P RO FI ST PR E T O KU Kb

OSNOVNI ZAKON O ZASTITI ZRAKA OD ZAGADIVANJA
Sluzbeni list XXI, br. 30, Beograd, 7. VII 1965.

Na sjednici Saveznog vije¢a od 24. VI 1965. usvojila je Savezna skupstina Osnovni
zakon o zatiti zraka od zagadivanja, koji je stupio na snagu 15. VII ove godine.

Ovim zakonom ureduje se nadzor mad objektima koji mogu zagaditi zrak i odre-
duju mjere za zadtitu zraka od zagadivanja u syrhu zastite zdravlja stanovnidtva i
zaltite drultvene i osobne imovine od $tetnog djelovanja zagadenog zraka.

Zagadivanje zraka je protumaleno kao »ispuStanje odnosno ubacivanje u zrak
plina, pare, dima, pra$ine, radioaktivnih i drugih materija u koli¢inama koje mogu
$tetno utjecati na zdravlje stanovnitva i na druStvenu 1 osobnu imovinu«, a zaga-
denim zrakom smatra se »zrak u kojem ima 3tetnih materija iznad doputene gramice«
@=L 2y e

Ovaj se zakon odnosi na objekte i postrojenja koja ispudtanjem Stetnih materija
mogu zagaditi zrak, na motorna vozila, na transport $tetnih materija, na uredaj za pre-
¢i$¢avanje i na odredivanje $tetnih materija u zraku.

Zaititu zraka od zagadivanja provode opéine, ako to nije stavljeno u nadleznost
druge drudtveno-politi¢ke zajednice.

U drugom dijelu ovog zakona [Mjere za zaStitu zraka od zagadivanja (II &l
6-19)] dani su uvjeti koji moraju biti ispunjeni da bi se moglo dobiti odobrenje za
lokaciju, projektiranje i izgradnju ili rekonstrukciju, kao i pustanje u rad objekata
i postrojenja koji ispuitanjem raznih materija mogu zagaditi zrak; odredenc su kompe-
tencije pojedinih organa uprave u provodenju zaStitnih mjera i organizaciji kontrole
rada uredaja za prediSéavanje otpadnih materija, kontrole ispustanja $tetnih materija
u zrak+i listoce zraka, preko ovlaStenih struénih ustanova.

Nadzor nad provodenjem ovog zakona vrfe opéinski organi uprave nadleini za
poslove sanitarne inspekcije, ako nije drugatije odredeno (III &. 20). Oni su ovla-
{teni zabraniti izgradnju odnosno upotrebu objekata, vozila, postrojenja i uredaja pod
uvjetima koji ne osiguravaju zatitu zraka od zagadivanja, narediti uklanjanje ne-
dostataka; zabraniti promet uredaja za preti§tavanje otpadnih materija, kojih efika-
snost nije ispitana, narediti postavljanje i upotrebu odgovarajuc¢ih uredaja i poduzi-
manje drugih mjera za zaftitu zraka od zagadivanja. '

Predvidene su noviane kazne, i to za privredni prestup do 5,000.000 d, ako se
izgradi ili pusti u rad objekt, postrojenje ili uredaj koji zagaduje zrak iznad dopu-
$tene granice; za prekr$aj do 1,000.000 d a) ako se pusti u promet uredaj za pre-
¢i¥¢avanje otpadnih materija kojeg efikasnost nije provjerena, b) ako se ne osigura
vrienje kontrole ispuStanja $tetnih materija u zrak, c) ako se ne provedu zadtitne
mjere u propisanom roku, te do 200.000 d ako se ne vodi evidencija rezultata kon-
trole ili ako se u propisanom roku ne prijave objekti, postrojenja i uredaji koji
mogu zagaditi zrak.

U roku od 6 mjeseci od stupanja na snagu ovog zakona moraju biti prijavljeni
opéinskom organu nadlefnom za poslove sanitarne insoekcije svi objekti obuhvaceni
ovim zakonom, a najkasnije u roku od 4 godine dovedeni u sklad s ovim zakonom.
Propisom republike mogu se za neke slutajeve odrediti i kraci rokovi.

Savezni sekretar za zdravstvo i socijalnu politiku donosi potanje propise o uvjetima
za lokaciju i izgradnju objekata, za primjenu uredaja za protiéavanje otpadnih mate-
rija, o natinu provodenja kontrole i kriterijima za ocjenjivanje.

: M. Fucas
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IZVJESTA]J I PREPORUKE RADNE GRUPE O AZBESTU I RAKU

Radna grupa je sazvana pod pokroviteljstvom Komiteta za geografsku patologiju
Internacionalne unije za borbu protiv raka (U. L. C. C.), a zasjedala je 22. i 23. listo-
pada 1964. godine u New Yorku u hotelu Barbizon Plaza. Od ukupno 45 pozvanih
delegata sastanku radne grupe prisustvovalo je 40 utesnika iz Australije, Kanade, Fin-
ske, Francuske, Njematke, Engleske, Irske, Italije, Ju¥ne Afrike i SAD. Rad grupe
sc odvijao u tri radna tima, i to za epidemiologiju, patologiju i fiziku i kemiju.

U prvom radnom timu, koji sc bavia epidemiolo$kim aspektima azbestoze udestvo-
valo je 18 ulesnika, i to: dr P. Cartier iz industrijske klinike Thetfordskih rudnika u
Quebecu u Kanadi, dr A. J. de Villiers, direktor biolotke jedinice Odjela za zdrav-
stvenu zastitu radnika u kanadskom Ministarstyu narodnog zdravlja i socijalnu za$titu
u Ottawi, dr J. C. Mc Donald iz odjela za epidemiologiju i zdraylje MacGillovog sve-
utilifta u Montrealu u Kanadi, dr A. J. Philips iz Kanadskog nacionalnog instituta
za rak u Torontu, dr R. Kiviluoto iz Centralne bolnice u Tampereu u Finskoj, prof.
L. Noro dircktor Instituta za zdravstvenu za$titu radnika iz Helsinkija u Finskoj, dr
H. Bohlig iz Opéinske bolnice u Liidenscheidu u Nijematkoj, dr P. C. Elmes iz Te-
rapeutsko-farmakoloskog odjela Kraljitinog sveutili$ta u Belfastu u Sjevernoj Irskoj,
dr J. C. Gilson iz Jedinice za prouavanje pneumokonioza Vijeéa za medicinsko pro-
uéavanje u bolnici Llandough u Glamorgamu u Walesu, dr ], F. Knox iz Kompanije
za azbest »Bra¢a Tumer« u Rochdaleu u Engleskoj, dr W. J. Smither, iz Kompanije za
azbest iz Barhinga u Londonu (Engleska), prof. E. C. Vigliani, direktor Klinike za
medicinu rada u Milanu u Italiji, dr G. K. Sluis-Cremer, iz Medicinskog biroa za
pneumokoniozu u Johannesburgu u Ju#noj Africi, dr P. Enterline, iz Odjela za zdrav-
stvenu- zadtitu radnika javne zdravstvene sluzbe u Ministarstvu zdravstva, odgoja i
socijalne zaStite Sjedinjenih Ameri¢kih Drzava u Washingtonu, dr E. C. Hammond,
direktor, Odsjcka za statistitka proutavania u Odjelu za medicinske poslove Ameritkog
drudtva za rak u New Yorku, dr 7. F. Mancuso, iz Odjela za zdravstvenu zadtitu rad-
nika u Skoli narodnog zdravlja sveutili§ta u Pitsburghu u SAD, dr W. Payne, iz Na-
cionalnog instituta za rak u Odielu za zdravstveni odgoj i socijalnu za$titu u Bethesdi
u Marylandu (SAD) i dr 1. Selikoff, iz Bolnice »Mount Sinai« u New Yorku (SAD).

Drugi radni tim. koji se bavio azbestozom iz aspekta patologiie, sadinjavalo je
ukupno 17 ulesnika, i to: dr R. Guy, §ef patologije u Bolnici Sacre Coeur u Montrealu
u Kanadi, dr D. Magner, direktor Kanadskog registra tumora u Odjelu za patologiju
sveutili§ta u Ottawi u Kanadi, prof. P. Galy. s Medicinskog fakulteta u Lyonu u Fran-
cuskoj, dr D. O’B. Hourihane, iz Odjela za patologiju Bolnice u Whitechapelu u Lon-
donu, dr W. T. E. Mc Caughey, iz Odjela za patologiju u Trinity koled?u u Dublinu u
Irskoj, dr R. P. Peacock, iz Kraljevske bolnice Beatson u Glasgowu u Skotskoj, dr
J. C. Wagner, iz Jedinice za proutavanje pneumokonioze Vijeta za medicinska pro-
ucavanja u bolnici Llandough u Glamorganu u Walesu, prof, B., Pernis, iz Odjela za
imunologiju u Klinici za medicinu rada u Milanu u Ttaliji, prof. J. G. Thomson iz
Odjela za patologiju Medicinskog fakulteta Sveuili¥ta u Cape Townu u Ju¥noj Africi,
dr 1. Webster, iz Jedinice za proulavanje pneumokonioze u Johannesburgu u TuZnoj
Africi, dr J. Churg. iz Odjela za patologiju u bolnici »Mount Sinai« u New Yorku,
dr W. Gardner, iz Odjela za anatomiju Medicinskog fakulteta na Sveulili$tu Yale u
New Havenu u Gonnecticutu (SAD). dr J. Higginson. iz Odiela za patologiju i onko-
logiju Medicinskog fakulteta Sveutili{ta u Kansas Cityju (SAD), dr W. C. Hueper,
Sef Odsicka Nacionalnog instituta za rak u Odielu za zdravstvo, odgoj i socijalou za-
§titu u Bethesdi u Marylandu (SAD). dr B. Naylor, iz Odjela za patologiju na sve-
utilistu u Ann Arboru u Michiganu (SAD), dr W. Poel, iz Odjela za zdravstvenu za-
Stitu radnika u Skoli narodnog zdravlia sveu&ili$ta u Pittsburghu (SAD), dr H. L.
Stewart, iz Nacionalnog instituta za rak u Odjelu za zdravstvo, odgoj i socijalnu za-
$titu u Bethesdi u Marylandu (SAD).

U radu treteg radnog tima, koji je razmatrao azbestozu sa stanoviéta fizike i kemije,
ulestvovalo je svega 5 delegata, i to: dr H. M. Woodroofe, ef Pododjela za nemetale
u Odjelu za rudarski i tehni¢ki nadzor iz Ottawe u Kanadi, dr J. S. Harington, iz Insti-
tuta za proucavanje raka u Kraljevskoj bolnici za rak u Londonu u Engleskoj, dr G.
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Nagleschmidt, iz Ustanove za proulavanje sigurnosti u rudmicima u Sheffieldu u
Engleskoj, dr C. Berkley, iz Bolnice »Mount Sinai« u New Yorku i dr C. W. Huggins,
iz Ureda za rudarstvo Ministarstva unutra$njih poslova u Tennesseeu (SAD).

Na kraju zasjedanja odrzala je ¢itava radna grupa, pod predsjednidtvom dra H.
Stewarta, plenarnu sjednicu na kojoj su prodiskutirani, modificirani i prihvaéeni izvje-
Staji koje su pripremila sva tri radna tima.

TEZE

1 Epidemiologija

A) Prouditi ucestalost mezotelijalnih tumora pleure i peritoneuma u pojedinim gru-
pama stanovniStva, ili u pojedinim regijama, gdje postoji ekspozicija samo jednoj
odredenoj vrsti azbestnih vlakana .

B) Prouliti pojavu bronhalnog karcinoma u populacijama eksponiranim pradini
azbesta, u kojima jé utestalost azbestoze poznata ili se vjeruje da je niska

C) Prouditi uéestalost drugih tumora

IT Patologija i eksperimentalna patologija
A) Utvrditi kriterije za dijagnozu mezotelijalnih tumora.
Prikupiti potrebni materijal da se pomogne standardizaciji dijagnoze
Formirati konzultativna tijela
B) Unaprijediti standarde za graduiranje fibroze plu¢a nastale zbog azbestoze
¢) Unaprijediti standardne metode semikvantitativnog odredivanja koli¢ine azbest-
nih vlakana 1 azbestnih tjele$aca u sputumu u svjezim pluéima i u fiksiranim tkivima
D) Usporediti rad u raznim zemljama

111 Fizika i kemija

A) Prouliti korisnost opskrbe jednog centra nizom standardiziranih glavnih tipova
azbestnih vlakana i njihovih ekstrahiranih organskih tvari u svrhu distribucije tih vla-
kana i ekstrakta iz njih u pojedine istraZivalke centre, koij ispituju bivlotka, fizikalna
i kemijska svojstva toga materijala. Ako se to pokaZe kao korisno i prakti¢no, prepo-
ruliti stvaranje takvog centra

B) Predloziti minimalni broj svojstava po kojima bi se ti uzorci mogli identificirati
C) Predloziti standardne metode za identifikaciju pojedinih vrsta azbesta u pluéima u

a) velikim uzorcima
b) tkivnim rezovima

VEZA 1ZMEDU EKSPOZICIJE AZBESTNOJ PRASINI I KARCINOMA

Glavne vrste azbesta, koje su znalajne u komercijalnom pogledu, jesu amozit, anto-
filit, krocidolit i tremolit. Veza izmedu ekspozicije azbestu i pojave malignih neoplazmi
je dokazana, a temelji se na informacijama iz Njemadke, Italije, JuZne Afnike, Velike
Britanije i Sjedinjenih Ameri¢kih Driava. E

Karcinom pluéa i difuzni mezoteliom pleure i peritoneuma su one vrste tumora za
koje je utvrdeno da se javljaju u vezi s ekspozicijom azbestnoj pra$ini. Postoje i neke
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indikacije o vezi izmedu ekspozicije azbestu i pojave gastrointestinalnog karcinoma,
a mozda i ovarijalnih tumora.

Period latencije izmedu poletka ekspozicije azbestnoj praSini i otkrivanja navede-
nih tumora iznosi obi¢no 20, ili vi§e godina, a u pojedinim sluéajevima i do 60 godina.
Zbog toga se moze olekivati da ¢e se jo§ mnogo godina pojavljivati slutajevi ovih
tumora, iako je sada ekspozicija azbestnoj pra$ini znatno smanjena.

RaspoloZivi podaci pokazuju da se pojava karcinoma plu¢a ne moZe povezati s ne-
kom odredenom vrstom azbestnog vlakna, Prijeko su, medutim, potrebna dalja prouta-
vanja kako bi se utvrdilo da li postoji znatajna veza izmedu stepena opasnosti i vrste
udahnutih vlakana. !

Podaci iz vi$e zemalja pokazuju da bi, mozda, ekspozicija krocidolitu mogla biti od
narolitog znalaja za pojavu mezotelioma. Ne moze se, medutim, zakljuditi da je samo
ova vrsta .vlakana u vezi s pojavom tih tumora. Dalja proutavanja ovog problema su
neophodna.

Utvrdeno je da neke vrste azbestnih vlakana u nativnom stanju sadrzavaju ulja,
smole i druge organske tvari. Osim toga, azbestna vlakna nakon iskapanja vrlo lako
apsorbiraju ugljikovodike. U nekim vrstama azbestnih vlakana nalaze se i male koli-
&ine ili- tragovi razli¢itih elemenata kao $to su, na primjer, nikal i krom. Nije do sada
jo¥ razjaS$njeno da li su, moZda, te tvari u kakvoj vezi s pojavom tumora.

S obzirom na sve $iru i sve raznovrsniju upotrebu azbesta u svim zemljama, naprijed
navedene {injenice pokazuju da je opasnost od ekspozicije azbestnoj pra$ini mnogo
¢eS¢a i mnogo ozbiljnija nego $to se to obi¢no misli.

PREPORUKE O PROBLEMIMA KOJI ZAHTIJEVAJU EPIDEMIOLOSKA
PROUCGAVANJA

1. Ispitati znaéaj pojedinih vrsta vlakana u nastanku azbestoze, karcinoma pluta
i drugih tumora

Preporutena su internacionalna i intranacionalna uporedna proutavanja rudara i
drugih populacija koje su izloZene samo jednoj vrsti vlakana. Zemlje u kojima — i
medu kojima — bi, po moguénosti, trebalo ta proutavanja provesti su:

Australija — krocidolit
Kanada — krizotil
Cipar — krizotil
Finska — antofilit
Italija — krizotil
JuZna Afrika — amozit

— krizotil

— krocidolit
Siedinjene
Ameri¢tke Drzave — krizotil

— tremolit
Sovjetski Savez — krizotil

Od naroéite su vrijednosti proutavanja efekata ekspozicije razlititim vrstama vla-
kana u pojedinim zemljama ali su korisna i proutavanja grupa koje su eksponirane
otigledno sliénim vlaknima u raznim krajevima iste zemlje.

2. Prouliti odnos kolitine prafine (ukljulivsi tu koncentraciju i dufinu ekspozicije),
sastava i fizikalnog stanja prasine s ulestaloéu azbestoze, mezotelioma, pluénih i dru-
gih karcinoma.

Komparativna proucavanja u grupama tvornitkih radnika koji rade na proizvodnji
azbestne odjete kao i drugim proizvodnim procesima u kojima se upotrebljava azbest,
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bila bi vjerojatno korisna, narotito ako ve¢ postoje podaci o ranijim mjerenjima pra-
Sine. Mjerenje pradine po standardiziranoj metodi trebalo bi se u buduénosti tretirati
kao bitan dio ispitivanja u bilo kojem prou¢avanju novih tehnolo¥kih procesa.

3. Ispitati uéinke prekida dalje ekspozicije azbestnoj prafini

U populacionim grupama koje vi¥e misu eksponirane pra$ini va¥no je utvrditi sub-
sekventni morbiditet i mortalitet od azbestoze kao i mortalitet od karcinoma koji su
u vezi s ekspozicijom azbestu.

4. Provesti dalja ispitivanja kako ranijih tako i svih buduéih sluéajeva difuznog
mezotelioma pleure i peritoncuma, kako bi se utvrdilo postoji li ikakva veza s azbestom
t drugim faktorima

Ti tumori bi trebali biti dijagnosticirani prema kriterijima koji su preporuéeni u
uputstvu za patologe (vidi dalje) i koje je revidirala jedna grupa patologa s is«l{us:’cv.ow.n
o tim rijetkim tumorima, Prisustvo azbesta u tumoru i u pluéima trebalo bi ispitati fizi-
kalnim i kemijskim metodama (vidi dalje).

5. Profiriti prouéavanja morbiditeta @ mortaliteta azbestu eksponirane populacije
koje jo¥ nisu poblize ispitane
1. Preporutuje se da se narotita pa¥nja usmjeri na preglede u
a) proizvodnji izolacionog materijala (uklju¢ivii ovamo izolacioni materijal na
brodovima);
b) proizvodnji azbestnog cementa;
¢) proizvodnji azbestnih proizvoda;
d) drugim tvornicama u kojima se redovito upotrebljava azbest (kao ¥to su to,
na primjer, tvornice boja, plasti¢nih proizvoda, nekih vrsta papira itd.).

2. Buduéi da u nekim zanatima i zanimanjima moZe doéi nesretnim slutajem do
ekspozicije azbestnoj pra$ini, s tim u vezi sc preporutuje da se poschna pa¥nja obrati:

a) rukovanju azbestom kao i njegovom transportu;

b) gradevinarstvu;

c) postavljanju cjevovoda;

-d) brodogradnji i rezanju brodova. ;

2. Radi proudavanja ekspozicije azbestno] pradini u nascljima — 1 [isi¥koj okolini
uopte — preporuluje se izvriti potrebne preglede ukljuéujuéi ovamo i preglede stanov-
ni§tva koje stanuje blizu rudnika i tvornica.

4. Preporutuje se da se provedu — u nacionalnim i internacionalnim okvirima —
standardizirani opéi pregledi stanovni$tva u krajevima u kojima se pretpostavlja visoka
i niska ekspozicija azbestnoj praini, kako bi se utvrdila prevalencija azbestnih tjele-
Saca i vlakama.

i
5. Preporutuje se da se na azbestozu usmjereni pregledi domaéih i divljih ¥ivotinja
proire na krajeve s visokom i niskom ekspozicijom azbestu.
6) Epidemioloske metode
1. Opéenito
a) Uz uobitajene informacije, koje se o pojedincu sakupljaju u takvim pregle-
dima, posebna pa’nja mora biti usmjerena na dobivanje detalinih anamnestié-
kih podataka, i to kako socijalnih, profesionalnih i medicinskih tako i podataka
o higijenskim prilikama u kojima taj pojedinac #ivi. Sve te podatke treba kod
svakog pojedinca sakupljati od njegova najranijeg djetinjstva, kako bi se
utvrdila moguénost bilo kakve ekspozicije ili bilo kakve veze s ikojom vnstom
azbestne ili druge pra$ine.
Prouéavanje porodice i domaéinstva moze biti od interesa s qbzirofm’_na
neke izvje$taje o znalajnim ekspozicijama pojedinih susjedstava i domaéin-
stava, : ;
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b) Sto se ti¢e veze izmedu ckspozicije azbestnoj pradini i pzl}léne fibroze l(kaqvi
njezinih komplikacija), od narodite je vaznosti da se sakupi $to je moguce vise
informacija o morbiditetu i mortalitetu svih slu¢ajeva: azbestoze, bronhiekta-
zija, pneumonije, kor pulmonale, kroni¢nog .bronh‘msa i er{nflze{na, dlfuzqe
intersticijalne fibroze pluca, tuberkuloze, ka‘rcmoma p_luca, dlfuz‘r_nh me.‘z'otel_l-
jalnih tumora pleure i peritoncuma, gastrointestinalnih tumora 1 ovanijalnih
tumora.

¢) Glavne epidemiolo$ke metode, koje ée najvjerojatnije trebati primijeniti, poje-
dina¢no ili u kombinaciji, jesu:

— retrospektivna
— prospektivna i
— metoda uzorka.
U veéini tih pregleda bit ¢e potrebna jedna ili vi§e kontrolnih grupa. Narodito
treba naglasiti da je neophodna rana i temeljita konzultacija statisti¢ara u
svim fazama ovih ispitivanja, od planiranja do analize nalaza.
2. Klini¢ki kriteriji
Prihvaceno je stanovidte da treba utvrditi koji minimum klini¢kih informacija treba

prikupiti u pregledima radnika eksponiranih azbestu. Po zavr§enom radu radnoga tima,
odrzano je malo nesluzbeno savjetovanje na kojem su prihvaéene slijedeée preporuke:

a) Simptomi

Prihvateno je da kao minimum, u svim pregledima treba zabiljeZiti podatke
o prisutnosti, ili odsutnosti, kaslja, ispljuvka, dispneje i bola u grudima. Te se
podatke treba zabiljeziti prema standardiziranom upitniku.

Za tu je svrhu prikladan »Upitnik o respiratornim simptomima Britanskog
vijeta za medicinska istraZivanja« (The British Medical Research Council
Questionnaire on Respiratory Symptoms) iz 1960. god. s dodatnim pitanjima
koja se odnose na bol u grudima, iz upitnika Svjetske zdravstvene organizacije
za kardiovaskularne bolesti (The W. H. O. Questionnaire on Cardiovascular
Disease) koji je objavljen 1962. god. Ti upitnici imaju veé veoma $iroku me-
dunarodnu primjenu u ovoj vrsti pregleda. U Sjedinjenim Ameri¢kim Dr¥ava-
ma se mnogo primjenjuje upitnik drustva za rak namijenjen proucavanju pre-
vencije raka (The Cancer Society Questionnaire in the Cancer Prevention
Study). Taj upitnik sadrzava pitanja o itavom nizu simptoma i bolesti, bu-
duéi da mu je namjena da sam kompletno zadovolji oznacene potrebe.

b) Ako je fizikalni pregled mogué, minimum opaZanja treba da obuhvati prisut-
nost baticastih prstiju, cijanoze i bazalnih hropaca na pluéima.

Prihvaéeno je stanoviSte da mjerenje koli¢ine ispljuvka u prvom satu nakon
ustajanja i stupanj purulencije utvrden na standardni naéin (po Milleru) moze
da posluzi, u vezi sa spomenutim upitnicima, za procjenu koliko je bronhitis
uzeo maha, §to je, opet, relevantno za nesposobnost uzrokovanu azbestozom.

Pregled ispljuvka na azbestna tjele$ca i vlakna ne moZe se, prema dosada-
$njim iskustvima sa sigurnoS¢u konistiti za epidemiolo$ke svrhe, pa to pitanje
zahtijeva dalja ispitivanja. .

3. Klasifikacija radiografskih nalaza na pluéima osoba cksponiranih azbestu.

Do sada ne postoji ni medunarodna a ni ncka nacionalna standardizirana klasifika-
cija radioloS$kih promjena koje se nalaze kod azbestoze. Preporutuje se da se razrad:
plan koji bi se temeljio, ako je to moguée, na profirenju klasifikacije Medunarodnog
ureda rada (International Labor Office) iz 1958. godine. ;
- Kako se to moze udéiniti prikazali su finski, njemacki, ju¥noafri¢ki i britanski u&esnici
na konferenciji o biolo$kim efektima azbesta, odrzanoj 1964. godine na Akademiji
nauka u New Yorku (Proceedings of the New York Academy of Sciences Symposium
on »The Biological Effects of Asbestos«). Cilj bi trebao biti da se posebno specificiraju
i semikvantitativno utvrde glavne radiolo$ke pojave koje se nalaze kod ljudi ekspomni-
ranih azbestu. Kako, medutim, ekspozicija mjeSavini od vide vrsta pradina nije rijetka,
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to ovamo treba ukljuliti i one promjene koje su djelomiéno uzrokovane i drugim pneu-
mokoniozama.

Ta klasifikacija trebalo bi da se ograniéi samo na opis radiolofkih promjena i ne bi
trebalo da sadrzava nikakvu implikaciju u pogledu patolokih promjena ili stepena
nesposobnosti.

Vjerojatno je da vrsta i teZina promjena u radiolo$kim nalazima (kao ¥to su pleu-
ralni plakovi itd.) variraju s obzirom na vrstu prasine i druge faktore, tako da se moze
otekivati da bi bila korisna takva klasifikacija koja se temelji na principima klasifika-
cije pneumokonioza Medunarodnog ureda rada (International Labor Office) i u kojoj
je utvrdena semikvantitativna procjena nekoliko kvalitativno razliditih vrsta abnor-
malnosti.

Preporuduje se da se formira radna grupa sa zadatkom da unapreduje i provjerava
novu medunarodnu klasifikaciju.

4. Ispitivanje funkcije pluta

Predlozeni popis ispitivanja funkcije pluéa razlikovat ¢e se s obzirom na vrstu pre-
gleda kao i na postojeée moguénosti. Primijeniti se mogu ova minimalna i dodatna
ispitivanja:

— minimalna T

— forsirani vitalni kapacitet (F. V. C.)
forsirani ekspiratori volumen u 1 sek. (F. E. V. )
— dodatna
— transfer faktor (difuzioni kapacitet) pluéa za ugljiéni monoksid
— rastezljivost pluéa (Lung Compliance)
- standardni test opteretenja
— maksimalni ekspiratorni volumen u 1 sek. (Peak expiratory flow)
— otpor u di¥nim putevima (Airways resistance)

PREPORUKE O PATOLOGIJI I EKSPERIMENTALNO]
PATOLOGITI :

1. Dijagnoza azbestoze
(a) Makroskopsko ispitivanje: é
(1) Za nekropsiju treba ako je to moguée. izljustiti parijetalnu pleuru s tora-
kalnim organima. PoZeljno je da se barem jedno pluée profme fiksativom
te da se pripreme rezovi ¢itavih pluéa.
(2) Preporutuje se da se narotita paznja obrati:
kod pleure: ;
— zadebljanjima 1 koZurama (definiranim kao lokalizirani predjeli tvrdog
materijala koji je nalik na roZnati)
— lokalizaciji i veli¢ini pleuralnih lezija koje treba zabilje¥iti
kod pluéa prisutnosti:
- intersticijalne fibroze
— bronhiektazija
cisti¢nih promjena
— tuberkuloze
— pneumoniéne konsolidacije
tumora (lokalizaciju svakog tumora treba zabiljeZiti §to je mogule pre-
ciznije)
kod medijastinalnih tkiva utvrdivanju eventualne:
— neoplastiéne infiltracije
— tuberkuloze
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kod peritoneuma registraciji:
— fibroze parijetalnog i visceralnog peritoneuma
- parijetalnih kozura
— hijaliniziranog perisplenitisa
(b) Mikroskopsko ispitivanje
Preporutuje se da se najmanje $est rezova pluéa pregleda prije negoli se ocijeni .

stepen azbestoze. Te rezove treba uzeti sa specifiénih lokalizacija, koje su utvrdene
na slijedeéi standardni nadin: .

(1) Vrh desnog gornjeg reznja, povr$ina pleure
(2) Desni srednji rezanj, lateralna povrsina pleure
(8) Desni donji rezanj, sredina bazalne povrfine
(4) Lijevi gornji rezanj, centralni rez

(5) Lingula, centralni rez

(6) Lijevi donji rezanj, centralni bazalni rez.

Dodatno treba uzeti rezove bronha te peritrahealnih i peribronhalnih limfnih #lijezda.

Pretpostavlja se da ¢e svaki patolog uzeti i pregledati rezove bilo kojeg summnii-
vog ili abnormalnog tkiva.

(c) Procjena tetine azbestoze:

Prihvaéeno je stanovidte da je potrebno procjenjivati tefinu azbestoze. Preporu-
eno je da se ta procjena temelji na te¥ini intersticijalne fibroze i na kolidini zahva-
¢enog tkiva.

Predlozena je ova shema:

Opseg Stepen
5 Stepen N
zahvacenog intersticijalne
; azbestoze :
pluca fibroze
neznatan ———————>neznatan <~ ——————neznatan
umjeren — —— sumjeren <——— umjeren
znatan ————>izrazit <—————izrazit

Predlozena je i kategorija minimalne azbestoze, da se oznali neznatna fokalna
fibroza u bronhiolima povezana s prisutno$¢u azbestnih tjelefaca; takve su promjene
Cesto ogranitene samo na rezove uzete s baza donjih refnjeva.

Prema ovoj je shemi va¥niji opseg lezija negoli stepen fibroze (koja se utvrduje
u prosjeku iz Sest rezova). Tako se, na primjer, pluéa s umjerenim opsegom bole$éu
zahvacenog tkiva i s neznatnim stepenom fibroze ocjenjuju kao »umjerena azbesto-
za«. Primjena prosjelne procjene iz Sest rezova onemoguéava da u istom sluéaju
?»%de do ocjene neznatnog opsega proirenosti bolesti s ocjenom umjerene ili izrazite
ibroze.

(d) Otkrivanje i znataj azbestnih tjelelaca i viakana
(1) Sputum

Prisustvo azbestnih tjeleSaca i vlakana znak je ekspozicije azbestnoj pra-
$ini, a nije dokaz azbestoze. Zbog toga je predlozeno da se ta tjele$ca nazovu
»azbestnim tjeleScima«, a ne, kako su prije nazivane, »tjeleica azbestoze«.
S obzirom na sporadiénu pojavu tih tjele$aca, a kod vlakana i s obzirom na
njihov odnos s recentnom ekspozicijom pra$ini, radna grupa je zauzela sta-
noviSte da, prema dana$njim saznanjima, kvantitativno odredivanje tih tje-
leSaca i vlakana u ispljuvku ne predstavlja narolito korisnu pretragu, iako
to moze postati u toku daljih istraZivanja.

Predlozene su pretrage ispljuvka neposrednim pregledom pod pokrovnim
stakalcem te primjenom faznog kontrasta, kosog osvjetljenja i suzene dija-
fragme kondenzora. U pregledu koncentriranog ispljuvka preporueni su po-
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2)

stupci s antiforminom ili »Eusolom«. Ako se ta tehnika primjenjuje nafiroko
'u komparativnim epidemioloskim pregledima, tada ta egzaktna metoda treba
biti standardizirana.
Pluéa

Najvi$e pozitivnih rezultata iz svjetih pluéa dobiveno je u razmazima s
baze donjeg reZnja (ti su razmazi iste debljine kao $to su i razmazi krvi pri-
premljeni za pretragu na parazite malarije), koii-su osu$eni na zraku 1 pokri-
veni balzamom. Grubo kvantitativno ispitivanje kod malog poveéanja je
lako i prakti¢no. Kod fiksiranih pluéa ima tchnika razmaza ogranitenu vri-
jednost, te su tu preporuéeni 80 mikrona debeli nebojadisani rezovi.

Za ispitivanje azbestnih vlakana u pluénim rezovima preporuteno je da
se primijeni mikroincineracija, postupak s kiselinama i pregled u faznom
kontrastu. Ta vlakna izgledaju morfolotki kao ravni $tapiéi razlitite duZine
i debljine s uzduZnim brazdanjem, a u debljini vlakana mogu se prepoznati
manje fibrile. Iako postoje i neke druge tvorbe, koje su opisane kao pseu-
doazbestna tjeleSca ili kao neobi¢na tjeleca, stanovidte je grupe da prakti¢ki
ipak nema pote$ko¢a u razlikovanju pravih azbestnih tjele$aca od drugih
tvorbi. Te druge vrste tjeleSaca obiéno imaju srediSte crno poput ugljena, a
oblik im nije ravan. Jedino se u talkozi mogu naéi mala tjele§ca koja mogu
biti sasvim sli¢na azbestnim tjelecima tremolita (jedne vrste azbesta).

(¢) Kemijska analiza pluénog tkiva

Ako je moguée, treba uzeti blokove tkiva iz spomenutih ¥est predjela izabranih
za histoloSku amalizu i odrediti po standardiziranoj hidroksiprolinskoj metodi rela-
tivnu kolid¢inu kolagena u odnosu ma totalne proteine. Rezultat ovog odredivanja
kolagena treba izraziti u apsolutnim koli¢inama kao i u postotku od suhog pluénog
tkiva kojemu su odstranjene masnodée. :

. Dijagnoza difuznih mezotelijalnih tumora
(a) Makroskopski

(1)

(b) Mi

Glavna karakteristika difuznog mezotelioma je njegova sklonost da se §iri
po scroznoj membrani na kojoj se pojavi. Citava povisina pleuralne $upljine
moze biti nadomje$tena kontinuiranim slojem tumora zbog spajanja pleu-
ralnih poviSina. Na peritoneumu je to rjede, jer kod njega povisine Cesto
ostanu odvojene, iako su pokrivene izoliranim plakovima i ¢vori¢ima ili di-
fuznom infiltracijom.

»Difuznim« mezotelijalnim tumorima mogu se nazvati samo oni tumori
kod kojih postoji nesumnjivo serozno ¥irenje.

Opisani su i neki slu¢ajevi benignih difuznih mezotelioma.

Gotovo svi difuzni mezotelijalni tumori manifestiraju svoj malignitet ne-
posrednom infiltracijom susjednih tkiva i organa, kao i metastaziranjem u
regionalne limfne Zlijezde.

Glavni problem u dijagnostici je razlikovanje ovih tumora od metastat-
skih, $to se s potpunom sigurno¥éu moZe postiéi jedino tako da se obdukci-
jom iskljuée svi drugi tumori. S obzirom na tendenciju tumora da okrufe i
infiltriraju subserozne organe, vrlo &esto dolazi do sumnje da je u tim orga-
nima primarna lokalizacija tumora. Treba uzeti u obzir i moguénost da je
primarni tumor kirur$ki odstranjen.

kroskopski

Dijagnoza se mo%e utvrditi buduéi da izraslina &esto pokazuje histologku sliku

koja je rijetka kod drugih tumora, a pogotovo kod onih koji bi mogli metasta-

Zir:

ati u serozne opne. Kod nekih difuznih mezotelioma utvrdivanju dijagnoze

naroCito pridonosi prisutnost mijefanih struktura malignih elemenata epitelijal-
nog i mezenhimalnog karaktera ili druge razne kombinacije. Vrlo specifi¢nu hi-



396

AZBEST 1 RAK

—
€y
i

=

stoloSku sliku mogu imati 1 tumori u kojima nalazimo stanice sa stani¢nom gra-
dom samo jedne jedine vrste. Na primjer:

1. Tubularna ili tubulopapilarna histolotka slika u kojoj tumorozne stanice
pokazuju izrazitu uniformnost, bez obzira ma to jesu li kubitne ili su
spljostene.

2. Mase kolagena u kojem se nalaze
a) tumoroznim stanicama obloZeni ili ispunjeni prostori koji su nalik na

kljué; p
b) fini hijalini tracci koji tvore zamr§ene mrezaste tvorbe 1 listaste snopiée.

U drugim slu¢ajevima ovi tumori mogu imati sasvim nespecifiénu strukturu
te mogu pokazivati sliku anaplastiénih tumora ili sarkoma vretenastih stanica.

Sluéajeve koji su dijagnosticirani samo na temelju pregleda biopsijom dobi-
venog materijala, treba oznaliti kao »vjerojatni mezoteliom« s obzirom na te-
$kote koje postoje u jasnom razlikovanju nekih od ovih tumora kad se to razli-
kovanje osniva isklju¢ivo na histolo$kim metodama pretraga. U epidemioloskim
proutavanjima treba precizno utvrditi sve pojedinosti o patolo$kim nalazima, na
kojima se mora temeljiti dijagnoza.

Histokemija

(1) Iako je tijesno vezan za povr$ine tumonoznih stanica, najveéi dio mukoid-
nog materijala unutar mezotelioma je ekstracelularan. Intracelularni ili in-
tratubularni mucin u adenokarcinomu obi¢no ¢e se obojadisati mucikarminom
ili PAS-om. Odsustvo ovih reakcija u tumoru koji sadrzava mukoidni mate-
rijal, uzeto u obzir s drugim nalazima, moze posluziti kao dodatna metoda u
dokazivanju mezotelijalnog tumora.

(2) U mezotelijalnim tumorima &esto je prisutna hijaluronska kiselina. Istiski-
vanje te kiseline iz tkivnih rezova pomoéu specificnog postupka s hialuroni-
dazom koristan je histokemijski test. Kako je, medutim, ta kiselina topljiva
u vodi, to taj test zahtijeva prethodnu fiksaciju tkiva u specijalnim fiksati-
vima koji precipitiraju, kao $to su to npr. formol, alkohol ili octena kisclina
(Wagner i drugi, 1962). Kvantitativno odredivanje hialuronske kiseline u
izljevima u kojima je taj polisaharid izoliran i kemijski karakteriziran moglo
bi postati pouzdana metoda koja pridonosi utvrdivanju dijagnoze mezote-
lioma. Treba, medutim, naglasiti da su pozitivni rezultati i kemijskih i histo-
kemijskih testova na hialuronsku kiselinu dobiveni samo u odredenom po-
stotku slu¢ajeva mezotelioma, tako da ti testovi ne mogu posluZiti kao jedini
dijagnosticki kriterij. ;

Eksfolijativna citologija

Da bi se primjenom metoda cksfolijativne citologije na serozne tekuéine
moglo pridonijeti dijagnozi difuznog malignog mezotelioma, potrebno je da:

1. deskvamirane neoplasti¢ne mezotelijalne stanice dovoljno nalikuju na (netu-

morozne) mezotelijalne stanice, kako bi se moglo utvrditi njihovo mezoteli-
jalno porijeklo.

2. Postoje opéeni.to p{i\hvaé_ene karakteristike maligniteta. Buduéi da malignitet
Cesto ne postoji to je u tim sluéajevima te¥ko utvrditi konaénu dijagnozu me-
zotelioma.

Stanice mezotelioma, mada atipitne, obiéno ne izgledaju maligne, ali ipak po-
kazuju znakove svoga mezotelijalnog porijekla. Citoloskim pregledom serozne
tekuéine moze se u malom broju slutajeva postaviti sigurna dijagnoza mezote-
lioma, dok se obi¢no moze samo dopustiti moguénost postojanja té‘kvog oboljenja.

Dijagnosticiranje malignih mezotelioma pomotu metode cksfolijativne citolo-
gije zahtijeva dobro poznavanje metumoroznih mezotelijalnih stanica. Mezotéli-
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jalna hiperplazija i hipertrofija mogu se lako zamijeniti s malignim mezotelio-
mom, ‘i obratno. Bilo bi nerazborito da se bez adekvatnih klini¢kih, radiologkih
i biokemijskih nalaza udini i$ta vi$e nego da se samo upozori na moguénost po-
stojanja malignog mezotelioma.

Deskvamirana maligna stanica mezotelioma mora se takoder jasno luliti od
stanice adenokarcinoma, koja se od svih malignih stanica kudikamo najée$ée
nalazi u seroznim tekuéinama. Ta je stanica dobro opisana u standardnim udzbe-
nicima eksfolijativne citologije.

(e) Upotreba kulture thiva u dijagnostici

U nekim sluéajevima razlitite manifestacije mezotelioma uzrokuju teskoée u
diferencijalnoj dijagnozi tih tumora prema bronhogenom karcinomu, metasta-
zama ovarijalnog karcinoma, fibrosarkomu itd.

Zbog toga se preporucuje da se, kad god je-to moguce, u kratkim intervalima
vremena proutavaju »in vivo« i »in vitro« biopsiiom dobiveni uzorci iz pleural-
nih i peritonealnih neoplazmi, kako bi se utvrdilo da li rast ili morfolo$ke pro-
mjene transplatata mogu pruziti kakve kriterije korisne za diferencijalnu di-
jagnozu mezotelioma. Da bi se to postiglo, preporuluje se da se u tom radu osi-
gura suradnja klini¢kih patologa s istraZivalima na podrulju eksperimentalne
karcinogeneze, koji upotrebljavaju u svom radu metode kulture tkiva.

3. Prilog eksperimentalne patologije

Prihvaéeno je mi§ljenje da razlitite vrste azbesta dovode kod mnogih vrsta Zivotinja
do lezija sliénih onima koje se javljaju kod &ovjeka (azbestoza, mezoteliom, moguce 1
karcinom pluéa), te je istaknuta potreba da se provedu precizno planirani pokusi.

S time u vezi prihvaéeno je stanoviite da je pozeljno da se u tatno kvantificiranim
uvjetima eksponiraju azbestu zdrave Zivotinje kojih je reakcija na azbest poznata. Eks-
pozicija bi se provela inhalacijom, hranom i parenteralnim injekcijama na viSe mjesta.
Vrlo razlititi pokusi su provodeni u mnogim krajevima svijeta, a narotito u Kanadi,
Velikoj Britaniji, Juznoj Africi i Sjedinjenim Ameri¢kim Driavama. Za eksperimen-
talni rad dobro je dofao pregled raspolozivih standardiziranih uzoraka krizotila, amo-
zita, krocidolita, tremolita 1 antofilita.

Prihvaéeno je stanovite, da je potrebno poboljfati metode identifikacije pojedinih
vrsta azbesta u submikroskopskim vlakancima u tkivima. Isto je tako prihvaéeno i mi-
§ljenje da bi mogla biti korisna i dalja prouavanja odnosa nastanka i razaranja
azbestnih tjeleSaca u pojedinim vrstama Zivotinja.

Preporudena je tje$nja suradnja izmedu klini¢ara, eksperimentalnih patologa i dru-
gih ulenjaka na podru¢ju eksperimentalne patologije, biokemije i biofizike primijenjene
na probleme biolo$kog djelovanja azbesta.

4. Prijedlog o»reference« tijelu za patologiju

Preporudeno je da se na regionalnom, nacionalnom i internacionalnom nivou organi-
ziraju centralna tijela za konzultaciju i »reference«. Ta bi tijela morala:

(1) pomagati u utvrdivanju standarda za patoloSku klasifikaciju azbestoze;

(2) sluziti kao savjetodavni centri za dijagnozu mezotelioma i drugih tumora koji su

u vezi s ekspozicijom azbestu;

(8) sluZiti kao opéi centar za razmjenu patolo$kog materijala koji se odnosi na azbe-

stozu i s njom povezane tumore;

(4) preporudeno je da bi trebalo prirediti jedan sveobuhvatni atlas o patologiji me-
zotelioma.
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PREPORUKE KOJE SE ODNOSE NA FIZIKU' I KEMIJU

1. Preporuceni uzorci azbesta za eksperimentalni rad

Octekuje se da ée doéi do povelane potrainje razlilitih vrsta azbesta za potrebe bio-
lodkih i drugih proutavanja. Za sada se ne moZe proreéi kakve ée biologke efekte imati
razli¢ite vrste azbesta s obzirom na razlike koje medu njima postoje u mineralnom sa-
stavu, Sirini distribucije i istovremeno postojeéim organskim tvarima i tragovima raznih
metala.

Vlakna iz istog rudnika mogu se razlikovati u sastavu i u koli¢ini apsorbiranog ma-
terijala. Zbog toga je preporuceno da:

(a) se preporuleni standardni uzorci amozita, krizotila, krocidolita, tremolita { anto-

i

(¢)
(d)

filita prirede u maksimalno moguéem &istom stanju i u veli¢ini koja se moZe

udisati, te da se ¢uva u Jedinici za ispitivanje pneumokonioze (Pneumoconiosis

Research Unit — P.R. U.) u Johannesburgu odakle bi se distribuirali u centre

koji ih zatraZe. (Ti bi standardi sluZili ujedno kao mjerila za usporedbu s veéim

koli¢inama materijala — kao $to se moZe tra%iti za inhalaciju ili za kemijsku

ckstrakciju.) PredloZeno je da uzorci krizotila iz raznih krajeva — npr. iz Ari-

zone, Havelocka (u Swazilandu), Quebeca i Shabanija (u Sjevernoj Rodeziji)

budu ukljuleni u ovu standardnu zbirku.

Standardni uzorci treba da se kvantitativno analiziraju i karakteriziraju pomoéu:

(1) kemijske i spektrografske analize

(2) opti¢kog i elektronskog mikroskopa radi toga da se utvrdi oblik, raspodjela
i opti¢ka svojstva (kao $to su indeks refrakcije, ekstinkcija itd.);

(8) radiolotke difrakcione analize;

(4) specifi¢nog povr§inskog mjerenja adsorpcije plina pri niskoj temperaturi;

(5) utvrdivanja koli¢ine i vrste prisutnih organskih tvari. g

Ulja i voskove izolirane iz azbesta treba takoder prirediti i distribuirati preko

Jedinice za ispitivanje pneumokonioze (P.R.U.) u Johannesburgu.

Kad se standardi saberu i prirede, P.R. U. iz Johannesburga obavijestit ¢e o to-

me sve zainteresirane preko U. I. C. C. biltena kao i na druge zgodne naline.

2. Identifikacija t kvantitativno odredivanje azbesta u tkivima

U tkivnim rezovima mogu se identificirati prisutne vrste azbesta. Za kvantitativna
proutavanja koli¢ina prisutnih u pojedinim organima, kao su npr. pluéa, potrebno je
analizirati reprezentativne uzorke tih organa. Preporuéeno 16

(a) Tkivni rezovi treba da se podvrgnu postupku za uklanjanje organskog matenijala

=

(npr. postupak s aktivnim kisikom); no na taj se nafin neée potpuno izluditi az-
bestna tjeleSca, te ée biti potreban poseban kemijski postupak da se oslobode
vlakna. Nije poznato koja je metoda najbolja za to, ali se smatra da postupak
s octenom kiselinom moZe biti upotrebljiv. Vrsta azbestnih vlakana mo¥e se iden-
tificirati samo kod slobodnih takvih vlakana, dok je to nemoguée postiéi kod
vlakana koja su u samim azbestnim tjele¥cima.

Preporuceno je da se pobliZe ispitaju metode za razlikovanie azbesta od osta-

lih vlakana. To se moZe, vjerojatno, najlakie posti¢i mikroskopskim pregledom u
faznom kontrastu ili pri polariziranom svjetlu. Takoder se preporutuje da se
tretirani tkivni rezovi pregledaju i elektronskim mikroskopem, kako bi se prepo-
znala i submikroskopska vlakna. :
Kod wvelikih blokova tkiva &ini se da su pokufaji s primjenom octene kiseline,
vodikova peroksida i formamida u ekstrakciji mineralnih tvari iz tkiva dali bolje
rezultate nego prija§nja metoda spaljivanja. Koja je metoda najbolja nije, me-
dutim, jo§ poznato, pa ée se morati izvrditi dalje proucavanje u tom pravcu.
Kvantitativno odredivanje azbesta u ostatku dobivenom na ovaj nalin vrlo je
teSko i mora se temeljiti na kemijskim analizama, radiolotkoj difrakciji ili na
broju vlakana. Preporuteno je, takoder, da se provode i dalja ispitivanja metode
za koncentraciju takvoga azbesta kao i za odvajanje i razlikovanje razliditih
vrsta azbesta.




