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Popis kratica

RS
ESS
KRS

CRSsNP

CRSwNP

DNP
ACP
CT
ACP
MR

SEM

rinosinuitis
endoskopska operacija sinusa (engl. endoscopic sinus surgery)
NURQLpPQL ULQRVLQXLWLV

NURQLPQL ULQRVLQXLWLY EH] QRVQLK SROLSD
without nasal polyps)

NURQLPQL ULQRVLQXLWLY V QRVQLP SROLSLPD
nasal polyps)

difuzna nosna polipoza

antrokoanalni polip

kompjutorizirana tomografija (engl. computed tomography)
antrokoanalni polip

magnetska rezonanca

VNHQLUDMXUD HOHNWURQVND PLNURVNRSLMD
microscopy)

|_



1. Uvod

Rinosinuitis (RS), VNXSLQD SR U HiK&takizNziba Ip&dsluznice nosa i
paranazalnih sinusa, predstavija velik javnozdravstveni problem. Njegove su
prevalencija i incidencija u stalnom porastu, a za njegovo OLMHp H Q9¢ WelWaUR & H
sredstva (1, 2). .ROLNR MH govorpgadaidk da se javlja u 1 od 7 odraslih osoba
X 6BMHGLQMHQLP $PHULHWRP]ODHLYGPDNDPR SRJDYD YL&
ljudi svake godine (3). *RGLaAQML L]JUDY Q L-aWédzaha NR NriosirGikis
SUHPDaAXMXOLMDUGL GRODUD D XNOMXpXMX L YLaH R
paranazalnim sinusima (4, 5). PURFLMH QM H Q L kQvHsaind RaviQlesnikdJirja
VH RG @odyréghuti endoskopskoj operaciji sinusa (ESS) SUH P D aX Milijardi
dolara (6). 56 MH SHWD QDMpH&aUD GLMDJQR]D JDUNRMX VH SU

.URQLpPQL ULQRVHeteddeW [eVXSP® QL SR/ HNFCHUDIMWNL VLG

karakteriziran perzistentnom simptomatskom upalom sluznice nosa i paranazalnih
sinusa NRMD WUDMH G X &K pRsBtna dvil hbd@dn& Dpalom i pregradnjom
tkiva (4, 7, 8). KRS je jedna RG QDMpH&EULK N U FRQRLUPHAHKD ERRIHDWW LR N
10% svjetske populacije (9). Global Allergy and Asthma Network of Excellence -
*$/(1 REMDYLOD MH SUYX PXOWLFH GRGkp®N% tshwlanaM X S
56.000 upitnika u 19 centara iz 12 europskih zemalja, D VOXpDMQL X]JRWD N XS
NOLQLpNL SUHJOHG NDOjhjRozB 10y H) S RWSLWALYD) HP MH ]1D
prevalencija KRS-D X (XURSL L]JQRVL WM L]JPHYX L
europskim gradovima. U SAD-X MH SUHYDOHQHFaMDKRSR]|D HLIDD GR

VWDQRY. QIHH YDY L P E R O KKR®dnk i BAD-¥ oko 20 $33% nijih ima
KRS-a s nosnim polipima, 60 #65% ima KCR bez nosnih polipa, a 8 £12% alergijski
J O MiLswhuip)7, 12, 13). Treba napomenuti da mnogi pacijenti s KRS-om nemaju
dijagnozu SRW Y Uy H Q XinuibeddoRkOpRIdMNpregledom (14).

Unato pbrojnim i ]QDPDMQLP LVWUDAL YKRSH i Bdlle jeH8MahdR OR J
razumljiva, a rasprava o potencijalnim ulogama mikrobnih zajednica niMH ULMHaH

Smatra se da je etiopatogeneza multifaktorijalna. U nju su X N @&M:alergija i ostali
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LPXQROPOANP H iy D &hatomske abnormalnosti, mukocilijarna disfunkcija,
kongenitalne bolesti, superantigeni N R O R QiL JurdiD Mdéiitogene infekcije,
PHWDEROLpPpNH DEQ RUIREKEHA RO\LW Edil RINRMIED BWBLBRIQEK LMD (
intolerancija na salicilate, gastroezofagusni refluks, a u novije vrijeme i biofilm (4, 15,

16, 17, 18, 19, 20, 21, 22). /IRNDOQL pLPE H Q lsiidna2aMe amatqrixské X
nepravilnosti, jatrogena VWDQMD SRSXW RALOMDND L SULUDVOL
sinusa, neoplazme i prisutnosti stranog tijela (23). Nadalje, manjibroj VOXpDMHYD .5
D SRYHIDQ MH V JHQHWVNLP QSU .DUWDJHQHURY VLQG
SRUHPHUDMLPD QSU :HIJHQHURYD JUDQXORPDWRI]D L
LQIHNFLMD L PRaH VH Uadljalokald sirBfions kisteGiske bolesti, a
RELPQR SRND]XMH PLQLPDOQR VSHFLI20pQLML KLVWRORA

KRS QHIDWLY®RDXWWDBI@LWHWXHARY RMHD DX INYQDONL W H W X
jednak ili Y HLodnosu na NUR QMrpr@itis, astmu, ulkusnu bolest NURQLpPQ
opstruktivnu bolest S OaXlikongestivno zatajenje srca (4, 16, 24, 25).

UKRS XNOMMPpUHDQIOLPpLWL NLiQuamNehdbtipQURWLQDMpHAaUH
dijeli na dva JODYQD NOLQLRdBu el haSmisutnosti ili odsutnosti
nosnih polipa pri endoskopskom pregledu nosa:

1. N UR Qrinpdintitis bez nosnih polipa (engl. CRSsSNP - chronic rhinosinusitis

without nasal polyps), koji je prevladava M X U L

2. NURQLPQL ULQRVLQXLW(EN.\CRIRNPQ LhrorgcRItnoSrubitis
with nasal polyps), kod kojeg se u nosnim L VLQXVQLP aXSOMLQD
polipozne mase, L NRML (B6HZAY MH y L

=D RYDM GUXJL IHQRWLS X Q Difvizn® HosiaY pblifdzd {BINP). Q D] L
1IHGDYQD PRWMddbDtkiva SRWYUYXMX RiYfEnotipbvi@d KRS-a i

RWNULYDMX GD SRVWRMH ]QDpDM@QMH UDYOURSRESANEH YV X
NDUDNWHUL]JLUD SUHW H &QKRDNPHNDWLLRN WRHQD XS D C8U HW H &
upala (28). CRSsNP karakterizira fibroza sluznice i bazalne membrane, dok DNP

NDUDNWHUL]LUD YDADQ HGHP V WDORAHQMHP DOEX
5DJOLNRYDQMH WLSRYD XSDOH QD WHPHOMX 7 SRPRUOQL
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takozvane endotipove KRS-a XQXWDU NOLQdvIDN INR MHQWRRVINSRQD p Q|
koristiti za definiranje inovativnih terapijskih ciljeva i njihovu primjenu u svakodnevnoj
NOLQRppKSiIRM 29). ,DNR VH NOLQLpPpNL VLPSW RRotipd KR&#§#X RY
preklapaju, kongestija nosa i olfaktorne VPHWQMH QWHAENRQLOMH BRPYH]DQ
om GRN MH &56VW3LQHBEWMH NDUDNWRVMHWLDMH B LE)RQIH M
QHODJRGH X SRIBUXpMX OLFD

.URQLPQL UL Q RnvEnd Yadlipalilvs njiirtd ] definira se kao upala nosa i
paranazalnih sinusa koja traje 12 tjedana ili dulje. Karakterizirana e sdYD LOL YL,
VLPSWRPD RG NRMLK MHGDQ WUHED ELWL QRVQD RSVV
L LOL VWUD a Gudijdna bbl/piteX JIL LOL SR UH P kiriBaM3®R 81V 32V D
2VWDOL VLPSWRMMXN QR X RRNEXKERS BoMX (BLR G U Xdadotnjg X
pHO MWL XPRU NobDIAdnt@aU ili R V M HBIXDQeRuluhu, glavobolju, umor i
N D & @3 84). Ti simptomi trebali bi se potkrijepiti endoskopskim znakovima bolesti
i/ili promjenama na CT-u. Endoskopski znakovi bolesti QDMpH&UH XNONM
mukopurulentni sekret primarno iz srednjeg nosnog hodnika i/ili nosne polipe i/ili
edem/nosnu opstrukciju, prije svega u srednjem nosnom hodniku. CT promjene
odnose se na promjene sluznice u ostiomeatalnom kompleksu i/ili sinusima (16, 35).

Uz lokalne simptome kod KRS-D VX YUOR pHWRR 5 N YDOL QUEHE DN LV XD

(4).

Treba napomenuti da je endoskopski pregled nosa jako Y D aDza
GLMDJQRVWL pd>6eWRPpHERN WRULVWLWL NDR UDQL GLMDJ!
endoskopiMD PRA&H SRPRUL X VP DQ MHQived XBBRQ BB MXteW UR 3
L]JOR&aHQRVW ({16] B9).pNa@alé Xstandardni rendgenogrami sinusa se, zbog
niske osjetljivostii VS HF LI kagd Rndv$huitisa QH SUHSRUNPRMELMDJIQRYV
kriterij ni kao screeningalat D WR MH X +UYDWVNRM M Edljivodti MHN
VSHFLILY @QPWE R O M HisY €% 6484 X34). ]



1.1. Antrokoanalni polip

Antrokoanalni polip (ACP) je unilateralni benigni tumor sinusa i nosa Kkoji
SRWMHpPH L] VO®RMUGRJIPOINYLVD X NRMHP UDVWH &aLUI
SURWH&H VH GR NRDQH L OL3G B IYH PRt |RIIrArldnét V D
NRML WDipada H KRS, ali ne pripada ni u jednu od ranije navedene dvije
skupine D L SXQR VHabdwjhyGin MDQIO BBPR YLK VOXpDMBLYD SF
40, 41). DNP i ACP svojim se |QDpDMNDPD SRSXW NURQLpPQRJ
EROHVWL L RWSRUQRVWL QD NRQJHUYDWLYQX WHUDSL

povezanih s bakterijskim biofilmom (16).

ACP se, za razliku od DNP-a, uvijek javlja na istom mjestu, u maksilarnom
sinusu. Palfyn je prvi 1753. godine izvijestio R V O X p D MiXZukkeBkandl ga je
1891. godine prvi opisao, a Killian je 1906. godine UD]J]OXpLR $ & 3a RGe b3
njemu naziva i Killianovim polipom (42, 43, 44). ACP se javlja solitarno u 1-4%
populacije. Nadalje, $ & 3 [ k&no 5% svih polipa u nosu (45). Bisagastog je oblika i
sastoji se od dijela u maksilarnom sinusu NRML PRAaH E Lpatelke teviielauD Q
Q RV QR Mi &episabniksl. Kad svojim rastom ispuni sinus, probija stijenku sinusa
JGMH MH RQD QDMVODELMD D WR MH SRGUXpMH IRQWD
AXSOMLQL SUHPD h&ddaljle unddénbR]aQ MK SikhQ.1) (42, 46).

Slika 1. 1. Shematski prikaz antrokoanalnog polipa.

.OLQLDpNL pvHari&rBanifestira unilateralnom nosnom opstrukcijom. Ona
PRAH ELWL L ELODWHUDOQD DNR MH 8&BRVYRMILARUYUE MWD

Bilateralna nosna opstrukcija javlja se u 20-25% slup D M HA2D Ostali simptomi
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ACP-D VX QRVQD VHNUHFLMD KUNDQMH RVMHUDM VWUD
hiposmija, V'Y U Fodsdruktivna apneja u snu te ev. epistaksa (48, 49, 50). HLVWROR &N
JUDWDP-a i DNP-a MH VOLpPpQD 3RYUA&L&otniLPL QL Qd&pitel HopIL U

PRaH PHWDS CSDR b DWAROKP 8 DMPHIORELPQR VDGUAH RVNXGQ
A0OLMH]GH LPDMX PLNVRLGQX VWURPX V YDULMDELORQF
QMLKRYH SRgdJAQPaHsu upalni infiltrat, mukozne & O L Mitbjdp ebzinofila

manji nego kod DNP-a (Slika 1.2.i 1.3) (41, 51, 52, 53).

Slika1.2. Antrok RDQDOQL SROLS +LVWRORANL SROLSR]QL
rahle, edematozne vezivne strome, SURAHWD RVSIXIBWHRLWR

NURQLpPQLP XSDOQLP RQUBEQYI VW RPD AMD]LS SUDYLOQL
FLOLQGULpQL HSLWHO V WUHSHWOMLNOIM 8 HGHPL
je SVHXGRFLVWLPQD aXSOMLQD SUREHBXBOWUDKOLP ILE

Slika 1.3. Antrokoanalni polip s PHWD S Onb bW R [mQ&pNeélom
QD SRYUBXBRHSLWHOQR YH]JLYQD VWURPD VD VLWQLI
FLVWLPpQD SRGUXpMD +( |



ACP se nagjpHHiUH MIXYCKD§&RYRMOQRIML]PHY X lgodine
ALYRMWD3 VH RELPQR MDYOMD L]m42). DakRs& DNPHuvaek YaRlja/ D
obostrano (RELPQR SRPLQMH X SRGUXpMX R)YMd RGPHDEND O QR
iznimno rijetko. ACP je u pravilu jednostrana bolest jer je do sada u znanstvenoj
literaturL QD HQJOHVNRP MH]LNX R(89,. %P QR VOXpDMHYD

Dijagnoza ACP-a u velikojje mjHUL N Qd Q RMNYDU y X 1 B L\R®)dRdariL
u dijagnostici ACP-a predstavlja endoskopski pregled nosa (slike 1.4. i 1.5), a
GLMDJQR]D VH WY isKiisil(42, 55, 56).

Slika 1. 4. Endoskopska slika ACP-a u lijevom nosnom kavumu. (S

+sSHSWXP ®H&RQMD QRVQD &NR®@dMA Dosnala
ANRDMND

Slika 1.5. (QGRVNRSVND VQACR2 i ljjevdy] makall@&nog

VLQXVD LVSUHNLGDQRP FUWRP R]QDpHQ MH GHIH
PDNVLODUQRJ VLQXVD NUR] NRML Mded§@ RELR X ND
QRVQD aNR O mnedjalrd zd maksilarnog sinusa)



CT RELPQR SRND]XMH PHNRW N hj2v/@ XaksilrRi G, 8 8 RI\W HaHS X H
nosni kavum gdje poglavito opacificira srednji nosni hodnik te ekstenziju tvorbe kroz
koanu u epifarinks (slike 1.6. i 1.7) (48, 57).

Slika 1.6. CT sinusa na kojoj je vidljiv ACP. A xkoronalni presjek, B +
aksijalni presjek. (M xdio ACP-a u maksilarnom sinusu, N +dio ACP-a u
QRVQRM aXSOMLQL

Slika 1.7. CT sinusa na kojoj je vidljiv ACP u epifarinksu. A xkoronalni
presjek, B xaksijalni presjek. (E xdio ACP-a u epifarinksu)

ACP se, zarazlikuod DNP-a OLMHpPL LVNQB8XpIRRWNRNIX YEBH N
WHKQLND D QDMSR]QDWLMD MH -QueuN(BréardhjeOriaksitatnby SR &
sinusa kroz fosu kaninu sublabijalnim pristupom). Unazad 20-tak godina ACP-i se
JRWRYR LVNOMjX ehdoRazdi8rH €hdaskppskim (ESS) pristupom jer je
minimalno invazivan, tj. ACP se odstranjuje kroz nos, bez ikakvog vanjskog ili
VXEODELMDOQRJ UH]D (3D22R56069).ALID RA QOMDRI IV tlol R G N |
HQGRVNRSD SULNDAaH $ & 3taKdiQdse dd3tRan, d@2a8hOsel krqldefekt u

fontaneli koji je sam ACP napravio odstrani i preostali dio iz maksilarnog sinusa. Ako



je potrebno, za endoskopski prikaz u maksilarnom sinusu koriste se optike pod
U D] O LKploWmaRslika 1.8) (48).

Slka 1.8. ShePD NRMD SULND]XMH SULND] NRULaAWHQMD
JOHGDQMD f f f f XQXWDU PDNVLODUQRJ V

Ako je defekt u fontaneli premalen, prije samog odstranjivanja polipa iz maksilarnog
VLQXVD SUYR VH GHIHNW SURARYD \QDWLY3d @Ghk&QPDUXEDX Q

Slika 1.9. Stanje nakon odstranjenog ACP-D 9LGOMLYL RWYRUL X
fontanele kroz koje se vidi lumen maksilarnog sinusa. A = lijevi nosni

kavum, B +desni nosni kavum, C £+ SURALUHQ GHIHNW X IRQWDC(C
nosnog kavuma.

2VLP QHSRVWRMD Q M,Dvelikéd pednostRentdd3kdpdskng pristupa jest i
QMHJRYD VLIXUQRVW D ULMHWNH PDQMH NRPSOLNDF
ANROMNH L VHSWXPD WH HSLVWDNVX 1DGDOMH WLMH
ispravitt i QHSRYROMQL DQDWRPVNL pLPEHQLFL KLSHUWU
VHSWXPD EXOR]Q D aVHipertofjaMaderiol&) , kdfi [dotencijalno doprinose
opstrukciji osteomeatalnog kompleksa. Definitivna dijagnoza ACP-a MH SDWRKLVWI
(slike 1.2.11.3) (55, 60, 61, 62).

'LIHUHQF LMD O Q,k&illAZPa @dbxirlldlgzél letencijske ciste, invertni
SDSLORP PXNRFHOD PDNVLODUQRJ (fubgaXhal), juvénNhL Y L pC
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angiofibrom, kapilarni hemangiom, glioma, meningoencefalocele i Tornwaldtove ciste
(63, 64). Operirane bolesnike potrebno je poslije operacije redovito kontrolirati

najmanje dvije godine jer se u tom periodu razvije 95% recidiva (47).

Slika 1.10. 1D M YAJPLkoji je autor operirao, a dosezao je do
epiglotisa. A xsagitalni, B tkoronalni i C xaksijalni CT prikaz, D *
sagitalni MR prikaz, E *odstranjeni ACP.

1.2. Bakterijsk i biofilm

%URMQD LVWUDALYDQMD JRYRUH R XWMHFDMX EL
RGUADYDQMX NURQLPQLK LQIHNWLYQLK ER@apostoji u 9MH |
IRUPL ELRILOPD D VDPR aLyYL X W]WMS OBINWWHU\K
SODQNWRQVNL VDPR SUROD]QR GRN M(85)Y Bidgfilm GostRji QM L
jako dugo: njegove su mikrokolonije identificirane na fosilima i hidrotermalnim
stijenama starim preko tri milijarde godina (66). Sam taj podatak govori koliko je bitan
zap UHALYOMDYDQMH bibdfiny ivedemMI®78 3dovdine,Pdanas se definira
NDR VHVLOQD |DMHGQLFD PLNURRUJDQL]DPD pLMH VX
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VXSVWUDWRP L PHYyXVREQR WH XNORSOMHQH X LJYL
polimera koji su same stvorile, a pokazuju izmijenjen fenotip uslijed promijenjene
EUJLQH UD]PQRAaDYDQMD L WUDQVNULSFLMH JHQD NR
mikroorganizama (67, 68, 69). 3UHPD SRGDFLPD DPHULPNRJ &HQW
prevenciju bolesti, bakterijski biofilmovi sudjeluju u patogenezi do 85% svih ljudskih
bakterijskih infekcija te 65% nosokomijalnih infekcija. = Q D p DU Misfilm-infekcija
pPHUJLVWHQFLMD NRIRMIL p QLHKP RIXHHMWRYMWLMH PLNUREQRJ
standardnim PLNURELRORA&GNLP WHKQLNDPDOXKOWHYDFLWH
antimikrobne terapije L LPXQRORANRJ VXVWDYD GRPDRL@ENDO HU
70). Biofilmovi mogu dovesti do smanjenja aktivacije komplementa i osjetljivosti na
IDJRFLWR]X RG VWUDQH LPXQRORANLKo VeadeQdjd ba GRP
KXPRUDOQH DVSHNWH LPXQRORANRJ VXVWDYD SRSXW
(7). =D EDNWHULMH PsebddmanasRsp&cies, Staphylococcus species i
Haemophilus influenzae poznato je da su sposobne prianjati na inertne materijale i
ALYD WNLYD D XSUKXYBRWYQ RFIHULHBRNM L7, X)W LV D

%DNWHULMH GDNOH SRVWRMH X GYD ELRORAND
unutar biofilma. Akutne bakterijske infekcije izazivaju planktonski oblici patogenih
bakterija (69). Formiranje PLNUREQRJ ELRIilMMHP BURFRIAH @ S Rimel WN X
planktonske bakterijie YH &X QHALY X ISRLY @ Et¥dpexmikrokolonije, apRpHW QR
vezvanMH MH PRJXUH ]4aKivaMet Malsovim silama (4, 23). Mnoga
LVWUDALYDQMD SRND]DOD VX GD VH EDNWHULMH XQXWL
QDOD]JH X ELROR&ANL YUOR LQHUWQRP VWDQMX SD VX L
kisikom vrlo smanjene. Biofilm je vaaDQ ]D SUHALY OMD YiafdjkHadaD N W +
okolina postane nepovoljna za bakterie. NMHJRYR VWYDUDQMH ]J]DSRpL
PDOLK VLIQDOQLK PROHNXOD NRMLPD EDMNWSbzYd BeH PH
guorum sensing (4). Quorum sensing MR&d8 MH MHGDQ REUDPEHQL PHKEL
ELRILOPX 2YR MHGLQVWYHQR VYRMVWYR RPRJXUDYD E
RGUHYHQH VLIJQDOQH PROHNXOH NRMH VOXaH ]D DNWLY
EL LQDpH R27WAlvAjUWIiLKINRPELQLUDQMX WURGLPHQ]LRQD
SULND]D VSHFLILpQLK PROHNXODUQLK IOXRUHVFHQ

molekularnog izvjestitelja (engl. molecular reporter technology) i uspostavljanjem
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PRIXUQRVWL NXOWLYLUDQ M®bigfllrRnile@dsdna GaRupiDg Etepiea M H
NRMH VX QDEDFDQH SR SRYUALQDPD YHU MH ULMHp R V
sustavima (74, 75, 76, 77).

% L R I L O RPodpre@zionalna mikrokolonija bakterija agregirana na podlogu

kojaje pYUVWR SRYtHkONMQDDPDULNYV MH JUDYVHQ RG SROLVDKLEL
L L]YDQVWD Qd fréizdModel ga same bakterije. P U R §éHdtvorenim kanalima +
vodenim N D Q bn® l(enbl. water channels) NRML RUjuR dpskrbu otopljenim
hranjivim tvarima (70, 78). Struktura matriksa razlikuje se prema vrstama ili sojevima
bakterija, uvjetima tijekom razvoja i prostornim S R O B Drivtar bilo kojeg danog
biofilma. Sam matriks X WeMhépfiziologiju, interakciju s okolinom, otpornost na
DQWLELRWLNH L REUDPEHQ@H6& AKX BQY. HRIH QAR R Dihle Od

10% suhetvari RGJRYDUD PLNURRUJDQL]PLPD m&rk$N(7¥)LSkdp R G
EDNWHULMD L SROLVDKDULGQRJ PDWULNVD QD RNXSX F
EDNWHULMH PHYXVREQR NR P ¥tgbblfd, Bn2iiieXi gdneBBi idafejak M X P
+ SOD]JPLGH *HQHWVND VH UD]JOLpPpLWRVW SRMHGLQLK
PHYXVREQRM UD]P M Bi@film [&Qib]&hoGD na obrambene mehanizme
GRPDULQD NDNR XURYHQH WD N RPretpas@Hid ké LdaQupravoP X Q R
UD]PMHQD JHQHWVNRJ PDWH U LRFARYBEIR]jiHovX pElaydddu-e L M D F
nepovoljne uvjete iz okoline, odnosno uzrokuje rezistenciju bakterija na antibiotike i
REUDPEHQH PHKDQL]PH LPXQRORAaNGBR,J75Y 30V BIDY BtagR PD
ELRILOPD EDNWHULMH VX L GR SXWD RWSRUYUGBLMH QI
Biofilmovi stvaraju ORARINUXAHQMH ]D GMHORYDQMH DQWLELF
PHWDEROLpN XjiloWWje2g@iR"Voakterja VPDQMXMX UL N RiRFiHQW L
PLMHQMDMXUuUL S+ X (BTH |BditerijeE urirtiak @iBfldna imaju smanjene
PHWDEROLpNH SRWUHEH ]D NLVLNRP L KUDQMLYLP W
genetski se razlikuju od bakterija u planktonskom obliku. Nakon izvjesnog vremena
provedenog unutar matriksa, nakon tzv. procesa sazrijevanja, aLYRWQL FLNOXYV
]DY U a x&pBula se raspukne, pa genetski promijenjene bakterije izlaze iz nje i

Y UD iU D M Xplankton¥ki oblik (Slika 1.11). Stoga je biofilm primarna struktura

S UH ALY O prbife acgevbbBkterija (21, 82, 83).
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Slika 1.11. Razvoj biofilma FLNOLpPpNL M Hy ISR FHRNBEMNM DX NO M X p X I
S R p H &¢gi@gaciju bakterija za podlogu, stvaranje i sazrijevanje biofilma,
QDNRQ pHJbspeilaMHGUDUDQMH EDNWHGbIKMD X SODQN!

%LRILOP VH BtEXH\VEDQIMMHIP SODQNWRQVNLK EDMWHU L
koja se one PRJX OLMHSLWL L SRQRYR ]DSRpHWL VABAEHQ
KRORQL]DFLMRP QRYLK FLOMQLK PMHVWD REMDaQMDYI
GeQHWVNL WH EDNWHULMH YL&H QLVX LVWH WM JHQRWV
ne reagiraju na antibiotike na koje su reagirale bakterje L] SRpHWND6F B3 O XVIL
75, 78, 80).

$GDSWDFLMD ELRILOPD WH QMHJRY UDVWVX VDLOIQW
AWR JRYRUL NDNR VX YDAQH NRQYHUJHQWQH VWUDWH.
SRWYUYyXMX VWUXNWXUQRP VSHFLM Btktgma L\NWVARLAD Q&R LVNH
]DSDAHQD XVSRUHYLYDQMHP RQLK ELRILOPRYD N&aL QD
X ULMHNDPD X NRMLPD WHpH VYMHAD YRGD WH X ODE
PDORJ SURWRND YRGH ,SDN PRJX VH XRpLWL RGUHYH
PLUQRP RNROL&X LOL X XYMHWLPD PDORJ SURWRND QD
gGMH MH SURWRN YUOR XEU]DQ UXERYL ELRILOPD PR
KLGUR DHUR GLQDPLpNH SURGXNWH ORa&aH VH SUHWSR
GMHOXMH QD ELRILOP 8H89).QR SURWRNX YRGH

ORIJXUQRVW YL]XDOL]DFLMH baS$iohbeh@ividiQ ubhakmR L O
X]JRUFLPD UH]XOWLUDOD MH LQWHQ]LYQLP LVWUDALY
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povezanosti sa stvaranjem biofilma (69). 9 H U LisgpBimova otporna je na standardno
kultiviranje pa njihovo otkrivanje zahtijeva specijalizirane tehnike (86). Postoji
QHNROLNR PLNURVNRSVNLK WHKQLND NRMLPD VH PRAH
transmisijska elektronska mikroskopija, V N H Q L Wel2krohgka mikroskopija (SEM),
konfokalna V N H Q L UdBevsKairikroskopija i fluorescencija in situ hibridizacije (87,
88,89). ORaAH VH UHUL GD VYDND WHK @iski[e z&htjewhid, SlkupdiH E L
dugotrajne protokole. SEM koristi snop elektrona visoke energije kako bi se prikazala
SRYUALQD SURPDWUDQRJ X]J]RUND 7DNR 6(PRGIRWORAKS
LQIRUPDFLMH R SRYUA&L QVparsy primemjuieNzev ahdlizu EttuRtliteQ P D
IXQNFLMH ELRILOPD PRUIRORJLMD JXVWRUD JOLNRN
SRYUELQDPD LOL QHAZY, 62 MBDWHULMDOLPD

Biofilm se u ljudskom organizmu razvijana YLWDOQRP LOL QHNURWL|
inertnim SRYU&ALQDPD UD]JOLD L)L KB BIRREFPIDVYMXLMDDYOH L YUL
SURQDYHQ NRG SHULRGRQWDOQLK EROHVWL GHQWDOQI
u ljudi, van Leeuwenhoek 1674. godine NURQLpPQLK XSDOQ&erdzhl bitiGsQ M H J
kolesteatom) NURQLp QiRiga, Vide@idnih vegetacija, FLVWLpPpQH tdLEUFR
NURQLPQRJ ULQRWVIRG¥LWHVQDIUL L QD XPMHWQLP PDWH
FMHYpPLFDPD QD EXE Qnétezaia, drikidtrang@nin tubusima, kohlearnim
implantima, centralnim venskim kateterima i stentovima za frontalni sinus. Bakterije
koje proizvode biofilm u ovoj regiji su Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus
aureus, Haemophilus influenzae, Pseudomonas aeruginosa, koagulaza-negativni
staphylococci, Enterobacter spp., Proteus mirabilis, Hafnia spp. i Acinetobacter spp.

(71, 76, 84, 89, 91, 92).

1.3. Prikaz p roblema

Kod KRS-a SRVWRMH VOXpDMHYL EROHVQLNDolisQbI D W L
pLML VH VLPSWRPL SRSUDYH GRN SULPDMX sB kpdalseE LR W 1
DOQOWLELRWVND WHUDSLMD XNLQH .DGD EDNWHULMH QL
oblik, izazivaju siPSWRPH L SRVWDMX SRGORAaQH DQWLELRW
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operiranih bolesnika simptomi bolesti ostaju i nakon operacije (1, 85). +LVWR® RAaNL
radi R MHGQRP RG pHWLULMX SRGWLSRYD (W3).RQLpQRJID VL

Ova se disertacija temelji na dosDGDaQMLP VSR]QDMDPD R XO
QDVWDQNX NURQLPQH VLQXYVQ lia raRs@khvtevradon@nozevhHihQ D V V
autora o povezanosti KRS-a i biofilma, ali koji nisu do sada zahvatili u patologijsku
problematiku vezanu za sam ACP, koji predstavlja izolirani entitet u sklopu KRS-a.
=QDNRYL SRVWRMDQMD ELRILOPD SUYR VX QDyYHQL X al
VLOQXLWLVD SURXJURPHQRJ L QRNPséndpmbndRR RerugibodaViH U L M
Staphylococcus aureus. Uloga biofilma u KRS-X SRpHOD Vaii prij¢ petnaratak
godina (4). Cryer je prvi objavio svoje rezultate o tome 2004. godine XWYUGLY
elektronskom mikroskopijom biofilm u bolesnika s KRS-om koji su nakon
NRQJHUYDWLYQRJ L NLU Xrddi NiRgto@d. (bl INEldld, [Ba e et H
sur. su u 24 od 30 ispitanih bolesnika operiranih radi KRS-a dokazali ELRILOP WDN
X] SRPRU HOHNWURQVI®SH. PdmeU je potvRd®L pvidditnost biofilma u
KRS-X NRULVWHUL KXPDQH SHB)RSRUDWHYRUHHNBRIWWD YL
NRUPDODQ HSLWHO JRUQMHJ GHWB®D GD¥QR E LR UD/DLYC
dolazi do gubitka cilja, AWR EL PRJOR SR JRG&END Mot PF, 87 Q N

Nastanak ACP-D QHGRVWDWQR MH UD4ApODQMHQ -&DdSRYH
VDGD QL MWahal Rextlitad &ve studije trebali bi pokazati ima li biofilma na bilo
kojem dijelu ACP-D DNR JD LPD JGMH JD LPD QDMpH&aUH L QD
PRUIRORANH UD]JOLNH ELRILNE Bamgd RGPHEDS L Q VP DG RM & RORRK
razumijevanju etiopatogeneze ove bolesti (86).
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2. Hipotez a

Glavna je hipoteza ovoga rada da biofilm postoji na dijelu ACP-a i u
PDNVLODUQRP VLQXV X inL teXnaQsRrivof stuvnici X18kSilsktnog sinusa.
[JPHYyX ELRILOPRYD QD RY He Wdstoje @RKtranekbrhixieskbpeke
PRUIRORANHNDR]JQLNHMHD]OLNH X SDWR KhEIWROR@ NERGHQOD L

Dodatne hipoteze jesu:

1. $&3 MH YUVWD NURQLPpQR FaPD nVdodviztd @dzdih VL Q X
polipa,

2. ]JDVHEQD YUVWD ELRILOPD PRAH VH QDUQbhENL ]C
UDGLRORANLK }DNRYD .56
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&LOM LVWUDALYDQMD

Primarni e FLOM LVWUDALYDQMD XWYUGLWL LPD OL HC

biofilma na bilo kojem od dijelova ACP-a (dio u maksilarnom sinusu i dio u nosnoj
AXSOMLQL WH QD négsiipgalkbja nifelulzkalor dbticaju s ACP-om.

Sekundarni cilj je LV W UmathjWIL biofim u maksilarnom sinusu u
ULQRVLQXVRORAGNL |]G@iporaditiKevewi&@rioDpostojanje biofilma na
navedenim lokalizacijama s patohisto ORaAN L P Q D O aJdRPnice]Rididga mjesta
kako bise XWYUGLOR QD NDNYRM VOX]QIn& kdrevojRIi HadzafoR & H
bolesnoj sluznici. Naime, sluznica koja je naoko zdrava to ne mora biti i
patohisto OR&N L

16
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4. Materijal i 1 metode

4.1. Ustroj studije

Ovo prHVMHpPQR LVWUDALYDUHFW LRQDO VWWREV RGRE
SRYMHUHQVWYR OHGLFLQVNRJ IDNXOWHWD 6YHXpLOLAW
(prilog 1 ,VWUDALYDQMH MH SURYHGHQR X .OLQLFL ]D EF
glave i vrata KOLQLPpNRJ EROQLPNRJI FHQWUD =DJUHE X VN
VPMHUQLFDPD pLML MH FLOM RVLJXUDWL SUDYLOQR ¢
VXGMHORYDOH X RYRP |QDQVWYHQRP LVWUDALYDQMX
SUDNVH +HOVLQANX RENROGDPIYNYWYHDRM ]JDAWLWL 5t

Zakon o pravima pacijenata Republike Hrvatske.

ISWUDALYDQMH MH S(priRY mrRscSGoraz dWPxj8, @I Med.) tijekom
rutinskog rada s pacijentima u Klinici za bolesti uha, nosa i grla i kirurgiju glave i vrata
KBC-a Zagreb u razdoblju od 15. lipnja 2015. do 22. prosinca 2017. godine.

4.2. Materijal

8 LVWUDALYDQMH MH ELOR XNOMX$pHGY®R ANXBORH G
L]IQDG JRGLQD NRMH VX [Edgdi radDplanirahja opRradiieRACP-a
ili operacije kojom se kroz zdrave sinuse dolazi do bolesnikova SDWRORA&NRJ VXS
D NRMH VX QDNRQ GHWDOMQRJ XSR]QDYDQMD V SODQR
QMHJRYD SURYRYHQMD SRWSLVDOH LQIRUPLUDQL SULV\)
zD VXGMHORYDQMHriogYy WUDALYDQMX

8 LVWUDALYDQX ¥ndXeS40Q@dleskikaCsMEPR- R P PXaNRJ L
AHQVNRJ \k§iR@ethodno nisu bili podvrgnuti operaciji sinusa. ACP se
GLMDJQRVWLFLUDR NOLQLPNLP HQGRVNRSVNHoR iB8UHJC(
PDNVLODUQRJ VLQXVD SURPLQLUD X QRVQX &XSOMLQX
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dijagnoza se potvrdila CT-RP ODWHULMDO NRML VH ]D YULMHPH
ELRORANL RWSDG XSRWULMHELR VH ]D SDWRKLVWROR:
kako EL VH LVWUDALOR LPD OL SDWRKLVWRORANLK ]QI
QDYHGHQLP UHJLMDPD L LPD OL ]1QDNRYD SRVBdRM®QMD
s ACP-RP XNOMXpHQL XbilL SUNSIRDALY DAIDMMHL SRWSXQR LGHQV
zahvatu kao i bolesnici s ACP-om koji nisu bili XNOMXpHQL X LVWUWDALYL
odstranjeni tehnikom endonazalne endoskopske minimalno invazivne kirurgije (ESS)

EH] LNDNYRJ YDQMVNRJ UH]D RALOMND LOL a8DYRYD 7F
RSWLNDPD UGI@LK LSRICKMD SUYR RGVWUDQMXMH GLR SI
VH NUR] QRV HQGRVNRSVNL RWYDUD PDNVLODUQL VLQ
XauH WH VH RGVWUDQMRIMNVEDOD®D BRI VLQRXVD 1D NUDWN
nije bilo u doticaju s ACP-om odstranio dio sluznice sinusa. Polovina svake zasebne

cjeline stavila se u formalin i uputla QD SDWRKLVWRORANX DQD®@L]X I
predvidjela za pripremu preparata za elektronsku mikroskopiju. Svim se bolesnicima

neposredno prije samog zahvata X]HR P L N U Ré&ltigiomsned.-kavuma i to iz

srednjeg nosnog hodnika, a za vrijeme operacie QDNRQ adaWR VH PDNVL(

otvorio, i iz samog maksilarnog sinusa pod kontrolom endoskopa.

Kontrolnu skupinu p L QU klesnici sa zdravim sinusima koji na operaciju nisu
GRAaOL ]JERJ EROHVWL VLQXVD LVSLWDQLND PXaNRJ
sinuse dolazilo do njihova patolo@NRJ VXSVWUDWD oskopsQr jpiedldlolm HQ G
WH SRPRéali&R-a NRMH MH ELOR SRiWjibddeEarevnebblesti, WL UD
QH VDPR UDGL L VWNUODEEXOMEXIIMER i sinusa. Radilo se o bolesnicima
koji su operirani zbog tumora hipofize, likvorske fistule, dekompresije orbite zbog
GLVWLURLGQH RUELWRSDWLMH GHQRBEAYHDLMGWRIWOQ
mukocela sfenoidnog sinusa te drugih lezija lubanjske osnovice, tj. o bolesnicima kod
kojih su se morali ukloniti dijelovi sluznice sinusa i oni kojima se sinusi otvaraju kako
bi se za vrijeme operacije napravio put do lezije koju je trebalo NLUXUA&ANL UL
UJLPDQMH NRPDGLUD ]G&DWHKVRWXREDFN HWLPpNRJ VWDM
upitno, jer njihova operacija sama po sebi to |DKWLMHYD SRGUD]JXPLMI
kontroliranu disekciju sinusnih SURVWRUD NDNR EumordHili Gregeé @iRheG R W
lezije. Tijekom takvih operacija manji dio tkiva koji se odstranio nijje ]|DYU&LR X
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ELRORANRP RWSDGX aWR VH X SUDYLOX L SUDNVL VYDN
LVWUDALYD®@udé¢ baleswidinfa, istovjetno bolesnicima s ACP-om, uzeli i
P LNUR E L RoBrR@.N Lidentifikacija  bakterija provedena je standardnim
PLNURELRORANLPUWMHEHBDWERXYILPDVLWL GD VX L] NRQWUROQ
oni bolesnici koji su prethodno imali bilo kakvu operaciju nosa i sinusa te oni kojima

sluznica nije endoskopski izgledala zdravo ili je bila suspektna za uzimanja uzoraka.

4.3. Metode

Polovina svakog uzorka sakupljenih tkiva s prethodno spomenutih triju
lokalizacija (dio ACP-a u sinusu, dio u nosnom kavumu te sluznica maksilarnog
sinusa) XS X U HeQ@D SDWRKLVWRORA&N X dx@ixahijos Raksaikd U R
ELOD |DMDPpHQD D REMHNWLYQRVW SURPDWUDQMD aw
razvrstani su u skupine prema Terrierovoj NODVLILNDFL M ble MIUZRICLp QH

maksilarnog sinusa (93):

1. QRUPRSODVWLpPQD VOX]QLFD
ODNURVNRSVNL MHkroairRa itatkd $iUanical Brroz gracilnu sluznicu,
koja u cijelosti izgledom odgovara normalnoj, zdravoj, sinusnoj sluznici, lako se
RSDAaD YDVNXODUQL FUWSiKa411QLK NUYQLK ALOLFD

2. hiperp ODVWLPpQD VOX]QLFD
Sluznica je zadebljana, edematozna QHSUR]JLUQD YDVNXODUQL F
nestao u kongestivhom i difuznom crvenilu stijenke (Slika 4.2).

3. polipoidna sluznica
Su]QLFD MH PMHVWLPLpQR |DGHEOMDQD HGHPDWR]QL
QRUPRSODVW.L D Q Dpolifr R C)MDWVNDRVINHH]ED Zadeblfa®i crven (Slika 4.3).

4. polipozna sluznica
Sluznica je kombinacija GLIX]QH KLSHUSODVWLPpQH VOX]QLFH
(polipi), tj. ona je kombinacija 2. i 3. tipa (Slika 4.4).
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Slika 41. 1IRUPRSODVWLpPQD VOX]QLFD +LVWRORA&ANL QD
YLAHUHGQL FLOLQGULpQL HSLWHO V WUHSHWOMLN
edematozna, ev. SURAHWD RVNXGQLP OLPIRSOD]PRFLWRLGQ
U stromi mogu bitit ODJDQR XPQRBRDMHHPAOLMH]GH +( [

Slka4.2. +LSHUSODVWLpPQD VOX]QLFD +LVWRORANL GLR
VH SRYUZLQL QDOD]L PHWDSODVWLPpQL SORpPDVWL F
edematozna, SURAHWD VUHGQMH RELOQLP NURDVYHQLP XSTC
od OLPIRFLWD L SOD]PD VWDQLFD X] QHAWR HR]LQRIL
XPQRAHQH +( |

20



Slika 43. 3BROLSR]QR J|DGHEOMDQD ¥® R LSFOY UALWVW ROIRG
YLAHUHGQL FLOLQGULpPpQL Hubéphtehh® zadeWddaiimEaiWaO ML N D P
membrana. Stroma je izrazito rahla, edematozna, SURaAHWD VUHGQMH R
limfoplazmocitoidnim infiltratom. U stromisu PXNR]JQH AOLMBPEH +( |

Slika 44. 3ROLSR]QD WYRUED JUDYHQD RG YH]LYQH VYV
A0LMH]GD B6WURPD MH FSEIRAGMPD NURHAQRLP XSDOQL
BHURPXFLQR]QH &AO0L&HDAD RAWWHRM®IHNH VX FLVWLpPQ
1D SRYU&ELQL VH QDOD]L SUDYLOQL YLAHUKHE®L FLOL
100).
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4.3.1. Elektronska mikroskopija

Druga polovina uzetLK WNLYD SWOG NaR Y H R Rukldplie@eDu drihalin te
R E U Dy H @é&ktrpBsku mikroskopiju i to tako da se naknadno odvojila od formalina
i isprala u otopini dvostruko destilirane vode i etanola. Pritom su VH NRULVWLOL
volumni udjeli destilirane vode i etanola: 75/25, 50/50, 25/75. Nakon toga su se
uzorct GYDSXW LVSUDOL X DSVROXWQRP HWDQROX SURL]
Petrijeve posude, pokrili poroznim papirom L VXaLOL GYDGHVHW L pH
RVXaHQL X]R UsulseQ litsprémrdda elektronsku mikroskopiju.

Za elektronsku mikroskopiju koristio se Thermal field emission electron
microscope (FE SEM, model JSM- ) SURL]YRYDp -(2/ IWG 7RN\F
Elektronska mikroskopija izvodila se slijepo jer su se uzorciobrDYyLYDOL SRG aLIll
posebno za svaki dio ACP-a (dio u maksilarnom sinusui GLR SROLSD X QRVQR
te za sluznicu maksilarnog sinusa. Na svakoj od tri skupine uzoraka analiziralo se
SRVWRMDQMH ELRILOPD D ]DWL®D hD@iitiddR pakhmetRnial R O R
elektronske mikroskopije. Kriteriji za in vivo identifikaciju bakterijskog biofilma bila je
SULVXWQRVW NDUDN W bidfilme.\Wad $uzél pedR gl &ikeRrarieNdakterije
organizirane u formacijama mikrokolonija koje mogu biti povezane i organizirane
P UH &R @iL pilema, trodimenzionalna struktura biofilma, bakterijske stanice
prekrivene (amorfnim) ekstracelularnim matriksom, SULVXWQL NDQDOL L ¢
bakterja QD SRYUA&ALQL HNVWUD F Bt@axa0® toQj&/ad (énblWdahers)y D
SRVWRMDQMH YRGHQLK NDQDOLDUGDVIHQUI©OQ LZ DNKH O DRRADL
matriksu (98, 99). Nadalje, na sve tri spomenute lokalizacije uzetisui PLNURELROR

obrisci.

432. 6WDWLVWLpNH PHWRGH

U obradi podataka primijenjena je deskriptivna statistika. Kontinuirane,
QXPHULpNH YDULMDEOH RSLVDQH VX FHQWUDOQRP Yl
DULWPHWLPpND VUHGLQD * VWDQGDUGQD GHYLMDFLMD

varijable su prikazane apsolutnim (N) i relativnim (%) frekvencijama.
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Normalnost distribucije varijabli testirana je Shapiro-Wilksovim W testom, a
homogenost varijance Levenovim testom. Razlike u vrijednostima kontinuiranih
QHIDYLVQLK YDULMDEOL L]JPHYX VNXSLQD DQDOL]LUDQH
Whitney), a razlke X YULMHGQRVWLPD NDWHJRULMDOQLK YDULI
Hi-kvadrat (nezavisne varijable) i McNemar (zavisne varijable) testom. Post hoc
DQDOL]D MH SURYHGHQD SR FeR kioxelkijRi@ kbrekdijBnQ L WHV WD

Povezanost i smjer povezanosti varijabli testirani su Spearman Rank Order
QHSDUDPHWULMVNLP WHVWRP NRUHODFLMH D MDspLQD
univarjan WQRP L PXOWLSORP ORJLVWLPpNRP UHJUHVLMRP

6WDWLVWLpPpNL |]QDpDMQRP VPDWUDQH VX UD]JOILNH S
su programski paketi Statistica 13.5 (TIBCO Inc., USA) i SPSS 23.0 (IBM, USA).
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5. Rezultati

2SLV LVWUDALYDPpNRJ X]JRUND

8 LVWUDALYDQMH MH ELOR XNOMXpjtl §iRlovIN X BB RX
NRMLPD PX&NDUDFD L SALHYQRIV B RKE\RMEHIp\RPDL W C
“ JRGLQD OHG oLQ 0D][ 6 (
Ispitanici su bili podijeljeni u dvije skupine:
6NXSLQD 1 R E XekbglBstikeODACP -om.

6NXSLQD 1 R E X & igianik© Kontrolne skupine  tj. bolesnike sa
]JGUDYLP VLQXVLPD NRML QD RSHUDFLMX QLVX GR&OL ]E
dolazilo do njihovog S D W R Ogwjashidral

'"HPRJUDIVND RELOMHAMD LVSLWDQLND

8 7TDEOLFL SULND]DQD VX GHPRJUDIVND REjOMH:
ispitivane skupine prema prisutnosti/odsutnosti ACP-a.

Tablica5.1. '"HPRJUDIVND RELOMHAMD LVSLWDQLND SRGLMHO

prisutnosti/odsutnosti ACP-a.

Bolesnici s Kontrolna
ACP-om skupina Z& Chi-P p
(N=40) (N=40)

ALYRWQD G| 2 “ “ a a
(god.)* (25, 18-51) (43,5, 18-72) 5,061 <0,001

. 20/20 20/20 b b
Spol P & (50/50) (50/50) 0,000 1,000

* “6' OHG -B&Q **N (%) 2Mann-Whitneytest P Hi-kvadrattest df=1
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Bolesnici s ACP-om bilisu VWDWLVWLPpNL |]QDpDMQR PODYL QF
VNXSLQH GRN UD]JOLNH SR VSROXTRdHcaX%.1vV,Sk&32D.DPD QLM

Slka5.1. 8VSRUHGED LVSLWDQLND GYLMX LVSLWLYDQL}

5.1.2. Lokalizacija ACP-a s obzirom n a stranu

25 (62,5%) bolesnika s ACP-om imalo je desnostrani, a 15 (37,5%) lijevostrani
polip. Navedena razlika bilaje JUDQLpPQR ]QDpDMQD S

3URAL UACR-RV W

7DEOLFD SULND]XMH SUR&LUHQRVW SROLSD N
bolesnika s ACP-RP 3UR&LUHQRVW SROLSD NUR] NRDQX ELOD
QHJR S U Rtpolpad Qorofarinks (p<0,001).

25



Tablica5.2. 3URALUHQRVW SROLSD NUR] NRDQX L X-cddURIDUL!

Kroz koanu

U orofarinks

(N=40)* (N=40)* Chi- p
PrRALUHQ 15/25 38/2
polipa (ne/da) (37,5/62,5) (95/5) 84,147 <0,001

N (%) Hi-kvadrat test df =12

5.2. Prisutnost biofilma i

5.2.1. Prisutnost bhiofilma

u ACP-a

patohisto OR&ANL QDOD] X]JRUND VOX

Tablica 5.3. prikazuje prisutnost biofiima u ACP-a na njegovom dijelu u

maksilarnom sinusu i kavumu kod bolesnika s ACP-om. Prisutnost biofilma ACP-a

ELOD MH VWDWLVWLpPNL ]QDpDMQR pH & i D(SHkaAERY XPX QHJI

Tablica 5.3. Prisutnost biofilma u maksilarnom sinusu i kavumu kod bolesnika s

ACP-om.
U sinusu U kavumu .
(N=40) (N=40) - P
Prisutnost
ifi 8/32 3/37
biofilma ACP-a 20,252 0,016
(ne/da) (20/80) (7,5/92,5)

N (%) Hi-kvadrat test df=9

Slika 5. 2. Biofim ACP-D X NDYXPX V YLGOMLYLP YRGHQLP N

X 5 000).

26



Biofiim ACP-D ]1Q D p i2MXDRM p H & piisuta. na obje lokalizacije, u maksilarnom
sinusu i kavumu (p=0,021) (Tablica 5.4), a post hoc analiza bez korekcije i s njom
pokazala je da je biofim ELR JUDQLpPQR pH&a&UH SnaksitaxXnehbshustD P R
nego samo u kavumu (0,058) (Slika 5.3).

Slika 5.3. Mikrokolonije biofilma ACP-a u maksilarnom sinusu koje su
PUHARGRNRI]DQH .UR] HNVWUDFHOXODUQL iPDWULN
(SEM x 33 000).

Tablica 5.4. Prisutnost biofilma ACP-a samo u maksilarnom sinusu i kavumu, i na
obje lokalizacije kod bolesnika s ACP-om.

Samo u Samo u U sinusu i
sinusu kavumu kavumu Chi- p
(N=40) (N=40) (N=40)
Prisutnost
L 8 3 29
biofilma 19,962 0,021
ACP-a (20) (7,5) (72,5)

N (%) Hi-kvadrat test df =3

5.2.2. Prisutnost biofilma na sluznici  maksilarnog sinusa

Biof LOP MH QD VOX]QLFL VLQXVD ELR VWDWLVWLDpH
bolesnika s ACP-om nego kod ispitanika kontrolne skupine (57,5% vs. 5%; p<0,001),
SUHPGD MH VWDWLVWLPNL ]QDpDMQD UD]JOLND XWYUY
(p<0,001) (Tablica 5.5). Razlika u skupini bolesnika s ACP-RP ELOD MH JUD
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1QDpDMQD S SULVXWQRVW ELRILOPD X GYD bh& SLW
to GD VH ELRILOP PR3 QDX IRWIRED EH] NOLQLpPpNLK L
KRS-a) (slike 5.4.15.5).

Slika 5.4. Biofilm na sluznici maksilarnog sinusa u bolesnika s ACP-om,
YLGOMLYL YRG QD H DOGEHM Xi 885000).L

Slika 5.5. 9RGHQL NDQ D& uimakdild&ndn® Binusu ispitanika
kontrolne skupine (SEM x 10 000).
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Tablica 5.5. Prisutnost biofilma na sluznici sinusa kod ispitanika podijeljenih u dvije

skupine prema prisutnosti/odsutnosti ACP-a.

Bolesnici s Kontrolna
ACP-om skupina Chi-2 p?
(N=40) (N=40)
Prisutnost biofilma
na sluznici sinusa 421255??5 "f;g//g 28,809 | <0,001
(ne/da) (42.5/57.5) (557%)
Chi-P 7,875 18,375
pP 0,051 <0,001

N (%) 2Hi-kvadrattest df=1 °McNemartest df=1

(OHNWURQVNRPLNURVNRSVNH PRUIROR&ANH UD]JOLN
lokalizacije, na dijelu ACP-a u maksilarnom sinusu, u nosnoj apljini i na sluznici
PDNVLODUQRJ VLQX Yslike 8. M5X7)QDYHQH

Slka 5.6. 3URULMHJIN®@ID RP &XXQL &WltzQidée rrakslaribdg
sinusa u ispitanika kontrolne skupine, bez znakova biofilma (SEM x 10
000, x 15 000).
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Slika 5.7. Razoreni epitel sluznice maksilarnog sinusa u bolesnika s
ACP-om s bakterijama od kojih su neke pY UWKbBllene SRpHWDN
stvaranja biofilma (SEM x 10 000, x 30 000).

5.2.3. Patohisto OR&NL Q D @ka slu¢nieel maksilarnog sinusa

5DJOLNH X SDWRKIDW XKONRARAPpQBIOXSDOH QD WUL L\
na dijelu ACP-D X PDNVLODUQRP VLQXVX Xsl@icVQardilaridoy S O M |
sinusa QLVX QDVHQH

Tablica 5.6. prikazuje podjelu bolesnika s ACP-om i ispitanika kontrolne
skupine prema patohisto O Rr&i N promjenama sluznice maksilarnog sinusa
R G UHyd Qérkerovom klasifikacijom. Kod bolesnika s ACP-RP QDMPpHAadu
patohisoc ORANH SURPSMHNLIS ELIOM/LS GRN MH X NRQWUROC
nalaz tipa 1. Bonferroni post hoc test pDN L V NR pdkd&d jMda su unutar
skupine bolesnika s ACP-RP VWDWLVWLPpNL J]QDpDMQH ELOH UD
tipova 1 i 2 (p=0,003), tipova 1 i 3 (p<0,001), tipova 2 i 4 (p=0,008), te tipova 3 i 4
S 5D]JOLNH L]JPHYX WLSRYD L pova2i3(p=0/228)hisBHY X
ELOH ]QDpDMBQ&MR/QAWEL QL ] XDVYOUMONDHRGD @R NNDP HY X W
RVWDOLK WLSRYD S GRN UD]JOLNH XpHVWDORVWL |
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Tablica 5.6. Patohisto ORANH SURP MHQHaVénetayd kiasifkacii iod
bolesnika s ACP-om i ispitanika kontrolne skupine.

i Bolesnici s Kontrolna
T - -
asifikaciia ACP-om skupina Chia | pa
: (N=40) (N=40)
i 2 37
Tip 1 ) 025 47478 | <0,001
i 13 2
Tip 2 (32.5) & 18356 | 0,028
i 22 1
Tip 3 (55) 25 39,127 | <0,001
Tip 4 (7,5) ) 1,458 0,143
Chi- 29,568 61,651
p® <0,001 <0,001

N (%) 2Hi-kvadrattest df=1

b McNemar test df =3

53.1DOD] PLNURELRORANRJ REULVND L XJURpPQLN

OLNUREIoBrBERRANY UVWH XJURPQLND X NDYXPX

3RILWLYDQ PLObUSBENRDREN LX W KUYWOWLVWLPNL ]QDp

broju bolesnika s ACP-om nego u ispitanika kontrolne skupine (p<0,001) (Tablica

5.7).

Tablica 5.7. 1D OD] PLNUR BhriBk® Ri&MNRU kod ispitanika podijeljenih u
dvije skupine prema prisutnosti/odsutnosti ACP-a.

(neg./poz.)

Bolesnici s Kontrolna
ACP-om skupina Chi- p
(N=40) (N=40)
OLNURELRO
. 6/34 34/6
obrisak u kavumu (15/85) (85/15) 42.076 <0,001

N (%) Hi-kvadrat test df=1
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Od ukupno 34 pozitivha nalaza obriska kavuma, u 9 (22,5%) bolesnika s ACP-
RP XWYUWyBYD XJURPQLND X NDYXPX GRN MH X SUHRVWI
VDPR MHGDQ X]JURPQLN 1DMpH&aUH RWN j¢lStadplacodud Rp Q L

aureus GRN VX RVWDOL &lL@4dblictB)yH ]DVWXSOM

Tablica5.8. Vriste PLNURELKQWRRINQKND X NDYXPX NR@NEROHVQL

Staphylococcus | Pseudomonas Moraxella Streptococcus
aureus aeruginosa catarrhalis pneumoniae
(N=40) (N=40) (N=40) (N=40)
e B 7 : :
P o (42,5) (17.5) (10) (7.5)

Od 6 ispitanika kontrolne skupine s pozitivnim nalazom obriska kavuma kod
MHGQRJD VX XWYUVHQD GYD X]JURpPQLND D NRG SUHRVV
bio je Staphylococcus aureus (3/40, 7,5%), potom Staphylococcus epidermidis (2/40,

5%) i Streptococcus pneumoniae (1/40, 2,5%).

OLNUREIoBGaRAINLY UVWH X]URaRdrriom Xinusu

SRILWLYDQ PLOLURIEEVRQRYENLXWYUYHQ MH X VWDWLV\
broju bolesnika s ACP-om nego u ispitanika kontrolne skupine (p<0,001), premda je
]QDpDMQD UD]JOLND XWYUYyHQD VDPR XQXWDU NRIQWURC
Razlika unutar skupine bolesnikas ACP-RP QLMH ELOD VWDWLVWLpPNL ]C

Tablica 5.10. 1DOD] PLNUR BHriBk® Rradksiarnom sinusu kod ispitanika
podijeljenih u dvije skupine prema prisutnosti/odsutnosti ACP-a.

Bolesnici s Kontrolna _
ACP-om skupina Chi-2 p?
(N=40) (N=40)
OLNURELROGH
. X 14/26 37/3
obrisak u sinusu (35/65) (95/5) 31,648 <0,001
(neg./poz.)
Chi-P 3,025 30,625
pP 0,082 <0,001
N (%) 2Hi-kvadrattest df=1 °McNemartest df=1
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Od ukupno 26 pozitivnih nalaza obriska, u 2 (5%) bolesnika s ACP-om
XWYUSH@YD X]UR m@hkshabho VLQ XV X X VDPR MHGDQ
X SUHRVWDOLK QLMH QDYHQ QL MHGDQ SDWRJH
XJURPQLN X VL Gphylototcas Mikus (13/28, 46,4%), dok su ostali bili
feyH IDVWXSOMIBBQI). 7DEOLFD

Tablica 5.11. Vrste PL N UR E L KQURRINQ kakBilahom sinusu kod bolesnika s
ACP-om.

Staphylococcus Moraxella Streptococcus
aureus catarrhalis pneumoniae
(N=28) (N=28) (N=28)
Bolesnici s poz. 13 2 3
nalazom N (%) (46,4) @) (10,7)

Kod sva 3 ispitanika kontrolne skupine s pozitivnim nalazom obriska maksilarnog
VLQXVD XWYDFRQMMEDQ X]St&ppydobddcud avkeRs kod dvojice (5%)
a Staphylococcus epidermidis kod jednog ispitanika (2,5%).

5.4. Korelacije nalaza biofilma s patohisto ORANLP SURPMHQDPZLC

5.4.1. Korelacije nalaza biofilma kod bolesnika s ACP -om

U Tablici 5.12. prikazane su korelacije nalaza biofilma ACP-a u maksilarnom
sinusu i kavumu, te biofilma na sluznici sinusa s patohisto OR&NLP SURPMH
sluznice kod bolesnika s ACP-om. Ni X MHGQRP WVOQKMPDMWYUYHQD V
]QDpDMQD SRYH]DQRVW lizdéj&l posfilre U Lgdtehis@O RRBNRJ QDOL

sluznice (slike 5.8.15.9).
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Slika 5.8. Trodimenzionalna J U D giBfilma sluznice maksilarnog sinusa
u ispitanika kontrolne skupine VD VIHULpPpQLP HGiHRIKGU LP D
bakterijama koka unutar matriksa (SEM x 2 000, x 3 000).

Slka5.9. 7TURGLPHQ]LR QD O Q D slizhlogy maksilambg SifuBa
UACP-D YLGOMLYL WRUQMEEMXB500RGHQL NDQDOLUGL
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Tablica 5.12. Korelacije nalaza biofilma ACP-a u maksilarnom sinusu i kavumu i
biofilma na sluznici sinusa s patohisto OR&NLP SURPMHQDPD X-omROHV QL |

Terrierova klasifikacija Tip 1l Tip 2 Tip 3 Tip 4
- ] Spearman R 0,172 0,065 0,075 10,095
SBi'r?J';T ACP -au t(N-2) 11,076 0,404 0,465 0,588
p 0,288 0,689 0,644 0,560

A7 ) Spearman R 0,213 -0,208 0,124 0,081
E;?/{'J'QUACP au t(N-2) 1,347 -1.309 0.770 0.501
p 0,185 0,198 0,446 0,619

- Spearman R 10,036 0,057 0,036 0,139
3'3§i?li”s?nusa t(N-2) 0215 0.350 0.219 -0.866
p 0,831 0,728 0,827 0,392

5.4.2. Korelacije nalaza biofilma kod ispitanika kontrolne skupine

Tablica 5.13. prikazuje korelacije nalaza biofilma na sluznici maksilarnog
sinusa s patohisto ORaNLP SURPMHQDPD VOX]QLFH KuRi®®.LVSLWD

Tablica 5.13. Korelacije nalaza biofilma na sluznici maksilarnog sinusa s
patohisto O R & NrarRjenama u ispitanika kontrolne skupine.

Terrierova klasifikacija Tip 1 Tip 2 Tip 3 Tip 4
Biofilm na Sl -0,562 0,698 0,027 0,000
sluznici sinusa t(N-2) -4,192 6,008 0,158 0,000

P <0,001 <0,001 0,875 1,000

SWDWLVWLpNL 1QDpDMQD QHJIJDWLYQD SRYH]DQRVW
sluznici maksilarnog sinusa i nalaza tipa 1 (- S D MR& L]JUD3
SRILWLYQD SRYH]DQRVW L§P HhialdzalLtipaV R J6,ED8,Rp<0DE1).
BRYH]DQRVW L]JPHYX ELRIje@dziivnbg WedSraka, moLrleDdosezala
VWDWLVWLPpNX ]QDpDMQRVW D SRXRBEIMREYIWMHEERGLRO ERX
jedan ispitanik nije imao nalaz toga tipa. Na temelju RYLK NRUHODFLMD P
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SUHWSRVWDYLWL GD QD KLVWRORANL SRWSXQR QRUP
biofilma, a da se on SRYHUD paibhisgtoORANLP SURPMHQDPD VOX]QI
WUHED QDJODVLWL GD EL SRYHUDQM Il IXRFSDMBE QWL 8/H Q G
SRYH]DQRVWL VWDWLVWLPpNL ]QDpDMQD

5.5. Korelacije nalaza bioflmas PLNURELRXR@RpQLFLPD
5.5.1. Korelacije nalaza bioflmas PLNURELRXR@RRQLFLPD X NDYXPX

U Tablici 5.14. prikazane su korelacije nalaza biofiima ACP-a u sinusu i
NDYXPX WH ELRILOPD QD VOX]QLFL VLQXVD V SDWR.
bolesnika s ACP-RP 6WDWLVWLpPNL ]QDpDMQD SR]JLWLYQD SR
LIPHY X X]URMofteNeP catarrhalis i biofilma ACP-a u kavumu (p=0,003).
SRYH]DQRVWLUKX|PIHKYy $ BBWRJIJHQLK XJURpPpQLND L QDOD]D EL

Tablica 5.14. Korelacije nalaza biofilma ACP-a u maksilarnom sinusu i kavumu, te
biofilma na sluznici maksilarnom sinusas PLNURELROQBRNQRFLPD X NDY XF
bolesnika s ACP-om.

Staphylococcu Pseudomonas Moraxella Streptococcus

S aur eus aeruginosa catarrhalis pneumoniae
Biofilm Spearman R 0,051 0,066 0,095 0,142
ACP-au t(N-2) 0,312 0,406 0,588 0,887
sinusu p 0,756 0,687 0,560 0,381
Biofilm Spearman R 0,245 0,119 0,458 0,279
ACP-au t(N-2) 1,556 0,737 3,179 1,793
kavumu p 0,128 0,466 0,003 0,081
Biofilm na Spearman R 0,023 0,263 0,118 0,139
sluznici t(N-2) 0,142 1,679 0,733 0,867
sinusa p 0,888 0,101 0,468 0,392

Tablica 5.15. prikazuje korelacije nalaza biofilma na sluznici maksilarnog
sinusas SDWRJHQLP X]JURPQLFLPD X NDYXPX X LVSLWDQLN|
]QDpDMQD SRJLWLYQD SRYH]DQRVW XStaphylicocis adreud. [P H
X NDYXPX L ELRILOPD QD VOX]QLFL VLQXVD S GR
X]JURPQLNLCELRRY@BBD ELOD JUDQLpPpQR ]QD p(BlikeBGD0).S S
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Tablica 5.15. Korelacije nalaza biofilma na sluznici maksilarnog sinusa s
PLNURELROQBRRNOQRFLPD X NDYXPX X LVSLWDQLND NRQWU|

Staphylococcus Staphylococcus Streptococcus

aureus epidermid is pneumoniae
Biofilm na Spearman R 0,562 0,463 0,338
sluznici t(N-2) 4,192 2,974 2,337
sinusa p <0,001 0,051 0,062

Slika5.10. 7URGLPHQ]LR Q D O Q DslizhibejrBakBilaRdd. Sn<
UACP-D YLGOMLYL WRUQMSEMXB530RGHQL NDQDOLUL

5.5.2. Korelacije nalaza bioflmas PLNURELRORERpP LF mBk3ilaxnom
sinusu

Korelacije nalaza biofilma ACP-a u maksilarnom sinusu i kavumu te biofilma
na sluznici maksilarnog VLQXVD V SDWRJHQLP X]JURPQLFLPD X VLC
om prikazane su u Tablici 5.16. Povezanost svih triju X]JURPQLND V ELRILOPI
pozitivnog smjera, no ni u jednom VOXpDMX QLMH GRVH]DOD VWD\
1IDMEOLAD JUDQLDPQRM je] pobdzanbs Biofivid. AER-© D kavumu |

Streptococcusa pneumoniae (p=0,081).
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Tablica 5.16. Korelacije nalaza biofilma ACP-a u maksilarnom sinusu i kavumu te
biofilma na sluznici maksilarnog sinusas PLNURELROQBRNOQRFLPD X VLQXV
bolesnika s ACP-om.

Staphylococcus Moraxella Streptococc us
aureus catarrhalis pneumoniae

- Spearman R 0,080 0,172 0,142
E';’i‘:]]'l'}"sfcp al T HN-2) 0,495 1,077 0.887
p 0,623 0,288 0,381

e Spearman R 0,198 0,065 0,279
E"Eg\'/”l] rﬁ‘fp a t(N-2) 1,242 0,404 1,793
p 0,221 0,689 0,081

Biofilm na Spearman R 0,165 0,197 0,139
sluznici t(N-2) 1,029 1,240 0,867
sinusa p 0,309 0,223 0,392

Tablica 5.17. prikazuje korelacije nalaza biofilma na sluznici maksilarnog
sinuVD V SDWRJHQLP XJURPQLFLPD X VLQXVX X LVSLWDQ
]QDpDMQD SRIJLWLYQD SRYH]DQRVW XW YStaphyQddcchdH L]
aureusa u sinusu i biofilma na sluznici maksilarnog sinusa (p<0,001), dok je
SRYH]DQRVW StapRytdgoécus epidermidisa L RYRJ ELRILOPD ELOL
]1QDpDMQD S

Tablica 5.17. Korelacije nalaza biofilma na sluznici maksilarnog sinusa s
PLNURELRQBRINQR Malksilarixom sinusu u ispitanika kontrolne skupine.

Staphylococcus aureus Staphy IOCQC.CUS
epidermidis
Biofilm na Spearman R 0,675 0,413
sluznici sinusa t(N-2) 6,010 2.467
p <0,001 0,054
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5.6. Korelacije PLNURELRORBAENREp QLN atoMsto OR&NLP
promjenama

5.6.1. Korelacijie PLNURELROKR&OIMRDLIQLND X NDpakisto ORaANLP
promjen ama

.RUHODFLMH X]JUR p QuatdliistXORREKNXPXSURPMHQDPD NRG
ACP-om prikazane su u Tablici 5. 6WDWLVWLPpNL ]1QDpDMQD SRYH
VDPR L]PSthphylococcus aureusa L QDOD]D WLSD S BRYHI]LC
Moraxellae catarrhalis i tipa 1 bila e JUDQLpPQR ]QDpDM Q@&ale Sisu
GRVH]DOH QLWL JUDQLpPQX J]QDpDMQRVW WH QLVX SUI
SUHWSRVWDYLWL GD EL SRYHUDQMH X]J]RUND SRND]D
]ODpDMQRVWL

Tablica 5.18. Korelacije PLNURELRQORE&KYOQHL ND X NoatgHstoXO RANLP
promjenama kod bolesnika s ACP-om.

Terrierova klasifikacija Tip 1 Tip 2 Tip 3 Tip 4
Staphviococcus | SPearman R 0,197 0,168 0,273 0,331
Y rgug t(N-2) 1,240 1,048 1,747 2,164
D 0,222 0,301 0,088 0,037

Tablica 5. SULND]XMH NRU H O SfaphvietockisU &ipeQdaN D

kavumu s patohisto ORANLP SURPMHQDPD VOX]QLFH NRG LVSL\
Povezanost Staphylococcus aureusa sa svim tipovima patohisto OR&NLK SURPMH(
je VWDWLVWLpN lto h€gatjyimaMsQipom L1 (p<0,001), a potom progresivno

SRILWLYQD RG WLSD S GR WLSD S SRYH]
SURPMHQDPD VOX]QLFH QLVX ELOH ]QDpDMQH LOL LK QL
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Tablica 5.19. Korelacije mkroELRORANLKPpQLND X NawHstO RAaNLP
promjenama u ispitanika kontrolne skupine.

Terrierova klasifikacija Tip 1 Tip 2 Tip 3 Tip 4
Spearman R -0,639 0,371 0,562 0,000

:E?ESZIOCOCCUS t(N-2) -5,129 2,456 4,192 0,000
p <0,001 0,019 <0,001 1,000

5.6.2. Korelacije PLNURELRORBANLIKQL N Dnaksflarnom  sinusu s
patohisto OR&NLP SURPMHQDPD

U Tablici 5. SULND]DQH VX NRUH O nbKksiMitdonX klodsp @ L N D
patohissoOR&ANLP SURPMHQDPD NRG -RROH¥WDMWDL VWL I[$NI3
povezanost utYUyHQD MH VD PIRorax¢lRakel ycAtarrhalis 1 nalaza tipa 2
S 2VWDOH SRYH]DQRVWL QLVX ELOH QL JUDQLpC
WDEOLpQR ORJXUH MH WDNRYHU SUHWSRVWDYLWL GD E
UH]XOWDWH VWDWILVWLPpNH |]QDpDMQRVW

Tablica 5.20. Korelacile PLNURELRXRJENDLKL Niaksildrnom sinusu s
patohisso ORANLP SURPMHQDPD NRGMEROHVQLND V $&3

Terrierova klasifikacija Tip 1 Tip 2 Tip 3 Tip 4
Moraxella Spearman R 0,053 0,331 0,254 0,007
catarrhalis t(N-2) 0,325 2,159 1,616 0,404
p 0,747 0,038 0,114 0,689

Tablica 5. SULND]XMH NRUH O BBfaphyieétoclisU &ijpeQdaN D

maksilarnom sinusu s patohisto OR&ANLP SURPMHQDPD VOX]QLFH NRG
skupine. Povezanost Staphylococcus aureusa u Sinusu je sa svim tipovima
patohistorORaANLK SURPMHQD ELOD VWDWLVWLpPNL ]QDpDMQD
s tipom 1 (p<0,001), a potom progresivho pozitivna od tipa 2 (p=0,002) do tipa 3
(p<0,001). Usporedbom rezultata iz Tablica 5.19. i 5. PRAH VH YLGMHW
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povezanost patohisto ORANLK SURPMHQD VOX]QLFH NRG LVSLWELC
Staphylococcus aureusom X VLQXVX ELOD J]QDpDMQR YHUD RG
XJURPQLNRP X NDYXPX 3RYH]DQRVWL RVWDOLK XJURDPCQC
ELOH ]QDpDMRQHBLIORL S X QUWX SULND]DQH WDEOLDPQR

Tablica 5.21. Korelacije PLNURELRXRJERNLKL Nriaksildrnom sinusu s
patohissorORaANLP SURPMHQDPD X LVSLWDQLND NRQWUROQH

Terrierova klasifikacija Tip 1 Tip 2 Tip 3 Tip 4
Spearman R -0,806 0,474 0,698 0,000

iﬁ?ggglococcus N-2) -8,385 3,316 6,008 0,000
p <0,001 0,002 <0,001 1,000

5.6.3. Korelacie PLNURELRQRERAELND GleadjpX ORND

Kod bolesnika s ACP-RP XWY jeyW@DWLVWLpPNL ]QDpDMQD SR]
L] P HyStaphylococcus aureusa u kavumu i maksilarnom sinusu (p<0,001),
Moraxellae catarrhalis u kavumu i sinusu (p<0,001) te Streptococcus pneumoniae u
kavumu i sinusu (p=0,032) (Tablica 5. SBRYH]DQRVW UD]JOLpLWLK SD\
dviju lokalizaciD ELOD MH X VYLP VO XdgDpiddznaka,DnoQjeétdihB W LY (
VWDWLVWLpPpNLje] QR ¥ B VDQIR ¥ W3E)dohgnds aeruginosa u kavumu i
Staphylococcus aureus u sinusu, premda je PRJXUGD RYDM VWDWLVWLE
rezultat negativne povezanostin HP D QLNDNY R QDhbIHDILN N R
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Tablica 5.22. Korelacie PLNURELRXORRYIOKLND X NDYXPX V X]JU

maksilarnom sinusu u bolesnika s ACP-om

8=52y1,U 8=52y1,U Staphylococcus Moraxella Streptococcus
KAVUMU SINUSU aureus catarrhalis pneumoniae
Staphylococcus SEEELED [ 0,699 -0,197 -0,245
aurepuZ t(N-2) 6,028 -1,240 -1,556
p <0,001 0,223 0,128
Spearman R -0,319 -0,106 -0,131
Z:fuu?gcgc;nas t(N-2) -2,079 -0,655 -0,815
J p 0,044 0,516 0,419
Moraxella Spearman R -0,231 0,688 -0,009
catarrhalis UN-2) -1,466 5,848 -0,588
p 0,151 <0,001 0,560
Spearman R -0,198 -0,065 0,439
Srtmr:Ertr(wjgr?icaZus (N-2) -1,242 -0,404 2,867
P p 0,223 0,688 0,032

.RG LVSLWDQLND NRQWUROQH VNXSLQH XWYUYHQEC
SRYH]DQRVW V D®&a&phidpeoELuxaureusa u kavumu i maksilarnom sinusu
(p<0,001) (Tablica 5. GRN RVWDOH SRYH]DQRVWL QLVX ELOH ]
izuzetno malog uzorka.

Tablica 5.23. Korelacie PLNURE L RKQRRAINQKND X NDYXPX V XJURpPQL
maksilarnom sinusu u ispitanika kontrolne skupine.

8=52y1,U SINUSU Staphylococcus aureus

8=52y1,UKAVUMU

Spearman R 0,806
Staphylococcus aureus t(N-2) 8,385
p <0,001

5.7.UnivarjanWQD L PXOWLSOD ORJLVWLPpND UHJUHYV

Kako bi se procijenili rizici nastanka patohissoORaANLK SURPMHQD
povezani uz pojedine varijable, SRGDFL VX DQDOL]JLUDQL ORJLVWLpPN
univarjan WQH L P XOWLS O dsi@ rRaJdindtahtifranid variihbiw patohisto OR &N H

promjene prema Terrierovoj klasifikaciji prikazani su u Tablicama 5.24. do 5.31.
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Ispitivana varijabla je u skupini bolesnika s ACP-om dihotomizirana na tip 1 i 2 (nema

promjena) te tip 3 i 4 (ima), a u kontrolnoj skupini na tip 1 (nema) te tip 2, 3 i 4 (ima).

Tablica 5.24. Rizik nastanka patohistoOR4AaNLK SURPMHQD VOX]QLFH
ACP-RP X RYLVQRVWL R GHPRJUDIVNLP RELOMHAMLPD

OR (95%Cl) P AOR (95%CI)* p*
ALYRWQD GR 0,99 (0,91-1,08) 0,799 / /
6SRO &HQH | 1,91(0,49-3,31) 0,329 1,93 (0,50-3,43) 0,322

* OR standardiziran za dob

ALYRWQD GRE L VSRO QLVX ]QD}pDMgatoMstb OR/E MHK |

promjena sluznice niti u skupini bolesnika s ACP-om (Tablica 5.24) niti u ispitanika

kontrolne skupine (Tablica 5.25).

Tablica 5.25. Rizik nastanka patohistoloaNLK SURPMHQD VOX]QLFH 1
NRQWUROQH VNXSLQH X RYLVQRVWL R GHPRJUDIVNLP RE

OR (95%Cl) P AOR (95%CI)* p*
ALYRWQD GR 0,99 (0,90-1,09) 0,925 / /
6SRO &HQH | 2,01 (1,49-3,27) 0,089 1,53 (1,02-3,55) 0,231

* OR standardiziran za dob

Prisutnost biofilma ACP-a u maksilarnom sinusu i kavumu te biofilma na
sluznici maksilarnog sinusa u skupini bolesnika s ACP-RP QLMH J]QDpDMQLMH
rizik nastanka patohisto OR&ANLK SURPMHQD VOX]QLFH 7DEOLFD
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Tablica 5.26. Rizik nastanka patohissrORANLK SURPMHQD VOX]QLFH
ACP-om u ovisnosti o prisutnosti biofilma ACP-a u maksilarnom sinusu i kavumu te

biofilma na sluznici sinusa.

sinusa

OR (95%Cl) 0 AOR (95%CI)* o*
Biofilm ACP-a u 2,05 (0,34-4,48) 0,420 0,29 (0,04-2,14) 0,213
Sinusu
E'Of"m ACP-au 0,27 (0,02-3,55) 0,305 0,29 (0,01-4,61) 0,368
avumu
Biofilm na sluznici |4 17 ¢ 31.451) 0,804 1,24 (0,29-5,20) 0,760

* OR standardiziran za dob i spol

Prisutnost biofilma na sluznici maksilarnog sinusa ni u kontrolnoj skupini nije
]QDpDMQLMH XWMH pdiohisdo QR aQID K WE@RPNMHQD VbQR]QLFH

7

Tablica 5.27. Rizik nastanka patohistoORANLK SURPMHQD VOX]QLFH

kontrolne skupine u ovisnosti o prisutnost biofilma na sluznici maksilarnog sinusa.

OR (95%Cl)

AOR (95%CI)*

p*

Biofilm na sluznici
sinusa

1,02 (0,09-2,91)

0,747

1,92 (1,09-3,22)

0,402

* OR standardiziran za dob i spol

/IRILVWLPpND UHJUH¥ dMBu StapNyo¢arCud aureus u kavumu
(OR=1,19, 95% CI 0,42-1,92, p=0,032) i Moraxella catarrhalis u sinusu (OR=1,32,
95% CIl 0,24-3,90, p=0,042) glavni neovisni prediktori nastanka patohisto OR&NLK

promjena sluznice kod bolesnika s ACP-om. Staphylococcus aureus u kavumu je

]ODPDMQR SRYHUDYDR U LjdtdhistbId RGN \ K DSQUIRPW HLQ 0Q D N R

standardizacije rezultata za dob i spol (AOR=1,21, 95% CI 0,43-2,02, p=0,045)
(Tablice 5.28.15.29).



Tablica 5.28. Rizik nastanka patohissrORANLK SURPMHQD VOX]QLFH
ACP-omuovisnostio PLNURELROBRNQRFLPD X NDYXPX

OR (95%Cl) p AOR (95%CI)* p*
:ﬂ?ﬁﬂglococcus 1,19 (0,42-1,92) 0,032 1,21 (0,43-2,02) 0,045
Z;fu“g‘?gcrgc;”as 1,58 (0,89-3,87) 0,567 1,61 (0,97-3,88) 0,594
Moraxella 1,66 (0,14-2,92) 0,137 1,16 (0,14-2,04) 0,146
§;§Srtr?gr?i(;(;us 1,27 (0,21-3,55) 0,304 1,22 (0,13-3,64) 0,274
* OR standardiziran za dob i spol
Tablica 5.29. Rizik nastanka patohissrORANLK SURPMHQD VOX]QLFH
ACP-omuovisnostio PLNURELRQRBRNQR Faksarnom sinusu.
OR (95%Cl) p AOR (95%CI)* p*
:ﬂ?ﬁﬂg'ococcus 1,64 (1,15-2,76) 0,542 1,73 (0,16-3,37) 0,683
Moraxela 1,32 (0,24-3,90) 0,042 1,09 (0,11-3,24) 0,149
ﬁ;rgfrtﬁgﬁi‘;zus 1,07 (0,02-3,95) 0,305 1,00 (0,15-3,73) 0,274

* OR standardiziran za dob i spol

BRYHUDQMH UL]L pawohStO®RANILMD SURPMHQD VOX]QLF
skupini bilo je VWDWLVWLpPpNL ]QDpDMQR SRYH]DQR V QDOD]RF
kavumu i sinusu. Staphylococcus aureus u kavumu (OR=2,21, 95% CI 1,42-5,43,

p=0,002) i Staphylococcus aureus u maksilarnom sinusu (OR=6,01, 95% CI 1,09-

S

]JODPDMQR VX SRYHUD Y mohistdJ REW LED 8§ WRRN

sluznice, a rezultati su perzistirali i nakon standardizacije za dob i spol (AOR=1,60,
95% CI 1,13-4,78, p=0,005; AOR=5,96, 95% CI 1,93-13,81, p=0,046) (Tablice 5.30. i

5.31).
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Tablica 5.30. Rizik nastanka patohistoORANLK SURPMHQD VOX]QLFH

kontrolne skupine u ovisnostio PLNUREMRQBRNOQLFLPD X NDYXPX

OR (95%Cl)

AOR (95%CI)*

p*

Staphylococcus
aureus

2,21 (1,42-5,43)

0,002

1,60 (1,13-4,78)

0,005

* OR standardiziran za dob i spol

Tablica 5.31. Rizik nastanka patohistoOR&ANLK SURPMHQD VOX]QLFH
kontrolne skupine u ovisnosti o mikrobi R O Ria Xl LU R p Q L Riaksarnom sinusu.

OR (95%Cl)

AOR (95%CI)*

p*

Staphylococcus
aureus

6,01 (1,09-12,54)

0,038

5,96 (1,93-13,81)

0,046

* OR standardiziran za dob i spol
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6. Rasprava

8 RYRP LVWUDALYDQM X -aEdnRliziradiP 8u Opalidl &@arametri
uporabom triju izrazito U D]OL pehiika Kdetekcije: V N H Q LeU IbkiXdinske
mikroskopije PLNURELROR&NH NXOWXUH E&anhlivéHWd boBsniikad S D
s ACP-om te kod zdrave kontrolne skupine analizirana je bakterijska zastupljenost u
oba njihova oblika, planktonskom i biofilmu, te postojanje upale sluznice maksilarnog
VLQXVD 6YH YHUL EURM GRND]D LPSOLFLUD 4GRKAX ELR
ACP-D RQ QLMH 14vy98)UDALYDQ

'HPRJUDIVND RELOMHAMD LVSLWDQLND

Bolesnici s ACP-om bilisu VWDWLVWLPpNL |]QDpDMQR PODYL QF
VNXSLQH 1MLKRYD VUHGQMD GRE L]JQRVLOD MH je JRC
V OLWHUDWXURP MHU VH $&3 pH&8U0H GLMDJQRVWLFLUD X
bDN QDYRGL ip&iatdR YR dollinve (36, 47).

6WDWLVWLPNL ]QDpDMQD U8 p@mdlferatuVridpbisttidRG $ &
X RYRP UDGX MH QLMH ELOR MHU MH X QMHRP ANQMNXRH
spola i 20 bolesnika s ACP-RP PXaNRJ ¥ISRPDD

6.2. Lokalizacija polipa s obzirom na stranu

8 RYRP LVWUDALYDQMX -onEiR&@oHe/ dgsnddirai, & & 3
15 (37,5%) lijevostrani polip. Navedena razlika bilaje JUDQLPQR ]QDpDMQD S
literaturi su desnostrani ACP-L WDNRYHU QH atwidRenjp B%,5 Pob 1] 67%, ali
postoji i lijevostrana dominacija od 57,7% (50, 55, 100 8 QDMYHURM-aVHUL
GRVWXSQRM X OLWHUDWXDL QLMM OXLp@RAM WY\DD W& ¥ WLpPpNL
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obzirom na stranu (4 1H SRVWRMH UDGRYL phj&ist APMBaQMI

obzirom na stranu pojavljivanja.

SURALUHQBRVW $&3

| u maksilarnom sinusu i u nosnom kavumu bilo je lokalizirano 37,7% ACP-a, a
62,5% ACP-a VH NUR] NRDQX SURAL WBWWR )X OHSL DL IMQH&W H U L
AXORYOMHQD? }u ijtinte GePoia je¢dnoBt&/nija za dijagnostiku. U samo dva
VOXpDMD  -i sus@im rastom dosegnuli i orofarinks, 8WR ]QDpL GD V.
LIQDGSURVMHpPQH YHOLpPLQH

6.4. Prisutnost biofilmai patohisto OR&ANL QDOD] X]JRUND VOX
6.4.1. Prisutnost biofil ma u ACP -u

Na sve tri ispitivane lokalizacije, na dijelu ACP-a u maksilarnom sinusu, na
dijelu ACP-D X QRVQRM a3&advimaRdilaino@dnusa QDYHQ MH ELRILP
SRWYUYyHQD KLSRWH]D RYRJ LVWUDALYDQMD =@DbipDMQ]|
prisutan na obje lokalizacije, u maksilarnom sinusu i u nosnom kavumu, i to u 72,5%
EROHVQLND 6XSURWQR MHGQRM VWXGLML X NRMRM M
ELRILOPD GXEOMH X VLQRQpDN@Qdde EXSBIHMDD@PRD X ND

nego u maksilarnom sinusu (101).

9La&H LVWUDALY Dj© M postojanju Midfiivel IkAHIRKRS-D NRULAWHQ
UD]J]OLPpLWLK PHWRGD RWNULY D Q- IhcldeXcijd Bigfimajolvighe & W L S
LVWUDALYDQMX L]QRVI4 R@ NURBQLpPQRP UL QBsvibh @o¥daw L V X
&56V13 RQD QDMpH&a&UH LJLQ2R WicidenlijR biofilma u bolesnika s
DNP-RP MH X XVSRUHGEL V &56V13 |QDpDMQR YHUD 7R X
patogenezi KRS-a, a posebno u DNP-u (Tablica 6.1) (7, 9, 98, 102).
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Tablica 6.1. Incidencija biofiima u DNP-u X UD]JOLpLWLP VWXGLMDPD

Pozitivan biofilm
Studija
Bolesnici N (%)
7TYyWK L9®X U 22/27 (81,5)
Arild Danielsen i sur. (101) 33/34 (97,1)
Ramadan i sur. (67) 5/5 (100)

Incidencija biofiima kod ACP-D GR VDGD QLM& pd \bWavimalLyY D
LVWUDALYDQMHP XORJD ELRIDOPIDOR EDW RVIH@GIDIN B & D |
DNP-a WLP YL4AH @aWR MH $&3 -aPsolit@rj®holest kBj@se Ja8lja na
jednom mjestu, u maksilarnom sinusu. Nadalje, biofiim je kod ACP-D QDMpH&U!
( QDYHQ QD QMHJRYX GLMHOX L X VLQXVX L X NDYXP
KLVWRORANX JUDYX L SR LQFLGHQmLMLstdi lpRidoQRKA Y UO
RYRJ LVWUDALYDQMD GD MH $&3 YUVWD NURQLPQRJI PI
nosnih polipa. Zanimljivo je da bolesnici operirani zbog ACP-a pokazuju puno
]QDpDMQLMH S RS Wi mbQuMadopétirBne zbog DNP-a (38)

(OHNWURQVNRPLNURVNRSVNH PRUIROR&ANH UD]JOLN
lokalizacije, na dijelu ACP-a u maksilarnom sin XVX QD GLMHOX X QRVQR
sluznici maksilarnog sinusa QLVX QDYHQH L WR VH XNODSD X
LVWUDALYDQMD 9MHURMDWQR MH UD]JORJ WRPX YUOR
promijenjena sluznica maksilarnog sinusa, poglavlje 6.4.3) i lokalizaciom YUOR VOL|

uvjeti u kojima se biofilm razvijao.

6.4.2. Prisutnost biofilma na sluznici maksilarnog sinusa

%LRILOP MH QD VOX]QLFL PDNVLODUQRJ VLQXVD ELF
kod bolesnika s ACP-om nego kod ispitanika kontrolne skupine (57,5% vs. 5%). U
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RYRP LVWUDALYDQMX ELRILOP MH QDYyHQ X LVSLWDC
sinusima. Prisutnost biofilma u dva ispitanika kontrolne skupine potvrdila je
SUHWSRVWDYNX RYRJ LVWUDALYDQMD G Dsobaltj.EiloRdbdaO P P
koje nemaju NOLQLpPpNLK HQGRYVNR SNakdv& KRS{DD GA GrLgupRREL K
SRND]DOR MH LVWUDALYDQMH 6LQJKD L VXU X NRMHP N
kontrolne skupine (78). Da bi se smanjila incidencija prividno zdravih ispitanika, u
RYRP UDGX VX L] NRQWUROQH VNXSLQH LVNOMXpLYL
endoskopski nije izgledala uredno, LPDMXUL QD XPX j§RNIDGNDD MHG DN O L (
sumnja mala (<50%) a endoskopija nosa negativha, vjerojatnost rinosinuitisa vrlo

mala (<17%) (104). Nadalje, iz kontrolne su VNXSLQH LVNOMXpLYDQL VYL
je sluznica bila suspektna za uzimanja uzoraka ili su operirani zbog deformacije
VHSWXPD LOL VO WM ELOR NRMHJ VWDQMD NRMH
maksilofaciMDO QX XNOMXpXMXiuL L RUWRJQDWVNX SUREOH
kontrolne skupine s pozitivnim biofilmom jedan je prema Terrierovoj klasifikaciji imao
KLSHUSODVWLPQX D GUXJL SROLSRGQX VOX]QLFX 'DNC¢

KLV W Rie Ri&aMdrava, ali to se moglo uvidjeti samo nakon uzimanja uzoraka.

SRILWLYDQ QDOD] ELRILOPD X NRQWUROQLP VNXSL
kod KRS-D YDULUD RG GR SUHNR 5D]OLpLWL NULWHUL
X]R UNRY D Q4 Hlokali#a@Oija jukoraka sigurno su neki od razloga koji se mogu
SULSLVDWL RYDNR YHOLNRM UD]JOLFL X LQFLGHQFLML =
radi o bolesnicima koji su istovremeno s uzimanjem uzoraka bili operirani zbog
deformacije septuma. NHNL VX XNOMXpLYDOL LVSLWDQLNH NRM
UDGLRORA&ANL VLVWH P-ayieé X8/l ¢t YnialQuveBan badaz endoskopije
nosa. SoE]JLURP QD ORNDOL]DFLMX X]LPDQMD X]RUDND PF
NDY XPD L P DWekjatndsi da budu pozitivni od onih koji su uzeti iz sinusa (28,

90, 101, 105 1DGDOMH ELWDQ MH L NRPRUELGLWHW NRML |
8 OLWHUDWXUL VH QDMpH&auUH VSRPLQMH DOHUJLMVNL U]
GRUL GR REWYWQRMIFIL VLQXVD D X QHNLP VWXGUBRBPPD Q
3R YHOLNRM UD]JQROLNRVWL SRIJLWLYQRJ QDOD]D ELRIL
UHUL GD RQH QLVX ELOH GRYROMQR GREUR GHILQLUDRQ®

ispitanici ne moraju biti i zdravi.
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Bakterije kao Haemophilus influenzae, Pseudomonas aeruginosa D QDURpL)
Staphylococcus aureus, mogu smanijiti cilijarnu aktivnost i tako inducirati KRS (106).
Sve tri ove bakterije bile su prisutne u maksilarnom sinusu bolesnika s ACP-om, a WR
PRaH REMDVQLWL L XWYUyHQX SULVXWQRVW ELRIOPD >
bolesnikas ACP-RP pDN QH&AWR YHUHP RG EURMD LVWLK EROH

6.4.3. Patohisto OR4ANL QDOD] X]JRUDND VOX]QLFH PDNVLODUQR

U kontrolnoj skup LQ L Q Dpatoisici Ra N L Q e@i] pEemR Terrierovoj
klasifikacij, D RQ SUHGVWDYOMD QRURR&Dg2\OWdrinQ »luxh@iX ]Q LF
VLQXVD L WR MH ELOR RpHNLYDQR =GUDYD VLQRQD]I
YUpDVWLP VWBQVAMDPMOMIU SUYX FUWX REUDQH SURWLY
(107 9UpDVWH VWDQLFH S U RIngY KaBiet (B@WoX Jsvojpn FLO |
NRRUGLQLUDQLP SRNUHWLPD XNODQMDMX VOX]dtlazZX GDK
GR SRUHPHUDMD UHV¥SLDDAMLPULERI VAHHSSWRUMHYXMX LOL
mukocilijarni klirens smanjuje (108 'UXJLP ULMHpPpLPD ]D QRUPDOQ X
SRIJODYLWR QMLKRYX GUHQD&X MDNR MH ELWDQ XUHG
mukocilijarna disfunkcija prisutna u oba fenotipa KRS-a (20, 80). | kod KRS-a
SRYH]DQRJ V ELRILOPRP RQD SRND]XMH GLVIXQNFLMX 8
i sur. pratili su stvaranje biofilma nakon bakterijske inokulacije Staphylococcus
aureusom 1DMUDQLMH SURPMHQH KR M HVWH GIDEL QMN&KRDQR S'
VX KLSHUSOD]LMD YUpDVWLK VWDQLFD V SRVOMHGLpPQ
istodobnim smanjenjem cilijarne aktivnosti (109 2VWDOH VWXGLMH NRMF
SULVXWQRVW ELRILOPD L RA&WH U H Quatj fara@ahjy &pitddadR N D] D C
UDVSRQX RG FLOLMDUQRJ SRUHPHUDMIDSGIRO S R\W & XXQrH. NRH
nije sasvim jasno prethodi li cilijarna disfunkcija biofilmu ili je ona posljedica njegova
VWYDUDQMD 8 NRQWUROQRM ]ONDYBIMIAD RYIR]D eMaEiitkMAY. Y §
LIPHYyX WLSD L RVWDOLK WLSRYD SR 7THUULHUX S
ostalih (upalnih) tipova nije bilo. Tipovi 2 i 3, od svakog po jedan, bili su pozitivni na
ELRILOOP 7L SRGDFL SRGWaDbivdyavjx bisfinkaWw& Ri¢dataviyaN X
SRpHWQX ID]X XSDOQRJ SURFHVD NRML GRYRGL GR GM
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FLOLMD RGQRVQR GD ELRILOP @boysinMdiHKaRDje S WbV KR G (
LVWUDALYDQMX XWYUYHQD VWD®WRYMW]|DIQNRV VD DB MWD EQ I
sluznici sinusa kontrolne skupine i nalaza tipa 1 po Terrieru (-4,192, p<0,001), YHU L

QD WHPHOMX RYLK PDOLK X]JRUDND WLPH VH RQD L SR
QDVWDMH QD KLVWRORANL SRWS X® RDA R UPLOA.YRIMQWDO K[ Q
QLVX IXQNFLRQDOQH LOL LK QHPD SRYHUDQ MH ULJLN R
rizika KRS-a, a biofilPRYL PRJX GRSULQLMHWL GDOMQMHP RaWH

naknadnoj hiperplaziji subepitelnog sloja (4, 90).

Kod bolesnika s ACP-RP QDM |patéhist OR&ANH SURPMHQH ELOH \
SR 7THUULHUX ORAH VH UHUL GD MH WR ORJLPDQ
kako $&3 SRWMHpH L] VOX]QLFH, BNMNHVIRYRUKQWRIWLLAWKH DD V
biti upalno promijenjeno, a to tip 2 i tip 3 po Terrieru jesu. U oba tipa radi se o sluznici
S respiratornim epitelom, umjere QR GR L]JUD]J]LWR UDKOH HGHPDWR]
NURQLPQLP XSDOQLP LQILOWUDWRP 9UOQORinvda jepupathi KL VW
LQILOWUDW NRG QMHJD QHaAWR PDQMH L]JUDAHQ 6WRJD
SUHWSRVWDYND RYRJ LVWUDALYDQMD GD VH SDWRKLVW
X VPLVOX NURQLPQH XSDOH PHYyXVREQR QH UD]JOLNXM
gotovo u cijelosti ili u cijelosti ispunjava maksilarni sinus, onda je i R p H N ¥abse u
QMHPX WHANR PRA&H UD]JYLWL LVNOMXpPLYR SROLSR]QD
ACP-RP 9MHURMDWQR MH |]DWR VDPR X GYD VORXpD DN HQ
tip 4 po Terrieru.

1DGDOMH RYR LVWUDBLMBOMHUSBAND]LMXR SRILWLY
LIPHYX ELRILOPD X E R M@iaNipa ¥ pé Eedrieru (6,008, p<0,001),
AWR ]QDpLvigdatiést ]D SRVWRMDQMH ELRIIpQdBlo ORINIDP Y
promMHQDPD VOX]QLFH (D IPRBHHWHOR JL p QRpr&mSRRIHE X M H
QD KLVWRORANL SRWSXQR QRUPDOQRM VOX]QLFL QHPD
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65 1DOD] PLNURELROR&GNRJ REULVND L XJURpPQLI
65 OLNURELROR&NL REULVDN L YUVWH X]JURpPQLND X ND

POJLWLYDQ PLNURELRORANL REULVDN NDYXPD XWY
kontrolne skupine s pozitivhim nalazom obrisaka kavuma (i to iz srednjeg nosnog
KRGQLND NRG MHGQRJD VX XWYUYyHQD GYD X]JURDpPQLN
I1DMpHauUL X]URfaphycaccud® aureus (3/40, 7,5%), potom Staphylococcus
epidermidis (2/40, 5%) i Streptococcus pneumoniae (1/40, 2,5%). Normalna flora tog
PMHVWD QDM p H &idphylobbCeMsXguveis H Staphylococcus epidermidis, a
Streptococcus pneumoniae je potencijalni patogen za akutnu upalu koji se rijetko
izolira iz zdravih nosnih kavuma (111). Staphylococcus aureus u nosnom se kavumu
asimptomatskih osoba smatra samo potencijalnim patogenom (112). Pozitivan
PLNURELRORANL REULVDN NDYXPD XOQW VYHHEO PMEBUR MW EWR
s ACP-om nego u ispitanika kontrolne skupine. U 9 (22,5%) bolesnika s ACP-om
XWYUYyHQD VX GYD X]JURPQLND X NDYXPX awWR JRYRUL X
LQIHNFLMD pHauD MNMRMLSEH pHVWR VLQHIIJLMVWY MPNE UL
RWNULYHQL XJURPQLN X NDY X SkphyldcoBcRaMresN22SWR4a E LR
prema literaturi on je prisutan u oko 50% bolesnika s KRS-om (20, 113).
Staphylococcus aureus znan je NDR ]|QDpDMDQ SDWRUHQUXMHEEQHJIR
povezan V ELRILOPRP D QMHJRYD VH YLaHVW tXbpeskawR JID >
XVDYUADLYD7R MH QDMpH&aUH NXOWLYLUDQL PLNW@BRIRUJDCQC
postoperacijskom razdoblju kod bolesnika s KRS-om (8). Staphylococcus aureus
SRVMHGXMHA |ODYVDPIMFX VLQXVD SDWRELROR&AND VYRN
epitelne membrane (113 7DNR QSU QMHJRYL WRNVLQL LPDMX Y
KRS-D SRJODYLWR FLOLRVWDWVNLP XpLQFLPD D PRaH
internalizacije u epitelne staQLFH XVYDMDMXUL YiltakXr@zadiQpa Q@ DRID Q K (
otpornost na antibiotike (23, 106).

lako nije primarni infektivni proces, bakterije su univerzalno prisutne u KRS-u i
vjerojatno doprinose njegovoj postojanosti. U KRS-u prisutnost izmijenjenog epitela,
cilijarna disfunkcija i hiperplazija sluznice doprinose prekomjernom razvoju bakterija i
to X NRQDpPpQLFL GRYRGL GR VWYDUZXPMD EDNWHULMVNL
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6.52. OLNURELROR&GNL REULVDN L YUVWH XJURPQLND X PDN

Podrijetlo mikroorgani]DPD NRML VH QDyYyX X VLQXVLPD X SUD
D VOMHGHUL X]JURN PRaH ELWL RGRQWRJHQD LQIHNFLMI
PRODUD L SUHPRODUDIVRWBQWRpQHOM XNDNVWIDNWHULVWLpC

maksilarne sinuitise u ovom radu nije bilo.

2YR MH LVWUDALYDQMH SRND]DOR SUHGRPLQDFLM
sinusa u ispitanika kontrolne skupine. 3AR]JLWLYDQ PLNURELROR&GNL REU
VLOQXVX LVSLWDQLND NRQWUROQH VNXSLQH QDyYH&Nn MH X
MH VDPR MHGDQ X]bBtehgocdtcusL au®R kod dvojice (5%), a
Staphylococcus epidermidis kod jednog ispitanika (2,5%). Velika prevalencija
sterilnin maksilarnih sinusa (82,14%) kod asimptomatskih osoba s endoskopski
normalnom sluznicom opisana je i u radu Abou-Hamada i sur. (114). Sukladno
SUHWKRGQLP LVWUDALYDQMLPD R VWHULOQRVWL L R
]QDpDMQR SRYH]DQL V PLNUBEQRP IDMHGQLFRP

Sva 3 ispitanika kontrolne skupine s pozitivnim nalazom obriska sinusa imali
su LVWH XJURpPQLNH L X NDYXPX $UD~MR L VXU REMDY
SXQNFLMRP PDNVLODUQRJ VLQXVD SRND]XMH UDVW LVW
nosnom kavumu (srednji nosni hodnik). Ti isti autori sugeriraju da je kultura
napravljena iz endoskopije srednjeg hodnika jednostavnija alternativa od uzimanja
REULVDND L] PDNVLODUQRJ VLQXVD MHU MH QHLQYD]
LGHQWLILNDFLMH SDWRJHRD XWWWMXHHDLEMH . BHRMH VX S
sur. na bolesnicima pedijatrijske dobi pokazalo je visoku povezanost kultura iz
sekreta srednjeg nosnog hodnika u odnosu na sekret prikuplien iz maksilarnog
sinusa, a iznosila je 83% (116). Kako se u srednji nosni hodnik drenira maksilarni
sinus (i prednji etmoidte froQWDOQL VLQXYV ORJLPpQR MH GD EDNW
RGUDaDYD PLNURELRORJLMX WRJ WLK SDUDQDpPDOQL
povezanosti rezultata iz kultura dobivenih iz srednjeg hodnika nosnog kavuma i
maksilarnog sinusa sugeriraju da se antibiogrami kultura iz srednjeg hodnika nosnog
NDYXPD PRJX NRULVWLWL X UXWLQVNRP UBB8X QDSBPLY
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PDNVLODUQLP NDNR EL VH PLQLPDOL]JLUDR QHXVSMHK

uporabe antibiotika.

Pitanje postoji li bakterjfVND IORUD X ]J]GUDYLP VLQXVLPD M
Prema nekim autorima sinusi se smatraju sterilnima kod zdravih pacijenata (1).
.RPXQLNDFLMD VLQXVD V QRVQRP a4XSOMLQRP NUR] Q!
RUJDQL]JPLPD NRML ERUDYH X QRDQLPR NMOS GOLYEP®HL WH
Nakon zatvaranja ostiuma, ove bakterije mogu se XNOMXpLWL X XSDOX 3
autorima patogeni mikroorganizmi jesu izolirani iz zdravih sinusa (28 YHVWR VX V
VWXGLMDPD X NRQWU R O Qsfitanii i ls@Qopedirahzbby Hefof badijle L
septuma s hipertrofijom G R Q M L K iliaieRrgeMaNoba ova stanja mogu pogodovati
opstUXNFLML QRUPDOQH YHQWLODFLMH L GUHQDaH VvLQX"
XSLWQR NROLNR VX WDNYL LVSLW uGkbritroln& Bkiliplire @ ] D
zdravom sluznicom. Nadalje, sva 3 ispitanika kontrolne skupine s pozitivnim nalazom
REULVND VLQXVD X RYRP LVWUDALYDQMX X] XUHGDQ ¢
KLVWRORAGNL J]GUDYX VOX]QLFX MHU W DR KH 3 U U ORDWR
SROLSRGQX VOX]QLFX WH MH X GYRMH QMLK QDYyHQ L
VNXSLQH QMLK LPDOL VX QRUFARSDODN WIRIE R WIOKX @
Prema tome, da bi se uistinu dokazao pozitivni mikrobiolo@NL REULVDN NRG
sinusa, SLWDQMH MH NROLNR GDOHNR WUHED LUOL X GHIL
WUHEDOR LVNOMXpLWL KLVWRORA&ANX VOLNX XSDOH WH E

1DGDOMH RYR LVWUDQLYD QWH XN DORVW PLNUI
maksilarnom sinusu J]QDpDMQR YHUD NRG ERG@HW Qspdiddbi\s $&3
NRQWUROQRP VNXSLQRP SUHPD -HGQR LVSLW
maksilarnih sinusa kod pacijenata s DNP-om pokazalo je da je rast bakterija bio
SULVXWDQ X 3UHY O D G Ds¥:DStaphylocobcdd) &uee@l E L C
Pseudomonas aeruginosa i Moraxella catarrhalis (111 6YL RQL QDYHQL
maskilarnom sinusu kod ACP-D 2YL QDOD]JL VXJHULUDMX GD MH
maksilarnog sinusa kod DNP-a YUOR VOLPpQD -8 @R/NM X RHR3U LdaXe SULC
$&3 SRGYUVWD QRVQLK SROLSD 9 IStaphylv¢ateusl BurasbilD X p+

bolesnika s ACP-om u odnosu na kontrolnu skupinu u skladu je s literaturom (111).
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2Q0R aWR XYLMHN WUHED LPDWL QD XPX MHVW GD VYV
ima tteQGHQFLMX SRODUL]DFLMH GHWHNWLUDQLK PLNURF
EUIRUDVWXuL DHUREQL RUJDQL]JPL V SRYROMQLP NDI
Staphylococcus aureus (86 6WDQGDUGQH WHKQLNH NXOWLYLUD!
SRYUALQH VL QRS | ain® lzgd mikrorganizama na mediju za rast ili u
nemu 2QH VX L GDOMH RVMHW O MrLvitld RNGHUINWLLQ' 1D QMRIP R Y X/
SDWRJHQD QD DQWLELRWLNH OHYXWLP RYH WHKQLNH |
raznolikost u uzorku, U NXOWXUD QH PR&H RVLJXUDWL XYMHWI
SULVXWQLK RUJDQL]DPD SUHWKRGQD XSRUDED DQW
razlikovanju koje bakterije su kolonizatori i koje su zaista patogeni, predstavljaju
GRGDWQL PLNURELRORaMikS$ UREOHP X NOLQLD

6.6. Korelacije nalaza biofima s patohisto ORANLP SURPMHQDPLC

Korelacije nalaza biofiima ACP-a u sinusu i kavumu te biofilma na sluznici
sinusa s patohissorORANLP SURPMHQDPD VOX]QLFH -dhRiisuERO't
XWYUYyHQH 7R EL VH PNRBGOLWRIPIRQREQLFRP GD VH EL
QDOD]LR QD XSDOQR SURPLMHQMHQRM VOX]QLFL
DNP-a LDNR VH VPDWUD GD MH EROHVW PXOWLIDNWRULN

nesumnjivo je glavna komponenta ove bolesti (98). Staphylococcus aureus npr. ne
VDPR GD NRORQL]JLUD VOX]QLFX YHO VWYDUD ELRILOP
RAWHUOHQX VOX]QLFX NDNR EL SRVOXALOL NDR UH]JHUYF
koje UH VH L] ELRILOPD RYVORE RtGslu#hicu I(7,9B)Q RBP4 @I L FLL
VOLpQD \slowdobhma padhisto ORANH SURPMHQH VOX]QLFH VLQ)

67 .RUHODFLMH QDOD]D ELRILOPD V PLNURELRO

9H]D L]PHYX ELRILOPD L XSDOQRJ RGJRYRUD VLQXV
razumljiva (28). Bakterijski biofilmovi vjerojatno su NOMXpQL PRGXODWRU
prirode KRS-a (23). Razne bakterijske vrste povezane su s biofiimovima u KRS-u,

X N O M X [s¥aphilacoccus aureus, Staphylococcus epidermidis, Pseudomonas
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aeruginosa, Haemophilus influenzae i Streptococcus pneumoniae (86, 103). Sve one
izolranesu L X RYRP LVWUDALYDQMX

Bakterijski biofilmovi detektirani su na sluznici sinusa do 80% bolesnika s
KRS-om (18, 95 SRELpDMUHQWH LGHQWLILFLUDQH X ELR
Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa,
Haemophilus influenzae D VYL RYL X]URDpQ LsuL QyNHIQmMadsRikKaR a N L
ACP-om.

U kontekstu KRS-D MHGDQ RG PRJXULK PHKDQL]DPD SRPFK
PRJX GMHORYDWL MH V \ahktoRs\ilD RAEganiz2a@aM H - p®idvodnja
VXSHUDQWLJHQD AWR PRaH X]JURNRYDWL GDOMQMX
mukocilijarnog klirensa (86, 87, 108). Staphylococcus aureus GRPLQDQWDQ X
ELRILOPRYD NRML VH QDOD]H X VLOR|®DpOG@A #zotaKaS O M L
KRS-a. Pokazano je da ovaj patogen, u in vitro studijama, postoji i intracelularno u
VWDQLFDPD VOX]QLFH PR&AGD L WDNR GritekcuX89HIOMDR U |
Vjerojatno su stoga biofilmovi Staphylococus aureusa najpovezaQLML V WHa&
UHNXULUDMXUOLP VeaXhd WH)Y N&dalje, SSaphylococcus aureus je i
QDMpH&UL PLNUKRjRIVAR QibfIBPSURQDYHQ QD LQWUDRSHUD\
sluznice, a takvi bolesnici nakon ESS-D LPDMX QDMORALMH VXEMHN
rezultate (25, 117). Jedan od glavnih razloga vjerojatnoje pLQMHQLFD GD (66 Q
]QDpDMQR QD SREROMADQMH PXNRFLOLMDUQH IN®NFLM
6WRJD MH GDQDV RSUHSULKY DSstapfyivcdedds BuFeusS hldfivnid W Q R
povezana V OR&ARP SURJQR]JRP EROHVWL L QHSRYROMOQLF
SHUJLVWHQWQLK VLPSWRPD ULQRVLQXLWLVD L YID3).RNLP
6 GUXJH VWUDQH NLUXUJL MiBupP &artualfop RKaxhojL Wrapiji
usmjerenoj na bakterisNH ELRILOPRYH NRML VX XNOMX[HIDL X ¢
SODQNWRQVNL REOLN EDNWHULMD XYHOLNH MH SRPRJD
infekcija. Recentna LVWUDALYDQMD SRND]XMX YDaQXoudaQuRJX
SRQDYOMDMXULP LOMFINWERRD p XNOMPBPMMXiGL RQH NRN
antibiotsku terapiju koja odgovara kulturi bakterja ORJXUD XS@phylbcoccus
aureusa u DNP-u VXJHULUDQD MH EURMQLP LVWUDALYDQMLPI

imunoglobulinskih (Ig) E antitijela protiv enterotoksina i upalnih promjena u nosnom
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polipu. Ova bakterija, a vjerojatno i druge, proizvodi toksine koji djeluju kao
VXSHUDQWLJHQL L NRQYHQFLRQDOQL DOHUJHQL YMHUF
sluznice nosa. Biofilmovi mogu biti rezervoar bakter LMD RGJRYRUQLK ]D NUR
upale (9, 98).

8 RYRP LVWUDALYDQMX MH -oiRSBapEyRoeoEcuQduteds bio $ & 3
QD M p H & i Hi mikR@dabi®, SR pHPX $&3 RGJRW(®4)83)..56

6.8. Univarjan WQD L PXOWLSOD ORJLVWLpPpND UHJUHYV

- D p L Eovisnost povezanosti nastanka patohiss - ORANLK SURRiGHQD \
ispitivanih varijabli procijenjenisu ORJLVWLpNRP UHJUHVLMRP *ODYQL
patohisoc ORANLK SURPMHQD VOX]QLFHRWRG EROM LY MNID &/L
ELOL X]Bteh@ocdctus aureus u kavumu i Moraxella catarrhalis u maksilarnom
sinusu, odnosno Staphylococcus aureus u kavumu i u maksilarnom sinusu kod
ispitanika kontrolne skupine. Staphylococcus aureus je u obje ispitivane skupine
]QDpDMQR SRYHUD Y CaRaklphtphisto [TODR DIMIVSURPMHQD pDN L

rezultati standardizirani prema dobi i spolu.

Moraxella catarrhalis MH LVNOMXpPLYR OMXGVNL SDWRJHQ NF
populacije te uzrokuje 15- DNXWQLK RWLWLVD L RNR VO
bakte ULMVNRJ VLOQXLWLVD XGRYMRYRPGUDIGEMGHRAIND | DQD M
bolesnika s ACP-om: njihova prosje ma dob iznosila je 22,25 godina. Biofilm kod
KRS-a povezan s Moraxellom catarrhalis u litraturi se iznimno rijetko spominje pa je
PRIJXUH S DMRVWDWLVWLpPNL ]QDpDMDQ UH]XOWDNES).SHPD
druge strane, ovi rezultati mogu ukazivati nato GD SR]JLWLYDQ PLNURELR
LPSOLFLUD RAWHUHQMH VO X]Q LStdphyEobdddnsHaurewd, XSjiDm&N DR 3
za posliedicu QDVWDQDN mRpdthWREK LK SURPMHQD QD NRMLP]
NRML ]DSUDYR Qatdhisto®RNMUNHW B RPMHQD L |IDWR QLMH U
XWYUYyHQ ND Ratthkstbh@IRNNWRK) SURPMHQD
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6.9 .OLQLPpNH LPSOLNDFLMH EQ R JodglriBesiQuiitisd)

KOLQLPpNH LQIHNFLMH $LRHU@QP RMHUDERMVNL SUREO]
uzrokovanih planktonskim oblikom bakterija. Nadalje, postojani biofilmovi u
VOXpDMHY{aPBDRIX3BELWL RGJRYRUQL ]D NLUXUANL QHXVS
bolesti (21). Bolesnici s biofilm pozitivnim KRS-RP LPDMX ORALMH REMHN
pokazatelje bolestii WHaH VL PBWR®.tbolesnici s biofilm pozitivnim KRS-om
LPDMX JQDpDMQRFYBDIUIEMXXRNE UDGLRORANL VL\WVAYheBo VW X!
oni bez biofilma (122). Danas se smatra da je do 50% kandidata za operativni zahvat
zbog KRS-D SRIJLWLYQR QD ELRILOP D X MHGQRM VWXGLML
pacijenata koji su bili podvrgnuti operaciji (ESS) zbog KRS-a (2, 95). U njih su i
]ODpDMQRL ORHIXOWDWL X NYD O LWaHW lispciedsiRINHDfiIQ D N R ¢
negativnim bolesnicima s KRS-om (122). Uz to, za njih brojne studije pokazuju
]QDWQR OR&A&LML REMHNWLYQL VWDWXV QD SRVWRSHUD
SRVMHWD OLMH ph QutiNiatsklh ter&pEaDUMUpbredbi s biofilm negativnim
bolesnicima s KRS-om (25, 28, 80, 87). Tako je npr. multiinstitucionalna prospektivna
kohortna studija iz 2010. godine pokazala da 20-30% pacijenata koji su bili
podvrgnuti ESS-u QLMH LPDORQ®M®DMIQRN LS R ELIRID MKErirgav kie
SREROMADYD ]QDpDMQR PXNRFLOLMDUQX IXQNFLMX VLQ
sinuitisu (113, 118). Kod gotovo 80% bolesnika s DNP-om tijekom 12 godina razvija
se barem jedan recidiv nakon potpune operacije svih paranazalnih sinusa i
XNODQMDQMD VYLK SROLSD 2NR WLK EROHVQLND PF
operaciji (7). Prisutnost biofima u KRS-X WDNRYHU MH SRYH]DQD V YF
recidiva i revizijskih operacija (4 7R VH QDURpPLWR REQRRMLQDDE
Staphylococcus aureus MHU WDNYL EROHVQLFL LPDMX QDMVORA
80). Biofilmovi Staphylococcus aureusa igraju dominantnu ulogu u negativhom
utjecaju na rezultate ESS-a uz postojanost postoperativnih simptoma, tvrdokornu
upalu sluznice i infekcije (25). Valja naglasiti i otpornost biofilma na gotovo sve oblike

sterilizacije (26).

Dijagnoza infekcija povezanih s biofimom V O R ajd Qtizbala bi kombinirati
U D] O pristupé Hmultidisciplinarnost. Da napredak ipak postoji, govori podatak da je
(XURSVNR GUXaWYR |]D NOLQLpPNX PLNURELRORJLMX L
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VPMHUQLFH ]D SRPRU NOLQLpDULPD X GLMDJQRTIINe LQIL
VPMHUQLFH QDJODADYDMX NRPELQDFLMX NORGQLUPHIQH WR
NOLQLpND GLMDJQR]D PRAH XNOMXpLYDWL NOLQLpNH
antibiotske terapije i trajnu infekciju. Kod KRS-D X GLMDJQRVWLNX VX
elektronska mikroskopija i fluorescentna mikroskopija (124 7R ]QDpL GD VH E
kod KRS-D MR& XYLMHN QH PRaH UXWLQVNL GLMDJQRVWLF
VNXSD L ULMHWND D WUD alpund WUXpRHRYBN BDRQ@XMWP D
istovremeno pregledati mnoge uzorke. Nadalje, postavlja se i pitanje uzimanja

uzoraka za dijagnostiku.

/ILMHPpHQMH ELRILOPDS RH WIHaANRI V@UDSLMVNH VWU
X SRWSXQRVWL YSIDIMD¥SGMARQIHPpQL L VWDQGDUGQL PRGD
MRa QLVX G®RVWRON\WQIELRWLFL NDR aWR VX FHIWd&INLGLP
YDQNRPLFLQ QLVX XpLQNRYLWL DNR VH GDIMXDYDV VDHPN
koncentracije th OLMHNRYD QDMpH&aUH QLVX NOLQLPNL VLIXUC
WUHEDOR SRYHUDWLSEWPX 7RSLpND WHUDSLMD MH ]D
Pokazano je da mupirocin smanjuje masu biofilma, ali se ne zna koliko je trajan
QMHJIRY XpLQDN 0D Nd4querani §hsingQIKAsE&LidohidhaX aeruginosa, a
IXURVHPLG NRML GMHOXMH NDR EORNDWRU NDWLRQV
biofilma. Kot LNRVWHURLGL VX SRND]DOL RGUHYHQL XpLQDN
kod Staphylococcus aureusa (4 .DNR VH QDA&H UD]XPaLiMldgeXe)uMM H .5
ELRILOP LPD X QMHJRYX UD]JYRMX SURGXEOMXMH PROG
perzistentnih KRS-a sa species i mehanizaP VSHFLILPpQLP QDpPLQLPD OLM

ILMHpHQMH MBa XYLMHN SULPDUQR X GRPHQL RWR
UHL ]DKYDOMKNMXXKX EXGXUIQRVWL LPDWL YHUOL WLPVNL
razumijevanje interakcijie ELRILOPD L SR@RRADIQMLD]PPMURPRJIXULW |
QDpLQH OLMHpPpHQMD RYH EROHVWL .OLQLpDUL PRUDM:
NDNR EL LPDOL GRYROMQR ]1QDQMD R GLMDJQRVWLFL
LOQWHJULUDWL EDUHP X EROHYVQ Uastidina/u SvakddddvRoj PridkgiS L U D'
SURpLVWLWL GLMDJQRVWLNX ELRPDUNHULPD L UDIJXPN
SRIDGLQL SDWRIL]JLRORJLMH 7THN WDNR UHPR QDAaLP
VXYUHPHQRJ OLMHpHQMD
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6.10. 2JUDQLpPHQMD LVWUDALYDQMD

Ova studiMD LPD QHNROLNR RJUDQLpPpHQMD 3UYR MH F
GLIDMQ 3UHWWUBDP&HIDYDQMD D UD]JOLNX RG SURVSHNWL
YUHPHQVNRJ VOLMHGD GRJDYyDMD aWR R Q-ERFIDMXG!IHp
SRYH]DQRVWL L]P HWybénikali] taav@jh Koolpsti. S druge strane ACP je
PRIJXUH RWNULWL WHN. ki@aGbstofi H njegdy dib M Hosnom kavumu.
yDN MH L QRVQD RSVWUXNFLMD SRYH]DQD V UDMWRP SR
RGQRVX QD '13 &WR ]QédpoptnoG\DS R&B MM UDVWH L GD uH
ACP-RP MDYLWL OLMHpPQLNX NDG $&3 GRVHJ@B. QY zd M Q X
RYX GLMDJQR]X VH QH UDGL O0RJ>inhHi NIR-oM,H ukdhike bivgd. V D P
i rado, UDGLROR&NL EL VH $&3 RJUDLQ IVIHXXX VQ ¥ URDIRN WLHDED
UDJ]OLNRYDWL RG RVWDOLK SROLSR]JQLK L LOL FLVWLpPQ
X RYRP LVWUDALYDQMX MH EURM LVSLWDQLND X SF
klasifikacije bio relativno malen JERJ pHJD MH L VODWDWGUWLIHRLK
bila niska. To se odnosi na tip 1 u skupini bolesnika s ACP-om te tip 3 i tip 4 u
NRQWUROQRM V NX&tiQr nareispodigli fipova PRAH VH SUHWASR VW
EL RQD ELOD LVWD MHU MH WH&a&NR R pH NshiKedDSNMCPYokhti X X |
]ERW W RanhDpodrdz&mijeva zdravu sluznicu, a ACP je podtip KRS-a. Obrnuto,
YHUXpHVWDORVW WLSD L WLSD SRGVNXSLQH 7HUULHL
WDNRYHUQH PRAHNLYDWQLMSIRIGUD]XPLMHYDMX ekKijeVWR (
promjene sluznice maksilarnog sinusa. Vrlo je malen broj studija u literaturi koje su
LPDOH YHUL EURM-BORG DRWHRYIDL ¥&SRDBH. WDHQ MRBND]DOR Q
karakteristike mikrobioma ACP-a. Daljne LVWUDALYDQMH IXQNFLMH E
uloge u etiopatogenezi ACP-D RPRJXULW UH EROM X kbke BCPLaNaHON X O L
KRS-a.
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=DNOMXpFL

Na temelu SURYHGHQRJ LVWUDALYDQMD L GRELYHQLK
VOMHGHUL ]DNOMXDpFL

1. %LRILP MH Q D§H®&naxsvg &idspitivane lokalizacije, na dijelu ACP-a u

maksilarnom sinusu, na dijelu ACP-D X QRVQRM

AXSOMLQL L
maksilarnog sinusa.

2. (OHNWURQVNRPLNURVNRSVNH

PRUIROR&NH UD]OLN
lokalizacije, na dijelu ACP-D X PDNVLODUQRP VLQXVXIjinG bhaMHO X

VOX]QLFL PDNVLODUQRJ VLQXVD QLVX QDYyHQH

3. 3DWRKLVWROR&GNL QDOD]JL WULMX QDYHGHQLK ORI
PHYXVREQR VH QH UD]JOLNXMX

4. SOEJLURP QD LQFLGHQFLMX ELR,|JACPHDpddvista ViedBiO R & N
polipa, ane vrstakronipQRJ PDNVLODUQRJ VLQXLWLVD

5.

%LRILOP VH PRAH QDUL L XonhGEB]Y INK IRYIREND. KWM UL
znakova KRS-a.
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6DaHWDN

%LRILOP LPD YD&DQ XWMHRRN QX pYRW RU LEFRSPIRI X Iv
Antrokoanalni polip (ACP) predstavlja izolirani entitet koji pripada u KRS.

&LOM LVWUDALYDQMD

&LOM LV Wld Ratvidib indIDelektronskomikroskopskih znakova biofilma
u ACP-u te u maksilarnom sinusu kod bolesnika s ACP-om i ispitanika kontrolne
skupine. Nadalje, postojanje biofilma na navedenim lokalizacijama XVSRUHVKHQR M
patohisto ORANLP Q D O&kaRIBznicER&ko bi se utvrdilo stanje sluznice na kojoj
se biofilm javlja. Analiziiana MH L PLNURELRWREND kb@QuRiw D u

maksilarnom sinusu.
Nacrt studije

PUHVMHpPQR LVWUDALYDQMH
Materijal i metode

8 LVWUDALYDQMH MH ELOR XNOMX4pHlGy® ANXBORH G
iznad 18 godina: 40 bolesnika s ACP-om i 40 ispitanika kontrolne skupine (bolesnici
koji su kroz zdrave sinuse operirani zbog drugog SDW R OR&a&NR J). Xndl&ivavau D W L
je bakterijska zastuplijenost u oba njihova oblika, planktonskom i biofilmu, te
postojanje upale sluznice maksilarnog sinusa. Uzorci tkiva dijela ACP-a u
maksilarnom sinusu, dijela ACP-a u nosnom kavumu te sluznice maksilarnog sinusa
analizirani su pato KLV WIRIORM N Q L U Dalektromsikom mikroskopijom. Nalazi
SDWRKLVWRORANH DQDOL]JH UD]JYUVWDQL VX X VNXSLQH
upale sluznice maksilarnog sinusa. Svim je ispitanicima uzet PLNURELRORA&NL |

nosnog kavuma i maksilarnog sinusa.
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Rezultati

SURYHGHQLP LVWUDALY XQ/MHipH &¢ Rri Liak&lizadjel kod
bolesnika s ACP-om i na sluznici maksilarnog sinusa kod ispitanika kontrolne
skupine, ali VWDWLVWLpPpNL ,JQDpiBpieQilka, UnikatywHtipu 1 po Terrieru.
SRILWLYDQ PLNURELROR&ANL REULVDN XWYUyHQ MH
bolesnika s ACP-om nego u ispitanika kontrolne skupine i u kavumu i u maksilarnom
sinusu. 1DMpHauUH RW]NWRLpYE @lje lokalizacije bio je Staphylococcus
aureus QDMPpHL QDMYDAQLMIW.SDWRJIHQ X .56

=DNOMXpDN

Kod ACP-D SRVWRML gdrévalebi @bfilma: SRWYUYHQ MH
V O X p D NNB WD ispitivane lokalizacije niV X Q Dy ldl€ktionskomikroskopske

PRUIRORANH UD ]GdoNHraBikek BLIO/PRK L W WARDRENIPLVOX NURQ
upale. Biofilm MH X WiNilgravi osoba, WM RQLK EH] NOLQLPNLK L U]

KRS-a. U ispitanika kontrolne skupine prevladavao je nalaz sterilne sluznice

maksilarnog sinusa.

.OMXpQH dntrdiddrelni polip; biofim: ko QLpQL ULQRVLQXLWLYV
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9. Summary

Biofilm in anthrocoanal polyps

Biofilm has an important role in the pathophysiology of chronic rhinosinusitis (CRS).

The anthrocoanal polyp (ACP) is a distinct entity within the CRS.
Objectives

The aim of the study was to determine whether there were electron-microscopic
signs of biofilm in ACP and in the maxillary sinus in the patients with ACP and in the
control group. Furthermore, the existence of the biofilm at the above mentioned
localizations was compared with the histopathological findings of the mucosal
specimens, to determine status of the mucosa on which the biofilm occurs. Microbial
flora in the nasal cavum and in the maxillary sinus was also analyzed. kako bi se

utvrdilo stanje sluznice na kojoj se biofilm javlja
Study Design

Cross-sectional study.

Material and Methods

A total of 80 individuals of both sexes over the age of 18 were included in the study:
40 patients with ACP and 40 control group members (patients undergoing surgery
through healthy sinuses, for another pathological substrate). The bacterial distribution
in both their planktonic and biofilm forms and the presence of mucosal inflammation
of the maxillary sinus were analyzed. Tissue samples of the ACP part in the maxillary
sinus, the ACP part in the nasal cavum and the mucosa of the maxillary sinus were
analysed pathohistologically and by scanning electron-microscopic examination. The
findings of the pathohistological analysis were grouped according to the Terrier

classification of chronic mucosal inflammation of the maxillary sinus. A
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microbiological swab of the nasal cavum and maxillary sinus was collected from all

the patients.
Results

The research resulted in finding the biofilm in all three localizations in ACP patients
and in the mucosa of the maxillary sinus of the control group but statistically
significantly less frequently, in 5% of the control group and never in Terrier type 1.
The positive microbial swab was found in the statistically significantly greater number
of patients with ACP, than in the control group, in both the cavum and the maxillary
sinus. The most commonly detected microorganism in both localizations was

Staphylococcus aureus, the most common and the most important pathogen in CRS.
Conclusion

ACP has a significant prevalence of biofilm, confirmed in 95% of cases. Neither the
electron-microscopic morphological differences of the biofilm at the three investigated
localizations, nor the pathohistological findings of the three mentioned localizations in
terms of chronic inflammation differ from each other. Biofilm was also found in control
group, i.e. those without clinical and radiological signs of CRS. Furthermore, the

study showed the predominance of sterile maxillary sinus mucosa in the control

group.

Keywords: anthrocoanal polyp; biofilm; chronic rhinosinuitis
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12.1. Obrazac namijenjen potencijalnim ispitanicima, odnosno
njihovim pravnim zastupnicima

Obrazac namijenjen potencijalnim ispitanicima, odnosno njihovim pravnim zastupnicima
BRAWRYDQL SRAWRYDQD

pozivamo Vas da u svojstvu ispitanika sudjelujete u znanstvenom isWUDAaLYDQMX NRMHP
VH LVWUDALR ELRILOP X DQWURNRDQDOQLK SROLSD 7R LVWUDALYI
disertacije Biofilm u antrokoanalnih polipa. Doktorsku disertaciju izradio bi mr. sc. Gorazd Poje
pod mentorstvom prof. dr. sc. Drage Prgometa.

AaWR MH ELRILOP" %LRILOP SUHGVWDYOMD ]|DMHGQLFX EDNWH
PDWULNYVY 1D&D VX SLORWVND LVWUDALYDQMD X] SRPRU HOHNWU
EROHVQLFL V QRVQRP SROLSR]RP LPDOL ]QDNirsdrih patipaWvaR MDQMD E
QLVPR QDaoL WUDJRYH ELRILOPD QD RQLP GLMHORYLPD QRVD L
VOX]QLFX WM VOX]QLFX EH] SROLSR]QLK SURPMHQD 8 RYRP L
povezanost biofilma i antrokoanalnog polipa.

9D&H VRBMBQMH X LVWUDALYDQMX WUHED VH WHPHOMLWL Q
LVWUDALYDQMD L QDpLQD L SRVWXSDND ]D QMHJRYR SURYRYHQMH
LVSLWDQLND 6WRJD 9DV PROLPR GD SULMH GRQR&a&EQ@MD RGOXN
REDYLMHVW D DNR X QMRM QDLYHWH QD ELOR NDNYH QHMDVQRUH
SLWDWH LVWUDALYDpD LOL QMHIJRYRJ PHQWRUD NRML X LVWUDAL"’
odgovoriti na svako pitanje.

&LOM L VYUKD R¥ Rst utwditi gdstajanjedlfolMma u antrokoanalnih polipa.
1DGDOMH XWYUGLWL MH OL ELRILOP SRVOMHGLFD D QH XJURN N
IDNWRU NURQLpPQH XSDOH VLQXVD WH MH OL SRYH]DQ V QDVWDQNR

9D&H VRBMBIQMH X LVWUDALYDQMX DSVROXWQR QH EL PLMHQM
ELVWH 9L X YH]L V QMLP JXELOL GRGDWQR YULMHPH UDGLOL GRGD
7NLYR NRMH VH NRG 9D&4H RSHUDFLMH L LQD p HtfREGUpW gl MXMH WH
EL VH X RYRP LVWUDALYDQMX D UDGL VH R VDPR QHNROLNR NXI
LVWUDALYDQMH DSVROXWQR QH XWMHpH QD WLMHN 9D&aHJ OLMHpPHC
MH LVWRYMHWDQ NDR X EROHVQLNDVWRIDEALYIDXMXINOMXpPpHQL X RYR

5L]LFL VXGMHORYDQMD X LVWUDALYDQMX DSVROXWQR QH SRV
LGHQWLpPDQ QDpLQ NDR L GD QLVWH VXGLRQLN LVWUDALYDQMD 1|
]JERJ RYRJ LVWUDALYDQMD MHU VH M/NULYRANRMPMEL LV HQXO]JAHP ORGER/ WD
aWR EL VH MHGDQ GLR XPMHVWR GD VH EDFL X ELROR&ANL RWSDG

6YL 9Da4AL RVREQL SRGDFL ELW UH SRKUDQMHQL L REUDYLYD
LVWUDALYDQMX EL VH X SRREEXQRVYVWIRSWXWEYODLDAWLWX RVREQLI
EDJH SRGDWDND 9L UHWH ELWL XQHVHQL SUHPD LQLFLMDOLPD LPI
NRGD 9DaxX PHGLFLQVNX GRNXPHQWDFLMX SUHJOHGDYDW uUH VDPF



QLNDGD QHUNWHQR/ WRWNUWPL RVREDPD 3RGDFL GRELYHQL X RYRP ]Q
PRJX ELWL NRULVQL X NOLQLpNRM SUDNVL MHU QRYH VSR]QDMH R
SRPRuUL X XpLQNRYLWLMHP OLMHpHQMX XSDOD VLQXVD jaNDR L X
]QDQRVWL 6WRJD VH RpHNXMH GD VH WL SRGDFL REMDYH X RGJR)
SXEOLNDFLMDPD SUL WRPH iH 9D4 LGHQWLWHW RVWDWL X SRWSXQ/|

9L X SRWSXQRVWL VORERGQR L VDPRVWDOQR RGOXpXMHWH
SsXGMHORYDWL LOL QH 9D&H VXGMHORYDQMH MH GUDJRYROMQR L X
LPDWH VH SUDYR EH] LNDNYLK SRVOMHGLFD SRYXuUL L] LVWUDALYDC
OLMHpLWL RQDNR NDNR MH XRELpDMHQR/HDSUYHAX QXRVAH VWG MHNQF
LVWUDALYDQMX OLMHSR 9DV PROLPR GD R WRPH QD YULMHPH RE

suradnike.

.DNR VH 9D&H OLMHpPHQMH SURYRGL LGHQWLPQR NDR L X E
LVWUDALYDQMH ]D 9DV DHHP®DGLIRIEADW QR & NSRUYHD

2YR LVWUDALYDQMH MH RGREULOR (WLPpNR SRYMHUHQVWYR O0OF
6WURVVPD\HUD X 2VLMHNX QDNRQ WHPHOMLWH DQDOL]JH GRVWDY (
GRNXPHQWDFLMH ,VWUDALYDQMWYVHA SURPNRIGQ OXM WVWLIPD 8 RMHRJ QL F D
RVLIJXUDWL SUDYLOQR SURYRYHQMH LVWUDALYDQMD WH VLIXUQRV\
©2VQRYH GREUH NOLQLpPpNH SUDNVH2 L ©+HOVLQ&ANX GHNODUDFLMX?

Ako su Vam potrebne bilo kakve dodatne informacije ili imate dodatnih pitanja, slobodno
VH REUDWLWH YRGLWHOMX LVWUDALYDQMD GU *RUD]G 3RMH LC

Prgomet).

+YDOD 9DP 4WR VWH SURpPLWDOL RYDM GRNXPHQW L UD]JPRWUL
RYRP ]JQDQVWYHQRP LVWUDALYDQMX

2YD REDYLMHVW VDVWDYOMHQD MH X VNODGX V RGUHGEDPI
Republike Hrvatske (NN 121/03) i Zakona o pravima pacijenata Republike Hrvatske (NN
169/04).

9RGLWHOM LVWUDALYDQMD Mentor:
Mr. sc. Gorazd Poje Prof. dr. sc. Drago Prgomet



12.2. Informirani pristanak

1. lzjavljujem da sam pismeno i usmeno dobio sve obavijesti u svezi
VXGMHORYDQMD X SUHGORAHQRP LVWUDALYDQMX W
postavljati pitanja.

2. Razumijem da je moje sudjelovanje dragovoljno i da se iz sudjelovanja u
LVWUDALYDQMX PRJX SRYXUL X ELOR NRMH YULMHPF
ikakvih posljedica za moje zdravstveno stanje ili pravni status.

3. Razumijem da mojoj medicinskoj dokumentaciji pristup imaju samo
RGJRYRUQH RVREH WR vahaVijegdWRsGradMelOM LVWUDAL

4, aHOLP L SULVWDMHP VXGMHORYDWL X QDYHGHQRP ]
'RELR GRELOD VDP PRIJXUQRVW RVWYDULYDQMD GLU
SRWUHEH |]D GRGDWQLP SRMDaA4QMHQMLPD L LOL LQW

Ime i prezime ispitanika: (upisatt AWDPSDQLP VORYLPD BBBBBBBBBBBE
90DVWRUXpPQL SRWSLV SRWSLVDWL BBBBBBBBBBBBBBB
Mjesto i datum: (upisati)

,PH L SUH]LPH LVWUDALYDpD NRML MH YRGLRi SRVWX!
SULVWDQND |]D VXGMHORYDQMH XSLVDWL aWDPSDQLP V

,PH L SUH]JLPH PHQWRUD XSLVDWL AaWDPSDQLP VORYLPI
90DVWRUXpPQL SRWSLVY SRWSLVDWL BBBBBBBBBBBBBBB

Mjesto i datum: (upisati)




