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УВОД

То ком про те клих де це ни ја до шло је до ве ли-
ког по ве ћа ња ин ци ден ци је ин ва зив них гљи-
вич них обо ље ња (ИГО) иза зва них ква сни-
ца ма ро да Can di da и фи ла мен то зним гљи ва-
ма ро да Asper gil lus [1]. Гљи ве ро да Asper gil lus 
иза зи ва ју обо ље ње аспер ги ло зу, ко ја се мо же 
ис по љи ти у три основ на кли нич ка об ли ка: 
хро нич на (са про фит ска) аспер ги ло за, ин ва-
зив на аспер ги ло за (ИА) и алер гиј ска аспер-
ги ло за. Са про фит ски об лик аспер ги ло зе об-
у хва та ото ми ко зу и плућ ни аспер ги лом, док 
се алер гиј ски об лик аспер ги ло зе ис по ља ва 
као алер гиј ски си ну зи тис и алер гиј ска брон-
хо пул мо нал на аспер ги ло за (АБ ПА). ИА за-
хва та ду бо ке ор га не и тки ва код бо ле сни ка 
с иму но су пре си јом: про лон ги ра на не у тро-
пе ни ја или ле че ње ви со ким до за ма кор ти-

ко сте ро и да и дру гих иму но су пре си ва. Ко је 
ће се обо ље ње раз ви ти пре вас ход но за ви си 
од основ не бо ле сти и ста ња имун ског си сте-
ма до ма ћи на [2].

Због не спе ци фич них кли нич ких зна ко-
ва и симп то ма ИА, кли нич ка ди јаг но за се 
те шко по ста вља, те је ра на ла бо ра то риј ска 
ди јаг но за кључ на [3]. Ла бо ра то риј ска ди-
јаг но за аспер ги ло зе је те шка, а бо лест пра-
ти ви со ка сто па смрт но сти уко ли ко се не 
по ста ви пра во вре ме но. Да нас се за по ста-
вља ње ди јаг но зе ИА при ме њу ју кри те ри ју-
ми EORTC/MSG (Euro pean Or ga ni sa tion for 
Re se arch and Tre at ment of Can cer – Myco ses 
Study Gro up): „до ка за на”, „ве ро ват на” и „мо-
гу ћа”; ови тер ми ни озна ча ва ју с ко јим сте-
пе ном си гур но сти ла бо ра то риј ски ре зул та-
ти ко ре ли ра ју с кли нич ком ди јаг но зом, од-
но сно ИА [4].

КРАТАК САДРжАЈ
Увод То ком про те клих де це ни ја до шло је до ве ли ког по ве ћа ња ин ци ден ци је ин ва зив них гљи
вич них обо ље ња, по себ но аспер ги ло зе. Не ди јаг но сти ко ва ну и ка сно ди јаг но сти ко ва ну ин ва зив
ну аспер ги ло зу пра ти сто па смрт но сти до чак 90%. До ка зи ва ње ра них ла бо ра то риј ских би о мар
ке ра (га лак то ма нан и ан тиAsper gil lus ан ти те ла) до при но си по ста вља њу пра во вре мене ди јаг но
зе, а мо гу се ко ри сти ти и за кли нич ко пра ће ње ле че ња обо ле лих осо ба.
Циљ ра да Циљ ра да био је да се про це ни зна чај при ме не тзв. non-cul tu re ме то да (га лак то ма нан, 
ан тиAsper gil lus ан ти те ла IgA, IgM и IgG) у по ста вља њу ра не ди јаг но зе аспер ги ло зе код бо ле сни ка 
с ви со ким ри зи ком за раз вој овог гљи вич ног обо ље ња.
Ме то де ра да Про спек тив на дво го ди шња сту ди ја об у хва ти ла је 262 осо бе (од ра сли и де ца) ле че не 
од пул мо ло шких и хе ма то ло шких обо ље ња код ко јих је по сто јао ви сок ри зик за на ста нак аспер ги
ло зе. Код свих бо ле сни ка су из узо ра ка кр ви ис пи ти ва ни га лак то ма нан и ан тиAsper gil lus ан ти те ла.
Ре зул та ти Ра ни ла бо ра то риј ски би о мар ке ри су ста ти стич ки зна чај но че шће би ли по зи тив ни код 
пул мо ло шких бо ле сни ка (p=0,00033). Код хе ма то ло шких бо ле сни ка че шћи је био по зи ти ван на
лаз га лак то ма на на, а код ис пи та ни ка с плућ ним обо ље њи ма на лаз ан тиAsper gil lus ан ти те ла. Ипак, 
и по ред мо гу ће иму но су пре си је, код око тре ћи не хе ма то ло шких бо ле сни ка би о је по зи тив ан и 
налаз ан тиAsper gil lus ан ти те ла.
За кљу чак Ра но по ста вља ње ди јаг но зе аспер ги ло зе и ле че ње бо ле сни ка од овог гљи вич ног обо
ље ња је су кли нич ки и ла бо ра то риј ски про блем. Да нас је при ме на но вих тзв. non-cul tu re ме то да 
кључ на за ис ход аспер ги ло зе. Кли нич ка сли ка, на лаз ла бо ра то риј ских би о мар ке ра и њи хо во пра
вил но ту ма че ње зна чај но по ве ћа ва ју мо гућ ност пра во вре ме не при ме не од го ва ра ју ће те ра пи је. 
Због то га је но ва ор га ни за ци ја ре фе рент не ла бо ра то ри је за ме ди цин ску ми ко ло ги ју зна чај но по
бољ ша ла ис ход ле че ња од аспер ги ло зе код бо ле сни ка с ви со ким ри зи ком за ово обо ље ње код 
нас. Ипак, нео п ход ни су да ља ис тра жи ва ња, при ме на европ ских стан дар да и уво ђе ње но вих ди
јаг но стич ких ме то да у овој обла сти.
Кључ не ре чи: аспер ги ло за; ра на ла бо ра то риј ска ди јаг но за; га лак то ма нан; ан тиAsper gil lus ан ти
те ла; бо ле сни ци с ви со ким ри зи ком
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Ра на ди јаг но за аспер ги ло зе је од пре суд ног зна ча ја 
за пре жи вља ва ње бо ле сни ка, због че га је до ка зи ва ње 
ра них ла бо ра то риј ских би о мар ке ра (тзв. non-cul tu re 
ме то да) ве о ма ва жно [5], али омо гу ћа ва ди јаг но зу са-
мо на ни воу „ве ро ват на” и „мо гу ћа”. Нај ва жни ји ра ни 
ла бо ра то риј ски би о мар ке ри су: га лак то ма нан (ГМ) и 
ан ти-Asper gil lus ан ти те ла. ГМ је глав на ком по нен та ће-
лиј ског зи да гљи ва ро да Asper gil lus, ван ће лиј ски је ег-
зо про дукт ко ји се осло ба ђа то ком ра ста гљи ва у тки-
ви ма, док спе ци фич на ан ти те ла ор га ни зам ства ра то-
ком гљи вич не ин фек ци је [5].

ЦИљ РАДА

Циљ ра да био је да се про це ни зна чај при ме не тзв. non-
cul tu re ме то да за сно ва них на от кри ва њу ан ти ге на ГМ и 
ан ти-Asper gil lus ан ти те ла (кла се IgA, IgM и IgG) код бо-
ле сни ка с ви со ким ри зи ком за на ста нак ИА или АБ ПА.

МЕТОДЕ РАДА

Испитаници

Про спек тив на сту ди ја је тра ја ла од 1. но вем бра 2007. 
до 31. ок то бра 2009. го ди не и об у хва ти ла је 262 осо бе 
код ко јих је уста но вљен кли нич ки ви сок ри зик за на-
ста нак ИА или АБ ПА. Узи ма ју ћи у об зир основ но обо-
ље ње и иму но ло шко ста ње, ис пи та ни ци су свр ста ни у 
две гру пе. Пр ву гру пу су чи ни ли хе ма то ло шки бо ле-
сни ци чи је је имун ско ста ње ор га ни зма би ло угро же-
но услед основ ног обо ље ња или при ме не иму но су пре-
сив не те ра пи је, док су дру гу гру пу чи ни ли пул мо ло-
шки бо ле сни ци ко ји су би ли иму но ком пе тент ни. На 
осно ву жи вот ног до ба ове две гру пе су да ље по де ље-
не на од ра сле ис пи та ни ке и де цу. Пр ву гру пу чи ни ла 
су 193 од ра сла бо ле сни ка с хе ма то ло шким обо ље њи-
ма (ле у ке ми је, лим фо ми, ане ми је, ми је ло ди спла стич-
ни син дром и др.) ле че на на Кли ни ци за хе ма то ло ги ју 
Кли нич ког цен тра Ср би је и 22 де те та ле че на на Оде-
ље њу за хе ма то он ко ло ги ју Уни вер зи тет ске деч је кли-
ни ке у Бе о гра ду. Дру га гру па об у хва ти ла је 32 од ра сла 
бо ле сни ка с плућ ним бо ле сти ма (брон хоп не у мо ни ја, 
ин фил тра ци ја плу ћа, ту бер ку ло за, аст ма, рак, ци стич-
на фи бро за и др.) ле че на на Кли ни ци за плућ не бо ле-
сти и ту бер ку ло зу Кли нич ког цен тра Ср би је и 15 де це 
ко ја су ле че на на Оде ље њу за пул мо ло ги ју Ин сти ту та 
за здрав стве ну за шти ту мај ке и де те та Ср би је „Др Ву-
кан Чу пић” у Бе о гра ду.

Критеријуми за одабир испитаника

У пр вој гру пи су се под ви со ким ри зи ком за на ста нак 
ИА сма тра ли бо ле сни ци ко ји су при ма ли ви со ко до-
зну хе ми о те ра пи ју, има ли угра ђен цен трал ни вен ски 
ка те тер, код ко јих је уста но вље на не у тро пе ни ја (ма ње 

од 500 не у тро фи ла по mm3 кр ви) то ком нај ма ње де сет 
да на с упор ном фе брил но шћу ду жом од 96 ча со ва ко-
ја је би ла ре фрак тер на на ле че ње ан ти би о ти ци ма ши-
ро ког спек тра, или ко ји су при ма ли кор ти ко сте ро и де 
ду же од три не де ље.

У дру гој гру пи су с ви со ким ри зи ком за на ста нак 
АБ ПА би ли ис пи та ни ци ко ји су се ле чи ли од плућ ног 
обо ље ња ко је зна чај но ре ме ти функ ци ју плу ћа или су 
имали ана том ску про ме ну струк ту ре плу ћа, као што 
су ка вер не, брон хи ек та зи је, ту бер ку ло за, ту мо ри, аст-
ма или ци стич на фи бро за.

Узорци коришћени за испитивање

Бо ле сни ци су ис пи та ни то ком бол нич ког ле че ња. Узор-
ци кр ви су узи ма ни јед ном не дељ но и до ста вља ни На-
ци о нал ној ре фе рент ној ла бо ра то ри ји за узроч ни ке ми-
ко за, у Ин сти ту ту за ми кро би о ло ги ју и иму но ло ги ју 
Ме ди цин ског фа кул те та Уни вер зи те та у Бе о гра ду. Из 
кр ви је из два јан се рум ко ји се ко ри стио за да ља ис пи-
ти ва ња би о мар ке ра за ИА или АБ ПА. Те сти ра ње при-
ку пље них се ру ма је вр ше но јед ном не дељ но. Узор ци су 
чу ва ни у фри жи де ру на 2-8°C нај ду же пет да на до тре-
нут ка ис пи ти ва ња, а за тим де по но ва ни у бан ку се ру-
ма за мр за ва њем на -70°C.

Утврђивање галактоманана

ГМ је утвр ђи ван ко мер ци јал ним те стом Pla te lia Asper-
gil lus Ag (Bi o Rad, Mar nes la Co qu et te, Fran ce), ко ји се за-
сни ва на прин ци пу сен двич те ста ELI SA (енгл. enzyme 
lin ked im mu no sor bent as say). Узор ци су об ра ђе ни пре-
ма упут ству про из во ђа ча. До би је не вред но сти оп тич-
ке гу сти не ко ри шће не су за из ра чу на ва ње ин дек са ГМ. 
Узор ци се ру ма с ин дек сом од 0,5 и ве ћим сма тра ли 
су се по зи тив ним, а граничне и ниже вредности су 
означене као негативне.

Утврђивање анти-aspergillus антитела класа iga, 
igM и igG

Ан ти-Asper gil lus ан ти те ла су од ре ђи ва на ко мер ци јал-
ним се том те сто ва (Se rion Eli sa clas sic, Vi rion/Se rion, Ger-
many) ко ји се за сни ва на прин ци пу те ста ELI SA, пре ма 
упут стви ма про из во ђа ча. Сва ко те сти ра ње вр ше но је 
уз исто вре ме но од ре ђи ва ње по зи тив ног и не га тив ног 
кон трол ног узор ка. Вред ност оп тич ке гу сти не сваког 
узорка је на но ше на на стан дард ну кри ву с ко је се очи-
та ва вред ност ти тра ан ти-Asper gil lus ан ти те ла. Уко ли-
ко је ти тар био ма њи од 50 IU/ml, узо рак је озна ча ван 
као не га ти ван, уко ли ко је био 50-70 IU/ml, сма трао се 
гра нич ним, а ако је био ве ћи од 70 IU/ml, озна ча ван 
је као по зи ти ван. При ту ма че њу на ла за сви гра нич ни 
ре зул та ти озна че ни су као не га тив ни, а на лаз с вред-
но сти ма ве ћим од 400 IU/ml као ви со ко по зи ти ван.
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Статистичка анализа

За ста ти стич ку об ра ду до би је них по да та ка ко ри шћен 
је χ2-тест.

РЕЗУЛТАТИ

У сту ди ју је би ло укљу че но 150 бо ле сни ка му шког по ла 
(57,25%) и 112 жен ског по ла (42,75%), за ко је је ура ђе-
но укуп но 668 ана ли за за до ка зи ва ње ГМ и ан ти-Asper-
gil lus ан ти те ла кла са IgA, IgM и IgG (Та бе ла 1). При-
каз кли нич ких ди јаг но за ис пи та ни ка дат је у та бе ли 2.

На гра фи ко ни ма 1 и 2 при ка за на је рас по де ла бо ле-
сни ка с по зи тив ним на ла зом ис пи ти ва них би о мар ке-
ра за аспер ги ло зу. Код ис пи та ни ка с плућ ним обо ље-
њи ма (дру га гру па) че шћи је био по зи ти ван ре зул тат 
не ког од ис пи ти ва них би о мар ке ра не го у гру пи ис пи-
та ни ка с хе ма то ло шким обо ље њи ма (пр ва гру па) ко-
ји су под ри зи ком за на ста нак аспер ги ло зе (p=0,00033) 
(Гра фи кон 1).

Код ис пи та ни ка пр ве гру пе че шћи је био по зи ти ван 
на лаз ГМ у од но су на дру гу гру пу ис пи та ни ка. Код око 
тре ћи не бо ле сни ка с хе ма то ло шким обо ље њи ма утвр-
ђе на су и ан ти-Asper gil lus ан ти те ла без об зи ра на то што 
су у пи та њу би ли бо ле сни ци с мо гу ћом иму но су пре-
си јом (Гра фи кон 2). У пр вој гру пи ис пи та ни ка код ве-
ћи не су утвр ђе на ан ти-Asper gil lus ан ти те ла, док је ГМ 
до ка зан код ма лог про цен та бо ле сни ка (Гра фи кон 2).

Код хе ма то ло шких бо ле сни ка ста ти стич ки је зна чај-
но че шће утвр ђен по зи ти ван ГМ или по зи ти ван ГМ 
и ан ти-Asper gil lus ан ти те ла у од но су на ис пи та ни ке с 
плућ ним бо ле сти ма (p=0,000037).

ДИСКУСИЈА

По ве ћа ње ин ци ден ци је ИА за чак 357% утвр ђе но је од 
1980. го ди не [6]. По сто ји не ко ли ко раз ло га ко ји су до-
ве ли до ове по ја ве: при ме на ан ти не о пла стич них и иму-
но су пре сив них ле ко ва, упо тре ба ан ти би о ти ка ши ро-
ког спек тра, им план та ци ја ен до ге них про те за, тран-
сплан та ци ја ма тич них ће ли ја хе ма то по е зе (ТМЋХ) и 
со лид них ор га на, при ме на ин ва зив них ди јаг но стич ких 
и те ра пиј ских по сту па ка. Код осо ба с хематолошким 
малигнитетима, ве ли ким опе ко ти на ма, ХИВ ин фек-
ци јом, хро нич ним ре спи ра тор ним обо ље њи ма и пан-
кре а ти ти сом та ко ђе је ве ћи ри зик за на ста нак ИА [7]. 
ИА пра ти ви со ка сто па смрт но сти уко ли ко се ди јаг-
но за не по ста ви пра во вре ме но и не за поч не с од го ва-
ра ју ћим ан ти ми ко тич ним ле че њем. Сто па смрт но сти 
од ИА је око 50%, а код бо ле сни ка с ало ге ном ТМЋХ 
мо же би ти и око 90% [8].

Услед не по сто ја ња спе ци фич них кли нич ких и ра-
ди о ло шких зна ко ва и симп то ма бо ле сти, по уз дан на-
чин по ста вља ња ра не ди јаг но зе ИА је те жак [9]. Због 
то га се нај че шће за по чи ње с ем пи риј ском те ра пи јом 
ан ти ми ко ти ци ма пре не го што до ђе до ди јаг но сти ко-
ва ња ин фек ци је. Ме ђу тим, по у зда на ди јаг но за је нео-

п ход на, ка ко би се из бе гла не ра ци о нал на при ме на ан-
ти ми ко ти ка и сма њи ли не же ље ни и ток сич ни ефек ти 
си стем ске упо тре бе ових ле ко ва.

EORTC/MSG је пред ло жио стан дар де за де фи ни са-
ње ИГО код иму но ком про ми то ва них бо ле сни ка с ма-
лиг ни те ти ма, пре ма ко ји ма се ди јаг но за ИГО, од но сно 
ИА мо же по ста ви ти са три сте пе на си гур но сти: „до-
ка за на”, „ве ро ват на” и „мо гу ћа”. Ко ри сти се ком би на-
ци ја три гру пе кри те ри ју ма: фак то ри ри зи ка до ма ћи-
на (не у тро пе ни ја, ТМЋХ, при ме на кор ти ко сте ро и да 
или су пре со ра Т-ће лиј ске иму но сти, на след не иму но-
де фи ци јен ци је), кли нич ке ма ни фе ста ци је (зна ци гљи-
вич ног обо ље ња до њег ди сај ног трак та, тра хе о брон-
хи ти са, ин фек ци ја си ну са, цен трал ног нер вног си сте-
ма или ди се ми но ва не гљи вич не ин фек ци је) и ре зул та-
ти ми ко ло шких ана ли за (ди рект ни те сто ви – ви зу е ли-
за ци ја гљи вич них еле ме на та у ди рект ним пре па ра ти-
ма или по зи тив на кул ту ра на гљи ве, ин ди рект ни те-
сто ви – утвр ђи ва ње раз ли чи тих ан ти ге на, ме та бо ли-
та или са став них еле ме на та ће лиј ског зи да гљи ва) [4].

Ди јаг но за ИА пре ма кри те ри ју ми ма „до ка за не” ин-
фек ци је је тешка, јер зах те ва хи сто па то ло шку, ци то па-
то ло шку или ми кро скоп ску по твр ду по сто ја ња гљи-
вич них еле ме на та у тки ву или по зи тив ну кул ту ру гљи-
ва из узор ка до би је ног сте рил ним по ступ ком из при-
мар но сте рил не ре ги је. Да би се до био од го ва ра ју ћи 
узо рак, нео п ход но је бо ле сни ка под врг ну ти ин ва зив-
ним ди јаг но стич ким по ступ ци ма (би оп си ја тки ва), 
ко ји су че сто кон тра ин ди ко ва ни због те шког оп штег 
ста ња бо ле сни ка, тром бо ци то пе ни је и след стве ног ри-
зи ка од кр ва ре ња. Та ко ђе, ди рект на ви зу е ли за ци ја је 
че сто те шка, док изо ла ци ја гљи ва ду го тра је, због че-
га је при ме на кла сич них ми ко ло шких ме то да као тзв. 
злат ног стан дар да огра ни че на. У ру тин ској прак си ди-
јаг но за ИА се нај че шће по ста вља на ни воу „ве ро ват-
не” ин фек ци је, што зна чи по сто ја ње ба рем јед ног од 
фак то ра ри зи ка до ма ћи на, по сто ја ње ба рем јед не од 
кли нич ких ма ни фе ста ци ја и по зи ти ван ба рем је дан 
ми ко ло шки на лаз (нпр. по зи ти ван на лаз ГМ из се ру-
ма, брон хи о ал ве о лар ног ла ва та – БАЛ или ли кво ра). 
„Мо гу ћа” ди јаг но за ИА под ра зу ме ва по зи ти ван ба-
рем је дан од фак то ра ри зи ка до ма ћи на и по зи ти ван је-
дан кли нич ки, од но сно ми ко ло шки на лаз, те због то га 

Табела 1. Расподела испитаника према врсти основног обољења 
и према полу
Table 1. Distribution of studied patients according to the underlying 
condition and gender

Групе испитаника
Groups of patients

Број болесника
Number of patients

Мушки пол
Male gender

Женски пол
Female gender

Укупно
Total

Хематолошко 
обољење
Haematologic 
disease

Одрасли
Adults 107 (55.44%) 86 (44.56%) 193

Деца
Children 12 (54.54%) 10 (45.45%) 22

Пулмолошко 
обољење
Pulmonary 
disease

Одрасли
Adults 22 (68.75%) 10 (31.25%) 32

Деца
Children 9 (60%) 6 (40%) 15

Укупан број
Total number 150 (57.25%) 112 (42.75%) 262
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Графикон 1. Расподела испитаника на основу бар једног позитивног 
био маркера (галактоманан и/или антиAspergillus антитела)
Graph 1. Distribution of patients based on at least one positive biomar
ker (galactomannan and/or antiAspergillus antibodies)
ХБО – хематолошки болесници (одрасли); ХБД – хематолошки боле сни
ци (деца); ПБО – пулмолошки болесници (одрасли); ПБД – пулмолошки 
бо лесници (деца); n – број испитаника
HPA – haematology patients (adults); HPC – haematology patients (chil
dren); PPA – pulmonology patients (adults); PPC – pulmonology patients 
(children); n – number of patients
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Графикон 2. Расподела испитаника према позитивном налазу за га
лак томанан (ГМ) и антиAspergillus антитела (Ат)
Graph 2. Distribution of patients based on positive findings for galac
tomannan (GM) and antiAspergillus antibodies (Ab)
ХБО – хематолошки болесници (одрасли); ХБД – хематолошки боле сни
ци (деца); ПБО – пулмолошки болесници (одрасли); ПБД – пулмолошки 
бо лесници (деца); n – број испитаника
HPA – haematology patients (adults); HPC – haematology patients (chil
dren); PPA – pulmonology patients (adults); PPC – pulmonology patients 
(children); n – number of patients
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Табела 2. Расподела испитаника према основном обољењу и позитивним биомаркерима (галактоманан, антиAspergillus антитела)
Table 2. Distribution of patients according to the underlying condition and positive biomarkers (galactomannan, antiAspergillus antibodies)

Групе испитаника
Groups of patients

Просечна 
старост  

(опсег година)
Mean age  

(range of years)

Основно обољење
Underlying condition

Број испитаника
Number of patients

Укупно
Total

Позитивни биомаркери
Positive biomarkers

ГМ
GM

Ат
Ab

ГМ+Ат
GM+Ab

Укупно
Total

Хематолошко 
обољење
Haematologic 
disease

Одрасли
Adults
(n=193)

46.3 (18–85)

Акутна мијелоидна леукемија
Acute myeloid leukaemia 102 16 32 14 62 (60.8%)

Акутна лимфоидна леукемија
Acute lymphoid leukaemia 21 2 5 5 12 (57.1%)

Нехочкински лимфом
NonHodgkin’s lymphoma 21 1 0 0 1 (8.3%)

Хочкинова болест
Hodgkin’s disease 11 1 2 1 4 (36.4%)

Остало*
Other* 47 4 2 5 11 (23.4%)

Деца
Children
(n=22)

8 (0.6–18)

Акутна лимфоидна леукемија
Acute lymphoid leukaemia 12 1 0 1 2 (16.7%)

Акутна мијелоидна леукемија
Acute myeloid leukaemia 3 1 1 1 3 (100.0%)

Остало**
Other** 7 0 1 2 3 (42.8%)

Пулмолошко 
обољење
Pulmonary 
disease

Одрасли
Adults
(n=32)

55.5 (20–76)

Запаљење плућа
Pneumonia 9 0 3 1 4 (44.4)

Сумња на аспергилом плућа
Suspected pulmonary aspergilloma 7 0 4 1 5 (71.4)

Туберкулоза
Tuberculosis 5 0 4 0 4 (80.0)

Сумња на инвазивну аспергилозу
Suspected Aspergillosis invasiva 5 0 4 1 5 (100.0)

Остало***
Other*** 6 0 4 0 4 (66.7)

Деца
Children
(n=15)

11.9 (1–18)

Цистична фиброза
Cystic fibrosis 10 0 7 1 8 (80.0)

Астма
Asthma 4 0 4 0 4 (100.0)

Запаљење плућа
Pneumonia 1 0 1 0 1 (100.0)

ГМ – галактоманан; Ат – антитело; n – број испитаника
* мијелодиспластични синдром, хронична лимфоцитна леукемија, анемија, лимфом, мултипли мијелом, хронична мијелоидна леукемија
** хистиоцитоза Лангерхансових ћелија, неуробластом
*** астма, рак плућа
GM – galactomannan; Ab – antibody; n – number of patients
* myelodysplastic syndrome, chronic lymphoid leukemia, anemia, lymphoma, myeloma multiplex, chronic myeloid leukemia
** Langerhans’ cell histiocytosis, neuroblastoma
*** asthma, lung cancer
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има нај ни жи сте пен си гур но сти. Ови кри те ри ју ми се 
пре вас ход но од но се на кла си фи ка ци ју ИА код осо ба 
обо ле лих од ра ка, док за оста ле гру пе бо ле сни ка ко ји 
су под ви со ким ри зи ком за ИА аде кват ни кри те ри ју-
ми још ни су утвр ђе ни, па се при ме њу ју по сто је ћи [4].

С об зи ром на то да и кли нич ка и ра ди о ло шка ди-
јаг но за ИА и да ље има ју ма лу сен зи тив ност и спе-
ци фич ност [10], нај ве ћи до при нос ди јаг но зи пру жа 
исто вре ме на упо тре ба ком пју те ри зо ва не то мо гра фи-
је ви со ке ре зо лу ци је и утвр ђи ва ње ГМ [11]. Тест за 
до ка зи ва ње ГМ (Pla te lia Asper gil lus, Bi o Rad, Mar nes la 
Co qu et te, Fran ce) одо бри ла је 2003. го ди не Аме рич ка 
аген ци ја за при ме ну хра не и ле ко ва (Food and Drug 
Ad mi ni stra tion – FDA) као по моћ но сред ство за по-
ста вља ње ди јаг но зе ИА код обо ле лих од ра ка [11] и 
усво јен је као је дан од ми ко ло шких на ла за ко ји омо-
гу ћа ва по ста вља ње ди јаг но зе ИА на ни воу „ве ро ват-
не” ин фек ци је [4].

Ла бо ра то риј ска ана ли за би о мар ке ра гљи ва мо же се 
ко ри сти ти при пре гле ду бо ле сни ка, за по ста вља ње ди-
јаг но зе ИА или за кли нич ко пра ће ње деј ства те ра пи је. 
Упо тре ба би о мар ке ра при пре гле ду бо ле сни ка код ко-
јих је уста но вљен ви сок ри зик за на ста нак ИА је зна чај-
на, јер је не ин ва зив на ме то да и мо же да от кри је по сто-
ја ње ИА пре ис по ља ва ња кли нич ких зна ко ва и симп-
то ма. ГМ има по зи тив не вред но сти и прет хо ди ди јаг-
но зи ИА у про се ку 12-30 да на [12]. Пре жи вља ва ње бо-
ле сни ка код ко јих до ла зи до нор ма ли за ци је вред но сти 
ГМ у се ру му ста ти стич ки је зна чај но бо ља у по ре ђе њу 
са бо ле сни ци ма код ко јих вред ност ГМ оста је стал но 
по зи тив на. Зна чај на по ве за ност вред но сти ГМ у се ру-
му и ис хо да ИА до ка за на је и код не у тро пе нич них бо-
ле сни ка, али и код бо ле сни ка код ко јих не у тро пе ни ја 
ни је ди јаг но сти ко ва на [13]. У на шој сту ди ји бо ле сни-
ци су ис пи ти ва ни то ком пе ри о да ри зи ка за на ста нак 
ИА. Код оних код ко јих је вред ност ГМ би ла стал но 
ви со ка бо лест се углав ном за вр ша ва ла смрт ним ис хо-
дом (ре зул та ти ни су при ка за ни).

До ка зи ва ње ГМ по мо ћу те ста ELISA за сад се по ка за-
ло да је од нај ве ће ко ри сти код бо ле сни ка с хе ма то ло-
шким ма лиг ни те ти ма, на ро чи то код оних ко ји су под-
врг ну ти ТМЋХ и ко ји су не у тро пе нич ни. Ме ђу тим, у 
овој гру пи бо ле сни ка сен зи тив ност са мог те ста је од 
33% до 100% [11]. Раз ло зи за ова ко ши рок оп сег сен-
зи тив но сти ни су пот пу но ра све тље ни, иако су утвр ђе-
ни не ки фак то ри ко ји на то мо гу ути ца ти. Сен зи тив-
ност и спе ци фич ност те ста за утвр ђи ва ње ГМ зна чај-
но се раз ли ку ју пре ма по да ци ма из ли те ра ту ре, углав-
ном због хе те ро ге но сти сту ди ја  [10]. Сен зи тив ност те-
ста пре ма кли нич ким гру па ма је од 17% [14] до 100% 
[11]. Ме та а на ли зом је до ка за на сен зи тив ност од 61% 
и спе ци фич ност од 93% за „до ка за не” и „ве ро ват не” 
слу ча је ве ИА [10]. Иако се сен зи тив ност са мо га те ста 
зна чај но раз ли ку је ме ђу раз ли чи тим гру па ма бо ле сни-
ка и мо же би ти чак из у зет но ни ска, спе ци фич ност те-
ста је ве о ма до бра. Ове ва ри ја ци је по сле ди ца су раз-
ли ка у ис пи ти ва ним гру па ма бо ле сни ка, раз ли чи тим 
узор ци ма ко ји се ко ри сте за од ре ђи ва ње ГМ, раз ли ка-
ма у до пре ма њу и при пре ми узо ра ка за ана ли зу, као 

и у раз ли чи тим кри те ри ју ми ма за де фи ни са ње ИА и 
гра нич не вред но сти [11].

ГМ не ка да ни је мо гу ће до ка за ти упр кос пра вил ном 
узор ко ва њу и до ка зи ма о по сто ја њу ИА [14]. Је дан од 
мо гу ћих раз ло га за на ста нак ове ла жне не га тив но сти 
мо гао би би ти у ни воу цир ку ли шу ћег ГМ, ко ји је код 
не ких бо ле сни ка ис под пра га ко ји тест мо же ре ги стро-
ва ти. Осим фак то ра ко ји се од но се на сам по сту пак из-
во ђе ња те ста, ис пи ти ва њи ма in vi tro је до ка за но да се 
раз ли чи те ко ли чи не ГМ осло ба ђа ју при ли ком ра ста 
раз ли чи тих вр ста гљи ва ро да Asper gil lus. Вр сте A. fu-
mi ga tus и A. fla vus осло ба ђа ју ма ње ко ли чи не ГМ при-
ли ком ра ста, за раз ли ку од вр ста A. ter re us, A. ni ger и A. 
ni du lans, ко је при ли ком ра ста осло ба ђа ју ви ше ГМ [15].

Мо гу ћи су и ла жно по зи тив ни на ла зи ГМ. С об зи-
ром на то да је ГМ тер мо ста би лан ан ти ген ко ји је ши-
ро ко рас про стра њен у при ро ди и на ла зи се у хра ни и 
пи ћу, по сто ји мо гућ ност пре ме шта ња ГМ кроз ин те-
сти нал ну му ко зу у кр во ток. Ово се нај че шће де ша ва 
код осо ба с оште ће ним ин те гри те том ин те сти нал не 
му ко зе [16]. Ла жно по зи тив ни ре зул та ти су утвр ђе-
ни и код бо ле сни ка ко ји су при ма ли не ке од бе та-лак-
там ских ан ти би о ти ка, као што су пи пе ра ци лин-та зо-
бак там, амок си ци лин с кла ву лон ском ки се ли ном, ам-
пи ци лин и фе нок си ме тил пе ни ци лин. Ова ла жна по-
зи тив ност ве ро ват но је по сле ди ца то га што се гљи ве 
ро да Pe ni cil li um ко ри сте у про це су про из вод ње ових 
ан ти би от ских ле ко ва, а по зна то је и да ове гљи ве при-
ли ком ра ста осло ба ђа ју ГМ. Иако при ме на по ме ну тих 
ан ти би о ти ка до во ди до ла жне по зи тив но сти ГМ, ипак 
ни је уоче на ја сна по ве за ност кон цен тра ци је ле ка у кр-
ви и ин дек са ГМ у се ру му бо ле сни ка. Волш (Walsh) и 
са рад ни ци [17] су по ка за ли да је по на вља на при ме на 
пи пе ра ци лин-та зо бак та ма ду же од се дам да на до вољ на 
за на ста нак ла жне по зи тив но сти ГМ. Осим гљи ва ро-
да Asper gil lus, и дру ге гљи ве из гру пе пле сни, као што 
су гљи ве ро да Pe ni cil li um и Pa e ci lomyces, та ко ђе са др-
же ГМ; ме ђу тим, ове гљи ве рет ко иза зи ва ју ин ва зив-
на обо ље ња. Нео че ки ва но, ла жна по зи тив ност је при-
ме ће на и код ква сни це Cryptoc co cus neo for mans [18] и 
по твр ђе на у ис тра жи ва њи ма in vi tro. Г лук урок си ло ма-
нан, ко ји се на ла зи код вр сте C. neo for mans, са др жи је-
дан епи топ или ви ше њих ко ји по ка зу ју укр ште ну ре-
ак тив ност са ГМ ко ји се на ла зи код гљи ва ро да Asper-
gil lus [18]. Та ко ђе, по сто ја ње β-1,5-га лак то фу ра но зног 
лан ца до ка за но је и код не ких бак те ри ја, на ро чи то код 
Bi fi do bac te ri um bi fi dum [11]. Ове бак те ри је у свом ће-
лиј ском зи ду са др же ли по гли ка не, ко ји мо же до ве сти 
до укр ште не ре ак тив но сти са ГМ. Бу ду ћи да се ин те-
сти нал на ми кро фло ра но во ро ђен ча ди пре те жно са-
сто ји од Bi fi do bac te ri um bi fi dum, по сто ји мо гућ ност да 
услед пре ме шта ња ових бак те ри ја или укр ште не ре-
ак тив но сти до ђе до че стих ла жно по зи тив них ре зул-
та та ГМ код де це.

Ви со ка уче ста лост ИА бе ле жи се код не не у тро пе-
нич них осо ба ко је бо лу ју од хро нич не оп струк тив не 
бо ле сти плу ћа (ХОБП), аст ме, ре у ма то ид ног по ли ар-
три ти са и ва ску ли ти са [19]. Код ових уме ре но иму но-
ком про ми то ва них бо ле сни ка ко ло ни за ци ја гљи ва ма 
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ро да Asper gil lus до при но си раз во ју ИА, на ро чи то код 
оних са ХОБП. Ве ћа пре ва лен ци ја аспер ги ло зе ме ђу 
бо ле сни ци ма му шког по ла по ве за на је са че шћим обо-
ле ва њем осо ба му шко га по ла од бо ле сти ко је за хва та-
ју ди сај ни тракт [8]. И пре ма ре зул та ти ма на ше сту-
ди је, у гру пи од ра слих ис пи та ни ка с обо ље њи ма плу-
ћа ви ше је би ло осо ба му шко га по ла.

По сто ји не ко ли ко хи по те за ко је по ку ша ва ју да об ја-
сне бо љу мо гућ ност по ста вља ња ди јаг но зе ИА по мо ћу 
до ка зи ва ња ГМ и од ре ђи ва ња ин дек са код бо ле сни ка 
с не у тро пе ни јом у од но су на не не у тро пе нич не осо бе. 
Пр во, ко ли чи на гљи ва ко ја се на ла зи у тки ви ма мо же 
би ти ве ћа код не у тро пе нич них бо ле сни ка у тре нут ку 
по ста вља ња ди јаг но зе ИА. Та ко ђе, ко ли чи на гљи ва у 
тки ви ма је ве ћа код бо ле сни ка с ло шом прог но зом, па 
је и ни во ГМ код ових осо ба ви ши [13]. Дру го, при ме-
на ан ти ми ко тич не те ра пи је мо же да ути че на из во ђе-
ње те ста та ко што до во ди до сма ње ња ко ли чи не гљи-
ва у тки ви ма бо ле сни ка и до во ди до про ме не вред но-
сти ин дек са ГМ. То је на ро чи то зна чај но код бо ле сни-
ка ко ји су на про фи лак тич кој те ра пи ји не ким од ан ти-
ми ко ти ка. Тре ће, ле зи је код ИА су сла би је огра ни че-
не код не у тро пе нич них бо ле сни ка услед сма ње ња бро-
ја не у тро фи ла и сла би јег за па љењ ског про це са. Ово 
ства ра по вољ не усло ве да се ГМ мно го лак ше осло ба-
ђа у кр во ток, док се код бо ле сни ка без не у тро пе ни-
је ње го во нор мал но ства ра ње то ком ра ста хи фа огра-
ни ча ва за па љењ ским про це сом у за хва ће ној обла сти, 
чи ји је циљ огра ни ча ва ње ин ва зи је и сма ње ње ри зи ка 
од ди се ми на ци је гљи ва. Та ко ђе, не до ста так ма кро фа-
га до при но си сла би јем од стра њи ва њу ГМ из кр во то-
ка. Осим то га, код не не у тро пе нич них бо ле сни ка с очу-
ва ним имун ским од го во ром мо гу се ства ра ти спе ци-
фич на ан ти-ГМ ан ти те ла ко ја мо гу ства ра ти ком плек-
се са ГМ и та ко до ве сти до сни же ња кон цен тра ци је ГМ 
у се ру му [20]. Због то га не га ти ван на лаз ГМ у се ру му 
код ових бо ле сни ка ни је у ве зи са из о стан ком ИА. До-
дат ним ана ли за ма, пре све га од ре ђи ва њем ГМ у БАЛ, 
по треб но је по твр ди ти или од ба ци ти ди јаг но зу ИА.

Ком би на ци ја кла сич них и но вих (тзв. non-cul tu-
re) ме то да по ве ћа ва мо гућ ност по ста вља ња ди јаг но-
зе аспер ги ло зе. Ру тин ско ми кро скоп ско ис пи ти ва ње 
узо ра ка БАЛ у ком би на ци ји с кул ти ви са њем БАЛ по-
ка за ло је сен зи тив ност од 69%, док је сен зи тив ност те-
ста за до ка зи ва ње ГМ у се ру му код ис пи та ни ка исте 
сту ди је би ла 65% [19]. Осим у се ру му, ГМ се мо же от-
кри ти и у дру гим те ле сним теч но сти ма, као што су мо-
кра ћа, це ре бро спи нал на теч ност или БАЛ. По ка за но 
је да ин декс ГМ има ве ће вред но сти и по ста је по зи-
ти ван ра ни је у узор ци ма БАЛ у по ре ђе њу са се ру мом. 
Вред но сти ГМ су би ле не га тив не у се ру му, док су би ле 
по зи тив не у узор ци ма БАЛ код 25% болесника са „до-
ка за ном” или „ве ро ват ном” ди јаг но зом ИА [3]. Уоче-
на је зна чај на по ве за ност по зи тив ног на ла за ГМ у се-
ру му или БАЛ и по зи тив них кли нич ких на ла за и код 
ис пи та ни ка на ше сту ди је (ре зул та ти ни су при ка за ни).

За раз ли ку од углав ном не у тро пе нич них бо ле сни ка 
с хе ма то ло шким обо ље њи ма, код осо ба с тра хе о брон-
хи ти сом иза зва ним гљи ва ма ро да Asper gil lus на лаз ГМ 

је че сто не га ти ван. Ово је ве ро ват но по сле ди ца очу ва-
не спо соб но сти ма кро фа га да укла ња ју ГМ из кр во то-
ка, те се не мо же от кри ти [21]. Ре зул та ти на ше сту ди-
је та ко ђе по ка зу ју да је ГМ рет ко био по зи ти ван код 
ис пи та ни ка с плућ ним обо ље њи ма (од ра сли 9%, де ца 
7%), док су ан ти-Asper gil lus ан ти те ла утвр ђе на код ве-
ли ког бро ја бо ле сни ка из ове гру пе (од ра сли 69%, де-
ца 87%). Не га ти ван на лаз је нај ве ро ват ни је био по сле-
ди ца то га што је тра хе о брон хи тис ло кал но обо ље ње и 
до ди се ми на ци је рет ко до ла зи у ра ним фа за ма бо ле-
сти. Због то га би ис пи ти ва ње БАЛ би ло ко ри сни је за 
ди јаг но сти ко ва ње ИА у овој гру пи бо ле сни ка. Сту ди је 
су утвр ди ле по зи ти ван на лаз ГМ код бо ле сни ка са ци-
стич ном фи бро зом и ХОБП. Иако ко ло ни за ци ја гљи-
ва ма ро да Asper gil lus ни је ни ка да по твр ђе на код ових 
бо ле сни ка, по ка за но је да су оба обо ље ња пре ди спо-
ни ра ју ћа ста ња за ко ло ни за ци ју ре спи ра тор ног трак-
та гљи ва ма, а пре све га ро да Asper gil lus [21].

Ка да је у пи та њу до ка зи ва ње ан ти-Asper gil lus ан ти те-
ла код осо ба обо ле лих од хе ма то ло шких бо ле сти, ве о-
ма је ма ли број сту ди ја ко је су вр ши ле та ква ис пи ти ва-
ња, али се до бро зна да је утвр ђи ва ње ан ти-Asper gil lus 
спе ци фич них ан ти те ла ме то да из бо ра за по ста вља ње 
ди јаг но зе хро нич не плућ не аспер ги ло зе и АБ ПА [22]. 
Тра ди ци о нал но се сма та ло да до ка зи ва ње ан ти-Asper-
gil lus ан ти те ла ни је зна чај но за по ста вља ње ди јаг но зе 
ИА код иму но су при ми ра них бо ле сни ка, ме ђу тим, но-
ва ис тра жи ва ња су по ка за ла да спе ци фич на ан ти те ла 
по сто је код ско ро тре ћи не бо ле сни ка са ИА у све ту и 
код нас [23, 24]. У на шој сту ди ји ан ти-Asper gil lus ан ти-
те ла су у гру пи ис пи та ни ка с хе ма то ло шким обо ље њи-
ма утвр ђе на код 34% од ра слих и 27% де це. Ме ђу тим, 
њи хо ва пра вил на ин тер пре та ци ја за ди јаг но зу ИА још 
ни је стандардизована. Алам (Alam) и са рад ни ци [25] 
су ис пи ти ва ли зна чај исто вре ме ног до ка зи ва ња ма-
на на и ан ти-Can di da ан ти те ла у ди јаг но зи ин ва зив не 
кан ди до зе, при че му је осе тљи вост те ста за от кри ва ње 
ма на на би ла 41%, за утвр ђи ва ње ан ти-Can di da ан ти-
те ла 47%, док се ком би но ва ним до ка зи ва њем и ма на-
на и ан ти-Can di da ан ти те ла сен зи тив ност по ве ћа ла на 
75%. На ши ре зул та ти по ка зу ју да збир но исто вре ме но 
од ре ђи ва ње и ГМ и ан ти-Asper gil lus ан ти те ла да је ве ћи 
про це нат по зи тив них на ла за и че шће ко ре ли ра са ди-
јаг но зом ИА. При ме на ви ше раз ли чи тих ме то да и те-
сто ва зна чај но до при но си по ста вља њу ра не ди јаг но-
зе, што је кључ но за пра во вре ме но за по чи ња ње ле че-
ња, због че га су по треб на да ља ис тра жи ва ња, ка ко би 
се по бољ шао ис ход ИА и пре жи вља ва ње бо ле сни ка.

Од ре ђи ва ње ан ти-Asper gil lus спе ци фич них ан ти те-
ла до бар је не ин ва зив ни на чин за по ста вља ње ди јаг-
но зе су ба кут не ИА код не не у тро пе нич них бо ле сни ка 
са ИА. Та ко ђе, утвр ђи ва ње ан ти те ла мо же би ти ве о-
ма зна чај но за по ста вља ње ре тро спек тив не ди јаг но зе 
ИА код ве о ма иму но ком про ми то ва них бо ле сни ка по-
сле опо рав ка имун ског си сте ма [5].

Знат но је ма њи број сту ди ја ко је су се ба ви ле до ка-
зи ва њем ГМ код де це с ви со ким ри зи ком за ИА. Хер-
брехт (Her brecht) и са рад ни ци [20] на во де да се код де-
це знат но че шће ја вља ју ла жно по зи тив ни ре зул та ти 
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(44%) не го код од ра слих ис пи та ни ка (0,9%). Је дан од 
раз ло га мо же би ти упо тре ба ком би на ци је ан ти би о ти ка 
пи пе ра ци лин-та зо бак там, за ко ји је утвр ђе но да и код 
од ра слих бо ле сни ка мо же иза зва ти по ја ву ла жно по зи-
тив них ре зул та та ис пи ти ва ња. Зи ман (Si e mann) и са-
рад ни ци [26] су уста но ви ли да се код чак 83% пре вре-
ме но ро ђе не де це с ма лом те ле сном ма сом на ро ђе њу 
ја вља ју по је ди нач не ла жно по зи тив не вред но сти ГМ, 
док су дру ге сту ди је по ка за ле да се не ко ли ко уза стоп-
них ла жно по зи тив них ре зул та та мо же ја ви ти код но-
во ро ђен ча ди. Две те о ри је по ку ша ва ју да об ја сне по ја-
ву ла жно по зи тив них вред но сти ГМ при ис пи ти ва њу 
код де це. Пре ма јед ној, ли по те и хо ич на ки се ли на, ко-
ја је са став ни део ће лиј ског зи да бак те ри ја вр сте Bi fi-
do bac te ri um bi fi dum sub spe ci es pennsylva ni cum и ко ја се 
у ве ли ким ко ли чи на ма на ла зи у ин те сти нал ној ми-
кро фло ри но во ро ђен ча ди, са др жи епи то пе, ко је пре-
по зна ју EB-A2 мо но клон ска ан ти те ла на ГМ [27]. Бак-
те ри је ро да Bi fi do bac te ri um је су део нор мал не ми кро-
фло ре но во ро ђен ча ди и одој ча ди до при бли жно дру-
гог ме се ца. Ин те сти нал на ми кро фло ра одој ча ди ко ја 
се хра ни мај чи ним мле ком пре до ми нант но се са сто ји 
од бак те ри ја ро да Bi fi do bac te ri um (91%). Знат но ма ње 
се ове бак те ри је на ла зе код де це ко ја се хра не млеч ним 
фор му ла ма (75%), док су код од ра слих осо ба за сту пље-
не не знат не ко ли чи не (3%) [28]. Пре ма дру гој те о ри-
ји, ла жно по зи тив ни ре зул та ти на ста ју услед про ла за 
ГМ ко ји се на ла зи у млеч ним фор му ла ма, хра ни и во-
ди кроз не зре ли или оште ће ни епи тел ин те сти нал ног 
трак та но во ро ђен ча ди и одој ча ди [26]. Иако је не ко-
ли ко ра ни јих ко хорт них сту ди ја об у хва ти ло и де цу, 
ре зул та ти ни су би ли стра ти фи ко ва ни у од но су на уз-
раст, те се сто га ни је мо гао про це ни ти зна чај при ме не 
те ста у деч јој по пу ла ци ји [14]. Због то га је пре по ру ка 
да се за поч не с ле че њем тек на кон два уза стоп на по-
зи тив на на ла за ГМ [4].

Сту ди је су по ка за ле да су код 79% бо ле сни ка са 
АБ ПА се рум ска пре ци пи тин ска ан ти те ла би ла по зи-
тив на на A. fu mi ga tus, док је на лаз гљи ва ро да Asper-
gil lus био по зи ти ван код 55% ис пи та ни ка [29]. У на-
шој сту ди ји ан ти-Asper gil lus ан ти те ла би ла су по зи-
тив на код 74,5% ис пи та ни ка с плућ ним обо ље њи ма, 
док је ГМ био по зи ти ван код са мо 8,5% бо ле сни ка, а у 
по је ди ним слу ча је ви ма је и на лаз кул ту ре гљи ва ро да 
Asper gil lus био по зи ти ван.

И по ред све ве ћег зна ча ја утвр ђи ва ња би о мар ке ра 
за ди јаг но зу ИА, кла сич не ме то де и да ље оста ју „злат-

ни стан дард”, због чега се пре по ру чу је да се вр ши ком-
би но ва ње до ка зи ва ња ан ти те ла, ан ти ге на и изо ла ци је 
гљи ва код бо ле сни ка чи је оп ште ста ње то до зво ља ва, 
у високоспецијализованим референтним центрима.

ЗАКљУЧАК

1. Код 50,8% ис пи та них бо ле сни ка утвр ђе ни су по зи-
тив ни би о мар ке ри, зна чај но ви ше код обо ле лих од 
плућ них не го хе ма то ло шких бо ле сти (74,5% пре ма 
45,6%; p=0,00033).

2. ГМ, од но сно ан ти-Asper gil lus ан ти те ла нај че шће 
су би ла по зи тив на код де це са ци стич ном фи бро-
зом (86,7%) и од ра слих пул мо ло шких бо ле сни ка 
(68,7%), а ре ђе код од ра слих ис пи та ни ка с хе ма то-
ло шким обо ље њи ма (46,6%) и де це с истим бо ле-
сти ма (36,4%).

3. ГМ је био зна чај но че шће по зи ти ван код ис пи та ни-
ка обо ле лих од хе ма то ло шких бо ле сти (24,6%) у од-
но су на пул мо ло шке бо ле сни ке (8,5%). У обе гру пе 
ис пи та ни ка че шће је био по зи ти ван код од ра слих 
не го код де це (25,4% пре ма 18,2%; 9,4% пре ма 6,7%).

4. Ан ти-Asper gil lus ан ти те ла су би ла зна чај но че шће 
по зи тив на у гру пи ис пи та ни ка с плућ ним обо ље-
њи ма (74,5%) у од но су на гру пу хе ма то ло шких бо-
ле сни ка (33,5%). У пр во по ме ну тој гру пи че шће код 
де це (86,7%) не го код од ра слих (68,7%), а у дру гој 
гру пи че шће код од ра слих (34,2%) не го код де це 
(27,3%).

5. У гру пи хе ма то ло шких ис пи та ни ка ста ти стич ки 
зна чај но че шће је био по зи ти ван ГМ, од но сно исто-
вре ме но ГМ и ан ти-Asper gil lus ан ти те ла, у од но су 
на бо ле сни ке с плућ ним обо ље њи ма (p=0,000037).

6. У окви ру ис пи ти ва них гру па бо ле сни ка ни је утвр-
ђе на зна чај на раз ли ка у по зи тив ним на ла зи ма по-
је ди них би о мар ке ра за ГМ (од ра сли пре ма де ци), 
од но сно за ан ти-Asper gil lus ан ти те ла (од ра сли пре-
ма де ци).

НАПОМЕНА

Рад је фи нан си ран сред стви ма про је ка та Ми ни стар-
ства просвете и на у ке Ре пу бли ке Ср би је (ТР23009 и 
ОИ175034).
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SUMMARy
Introduction During the past decades a dramatic increase in 
the incidence of invasive fungal diseases, especially invasive 
aspergillosis has been observed. Undiagnosed and diag
nosed late invasive aspergillosis is followed by lethality of up 
to 90%. Detection of early laboratory biomarkers (galacto
mannan and antiAspergillus antibodies) contributes to early 
diagnosis and is used for screening, as well as for monitoring 
therapy of aspergillosis.
Objective The aim was to evaluate usefulness of “noncul
ture” methods (galactomannan and antiAspergillus antibod
ies IgA, IgM and IgG) for early diagnosis of aspergillosis in 
highrisk patients.
Methods Prospective twoyear study involved 262 highrisk 
patients for aspergillosis. In pulmonology and haematology 
patients (adults and children) blood samples were tested on 
galactomannan and antiAspergillus antibodies.
Results Early laboratory biomarkers were statistically signifi
cantly higher in pulmonology patients (p=0.00033). However, 
in haematological patients galactomannan was a more fre

quently positive finding, while in pulmonology patients it 
was the finding of antiAspergillus antibodies. It is interesting 
that, despite the possible immunosuppression, in about 1/3 
of haematological patients antiAspergillus antibodies were 
confirmed.
Conclusion Early diagnosis and treatment of aspergillosis 
represent both clinical and laboratory problem. Nowadays, 
the application of new “nonculture” methods is of particular 
importance for the outcome of aspergillosis. Clinical fea
tures, laboratory findings of biomarkers and their correct 
interpretation significantly increase the possibility of timely 
implementation of appropriate therapy. In this regard, the 
new organization of reference laboratory for medical mycol
ogy has significantly improved the outcome of aspergillosis in 
highrisk patients in our country. However, further investiga
tions, implementation of European standards and introduc
tion of new diagnostic methods are necessary in this field.

keywords: aspergillosis; early laboratory diagnosis; galactoman
nan; antiAspergillus antibodies; highrisk patients
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