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Sazetak

Uvod: Maligni tumori mozga i centralnog nervnog sistema (C70-72) predstavljaju manje
od 3% novodijagnostikovanih slu¢ajeva malignih bolesti, ali sa sve izrazenijom tenden-
cijom porasta incidencije kod muskaraca. Geografsko-demografske varijacije javljanja
ovih tumora jos$ uvek nisu dovoljno razjasnjene. Cilj: Da se opisSu topografsko-demo-
grafske varijacije C70-72 kod odraslog stanovniStva na teritoriji Macvanskog okruga
tokom 10 uzastopnih godina posmatranja (2006-2015). Materijal i metode:
Retrospektivnom analizom podataka Zavoda za javno zdravlje Sabac o C70-72, preds-
tavljen je desetogodisnji linearni trend kretanja standardizovanih stopa incidencije (age-
standardised rate-ASR World) i uzrasno-specifi¢ne stope incidencije (age-specific inci-
dence rates) kod odraslog stanovnistva. Rezultati: Prose¢ne desetogodisnje ASR za C70-
72 kod muskaraca i Zena iznosile su 6,7 naspram 5 na 100 000 stanovnika. Uocene su
visoke ASR za C70-72 kod muskaraca starijih od 20 godina u opstini Ljubovija u odno-
su na muskarce istog uzrasta na teritoriji drugih opstina Ma¢vanskog okruga. Medu mus-
karcima, razlike ASR za C70-72 bile su vece u opstini Ljubovija u odnosu na opstine
Loznica i Sabac. Uzrasno-specifi¢ne stope incidencije pokazuju pik obolevanja u uzras-
tu od 60-64 godine zivota kod oba pola. Zakljuéak: Uocene topografsko-geografske
varijacije i polne razlike u stopama incidencije zabelezene su kod odraslog stanovnistva
na teritoriji Macvanskog okruga.
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UvoD

Maligni tumori mozga i centralnog nervnog sistema
(CNS) predstavljaju manje od 3% novootkrivenih slucajeva
maligniteta Sirom sveta (1), Prema procena Globocana u
IARC iz 2018. godine, u Srbiji, maligni tumori mozga i
CNS-a ¢ine 2,15% od svih tumora i nalaze se na 15 mestu
(). Njihova distribucija varira §irom sveta, sa najvisim sto-
pama incidencije u Australiji, Severnoj Americi i severnim
evropskim zemljama, posebno medu belcima, dok je najniza
u Africi (13). Prema izve$tajima Svetske zdravstvene organi-
zacije za 2018. godinu, standardizovane stope incidence
(age-standardised rate- World) malignih tumora mozga i
CNS-a (C70-72) u svetu i u Evropi su, 5,0 1 7,8 na 100 000
stanovnika, dok je u Srbiji 10,5 na 100 000 odraslog
stanovni$tva (muskarci:zene=12,2:9) (). U svetu je u 2018.
godini procenjen broj novoobolelih slucajeva 296 851 od
malignih tumora mozga i CNS-a, a prema prognozama
Globocana u IARC do 2040. godine broj novoobolelih ée se
povedati za 137 989. 4. U centralnoj Srbiji prema podacima
dobijenim od Instituta za javno zdravlje Srbije ,,Dr Milan
Jovanovi¢ Batut” u 2012. godini, standardizovane stope
incidencije za maligne tumore mozga i CNS-a kod muskara-
ca 1 zena iznosile su 8,8 i 7,2 na 100 000 stanovnika ©).
Rezultati epidemioloskih studija u razlic¢itim delovima sveta
su pokazali da muskarci imaju veci rizik obolevanja od
malignih tumora mozga i CNS-a u odnosu na Zene, a najvise
stope incidencije zabelezene su u muskoj populaciji uzrasta
starijih od 60 godina (3-0). Distribucija histoloski specifi¢nih
tipova takode varira prema uzrastu obolelih, tako da su
gliomi najéesci primarni maligni tumori mozga kod odraslih
i Gine 70-80% svih zlocudnih bolesti mozga i CNS-a (6-7).
Do danas, veoma malo se zna o faktorima rizika za nastaja-
nje ovih tumora. Jonizujuée zracenje je jedini prepoznat
faktor rizika koji uti¢e na nastanak malignih tumora mozga
i CNS-a (89, Rezultati dobijeni opseznim istrazivanjima
ukazuju na povezanost pojave ovih tumora sa profesio-
nalnom izlozeno$¢u pesticidima u poljoprivredi. Farmeri
Sirom sveta imaju manji rizik obolevanja od raka u odnosu
na opstu populaciju, ali veci rizik obolevanja od malignih
tumora mozga i CNS-a. Ovaj rezultat je bio dosledan u svim
studijama obuhvaéenim meta-analizom (10-12), Kada govori-
mo o tumorima mozga i CNS-a u detinjstvu, koji zauzimaju
drugo mesto po svojoj ucestalosti (13), meta-analizom je
potvrdeno znaajno povecanje rizika obolevanja od tumora
mozga i CNS-a dece majki izlozenih pesticidima u prenatal-
nom periodu za 30-50% u odnosu na profesionalno nei-
zlozene trudnice (14),

Prema istraZivanju Zavoda za javno zdravlje Sabac,
stanovniStvo Macévanskog okruga je u procesu demografske
tranzicije koju karakteriSe duboka demografska starost,
visoka opSta stopa smrtnosti, negativne vrednosti prirodnog
prirastaja koje se poveéavaju, smanjen reproduktini kapa-
citet stanovniStva i sledstvena depopulacija. Visok udeo
starog stanovniStva i struktura uzroka smrti pokazuju da ¢e
hroni¢ne nezarazne bolesti u buducnosti biti glavni
zdravstveni problem i prioritet. U Mac¢vanskom upravnom
okrugu svake godine se registruje izmedu 1330 i 1500
novoobolelih od nekih od malignih neoplazmi. Od malignih
neoplazmi u Mac¢vanskom okrugu godisnje umre preko 800
ljudi. Ucestalost obolevanja od malignih tumora veéa je kod

osoba muskog pola. Od ukupnog bolnickog morbiditeta u
Macvanskom okrugu u 2015. godini, tumori zauzimaju 5.
mesto sa udelom od 9,6% (kod oba pola), ali predstavljaju
vodec¢i uzrok bolnickog le¢enja u 2015. godini kod muskara-
ca, a drugi kod Zena (15),

MATERIJAL I METODE

Teritorija Macvanskog okruga obuhvata povrsinu od 3
270 km2. Prema procenama iz 2015.godine na ovoj teritori-
ji zivi 288 034 stanovnika u 228 naseljenih mesta (255 843
stanovnika starijih od 15 godina). Macvanski okrug Cini
osam opStinskih teritorijalnih jedinica koje su svaka za sebe
specificne u geografsko-demografskom smislu. SedisSte
okruga nalazi se u gradu Sapcu. Ukupno domaéinstava u
Macvanskom okrugu je 100 136, od ¢ega urbanih 31 537 i
ruralnih 68 599 domacinstava. Prema ekonomskoj aktivnos-
ti po Popisu iz 2011. godine, stanovniStvo Macvanskog
okruga je grupisano u aktivno 41% i neaktivno 45% (16). Od
ukupnog broja ekonomski aktivnog stanovniStva poljo-
privredom se bavi 32% (36% muskaraca 1 24% zena).
Procentualna zastupljenost agrarnog stanovnistva starijeg od
15 godina po opStinama predstavljena je grafikonom 1.
Najveci deo povrSine Macvanskog okruga (80%) spada u
poljoprivredno zemljiste (Corina Land Cover (CLC), baza
podataka EEA).

Istrazivanjem je obuhvacéen period od 10 uzastopnih
godina posmatranja (2006-2015). Retrospektivnom anali-
zom podataka Zavoda za javno zdravlje u Sapcu o malignim
neoplazmama mozga i centralnog nervnog sistema (C70-72)
prema Medunarodnoj klasifikaciji bolesti (MKB 10), pred-
stavljen je desetogodiSnji linearni trend kretanja standardi-
zovanih stopa incidencije na nivou svetske populacije (age-
standardised rate-ASR World) na 100 000 muskaraca i zena
uzrasta starijih od 20 godina (vremenski trend) i uzrasno-
specificne stope incidencije (age-specific incidence rates).
Za procenu statisticke znacajnosti razlika ASR za C70-72
opstine Ljubovija, gde Zivi pretezno agrarno stanovnistvo, u
odnosu na ASR za C70-72 opétina Sabac i Loznica, gde se
stanovniStvo u manjem procentu bavi poljoprivredom,
koris¢en je Student-ov t-test za nezavisne uzorke.

Rezultati: U posmatranom periodu, u Macvanskom
okrugu je registrovano 270 novoobolelih od malignih tumo-
ra mozga i CNS-a, 145 muskaraca i 125 Zena starijih od 20
godina. Prosecne desetogodisnje ASR C70-72 kod muskara-
ca i zena iznosile su 6,7 i 5,0 na 100 000 stanovnika (tabela
1). Utvrdene su vise standardizovane stope incidencije (ASR
World) za C70-72 kod muskaraca starijih od 20 godina u
opstini Ljubovija u odnosu na muskarce istog uzrasta na
teritoriji drugih opStina Macvanskog okruga. Dodatno, zene
u opstini Ljubovija imale su ve¢e ASR za C70-72 u odnosu
zene iz ostalih opstina Macvanskog okruga, izuzev opstine
Sabac (6,71:6,9). U svim opstinama Mac¢vanskog okruga,
izuzev opstina Koceljeva i Loznica, zapazene su ve¢e ASR
za C70-72 kod muskaraca u odnosu na zene (tabela 1).

Uzrasno-specificne stope incidencije oba pola pokazuju
pik obolevanja u uzrastu od 60-64 godine Zivota, nakon ¢ega
se uocava postepen pad prema starijim uzrastima (grafikon
2).

Prema linearnom trend modelu uocena je tendencija
rasta ASR za C70-72 kod muskaraca starijih od 20 godina
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Grafikon 1. Procentualna zastupljenost poljoprivrednika starijih od 15 godina
u odnosu na celokupno stanovnistvo istog uzrasta po opstinama Macvanskog
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Grafikon 2. Uzrasno-specificne stope incidencije za C70-72 kod muskaraca i
Zena uzrasta starijih od 20 godina u Macvanskom okrugu (2006-2015. godine)
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Grafikon 3. Linearni trend kretanja ASR za C70-72 kod muskaraca uzrasta
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koja se procentualno godisnje povecavala u
opStinama: Bogati¢ (5,6%), Koceljeva (17%),
Sabac (4,4%), Mali Zvornik (1,7%), dok je u ops-
tini Ljubovija zabelezen trend rasta u uzrastu 20-
59 godina (8%, a zatim je u uzrastu od 60 godina
registrovan pad stopa incidencije. U opStinama
Loznica i Vladimirci zabelezen je linearni trend
pada ASR, gde se ASR procentualno godisnje
smanjivao za 9,7% 1 13%. U Koceljevi nije bilo
moguce prikazati ovu analizu zbog samo dva
registrovana sluc¢aja u toku desetogodiSnjeg
pracenja. Kod Zena starijih od 20 godina u svim
opsStinama Macvanskog okruga zabelezen je trend
pada ASR za C70-72: Ljubovija (11,8%), Bogati¢
(9,7%), Koceljeva (15,5%), Loznica (8%) Sabac
(7%), dok su u opstinama Krupanj i Vladimirci
bile male vrednosti ASR, zbog male populacije i
malog broja novoobolelih, pa se rezultati ne mogu
smatrati statisticki relevantnim. Izuzetak je bila
opStina Mali Zvornik koja je belezila linearni
trend rasta incidencije od 34% (R2=0,22) zbog
visokih ASR u 2013. i 2014. godini, dok u
prethodnim godinama nije bio prijavljen nijedan
pacijent, tako da ovo ne moZemo tumaciti kao
statisticki znacajno (grafikon 3 i grafikon 4).

Testirane su razlike izmedu standardizovanih
stope incidencije kod muskaraca za C70-72 u ops-
tini Ljubovija, gde se 29% muskaraca starijih od
15 godina bavi poljoprivredom, u odnosu na ops-
tine Loznica i Sabac (6% i 14% poljoprivrednika
muskog pola starijih od 15 godina) (tabela 1), i
utvrdene su statisticki znacajne razlike (p=0,002;
p=0,017) (tabela 2). Iako su ASR za C70-72 u
opstini Ljubovija bile vee u odnosu na sve
opsStine Macvanskog okruga statisticki znacajna
razlika u odnosu na opstinu Ljubovija utvrdena je
za opstine Koceljeva i Vladimirci (p=0,014;
p=0,04), ali zbog malog broja stanovnika i niske
stope incidencije tumora mozga i CNS-a, dobijeni
rezultati se ne mogu uzeti kao statisticki relevant-
ni. U odnosu na zenski pol u opstini Ljubovija, u
odnosu na druge opstine Macvanskog okruga,
nisu uocene statisticki znacajne razlike u ASR za
C70-72, izuzev za opstinu Krupanj, Sto se zbog
male populacije i malog broja registrovanih
slucajeva obolenja u toku desetogodisnjeg perioda
posmatranja, ne moze smatrati statisticki
znacajnim (tabela 2).

DISKUSIJA

Prosecne desetogodisnje ASR za C70-72 u
opsStinama Macvanskog okruga krecu se u opsegu
vrednosti ASR ovih malignih tumora za Srbiju, ali
u poredenju sa svetskom populacijom, Macvanski
okrug ima ve¢e ASR za C70-72 (2,17-29). Pored
toga, u opstini Krupanj su uocene veoma niske
vrednosti ASR za C70-72, Sto se mozemo dovesti
u vezu sa malim brojem stanovnika i retkim jav-
ljanjem ovih tumora u posmatranoj populaciji (17).
Vrednosti ASR za C70-72 u opstinama Sabac,
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Grafikon 4.-Linearni trend kretanja ASR za C70-72 kod Zena uzrasta starijih
od 20 godina u Macvanskom okrugu (2006-2015. godine)

Tabela 1- Maligni tumori mozga i CNS-a: broj novoobolelih i standardizovane stope
incidencije (ASR) na 100 000 stanovnika uzrasta starijih od 20 godina u Macvanskom

okrugu (2006-2015)

Loznica, Koceljeva i Bogati¢ su bile jednake ili
manje kod muskaraca u odnosu na zene, dok su
u opStinama Vladimirci (71%), Ljubovija
(53%), Mali Zvornik (34%) i Krupanj (44%)
bile ve¢e kod muskaraca u odnosu na Zene, $to
je u skladu sa podacima iz literature gde su ASR
za C70-72 u muskoj populaciji 10-50% vece u
odnosu na zene (6:18),

Uzrasno-specifi¢ne stope incidencije poka-
zuju pik obolevanja u uzrastu od 60-64 godine
Zivota kod oba pola (18),

Prema linearnom trend modelu uocena je
tendencija rasta ASR za C70-72 kod muskaraca
starijih od 20 godina, osim u opstinama Loznica
i Vladimirci, gde je registrovan trend opadanja

novoobolelih, dok je kod Zena starijih od 20 god-

ina zabelezen trend opadanja ASR za
C70-72 u opstinama Macvanskog okru-
ga u toku desetogodis$njeg perioda pos-
matranja.

Maligni tumon mozga i CNS-a: broj novoobaolelih 1 standamdizovane stope incidencije (ASR)
na 100 000 stanovnila uzrasta starijih od 20 godina u Maévanskom olrugu (2006-2015)

ASR za C70-72 u Opstini Ljubovija
bile su veée u odnosu na sve opstine

koje se bave poljoprivrednom proizvo-

dnjom, ali je statisti¢ki znaCajna razlika
utvrdena u opStinama Koceljeva i

Vladimirci u odnosu na opstinu Ljubo-
vija. Medu obolelim muskarcima,

razlike u ASR za C70-72 bile su vece u

opstini Ljubovija u odnosu na opstine
Loznica i Sabac. Zastupljenost agrarnog
ekonomski aktivnog stanovni§tva mus-
kog pola u posmatranim opStinama se

procentualno razlikovalo (29% Ljubo-

vija, 6% Loznica i 14% Sabac). Rezul-
tati dostupnih istrazivanja pokazali su

Opstina pol Broj novoobolelih od C70-72 | ASR C70-72 | Muskarci:Zene
Bogati¢ muskard | 13 FA7 13
Zene 13 601
Koceljeva muSlarad | 5 364 0.7
Fene (i) 334
Krupanj mudlarad | 2 1,76 18
Zene 2 ngo
Ljubovija muskarc 16 1413 L
Zene 7 6,71
Mali muskarci | § 924 1.6

Zvornik Fene (] 592

Vladimirci | muskarcd | § 52 28
Zene 3 187

Loznica muskarcd | 29 497 08
Zene 3 6,07

Sabac muskara | 62 709 i
7ene 57 69

povezanost izmedu blizine poljopriv-
rednog zemljista sa rizikom od malig-

Tabela 2 - Utvrdene razlike standardizovanih stopa incidencije za maligne tumore mozga i CNS-a u
Ljuboviji u odnosu na populaciju ostalih opstina Macvanskog okruga okrugu (2006-2015)

nih tumora mozga i CNS-a
usled izlaganja pesticidima,
narocito kod muskaraca zbog

ranih radova na ratarskim kul-

Razlike izmedu ASR za C70-72 | Pol Srednja razlika ASR t-vrednost | p-vrednost
T 7 T = Eh turama, vinogradima i voénja-
b it s S : it 2 cima (10-12. 14, 22) " Ugzrasno
Zensk 0.7 0,264 0.798 specifi¢na distribucija u opsti-
Ljubovija i Koceljeva muski 1040 3,023 0.014 ni Ljubovija pokazuje pik
ok 137 0,60 0,508 obol.evang'fl u uzrastu od 5?—75
: = - e 2 godine zivota, nakon cega
Ljubovija i Krup anj muski .45 A 0,121 opada, §to je slino kao u
Zenski 5.72 3223 0.01 drugim opStinama Macvan-
Ljubovija i Mali Zvornik muski 4,89 1211 0257 skog Okm{%a’ gde je pik obole-
vanja uocen izmedu 60-65
Fenski 0.79 0.151 0,883 godine Zivota (18).
Ljubovija i Vladimirci muski 7.58 2,339 0,044 Istrazivanja razlicitih fak-
omare 484 1881 0.003 tora rizika .tum(.)ra mozga i
3 CNS-a u epidemioloskim stu-
Ljubovija i Sabac muiki 7.4 2028 0,017 dii . P
ijama, zahtevaju posmatranje
SR 010 0,00 0.025 ovih tumora kao multikauzal-
Ljubovija i Loznica muiki | 9,16 4202 0,002 nih bolesti, s jedne strane
povezani su sa endogenim
Zenskd 0.64 0139 0.816 faktorima (sociodemograf-
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skim, antropometrijskim, hormonskim, imunoloskim i gen-
skim karakteristikama), a sa druge strane sa egzogenim
faktorima (fizicki (zracenje), bioloski (infekcija), hemijski
(pesticidi, nitrozirani derivati) i faktori rizika vezani za
lekove (nesteroidni antiinflamatorni lekovi) (23).

Izvestaj o stanju zemljiSta na podruc¢ju Macvanskog
okruga analizom je 1747 uzoraka uzetih u periodu od 2012.
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pesticida u razvoju tumora mozga i CNS-a treba dalje anal-
izirati kroz dodatne studije kojima bi se izrazila potencijalna
povezanost izmedu profesionalne izloZenosti pesticidima i
rizika za pojavu malignih tumora mozga i CNS-a pri niskim
do umerenim dozama pesticida, i dodatno ispitati rizike izla-
ganju pesticidima za nastanak pojedinih tumorskih podtipo-
va navedenih lokalizacija u organizmu.

do 2014. godine, prikazuje visoke koncentarcije kalijuma
kao posledica intenzivnog dubrenja, posebno na zemljistima
povrtarskih i voéarskih kultura (24),

Na osnovu podataka iz Makroprojekat , Kontrola
plodnosti i utvrdivanje sadrzaja opasnih i Stetnih materija u
zemljistima Republike Srbije”, dobijeni su podaci za
podrucje Macvanskog okruga koji obuhvataju 89 uzoraka sa
poljoprivrednog zemljista, pri ¢emu su prekoracene grani¢ne
vrednosti (GV) za slede¢e po zdravlje Skodljive metale (%
uzoraka): kadmijum (85,38 %), nikl (70,79 %), bakar (4,49
%), ziva (1,12 %), zink (1,12 %) (29,

Poljoprivreda je vazna eckonomska aktivnost u
Macvanskom okrugu, a rezultati pojedinih studija sprove-
denih u Sjedinjenim Americkim drzavama su pokazali
povezanost izloZenosti pesticidima i porasta ucestalosti
tumora mozga i CNS-a (3-10-12, 14, 19-22) ' Etiolosku ulogu

ZAKLJUCAK

Rezultati naSeg istrazivanja pokazuju varijacije u
topografsko-geografskim karakteristikama i polne razlike u
standardizovanim stopama incidencije za C70-72 kod
odraslog stanovniStva na teritoriji Macvanskog okruga.
Istrazivanje uzroka pojave malignih tumora mozga i CNS-a
se namece kao prioritet u nauci, radi sprovodenja ciljanih
preventivnih mera i redukcije obolevanja od tumora nave-
denih lokalizacija.

Abstract

Introduction: Malignant tumors of the brain and central nervous system (C70-72) repre-
sent less than 3% of new diagnosed cases of malignant disease, but with a growing ten-
dency of an increase in incidence in males. Geographic and demographic variations in the
occurrence of these tumors have not yet been sufficiently clarified. Objective: To describe
the C70-72 topographic and demographic variations in the adult population in the territory
of the Macva District during the 10 consecutive years of observation (2006-2015).
Material and methods: A retrospective data analysis from the Sabac Public Health
Institute of C70-72 represents a ten-year linear trend in the movement of age-standardized
rate (ASR World) and age-specific incidence rates in the adult population Results: The
average 10-year ASRs of C70-72 in males and females were 6.7 and 5.0 per 100 000
inhabitants, respectively. High ASRs of C70-72 was observed in males above 20 years of
age in Ljubovija compared to men of the same age group on the territory of other
municipalities of the Mac¢va District. Among males differences in ASRs of C70-72 was
higher in municipality Ljubovija compared to municipalities Loznica i Sabac. Age-specif-
ic incidence rates showed a peak of disease at the age of 60-64 years of life with both
sexes. Conclusion: Noticeable topographic and geographic variations and sex disparity in
incidence rates were observed in the adult population of the Mac¢va District.

Sreckovi¢ M. et al @ MD-Medical Data 2019;11(2): 069-074
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