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ISPITIVANJE PREDIKTORA KVALITETA ZIVOTA DECE SA
NOVOOTKRIVENIM SOLIDNIM TUMORIMA

Rezime

Uvod: Poslednjih decenija doslo je do porasta stope prezivljavanja dece obolele od
malignih bolesti, najviSe kao posledica standardizacije i intenziviranja protokola le¢enja
Sto je dovelo i do porasta broja i tezine nezeljenih efekata u vidu razlicitih fizic¢kih 1
psihickih simptoma sa kojima se deca suocavaju tokom leCenja a i kasnije tokom zivota.
Cilj ovog rada bio je procena kvaliteta Zivota dece sa novootkrivenim solidnim tumorima
kao i odredivanje prediktora kvaliteta zivota na pocetku lecenja.

Metod: Istrazivanje je obuhvatilo grupu dece sa novootkrivenim solidnim tumorima koja
su zapocela onkolosko lecenje na Institutu za onkologiju 1 radiologiju Srbije u periodu od

decembra 2016. do januara 2018. godine.

Rezultati: Ukupan broj dece bio je 51. Decaka je bilo 24 (47,1%), a devojcica 27 (52,9%).
Vecina dece imala je tumore CNS-a (21/51; 41,2%), dok su na drugom mestu bili koStani
tumori (19/51; 39,2%). Diseminovanu formu bolesti imalo je 14/51 dete (27%) a najéesce
je diseminacija bila prisutna kod koStanih tumora (8/20; 40%). ProseCan uzrast dece sa
tumorima CNS bio je 7,3 + 3,9 godina a naj¢es¢i tip tumora je bio meduloblastom (38%).
Prosecan uzrast dece sa koStanim tumorima je bio 13,6+5,7 godina a vise dece je imalo
Ewing sarkom (12/20; 60%). Naj¢esca lokalizacija koStanih tumora bili su ekstremiteti
(60%). Nije uocena razlika u kvalitetu zivota u odnosu na pol. U domenu za mucninu
znacCajna razlika u odnosu na uzrast postojala je izmedu namlade 1 najstarije dece (p=0,06),
dok je u odnosu na tip tumora razlika postojala izmedu dece sa tumorima CNS u odnosu
na decu sa tumorima kostiju (p=0,019). U domenu kognitivnih smetnji znacajna razlika je
postojala izmedu dece uzrasta 5-7 i 8-12 godina (p=0,040) kao i izmedu dece uzrasta 8-12
i 13-18 godina (p=0,020). U domenu za uznemirenost zbog leCenja znacajna razlika je
postojala izmedu dece sa tumorima CNS i dece sa tumorima kostiju (p=0,042). Znacajna
razlika uocena je u odnosu na tip tumora za domen fizi¢kog funkcionisanja izmedu dece sa
tumorima CNS i dece sa tumorima kostiju (p=0,021) kao i za domen emocionalnog

funkcionisanja izmedu dece sa tumorima kostiju i dece sa tumorima mekih tkiva (p=0,042).



Uocena je negativna korelacija izmedu uzrasta i domena za bol. Pozitivna korelacija
postojala je izmedu uzrasta dece i uznemirenosti zbog leCenja kao i izmedu ukupnog
zamora i domena fizickog, emocionalnog, drustvenog i psiho-socijalnog finkcionisanja.

Zakljucak: Uzrast i tip tumora znacajno uticu na kvalitet Zivota dece sa malignim
bolestima. Bolje poznavanje prediktora kvaliteta Zivota moze omoguciti adekvatniji izbor

terapijskih procedura kao i ranije pruzanje podrske rizicnoj grupi pacijenata.

Kljuéne redi: solidni tumori, deca, kvalitet zivota, nezeljeni efekti leCenja
Nauéna oblast: Medicina

UZa naudna oblast: Epidemiologija



ASSESSMENT OF THE QUALITY OF LIFE PREDICTORS IN CHILDREN WITH

NEWLY DIAGNOSED SOLID TUMORS

Abstract

Introduction: In the last decades, an increase in the survival rate of children diagnosed
with malignant diseases has been observed, predominantly as a consequence of
standardization and intensification of treatment protocols, which also led to the increase of
number and severity of treatment adverse effects represented by various physical and
mental symptoms children encounter during the treatment and later in life. The aim of this
research was the assessment of the quality of life of children with newly diagnosed solid
tumors as well as the assessment of predictors of quality of life at the beginning of
treatment.

Methods: This research included a group of children with newly diagnosed solid tumors
who began their oncological treatment at the Institute for Oncology and Radiology of
Serbia from December 2016 until January 2018.

Results: The total number of children enrolled was 51, out of which 24 (47.1%) were boys
and 27 (52.9%) girls. Majority of children had tumors of the central nervous system (21/51;
41.2%), followed by bone tumors (19/51; 39.2%). Disseminated form of the disease was
present in 14/51 children (27%), predominantly seen in bone tumors (8/20; 40%). The
average age of children with CNS tumors was 7.3£3.9 years and the most frequent type of
tumor was medulloblastoma (38 %). The average age of children with bone tumors was
13.6 + 5.7 years with Ewing sarcoma as the most frequently diagnosed bone tumor (12/20;
60%). The most frequent localization of bone tumors were extremities (60%). No
difference in the quality of life related to gender was observed. In the nausea domain, a
significant difference was found between the youngest and oldest children (p=0.06), while
in relation to the type of tumor, the difference was found between children with CNS
tumors and children with bone tumors (p=0.019). In the cognitive disorder domain,
a significant difference was found between children in 5-7 years age group and children in
8-12 years age group, as well as between children of 8-12 years and 13-18 years (p=0.020).

In the treatment anxiety domain, a significant difference was found between children with



CNS tumors and children with bone tumors (p=0.042). A significant difference was
observed in relation to a type of tumor for the physical functioning domain between
children with CNS tumors and children with bone tumors (p=0.021) as well as for the
emotional functioning domain between children with bone tumors and children with soft
tissue tumors (p=0.042). A negative correlation was observed between the age and pain
domain. A positive correlation was observed between age and treatment anxiety as well as
between overall fatigue and physical emotional, social, and psychosocial domains.
Conclusion: Age and type of tumor significantly influence the quality of life of children
with malignant disorders. A better understanding of the quality of life predictors can lead
to a more adequate choice of therapeutical procedures as well as earlier support to a high-
risk group of patients.

Key words: solid tumors, children, quality of life, adverse effects of treatment

Scientific field: Medicine

Specific scientific field: Epidemiology
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1.UvOD

1.1 Maligne bolesti u de¢jem uzrastu

1.1.1 Epidemiologija

Maligne bolesti predstavljaju vodeci uzrok smrti kod dece i adolescenata Sirom sveta.
Prema podacima WHO godiSnje oboli oko 300 000 dece uzrasta 0-19 godina. Incidencija
malignih bolesti za period 2001-2010 (International incidence of childhood cancer- IICC-3)
kod dece uzrasta 0-14 godina se povecala i iznosi 140,6 na milion osoba-godina, dok je
1980. godine bila 124,0 na milion osoba-godina. Za grupu dece uzrasta 0-19 godina
incidencija iznosi 155,8 na milion osoba-godina (1) (2).

Najces¢e maligne bolesti kod dece su leukemije, tumori centralnog nervnog sistema
i limfomi azatim ostali solidni tumori, mekotkivni sarkomi, neuroblastom, Wilms-ov tumor,
kostani sarkomi, retinoblastom i tumori germinativnog epitela. Ucestalost odredenog tipa
tumora zavisi u mnogome od uzrasne grupe. Kod dece uzrasta 0-14 godina najucestalije su
leukemije (oko 30%), na drugom mestu se nalaze tumori centralnog nervnog sistema (CNS)
(oko 26%), na tre¢em mestu limfomi (11%) a zatim mekotkivni sarkomi (6%), neuroblastom
(6%) i Hodgkin-ov limfom (5%). Kod adolescenata uzrasta 15-19 godina najées¢i su limfomi
(oko 21%), na drugom mestu tumori CNS (17%), leukemije (14%) a zatim tumori
germinativnog epitela (12%), tumori Stitne zlezde 1 melanomi. Neuroblastomi se najcesce
javljaju u uzrastu do 4 godine a nakon toga im ucestalost znacajno opada. Oko 4,7% svih
tumora dece uzrasta 0-14 godina su ko$tani tumori dok je za uzrast 15-19 godina taj procenat
skoro duplo ve¢i i iznosi oko 7,8%. Ucestalost mekotkivnih sarkoma je sli€na u obe uzrasne
grupe i iznosi oko 6% (1). Takode varijacije u incidenciji postoje i u odnosu na pol i

geografski polozaj stanovanja kao i rasnu pripadnost (1)(2)(3) (4).
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Slika 1. Proporcionalna distribucija malignih bolesti kod dece prema uzrasnim grupama,
2001-2010 kombinovano za sve regione u svetu (Steliarova-Foucher E, Colombet M,Ries
LAG, Moreno F, Dolya A, Bray F, et al. International incidence of childhood cancer, 2001
10: a population-based registry study. Lancet Oncol. 2017 Jun 1;18(6):719-31).

1.1.2 Etiologija

Maligne bolesti kod dece znacajno se razlikuju od maligniteta kod odraslih po sv0joj
prirodi, distribuciji i prognozi. Generalno, maligne bolesti kod dece, za razliku od onih kod
odraslih, ne mogu se prevenirati i u najve¢em broju nemaju poznati uzrok. Osim visokih
doza zraCenja u okviru zracne terapije kao i prethodno primljene hemioterapije nema drugih

spoljasnjih faktora koji dokazano uti¢u na pojavu malignih bolesti kod dece (5) (6).

Pojedini virusi dovode se u vezu sa nastankom maligniteta u de¢jem uzrastu kao §to je
Epstein-Barr virus koji izaziva infektivnu mononukleozu ali takode ima svoju ulogu u

razvoju Hodgkin limfoma i Burkitt limfoma (7)(8).



Najnovija istrazivanja su pokazala da se nastanak nekih malignih bolesti kod dece
moze povezati sa aktivacijom proto-onkogena i neadekvatnim aktivacijama tj. mutacijama u
tumor supresor genima kao §to su TP53 gen , RB1 gen i gen za neurofibromatozu (NF1 i
NF2). Poznata je takozvana grupa sindroma sa predispozicijom za razvoj malignih bolesti
kod dece od kojih su najc¢es¢i Li- Fraumeni sindrom, Neurofibromatosis 1, Gorlin sindrom,
Turcot sindrom, Down sindrom, Fanconi anemia, Beckwith-Wiedemann sindrom i
Retinoblastom. Pacijenti sa Gorlin sindromom imaju predispoziciju za nastanak
meduloblastoma i ependimoma. Kod dece sa Neurofibromatozom 1 prisutna je NF1
mutacija i pored brojnih kutanih neurofibroma ¢esto dolazi do razvoja niskogradusnih i
visokogradusnih glioma najces¢e u centralnom nervnom sistemu, ali i do razvoja malignog
tumora perifernog nervnog omotaca. Takode pacijenti sa ovim sindromom imaju sklonost ka
razvoju sekundarnih tumora §to je bitno u planiranju onkoloskog lecenja. Li Fraumeni
sindrom karakteriSe TP53 mutacija i kod tih pacijenata ¢eS¢e dolazi do razvoja benignih ali
1 malignih tumora kao Sto su mekotkivni sarkomi, osteosarkomi i karcinom horoidnog
pleksusa, a ¢ak su moguée i multiple neoplazije. Kod 10% osteosarkoma postoji TP53
mutacija. Kod dece sa retinoblastomom oko 50% pacijenata ima RB1 mutaciju i to svi
pacijenti sa familijarnim retinoblastomom i svi pacijenti sa nefamilijarnim bilateralnim
retinoblastomom. Takode ovi pacijenti imaju vecéi rizik i za razvoj osteosarkoma u kasnijoj
zivotnoj dobi . Poznavanje 1 prepoznavanje ovih sindroma bitno je u planiranju onkoloSkog
leCenja i Cesto je za takve pacijente neophodno prilagoditi lecenje s obzirom da su u vecem
riziku za razvoj toksi¢nosti i pojavu sekundarnih tumora. Ova grupa dece mora da bude pod
redovnim nadzorom da bi se eventualna maligna bolest otkrila §to ranije a ponekad je

malignitet i prvi znak nekog od ovih sindroma (9) (10).
1.1.3 Osnovni principi dijagnoze

Kada se posumnja na malignu bolest kod deteta neophodno je Sto pre sprovesti
adekvatne dijagnosticke procedure koje ¢e pokazati prirodu i proSirenost bolesti. U
orijentaciji o tipu tumora pomaze uzrast deteta, simptomi kao 1 lokalizacija. Na osnovu toga
se planiraju dijagnosticke procedure koje mogu podrazumevati laboratorijske analize,

magnetnu rezonancu, kompjuterizovanu tomografiju (CT), pozitronsku emisionu



tomografiju (PET CT), scintigrafiju skeleta, ultra-zvuéni pregled, citoloski pregled likvora a
po potrebi i aspirat i biopsiju kostne srzi. Osnovu dijagnoze predstavlja histopatoloska
verifikacija i za najveci broj maligniteta ona je neophodna za pocetak lecenja. Histopatoloski
izvestaj osim tipa tumora daje informaciju i o ivicama resekcije, prisustvu mikroskopski
rezidualnog tumora kao i o odgovoru tumorskog tkiva na hemioterapiju ako je leCenje

zapoceto , §to sve uti¢e na odluku o daljem lecenju (10) (11).

1.1.4 Osnovni principi lecenja

Uvodenje novih i intenzivnijih modaliteta lecenja dovelo je do povecanog
prezivljavanja dece obolele od raka te se oko 2/3 dece izleci a oko % postigne petogodisnje
prezivljavanje (8). U periodu od 1975-2010 mortalitet ovih pacijenata smanjen je za 50%.
Najveéi napredak odnosi se na stope prezivljavanja leukemija, Hodgkin limfoma, gonadalnih
tumora i tumora bubrega. Klju¢ni momenat u napretku le¢enja malignih bolesti kod dece
bilo je formiranje kooperativnih grupa kao modela istrazivanja. Visok procenat uc¢es¢a dece
sa novootkrivenim malignim bolestima i njihovih porodica u ovim klini¢kim istrazivanjima
dovelo je do moguénosti boljeg proucavanja ovih inace retkih bolesti §to je kao posledicu

imalo standardizaciju lecenja (12).

Do boljeg ishoda lecenja nije doSlo pronalaskom novih lekova veé intenziviranjem
terapijskih protokola $to je bilo moguce zahvaljujuci razvoju bolje suportivne nege u periodu
mijelosupresije kao i definisanja fundamentalnih principa nege imunokompromitovanog
pacijenta. | pored velikog napretka koji je postignut, maligne bolesti kod dece i dalje

predstavljaju vodeci uzrok smrti u pedijatrijskoj populaciji (13) (14) (15).

Za prognozu 1 izleCenje izuzetno je vazna rana dijagnoza koja treba da bude pracena
adekvatnim 1 efektivnim tretmanom koji se, u zavisnosti od tipa i prosirenosti bolesti,
sprovodi prema medunarodnim protokolima i preporukama a moze sadrzati hemioterapijsko
leCenje, zra¢nu terapiju, operativno leCenje kao i visokodoznu hemioterapiju sa

transplantacijom mati¢nih c¢elija hematopoeze. LeCenje treba da sprovodi edukovan



multidisciplinarni tim koji se sastoji od pedijatra onkologa, patologa, hirurga, radiologa i
radijacionog onkologa kao i tima za razne vidove podrske tokom lecenja kao Sto su
edukovane medicinske sestre, psiholog, nutricionista, fizioterapeut i socijalni radnik.
Odredivanje tacne dijagnoze i stadijuma bolesti osnov je za uspesno lecenje. Kod solidnih
tumora veoma je bitna lokalna kontrola bolesti koja podrazumeva hirursku intervenciju i/ili

radioterapiju ali se najceS¢e ne moze izbeci ni sistemska hemioterapija.

Novi intenzivni pristupi u leCenju, postojanje medunarodnih studija kao i bolja
suportivna nega doveli su, sa jedne strane, do boljeg prezivljavanja dece ali su se pojavile i
znacajne posledice lecenja u smislu ranih i kasnih toksi¢nih efekata. Vise od 80 % dece sa
malignim bolestima koji se nalaze u grupama visokog rizika u toku le¢enja dozive tesku ili
fatalnu toksicnost, dok vise od polovine dece sa petogodi$njim prezivljavanjem ima ozbiljnu

kasnu sekvelu lecenja (13).

Zato je cilj savremenih ispitivanja maksimalno smanjenje nezeljenih efekata leCenja uz

odrzavanje ve¢ postignutih procenata prezivljavanja (16).
1.1.5. Rani nezeljeni efekti lecenja i suportivna nega

Rane komplikacije le¢enja odnose se na one koje nastaju u toku onkoloskog lecenja i
vecina njih je prolazna. U zavisnosti od intenziteta i modaliteta lecenja kao 1 opSteg stanja

deteta sami nezeljeni efekti su razliciti.

Vecina hemioterapijskih lekova citotoksi¢no deluje na celije koje se brzo dele s
obzirom da je to karakteristika malignih ¢elija. Kao posledica toga oStecuju se i druge Celije
koje se brzo dele kao sto je folikul dlake, ¢elije kosne srZi i ¢elije endotela digestivnog trakta.
Na taj nacin dolazi do ranih neZeljenih efekata leCenja kao Sto su gubitak kose, mucnina i
povracanje, gubitak apetita i telesne tezine, opstipacija, umor, mijelosupresija i

imunokompromitovanost.

Mijelosupresija i imunosupresija predstavljaju poremecaje koji zahtevaju intenzivnu

suportivnu terapiju, planiranje tranfuzija potrebnih derivata krvi u slucaju anemije i



trombocitopenije, a u slu¢aju razvoja febrilne neutropenije vise linija intenzivne parenteralne

antibiotske terapije kao i antigljivi¢ne 1 antivirusne terapije uz granulocitni faktor rasta.

Poremecaji rada bubrega i metaboli¢ki poremecaji takodje mogu da se jave kao

posledica primene same hemioterapije ili u sklopu sindroma lize tumora.

Tokom primene zracne terapije akutna toksi¢nost moze se javiti u vidu povecanog
intrakranijalnog pritiska tokom zracenja endokranijuma ili kao osefaj mucnine zbog
spinalnog zracenja kada je Zeludac u zra¢nom polju. U tom slucaju ordinira se intenzivna
antiedematozna terapija uz antiemetike koji se daju pre samog zracenja. Takodje, akutne
reakcije u zratnom polju u vidu lokalne hiperemije i edema mogu znacajno poremetiti opste
stanje pacijenata te na primer, u slucaju zra¢enja nazofaringealne regije moze do¢i do razvoja
izrazenog stomatitisa koji dovodi do otezanog gutanja i per os unosa. Takve situacije mogu
zahtevati sprovodenje intenzivne suportivne nege kao i enteralne pa i parenteralne nutricije
7).

Suportivna nega neophodna je tokom onkoloskog le¢enja i prilagodava se trenutnim
modalitetima lecenja i stanju deteta (18). Veoma je bitna adekvatna i kontinuirana primena
antiemetika kao 1 antidolorozne terapije u slucaju prisustva bolova koji su Cesto prisutni na

pocetku leenja sarkoma kostiju i mekih tkiva (19).
1.1.6 Kasna toksi¢nost

Specificnost onkoloSkog leCenja malignih bolesti u de¢jem uzrastu jeste €injenica da se
radi o organizmu Kkoji se nalazi u periodu rasta i razvoja te da navedeni modaliteti leenja

¢esto mogu na njih negativno uticati.

Kasne posledice lecenja zavise od modaliteta sprovedenog lecenja, uzrasta deteta tokom
le€enja 1 prisustva nekog od sindroma ili poremecaja. UspesSne hirurSke intervencije nekada
podrazumevaju Zrtvovanje nekog organa. Kod koStanih sarkoma moze do¢i do amputacije

ekstremiteta ili enukleacije oka kod retinoblastoma.

Kognitivni poremecaji su Cesti nakon leCenja tumora centralnog nervnog sistema,

posebno meduloblastoma, zbog kraniospinalne zra¢ne terapije a posebno kod manje dece.



Cesto dolazi i do endokrinologkih poremeéaja kao $to su hipotireoidizam, hipopituitarizam i
nedostatak hormona rasta nakon zra¢ne terapije endokranijuma i vrata (20). Infertilitet je Cest
1 moze nastati kao posledica zracne terapije predela jajnika 1 testisa ali 1 kao posledica zracne
terapije endokranijuma i primene alkiliraju¢ih agenasa. OStec¢enje pojedinih organa takode
moze biti jedna od kasnih posedica lecenja. Svakako najozbiljniji nezeljeni efekat leCenja je
pojava sekundarnih maligniteta (21). Oni se javljaju ¢eS¢e u okviru nekih sindroma kao §to
je Neurofobromatoza tip 1 i Li Fraumeni sindrom i mogu nastati u zra¢nom polju ali i kao

posledica primene alkilirajuc¢ih agenasa (22).

Zbog svih ovih ¢injenica protokoli leCenja za decu obolelu od malignih bolesti daju
preporuke o intenzitetu i duzini pra¢enja ovih pacijenata ne samo u smislu kontrole leCenog
maligniteta nego i pracenja i pravovremenog otkrivanja postojanja neke od neZzeljenih

posledica lecenja (23).

1.1.7 Palijativno zbrinjavanje

WHO je definisala palijativno zbrinjavanje kao sveobuhvatni pristup nezi koja
poboljsava kvalitet Zivota pacijenata i njihovih porodica koje se suocavaju sa Zivotno-
ugrozavaju¢om ili terminalnom boles¢éu, kroz prevenciju i olakSanje patnje, rano
prepoznavanje i leCenje bola kao 1 drugih problema kao $to su fizicki, emocionalni i duhovni
(World Health Organization. WHO Guide for Effective Programmes. Geneva, Switzerland:
2007. Cancer Control: Palliative Care) (24).

Vodici za palijativno zbrinjavanje koji su namenjeni odraslim pacijentima nisu odgovarajuci
za pedijatrijsku populaciju. Za decu koja imaju Zivotno ugroZavajuce bolesti kao 1 za decu u
terminalnoj fazi zivota, medicinski radnici su u obavezi da osiguraju primenu odredenih

modalitete leCenja samo onda kada je korist za dete veca od tezone lecenja (25).

WHO je 2012. godine definisala palijativno zbrinjavanje dece kao posebnu oblast,

koja je usko povezana sa palijativnom negom odraslih, a koja je adekvanta za decu



i njihove porodice i podrazumeva nekoliko principa (WHO | WHO Definition of
Palliative Care WHO (2012) Published by World Health Organization) (26):

e Palijativno zbrinjavanje dece predstavlja kompletnu negu tela, uma i duha deteta, a
takode podrazumeva podrsku porodici.

e Pocinje u trenutku dijagnoze bolesti 1 nastavlja se bez obzira da li ¢e dete imati
specificno lecenje.

e Zdravstveno osoblje mora da proceni i smanji fizicki, psihicki i socijalni distres.

e Efektivno palijativno zbrinjavanje zahteva Sirok multidisciplinarni pristup koji
ukljucuje porodicu i koristi dostupne socijalne institucije; moze biti uspesno
primenjena ¢ak i kada su izvori ograniceni.

e Moze da se obezbedi u ustanovama tercijalnog nivoa, ali i u drugim zdravstvenim

centrima pa ¢ak i u domu deteta.

Deca i adolescenti koji zive sa malignom bolescu, kao i njihove porodice, moraju $to
ranije da budu ukljuceni u porodiéni koncept palijativnog zbrinjavanja radi smanjenja
tezine simptoma, olakSavanja patnje, efikasnog tretmana bola 1 omogucavanja
preventivne pomo¢i u slu¢aju suoc¢avanja sa gubitkom. Ciljana populacija za palijativno
zbrinjavanje ne ukljuCuje samo pacijente ve¢ i osobe koje su bitne u socijalnom i

emotivnim zivotu deteta a to su braca i sestre, roditelji ili staraoci, bake i1 deke ili daleki

rodaci (27) (28).

Palijativna nega bitan je faktor koji uti¢e na kvalitet Zivota dece obolele od malignih
bolesti 1 njihovih porodica. Ona podrazumeva olakSavanje simptoma vezanih za malignu
bolest u trenutku dijagnoze, tokom razli¢itih stadijuma leCenja a posebno u slucaju
terminalnih stadijuma bolesti. Sigurno je da nije moguce izleciti svako dete obolelo od raka

ali je olakSanje patnje i bola mogu ¢e za sve (25)(29)(30).



1.2 Solidni tumori kod dece

Solidni tumori kod dece predstavljaju heterogenu grupu nehematoloskih maligniteta
¢ija uCestalost 1 distribucija znacajno zavisi od uzrasta. Kod najmanje dece dominiraju tumori
embrionalnog porekla kao $to su neuroblastom, Wilms tumor, retinoblastom, meduloblastom
i rabdomiosarkom. Kod adolescenaata dominiraju tumori koji nastaju kao posledica
poremecaja organogeneze i normalnog rasta, te su najceS$ce zastupljeni sarkomi kostiju i

mekih tkiva, karcinom $titne Zlezde, melanom i tumori germinativnih ¢elija (31) (32) (33).

1.2.1 Tumori centralnog nervnog sistema

Tumori centralnog nervnog sistema (CNS) ¢ine oko 15-20 % maligniteta dec¢jeg
uzrasta, na drugom su mestu po ucestalosti nakon leukemija, tre¢i po ucestalosti kod
adolescenata, najces¢i su medu svim solidnim tumorima kod dece i imaju najvec¢i mortalitet
od svih malignih bolesti de¢je populacije. Prema histoloskoj klasifikaciji Svetske zdravstvene
organizacije (WHO) podeljeni su na stepene od I ( niski) -1V (visoki). S obzirom da simptomi
benignih tumora CNS-a kao i nezeljeni efekti njihovog leCenja mogu biti teski, od 2004.

godine, registri za kancer prikupljaju podatke za benigne kao i grani¢ne tumore CNS-a (34).

Najces¢i tumori CNS su gliomi, ependimomi i meduloblastom kao najc¢es¢i tumor

vvvvv

pilociti¢ni astrocitom, dok oko 10-15% svih tumora CNS ¢ine gliomi visokog gradusa (35).

Deca sa genetskim sindromima kao §to su Turcot sindrom, Li-Fraumeni sindrom i

Neurofibromtoza tip1 i tip 2 imaju povecan rizik za razvoj tumora CNS.



e Kilasifikacija tumora CNS

Svetska zdravstvena organizacija je 2016. godine objavila novu klasifikaciju tumora
centralnog nervnog sistema u kojoj se po prvi put koriste molekularni parametri kao dodatak
histologiji za definisanje mnogih entiteta tumora. Predpostavlja se da ¢e ovakva klasifikacija
sa objektivnije i1 preciznije definisanim entitetima omoguciti napredak u kreiranju lecenja,
bolju epidemiolosku kategorizaciju te da ¢e omoguciti preciznija istrazivanja koja ¢e dovesti

do poboljsanja prezivljavanja pacijenata sa tumorima mozga (36)(37).

1.2.1.1 Meduloblastom

e Incidencija i etiologija: Meduloblastom (MB) je embrionalni tumor zadnje
lobanjske jame. Naj¢es¢i je primarni maligni tumor mozga kod dece i Cini
oko 18% svih tumora mozga dece i adolescenata, a 20-30% svih tumora
mozga u prvoj dekadi Zivota. NajceSce se javlja kod dece mlade od 10 godina

a najvecu incidenciju ima u uzrastu od 6 godina (38).

» Prema WHO Klasifikaciji iz 2016 godine meduloblastom je svrstan u 4

histoloSke grupe i to:
klasi¢ni,
dezmoplasti¢ni/nodularni,

MB sa ekstenzivnom nodularno$éu i krupnocelijski (large cell)

el

anaplasti¢ni MB.

NajceSce se javlja klasicni MB (kod oko 2/3 slu€ajeva), najbolju prognozu ima

dezmoplasti¢ni/ nodularni MB a najlosiju prognozu krupnocelijski/anaplasti¢ni MB.
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» Sve viSe podataka iz savremene literature pokazuje da meduloblastom ima
najmanje 4 razliita molekularna entiteta bolesti (u odnosu na puteve

transkripcije) :

WNT
Sonic Hedgehog (SHH)
Group 3

Ll

Group 4

Svaki od njih ima razlic¢ite klinicke i molekularne karatkeristike kao i drugacije
stepene izleCenja. Pacijenti sa WNT imaju najbolju prognozu (preko 90% izlecenja)
a cCeS¢e se javljaju kod dece starije od 10 godina. Grupa 3 sa
krupnocelijskom/anaplasticnom histologijom ima najlos$iju prognozu u ovom
trenutku, Cesto je prisutna MYC amplifikacija i metastatska prezentacija. Takodje
pacijenti kod kojih je pronadjena amplifikacija MYC gena svrstavaju se u pacijente sa
visokim rizikom dok prisustvo P53 mutacije ima negativni uticaj na prognozu
(37)(38)(39).

e Kilini¢ki simptomi: Klinicka slika uslovljena je lokalizacijom tumora u
zadnjoj lobanjskoj jami i zavisi od uzrasta. Mogu se javiti glavobolja,
mucnina, povracanje, duple slike, otezan hod, koji je ¢esto na Sirokoj osnovi
i letargija zbog povisenog intrakranijalnog pritiska. Karakteristicni simptomi
vezani su za zahvacene strukture kao Sto su mali mozak 1 moZdano stablo.
Pacijenti ¢esto imaju znake poviSenog intrakranijalnog pritiska 1 hidrocefalus
§to zahteva hitnu intervenciju koja podrazumeva plasiranje ventrikulo-
peritonealnog Santa (VP shunt) kao 1 intenzivnu antiedematoznu terapiju kao

prve korake u lecenju radi stabilizacije stanja i pripreme za hirursko lecenje.
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Dijagnoza: Za inicijalnu dijagnozu potreban je MR pregled endokranijuma
sa i bez kontrasta, nakon c¢ega se definitivna dijagnoza postavlja
histopatoloskim nalazom a nakon neurohirurske intervencije. Cilj hirurske
intervencije je kompletna resekcija tumora, s obzirom da pacijenti sa
minimalnom rezidualnom bole$¢u imaju najbolji ishod. Za odredivanje
klinickog stadijuma bolesti (eventualno prisustvo metastaza) neophodno je
sprovesti dopunske dijagnosticke procedure. To podrazumeva postoperativni
MR pregled endokranijuma (do 72h posle operacije ili 4 nedelje nakon
operacije), MR pregled kicmenog stuba (preoperativno ili najmanje 7 dana
nakon operacije) i citoloski pregled likvora na maligne ¢elije ( 2 nedelje nakon

operacije da bi se izbegao lazno pozitivan rezultat).

» Prosirenost bolesti odreduje se prema Chang sistemu na slede¢i nacin:

1.

2
3
4.
5

MO: bez prisustva bolesti,

. M1 mikroskopske ¢elije u likvoru,

M2 : nodularno rasejanje u malom mozgu,
M3: nodularna rasejanja u subarahnoidalnom prostoru ki¢menog stuba 1

M4: udaljene metastaza van CNS.

» U odnosu na postoperativni nalaz, diseminaciju, histologiju i molekularne

karakteristike pacijenti se svrstavaju u jednu od grupa rizika.

Pacijenti sa standardnim rizikom su oni bez rezidualne bolesti ili sa minimalnom

rezidulanom boleséu (< 1,5 cm?) i bez metastaza (MO0). Pacijenti sa visokim rizikom

su oni sa rezidualnom boleséu (> 1,5cm?) i/ ili metastaskom boleséu (M1-M3) kao i

pacijenti sa anaplasti¢nim tipom MB (39)(40) (41) .
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Lecenje: Savremeno le¢enje MB standarnog rizika definisano je protokolima Svetske
organizacije za pedijatrijsku onkologiju (SIOP). Komitet za tumore mozga SIOP-a
1999. godine oformio je radnu grupu koja je, do sada, organizovala nekoliko
multicentri¢nih studija PNET3, HIT SIOP PNET4 i PNETS ¢iji je koncept odrzavanje
veé postignutog visokog procenata izleCenja MB standardnog rizika, uz modifikacije
koje bi redukcijama doza, prvenstveno zracne terapije, smanjile toksi¢ne efekte. Za
sve ostale grupe MB van standardnog rizika Nemacka kooperativna grupa HIT
publikovala je vodi¢ HIT MED 2017 baziran na iskustvu iz dosadasnjih HIT studija
(42) (43).

Svi pacijenti sa MB le¢enje zapoc¢inju maksimalno sigurnom hirur§kom resekcijom
tumora kada je to moguce. Kod pacijenata sa MB standardnog rizika nakon hirurske
intevencije leCenje se nastavlja konvencionalnom kraniospinalnom zra¢nom
terapijom (CSI) sa boost dozom na leZiSte tumora, nakon ¢ega se nastavlja adjuvantna
hemioterapija . Zracna terapija je najefikasniji deo leCenja nakon hirurske intervencije
s obzirom da se radi o radiosenzitivnom tumoru. Kod dece sa standardnim rizikom
bolesti 1 dece uzrasta ispod 8 godina smanjenje doze kraniospinalnog zracenja uz
vincristine dalo je dobar klini¢ki odgovor uz manje oSe¢enje neurokognitivnog
funkcionisanja. Adjuvanta hemioterapija je neophodna jer je relaps bolesti zna¢ajno
veci ako se sprovede samo zra¢ni tretman. Adjuvantna hemioterapija od 8 ciklusa
zapocinje se 6 nedelja po zavrS§enom zra¢nom tretmanu, i to u sastavu lomustin,

cisplatin, vincristine (38)(40) (44).

Pacijenti sa MB visokog rizika nakon hirurSke intervencije leCenje nastavljaju
primenom hemioterapije  (cyclophosphamide,vincristin/carboplatin,vepezid uz
visoke intravenske doze metotrexata) a potom sledi kraniospinalna zra¢na terapija sa
boost dozom na leziste tumora i adjuvantna hemioterapija (lomustin, cisplatinum,

vincristine) (45).

Deca mladja od 3 godine u zavisnosti od stadijuma bolesti, nakon hirurSke

intervencije leCenje nastavljaju hemioterapijom, bez zraCne terapije, najcesée u
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sastavu cyclophosphamide, vincristin / carboplatin, vepezid uz visoke intravenske

doze metotrexata a potom tiotepom kao visokodoznom terapijom sa transplantacijom

mati¢nih ¢elija hematopoeze (46).

Prognoza: PetogodiSnje prezivljavanje pacijenata sa standardnim rizikom je
oko 80% dok je za pacijente u grupi visokog rizika 50- 60%. Mnoge studije su
i dalje u toku i tek je u pripremi multinacionalna studija za pacijente sa MB
visokog rizika ali je do sada primeceno da su bolji rezultati postignuti
intenziviranjem lecCenja te da se na ovaj nac¢in moze izle¢iti oko 65% pacijenata

(38)(47) .

Poslednjih decenija doslo je do znacajnog povecanja prezivljavanje dece sa
meduloblastomom poboljsanjem neurohirurskih i radioterapijskih tehnika kao i
intenziviranjem hemioterapijskih protokola le€enja ali su rane i kasne posledice
lecenja mnogobrojne a ponekad i trajne $to znacajno uti¢e na kvalitet Zivota ove

dece (48).

Kao posledica hirurSkog lecenja ovih tumora zadnje lobanjske jame mogu

nastati diplopije, ataksija, emocionalna labilnost i cerebelarni mutizam.

Rani nezeljeni efekti kraniospinalne zra¢ne terapije su mijelosupresija, mucnina,
mukozitis, ezofagitis kao i radijacioni dermatitis. Ponekad se javlja i sindrom

pospanosti nakon zavr§enog zracnog tretmana.

Sto se ti¢e ranih toksi¢nih efekata hemioterapije dominantan problem
predstavlja mucnina, S$to sa prethodno sprovedenim kraniospinalnim zra¢nim
tretmanom stvara uslove za razvoj malnutricije, koju ima skoro tre¢ina ovih
pacijenata. Vodec¢u ulogu u toksi¢nosti ima ciplatinum koji pored svoje visoke
emetogenosti u akutnoj fazi le€enja, moze dovesti do trajnog oStecenja sluha 1
bubrega. Zajedno sa lomustinom uti¢e i na pojavu mijelosupresije. Nakon

primene vincristina moze do¢i do neurotoksicnosti kao §to su parestezije,
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opstipacija, ileus i bolovi u vilici koji su prolazni. U nekim slu¢ajevima razmatra

se 1 uvodjenje enteralne a u retkim slu¢ajevima i parenteralne ishrane (49) .

Posledice lecenja dece sa tumorima CNS su specificne u odnosu na druge
malignitete decje dobi jer postoji znacajno veéi rizik za nastanak trajnih
oSteenja 1 ograniCenja. Kasne posledice lecenja ukljucuju kognitivne,
neuroloske, endokrinoloske, socijalne 1 emocionalne probleme, ¢iji intenzitet
zavisi od uzrasta tokom lecenja kao i sprovedenih modaliteta onkoloskog lecenja
a posebno od njihovog intenziteta. Endokrinoloski deficiti nastaju po zavrsetku
lecenja i to u vidu hipopituitarizma i hipotireoidizma Kkoji su trajni i zahtevaju
adekvatnu hormonsku supstituciju (20) (50). Neurokognitivne smetnje su ¢esto
prisutne u vidu epi napada, neuroloskih ispada, oteZanog govora, hoda, oste¢enja
vida ili sluha i usporenog funkcionisanja i ucenja. Primeéeno je da je mladi
uzrast tokom le¢enja povezan sa veéim oSte¢enjima. Deca koja su imala od 3-7
godina 1 CSI 36Gy imaju dokazano smanjenu inteligenciju. Nakon zracne
terapije povecan je i rizik za razvoj ishemijskih promena CNS-a i Moya-moya

bolesti. Postoji i povecan rizik za razvoj sekundarnih maligniteta (51).

Zato se uz standarne ishode lec¢enja i prac¢enja u okviru savremenih
protokola leCenja meduloblastoma sve ¢eS¢e uvodi 1 procena kvaliteta Zivota
(HRQL) ove dece kao jedan od primarnih ishoda, kao Sto je sluc¢aj u skoro
objavljenim rezultatima Evropske multicentri¢ne studije PNET4 kada je kao
jedan od ishoda le¢enja prikazan i kvalitet Zivota ove dece a u zavisnosti od

sprovedenog vida zracne terapije (48)(50).
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1.2.1.2 Gliomi visokog gradusa

Incidencija i etiologija: Gliomi visokog gradusa (HGG) u pedijatrijskoj
populaciji predstavljaju heterogenu grupu tumora sa razli¢itom histologijom,
mestom nastanka i Sirokim rasponom uzrasta dece u kojem se mogu javiti. HGG

¢ine oko 10-15% svih tumora centralnog nervnog sistema kod dece.

Pedijatrijski HGG (pHGG) histoloski uglavnom imaju samo astrocitnu
komponentu a mogu biti, zavisno od gradusa, anaplasti¢ni astrocitom ( AA;
WHO gradus I1I) ili glioblastoma multiforme (GM; WHO gradus V). Najcesce
se javljaju u supratentorijalnim hemisferama i mozdanom stablu, dok se retko
javljaju u ki¢menoj mozdini i zadnjoj lobanjskoj jami. Posebna kategorija je
HGG u predelu ponsa koji se naziva i difuzni gliom moZdanog stabla (duffuse
intrinsic pontine glioma—DIPG gradusa I1-1V). Zajednicka karakteristika pHGG
je visoko invazivna priroda i lo§ odgovor ¢ak i na najagresivnije vidove terapije.
Najveca incidencija supratentorijalnin HGG je u periodu adolescencije a za
DIPG u uzrastu izmedju 6-7 godina (52).

Novija istrazivanja, sekvenciranjem TP53 egzona, pokazala su da je kod
znacajnog broja dece sa supratentorijalnim HGG primeéena TP53 mutacija i
prekomerna ekspresija p53 proteina. Ova prekomerna ekspresija prisutna je kod
oko trecine pacijenata, i to znacajno ¢eS¢e kod onih koji su bili stariji od 3
godine. Povezanost uzrasta i ucestalosti ove mutacije daje predpostavku da
postoje razli€iti putevi nastanka ove grupe tumora kod mlade u odnosu na stariju
decu. Takode predpostavlja se da pacijenti koji imaju prekomernu ekspresiju
p53 proteina kao i TP53 mutaciju imaju loSiju prognozu zbog uticaja
prekomerne ekspresije na citotoksic¢ni efekat zracne terapije 1 konvencionalne

hemioterapije (53).
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Klju¢no dostignuée koje najbolje oslikava jedinstvenu biologiju pHGG, u
odnosu na istu grupu tumora kod odraslih, jesu somatske mutacije histona H3.3.
Sve zastupljenije koriS¢enje savremenih tehnika molekularnog profilisanja
omogucilo je bolje razumevanje bioloSkih karakteristika i porekla ove grupe
tumora. Najvaznije molekularne grupe su H3.K27 i H3.G34 mutacija, zatim
retka IDH mutacija kao i H3-/IDH wild type mutacija. Posebnu grupu ¢ine
pacijenti koji imaju sindrome sa predispozicijom za razvoj karcinoma kao §to su
Li-Fraumeni sindrom, constitucional mismatch repair deficijencija i
Neurofibromatoza tip-1 (NF1) (54).

Klini¢ki simptomi: Klinicka slika zavisi od lokalizacije tumora. U slucaju
supratentorijalne lokalizacije najéeSce se javljaju epi napadi i simptomi vezani
za poviSen intrakranijalni pritisak. Kod pacijenata sa difuznim gliomima
mozdanog stabla (DIPG) klini¢ka slika je jo§ burnija, javljaju se piramidalni
deficiti, znaci infiltracije kranijalnih nerava i cerebelarna simptomatologija te

veoma Cesto zahtevaju hitnu suportivnu terapiju (55).

Dijagnoza: Dijagnoza se postavlja nakon ucinjenog MR pregleda
endokranijuma, a potvrduje patohistoloskim nalazom nakon hirursSke
intervencije. U slucaju lokalizacije u mozdanom stablu (DIPG) MR nalaz je
dovoljan za postavljanje dijagnoze. HirurSka intervencija se kod ovih pacijenata
ne preporucuje, s obzirom na lokalizaciju tumora i visok stepen morbiditeta i

mortaliteta do kojih dolazi u koliko se u€ini 1 najmanja intervencija.

Lecenje:Lecenje pHGG zavisi od uzrasta deteta i lokalizacije tumora (38).
NajceSce se zapocinje suportivnom terapijom koja moze biti plasiranje
ventrikulo-peritonealnog Santa u slu¢aju hidrocefalusa ili intenzivna
antiedematozna terapija dexametazonom u slucaju izraZenog peritumorskog

edema. Po stabilizaciji stanja i smirivanju simptoma povisenog intrakranijalnog
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pritiska sprovodi se hirurSka ekstirpacija tumora. Cilj hirurske intervencije je
dobijanje patohistoloskog nalaza i postizanje kompletne resekcije, u koliko je to
moguce. S obzirom da se radi o izuzetno infiltrativnom tumoru koji prelazi
granicu tumora vidljivu na MR snimku, mikroskopski tumor ¢e uvek biti
prisutan na hirurSkim marginama te sama hirur§ka intervencija nije dovoljan
modalitet leCenja. Deca starija od 3 godine potom leCenje nastavlju primenom
konformalne zrac¢ne terapije konkomitantnom i adjuvantnom hemioterapijom
temozolomidom (56) (57). Ucestalost HGG kod dece mlade od 3 godine je mala
a leCenje je koncipirano tako da se izbegne ili odlozi zra¢na terapija, te se nakon
hirurske intervencije leCenje nastavlja uglavnom samo primenom hemioterapije.
Za DIPG jedini tretman koji se preporucuje je zra¢ni tretman. Nije dokazano da

hemioterapija dovodi do bolje prognoze ovih pacijenata (54) (58) .

Prognoza: Najvazniji prognosticki faktor je stepen hirurske intervencije kao 1
eventualno postojanje metastaza. Pacijenti kod kojih je ucinjena Siroka resekcija
tumora imaju znacajno bolju prognozu ali je prezivljavanje od 2 godine manje

od 10%. Pacijenti sa DIPG generalno imaju lo$u prognozu.

HGG 1 dalje predstavljaju vode¢i uzrok smrti u populaciji dece obolele od
malignih bolesti i u ovom trenutku ne postoji dostupna efikasna terapija, ali su
savremena istrazivanja usmerena ka koriS¢enju najnovijih genomskih otkrica
radi eventualnog pronalaska ciljane terapije i boljeg klinickog odgovora (54)

(58).
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1.2.1.3 Ependimomi

Incidencija i etiologija: Ependimomi ¢ine oko 8-10% svih tumora mozga u
pedijatrijskoj populaciji i tre¢i su po ucCestalosti primarni tumori mozga kod dece.

U pedijatrijskoj populaciji se najc¢es¢e javljaju endokranijalno, supratentorijalno i
infratentorijalno, mada se u pojedinim slu¢ajevima mogu naéi i spinalno.
Neuroektodermalnog su porekla, poti¢u od sloja ependimalnih ¢elija koje oblazu

komore i ki¢meni kanal (4) (59).

Prema WHO Kklasifikaciji podeljeni su u razlicite entitete i histoloske varijante a
takode i u tri gradusa, od niskog do visokog (I-lll). Poslednja molekularna
klasifikacija koja je definisala 9 podgrupa ependimalnih tumora prema razli¢itim
profilima DNK metilacije, izgleda da je uspela da preciznije nego sama histoloska
dijagnoza, objasni biolosku, klinicku i histopatolosku raznolikost glavnih anatomskih

delova, uzrasnih grupa i tumorskih gradusa (37)(60) (61) .

Klini¢ki simptomi: Klinicka slika je Sarolika i zavisi od lokalizacije tumora a
najceS¢e se javljaju simptomi poviSenog intrakranijlanog pritiska, glavobolja,

mucnina, povracanje, neuroloski ispadi ili epi napadi.

Dijagnoza: Dijagnoza i stadijum bolesti odreduje se nakon MR pregleda
endokranijumai kicmenog stuba kao i citoloskog pregleda likvora na maligne celije.
Lecenje se zapocinje hiruskom resekcijom ¢iji je cilj da kompletno odstrani tumor
(gross total resekcija) nakon cega se dobija 1 histopatoloSka dijagnoza.
Miksopapilarni ependimom, na primer, ima tipi¢nu lokalizaciju u distalnom regionu
ki¢menog stuba i to conus medullaris, cauda aquina i filum terminale. Postoperativno
neophodna je MR evaluacija endokranijuma i cele ki¢me kao i kontrolni citoloski
pregled likvora (najranije 2-3 nedelje nakon operacije) s obzirom na rizik od
diseminacije bolesti putem cerebro-spinalne te¢nosti a nakon toga se donosi odluka o

eventulanom daljem onkoloskom lecenju (38) (62).
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Lecenje: Vise od polovine ependimoma decjeg uzrasta javlja se kod dece mlade od
3 godine, a 2/3 nalazi se u zadnjoj lobanjskoj jami (59).

Hirur$ka intervencija i radioterapija osnova su le¢enja ependimoma kod dece. Glavni
prognosticki faktor je radikalnost hirurSke intervencije. Odredene lokalizacije
tumora, kao Sto je zadnja lobanjska jama sa zahvatanjem pontocerebelarnog ugla,
¢esto dovode do nemoguénosti da se ucini kompletna hirurska intervencija kod ovih
pacijenata. U koliko nakon primarne hirurS$ke intervencije na kontrolnom MR
pregledu postoji tumorski rest planira se reintervencija, kada je to moguce, s tim da
second-look hirurs§ka intervencija Cesto nije previse uspeSna ako je primarna
intervencija bila inkompletna.

Efektivnost postoperativne zracne terapije dokazana je boljom lokalnom kontrolom
bolesti kao 1 boljim prezivljavanjem. U slucaju kada bolest nije metastatska zracna
terapija se sprovodi samo na leziSte tumora. Kraniospinalna zra¢na terapija
indikovana je u slucaju diseminacije u spinali kanal 1 likvor, ali su doze adaptirane
u odnosu na uzrast (63) (64).

Uloga hemioterapije u leCenju ependimoma i dalje nije dokazana. Hemioterapija je
indikovana kod male dece (mlade od 18 meseci) i to nakon ulinjene hirurSke
intervencije da bi se odlozila zra¢na terapija kao i u slucaju relapsa bolesti, i kod
starije dece, 1 to kada viSe nije moguce ponoviti hirur§ku intervenciju.

Lekovi koji ulaze u sastav hemioterapije ependimoma su etopozid, vinkristin,
cyclophosphamide, visoke doze methotrexata i derivati platine (62) (65).

lako su odredene kombinacije adjuvantne hemioterapije pokazale efikasnost,

ependimomi se mogu generalno smatrati hemiorezistentnim.

Prognoza: Radikalna hirur§ka intervencija predstavlja glavni prognosticki faktor
nevezano za gradus ili lokalizaciju. Sama lokalizacija tumora utica¢e na mogucénost

da se ucini radikalna hirurSka intervencija a samim tim uticace i na ishod lecenja.
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Metastatska bolest javlja se kod manje od 5% pacijenata i uvek je vezana za lo§ ishod.
Pacijenti sa infratentorijalnom lokalizacijom imaju bolju prognozu. Pacijenti sa
relapsom se ne mogu izleciti ali mogu imati prolongirani EFS ponavljanim hirur§kim
resekcijama i hemioterapijom i/ili zraCnom terapijom. PetogodiSnje prezivljavanje
iznosi oko 70% kod dece kod koje je ucinjena gross total resekcija a znacajno je loSije
kod one dece sa inkompletnom hirur§kom intervencijom (66).

Lecenje pedijatrijske populacije sa ependimomima predstavlja i dalje izazov
s obzirom na ¢injenicu da je kod skoro polovine pacijenata leCenje neuspesno.
Prognoza je loSa kod male dece i kod onih kod kojih nije uinjena gross total
resekcija. Cak i kada radioloski nema vidljivog tumora nakon hirurike intervencije,

kod oko 2/3 male dece dolazi do relapsa bolesti.

1.2.2. Embrionalni tumori

Embrionalni tumori nastaju od ¢elija koje su normalno prisutne u razvoju embriona a

poticu iz tkiva urazvoju kao i 0d sistema organa. Ovi tumori se obi¢no dijagnostikuju kod

dece mlade od 5 godina. Najces¢i embrionalni tumori su neuroblastom,Wilms tumor i

retinoblastom. Takodje se u ovoj grupi nalaze se i meduloblastom i rabdomiosarkom (31).

1.2.2.1. Neuroblastom

Incidencija i etiologija: U uzrasnoj grupi dece do 14 godina neuroblastom
predstavlja oko 7% svih tumora i drugi je po ucestalosti ekstrakranijalni tumor (4).
Najcesc¢i je solidni tumor tokom prve godine zivota, a retko se javlja nakon desete
godine Zivota. Cesée se javlja kod decaka (1,2:1). Najéeséi je u uzrastu do 4 godine

sa prosecnim uzrastom od 23 meseca. Neurobastom je embrionalni tumor
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simpatickog nervnog sistema koji vodi poreklo od neuroblasta. Histopatoloski spada
u grupu ,,okruglih malih plavih ¢elija“ (67).

Klini¢ki simptomi: Klinicki simptomi zavise od mesta nastanka tumora, stadijuma
bolesti kao i1 prisustva paraneoplasticnog sindroma. Kao tumor koji potice od
simpatickog nervnog sistema, skoro polovina slucajeva poti¢e od nadbubrezne
zlezde kada klini¢kom slikom dominira palpabilna masa i bol u abdomenu. Ostala
primarna mesta mogu biti glava, vrat i karlica od ¢ega ¢e zavisiti 1 klini¢ki simptomi.
Postoji povezanost uzrasta i mesta primarnog tumora te se kod dece do prve godine
zivota neuroblastom najée$¢e javlja cervikalno i torakalno. Deca koja imaju
lokalizaciju tumora cervikalno mogu imati Hornerov sindrom dok deca sa
intraduralnom ili epiduralnom lokalizacijom mogu imati neuroloske ispade.
Neuroblastom metastazira putem limfe i krvnih sudova te oko 35% pacijenata ima
regionalne a oko 50% regionalne i/ ili udaljene metastaze u trenutku postavljanja
dijagnoze. Najcesc¢a lokalizacija metastaza koje se Sire putem krvi su kosti, koStana
srZ 1 jetra a ostala mesta koja mogu biti zahvacena su limfni ¢vorovi, plu¢a, CNS i
meka tkiva. (67) (68).

Dijagnoza: Dijagnoza i odredivanje stadijuma bolesti odreduje se na osnovu
internacionalnog sistema (International Staging System) i potvrduje histopatoloski
prisustvom c¢elija neuroblastoma u tumorskom tkivu ili koStanoj srzi ali 1
verifikacijom povecanih vrednosti kateholamina ili metabolita kateholamina u
serumu ili urinu (dopamin, homovanili¢na i vanilmandeli¢na kiselina) (67) .
Neophodna je CT /MR evaluacija primarnog mesta tumora a zatim i verifikacija
potencijalnih mesta diseminacije te neophodan CT pregled pluéa, scintigrafija skeleta
I aspirat kostane srzi a po potrebi, u odnosu na lokalizaciju primarnog tumora kao i
klini¢ke simptome, ostala potrebna dijagnostika. (69).

Lecenje: Postoji internacionalni stav da se kombinacijom klinickih i bioloskih
faktora najbolje procenjuje prognoza bolesti. Pacijenti su grupisani u tri stadijuma
bolesti- nizak, srednji i visok. Pored stadijuma bolesti prognosticki faktori ukljucuju
uzrast, amplifikaciju MYC oncogena, histopatologiju i DNK index (ploidiju).

Strategija lecenja koncipira se u odnosu na na stadijum bolesti, uzrast i faktore rizika.
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Najcesce se zapocinje hirurSkom intervencijom i/ili hemioterapijom i1 zratnom
terapijom.

Kod dece koja se nalaze u grupi niskog rizika naj¢es¢e je dovoljna samo hirur§ka
intervencija a ¢ak i1 oni sa inkompletnom hirurSkom intervencijom u bioloski
povoljnoj grupi imaju prezivljavanje preko 50%. Deca sa IVS stadijumom i MYC N
amplifikacijom ve¢inom imaju spontanu regresiju.

Kod dece sa srednjim rizikom lecenje se zapoCinje hirurSkom resekcijom nakon ¢ega
se nastavlja hemioterapijom u ¢iji sastav ulaze cisplatin, doxorubicin, etopiside i
cyclophosphamide. Na ovaj nacin se izle¢i oko 95% dece (70).

Kod dece sa visokim rizikom postoji osetljivost na hemioterapiju i leenje se
zapocinje indukcionom hemioterapijom. Potom sledi lokalna kontrola bolesti koja
na prvom mestu podrazumeva hirurSku intervenciju a potom i zranu terapiju, s
obzirom da je neuroblastom jedan od tumora koji je najvise radiosenzitivan.Veliku
ulogu u leCenju ove grupe pacijenata ima 1 visokodozna hemioterapija sa
transplantacijom mati¢nih ¢elija hematopoeze (67) (69).

Prognoza : Ukupno prezivljavanje je oko 79% s tim da je petogodisnje prezivljavanje
pacijenata u grupi visokog rizika i1 dalje loSe, uz izrazene rane 1 kasne nezeljene efekte
lecenja (71). Neuroblastom je uzrok smrti kod oko 15% umrle dece od malignih

bolesti.

1.2.2.2 Wilms tumor

Incidencija i etiologija: Wilms tumor (WT) je embrionalni tumor bubrega, obi¢no
se javlja kod dece mladje od 5 godina i nesto ¢eS¢e kod devojcica. Tumori bubrega
javljaju se u oko 6% svih tumora kod dece a 90% njih ¢ini WT (72). U oko 5%
slucajeva javlja se kao bilateralni oblik. Oko 6% dece sa ovim tumorom ima deleciju
gena hromozoma 11 (11p13 i 11p15) a Cesto se javljaju i genito-urinarne anomalije,

aniridije, hipospadije, nespusteni testis, kriptorhidizam. Sporadi¢no se javlja i kod
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nekih sindroma kao $to je Denys-Drash i Bechwith-Weidemann sindrom. Kod dece
sa kongenitalnim anomalijama preporucuje se ultrazvucni skrining na tri meseca jer

su oni u povecanom riziku za nastanak Wimsovog tumora (4) .

Klini¢ki simptomi: Najveci broj dece sa Wilms tumorom su asimptomatski pacijenti
i imaju palpabilnu masu u abdomenu koju obi¢no lekar ili roditelji slu¢ajno primete.
Oko 20% dece ima hematuriju, hipertenziju, temperaturu ili bol. Retko se javlja
krvarenje i1 simptomi akutnog abdomena. Tumor se Siri direktno ali 1 putem limfe 1
hematogeno ali su udaljene metastaze retke u trenutku dijagnoze (73).

Dijagnoza: Nakon klini¢kog pregleda potreban je ultrazvuéni i CT/MR pregled
abdomena kako bi se odredilo poreklo, lokalna proSirenost i metastaze. Takode je
neohodan i CT pregled thoraxa.

Lecenje: Veliki napredak u leCenju WT postignut je zahvaljuju¢i multidisciplinarnim
kooperativnim grupama (SIOP i Decja onkoloska grupa — Children Oncology Group-
COQ) koje su prezentovale znacajnu koli¢inu medicinskih podataka o lecenju ovih
pacijenata, Sto je omogucilo da se ustanovi optimalniji tretman. Od 1971.g SIOP je
sproveo 7 prospektivnih klinickih studija za decu sa WT a 2016. je zapocela nova,
osma studija, SIOP UMBRELLA 2016 s obzirom da su i pored generalno dobrog
ishoda leCenja ovih pacijenata i dalje postojale podgrupe sa loSom prognozom i
relapsom bolesti (72). Identifikacija ovih grupa pacijenata u ovom trenutku je od
najve¢e vaznosti za dalji napredak u leCenju dece sa WT (72). SIOP protokoli
najcesSce preporucuju pocetak leCenja primenom hemioterapije sa ili bez inicijalno
uéinjenog PH nalaza, nakon c¢ega sledi hirurSka intervencija i adjuvantna
hemioterapija, sa ili bez zra¢ne terapije. COG protokoli inicijalno preporucuju
nefrektomiju nakon ¢ega sledi hemioterapija 1/ili zracna terapija. Vazni prognosticki
faktori su uzrast, stadijum bolesti i histologija koja moZze biti anaplasti¢na ili povoljna.
Oko 90% dece ima povoljnu histolosku formu (73)(74). Odredivanje stadijuma
bolesti obicno se vrsi nakon ucinjene hirurSke intervencije kada sama histoloSka
dijagnoza odreduje postoperativnu hemioterapiju. Postoperativna hemioterapija se

onda bazira na tipu tumora (klasifikacija prema riziku) i stadijumu bolesti koji je
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odreden tokom hirurske intervencije. Prva podela tumora na nisku, srednju i visoku
grupu rizika bazirana je prema histoloskim podgrupama (75). Druga je podela prema
karakteru hirurSke intervencije na sledece stadijume :

| stadijum- lokalna bolest ograni¢ena samo na bubreg; bubreg je kompletno resekovan
sa ,,Cistim* marginama

Il stadijum - bubreg kompletno reseckovan ali je doSlo do perforacije bubrezne
kapsule; infiltracije renalnog sinusa i/ili krvnih i limfnih sudova ili infiltracije okolnih
organa ili vena (vena cava)

I11 stadijum — inkompletna resekcija tumora; pozitivni limfni ¢vorovi; ruptura tumora
pre ili intraoperativno; tumor penetrira preko peritonealne povrsine; tumor bioptiran
pre preoperativne hemioterapije ili operacije

IV stadijum- hematogene i limfogene metastaze

V stadijum — bilateralni WT

Specifi¢no lecenje planira se nakon odredivanja kojoj grupi rizika i stadijumu bolesti
pacijent pripada. Hemioterapijski agensi mogu se davati kao preoperativna i
postoperativna hemioterapija a lekovi koji su efikasni kod WT su dactinomycin,
doxorubicin i vincristine, cyclophosphamide i etoposide (73). Preoperativha
hemioterapije daje se onda kada je neophodno smanjiti komplikacije hirurSke
intervencije kao Sto je ruptura tumora Sto onda dovodi do smanjenog intenziteta
hemioterapije i izbegavanja zracne terapije (75). Zra¢na terapija moze biti primenjena
na leziSte tumora, kao postoperativna 2 nedelje nakon operacije, i to za stadijume 1l1-

IV. U slu€aju pluéne diseminacije indikovano je i ,,kupanje pluca®.

Prognoza: Savremeni protokoli le¢enja doveli su do znacajnog povecanja
prezivljavanja koje sada iznosi 80- 90%. Difuzna anaplazija je prva identifikovana
kao faktor rizika za relaps bolesti i ti pacijenti se lee intenzivnijom hemio i zratnom
terapijom. Cesto imaju rane i kasne toksiéne efekte leenja kao §to su

kardiotoksi¢nost, ostecenje jetre i pluca (76).
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1.2.2.3 Retinoblastom

Incidencija i etiologija: Retinoblastom (Rb) je najée$¢i intraokularni primarni
maligni tumor kod dece i1 vodi poreklo od retine koja je u razvoju. Najcescée se javlja
u uzrastu do 5 godina i predstavlja oko 6% maligniteta u ovoj uzrasnoj grupi, dok u
odnosu na sve malilgne bolesti dece uzrasta do 14 godina ¢ini oko 3% (4)(77).
Klinic¢ki simptomi: KarakteristiCan je beli odsjaj zenice tj. leukokorija pri izlagaju
jakom svetlu, te se Cesto prvo primeti na fotografijama (odsutan je crveni odsjaj i
vidjiv je upadljivo beli odsjaj). Moze se prezentovati kao unilateralna i bilateralna
bolest. Veoma retko se moze videti uznapredovala forma sa proptozom, uveitisom,
celulitisom ili glaukomom.

Oko polovine svih pacijenata sa Rb ima neku od mutacija RB1 gena. To su svi
pacijenti sa familijarnim Rb (oko 10% svih Rb), pacijenti sa nefamilijarnim
bilateralnim Rb (oko 30% svih Rb) i odgovarajuc¢i broj unilateralnih pacijenata.
Postoje nasledni i nenasledni oblik bolesti (9).

Nasledna forma predstavlja autozomno-dominantni poremecaj uzrokovan mutacijom
RB1 gena (78). Za njih je karakteristicno prisustvno pozitivne porodi¢ne anamneze
kao i bilateralni ili multifokalni tumori . Kod dece koja imaju mutaciju RB1 gena u
25% slucajeva su mutirani gen nasledili od roditelja a u 75% postoji de novo mutacija.
Pacijenti sa naslednim Rb kao izleCeni, u odraslom dobu imaju vecu verovatnoéu za
razvoj sekundarnih tumora posebno ako su tokom lec¢enja primali hemioterapiju ili
zracnu terapiju (osteosarkom 1 melanom).

Nekada se kod pacijenata sa naslednim i bilateralnim Rb nezavisno javi i primarni
tumor srednje linije mozga, najceS¢e pineoblastom, a ova povezanost se naziva

Htrilateralni retinoblastom* (79).

Dijagnoza: Za uspesno leCenje veoma je vazna rana dijagnoza. Nju postavlja
oftalmolog, oftalmoloskim i ultrazvuénim pregledom. Biopsija nije neophodna.

Indikovan je i MR endokranijuma da bi se iskljucila endokranijalna diseminacija kao
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1 eventualno prisustvo pineoblastoma koji se u retkim situacijama moze javiti kod
ovih pacijenata. U odredenim uznapredovalim slu¢ajevima (stadijum 3 i4) indikovan

je1 citoloski pregled likvora i aspirat koStane srzi.

Poslednjih decenija zlatni standard za Klasifikaciju Rb bila je Rees-Elsworth
klasifikacija koja je bila osmisljena tako da procenjuje moguénost da se sa¢uva oko
nakon zracne terapije (80). U poslednjoj deceniji objavljeni su uspesni rezultati koji
su postignuti protokolima koji su uveli hemoredukciju i fokalnu terapiju, ¢ime se
znaCajno smanjio broj enukleisanih pacijenata. Samim tim stvorila se potreba za
novom Klasifikacijom koja bi omogucila procenu opstanka oka nakon hemoredukcije

i fokalne terapije (81).

Prema novom Internacionalnom sistemu za odredivanje stadijuma Rb (International
Retinoblastoma Staging System — IRSS) pacijenti su klasifikovani prema obimu

resekcije 1 prisustvu klinickih znakova bolesti i to u 5 stadijuma:

= Stadijum O- pacijenti koji se leCe konzervativno

= Stadijum I- enukleisani pacijenti; histoloski kompletna resekcija ukljuc¢ujuéi i
situaciju kada postoji infiltracija n. opticus-a postlaminarno ali su Ciste linije
resekcije

= Stadijum Il - enukleacija uz minimalni rest

= Stadijum IlI - regionalno prosirena bolest; u polju orbite i regionalnih limfnih
¢vorova

= Stadijum IV - metastatska bolest; a) hematogene metastaze koje mogu biti

pojedinacne i multiple van CNS 1 b) metastaze u CNS .

Radi procene da li stepen invazije tumora u omotace oka i opticki nerv ima prognosticki
i terapijski znacaj koncipirana je jo$ jedna podklasifikacija za ekstraretinalne stadijume

I'i 11 Rb. U slucaju bilateralnih tumora predvideno je da se svako oko klasifikuje posebno.
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Lecenje: Lecenje retinoblastoma zavisi od stadijuma bolesti. Kod pacijenata kod
kojih je moguce sacuvati vid leenje se inicijalno zapocinje hemioterapijom tzv.
hemoredukcijom a potom se u leCenje ukljucuje i1 lokalna hemioterapija direktno
subkonjuktivalno intra-arterijalno (carboplatinumom), uz neki vid fokalne terapije od
kojih je najCeSca Krioterapija, termo terapija i terapija laserom (82) (83). Kada nije
moguce sacuvati vid indikovana je enukleacija nakon Cega je za dalje planiranje
leCenja veoma vazna patohistoloska analiza enukleisanog oka sa jasno definisanim

poljima invazije struktura oka i vidnog zivca (84) (85) (86).

Stadijuma O lec¢i se primenom hemioterapije 1 fokalne terapije. Stadijum I osim u
selektovanim slucajevima uglavnom lecenje zavrSava nakon enukleacije. Pacijenti sa
stadijumom II leenje nastavljaju hemioterapijom a u odredenim slucajevima i
zra¢nom terapijom mada ne postoji jasan konsenzus. Stadijum III nastavlja lecenje
primenom hemioterapije i zracne terapije a postoje dobre prognoze Cak i za ovaj
stadijum Rb. Stadijum IV predstavljaju pacijenti sa hematogenim metastazama i
metastazama u CNS. Pacijenti sa hematogenim metastazama dosta se uspesno lece
visokodoznom hemioterapijom sa transplantacijom mati¢nih ¢elija hematopoeze.

Pacijenti sa CNS metastazama imaju i dalje mnogo lo$iju prognozu (84) (87).

Citostatici koji se daju u leCenju Rb zavise od stadijuma bolesti a efikasan je
carboplatinum, vincristine, etoposide i cyclophosphamide.

Prognoza: Stopa preZivljavanja pacijenata sa retinoblastomom je visoka i iznosi
>95% u razvijenim zemljama. Cak i deca sa stadijumom 3 i 4 nakon primene
intenzivnih protokola le€enja imaju prezivljavanje oko 70%. Invazija optickog nerva,
horioidee i sklere povezana je sa ekstraokularnim relapsom. Vodeéi uzrok smrti ovih
pacijenata su sekundarni tumori. Trenutni cilj u razvijenim zemljama je smanjenje
nezeljenih efekata lecenja (88).

Za sve pacijente sa retinoblastomom se preporucuje genetsko savetovanje (89).
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1.2.3. KoStani tumori i mekotkivni sarkomi

Dva najc¢e$¢a tumora kostiju kod dece su osteosarkom (OS) (56%) i Ewing sarkom (ES)

(33%). Najcesci tip tumora mekih tkiva je rabdomiosarkom.

1.2.3.1. Osteosarkom

Incidencija i etiologija : Osteosarkom (OS) je najc¢es¢i maligni tumor kostiju kod
dece i adolescenata sa incidencijom 4,4/ milion. Najveca incidencija je u drugoj
primitivne koStane stem celije a najceSce nastaje u onim delovima gde kost najbrze
raste, kao $to su distalni femur i proksimalna tibija. Faktor rizika za nastanak OS
predstavlja prethodna zra¢na terapija koja je sprovedena tokom leCenja drugog
primarnog tumora. Neke studije su pokazale da oko 10% dece sa OS ima TP53
mutaciju (90). Takode deca sa naslednim oblikom retinoblastoma, deca sa Li-
Fraumeni sindromom kao i nekoliko drugih sindroma imaju povec¢anu incidenciju za
razvoj OS (91).

Klinicki simptomi: Od simptoma se prvo javlja bol, u pocetku sporadicno, Cesto se
intenzivira no¢u, a kada dode do pogorSanja pojavljuje se i otok. NajceSce su
zahvacene duge kosti. Oko 20% pacijenata u trenutku dijagnoze ima metastaze od
kojih su najcesce one na plu¢ima (31) (92) .

Dijagnoza: Dijagnoza se postavlja nakon biopsije koja moze biti iglena ili inciziona,
a biopticka trasa mora biti tako pozicionirana da kasnije bude obuhvacena hirur§kom
ekscizijom. Evaluacija primarnog tumora moze biti radiografski snimak i magnetna
rezonanca. Za evaluaciju metastaza koristi se Rtg ili CT pluca a za postojanje koStanih
metastaza scintigrafija skeleta.

Lecenje: Svi pacijenti primaju hemioterapiju zato Sto vecina pacijenata koja je leCena
samo lokalnom terapijom vrlo brzo razvije pluéne metastaze. Trenutni standard
lecenja lecenja je neoadjuvantna hemioterapija nakon koje sledi hirurSka intervencija
sa ciljem o€uvanja ekstremiteta (ili finkcije regije u kojoj se tumor nalazi) a potom 1

adjuvantna hemioterapija (93). Tri leka koja su pokazala efikasnost u le¢enju OS su
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cisplatin, doxorubicin i metotrexat u visokim dozama, i ova kombinacija (MAP)
veoma je zastupljena u lecenju OS kao preoperativna i postoperativna terapija.
Ifosfamid sa i bez vepezida moze imati dejstvo u poboljsanju EFS kod pacijenata sa
metastazama (94). Za lokalnu kontrolu bolesti amputacija je bila standardni tretman
pre razvoja savremenih dijagnostickih i hirurSkih procedura koje su omogucile
radikalno operativno leCenje uz oCuvanje ekstremiteta i njegove funkcije (limb
salvage hirurgija). O¢uvanje ekstremiteta postize se razli¢itim tehnikama u zavisnosti
od lokalizacije tumora na ekstremitetima kao Sto su implantacija endoproteza,
alografta ili kadaveri¢nog grafta (95). Karakter hiruske intervencije treba da obezbedi
radikalnost i Siroke linije resekcije bez prisustva malignih ¢elija (96) (97) .

Za pacijente sa metastatskom boles¢u na pocetku lecenja prognoza je i dalje losa.
Osim intenzivne hemioterapije najbitniji je agresivan hirurski pristup koji
podrazumeva uklanjanje svih metastatskih promena kada je to moguce. Pluéne
metastaze nekada mogu biti brojne i ne uvek vidljive na CT pregledu te se tokom
torakotomije vrsi dodatna eksploracija palpacijom. I pored primenjivanih agresivnih
terapijskih pristupa prognoza metastatskih pacijenata i dalje je losa (98) (99).
Prognoza: Lecenje osteosarkoma hemioterapijom koja je sastavljena od vise
citostatika 1 resekcijom rezultirala trodiSnjim EFS kod 60-70% . NajvaZzniji prediktori
prezivljavanja su postojanje metastaza, histoloski odgovor na preoperativnu
hemioterapiju i1 postojanje kompletne hirurSke resekcije. Aksijalna lokalizacija kao 1
veliki volumen tumora predstavljaju lo$ prognosticki znak (100).

Trajne posledice leCenja odnose se na kardiotoksi¢nost zbog primene antraciklina,
oSte¢enje sluha 1 bubrega zbog primene derivata platine (cisplatinum) kao i
sekundarni maligniteti 1 infertilitet zbog alkiliraju¢ih agenasa.

Deca sa ko$tanim tumorima, pored dece leCene od tumora CNS-a i retinoblastoma,
spadaju u grupu dece sa malignim bolestima koja su najvise fizicki limitirana kako u
obavljanju svakodnevnih aktivnosti tako i u sportu (33). Ne postoji razlika u
prezivljavanju i pojavi lokalnog relapsa izmedu dece kod koje je u¢injena amputacija
i limb salvage hirurgija ako su postignute adekvatne margine i primenjena

hemioterapija. Vazan faktor za kvalitet Zivota ovih pacijenata je koStana zrelost jer
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ona direktno uti¢e na tip hirurske intervencije. Deca koja su jos u fazi rasta nakon
inicijalne operacije Cesto imaju brojne dodatne intervencije u cilju prilagodavanja
rastu zdravog ekstremiteta. U odraslom dobu ovi pacijenti imaju povecan rizik za

dodatne rekontruktivne intervencije i komplikacije (101).

1.2.3.2 Ewing sarkom

Incidencija i etiologija: Ewing sarkom (ES) je drugi po ucestalosti primarni maligni
tumor kostiju kod dece i adolescenata sa incidencijom 2,9 na milion, ali se vida i kod
odraslih. Javlja se u kostima ekstremiteta (50%), kostima karlice (20%) kao i u
kostima drugih delova tela, ali se moze se javiti i u mekim tkivima. Ce$ce se javlja
kod mlade dece i adolescenata, sa vecom ucestaloS¢u kod decaka (1,5/1). ES
histoloski spada u grupu ,,okruglih malih plavih ¢elija“ a imunohistohemijska analiza
pokazuje znacajnu CD99 pozitivnost, PAS kao i FLI1 ekspresiju kod oko 80 %
pacijenata. ES tumore karakteriSe t(11;22) translokacija ili (21,22) rearanzman (102)
(103) .

Klinicki simptomi: Prvi simptom je najcesce bol koji je Cesto povezan sa traumom.
Kasnije se javlja otok i palpabilna tumorska masa.

Dijagnoza: Dijagnoza se postavlja Rtg/CT/MR snimkom mesta tumora a potvrduje
biopsijom koja moZe biti iglena ili inciziona, a biopticka trasa mora biti tako
pozicionirana da kasnije bude obuhvacena hirurSkom ekscizijom u koliko ¢e to biti
vid lokalne kontrole bolesti. S obzirom na to, preporucuje se da se biopsija ucini u
centru Kkoji ima iskustvo sa tumorima kostiju. Biopsijom se dobija materijal za
konvencionalnu histologiju ali i za molekularnu biologiju. Za evaluaciju metastaza
koristi se CT pluca, scintigrafija skeleta 1 bilateralni aspirati koStane sr7i ili biopsije,
i po izboru PET CT. Oko 20% pacijenata ima metastaze na pocetku lecenja, a mesta

gde ES najcesc¢e metastazira su pluca (10%), kosti (10%) i kostana srz (104).
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Lecenje: Kod pacijenata sa lokalizovanom formom bolesti uvodenje multimodalnog
pristupa lecenju koji podrazumeva kombinaciju hemioterapije, hirurgije i/ili zracne
terapije povecala je petogodiSnju stopu preZivljavanja sa <10% na > 60%. Svi
protokoli, posle biosije, preporucuju 3-6 ciklusa inicijalne hemioterapije nakon cega
sledi operacija a potom jos 6-10 ciklusa hemioterapije. Kombinuje se 4-6 citostatika
(ifosfamide, doxorubicin, vincristine, etoposide, cyclophosphamide i dactinomycin)
od kojih su najefektniji alkiliraju¢i agensi (ifosfamid i cyclophosphamide) i
doxorubicin. Hirur§ka intervencija je najbolji vid lokalne kontrole bolesti. Zra¢na
terapija je indikovana u koliko nije moguce uciniti hirurS§ku intervenciju, ako je
hirurSka intervencija marginalna kao i u slucajevima kada je procenat tumorske
nekroze na inicijalnu hemioterapiju <10%, pri ¢emu su doze zrafenja razliite u
zavisnosti od indikacije. Pacijenati koji imaju metastaze na pocetku le¢enja obi¢no
imaju isti princip lecenja kao za lokalizovanu formu s tim da se metastaze uglavnom
tretiraju zratnom terapijom. Pokusaj uvodenja visokodozne hemioterapije nakon koje
sledi transplantacija mati¢nih ¢elija hematopoeze nije dalo o¢ekivane rezultate (105).
Kod pacijenata sa pluénim metastazama hirurSko uklanjanje preostalih promena
nakon inicijalne hemioterapije 1 zracna terapija celih pluca (“kupanje pluca”) moze
dati rezultate (104) .

Prognoza: Procenat izleCenja ES sa nemetastatskom boles¢u je porasla u poslednjih
30 godina i sada iznosi oko 60-70% (106). Pacijenti sa metastatskom boles¢u imaju
jako loSu prognozu sa izleCenjem od oko 20%, s tim da bolju prognozu imaju
pacijenti sa pluénim metastazama (107). Ostali prognosti¢ki faktori su veli¢ina
tumora, poviSene vrednosti serumske laktat dehidrogenaze (LDH), aksijalna
lokalizacija 1 uzrast >15 godina, a za decu kod koje je u toku leCenje lo§ procenat
nekroze na preoperativnu hemioterapiju (< 10%) kao i inkompletna hiruska
intervencija ili situacija kada nije moguce uciniti hirursku intervenciju . Uloga mega
terapije sa transplantacijom mati¢nih ¢elija hematopoeze i dalje je kontroverzna (104)
(108) (109) .
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Pracenje: Jedini prognosticki faktor u slucaju relapsa je vreme do relapsa, i pacijenti
kod kojih je proslo viSe od 2 godine od inicijalne dijagnoze imaju bolji ishod. Relaps
se najcesce javlja u prve tri godine pracenja (104) (110).

Kasne posledice intenzivnog le¢enja su brojne. Moze do¢i do kardiotoksi¢nosti zbog
primene antraciklina, infertiliteta nakon primene alkiliraju¢ih agenasa ili zracne
terapije karlice i sekunadrnih maligniteta kao posledica zra¢ne i/ili hemioterapije.
Sekundarna leukemija, najéeSée akutna mijeloidna leukemija, moze se, ali retko,
javiti u periodu od 2-5 godina pracenja. Zra¢na terapija kostiju u zavisnosti od uzrasta
u trenutku le¢enja moze dovesti do deformiteta i zastoja u rastu. Zracenje grudnog
kosa moze dovesti do pluéne fibroze i sr¢ane disfunkcije. Zbog toga je neophodno

dugotrajno pracenje ovih pacijenata (111).

1.2.3.3 Rabdomiosarkom

Incidencija i etiologija: Rabdomiosarkom (RMS) je tumor graden od ¢elija od kojih
u normanim uslovima nastaju skeletni miSi¢i. RMS ¢ini polovinu svih mekotkivnih
sarkoma u de¢jem uzrastu sa incidencijom 4,5 slucaja na milion dece i adolescenata
godisnje, predstavlja 3% svih malignih bolesti u de¢joj populaciji a 2% tumora kod
adolescenata (112).

RMS su podeljeni u 3 podtipa, od kojih se kod dece javljaju dva, i to embrionalni i
alveolarni RMS, dok se pleomorfni javlja kod odraslih. Embrionalni RMS je ¢e$¢i
(75-80 %) a ucestalost mu je najveca u uzrastu ispod 5 godina, dok incidencija
alveolarnog RMS (15-20%) ne zavisi od uzrasta. Embrionalni RMS ima bolju
prognozu 1 manje agresivan klinicki tok od alveolarnog RMS. Kod alveolarne forme
skoro je uvek prisutan PAX-FOXO01 fuzioni gen dok kod embrionalnog RMS nikad
nije prisutan, te se njegova detekcija koristi u slucajevima kada je histoloski tesko

odluciti o kojoj se formi radi (4) (102)(113)(114) .
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Klini¢ki sumptomi: Najcesca lokalizacija embrionalnog RMS je regija glave i vrata
(ukljucujuéi ekstraokularne misice), genitourinarni trakt i retroperitoneum, dok se
alveolarni RMS najcesce javlja na trupu i ekstremitetima. Prezentuju se bolom,
tumefaktom i/ili otokom, a simptomi zavise od lokalizacije tumora. Orbitalni RMS
dovodi do proptoze ili protruzije, RMS besike ili prostate moze dovesti do urinarne
retencije dok se RMS ekstremiteta najcesce prezentuje bolom.

Dijagnoza : Dijagnoza se postavlja nakon biopsije. Evaluacija primarnog tumora
moze biti radiografski snimak, magnetna rezonanca i/ili CT. RMS najéesce
metastazira u pluca, kosti i koStanu srz. Za evaluaciju metastaza koristi se CT pluca,
scintigrafija skeleta, PET/CT i bilateralni aspirati kosne srzi ili biopsije. Neophodna
je i evaluacija lokoregionalnih limfnih ¢vorova. RMS je povezan sa brojnim

sindromima ukljucujuéi Li-Fraumeni sindrom i Neurofibromatozu tipl (115).

Lecenje: Svi pacijenti primaju hemioterapiju zajedno sa hirur§kom intervencijom i/ili
zra¢nom terapijom kao vidom lokalne kontrole bolesti. Od kada je u le¢enje RMS
uveden adaptirani nacin lecenja za razliite grupe rizika kao i multudisciplinarni
pristup i bolja suportivna nega procenat izleCenja je porastao. Prognosticki faktori

koji su bitni za stratifikaciju bolesti su:

= |okalizacija tumora (koja moze biti povoljna —ili nepovoljna-),
= veli¢ina tumora (<5cm ili >5cm),

* histoloska forma (povoljna ili nepovoljna) ,

= radikalnost hirurske intervencije 1 linije resekcije ,

= zahvacenost limfnih Zlezda i

= postojanje udaljenih metastaza.

Na osnovu njih RMS su svrstani u nekoliko grupa rizika (od niskog do veoma

visokog) a svaka grupa ima i razli¢itu prognozu. Povoljne lokalizacije tumora su
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genitalni trakt kod devojcica, paratestikularni tumori 1 neparameningelani tumori
glave i vrata. Povoljna histologija je embrionalni RMS kao i veli¢ina tumora < Scm.

Povoljna histoloska forma je embrionalni tip RMS (116) .

Sastav hemioterapije zavisi od grupe rizika kojoj RMS pripada, mozZe biti sastavljena
od ifosfamida, vinkristina, actinomycina D i/ili doxorubicina (IVA; IVADO), traje 6
meseci, odnosno 9 ciklusa. U slucaju da je pacijent u grupi visokog rizika najnovije
preporuke govore u prilog nastavka leCenja primenom hemioterapije odrzavanja i
nakon zavrSenih 6 meseci terapije, i to sa niskim dozama oralnog cyclophosphamida
i vinorelbina tokom narednih 6 meseci (117). Kod metastatskih pacijenata lecenje je
intenzivnije, sastavljeno od 6 citostatika i to ifosfamide, vincristine, etoposide,
carboplatinum, epirubicin i actinomycin D (CEVAIE). | dalje su u toku studije koje
imaju za cilj poboljSanje ishoda leCenja za ove pacijente (118). Lokalna kontrola

bolesti postize se kompletnom hirurSkom resekcijom i/ili zratnom terapijom (119)

(120) .

Prognoza: Od kada je uveden adaptirani nadin leCenja RMS koji je prilagoden
stepenu rizika uz multudisciplinarni pristup procenat izleCenja je porastao i za
nemetatstatske pacijente iznosi oko 70% (121). Pacijenti koji spadaju u grupu veoma
visokog rizika kao $to su metastatski pacijenti, pacijenti sa alveolarnom histologijom
i nepovoljnom lokalizacijom tumora imaju loSu prognozu sa < 20% prezivljavanja

(122) (123).

Kod ovih pacijenata moze do¢i do razvoja kasnih posledica le¢enja koje u
mnogome zavise od uzrasta, lokalizacije tumora i grupe rizika odnosno intenziteta
leCenja koji je njima uslovljen. Kao posledica hemioterapije moze do¢i do
kadriotoksi¢nosti zbog primene antraciklina, infertiliteta nakon primene alkilirajucih
agenasa ili zra¢ne terapije karlice (124), endokrinoloske disfunkcije nakon zrac¢enja
reproduktivnih organa ili hipatalamo-hipofizne osovine ali i sekunadrnih maligniteta

kao posledica zracne i/ili hemioterapije posebno ako se radi o deci sa NF1 (125)
(126).
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1.3 Kvalitet Zivota dece obolele od malignih bolesti

Incidencija malignih bolesti kod dece konstantno i postepeno raste u poslednjih 40
godina za oko 0,6% godisnje ali se u periodu od 1975-2017, stepen mortaliteta smanjio za

skoro 50% zahvaljuju¢i savremenim principima dijagnostike i le¢enja (SEER Cancer

Statistics Rewiew, 1975-2017) .

Ovo povecanje prezivljavanja je ohrabrujuce ali je dovelo i1 do toga da se deca i njihove
porodice sada u duzem periodu suocavaju sa drustvenim, emocionalnim i fizi¢kim
problemima koje nosi dijagnoza maligne bolesti. Samim tim stvorila se potreba da se u
mnogim klinickim istrazivanjima 1 istrazivanjima zdravstvenih sluzbi sve veéa paznja
posvecuje aspektu kvaliteta zivota dece obolele od malignih bolesti kao jednom od bitnih
ishoda lecenja pored tradicionalnih kao $to su period bez pojave dogadaja vezanih za bolest

(EFS) i ukupno prezivljavanje (OS) (127)(128).

Ovi pacijenti tokom lecenja mogu imati vise ili manje izraZzene nezeljene efekte same
onkoloSke terapije a neki 1 kasne posledice lecenja, koje mogu biti i trajne. Zato postaje sve
bitnije da se prilikom izbora modaliteta leCenja u obzir uzme i1 njegov uticaj na kvantitet i

kvalitet Zivota deteta (129).

Sam termin Kvalitet zivota (eng. Quality of life - QOL) odnosi se na uticaj multiplih
faktora, ukljuCujuci zdravlje, okolinu, politiku, zajednicu i ekonomiju na standard Zivota
pojedinca. Kvalitet Zivota vezan za zdravlje (eng. Health related quality of life- HRQL) je
usko fokusiran i odnosi se na oblasti funkcionisanja deteta ili adolescenta koje su pod

direktnim uticajem bolesti ili lecenja (130).

Sekcija Ameri¢kog DrusStva za Onkologiju koja se bavi kvalitetom Zivota u oblasti
decje onkologije (eng. American Society Workshop on Quality of Life in Children’s Cancer)
definisalo je  HRQL dece obolele od malignih bolesti kao multidimenzionalnu kategoriju
koja obuhvata fizicko, socijalno i emocionalno funkcionisanje deteta, mereno iz perspektive

I deteta i njegove porodice, a osetljivo na promene koje se javljaju tokom njegovog razvoja.
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S obzirom na ovu definiciju i HRQL instrumenti moraju biti multidemenzionalni, sastavljeni

najmanje od fizickog, mentalnog i socijalnog aspekta (127).

Niska incidencija malignih bolesti u de¢joj populaciji, velika raznolikost tipova
maligniteta i stadijuma bolesti, modaliteta, duzine i intenziteta leCenja kao i Sirok opseg
uzrasta dece od kojih svaki za sebe ima svoje specifi¢nosti u fizickom, kognitivnom 1

emocionalnom funkcionisanju oteZavaju pracenje kvaliteta Zivota ovih pacijenata (38) (131).

Da bi bilo moguce proceniti i porediti HRQL dece obolele od malignih bolesti,
populacije koja je izuzetno heterogena, neophodno je bilo formiranje internacionalnih setova
bazi¢nih QOL instrumenata koji bi mogli da se koriste kao mera u razli¢itim kulturama i

razli¢itim uzrasnim grupama (48) (131) .

Vecéina instrumenata koji se koriste za ispitivanje 1 merenje HRQL kod dece obolele od
malignih bolesti mogu se kategorisati kao genericki, specifi¢ni za bolest i modularni (132).
Genericki instrumenti su opsti 1 mogu se koristiti i kod zdrave i kod bolesne populacije te
omogucavaju poredenje izmedu razli¢itih grupa. Instrumenti koji su specifiéni za bolest
stanja, u ovom slucaju stanje vezano za malignu bolest, ali se kod njih ne moZze vrSiti
poredenje sa opStom populacijom. Dok modularni instrumenti kombinuju elemente
prethodna dva instrumenta (130) (133) .

Najcesce koris¢ena modularna skala za pedijatrijsku populaciju je PedsQL (Pediatric
Quality of Life Inventory) (130). Za merenje HRQL kod dece obolele od malignih bolesti u
okviru PedsQL postoje genericke skale koje se mogu koristiti 1 u sluajevima drugih
oboljenja i to su Opsti upinik o kvalitetu zivota i Upinik o zamoru. Specifi¢ne skale vezane
za maligne bolesti kod dece su skala za decu sa tumorima mozga i Opsti upitnik za decu sa
malignim bolestima (134) . PedsQL model je tako dizajniran da se modularnim pristupom
integriSu mere generickih upitnika 1 upitnika specificnih za odredenu bolest. Prednost
PedsQL upitnika je i moguénost ispitivanja dece uzrasta 2-18 godina, i to kao upitnik Kkoji
dete samostalno popunjava kao i paralelni upitnik koji popunjavaju roditelji za dete (proxy

upitnik), Sto je izuzetno vazno. I pored truda da se HRQL instrumenti koncipiraju tako da i
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malo dete moze Sto samostalnije da ga popuni uvek ¢e postojati potreba za proxy upitnicima
kako zbog odojcadi tako i zbog dece koja, zbog loSeg opSteg stanja, nisu u stanju da
samostalno popunjavaju upitnike. Radi boljeg poredenja upitnici su grupisani u Cetiri uzrasne
grupe, i to najmladja deca (2-4 godine), malo dete (4-7 godina), starije dete (8-12 godina) i
adolescenti (12-18 godina), §to je veoma vazno s obzirom da su ograniCenja i smetnje
razliCiti u zavisnosti od uzrasta deteta. Na primer, gubitak kose izuzetno je stresan za

adolescente dok maloj deci ne predstavlja problem (127)(130) (135) .

Izazovi kod merenja HRQL su veliki, posebno kada se ispitivanje vrSi tokom
onkoloskog lecenja, kada je zdravstveni status pacijenata veoma promenljiv. Takodje, veliki
problem je validna procena stanja kod jako male dece koja ¢ine znaCajan procenat dece
obolele od malignih bolesti. Kod mnoge dece le¢enje dugo traje, te tokom samog leenja
dolazi do promene u fizickom, emocionalnom, kognitivhom i socijalnom razvoju $to otezava
merenje HRQL, a najizrazenije je kod predskolske dece. Te promene zahtevaju primenu
razli¢itih formata i sadrzaja HRQL instrumenata. Posebno je bitan nacin dizajniranja proxy
upitnika tj. upitnika koji popunjavanju roditelji/staraoci za veoma malu decu ili decu koja
nisu sposobna da samostalno procene svoj HRQL. Kod primene proxy upitnika uvek postoji

bojazan da ¢e roditelji ili podceniti ili preceniti ispitivane komponente HRQL (130) (136).

Prilikom interpretacije HRQL rezultata moraju se uzeti u obzir sva navedena
ograniCenja ovakvih intrumenata istrazivanja, kako ona vezana za proxy upitnike, tako i
uticaj uzrasta dece i njihov razvojni stadijum u trenutku ispitivanja, kao i izazov procene
stanja pacijenata kod kojih je u toku specificno onkolosko lecenje. I pored svih ovih
ograni¢enja, HRQL instrumenti pruzaju nam informacije koje su vazan i neophodan deo

istrazivanja u oblasti pedijatrijske onkologije (137).

Ocigledno je da postoji jo§ mnogo informacija koje treba da sagledamo 1 nau¢imo
vezano za uticaj onkoloskog le¢enja na HRQL dece te da su dalja istrazivanja neophodna.
Pracenje kvaliteta Zivota ove dece i njihovih porodica vazno je za bolje razumevanje njihovih
potreba kako u trenutku postavljanja dijagnoze tako i u periodu lecenja i prac¢enja (138) (139).

Na kraju treba naglasiti vaznost 1 ulogu HRQL u situacijama palijativnog leCenja kada
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adekvatan tretman i procena pomaze umiru¢em detetu i njegovoj porodici da taj period prode

dostojanstveno (136).
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2. CILJEVI ISTRAZIVANJA

Ciljevi ovog istrazivanja su slede¢i:

1. Procena kvaliteta zivota dece sa novootkrivenim solidnim tumorima i njihovih
roditelja na pocetku onkoloskog lecenja

2. Odredivanje i korelacija klini¢kih i demografskih parametara koji imaju najveci uticaj
na kvalitet Zivota dece sa novootkrivenim solidnim tumorima

3. Procena uticaja socio-ekonomskih karakteristika roditelja na kvalitet zivota obolele

dece i njihove porodice
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3. MATERIJAL | METODE
3.1 Ispitivana grupa bolesnika

Istrazivanje je dizajnirano kao studija preseka i obuhvatilo je grupu dece uzrasta od 2-18
godina sa novootkrivenim solidnim tumorima koja su bila hospitalizovana na Sluzbi za
pedijatrijsku onkologiju Instituta za onkologiju i radiologiju Srbije, radi zapocinjanja
specificnog onkoloskog leCenja primenom hemioterapije i/ili zracne terapije, u periodu od

decembra 2016. godine do januara 2018.g.

Najcesci tipovi solidnih tumora kod dece koja se leCe na Sluzbi za pedijatrijsku onkologiju
Instituta za onkologiju i radiologiju Srbije su tumori centralnog nervnog sistema, koStani

tumori 1 tumori mekih tkiva. Ukupan broj dece koja su u€estvovala u istraZivanju bio je 51.

Kriterijumi za ukljuc¢ivanje pacijenata bili su: uzrast 2-18 godina, dijagnoza novootkrivenog
solidnog tumora (patohistoloski nalaz ili u sluc¢aju tumora mozdanog stabla verifikacija na
MR pregledu endokranijuma) i odluka odgovaraju¢eg konzilijuma za zapocinjanje

specifi¢nog onkoloskog lecenja.

Kriterijumi za isklju¢ivanje pacijenata bili su: odbijanje uc¢e$c¢a u studiji i deca sa teZzim

psihijatrijskim poremecajima.

Skoro sva deca sa tumorima CNS bila su inicijalno operisana na Klinici za neurohirurgiju
Klinickog centra Srbije gde je ucinjena i patohistoloSka verifikacija. Deca sa koStanim
tumorima imala su inicijalno uéinjenu biopsiju tumora na Institutu za ortopedske bolesti
Banjica, a patohistoloSka verifikacija je u€injena na Medicinskom fakultetu. Ostali pacijenti

imali su ucinjenu inicijalnu dijagnostiku u nekom od referentih centara u Srbiji.
Nakon postavljanja dijagnoze pacijenti su prikazivani odgovaraju¢im konzilijumima:

e Konzilijum za CNS — Klinika za neurohirurgiju Klinickog Centra Srbije
e Konzilijum za sarkome - Institut za ortopedske bolesti Banjica

e Pedijatrijski konzilijum Instituta za onkologiju i radiologiju Srbije.
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Pacijenti su bili podeljeni u tri grupe prema tipu tumora:

e Deca sa tumorima centralnog nervnog sistema
e Deca sa koStanim tumorima

e Deca sa tumorima mekih tkiva

S obzirom da su upitnici za kvalitet zivota PedsQL koje su popunjavala deca i roditelji

koncipirani prema uzrastu, pacijente smo podelili u Cetiri uzrasne grupe:

o 24

o 4-7

o 8-12
o 13-18

3.2 Instrumenti merenja kod dece

3.2.1. Klini¢ke i demografske karakteristike dece
Za uticaj klinickih i demografskih parametara dece analizirali smo sledece podatke: pol,

uzrast, tip tumora, lokalizaciju tumora, stadijum bolesti i eventulano prisustvo komorbiditeta.

3.2.2 Kvalitet zivota dece vezan za zdravlje (HRQL) meren PedsQL upitnicima

Kao skalu za procenu HRQL dece obolele od solidnih tumora izabrali smo PedsQL upitnik
(Pediatric Quality of Life Inventory) koji predstavlja multidimenzionalni upitnik koji se
brzo popunjava, adaptiran je za uzrast a sastoji se od paralelnih upitnika za dete i proxy
upitnika za roditelja. Ovaj upitnik je ujedno i najceS¢e koriS€ena skala merenja za
pedijatrijsku populaciju sa malignim bolestima. Ona predstavlja modularni instrument
dizajniran da meri HRQL dece i adolescenata uzrasta 2-18 godina. Koris¢ene su dve skale

koje su namenjene, uopsteno, pedijatrijskoj populaciji i to PedsQL Opsti upitnik o kvalitetu
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zivota kod dece (PedsQL 4.0 Generic Core Scale) i PedsQL Upinik o zamoru kod dece
(PedsQL Multidimensional Fatigue Scale) (140)(141).

PedsQL 4.0 Generic Core Scale je Opsti upitnik o kvalitetu zivota kod dece i predstavlja
multidimenzionalni upitnik koji je sastavljen od upitnika koje popunjava dete i proxy
upitnika koji popunjava roditelj. Moguc¢e ga je integrisati sa drugim upitnicima koji su
specificni za odredenu bolest. PedsQL Multidimensional Fatigue Scale je
multidimenzionalni upitnik o zamoru kod dece. Koris¢ene su i dve skale specifi¢ne za bolest
I to Upitnik za decu sa malignim bolestima PedsQL 3.0 Cancer Module i Upitnik za decu sa
tumorima mozga PedsQL Brain Tumor Module (134) (135).

Za decu uzrasta 2-4 godine podatke su davali roditelji putem proxy upitnika. Za decu stariju
od 5 godina postojali su paralelni upitnici za dete i za roditelja s tim da su deca uzrasta 5-7

godina upitnike popunjavali uz pomo¢ anketara a starija od 8 godina samostalno.

o PedsQL 4.0 Generic Core Scale
Roditeljski izvestaj za decu od 2-4 godine PedsQL 4.0 upitnika sastoji se
od 21-og pitanja koja obuhvataju 4 oblasti: fizicko funkcionisanje,
emocionalno funkcionisanje, socijalno funkcionisanje i funkcionisanje u
Skoli. Visoke vrednosti skora (racunate na osnovu rezultata iz Likertove
numericke skale sa 5 ponudenih vrednosti od 0 do 4) ukazuju na bolji
kvalitet zivota. Decji i roditeljski izvestaji PedsQL 4.0 upitnika za decu 5-
7 godina,decu 8-12 godina i tinejdZere 13-18 godina sastoje se od 23
pitanja podeljenih u 4 oblasti: fizicko funkcionisanje, emocionalno
funkcionisanje, socijalno funkcionisanje 1 funkcionisanje u skoli. Visoke
vrednosti skora (raCunate na osnovu rezultata iz Likertove numericke
skale sa 5 ponudenih vrednosti - 0 do 4 ili sa 3 ponudene vrednosti - 0, 2
i1 4 za decji izvestaj za uzrast od 5-7 godina) ukazuju na bolji kvalitet

Zivota.
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o Brain Tumor Module
Roditeljski izvestaj za decu od 2-4 godine sastoji se od 17 pitanja iz 5
oblasti: bol 1 patnja, pokret i ravnoteza, proceduralna anksioznost,
mucnina i1 zabrinutost. Visoke vrednosti skora (raCunate na osnovu
rezultata iz Likertove numericke skale sa 5 ponudenih vrednosti -0 do 4)

ukazuju na manje problema.

Decji i roditeljski izveStaj za decu starosti 5-7 godina sastoji se od 23
pitanja iz 6 oblasti: kognitivni problemi, bol i patnja, pokret i ravnoteza,
proceduralna anksioznost, muc¢nina i zabrinutost. Visoke vrednosti skora
(raCunate na osnovu rezultata iz Likertove numericke skale sa 5 ponudenih
vrednosti -0 do 4 ili sa 3 ponudene vrednosti-0, 2 i 4 za deéji izveStaj za

uzrast od 5-7 godina) ukazuju na manje problema.

Dec¢ji i roditeljski izvestaj za decu od 8 do 12 godina i tinejdZere od 13 do
18 godina sastoji se od 24 pitanja iz 6 oblasti: kognitivni problemi, bol i
patnja, pokret i1 ravnoteza, proceduralna anksioznost, mucnina i
zabrinutost. Visoke vrednosti skora (racunate na osnovu rezultata iz
Likertove numericke skale sa 5 ponudenih vrednosti -0 do 4) ukazuju na

manje problema i bolji kvalitet Zivota.

o PedsQL 3.0 Cancer Module
Roditeljski izvestaj za decu uzrasta 2-4 godine sastoji se od 25 pitanja iz
8 oblasti: bol i patnja, mucnina, anksioznost vezana za medicinske
procedure, anksioznost vezana za lecCenje, zabrinutost, kognitivni
problemi, dozivljaj fizi¢kog izgleda i komunikacija. Visoke vrednosti
skora (racunate na osnovu rezultata iz Likertove numericke skale sa 5

ponudenih vrednosti -0 do 4) ukazuju na manje problema.
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Decji i roditeljski izvesStaj za decu uzrasta 5-7 godina sastoji se od 26
pitanja iz 8 oblasti: bol i1 patnja, mucCnina, anksioznost vezana za
medicinske procedure, anksioznost vezana za lecenje, zabrinutost,
kognitivni problemi, dozivljaj fizickog izgleda i komunikacija. Visoke
vrednosti skora (racunate na osnovu rezultata iz Likertove numericke
skale sa 5 ponudenih vrednosti - 0 do 4 ili sa 3 ponudene vrednosti- 0, 2 i

4 za decji izvestaj za uzrast od 5-7 godina) ukazuju na manje problema.

Dedji i roditeljski izvestaj za decu od 8 do 12 godina i tinejdZzere od 13 do
18 godina sastoji se od 27 pitanja iz 8 oblasti: bol i patnja, mucnina,
anksioznost vezana za medicinske procedure, anksioznost vezana za
lecenje, zabrinutost, kognitivni problemi, dozivljaj fizickog izgleda i
komunikacija. Visoke vrednosti skora (raCunate na osnovu rezultata iz
Likertove numericke skale sa 5 ponudenih vrednosti -0 do 4) ukazuju na

manje problema

Multidimensional Fatigue Scale

Sastoji se od 18 pitanja iz 3 oblasti: opsti zamor, zamor u snuiu odmoru
1 kognitivni zamor. Visoke vrednosti skora (racunate na osnovu rezultata
iz Likertove numericke skale sa 5 ponudenih vrednosti - 0 do 4 ili sa 3
ponudene vrednosti- 0, 2 i 4 za de¢ji izveStaj za uzrast od 5-7 godina)

ukazuju na manje problema.

3.2.3 Upitnik za procenu depresivnosti kod dece, Youth Self-Report (YSR)

Y SR pripada grupi upitnika za skrining emocionalnih i bihevioralnih problema kod dece

i adolescenata koji ¢ine Akenbahov sistem empirijski baziranih procena (Achenbach

Sytem of Emiprically Based Assessments-ASEBA). Ovaj upitnik namenjen je deci
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starijoj od 11 godina.YSR prikuplja skorove sa 8 razliitth empirijski izvedenih
simptomatskih skala: anksioznost/depresija, povucenost/depresija, somatski problemi,
socijalni problem, problemi sa misljenjem, problemi sa paznjom, neprihvatanje pravila i
agresivno ponasanje. Revizija iz 2001. godine ukljucila je i 6 DSM (Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders) orijentisanih skala konzistentnih sa DSM
dijagnostickim kriterijumima: afektivni problem, problemi sa anksiozno$¢u, somatski
problem, hiperaktivni poremecaj (ADHD), opozicijski prkosni poremecaj i problem sa
ponasanjem. YSR se sastoji od 112 pitanja, a rezultati se baziraju na Likertovoj
numerickoj skali sa 3 ponudene vrednosti (0= odsutno; 1=javlja sepovremeno; 2=javlja

se Cesto) (142).

3.3 Instrumenti merenja kvaliteta Zivota roditelja

Roditelji dece kod kojih je postavljena dijagnoza maligne bolesti, suo¢avaju se sa brojnim
problemima koji nastaju kao posledica neizvesnog ishoda lecenja, bolnih i stresnih procedura
dijagnostike i leCenja kao i nege teSko bolesnog deteta. Pokazano je da veliki broj roditelja
povecan nivo stresa ima upravo u prvih mesec dana nakon postavljanja dijagnoze. Za procenu
kvaliteta Zivota roditelja koristili smo tri upitnika koje su roditelji ispunili u prvoj nedelji

nakon hospitalizacije na Institutu za onkologiju i radiologiju Srbije.

o Upitnik o demografskim i socijalno-ekonomskim karakteristikama

o Genericki upitnik za procenu kvaliteta Zivota (SF 36)
SF-36 je jedan od najéesce koris¢enih opstih upitnika za procenu kvaliteta
zivota obolelih. Ovim ops$tim upitnikom meri se 8 razliCitih oblasti Zivota
koje se racunaju kao 8 skala: fizicko funkcionisanje, fizi¢ka uloga, telesni
bol, opste zdravlje, vitalnost, socijalno funkcionisanje, emocionalna uloga

i mentalno zdravlje (143).
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o Bekova skala depresivnosti (BDI) je najéeS¢e korisceni instrument za
procenu ozbiljnosti depresije. Sastoji se od 21-og pitanja sa viSe
ponudenih odgovora. Trenutna verzija dizajnirana je za pacijente starije
od 13 godina, a obuhvata pitanja vezana za beznadeznost i iritabilnost,
preispitivanja u vidu krivice ili ose¢aja kaznjenosti, ali i fizickih simptoma
poput umora, gubitka tezine i gubitka seksulanog nagona.

Svaki od odgovora nosi od 0 do 3 poena, visoke vrednosti skora ukazuju

na ozbiljne smptome depresije.

Roditelji su saglasnost za ucestvovanje u istrazivanju potvrdili
potpisivanjem informisanog pristanka. Studija je bila odobrena od Etickog

komiteta Medicinskog fakulteta Univerziteta u Beogradu.

3.4 Statisticka analiza

U statistickoj analizi, pored deskriptivne statistike, koriS¢eni su razli€iti parametrijski 1
neparametrijski testovi u zavisnosti od tipa raspodele. U tom smislu koriS¢na je analiza
varijanse u koliko su podaci bili parametrijski , uz prilagodavanje po Bonferoniju u koliko se
poredenje odnosilo na viSe od 2 grupe. U analizi neparametrijskih podataka koriS¢en je Hi
kvadrat test. Za ispitivanje medusobne povezanosti razliCitih parametrijskih varijabli
koriS¢ena je korelaciona analiza a kao mera povezanosti izraCunavan Pirsonov test korelacije

1 odredivana njegova znacajnost.

Prediktivna vrednost ispitivanih varijabli odredivana je hijerarhijskom regresionom analizom
gde je ukupni skor predstavljao zavisnu varijablu, a prediktivne varijable su prema srodnosti

podeljene u tri bloka (modela).
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Statisti¢ka analiza radena je u softverskom paketu SPSS (Statistical Package for Social

Sciencies), verzija 17.0.

Statisti¢ka znacajnost odredivana je na nivou verovatnoc¢e od 95%, uz p-vrednost manju od

0,05.
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4. REZULTATI

4.1 Demografske i klinicke karakteristike dece

U istrazivanje su bila ukljucena deca sa novootkrivenim solidnim tumorima (tumori
CNS, kostani tumori i mekotkivni tumori), uzrasta 2-18 godina, koja su bila hospitalizovana
zbog pocetka specificnog onkoloskog le¢enja na Sluzbu za pedijatrijsku onkologiju Instituta
za onkologiju i radiologiju Srbije, u periodu od decembra 2016. do januara 2018.godine a u

studiju su bili ukljuceni i njihovi roditelji/staraoci.

Tabela 1. Demografske i klinicke karakteristike dece

Varijabla Broj Procenat (%)
Pol
Muski 24 47.1
Zenski 27 52.9
Starost 13+5
(godine)*
Lokalizacija
solidnog tumora
Mozak 21 41.2
Kosti 20 39.2
Meka tkiva 10 19.6

* Vrednosti su prikazane kao srednja vrednost + standardna devijacija

Tabela 1 pokazuje distribuciju dece po polu i tipu tumora. Ukupan broj dece bio je 51.
Distribucija po polu bila je gotovo jednaka, decaka je bilo 24 (47,1%), a devojcica 27
(52,9%). Distribucija po uzrasnim grupama nije bila uniformna, najvise je bilo dece uzrasta
13-18 godina (49%), na drugom mestu bila su deca uzrasta 5-8 godina (25,4%), zatim deca
uzrasta 8-12 godina (13,7%) a najmanje je bilo dece uzrasta 2-4 godine (11,7%).Vecina dece
imala je tumore CNS-a (21/51; 41,2%), dok su na drugom mestu bili kostani tumori (19/51;
39,2%). Diseminovanu formu bolesti imalo je 14/51 dete (27%) a najcesc¢e je diseminacija

bila prisutna kod kostanih tumora (8/20; 40%).
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Tabela 2. Demografske i klinicke karakteristike dece sa tumorima CNS (n=21)

Varijable Broj Procenat (%)
Uzrast (godine)
Srednja vrednost + SD | 7,3 + 3,9 /
Medijana 7
Pol
Muski 11 52%
Zenski 10 48%
PH nalaz
Meduloblastom 8 38%
LGG 5 23%
HGG 3 14%
Ependimom 2 8,3%
Germinoma 2 8,3%
Ostalo 2 8,3%
Lokalizacija
Supranetorijalno 10 47,6%
Infratentorijalno 11 52,4%
Ki¢meni stub 0 0
Lepotomeningealna 2 9,5%
diseminacija
Operacija
Bez operacije 3 14,2%
Biopsija 3 14,2%
Subtotalna 5 23,8%
Gross total 10 47 6%
Komorbiditeti
NF1 2 9,5%
Neuroloski simptomi
(NFS skala)
Bez simptoma 1 4, 7%
Blagi 17 81%
Umereni 3 14,3%
Umereni do teski 0 0
Teski (inaktivitet) 0 0

Tabela 2 pokazuje klinicke karakteristike kao i uzrasnu i polnu distribuciju dece sa
tumorima centralnog nervnog sistema. Prose¢an uzrast dece sa tumorima CNS bio je 7,3 +

3,9 godina sa slicnom distribucijom po polu, 52% decaka 1 48% devojcCica. Najvise je bilo
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dece sa meduloblastomom (38%), na drugom mestu su bila dece sa niskogradusnim gliomima
23% a na treCem mestu deca sa visokogradusnim gliomima (14%). Infratentorijalna
lokalizacija tumora bila je ¢eS¢a sa 52,4%. Leptomeningelanu diseminaciju imalo je dvoje
dece (9,5%). Inicijalno je operisano 71,4% dece a gross total resekciju imalo je 47,6% dece.
Od komorbiditetat dvoje dece (9,5%) imalo je NF tipl. Najveci broj dece imalo je blage
neuroloske simptome (81%) dok je svako sedmo dete imalo umerene neuroloske simptome

(14,3%).

Tabela 3. Demografske i klinicke karakteristike dece sa koStanim tumorima (n=20)

Varijable Broj Procenat (%)
Uzrast (godine)
Srednja vrednost + SD | 13,6 £5,7 /
Medijana 15
Pol
Muski 10 50%
Zenski 10 50%
Lokalizacija
Ekstremiteti 13 65%
Kosti karlice 3 15%
Aksijalni skelet 0 0
Glavai vrat 3 15%
Ostalo 1 10%
PH nalaz
Osteosarkom 8 40%
Ewing sarkom 12 60%
Diseminacija 8 40%
Pluca 4 20%
Kosti 3 15%
Kostana srz 0 0
Ostalo 1 5%
Komorbiditeti 0 0

Tabela 3 pokazuje klinicke karakteristike kao 1 uzrasnu 1 polnu distribuciju dece sa

koStanim tumorima. Prosecan uzrast dece sa koStanim tumorima je bio 13,6 + 5,7 godina sa
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podjednakom distribucijom po polu. Vise dece imalo je Ewing sarkom (12/20; 60%).
NajcesSca lokalizacija bili su ekstremiteti (60%). NeSto viSe od tre¢ine dece imalo je
diseminovani oblik bolesti na pocetku lecenja (8/20; 40%,) od ¢ega je polovina te dece imala

pluéne metastaze (20%).

Tabela 4. Demografske i klinicke karakteristike dece sa tumorima mekih tkiva (n=10)

Varijable Broj Procenat (%)
Uzrast (godine)
Medijana 14,5 /
Srednja vrednost + SD | 12,1 +54
Pol
Muski 3 30%
Zenski 7 70%
Lokalizacija
Ekstremiteti 1 10%
Karlica 1 10%
Toraks 1 10%
Glavai vrat 6 60%
Ostalo 1 10%
PH nalaz
RMS 4 40%
Non RMS 1 10%
ostalo 5 50%
Diseminacija 4 40%
Pluca 3 30%
Lgl 1 10%
Komorbiditeti 0 0

Tabela 4 pokazuje klinicke karakteristike kao 1 uzrasnu 1 polnu distribuciju dece sa
mekotkivnim tumorima. ProseCan uzrast dece sa tumorima mekih tkiva bio je 12,1 + 5,4
godine, sa ve¢im brojem devojcica (7/10; 60%). Najcesca lokalizacija bila je regija glave i

vrata (60%), dok je naj¢eSc¢a patohistoloska forma bila rabdomiosarkom (40%).
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4.2 Kvalitet Zivota dece meren PedsQL upitnicima

Za ispitivanje HRQL koris¢eni su PedsQL upitnici koji su multidimenzionalni 1
modularni, te su se pored opsteg upitnika o kvalitetu zivota kod dece (engl.PedsQL 4.0
Generic core scale) i multidimenzionalnog upitnika za umor (engl. PedsQL multidimensional
Fatigue scale) koristili i komplementarni upitnici specificni za bolest kao $to je upitnik za
decu sa malignim bolestima (engl. PedsQL 3.0 Cancer Module) i upitnik za decu sa tumorima
mozga (engl. PedsQL Brain tumor module). Roditelji dece uzrasta 2-18 godina su
samostalno popunjavali proxy upitnik za roditelja. Informacije za decu uzrasta 2-4 godine
davali su samo roditelji popunjavanjem proxy upitnika. Deca su, kako je preporuceno,
uglavnom popunjavala upitnike bez pomo¢i roditelja, za uzrast 5-7 godina uz pomo¢
anketara a nakon 8 godine samostalno. Pitanja su se odnosila na tegobe u poslednjih mesec
dana, osim kod upitnika za tumore mozga gde su se pitanja odnosila na tegobe u poslednjih
7 dana. Odgovori su tokom bodovanja linearno transformisani tako da najveci skor znaci 1

najbolji kvalitet Zivota.
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4.2.1 Ispitivanje kvaliteta Zivota dece sa tumorima centralnog nervnog sistema prema

uzrashim grupama

Tabela 5. Kvalitet zivota dece obolele od tumora CNS-a za uzrast 2-4 godine — izvestaj

roditelja
Modul za Skor Modlf! Kvalitet Skor Modul za tumore Skor
tumore Zivota mozga
Bol 100,0 Fizicko | g/ 3 Bol 85,42
funkcionisanje
Mutnina | 8875 | [Emeeionalno g, o Kretanjei | oo g
funkcionisanje ravnoteza
Uznemirenost .
zbog Drustveno Uzneml_re_n ost
A 45,83 N 86,2 | zbog medicinskih | 47,92
medicinskih funkcionisanje
procedura
procedura
Uznemlrvenqst 72.92 Funk0|on|ianjeu / Muénina 86,25
zbog lecenja obdanistu
Zabrinutost | 95,83 P3|h0_soc_|1a|n_o 84,3 Zabrinutost 95,83
funkcionisanje
Kognitivni Ukupno 84,3 Ukupno 80,58
. 81,25
problemi
Dozivljaj
sopstvenog
fizickog 89,58
izgleda
Komunikacija | 95,83
Ukupno 83,75

Tabela 5 predstavlja rezultate ispitivanja kvaliteta Zivota dece obolele od tumora CNS uzrasta
2-4 godine kroz izvestaj roditelja. U generiCkom modulu za kvalitet Zivota sva cetiri
ispitivana domena imala su sli¢ne vrednosti kvaliteta zivota koji je bio snizen za oko 20%,

pri ¢emu su najlosije vrednosti bile u domenu emocionalnog funkcionisanja. Kod modula za
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tumore najbolji kvalitet zivota primecen je u domenu bola, a najlosiji u domenu koji je vezan
za uznemirenost zbog medicinskih procedura. Kod upitnika za tumore mozga najlosiji
kvalitet zivota dobijen je u domenu koji je vezan za uzemirenost zbog medicinskih procedura

a najbolji kvalitet u modulu koji pokazuje zabrinutost.

Tabela 6. Kvalitet zivota dece obolele od tumora CNS-a za uzrast 5-7 godina — izvestaj

roditelja
Modul za Skor Modul za tumore Skor
tumore mozga

Bol Kognitivni problemi 83,80

84,72
Mucénina Bol 86,11

70,00

Uznemirenost

zbog medicinskih Kretanje i ravnoteza 93,52

procedura 39,81

Uznemirenost zbog

Uznemirenost medicinskih procedura | 73 15
zbog leCenja 41,67 ’

Zabrinutost Mucnina 73,33
83,33
Kognitivni Zabrinutost 91,67
problemi 87,50 Ukupno 83,60
Dozivljaj
sopstvenog
fizickog izgleda | 8241
Komunikacija
72,22
Ukupno
70,21

Tabela 6 predstavlja rezultate ispitivanja kvaliteta Zivota dece obolele od tumora CNS uzrasta
5-7 godina kroz izvestaj roditelja. U modulu za tumore najbolji kvalitet Zivota dobijen je u
domenu kognitivnih problema, a najloSiji u domenu uznemirenosti zbog medicinskih
procedura, mada je skoro isto tako niska vrednost kvaliteta zivota bila u domenu

uznemirenosti zbog lecenja. Sto se tice modula za tumore mozga kod ovog uzrasta dobijena
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je najniza vrednost kod domena koji je vezan za uzemirenost zbog medicinskih procedura a

najbolji kvalitet u domenu kretanja i ravnoteze.

Tabela 7. Kvalitet zivota dece obolele od tumora CNS-a za uzrast 5-7 godina — izvestaj dece

Modul za

Modul Kvalitet

Modul za tumore

Skor v Skor Skor
tumore Zivota mozga
Bol Fizicko | g4 55 Kognitivni 83,33
86,11 funkcionisanje problemi
Mucnina Emocionalno | g ¢ Bol 75,00
84,44 funkcionisanje
Uznemirenost
z_bpg _ Drustveno 8111 Kretanjefl 8333
medicinskih 48,15 funkcionisanje ravnoteza
procedura
Uznemirenost zbog
Uznemirenost Funkcionisanje u medicinskih
zbog leCenja 55,56 obdanistu 76,25 procedura 59,26
Zabrinutost Psihosocijalno | 7, 5 Mu¢nina 85,56
74,07 funkcionisanje
Kognitivni Ukupno 77,96 Zabrinutost 70,37
problemi 86,11 Ukupno 76,14
Dozivljaj
sopstvenog
fizickog 87,04
izgleda
Komunikacija
81,48
Ukupno
75,37

Tabela 7 predstavlja rezultate ispitivanja kvaliteta Zivota dece obolele od tumora CNS uzrasta
5-7 godina kroz izvestaj dece. Za modul kvaliteta Zivota najbolji rezultat dobijen je za
domene fizickog i drustvenog funkcionisanja. Kod modula za tumore najnizi kvalitet Zivota

dobijen je za domen vezan za uzemirenost zbog medicinskih procedura a najbolji za dozivljaj

56



sopstvenog fizickog izgleda. Niske vrednostu dobijene su i za domen uznemirenosti zbog
leenja. Sto se ti¢e modula za tumore mozga najbolji kvalitet Zivota dobijen je u domenu za

mucninu, a najnizi za domen vezan za uzemirenost zbog medicinskih procedura.

Tabela 8. Kvalitet Zivota dece obolele od tumora CNS-a za uzrast 8-12 godina — izvestaj

roditelja
Modul za
Modul za Skor MOdlf.l Skor tumore Skor Modul Zamor Skor
tumore Kvalitet Zivota
mozga
Bol 80,00 Fizitko | g5 4o | KOGNIVNL 10y 4o b ookt zamor | 62,50
funkcionisanje problemi
Mutnina | 62,00 | [Emocionaino | 5 55 Bol gooo | Zamorod g4 49
funkcionisanje spavanja/odmora
Uznemirenost
;bpg ) 66,67 Dru.stvneno_ 78,33 Kretanjgl 80,00 Kognitivni 77.50
medicinskih funkcionisanje ravnoteza zamor
procedura
Uznemirenost
Uznemirenost Funkcionisanje Z.b99 .
sboe ledenia 71,67 u skoli 60,00 medicinskih 58,33 Ukupno 73,33
& y procedura
Zabrinutost | 68,33 | FSINOsoclialno |z o | \picning | 65,00
funkcionisanje
Kognitivni 68.00 Ukupno 77,99 Zabrinutost 86,67
problemi ' Ukupno 61,31
Dozivljaj
sopstvenog
fizickog 68,33
izgleda

Komunikacija | 65,00
Ukupno 68,75

Tabela 8 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta Zivota dece obolele od CNS tumora
uzrasta 8-12 godina kroz izvestaj roditelja. U modulu za kvalitet Zivota najnizi kvalitet Zivota
dobijen je u domenu za funkcionisanje u $koli, a najbolji za domen fizi€¢kog funkcionisanja.
Modul za tumore najnize vrednosti je pokazao u domenu za mucninu a najbolji kvalitet u
domenu za bol. Modul za tumore mozga imao je najnizi kvalitet u domenu za uzemirenost
zbog medicinskih procedura a najbolji u domenu za bol kao i za kretanje i1 ravnotezu. Kod
upitnika o zamoru najnize vrednosti su bile u domenu opSteg zamora a najbolji kvalitet u

domenu zamora od spavanja/odmora.
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Tabela 9. Kvalitet zivota dece obolele od tumora CNS-a za uzrast 8-12 godina — deca

Modul Modul za
Modul za | Skor Kvalitet Skor tumore Skor | Modul Zamor | Skor
tumore Zivota mozga
Fizicko Kognitivni "
Bol 83,33 funkcionisanje 73,44 problemi 71,77 Opsti zamor 60,42
.. Emocionalno Zamor od
Muc¢nina 71,67 funkcionisanje 70,83 Bol 73,61 spavanja/odmora 72,92
Uznemirenost
zbog Drustveno Kretanje i Kognitivni
medicinskih 61,11 funkcionisanje 6583 ravnoteza 75,00 zamor 61,11
procedura
Uznemirenost
Uznemirenost Funkcionisanje zbog
e | 70,00 o 0% | 61,00 | medicinskih | 61,11 Ukupno 64,81
zbog leCenja u sko procedura
. Psihosocijalno o
Zabrinutost | 73,61 funkcionisanje 65,83 Mucnina 56,67
Kognitivni 68.3 Ukupno 69,94 | Zabrinutost | 63,89
problemi ' Ukupno 67,01
Dozivljaj
sopstvenog
fizickog 2,22
izgleda
Komunikacija | 65,28
Ukupno 70,69

Tabela 9 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta Zivota dece sa tumorima CNS-a
uzrasta 8-12 godina kroz izvestaj dece. U modulu za kvalitet Zivota najnizi kvalitet Zivota
dobijen je u domenu za funkcionisanje u Skoli, a najbolji kvalitet pokazan je za domen
fizickog funkcionisanja. Modul za tumore najnize vrednosti je pokazao u domenu
uznemirenost u vezi medicinskih procedura a najbolji kvalitet u domenu za bol. Modul za
tumore mozga imao je najnizi kvalitet u domenu za uzemirenost zbog medicinskih procedura
a najbolji u domenu za kretanje i ravnotezu. Kod upitnika o zamoru najnize vrednosti su bile

u domenu opSteg zamora, a najbolji kvalitet pokazam je kod zamora od spavanja/odmora.
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Tabela 10. Kvalitet zivota dece obolele od tumora CNS-a za uzrast 13-18 godina — izvestaj

roditelja
Modul Modul za
Modulza | Skor Kvalitet Skor tumore Skor | Modul Zamor | Skor
tumore Zivota mozga
Fizicko Kognitivni .
Bol 83,33 funkcionisanje 34,38 problemi 90,48 Opéti zamor 95,79
.. Emocionalno Zamor od
Mucnina 81,67 funkcionisanje 68,33 Bol 94,44 spavanja/odmora 90,00
Uznemirenost
zbog Drustveno Kretanje i Kognitivni
medicinskih 83,33 funkcionisanje 9583 ravnoteza 97,22 zamor 76,67
procedura
Uznemirenost
Uznemirenost Funkcionisanje z_bgg .
. . 69,44 1 75,56 | medicinskih | 77,78 Ukupno 87,49
zbog lecenja u Skoli
procedura
. Psihosocijalno .
Zabrinutost | 66,67 funkcionisanje 79,91 Mucnina 90,00
Kognitivni 0333 Ukupno 71,65 | Zabrinutost | 75,00
problemi ' Ukupno 61,31
Dozivljaj
sopstvenog
fizickog 97,22
izgleda

Komunikacija | 83,33

Ukupno 82,29

Tabela 10 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta Zivota dece uzrasta 13-18 godina sa
tumorima CNS-a kroz izvestaj roditelja. U modulu za kvalitet Zivota izrazito niske vrednosti
kvaliteta zivota dobijene su u modulu za fizi¢ko funkcionisanje a najbolji kvalitet je bio u
domenu fizickog funkcionisanja. Modul za tumore najnize vrednosti je pokazao u domenu
zabrinutosti, a najbolji kvalitet u domenu za dozivljaj sopstvenog izgleda. Modul za tumore
mozga imao je najnizi kvalitet u domenu za uzemirenost zbog medicinskih procedura, a
najbolji u domenu za kretanje i ravnotezu. Kod upitnika o zamoru najniZe vrednosti su bile u

domenu kognitivnog zamora, a najvise kod opSteg zamora.

59



Tabela 11. Kvalitet zivota dece obolele od tumora CNS-a za uzrast 13-18 godina — deca

Ukupno

Modul Modul za
Modul za Skor Kvalitet Skor tumore Skor | Modul Zamor | gor
tumore Zivota mozga
95,83 Fizi¢ko Kognitivni .
Bol funkcionisanje 72,47 oroblemi 89,29 Opsti zamor 83,33
. 83,33 | Emocionalno Zamor od
Mucnina funkcionisanje 65,00 Bol 94,44 spavanja/odmora 72,22
Uznemirenost
z_b(_)g _ 80,56 Dru_stv_eno_ 83.33 Kretanjgl 97.22 Kognitivni 94,44
medicinskih funkcionisanje ravnoteza zamor
procedura
Uznemirenost
Uznemirenost | 69,44 | Funkcionisanje z.bpg .
sboe ledenia ' u skoli 68,75 | medicinskih | 77,78 Ukupno 83,33
& ! procedura
. 63,89 | Psihosocijalno o
Zabrinutost funkcionisanje 72,36 Muc¢nina 81,67
Kognitivni 93,33 Ukupno 72,42 | Zabrinutost | 72,22
problemi Ukupno 85,44
Dozivljaj
sopstvenog | 97,22
fizickog
izgleda
Komunikacija 86,11
83,72

Tabela 11 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta zivota dece uzrasta 13-18 godina sa
tumorima CNS-a kroz izvestaj dece. U modulu za kvalitet Zivota najniza vrednost kvaliteta
zivota dobijena je za modul emocionalnog funkcionisanja, a najbolji kvalitet je bio u domenu
drustvenog funkcionisanja. Modul za tumore najniZze vrednosti je pokazao u domenu
zabrinutosti, a najbolji kvalitet u domenu za dozivljaj sopstvenog izgleda. Modul za tumore
mozga imao je najnizi kvalitet u domenu za uzemirenost zbog medicinskih procedura a
najbolji u domenu za kretanje 1 ravnoteZzu. Kod upitnika o zamoru najniZe vrednosti su bile u

domenu zamora od spavanja/odmora a najbolji kvalitet je pokazan u domenu kognitivnog

Zamora .
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4.2.2 Ispitivanje kvaliteta Zivota dece sa koStanim tumorima prema uzrasnim grupama

Tabela 12. Kvalitet zivota dece obolele od tumora kostiju uzrasta 2-4 godina — izvestaj

roditelja
Modul za tumore Skor Modul Kvalitet Zivota Skor
Bol 75,00 Fizi¢ko funkcionisanje 71,88
Mucnina 60,00 | Emocionalno funkcionisanje | 50,00

Uznemirenost zbog

medicinskih procedura 0,00 Drustveno funkcionisanje 80,00

Uznemirenost zbog lecenja | 41,67 Funkcionisanje u obdanistu /

Abela 12Zabrinutost 83,33 | Psihosocijalno funkcionisanje | 65,00

Ukupno 68,44

Kognitivni problemi 66,67

Dozivljaj sopstvenog

fizitkog izgleda 75,00
Komunikacija 58,33
Ukupno 57,50

Tabela 12 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta Zivota dece obolele koStanih tumora uzrasta
2-4 godine kroz izvestaj roditelja. U modulu za kvalitet Zivota najniZze vrednosti bile su u

domenu emocionalnog funkcionisanja a najbolji kvalitet Zivota bio je u domenu drusStvenog
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funkcionisanja. U modulu za tumore najlos$iji kvalitet Zivota bio je u domenu uznemirenosti

zbog leCenja a najbolji kvalitet u domenu zabrinutosti.

Tabela 13. Kvalitet zivota dece obolele od tumora kostiju uzrasta 5-7 godina — izvestaj
roditelja

Modul za tumore Skor
Bol 50,00
Muc¢nina 40,00
Uznemirenost zbog 4167

medicinskih procedura

Uznemirenost zbog lecenja | 66,70

Zabrinutost 58,33
Kognitivni problemi 62,50
Dozivljaj sopstvenog

fizickog izgleda 75,00
Komunikacija 58,33
Ukupno 56,57

Tabela 13 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta Zivota dece obolele koStanih tumora
uzrasta 5-7 godina kroz izvestaj roditelja. U modulu za tumore najlosiji kvalitet Zivota bio je
u domenu uznemirenost zbog medicinskih procedura a najbolji kvalitet u domenu dozivljaja

sopstvenog fizickog izgleda.
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Tabela 14. Kvalitet zivota dece obolele od tumora kostiju uzrasta 5-7 godina - deca

Modul za tumore Skor Modul Kvalitet Zivota Skor
Bol 108 0 Fizic¢ko funkcionisanje 108 0
.. Emocionalno
Mucnina 70,00 funkcionisanje 80,00
Uznemirenost zbog
medicinskih 66,67 | Drustveno funkcionisanje | 90,00
procedura
Uznemlrvenc_)st 83.33 Funkmon@ame u 50,00
zbog leCenja obdanistu
. Psihosocijalno
Zabrinutost 83,33 funkcionisanje 73,33
o ] Ukupno 86,67
Kognitivni problemi | 87,50
Dozivljaj
sopstvenog 83,33
fizickog izgleda

Komunikacija 83,33

Ukupno 82,19

Tabela 14 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta zivota dece obolele od kosStanih
tumora uzrasta 5-7 godina kroz izvestaj dece. U modulu za kvalitet Zzivota najnize vrednosti
bile su u domenu funkcionisanja u obdani$tu, a najbolji kvalitet Zivota bio je u domenu
fizickog funkcionisanja. U modulu za tumore najlo$iji kvalitet Zivota bio je u domenu

uznemirenost zbog medicinskih procedura, a najbolji kvalitet u domenu za bol.
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Tabela 15. Kvalitet Zivota dece obolele od tumora kostiju uzrasta 8-12 godina — izvestaj

roditelja
Modul Kvalitet
Modul za tumore Skor Jivota Skor Modul zamor Skor
Bol 50,00 Fizicko 32,81 Opéti zamor 8333
’ funkcionisanje ’ pstiz ’
. . Emocionalno Zamor od
Mucnina 50,00 funkcionisanje 425 spavanja/odmora 89,58

Uznemirenost
zbog Drustveno

medicinskih 25,00 funkcionisanje 77,50 Kognitivni zamor 91,67
procedura
Uznemlrvenqst 5417 Funkc!onlganje u 35,00 Ukupno 88,19
zbog leCenja skoli
Zabrinutost | 79,17 | Poihosoclialno - gg o5
’ funkcionisanje ’
it Ukupno 45,57
Kognltlvr_n 90,00
problemi
Dozivljaj
sopstvenog 95,83
fizickog izgleda

Komunikacija 91,67

Ukupno 66,98

Tabela 15 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta Zivota dece obolele koStanih tumora
uzrasta 8-12 godina kroz izvestaj roditelja. U modulu za kvalitet Zivota najnize vrednosti bile
su u domenu fizi¢kog funkcionisanja a najbolji kvalitet Zivota bio je u domenu drustvenog
funkcionisanja. U modulu za tumore najlosiji kvalitet Zivota bio je u domenu uznemirenosti
zbog medicinskih procedura, a najbolji kvalitet u domenu doZivljaja sopstvenog fizickog
izgleda. Kod upitnika o zamoru najniZe vrednosti su bile u domenu opsSteg zamora, a najbolji

kvalitet je pokazan u domenu kognitivnog zamora.
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Tabela 16. Kvalitet zivota dece obolele od tumora kostiju uzrasta 8-12 godina — deca

Modul za Skor MOdLJ! Kvalitet | o o Modul Zamor Skor
tumore Zivota
Bol 81,25 Fizicko 2069|  Opstizamor | 62,50
’ funkcionisanje ’ ’
Mutnina | 42,50 | cmecionaino g5 g4 Zamor od 79,17

funkcionisanje spavanja/odmora

Uznemirenost
zbog Drustveno

medicinskih 50,00 funkcionisanje 80,00 | Kognitivni zamor | 79,17
procedura
Uznemlrvenqst 54,17 Funkclonls_anje u 70.00 Ukupno 7361
zbog leCenja skoli
. Psihosocijalno
Zabrinutost 91,67 funkcionisanje 61,67
v Ukupno 45,68
Kognltlvr_u 62,50
problemi
Dozivljaj
sopstvenog 95,83
fizickog izgleda

Komunikacija 66,67

Ukupno 68,07

Tabela 16 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta Zivota dece obolele od koStanih
tumora uzrasta 8-12 godina kroz izvestaj dece. U modulu za kvalitet Zivota najnize vrednosti
bile su u domenu fizickog funkcionisanja a najbolji kvalitet Zivota bio je u domenu
drustvenog funkcionisanja. U modulu za tumore najlosiji kvalitet Zivota bio je u domenu za
mucninu, ali i u domenu za uznemirenost zbog medicinskih procedura a najbolji kvalitet u
domenu doZivljaja sopstvenog fizickog izgleda. Kod upitnika o zamoru najniZe vrednosti su
bile u domenu ops$teg zamora, a najbolji kvalitet je pokazan u domenu kognitivnog zamora i

zamora od spavanja/odmora.
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Tabela 17. Kvalitet Zivota dece obolele od tumora kostiju uzrasta 13-18 godina — izvestaj

roditelja
Modul za tumore Skor Modul Kbvalitet Zivota Skor Modul Zamor Skor
Bol 62,50 Fizi¢ko funkcionisanje 53,89 Opsti zamor 61,86
Mucnina 53,67 Emocionalno funkcionisanje 63,57 Zamor od spavanja/odmora 64,58
Uznemirenost zbog . Lo .
medicinskih procedura 60,00 Drustveno funkcionisanje 80,71 Kognitivni zamor 82,05
Uznemirenost s
zbog lecenja 80,00 Funkcionisanje u skoli 63,75 Ukupno 69,50
Zabrinutost 60,71 Psihosocijalno funkcionisanje 69,34
Ukupno 61,62
Kognitivni problemi 73,39
Dozivljaj sopstvenog
fizickog izgleda 68,33
Komunikacija 71,11
Ukupno 66,21

Tabela 17 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta Zivota dece obolele koStanih tumora
uzrasta 13-18 godina kroz izvestaj roditelja. U modulu za kvalitet Zivota najniZe vrednosti
bile su u domenu fizickog funkcionisanja a najbolji kvalitet Zivota bio je u domenu
drustvenog funkcionisanja. U modulu za tumore najlos$iji kvalitet Zivota bio je u domenu za
mucninu a najbolji kvalitet u domenu uznemirenost zbog le¢enja. Kod upitnika o zamoru
najnize vrednosti su bile u domenu opsteg zamora a najbolji kvalitet je pokazan u domenu

kognitivnog zamora.
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Tabela 18. Kvalitet zivota dece obolele od tumora kostiju uzrasta 13-18 godina — deca

Modul za Skor MOdLJ! Kvalitet | ) or Modul Zamor | Skor
tumore Zivota
Bol 65,00 Fizicko 1 eg 19| Opgti zamor | 72,32
’ funkcionisanje ’ ’
Mutnina | 5433 | Lmocionaino 4y 5 Zamor od 67,86

funkcionisanje spavanja/odmora

Uznemirenost
zbog Drustveno

medicinskih 66,11 funkcionisanje 88,93 | Kognitivni zamor | 87,50
procedura
Uznemlrvenc_)st 88.89 Funkc!onls_anjeu 67.31 Ukupno 75,89
zbog leCenja skoli
. Psihosocijalno
Zabrinutost 61,11 funkcionisanje 76,01
itivni Ukupno 65,57
Kognltlvr_u 83.25
problemi
Dozivljaj
sopstvenog 85,00
fizickog izgleda

Komunikacija | 78,33

Ukupno 72,75

Tabela 18 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta Zivota dece obolele od kostanih
tumora uzrasta 13-18 godina kroz izvestaj dece. U modulu za kvalitet zivota najnize vrednosti
bile su u domenu fizickog funkcionisanja a najbolji kvalitet Zivota bio je u domenu
drustvenog funkcionisanja. U modulu za tumore najlosiji kvalitet Zivota bio je u domenu za
mucninu a najbolji kvalitet u domenu uznemirenosti zbog le¢enja. Kod upitnika o zamoru
najniZze vrednosti su bile u domenu zamora od spavanja/odmora a bolji kvalitet sa istim

vrednostima je pokazan u domenu kognitivnog zamora.

67



4.2.3 Ispitivanje kvaliteta Zivota dece sa tumorima mekih tkiva prema uzrasnim

grupama

Tabela 19. Kvalitet zivota dece obolele od tumora mekih tkiva uzrasta 2-4 godina — izvestaj

roditelja
Modul za tumore Skor Modul Kvalitet Zivota Skor
Bol 87,50 Fizicko funkcionisanje 100,00
Mu¢nina 80,00 Emocionalno funkcionisanje 100,00
Uznemirenost zbog 58,33 Drustveno funkcionisanje 100,00
medicinskih procedura ’ ! '
Uznemirenost zbog leCenja | 100,00 Funkcionisanje u obdanistu /
Zabrinutost 100,00 | Psihosocijalno funkcionisanje | 100,00
L ) Ukupno 100,00
Kognitivni problemi 100,00
Dozivljaj sopstvenog
fizitkog izgleda 100,00
Komunikacija 83,33
Ukupno 88,65

Tabela 19 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta zivota dece obolele od tumora

mekih tkiva uzrasta 2-4 godine kroz izvestaj roditelja. U modulu za kvalitet Zivota postojale
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su maksimalno visoke vrednosti kvaliteta Zivota u svim domenima. U modulu za tumore
najlosiji kvalitet zivota bio je u domenu uznemirenosti zbog medicinskih procedura a
maksimalne vrednosti kvaliteta u domenima uznemirenosti zbog lecenja, zabrinutosti,

kognitivnih problema i dozivljaja sopstvenog izgleda.

Tabela 20. Kvalitet zivota dece obolele od tumora mekih tkiva uzrasta 5-7 godina — izvestaj

roditelja

Modul za tumore Skor
Bol 100,00
Muc¢nina 88,33

Uznemirenost zbog
medicinskih procedura 50,00
Uznemlrvenqst 66,67

zbog leCenja

Zabrinutost 94 44

Kognitivni problemi 83,33

Dozivljaj sopstvenog

fizickog izgleda 100,00
Komunikacija 97,22
Ukupno 85,00

Tabela 20 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta zivota dece obolele od tumora
mekih tkiva uzrasta 5-7 godina kroz izvestaj roditelja. U modulu za tumore najlosiji kvalitet
zivota bio je u domenu uznemirenost zbog medicinskih procedura a najbolji kvalitet u

domenu dozZivljaja sopstvenog fizickog izgleda i bola.
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Tabela 21. Kvalitet zivota dece obolele od tumora mekih tkiva uzrasta 5-7 godina — deca

Modul za tumore Skor Modul Kvalitet Zivota Skor
Bol 108 0 Fizic¢ko funkcionisanje 95,83
.. Emocionalno
Mucnina 97,92 funkcionisanje 96,67
Uznemirenost zbog 100.0
medicinskih 77,78 | Drustveno funkcionisanje 0’
procedura
Uznemlrvenc_)st 88,89 Funk0|on|ianje u 90,00
zbog leCenja obdanistu
. Psihosocijalno
Zabrinutost 88,89 funkcionisanje 96,67
Ukupno 96,25

Kognitivni problemi | 95,83

Dozivljaj
sopstvenog
fizickog izgleda

100,0

Komunikacija 94,44

Ukupno 92,97

Tabela 21 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta zivota dece obolele od tumora
mekih tkiva uzrasta 5-7 godina kroz izvestaj dece. U modulu za kvalitet Zivota najnize
vrednosti bile su u domenu funkcionisanja u obdani$tu, a najbolji kvalitet zivota bio je u
domenu drustvenog funkcionisanja. U modulu za tumore najlosiji kvalitet Zivota bio je u
domenu uznemirenosti zbog medicinskih procedura, a najbolji kvalitet u domenu za bol i

domenu dozZivljaja sopstvenog fizickog izgleda.
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Tabela 22. Kvalitet Zivota dece obolele od tumora mekih tkiva uzrasta 13-18 godina —

izvestaj roditelja.

Modul za tumore Skor Modul Kbvalitet Zivota Skor Modul Zamor Skor
Bol 70,00 Fizi¢ko funkcionisanje 51,25 Opsti zamor 61,92
Mu¢nina 54,00 Emocionalno funkcionisanje 74,00 | Zamor od spavanja/odmora | 69,17
Uznemirenost zbog " Lo .
medicinskih procedura 73,33 Drustveno funkcionisanje 78,25 Kognitivni zamor 82,50
Uznemirenost L
Zbog lecenja 83,33 Funkcionisanje u $koli 59,69 Ukupno 71,19
Zabrinutost 65,00 Psihosocijalno funkcionisanje | 70,65
Ukupno 60,95
Kognitivni problemi 79,00
Dozivljaj sopstvenog
fizickog izgleda 7167
Komunikacija 78,33
Ukupno 71,83

Tabela 22 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta Zivota dece obolele od tumora
mekih tkiva uzrasta 13-18 godina kroz izvestaj roditelja. U modulu za kvalitet Zivota najnize
vrednosti bile su u domenu fizi¢kog funkcionisanja, a najbolji kvalitet Zivota bio je u domenu
drustvenog funkcionisanja. U modulu za tumore najlos$iji kvalitet Zivota bio je u domenu za
mucninu, a najbolji kvalitet u domenu uznemirenost zbog leenja. Kod upitnika o zamoru
najnize vrednosti su bile u domenu opsSteg zamora, a najbolji kvalitet je pokazan u domenu

kognitivnog zamora.
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Tabela 23. Kvalitet zivota dece obolele od tumora mekih tkiva uzrasta 13-18 godina — deca

Modul za tumore Skor Modul Kbvalitet Zivota Skor Modul Zamor Skor
Bol 62,50 Fizicko funkcionisanje 58,85 Opsti zamor 66,67
Mu¢nina 60,83 Emocionalno funkcionisanje 65,00 Zamor od spavanja/odmora 64,58
Uznemirenost zbog . N L
medicinskih procedura 61,11 Drustveno funkcionisanje 90,83 Kognitivni zamor 84,72
Uznemirenost T
Zbog ledena 77,78 Funkcionisanje u skoli 68,00 Ukupno 71,99
Zabrinutost 63,89 Psihosocijalno funkcionisanje 74,61
Ukupno 66,73
Kognitivni problemi 89,17
Dozivljaj sopstvenog
fizickog izgleda 7083
Komunikacija 77,78
Ukupno 70,49

Tabela 23 pokazuje rezultate ispitivanja kvaliteta zivota dece obolele od tumora
mekih tkiva uzrasta 13-18 godina kroz izvestaj dece. U modulu za kvalitet Zivota najnize
vrednosti bile su u domenu emocionalnog funkcionisanja a najbolji kvalitet Zivota bio je u
domenu drustvenog funkcionisanja. U modulu za tumore najlosiji kvalitet Zivota bio je u
domenu za mucninu, a najbolji kvalitet u domenu kognitivnih problema. Kod upitnika o
zamoru najnize vrednosti su bile u domenu opSteg zamora, a najbolji kvalitet je pokazan u

domenu kognitivnog zamora.
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4.3 Razlike i korelacije skorova PedsQL u odnosu na demografske i klini¢ke

kerakteristike ispitivane dece

Tabela 24. Razlike u skorovima domena Modula za tumore u odnosu na pol ispitivane

dece
Domen Pol
Muski Zenski P
Bol 84,2+22,8 | 69,8 £28,2 0,070
Mucénina 65,0+28,5 | 66,3+ 28,0 0,873
Uznemirenost
zbog medicinskih | 56,1+36,2 | 61,5+35,7 0,616
procedura
Uznemirenost 75,0+31,8 | 73,5+27,2 0,786
zbog leCenja
Zabrinutost 71,5+29,6 | 63,5+28,8 0,358
Kognitivni 83,8+17,3 | 82,8+17,8 0,846
problemi
Dozivljaj
sopstvenog 86,4+28,2 | 77,9+27,3 0,302
fizickog izgleda
Komunikacija 82,0£20,1 | 73,3+22,9 0,181
Ukupan skor 75,6£17,0 | 71,1177 0,391

Tabela 24 pokazuje da nije uocena statisticka zna€ajnost u razlikama skorova izmedu

decaka 1 devojc€ica ali je najveca razlika uocena u domenu za bol.
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Tabela 25. Razlike u skorovima domena Modula za tumore u odnosu na tip tumora

Tip tumora
Domen CNS Kostan'l Mgka p
tumori tkiva
Bol 86,8+20,6 | 70,0+29,6 | 63,9+26,1 0,049
Mucénina 79,5+18,2 | 55,5+26,5 | 59,9+37,7 0,018

Uznemirenost
zbog medicinskih | 58,3+34,7 | 66,2+30,5 | 46,3+47,0 0,380
procedura

Uznemirenost

v . 63,4+36,5 | 86,2+17,4 | 70,4+ 25,0 0,042
zbog leCenja

Zabrinutost 72,8+£25,7 | 66,2+27,5 | 54,6+37,8 0,308
Kognitivni 81,7417, | 81,0£17,8 | 91,1149 | 0,325
problemi

Dozivljaj

sopstvenog 83,8+19,1 | 83,7+x27,6 | 70,4+41,3 0,434
fizickog izgleda

Komunikacija 77,2£23,2 | 77,5£20,4 | 74,1+25,1 0,924
Ukupan skor 75,5+£12,6 | 73,3t17,6 | 66,3+26,3 0,446

U tabeli 25 pokazano je da postoji statisti¢ka znacajnost (p<0,05) izmedu skorova
Modula za tumore u domenima za bol, muéninu i uznemirenost zbog le¢enja.

U sluc¢aju multiplih komparacija (Bonferroni) statisticki znacajna razlika izmedu dece
sa tumorima CNS 1 koStanim tumorima postoji u domenu za mucninu (p=0,019), kao 1 u

domenu uznemirenosti zbog lecenja (p=0,042).
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Tabela 26. Razlike u skorovima domena Modula za tumore prema uzrasnim grupama

. Uzrast Srednja
Domeni . vrednost + p
(godine) sD
5-7 88,6+23,3
Bol 8-12 81,2+18,9 0,052
13-18 66,7+28,2
5-7 86,7+21,7
Mucénina 8-12 64,4+18,2 0,008
13-18 56,3+28,8
Uznemirenost 5-7 53,0+37,9
fr:);gicinskih o1z 26,3240 | 0826
procedura 13-18 61,1+38,7
. 5-7 62,1+40,2
Uznemirenost g5 655:24,7 | 0,132
zbog leCenja
13-18 81,2+23,4
5-7 77,3x29,1
Zabrinutost 8-12 78,1+21,3 0,073
13-18 57,7294
L 5-7 86,4+14,2 0,017
Kognitivni 812 | 66,9+19,63
problemi
13-18 85,5+16,0
5-7 87,9+16,8
Fizi¢ki izgled 8-12 78,1+21,8 0,611
13-18 78,1+£33,0
5-7 87,9+21,20
Komunikacija 8-12 65,6+19,1 0,088
13-18 76,2+22,0
5-7 78,7+£13,0
Ukupan skor 8-12 69,9+12,5 0,396
13-18 70,3%£20,5

Tabela 26 pokazuje da postoji statisicka znacajnost u skorovima prema uzrastu, u
domenima za muc¢ninu i kognitivne smetnje. U slucaju multiplih komparacija (Bonefrroni)

statisti¢ki znacajna razlika uoc¢ava se u domenima za mu¢ninu izmedu najmladih 1 najstarijih
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(p=0,060). U domenu za kognitivne smetnje statisticki znacajna razlika uocena je izmedu
dece srednjeg uzrasta i najmlade dece (p=0,040), kao i dece srednjeg uzrasta i starijih
(p=0,020).

Tabela 27. Razlike u skorovima domena OpSteg upitnika o kvalitetu Zivota u odnosu na pol

Srednja
Domeni Pol vrednost + p
SD
.y L m 65,44+28,88
Fizi¢ko funkcionisanje P 652930 13 0,986
. . m 69,71+22,74
Emotivno funkcionisanje P 69,8323 36 0,986
. . m 82,06+16,59
DrusStveno funkcionisanje P 84.6117.06 0,623
. m 73,46+15,86
Obdaniste/Skola P 67.63£22.25 0,412
Psihosocijalno m 76,86+12,34 0.626
funkcionisanje 7 74,62+16,32 ’
m 71,06+19,34
Ukupan skor P 69.63220 61 0,817

Tabela 27 pokazuje da nema statisti¢ki znacajne razlike u skorovima domena Opsteg

upitnika o kvalitetu Zivota izmedu de€aka i devojcica.
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Tabela 28. Razlike u skorovima domena Opsteg upitnika o kvalitetu zivota u odnosu na tip

tumora

Srednja
Domeni Tumori vrednost + p
SD
CNS 76,29+23,35
KoStani
- +
Fizi¢ko funkcionisanje tumori 50,69425,49 0,021
Tumori
mekih tkiva | (1P3%37.77
CNS 70,53+24,32
KoStani
. +
Emotivno funkcionisanje tumori 61,67+20,86 0,047
Tumori
mekih tkiva | ohA4x17.22
CNS 80,40+18,86
KoStani
. +
Drustveno funkcionisanje tumori 80,00+13,72 0,502
Tumori
mekih tkiva | °/92%18.11
CNS 70,20+19,78
KosStani
. +
ObdaniSte/Skola tumori 69,38£17,31 0,095
Tumori
mekih tkiva | ©2:80%30,38
CNS 74,50+15,93
. .. KosStani
PS|hos_OC|_JaIn_o tumori 72,69+10,34 0227
funkcionisanje Tumori
mekih tkiva | £296+19.04
CNS 75,40+17,12
KoS$tani
. +
Ukupan skor tumori 61,08+15,69 0,042
Tumori
mekih tkiva | | 124%27,35
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U tabeli 28 uocena je statisticka znacajnost (p<0,05) za sve domene osim za domen

psihosocijalnog funkcionisanja.

U slucaju multiplih komparacija (Bonefrroni) postoji statisticki znacajna razlika
izmedu dece sa CNS i koStanim tumorima u domenu za fizi¢ko funkcionisanje (p=0,021) kao
iizmedu dece sa tumorima mekih tkiva i dece sa koStanim tumorima u domenu emocionalnog

funkcionisanja (p=0,042).

Tabela 29. Razlike u skorovima domena OpSteg upitnika o kvalitetu Zivota prema uzrasnim

grupama
Srednja
Domeni Uzrfast vrednogt + p
(godine) sD

5-7 67,19+34,48

8-12 71,48+28,71 0,718
Fizi¢ko funkcionisanje 13-18 61,96+28,63

5-7 65,00+25,05

8-12 82,50+21,04 0,238
Emotivno funkcionisanje 13-18 68,96+22,51

5-7 78,75%19,55

8-12 85,63+19,90 0,470
Drustveno funkcionisanje 13-18 85,78+13,82

5-7 64,38+24,27

8-12 73,00+14,83 0,715
Obdaniste/skola 13-18 70,47+20,47

S5-7 71,32+17,30
Psihosocijalno 8-12 81,88+13,05 0,312
funkcionisanje 13-18 75,89+14,26

5-7 69,25+23,36

8-12 76,68+16,93 0,611
Ukupan skor 13-18 68,47+£20,01

U tabeli 29 pokazano je da ne postoji statistiCka znacajnost u domenima OpSteg upitnika za

kvalitet zivota u odnosu na uzrast.
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Tabela 30. Korelacije izmedu uzrasta dece i domena Modula za tumore

. r-koeficijent
Domeni - p
korelacije
Bol -0,324 0,026
Mucnina -0,277 0,059
Uznemirenost
zbog medicinksih 0,179 0,228
procedura
Uznemlrvenqst 0,325 0,027
zbog lecenja
Zabrinutost -0,184 0,217
Kognitivni 0,111 0,457
problemi
Fizicki izgled -0,019 0,899
Komunikacija 0,022 0,885
Ukupni skor -0,030 0,844

U tabeli 30 uoCava se da postoji negativna korelacija uz statisticku znacajnost
(p=0,026) izmedu uzrasta i domena za bol, odnosno §to je dete bilo mlade manje se Zalilo na
bolove. Pozitivna korelacija uz statisticku zna¢ajnost uoc¢ena kod domena koji se odnosi na
uznemirenost zbog leCenja. Negativna korelacija uocena je i kod domena za muc¢ninu,

zabrinutost 1 fizi¢ki izgled ali bez statisticke znacajnosti.
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Tabela 31. Korealacije izmedu dece i roditelja u domenima Modula za tumore

r-

Domeni koeficijent p
korelacije
Bol 0,606 0,001
Mucnina 0,780 0,001
Uznemirenost zbo
medicinksih procedl?ra 0,572
0,001
Uznemirenost zbo
lecenja ’ 0,744 0,001
Zabrinutost 0,608 0,001
Kognitivni problemi 0,124 0,419
Fizicki izgled 0,724 0,001
Komunikacija 0,628 0,001
Ukupni skor 0,767 0,001

U tabeli 31 pokazano je da postoji pozitivna korelacija izmedu dece i roditelja u svim
domenima Modula za tumore uz statisticku znacajnost (p=0,001), osim za kognitivno

funkcionisanje (p=0,419).
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Tabela 32. Korelacije ukupnog zamora i domena OpSteg upitnika za kvalitet zivota

r -
Domeni koeficijent | p
korelacije

Fizicko funkcionisanje 0,397 0,044
Emocionalno

funkcionisanje 0,487 0,012

Drustveno funkcionisanje 0,444

0,023

Obdaniste/Skola 0,343 0,109
Psihosocijalno

funkcionisanje 0,649 0,001

Ukupni izvestaj 0,548 0,004

U tabeli 32 pokazano je da postoji statisticki znac¢ajna pozitivna korelacija ukupnog

zamora 1 svih domena kvaliteta zivota osim domena za $kolu/obdaniste.

Tabela 33. Korelacija ukupnog zamora i domena Modula za tumore

. r- koeficijent
Domeni L p
korelacije
Bol -0,062 0,757
Muc¢nina 0,202 0,312
Uznemirenost zbog
medicinskih 0,149 0,457
procedura
Uznemlrvenqst zbog 0,255 0,200
leCenja
Zabrinutost 0,291 0,141
Kognitivni 0,169 0,400
problemi
Fizicki izgled 0,369 0,059
Komunikacija 0,183 0,360
Ukupno 0,296 0,133
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U tabeli 33 vidi se da postoji negativna korelacija ukupnog zamora i domena za bol

ali bez statisticke znacajnosti (slabije izrazen bol dovodi do manjeg zamora).

4.4. Ispitivanje stavova i raspoloZenja dece uzrasta 11-18 godina upitnikom
samoprocene (Youth Self Report- YSR)
Tabela 34. Samoprocena dece uzrasta 11-18 godina sa tumorima CNS

Tvrdnja Nije tacno Ponekad ta¢no | Vrlo tacno ili
ili donekle ta¢no | cesto tacno
Ponasam se previse detinjasto za svoje 100 0 0
godine
Konzumiram alcohol bez znanja roditelja 100 0 0
Puno se prepirem 67 33 0
Sto zapo¢nem, ne dovriim 67 33 0
U malo ¢emu uzivam 100 0 0
Volim zivotinje 0 0 100
Volim da se hvalim 100 0 0
Ne mogu da se koncentri§em, usmerim 67 33 0
paznju na nesto
Ne mogu da se oslobodim nekih misli, 67 0 33
opsesije
Tesko mirno sedim 67 33 0
PreviSe sam zavisan/na od odraslih 67 33 0
Osecam se usamljeno 100 0 0
Osecam se zbunjeno ili smeteno 67 33 0
Puno placem 100 0 0
Prili¢no sam iskren/a 0 0 100
Grub/a, zastrasuje ili se ponasa zloCesto 100 0 0
prema drugima
Puno sanjarim 100 0 0
Namerno se pokusavam povrediti ili ubiti 100 0 0
Trazim puno paznje 67 33 0
UniStavam svoje stvari 100 0 0
UniStavam tude stvari 100 0 0
Ne slusam roditelje 100 0 0
Neposlusan/na sam u Skoli 100 0 0
Ne jedem koliko bih trebao/la 100 0 0
Ne slazem se sa drugom decom 100 0 0
Ne osec¢am se krivim/om kada uradim nesto 67 33 0
§to ne bih trebao/la
Ljubomoran/na sam 100 0 0
Krsim pravila kuce, u §koli i na drugim 100 0 0
mestima
Bojim se odredenih Zivotinja, situacija ili 100 0 0
mesta osim $kole
Bojim se odlaska u skolu 100 0 0
Bojim se da bih mogao/la pomisliti ili uraditi 100 0 0
nesto lose
Ose¢am da moram biti savrSen/a 100 0 0
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Ose¢am da me niko ne voli 100 0 0
Ose¢am da me drugi progone 100 0 0
Osecam se bezvredno ili manje vredno 100 0 0
Cesto se slu¢ajno povredim 100 0 0
Cesto se tu¢em 100 0 0
Cesto me zadirkuju 67 33 0
Druzim se sa decom koja ¢esto upadaju u 67 33 0
nevolje

Cujem zvukove ili glasove za koje drugi 100 0 0
misle da ne postoje

Reagujem bez da prethodno razmislim 33 67 0
Radije bih bio/bila sam/sama nego sa 100 0 0
drugima

Lazem ili varam 100 0 0
Grickam nokte 67 33 0
Nervozan/na sam ili napet/a 100 0 0
Imam nervozne pokrete ili trzaje 100 0 0
Imam noéne more 100 0 0
Druga deca me ne vole 100 0 0
Ima poteskoca sa uenjem 100 0 0
PreviSe sam plasljiv/a ili teskoban/na 100 0 0
Osecam vrtoglavicu ili oSamucenost 100 0 0
Imam preterani osecaj krivice 100 0 0
PreviSe jedem 67 0 33
Osecéam se premoreno bez pravog razloga 100 0 0
Telesni problem bez poznatih medicinskih 100 0 0
uzroka: 100 0 0
a. Tegobe ili bolovi (ne glavobolje ili bol u 100 0 0
stomaku) 100 0 0
b. Glavobolje 100 0 0
¢. Mucnina, osecaj slabosti 67 0 33
d. Problemi sa o¢ima (ne oni koji se 100 0 0
ispravljaju nosenjem naocara) 100 0 0
e. Osipi ili drugi problem sa kozom 100 0 0
f. Bolovi u stomaku 100 0 0
g. Povracanje

h. Drugo

Fizicki napadam ljude 100 0 0
Bodem kozu ili druge delove tela 100 0 0
Mogu se ponasati prili¢no prijateljski 0 0 100
Volim probati nove stvari 0 0 100
Loseg sam uspeha u Skoli 100 0 0
Imam slabu koordinaciju ili sam 50 50 0
nespretan/na

Radije sam u drustvu starijih nego sa 50 0 50
vr$njacima

Radije sam u drustvu mladih nego sa 100 0 0
vr$njacima

Odbijam da govorim 100 0 0
Neprestano ponavljam odredene radnje 100 0 0
Bezim od kuce 100 0 0
Cesto vristim 100 0 0
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Tajanstven/a sam, volim zadrzati stvari za 50 50 0
sebe

Vidim stvari za koje drugi misle da ne 100 0 0
postoje

Smeten/a sam i lako se zbunim 100 0 0
Volim paliti stvari 100 0 0
Spretan/na sam sa rukama 0 0 100
Pravim se vazan/na ili se ludiram 100 0 0
PreviSe sam stidljiv/a ili plasljiv/a 50 50 0
Spavam manje od vecine mladih 50 50 0
Spavam vise od veéine mladih tokom dana 50 0 50
i/ili no¢u

Tesko se koncentriSem i lako mi je odvratiti 50 50 0
paznju

Imam problema sa govorom 100 0 0
Borim se za svoja prava 0 0 100
Kradem kod kuce 100 0 0
Kradem van kuée 100 0 0
Gomilam stvari koje mi nisu potrebne 100 0 0
Cinim stvari koje drugi smatraju ¢udnim 100 0 0
Moje bi ideje drugi smatrali ¢udnima 100 0 0
Tvrdoglav/a sam 50 0 50
Naglo menjam raspoloZenja ili oseanja 100 0 0
Uzivam kada sam sa drugim ljudima 0 0 100
Sumnjicav/a sam 50 0 50
Psujem i koristim proste reci 100 0 0
Razmisljam o samoubistvu 100 0 0
Volim da zasmejavam druge 0 0 100
Previse pricam 0 50 50
Cesto zadirkujem druge 100 0 0
Lako planem, razestim se 50 50 0
Previse razmisljam o seksu 100 0 0
Pretim drugima da ¢u ih povrediti 100 0 0
Volim da pomazem drugima 0 0 100
Pusim, zva¢em ili Smréem duvan 100 0 0
Imam poteskoce sa spavanjem 50 50 0
Bezim iz §kole, imam neopravdane izostanke 100 0 0
Nemam puno energije 100 0 0
Nesrec¢an/na sam, tuzan/na ili depresivan/na 100 0 0
Glasniji/a sam od vecine drugih vr$njaka 100 0 0
Koristim droge u nemedicinske svrhe (ne 100 0 0
ukljucujuéi duvan i alkohol)

Volim biti pravedan prema drugima 0 0 100
Uzivam u dobroj Sali 0 0 100
Volim uzivati u zivotu 0 0 100
Nastojim da pomazem drugima kada mogu 0 0 100
Zeleo/la bih da sam drugog pola 100 0 0
Nastojim da se ne upli¢em u veze sa drugima 50 0 50
Puno se brinem 50 0 50
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Analiziraju¢i odgovore na pitanja iz upitnika YSR koja se nalaze u tabeli 34, moze
se zakljuciti da veéina dece uzrasta 11-18 godina sa tumorima CNS ne pokazuje znake
depresivnosti osim za pitanja koja se odnose na prekomerno uzimanje hrane, slabost vida,
probleme sa snom i koncentracijom. Primeéen je i poviSen nivo zabrinutosti ove dece u

odnosu na vrsnjake koji nemaju maligne bolesti.

Tabela 35. Samoprocena dece uzrasta 11-18 godina sa kostanim tumorima

Tvrdnja Nije tacno Ponekad tacno ili | Vrlo ta¢no ili
donekle ta¢no ¢esto tacno
Ponasam se previse detinjasto za svoje godine 81,8 0 18,2
Konzumiram alcohol bez znanja roditelja 90,9 9,1 0
Puno se prepirem 54,5 36,4 9,1
Sto zapocnem, ne dovr§im 72,7 27,3 0
U malo ¢emu uzivam 60,0 30,0 10,0
Volim Zivotinje 27,3 0 72,7
Volim da se hvalim 90,9 0 9,1
Ne mogu da se koncentriS§em, usmerim paznju 54,5 45,5 0
na nesto
Ne mogu da se oslobodim nekih misli, opsesije 90,9 9,1 0
Tesko mirno sedim 81,8 18,2 0
PreviS$e sam zavisan/na od odraslih 90,9 0 91
Osecam se usamljeno 90,9 0 91
Osecam se zbunjeno ili smeteno 90,9 91 0
Puno placem 81,8 9,1 9,1
Prili¢no sam iskren/a 27,3 18,2 54,5
Grub/a, zastraSuje ili se ponasa zloCesto prema 90,9 9,1 0
drugima
Puno sanjarim 63,6 36,4 0
Namerno se pokusavam povrediti ili ubiti 100 0 0
Trazim puno paznje 54,5 36,4 9,1
Unistavam svoje stvari 81,8 18,2 0
UniStavam tude stvari 81,8 18,2 0
Ne slusam roditelje 12,7 27,3 0
Neposlusan/na sam u skoli 12,7 18,2 9,1
Ne jedem koliko bih trebao/la 72,7 27,3 0
Ne slazem se sa drugom decom 12,7 27,3 0
Ne osec¢am se krivim/om kada uradim nesto $to 63,6 18,2 18,2
ne bih trebao/la
Ljubomoran/na sam 63,6 36,4 0
Krs$im pravila kuce, u §koli i na drugim mestima 90,9 9,1 0
Bojim se odredenih Zivotinja, situacija ili mesta 100,0 0 0
osim Skole
Bojim se odlaska u skolu 100,0 0 0
Bojim se da bih mogao/la pomisliti ili uraditi 81,8 9,1 9,1
nesto lose
Ose¢am da moram biti savrSen/a 90,9 9,1 0
Osec¢am da me niko ne voli 90,9 9,1 0
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Ose¢am da me drugi progone 81,8 18,2 0
Oseéam se bezvredno ili manje vredno 81,8 18,2 0
Cesto se sluajno povredim 90,9 9,1 0
Cesto se tuéem 100,0 0 0
Cesto me zadirkuju 90,9 0 9,1
Druzim se sa decom koja ¢esto upadaju u 100,0 0 0
nevolje

Cujem zvukove ili glasove za koje drugi misle 54,5 45,5 0
da ne postoje

Reagujem bez da prethodno razmislim 72,7 27,3 0
Radije bih bio/bila sam/sama nego sa drugima 100,0 0 0
Lazem ili varam 12,7 18,2 9,1
Grickam nokte 81,8 9,1 9,1
Nervozan/na sam ili napet/a 100,0 0 0
Imam nervozne pokrete ili trzaje 90,9 9,1 0
Imam no¢ne more 100,0 0 0
Druga deca me ne vole 90,9 9,1 0
Ima poteskoca sa uenjem 100,0 0 0
PreviSe sam plasljiv/a ili teskoban/na 81,8 18,2 0
Osecam vrtoglavicu ili oSamucenost 100,0 0 0
Imam preterani osecaj krivice 81,8 18,2 0
PreviSe jedem 100,0 0 0
Osecam se premoreno bez pravog razloga 81,8 18,2 0
Telesni problem bez poznatih medicinskih

uzroka:

a. Tegobe ili bolovi (ne glavobolje ili bol u 90,9 0 9,1
stomaku)

b. Glavobolje 63,6 36,4 0
¢. Mucnina, osecaj slabosti 63,6 36,4 0
d. Problemi sa o¢ima (ne oni koji se ispravljaju 100,0 0 0
noSenjem naocara)

e. Osipi ili drugi problem sa kozom 90,9 9,1 0
f. Bolovi u stomaku 81,8 18,2 0
g. Povraéanje 90,9 9,1 0
h. Drugo 100,0 0 0
Fizicki napadam ljude 100 0 0
Bodem kozu ili druge delove tela 100 0 0
Mogu se ponasati prilicno prijateljski 25,0 16,7 58,3
Volim probati nove stvari 25,0 50,0 25,0
LoSeg sam uspeha u Skoli 83,3 16,7 0
Imam slabu koordinaciju ili sam nespretan/na 83,3 16,7 0
Radije sam u drustvu starijih nego sa vr§njacima 75,0 8,3 16,7
Radije sam u drustvu mladih nego sa vrSnjacima 83,3 16,7 0
Odbijam da govorim 91,7 8,3 0
Neprestano ponavljam odredene radnje 91,7 8,3 0
Bezim od kuce 91,7 8,3 0
Cesto vristim 100 0 0
Tajanstven/a sam, volim zadrzati stvari za sebe 66,7 25,0 8,3
Vidim stvari za koje drugi misle da ne postoje 91,7 8,3 0
Smeten/a sam i lako se zbunim 66,7 33,3 0
Volim paliti stvari 91,7 8,3 0
Spretan/na sam sa rukama 41,7 33,3 25,0

86




Pravim se vaZzan/na ili se ludiram 50,0 41,7 8,3
PreviSe sam stidljiv/a ili plasljiv/a 83,3 8,3 8,3
Spavam manje od veéine mladih 72,7 18,2 9,1
Spavam vi$e od veéine mladih tokom dana i/ili 81,8 18,2 0
nocu

Tesko se koncentrisem i lako mi je odvratiti 66,7 33,3 0
paznju

Imam problema sa govorom 100 0 0
Borim se za svoja prava 33,3 25,0 41,7
Kradem kod kuée 100 0 0
Kradem van kuce 100 0 0
Gomilam stvari koje mi nisu potrebne 83,3 16,7 0
Cinim stvari koje drugi smatraju ¢udnim 75,0 16,7 8,3
Moje bi ideje drugi smatrali cudnima 83,3 8,3 8,3
Tvrdoglav/a sam 41,7 33,3 25,0
Naglo menjam raspoloZenja ili oseanja 66,7 25,0 8,3
Uzivam kada sam sa drugim ljudima 33,3 25,0 41,7
Sumnjicav/a sam 75,0 25,0 0
Psujem i koristim proste reci 66,7 16,7 16,7
Razmisljam o samoubistvu 100 0 0
Volim da zasmejavam druge 33,3 33,3 33,3
Previse pricam 41,7 33,3 25,0
Cesto zadirkujem druge 58,3 33,3 8,3
Lako planem, raZestim se 75,0 16,7 8,3
PreviSe razmisljam o seksu 91,7 0 8,3
Pretim drugima da ¢u ih povrediti 91,7 8,3 0
Volim da pomazem drugima 25,0 8,3 66,7
Pusim, zvacem ili Smréem duvan 100 0 0
Imam poteskoce sa spavanjem 100 0 0
Bezim iz Skole, imam neopravdane izostanke 91,7 8,3 0
Nemam puno energije 75,0 25,0 0
Nesrec¢an/na sam, tuzan/na ili depresivan/na 91,7 8,3 0
Glasniji/a sam od vecine drugih vr$njaka 75,0 25,0 0
Koristim droge u nemedicinske svrhe (ne 100 0 0
ukljucujuéi duvan i alkohol)

Volim biti pravedan prema drugima 25,0 16,7 58,3
Uzivam u dobroj Sali 25,0 8,3 66,7
Volim uzivati u zivotu 25,0 8,3 66,7
Nastojim da pomazem drugima kada mogu 25,0 8,3 66,7
Zeleo/la bih da sam drugog pola 83,3 16,7 0
Nastojim da se ne upli¢em u veze sa drugima 12,7 18,2 9,1
Puno se brinem 58,3 33,3 8,3

Analizirajué¢i odgovore na pitanja iz upitnika YSR koja se nalaze u tabeli 35, moze
se zakljuciti da veéina dece uzrasta 11-18 godina sa koStanim tumorima ne pokazuje znake
depresivnosti osim za pitanja koja se odnose na nespretnost sa rukama, veci stepen

zabrinutosti , nedostatak energije , nagla promena raspolozenja, sumnjicavost i nespretnost.
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Tabela 36. Samoprocena dece uzrasta 11-18 godina sa tumorima mekih tkiva

Tvrdnja Nije ta¢no Ponekad ta¢no ili | Vrlo ta¢no ili
donekle tacno ¢esto tacno
Ponasam se previse detinjasto za svoje godine 66,7% 16,7% 16,7%
Konzumiram alkohol bez znanja roditelja 66,7% 33,3% 0%
Puno se prepirem 83,3% 16,7% 0%
Sto zapoénem, ne dovr§im 83,3% 16,7% 0%
U malo ¢emu uzivam 66,7% 16,7% 16,7%
Volim zivotinje 0% 16,7% 83,3%
Volim da se hvalim 66,7% 33,3% 0%
Ne mogu da se koncentriSem, usmerim paznju 83,3% 16,7% 0%
na nesto
Ne mogu da se oslobodim nekih misli, opsesije 50,0% 33,3% 16,7%
Tesko mirno sedim 50,0% 50,0% 0%
Previse sam zavisan/na od odraslih 83,3% 16,7% 0%
Oseéam se usamljeno 66,7% 33,3% 0%
Oseéam se zbunjeno ili smeteno 66,7% 33,3% 0%
Puno placem 66,7% 33,3% 0%
Prili¢no sam iskren/a 16,7% 33,3% 50,0%
Grub/a, zastraSuje ili se ponasa zloCesto prema 100,0% 0% 0%
drugima
Puno sanjarim 50,0% 33,3% 16,7%
Namerno se pokusavam povrediti ili ubiti 100,0% 0% 0%
TraZim puno paznje 50,0% 50,0% 0%
UniStavam svoje stvari 83,3% 16,7% 0%
UniStavam tude stvari 100,0% 0% 0%
Ne slusam roditelje 66,7% 16,7% 16,7%
Neposlu§an/na sam u §koli 83,3% 16,7% 0%
Ne jedem koliko bih trebao/la 50,0% 50,0% 0%
Ne slazem se sa drugom decom 66,7% 33,3% 0%
Ne ose¢am se krivim/om kada uradim nesto 83,3% 16,7% 0%
Sto ne bih trebao/la
Ljubomoran/na sam 66,7% 16,7% 16,7%
Krsim pravila kuce, u $koli i na drugim 83,3% 0% 16,7%
mestima
Bojim se odredenih zivotinja, situacija ili 83,3% 16,7% 0%
mesta osim $kole
Bojim se odlaska u $kolu 100,0% 0% 0%
Bojim se da bih mogao/la pomisliti ili uraditi 100,0% 0% 0%
nesto lose
Ose¢am da moram biti savrSen/a 50,0% 33,3% 16,7%
Ose¢am da me niko ne voli 50,0% 50,0% 0%
Ose¢am da me drugi progone 100,0% 0% 0%
Osecam se bezvredno ili manje vredno 83,3% 16,7% 0%
Cesto se slu¢ajno povredim 100,0% 0% 0%
Cesto se tudem 66,7% 33,3% 0%
Cesto me zadirkuju 100,0% 0% 0%
Druzim se sa decom koja Cesto upadaju u 33,3% 50,0% 16,7%
nevolje

88



Cujem zvukove ili glasove za koje drugi misle 100,0% 0% 0%
da ne postoje

Reagujem bez da prethodno razmislim 50,0% 33,3% 16,7%
Radije bih bio/bila sam/sama nego sa drugima 50,0% 33,3% 16,7%
LaZem ili varam 83,3% 16,7% 0%
Grickam nokte 66,7% 16,7% 16,7%
Nervozan/na sam ili napet/a 33,3% 50,0% 16,7%
Imam nervozne pokrete ili trzaje 100,0% 0% 0%
Imam noéne more 83,3% 16,7% 0%
Druga deca me ne vole 100,0% 0% 0%
Ima poteskoéa sa ucenjem 100,0% 0% 0%
Previ$e sam plasljiv/a ili teskoban/na 100,0% 0% 0%
Osecam vrtoglavicu ili o§amucenost 50,0% 33,3% 16,7%
Imam preterani osecaj krivice 66,7% 16,7% 16,7%
Previse jedem 66,7% 33,3% 0%
Osec¢am se premoreno bez pravog razloga 50,0% 50,0% 0%
Telesni problem bez poznatih medicinskih

uzroka:

a. Tegobe ili bolovi (ne glavobolje ili bol u 83,3% 0% 16,7%
stomaku)

b. Glavobolje 66,7% 16,7% 16,7%
¢. Mucnina, osecaj slabosti 66,7% 33,3% 0%
d. Problemi sa o¢ima (ne oni koji se ispravljaju 50,0% 33,3% 16,7%
no$enjem naocara)

e. Osipi ili drugi problem sa kozom 83,3% 0% 16,7%
f. Bolovi u stomaku 83,3% 0% 16,7%
g. Povraéanje 50,0% 16,7% 33,3%
h. Drugo 50,0% 50,0% 0%
Fizi¢ki napadam ljude 100,0% 0% 0%
Bodem kozu ili druge delove tela 83,3% 16,7% 0%
Mogu se ponasati priliéno prijateljski 83,3% 16,7% 0%
Volim probati nove stvari 0% 0% 100%
Loseg sam uspeha u skoli 0% 16,7% 83,3%
Imam slabu koordinaciju ili sam nespretan/na 83,3% 16,7% 0%
Radije sam u drustvu starijih nego sa 83,3% 16,7% 0%
vr$njacima

Radije sam u drustvu mladih nego sa 50,0% 0,0% 50,0%
vr$njacima

Odbijam da govorim 100,0% 0% 0%
Neprestano ponavljam odredene radnje 60,0% 40,0% 0%
Bezim od kuce 83,3% 16,7% 0%
Cesto vristim 83,3% 16,7% 0%
Tajanstven/a sam, volim zadrZzati stvari za sebe 83,3% 16,7% 0%
Vidim stvari za koje drugi misle da ne postoje 33,0% 50,0% 16,7%
Smeten/a sam i lako se zbunim 100,0% 0% 0%
Volim paliti stvari 83,3% 16,7% 0%
Spretan/na sam sa rukama 83,3% 16,7% 0%
Pravim se vazan/na ili se ludiram 0% 66,7% 33,3%
Previse sam stidljiv/a ili plasljiv/a 50,0% 33,3% 16,7%
Spavam manje od vecine mladih 66,7% 16,7% 16,7%
Spavam vi$e od vecine mladih tokom dana i/ili 66,7% 0% 33,3%

nocu
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Tesko se koncentriSem i lako mi je odvratiti 50,0% 50,0% 0,0%
paznju

Imam problema sa govorom 83,3% 0% 16,7%
Borim se za svoja prava 16,7% 0,0% 83,3%
Kradem kod kuce 100,0% 0% 0%
Kradem van kuée 100,0% 0% 0%
Gomilam stvari koje mi nisu potrebne 33,3% 33,3% 33,3%
Cinim stvari koje drugi smatraju ¢udnim 33,3% 50,0% 16,7%
Moje bi ideje drugi smatrali ¢udnima 33,3% 50,0% 16,7%
Tvrdoglav/a sam 0% 50,0% 50,0%
Naglo menjam raspolozenja ili osecanja 33,3% 50,0% 16,7%
Uzivam kada sam sa drugim ljudima 0% 50,0% 50,0%
Sumnji¢av/a sam 66,7% 33,3% 0%
Psujem i koristim proste reci 50,0% 50,0% 0%
Razmi$ljam o samoubistvu 83,3% 16,7% 0%
Volim da zasmejavam druge 16,7% 33,3% 50,0%
Previ$e pricam 16,7% 83,3% 0%
Cesto zadirkujem druge 66,7% 33,3% 0%
Lako planem, razestim se 33,0% 50,0% 16,7%
Previ$e razmisljam o seksu 83,3% 0% 16,7%
Pretim drugima da ¢u ih povrediti 83,3% 16,7% 0%
Volim da pomazem drugima 0% 50,0% 50,0%
Pusim, zva¢em ili Smréem duvan 66,7% 16,7% 16,7%
Imam poteskoce sa spavanjem 66,7% 33,3% 0%
Bezim iz §kole, imam neopravdane izostanke 33,3% 66,7% 0%
Nemam puno energije 66,7% 16,7% 16,7%
Nesrec¢an/na sam, tuzan/na ili depresivan/na 66,7% 33,3% 0,0%
Glasniji/a sam od vecine drugih vrinjaka 50,0% 50,0% 0%
Koristim droge u nemedicinske svrhe (ne 100,0% 0% 0%
ukljucujuéi duvan i alkohol)

Volim biti pravedan prema drugima 0% 50,0% 50,0%
Uzivam u dobroj Sali 0% 16,7% 83,3%
Volim uzivati u zivotu 0% 16,7% 83,3%
Nastojim da pomazem drugima kada mogu 0% 0% 100%
Zeleo/la bih da sam drugog pola 66,7% 16,7% 16,7%
Nastojim da se ne uplicem u veze sa drugima 80,0% 20,0% 0%%
Puno se brinem 33,3% 50,0% 16,7%

Analizirajuci odgovore na pitanja iz upitnika YSR za decu koja se nalaze u tabeli 36,
moze se zaklju€iti da veéina dece uzrasta 11-18 godina sa tumorima mekih tkiva ne pokazuje
znake depresivnosti osim za pitanja koja su vezana za opsesivnost, smetenost, nemoguénost
koncentrisanja i paznje, slabiji apetit, ranjivost, impulsivnost, izraZenu napetost, Ceste
vrtoglavice, izrazen zamor, preteran osecaj krivice, manja postignuc¢a u Skoli, nespretnost u
rukama, poremecaj spavanja, naglu promena raspolozenja, sumnji¢avost, depresivnost i

izraZzenu zabrinutost.
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Tabela 37. Ukupni i srednji skorovi razli¢itih domena YSR

Domen Ukupni skor | Srednja vrednost £SD
Anksioznost/depresivnost 49 16,3+17,6
Somatski problemi 38 12,7£9,5
Delikventno ponasanje 45 15+11,1
Agresivno ponasanje 49 16,3+13,6
Problemi sa paznjom 39 13+6,1
Problem sa rezonovanjem 17 5,7+5,1
Problemi socijalnih relacija 35 11,745,8

U tabeli 37 u kojoj su analizirani ukupni skorovi ispitivane dece po domenima
upitnika YSR, =zapaza se da su najbolji rezultati dobijeni u domenima
anksioznost/depresivnost i agresivno ponasanje dok su najlosije vrednosti dobijene u domenu

problema sa rezonovanjem.

4.5 Ispitivanje kvaliteta Zivota roditelja

Roditelji su pored upitnika koje su ispunili vezano za kvalitet zivota njihove dece
takode popunjavali tri upitnika (SF-36, Beck-ova skala za depresiju i demografski upitnik)
za procenu njihovog kvaliteta zivota nakon dobijanja dijagnoze solidnog malignog tumora

kod njihove dece.
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Tabela 38. Demografske karakteristike roditelja

Varijabla Broj %
Pol (Zenski) 48 94,1
Starost (godine)* 38,6 6.7
Bracni status
U braku/zajednici 43 87,7
Razvedeni 3 6,1
Obudovljeni 3 6,1
Nivo obrazovanja
Osnovna $kola (primarno) 7 14
Srednja $kola (sekundarno) 33 66
Fakultet (univerzitetsko) 10 20
Godine obrazovanja* 11,3+ 3,6
Zaposlenost 31 54,0
Mesto preblva_llsta 7 60.8
(urbana sredina)
Mesto sta,novan ja 45 88 2
(kuéa)
Broj dece u porodici 24 471
(dvoje)
Socio-ekonomski 41 80 4
status

* Vrednosti su predstavljene kao srednja vrednost + standardna devijacija

Demografske karakteristike roditelja i njihove dece prikazane su u tabeli 38. Skoro
svi roditelji (48/51; 94,1%) bile su majke prosecne starosti 38,6 + 6,7 godina. Veliki procenat
roditelja bio je u braku ili u zajednici (43/51; 87,7%). Vecina u€esnika istrazivanja imala je
srednji nivo obrazovanja (31/51; 62,0%), sa prosecno 11,3 + 3,6 godina Skolovanja.

Konacno, vise od polovine roditelja (27/51; 54%) je bilo zaposleno u vreme istraZivanja.
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Prosecni SF-36 domeni i
kompozitni skorovi roditel ja
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Slika 2. Prose¢ni SF-36 domeni i kompozitni skorovi roditelja

Na slici 2 prikazani su proseéni domeni, kompozitni i totalni skorovi SF-36 upitnika
o zdravlju. Kompozitni skor fizickog i mentalnog zdravlja, kao i ukupni skorovi bili su
66,4+22,8, 44,2+26,8 i 55,3+22,6 (Slika 2.). Najvisa vrednost skora zabelezena je kod
domena za fizicko funkcionisanje (82,2+19,9), a najniza kod energetskog domena
(42,3£26,0).
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Fizicko funkcionisanje

Uloga ogranicenja nastalog

usled fizickih problema

Uloga ogranicenja nastalog

usled emotivnih problema

Energetski domen

Emotivna dobrobit

Socijalizovanost

Bol

Opste zdravlje

Kompozitni skor fizickog zdravlja

Kompozitni skor mentalnog zdravlja

Totalni skor

Slika 3. SF- 36 domeni i kompozitni skorovi roditelja prema lokalizaciji malignog tumora

dece

Na slici 3 prikazana je povezanost HRQoL roditelja sa tipom malignog tumora kod
njihovog deteta. Primetno je da se u vecini skorova, najnize vrednosti HRQoLa javljaju kod

roditelja dece sa koStanim tumorima. Nije bilo znacajne razlike medu razlicitim
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lokalizacijama malignih tumora, osim u slu¢aju limitirane aktivnosti u domenu fizickog
zdravlja, koja je bila grani¢no znacajna (p=0.049). Kvalitet Zivota roditelja nije bio u vezi sa
stepenom obrazovanja, godinama Skolovanja, socio-ekonomskim ili bracnim statusom

(p>0.05) (podaci nisu prikazani).

Srednja vrednost BDI skora kod roditelja je bila 14,1+11,2 (opseg 0-51). Najveci broj
roditelja (24/51; 47,1%) nije imao simptome depresije (BDI<19), dok je 21,6% imalo blage
simptome depresije (BDI 10-17). Jednak broj roditelja (8/51; 15,7%) je imao umereno tesku
(BDI 18-24) ili tesku (BDI>24) depresiju.

Tabela 39. Korelacija izmedu svakog od 8 domena SF-36 upitnika o kvaitetu Zivota i skorova

BDI (Beck Depression Inventory) skale

Varijabla Koeficijent korelacije p
Fizicko funkcionisanje -0.313 0.025
Limitirana aktivnost
zbog fizickog zdravlja -0.075 0.603
L|m|t|_rana aktlvnost -0.269 0.056
zbog emocionalnih problema
Energija -0.470 <0.001
Emocionalno blagostanje -0.576 <0.001
Socijalno funkcionisanje -0.260 0.065
Bol -0.392 0.004
OpSte zdravlje -0.303 0.031
KompOZItn_l sk_or ﬁzmkog -0.301 0032
funkcionisanja
Kompozitni _sko_r m(_antalnog -0.450 0.001
funkcionisanja
Ukupno -0.418 0.002

*Podebljane vrednosti ukazuju na statisticki znacaj

U tabeli 39 prikazana je korelacija izmedu BDI skora i SF-36 domena. BDI je bio
negativno povezan sa svim SF-36 skorovima, medutim, povezanost sa fizickim
funkcionisanjem (p=-0.313), opstim zdravljem (p=-0.303), i kompozitni skor fizickog

funkcionisanja (p=-0.301) bila je statisticki znacajna (p<0.05), dok je povezanost sa
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energijom (p=-0.470), emocionalnim blagostanjem (p=-0.576), bolom (p=-0.392),
kompozitni skor mentalnog funkcionisanja (p=-0.450) i totalnim skorom (p=-0.418) bila

visoko statisti¢ki znacajna (p<0.01).

Tabela 40. Zbirni prikaz analize hijerarhijske regresije varijabli koje predvidaju
ukupni SF-36 skor

Model 1 Model 2 Model 3
Varijabla
B SE B B SE B B SE B

Pol -41.80 38.45 -0.35 -15.94 35.73 -0.14 10.09 31.81 0.09
Starost -2.45 1.65 -0.57 -1.05 1.58 -0.25 -1.10 1.33 -0.26
Bracni status -8.78 18.89 -0.14 28.91 18.88 -0.46 -14.39 16.91 -0.23
Mesto prebivalista -15.12 22.05 -0.18 -20.41 19.55 -0.24 -11.82 16.81 -0.14
Mesto stanovanja 10.00 13.38 0.21 19.70 12.54 0.41 14.73 10.74 0.30
Zaposlenost 2.78 13.27 0.06 -3.57 12.01 -0.07 -8.00 10.26 -0.17

Socio-ekonosmki
-17.56 20.24 -0.21 -36.46 19.69 -0.43 -22.90 17.43 -0.27

status

Broj dece u porodici 7.70 11.23 0.26 4.67 9.97 0.16 10.36 8.70 0.35

Kuvalitet zivota dece

. o 0.89 0.40 0.76* 0.81 0.34 0.70*
procenjen od strane roditelja

BDI skor -10.86 431 -0.50*
R? 0.26 0.47 0.65
Ukupni skor 0.61 5.08* 6.34*

*p<0.05; boldovane vrednosti ukazuju na statisti¢ku znac¢ajnost

U tabeli 40 prikazani su rezultati analize hijerarhijske regresije koja je pokazala je da
pol, starost, bra¢ni status, mesto stanovanja, mesto prebivaliSta, zaposlenost, socioekonomski
status i broj dece u porodici objas$njava 26% varijanse (p>0.05) u totalnom skoru SF-36 kao
meri ishoda. Dodatak kvaliteta Zivota dece procenjenog od strane roditelja u drugom modelu
doveo je do povecanja varijanse od 21% Sto je bilo statisticki znac¢ajno (p<0.05). Takode,
nakon dodavanja BDI skora treCem bloku, objasnjeno je dodatnih 18% varijanse ukupnog

skora, $to je takode statisticki znacajno (p<0.05).
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5. DISKUSIJA

Poslednjih godina doslo je do porasta stope prezivljavanja dece obolele od malignih bolesti,
najvise kao posledica standardizacije i intenziviranja protokola le¢enja Sto je dovelo i do
porasta broja i tezine nezeljenih efekata u vidu razliCitih fizickih i1 psihi¢kih simptoma sa

kojima se deca suocavaju tokom leCenja, a i kasnije tokom zivota.

U najvec¢em broju studija do sada proucavan je kvalitet Zivota dece sa leukemijama i
tumorima mozga, s obzirom da su to maligne bolesti koje kod dece imaju najvecu ucestalost.
Najcesce su proucavane kasne posledice lecenja, a manji broj analizirao je kvalitet zivota na
pocetku i tokom lecenja. HRQL dece sa tumorima mozga je ¢esto proucavan i zbog velike
ucestalosti neurokognitivnih oStecenja koja nastaju kao posledica intenzivnog lecenja

(operacija, zracna terapija, hemioterapija), kao i zbog specifi¢ne lokalizacije tumora.

Bolje razumevanje kvaliteta Zivota ove dece tokom le€enja vazno je iz viSe razloga. Roditelji
i deca ¢e na bolji na¢in ucestvovati u leCenju poznaju¢i informacije o kvalitetu zivota
unapred. Zajedno sa onkoloskim timom moze se doneti odluka u prilog modaliteta leCenja
koji ¢e pruziti bolji kvalitet Zivota uz sliCan procenat izleCenja. Na kraju, poznavanje
prediktora QOL dace informaciju zdravstvenom osoblju koja porodica je u vec¢em riziku za

losij1 QOL, te joj pruZiti Sto raniju pomo¢ i1 podrsku.

Prvi radovi koji su analizirali QOL kod dece sa tumorima mozga pojavili su se krajem
osamdesetih godina proslog veka, a nakon §to je leCenje meduloblastoma svojim
intenziviranjem donelo znaajno bolje prezivljavanje, ali 1 izraZenije sekvele leCenja. Bez
obzira na to §to se tada nije pojavila konkretna definicija kvaliteta Zivota, definisan je koncept
kao takav, kao i parametri (fizicki, kognitivni i emocionalni), koji su kod ovih pacijenata sa
ve¢om ulestalos¢u bili izmenjeni (144) (145). Nesto kasnije primeéeno je da deca sa
meduloblastomima imaju i progresivno opadanje koeficijenta inteligencije u godinama
nakon zavrSenog lecenja (146). Devedesetih godina Nacionalni Institut za Kancer u
Sjedinjenim Americkim Drzavama (SAD) po prvi put je organizovao implementaciju QOL-

a u klinicka istrazivanja kao jedan od ishoda lecenja, a 1992. Casopis koji se bavi
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istrazivanjem kvaliteta zivota (eng. Quality of Life Research: An International Journal of

Quality of Life Aspects of Treatment ,Care and Rehabilitation ) objavljen je prvi put (147).

Veliki broj istrazivanja sproveden je do sada u cilju odredivanja determinanti koje uti¢u na

kvalitet zivota dece obolele od malignih bolesti.

Sistematski pregled literature iz ove oblasti koju su sproveli Klassen i sar. 2010 (148)
pokazao je da se proucavane determinante mogu grupisati u Cetiri domena i to: varijable
vezane za tumor, modalitet le¢enja, dete 1 porodicu. Od varijabli vezanih za tumor u literaturi
je najc¢esce proucavan tip tumora i relaps bolesti. Najkonzistentniji rezultat razlicitih studija
bio je da su deca sa tumorima mozga imala loSiji QoL u poredenju sa pacijentima sa
leukemijama i limfomima. Sto se ti¢e varijabli vezanih za onkolosko leGenje u analiziranoj
literaturi najceSce je prouCavan uticaj faze leCenja, intenziteta 1 modaliteta lecenja
(operacija, zracna terapija, hemioterapija). Dobijeni rezultati su ocekivano pokazali da su
deca kod koje je u toku onkolosko lecenje, imala 1o$iji QOL od izle¢enih pacijenata, kao 1 da
je intenzifikacija leCenja kao i1 primena zrac¢ne terapije ¢eS¢e dovodila do losijeg QOL.
Najcesce analizirane demografske karakteristike bile su uzrast u trenutku postavljanja
dijagnoze, pol i etnicka pripadnost. U vecini studija postojala je zna¢ajna povezanost starijeg
uzrasta dece sa loSijim QOL. U studijama gde su ispitivana deca sa tumorima mozga, 1osiji
QOL imala su mlada deca (PedsQL Cancer module) u domenu anksioznosti, ali su starija
deca imala logiju percepciju vezanu za izgled, kao i zabrinutost zbog bolesti. Sto se ti¢e pola

dece u vec¢em broju studija je Zenski pol bio povezan sa losijim QOL (149).

U nasem uzorku postojala je sli¢na distribucija dece prema polu §to nije u skladu sa podacima
Internacionalne agencije za proucavanje kancera (IARC), koja je objavila incidence tumora
kod dece u svetu (I1ICC-3) i pokazala da je incidencija nesto visa kod decaka (2) . Objasnjenje
ovog neslaganja moze se tumaciti malim uzorkom, kao 1 ¢injenicom da su pacijenti bili
ukljucivani u istrazivanje samo iz jednog onkoloskog centra, te da uzorak u smislu uzrasne i

polne distribucije nije reprezentativan.

Deca obolela od malignih bolesti kod kojih se zapocinje onkolosko leenje su u pove¢anom

riziku za lo$iji QOL, kako zbog faktora vezanih za leCenje tako i zbog razli¢itih uticaja
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porodice. Nase istrazivanje predstavlja analizu medusobnih uticaja porodice 1 varijabli koje
su vezane za dete na HRQL ove dece u cilju odredivanja prediktora pomocu kojih bi se

porodicama sa vecim rizikom za los$iji QOL ranije pruzila pomo¢ i podrska.

Primeceno je, kako je ranije pomenuto, da se HRQL razlikuje u istim domenima dece
razli¢itog uzrasta. Hedstrom 1 sar. pokazali su da su deca uzrasta do 12 godina najlosiji
kvalitet Zivota imala u domenu koji je vezan za bol tokom dijagnostickih procedura i le¢enja,
dok su se deca starija od 13 godina najviSe navodila mucninu kao problem. Naj¢esc¢i aspekt
distresa u ovoj studiji bio je emocionalni, mlada deca imala su oseéaj ogranicenja, deca 4-7
godina osec¢aj otudenosti, deca 8-12 godina najviSe su se plasila smrti, a deca starija od 13
godina brinula su najvise zbog promenjenog fizickog izgleda (150). U na$oj studiji uocene
su statisicki znacajne razlike u odnosu na uzrasne grupe dece u domenima za mucninu i
kognitivne smetnje Modula za tumore. U domenima Opsteg upitnika o kvalitetu zivota nije

bilo statisticki znacajnih razlika u odnosu na uzrast.

Studija koju su sproveli Landolt i sar. (2006 ) (151) pokazala je da postoji korelacija uzrasta
sa pojedinim domenima HRQL, u naSoj studiji korelacija sa uzrastom uocena je kod Modula
za tumore u svim domenima. Landolt 1 sar. uocili su i da su mlada deca imala ve¢i rizik za
lo$iji HRQL od starije dece, kao i da su decaci imali manje problema u kognitivnom 1
emocionalnom funkcionisanju. Nasi rezultati su pokazali razliku u kognitivnim smetnjama
u odnosu na uzrast i to izmedu mlade dece i dece uzrasta 8-12 godina, kao i razliku izmedju
dece uzrasta 8-12 godina i adolescenata. Devojcice su bile osetljivije u razli¢itim domenima
HRQL S§to je ve¢ bilo poznato i u prethodno objavljenim studijama. U naSoj studiji nije
uocena razlika u kvalitetu zivota u odnosu na pol ni u domenima OpSteg upitnika ni u
domenima Modula za tumore. (141). Takode je pokazan smanjen QOL u domenima fizi¢kog
1 emocionalnog funkcionisanja, ali ne i u socijalnom funkcionisanju. Rezultati naSeg
istrazivanja su pokazali da su u odnosu na tip tumora postojale statisticki znacajne razlike za
sve domene OpSteg upitnika za kvalitet Zivota (fizicko, emocionalno 1 drustveno
funkcionisanje kao i funkccionisanje u skoli/obdanistu), osim psihosocijalnog domena.

Razlika je postojala izmedu dece sa tumorima CNS i dece sa koStanim tumorima za domen
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fizickog funkcionisanja i izmedu dece sa koStanim tumorima 1 dece sa tumorima mekih tkiva

u domenu emocionalnog funkcionisanja.

Smith i sar. (152) su takode pokazali da je kod pacijenata, posebno adolescenata, koji
zapocinju onkolosko le¢enje znac¢ajno smanjen HRQL u domenima fizi¢kog i socijalnog
funkcionisanja te da im zamor znacajno otezava dnevne aktivnosti i funkcionisanje. Nasi
rezultati pokazali su da je znacajna razlika postojala izmedu tipa tumora i domena fizickog i

drustvenog funkcionisanja .

U studiji koju su sproveli Hamner i sar. (2015) (128) pokazano je da je vreme proteklo od
trenutka postavljanja dijagnoze imalo uticaj samo na loSe fizi€ko funkcionisanje, $to se
objasnjava ¢injenicom da se radi o deci koja su na pocetku le¢enja, $to je bio slucaj i u nasem
istrazivanju. NasSi rezltati su pokazali da je postojala znacajna razlika u fizickom
funkcionisanju u odnosu na tip tumora. Takode veci stepen hroni¢nog stresa kod roditelja
bio je povezan sa lo$ijim emocionalnim, fizickim i socijalnim funkcionisanjem dece, dok
funkcionisanje u $koli nije bilo otezano. U prethodnim istrazivanja primec¢eno je da su deca
uzrasta 15-17 godina imala najveci rizik za loSe funkcionisanje u S$koli (151). Nase
istrazivanje je pokazalo da je postojala znacajna razlika u funkcionisanju u Skoli u odnosu

na tip tumora, ali nije pronadena razlika u odnosu na uzrast niti pol.

U studiji u kojoj je procenjivana ucestalost simptoma Collins i sar. (153) su pokazali da su
najéeS¢i simptomi dece uzrasta 7-18 godina bili povrac¢anje, muénina, smanjen apetitit, bol,
nedostatak energije, iritabilnost 1 anksioznost. Druga studija pokazala je da su fizicki

simptomi stvarali najviSe patnje deci tokom lecenja (154).

U toku naSeg istrazivanja analizirali smo 1 uticaj tipa tumora na skorove domena Modula za
tumore. Pokazana je statisticki znacajna razlika za domene bola, mu¢nine 1 uznemirenosti
zbog lecCenja. Razlika je bila najveca izmedu dece sa tumorima CNS i koStanim tumorima 1

to u domenu za mucninu 1 uznemirenost zbog lecenja.

U studiji koju su sproveli Cadamuro i sar. (2020) (155) kod dece sa malignim bolestima na

pocetku 1 u toku lecenja, dobijen je rezultat koji je pokazao da su najces¢i simptomi u
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celokupnom uzorku bili zamor i gubitak apetita, a na drugom mestu promena fizickog izgleda
izgleda i zamor. Pokazano je da je ucestalost ovih simptoma tokom leCenja visoka, te da
znacajno uti¢e na sve aspekte kvaliteta zivota, a posebno na emocionalno funkcionisanje.
Takode, nije primecen znacajan uticaj klinickih parametara na QOL. Nasi rezultati pokazali

su znacajnu razliku izmedu emocionalnog finkcionisanja i tipa tumora.

Stenmarker i sar. (156) pokazali su da su tinejdzeri u njihovom istrazivanju bili
najvulnerabilnija grupa, te da su imali snizen HRQL (Opsti upitnik i Upitnik za tumore). U
poredenju sa tinejdzerima, deca Skolskog uzrasta do 12 godina imala su konzistentno bolji
HRQL 1 u fizickom 1 psihosocijalnom domenu. Generealno, vec¢ina ispitivane dece je kao
najveci problem navela zamor, §to je u skladu sa prethodno objavljenim podacima u svetu
(135). U nasem istrazivanju nije pronadena statisticki znacajna razlika kvaliteta zivota dece
u odnosu na uzrast kod Opsteg upitnika o kvalitetu Zivota, dok je u Modulu za tumore razlika

postijala u domenima za mucninu i kognitivne smetnje.

Simptomi koji se javljaju kod dece koja se le¢e od malignih bolesti obi¢no su multipli, a bolje
poznavanje odnosa tih simptoma moze biti znacajno za poboljSanje kvaliteta Zivota tokom

onkoloskog lecenja (157).

HRQL u domenu fizickog funkcionisanja najvise je pod uticajem ose¢aja mucnine i bola. Bol
je najcesc¢i simptom dece sa malignim bolestima kako je pokazano u studiji koju su sproveli
Hockenberry i Hook, 2007 (157). Nase istrazivanje je pokazalo negativnu korelaciju izmedu
uzrasta dece i domena za bol, odnosno pokazano je da su se mlada deca manje Zalila na bol.
Negativna korelacija sa bolom pokazana je 1 u odnosu na ukupni zamor. Takode je uo€ena

statisticki znacajna razlika u odnosu tipa tumora i domena bola.

Bol kod dece sa malignim bolestima moze nastati na samom mestu tumora (glavobolje kod
tumora mozga ili bolovi u ekstremitetima kod sarkoma), ali i kao posledica postojanja

metastaza (posebno koStanih), hiruske intervencije, invazivnih procedura i komplikacija

vvvvv

simptom na koji su se deca Zalila bio je bol i to najvise kod dece sa solidnim tumorima, dok

101



-----

pokazala statisti¢ki zna¢ajnu razliku izmedu tipa tumora i domena za bol, kao i negativnu

korelaciju sa zamorom, ali bez statisticke znacajnosti.

Mucnina i povracanje Cesti su simptomi koji znacajno uti¢u na fizicku dimenziju HRQL-a
kod dece sa malignim bolestima. Ovi simptomi mogu biti prisutni u trenutku postavljanja
dijagnoze kod vecine tumora CNS-a zbog poviSenog intrakranijalnog pritiska a Cesto se
javljaju 1 kao nezeljeni efekti hemioterapije ili zracne terapije. U istrazivanju koje su sproveli
Gomes i sar. (2011) pokazano je da ovi simptomi dovode do anskioznosti, stresa i depresije.
U nekoliko studija pokazano je da je muc¢nina jedan od naj¢es$¢ih simptoma dece kod koje je

u toku onkolosko lec¢enje ( Baggott i sar.. 2010; Collins i sar. 2000).

Nasi rezultatit su pokazali statisticki znacajnu razliku izmedu tipa tumora i domena za
mucninu. Deca sa koStanim tumorima imala su najnizi kvalitet Zivota za ovaj domen, a razlika
je bila statisticki znacajna u odnosu na decu sa tumorima CNS. Postojala je i statisticki
znacajna razlika domena za mucninu (Modula za tumore) u odnosu na uzrast i to izmedu

najmlade i najstarije dece.

U studiji koju su sproveli Ribeiro i sar. (2009) pokazano je da su dominantni simptomi
psihosocijalne dimenzije HRQL strah vezan za medicinske procedure i lecenje kao i1
zabrinutost za ishod lecenja. U naSem istraZivanju uocena je pozitivna korelacija izmedu
uzrasta 1 uznemirenosti zbog leenja. Takode je uocena statisticki znacajna razlika u domenu
uznemirenosti zbog leenja u odnosu na tip tumora. Razlika je postojala izmedu dece sa

tumorima CNS 1 dece sa kostanim tumorima.

Kognitivna dimenzija HRQL predominantno je sniZzena kod dece sa tumorima mozga i
veoma uti¢e na ucenje 1 uspeh u skoli, Sto je pokazano i u studiji koju su sproveli Ullrich i
Embry, 2012. S druge strane, studija koju su u Svedskoj sproveli Sandeberg i sar. (159)

pokazala je bolji kvalitet Zivota dece koja su tokom onkoloskog lecenja iSla u Skolu.
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Nasi rezultati su pokazali da je postojala razlika u domenu za kognitivne smetnje Modula za
tumore u odnosu za uzrast i to izmedu dece uzrasta 5-7 godina i 8-12 godina, kao i izmedu

tinejdzera i dece uzrasta 8-12 godina.

Socijalna dimenzija HRQL bila je povezana i sa promenama u fizickom izgledu tokom
lecenja koje nastaju zbog gubitka kose, promene u tezini, noSenja maski u toku neutropenije,
kao i prisutnih oziljaka nakon operacije ili plasiranog centralnog venskog katetera. Ciacona,
Nacimento 1 Lima (2010) su pokazali da su te promene najvise uznemiravale decu tokom
leCenja. Ovakva promena slike koju o sebi imaju deca moze dovesti do gubitka
samopouzdanja i socijalne izolacije. Nasi rezultati nisu pokazali statisticku znacajnost za

domen Upitnika za tumore koji je povezan za zabrinuto$¢u zbog fizickog izgleda.

Zamor je Cest simptom kod pacijenata sa malignim bolestima u svim fazama lecenja, a ¢esto
1 nakon zavSetka leCenja. U nekoliko studija pokazano je da je deci koja su bila

hospitalizovana zbog lecenja malignih bolesti najviSe smetao zamor (Miller i sar.2011,

Walker i sar.2010) (160) (161).

Zamor nastaje viSestrukim uticajem fizickih, psiholoskih i kognitivnih aspekata. Kod
pacijenata sa malignim bolestima zamor je specifi¢an i pacijenti ga opisuju kao nedostatak
energije, iscrpljenost, nelagodnost, kao i nemoguénost obavljanja svakodnevnih aktivnosti.
Moze biti uslovljen hipermetaboli¢kim stanjem koje nastaje kao posledica same bolesti i
le€enja. Rast tumora koji dovodi do troSenja nutritijenata na Stetu zdravih tkiva, zracna i
hemioterapija, neadekvatan oralni unos zbog mucnine i povracanja, kao 1 anemija zajedno
dovode do pojave zamora kod ovih pacijenata (162). Psihosocijalni faktori kao §to su
poremecaj sna, neizvesnost i strah od smrti takode mogu dovesti do zamora kod onkoloSkih
pacijenata. Posledice zamora su brojne, od promene raspoloZenja, poremecaja sna, izostanka
iz skolskih aktivnosti i nemogucnosti obavljanja uobi¢ajenih aktivnosti, $t0 sve zajedno

dovodi do losijeg kvaliteta zivota (163) .

U naSem istrazivanju uocena je negativna korelacija ukupnog zamora i domena za bol ali bez

statistiCke znacajnosti. Pozitivna korelacija uocena je izmedu ukupnog zamora i skoro svih
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domena Opsteg upitnika za kvalitet zivota koji se odnose na fizicko, emocionalno, drustveno

i psihosocijalno funkcionisanje.

Nunes i sar. 2017 (164) dosli su do sli¢énih rezultata i u svom istraZivanju pokazali znacajnu
korelaciju izmedu ukupnog zamora i domena OpSteg upitnika za kvalitet zivota, ali i
korelaciju sa domenima Modula za tumore. Nasi rezultati nisu pokazali statisticki znacajnu

korelaciju zamora sa domenima Modula za tumore.

Povezanost veéeg stepena zamora sa nizim vrednostima kvaliteta Zivota u svim domenima
(fizi€kom, socijalnom, emocionalnom i funkcionisanju u $koli) pokazala je i studija koju su
sproveli Meeske i sar. (2007). Tokom perioda pracenja pacijenata zakljuéili su da su zamor i
dijagnoza tumora mozga bili znac¢ajni prediktori losijeg kvaliteta zivota, kao i razvoja tezih
posledica lecenja. Zamor zajedno sa kasnim posledicama lecenja je bio povezan sa losijim
fizickim funkcionisanjem, dok je zamor zajedno sa dijagnozom tumora mozga znacajno bio

povezan sa loSijom psihosocijalnom komponentom HRQL.

Longitudinalna studija koju su sproveli Erickson i sar. (2011) pokazala je umerenu
povezanost zamora, sna i kvaliteta zivota (165). Zamor je u prvoj nedelji leCenja bio povezan
sa losijim kvalitetom sna i nizim psihosocijalnim funkcionisanjem (135) §to je pokazano i u
nasem istraZivanju, gde je statisticki znacajna korelacija opsSteg zamora postojala u odnosu
na vetinu domena OpSteg upitnika za kvalitet Zzivota ukljucuju¢i psihosocijalno
funkcionisanje. Erickson i sar. (166) su pokazali da su problemi sa zamorom i snom bili
izraZeniji kod adolescenata, dok u naSem istrazivanju nije pronadena statisticki znacajna

razlika u odnosu na uzrast.

Zamor se u okviru multidimenzionalnog PedsQL upitnika analiziran je u tri domena i to kao
opsti zamor, zamor povezan sa snom/odmorom i kognitivni zamor (135). U nekoliko studija
(Nunes i sar. 2017; Palmer i sar. 2011; Varni i sar. 2002) pokazano je da su hospitalizovana
deca obolela od malignih bolesti imala najvise problema u domenu koji je vezan za san i
odmor. Takav rezultat moze se pripisati prekidima sna zbog razlicitih zvukova koji se mogu
¢uti tokom no¢i u bolnici, kao §to su zvuci koji poticu od infuzionih pumpi, placa drugog

deteta, aktivnosti sestara, otvaranja vrata ili zvona telefona. Prekidi u snu mogu nastati i zbog
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pridruzenih simptoma kao Sto su bol, mucnina, povracanje ili uCestalo mokrenje koje
pacijenti mogu imati tokom hemioterapije. Promena uslova i okruzenja u kome dete spava
znacajno uti¢e na dotadasnji ritam sna i odmora dece, a samim tim povecava i nivo zamora

kod ovih pacijenata (166) .

U nekoliko studija u razli¢itim zemljama (Scarpelli i sar. 2008; Erickson i sar. 2011; Van
Litsenberg i sar. 2011) uocen je snizen kvalitet Zivota u Modulu za tumore 1 to u domenu
psihosocijalnog funkcionisanja, a najvise u skorovima koji su bili vezani za zabrinutost i
dozivljaj fizickog izgleda. Nasi rezultati su takode pokazali nize skrove u Modulu za tumore
kao 1 pozitivnu korelaciju uznemirenosti sa uzrastom. Znacajna razlika kod uznemirenosti

koja je vezana za leCenje uocena je u odnosu na tip tumora.

Deca sa hroni¢nim bolestima, kao $to su maligne bolesti, u pove¢anom su riziku za razvoj
depresije. Podaci iz literature ukazuju na potrebu procene prisustva depresije kod odraslih
onkoloskih pacijenata kod kojih je prisutan zamor, s obzirom da depresija i zamor imaju
veoma sli¢ne karakteristike. U studiji koju su sproveli Leslie i sar. (167) ispitivana je
anksioznost i depresija kod dece uzrasta 12-18 godina kod kojih je bilo u toku onkolosko
lecenje. Suprotno pretpostavci onkologa nivo anksioznosti 1 depresije bio je nizak. Studija
koju su sproveli Matziou et al. (2008) takode se bavila procenom depresije kod dece 1
adolescenata sa malignim bolestima ali rezultati nisu ukazali na viSe skorove za depresiju.
Studija u u kojoj je vrseno poredenje Skolske dece sa malignim bolestima sa zdravom decom
(168), pokazala je da je nivo depresivnih simptoma bio znacajno visi kod dece sa malignim
bolestima. Impulsivnost, nepoverenje i bes bili su najces¢i simptomi. U naSoj studiji
ispitivanjem stavova i raspolozenja dece uzrasta 11-18 godina upitnikom YSR moze se
zakljuciti da vecina dece nije pokazala znake depresije, osim za pitanja koja se odnose na
probleme sa snom i koncentracijom, kao i za probleme vezane za zabrinutost, smetenost i

sumnji¢avost (169).

Rezultati studije koju su sproveli Hedstorm 1 sar. (2007) prikazali su razli¢itu percepciju

depresije i anksioznosti kod adolescenta sa novootkrivenim malignim bolestima u odnosu na
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procenu lekara i medicinskih sestara, te da su psiholoski problemi bili podcenjeni od strane

osoblja (170).

Klassen i sar. (2008) su ispitivali uticaj stresa roditelja dece obolele od malignih bolesti na
njihov kvalitet zivota. Litzelman i sar. su pokusali da odrede faktore koji imaju najveéi uticaj

na QOL roditelja dece sa malignim bolestima.

Nasa studija je pokazala da je prisutvo depresije kod roditelja, mereno BDI skalom, bilo u
negativnoj korelaciji sa skoro svim domenima upitnika SF-36. Kvalitet zivota roditelja dece
obolele od malignih bolesti nije bio povezan sa stepenom obrazovanja, godinama $kolovanja,

socijalno-ekonomskim statusom ni sa bra¢nom statusom.

Sli¢ni rezultati dobijeni su i u studiji koju su sproveli Landolt i sar. (2006) gde nije pronadena
povezanost HRQL roditelja sa socijalno-ekonomskim statusom, a pronadena je znacajna
korelacija izmedu socijalnog prilagodavanja roditelja i kognitivnih problema dece tj. deca

bolje prilagodenih roditelja imala su manje kognitivnih problema (151).

Mnoge studije su pokazale da je HRQL roditelja dece obolele od malignih bolesti zavistan
od HRQL dece tokom lec¢enja (Vance 1 sar. 2001; Wegner 1 sar. 2009). Studija koja je
uporedila roditelje dece obolele od raka sa kontrolnom grupom je pokazala da je stres vazan
prediktor losijeg HRQL-a roditelja dece obolele od raka (Witt i sar. 2010).

Studija koju su sproveli Norberg 1 sar. 2008, pokazala je da je depresija Cest simptom koji

onemogucava normalno funkcioniasnje roditelja ove dece (171).

Poznato je da depresija igra veliku ulogu u socijalnom funkcionisanju roditelja i da duboko
narusava kvalitet Zivota. Sa druge strane, roditelji su prepoznati kao najvazniji izvor podrske
deci koja su obolela od malignih bolesti. U nasoj studiji primetili smo da su najnize vrednosti
SF-36 skora roditelji imali u domenu koji je vezan za energiju, a koji predstavlja komponentu
kompozitnog skora mentalnog zdravlja i usko je povezan sa depresijom. Sa druge strane,
treba imati u vidu da depresija moZe biti potencijalni konfaunding faktor samoprocene

HRQL-a, kada depresivni pacijenti mogu preuvelicati Svoje tegobe.
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Klassen 1 sar. su proucavali izvore depresije kod roditelja i zakljucili da su najcesci
potencijalni uzroci depresije kod ove grupe roditelja strah da ¢e se bolest vratiti, nemoguénost
da se dovoljno razumeju dobijene informacije u vezi lecenja, teSkoCe vezane za
prilagodavanje na bolest deteta, kao i problemi koji se odnose na pruzanje podrske detetu
tokom pojave nezeljinih efekata terapije. Takode su pokazali da je bolest deteta negativno

uticala na obavljanje socijalnih i profesionalnih obaveza roditelja (172).

U razli¢itim studijama pokazano je kako odredeni faktori vezani za roditelje imaju uticaj na
njihov kvalitet zivota (173). Simptomi anksioznosti, depresije i psiholoskog distresa kao i

QOL roditelja bili su povezani sa losijim QOL dece.

Ispitivanjem socijalno-ekonomskog statusa porodica u nekoliko studija nije pronadena veza

sa QOL dece dok je visi stepen obrazovanja roditelja bio povezan sa boljim QOL (148) (174).

Nasi rezultati su pokazali da demografske karakteristike roditelja uklju¢ujuéi bracni status i
stepen obrazovanja nisu imale uticaj na kvalitet Zivota. Takode nije pokazana povezanost ni
sa karakteristikama oboljenja deteta. HRQL roditelja dece obolele od raka bio je zna¢ajno

povezan sa depresijom i kvalitetom Zivota njihove obolele dece (175).

Sung 1 sar. su ispitivali prediktore loSijeg kvaliteta zivota dece koja su obolela od malignih
bolesti 1 uocili su da su roditelji dece sa loSijom prognozom, intenzivnijim leCenjem kao i

manjom uStedevinom imali vecu verovatnocu za losije emotivno funkcionisanje.

Poznato je da postoji odredeni stepen neslaganja izvestaja o kvalitetu Zivota koje daju deca
sa proxy izvestajem roditelja. U literaturi postoje podaci koji nisu konzistentni i variraju od
niske do visoke kompatibilnosti. U nekim studijama primeceno je da roditelji precenjuju
tegobe dok su ih u drugim studijama podcenili (176). Cremeens i sar. (2006) su pokazali da
stepen poklapanja odgovora zavisi od uzrasta dece i ispitivanog domena (177). U nasem
istrazivanju postojala je pozitivna korelacija izmedu roditelja i dece u svim domenima, osim
za kognitivno funkcionisanje. Scarpelli i sar. su analiziraju¢u korelaciju izmedu skorova dece
1 roditelja pronasli slabu povezanost 1 zakljucili da je razliCitost najcesca bila u domenima

koji su subjektivnog karaktera a sli¢nost u domenima vezanim za fizi€ko funkcionisanje.

107



6. ZAKLJUCCI

1. Savremeni protokoli lecenja malignih bolesti kod dece podrazumevaju
implementaciju procene HRQL kao jednog od primarnih ishoda le¢enja, pogotovo u
slucaju lecenja meduloblastoma.

2. U naSem istrazivanju HRQL dece ispitivan je procenom opsteg kvaliteta Zivota,
zamora 1 depresije uz dopunu specificnim upitnicima za maligne bolesti kao 1
posebnim upitnikom za tumore mozga, s obzirom na njihovu specifi¢nost.

3. lIspitivana su deca koja su tokom godinu dana hospitalizovana na Institutu za
onkologiju i radiologiju Srbije radi zapocinjanja specifiénog onkoloskog lecenja, a
koja su ispunila kriterijume za ukljucivanje.

4. Ukupan broj dece bio je 51 sa slicnom distribucijom prema polu. Najvise je bilo dece
sa tumorima centralnog nervnog sistema a na drugom mestu su bili tumori kostiju.
Najvise dece bilo je uzrasta 13-18 godina a na drugom mestu su bila deca uzrasta 5-
8 godina. Diseminovanu formu bolesti imalo je 27% pacijenata a najcesce je
diseminacija bila prisutna kod dece sa tumorima kostiju.

5. Kod dece sa tumorima CNS vise od trecine pacijenata imalo je Meduloblastom dok
su na drugom mestu bili gliomi niskog gradusa. Prosecan uzrast dece bio je 7,3+3,9
godina. Ce$¢a je bila infratentorijalna lokalizacija. Veéina dece je bila inicijalno
operisana. NF1 imalo je 9,5 % pacijenata.

6. Kod tumora kostiju najvise je bilo dece sa Ewing sarkomom a najc¢esca lokalizacija
su bili ekstremiteti (65%). Diseminacija na pocetku lecenja bila je prisutna kod 40%
pacijenata a najceSce su to bile pluéne metastaze. Prose¢an uzrast bio je 13,6+5,7
godina.

7. U naSoj studiji nije pokazana razlika u kvalitetu Zivota dece u odnosu na pol.

8. Razlika u kvalitetu zivota u odnosu na uzrast postojala je kod domena za muéninu i
kognitivne smetnje ali nije postojala kod domena opsteg kvaliteta Zivota ( fizicko,

emocionalno, drustveno i psihosocijalno finkcionisanje ukljucujuci Skolu).
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10.

11.

12.

13.

14.
15.

16.

U odnosu na tip tumora postojala je znacajna razlika u skoro svim domenima Opsteg
upitnika za kvalitet Zivota (fizicko, emocionalno i drustveno funkcionisanje
ukljucujuéi skolu) kao i u domenima za bol, mucninu i uznemirenost zbog lecenja
Modula za tumore.
U domenu za mucninu znacajna razlika u odnosu na uzrast je postojala je izmedu
namlade 1 najstarije dece (p=0,06), dok je u odnosu na tip tumora postojala izmedu
dece sa tumorima CNS u odnosu na decu sa tumorima kostiju (p=0,019).
U domenu kognitivnih smetnji znacajna razlika je postojala izmedu dece uzrasta 5-7
i 8-12 godina (p=0,040) kao i izmedu dece uzrasta 8-12 i 13-18 godina (p=0,020).
U domenu za uznemirenost zbog lecenja znac¢ajna razlika je postojala izmedu dece sa
tumorima CNS i dece sa tumorima kostiju (p=0,042).
Znacajna razlika uo¢ena je u odnosu na tip tumora za domen fizi¢kog funkcionisanja
izmedu dece sa tumorima CNS i dece sa tumorima kostiju (p=0,021) kao i za domen
emocionalnog funkcionisanja izmedu dece sa tumorima kostiju i dece sa tumorima
mekih tkiva (p=0,042).
Uocena je negativna korelacija izmedu uzrasta i domena za bol.
Pozitivna korelacija je postojala izmedu :

v'uzrasta dece i uznemirenosti zbog lecenja,

v" ukupnog zamora i fizi¢kog, emocionalnog, drustvenog i psihosocijalnog

finkcionisanja i
v’ u izvestajima dece i roditelja u svim domenima Modula za tumore osim
kognitivnog funkcionisanja

Demografske karakteristike roditelja ukljucujuéi bracni status i stepen obrazovanja
nisu imale uticaj na kvalitet Zivota. Takode nije pokazana povezanost ni sa
karakteristikama oboljenja deteta. HRQL roditelja dece obolele od raka bio je

znacajno povezan sa depresijom i kvalitetom Zivota njihove obolele dece.
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SPISAK SKRACENICA

WHO- Svetska zdravstvena organizacija (World Health Organisation)
I1CC — Medunarodna incidencija kancera kod dece
CNS- centralni nervni sistem

Rtg- rengenski snimak

CT- kompjuterizovana tomografija

MR- magnetna rezonanca

PET- pozitronska emisiona tomografija
MB-Meduloblastom

SHH-Sonic Hedgehog

VP - ventriculo-peritonealni

CSI - kraniospinalna iradijacija

CCNU-lomustin

SIOP- Svetska organizacija za pedijatrijsku onkologiju
HRQL- kvalitet Zivota povezan sa zdravljem

QOL- kvalitet Zivota

PNET-primitivni neuroektodermalni tumor
HGG-visokogradusni gliomi (eng. High Grade Glioma)
pHGG-pedijatrijski visokogradusni gliomi
AA-anaplasti¢ni astrocitom

GM-glioblastoma multiforme

DIPG- difuzni gliom mozdanog stabla

LGG- gliomi niskog gradusa (eng. Low Grade Glioma)
NF1- neurofibromatoza tip 1

DNK- dezoksiribonukleinska kiselina

WT-Wilms tumor

COG- Decja onkoloska grupa (eng. Children Oncology Group)



Rb-retinoblastom

IRSS-internacionalni sistem Kklasifikacije retinoblastoma

OS -osteosarkom

MAP-hemioterapija u sastavu methotrexat,adriamycin,cisplatinum
ES -Ewing sarkom

RMS-rabdomiosarkom

EFS - event free survival (period bez pojave dogadaja vezanih za bolest)
OS- ukupno prezivljavanje

PedsQL - Peditric Quality of Life Inventory

YSR- Youth Self — Report

ASEBA- Achenbach System of Empirically Assessments

DSM -Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders
SF36 - upitnik za ispitivanje kvaliteta zivota

BDI - Bekova skala depresivnosti

SD - standardna devijacija

SAD - Sjedinjene Americke Drzave

IARC -Internacionalna agencija za proucavanje kancera
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o6pasay usjase o aymopcmeay

H3jaBa 0 ayTopcTBY

Hme 1 npesume ayropa _ AP BecHa Unvh

Bpoj unaekca F-06/11

H3sjaB/byjem

Ja je JOKTOpPCKa AucepTalyja no/i HacJOBOM

"cnnutuBawe NpeankTopa KBanurera XuBoTa Aele ca
HOBOOTKPUBEHMM CONUOHUM Tymopuma "

® DPEe3yJATaT COICTBEHOT UCTPAaXHBAYKOI pajia;

e Ja AucepTalyja y LeJIMHU HU Y AeJ0BUMa HUje GUla TpeJJiodKeHa 3a CTHULabe ApyTe
JMILJIOMe NIpeMa CTYHjCKUM PorpaMyMa JIpyruX BUCOKOLIKOJICKUX YCTaHORBA;

® Jla Ccy pe3y/ITaTH KOPeKTHO HaBeJleHU U

e /13 HMCAM KpLIMO/J1a ayTOpCKa MpaBa U KOPUCTHO/J1a UHTEJIEKTYa/IHY CBOjUHY JPYTHUX
JIMLa.

IloTnuc ayropa

Y Beorpaay, 17.07.2020.
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06pasay uzjase 0 UCMO6eMHOCMU WMAMNAHE U e/eKMPOHCKe ep3uje doKmopckoe pada

H3jaBa 0 MCTOBETHOCTH IITAMNAaHe U €JIeKTPOHCKE Bep3uje JOKTOPCKOr
pajaa

Hme n npesnme ayropa Ap Becha Nnuh

Bpoj ungexca EM-06/11

Cryaujcku nporpam _Enuaemunonoruja

Hacsios paga "VcnnTtrBame npegnkTopa KBanuTeTa XusoTa gele ca
HOBOOTKPUBEHUM CONMUAHMM Tymopuma "

MenTop _[Ipod ap TaTjaHa [NekmesoBuh

WUsjaBbyjeM fAa je TamMnaHa Bep3Hja MOT JOKTOPCKOr pajia MCTOBETHA e/IEKTPOHCKO]
BEp3UjU KOjy caM Ipejao/na pajd NoxpawmHBama y JUrHTATHOM PpPEno3UTOPHjyMy
YHuBep3utera y beorpaay.

Jlo3Bo/baBaM Ja ce objaBe MOjU JIMYHM NOJALM Be3aHU 3a [06Hjarbe aKaJeMCKOr HasuBa
JOKTOpa HayKa, Kao LITO Cy UMe M Ipe3nMe, TOAMHA U MeCTO poherba U 1aTyM of6paHe paja.

OBM JIMYHU MOJALM MOTY Ce 06jaBUTH HAa MPEXHUM CTPaHHUI[AMa JUTHUTalHe GUBIUOTEKE, §
eJIEKTPOHCKOM KaTaJIoTy ¥ y ybJyinKanujamMma YHuBep3uTera y Beorpaay.

IloTnuc ayTopa

¥ Beorpany, 17.07.2020.

/;g(o Clea /é// U/WL
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obpasay usjase o kopuwhersy

U3jaBa 0 kopumhemwy

OpsnamhyjemM YHuBep3uTeTcKy 6ubauoTeky ,CBeTo3ap Mapkosuh“ ga y JururandHu
penosuTopujym YHuUBep3uTeTa y beorpasy yHece Mojy JOKTOPCKY [AUCEPTAIMjy MO
HAC/I0BOM:

"NcnuTtnBame npeamkTopa KBanMTeTa X1MBoTa Aele ca HOBOOTKPUBEHUM CONUAHUM Tymopuma "

KOja je Moje ayTOPCKO JIeJo.

Avcepranujy ca CBUM IPUJI0O3MMa Npesao/na caM y eJleKTPOHCKOM $opMaTy MOTOJHOM 3a
TPAjHO apXUBHpALE.

Mojy AOKTOpPCKY AucepTaLujy noxpaweHy y JUruTaqiHOM peno3uTOpHjyMy YHHUBEP3UTETA Y
bBeorpazy u f0CTYynHY Y OTBOPEHOM MPUCTYIY MOTY Zia KOPUCTE CBU KOjH TMOILITYjy ojpea6e
CaZipXkaHe y ofabpaHoM Tuny JuueHue KpearuBHe 3ajeguune (Creative Commons) 3a Kojy
caM ce oJIy4uo/na.

1. AytopctBo (CC BY)
@\yTopCTBo - HekoMepuujaiHo (CC BY-NC)
3. AyTopcTBO - HeKOMep1HjaJHo - 6e3 npepaza (CC BY-NC-ND)
4. AyTOpCTBO — HEKOMepLUjalHO — JeJUTH noj uctuM ycaosuMa (CC BY-NC-SA)
5. AytopcTBo - 6e3 npepajga (CC BY-ND)
6. AyTopcTBO - AenuTu noA uctum yciosuma (CC BY-SA)

(MonuMo Jja 3a0KpYKUTe CaMo je/IHY O/ LIECT NOHYyheHUX UL eHIIH.
KpaTak onuc uLeHI U je CACTaBHU J1e0 OBe H3jaBe).

IloTnuc ayropa

5@/@@ ///a/ ’

17.07.2020.

Y Beorpany,
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1. AyropcTBo. /losBo/baBaTe yMHOXaBambe, JUCTPUGYLHjy U jaBHO CAOMIUTABae [eja, ¥
npepajie, ako ce HaBeJe MMe ayTopa Ha HayMH ojpeheH oJ cTpaHe ayTopa WM JaBaona
JIMIeHIle, 4aK U y KoMepiirjaaHe cepxe. OBO je Hajc/1060/{HHja O CBUX JIML,EHIIH.

2. AyTOpCTBO - HeKOMepuHjaaHoO. /l03B0/baBaTe YMHOXKABAIbE, AUCTPUOYLHY U jaBHO
caoniuTaBarbe Jies1a, U Npepajie, ako ce HaBeJle MMe ayTopa Ha HayuH ojpeheH of crpaHe
ayTopa UM AaBaola nureHLe. OBa avleHIla He 103B0/baBa KOMEPIHjaIHy YIIOTpe6y Aea.

3. AyTOopCcTBO - HeKoMepHMjaJlHO - Ge3 mpepaja. /lo3BoJbaBaTe YMHOKaBatbe,
AMCTPUOYLMjy ¥ jaBHO CaoNIITaBakbe Jejia, 6e3 NMpoMeHa, NpeoGMKOBabha HIIH ynorpeoe
AéJla y CBOM JieJly, aKO Ce HaBeJle MMe ayTopa Ha HayuH ofpebheH o cTpaHe ayTopa uau
AaBaona nuneHue. OBa JiMleHIa He J03B0/baBa KOMepLHjaiHy ynoTpedy Aena. Y ofHOCY Ha
CBe oCTasie ML eHLie, OBOM JIMLEHIIOM Ce OrpaHH4aBa HajBehu 06MM npaBa Kopuinhemwa jena.

4. AyTOPCTBO - HEKOMEPUMja/IHO - [AEJUTH M[O0J MCTHM yYCJOBHMMA. /l03BO/baBaTe
YMHOXaBatbe, JUCTPUOYLIMjy M jaBHO CAOMIUTaBake JeJia, U Mpepaje, ako ce HaBeje HMe
ayTopa Ha HA4YMH OoJApeheH oJ cTpaHe ayTopa WM [aBaoua JIMIEHLE M aKo ce Ipepaja
AUCTpUOYHpa 1OJ HWCTOM MW/IM C/AMYHOM JiMieHnoM. OBa JIMIeHLA He /I03B0JbaBa
KOMepILHja/Hy yIOTpeby Aesa v npepaja.

5. AyropctBo - Ge3 mpepajaa. [[03Bo/baBaTe yMHOXaBambe, AUCTPUOYIMjY M jaBHO
caoniuTaBamwe /iesa, 6e3 NpoMeHa, IPeo6/IMKOBaba WK YIOTpebe Jie/a y CBOM ey, aKo ce
HaBeJle MMe ayTopa Ha Ha4yuMH oApebeH oJ cTpaHe ayTopa MAM JaBaoua JuneHue. Opa
JIMIEHIIA 103B0/baBa KOMEpLUjaJHy YIOTpe6y Aena.

6. AyTOPCTBO - A€/IMTH IO/, HCTHM yC/I0BHMa. [[03B0/baBaTe YMHOXABambe, JUCTPUOYIIH]Y
Y JaBHO CaoNuITaBabe Jiesa, M Ipepajie, ako ce HaBeJie KMe ayTopa Ha HayMH ofpeheH of
CTpaHe ayTopa WJIM JlaBaolia JIMIIEHLE M aKO ce Npepaja AUCTPUOYyHpa IOJ HCTOM MM
C/IMYHOM JinleHoM. OBa JIMLleHIa [03B0/baBa KOMepPIUjalHy yNoTpeby gena U mpepaja.
CnudHa je codTBEPCKUM JIMIEHI[AMa, OJHOCHO JIML[eHllaMa OTBOpPEHOTr Ko/Ja.
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