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Odnos imunoloskog statusa i respiratornih nalaza ispitivan je u 42 radnice
profesionalno izloZene prasini konoplje i u 49 radnica kontrolne skupine. Naj-
vida prevalencija pozitivnih koZnih prick testova u radnica na preradi konoplje
utvrdena je za mjeSavinu konoplje i lana (64%), zatim za lan (48%), konoplju s
Zedljara (41%), konoplju s karda (38%), konoplju s predilica i tkalackih strojeva
(33%) i konoplju s omeksivada (20%). Prevalencija pozitivnih koZnih tekstova
u radnica kontrolne skupine bila je znatno niZa i varirala je od 21% do 5%.
Povigen ukupni IgE utvrden je u 35,7% radnica na preradi konoplje i u 4,1%
radnica kontrolne skupine (P<0,05). U radnica na preradi konoplje s pozitivnim
koZnim testovima utvrdena je znacajno viSa prevalencija kroni¢nih respirator-
nih simptoma nego u onih s negativnim koZnim testovima. Akutne promjene
ventilacijske funkcije pluéa nisu se razlikovale prema imunoloskom statusu. Vo-
deni ekstrakt prasine konoplje uzrokovao je kontrakciju glatke muskulature tra-
heje u eksperimen tu in vitro na nesenzibiliziranoj zamordadi. Nasi rezultati
upuéuju na to da prasina konoplje osim imunoloskim mehanizmom moZe dje-
lovati i iritativno na respiratorni sustav izloZenih radnika.

Kljucne rijeci: imunologko ispitivanje, eksperimenti in vitro, prasina konoplje, profesi-
onalna izloZenost, respiratorni simptomi, tekstilne radnice, ventilacijski kapacitet.

Simptome sli¢ne astmi u radnika na preradi konoplje opisali su Spanjolski autori pod
imenom cannabosis (1). Ta je bolest sli¢na bisinozi koja se razvija u radnika na preradi
pamuka, konoplje i lana. Velvart i suradnici (2) navode da je razvoj respiratornih bolesti u
tekstilnih radnika direktno povezan s koncentracijom zapraSenosti na radnim mjestima.
Smanjenje radne sposobnosti u tekstilnih radnika kao posljedicu izloZenosti prasini pa-
muka i konoplje opisali su Bohuys i suradnici (3).

U literaturi postoji malo podataka o imunoloskom djelovanju tekstilnih prasina. Salvaggio
i suradnici (4) navode da razvoj respiratornih bolesti u radnika na preradi pamuka moZe
biti posljedica alergije na plijesan. Mundie i suradnici (5) medutim ne podrzavaju imuno-
losku etiologiju bisinoze. Sepulveda i suradnici (6) upozoravaju da atopija moze biti vazan
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¢inilac u razvoju reakcije respiratornog sustava na inhalaciju tekstilne prasine. Alergijske
osobine prasine pamuka i lana ispitivale su Fetisova i suradnice (7) te navode da je alergeno
djelovanje tih pragina posljedica prisutnosti bakterija i gljivica u praSini.

U ovom istraZivanju ispitivali smo odnos izmedu imunoloskog statusa i respiratorne
funkeije tekstilnih radnica profesionalno izloZenih prasini konoplje.

ISPITANICE 1 METODE RADA

Imunolosko ispitivanje

Ispitanice. U ispitivanje je uklju¢ena skupina od 42 tekstilne radnice zaposlene na preradi
konoplje. Srednja dob radnica iznosila je 40 godina (raspon: 23-55 godina), srednja visina
162 cm (raspon: 155-180 cm) i srednja duljina izloZenosti prasini konoplje 16 godina (ras-
pon: 2-35 godina). Oko 10% radnica bile su blage pusacice (manje od 10 cigareta na dan).
Skupina od 49 radnica sli¢ne dobi i navike pusenja zaposlenih na pakiranju voénih sokova
i bez izloZenosti Stetnim agensima ispitivana je kao kontrola.

Imunolosko ispitivanje. KoZni prick testovi izvrSeni su s alergenom pradine konoplje i
lana u 42 radnice na preradi konoplje i u 40 radnica kontrolne skupine. Alergeni konoplje
ilana pripremljeni su u koncentraciji 1:20 w/v. Osim toga radnice su testirane i histaminom
(-1 mg/ml), bakterijama, plijesni, Dermatophagoides pteronyssinus i puferom kao kontrolnom
otopinom. Urtika veli¢ine 3 mm i veéa smatrana je pozitivnom reakcijom. Koncentracija
ukupnog IgE utvrdena je metodom PRIST (Pharmacia Diagnostics AB, Svedska) upotre-
bom direktne radioimunoloske »sandwich« tehnike. Vrijednosti IgE ispod 125 IU/ml sma-
trane su normalnim.

Bris nosa. U 42 radnice na preradi konoplje uzimani su uzorci brisa nosa za bakteriolosku
analizu. Brisovi nosa uzimani su za vrijeme radne smjene.

Respiratorni simptomi. Kroni¢ni respiratorni simptomi registrirani su upitnikom Britanskog
savjeta za medicinska istraZivanja o respiratornim simptomima (8) s dodatnim pitanjima o pro-
fesionalnoj astmi (9) i bisinozi (10). U svih radnica uzimani su detaljni podaci o radnoj
anamnezi i navici pusenja. Koristene su sljedece definicije: kroni¢ni kasalj/iskasljaj: kagalj
i/ili iskaljaj vedinu dana u posljednja tri mjeseca u godini; kroniéni bronhitis: kasalj i
iskasljaj tijekom najmanje tri mjeseca u godini, posljednje dvije godine; dispneja: stupanj
3 - pomanjkanje zraka pri hodanju po ravnom s ostalim ljudima; stupanj 4 — pomanjkanje
zraka pri hodanju po ravnom vlastitim korakom; profesionalna astma: stezanje u prsima,
kasalj, hripanje, pomanjkanje zraka i akutno smanjenje ventilacijskog kapaciteta tijekom
ili nakon rada; bisinoza: stupanj 1/2 — povremeno stezanje u prsima ponedjeljkom; stupan;
1 - stezanje u prsima ¥/ili otezano disanje redovito ponedjeljkom; stupanj 2 - stezanje u
prsima i/ili otezano disanje ponedjeljkom i ostale radne dane u tjednu.

Radnici su anketirani i o akutnim simptomima koji se razvijaju tijekom radne smjene
kao $to su kasalj, dispneja, iritacija ili suhoca gtla, iritacija odiju, krvarenje, sekrecija ili
suhoda nosa i glavobolja. '

Ventilacijski kapacitet. Ventilacijske funkcije pluéa mjerene su registriranjem krivulje mak-
simalni ekspiratorni protok-volumen (MEFV) na kojoj su oéitavani forsirani vitalni kapa-
citet (FVC), forsirani ekspiratorni volumen u prvoj sekundi (FEV)) i protoci pri 50% i
zadnjih 25% vitalnog kapaciteta (FEF5, FEF,). Krivulje MEFV registrirane su na spiro-
metru Pneumoscreen tvrtke Jaeger, Njemadka prvi radni dan u tjednu (ponedjeljkom)
prije i nakon radne smjene. Izmjerene vrijednosti testova prije radne smjene usporedivane
su s predvidenim normalnim vrijednostima prema Quanjeru (11).
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Zapragenost radne okoline. Uzorci pradine uzimani su tijekom 8-satne radne smjene na
radnim mjestima ispitivanih radnica. Koristen je sakuplja¢ (Casella-London Millipore Field
Monitor) s membranskim filtrima AA za sakupljanje ukupne prasine i dvostepeni sakuplja¢
za sakupljanje respirabilne frakcije.

Statisticka analiza. Rezultati ventilacijske funkcije pluca analizirani su metodom diferen-
cije za akutne efekte i metodom t-testa za kroni¢ne efekte. x*-test ili gdje je potrebno
Fisherov test koristeni su za testiranje razlike u prevalenciji respiratornih simptoma: Vri-
jednost P<0,05 smatrana je znacajnom.

Eksperimenti s ekstraktom konoplje in vitro

Da bismo ispitali bronhokonstriktorno djelovanje prasine konoplje, testirali smo ekstrakt
prasine konoplje na glatkoj muskulaturi izolirane traheje zamorceta. Ekstrakt je priprem-
lien u koncentraciji jednog grama prasine konoplje u 10 ml sterilne vode. Poslije smrti
zamordeta izazivane udisanjem CO, tijekom dvije minute, izvadena je traheja i razrezana
na Cetiri segmenta sliéne duzine. Svaki segment je stavljen u sustav koji sadrzi Krebsovu
otopinu sljedeéeg sastava (ul): NaCl, 110,0; KCl, 4,80; CaCly, 2,35; MgSQ,, 1,20; KH,PO,,
1,20; NaHCO,, 25,0; dekstroza, 110 i Na,EDTA, 0,03. Temperatura otopine odrZavana je
na 36,5+0,5°C. Kroz sustav kontinuirano je prostrujavan zrak (95% O,15% CO,) i odrZavan
pH 7,5+0,1. Izometri¢ka kontrakcija segmenata glatke muskulature traheje registrirana je
na aparatu FTO3C pomoéu Grassova pisada. Prije dodavanja ekstrakta konoplje u sustav
je dodan karbakol 10-°M. Ekstrakt konoplje dodavan je u sustav u volumenima od 10,
30, 100, 300 i 1000 xl. Djelovanje ekstrakta konoplje utvrdeno je usporedbom s maksimal-
nom kontrakeijom glatkih misica traheje izazvanom karbaholom 10°M. Podaci su izraZeni
kao postotak kontrakcije s karbaholom 10°M. Sadrzaj proteina u ekstraktu prasine konoplje
odreden je metodom prema Lawryu (12). SadrZaj endotoksina u ekstraktu konoplje utvrden
je metodom E-TOXATE (Limulus Amebocyte Lysate) kit broj 210-A za utvrdivanje i se-
mikvantifikaciju endotoksina.

REZULTATI

Imunologko ispitivanje. Prevalencija koZnih testova u radnica na preradi konoplje i u
radnica kontrolne skupine prikazana je na slici 1. Sve su radnice reagirale na histamin.
Najveca prevalencija pozitivnih koZnih testova utvrdena je za mjeSavinu konoplje i lana
(64%), zatim za lan (48%), konoplju s Cesljara (41%), konoplju s karda (38%), konoplju s
predilica (33%), konoplju s tkalatkih strojeva i predilica (33%) i konoplju s omeksivaca
(20%). Ti podaci upuéuju na to da je najaktivnija prasina konoplje u pocetnim procesima
prerade. Znatno manji broj radnica na preradi konoplje reagirao je pozitivnim koZnim
testovima na bakterije (19%) i plijesni (16%). Ni jedna radnica nije reagirala na pufersku
otopinu. Medu 27 radnica na preradi konoplje s pozitivnim koZnim testovima, 18 (66,7%)
imalo je simptome bisinoze, dok je medu 15 radnica na preradi konoplje s negativnim
koznim testovima samo 5 (33,3%) imalo simptome bisinoze (P<0,05). Radnice sa simpto-
mima bisinoze radile su u tvornici 2 do 30 godina. Pet radnica sa simptomima bisinoze
nije reagiralo pozitivnim koZnim testovima na alergen konoplje ili lana. Njihova ekspozicija
trajala je od 1 do 5 godina.

Prevalencija pozitivnih koZnih testova u radnica kontrolne skupine bila je znatno niza
nego u radnica na preradi konoplje. Najveca prevalencija dobivena je za mjeSavinu ko-
noplje i lana (30%), zatim za konoplju s predilica (21%), konoplju s karda (20%), konoplju
s omeksiva&a (20%), konoplju s esljara (15%) i konoplju s predilica (5%). Pet radnica
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Slika 1. Prevalencija pozitivnih koZnih testova na alergene konoplje i lana u 42 radnice na
preradi konoplje i u 49 radnica kontrolne skupine

kontrolne skupine (13%) reagiralo je na bakterije, 10% na plijesni a ni jedna na pufersku
otopinu. Razlika u prevalenciji izmedu izloZenih i kontrolnih radnica bila je statisticki
znadajna za mjeSavinu konoplje i lana, za lan, za konoplju na kardama i predilicama
(P<0,01).

Povisena koncentracija ukupnih imunoglobulina IgE utvrdena je u 15 radnica na preradi
konoplje (35,7%) i u dvije radnice kontrolne skupine (4,1%) (P<0,05). Sve radnice s po-
visenim IgE pokazivale su pozitivne koZne reakcije na barem jedan od profesionalnih
alergena. U dvije radnice kontrolne skupine s povisenim IgE utvrdeni su pozitivni koZni
testovi na jedan od alergena ko noplje. Medu 23 radnice na preradi konoplje sa simptomima
bisinoze, 1 devet (39,1%) bio je povisen IgE u usporedbi sa Sest (31,6%) radnica na preradi
konoplje bez simptoma bisinoze (P>0,05).

Bris nosa. Bakteriolo$ka kultura brisa nosa u radnica zaposlenih na preradi konoplje
pokazuje rast sljede¢ih bakterija: Staphylococcus aureus i Escherichia coli (14,3%), Proteus mi-
rabilis (4,8%), Enterobacter aerogenes (2,4%), Enterobacter liquefaciens (24%), Streptococcus (be-
tahemoliticka grupa A i B) (24%), Proteus morgani (2,4%) i Klebsiella (24%).

Respiratorni simptomi. Tablica 1. pokazuje prevalenciju kroni¢nih respiratornih simptoma
u 42 radnice na preradi konoplje i u 49 radnica kontrolne skupine. Za radnice na preradi
konoplje simptomi su prikazani posebno za one s pozitivnim i negativnim koZnim testo-
vima. U radnica na preradi konoplje utvrdena je znacajno vecéa prevalencija vecine kro-
ni¢nih respiratornih simptoma nego u radnica kontrolne skupine. Radnice na preradi
konoplje s pozitivnim kozZnim testovima na konoplju ili lan pokazivale su uglavnom veéu
prevalenciju svih kroni¢nih respiratornih simptoma nego one s negativnim koZnim tes-
tovima. Prevalencija akutnih simptoma (tablica 2) tijekom radne smjene u 42 radnice na
preradi konoplje pokazuje da je najviSa prevalencija utvrdena za iritaciju oiju, nakon
Cega slijedi kasalj i suhoca grla, dispneja, iritacija grla, glavobolja, suhoca nosa, sekrecija
nosa i krvarenje nosa. Nije dobivena znaéajna razlika u prevalenciji akutnih simptoma
izmedu radnica s pozitivnim i negativnim koZnim testovima.
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Ventilacijski kapacitet. Tablica 2. prikazuje vrijednost ventilacijske funkcije pluca u radnica
na preradi konoplje s pozitivnim i negativnim koZnim testovima. Statisticki znacajne akutne
redukcije veéine ventilacijskih testova tijekom radne smjene registrirane su u radnica s
pozitivnim i negativnim koZnim testovima. U radnica na preradi konoplje utvrdene su
znacajno nize vrijednosti FEF5, i FEFy prije radne smjene u usporedbi s predvidenim
normalnim vrijednostima. Medutim, nije dobivena statisticki znacajna razlika za akutne
ili kroni¢ne udinke izmedu radnica s pozitivnim i negativnim koznim testovima.

Zapragenost radne okoline. Koncentracija ukupne prasine na radnim mjestima u preradi
konoplje iznosila je 22,35 mg/m?> (raspon: 3,3-68,5 mg/m®) sa srednjom respirabilnom frak-
cijom od 9,93 mg/m? (raspon: 1,3-384 mg/m?). Te su koncentracije mnogo vise od dopus-
tenih za vegetabilne fraéine prema jugoslavenskim standardima (ukupna pragina 5 mg/m?;
respirabilna 1 mg/m°).
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Slika 2. Kontraktilna reakci],"c;ailatke muskulature traheje zamorceta na ekstrakt konoplje,
izraZena kao postotak sitmalne kontrakcije s karbaholom (10°M) (X+SE)

Eksperimenti s ekstraktom konoplje in vitro. Srednje vrijednosti djelovanja ekstrakta prasine
konoplje na glatku muskulaturu traheje prikazane su na slici 2. Ukupno je ispitivano
14-ero zamordadi. Kontraktilna sposobnost ekstrakta konoplje utvrdivana je dodavanjem
ekstrakta u sustav u progresivnom povedanju volume na od 10, 30, 100, 300 i 1000 xl.
Rezultati su prikazani kao postotak kontrakcije s karbaholom 10°M. Maksimalni uéinak
ekstrakta konoplje iznosio je 51% maksimalne kontrakeije s karbaholom 10°M. Odredivanje
proteina u ekstraktu konoplje pokazuje da ekstrakt konoplje sadrzi 1,575 mg/ml proteina.
U ekstraktu konoplje nisu utvrdeni endotoksini.
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RASPRAVA

Rezultati naseg istraZivanja upuéuju na visoku prevalenciju pozitivnih koznih testova
na alergene konoplje i lana u radnika na preradi konoplje. Prevalencija je bila znatno visa
nego u radnica kontrolne skupine. Osim toga prevalencija povisenog IgE bila je znadajno
viSa u radnica na preradi konoplje nego u radnica kontrolne skupine (P<0,05). Chen (13)
je opisao u radnika na preradi konoplje i sisala korelaciju izmedu pozitivnih koZnih testova
na konoplju i povisenog IgE. Gupta i suradnici (14) opisali su pobolj$anje respiratornih
simptoma i ventilacijske funkcije pluca (FVC i FEV;) nakon imunoterapije u radnika na
preradi konoplje. Schachter i suradnici (15) pokazali su nakon intradermalnog unosenja
ekstrakta pamuka kasnu induraciju s upalnom reakcijom (vjerojatno kao posljedica kasne
nespecifiéne upalne reakcije). Kasne reakcije na alergene tekstilnih prasina opisali su Popa
i suradnici (16), Oehling i suradnici (17) i Massoud i Taylor (18). Ti autori su utvrdili da je
koli¢ina antitijela viSa u radnika na kardama i u onih sa simptomima bisinoze. Petronio i
Bovenzi (19) navode da je koncentracija IgE znatno viSa u tekstilnih radnika nego u ne-
atopicara. Jones i suradnici (20) opisali su znacajnu interakciju izmedu atopije i izlozenosti
prasini pamuka. :

U tekstilnoj prasini nalaze se brojne bakterije i gljivice. Velvart i suradnici (21) navode
da bakterije i fungi utvrdeni u ispljuvku radnika na preradi konoplje vjerojatno nisu
odgovorni éinilac za klinicku sliku bisinoze. Rylander i Haglind (22), medutim, upozoravaju
da je koli¢ina endotoksina u zraku radnih prostorija odgovorna za razvoj bisinoze. Nase
ispitivanje na izoliranoj traheji zamorcadi upuéuje na direktno djelovanje prasine konoplje
na diSne putove izloZenih tekstilnih radnica. Zamorcad koriStena u ovom ispitivanju nije
bila senzibilizirana. Cini se da je djelovanje prasine konoplje ovisno i o drugim &iniocima
osim atopije. Kroni¢no osteéenje u radnika na preradi konoplje mozZe biti posljedica imu-
noloskih i nespecifiénih upalnih reakcija.
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Summary
IMMUNOLOGICAL REACTIONS AND VENTILATORY CAPACITY IN HEMP WORKERS

The relationship between immunological status and respiratory function was studied in 42 hemp
workers and in 49 control workers. The hi%hest prevalence of positive skin tests was recorded for a
mixture of hemp and flax (64%), followed by flax (48%), hemp on a combing machine (41%), hemp
on a carding machine (38%?, hemp on spinning and weaving machines (33%), and hemp on a softening
machine (25%). The prevalence of positive skin tests in control workers was smaller and varied from
21 to 5%. Increased Igli was found in 35.7% of the hemp workers and in 5.0% of the controls (P<0.05).
Hemp workers with positive skin tests had a significantly higher prevalence of chronic respiratory
symptoms than those with negative skin tests. Acute ventilatory capacity reductions did not differ
in respect to the immunological status. An extract of hemp dust caused a constriction of an isolated
guinea pig tracheal smooth muscle i1 vitro. Our data suggest that hemp dust as well as producing
an i{(nmunological effect may exert an irritant effect on the respiratory system in exposed textile
workers.

»Andrija Stampar« School of Public Health, Medical Faculty University of Zagreb, Zagreb', Institute for
Medical Research and Occupational Health University of Zagreb, Zagreb?, City of Zagreb Association of
Henlth Institutions, Zagreb®

Key terms: immunological test, experiments in vitro, hemp dust, occupational exposure, respiratory symptoms,
textile workers, ventilatory capacity.
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