smeru. Tako smo i
uradili, s tim §to je sada fokus bio znatno odredeniji — amnionske celije.
One, 1 sve §to je u najbliZoj vezi sa njima — gledano kroz faktor vreme
— bice centar zbivanja. .

Za ovaj deo naSeg rada karakteristi¢no je da nam je oduzeo
izuzetno mnogo vremena. Cesto smo imali utisak da je prola &itava
vecnost a da nismo mogli da uklopimo deo koji nam nedostaje u zadati
mozaik. Bilo je i trenutaka kada su nam dogadaji i8li na ruku, ali,
iskreno, vrlo retko. Zato je ovaj deo posla bio kriten kao treca faza.
Jednostavno, do uzorka prekida trudnocée iz odredenog vremenskog
perioda nismo mogli da dodemo. Uverili smo se da je »strpljen,
spaSen, ali da je i stariji. Nekad, prili¢no. Prate¢i ih kako »odrastaju«
(amnionske celije), Zeleli smo da ih do tan¢ina upoznamo. Da im
vidimo 1 »leda«. Smatrali smo da ée upoznavanje sa kompletnom
histoloSkom arhitektonikom i »vidljivim« fizioloskim zbivanjima dati
viSe svetla za bolje razumevanje reakcija o kojima ce, detaljnije, tek
biti re¢i. Nastojali smo da prodremo do najveéih dubina tih tanusnih i
neZnih amnionskih membrana. Moguénost da ¢emo, moZda, morati da
se suo¢imo i sa delovima éelija, njihovim organelama, nije nas plagila.
Naprotiv, to je bio jo§ veé¢i motiv. Sto je Eorba guica, glad se pre utoli.
Da bismo uspesno uhvatili osnovnu nit i kasnije mogli da je pratimo,
opredelili smo se za elektronsku mikroskopiju.

Otkri¢e svetlosnog mikroskopa dogodilo se krajem XVI veka.
Prvi koji je koristio dva soéiva bio je Zacharias Jannsen. Najsavr$eniji
prost svetlosni mikroskop konstruisao je holandanin Leewenhoch
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Antun (1632-1723), koji je imao seriju od 500 komada. Naziv
mikroskop dao je Giovanni Faber 1625. (mikros — mali i skopeo —
posmatrati)

Prvu verziju elektronskog mikroskopa uradio je Ernest Ruska
1931, kao studentski diplomski rad, a 1932, sa profesorom M. Knulom,
konstruisao je elektronski mikroskop sa uveéanjem 17x . Istovremeno,
od svih autora otkriven je i skening elektronski mikroskop sa
uvecanjem od 10x.

Zahvaljujuéi otkricu da se elektroni ponaSaju kao fotoni pri
velikim brzinama (oko brzine svetlosti — 3x10° m/s) moZe se odrediti
talasna duZina data po formuli De Brolija:

=Tt
my

h- Plankova konstanta, m- masa elektrona i v- brzina elektrona.
Postjo je elektron negativan, ubrzava se u elektriénom polju, gde
talasna duZina zavisi od pozitivnog napona U:

}\‘z 1_5__0..
\ U

a skretanje elektrona vrsi se u elektromagnetnom polju.

Znadi, u poredenju sa svetlosnim mikroskopom, elektronski
mikroskop ima umesto svetlosnog zraka snop elektrona, a umesto
staklenih so¢iva magnetna so¢iva (elektromagnetno polje).

Pored uvedéanja, kod mikroskopa je bitan i parametar moc
rezolucije d, koji se definife kao najmanje rastojanje na kome se
razlikuju dve tagke (ili dve linije). Mo¢ rezolucije se izrafunava po
formuli:

d= 0,614 zasvetlosni d= za elektronski

nsina sinx
gde je n- indeks prelamanja stakla soiva, a ugao pod kojim se
vidi d.
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SKENING ELEKTRONSKI MIKROSKOP

Skening elektronski mikroskop (SEM) formira sliku na ekranu
katodne cevi na koju dolazi signal dobijen sa uzorka koji pretrazuje
(skenira) uski elektronski mlaz. PoloZaj ovog mlaza je sinhronizovan sa
elektronskim snopom na katodnoj cevi. Time se postize jednakost
svake tacke na uzorku sa tat¢kom na ekranu. Varijacije u jadini signala
koriste se za formiranje intenziteta snopa koji pada na ekran i na taj
nacin se formira slika (u rasteru).

Kada elektronski mlaz (primarni elektroni PE) pogodi uzorak, sa
njegove povrdine isteruje sekundarne elektrone (SE), koje privlaci
reSetka na detektoru (koja je na pozitivnom potencijalu). U detektoru se
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multipliciraju fotoelektroni i tako nastali signal uvodi se u katodnu cev
(displej).

U sudaru mlaza PE 1 ¢vstog uzorka, koji se odigrava u visokom
vakuumu, dobija se viSe vrsta elektrona i elektromagnetnog zradenja:
reflektovani elektroni (RE), sekundarni elektroni (SE), Ozeovi
elektroni, kontinuirani x-zraci 1 karakteristi¢ni x-

-zraci. Da bi dobili Sto veéi prinos sekundarnih elektrona, bioloski
uzorci se naparavaju u vakuumu atomima zlata (Au), platine (Pt) ili
paladijuma (Pd).

SKICA SKENING ELEKTRONSKOG MIKROSKOPA

SEM

PRIMARNI
ELEKTRONI
&\ ------ - IZVOR EL. SEKUNDARNI
REFLEKTOVANI
|1 -~} ANODA ozEov

X (R&)

ZRACI

KONDENZATOR \APAREN
............. SoCIVO

EL.MAGNET 4 METAL

7 27 oo | UZORAK

B 4
[ R SKRETNI o s
SISTEM EL. DRZAC
..... .. FINAL
socIvo
EKRAN
4 DETEKTOR
—{DF
PN\ . OBRADA IMPULSA
VAKUUM 7 "UZORAK | pigpLAY
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Obrada bioloskih preparata za skening elektronski mikroskop .

Uzorak se prvo fiksira u gluter-aldehidu (2,5% u fosfatnom
puferu 0,1 Mol.) 30 minuta, ispira puferom, a zatim u 1%-tnom
osmijum-tetraoksidu (OsO,) 30 minuta, pa se ponovo ispira puferom;
dehidratacija se vr§i u seriji etil-alkohol-voda 10%, 30%, 70%, 96% i
100%, po 20 minuta. Zatim serija aceton—etil-alkohol 30%, 50% i
100%.

SuSenje se vrsi na kritiénoj tacki CO, po metodi Andersona.

Posuda sa acetonom, u kojoj je uzorak, stavi se u komoru i dobro
zatvori. Zatim se polako pusta te¢ni ugljendioksid (otvaranjem ventila
(V1) ). Pri prolasku ugljendioksida iz &eli¢ne boce u komoru, na
manometru (M) se registruje pritisak od oko Sezdeset atmosfera. Kada
se zavr8i ispiranje ugljendioksidom, komora se zagreje, a pritisak se
poveca do 105 atmosfera. Zagrevanjem, te¢na faza ugljendioksida se
gubi, 1 on prelazi u gasovito stanje. Potom se gasoviti ugljendioksid
polako ispusta, otvaranjem ventila (V2). Njegov izlazak se registruje
preko mehuri¢a u posudi (F). Uzorak iz komore se uzima otvaranjem
zatvaraca (S).

Dobijeni uzorak se zatim metalizira. To se ostvaruje u
naparivafu, a za to vreme uzorak se stalno rotira. Za naparivanje,
odnosno metaliziranje preparata, koriste se platina ili zlato, a ono je
moguce 1 legurom ovih elemenata.
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SKICA KOMORE ZA SUSENJE PREPARATA ZA SEM PREKO
KRITICNE TACKE

TECAN V1

COq (X)

Co
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P-PREPARAT i P
E-EKRAN m
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Posle detajlnih analiza odredenog materijala, odluéili smo se da
ga podelimo i prezentujemo u nekoliko, ne mnogo etapa, pri ¢emu
¢emo se drZati hronologije, kako smo zacrtali. Etape su sledece:

Prvi trimestar:

Svaki pocetak je tezak. To smo se i ovde uverili. Prvi put se
javlja neSto Sto treba registrovati i kasnije prepoznati, u smislu
prisustva ili odsustva. Kada je terminologija bila u pitanju, Zeleli smo
da izbegnemo svako Stréanje i da se §to viSe uskladimo sa onim §to je
ve¢ opSteprihvaceno.

Drugi trimestar:

Zlatna sredina ostaje uvek zlatna. Sada je iskustvo vece, tako da 1
pojava novih momenata nije predstavljala problem.

Treci trimestar:

Uglavnom smo se drzali kraja ovog trimestra. Tako smo lakSe
uspostavili kontinuitet, a odredene delove iz sledece etape posebno
istakli.
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Rezultati analilze amnionskih membrana

odmah posle porodaja:

Ne znamo da li smo smeli da kazemo da je ovaj deo najvaZniji,
ali smo morali da istaknemo njegov znacaj. Morali smo ta¢no utvrditi
Sta je to Sto ¢emo »konzervirati«. Da li vredi da ih uvrstimo u nasu
posebnu tehnologiju i omoguéimo im »drugi Zivot«.

Prvi trimestar: (S1. 6,7, 8)
Uvecanja : 1000, 2000, 5000

Amnionske celije su nejednake i nepravilne. (S1. 6) Negde su
ovalnije, a negde viSeugaone. Radi se o njihovoj nepotpunoj zrelosti.
To potvrduju i sledeée karakteristike: granice im nisu jasne, a
meducelijski prostori takode.(SI. 7) U ovoj fazi ¢elijske diferencijacije,
upadljiva su njihova jedra. Nabubrela su, velika, prepunjena
hromatinskim materijalom.(Sl. 7) I ovaj deo ukazuje na fazu ¢éelijskog
sazrevanja. Neka od njih, zbog svoje veligine, zauzimaju najveci deo
¢elije. Mikrovilozni nastavci su prisutni. Predstavljeni su u vidu
nejednakih, belidastih trakica. Nejednako su rasporedeni po celijskim
povrSinama, kao da su razbacani bez ikakvog reda. U predelu celijskih
ispupéenja, koja stvaraju jedra, njihova nagomilanost je veca.(Sl. 8) Pri
uvecanju od pet hiljada puta, u predelu meducelijskog prostora,
registruju se otvori meducelijskih kanala. Crnji su u odnosu na okolinu
i jasno su ograniCeni. U njihovoj blizini, broj mikroviloznih izraStaja je
nesto manji. (Strelice)

Drugi trimestar:(Sl. 9, 10)
Uvecanja: 2000 5000

Amnionske éelije su jasnije ograni¢ene, a i meducelijski prostori
su viSe diferencirani, u vidu pli¢ih brazda.(Sl. 9) Dominira viSeugaoni
oblik ¢elija.(S1. 11) Jasnije je prisustvo kanala u intercelularnim pro-
storima. Oni su postavljeni kraj éelijskih uglova. Nihova otvorenost 1
dobra konfiguracija su, prema na$im nalazima, najjasniji oko osamna-
este nedelje trudnode. Pojavljuju se, u ovom delu trudnoce, i sekretorne
kapljice.(S1. 12) One su okruglaste, bele boje, jasno ograniCene, pune
sekretornog materijala. Nalaze se na celijskim povr§inama i povezane
su mikroviloznim nastavcima. Ovakav izgled sekretornih kapljica
ukazuje na izraZenu sekretornu aktivnost amnionskih celija.

Mikrovilozni nastavci se sada viSe grupiSu oko otvora kanala u
medudelijskim prostorima, okruZuju ih 1 daju im izgled kratera,
razli¢itih dubina.(SI. 11) Dobra otvorenost ovih kanala ukazuje da je,
istovremeno, prisutna i apsorptivna aktivnost amnionskih ¢elija.(S1. 12)
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Treci trimestar:(Sl. 11, 12)
Uvecanje 2000 i 5000

Sto se trudnoda vise pribliZzava kraju, amnionske celije, u svom
osnovnom izgledu, pretrpe jo§ promena. Baze im se suZavaju, a one se
izduZuju. Postaju uZe i viSe, a oblik im je sli¢an nepravilnom
paralelopipedu.(Sl. 11) Prisutnost meducelijskih kanala je permanen-
tna. Novo je to da se neki od njih spajaju i stvaraju jo§ veée otvore. (SL.
11) Predstavljeni su u vidu crnih, znatno veéih i nepravilnijih podrugja.
Negde zauzimaju celu $irinu meducelijskog prostora. Vilozni nastavci
su takode prisutni. U odnosu na ranije stadijume, njihova zastupljenost
na povrSinama celija je daleko ravnomernija.(Sl. 12) Ne nedostaju ni

sekretorne kapljice. Sve navedeno govori da je aktivnost amnionskih

¢elija vrlo upadljiva.(Sl. 12) Ako se sledi neka logika, moZe se reéi da
je apsorptivna aktivnost nesto viSe izraZena, gledaju¢i otvore koji su
nastali spajanjem meducdelijskijh kanala.

Rezultati analize amnionskih membrana odmah posle porodaja:(Sl. 13, 14)
Uvecanje: 2000 i 5000 A

MreZa mikroviloznih nastavaka je prisutna po povrSinama svih
¢elija. Sekretorne kapljice su takode prisutne sa svim svojim
karakteristikama: okruglaste, jasno ograni¢ene, ispunjene sekretornim
sadrzajem.(S1. 14) Neke su manje, Sto govori da se nalaze u fazi
sazrevanja. Prisutni su u kanalu u prostorima izmedu celija. Neki od
njih su spojeni, i tada dobijaju karakteristian, zjapedi izgled.(S1.14)
Sve je ovo ve¢ poznato i ukazuje na to da se radi o normalnim
amnionskim ¢elijama, sa svim karakteristikama njihove zrelosti i
odgovarajucih aktivnosti.. Imali smo razloga da budemo zadovoljni.
MoZda i viSe od toga, jer smo dokazali postojanje neéeg vrlo vaznog, a
nismo uspeli da objasnimo za$to je to tako.

Vazno je da amnionske delije zadrZavaju sve osnovne
karakteristike, koje se ogledaju u histomorfoloskoj gradi i fizioloSkim
funkcijama. Sve ovo stvara idealne uslove da naSim jedinstvenim
tehnoloSkim postupkom omoguéimo »drugi Zivot« ovih membrana, u
kome ¢e one zadrZati pomenute osobine.

Ono §to nismo znali jo§ mnogo puta ¢e nam se javiti u vidu
razli¢itih pitanja, sa jednim smislom. Kako to da su amnionske celije
jo§ uvek aktivne 1 Zive, a zavrSile su svoju ulogu u nastanku neceg
najlepSeg na ovoj planeti, a to je Zivot? Da li su one prirodno
orijentisane da odigraju jo$ jednu ulogu, ako im se omoguée odredeni
uslovi? Videli smo da je za normalnu oplodnju, i sve ono §to posle
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sledi, potreban ¢itav lanac medusobno povezanih karika. MoZda pravi
odgovor i ne¢emo nacdi. Zato ¢emo uraditi sve §to je u naSoj moci da
otkrijemo 1 pravilno usmerino §to viSe moguénosti te izuzetne
potentnosti, o kojoj se, do sada, veoma malo znalo.

I na kraju, da bismo videli-na ¢emu ta histoloSka arhitektonika
stoji, §ta je potka svemu tome, napravili smo oSte¢enja na amnionskim
membranama. Kroz tu neintaktnost, uspeli smo da prodremo do jo§
veéih, tamnih dubina, tananih i neZnih amnionskih membrana. Kroz
oSteCenu normalnu arhitekturu . amnionskih éelija, dolazimo do
fibroelasti¢nog sloja. On je predstavljen u vidu beliCastih, debljih 1
tanjih valjkastih niti. Neke su u kontinuitetu, a neke isprekidane. Veca
¢vrstina 1 bolja ofuvanost u odnosu na traumu govori o njihovom

sastavu 1 nazivu — fibroelasti¢na vlakna. (SI. 15, 16)
Uvecanja 5000 i 10000.
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O AMNIONSKOJ TENCOSTI

Pocetak interesovanja za ovu oblast javio se jo§ za vreme studija.
Tacnije iz vremena koje je medu studentima medicine popularno
nazvano - ginekoloski internat. Tada smo bukvalno i danju i noéu bili
u kontaktu s porodajima. Dve nedelje smo se tamo hranili, spavali, ali
najviSe vremena provodili smo u porodili§tu. Gledali, pomagali, radili,
a sve to ima zajednicki imenitelj — u¢ili. Uestvovanje u porodaju gde
su na svet doneseni blizanci bila je izuzetna &ast i zadovoljstvo.
Posteljica, rodena deca, plodova voda i celokupna atmosfera bili su
milje koji nas je okruZivao i, ¢ini mi se, zaista fascinirao. Smatramo da
je dozu fascinantnosti donosilo direktno udedée u odredenim opera-
cijama, sa jasno vidljivim rezultatima posle toga. Hirurgija, tada dosta
tajanstvena, mogla je da se dopadne, ali je retko fascinirala, jer se
najvece utedce dosezalo gledanjem. Mali broj je imao &ast da se
»opere« i na bilo koji naéin udestvuje u onome $to je sledilo.

U tom periodu smo i ¢itali o amnionskoj te¢nosti. To nam je
pomoglo da prodirimo saznanja, ali ne§to nam stalno nije davalo mira.
Toliko porodaja, a sva deca bez i traga vidljive infekcije. PaZnja se sve
viSe usmeravala na plodovu vodu. Ko je stvara? Koje su joj uloge? U
Cemu se sve ogleda njena zadtitna uloga? Pitanja je bilo mnogo.
Odgovori svakojaki. Neki vrlo §turi, a neki, iz knjiga, ¢ak i sumnjivi.
RazmiSljaju¢i i prebirajuci, bilo je neminovno da dodemo i do
amnionskog dela posteljice.

Neki delovi ovog nafeg rada, pogotovu onaj gde je pomodu
elektronske mikroskopije prougavana arhitektura ovih éelija, do
najtananijih detalja, potvrdila je brojna miSljenja da amnionske celije
udestvuju u stvaranju amnionske tednosti. Plodova voda je u ovom
nasem radu, moZe se reci, samo spomenuta. U jednom drugom, njoj je
posvecena daleko veca, Eak najveca paznja. -

Amnionska te¢nost je uglavnom bledoZute boje (boja se menja
tokom trudnoce), specifiéne teZine od 1000 do 1005. Sa biohe-mijskog
aspekta, ona najvie podseca na razblaZenu plazmu. Njen najveéi deo
¢ini voda, ¢ak 98%. U njen sastav ulaze svi zna&ajniji minerali, kao i
brojne organske materije (1). U jednom periodu tokom njenog
proucavanja verovalo se da ova tetnost ima nepromenljive karakte-
ristike i da je njena jedina uloga mehanitka zastita ploda. Kasnija
saznanja dokazala su suprotno. Utvrdeno je da se ne radi o pasivnom
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produktu trudnoce, veé da amnionska te¢nost vrlo brzo cirkulife i
predstavlja sredinu koja je bogata veéim. brojem metabolijskih
zbivanja. Zna se da bubrezi fetusa, od jednog perioda trudnode, imaju
aktivinu ulogu u ekskreciji nekih produkata metabolizma, kao i da se
urin ploda izluduje preko ove te¢nosti. Zna se da urea, mokrac¢na
kiselina i kreatin imaju istu koncentraciju kao u plazmi, do dvadesete
nedelje trudnode, a =zatim- se vrednosti njihovih koncentracija
povecavaju (4). Potvrdeno je da plod guta amnionsku ‘te¢nost i da
potom jedan njen deo biva izlugen preko bubrega (3). Zahvaljujuéi
gradnji déelijskih membrana, promet vode se i ovde odvija putem
difuzije. Od organskih materija, u plodovoj vodi se nalaze: proteini sa
vec¢inom svojih frakcija, prostaglandini, hormoni, €nzimi, glukoza.
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O KISEONIKU, DRUGIM
GASOVIMA | TECNOSTIMA

Svaka pri¢a o nekom gasu.po pravilu po€inje ovako, na primer:
»Kiseonik je gas bez boje, ...«. Kiseonik je stalno na prvom mestu u
izlaganju naSeg rada. On je bio suStina u traZenju odgovora na mnoga
pitanja. I kasnije ¢emo reci: »Iduci tragom kiseonika ...« Koristec¢i ono
Sto smo znali i savete onih koji su o nekim detaljima znali i vi§e, uspeli
smo da dodamo makar jednu kockicu u piramidi sazrevanja neceg §to

nismo mogli ranije da shvatimo. Na toj piramidi su mnogi radili 1

znatno viSe. Bilo bi pretenciozno tvrditi da smo sve rekli, to nikako, jer
u tu gradevinu ée se, s vremenom, ugradivati sve viSe plemenitog
materijala.

I na samom podetku smo se setili »nedavnih« $kolskih dana. Jo§
tada su pokuSali da nas naude: §ta je kiseonik, ko ga je otkrio, koliko je
vazan za Zivot. Sumarno, ako u Zivotu svake celije postoji neka vrsta
podele uloga, onda kiseonik ima glavnu rolu.

Kiseonik je sastavni deo vazduha, u kome ima i drugih gasova,
tako da ni njih nismo ostavili, a da ne kaZemo ono najvaZnije, u
kratkim crtama. Vazduh, kao gas, a pogotovu neki njegovi sastavni
delovi, neraskidivo su vezani za krv. Radi se o te€nosti sa kojom
navedeni gasovi dolaze u vrlo bliske kontakte, pa ¢emo morati i te
odnose da spomenemo. Vazduh je svuda oko nas. Mi udiSemo vazduh,
da bi organizam iz njega uzimao kiseonik, putem krvi ga transportovao
do svake celije, a od njih odnosio ugljen-dioksid.

Jo§ iz vremena anti¢ke Helade postojala su neka saznanja o
vazduhu. Znali su da je vazduh materijalna supstanca. Takode su znali
da se on ne moZe osetiti pipanjem, ali moZe u vidu vetra, disanjem.
Znali su i da to $to ne moZe da se opipa ne dozvoljava te¢nosti da
ispuni cev koja je zatvorena na jednom kraju.

Kasnije Galilej odlazi dalje i dokazuje da vazduh ima teZinu.
Njegov uéenik, Toriceli, kao §to se dogada, otiSao je jo§ dalje. Uradio
je Cuveni eksperimenat, koji smo morali da nau¢imo jo§ davno:
staklenu cev duZine jednog metra, zatvorenu na jednom kraju, ispunio
je Zivom. Zatvorio je i drugi kraj cevi i istu, u vertikalnom poloZaju,
stavio u posudu sa Zivom. Potom je donji kraj otvorio. Ziva iz cevi je
podela da istie. Samo do visine od 760mm iznad nivoa Zive u sudu.
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Ziva iz cevi nije dalje isticala, jer je pritisak vazduha na Zivu u sudu bio
taj koji je onemoguéio dalje isticanje. Ovim je dokazan atmosferski
pritisak. To je pritisak kojim vazdu$ni omotad deluje na povrinu
zemlje.

Prostor koji je nastao u cevi po spuStanju Zive poznat je kao —
»Tori¢elijeva praznina«. Tako je nastao prvi vakuum stvoren od strane
coveka.

Sile izmedu molekula kod gasova nisu velikog intenziteta, Sto
omogucuje njihovu vecu pokretljivost u odnosu na tednosti i ¢vrste
materije. To je jedan od razloga §to se pritisak u gasovima prenosi
ravnomerno u svim pravcima. Zato i atmosferski pritisak deluje na
svaku tacku na Zemlji, pa i na ljudsko telo. Covek njega ne osecéa kao
pritisak, teZinu, jer unutar organizma deluje isti pritisak, te se njihova
dejstva potiru.

Svaki spoljni pritisak koji deluje na tenost prenosi se u svim
pravcima. Zato je pritisak u te¢nostima nezavisan od pravca u kome se
meri. Taj pritisak je poznat kao hidrostatski pritisak i on nije uslovljen
dejstvom gravitacione sile.

Pri merenju pritiska nekog gasa, obi¢no se iterponiraju sledeéi
pojmovi:

1. Atmosferski pritisak
To je pritisak vazdu$nog omotaéa Zemlje. On iznosi:
P,=1=1,013 at * 10° Pa=1,033 kp/cm’
2. Barometarski pritisak

Predstavlja trenutnu vrednost atmosferskog pritiska u zavisnosti

od atmosferskih uslova. IzraZava se u milimetrima Zivinog stuba.

Osnovna jedinica je 1P,

3. Relativni pritisak
¢ini ga razlika izmedu pritiska koji je izmeren i atmosferskog
pritiska.
P.=P-P,
4. Apsolutni pritisak

Jednak je zbiru relativnog i atmosferskog pritiska. On predstavija
ukupan pritisak u nekom sudu.
P=P,+P,

Sila koja deluje na tela koja su uronjena u te¢nost naziva se —
potisak. Zahvaljujudi postojanju ove sile, tela plivaju u te¢nosti. Pravac
njenog dejstva se poklapa sa silom Zemljine teZe, ali je smer suprotan
od teZine tela. Sila potiska neke tednosti zavisi od njene gustine. Svoju
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gustinu imaju i gasovi. Relativna gustina nekog gasa odreduje se u

odnosu na gustinu vazduha. To je neimenovan broj koji pokazuje

koliko je gustina nekog gasa veca ili manja od gustine vazduha na
temperaturi od 15°C, pri potisku od jedne atmosfere.

PonaSanje gasova medusobno i u te¢nostima dosta je ispitivano i
ta saznanja su formulisana u odredene zakone. Pri razli¢itim pritiscima
i temperaturama, gasovi se razli¢ito ponaSaju. To najbolje objasnjava
kineti¢ka teorija gasova. Njeni osnovni principi baziraju se na sledeé¢im
utvrdenim ¢injenicama: .

a) molekuli gasa se sudaraju i potom se kredu pravolinijski 1
konstantnom brzinom. Pri sudaru sa drugim molekulima gasa ili
molekulima suda u kome se nalazi gas dolazi do razmene energije i
do promene pravca kretanja molekula.

b) prilikom kretanja molekula gasa svi pravci su ravnomerno
zastupljeni. Sudarajuéi se medusobno, molekuli gasa se haoti¢no
kreéu po zapremini suda u kome se nalaze. Svakog momenta veliki
broj molekula gasa udara o zidove suda. Tada se ispoljava njihovo
dejstvo na molekule zida suda odredenom silom, za koju se zna da
je vrlo mala. Sveukupno, ovo dejstvo je poznato kao — pritisak gasa
na zidove suda, kao i na sve povrSine koje su u dodiru sa gasom.
Pritisak kojim molekuli gasa deluju na zid suda zavisi od kineticke
energije svakog molekula i od broja njihovih udara o zid suda u
jedinici vremena.

Kineti¢ku energiju nekog gasa uslovljavaju masa molekula i
brzina njihovog kretanja. Masa molekula zavisi od vrste gasa, a brzina
njihovog kretanja od temperature gasa. Stanje gasa odredeno je
slede¢im  merljivim  parametrima: pritiskom, zapreminom i
temperaturom. Promena jednog od parametara neminovno dovodi do
menjanja 1 druga dva.

Bojlov zakon — Pri konstantnoj temperaturi proizvod iz pritiska i
zapremine gasa je konstantan. Pri svakom porastu pritiska smanjuje se
zapremina i obrnuto.

Sarlov zakon — Pri relativno niskim pritiscima i temperaturama gasa,
proizvod iz njegovog pritiska i1 zapremine, podeljen njihovom
temperaturom, konstantan je.

Daltonov zakon — Pritisak smeSe gasova jednak je zbiru parcijalnih
pritisaka svakog od njih. Svaki gas koji se nalazi u sme3i deluje kao da
je sam u datoj zapremini.
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Henrjjev zakon — Koli¢ina gasa koja ¢e se rastvoriti u nekoj te¢nosti
proporcionalna je parcijalnom pritisku tog gasa.

Pri kontaktu gasa i te¢nosti, zbog postojanja parcijalnog pritiska
gasa, ve¢i broj njegovih molekula ¢e uéi u tednost. Od tada postoji
rastvor gasa 1 te¢nosti. Napon gasa u te¢nosti izra?ava se u jedinicama
pritiska. Razlika izmedu napona gasa u te¢nosti i njegovog parcijalnog
pritiska iznad te¢nosti zove se gradijent pritiska. Gradijent pritiska
pokazuje koliCinu gasa koja teZi da ude u te¢nost ili izade iz nje. Ako je
gradijent pritiska veliki, pri malom naponu i velikom parcijalnom
pritisku gasa, te€nost ¢ée apsorbovati veéu kolidinu gasa. Ulaskom
veceg broja molekula gasa u te¢nost, njegov napon u tednosti e rasti,
sve dok ne dosegne vrednost parcijalnog pritiska. Onog momenta kada
Je ta vrednost dosegnuta, kaZe se da je te¢nost zasiéena gasom i
gradijent pritiska je u tom trenutku jednak nuli. Ako je temperatura
konstantna, broj molekula gasa koji u te¢nost ulaze jednak je broju
molekula koji iz nje izlaze. Temperatura ima veliki uticaj na
rastvorljivost gasova u te¢nosti. Sto je temperatura niZa, rastvorljivost
gasa je veca. Pri zagrevanju vode u njoj se javljaju mehurié¢i vazduha,
iako je njena temperatura daleko niZa od tacke kljudanja. Povecanjem
temperature vode, smanjuje se rastvorljivost gasa i on izlazi iz te¢nosti
u vidu mehuri¢a. Ova i jo§ mnogo podrobnija saznanja iz ove oblasti
unela su u hirurgiju novi momenat. Rodila se ideja, a potom i rezultati
operativnih zahvata u hipotermiji. Osnovni supstrat ovoga jeste da se
pri nizim temperaturama organizma kiseonik viSe rastvara u krvi (i
hemijski i fizi¢ki). Njegovo znatnije prisustvo u krvi omogucuje da sve
¢elije, a pogotovu one najosetljivije na njegovo smanjeno prisustvo ili
odsustvo, sporije ostaju bez kiseonika. Sa druge strane, u datim
temperaturnim uslovima dolazi do smanjenja ¢elijskog metabolizma, u
kome je uloga kiseonika nezamenljiva.

Za vreme naSeg rada, pogotovu kada je ovaj deo bio aktuelan, u
Sali se medu nama esto mogla &uti redenica: »ovek Zivi da bi disao
kiseonik«. ¢injenica je da je ljudski organizam sazdan i da fukcionige
tako da je sve podredeno tome da kiseonik dospe do svake celije;
organi za disanje-krv—organi za krvotok—c¢elija. Tako se i plemenitost i
posebnost funkcija éelija organizma odreduje prema tome koliko
vremena moZe da protekne a da se u njima ne jave ireverzibilne
promene u slu€ajevima znacajnijeg smanjenja dotura kiseonika ili
njegovog potpunog odsustva.
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Bilo gde da se krene, nailazi se na kiseonik. On je svugde
prisutan u razli¢itim oblicima. To je jedan od glavnih razloga zasto smo
se opredelili da idemo tragom kiseonika, i to od najvecih i
najskrovitijih dubina, kako bi smo dosli do odgovora u vezi sa
posebnosti amnionskih celija. Sad i u tim dubinama ne vlada vise
potpuni mrak. Moramo odmah da se ogradimo: na$a uloga je minorna,
ali postoji.

Nagomilavanjem saznanja o Zivotu svake celije, odnosno
organizma kao celine, ¢ovek je odmah smislio nain i trasirao puteve
kako bi drugom &oveku nadkodio uskraéivanjem kiseonika. Gulenja,
trovanja, veSanja, paljenja, sedenja, bodenja. Svi ovi neljudski vidovi
ponasanja doveka imaju samo jedan cilj: da se oduzme kiseonik na bilo
kom nivou.

Kiseonik se udiSe iz vazduha koji nas okruzuje. U tom, i
najéistijem vazduhu kiseonik nije jedini gas. U vazduhu se u relativno
konstantnim odnosima nalaze jo§ i: azot, ugljen-dioksid, vodonik,
helijum 1 jo§ neki gasovi.

KISEONIK

Kiseonik je gas bez boje i mirisa. NeSto je tezi od vazduha.
Rastvara se u vodi, ali ne mnogo. U normalnim uslovima (temperatura-
pritisak), u sto litara vode rastvori se Cetri litra kiseonika. On je
najrasprostranjeniji elemenat na Zemlji. Izratunato je da njegovi atomi
&ine vise od 60% svih drugih atoma.

Otkriée ovog elementa vezano je za 1774.godinu, za ime DZozefa
Pristlija. Kao $to ovaj vaZni gas zna da bude komplikovan, tako ni ovde
stvar nije ba§ jednostavna. Pristli je primetio da u prisustvu »0ovog«
gasa plamen svece postaje veci.

[ Antoan Loran Lovagzje je radio sa ovim elementom. Znacajan je
po tome §to mu je prvi dao ime OXYGEN — KISEONIK. Ali mora se
spomenuti 1 Karl Vilhelm Sale. Utvrdeno je da je on bio prvi koji je
obavio znaajna istraZivanja vezana za kiseonik, ak tri godine pre
svih, ali ih je dosta kasnije objavio.

Kiseonik je u prirodi najrasprostranjeniji u obliku dvovalentnih
molekula. MoZe da se prevede i u teno i u &vrsto stanje, ali pri znatno
nizim temperaturama. Izuzetno je reaktivan. Njegova najjednostavnija
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jedinjenja sa drugim elementima nazivaju se oksidi, a reakcija pri kojoj
dolazi do njihovog spajanja poznata je kao oksidacija.

Ime Kristijan Senbajn je takode vezano za ovaj gas. On je
1870.godine utvrdio postojanje kiseonika u jo§ jednom obliku, koji je
nazvao — OZON. Njegove karakteristike su: bledo plave je boje, guséi
je od kiseonika (ima tri atoma) i reaktivniji je. U viS§im slojevima
atmosfere, njegovo prisustvo je korisno, jer apsorbuje energiju
ultraljubi¢astog zradenja. Njegov nedostatak ili razredenje u vidu
»ozonskih rupa« danas su veoma aktuelni. Izuzetna reaktivnost ozona
koriS¢ena je i u industriji. Zbog baktericidnog dejstva koristi se za
Preéiééavanje vode. Takode se koriti i za otklanjanje neprijatnih mirisa
1 osveZavanje vazduha.

Zbog svoje rasprostranjenosti, zbog hemijske aktivnosti, zbog
toga Sto se procesi oksidacije odigravaju stalno i svugde, kiseonik je,
bilo direktno ili indirektno, vezan za sve oblike Zivota na Zemlji.

AZOT

Azot je gas bez boje, mirisa i ukusa. Njegovi molekuli ulaze u
sastav svih Zivih organizama na Zemlji i, za razliku od kiseonika, nije
neophodan za Zivot. Sa druge strane, takode u odnosu na kiseonik,
prili¢no je inertan gas.

UGLJEN-DIOKSID

Ugljen-dioksid je bezbojan gas. U manjim koncentracijama nema
ni mirisa ni ukusa. Kod vecih koncentracija prisutni su kiselkast miris i
ukus. Hemijski je aktivan. Nastaje kao rezultat disanja éelija Zivotinja.
Kada se govori o istom vazduhu, kaZe se da je njegova koncentracija
ustaljena.
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HELIJUM

Helijum je gas bez mirisa, ukusa i boje. Prisutan je u obliku
jednog atoma. On je toliko inertan da se ne jedini ni sa samim sobom.
U vodi je praktiéno nerastvorljiv. Spada u retke elemente. U vazduhu je
prisutan u tragovima. »

VODONIK

Vodonik je bez ukusa, boje i mirisa. Hemijski je vrlo aktivan, te _

se retko nalazi u slobodnom stanju. Ima ga viSe na visinama. Najlaksi
je elemenat. Ako ga u smesi sa vazduhom ima viSe od 5,3%, onda
nastaje eksplozivna smeSa poznata kao — praskavi gas.
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IOHEMIJA 1 FIZIOLOGIJA

(Kiseonik u zivotu celije)

Presecanjem pupcanika prekida se dotok kiseonika rastvorenog u
placentarnom krvotoku do novorodenceta. Da bi Zivelo, ono mora da
prodiSe. Sam pocetak Zivota je - biti ili ne biti. Ko ne prodiSe, taj ne
Zivi. Tako ¢e novorodenée opet da koristi kiseonik da bi Zivelo i dalje
se razvijalo. Put ée od sada pa nadalje da se razlikuje, ali namena je ista
— omogucavanje Zivota. (S1. 17 "put O, do E")

Ako se malo vratimo unazad, seticemo se da je blastocela prvi -

razvojni oblik oplodene jajne celije u kome se pojavljuje teénost.
Daljim razvojem, iz nje ée nastati krv i druge tednosti u organizmu:
limfa, tenost oka, cerebrospinalna te¢nost, endolimfa i perilimfa uha.
Odnosi izmedu svih spomenutih te¢nosti i delija, kao osnovnog
supstrata svih tkiva, dugo su proudavani. Zna se da postoje odredene
zakonitosti za razmenu materija izmedu krvi i drugih teénosti i, na
kraju, samih celija. Zahvaljujuéi njima, utvrdeno je postojanje dva
smera, koja su i dosta jasno objaSnjena. Jedan je onaj koji do celije
donosi neophodne materije za njen rad i opstanak (sumarno se odnosi
na organizam kao celinu) i drugi — onaj kojim se odnose nepotrebne
materije koje su nastale kao rezultat ¢elijskog metabolizma.

Hidrostatski pritisak na krajnjem delu arterijskog kapilarnog
sistema iznosi 3,3mmHg. Osmotski pritisak u istom delu kapilarnog
sistema jeste 2,6mmHg. Permeabilitet endotelnih éelija je takav da uz
dejstvo postojece razlike u pritiscima svi molekuli manji od proteina
mogu da produ kroz njih. Na kraju kapilarnog sistema, koji pripada
venama, hidrostatski pritisak opada do vrednosti od 1,2mmHg, tako da
je put te¢nosti u ovom delu sistema obrnut. Za transport kiseonika do
svake celije potreban je specifi¢an pigment. Hemoglobin je taj koji u
humanoj populaciji vrsi tu ulogu.

Glavni fenomen u ovom transportu je fizic¢ki zakon poznat kao
difuzija. Ona omogucuje prelazak supstanci iz jednog dela organizma u
drugi, pod uslovom da su njihove koncentracije razli¢ite. Difuzija je
moc¢na, ali nije svemoc¢na. Njena ograni¢enost se moZe objasniti
Fickovom konstantom. A objaSnjenje se sastoji u slede¢em: kapacitet
supstance koja difunduje u datom vremenu proporcionalan je podrucju
kroz koji difunduje. To znadi da je za svaku rastvorenu materiju razli¢it

42

opseg difuzije. Taj opseg se naziva difuziona konstanta ili, po autoru —

- Kroghova konstanta. Matematicki predstavljeno, postaje jasno da bi

difuzija sama, kao proces, bila nedovoljna za transport bilo kog
metabolita, a pogotovo kiseonika. Cirkulacija u organizmu u najveéoj
meri povecava transport potrebnih materija putem difuzije (4). Njena
stalnost je jedan od vaZnijih faktora za normalno funkcionisanje
organizma kao celine. Svaki poremedaj stalnosti cirkulacije uti¢e na
promenu kvaliteta Zivota, a znadajniji poremecaji ugroZavaju njegovo
dalje opstajanje.

Pomocu Fickovog koeficijenta i Kroghove konstante moZe se
definisati — opseg difuzije. On predstavlja koli¢inu gasa koja moZe da
difunduje kroz jedan centimetar, kroz predeo od jednog kvadratnog
centimetra, u jednom minutu, ako je razlika u pritiscima jedna
atmosfera. Tako je dobijena i vrednost za kiseonik koji difunduje kroz
muskulaturu. Ako kiseonik difunduje jedan minut, kroz povrsinu od
jednog kvadratnog centimetra, debljine od jednog centimetra, pod
pritiskom od jedne atmosfere, onda je njegov opseg 0,000014 ml.

Procesi bioloSke oksigenacije zauzimaju vaZno mesto u
metabolizmu celije. Njihova vaZnost se ogleda i u tome §to se tim
putem sti¢e neophodna energija. Bez te osnovne ¢éelijske energije ne
moZze se ni zamisliti opstanak bilo koje celije. Sve to, uveéano za
odreden broj puta, u vidu posebnih kvaliteta, predstavlja jedinu
mogucnost 1 za opstanak organizma. Obnova éelijskih struktura, kao i
odvijanje svih bioloskih procesa koji se dogadaju na nivou déelije,
takode se ne bi mogli izvesti bez spomenute energije. U svim tim
procesima kiseonik zauzima posebno mesto. Bez njega ne bi bilo ni
Zivota, bar ne u ovom obliku. Kako se radi o biolosko-biohemijskim
reakcijama koje se odvijaju na nivou éelije i njenih organela, srZ
zbivanja je objaSnjena tek kada je shvacen redoks-sistem (redox-
system). Sumarno, sve esencijalno u ovim procesima moZe se razumeti
iz nekoliko osnovnih reakcija.

Reakcije oksidaze

Ove reakcije su katalizovane fermentima koji se nalaze u
unutra§njem delu mitohondrijalne membrane. Ove vrste reakcija
poznate su pod imenom — mitohondrijalna okcigenacija. U ovom
jedinstvenom sistemu stvaranja ¢elijske energije, kiseonik je primarna i
nezamenljiva komponenta.
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Reakcije oksigenaze

One su vezane za elektron-transportni sistem endoplazmatskog
retikuluma, a nazivaju se jo$ i — mikrozomalne oksidacije.

Reakcija peroksidacije nezasicenih masnih kiselina

Ovakva vrsta reakcije javlja se tamo gde u sastavu celijske
membrane ima lipoproteina. Kako prakti¢no nema ¢elijskih membrana
u &¢ijem sastavu nisu zastupljene nezasi¢ene masne kiseline, s tim §to su
negde prisutne u vecoj, a negde u manjoj meri, moZe se re¢i da se
ovakva vrsta reakcija odvija svugde i stalno, ali se razlikuju u
intenzitetu.

Oksidazne reakcije

Ove reakcije su vezane za unutarcelijske strukture, a rezultiraju

stvaranjem vodonik-peroksida.

Celokupna vaZnost kiseonika ipak ne bi bila potpuna da ne
postoji i druga, isto tako znadajna strana ovih, za Zivot izuzetno
osetljivih pojava. Radi se o tome da svaka reakcija kiseonika i u ovim
biologkim odnosima mora biti kontrolisana. Naime, u toku navedenih
dogadanja u izvesnim momentima kiseonik, ili neki drugi njegov oblik,
mogu atakovati na krucijalne elemente u Zivotu celije. Mogucnost
kiseoni¢nog ataka ogleda se u njegova sledeca tri svojstva:.

1. redoks-potencijal

2. acidobazne konstante redukovane kiseonicne vrste

3. kompleks formiranja jona izmedu kiseoniCne vrste i
metalnih jona

Energija se menja po jedinici promene stanja oksidacije 1 zove se
‘redoks-potencijal, $to predstavlja slobodnu energiju posle oksidacije.

Oksidaciona snaga ima dve vrste reakcija sa jednim elektronom.

Redoks slobodna energija menja se izmedu 10,+H,0 i zavisna je
od reakcije (H+): "O,+2e+2H—H,0, a suprotna je ako se poredi sa
reakcijom: O,te -0, gde se radi o transferu samo jednog elektrona.

Oksidacioni potencijali kiseoni¢nih vrsta nalaze se u opsegu od
+0,8V do +1,3V.

Reakeija oksigenacije, gledano sa aspekta termodinamike, moZe
se predstaviti kao:

PH(OH)+Fe(O) -»PhOH+Fe(O"), a osnovni mehanizmi su:
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MO™+X - MO+X' transfer elektrona

MO?+XH —s MOH+X® hibridni transfer—atom vodonika
- MOH+X*
MO+X 5 M+XO hidroksilni transfer—atom vodonika

MO™+X~ — M™+XO,  Dioksigen-transfer

Molekuli adenozintrifosfata (ATP) su prirodom oformljeni da
budu stvarni, pravi izvor celijske energije. Oni se nalaze u enzimskom
obliku, a nastaju od neorganskog fosfora i adenozindifosfata (ADP), a
njihov nastanak je moguc i sintezom adenozinmonofosfata (AMP) i
neorganskog fosfora. Molekuli adenozintrifosfata oslobadaju
energiju specijalnom vrstom klivaza. Ova energija se koristi za
opstanak celije, za njeno obnavljanje, a sumarno — za obavljanje
metabolijskih funkcija. Ako se ova energija oslobada specijalnim
klivaZzom molekula adenozintrifosfata, onda se moze re¢i da je on i
¢elijski rezervoar energije. Energija se stalno obnavlja putem celijske
oksidacije. Glavni supstrat ¢elijske oksidacije jeste glukoza. Oksidisana
glukoza oslobada ugljendioksid i atome vodonika. Vodonik, potom,
ulazi u dalje procese. Ti procesi kao da formiraju neke nove reakceije.
Misli se na nivoe energije, jer se poinje od najnizih nivoa ukljucivanja
u krug njenog stvaranja, pa do onih znatno komplikovanijih, gde se vrsi
redukcija molekularnog kiseonika, uz to da on (vodonik) postaje
primalac elektrona.

Pri analizi rezultata procesa oksidacije glukoze dobijaju se
rezultati koji na pocetku, za neupucene pogotovu, mogu delovati
¢udno. Samo na pocetku, jer se tada obi¢no izgube iz vida, moZda i
kardinalne stvari za dalja zbivanja. Merenjem, nimalo pogre$nim,
dobija se rezultat da je doslo do smanjenja energije. Nekom analogijom
bi se moglo re¢i da glavna supstanca koja se podvrgava oksidaciji
stvara manjak energije. Cudno. Samo za poéetak. Odmah se slika bistri,
kada se ukomponuje i deo koji je pri prvom racunanju ispuSten.
Prividno smanjenje energije je dobijeno jer nije uraunata uskladiStena
energija koja je stavljena u rezervoar.

45



Nemamo nameru, niti smo je ikada imali, da nipodaStavamo
vaznost bilo kog dela energije pri razmatranju ovog materijala, ali u
ovom sludaju smatramo da je izostavljen najvazniji deo energije, koji
¢e omoguciti postojanje »drugog Zivota u nasim specijalnim uslovima.
Svesni smo da bez obnavljanja energije ne bi bilo ni metabolizma celije
ni mnogo &ega drugog, ali smo daleko srecniji kada su sve ovce na
broju.

Posebna vrsta prilagodljivosti kada je energija u pitanju
dostignuée je najveceg umetnika koga je ljudski um mogao da oseti i
proutava, a to je priroda. Taj umetnik je omoguéio ne samo
skladi$tenje energije, ve¢ i da se ono odvija u viSe vidova. NaSe
saznanje ukazuje na dva. Adenozintrifosfat moZe da pravi rezerve
energije u vidu velikih 1 malih jedinica. Male jedinice su specijali-
zovane za tzv. — brza dejstva. U vanrednim, hitnim okolnostima, kada
je energija potrebna brzo, male jedinice se brzo klivaZiraju i daju
spasonosnu energiju.

Za vreme zbivanja koje-je poznato kao oksidativna fosforilacija,
osnovne karakteristike metabolizma ogledaju se u sledecem: elektroni
organskih molekula koji sagorevaju (ovde je to glukoza) transformiSu
primaoca elektrona, koji je poznat kao — akceptor, a to je molekularni
kiseonik. Pre toga molekuli glukoze su prosli kroz ¢elijsku membranu,
usli u éeliju i onda bivali razgradeni. Da bi se sinteza adenozintrifosfata
odvijala normalno, neophodno je da u procesu aktivno uéestvuje enzim,
koji se normalno nalazi u ¢elijskoj membrani, a poznat je pod imenom
— adenozintrifosfataza (ATP-aza). U najnormalnijim uslovima bitisa-
nja celije, kada se obavljaju mnoge radnje u njoj — samo su neke nave-

dene, a sve druge se podrazumevaju — polazna osnova za sintezu
adenozintrifosfata jesu adenozindifosfat i neorganski fosfor.

Proces ekspulzije protona (jona H') kroz membranu omogucen je
postojanjem razlike elektrohemijskog aktiviteta protona izmedu
unutradnje i spoljadnje strane membrane. Mitchellova teorija potvrduje
da je ova energija rezultat postojanja elektrohemijskog gradijenta, za
¢ije je nastajanje i opstajanje najodgovornija adenozintrifosfataza.
Mesto zbivanja navedenih radnji, ¢ija je osnova razgolicena do samih
elektrona, jesu celijske organele, poznate kao mitohondrije. Zato su
one glavni orjentir kod proudavanja mnogih zbivanja vezanih za
kiseonik, a koja se odvijaju na nivou ¢elija, odnosno njihovih organela.
Postuju¢i Mitchellovu teoriju, smatramo da se u mitohondrijama
ostvaruje transformacija energije ako se javi potreban uslov —
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okida€. To je moguce zahvaljujuéi njihovoj sposobnosti da koriste
energiju koja nastaje iz transfera elektrona u respiratornim lancima.

. Osnovni omoguéival ovih reakcija jeste, ve¢ spomenuti, elektro-

hemijski gradijent, sa obeju strana membrane mitohondrija.

Spoznaja svega navedenog u vezi sa znaCajem kiseonika u
baznim metabolijskim zbivanjima (nadin njegovog ponaSanja, uloga
najvaZznijih medijatora, kao i mesta gde se najbitnije reakcije odvijaju)
bila je na§ glavni usmerivag. -

Takode, bili smo u mogucénosti da odredimo 3ta je vazno i da
potom to validno tumadimo:

1. Kod amnionskih Celija nadeno je takode da je rezervna energija
predstavijena u vidu adenozintrifosfata. Specificno je to da je on,
kod njih, zastupljen samo u vidu velikih jedinica, korpuskula.
Manje, sitnije jedinice ovog vida uskladiStene energije nisu
detektovane. _

2. Kako »specijalne jedinice za brza dejstva«, kako smo ih nazvali,
nisu prisutne, zakljucujemo da se brzo oslobadanje i koriséenje
Celijske energije i ne dogada.

3. Za obavijanje osnovnih funkcija tokom prvog #ivota, amnionske
Celije troSe samo 8-10% ukupne energije. Zato one »ne stareq,
odnosno i posle porodaja zadriavaju svoje karakteristike, ako im
se »drugi Zivot« omogudi.
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ALERGIJSKO-IMUNOLOSKE
REAKCIJE

Ne moZe se reéi da smo bili ubedeni, ali smo, intimno, verovali
da do ovakvih reakcija neée doéi. Znajuéi da ipak postoji makar i
teorijska mogucénost za njihovo javljanje, morali smo da i materijalno,
eksperimentalno dokazemo da ih nece biti.

Drze¢i se nekih osnovnih principa eksperimentalnog rada,
prilagodavali smo se na§im moguénostima (na prvom mestu misli se na
materijalnu situaciju), vodeéi raGuna o tome da se ne narule baziéne
postavke. Fundament je morao biti prisutan, a to, u ovakvim
slu¢ajevima, podrazumeva da svako zainteresovan moZe sve da ponovi.

U mnogim nama dostupnim i vrlo kvalitetnim radovima,
pogotovu iz nekih zemalja, u ovakvim i sli¢nim eksperimentima
najéeSce je kori§¢en rezus-majmun. Znamo i zaSto. Kod njega se
uspeSno mogu 1 registrovati i meriti promene koje su najsli¢nije onima
kod ljudi, kao $to su:

e respiratorne promene,
e promene u krvi (na prvom mestu eozinofilija),
e izmene na EKG-u,
e sistemske reakcije,
e promene na kozi.
Bili smo primorani da se opredelimo za sledece vrste Zivotinja:
o Kunié¢ (Oryctolagus cuniculus)
e Pacov (Mill-Hill-Hooded)
e Mis (Mus musculus)

Ako je postojalo neko zadovoljstvo, onda se ono ogledalo.u tome
Sto su se ove tri vrste uklapale u nau finansijsku situaciju, sa jedne
strane. Sa druge, smatramo da je prednost u broju vtsta: vise
Zivotinjskih vrsta, vi§e moguénosti da se neka od neZeljenih reakcija
pojavi.

Sposobnost sisara da u svom organizmu prepoznaju Stranu
supstancu i da protiv nje organizuju imuni odgovor, bilo celularni bilo
humoralni, pod genetskon je kontrolom. Geni za ovu vrstu kontrole
nadeni su u — glavnom histokompatibilnom kompleksu. Kod misa, ovaj
kompleks je poznat kao — H-2 (2). On se nalazi na sedamnaestom
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hromozomu. U humanoj populaciji, vezan je za Sesnaesti hromozom.
Alergija 1li povecana osetljivost (hiperosetljivost) jeste fenomen koji
nastaje na viSe nacina, pa se zbog toga i manifestuje na razli¢itim
organima i u okviru razli¢itih sistema — disajni organi, koZne promene,
autoimunost, koja se i bukvalno moZe javiti ba§ svugde u organizmu ili
na njemu. Jedino zajedni¢ko za sve ove pojave je imunoloSka podloga,
gde dolazi do interakcije izmedu antigena (bilo da je egzogenog ili
endogenog porekla) 1 specifi¢nog antitela ili limfocita (2).

Postoji viSe podela navedenih vrsta reakcija, ali u poslednje
vreme je najviSe koriScena klasifikacija koju su napravili Gell i
Coombs. Baziraju¢i svoja tumadenja prevashodno u odnosu na
imunoloSka zbivanja, oni su zakljugili da se sve reakcije mogu podeliti
u Cetri grupe, a da na taj na¢in budu obuhvadene sve i, kako se ¢&ini, u
najvecem delu objasnjene:

Tip 1 alergije .
Ovaj tip hiperosetljive reakcije karakteriSe se najveé¢im uGeSéem
antigena iz klase IgE.

Tip 2 alergije
Reakcije koje pripadaju ovoj grupi karakreri$u se antitelom i ¢elijski
ograni¢enim antigenom, uz sledstvenu reakciju komplementa.

Tip 3 alergije
Za ovu vrstu preosetljivog odgovora, zacajni su rastvorljivi kompleksi
antigen-antitelo, uz prisutno fiksiranje komplementa.

Tip 4 alergije

Ovaj vid reakcije je poznat i kao — celularna preosetljivost. Ona se
javlja kada dode do medudejstva izmedu posebno osetljivih, malih
limfocita (4).

Tip 1 preosetljivosti

Po pravilu udestvuje, kao i uvek u ovakvim stanjima,
specijalizovanim reakcijama (koje mogu imati mala odstupanja, ali ih
ona ne izdvajaju iz opstih karakteristika), kao $to su:
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izenadan astmatiéni ili astmatiformni napad
alergijski rinitis
neke vrste urtikarija
alergije na hranu i lekove
brze reakcije posle uboda insekata
sistemske anafilaksije
U odnosu na vreme javljanja, osnovne pojave kod ovih reakcija,
koje se €esto zovu 1 brzi odgovori, jesu:
a) vazodilatacija
b) povecana kapilarna propustljivost
c) kontrakeije vlakana glatkih migiéa

AR e

Rezultati navedenih zbivanja su:

1) wurtikarija

2) angioedem

3) hipotenzija

4) bronhospazam

5) spazam glatke muskulature gastrointestinalnog trakta
Specifiéni simptomi u gastrointestinalnom traktu zavisiée od

mesta gde se javljaju spomenute miSi¢ne promene.

Tip 2 preosetljivosti

Reakcije koje su svrstane u ovu grupu imaju takve karakteristke
da su poznate kao — citotoksicne ili citoliticke. Jo§ jedna specifinost ih
dovodi u neku vrstu sli¢nosti, ali samo povrinije posmatrano. Ova vrsta
povecane osetljivosti moZe li¢iti na onu iz grupe &etiri, gde takode ima
citotoksi¢nih efekata, ali je mehanizam drugaéiji. TipiGan vid
odigravanja ove reakcije ogleda se u kombinaciji reakcije antitela sa
antigenskim prisustvom na éelijama tkiva, tako da antigen moze biti
deo strukture celije, ili spoljni antigen koji je apsorbovan ili je u
kombinaciji sa nekim delom éelije sa antigenskim karakteristikama.
Komplement je obi¢no potreban, ali ne uvek, da bi produkovao éelijsko
razaranje.

Tip 3 preosetljivosti
Ovaj vid reakcija u smislu poveéane osetljivosti poznat je kao
toksicni kompleks reakcija ili rastvorljivi kompleks preosetljivosti.
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U eksperimentalnom radu, a i kod klini¢kih pojava, utvrdeno je
da se ovaj vid alergije javlja kod:
a) Artisovog fenomena
b) serumskih bolesti
¢) nekih alergija na lekove
U osnovi dogadanja kod ovog tipa reakcija jeste da je atigen, bilo
da je lokalan ili sistemski, prisutan u znatnom obimu. I antitela se tada
stvaraju u ve¢im kolitinama, tako da se oformljuje rastvorljivi
kompleks antigen-antitelo. Ovaj imunokompleks visi fiksaciju
komplementa na klasiCan ili neki drugi nacin, §to uslovljava migraciju
polimorfonuklearnih leukocita i oslobadanje faktora koji uti€u na
povecanu kapilarnu propustljivost. Iz svega se javlja slika akutne
inflamatorne reakcije, obi¢no uz prisustvo izraZenog vaskulitisa.

Tip 4 preosetljivosti }
Ovaj vid reagovanja poznat je pod imenom - kasnija

preosetljivost 1li éelijska preosetljivost. Ovo ime poti¢e otud Sto posle.

susreta antigen-antitelo do pojave simptoma prode dvadeset i Cetri sata,
a nekada i tri dana. Prolongirana alergijska reakcija uslovljena je
dejstvom na antigen osetljivih leukocita. Ovaj vid reakcije je podloga
kod slede¢ih jasnih ispoljavanja:

a) kontaktni dermatitis

b) preosetljivost na tuberkulin

c) reakcija odbacivanja grafta (7)

Uzimajudi u obzir da je moguce da se pojavi sve §to je navedeno
(mada, duboko u sebi, nismo verovali u to), sve naSe eksperimentalne
Zivotinje su bile redovno opservirane. Posmatranje je pocinjalo odmah
posle aplikacije »antigena« i njegovog vracanja u prebivaliSte. I danju 1
nodu je jedna merodavna osoba bila uz Zivotinje, a to je podrazumevalo
stalno posmatranje. _

Smatramo da smo sledili struénu logiku, kada smo, razmisljajuci
o naoj metodi, dodli do zakljutka da se tu radi o jednoj vrsti
transplantacije. Na lediranu koZu eksperimentalne Zivotinje nanosilo se
»nesto«, Sto je potom tu ostajalo fiksirano. Opet smo na vise nacina
ostali prepuSteni sebi samima. Naime, 0 neCemu ovakvom, pa ni
sli¢nom, nismo nigde procitali ba§ nista. Ostalo nam je da se drzimo
klasiénih, ustaljenih principa u eksperimentalnim radovima. O tome,
nesto detaljnije, u tekstu koji sledi.

Sve Zivotinje su pre poletka rada bile anestezirane. Uvek su
kori§c¢eni standardni, ve¢ prihvaceni metodi u laboratorijskom radu sa
eksperimentalnim Zivotinjama. Potom su stavljane na specijalnu
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podlogu, koja je, izmedu ostalog, bila prilagodena njihovoj veligini.
LeZala je na levoj strani, uz fiksaciju sva &etri ekstremiteta. Onda je na
prikazanoj desnoj strani sa predela trbuha prvo skidana dlaka, a potom
su nanoSene lezije. Kod svih vrsta Zivotinja, lezije su stvarane na dva
na¢ina: nakapanjem kipuce vode i stvaranjem opekotina, i otklanjanjem
koze hirurSkim putem. Zatim dolazi deo posla koji takode oduzima
dosta vremena. This procedure is time consuming, ka?u Englezi.
Koncentrate amnionskih membrana smo razblaZivali u fiziologkim
rastvorima. Kretali smo od najmanjih koncentracija, a zavr§ili samim
amnionskim membranama. Uvek smo imali seriju od najmanje Sest
eksperimentalnih Zivotinja, od svake vrste po jednu, uz dva naéina
prekidanja kontinuiteta koZe. U slu¢aju da se javilo bilo §ta sumnjivo,
celu proceduru smo ponavljali, uz ponovno nanoenje iste
koncentracije amnionskih membrana. Fokusirani predeo je fiksiran sa
Sto je moguce manje zavojnog materijala. Zeleli smo da i predeo rane
Sto manje zaklonimo. Ostalo vreme Zivotinje su provodile u svojim
kavezima. Primenjivane su standardne laboratorijske metode ishrane,
pojenja i ¢i§éenja prostora.

Primenjuju¢i teoriju i jo§ mnogo toga drugog, posmatranje je
trajalo deset dana. Drugo je bio strah da se, ipak, nefto ne pojavi i
kasnije.

Sve preZivele Zivotinje su zadrZavane. Pracene su i dalje, doduse
ne tako intenzivno, zbog eventualnih kasnijih komplikacija. '

U slucaju odbacivanja grafta, u organizmu dolazi do odredenog
niza promena, koje uvek prethode neZeljenom efektu u ovakvim
slu¢ajevima. Utvrdena je i odredena hronologija zbivanja. Tako se na
samom pocetku beleZi izrazenija aktivnost pomoc¢nih T-éelija. One
odmah pocinju sa produkcijom i luenjem JL-2, koji je neophodan za

. aktivaciju CD8T-céelija i B-c¢elija. Kao rezultat izlaganja antigenu i

interleukinima dolazi do klonske proliferacije i sazrevanja aloantigenih

 éelija. Sve sumarno dovodi do stvaranja »pravih, efektorskih T-éelija,

koje krvlju bivaju raznesene po celom telu (5). Tako stignu i do mesta
transplantacije. Na transplantatu stvaraju oSteéenja na mestima gde
dolazi antigen. Stvaraju se i antitela, koja odmah ulaze u reakciju
antigen—antitelo. Pored IL-2 i JFNY, T-éelije izluduju jo¥ i neke
limfokine: faktor rasta B-celija i faktor diferencijacije B-éelija. Oni
igraju vrlo vaznu ulogu u stvaranju antitela iz B-éelija. OStedenja na
transplantatu nastaju direktnim aktiviranjem komplementa, ali ona
mogu da nastanu i nakupljanjem aktivnih éelija, koje karakterife jak
cititoksi¢an efekat. Tu se obi¢no nalaze jo§ monociti, makrofagi, a
polimorfonuklearnih neutrofila je znatno manje. Iako je prisutno vise
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tipova celija, noviji nalazi najveéu krivicu za odbacivanje transplantata
pripisuju T-Celijama. Za verifikaciju postojanja ovakvih reakcija, ili za
njihov izostanak, postoji veci broj pouzdanih laboratorijskih testova. Iz
ve¢ poznatih razloga mi smo se priklonili slede¢im metodama:

1. elektroforeza i

2. aglutinacija

Prilikom inspekcije mesta gde je nanoSen transplantat, najvise
smo se plasili da ne naidemo na omek3avanje i oticanje onoga §to smo
aplicirali.

Ovde ¢emo napraviti jednu digresiju, kojoj ima mesta iz vise
razloga. Jedan od njih je taj sto se radi o pojavi koja je vezana za mesto
nanoSenja amnionskih membrana. Posle zavrienog eksperimentalnog
rada, kada smo pravili prve uspe$ne korake u ledenju raznih promena,
javila se jedna nova situacija, koja nas je iznenadila i nakratko
zabrinula.

Pri leCenju nekih defekata koZe, pojavilo se neto §to ranije
nikada nismo imali. Prvi put je uvek najteZe. Na zavojnom materijalu

registrovana je hipersekrecija. NajviSe je bila izrazena posle 2-3

nanoSenja amnionskih membrana. Imala je udnu zelenkastu boju i
neprijatan miris. Op§te stanje organizma je bilo nepromenjeno, dobro.
Brzo smo shvatili, na naSu veliku srecu, da se radi o zagadenim
ranama, o ¢emu je govorio i nalaz na zavojnom materijalu. Ovo je
trajalo dok se rana nije oéistila. Trajanje perioda &iéenja uslovljavao je
stepen necistoce rane. Neo&ekivana promena se potom gubila. Sledila
Je epitelizacija i sve ono 3to se uklapalo u nafe, jo§ eksperimentalno
iskustvo. U tom delu naSeg rada rane su bile »éiste« i zato se ova
promena nije javljala. .

Drugi razlog za ovu digresiju je taj to Zelimo da skrenemo paZnju
na sledece: u svim pionirskim radovima moguca su ovakva iznenadenja
1 posle detaljno obavljenih radnji koje ¢ine sustinu problematike.

NeZeljeni efekti u smislu omek3anja i oticanja na mestu -

ispitivanja kod naSih eksperimentalnih Zivotinja nisu se javljali.

Od op8tih pojava, kojih smo se takode plasili, posmatrali smo
odnos Zivotinje prema hrani. Kod Zivotinja kod kojih je doslo do
odbacivanja transplantata od samog pocetka se javlja upadljiva
nezainteresovanost za hranu i vodu. Potom slede znaci opste slabosti.
Zivotinja postaje manje mobilna, potom poéinje da miruje, uz izraZenu
slabost miSica.

Niko nije bio srec¢niji od nas kada je sve proslo, a da se nijedan od
navedenih simptoma nije pojavio.
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OKIDAC

U prethodnim poglavljima uspeli smo detaljno dg rasvetlimp
padresu« gde energija u amnionskim celijama stanuje, a §to je
karakteristi€no i za druge éelije. Neke razlike, ipak, ima. .

Znamo o oblicima njenog postojanja kao rezervne éehjskp
energije, kao i o mogu¢nostima da ona prelazi iz jednog oblika u drugi.
Da se transformiSe. .

U ovom delu, pri opisu naSeg rada, Zelimo da iznesemo v1§e
detalja o uslovu koji mora biti ispunjen da bi se tran§tjormalcuaj
dogodila. S tim $to se podrazumeva da su svi prethodni uslovi ispunjeni
— omogucavanje »drugog Zivota«.

Transformacija energije je moguca samo uz prisustvo o‘kidacfa. }
teorijski i praktino, mi smo ga davno otkrili. U naSem slucaju okidac
ima viSe imena, ali samo jedno znacenje:

e neintaktna koZa;

e povreda(e) na kozi;

e rana na koZi...

Trudeéi se da obuhvatimo sve neintaktnosti koZe koje smo
tretirali, podelili smo ih u grupe, a one nastaju posle:

a) opekotina;

b) povreda najrazliditijih etiologija;

¢) poremecdene cirkulacije;

d) neadekvatnog hirur§kog zbrinjavanja rane. N

Bez obzira na to da li je rana makroskopski bila éi§ta, ili su
postojali jasni znaci infekcije, okidad je bio prisutan. Mo.glo je da sledi
le¢enje amnionskim membranama, u zavisnosti od sledec¢ih faktora:

a) dubina rane;

b) Sirina rane;

¢) mesto rane;

d) stanje krvotoka;

e) zagadenost rane. o

leenje je trajalo duZe ili krace. Kraj je uvek bio izvestan. Uyek
se zavrSavao prepokrivanjem defekta — stvaranjem nove koZe. Njen
kvalitet je bio razlicit, zavisno od kvaliteta okida¢a. Analogno svemu
reCenom, mislimo da je faktor »d« imao najviSe upliva prvo na jedan, a
onda i na drugi kvalitet. Po tome, treba odekivati da ¢e koZa kod dece
biti najkvalitetnija.
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I jeste. ,

Vide detalja 0 novoj kozi i njenom kvalitetu u jednom od delova
koji sledi.

Sve smo to imali, ali nismo dokazali. Trebalo nam je nesto §to ée
biti registrovano. Sto ée svako drugi, ko je zainteresovan, moéi da
uradi. Merenje bioelektri¢ne aktivnosti, u smishu odredivanja frekvence
ili intenziteta, nije nas interesovalo. Bilo nam je bitno da li ona postoji
ili ne.

Stavljanje amnionskih membrana na povredenu kozu inicira
transformaciju energije amnionskih éelija. To se vizuelno manifestuje
njihovim troSenjem i nestajanjem. Nunost prisustva okidaga poznata
je, na Zalost, i kod nekih bolesti. Tada dolazi do transformacije energije
u negativnom smislu. Misli se na neke bolesti koje do pojave okidada
nisu ispoljavale svoje simptome ili su oni bili tako lavirani da su ostali
neprimeceni i od strane struénjaka.

Ako se problem gleda iz drugog ugla, treba oéekivati da ako se
amnionske membrane stave na nepovredenu kozu, okidad izostaje. To
znaci da se one neée menjati, kao i da se neée moéi registrovati pojava
bioelektri¢ne aktivnosti.

Sve je prisutno. Ostaje nam jo§ samo da to i uradimo. Smer jei
dalje isti. Dictum factum

Shema aparature za registrovanje bioelektri¢ne aktivnosti.(S1. 22)

I u ovom delu naSeg rada koristili smo ve¢ spomenute tri vrste
Zivotinja: A

kuni¢ — Oryctolagus cuniculus;

pacov — Mill-Hill-Hooded;

mi§ — Mus musculus.

Pocetak procedure je i ovde slitan. Posle uvodenja Zivotinje u
anesteziju, ona je fiksirana za specijalnu podlogu, prilagodenu njenoj
veli¢ini. LeZala je na levoj strani. Fiksacija jednog ekstremiteta se ovde
razlikovala. Desna zadnja noga je prvo postavljena u ekstenziju i u tom
poloZaju je fiksirana za posebnu, meksu i manju podlogu. Dlaka je sada
skidana sa gornjeg dela ekstremiteta, takode brijanjem. Ova promena je
uradena da bismo, §to je mogude vise, kompenzovali disajne pokrete,
sve u cilju Sto lakSeg i adekvatnijeg postavljanja elektrode, kako bi se
omogucilo najpravilnije sprovodenje bioelektrine aktivnosti. Po-
vrSina obrijanog dela zadnje desne noge (predeo femura) bila je
proporcionalna veli¢ini Zivotinje. Na obrijanu povriinu i makroskopski
intaktnu koZu postavljena je prvo amnionska membrana, a potom
elektroda.(S1.18) Aplikovanje elektrode se pokazalo zametnijim po-
slom nego §to se pretpostavljalo u teorijskim razmatranjima.
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Aparati nisu registrovali prisustvo bioelektriéne aktivnosti.
(SL. 19) Tako je bilo kod svih Zivotinja. Ali morao je da se pojavi i
jedan izuzetak. Samo jednom, i to kod najvece Zivotinje (kunic),
registrovana je vrlo slaba bioelektri¢na aktivnost. Jeste da je bila slaba,
ali je postojala. Detaljnijim pregledom, utvrdeno je da je prilikom
brijanja napravljeno par manjih ragada. Kako je kontinuitet koZe bio
narusen, iako se radilo o manjim povr§inama, to bilo je dovoljno da se
pojavi okidag i ono §to je registrovano. Pazljivije brijanje i ponavljanje
eksperimenta pokazali su da smo bili u pravu. Nije registrovana ni
najmanja bioelektri¢na aktivnost.

Kako je prvi deo scenarija obavljen prema predvidanjima, opet
smo se oslonili na logiku: ako je prvi deo rada dao o¢ekivane rezultate,
u drugom delu bi trebalo da se dogodi suprotno.

Nismo gubili vreme.

Postupak je bio identi®an sve do momenta kada je trebalo
napraviti rane na koZi. I ovoga puta, to je uradeno na dva nacina:
hirur§kim otklanjanjem dela koZe i stvaranjem opekotina; naka-
pavanjem vrele vode. Sledilo je nano$enje amnionskih membrana po
ustaljenom principu. Radi njihovog normalnog delovanja, bitno je da
ovaj princip bude poStovan, §to se ogleda u sledeCem: amnionska
membrana treba da prekrije celu lediranu povr§inu i jednim manjim
delom da zahvati i neledirani deo koZe, celom cirkumferencijom. Ako
je povrdina rane neravna, potrebno je da membrana dode u blizak
kontakt kako sa izbo&enim delovima, tako i sa udubljenim. Plasiranje
elektroda 1 registrovanje bioelektritne aktivnosti odvijalo se po
uobidajenom postupku. Sada je slika na osciloskopu i pisacu bila
izmenjena.(S1. 20) Bioelektri¢na aktivnost je bila prisutna. To smo i
olekivali. Sve se wuklapalo. Uz prisustvo okida¢a, pocinje
transformacija celijske energije. Zna se na kom nivou. Sada imamo i
Zeljenu registraciju.

Jasno je da u »drugom Zivotu, posle odredenog vremena, ako se
ispune uslovi, u koje spada i narufen integritet koZe, amnionske
membrane sasvim izgore, nestanu. To se dogada transformacijom
energije, a stvara se novi kvalitet. Ne brzo, ali se tro§e do kraja. Pri
sledecem tretmanu, amnionska membrana, odnosno amnionske celije
ne mogu se ni mikroskopski utvrditi. Zato se jasno registruje nesto
novo: izdas$na epitelizacija, koja poéinje od periferije povrede 1 Siri se
ka njenom centru. Prisustvo amnionskih membrana na nepovredenom
delu koZe je jasno ad oculo. Izmenjene su. Suve su, ali su tu. (S1. 21)
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KOZA

Sprovo.denjem naSe ideje, ispravnim koriS¢enjem okidaga i
omogucavanjem fransformacije energije, uspeli smo da stvorimo kozu
na onim .delowma tela gde je, iz bilo kog razloga, nedostajala. Mnogo
toga je bilo reseno, ali smo smatrali da nedostaje ono pravo. Trebalo je
da tov bpde neoborivo. To podrazumeva tehnicki struénu obradu 1
tumacenje od strane merodavne osobe. Takode, bilo je potrebno jo§
nekohlso delova da bi se mozaik sasvim sklopio. Kroz sve to se opet
provladio faktor.vreme. ReSeno je bezbroj slutajeva ulcus-a cruris-a
Promen(? na koilikod ovog stanja javljaju se kada obole krvni sudovi.
bez ob.21ra na etiologiju. Po prirodi ve¢ lodije ishranjeno podrugje ;
nova 31tu.ac1ja. stvaraju idealne uslove za nastanak ovih promena. I na
tim mvesuma Je stvarana nova koZa. Ali kakva? Onakva kakav je bio
Okld?.C: Ako nije bio »bolestan, sigurno je bio izmenjen. Najcesci
uzr‘ocmk_ promena na krvnim sudovima je bio diabetes mellitus
Najlmladl pacyjent je imao &etrdeset i pet godina. Iako se u radu (“:est(;
ZZ%?:EOu;?asgfm boled¢u, nijednom nismo leili ni sli¢nu promenu u

L.nteregaptan je jedan slucaj. Pacijentkinja je u svojoj Sezdeset i
sedmoj godini zaradila opekotine na donjem delu obeju potkolenica i
stopala. Prolila je vrelu vodu. (SL 22)

.Posle tretmana, koji je relativno kratko trajao (nepune tri
nevd.elje), sve se dobro zavr§ilo. Ostale su nezaboravne pacijentkinjine
geml.( St?alno. Je pokazivala i ponosno isticala da na mestu gde su bile

pekotine, ima novu, meku, finu ko joj je bi i
odinams Zivats, (31, 29, kozu, kakva joj je bila u dvadesetim

Ip_gk, ni ovaj slu¢aj nije bio ono 3to smo Zeleli. Zato smo se
opredelili za gastrodizu (Gastroschisis). Nikako nismo Zeleli
omfglocelu (Ompha:locelae). Hteli smo da izbegnemo bilo kakve impli-
kacufa U vezi sa peritonealnim listom. Znamo ko smo i kakvi smo. Zato
smo 1§1d3q6111 svako bacanje magle i drugih nejasnoca na nas rad, kao i
pripisivanje neke pomoci. Vreme ¢e pokazati da je to bilo dobro, ali ne
1 dovoljno. ’

) .Navedena“urodena anomalija je bila na§ izbor, jer kod takvih
sl.ucajeva postoji kompletan defekt na jednom delu prednjeg trbusnog
zida. Da.k.le, bez obzira na veli¢inu, defekt je uvek kompletan. Drugi, za
nas pozitivan momenat je taj §to smo imali skoro identi¢no Vreme’ za
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rast 1 razvoj nove i stare koZe. Nije postojala apsolutna vrenn.ens}fa
jednakost, ali smo ipak insistirali na njoj. Vremenska razl.ika, kOJ.a nije
bila velika, morala je da postoji, jer smo istovremeno inaugurisali i
novu, uspe¥nu metodu za reSavanje problema poznatog kao -
gastroSiza.

Kreé¢emo od pocetka.

Jo§ tokom intrauterinog razvoja iz nepoznatih razloga dolazi do
pojave nekompletnosti na prednjem trbuSnom zidu, u predelu pupkg:
Ova promena moZe biti udruZena i sa drugim anomalijama. Ne postoji
odvojenost, nekomunikativnost trbu$ne duplje i spoljne .sr.ed%pe u
tamo3njim uslovima. Tako celokupni organi trbuSne duplje, ili njihovi

delovi, sve vreme komuniciraju sa spoljnom sredinom. Nekad su to .

tanka creva, nekad im se pridruZe i pokretni delovi debelih creva, a
nekad se van trbuSne duplje nadu i delovi parenhimatoznih organa.
Tako se nekompletna trbuSna duplja slabije razvija. Na rodenju ona
biva manje zapremine nego §to bi se dogodilo da su kompletni organi
bili u njoj. .

U ovakvim sluéajevima, odmah posle porodaja, dete se smeSta na
de&ju hirurgiju. Na§ prvi zadatak je da stavimo sve na svoje mesto: da
vratimo organe u trbu$nu duplju i prekinemo njenu komumkacgq sa
spoljnom sredinom. TeZnja je ispravna, ali, kao §to to ob1.énc‘) biva,
iskrsava, nekad manji, nekad veci problem. U ovakvim slu¢ajevima on
je ogroman. Treba staviti ne$to §to je vece u manje. Zavisqo od toga da
li se van trbudne duplje nalazio veéi ili manji deo trbuSnih organa, to
nekad i uspe, Gak i bez dehiscencije (delimiéne ili kompletne), dok je
dete u Zivotu. Ali i tada problem perzistira. Znatno i naglo povecanje
pritiska u trbu$noj duplji primarno deluje dvostruko loSe, a sumarno
vodi ka pogorSanju zdravstvenog stanja deteta. Novonastala situacija u
trbuhu dovodi do znatnijeg pritiska na velike krvne sudove i
poremecaja normalne cirkulacije u oba sistema. Ist.ovremeno je
onemoguceno i normalno pokretanje dijafragme pri disanju, a zna se da
novorodence najbolje obavlja razmenu gasova tzv. dijaﬁ'agmalnir_n
disanjem. Ove dve nepravilnosti, bez ijedne druge komplikacije, 1?0]6
ih po pravilu prate od samog pocetka, dovoljne su da ugroze Zivot
deteta. .

I mi smo stremili istom — izleGenju deteta. NaSa novina se
sastojala u slede¢em: u dogovoru sa anesteziologom, intraopergtivpo
smo vradali organe u trbudnu duplju, sve do momenta kad se javila
opasnost da ugrozimo normalnu cirkulaciju i disanje. Taj znak smo
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dobili od anesteziologa, po prethodnom dogovoru. Prekinuli smo sa
vraanjem vijuga creva u trbusnu duplju, a komunikaciju sa spoljnim
svetom smo prekinuli formiranjem ventralne hernije, od veé
pripremljene »Liodure«. (S1. 24) Jedan sat pre operacije, »Liodura« je
bila u fizioloSkom rastvoru. Tako je postala elastitna i laka za
modeliranje. Nije bilo ve¢ih problema da se napravi potrebna
konfiguracija ventralne hernije, €iji su sadrzaj &inile vijuge creva, koje
bi stavljanjem u trbudnu duplju napravile fatalan, poveéan pritisak.

S vremenom, »Liodura« se sufila, skvréavala i polako sma-
njivala. (SL. 25) Na taj na&in je vriila, po nama, bioloski pritisak. Novi,
na§ pritisak je bio znatno manji, ali i dovoljan da lagano smesta
preostale vijuge creva u trbusnu duplju, a da za sve to vreme dete
normalno unosi hranu, uredno ima stolicu,.raste i razvija se. Opet nas
neprijatelj — vreme. Vreme delovanja bioloskog pritiska, u zavisnosti
od slucaja, trajalo je dve do tri nedelje. I njega treba uraGunati u
vremensku diskrepancu razvoja nove i stare koZe. Za navedeno vreme
se ventralna hernija polako smanjivala, a mi smo, od periferije, isecali
»Liaduru« i na njeno mesto stavljali amnionske membrane. (Sl 26)
Posle nekog vremena, koje je zavisilo od veligine defekta, uspevali smo
potpuno da ga zatvorimo. (S1. 27) Tek od tada, nova i stara koZa rastu i
razvijaju se zajedno. UspeSnost metode je diktirala ovu vremensku
razliku. Od potpunog zatvaranja defekta perzistira prava ventralna
hernija, jer je preko defekta postojala nova koZa bez misica.

Druga strana naSeg izbora, nazvana »loica, sada je dolazila do
izraZaja, a to je bilo ¢ekanje, odnosno faktor vreme. Trebalo je satekati
rekonstrukeiju hernije, koju smo obi¢no radili posle &etvrte, do pete
godine Zivota. Za to vreme smo zajedno odbolovali degje bolesti,
respiratorne infekcije i sve drugo $to je vreme donosilo. A ono kao da
se usporilo. To &ekanje proZeto strahom da se ne dogodi ovo ili ono,
nekad je bilo teSko izdrZati. Pisali smo pisma, molbe nadleZnim
centrima. Predlagali kasnije davanje vakcine. Molili da deca ne
provode viSe vremena pored drugih, veé obolelih. Svega je bilo,
naravno u granicama dozvoljenog. Zato isti¢emo izuzetno dobru
saradnju i razumevanje svih, i mi im se zahvaljujemo.

Najvaznije je bilo da su i na novu i na staru koZzu delovali isti
unutradnji i spoljni uticaji. Od spoljnih, na prvom mestu mislimo na
one svakodnevne: odeca, voda, sapuni, toplota, hladno¢a...

Nova koZa je samo uslovno bila nova. I ona je identi¢no
reagovala na osipne bolesti. Promene su se istovremeno javljale i
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povlacile kao i na drugim delovima. Za vreme bolesti, makroskopski se
nisu razlikovale od promena na ostalim delovima koZe. Sumarno, nova
koZa se isto ponaSala kao da je sastavni deo jednog organizma.
Poslednji ekspertski nalazi ¢e re¢ »kao« uginiti suvinom.

Prolazeci kroz sve ono §to je u dedjem uzrastu znano kao rast i
razvoj, dosli smo i do dana kada je trebalo regiti kilu prednjeg trbugnog
zida.

Posle uobiCajene preoperativne pripreme, pristupili smo opera-
tivnom reSavanju problema. Pred nama su bili sledeéi zadaci: da
preparacijom odvojimo mifiée od koZe i da njihovim spajanjem
definitivno zatvorimo trbu$nu duplju, a potom konstruifemo novi
pupak. Odvajanje smo radili lagano, ali je i§lo bolje nego §to smo-
o¢ekivali. Krvarenje je bilo minimalno, tako da je rezervisana jedinica
adekvatne krvi bila na vreme otkazana. Posle odvajanja dovoljno
miSi¢ne povrSine, pristupilo se rutinskom zatvaranju trbusne duplje.

Modeliranje pupka nije bilo rutinsko, ali smo na kraju bili zadovoljni -

rezultatom. N

Posle zatvaranja operativnog reza i oblikovanja pupka, ostalo
nam je viSka koZe, i to one naSe, nove. Uzeli smo par isedaka i uputili
na patohistoloSki pregled. Uputnicu za patologa smo skoro uredno
ispunili. Posle generalija, na delu gde pie: Sta se $alje?, napisali smo:
»Ekscidirana koZa prednjeg trbugnog zida«. Na mestu gde stoji:
Klinicka dijagnoza, postupamo nekolegijalno. Ne mnogo, mal&ice. Taj
deo nismo ispunili.

Nasa nekolegijalnost, ako se tako moZe nazvati, bila je poduprta
velikom Zeljom da ni¢im, ama ba§ nimalo, ne sugerisemo dijagnozu.

Opet faktor vreme. I opet smo bili sigurni, ali... Na srecu trajalo
Je nekoliko dana. Polako su nas podilazili Zmarci. Jedno je ono §to vidi
oko, a Sta ¢e biti ako mikroskop i stru¢no lice kaZu nesto sasvim trece.
Uvek postoji neko ali. Ne kaZe se dZzabe — uvek je prvi put najteZe. I,
onda, kona¢no, uf. Ne znamo da li je viSe bilo »konaéno, ili »uf.
Zove patolog! O&ekivao se promukao, muski glas (ni danas ne znamo
za§to), Cija ¢e pocetna pitanja biti neprijatna, i ko zna §ta sve. Kad, ono!
Prijatan Zenski cvrkut (kasnije smo saznali da on izlazi iz jo§ prijatnije
glave i tela), koji, izvinjavajuéi se, pita Sta smo mi Zeleli, jer ona
(cvrkut, zasada) nije uspela da pronade nita sem normalne koZe. I za
usi i za duSu (iako kaZu da je hirurzi nemaju) nije moglo biti prijatnije.
Izvestaj patologa ¢emo citirati, jako ée biti napravljena i fotografija.
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Prvi deo: »Primljena tri plodasta fragmenta koZe, najveéi dijametra
4x3x1lem. Makroskopski bez uo¢ljivih patologkih promena«. Potpis

Toliko i takvih delova nam je ostalo posle zatvaranja operativne
rane 1 konstrukcije umbilikusa na ko#i.

. Drugi deo nalaza patohistologa:

»U iseCcima uzetim iz makroskopski opisanog materijala nalaze
se morfoloski elementi koZe, bez histoloskih promena. Epiderm je
uredne arhitektonike, u dermu su prisutni adneksi koZe: folikuli dlake u
razli¢itim fazama sazrevanja, lojne, znojne i apokrine Zlezde, smestene
dublje u dermusu, bliZe hipoderma.« Potpis (SI. 28)

To je, dakle, naSa nova koza. Ali, radi potpune verodostojnosti i
kompletnog uZitka, ve¢ spomenuta lepotica, patohistolog, odmah je
napravila i potrebne fotografije. Insistirala je da bojenja budu po
metodama Mallory i Gomori, jer se tada postiZe ono pravo. Tako vaZi u
njihovim krugovima. Iz prve smo se sloZili. A §ta nam je drugo ostalo?!
M1 o toj problematici nismo bas ni§ta znali.

Idemo redom:

(S1. 29) Jasno vidljiv epiderm koZe. Arhitektonika uredna. U
dermu nekoliko folikula dlake razligite zrelosti (Mallory 6,3x10)

(SL. 30) Na fotografiji dominira uzduZni presek folikula dlake sa
dlakom i prate¢om subacealnom Zlezdom (Mallory 6,3x10)

(SL. 31) Folikuli dlake u razli¢itim fazama sazrevanja, smeiteni u
dermu (Mallory 6,3x10)

(Sl. 32) Folikul dlake sa dlakom, okruZen adneksima (sebace-
alnom i znojnom Zlezdom) (Mallory 6,3x25)

Na fotografijama (S1. 33 i 34) teZidte je stavljeno na adnekse
koze. To je jo§ jedan od dokaza da se zaista radi o koZi. Jer, do sada ne
znamo, a nismo nigde ni proéitali, da bilo koja ve§tatka tvorevina koja
jako li¢i na koZu, poseduje i sve druge delove, pa i njene adnekse, u
ovom slucaju znojne Zlezde smestene u retikularnom dermu (Malory
6,3x25).

I tako, mi predosmo dalek put. Od mitohondrija do koZe. Nije bio
samo dalek. Bio je i prili¢no trnovit. Mnogo puta krivudav. I mnoge
zapreke smo morali da savladamo. Najteze su bile one koje su
postavljali ljudi. Ne priroda. Ona je od jednog momenta, kada smo je
shvatili, bila na naoj strani. Iako neopipljiva, imala je veliku snagu.
Uvek nam je pokazivala pravi smer. Bila je to velika pomo¢. A §to se
ljudskih prepreka tie, to je bio pravi problem. Nisu to bili obi¢ni ljudi,
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ve¢ kolege. Ako opstrukcija dolazi ba$ sa te strane, onda boli. Ali nasSe
verovanje i pomo¢ od strane smerokazatelja, bili su ja¢i. Rezultati su
labavili sve prepreke.

Ima jo§ uvek, mada daleko manje, onih koji se koprcaju u Zelji da

dokazu neSto drugo. ViSe je to protivljenje nego dokazivanje. Svima
¢emo zaboraviti ba§ sve. Pa kolege su.
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Jo§ da se zavrSe nesreéne igre oko patenta, pa da radimo u miru.
Ocekujemo da nikad vi$e protiv nas ne bude:

FERRO ET IGNI,

jer smo ubedeni da:

SIC ITUR AD ASTRA.
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ISTRAZIVANJE MARKETINGA
U ZDRAVSTVU

Smatramo da smo primenom menadZmenta u procesu
ostvarivanja zdravstvene zaStite (sa posebnim osvrtom na lecenje
amnionskim membranama) u potpunosti sproveli multidisciplinarni
pristup reSavanja ovog problema.

Za uspe$nu implementaciju marketin§kog koncepta u zdravstve-
noj organizaciji potrebno je postojanje informacionog toka posebne
vrste izmedu pacijenata i zdravstvene organizacije. IstraZivanje
posebnog, zdravstvenog marketinga u ovakvim slutajevima moZe se
definisati na sledeé¢i nadin: to je sredstvo koje koriste oni §to pruZaju
specijalne zdravstvene usluge, kako bi one bile najévrSce vezane za
potrebe korisnika. Da bi se istrazivanje marketinga ostvarilo u pravom
smislu te redi, ono mora da bude sistemski proces, koji u sebi sadrZi:
prikupljanje, analizu 1 interpretaciju relevantnih podataka. Svi
navedene komponente moraju biti zastupljene, jer ¢e samo tako moci
da se donese najadekvatnija odluka. Ciljevi istraZivanja marketinga
ogledaju se u sledecem:

e u smanjenju neizvesnosti u procesu donoSenja odluka u vezi
sa marketinSkim aktivnostima uopSte, a 1 u vezi sa specifi-
¢nim aspektima marketinga;

e u kontroli kao i u potpomaganju kontrole izvrSenja
marketing-aktivnosti.

Svaki marketing, pa i onaj koji je vezan za zdravstvo, mora se

prihvatiti kao celina, koju uvek ¢ine slede¢e komponente:

e informacioni sistem,

e interni ra¢unovodstveni sistem,

o sistem analitickog marketinga,

e marketing obaveStavanja.

IstraZivanje marketinga uvek treba da postoji. Krajnji cilj je da se
pravilno shvati odredeni marketindki problem, koji je uvek prisutan.
Prema vedini autora, da bi marketinSko istraZivanje bilo uspe$no, ono
mora da sadrZi sledece faze:
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definisanje problema i ciljeva istraZivanja,
razvijanje izvora informacija,

prikupljanje informacija,

analizu informacija,

prezentaciju rezultata,

N R

U tom kontekstu, svako razmatranje nekog problema mora da se
suoCi sa slede¢ih sedam stepenika, a kao $to to &esto prirodne
zakonitosti uslovljavaju, i povratnom spregom. '

Proces istraZivanja marketinga u zdravstvu — posebno prilagoden
za amnionske membrane:

FAZA ISTRAZIVANJA
PLAN ISTRAZIVANJA
FORMULISANJE PROBLEMA
IZVORI INFORMACIJA
PRIKUPLJANJE PODATAKA
ANALIZA PODATAKA
PRIPREMANIE IZVESTAJA

A sve to ima zadatak da nam pruZi odgovore na sledeca pitanja:

Da li ima interesa za ovakav vid le¢enja?

Ako postoji, kako ga razviti?

Uporedivanje kvaliteta i cene le¢enja sa konkurentskim?!

U ovom slu¢aju dosli smo do nedeg novog. Kada je odredena
merodavna sluZzba krenula u zadati posao, sve vide su trake ostajale
prazne, a papiri beli, nenapisani. Bitni su bili razgovori sa u¢esnicima
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sliénih seminara i kongresa. Svi odgovori su bili sliéni: prakti¢no nije
postojala konkurencija ovom vidu le€enja. To je sasvim nov momenat.
Novo je to §to se nismo odmah snagli. Sa jedne strane izzglobljavamo
se iz navedene sheme, a sa druge, gradimo nes§to novo, sa dozom
olak3anja ¢ija je tezina jednaka izzglobljenosti.

Navedeni znadaj kontinuiranog rada procesa marketinSkog
istraZivanja odnosi se na promene koje su vezane za dve veoma bitne
dinamicke kategorije: ekonomsku 1 politi¢ku.

Obavezno pracéenje tehnologije, vezano najviSe za nasu granu kao
deo medicine, nije nam dozvoljavalo da se zapustimo, jer i svaki manji
propust moZe dovesti do toga da konkurencija stigne do kraja nekog
rada putem koji nismo predvideli i da tako izgubimo dragoceni tempo.
Zato su menadZeri glavni pratioci podataka, &ijom ¢e analizom biti u
stanju da donesu prave i kvalitetne odluke. Krajnje izvrSenje donesenih
odluka takode ée se bazirati na detaljnim analizama, sprovedenim od

strane osoba zaduZenih za taj deo. Sumarno, glavni izvori za buducu

analizu mogu biti prikupljeni na sledeée nacine:

Desk research — zasniva se na saznanjima iz oficijelnih
publikacija i statistike. Ova vrsta istraZivnja se u strunim krugovima
naziva — sekundarno istraZivanje. '

Originalno istraZivanje — za razliku od prethodnog, ono spada u
primarno istraZivanje i zahteva znaGajna ulaganja. Sprovodi se
uzorkovanom anketom, koja je usmerena na dobijanje nove
informacije.

Istrazivanje pomodéu neposrednog posmatranja pacijenta — ovde
je glavni cilj da se pacijent §to vise i bolje razume, kao i da se uzmu u
obzir njegove usmerene Zelje. Kroz isto istraZivanje moramo da
pronalazimo svoje greSke i u isto vreme (u hodu) ih otklanjamo,
stvarajuci tako siguran teren da se one nikad ne ponove.
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SPECIFICNOSTI ISTRAZIVANJA
MARKETINGA KOD PRUZANJA
ZDRAVSTVENIH USLUGA

Samo se na prvi pogled moZe reéi da postoje slinosti izmedu
istraZivanja marketinga kod pruZanja specifi¢nih medicinskih usluga i
potreba pacijenta. Cvorne tacke za utvrdivanje postoje¢ih razlika nalaze
se na slede¢im mestima:

° Etika — neke zdravstvene organizacije smatraju, jo§ uvek,
neetickom upotrebu marketinskog istraZivanja;

° Veli¢ina — neke organizacije su male, imaju lokalan znadaj
1 nikako ne mogu da opravdaju ulaganja u ovakvo
istraZivanje;

° Ekonomika — identi¢ne organizacije ne raspolaZu ni pribli-
Zno istim finansijskim sredstvima;

o Monopolisti¢ke organizacije — retke su organizacije koje
kod pruzanja medicinskih usluga imaju odreden monopol, a
da ipak Zele da ulazu u ovakav vid istrazivanja;

° MenadZer — ako i postoji neko ko se ovako moze nazvati u
zdravstvenoj organizaciji, onda je sigurno da on nema
odgovarajuce obrazovanje i da se svesno izbegavaju
ulaganja u ovakva istraZivanja.

Kada je u pitanju marketingko istraZivanje zdravstvenih usluga,
svi ovi problemi se jo§ viSe usloZnjavaju kada se ustanovi novi vid
leCenja, jer se tada mora delovati u vie pravaca, §to podrazumeva:
uoCavanje, rangiranje i procenjivanje posebnih elemenata ovog vida
leCenja. Zato je u ovakvim sludajevima razvijen poseban vid
marketing-istraZivanja. Instruktivan je na$ slu¢aj. Slede¢a shema to
jasno ilustruje:
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ANALIZA POTREBA PACI]ENT)

“(GENERISAN]E IDEJE ) %

PRELIMINARNE ANALIZ <;9

konkurentska
interna
éczi . eksterna

tj(‘") PREDLAGAN]JE KONCEPTA

analiza ne terenu
personalni intervjui
anketa telefonom

PROCENA PACIJENTA <<‘,%f

. razumevanje ) POZITIVNA
- reakcila > (_UVOBENJE

koristi

Jasno je da se ovaj model sastoji iz viSe faza. Podetak ima
zajedni€ku polaznu osnovu. Ideja o ledenju ovom metodom startuje
istovremeno sa analizom potreba, a ako je moguce, ukljuéuju se i Zelje
pacijenta. Tako su stvorene osnove koje treba da budu prihvatljive za
obe strane: onu koja se le¢i i onu koja je le¢i. Ideje se u daljem
istrazivackom radu podvrgavaju preliminarmim analizama, &iji je
prevashodni zadatak da razmotre, do tan¢ina, konkurenciju, ako postoji.
Potom se ideje interno ispituju. Tako se dobija subjektivno misljenje u
vezi sa radom sa pacijentima. Potom slede eksterne analize - miSljenje
pacijenta. Pozitivni tezultati radaju marketing-test ili se odmah kreée sa
novom vrstom leCenja.

Postoji proces kojim se novi vid ledenja moZe testirati da bi se
osiguralo razumevanje i plasiranje kod pacijenata. Pri tome treba

. iskristalisati:

AY
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* Da li su shvatili prednost le€enja u odnosu na sve druge
metode.

* Bitno je da pacijent shvati da je ova metoda definitivna. To
znafi da se lecene promene viSe ne javljaju na mestu
tretmana.

* Saznanje da se radi o jedinstvenoj metodi takode koristi
pacijentima, jer ne lutaju. Ne menjaju lekare i kude trazeéi
izleCenje. Svi ovi testovi moraju biti dobro odabrani i
adekvatno plasirani, pogotovu ako ve¢ postoji neka sli¢na
metoda, ¢ak i u sluCaju da ona nije ni pribliZno toliko
uspesna.

Istrazivanje marketinga u leenju uopste, pa i kod novih metoda,
bilo je u prili€noj meri zanemareno. Tekuce vreme se karakteriSe
povecanim interesom za ulaganje u istraZivanje marketinga. Gak se
obezbeduju i odredena ulaganja, koja, u trenutnoj finansijskoj situaciji,
1 nisu mala. Na taj nadin se kr&i put da se samo leenje i njegove
moguénosti mogu prezentovati i buduéim pacijentima, putem
fotografija, slajdova, filmova... '

MENADZMENT U ZDRAVSTVU

Prevod re¢i menadiment na na$§ jezik, kao wupravljanje,
rasvetljava &injenicu da je ono staro koliko i ljudski rod. Razvoj
menadZmenta iSao je uporedo sa razvojem ljudskog drudtva i
proizvodnih odnosa. &injenica je da je to danas jedan sloZen i
univerzalan proces, koji je, prirodno, uvek u dinami¢koj ravnoteZi sa
Zivotnom sredinom. Razvojni putevi koji su, nekad brZe, nekad sporije,
vodili napred, mogu se rezimirati kroz koncentraciju kapitala, radne
snage 1 sredstava za rad u ovom, poslednjem veku drugog milenijuma.
Tako su, pored drugih, i u zdravstvu stvorene velike ustanove u kojima
je iskrsla potreba za struénim upravljanjem, koje bi obezbedilo
sigurnost svih, a istovremeno omogucilo i dalji razvoj i napredak.
Razvoj tehnologije omoguéio je medicini da se i ona brZe razvija.
Medicina se institucionalizuje, trZiste se ukljuuje u zdravstvo. Modeli
zdravstvene zaStite su od regulativnih vidova krenuli ka kompetitivnim.
Svi ti pojedinaéni tokovi, analizirani zajedno, stvorili su uslove da se
rukovodioci u zdravstvu ne mogu zadovoljiti samo administriranjem,
ve¢ moraju poznavati i poslove upravljanja. Obrazovanje iz oblasti
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upravljanja u zdravstvu je novijeg datuma, ali se pokazalo preko
~ potrebnim kako bi se kretanje napred, i u ovim te$kim vremenima,
moglo ostvariti. Savremeno upravljanje u zdravstvenom sistemu je
kompleksnije i znagajno razli¢ito od onog koje se pnmenjuje u drugim,
pro1zvodmm sistemima. Sto se osnovnih koncepata i principa tige, kao
i uloge rukovodioca, moZe se re¢i da postoji znak jednakosti. Bavljenje
menadZmentom u zdravstvu, bilo teorijsko, bilo povezivanjem teorije
sa praksom, utvrdilo je postojanje odredenih specificnosti kod
upravljanja u zdravstvu. Tako Peach iznosi: »Rukovodenje u zdravstvu
je proces koji osigurava da zdravstvena sluzba na najbolji nacin koristi
sve raspoloZive resurse za dostizanje najviSeg cilja — oCuvanja i
poboljSanja zdravstvenog stanja zajednice«.

Specificnosti menadzmenta u
zdravstvenim ustanovama

Mnoge od veza medu komponentama rukovodenja u
zdravstvenim ustanovama ne mogu se unapred poznavati, tako da se
postizanje zadatog cilja odvija sa manjom ili veCom neizvesno$cu.
Rukovodilac u procesu donoSenja odluka treba da ima u vidu hitnost i
neponovljivost koja se odnosi na zdravstvene usluge, kao i period
izmedu donoSenja odluke i ishoda, §to povedava postojeci rizik. Smatra
se nemoguéim, a i krajnje opasnim, preslikavati rezultate i istraZivanja
iz prakse iz jedne u drugu situaciju.

Osnovni proizvod zdravstvenih ustanova jeste usluga, €iji ishod
zavisi od bolesti, te je kvalitet teZe i sloZenije proceniti. Krajnji rezultat
usluge je zdravlje, koje je te§ko merljivo zbog velikog broja kriterijuma
za procenu.

Kadrovska politika je vrlo osetljiva, jer je prisutna potreba za
koordinacijom rada razli¢itih struénjaka, sa razli¢itim pogledima na
mogucénost refavanja problema. Situaciju dodatno usloZnjava i statusni
poloZaj zdravstvenih radnika, kao i autonomija u klini¢kom radu. Svaki
vid upravljanja u zdravstvenim ustanovama, bez obzira na obim
ispunjavanja njenih usluga, pod stalnim nadzorom javnosti. Na to se
neminovno nadovezuje pritisak vlasti i razli¢itih politi¢kih i dru§tvenih
grupa. Pritisak se prvenstveno odnosi na odrZavanje i povecanje
kvaliteta usluga, ¢ak i kad ulaganje u ovu oblast stagnira, pa i opada.
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Za dobro rukovodenje su vazni komunikacija i saradnja unutar
ustanove, medu ustanovama, kao i sa sektorima van zdravstva. Najveci
sukobi se javljaju tamo gde postoji izraZen nedostatak komunikacije
izmedu rukovodilaca i zaposlenih, §to jasno uti¢e na rad zdravstvene
sluZbe i njenu efikasnost.

Smatra se da se bazi¢ni koncepti, principi i ve§tine menadZmenta
industrijskih i drugih organizacija mogu primeniti u zdravstvenim
ustanovama, uz poStovanje njihovih druStvenih uloga i specifi¢nosti
unutraSnjeg okruZenja. TeoretiCari se slazu da se mogu izdvojiti
osnovne uloge zdravstvene sluZbe u svakom drustvu:

e ona je deo nacionalne politike zemlje;
zapo§ljava veliki broj ljudi;
obezbeduje zdravstvenu zastitu;
izvodi razlidite tipove istraZivanja;
vrsi kontinuiranu edukaciju;

e ima vaZnu ulogu kao faktor socijalne stabilnosti zemlje.

Svi navedeni momenti znatno utiCu na karakteristike
menadZmenta u zdravstvu. Zdravstvene ustanove su poznate u teoriji
menadZzmenta kao sloZene organizacije sa najkomplikovanijim
menadZmentom. Vrlo §iroka diferencijacija i specijalizacija radnih
zadataka je odigledna, a njih obavlja veliki broj raznih udesnika
razli¢itog stepena obrazovanja, radnog iskustva i funkcija. Na vrhu
ovog kompleksa nalazi se moderna bolnica. Struktura ovla$éenja
menadZmenta u zdravstvenoj ustanovi je podeljena izmedu tri punkta,
koji se ¢esto nazivaju i centri mo¢i, a to su:

e upravni odbor

e administracija

o lekari

e direktor

Upravni odbor — zakonski je odgovoran za celu ustanovu, za
pruZanje zdravstvene zaStite, komunikaciju sa javno$¢u i pomo¢ pri
nabavci sredstava za rad ustanove. Upravni odbor ukljucuje
predstavnike razli¢itih drustvenih grupa i treba da ima profil zajednice
u kojoj se ustanova nalazi.

Lekari — kao dominantna profesija udestvuju u tri procesa
menadZmenta:
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o menadZment sa pacijentima

e menadZment sa lekarskim timom

e menadZment sa zdravstvenom ustanovom

Njihova uloga je permanentna i dominantna, jer su odgovorni za
baziénu delatnost ustanove - pruZanje zdravstvenih usluga.
Potencijalno, oni bi trebalo da budu i najbolji menadZeri. Medutim, tu
iskrsava jedan paradoks. Lekari imaju, po prirodi posla koji obavljaju,
moc¢ i ovla$cenja, ali ne i odgovornost finansijskog rizika. ZapaZeno je
da prili¢an broj lekara zna vrlo malo o sredini u kojoj radi, poSto znatan
deo vremena utroSe u radu sa pacijentima i na li¢no usavr§avanje. To
neminovno dovodi do razdvajanja liéne autonomnosti i interesa

ustanove. Koncept efikasnog menadZmenta u zdravstvenim

ustanovama je nemogucée odvojiti od klini¢ke autonomije, jer jedino
njihova ravnoteZa dovodi do efikasnog i efektivnog funkcionisanja
zdravstvene ustanove.

Administracija — jedan od centara moci, koga ¢ine: direktor,

nalelnici odeljenja i Sefovi™ pomoc¢nih sluzbi. Odgovoran je za
operativni menadZment, s tim §to su mu ograni¢ena ovlaS¢enja 1 znanje
o procesu neposrednog rada sa pacijentima. Direktorov zadatak je da
donosi odluke, planira, koordinira, kontroli§e aktivnost zaposlenih,
¢ime se obezbeduje da rad sa pacijentima bude delotvoran 1 uspeSan. U
mnogim zdravstvenim ustanovama jo§ uvek ima lekara na mestima
direktora, ali se oni sve viSe zamenjuju profesionalnim menadZerima.

Kad se analizira rukovodenje u =zdravstvenim ustanovama,
moraju se uzeti u obzir i specifiéne odgovornosti:

e odgovornost prema pacijentu,

e odgovornost prema zaposlenim radnicima,

e odgovornost prema finansijerima,

e odgovornost prema zajednici,

e odgovornost prema sebi.

MenadZment u zdravstvu ima opSte i posebne ciljeve. Ova podela
je opStepriznata i proistiée iz iskustava koja su vezana za pozitivne
rezultate. OpSti ciljevi:

Opstanak i razvoj ustanove — u poslednje vreme sve je viSe
izrazen pritisak da se smanji priliv troSkova za funkcionisanje
zdravstvenih ustanova. Kao posledica toga mnoge zdravstvene
institucije imaju teSkoc¢a sa radom, a prava gradana na zdravstvenu
za§titu se smanjuju i ograni¢avaju. Rukovodioci se trude da njihove
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ustanove preZive i da se razvijaju uvodenjem novih dijagnosti¢kih i
terapeutskih postupaka, a sve tou sklopu kompetitivnog trZista.

Smanjenje troSkova — smanjenjem cena usluga i povedanjem

obima rada sprovodi se smanjivanje troskova funkcionisanja
zdravstvenih ustanova, na prvom mestu bolnica. Kod savremenog
upravljanja mora se uvaZavati osnovni ekonomski princip — da se
postignu maksimalni rezultati uz minimalna maten]alna ulaganJa

Konkurentnost na pseudotr21§tu — ovaj deo postaje manje vazan

—a samim tim fraZi i manje kontinuiranog ulaganJa ako je usluga koja
se nudi pacuen‘uma takva da moZe da je pruzi mali broj drugih
ustanova, ili ni jedna od njih. Ovakav primer predstavljaju amnionske
membrane.

Posebne ciljeve predstavljaju:

* unapredenje zdravlja (kao deo strategije — »Zdravlje za sve do
2000-te«)

* poboljdanje kvaliteta usluga. Bez obzira na troskove, lekari i
zdravstveno osoblje, kao i rukovodioci zdravstvenih usluga,
neposredno su odgovorni za kvalitet usluga koje pruzaju, kao
1 za njihov ishod u vezi sa zdravljem bolesnika. Zato se
formiraju i menjaju standardi kada se radi o kvalitetu
zdravstvenih usluga.

° uklju¢ivanje lekara u proces rukovodenja. Da bi zdravstveni
menadZment zadrzao i poveéavao svoj kvalitet, kao i
opravdanost, smatra se neophodnim da se lekari ukljuéuju u
proces rukovodenja

° uskladivanje upravljanja i autonomije u klini¢kom radu.
Autonomija u klini¢kom radu podrazumeva pravo na
slobodnu praksu mimo hijerarhijskog menadZmenta, pravo da
se prihvati/ne prihvati odredeni bolesnik, odgovomost za
vodenje i koordinisanje aktivnosti saradnika, kao i pnvﬂegue
zahvaljujuci posedovanju medicinskih znanja.

* satisfakcija bolesnika. U poslednje vreme, satisfakcija
bolesnika se sve viSe uzima kao instrument za kontrolu
kvaliteta zdravstvenih usluga i naglaSava se potreba za
ukljuCivanjem korisnika zdravstvenih usluga u proces
donoSenja odluka u zdravstvu.

IstraZivanje menadZmenta u oblasti zdravstva je novijeg datuma.

Sve viSe se shvata njegov znalaj. Na taj nadin se utvrduje valjanost
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odredenih teorija, odnosno razlog da se one ne prihvate. IstraZivanje
upravljanja u zdravstvu se razvija u dva pravca:

Analiza sistema — odvija se kroz analizu koncepcije i kompa-
rativnu analizu. _

Operacioni pristup — bavi se istraZivanjima optimalnih modela
menadZmenta, koristeci pri tome: anketno istraZivanje, istraZivanje na
osnovu podataka iz rutinske statistike i medicinske dokumentacije. Ova
istraZivanja su korisna za pouzdanije prognoziranje moguéih promena
u zdravstvenom sistemu, pa i u menadZmentu. Kao glavni problemi
ovde se javljaju: nedostatak pouzdanih aktuelnih i objektivnih
podataka, kao i teSkoce pri primeni istraZivanja u praksi.

Prema brojnim poznatim autorima, specifinosti menadZmenta u
zdravstvenim ustanovama, kao i karakteristike vremena u kome
#ivimo, upuéuju na to da ¢ée se u buduénosti rukovodenje u zdravstve-
nim ustanovama razvijati kroz:

1. proces participativnog menadZmenta i

2. decentralizaciju. .

Pacijenti kao korisnici zdravstvenih usluga — bilo da se radi o
uobiajenim, svakodnevnim uslugama, bilo o specijalnim, jedinstvenim
u svetu, kao Sto je na§ tretman — mogu biti pod raznim uticajima pri
donoSenju odluke o tome da li da se podvrgnu odredenoj vrsti leenja
ili ne. Faktor koji se smatra vrlo znagajnim u donoSenju navedenih
odluka jeste tzv. — usluZni ambijent. Smatra se neophodnim da se
istraZe sve mogucnosti za S§to adekvatnije dizajniranje usluZnog
ambijenta, te se izraz »atmosfera« smatra znadajnim marketin§kim
momentom. Stvorena atmosfera moZe znatno da uti¢e na ponaSanje
pacijenta, te se smatra da na sledece pojedinosti, uklopljene u celinu,
treba obratiti posebnu paZnju i §to je moguce bolje ih ukomponovati i
pozitivno usmeriti:

sredstva koja izazivaju paZnju — boje, buka, tiSina;

sredstva za stvaranje poruke — komunikacija sa drugim lekarima i
pacijentima, stvaranje viSeg nivoa brige za pacijente (bitno je da
pacijent stekne takav utisak);

sredstva za stvaranje razliditih efekata — kombinacija svetlosnih i
zvuénih efekata u nameri da se stvori osecaj sigurnosti i poverenja u
osoblje.
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Atmosfera i osedéaji

Stvorena atmosfera Reakcije u obliku
u ambijentu osecaja

elegantna p- status

profesionalna —p poverenje i sigurnost
srdatna p- srecaiuZivanje
mracna p potiStenost, neuteSnost
preteca p zabrinutost

topla p udobnost

zanimljiva p- privliacnost

U ovakvim situacijama poZeljno je razmi$ljati i o ambijentalnim
stimulima:

o okolina — temperatura, kvalitet vazduha, buka, muzika, miris;

e prostor — prostorija, oprema, namestaj;

e znakovi, simboli.

Sto se tite ubedenja i ose¢anja, oni mogu biti:

spoznaja — ubedenja;

emotivna — raspoloZenje, simpatije stavovi, nesimpatije;
izbegavanje — izbegavanje interakcije, Zelja da se ode i da se
ne vrati.

Dejstvo ambijenta na ponaSanje pacijenta i zdravstvenih radnika
prikazano je na slede¢oj shemi: '
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| pacijenti

ambijentalni E s
stimuli £ zdr.radnici
ubedenija
i osedaji

I P A P e

SERET AN N HE A SR

okolina | spoznaja: pacijenti:
prostor | emotivna privlacenje
znakovi psihologka izbegavanje
simbol zdr.radnici:
produktivnost
komunikacija
broj tretmana

Dizajn 1 kreiranje ambijenta su vrlo vaZni i zato treba da budu
rezultat dobro promiSljenih odluka. Smatra se, pogotovu u veéim
ustanovama, da to treba da urade specijalizovane usluZne organizacije.
Ambijent se odnosi na fizi¢ki i nefizi¢ki kontakt, odnosno na prostor
gde se obavlja tretman, t.j. tamo gde pacijent i zdravstveni radnici
dolaze u kontakt. Kapacitet zdravstvene organizacije znatno utie na
performansu i vrstu komunikacije. Zato simetrije, proporcije, ritam,
sastav, boje i drugi osnovni elementi treba da budu razmatrani,
kombinovani i razvijani. Oni treba da kod pacijenta izazovu umne i
emocionalne reakcije u obliku vizuelne percepcije kvaliteta leGenja.

NameStaj moZe da doprinese stvaranju domace atmosfere ili da
napravi nepremostivu barijeru. On moZe da bude deo kombinacije
(kompjuteri, negatoskopi, priruéni instrumenti). Takode moZe posluZiti
kao zaStita predmetima koji su skupi i osetljivi. Sve to u kombinaciji
moZe da govori o statusu ustanove. Prostor, sredstva, namestaj i
dekoracija jesu medusobno zavisni elementi nadina Zivljenja. Oni
doprinose poboljSanju kvaliteta Zivota. Kada je re¢ o ambijentu u kome
¢e se pruZati zdravstvena usluga (le€enje), treba iskoristiti veliki broj
mogucénosti za uredenje enterijera, jer su veStacki kvaliteti ambijenta —
svetlo, grejanje, ventilacija — veoma prilagodljivi. Visina i nagib stolica
su promenljivi, namestaj i oprema mogu biti tehnolo$ki napredni ili pak
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viSe domaéi. Osvetljenje &esto mo¥e biti kljuni momenat pri
dizajniranju ambijenta gde ¢e se odvijati tretman. Pri njegovom
dizajniranju treba uzeti u obzir sledece elemente: dnevnu svetlost, boju,
prirodu, aktivnost koja se obavlja, percepciju zadatka koju zdravstveno
osoblje obavlja u okolini.

Dnevna svetlost i njen uticaj na toplinu, bljesak, prodor,
vidljivost i percepciju boja, veoma su znaajni. Pravac i jatina dnevnog
svetla utidu na percepciju boja. Bitno je 3ta se Zeli od prostora u kome
sve navedeno treba da bude ukomponovano. Nivo potrebne vidljivosti
diktira viSe faktora. Jedan je vrsta medicinske usluge i na¢in na koji se
ona obavlja, drugi je uzrast pacijenta. Primer: ako se Zeli da se
obavezno istakne preciznost posla koji se obavlja, neophodno je jade
osvetljenje. Kreativna upotreba svetla moZe od enterijera u kome se
ponekad obavljaju po pacijente neprijatni tretmani (bol, peenje, krv pri
previjanju) da stvori ambijent koji ¢e ih ipak privlaciti, jer jo§ od ranijih
poseta zna da ¢e mu posle svakog sledeéeg susreta biti bolje. Uticaj
interakcije svetla i senke mozZe biti viSestruko pozitivan. Na taj nadin se
moZe nesto istaci, izazvati radoznalost i uticati na pacijenta da prihvati
tretman.

Boja kao element enterijera ima vlastiti jezik. Sli¢no muzici, ona
moZe probuditi raspoloZenja i emocije kao §to su uzbudenje,
spokojstvo, ili, nasuprot tome, tuga. Boja se sastoji od tri elementa:

1. nijanse —naziv boje (crvena, plava, ...)

2. vrednosti — tamnija, svetlija

3. C(istode

Postoje brojne teorije koje govore o nadinu uticaja boja,
medutim, boja se ne moZe razumeti bez razumevanja efekta svetla,
razlikovanja srodnih boja, odnosno razlidite pojave jedne boje ili
nijanse u blizini druge boje/nijanse. Tu su i prostorni i emocionalni
efekti boje. Ukoliko osvetljenje u ambijentu nije dobro instalirano, tada
¢e kreativna primena boje biti bez ikakvog efekta. Zna se da niZi nivo
osvetljenja, zajedno sa toplim bojama, ostvaruje prijateljsku, intimnu
atmosferu, Sto deluje odmarajuce i opustajuce. U tople boje spadaju
narandZasta, crvena i Zuta. Njihovo pozitivno delovanje na pacijenta, a
i na zravstveno osoblje, jasno dolazi do izraZaja ako se osvetljenje
instalira niZe. Sa druge strane, plava i zelena dolaze do izrazaja kod
vi§lje postavljenog osvetljenja. Uz prisustvo »belog svetlax one mogu
stvoriti dobar radni ambijent, ¢ineéi osvetljenje prirodnijim. Efekat
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boje ne moZe se meriti izolovano. Boja treba da se razmatra u odnosu
na suseda, uz dobro dizajnirano svetlo.

U odnosu na opti¢ke vrednosti i stvaranje odredemh emocija kod
ve¢ine ljudi, boje se dele na tople i hladne. U tople bo;e spadaju:
crvena, narandZasta, Zuta i njihove nijanse. Zelena, plava i 1Jublcasta
zajedno sa svojim nijansama, spadaju u grupu hladnih boja. To je jedan
od razloga §to izbor boja u navedenim kombinaciama treba koristiti kao
jedno od funkcionalnih sredstava za sve vrste mod1ﬁkovan3a 1
oblikovanja prostora, odnosno dizajniranja enterijera, na najvece
zadovoljstvo 1 pacijenata i pruZalaca zdravstvenih usluga. Boja kao
sredstvo za povecanje efikasnosti na radnom mestu, uz istovremeno
- postizanje osec¢aja relaksiranosti i zadovoljstva, ne sme se zapostaviti.
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REZULTATI

Mnogi faktori su se umeSali, tako da je bilo znatno
komplikovanije nego §to u uputstvima piSe. Sumarno, posle silnih
peripetija, ni do danas nije dobijen medunarodni sertifikat za patent za
amnionske membrane. On podrazumeva detaljan opis svih postupaka,
kao i sastav svake od tri te¢nosti koje ¢ine jednu celinu. Ona daje, na
kraju, amnionske membrane sa svim njihovim plemenitim
karakteristikama. Stoga ¢emo u ovom delu izlaganja mo¢i da

predstavimo samo jednu vrstu krokija od celog protokola koji ukupno -

¢ini patent.

Posteljice smo dobijali isklju¢ivo sa Klinike za ginekologiju 1
akuSerstvo. Zeleli smo da uvek budu od kontrolisanih, zdravih
trudnoéa. Time smo zadovoljili jedan od osnovnih medicinskih
postulata: ako pomazemo sa jedne strane, da ne naSkodimo sa druge.
Sve to uz saglasnost Eti¢kog komiteta obeju kuca.

Prvi korak u nafem radu je stavljanje posteljica u te¢nost broj
jedan. (S1. 35) U njoj one provedu dvadest i Cetiri sata. Posle nave-
denog vremena, uz delovanje prve tenosti, odvajanje amnionskog dela
od posteljice je deg¢ja igra. Situacija je toliko nova da se lako moZe
automatizovati. To zna¢i da se amnionske membrane mogu dobijati po
principu pokretne trake. Sledeéi korak jeste ¢iScenje odvojenih
amnionskih membrana u te¢nosti broj dva. Ovaj te¢ni ambijent ima
zadatak da ih odvoji od neZeljenih delova, koji bi predstavljali smetnju
pri obavljanju njihovih funkcija. U Zargonu, amnionske membrane se u
drugoj te¢nosti odvajaju od prljavitine. Tu spadaju zgruSana krv i
Zelatinozno-teéne supstance, koje imaju ulogu u odrZavanju aktivnog
stanja veze amnionskog i horionskog dela posteljice. U drugom te¢nom
medujumu amnionske membane provode sedamdeset i dva sata. Nakon
tog vremena, one dobijaju sedefastobelu boju i karakteristiCan sjaj.
(S1. 36) Prakti¢no, one su spremne za kori$éenje. Sada viSe nema
smetnji da u datom momentu, u uslovima postojanja okidaca, one
ispolje svoje osobine.

Ostao je jo§ poslednji korak. Radi se o teénosti broj tri. Ova
te¢na sredina, iako je poslednja u nizu, nije niSta manje vaZna. Ona
produzava drugi Zivot amnionskim membranama, za sada, dva meseca,
na temperaturi frizidera, oko +4C. (S1. 37)
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Postizanje ovog vremena, uz zadrZavanje njihovih karakte-
.ristiénih osobina, smatramo svojim uspehom. Dobili smo na komforu,
Jer ne moramo Cesto da ih pravimo. Zato se dobro seéamo vremena
kada smo to morali da radimo svaka 2-3 dana.

. Svi poceci jesu teZi, ali svi prvenci nisu uvek, od svih, voljeni.
Ovaj, u vidu amnionskih membrana, kako bi sportisti rekli, doéekan je
dopom. Mnogi su bili sumlji¢avi, ali ne u smislu pojave alergije ili, ne
daj boZe, neke jo§ vece Stete za onog ko se ledi. Nije ih interesovao ni
nain leCenja, trajanje i sliéno. Kao §to to biva u ovakvim sutuacijama,
dolaze do izraZaja one naSe naravi: »Kako ba§ on? A dobro ga znamo.
Ma, nije to moguce«.

Najveci protivnici su bili oni koji ba§ nista nisu znali o legenju
ovom metodom, niti su Zeleli da na$to saznaju. Da bi mozaik bio
upotpunjen, morala je da se ispolji i javna poruga. Nasao se kum, koji
je membranama dao ime — slinci. Mnogi su to i prihvatili, ali nikad svi.
Mislim na kolege.

U ime istine i da ne ostane greh na dusi, moramo spomenuti da
su prvi pozitivni znaci dosli od strane sestre: »Ima tu neéeg.« One sve
vide. Ova je i govorila. Ali, kako Bog sve vidi, krenulo je nesto da se
menja. Pocela su da dolaze deca prijatelja, kumova i ... sve do izleéenja
Jedne taSte. Podinje nova pesma. Gubi se posprdno ime. Kao da su i
razmi§ljanja nova .

»Jeste, ali tek kada su im vile dole pred oti«, znala je da kaZe
moja baba. Ona je tada bila dosta stara i jo§ viSe pametna.

Pri prezentaciji leCenih slucajeva, Zeleli smo da, u odnosu na etiologiju,
bude prikazan bar jedan sludaj.

U odnosu na Zivotnu dob, bice predstavljeni pacijenti koji se ne
uklapaju u okvire interesovanja dedje hirurgije. Ovim smo Zeleli da
istaknemo univerzalnost naSeg tretmama u odnosu na humanu
populaciju. Na vagi Zivotne dobi, na§ najmladi pacijent teZio je ¥est
sati, a najstariji je imao sedamdeset i pet godina. o

Pocecemo od starijih pacijenata.

Pred kraj Drugog svetskog rata, tokom poslednjih borbi za
os!obodenje zemlje, kada se okupatorska vojska uveliko povlagila na
svim frontovima, na$ pacijent NN, tada dvadesetogodi$njak, ranjen je u
potkolenicu, iznad skodnog zgloba. Po podacima dobijenim iz
anamneze, rana nije nikad u potpunosti sanirana. Prolaskom godina i
oteZavanjem Zivotnog bremena, lokalna situacija se pogorsavala. Po
njegovim recima, otvorena rana je perzistirala vise od trideset godina.
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Nikad nije le¢en od tromboflebitisa ili neke upale vezane za ranu. Oh,
my God. That is impossible. Obi¢no je bila reakcija na kongresima u
inostransvu. Cela okolina je bila izmenjena. Godinama naru$avane
cirkulacije krvi i limfe i izmenjena koZa odavali su sliku prave
elefantijaze. U toj promeni dominirao je defekt oko jednog i po
centimetra u precniku i jednog centimetra dubine. (S1. 38) Pri prvom
susretu, sve to je bilo uvijeno u novinski papir. Izazov je bio i1 suvise
velik da bi bio odbijen.

U ovom prikazu neée biti govora o duZini legenja. O tome, uz
mnogo viSe detalja, u jednom sledecem prilogu, koji je ve¢ spreman za
Stampu. Kako na duZinu tretmana utiée viSe faktora:

a) postojanje neke bolesti koja znatno utie na stanje
krvnih sudova, na prvom mestu diabetes mellitus,
b) koliko je vremena pro$lo od pojave promene,
c) povrsina i dubina promene na koZi,
d) mesto promene na telu,
smatramo da bismo se nepotrebno rasplinuli.

Mic po mic, i mi se ispetljasmo. (S1 39) Pacijent je bio zado-
voljan. ViSe nije morao da kupuje novine?

Sledeci slucaj takode ima u sebi odredenu egzemplarnost. Radi
se o opekotini vrelim mlekom. Zahvacena je polovina podlakta, najvise
sa dorzalne strane, kao i $aka i deo prstiju. (Sl. 40) Svako stuéno lice
moZe da zaklju¢i o kom intenzitetu opeenosti se radi. IstiCemo
maljavost opefene regije. Na Sl. 41 vidljiv je oporavak tretirane
povrsine. I na kraju, Sl. 42 pokazuje da su malje prisutne i na opede-
nom delu, kao i da neme razlike u boji izmede opedene i neopeene
koZe.

Slu¢aj koji ée sada biti prikazan, znaCajan je iz nekoliko
razloga. Jedan od njih je spoznaja da se posle ovakvog ledenja i
izleCenja javljaju novi izazovi. Oni se ogledaju u nekim pitanjima koja
se neminovno namecu, a odgovora, za sada, nema.

Morbus principalis defaka NN jeste: Leucosis non
lymphocytica. Tokom leéenja navedene bolesti javilo se ileusno stanje.
Mehanic¢ki ileus. Posle opeativnog refavanja problema, na prednjem
trbuSnom zidu dolazi do stanja koje se vidi na Sl. 43. Celom duZinom
rane doSlo je do inkompletne dehiscencije. Na nekim mestima je
vidljiva i muskulatura prednjeg trbuSnog zida.(S1.44) Zabrinjavali su
veli¢ina defekta i moguénost da dode do kompletne dehiscencije.
Sledovalo bi operativno, ponovno zbrinjavanje postojec¢eg problema i
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potom ko zna jo§ koliko puta. Zato se donosi odluka da se rana zatvori
amnionskim membranama. U odnosu na uzrast, sledio je vrlo dobar,
moZe se reéi ofekivan odgovor organizma na nasu terapiju (SL.
44,45 1 46). '

Potom sledi le€enje primarne bolesti. Navedena terapija deluje i
na mlade ¢elije koje se nalaze u postoperativnom oZiljku i to u tolikoj
meri da dolazi do dehiscencije u predelu peritoneuma i muskulature. -
Sve do novih ¢elija u koZi. Jedino one odolevaju terapiji. Zbog toga
nastaje veca ventralna hernija. (S1. 47) Vijuge creva su zadrZane samo
koZom prednjeg trbuSnog zida. Ova situacija je predstavljala nesto
novo, a to je nametalo mnoga pitanja. Do sada, mislimo da nemamo
pravi odgovor na pitanje: zasto i ¢elije nove koZe nisu reagovale na
terapiju? Smatramo da ovaj problem zasluzuje multidisciplinaran
prilaz. Na§ posao je bio zavrSen. Rana je bila zatvorena. PasaZa je bila
uredna. Prepisan je elastiCan pojas, po meri. Jednoga dana ¢e do¢i da
mu zatvorimo ventralnu herniju, ako mu osnovna bolest dozvoli.

NeZeljena deca obi¢no krenu drugadijim putem nego $to im
poZele oni koji ih ne Zele. Ova devojéica bila je pracena i od strane
jakih 1 dobrih andela, u koje i nas ubrajamo. Trudnoca je skrivana
steznicima, a porodaj je obavljen u tajnosti. Odmah potom je bila
bacena na dubriSte. Kraj decembra i odgovarajuca temperatura za to
doba godine trebalo je da zatvore krug, prekidajuéi tek nastali Zivot.
Ponovo ve¢ spominjani scenarista — Zivot, u stilu visokotiraZnog
horora, prekida sve to i ne dozvoljava da se krug zatvori. Ali ne ba$ na
lak nacin. Pubriste ubrzo posecuju psi iz bliZe okoline. Scenario dobija
na teZini. Sta je uinjeno od glutealnih regija i predela anusa, jasno
pokazuje Sl. 48. Novorodence konaéno stize u bolnicu, u dosta teSkom
stanju. Hipotermno, sa znacima razvijenog Soka. Mi startujemo tek
treCeg dana, kada su ispoljeni znaci nastanka septi¢nog stanja, uz
makroskopski vidljivu, izraZenu lokalnu gnojnu infekciju. Posle
detaljnog &iS¢enja pomenute regije, pored sve ostale terapije,
pocinjemo i sa leCenjem amnionskim membranama. Ispunjavamo
njima svaku brazdu, a potom prekrivamo i celu regiju. Posle desetak
dana, nije bilo vi§e ni jednog znaka septi¢nog stanja, a i lokalno je
izraZeno vidljivo poboljSanje. (S1. 49) Ovo je bio prvi slucaj, a i kasnije
nam se deSavalo da smo resili jedan od pratec¢ih problema, a da nismo
imali objas$njenje za mehanizam.

Kod septi¢nih stanja, izmedu ostalih promena kod dece,
pogotovu ovako mlade, javlja se signifikantna trombocitopenija, sa
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tendencijom i daljeg smanjenja broja trombocita. Pre nego §to smo
poceli naSe leCenje sprovodena je i adekvatna terapija, ali se broj
trombocita smanjivao. Posle drugog dana od podetka nafeg tretmana,
prvo stagnira opadanje njihovog broja, a potom se on svakodnevno
povecava. Posle deset dana, broj krvnih plodica doseZe fizioloske
granice. Do kraja naSeg tretmana njihova vrednost nije izlazila iz ovih
okvira. Za§to? Opet pitanje bez odgovora.

Da se ovakve promene tokom naSih brojnih leenja nisu
pojavljivale 1 kasnije, sigurno bismo zaboravili na ovaj uzgredan
pozitivan rezultat. Mozda ¢e jednom, moZda od strane nekog drugog,
neki sporedan kolosek postati glavni. Setimo se podetka.

Ostaje nam jo§ jedan nereSen problem. MoZda i on iziskuje neki
poseban prilaz. Ko zna? Mi smo legenje nastavili. Posle jednog i po
meseca dolo je do vidnog, kako lokalnog, tako i opSteg poboljianja.
(SL. 50) Vidljivi prolaps anusa je kasnije takode reSen. (SI. 51) Tretman

smo nastavili i, kao i uvek, uspes$no ga priveli kraju. Devojéica danas

ima oko deset godina. - -

Slede¢i sluéaj je takode iz podru&ja opekotina, ali zbog
odredenih posebnosti zasluZuje da bude predstavljen.

Devojéica uzrasta &etri meseca leZala je u krevetiéu. Jedan od
jos uvek ne reSenih problema postojao je i tada, pre pet godina otprilike
— restrikcija elektriéne energije. Upaljenu sveéu majka je stavila pored
detetovog uzglavlja. Neplanirana promaja je oborila svecu. Lako
zapaljiv jastuk, i sve drugo §to ide uz malo dete, uéinili su svoje.
NajviSe je stradala glava, sem manjeg dela potiljatne regije, i lice.
Izgorela koZa i krv davali su mumificiran izgled glavi. (S1. 52) Na
jednom mestu na prednjem delu temena jasno se videla kost. NajviSe su
stradali obrazi, odmah ispod o&iju i malo niZe. Usta su proSla
neozledena. Relativno brzo, iz jednog manjeg grada, dete je
transportovano do nas. Stanje deteta je bilo takvo da optimisti¢koj
prognozi nije bilo mesta. Stavljeno je na asistiranu ventilaciju. Tokom
pripreme za tretman od strane plastiénog hirurga do$lo je do ozbiljnih
komplikacija na srcu. Septi¢no stanje koje se razvijalo vrlo brzo je
atakovalo na ovaj organ i na kontraktilnu i na sprovodnu muskulaturu.
Kardiolozi su odmah priskoéili u pomo¢, ali je dete bilo u takvom
stanju da niko nije mogao da garantuje da ¢e mladi organizam
adekvatno reagovati na op$tu anesteziju i operativno leenje. To znadi
da nije bilo uobicajene sigurnosti da ¢e pacijent preziveti. I? Ko, nego
mi. Nama nije potreban ni jedan vid anestezije. Na§i zahvati ne
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izazivaju bol. A za to vreme, amnionske membrane obavljaju i, kako
mi kaZemo, tihu nekrektomiju. Pri sledeéem previjanju, ti delovi se, za
na8 rad uobiCajenom toaletom, otklone. I tako nekoliko puta, sve dok
ne ostane samo zdravo tkivo. Nisu jo§ u potpunosti zavrSena sva
ispitivanja u vezi sa pojavom neke vrste analgezije kod tretmana
amnionskim membranama. O tome nekom drugom prilikom, u znatno
veéem obimu.

Lec¢enje smo zapoleli dok je dete bilo na odeljenju za
intenzivnu terapiju. Posle jedne nedelje leCenja, stanje devojéice se
menja na bolje. DiSe spontano. Idemo dalje. Posle dve nedelje, poloZaj
devojcice na krilu sestre ne ometa disanje, niti bilo koju drugu funkciju
u defjem organizmu. Najjasniji znaci oporavka vide se na licu.
Peroralna ishrana se takode odvija bez smetnji. _

Terapija amnionskim membranama se nastavlja, ali ne ide ba$
sve kao po loju. Deo temena na kome se jasno videla kost bio je
najvecéa kocnica. (Sl. 53) Tako se na tom delu nisu mogli nazreti
znakovi infekcije, a bio je okruZen zdravim tkivom (epitelizacija
po¢inje od periferije, od tkiva koje okruzuje defekt, i §iri se ka
njegovom centru), stvaranje prekriva, tj. nove koZe, i§lo je znatno
sporije. Preostalo nam je da se, po ko zna koji put, naoruZamo
strpljenjem.

Jedni kazu: Der Zucker kommt zu letzt. Drugi: konac delo krasi.
A mi ¢emo biti sebiéni: zadovoljstvo je naSe. (SL. 54)
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SLIKA 1 FIGURE 1 SLIKA 2 FIGURE 2 SLIKA 5 FIGURE 5 SLIKA 6. Prvi trimestar: uvecanje 1000
FIGURE 6. First trimester: magnification 1000

SLIKA 3 FIGURE 3 SLIKA 4 FIGURE 4 SLIKA 7. Prvi trimestar: uvecanje 2000 SLIKA 8. Prvi trimestar: uvecanje 5000
FIGURE 7. First trimester: magnification 2000  FIGURE 8. First trimester: magnification 5000




SLIKA 9. Drugi trimestar: uvecanje 2000
FIGURE 9. Second trimester: magnification 2000

SLIKA 10. Drugi trimestar: uvecanje 5000
FIGURE 10. Second trimester: magnification 5000

SLIKA 13. Posle porodaja: uvecanje 2000 SLIKA 14. Posle porodaja: uvecanje 5000
FIGURE 13. After delivery: magnification 2000  FIGURE 14. After delivery: magnification 5000

SLIKA 11. Trei trimestar: uvecanje 2000
FIGURE 11. Third trimester: magnification 2000

SLIKA 12. Tredi trimestar: uvecanje 5000 .
FIGURE 12. Third trimester: magnification 5000

SLIKA 15. Fibroelasticna vlakna: uvecanje 5000 SLIKA 16. Fibroelasti¢na vlakna: uvecanje 10000
FIGURE 15. Fibroelastic fibers: magnification 5000  FIGURE 16. Fibroelastic fibers: magnification 10000
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[ |-Amnionska membrana  GI - Generator impulsa
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SLIKA 17. Put O, do eritrocita. SLIKA 18. Shema aparature za

FIGURE 17. The way of O, to RBC. registrovanje bioelektri¢ne aktivnosti.
FIGURE 18. She

SLIKA 19. Bez bioelektricne aktivnosti. SLIKA 20. Prisutna bioelektricna aktivnost.
FIGURE 19. No bioelectric activity. FIGURE 20. Bioelectric activity was present.
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