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KLJUČNE BESEDE: dimelj ske kile, tran sab do mi nal ni pre pe ri to neal ni pri stop, her nio pla sti ka, lapa ro skop ska

her nio pla sti ka, Lich ten stein

IZHODIŠČA. Lapa ro skop ske ope ra ci je dimelj skih kil so v Slo ve ni ji bolj izje ma kot pra -
vi lo. Evrop ske smer ni ce pri po ro ča jo lapa ro skop sko teh ni ko ope ri ra nja pred vsem za aktiv -
no popu la ci jo (so cial no-eko nom ski vidik) in za obo je stran ske ter ponov ne dimelj ske kile.
METODE. Od leta 2007 do 2012 smo nare di li 48 to vrst nih ope ra cij po meto di tran sab -
do mi nal ne ga pre pe ri to neal ne ga pri sto pa. Podat ke smo zbi ra li retros pek tiv no. Upo rab lja -
li smo stan dard no teh ni ko s tre mi troa kar ji. Teh ni ko smo posto po ma pri la ga ja li, upo ra bi li
smo več vrst mre žic. Mre ži ce smo veči no ma prič vr sti li s si ste mom Pro Tack™, ki smo ga
upo rab lja li tudi za zapo ro inci zi je peri to ne ja. Zad nje leto smo peri to nej zapi ra li s te ko -
čim vikril skim šivom. REZULTATI. Vsi ope ri ran ci so bili moš ki, pov preč na sta rost je bila
47,79 let (15–78 let). Vse načr to va ne ope ra ci je smo kon ča li lapa ro skop sko. Pov pre čen čas
ope ra ci je za eno stran ske kile je bil 53,6, za ponov ne 48,6 in obo je stran ske 76,7 mi nut (58,4%
eno stran skih, 29,2 % ponov nih, 12,4 % obo je stran skih). Čas ope ra ci je se je s pri do bi va -
njem izku šenj kraj šal. Ponov no pa se je neko li ko podalj šal, ko smo pri če li peri to nej zapirati
s te ko čim šivom. Bol ni šnič no zdrav lje nje je tra ja lo 1,5 dni. Umr lji vost je bila 0 %. V pe -
rio pe ra tiv nem obdob ju smo od zaple tov opa ža li serom pri dveh bol ni kih, nevral gijo pri
enem bol ni ku. Po šestih mese cih se je pri enem bol ni ku bole zen ponov no poja vi la (2,08%).
ZAKLJUČKI. V na ši seri ji pre klo pa v kla sič no teh ni ko nismo ime li, čas bol nišnič ne oskr -
be se v pri mer ja vi z od pr tim pri sto pom ni zmanj šal. Šte vi lo pono vi tev bolez ni je pri mer -
lji vo z evrop ski mi podat ki, tež jih zaple tov ni bilo. Izbolj ša nje rezul ta tov pri ča ku je mo pri
nasled njih 50 bol ni kih, pred vsem zara di pri la go di tve teh ni ke in izku šenj, ki smo jih pri -
do bi li.

1 Taja Jor dan, dr. med., Kli nič ni odde lek za abdo mi nal no kirurgijo, Kirurška klinika, Univerzitetni kli nič ni cen ter Ljub lja na,
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2 Dr. Mark Mušič, dr. med., Kli nič ni odde lek za abdo mi nal no kirurgijo, Kirurška klinika, Univerzitetni kli nič ni cen ter
Ljub lja na, Zaloš ka cesta 7, 1525 Ljub lja na
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V Slo ve ni ji se dimelj ske kile naj po go -
ste je ope ri ra jo po kla sič ni odpr ti meto di
Lich ten stein. Pri teh ni ki Lich ten stein mre -
ži co nena pe tost no pri ši je mo pod zuna njo
tre bu šno ovoj ni co. S te ko čim šivom jo spo -
daj pri tr di mo na dimelj ski liga ment, zgo -
raj pa na notra njo tre bu šno miši co.

V smer ni cah poro ča jo, da pri ha ja v pri -
mer ja vi s kla sič no teh ni ko (teh ni ka Lich ten -
stein) do manj poo pe ra tiv nih zaple tov, kot
so okuž ba ope ra tiv ne rane in tvor ba hema -
to ma, rav no tako pa ima jo bol ni ki, ki so ope -
ri ra ni lapa ro skop sko, tudi manj dol go roč nih
zaple tov, kot so kro nič ne bole či ne in lokal -
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aBSTRaCT
KEY WORDS: inguinal hernia, transabdominal preperitoneal approach, hernia repair, laparoscopic

surgery, Lichtenstein

BACKGROUNDS. Laparoscopic inguinal hernia repair is still rarely used in Slovenia. In
the European Hernia Society guidelines, the use of the laparoscopic transabdominal preperi-
toneal technique is recommended for the active part of the population (based on the socioe-
conomic aspect) and for recurrent as well as bilateral inguinal hernias. METHODS. From
2007 to 2012, 48 patients with inguinal hernias were treated for inguinal hernias with
the transabdominal preperitoneal approach. The data were collected retrospectively. We
routinely use three troacars, a 30° optic and ProTack™ fixating system. Several differ-
ent mashes were used from the beginning and the ProTack™ system was used for the
peritoneal closure. During the last year, we modified our technique and a running Vicryl
suture is used for peritoneal closure. RESULTS. In our group, all patients were male, with
a median age of 47.79 years (range 15–78 years). All the scheduled operations were com-
pleted laparoscopically. The mean duration of a unilateral inguinal hernia repair was
53.6 minutes, 48.6 for recurrent hernia and 76.7 minutes for bilateral hernia (58.4% of
hernias were unilateral, 29.2% recurrent and 12.4% bilateral). The average operation time
was gradually reduced. In the last year, the average operating time was again longer,
due to the fact that the running suture was used for peritoneal closure. The average dura-
tion of hospital stay was 1.5 days. Mortality was 0%. Two patients presented with post-
operative seroma and one patient had postoperative neuralgia. We had one recurrence
six months after surgery (2.08%). CONCLUSIONS. In our group of patients, we did not
have any cases requiring conversion to open technique. We had no major intraoperative
complications. The average hospital stay was the same as for the patients operated with
the Lichtenstein technique. Postoperatively, we did not observe any major complications.
The number of recurrences in our group is comparable with European data. According
to our limited experience, we believe that transabdominal preperitoneal approach is a safe
and efficient method and we expect better results in the future due to the experience we
have gained and the adjustments of the technique.

IZHODIšČa
La pa ro skop ske ope ra ci je dimelj skih kil so
v sve tu pogo sta meto da pri zdrav lje nju
simp to mat skih dimelj skih kil (1, 2). Ven -
dar pa v Slo ve ni ji temu ni tako, saj so lapa -
ro skop ske her nio pla sti ke bolj izje ma kot
pra vi lo. Evrop sko her nio loš ko zdru že nje
(angl. Eu ro pean Her nia Society, EHS), ki je
izde la lo Evrop ske smer ni ce za zdrav lje nje
dimelj skih kil, pri po ro ča lapa ro skop sko
teh ni ko ope ri ra nja pred vsem za aktiv no
popu la ci jo (so cial no-eko nom ski vidik)
ter za obo je stran ske in ponov ne dimelj ske
kile (3).
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ne izgu be občut ka (3–5). Izka že se, da je čas
okre va nja bol ni kov in vrni tve na delo kraj -
ši v pri mer ja vi s teh ni ko Lich ten stein (3–5).

Sla be stra ni lapa ro skop ske teh ni ke
v pri mer ja vi s kla sič no meto do pa se kaže -
jo pred vsem pri dalj šem času, ki je potre -
ben za ope ra tiv ni poseg (3, 6). Viš ji so tudi
ope ra tiv ni stroš ki oz. stroš ki bol ni šni ce (3).
Meto da je zah tev nej ša od kla sič ne, zato je
tudi čas za uče nje pose ga dalj ši, kirurg za
to potre bu je oko li 50 ope ra cij (3, 6). Pri po -
o pe ra tiv nih zaple tih se pogo ste je kot pri
odpr ti meto di poja vi serom. Za uspeh same
ope ra ci je je pomemb na veli kost mre ži ce, ki
mora kil ni defekt pre kri va ti 3–5 cm v vse
sme ri; mre ži ca je tako pra vi lo ma več ja
(11×14cm) kot pri odpr ti meto di (6×11cm).
(Pre)majh ne mre ži ce so lah ko vzrok šte vil -
nej šim pono vi tvam dimelj skih kil (3, 7). Po
tre nut no veljav nih smer ni cah meto da ni
indi ci ra na pri skro tal nih kilah (3).

V pri me ru ponov nih kil smer ni ce pri -
po ro ča jo ope ra ci jo po meto di, ki še ni bila
upo rab lje na (3). Ponov na ope ra ci ja po kla -
sič ni odpr ti meto di pove ča mož nost krva -
vi tve, okuž be rane ter poš kod be kate re ga od
sen zo rič nih živ cev ali semen ske ga pove sma.
Za ope ra ci jo pono vi tve dimelj ske kile torej
upo ra bi mo lapa ro skop sko teh ni ko, pri kate -
ri je poo pe ra tiv na bole či na manj ša in okre -
va nje hitrej še (3, 8, 9). Po kla sič ni meto di
ope ri ra mo samo v pri me ru pono vi tve dimelj -
ske kile po lapa ro skop ski meto di (3).

V pri me ru obo je stran skih kil je glav na
pred nost lapa ro skop ske meto de socialno -
ekonom ske nara ve, saj bol ni ki potre bu je -
jo kraj ši čas okre va nja in se lah ko hitre je
vrne jo na delo, zato se ta teh ni ka pri po ro -
ča pred vsem pri delov no aktiv nem pre bi -
vals tvu (3, 7).

Pri žen skah so dimelj ske kile red kej še,
ven dar pa je pojav nost pono vi tev viš ja.
Ponov ne kile po dimelj ski her nio pla sti ki so
pogo sto femo ral ne, zato se pri po ro ča lapa -
ro skop ska her nio pla sti ka, pri kate ri lah ko
isto ča sno popra vi mo dimelj ski in femo ral -
ni defekt (3).

Pri pri mer ja vi obeh lapa ro skop skih pri -
sto pov – tran sab do mi nal ne ga pre pe ri to -
neal ne ga pri sto pa (TAPP) in total ne ga
ekstra pe ri to neal ne ga pri sto pa (TEP) še ni
dovolj podat kov za ute me lje ne zaključ ke,
naka zu je pa se, da je TAPP pove zan z več -
jo pojav nost jo poo pe ra tiv nih kil na mestih
vsta vi tve troa kar jev ter več jo inci den co vis -
ce ral nih poš kodb (ad he zi je, ki vodi jo v ob -
struk ci jo čre ves ja) (10). Nas prot no pa so pri
TEP pogo stej ši pre klo pi med ope ra ci jo
v kla sič no teh ni ko in krva vi tve ter poo pe -
ra tiv ni sero mi (5).

METODE
Od leta 2007 do 2012 smo nare di li 48 la -
pa ro skop skih her nio pla stik po meto di TAPP.
Podat ke smo zbi ra li retros pek tiv no.

V vseh 48 pri me rih so bili ope ri ran ci
moš ki. Pov preč na sta rost je bila 47,8 let
(15–78 let). Opa zo va li smo čas tra ja nja ope -
ra ci je, čas bol ni šnič ne oskr be in zaple te. Vse
bol ni ke smo naro či li na kon tro lo en teden
po ope ra ci ji (ta krat smo jim tudi odstra nili
šive), na kasnej še kon tro le pa so se bol niki,
v pri me ru težav, naro či li sami. Kot zaplet
med ope ra ci jo smo upo šte va li pre klop
v kla sič no odpr to meto do. V pe rio pe ra tiv -
nem obdob ju ene ga ted na po ope ra ci ji smo
oce nje va li manj še ali več je zaple te. V ka -
tego ri ji več jih zaple tov so bili tisti, ki so
poveče va li umr lji vost in podalj ša li čas bol -
ni šnič ne oskr be, v ka te go ri ji manj ših pa
tisti, ki niso vpli va li na dol ži no bol ni šnične
oskr be. V dalj šem časov nem obdob ju (eno
leto) smo opa zo va li pojav bole čin – nevral -
gij – in pono vi tev bolez ni.

Na še rezul ta te smo pri mer ja li z re zul -
ta ti, dob lje ni mi v raz lič nih cen trih po svetu.

Teh ni ka
Ope ra ci je smo izva ja li po stan dard ni trans -
ab do mi nal ni pre pe ri to neal ni lapa ro skopski
meto di TAPP. Pri tej teh ni ki se pra vi lo ma
upo rab lja tri troa kar je. Posta vi tev je bila
stan dard na, dva 5 mm delov na troa kar ja
smo uved li paraum bi li kal no v de sni in levi
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hipo ga strij, ene ga 11 mm, pre ko kate re -
ga smo vsta vi li mre ži co, pa smo uved li
supraum bi li kal no. Upo rab lja li smo 5 mm
opti ko s 30° naklo nom.

Po vsto pu v ab do mi nal no vot li no in
lapa ro sko pi ji, pri kate ri si podrob no ogle -
da mo dimelj ski pre del obo je stran sko, je
prvi akt ope ra ci je inci zi ja v pe ri to nej 1–2cm
medial no od spred nje ga zgor nje ga trna
črev ni ce (lat. spi na ilia ca ante rior supe rior),
ki se podalj ša pre ko sre din ske pop kov ne
gube (lat. pli ca umbi li ca lis media lis), prib liž -
no 3 cm nad kil nim defek tom; tako loči mo
peri to nej od spred nje tre bu šne ste ne in
izpre pa ri ra mo tudi kil no vre čo. Pomembno
je, da si medial no pri ka že mo ramus ossis
pubis in Coo per jev liga ment, ki je mesto, na
kate re ga medial no kasne je prič vr sti mo
mre ži co.

Po seb no pre vid ni smo pri pre pa ra ci ji
v ana tom skih področ jih »trian gle of doom«,

v ka te rem se naha ja jo zuna nja ilia kal na
arteri ja (lat. arte ria ilia ca exter na), zuna nja
iliakal na vena (lat. vena  ilia ca exter na) in
femo ral ni živec (lat. ner vus  femo ra lis) ter
»trian gle of pain«, kjer pote ka testi ku lar no
žilje in živ ci nn. ili oin gui na lis, nn. geni to fe -
mo ra lis in nn. cutaneus femo ra lis late ra lis (sli -
ka 1A).

V tako pri prav ljen pre pe ri to neal ni pro -
stor se sko zi 11 mm troa kar vsta vi mre ži -
ca. Za upo ra bo so pri mer ne raz lič ne vrste
mre žic, pra vi lo ma se upo rab lja jo mre ži ce
light weight (po li pro pi len ali poli vi ni li den
fluo rid), upo rab lja jo pa se tudi poseb ne
samo pri tr di tve ne mre ži ce, kate rih notra nja
plast vse bu je poseb ne kaveljč ke. Mre ži ca se
prič vr sti s si ste mom Pro Tack™, to so spi -
ral ni tita ni je vi vijač ki, glo bi ne 6 mm (sli -
ka 1B). Mre ži ce je mož no prič vr sti ti tudi
s hi sta kril ni mi lepi li (sli ka 1C). Mre ži ca
mora pre kri va ti kil ni defekt naj manj 3 cm
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Sli ka 1. A – kil ni defekt (ze le ni krog) ter obe pre pa ra cij sko pomemb ni področ ji »trian gle of doom« (mo dri
tri kot nik) in »trian gle of pain« (rde či tri kot nik), B – pri tr je va nje mre ži ce s si ste mom Pro Tack™, C – pri tr je -
va nje mre ži ce s hi sta kril nim lepi lom, Č – zapi ra nje peri to ne ja s te ko čim vikril skim šivom.

A B

C Č
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v vse sme ri. Medial no od defek ta je naj -
primer nej še mesto za prič vr sti tev mre ži ce
Coo per jev liga ment, late ral no pa dimelj ski
liga ment. Upo ra bi se prib liž no 8–12 vi jač -
kov.

V zad njem aktu ope ra ci je se zapre še
inci zi jo peri to ne ja. Zapi ra nje je mož no prav
tako s si ste mom Pro Tack™, ven dar je za bol -
ni ke ugod ne je, če inci zi jo zapre mo s te ko -
čim vikril skim šivom, kar samo ope ra ci jo
sicer neko li ko podalj ša, zmanj ša pa mož nost
za nasta nek kasnej še ga ileu sa zara di mož -
ne ga pri raš ča nja čre ve sne viju ge na vijak
(sli ka 1Č). Na kon cu pod optič no kon tro lo
izvle če mo še troa kar je in zapre mo ovoj ni -
co v pre de lu pop ka (11mm troa kar) ter zaši -
je mo kožo.

REZULTaTI
Vsi ope ri ran ci so bili moš ki, pov preč na
sta rost je bila 47,8 let (15–78 let). Ope ri rali
smo 28 eno stran skih dimelj skih kil, 14 po -
nov nih kil in 6 obo je stran skih kil (58,4 %
eno stran skih, 29,2 % ponov nih, 12,4 % obo -
je stran skih). Odlo či tev za ope ra ci jo z la paro -
skop sko teh ni ko je teme lji la na pri po ro či lih
smer nic EHS (1). Vse načr to va ne ope ra ci je
smo kon ča li lapa ro skop sko, pre klo pa v kla -
sič no odpr to teh ni ko ni bilo.

Pov pre čen čas ope ra ci je eno stran skih kil
je bil 53,6 min, ponov nih 48,6 min in oboje -
stran skih 76,7 min. Čas ope ra ci je se je s pri -
do bi va njem izku šenj kraj šal, ven dar smo ta
čas zara di pri la ga ja nja oz. izbolj ša nja teh -
ni ke (za pi ra nje peri to ne ja s te ko čim šivom)
ponov no neko li ko podalj ša li.

Bol ni šnič no zdrav lje nje je tra ja lo 1,5dni.
Smrt nost je bila 0 %. V pe rio pe ra tiv nem
obdob ju smo od zaple tov opa ža li serom pri
dveh bol ni kih, nevral gi jo pri enem bol ni -
ku. Po šestih mese cih se je pri enem bol -
ni ku kila pono vi la (2,08 %).

RaZPRava
Leta 2007 smo zače li z la pa ro skop sko teh -
ni ko ope ra cij dimelj skih kil in od takrat ope -
ri ra li 48 bol ni kov. Podat ke smo zbra li retro -

s pek tiv no z že ljo, da pri mer ja mo naše rezul -
ta te z re zul ta ti, dob lje ni mi v dru gih bol ni -
šni cah po sve tu.

Teh ni ka
Na ša teh ni ka je bila stan dard na TAPP-me -
to da s tre mi troa kar ji. Upo rab lja li smo dva
5 mm delov na troa kar ja in ene ga 11 mm,
pre ko kate re ga smo vsta vi li mre ži co. Upo -
rab lja li smo 5 mm opti ko s 30° naklo nom.

Upo rab lja li smo mre ži ce raz lič nih proi -
zva jal cev, v zad njem času pa pred vsem
mre ži co light weight (po li pro pi len ali polivini -
li den fluo rid). Veli kost mre ži ce je pomemb -
na, saj s tem zmanj ša mo oz. pre pre či mo
mož nost pono vi tve (3,  8,  9). Upo rab lja li
smo mre ži ce veli ko sti 15×15cm, ki smo jih
pri tr di li s si ste mom Pro Tack™, saj je po
naših izkuš njah to naj bolj eno stav na in
učin ko vi ta meto da. Pri zapi ra nju peri to ne -
ja smo ugo to vi li, da so rezul ta ti bolj ši, če
upo ra bi mo teko či vikril ski šiv.

Pov preč ni čas ope ra ci je je bil 59,6 min,
raz li ko va li so se gle de na vrsto kile. Tra ja -
nje ope ra ci je je bilo pri mer lji vo s po dat ki,
dob lje ni mi iz dru gih štu dij (4–11).

Bol ni ki
La pa ro skop ska ope ra ci ja ima več pred no -
sti za bol ni ke. Posto pe ra tiv na bole či na je
manj ša, povr ni tev gastroin te sti nal ne funk -
ci je hitrej ša, čas bol ni šnič ne oskr be je kraj -
ši in ne nazad nje bolj ši koz me tič ni uči nek
(3–5). Mož nost poo pe ra tiv nih zaple tov je
niz ka. Naše izkuš nje kaže jo, da je pojav nost
sero mov 4,2 %, pojav nevral gič ne bole či ne
pa 2,1 %. Sero me smo na red nih kon tro lah
punk ti ra li in eva kui ra li, tako smo dose gli
v obeh pri me rih prak tič no popol no remi sijo.
Nevral gič na bole či na je pri bol ni ku izgi ni -
la po šestih mese cih (bol nik je imel v tem
času oprav lje no tudi abdo mi nal no lipo -
suk ci jo). Po šestih mese cih je bila stop nja
pono vi tev 2,08 %. Pono vi tev se je poja vi la
pri enem bol ni ku od petih, pri kate rih smo
upo ra bi li izred no meh ko in red ko ple te no
mre ži co light weight, za pri tr di tev kate re
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smo upo ra bi li pose bej za to mre ži co izde -
la ne resorp tiv ne kli pe. Ponov no kilo smo
oskrbe li po metodi Lichtenstein, upo ra bo
ome nje ne mre ži ce in kli pov pa smo opu stili.

Ugo tav lja mo, da so naši rezul ta ti pri -
mer lji vi z re zul ta ti osta lih štu dij (4–11). Tuje
štu di je ome nja jo pojav sero mov v 5,7 % in
pojav nevral gij v 2–8 % (5, 12). Tež jih zaple -
tov nismo ime li.

Stroš ki
Več štu dij je poka za lo, da so celo kup ni stro -
š ki, če upo šte va mo socialno-ekonomski vidik,
manj ši pri ope ra ci jah z la pa ro skop sko meto -
do. Čas bol ni šnič ne oskr be je kraj ši oz. enak
kot pri kla sič ni meto di, v na šem pri me ru je
bil 1,5 dne va. Naj več ja pred nost se kaže pri
mlaj ši gene ra ci ji, ki je delov no aktiv na, saj
je okre va nje kraj še in z manj zaple ti, zato
se lah ko hitre je vrne jo na delo (6, 13, 14).

ZaKLJUČKI
Na pod la gi naših izku šenj meni mo, da je
lapa ro skop ska ope ra ci ja dimelj skih kil TAPP
pri mer na meto da za zdrav lje nje dimelj -
skih kil, pred vsem pri šport ni kih in mlaj ši
popu la ci ji, ki je delov no aktiv na in pri kate -
ri si želi mo čim hitrej še okre va nje. V na ši
seri ji nismo ime li nobe ne ga pre klo pa v kla -
sič no odpr to teh ni ko. Pov preč ni čas bol -
nišnič ne oskr be je bil 1,5 dni. Šte vi lo
pono vi tev bolez ni in poo pe ra tiv nih zapletov
je pri mer lji vo z evrop ski mi podat ki. Težjih
zaple tov nismo ime li. Izbolj ša nje rezul ta -
tov pri ča ku je mo pri nasled njih 50 bol ni kih
pred vsem zara di pri la go di tve teh ni ke in
izku šenj, ki smo jih pri do bi li, saj se z iz ku -
še nost jo kirur ga čas ope ra ci je kraj ša in
šte vi lo poo pe ra tiv nih zaple tov manj ša.
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Mar ti na Turk1, Moj ca Lun der2, Mio drag Janić3, Ajda Skar lov nik4, Mišo Šabo vič5

Po men hitro sti pulz ne ga vala in cen tral ne ga

arte rij ske ga tla ka v kli nič ni prak si

TheValueofPulseWaveVelocityandCentralBloodPressure
inClinicalSetting

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: togost arte rij ske ste ne, sta ra nje, pulz ni val, srč no-žil ni dogod ki, avg men ta cij ski indeks

V raz la go s sta ra njem pove za nih struk tur nih in funk cij skih spre memb arte rij ske ste ne,
ki so pod la ga za nasta nek srč no-žil nih bolez ni, se pred vsem v zad njem času vklju ču je jo
para me tri togo sti arte rij ske ste ne in cen tral ni hemo di nam ski para me tri. Med sled nji mi
so naj po memb nej ši hitrost pulz ne ga vala, cen tral ni arte rij ski tlak in cen tral ni pulz ni tlak.
Našte ti para me tri omo go ča jo bolj še razu me va nje meha niz mov okva re tarč nih orga nov
in posle dič no vodi jo k is ka nju novih pri sto pov v pre pre če va nju in zdrav lje nju. V ra zi ska -
vah ugo tav lja jo, da je upo ra ba anti hi per ten ziv nih zdra vil pove za na z raz li ka mi v po javno -
sti srč no-žil nih dogod kov, čeprav ima jo zdra vi la podob ne oz. pri mer lji ve učin ke na peri fer ni
krv ni tlak. Te raz li ke je mogo če raz lo ži ti z raz lič nim delo va njem anti hi per ten zi vov na cen -
tral ni arte rij ski tlak in obli ko kri vu lje pulz ne ga vala. Rav no zato novej še razi ska ve daje -
jo pred nost sprem lja nju cen tral ne ga arte rij ske ga tla ka pred peri fer nim krv nim tla kom.
Doka za no je namreč, da zni ža nje cen tral ne ga arte rij ske ga tla ka zmanj šu je tve ga nje za srč -
no-žil ne dogod ke, kar pome ni, da ima cen tral ni arte rij ski tlak več jo prog no stič no vred -
nost v pri mer ja vi s pe ri fer nim krv nim tla kom. Hitrost pulz ne ga vala, ki je kaza lec togo sti
arte rij ske ste ne, uvrš ča jo med neod vi sne napo ved ne dejav ni ke za srč no-žil ne dogod ke.
V zad njih letih se inten ziv no prou ču je jo pri sto pi, s ka te ri mi bi zmanj ša li togost arte rijske
ste ne. Namen pris pev ka je pri kaz pome na cen tral ne ga arte rij ske ga tla ka in hitro sti pulz -
ne ga vala v pa to fi zio lo gi ji srč no-žil nih dogod kov in opre de li tev cen tral nih hemo di nam -
skih para me trov kot novih dejav ni kov tve ga nja za srč no-žil ne dogod ke.
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FIZIOLOGIJa PULZNEGa vaLa
Ko levi pre kat izti sne kri v aor to, nasta ne
pulz ni val, ki potu je vzdolž arte rij ske ga
siste ma. Pulz ni val se na več mestih (zla -
sti na raz ce piš čih in ate ros kle ro tič no spre -
me nje nih delih žil ne ste ne) odbi ja, odbi ti val
pa potu je v nas prot no smer (od peri fe ri je
pro ti srcu). Obli ka kri vu lje pulz ne ga vala na
dolo če nem mestu v ar te rij skem siste mu je
odvi sna od vso te naprej potu jo če ga vala in
odbi tih, nazaj pote ka jo čih valov. Obli ka
kri vu lje pulz ne ga vala je odvi sna od hitro -
sti pulz ne ga vala (angl. pul se wave velo city,
PWV), ki je posred ni kaza lec togo sti arte -
rij ske ste ne. Poleg tega nanjo vpli va jo tudi
izti sni delež leve ga pre ka ta, utrip ni volu -
men, srč na frek ven ca in raz da lja, ki jo val
pre po tu je (te le sna viši na). Med cen tral ne
hemo di nam ske para me tre pri šte va mo:
• PWV,
• cen tral ni sistol ni tlak,
• cen tral ni dia stol ni tlak,
• cen tral ni pulz ni tlak (pred stav lja raz li ko

med cen tral nim sistol nim in dia stol nim
tla kom),

• cen tral ni avg men ta cij ski tlak in
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aBSTRaCT
KEY WORDS: arterial stiffness, ageing, pulse pressure, cardiovascular events, augmentation index

Central arterial pressure, central pulse pressure, arterial stiffness reflected by pulse wave
velocity, and other parameters of central hemodynamics provide a new insight into car-
diovascular pathophysiology associated with ageing, hypertension, diabetes, and end-stage
renal disease. Therefore, a new understanding of the mechanisms of target organ damage,
their prevention and treatment is enabled. Consequently, new interventional studies involve
measurements of central arterial pressure besides peripheral blood pressure. Despite sim-
ilar peripheral blood pressure control, there is a difference in cardiovascular events between
groups under different antihypertensive treatment. This difference can be attributed to
diverse effects on central pressure waveforms. Studies have demonstrated that improve-
ment of central arterial pressure results in the reduction of cardiovascular events. Therefore,
central arterial pressure has a higher prognostic value than peripheral blood pressure.
Additionally, pulse wave velocity is considered a strong independent predictor of car-
diovascular risk. New approaches to reducing arterial stiffness are studied in recent research.
This article reviews the value of central arterial pressure and pulse wave velocity in patho-
physiology and among risk factors for cardiovascular events.

UvOD
Ar te rij ska hiper ten zi ja in hiper ho le ste ro le -
mi ja sta naj po go stej ša kla sič na dejav ni ka
tve ga nja za srč no-žil ne bolez ni, na kate ra
lah ko vpli va mo. V ra zi ska vah so ugo to vili,
da se pri bol ni kih na anti hi per ten ziv ni tera -
pi ji, ki ima jo pri mer lji ve vred no sti peri fer -
ne ga krv ne ga tla ka, tve ga nje za srčno-žilne
dogod ke raz li ku je. Vzrok je najverjetneje v
tem, da ima jo anti hi per ten ziv na zdra vila
prib liž no enak vpliv na peri fer ni krvni tlak,
raz li ku je jo pa se v vpli vu na cen tralni arte -
rij ski tlak in togost arte rij ske ste ne. Posle -
dič no se postav lja vpra ša nje, ali sta lah ko
togost arte rij ske ste ne in cen tral ni arte rij -
ski tlak bolj ša napo ved na dejav ni ka za srč -
no-žil ne dogod ke kot peri fer ni krv ni tlak (1).
Meri tve togo sti arte rij ske ste ne in central -
ne ga arte rij ske ga tla ka se v zad njih letih vse
bolj uve ljav lja jo tudi v Slo ve ni ji. Namen
pris pev ka je pre gled fizio lo gi je pulz ne ga
vala in togo sti arte rij ske ste ne, pri kaz pome -
na cen tral ne ga arte rij ske ga tla ka in hitro -
sti pulz ne ga vala v vsak da nji kli nič ni prak -
si ter nji ho va upo rab nost kot napovednih
dejavnikov tve ga nja za srč no-žil ne dogodke.
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• cen tral ni avg men ta cij ski indeks (angl. aug -
men ta tion index, Aix).

Avg men ta cij ski tlak je tlak, za kate re ga se
okre pi naprej pote ka jo či val zara di odbi tega
vala. Avg men ta cij ski indeks pa je raz merje
med avg men ta cij skim tla kom in cen tral nim
pulz nim tla kom ter je odvi sen od mesta in
ampli tu de odbo ja vala (sli ka 1) (1, 2).

Ob li ka kri vu lje pulz ne ga vala se s sta -
rost jo spre mi nja. V zdra vih, nor mal no podaj -
nih arte ri jah odbi ti val po arte rij skem siste -
mu potu je poča sne je in tako dose že začet ni
del aor te šele v fazi dia sto le. Tako pove ča
dia stol ni krvi tlak in izbolj ša koro nar ni pre -
tok, saj se koro nar ne arte ri je pol ni jo v fazi
dia sto le. Fizio loš ko so peri fer ne arte ri je
bolj toge kot cen tral ne arte ri je, ki so histo -
loš ko ela stič ne ga tipa. To pov zro či dodat -
ne odbo je na peri fe ri ji in vodi v pe ri fer no
oja či tev tla ka. S sta rost jo se pove ča togost
ste ne cen tral nih arte rij, kar pov zroči porast
cen tral ne ga arte rij ske ga tla ka. Ker je ste na

sta rej ših arte rij bolj toga, odbi ti valo vi
dose že jo začet ni del aor te že v fazi sisto le.
Posle dič no se zvi ša cen tral ni sistol ni in zni -
ža dia stol ni krv ni tlak (sli ka 2). Niž ji cen -
tral ni dia stol ni krv ni tlak pome ni manj ši
koro nar ni pre tok, hkra ti pa viš ji cen tral ni
sistol ni krv ni tlak pome ni več jo obre me ni -
tev leve ga pre ka ta, kar zvi ša potre be srč ne
miši ce po kisi ku (2, 3).

Pred po stav lja se, da je porast cen tral ne -
ga arte rij ske ga tla ka s sta rost jo odraz zgod -
nej še ga odbo ja in vrni tve valov, ki se tako
pomi ka od dia sto le pro ti sisto li. V me ta -
anali zi razi skav so potr di li, da se s sta rost -
jo pomemb no zvi ša ta avg men ta cij ski indeks
in PWV (4). Ključ no vlo go pri pora stu cen -
tral ne ga arte rij ske ga tla ka ima ta tra ja nje
poto va nja odbi te ga vala in nje gov raz pon.
Na sled nje vpli va podaj nost arte rij ske ste -
ne, ki se s sta rost jo zna čil no spre mi nja (5).
Peri fer ni krv ni tlak je namreč odvi sen od
podaj no sti arte rij ske ste ne in od spre mem -
be arte rij ske ga volum na, ki jo dolo ča raz -

173Med Razgl. 2014; 53 (2):

NAPREJ POTEKAJOČI
VAL

ODBITI VAL

sistolni tlak

avgmentacijski tlak

pulzni tlak

diastolni tlak

čas do
odboja vala

Sli ka 1. Obli ka cen tral ne ga pulz ne ga vala.

mr14_2_Mr10_2.qxd  23.6.2014  7:37  Page 173



li ka med vto kom v ar te ri je iz srca (mi nut -
ni volu men) in izto kom iz cen tral nih arte -
rij v upo rov ne arte rio le. Povi šan cen tral ni
arte rij ski tlak je torej posle di ca pove ča ne
togo sti (oz. zmanj ša ne podaj no sti) ali več -
je volum ske obre me ni tve cen tral nih arterij.
Sled nja je naj po go ste je posle di ca peri fer ne
vazo kon strik ci je (6).

PaRaMETRa TOGOSTI aRTERIJSKE
STENE – HITROST PULZNEGa
vaLa IN avGMENTaCIJSKI INDEKS
Tre nut no je na voljo več nein va ziv nih metod,
ki omo go ča jo meri tve cen tral ne ga arte rij ske -
ga tla ka, PWV in dru gih cen tral nih hemo -
di nam skih para me trov. Za oce no lokal ne
togo sti arte rij ske ste ne se upo rab lja ultra -
zvoč no sle de nje (angl. ec ho trac king), ki v real -
nem času sprem lja, kako se arte rij ska ste na
izbra ne arte ri je poda ja toku krvi. Za oce no
regio nal ne togo sti pa so raz vi li siste me
z me han skim pre tvor ni kom (Com plior®) ali
s to no me trom (Sphygmo cor®). Omo go ča jo
dolo či tev PWV v pre de lu aor te (ka rotidno-fe -
mo ral na), zgor njih okon čin (ka rotidno-bra -
hial na) in spod njih okon čin (fer mo ral -
no-gleženj ska). V upo ra bi je tudi mer je nje
bra hial no-gle ženj ske PWV, ki doka za no
kore li ra z aort no PWV (7). Komer cial no raz -
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vi ti siste mi omo go ča jo eno stav no teh nič -
no izved bo oce ne obli ke cen tral ne ga pulz -
ne ga vala na pod la gi peri fer ne meri tve
(naj po go ste je na radial ni arte ri ji). S to no -
metrom se izzo ve rahel pri tisk na radial no
arte ri jo, sen zor zaz na arte rij ski tlak in ga
digi tal no zabe le ži. Po prin ci pu a pla na cij ske
tono me tri je pre ko Fou rier je ve trans for ma -
ci je izra ču na para me tre cen tral ne ga arterij -
ske ga tla ka. Za izra čun PWV je tre ba pulzni
val zaje ti na dveh mestih arte rij ske ga siste -
ma in v apa rat vne sti raz da ljo med mestoma
mer je nja (8). Zla ti stan dard za oce no central -
ne arte rij ske togo sti je karo tid no-fe mo ral -
na PWV. Pred stav lja raz mer je med karo tid -
no-fe mo ral no raz da ljo in časom, v ka te rem
pulz ni val pre potu je to raz da ljo. Vred no sti
PWV vzdolž arte rij ske ga siste ma (pri zdra -
vih, mla dih) so: 4–5m/s v as cen dent ni aorti,
5–6m/s v ab domi nal ni aor ti in 8–9m/s v ilia -
kal nih in femo ral nih arte ri jah (7). Razi ska -
ve kaže jo, da je PWV dober ozna če va -
lec togo sti arte rij ske ste ne pri sta rej ših od
50 let, pri mlaj ših pa je bolj ši kaza lec avg -
men ta cij ski indeks. Za celo vi to oce no je torej
tre ba dolo či ti oba para me tra (9).

Že prejš nje kot tudi zad nje evrop ske
smer ni ce za zdrav lje nje hiper ten zi je iz
leta 2013 med kri te ri ji za oce no sub kli nič -

Amp Amp = Aug

PPT PPT
CPT

A) B)

Sli ka 2. Cen tral na (de be lej ša črta) in peri fer na (tan ka črta) kri vu lja pulz ne ga vala (2). A) Pri mla dem, zdravem
posa mez ni ku. B) Pri sta rost ni ku. Peri fer ni in cen tral ni pulz ni tlak se ize na či ta zara di cen tral ne avg menta cije.
Amp – peri fer na oja či tev oz. ampli fi ka ci ja, PPT – peri fer ni pulz ni tlak, CPT – cen tral ni pulz ni tlak, Aug – avgmentacija.
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ne okva re tarč nih orga nov upo šte va jo vred -
nost karo tid no-fe mo ral ne PWV kot zgod nji
kaza lec togo sti arte rij ske ste ne. Pove za va
med togost jo arte rij ske ste ne in srč no-žil -
ni mi dogod ki je linear na, za mej ni kaza lec
okva re cen tral ne ga žilja pri posa mez ni kih
z ar te rij sko hiper ten zi jo pa je bila dolo če -
na PWV nad 12 m/s (10).

Z na me nom stan dar di za ci je mer je nja
karo tid no-fe mo ral ne PWV je Evrop sko
zdru že nje za hiper ten zi jo obja vi lo pri po ro -
či la, po kate rih naj bi se za oce no raz da lje
upo šte va lo 80 % nepo sred ne raz da lje med
karo tid no in femo ral no arte ri jo. Posle dič -
no so pred la ga li niž jo mej no vred nost PWV,
ki sedaj zna ša 10 m/s (11).

POMEN CENTRaLNEGa
aRTERIJSKEGa TLaKa
Sta rost, preob li ko va nje žil ne ste ne in srč -
na frek ven ca vpli va jo pred vsem na cen tral -

ni arte rij ski tlak in manj na peri fer ni krv -
ni tlak. Tako vpli va jo na cen tral no togost
arte rij ske ste ne in/ali odbo je pulz ne ga vala.
V ra zi ska vi, kjer so preu če va li nor mal ne in
refe renč ne vred no sti PWV, so ugo to vi li, da
PWV naraš ča s sta rost jo in stop njo peri fer -
ne ga krv ne ga tla ka. Viš ji kot je bil peri ferni
krv ni tlak, viš ji je bil porast PWV s sta rost -
jo, porast PWV s pe ri fer nim krv nim tla kom
pa je bil izra zi tej ši pri sta rej ših. Za kaje nje
in hiper li pi de mi jo niso potr di li vpli va na
PWV, vpliv spo la je bil zane mar lji vo maj -
hen (12). Povi šan cen tral ni arte rij ski tlak
pov zro či preob li ko va nje žil ne ste ne, kar
vodi v po ve ča nje togo sti arte rij ske ste ne in
v vi ša nje cen tral ne ga arte rij ske ga tla ka,
nasta ne zača ra ni krog. Opi sa ni pro ces še
dodat no pos pe ši jo že pri sot ne srč no-žil ne
bolez ni, dejav ni ki tve ga nja zanje, sta rost,
genet ski dejav ni ki in dolo če na fizio loš ka
sta nja (ta be la 1) (7).
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Ta be la 1. Kli nič na sta nja, ki vpli va jo na povi ša nje/po ve ča nje cen tral nih hemo di nam skih para me trov. CRP –
C-reaktivni protein.

Sta ra nje

Fi zio loš ka sta nja Niz ka porod na teža
Me no pav za
Po manj ka nje fizič ne aktiv no sti

Ge net sko ozad je Dru žin ska anam ne za:
• arte rij ska hiper ten zi ja,
• slad kor na bole zen ali
• srč ni infarkt.

Ge net ski poli mor fiz mi

Srč no-žil ni dejav ni ki tve ga nja De be lost
Ka je nje
Ar te rij ska hiper ten zi ja
Hi per ho le ste ro le mi ja
Me ta bol ni sin drom
Mo te na tole ran ca za glu ko zo
Slad kor na bole zen tipa 1 ali 2
Hi per ho mo ci stei ne mi ja
Po vi ša na vred nost CRP

Srč no-žil ne bolez ni Is he mič na bole zen srca
Srč no popuš ča nje
Mož gan ska kap

Dru ge bolez ni Konč na led vič na odpo ved
Kro nič na led vič na bole zen
Rev ma toid ni artri tis
Si stem ski vasku li tis
Si stem ski lupus eri te ma to sus
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Sta rost
S sta ra njem posta ja aor ta vse bolj toga. Od
20. do 80. leta sta ro sti se PWV pod vo ji. Zara -
di stal ne ciklič ne obre me ni tve pri de v ste -
ni aor te do sta rost ne dege ne ra ci je ela stič ne
lame lar ne struk tu re. Te spre mem be dodat -
no pos pe ši zgod nej ša vrni tev pulz ne ga
vala iz peri fer nih arte rij. S sta rost jo povi -
šan peri fer ni krv ni tlak odra ža spre mem be
cen tral ne ga arte rij ske ga tla ka. Čeprav s sta -
rost jo oba naraš ča ta, pa sta rost v več ji meri
vpli va na cen tral ni arte rij ski tlak. Fizio loš -
ko so pri mlaj ših peri fer ne arte ri je bolj toge
kot cen tral ne, s sta ra njem pa se gra dient
togo sti obr ne – cen tral ne arte ri je posta ne -
jo bolj toge (13).

Preob li ko va nje žil ne ste ne
Funk cij ske in struk tur ne spre mem be arte -
rij ima jo več ji vpliv na cen tral ni arte rij ski
tlak kot na peri fer ni krv ni tlak. Cen tral ne
arte ri je zara di svo je podaj no sti udu ši jo
niha nja tla ka, ki nasta ne ob izti su krvi iz
leve ga pre ka ta. Pul za til ni tok krvi pre tvo -
ri jo v la mi nar ne ga, kar omo go ča stal no pre -
skr bo tkiv in orga nov s ki si kom. Učin ko vi -
tost te udu ši tve ne funk ci je je odvi sna od
ela stič nih last no sti arte rij ske ste ne in raz -
po re di tve arte rij. Preob li ko va nje malih
arte rij zmanj ša nji ho vo svet li no, kar vodi do
zgod nej še vrni tve odbi tih valov in zvi ša nja
tako cen tral ne ga arte rij ske ga tla ka kot tudi
peri fer ne ga krv ne ga tla ka. Pul za til na obre -
me ni tev malih arte rij pov zro či poš kod bo
endo te li ja, zni ža se nivo duši ko ve ga oksi -
da in povi ša nivo reak tiv nih kisi ko vih spo -
jin. To vodi v ak ti va ci jo sig nal ne kaska de
in pre pi so va nja genov, ki so ude le že ni pri
preob li ko va nju in hiper tro fi ji glad kih mišič -
nih celic v žil ni ste ni. Vsi ti meha niz mi žil -
ne ga preob li ko va nja vodi jo v raz voj togo -
sti žil ne ste ne (14).

Srč na frek ven ca
Srč na frek ven ca pomemb no vpli va na cen -
tral ni arte rij ski tlak, ima pa manj ši vpliv na
peri fer ne ga, zla sti pri že pove ča ni togo sti

aor te. Pri niž ji frek ven ci se podalj ša čas,
v ka te rem se odbi ti valo vi vrne jo do aor te.
Ob pove ča ni togo sti arte rij ske ste ne ali
pove ča nem peri fer nem upo ru (ki je posle -
di ca zmanj ša ne svet li ne arte riol) se porast
cen tral ne ga arte rij ske ga tla ka ob zni ža ni
frek ven ci poten ci ra, kar se odra zi v po vi ša -
nju avg men ta cij ske ga indek sa (15). Zvi ša -
nje PWV pa je posle di ca viš je srč ne frek -
vence, ki lah ko nasta ne zara di akti va ci je
sim pa tič ne ga živ čev ja. Obe nem je pove ča -
na togost arte rij ske ste ne v po ve za vi s slab -
šo baro re cep tor sko odziv nost jo, kar zvi ša
sim pa tič ni tonus in srč no frek ven co. Kronič -
no povi ša na srč na frek ven ca pome ni stal -
no ciklič no pul za til no obre me ni tev arte rij -
ske ste ne, kar skup no vpli va na raz grad njo
ela sti na in tudi tako pov zro ča raz voj togo -
sti arte rij ske ste ne (13).

OKvaRE TaRČNIH ORGaNOv
Po ve ča na pul za til nost pov zro ča napre do va -
nje togo sti arte rij ske ste ne neod vi sno od
sred nje ga arte rij ske ga tla ka. Pove ča na pul -
za til nost nasta ne zara di povi ša ne ga cen tral -
ne ga pulz ne ga tla ka, ki se pre na ša vzdolž
arte rij ske ga siste ma. Zara di pove ča nja pul -
za til no sti pri de do poš kod be ela stič nih in
mišič nih arte rij, arte riol in tudi mikro cir -
ku la ci je. Ela stič ne arte ri je ima jo nalo go
udu ši ti pul za ci je, mišič ne arte ri je vpli va jo
na šir je nje pul za, arte rio le pa pred stavljajo
mesta odbo ja. Pre ko vsa ke ga od treh nivojev
je mogo če vpli va ti na izbolj ša vo cen tral nih
hemo di nam skih para me trov (2, 16). Visok
pulz ni tlak se lah ko pre ne se vse do mikro -
cir ku la ci je in v pri me ru neu strez ne ga delova -
nja avto re gu la tor nih meha niz mov pov zroči
pomemb no okva ro tarč nih orga nov (mož -
ga ni, led vi ce). Ob pre ko mer no zvi ša nem
pulz nem tla ku pri de do hiper tro fi je, preob -
li ko va nja in tudi raz red če nja mikro ži lja
(zmanj ša nja gosto te kapi lar). S sta rost jo viš -
ji pulz ni tlak nima ško dlji ve ga vpli va na
veči no orga nov, saj pre tok skoz nje dolo ča
sred nji arte rij ski tlak, obe nem pa orga ne
varu je vazo kon strik ci ja. Tega meha niz ma
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v mož ga nih in led vi cah ni – tu ima jo žile
maj hen upor, pre tok je sta len tako med
sisto lo kot dia sto lo, odboj pulz ne ga vala je
maj hen. Posle dič no so žile mož ganov in led -
vic stal no izpo stav lje ne viso kemu pul za til -
ne mu tla ku oz. viš ji striž ni in obodni nape -
to sti, kar vodi v nji ho vo okva ro. Možen
logi čen ukrep pro ti sled nje mu je zni ža nje
cen tral ne ga arte rij ske ga tla ka, ki bi ga
dose gli z di la ta ci jo upo rov nih arte rij (17).
Veči na srč no-žil nih dogod kov, pove za nih
s po vi ša nim cen tral nim arte rij skim tla -
kom, je posle di ca napre do va le ate ros kle ro -
ze, pove ča ne obre me ni tve leve ga pre ka ta ali
okva re mikro cir ku la ci je (v pri me ru led vič -
ne odpo ve di, mož gan ske kapi ali demen ce).
V raz lič nih razi ska vah so poka za li, da je
povi šan cen tral ni arte rij ski tlak pove zan tudi
z ob struk tiv no noč no apne jo, hiper tro fi jo
leve ga pre ka ta, dia stol no dis funk ci jo, ishe -
mič no bolez ni jo srca, peri fer no žil no bolez -
ni jo, slad kor no bolez ni jo in hiper li pi de mi -
jo in je kot tak lah ko upo ra ben parame ter
za sprem lja nje učin ko vi to sti zdrav lje nja
našte tih bole zen skih stanj (1, 8).

IZBIRa aNTIHIPERTENZIvNEGa
ZDRavLJENJa
Raz lič na anti hi per ten ziv na zdra vi la ima jo
pri mer ljiv vpliv na zni ža nje peri fer ne ga krv -
ne ga tla ka, ven dar pomemb no raz li čen uči -
nek na cen tral ni arte rij ski tlak. Z na me nom
zni ža nja cen tral ne ga arte rij ske ga tla ka so
novi cilji anti hi per ten ziv ne ga zdrav lje nja
zmanj ša ti raz pon in hitrost odbi te ga vala
in/ali pove ča ti raz da ljo med aor to in mesti
odbo ja. S tega vidi ka so učin ko vi ta zdra vi -
la, ki pov zro ča jo peri fer no vazo di la ta ci jo.
Zara di vazo di la ta ci je arte riol se zmanj ša raz -
pon odbi te ga vala, obe nem pa se val odbije
bolj distal no v ar te rij skem siste mu. Razi ska -
ve kaže jo, da so v zni že va nju cen tral ne ga
arte rij ske ga tla ka učin ko vi ti zavi ral ci siste -
ma renin-an gio ten zin-al do ste ron (za vi ralci
angio ten zin ske kon ver ta ze, sar ta ni), dihi dro -
pi ri din ski kal ci je vi anta go ni sti in blo ka tor -
ji beta z va zo di la ta tor ni mi last nost mi. Obe -

ta jo ča je tudi upo ra ba nitra tov, spi ro no lak -
to na, inhi bi tor jev vazo pep ti daz in učin ko -
vin, ki vpli va jo na pove zo va nje kola ge na
(8, 16). Blo ka tor ji beta brez vazo di la to tar -
nih last no sti učin ko vi to zni žu je jo le peri -
fer ni krv ni tlak. Pov zro ča jo alfa adre ner gič -
no posre do va no peri fer no vazo konstrik ci jo
in vodi jo v struk tur no preob li kova nje žil.
Nas prot no zavi ral ci angio ten zin ske kon ver -
ta ze in kal ci je vi anta go ni sti upo čas nju je jo
preob li ko va nje in togost arte rij ske ste ne in
tako ugod no vpli va jo na cen tral ni arte rij -
ski tlak. Ob zdrav lje nju z zdra vi li, ki ne
izbolj ša jo cen tral nih hemo di nam skih para -
me trov in vpli va jo le na peri fer ni krv ni tlak,
osta ja več je tve ga nje za srč no-žil ne dogodke.
V teh sku pi nah so doka za li zvi ša no PWV in
avg men ta cij ski indeks. Kljub ustrez ni anti -
hi per ten ziv ni tera pi ji cen tral ni arte rij ski
tlak nuj no ne sle di tren du spre mi nja nja peri -
fer ne ga krv ne ga tla ka. Uspe ha anti hi per ten -
ziv ne ga zdrav lje nja torej ne bi smeli oce -
nje va ti le z me ri tva mi peri fer ne ga krv ne ga
tla ka, nuj ne so tudi meri tve cen tral ne ga
arte rij ske ga tla ka (1, 18).

CENTRaLNI aRTERIJSKI TLaK
IN HITROST PULZNEGa vaLa
KOT NaPOvEDNa DEJavNIKa
TvEGaNJa Za SRČNO-ŽILNE
DOGODKE
Lon gi tu di nal ne razi ska ve
V šte vil nih epi de mio loš kih razi ska vah so
potr di li, da ima jo cen tral ni hemo di nam ski
para me tri več ji prog no stič ni pomen za srč -
no-žil ne dogod ke kot peri fer ni krv ni tlak.
Metaa na li za 17 lon gi tu di nal nih razi skav je
poka za la, da je PWV v aor ti močan napoved -
ni dejav nik tve ga nja za srč no-žil ne dogodke
in umr lji vost. Porast PWV za 1 m/s po ve -
ča tve ga nje za srč no-žil ne dogod ke za 14 %
in tve ga nje za umr lji vost za 15%. Napo ved -
na vred nost je bila več ja pri posa mez ni kih
z več jim izho dišč nim tve ga njem za srč -
no-žil ne bolez ni (19). Cen tral ni arte rij ski tlak
je v pri mer ja vi s pe ri fer nim bolj ši napo ved -
ni dejav nik za koro nar ne dogod ke in hiper -
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tro fi jo leve ga pre ka ta. Podob no so ugo to -
vi li tudi za avg men ta cij ski indeks, saj so bile
povi ša ne vred no sti pove za ne z več jo pojav -
nost jo srč ne ga infark ta, ponov ne zoži tve
v sten tu in smrt nost jo (20). Ugo to vi li so
tudi, da cen tral ni pulz ni tlak pozi tiv no
kore li ra s stop njo ate ros kle ro ze karo tid nih
žil (21). V ra zi ska vi Rot ter dam so ugo to vi -
li, da je PWV v aor ti neod vi sen napo ved ni
dejav nik za ishe mič no bole zen srca in mož -
gan sko kap pri navi dez no zdra vih posa -
mezni kih ter tudi pri bol ni kih z ar te rij sko
hiper ten zi jo, slad kor no bolez ni jo, led vič no
bolez ni jo in pri sta rost ni kih (22). Pred nost
cen tral ne PWV kot neod vi sne ga napo ved -
ne ga dejav ni ka tve ga nja za srč no-žil ne
bolez ni je v tem, da PWV nepo sred no odra -
ža mor fo loš ko poš kod bo arte rij ske ste ne.
Sled nja se ob pri sot no sti dru gih dejav ni kov
tve ga nja ne izra zi nuj no, zato je nji ho va napo -
ved na vred nost manj ša. V mo de lu Fra ming -
ham Heart Study, ki je vklju če val stan dard ne
dejav ni ke tve ga nja, se je kot napo ved nik tve -
ga nja za srč no-žil ne dogod ke izka za la cen -
tral na PWV, niso pa se potr di li vpli va
peri fer ne PWV, cen tral ne ga pulz ne ga tlaka,
avg men ta cij ske ga indek sa in peri fer ne oja -
či tve (23). V ra zi ska vi Strong Heart Study
so ugo to vi li, da je cen tral ni pulz ni tlak neod -
vi sni napo ved ni dejav nik za srč no-žil ne
dogod ke ne gle de na sta rost, spol in pri sot -
nost slad kor ne bolez ni (24).

In ter ven cij ske razi ska ve
Ključ no vpra ša nje je, ali zni ža nje cen tral -
ne ga arte rij ske ga tla ka vodi v zmanj ša nje
srč no-žil nih dogod kov neod vi sno od nor ma -
li za ci je peri fer ne ga krv ne ga tla ka in kla -
sičnih dejav ni kov tve ga nja. Zni ža nje cen -
tralne ga arte rij ske ga tla ka je namreč odraz
struk tur ne ga in funk cij ske ga izbolj ša nja
arte rij ske ste ne. V ra zi ska vi, kjer so bol ni -
ki s konč no led vič no odpo ved jo na nado -
mest nem hemo dia liz nem zdrav lje nju pre -
je ma li raz lič no anti hi per ten ziv no tera pi jo,
se je nes pre me nje na vred nost PWV kljub
izbolj ša nju peri fer ne ga krv ne ga tla ka izka -

za la kot neod vi sen napo ved ni dejav nik
umr lji vo sti. Pre ži vet je je bilo pozi tivno pove -
za no z upo ra bo zavi ral cev angio ten zin ske
kon ver ta ze (25).

V ra zi ska vi REASON so doka za li, da je
bilo zdrav lje nje s kom bi na ci jo perin do pri -
la in inda pa mi da učin ko vi tej še v zmanj še -
va nju mase hiper tro fič ne ga leve ga pre ka ta
kot zdrav lje nje z ate no lo lom, kar so pri pisa -
li učin ko vi te mu zni ža nju cen tral ne ga arte -
rij ske ga tla ka (26).

V ra zi ska vi CAFE/ASCOT je bilo zdrav -
lje nje s kom bi na ci jo amlo di pi na in perin -
do pri la učin ko vi tej še v iz bolj ša vi cen tral nih
hemo di nam skih para me trov kot zdrav lje nje
s kom bi na ci jo ate no lo la in tia zi da, kljub
temu da sta ime li obe kom bi na ci ji enak uči -
nek na peri fer ni krv ni tlak. Doka za li so, da
je zni ža nje cen tral ne ga arte rij ske ga tla ka
pove za no z manj šo pojav nost jo srč no-žil nih
dogod kov pri bol ni kih z ar te rij sko hiper ten -
zi jo (27).

ZaKLJUČEK
V zad njem času so šte vil ne razi ska ve potrdi -
le, da sta povi ša na PWV in cen tral ni arte -
rij ski tlak pomemb na napo ved na dejav ni -
ka za srč no-žil ne dogod ke zla sti pri sta rej ših
s pri sot ni mi dru gi mi dejav ni ki tve ga nja.
Kaže ta na pove ča no togost arte rij ske ste ne
in poš kod bo tarč nih orga nov. Oce na togosti
arte rij ske ste ne se vse bolj uve ljav lja v kli -
nič ni prak si. Meri tve cen tral ne ga arte -
rijskega tla ka in PWV z na me nom oce ne
srčno-žil ne ga tve ga nja so pomemb ne pred -
vsem pri posa mez ni kih, kjer z ru tin ski mi
prei ska va mi ni mogo če oce ni ti stop nje okva -
re na tarč nih orga nih (7). Meri tvam cen tral -
nih hemo di nam skih para me trov se v pri -
hod no sti obe ta vse več ji pomen pri uved bi
in sprem lja nju anti hi per ten ziv ne ga zdrav -
lje nja, pri oce ni vpli va dejav ni kov tve ga nja
na raz voj ate ros kle ro ze in med napo ved ni -
mi dejav ni ki za pojav srč no-žil nih dogod -
kov. Izva ja nje meri tev ni smi sel no izven
stan dard ne ga nači na obrav na ve bol ni kov.
Pred po goj za smo tr no upo ra bo v ru tin ski
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prak si je dobro poz na va nje pato fi zio lo gi je
in obsto je čih kli nič nih štu dij, na pod la gi

kate rih je mož no objek tiv no vred no ti ti in
smi sel no upo ra bi ti pri dob lje ne podat ke.
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Miha Cirin ger1, Dra gi ca Maja Smr ke2

Ne kro ti zi ra jo če okuž be meh kih tkiv

NecrotizingSoftTissueInfections

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: okuž be meh kih tkiv, kirurš ke okuž be, zdrav lje nje, epi de mio lo gi ja, mikro bio lo gi ja,

anti bio tič no zdrav lje nje

Ne kro ti zi ra jo če okuž be meh kih tkiv so zara di hitre ga raz vo ja kli nič ne sli ke in resno sti
napo ve di izi da nuj no sta nje. Naj po go ste je se poja vi jo pri bol ni kih, pri kate rih so poru še -
ne ana tom ske pre pre ke za vstop in šir je nje bak te rij, ter imun sko oslab lje nih. Zna čil no je
hitro nasta ja nje gno ja in mrtvin, ki niso dobro raz me je ne od zdra vih tkiv in lah ko hitro
napre du je jo. Začet ni kli nič ni sum je kri tič ni korak pri nji ho vi obrav na vi, zamu da v pra -
vil ni kirurš ki obrav na vi pa ima lah ko za bol ni ka usod ne posle di ce. Radi kal na nekrek to -
mi ja je temelj ni in nuj no potreb ni kirurš ki posto pek zdrav lje nja nekro ti zi ra jo čih okužb
meh kih tkiv. Poleg kirurš kih pose gov je nuj no ustrez no anti bio tič no zdrav lje nje, inten -
zi vi stič na obrav na va in splo šna simp to mat ska tera pi ja. Zara di mož ne muti lant no sti kirurš -
ke nekrek to mi je so lah ko konč ne rekon struk ci je meh kih tkiv kom plek sne in težav ne.

aBSTRaCT
KEY WORDS: soft tissue infections, surgical wound infections, disease management, epidemiology,

microbiology, antibiotic treatment

Necrotizing soft tissue infections represent a surgical emergency and require immedi-
ate clinical attention. Most cases of necrotizing soft tissue infections are the result of
damaged host defences, be it anatomical barriers or some underlying immune deficiency.
They are characterized by the absence of clear local boundaries or palpable limits between
necrotic tissue and surrounding viable tissue. Any delay in surgical treatment can pro-
foundly affect the prognosis. Important clinical interventions besides surgery are
wide-spectrum antibiotics and symptomatic support. Radical debridement of necrotic tis-
sue and pus is a fundamental surgical principle for the treatment of necrotizing soft tis-
sue infections. Final reconstruction of soft tissue cover is often challenging due to the
mutilating nature of surgical debridement.

1 Miha Cirin ger, dr. med., Uni ver zi tet ni kli nič ni cen ter Ljub lja na, Zaloš ka cesta 7, 1525 Ljub lja na; miha ci rin ger@gmail.com
2 Prof. dr. Dra gi ca Maja Smr ke, dr. med., Kli nič ni odde lek za kirurš ke okužbe, Kirurška klinika, Univerzitetni kli nič ni center

Ljub lja na, Zaloš ka cesta 7, 1525 Ljub lja na
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UvOD
Ki rurš ke okuž be so pomem ben vzrok obo -
lev no sti, smrt no sti in bre me na za bol ni ke
ter zdravs tve ni sistem. Med nje uvrš ča mo
okuž be, ki jih zdra vi mo kirurš ko, in tiste,
ki zara di kirurš ke ga pose ga nasta ne jo.
Veči na jih nasta ne pri bol ni kih, pri kate rih
so poru še ne ana tom ske pre pre ke za vstop
in šir je nje bak te rij, in imun sko oslab lje nih.
Naj po go stej ši dejav ni ki tve ga nja za nasta -
nek teh okužb so slad kor na bole zen, sin -
drom odvi sno sti od alko ho la, okuž ba s člo -
veš kim viru som imun ske pomanj klji vo sti
(HIV), malig ne bolez ni in poš kod be. Postop -
ki zdrav lje nja kirurš kih okužb v os no vi
zmanj šu je jo bak te rij sko bre me ter pre -
preču je jo nji ho vo šir je nje. Poleg kirurš kih
pose gov je nuj no ustrez no anti bio tič no zdrav -
lje nje, splo šna simp to mat ska tera pi ja in
vzdr že va nje vital nih funk cij – nado meš ča -
nje teko čin, skrb za sistem sko oksi ge na ci -
jo, hemo di nam sko sta bil nost, aci do baz no
rav no ves je in meta bol na pod po ra bol ni -
ka (1).

Na sta ja nje gno ja in mrtvin sta skup ni
zna čil no sti okužb, ki jih zdra vi mo kirurš -
ko. Lah ko jih deli mo na nene kro ti zi ra jo če
in nekro ti zi ra jo če. Prve osta ja jo ome je ne
v tki vu s cen tral no teko čin sko kolek ci jo,
ki jo tvo ri jo odmr li lev ko ci ti, eksu dat in
bakte ri je, ter rob no ovoj ni co iz veziv ne ga
tkiva, kar ime nu je mo abs ces. Nekro ti zi ra -
joče okuž be meh kih tkiv (NOMT) niso
dobro raz me je ne od zdra vih tkiv, nasta ja -
nje mrtvin lah ko hitro napre du je, zaje ma
ved no več ji del pri za de te ga ana tom ske ga
področ ja ter pred stav lja urgent no sta nje.
Zamu da v pra vil ni kirurš ki obrav na vi ima
lah ko usod ne posle di ce za bol ni ka, zato je
začet ni kli nič ni sum kri tič ni korak pri nji -
ho vi obrav na vi. Radi kal na nekrek to mi ja je
temelj ni in nuj no potreb ni kirurš ki posto -
pek zdrav lje nja NOMT, zara di mož ne
mutilant no sti pose ga pa so lah ko konč ne
rekonstruk ci je meh kih tkiv kom plek sne in
težav ne (1–3).

EPIDEMIOLOGIJa IN DEJavNIKI
TvEGaNJa
Pri za de te so lah ko vse sta rost ne sku pi ne,
ven dar viš ja sta rost pred stav lja pomem ben
dejav nik tve ga nja. V tuji lite ra tu ri se inci -
denč na stop nja NOMT giba med 15 in 55
na 100.000 pre bi val cev. Viša se s sta rostjo,
ven dar natanč ne šte vil ke niso zna ne (4, 5).
Pri zdra vih posa mez ni kih so NOMT nače -
lo ma izred no red ke, lah ko pa se poja vi jo ob
okuž bi z vi ru som vari cel la-zo ster (sli ka 1),
ob pikih žuželk, ope kli nah, trav mat skih
ranah, po intra ve noz nem inji ci ra nju drog pri
nar ko ma nih itd. Veči na bol ni kov ima tudi
kak šno dru go pri dru že no sta nje imun ske
pomanj klji vo sti ali bolez ni, kot so sin drom
odvi sno sti od alko ho la, slad kor na bole zen,
malig no obo le nje, avtoi mun ske bolez ni,
hema to loš ke bolez ni, HIV, kro nič ne led vične
bolez ni, kro nič na kar dio va sku lar na obo le -
nja in pljuč ne bolez ni. Dom nev no obsta ja
tudi pove za va med uži va njem neste roid nih
anti rev ma ti kov in nastan kom NOMT. Ta
obli ka ima kli nič no neu go den potek, ven -
dar za zdaj moč te pove za ve ni zna na (6, 7).
Bole zen se veči no ma pojav lja spo ra dič no pri
dov zet nih posa mez ni kih. Obsta ja pa tudi
veli ko poro čanj o manj ših sku pin skih izbru -
hih bolezni ali pojav lja nje zno traj manj še -
ga geo graf ske ga področ ja, v kraj šem časov -
nem obdob ju z is tim geno ti pom bak te rij, ki
so ali odpor ne na šte vil ne anti bio ti ke ali pa
gre za okuž be s po seb no inva ziv ni mi sevi
bak te rij (8–12). Poro ča na smrt nost NOMT
se v li te ra tu ri giba med 10 in več kot 30 %
(13–16). Šte vil ni dejav ni ki vpli va jo na smrt -
nost, velja pa, da je ta niž ja pri bol ni kih, pri
kate rih je čas od nasto pa simp to mov do
ustrez ne ga kirurš ke ga in anti bio tič ne ga
zdrav lje nja kraj ši; viš ja je pri bol ni kih, pri
kate rih je posta vi tev diag no ze kasnej ša (4,
15, 16).

ETIOLOGIJa IN PaTOFIZIOLOGIJa
NOMT pri za de ne jo pod kož je, mišič ne fasci -
je, apo ne vro ze ali miši ce, naj več krat v kom -
bi na ci ji. Pri za de tost vrh njih pla sti kože je
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sekun dar na zara di trom bo ze pene trant nih
pod kož nih žil. Vnos pato ge nov je naj več krat
nepo sre den ob poš kod bah, intra mu sku larnih
injek ci jah ali dru gih, lah ko tudi banalnih,
poš kod bah epi der mi sa (npr. ob depi la ci ji ali
odrg ni nah). Red ke je se okuž ba zač ne s šir -
je njem mikroor ga niz mov iz bliž njih vnet -
nih žarišč (npr. abs ce sov) ali hema to ge nim
raz so jem (npr. ob vnet ju žre la, gine ko loš -
kih okuž bah, peri to ni ti su in gastroen te ri -
ti su) (1, 2).

Ob kolo ni za ci ji meh kih tkiv se bak te rije
raz mno žu je jo, izlo ča jo ekso- in endo toksine
ter raz lič ne pro teo li tič ne enci me in pov zro -
ča jo vnet no reak ci jo. Pro teo li tič ni enci mi,
kot so lipa ze, hia lu ro ni da ze in raz ne pro tea -
ze, so odgo vor ne za hitro šir je nje nekroz in
vnet ja vzdolž fas cial nih pro sto rov, pod kož -
ja ter mišič ne ga tki va. Pri mer bak te rij -
skega pro teo li tič ne ga enci ma je tok sin α
klo stri di jev, ki pov zro ča obsež ne nekro ze.
Pomemb ni so tudi dru gi viru lenč ni dejav -
ni ki bak te rij, ki posre du je jo pri tr di tev bak -
te rij na celi ce gosti te lja in pre pre ču je jo
nji ho vo fago ci to zo (npr. pro tein M sta fi lo -
ko kov) ter okvar ja jo endo te lij in mikro cir -

ku la ci jo (npr. tok si na A in B strep to kokov).
Pomemb no vlo go pri okva ri tki va ima jo tudi
akti vi ra ni lev ko ci ti, akti vi ra ni pla zem ski
pro tei ni kom ple men ta, bra di ki nin-ka li -
krein ske ga siste ma, cito ki ni (tumor je nekro -
ti zi ra jo či fak tor α ter inter lev kin-1 in -6) ter
dejav ni ki koa gu la ci je. Lokal na okva ra
mikro cir ku la ci je zara di pove ča ne pre pust -
no sti, ede ma in trom bo ze pov zro ča ishe mi -
jo, kar vodi v ne kro zo tki va ter one mo go ča
dotok anti bio ti kov pre ko krv ne ga obto ka.
Bak te rij ski tok si ni pov zro ča jo tudi sistem -
ski cito kin ski odgo vor, kar vodi v sep tič no
sta nje, ki je zna čil no za napre do va le stop -
nje NOMT. V na pre do va lih stop njah tako
lah ko naj de mo prav za prav vse zna čil ne
kli nič ne in labo ra to rij ske nepra vil no sti, ki
so zna čil ne za sep so – hipo ten zijo, hipok -
si jo, meta bol no aci do zo, mot nje zave sti,
akut no led vič no okva ro, dise mi ni ra no intra -
va sku lar no koa gu la ci jo, mikroan gio pat sko
hemo li tič no ane mi jo in dvig jetr nih tran -
sa mi naz (2, 5, 17).

Na pod la gi mikro bio loš kih in epi de mio -
loš kih zna čil no sti, kli nič ne ga pote ka, mesta
in poti nastan ka okuž be ter zna čil no sti bol -
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ni kov lah ko NOMT de li mo na šti ri pod sku -
pi ne – tip I do IV. Naj po memb nej ša sta tipa I
in II.

Tip 1 pred stav lja 70–80 % NOMT. Gre
za zna čil no meša no aerob no in anae rob no
okuž bo (2). Izo li ra ne bak te ri je so navad no
iz sku pi ne po Gra mu nega tiv nih baci lov, po
Gra mu pozi tiv nih kokov in anae ro bov (ta -
be la 1) (4). Klo stri di ji, ki so bili nekoč zna -
čil ni za tip I, danes velja jo za red kej še
pov zro či te lje NOMT (sli ka 2) (5). Navad no
se tip I poja vi pri imun sko oslab lje nih bol -
ni kih s pri dru že no abdo mi nal no pato lo gi -
jo (per fo ra ci ja kolo rek tal ne ga kar ci no ma,
peria nal ni abs ce si, po abdo mi nal nih ope ra -
ci jah, omfa li tis pri novo ro jenč kih itd.). Zna -
čil no mesto pojav lja nja okuž be je spod nji
del tre bu šne ste ne ali pre del peri ne ja (2).

Tip II pred stav lja 20–30 % vseh NOMT.
Pojav lja nje tega tipa naj bi se v zad njih letih
pove če va lo, ven dar natanč ni podat ki niso
zna ni. Zbo li jo lah ko tudi zdra vi posa mez niki.
Okuž bo naj več krat pov zro ča jo strep to ko ki
sku pi ne A (angl. group A strep toc co cus, GAS)
kot mono mi krob no okuž bo ali pa sku paj
s sta fi lo ko ki (ta be la 1). Mono mi krob na okuž -
ba s sta fi lo ko ki je red ka, lah ko se poja vi pri
novo ro jenč kih (1). Zna čil no se pojav lja po
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pene trant nih poš kod bah, intra ve noz nem uži -
va nju drog, intra mu sku lar ni a pli ka ci ji zdra -
vil ali ob okuž bi z vi ru som vari cel la-zo ster.
NOMT tipa II v prib liž no 50 % sprem lja
strep to kok ni sin drom tok sič ne ga šoka
(angl. strep to coc cal toxic shock syndro me,STSS),
ki se izra zi že v za čet nih stop njah NOMT ob
manj ši lokal ni pri za de to sti. Sta nje je kli nič -
no zelo podob no sep si, hemo kul tu re so
značil no nega tiv ne, saj sin drom pov zro ča jo
strep to kok ni ekso tok si ni s su pe ran ti genskih
delo va njem, ki nasta ja jo lokal no in se po krv -
nem obto ku raz ši ri jo ter delu je jo sistem sko.
Pojav STSS moč no poslab ša prog no zo bolez -
ni, pri polo vi ci bol ni kov so potreb ne ampu -
ta ci je udov, smrt nost zna ša 67 %. Okuž ba
s pro ti meti ci li nu odpor nim Staphy lo coc cus
aureus (angl. met hi cil lin-re si stant Staphy lo -
coc cus aureus, MRSA) pri tipu II je prob le -
ma tič na pred vsem s sta liš ča anti bio tič ne ga
zdrav lje nja, zaskrb lju jo če pa je tudi nedavno
poro ča nje o okuž bah z MRSA, pri dob lje no
v do ma čem oko lju (2, 4, 5, 8, 12).

V vodi žive či mikroor ga niz mi iz rodu
Vibrio pov zro ča jo NOMT tipa III. Okuž be pri
nas ne naj de mo, zna čil na pa je za Azi jo. Gli -
vič ne obli ke NOMT, ki so zna čil nost tipa IV,
se lah ko izje mo ma poja vi jo po utr pe lih

Ta be la 1. Mikro bio loš ke zna čil no sti posa mez nih tipov nekro ti zi ra jo čih okužb meh kih tkiv.

Tip Mi kroor ga niz mi

I (70–80 %) Strep to ko ki sku pi ne B

Anae ro bi: • Bac te roi des
• Pep to strep to coc cus spp.
• Clo stri dium spp.

En te ro ko ki

Po Gra mu nega tiv ne bak te ri je: • Esc he ric hia coli
• Pro teus spp.
• Kleb siel la
• Pseu do mo nas
• Ser ra tia mar ces cens
• Pasteu rel la spp.

II (20–30 %) Strep to ko ki sku pi ne A
Koa gu la za nega tiv ni sta fi lo ko ki in S. au reus

III Ma ri ni mikroor ga niz mi Vibrio spp.

IV Can di da spp., Mucor spp., Rhi zo pus spp.
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ope kli nah ali trav mat skih ranah izključ no
pri imun sko oslab lje nih bol ni kih (ta be la 1)
(19, 20).

KLINIČNE ZNaČILNOSTI
Zgo do vin sko so se za NOMT upo rab lja li šte -
vil ni izra zi, med nji mi nekro ti zi ra jo či fas -
cii tis, klo stri dij ska mio ne kro za, plin ska
gan gre na, hemo li tič na strep to kok na gan -
gre na in tudi mno gi dru gi (1, 3). Posa mez -
no poi me no va nje pred stav lja zgolj dolo če no
kli nič no izra že nost bolez ni, danes pa se upo -
rab lja skup ni izraz nekro ti zi ra jo če okuž be
meh kih tkiv, ki zaje ma vse mož ne kli nič ne
obli ke, ne gle de na ana tom sko pojav lja nje
ali mikro bio loš ke ga pov zro či te lja.

NOMT lah ko pri za de ne jo kate ri ko li del
tele sa. Naj več krat so pri za de ti udi, tre bu -
šna ste na in peri nej. Pri za de tost sled njih
lah ko pome ni hkrat no šir je nje okuž be v re -
tro pe ri to neal ni pro stor, kar ote žu je radi kal -
no kirurš ko nekrek to mi jo in poslab ša izid
zdrav lje nja. Izo li ra no pri za de tost skro tu ma

in peri ne ja ime nu je mo tudi Four nier je va
gan gre na. Pri za de tost vra tu in obra za je red -
kej ša, ven dar ima viso ko smrt nost (21, 22).

Anam ne stič no so pomemb ni podat ki
o ne dav nih poš kod bah kože, paren te ralnem
pre je ma nju zdra vil, pikih žuželk, ope ra ci -
jah, ton zi li ti su, impe ti gu, uro ge ni tal nih
okuž bah in okuž bah pre ba vil. Tre ba je pri -
do bi ti podat ke o pri dru že nih bolez nih, ki so
dejav ni ki tve ga nja za nasta nek NOMT.
V zgod njih fazah bolez ni lah ko simp to me
in zna ke hitro napač no pri pi še mo dru gim
nene var nim sta njem. Tako lah ko začet no
mišič no bole či no zame nja mo s simp to mi
viru sne ga obo le nja; bla ge mu gastroen te ri -
ti su podob ne zna ke in izpuš čaj lah ko pri -
pi še mo sonč nim ope kli nam ali aler gič nim
reak ci jam, ven dar se podob ni zna ki pojav -
lja jo tudi v zgod nji fazi STSS. Kli nič na sli -
ka se od začet nih zna kov pa do obsež nih
nekro tič nih spre memb meh kih tkiv s sep -
tič nim sta njem raz vi je v ne kaj urah, spet pri
dru gih pa je raz voj bolez ni poča snej ši s po -
stop nej šim slab ša njem v ob dob ju ene ga do
nekaj dni. Gle de na to je začet ni kli nič ni sum
naj po memb nej ši korak pri pra vil ni in pra -
vo ča sni obrav na vi NOMT (2, 4, 23).

Ne so raz mer no moč na bole či na napram
izgle du kože pri za de te ga področ ja je naj po -
go stej ši začet ni simp tom NOMT. Bole či na
je ishe mič ne ga tipa. Veli ko krat je že v začet -
ku pri dru že no splo šno sla bo počut je, tempe -
ra tu ra in mrz li ca. Bole zen navad no napre -
du je s po ja vom eri te ma in ede ma, kasne je
posta ne koža livid na (sli ka 3). Poja vi jo se
buloz ne kož ne spre mem be, ki so izpol nje -
ne s tem no vi jo lič no teko či no. Radial no šir -
je nje meje med zdra vim in nekro tič nim tki -
vom lah ko pote ka s hi trost jo do 2,5 cm na
uro (23). Bole či na se v po te ku bolez ni zmanj -
ša, nasta ja jo ane ste tič na področ ja. Pri slad -
kor nih bol ni kih je lah ko bole či na bla ga,
kadar so pri sot ne nevro pa ti je. Ob pal pa ci -
ji pri za de te ga področ ja lah ko obča sno v pod -
kož ju tipa mo kre pi ta ci je zara di tvor je nja
plinov. Koža je nape ta, trša, topla, red ke je
fragil na zara di nastan ka nekro ze. Red ko je
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Sli ka 2. Nekro ti zi ra jo ča klo stri dij ska okuž ba po odpr -
tem zlo mu gole ni.
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prisot na reak tivna lim fa de no pa ti ja. V kasnej -
šem pote ku bolez ni nasto pi jo hemo dinam -
ske mot nje s hi po ten zi jo, mot nja mi zave -
sti, oli gu ri jo in meta bol no acido zo (2, 15, 23).
Tabe la 2 pri ka zu je dife ren cial no diag nostič -
ne mož no sti in bolez ni, ki so kli nič no lah -
ko podob ne NOMT (5).

Diag no za NOMT zgolj na pod la gi kli -
nič nih zna kov je več krat težav na, saj kli nična
sli ka pogo sto ni pol no izra že na oz. je nez -
na čil na. Takrat si pri posta vi tvi diag no ze
poma ga mo z la bo ra to rij ski mi izvi di in sli -
kov no diag no sti ko (24).

Zna či len labo ra to rij ski izvid poka že zvi -
ša ne para me tre vnet ja – C-reak tiv ni pro tein
(CRP), pro kal ci to nin in lev ko ci te. V la bo ra -
to rij skih izvi dih lah ko naj de mo tudi hipo -
na trie mi jo zara di neu strez ne ga izlo ča nja
argi nin-va zo pre si na (AVP), hiper ka lie mi jo,
zvi ša ne vred no sti mišič ne krea tin kina ze,
mio glo bi nu ri jo in mio glo bi ne mi jo zara di
mio ne kro ze, hipo kal cie mi jo zara di pre ci pi -
ta ci je kal ci je vih ionov s pro sti mi maš čobni -
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mi kisli na mi ob nekro zi maš čob ne ga tki va,
zvi ša ne dušič ne reten te zara di led vič ne okva -
re, lak tat no aci do zo zara di ishe mi je tkiv, zvi -
šan hema to krit zara di hemo kon cen tra ci je ali
ane mi je, hemo globi nu ri jo in hemo glo bi ne -
mi jo zara di hemolize, hipo fi bri no ge ne mi jo
in trom bo ci to pe ni jo kot posle di co dise mi -
ni ra ne intra va sku lar ne koa gu la ci je ter zviša -
ne tran sa mi na ze in hipoal bu mi ne mi jo zara -
di motenj v de lo va nju jeter.

Od sli kov nih metod lah ko upo ra bi mo
RTG, UZ, CT in MRI. Pri sli kov ni diag nosti -
ki se nasla nja mo na pri sot nost pli nov, ede -
main teko čin skih kolek cij v meh kih tki vih.
Z MRI lah ko zelo dobro loči mo med vnet -
jem z ede mom in nekro zo.

Mi kro bio loš ka diag no sti ka zaje ma izo -
la ci jo in iden ti fi ka ci jo mikroor ga niz mov iz
hemo kul tur (po zi tiv ne v 11–60 % z NOMT
tipa II), igel no aspi ra ci jo pod kož ja in bri se
ter tkiv ne biop si je intrao pe ra tiv no. Kož ni
mehur ji so ste ril ni (2, 5, 23, 25).

Toč kov ni sistem LRINEC (angl. la bo -
ratory risk indi ca tor for necro ti sing fas cii tis
sco ring system) napo ve du je ver jet nost diag -
no ze NOMT, poma ga loče va ti med nekroti -
zi ra jo či mi in nene kro ti zi ra jo či mi okuž ba -
mi meh kih tkiv ter napo ve du je prog no zo
zdrav lje nja. Toč kov nik upo šte va šest para -
me trov – CRP, lev ko ci to zo, hemo glo bin ter
serum sko kon cen tra ci jo natri ja, krea ti ni na
in glu ko ze. Viš ja vred nost seštev ka pomeni
več jo ver jet nost za pri sot nost NOMT. Sešte -
vek nad 8 točk moč no naka zu je pri sot nost
NOMT (ta be la 3) (1, 26).

Sli ka 3. Obsež na livid nost kože, fron ta napre do va nja
okuž be je ozna če na z mo drim pisa lom.

Ta be la 2. Dife ren cial ne diag no ze nekro ti zi ra jo če okuž be meh kih tkiv.

Bo le zen Last no sti

Ce lu li tis/adi po zi tis eri tem, edem in indu ra ci ja tki va brez nekro ze

Mio ne kro za nein fek cij ska vnet na nekro za mišič ne ga tki va

Lim fe dem in du ra ci ja in edem tki va brez sistem skih zna kov okuž be

Nein fek cij ski fas cii tis (eo zi no fil ni fas cii tis) kro nič no sta nje, diag no sti ci ra mo z biop si jo, se dobro
odzi va na tera pi jo z glu ko kor ti koi di

Mik se dem pri dru že ni so sistem ski zna ki hipo ti re oi diz ma, kro ni čen
potek
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Prav tako je smrt nost zara di NOMT
mogo če napo ve da ti gle de na pri sot nost
nasled njih zna čil no sti bol ni kov: sta rost
nad 60 let, nepo kret nost, potre ba po dia li -
zi pred ope ra ci jo, šte vi lo trom bo ci tov pod
150,000/mm3, pri sot nost sep tič ne ga šoka,
potre ben takojš nji ope ra tiv ni poseg, raz red
ASA (angl. Ame ri can Society of Anest he sio -
lo gists physi cal sta tus clas si fi ca tion system)
nad 4. Gle de na te spre men ljiv ke se raču -
nal niš ko s po moč jo sta ti stič ne ga izra ču na
dolo či smrt nost. Tako izra ču na na smrt nost
niha med 1,8 % za bol ni ke, pri kate rih ni
prisot na nobe na od zna čil no sti, in vse do
85,5% za bol ni ke, ki ima jo vse zgo raj našte -
te zna čil no sti (13).

ZDRavLJENJE
Zdrav lje nje NOMT je sto penj sko. Začet na
stop nja zaje ma sta bi li za ci jo vital nih funk -
cij s simp to mat skim in pod por nim zdrav -
lje njem, uved bo anti bio ti kov ter radi kal no
kirurš ko nekrek to mi jo. Nado meš ča nje teko -
čin mora biti inten ziv no, podob no kot pri

ope kli nah. Kadar je bol nik sep ti čen in hipo -
ten zi ven, so potreb na tu di ino trop na in
vazo pre sor na zdra vi la. V anal ge tič ni terapi -
ji se izo gi ba mo neste roid nim anti rev ma ti -
kom. Kakor hitro je mogo če, odvza me mo
vzor ce krvi za bio ke mič ne, mikro bio loš ke
in hema to loš ke prei ska ve. Te nam omo go -
ča jo oce no pri za de to sti bol ni ka in usmerja -
jo tera pi jo. Bol ni ku čim prej uve de mo empi -
rič no širo kos pek tral no anti bio tič no tera pi jo.
Pri bol ni kih z NOMT, ki jih pov zro ča jo
strep to ko ki sku pi ne A, upo ra bi mo intra ve -
noz ne imu no glo bu li ne za pre pre če va nje raz -
vo ja STSS. Navad no pre ver ja mo tudi cepil -
ni sta tus za teta nus (1, 4, 23).

Gle de empi rič ne anti bio tič ne tera pi je za
zdaj ni z do ka zi pod pr tih smer nic. Upo rablje -
ni anti bio ti ki mora jo delo va ti na po Gramu
pozi tiv ne, Gra mu nega tiv ne in anae rob ne
bak te ri je. K zdrav lje nju pri sto pa mo indi vi -
dual no. Potreb no je upo šte va nje kli nič ne
slike, mesta nastan ka okuž be, pri dru že nih
bolez ni, more bit nih pri sot no sti dru gih
vnet nih žarišč in pred hod ne upo ra be anti -
bio ti kov (2). Upo ra ba peni ci li na G v mo note -
ra pi ji pri okuž bah z GAS ni pri mer na zara -
di naha ja nja mikroor ga niz mov v sta cio nar ni
fazi raz mno že va nja, kar pome ni, da v vsa -
kem tre nut ku obsta ja dolo čen del popu la -
ci je GAS, neob čut lji ve na peni ci lin (27). Še
ved no pa se peni ci lin G upo rab lja v kom -
bi na ci ji z dru gi mi anti bio ti ki zara di delo -
va nja na anae rob ne mikroor ga niz me in
odlič ne ga siner gi stič ne ga delo va nja v kom -
bi na ci ji z lin ko za mi di in ami no gli ko zi di.
Poseb no mesto v an ti bio tič ni tera pi ji NOMT
ima klin da mi cin, anti bio tik iz sku pi ne lin -
ko za mi dov. Zavi ra sin te zo pro tei na M,
ekso tok si nov GAS pa tu di ekso tok si nov
dru gih bak te rij. S tem klin da mi cin pre pre -
čuje raz voj STSS in ome ji šir je nje okuž be
z GAS. Ima širo kos pek tral no bak te rio sta tič -
no delo va nje, nje go va upo ra ba pomemb no
zni žuje smrt nost zara di NOMT (1, 2, 5, 27).
Ami no gli ko zi di dobro delu je jo na po Gra -
mu nega tiv ne bak te ri je, prav tako je zna no
nji ho vo siner gi stič no delo va nje s pe ni ci li -
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Ta be la 3. Toč kov ni sistem LRINEC (1, 26). CRP –
C-reak tiv ni pro tein.

 La bo ra to rij ski para me ter šte vi lo točk

CRP (mg/dl)
< 150 0
> 150 4

Šte vi lo lev ko ci tov (mm–3)
< 15 0
15–25 1
> 25 2

He mo glo bin (g/dl)
> 13,5 0
11–13,5 1
< 11 2

Na trij (mmol/l)
> 135 0
< 135 2

Krea ti nin (mmol/l)
< 141 0
> 141 2

Glu ko za (mmol/l)
< 10 0
> 10 1
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ni. Mot nje delo va nja led vic so pri bol ni kih
z NOMT pogo ste zara di sep se in hipo vo le -
mi je, zato je pri zdrav lje nju z ami no gli ko -
zi di potreb na pre vid nost. Če se za u po ra bo
odlo či mo, je tre ba sprem lja ti nji ho vo serum -
sko kon cen tra ci jo in nad zi ra ti led vič no
funk ci jo. Zara di delo va nja na po Gra mu
nega tiv ne bak te ri je in dobre ga pro di ra nja
v meh ka tki va so za zdrav lje nje pri mer ni
tudi fluo ro ki no lo ni. Če posu mi mo na okuž -
bo z MRSA, je tre ba v an ti bio tič no tera pijo
pri dru ži ti line zo lid, van ko mi cin, dap to mi -
cin ali kvin pri stin/dal fo pri stin. Empi rič na
anti bio tič na tera pi ja NOMT je navad no
tri- (pe ni ci lin, klin da mi cin z ami no gli ko zidi
ali kino lo ni) ali šti ri tir na z do dat kom anti -
bio ti ka, učin ko vi te ga pro ti MRSA (1). Anti -
bio tič no zdrav lje nje zgolj nad zi ra in pre pre -
ču je šir je nje okuž be, ven dar je ne izko re ni ni.
Anti bio ti ki sla bo pro di ra jo v ne kro tič na
tki va, zato je kirurš ko zdrav lje nje nujen tera -
pevt ski ukrep.

S prei ska va mi in sli kov no diag no sti ko
ne izgub lja mo pre več časa, saj mora bol nik
čim prej v ope ra cij sko dvo ra no. Ane ste zi ja
je pona va di težav na zara di pri sot ne hemodi -
nam ske nesta bil no sti, več or gan ske prizade -
to sti, izgu be teko čin, krvi in koa gu lo pa ti je.
Kirurš ka nekrek to mi ja mora biti kar se da
teme lji ta. Neod stra nje ne mrtvi ne osta ja jo
vir okuž be in tok si nov, kar pa one mo go ča
učin ko vi tost osta lih neki rurš kih ukre pov ter
nada lje ogro ža bol ni ka in pove ču je smrt nost
bolez ni (5, 15, 28).

Ki rurš ka eks ci zi ja in nekrek to mi ja mora
sega ti vsaj do roba vid nih kož nih sprememb,
navad no pa nekro ze sega jo še dlje vzdolž
fas cij. Kadar je le mogo če, posku si mo ohra -
ni ti ude, ven dar je ampu ta ci ja veli ko krat
edi ni ukrep, ki omo go ča pre ži vet je. Pri
Four nier je vi gan gre ni je pomemb no pri za -
de va nje za ohra ni tev anal ne ga sfink tra,
pred vsem kadar je za nasta nek kri vo šir jenje
okuž be iz abs ce sov anal ne regi je ali druge
pato lo gi je te regi je (sli ka 4). Testi si zara -
di last ne in loče ne pre kr va vi tve od kože
skrotu ma navad no niso ogro že ni. Kadar se

vnet je raz ši ri v re tro pe ri to nej, je teme lji ta
nekrek to mi ja prak tič no nemo go ča, prog no -
za pa je v ta kih pri me rih izred no sla ba, smrt -
nost je lah ko tudi nad 70 %. Kirurg lah ko
oce ni, do kod sega jo mrtvi ne, s topo disek -
ci jo, saj se nekro tič ne fas ci je, pod kož je in
miši ce zlah ka raz pre jo, zdra vo tki vo pa
tež je. Vital nost tkiv se med ope ra ci jo oce -
nju je po nji ho vem makro skop skem izgle du.
Nekro tič ne miši ce in fas ci je so tem nej še,
ne krva vi jo, iz njih se izce ja tem na mot na
tekoči na. Nekro tič ne miši ce se ob raz te gu
z instru men tom tudi ne skr či jo. V prak si so
mišič ne ovoj ni ce in sekun dar no tudi koža
naj po go ste je pri za de ta tki va v po te ku NOMT.
Nekro tič ne fas ci je je tre ba kirurš ko odstra -
ni ti s fas ciek to mi jo. Ta mora biti kar se da
radi kal na, bolj kon zer va tiv no pa se pri sto -
pi k eks ci zi ji pri za de te kože. Odstra ni mo
očit no nekro tič no kožo, vnet no in zara di
okuž be spre me nje na koža pa se lah ko do
neke mere kli nič no izbolj ša oz. pre ži vi zara -
di kola te ral ne pre kr va vi tve iz der mal nih in
sub der mal nih žil nih ple te žev sosed njih
nepri za de tih tkiv kljub odstra nje ni spo daj
leže či fas ci ji (29). Med ope ra ci jo se iz nekro -
tič nih tkiv odvza me jo tudi vzor ci za histo -
pa to loš ke in mikro bio loš ke prei ska ve (2, 4,
5, 15, 23).

V dru gi stop nji zdrav lje nja je pomemb -
na inten zi vi stič na obrav na va bol ni ka. Ta je
osre do to če na na anti bio tič no zdrav lje nje in
vzdr že va nje vital nih zna kov ter kirurš ko
zdrav lje nje, usmer je no v za ča sno pokri va -
nje pri manj klja jev meh kih tkiv z ma te ria -
li za oskr bo ran. Navad no je tre ba i zva ja ti
dodat ne nekrek to mi je (sli ka 5). Anti bio tič -
no tera pi jo pri la go di mo gle de na izvi de
mikro bio loš kih prei skav. Upo ra bi mo manj
tok sič ne anti bio ti ke, ob ena ki učin ko vi to -
sti raz lič nih anti bio ti kov se ozi ra mo tudi na
ceno (2, 4, 5, 15, 23).

Za ra di radi kal ne nekrek to mi je lah ko
osta ja jo veli ka področ ja tele sne povr ši ne
brez meh kot kiv ne ga krit ja. Rane se pokri -
va z ma te ria li za oskr bo ran. Tak šne rane
so pona va di moč no eksu da tiv ne, zato so za

188 Miha Cirin ger, Dra gi ca Maja Smr ke  Ne kro ti zi ra jo če okuž be meh kih tkiv

mr14_2_Mr10_2.qxd  23.6.2014  7:37  Page 188



krit je pri mer ne oblo ge iz hidro ge lov, algi -
na ti in tera pi ja z ne ga tiv nim pri ti skom.
Sled nja ima dodat ne pred no sti pred osta li -
mi mate ria li za oskr bo ran, saj zmanj šu je
edem in bak te rij sko bre me, prib li ža robove

189Med Razgl. 2014; 53 (2):

rane ter omo go ča manj pogo ste menja ve.
S ki rurš ki mi postop ki na tej stop nji zdrav -
lje nja želi mo dose či čiste, neo ku že ne rane,
pokri te z gra nu la cij skim tki vom, saj so le
tak šne pri mer ne za dokonč no zapi ra nje in

Sli ka 4. Four ner je va gan gre na. Vid ne so obsež ne nekro ze kože, rob rde či ne pa naka zu je
še obšir nej šo prizade tost spo daj leže čih fas cij.

Sli ka 5. Nekro ti zi ra jo ča okuž ba meh kih tkiv. Sta nje po radi kal ni nekrek to mi ji. Rana je
čista in dobro pre krv lje na.
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krit je z meh ki mi tki vi (sli ka 6) (4, 30, 31).
V pri me ru poli mi krob ne anae rob ne in klo -
stri dij ske okuž be je kot dodat na meto da
upo rab na hiper ba rič na tera pi ja s ki si kom.
Ta pos pe šu je celje nje in izbolj ša lev ko cit -
no funk ci jo. Učin ko vi tost meto de ni doka -
za na v pri me ru okuž be z GAS (1, 2, 4, 32).

V zad nji fazi zdrav lje nja z re kon struk -
tiv ni mi pose gi kri je mo meh kot kiv ne vrze -
li. Rane, ki sega jo glo bo ko do kosti ali pa
so v nji ho vem dnu več ji živč no-žil ni sno -
pi, potre bu je jo obsež nej še meh kot kiv no
krit je z lo kal ni mi ali odda lje ni mi rež nji. Bolj
povr šin ske rane se lah ko zado vo lji vo kri je
s kož ni mi pre sad ki del ne ali pol ne debe li -
ne (4, 5, 15).
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ZaKLJUČEK
Kljub niz ki inci den ci NOMT obsta ja veli ka
ver jet nost, da se med kli nič nim delom sre -
ča mo s ta kim bol ni kom. Zna nje o kli nič nem
pote ku in osno vah zdrav lje nja je nuj no za
vsa ke ga zdrav ni ka, saj je hitra diag no za kri -
tič na za obrav na vo bolez ni. Pomem ben je
učin ko vit inder dis ci pli nar ni pri stop, saj so
posa mez ni ste bri zdrav lje nja nena do mestlji -
vi in nuj ni za uspe šno zdrav lje nje. Ne nazad -
nje pred stav lja vsak nov pri mer NOMT in
nje go va obrav na va veli ko bre me tako za bol -
ni ka in svoj ce kot tudi za zdravs tve ni sistem
z vi di ka člo veš kih virov, inva ziv no sti zdrav -
lje nja ter eko nom ske ga vidi ka.

Sli ka 6. Viden je pri manj kljaj meh kih tkiv. Rana med menja vo oblo ge, dno rane je v ve či ni
pokri to z gra nu la cij skim tki vom, vid nih je nekaj fibrin skih oblog (ru men ka ste bar ve),
rana ni vne ta.
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An draž Sto žer1

Nern stov poten cial in ohm ski model

mem bran ske ga poten cia la

NernstPotentialandtheOhmicModelofMembranePotential

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: Nern stov poten cial, mirov ni mem bran ski poten cial, Ohmov zakon, Na+/K+-ATP aza

Prvi del član ka obrav na va Nern stov poten cial dolo če ne vrste ionov kot raz li ko v elek -
trič nem poten cia lu med dve ma področ je ma, ki urav no ve si raz li ko v ke mič ni poten cial -
ni ener gi ji med tema področ je ma, nasta lo zara di raz lič nih kon cen tra cij ionov v teh dveh
področ jih. Če je celič na mem bra na pre pust na za samo eno vrsto ionov, je mem bran ski
poten cial v tre nut ku, ko je vso ta vseh tokov pre ko mem bra ne ena ka nič, to je mirov ni
mem bran ski poten cial, enak Nern sto ve mu poten cia lu za to vrsto ionov. Če je celič na mem -
bra na pre pust na za več vrst ionov, za dolo či tev vred no sti mirov ne ga mem bran ske ga poten -
cia la obsta ja več mode lov. V dru gem delu član ka je pred stav ljen eden od dveh naj po go ste je
upo rab lje nih mode lov, ki izha ja iz Ohmo ve ga zako na in ga ime nu je mo ohm ski model.
Po tem mode lu je mirov ni mem bran ski poten cial obte že na vso ta Nern sto vih poten cia -
lov za vse vrste ionov, za kate re je mem bra na pre vod na, obte ži tve ni fak tor pa je delež, ki
ga pre vod nost za dolo če no vrsto ionov pred stav lja gle de na skup no pre vod nost mem bra -
ne. V tret jem in zad njem delu je na kvan ti ta ti ven način pred stav lje na vlo ga Na+/K+-ATP -
aze pri zago tav lja nju stal no sti kon cen tra cij ionov in njen pris pe vek k vred no sti mirov ne ga
mem bran ske ga poten cia la.

aBSTRaCT
KEY WORDS: Nernst potential, resting membrane potential, Ohm's law, Na+/K+-ATPase

The first part of this article considers the Nernst potential of a particular species of ions
as the difference in electrical potential between two regions that exactly balances the
difference in chemical potential energy between these two regions, brought about by a dif-
ference in concentrations. If the cell membrane is permeable to only one species of ions,
the membrane potential at which there is no net ion current to or from the membrane,
i.e. the resting membrane potential, equals the Nernst potential for the given species of
ions. If the cell membrane is permeable to different species of ions, an expression for
the resting membrane potential can be derived from several different models. In the sec-
ond part of this paper, we present one of the two most commonly used models, which
predicts that ions obey the Ohm's law and is thus coined the ohmic model. According to
the ohmic model, the resting membrane potential is a weighted sum of Nernst poten-

1 Doc. dr. An draž Sto žer, dr. med., Inšti tut za fizio lo gi jo, Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za v Ma ri bo ru, Tabor ska uli ca 8,
2000 Ma ri bor; Cen ter za odpr te ino va ci je in razi ska ve Uni ver ze v Ma ri bo ru, Uni ver za v Ma ri bo ru, Slomš kov trg 15,
2000 Ma ri bor; andraz.sto zer@um.si
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in manj uni ver za len pri stop, ki izha ja iz
Nernst-Planc ko ve enač be za tok ionov pod
vpli vom kon cen tra cij ske ga gra dien ta in
elek trič ne ga polja. V tem član ku se bomo
loti li prve ga, dru ge ga pa pri hra ni mo za
pose ben pris pe vek, name njen zah tev nej šim
bral cem. Čla nek odgo var ja na v pra ša nja, ki
po avtor je vih izkuš njah naj po go ste je spra -
vi jo v za dre go štu den te pa tudi neka te re
elek tro fi zio lo ge, kot so na pri mer, kate re
kon cen tra ci je je tre ba upo šte va ti v enač bi
za Nern stov poten cial (rav no ve sne ali začet -
ne), kak šna je raz li ka med Nern sto vim in
mirov nim mem bran skim poten cia lom, kako
k mi rov ne mu mem bran ske mu poten cia lu
pris pe va Na+/K+-ATP aza, zakaj obsta ja več
oblik enač be za mirov ni mem bran ski poten -
cial, kadar je mem bra na pre pust na za več
ionov, kak šna je raz li ka med nji mi in kate -
ra enač ba je pra va. Želja avtor ja je, da bi bra -
lec po pre bi ra nju tega pris pev ka poglob -
ljeno razu mel v član ku opi sa ne poja ve in
osvo jil način raz miš lja nja, ki mu bo omo -
go čil, da bo znal kri tič no odgo vo ri ti tudi na
vsa dru ga vpra ša nja, na kate ra bo nale tel na
svo ji poti spoz na va nja elek tro fi zio lo gi je. Ta
si bo zago to vo zastav ljal med štu di jem nor -
mal ne in pato loš ke fizio lo gi je elek trič no
vzdraž nih celic, kot so npr. nevro ni, mišič -
ne in neka te re žlez ne celi ce.

NERNSTOv POTENCIaL
Nern stov poten cial je opre de ljen kot vred -
nost mem bran ske ga poten cia la, ki rav no
urav no ve si raz li ko v ke mič ni poten cial ni
ener gi ji pre ko mem bra ne za dolo čen ion,
tako da je tok tega iona pri tej vred no sti
mem bran ske ga poten cia la enak nič. Dru go
ime za Nern stov poten cial, ki ga prav tako
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UvOD
Ra zu me va nje elek trič nih poja vov v ce li ci je
zah tev no. Dogod ki se odvi ja jo na mikro -
skop ski rav ni zno traj ce lič ne teko či ne, celič -
ne mem bra ne in zunaj ce lič ne teko či ne in
potreb ne ga je veli ko pred hod ne ga zna nja
s po droč ja celič ne bio lo gi je in bio ke mi je,
da bi lah ko razu me li doga ja nje v tem pro -
stemu oče su nedo stop nem sve tu. Nema ra
še pomemb nej ši raz log za zah tev nost teme
pa je, da se dogod ki, o ka te rih bo govo ra,
podre ja jo osnov nim fizi kal nim zako ni to stim
s po droč ja difu zi je, elek tro sta ti ke in elek -
tro di na mi ke. Ti so med naj tež je razum lji -
vi mi in naj manj pri ljub lje ni mi že na zgod -
nej ših stop njah izo bra že va nja, in tako ne
pre se ne ča, da se nek do, ki želi elek trič ne
poja ve v ce li ci razu me ti dovolj dobro za
ustrez no pod la go za nadalj nji štu dij in
prak tič no upo ra bo pri kli nič nem in razi sko -
val nem delu, znaj de pred nereš lji vo teža vo.
Raz me re dodat no ote žu je še dejs tvo, da je
tema ti ka pogo sto povr šno ali celo neustrez -
no raz lo že na tudi v naj po go ste je upo rab lja -
nih in tudi sicer zelo dobrih učbe ni kih
fizio lo gi je. S pri ču jo čim član kom avtor slo -
ven ske mu bral cu ponu ja raz la go osnov nih
celič nih elek trič nih poja vov, ki izha ja iz
osnov nih fizi kal nih prin ci pov. Od teh bral -
ca v ko ra kih pope lje do razu me va nja dveh
ključ nih poja vov v elek tro fi zio lo gi ji, to sta
Nern stov poten cial dolo če ne ga iona in
mirov ni mem bran ski poten cial v pri me ru,
ko je mem bra na pre hod na za več raz lič nih
ionov hkra ti. Za raz la go sled nje ga se naj -
po go ste je upo rab lja ta dva mode la, pre -
prostej ši, bolj uni ver za len, a manj natan čen
pristop, ki izha ja iz Ohmo ve ga zako na,
in natanč nej ši, a kon cep tual no zah tev nej ši

tials of all ionic species to which the membrane is permeable, the weights being the rel-
ative contributions of each ionic species to the total membrane conductance. In the third
and last part, the role of Na+/K+-ATPase in ensuring constancy of concentrations as well
as its contribution to the resting membrane potential are presented in a quantitative
manner.
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pogo sto zasle di mo v li te ra tu ri, je rav no tež -
ni poten cial.

Ke mič na poten cial na ener gi ja posa -
mez ne ga del ca dolo če ne ga iona (µ)1 je ena -
ka vso ti kemič ne poten cial ne ener gi je del ca
v stan dard nih oko liš či nah (µ0) in pro duk ta
med Boltz man no vo kon stan to (k2), tem pe -
ratu ro (T), izra že no v sto pi njah Kel vi na) in
narav nim loga rit mom kon cen tra ci je tega
iona (c, izra že ne v mol/l)3:

(1)4.

Pred stav ljaj mo si poso do z dve ma pre del -
ko ma (sli ka 1A), ki vse bu je ta raz to pi ni, ki
sta prib liž ka za zno traj ce lič no teko či no (IC
od intra ce lu lar na, levi pre de lek) in zunaj -
ce lič no teko či no (EC od ekstra ce lu lar na,
desni pre de lek). Kon cen tra ci ja kali je vih

195Med Razgl. 2014; 53 (2):

ionov (K+) v zno traj ce lič nem pre del ku je
140 mmol/l (m M) in v zu na njem 5 m M,
kon cen tra ci ja natri je vih ionov (Na+) pa
v zno traj ce lič nem pre del ku 10 m M in v zu -
na njem 145 m M. Kon cen tra ci ja klo rid nih
ionov (Cl–) na obeh stra neh zna ša 150 m M.
Skup na kon cen tra ci ja ionov v vsa ki od raz -
to pin je tako 300 m M in obe raz to pi ni sta
elek trič no nev tral ni (vse bu je ta ena ko šte -
vi lo pozi ti vih in nega tiv nih nabo jev).

Če je mem bra na med pre del ko ma, ki
sim bo li zi ra celič no mem bra no (plaz ma le -
mo), pre pust na samo za K+, ta pre ha ja
z leve na desno (iz zno traj ce lič ne teko či ne
v zu naj ce lič no), ker pa mem bra na ni pre -
pust na za Cl–, pre hod vsa ke ga iona K+v zno -
traj ce lič ni teko či ni ustva ri pre se žek ene ga
nega tiv ne ga nabo ja in v zu naj ce lič ni teko -
či ni pre se žek ene ga pozi tiv ne ga nabo ja.

1 Odvod Gibb so ve pro ste ener gi je (pro ste ental pi je) po šte vi lu del cev (N) ali mno ži ni (n).
2 k = 1,38 × 10–23 JK–1 (J – Joule, K – stopinje Kelvina)
3 Dejan ska kemič na poten cial na ener gi ja je tako odvi sna od tega, koli ko krat viš ja ali niž ja je dejan ska kon cen tra ci ja

glede na stan dard no kon cen tra ci jo 1M.
4 Če se kemič na poten cial na ener gi ja izra zi na eno to mno ži ne, se enač ba 1 spre me ni v: 

Sli ka 1. A) Poso da z dve ma pre del ko ma, ki sim bo li zi ra ta zno traj ce lič no teko či no (IC, levo) in zunaj ce lič no
teko či no (EC, desno). Mem bra na med pre del ko ma, ki je pre pust na za K+, sim bo li zi ra celič no mem bra no.
Ioni K+ zara di raz li ke v ke mič ni poten cial ni ener gi ji med zno traj ce lič no in zunaj ce lič no teko či no (∆µ, polna
črta nad poso do, obr nje na v de sno) pre ha ja jo na desno stran. B) Zara di pre ha ja nja ionov K+ na desno se
poja vi pre ko celič ne mem bra ne elek trič no polje ozi ro ma raz li ka v elek trič ni poten cial ni ener gi ji (∆ε, črt kana
črta nad poso do, usmer je na v levo), ki urav no ve si raz li ko v ke mič ni poten cial ni ener gi ji. IC – zno traj ce lična
teko či na, EC – zunaj ce lič na teko či na, µ – kemič na poten cial na ener gi ja, ε – elek trič na poten cial na ener gija.

µ µ= + ⋅ ⋅0 k T cln

µ µ= + ⋅ ⋅0 R T cln( )

A B

IC IC ECEC

LEGENDA K+ Na+ Cl–

∆µ ∆µ

∆ε
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Zara di pri vla ka med nenev tra li zi ra ni mi
ioni K+ v zu naj ce lič ni teko či ni in nenev tra -
li zi ra ni mi ioni Cl– v zno traj ce lič ni teko či -
ni se ioni K+ in Cl– ure di jo tako, da so na
naj manj ši med se boj ni raz da lji, to je na
notra nji povr ši ni plaz ma le me Cl– in na
zuna nji povr ši ni plaz ma le me K+. Poleg raz -
li ke v ke mič ni poten cial ni ener gi ji, pri sot -
ne že na začet ku, se tako med eno in dru go
stra njo s pre ha ja njem ionov K+ na desno
zač ne pojav lja ti tudi raz li ka v elek trič ni
poten cial ni ener gi ji. Elek trič ni poten cial (φ)
namreč zač ne v zno traj ce lič nem pro sto ru
zara di pre sež ka nega tiv nih ionov pada ti,
v zu naj ce lič nem pa rasti. Elek trič na poten -
cial na ener gi ja (ε) je opre de lje na kot pro dukt
med elek trič nim poten cia lom (φ) in skup -
nim nabo jem, ki je enak pro duk tu valen ce
(z, predz nak in šte vi lo vse bo va nih osnov -
nih nabo jev) in ele men tar ne ga nabo ja (e):

(2).

Tako torej elek trič na poten cial na ener gi ja
s pre ho dom vsa ke ga K+ iz zno traj ce lič ne
teko či ne v zu naj ce lič no posta ja za pozi tiv -
ne ione v zno traj ce lič nem pro sto ru ved no
manj ša in v zu naj ce lič nem pro sto ru ved no
več ja. Pra vi mo tudi, da se pre ko plaz ma le -
me poja vi gra dient elek trič ne ga poten cia -
la (elek trič no polje). Ioni K+ pri pre ho du iz
zno traj ce lič ne v zu najce lič no te ko či no sicer
pre ha ja jo s po droč ja z več jo kemič no poten -
cial no ener gi jo na področ je z manj šo kemič -
no poten cial no ener gi jo, a tudi s po droč ja
z (ved no) manj šo elek trič no poten cial no
ener gi jo na področ je z (ved no) več jo elek -
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5 Pomi sli li bi, da je prob lem tež je reš ljiv, kot se zdi, saj se med pre ha ja njem ionov K+ nji ho va kon cen tra ci ja v zno traj ce -
lič nem pro sto ru zač ne zni že va ti in v zu naj ce lič nem zvi še va ti. Ker pa je kapa ci tiv nost plaz ma le me majh na, se sta cio -
nar no sta nje vzpo sta vi zelo hitro, z dru gi mi bese da mi: z ene na dru go stran prei de tako malo ionov K+, da se to na
eni in dru gi kon cen tra ci ji prak tič no ne poz na, zara di česar v enač bo vsta vi mo kar začet ne kon cen tra ci je.

6 Neto ker se v ab so lut nem smi slu kali je vi ioni še zme raj pre mi ka jo z ene stra ni na dru go in obrat no, ven dar sta toko va
v sta cio nar nem sta nju nas prot no ena ka.

7 Ker velja        in        , velja tudi      , pri čemer je R plin ska kon stan ta, F pa Fara da ye va kon stan ta.

V enač bi 6 zato lah ko name sto    piše mo tudi   .

trič no poten cial no ener gi jo. Pogon ska »sila«,
ki to omo go ča, je raz li ka dveh raz lik. Raz -
li ke med kemič no poten cial no ener gi jo na
eni in dru gi stra ni in raz li ke med elek trič -
no poten cial no ener gi jo na eni in dru gi stra -
ni. Neto pre ha ja nje ionov K+ se usta vi, ko
je dose že na raz li ka v elek trič ni poten cial -
ni ener gi ji nas prot no ena ka raz li ki v ke mič -
ni poten cial ni ener gi ji5 (sli ka 1B, pol na in
črt ka na puš či ca sta ena ko dol gi, a nas prot -
no usmer je ni):

(3).

Vsta vi mo zdaj v enač bo 3 enač bi 1 in 2 in
izpo sta vi mo raz li ko med elek trič nim poten -
cia lom v zno traj ce lič ni teko či ni in zunaj ce -
lič ni teko či ni. To raz li ko po dogo vo ru
ime nu je mo mem bran ski poten cial. Mem -
bran ski poten cial lah ko sicer zav za me
poljub ne vred no sti (k temu se bomo še vrni -
li), mem bran ski poten cial v na šem sta cio -
nar nem sta nju, to je, ko je neto tok ionov6

dolo če ne vrste enak nič, pa je znan kot
Nern stov rav no tež ni poten cial za ta ion (N):

(4).

Člen µ0 v enačbi za: 

(5).

(6)7.

ε ϕ= ⋅ ⋅z e

ε ε µ µIC EC IC EC− = − − 

z e k T c cIC EC IC EC⋅ ⋅ ( ) = ⋅ ⋅  ϕ ϕ− − −ln ln

ϕ ϕIC EC IC EC
k T
z e

c c− − −= ⋅
⋅

⋅  ln ln

N
k T
z e

c cIC EC= ⋅
⋅

⋅  − −ln ln

k
R
NA

=

R
F

k
e

F e NA= ⋅ k
e

R
F

=
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Enač bo 6 lah ko preu re di mo tako, da naravni
loga ri tem nado me sti mo z de se tiš kim in da
name sto raz li ke loga rit mov kon cen tra cij
piše mo loga ri tem raz mer ja kon cen tra cij:

(7).

Če upo šte va mo še vred no sti kon stant, za
tem pe ra tu ro pa T = 310 K, dobi mo:

(8).

Za zgo raj ome nje ni vred no sti kon cen tra cij
za Nern stov poten cial  za K+ (NK) dobi mo:

(9).

Enač bo za Nern stov poten cial smo izpe ljali
iz osnov nih ter mo di nam skih zako nov, zato
pred stav lja uni ver zal no veljav no enač bo.
Vred nost Nern sto ve ga poten cia la ni odvisna
od nači na, kako ioni potu je jo preko celične
mem bra ne, ampak je odvi sna samo od kon -
cen tra ci je ionov v zu naj ce lič ni in zno trajcelič -
ni teko či ni. Vsa ka dru ga enač ba, ki kakor ko li
pove zu je tok ionov pre ko celič ne mem bra -
ne z mem bran skim poten cia lom (MP), mora
v pri me ru, da je elek trič ni tok (I) iona n enak
ln = 0, ime ti reši tev MP =Nn. Z dru gi mi
bese da mi, mem bran ski poten cial mora biti
enak Nern sto ve mu poten cia lu za dolo čen
ion, kadar je elek trič ni tok tega iona pre ko
plaz ma le me enak nič. Nern sto va enač ba
tudi ni odvi sna od pre vod no sti. Mem bran -
ski poten cial je enak Nern sto ve mu poten -
cia lu tako v pri me ru veli ke kot v pri me ru
majh ne pre vod no sti za dolo čen ion, le da je
v pr vem pri me ru ta vred nost dose že na hitre -
je kot v dru gem pri me ru.

OHMSKI MODEL MEMBRaNSKEGa
POTENCIaLa
Ka dar je plaz ma le ma pre pust na za več vrst
ionov hkra ti (kar pred stav lja bolj rea li sti -

čen sce na rij), so pred sta ve gle de tokov posa -
mez nih ionov in enač be, ki jih opi su je jo, zah -
tev nej še kot v pri me ru ionov samo ene
vrste. V pri me ru, da je mem bra na pre pust -
na za več vrst ionov hkra ti, pri mem bran -
skem poten cia lu, pri kate rem je vred nost
vso te vseh tokov ena ka nič, vsa ka posamezna
vrsta ionov ni nuj no v rav no ve snem stanju
in tok za posa mez no vrsto ionov ni enak nič.
Zato za izpe lja vo odno sa med kon cen tra cija -
mi posa mez nih vrst ionov in mem branskim
poten cia lom ne more mo upo ra bi ti tak šne -
ga rav no ve sne ga nastav ka, kot smo to stori -
li v pri me ru izra ču na Nern sto ve ga poten cia la
za posa me zen tip ionov. Izraz za vred nost
mem bran ske ga poten cia la pri neto toku nič
je zato v pri me ru pris pev kov več ionov
odvi sen od mode la, ki ga upo ra bi mo za
pred sta vi tev odno sov med mem bran skim
poten cia lom, tokom in pre pust nost jo. Kakor
hitro pa govo ri mo o mo de lih, izpe lja ve ne
izha ja jo nepo sred no iz osnov nih ter mo di -
nam skih zako nov in vsak model je samo bolj -
ši ali slab ši prib li žek za resnič no sta nje.

V uč be ni kih fizio lo gi je sta naj po go ste -
je v rabi dva mode la, ki dasta raz lič na izra -
za za mem bran ski poten cial v sta cio nar nem
sta nju ozi ro ma tako ime no va ni mirov ni
mem bran ski poten cial (MMP) in zato ob
dolo če nih kon cen tra ci jah posa mez nih ionov
tudi raz lič ne rezul ta te za MMP. To med štu -
den te pa tudi uči te lje vna ša zme do in pov -
zro ča vpra še va nje, kate ri od obeh mode lov
je pra vi len ali bolj pra vi len. Odgo vor je, na
žalost, da nobe den od mode lov ni pra vi len
(če s tem misli mo natanč nost opi sa resnič -
ne ga sta nja) in da ima vsak svo je pred no -
sti in sla bo sti. V na da lje va nju tega pris pevka
bomo podrob no opi sa li in izpe lja li ključ ne
enač be prve ga od obeh mode lov, ki izha ja
iz Ohmo ve ga zako na in je kon cep tual no lažji
od dru ge ga mode la, ki izha ja iz Nernst-Planc -
ko ve enač be. Sled nje ga bomo obrav na va li
v po seb nem član ku, ki vse bu je tudi kvan -
ti ta tiv no pri mer ja vo med rezul ta ti obeh
mode lov in pov ze ma glav ne pred no sti in
sla bo sti vsa ke ga od mode lov.
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Zdaj pa se v ce lo ti pos ve ti mo ohm ske -
mu mode lu. Naj laž je ga bomo razu me li, če
raz me re na sli ki 1 pred sta vi mo v ob li ki ana -
log ne ga elek tron ske ga vez ja. Sli ka 2 pri ka -
zu je tak šno vez je. Raz li ko v ke mič nem
poten cia lu (Nern stov poten cial) za ione K+

pred sta vi mo kot bate ri jo (znak za bate ri jo
je par plošč, od kate rih je ena manj ša in dru -
ga več ja), ki lah ko pre ko upor ni ka (ki sim -
bo li zi ra ion ske kana le za K+ in ki je
upo dob ljen kot pra vo kot nik) pre na ša nabo -
je na kon den za tor (ki sim bo li zi ra celič no
mem bra no in je upo dob ljen na sli ki kot par
vzpo red nih ena ko veli kih plošč). Bate ri ja
pre na ša nabo je na kon den za tor ozi ro ma ga
pol ni tako dol go, dokler nape tost (raz li ka
v elek trič nem poten cia lu med eno in dru -
go stra njo ozi ro ma mem bran ski poten cial)
na njem ne dose že vred no sti, ki je ena ka
naziv ni nape to sti bate ri je. Kon den za tor se
bo napol nil hitre je, če je pre vod nost veli -

ka (upor nost majh na) in če je kapa ci tiv nost
kon den za tor ja majh na, se pa bo ved no napol -
nil do ena ke vred no sti nape to sti, to je do
naziv ne nape to sti bate ri je.

Oh mov zakon pred vi de va, da v pri me -
ru, da vred nost MP v nekem tre nut ku ni ena -
ka NK, obsta ja neto tok kali je vih ionov (IK),
kate re ga veli kost dolo ča ta raz li ka med
dejan skim MP in NK in upor nost mem bra -
ne za K+ (RK):

(10).

Raz li ka je v tem vrst nem redu zapi sa na po
dogo vo ru, tako da pozi tiv na vred nost ustre -
za toku K+ iz celi ce. V fi zio lo gi ji navad no
name sto upor no sti upo rab lja mo pre vod -
nost (p), ki je obrat na vred nost upor no sti:

(11).

Os nov na eno ta za pre vod nost je ohm–1

(tudi mho) ozi ro ma sie mens. Če enač bo 10
za pi še mo ob upo šte va nju enač be 11, sledi:

(12).

Enač bi 10 in 12 si lah ko pred stav lja mo sli -
ko vi te je, če reče mo, da je MP v vsa kem tre -
nut ku vso ta Nern sto ve ga poten cia la in
nape to sti na upor ni ku ozi ro ma pre vod ni ku
(pred stav ljaj te si pot na sli ki 2, kjer gre mo
iz toč ke na zno traj ce lič ni stra ni naj prej
pre ko bate ri je in pre ma ga mo nape tost NK,
nato pa še pre ko upor ni ka in pre ma ga mo
nape tost na njem):

(13).

Iz enač be 12 je raz vid no tudi, da je tok ionov
K+ pro ti zunaj ce lič ne mu pro sto ru naj več ji
na začet ku, ko nape to sti na kon den za tor ju
še ni (MP = 0). Nato se tok zmanj šu je pro -
ti vred no sti 0, ko se MP prib li žu je vred no -
sti naziv ne nape to sti bate ri je (NK). Ko tok
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Sli ka 2. Ana log no elek tron sko vez je za celi co, kate -
re plaz ma le ma je pre pust na samo za K+. Bate ri ja (NK)
pred stav lja raz li ko v  ke mič nem poten cia lu med
zno traj ce lič no in zunaj ce lič no teko či no (ki poga nja
ione pro ti zuna njo sti, po abso lut ni vred no sti enaka
Nern sto ve mu poten cia lu za K+), upor nost predstav -
lja upor nik (RK), kapa ci tiv nost plaz ma le me pa kon -
den za tor  (Cm). Bate ri ja pol ni kon den za tor, dokler
nape tost na njem ni ena ka naziv ni nape to sti bate -
ri je (NK). IC –zno traj ce lič na teko či na, EC – zunaj ce -
lič na teko či na, ϕIC – elek trič ni poten cial zno traj ce lič ne
teko či ne, ϕEC – elek trič ni poten cial zno traj ce lič ne
teko či ne, Cm – kapa ci tiv nost plaz ma le me, RK – upor -
nost mem bra ne za K+, NK – Nern stov poten cial za
ione K+.

I
MP N

RK
K

k

=
−

p
RK

K

=
1

I MP N pK K K=   ⋅−

MP N I RK K K= + ⋅

IC EC 

ϕECϕIC

Cm

Rk

NK
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izgi ne, je vred nost mem bran ske ga potencia -
la torej ena ka vred no sti Nern sto ve ga poten -
cia la za K+, kar pome ni, da ta model zado sti
pogo ju, ki smo ga naved li uvo do ma. Plaz -
ma le ma pa je v re sni ci v mi ro va nju pre -
vodna za več ionov. Ana log no elek tron sko
vez je v tem pri me ru pri ka zu je sli ka 3.
Enač ba 12 pa nam bo poma ga la razu me ti,
kolik šna je v tak šnem pri me ru vred nost MP.

Ba te ri je v tem vez ju pred stav lja jo Nern -
sto ve poten cia le za K+, Na+, Cl– in za vsak

drug ion, za kate re ga je plaz ma le ma pre -
pust na (na sli ki zapi san kot ion N). Vsa ka
bate ri ja pre ko svo je ga upor ni ka (ki pred stav -
lja upor nost oz. pre vod nost za ta ion) pol -
ni kon den za tor, na kate re ga so vzpo red no
pri klju če ne vse bate ri je. Dolo či mo zdaj vred -
nost nape to sti na kon den za tor ju, to je MP,
če vklju či mo vse bate ri je. Pri izpe lja vi bomo
izha ja li iz pred po stav ke, da se po dolo če nem
času po vklju či tvi bate rij na kon den za torju
vzpo sta vi sta cio nar no sta nje, v ka te rem se
nape tost ne spre mi nja, to nape tost pa bomo
ime no va li mirov ni mem bran ski poten cial.
Če se nape tost na kon den za torju ne spre -
mi nja, to pome ni, da mora biti vso ta tokov
posa mez nih ionov ena ka nič. Če bi obsta -
jal tok ionov na kon den za tor ali z nje ga, bi
se nape tost na njem namreč spre minja la. Pri
tem velja pose bej pou da ri ti, da v sta cio nar -
nem sta nju ni vsak ion pose bej v sta cio nar -
nem sta nju (nje gov tok je raz li čen od nič),
ven dar rav no toli ko nabo jev, kot jih na kon -
den za tor pri te če, z nje ga tudi odteče (po zi -
tiv nih in nega tiv nih). Za vso to tokov torej
lah ko zapi še mo:

(14).

Če v enač bo 14 za vsak ion vsta vi mo ustrez -
no raz li či co enač be 12, dobi mo:

(15).

Če v enač bi 15 izpo sta vi mo MP, dobi mo za
vred nost MP v sta cio nar nem sta nju:

(16),

pri čemer je

(17).
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Sli ka 3. Ana log no elek tron sko vez je za pri mer, ko
je plaz ma le ma pre pust na za K+, Na+, Cl– in osta le
ione. Nern stov poten cial za K+ v tem vez ju pred stav -
lja bate ri ja NK, Nern stov poten cial za Na+ bate ri ja NNa,
Nern stov poten cial za Cl– bate ri ja NCl in Nern stov
poten cial za ion N bate ri ja NN. Upor nost pred -
stavlja jo upor ni ki RK, RNa, RCl, in RN, kapa ci tiv nost
plazma le me pa kon den za tor  (Cm). Na vred nost
v sta cio nar nem sta nju dose že ne ga mem bran ske ga
poten cia la vpli va jo vse bate ri je in pri pa da jo če pre -
vod no sti. Neka te ri ioni kon den za tor pol ni jo, nekate ri
praz ni jo. Vso ta vseh tokov je v sta cio nar nem stanju
ena ka nič. Če vso ta tokov ne bi bila nič, bi se nape -
tost na mem bra ni spre mi nja la in ne bi šlo za stacio -
nar no sta nje. ϕIC – elek trič ni poten cial zno traj ce lič ne
teko či ne, ϕEC – elek trič ni poten cial zunaj ce lič ne
teko či ne.

I I I IK Na Cl N+ + + + =... 0
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ne. V na sled njem poglav ju bomo zato kvan -
ti ta tiv no oce ni li pris pe vek Na+/K+-ATP aze
k mem bran ske mu poten cia lu.

PRISPEvEK Na+/K+-aTPaZE
K MEMBRaNSKEMU POTENCIaLU
S po moč jo enač be 16 (ali 18) bomo izra -
čuna li vred nost MP za pri mer, ko je mem -
brana pre pust na samo za Na+ in K+. Za
vred no sti kon cen tra cij ene ga in dru ge ga
iona v zu naj ce lič ni in zno traj ce lič ni teko -
či ni in Nern sto vih poten cia lov za en in drug
ion bomo upo ra bi li vred no sti iz začet ne ga
poglav ja član ka (kon cen tra ci ja kali je vih
ionov (K+) v zno traj ce lič nem pre del ku je
140 mmol/l (m M) in v zu na njem 5m M, kon -
cen tra ci ja natri je vih ionov (Na+) pa v zno -
traj ce lič nem pre del ku 10m M in v zu na njem
145 m M). Dolo či mo še, da je mem bra na
v mi rov nem sta nju reci mo 15-krat bolj pre -
vod na za K+ kot za Na+:

(19).

V na stav kih, iz kate rih smo izpe lja li ohmsko
raz li či co enač be za mem bran ski potencial,
pa nismo upo šte va li tokov, ki jih pris pe va -
jo črpal ke. Poleg tega, da mora biti vso ta
vseh raz lič nih tokov ena ka nič (enač bi 14
in 15), mora namreč velja ti še, da mora biti
za vsak posa me zen ion vso ta toka, ki ga
pris pe va jo ohm ski dejav ni ki (IOhm), in toka,
ki ga ustvar ja črpal ka (IATP aza), ena ka nič.
Z ohm ski mi dejav ni ki misli mo dejav ni ke,
ki jih za K+ pov ze ma ta enač bi 10 in 12. Gre
za, prvič, raz li ko med MP in N za dolo čen
ion, ki pred stav lja poten cial no raz li ko, ki
poga nja tok tega iona, in za, dru gič, pre vod -
nost mem bra ne za ta ion, ki dolo ča, kako
velik bo tok pri dani poten cial ni raz li ki.

Pa nasta vi mo zdaj še ustrez ne enač be
za pre prost model, ki vse bu je samo Na+ in K+.
Upo šte va li bomo samo vpliv Na+/K+-ATP aze
in dejs tvo, da delu je na toč no dolo čen način,
to je, da v vsa kem ciklu pre čr pa tri ione Na+
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Če enač bo 16 mal ce preob li ku je mo, dobi -
mo obli ko, ki kaže, da k vred no sti MP pris -
pe va vsak ion, za kate re ga je plaz ma le ma
pre pust na, dolo čen delež svo je ga Nern sto -
ve ga poten cia la. Dele ži pa so za posa mezne
ione dolo če ni z raz mer jem med pre vodnost -
jo za ta ion in skup no pre vod nost jo za vse
ione:

(18).

Enač bo 18 smo izpe lja li ob pred postav ki, da
je vred nost MP kon stant na in neto tok na
plaz ma le mo ozi ro ma s plaz ma le me nič.
V tem sta cio nar nem sta nju pa v splo šnem
obsta ja jo neto toko vi za posa mez ne ione, saj
nobe den od njih ni v rav no ve snem sta nju,
ker je mem bra na pre pust na za vse. Z dru -
gi mi bese da mi, v splo šnem dejan ska vred -
nost mem bran ske ga poten cia la ni ena ka
Nern sto ve mu poten cia lu za nobe ne ga od
ionov. Zato take mu sta nju pra vi mo tudi kva -
zi sta cio nar no sta nje. Po dol gem času bi
namreč zara di neza ne mar lji vih tokov prišlo
do zna čil nih spre memb kon cen tra cij ionov
v zno traj ce lič ni in zunaj ce lič ni teko či ni.
V ce lič nih mem bra nah v kva zi sta cio nar nem
sta nju ion ske črpal ke, kot sta Na+/K+-ATP -
aza in Ca2+-ATP aza, ustvar ja jo toko ve, ki so
nas prot no ena ki toko vom zara di odmi kov
od Nern sto vih poten cia lov za posa mez ne
ione, in poskr bi jo, da se bate ri ja niko li ne
izpraz ni ozi ro ma da so tudi neto toko vi
posa mez nih ionov na dol gi rok ena ki nič
in da kon cen tra ci je ionov na eni in dru gi
strani plaz ma le me osta ja jo prak tič no nes -
pre me nje ne. Tak šno sta nje je sta cio nar no
v pra vem pome nu bese de in mem bran ski
poten cial v tem pri me ru ime nu je mo mirov -
ni mem bran ski poten cial (MMP). V re sni -
ci je zade va še neko li ko bolj zaple te na in
ion ske črpal ke zara di zna čil nih ste hio me -
trič nih raz me rij pri pre no su ionov nepo sred -
no pris pe va jo k vred no sti mem bran ske ga
poten cia la, pra vi mo tudi, da so elek tro ge -
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p
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iz celi ce in dva iona K+ v ce li co. Za Na+ in
K+ mora biti vso ta ohm ske ga pris pev ka in
pris pev ka črpal ke ena ka 0:

(20)

in

(21).

Tok K+, ki ga pris pe va-ATP aza, je zara di nači -
na delo va nja te črpal ke po veli ko sti enak
dve ma tret ji na ma toka Na+, ki ga pris pe va
ATP aza, in nas prot no usmer jen (čr pal ka
izvr že tri ione Na+ in priv za me dva iona K+).

(22).

Če v enač bo 22 za toko va vsta vi mo enač bi
20 in 21 ter za ohm ske pris pev ke upo šte -
va mo enač bo 12, sle di:

(23).

Od tod po izpo sta vi tvi za MP sle di:

(24).

Ta izraz je po obli ki zelo podo ben ohm ski
enač bi za MP, kot smo jo izpe lja li v po glavju
Ohm ski model mem bran ske ga poten ciala,
na ele gan ten način pa upo šte va še aktiv nost
Na+/K+-ATP aze. Koli ko zna ša vrednost MMP
po tej enač bi, če upo šte va mo vred no sti in
raz mer je pre vod no sti z za čet ka tega poglavja?

(25)

Pri mer ja va tega rezul ta ta z vred nost jo –79mV
z za čet ka poglav ja raz kri je, da upo šte va nje
Na+/K+-ATP aze da vred nost MMP, ki je
neko li ko bolj nega tiv na kot v pri me ru, ko
je nismo upo šte va li. Veči na učbe ni kov ne

nava ja zgor nje izpe lja ve in v naj bolj šem pri -
me ru pove samo, da je Na+/K+-ATP aza elek -
tro ge na, da ustvar ja neto tok pozi tiv nih
ionov iz celi ce in zato delu je hiper po la ri -
zi ra jo če. S po moč jo zgor njih izpe ljav pa smo
kvan ti ta tiv no oce ni li njen pris pe vek. Ker
Na+/K+-ATP aza delu je tako, kot delu je, je
v pra vem sta cio nar nem sta nju ohm ski tok
Na+ v ce li co več ji od ohmske ga toka K+ iz
celi ce. To se dose že pri vred no sti MMP, ki je
v pri mer ja vi z vred nost jo –79 m V še malo
bliž je Nern sto ve mu poten cia lu za K+ (zato
je tok K+ manj ši) in malo dlje od Nern sto -
ve ga poten cia la za Na+ (za ra di česar je tok
Na+ več ji).

ZaKLJUČEK
Nern stov poten cial dolo če ne ga iona je vred -
nost raz li ke v elek trič nem poten cia lu pre -
ko celič ne mem bra ne, ki rav no urav no ve si
raz li ko v ke mič ni poten cial ni ener gi ji za ta
ion in s tem usta vi pre ha ja nje ionov te vrste
pre ko celič ne mem bra ne. Z dru gi mi beseda -
mi, če je mem bra na pre pust na samo za eno
vrsto iona, ti ioni pre ha ja jo celič no mem -
bra no, dokler vred nost mem bran ske ga
poten cia la ne dose že vred no sti Nern sto vega
poten cia la za ta ion in se pre ha ja nje ionov
usta vi. Če je mem bra na pre pust na samo za
eno vrsto ionov, je torej mirov ni membran -
ski poten cial enak Nern sto ve mu poten cia -
lu za ta ion. Če je mem bra na pre pust na za
več vrst ionov, vsa ka vrsta ionov pris pe va
k mi rov ne mu mem bran ske mu poten cia lu
dolo čen delež svo je ga Nern sto ve ga poten -
cia la, veli kost tega dele ža pa je ena ka raz -
mer ju med pre vod nost jo za to vrsto ionov
in skup no pre vod nost jo mem bra ne za vse
vrste ionov. Ker v tem pri me ru v splošnem
tok za posa mez no vrsto ionov ni enak nič
(ker mirov ni mem bran ski poten cial ni enak
Nern sto ve mu poten cia lu za ta ion), bi po
dalj šem času priš lo do zna čil ne spre mem -
be kon cen tra cij ionov v zno traj ce lič nem in
zunaj ce lič nem pro sto ru. Ion ske črpal ke in
izme nje val ci poskr bi jo, da so tudi toko vi za
posa mez ne ione ena ki nič. V dru gem pris -
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pev ku bomo spoz na li t. i. Gold man-Hodg -
kin-Kat zev model za mem bran ski poten cial
v pri me ru, ko je mem bra na pre pust na za več
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vrst ionov, ki izha ja iz Nernst-Planc ko ve
enač be, in ga kvan ti ta tiv no pri mer ja li z mo -
de lom, pred stav lje nim v tem pris pev ku.
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Ma ša Ske lin Kle men1

ak cij ski poten cial

ActionPotential

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: mem bran ski poten cial, sto penj ski poten cial, akcij ski poten cial, nape tost no odvi sni

kana li Na+, nape tost no odvi sni kana li K+, kana lo pa ti je

Mem bran ski poten cial celi ce je odvi sen od kon cen tra cij ske ga gra dien ta ionov pre ko mem -
bra ne in od pre vod no sti mem bra ne za ione. V mi ro va nju je tran smem bran ski poten cial
celi ce nega ti ven gle de na zuna njost celič ne mem bra ne. Vsak draž ljaj, ki spro ži tok ionov
pre ko mem bra ne, pov zro či spre mem bo v mem bran skem poten cialu. Celi ca, ki je draž ljaj
pre je la, se nanj lah ko odzo ve bodi si z na stan kom sto penj ske ga poten cia la bodi si z na stan -
kom akcij ske ga poten cia la. Sled nji je za vzdraž ne celi ce zna čil na hitra in pre hod na depola -
ri za ci ja membra ne, ki je posle di ca spre me nje ne pre vod no sti mem bra ne za ione. Nasta nek
akcij ske ga poten cia la lah ko spro ži samo nad praž ni draž ljaj, to je depo la ri zi ra ci ja mem -
bra ne na bolj pozi tiv ne vred no sti od vzdraž ne ga pra ga. S tem se pove ča ver jetnost za odpi -
ra nje nape tost no odvi snih kana lov Na+. Zara di vdo ra Na+ v ce li co se mem bra na hitro
depo la ri zi ra. Temu sle di odpi ra nje nape tost no odvi snih kana lov K+, ki vzpo red no z inak -
ti va ci jo pre vod no sti Na+ repo la ri zi ra mem bra no. Obli ka in veli kost akcij ske ga poten cia -
la nista odvi sni od jako sti draž lja ja, tem več sta posle di ca akti va cij skih in inak ti va cij skih
last no sti nape tost no odvi snih ion skih kana lov. Nor mal no delo va nje nape tost no odvi snih
ion skih kana lov je izjem ne ga pome na za nor mal no vzdraž nost celi ce in vsa ka muta ci ja
ion ske ga kana la lah ko vodi do spre memb v last no stih ion skih kana lov ter s tem do motenj
v de lo va nju vzdraž nih tkiv npr. mišic, srca in mož ga nov.

aBSTRaCT
KEY WORDS: membrane potential, graded potential, action potential, voltage dependent Na+ channels,

voltage dependent K+ channels, channelopathies

Membrane potential depends on the concentration gradient of ions across the membrane
and on the membrane permeability for these ions. The resting membrane potential of
most cells has a negative value in respect to cell exterior. Any stimulus that triggers the
flow of ions across the membrane results in a change of membrane potential. Cells respond
to a stimulus with graded potential or a generation of action potentials. The latter is a rapid
transient depolarization of membrane potential due to a change in membrane perme-
ability for ions characteristic of excitable cells. The generation of the action potential
can only be initiated with a threshold stimulus that depolarizes the membrane to the thresh-
old value. This increases the opening probability of voltage-gated Na+ channels and Na+

ions influx into the cell. The result is a rapid membrane depolarization which is followed

1 Asist. dr. Ma ša Ske lin Kle men, dr. vet. med., Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za v Ma ri bo ru, Tabor ska uli ca 8, 2000 Ma ri bor;
masa.skelin@um.si
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by the opening of voltage-gated K+ channels that, in conjunction with voltage-gated Na+

current inactivation, repolarizes the membrane. The shape and the amplitude of the action
potential are determined by the activation and inactivation properties of voltage-gated
ion channels and not by the intensity of the stimulus. The normal function of voltage-gated
ion channels is of utmost importance for normal cell excitability and mutations in ion
channels can lead to their dysfunction and thereby to the malfunction of excitable tis-
sues like muscles, heart, or brain.
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UvOD
V mi ro va nju pla zem ska mem bra na veči ne
celic ustvar ja raz li ko v elek trič nem poten -
cia lu pre ko mem bra ne (t. i. mi rov ni mem -
bran ski poten cial), pri čemer je notra njost
celi ce za 70–80 m V bolj nega tiv na gle de
na svo jo zuna njost. Raz li ka v elek trič nem
poten cia lu pre ko mem bra ne je posle di ca
raz lič nih kon cen tra cij nabi tih del cev (io nov)
na obeh stra neh mem bra ne in raz lič ne pre -
pust no sti mem bra ne za le-te. Mem bran ski
poten cial se lah ko raz vi je z dve ma meha -
niz mo ma: z di fu zi jo ionov pre ko spe cia li -
zi ra nih pre na šal cev na mem bra ni (ion skih
kana lov) ali z ak tiv nim trans por tom pre ko
mem bra ne (npr. črpal ka Na+/K+, izme nje va -
lec Na+/Ca2+, izme nje va lec Na+/H+ itd.), ki
vodi ta v ne rav no ves je nabo jev na obeh stra -
neh mem bra ne. Ker je bil nasta nek mirov -
ne ga mem bran ske ga poten cia la natanč no

opi san v pris pev ku Nern stov poten cial in
ohm ski model mem bran ske ga poten cia la,
bomo to v pris pev ku le na krat ko pov ze li.

MIROvNI MEMBRaNSKI
POTENCIaL CELICE
De lo va nje Na+/K+-aTP aze
Pri nastan ku mirov ne ga mem bran ske ga
poten cia la sta ključ na pred vsem dva iona:
K+ in Na+. Nerav no ves je kon cen tra cij teh
ionov na obeh stra neh mem bra ne ustvar -
ja črpal ka Na+/K+ oz. Na+/K+-ATP aza, ki
s čr pa njem ionov Na+ iz celi ce inio nov K+

vanjo vzdr žu je kon cen tra cij ski gra dient teh
ionov pre ko mem bra ne. Obstoj Na+/K+-ATP -
aze je leta 1957 prvi opi sal Jens Chri stian
Skou in leta 1997 za ta dose žek pre jel tudi
Nobe lo vo nagra do za kemi jo. Na+/K+-ATP -
aza je kom pleks dveh poli pep tid nih verig
(α in β) in šte vil nih lipid nih mole kul (fos -

Sli ka 1. Delo va nje Na+/K+-ATP aze. Na+/K+-ATP aza vzdr žu je kon cen tra cij ski gra dient ionov Na+ in K+. V vsakem
ciklu pre čr pa tri ione Na+ iz celi ce in dva iona K+ vanjo ter pri tem pora bi eno mole ku lo ATP.

ZNOTRAJ
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K+ K+

K+

Na+
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Na+
ATPPiADP
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fo li pi di in hole ste rol), vklju če nih v fos fo li -
pid ni dvo sloj, ki za svo je delo va nje potre -
bu je ener gij sko boga to mole ku lo ATP (1).

Ob veza vi ATP se na Na+/K+-ATP azo
veže jo tri je ioni Na+ (sli ka 1). Hidro li za ATP
vodi v fos fo ri la ci jo Na+/K+-ATP aze in sproš -
ča nje ADP. Posle di ca fos fo ri la ci je je kon for -
ma cij ska spre mem ba Na+/K+-ATP aze, kar
pov zro či izpo sta vi tev ionov Na+ zunaj ce -
lič ni raz to pi ni. Ker ima fos fo ri li ra na obli -
ka Na+/K+-ATP aze niz ko afi ni te to za veza vo
ionov Na+, se ti spro sti jo v zu naj ce lič ni pro -
stor. Na dru gi stra ni pa je afi ni te ta fos fo -
ri li ra ne Na+/K+-ATP aze za veza vo ionov K+

veli ka, zato se na zunaj ce lič ni stra ni nanjo
veže ta dva iona K+. Ta veza va vodi v de -
fosfo ri la ci jo Na+/K+-ATP aze in v po vr ni tev
kon for ma cij ske ga sta nja. Iona K+ se tako
pre ne se ta v zno traj ce lič ni pro stor, kjer se
zara di veli ke afi ni te te nefors fo ri li ra ne obli -
ke črpal ke Na+/K+ za ione Na+ nanjo po -
novno veže jo tri je ioni Na+, med tem ko se
dva iona K+ spro sti ta v zno traj ce lič ni pro -
stor. Na+/K+-ATP aza tako ob vsa kem ciklu
prečrpa tri ione Na+ iz celi ce in dva iona
K+ v celico. Nje no delo va nje inhi bi ra viso -
ka kon cen tra ci ja K+ v ce li ci in Na+ zunaj -
ce lice.

Nern stov poten cial za posa me zen
ion
Zno traj ce lič na kon cen tra ci ja ionov K+ je
prib liž no 30-krat viš ja od zunaj ce lič ne, med -
tem ko je ionov Na+ zunaj ce li ce prib liž no
10-krat več kot zno traj nje (sli ka 2). Na mem -
bra ni je v mi ro va nju odpr tih naj več t. i. pre -
pust nih kana lov K+, ki omo go ča jo pasiv no
(z di fu zi jo) pre ha ja nje ionov K+ pre ko mem -
bra ne. Pre vod nost mem bra ne je za ione K+,
ko je celi ca v mi ro va nju, veli ka in naj bolj
pris pe va k na stan ku mirov ne ga mem bran -
ske ga poten cia la. Zara di odpr tih kana lov K+

ioni K+ pre ha ja jo v sme ri iz viš je pro ti nižji
kon cen tra ci ji, torej iz zno traj ce lič ne ga v zu -
naj ce lič ni pro stor. Vsak pozi tiv no nabit ion
K+, ki zapu sti celi co, pusti v no tra njo sti pre -
bi tek ene ga nega tiv ne ga iona. Notra njost
celi ce posta ja tako bolj nega tiv na od zuna -
njo sti. Elek trič ni poten cial zno traj celi ce
pada (pre vla du je jo nega tiv ni ioni) in zunaj
nje naraš ča (pre vla du je jo pozi tiv ni ioni).
Nasta ne raz li ka v elek trič nem poten cia lu
pre ko mem bra ne, ki nas pro tu je difu zij ski
sili na račun raz lič nih kon cen tra cij. Difu zi -
ja ionov K+ iz celi ce je tako samoo me ju jo -
ča. Ko elek trič na sila nara ste do te mere, da
je po veli ko sti ena ka difu zij ski, se ne to pre -
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Sli ka 2. Pre vod nost mem bra ne v mi ro va nju. Na pla zem ski mem bra ni se naha ja veli ko šte vi lo t. i. puš čajo -
čih ion skih kana lov, ki so v mi ro va nju odpr ti in omo go ča jo tok ionov pre ko pla zem ske mem bra ne. Veči na
teh kana lov je pre vod nih za K+, nekaj jih je pre vod nih za Na+. Zara di raz lič ne ion ske sesta ve zunaj ce lič ne
in zno traj ce lič ne raz to pi ne in zara di več je pre vod no sti mem bra ne za K+ kot za Na+ je mirov ni mem branski
poten cial celi ce nega ti ven.

Vm

K+K+K+

Na+

K+ 4 mM Na+ 142 mM
Cl– 120 mM Ca2+ 2 mM

K+ 140 mM Na+ 12 mM
Cl– 5 mM Ca2+ 0,001 mM

K+

ZNOTRAJ

ZUNAJ

K+K+K+
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več v manj ši meri tudi za ione Na+ (in
v do lo če nih tipih celic tudi za ione Cl–) (2).
Ker je kon cen tra ci ja ionov Na+ viš ja zunaj
celi ce, je nji ho va ten den ca, da prav tako kot
ioni K+ difun di ra jo v sme ri kon cen tra cij ske -
ga gra dien ta, torej v ce li co. Ker je na mem -
bra ni le malo t. i. puš ča jo čih kana lov Na+

(sli ka 2), tok ionov Na+ pre ko mem bra ne
zelo malo pris pe va k na stan ku mirov ne ga
mem bran ske ga poten cia la. Poten cial celice
v mi ro va nju je zato nega ti ven, bli zu ravno -
tež ne ga poten cia la za ione K+. Če poz na mo
kon cen tra ci je ionov na obeh stra neh mem -
bra ne in pre vod no sti mem bra ne za posa -
mez ne ione, lah ko mirov ni mem bran ski
poten cial tudi izra ču na mo. Ob pred po stav -
ki, da so kon cen tra ci je ionov tak šne kot na
sli ki 2 in da je mem bra na v mi ro va nju
40-krat bolj pre vod na za ione K+ kot za ione
Na+, zna ša mirov ni mem bran ski poten cial
celi ce –77m V. Ome nje no vred nost smo izra -
ču na li po ohm ski enač bi:

(4)

in

(5),

kjer sta pNa in pK pre vod no sti mem bra ne za
ione Na+ in K+, CNai in CKi kon cen tra ci ji
ionov Na+ in K+ v ce li ci ter CNao in CKo kon -
cen tra ci ji ionov Na+ in K+ v zu naj ce lič ni raz -
to pi ni.

Če želi mo natanč no izra ču na ti vred nost
mirov ne ga mem bran ske ga poten cia la celi -
ce, je tre ba poleg toka ionov Na+ in K+ preko
mem bra ne, upo šte va ti še pris pe vek črpal -
ke Na+/K+, ki zara di svo je ga ste hio me trij -
ske ga raz mer ja črpa manj ionov v ce lico kot
iz nje in tako ustvar ja raz li ko v po ten cia lu
pre ko mem bra ne. Več o pris pev ku črpal ke
Na+/K+ in mirov nem mem bran skem poten -
cia lu naj de te v član ku Nern stov poten cial
in ohm ski model za mem bran ski poten cial

206 Ma ša Ske lin Kle men  ak cij ski poten cial

ha ja nje ionov K+ iz celi ce zau sta vi. Ome nje -
ni pro ces se zgo di pri poten cia lu, ki ga ime -
nu je mo rav no tež ni oz. Nern stov poten cial.
Nern stov poten cial za ion x (Nx) izra ču na -
mo po enač bi:

(1),

pri čemer je R splo šna plin ska kon stan ta,
T tem pe ra tu ra (v sto pi njah Kel vi na), z va -
len ca iona (pove nam šte vi lo enoj nih kemij -
skih vezi, ki jih lah ko tvo ri atom dane ga
ele men ta), F Fara da ye va kon stan ta (po da -
ja jakost elek trič ne ga nabo ja ene ga mola
elek tro nov) ter Ci in Co kon cen tra ci ji iona x
v zno traj- in zunaj ce lič ni raz to pi ni. Ob upo -
šte va nju splo šne plin ske in Fara da ye ve kon -
stan te, tele sne tem pe ra tu re (37°C oz. 310K)
in kon stan te za pre hod iz narav ne ga na dese -
tiš ki loga ri tem lah ko enač bo poe no sta vi mo:

(2).

Če bi bila v mi ro va nju mem bra na pre vod -
na izključ no za ione K+, bi ti pre ha ja li iz zno -
traj ce lič ne ga v zu naj ce lič ni pro stor tako
dol go, dokler poten cial pre ko mem bra ne ne
bi dose gel Nern sto ve ga poten cia la za K+, ki
ob kon cen tra ci ji ionov, nave de nih na sli ki 2,
zna ša –95 m V. Izra čun je nasled nji:

(3).

vlo ga kon cen tra cij ske ga gra dien ta
ionov in pre vod no sti mem bra ne
pri nastan ku mirov ne ga
mem bran ske ga poten cia la
Me ri tve mirov ne ga mem bran ske ga poten -
cia la s po moč jo zno traj ce lič nih elek trod so
poka za le, da celič na mem bra na v mi ro va -
nju ni pre vod na izključ no za ione K+, tem -

N
R T
z F

ln
c
cx
i

o

=
⋅
⋅

⋅

N
mV
z

log
c
cx
i

o

= ⋅−
61,5

N
mV
z

log
c

c
mV log

m
x

i

o

= ⋅ = ⋅ =−
61,5

−
61,5
+1

−

log
mM

mM
mVx ⋅ =− −95

140
4

MMP mVlog
p C p C

p C p C
Na Na K K

Na Na K K

i i

o o

=
⋅ + ⋅

⋅ + ⋅
− 61

MMP mVlog
x mM x mM
x mM x mM

m=
⋅ + ⋅
⋅ + ⋅

=− 61 − 61
12 40 140
142 40 4

5

mVlog
xm= = − 611 5612 MM
xmM

mV
302

= − 77

mr14_2_Mr10_2.qxd  23.6.2014  7:37  Page 206



v po glav ju Pris pe vek Na+/K+-ATP aze k mem -
bran ske mu poten cia lu.

ODGOvOR ORGaNIZMa
Na DRaŽLJaJ
Sto penj ski poten cial
Draž lja ji raz lič ne moda li te te (me ha nič ni,
elek trič ni, kemič ni, svet lob ni itd.) spro ži jo
pove ča nje (v ne ka te rih pri me rih tudi zmanj -
ša nje) ion ske pre vod no sti plaz ma le me, kar
spre me ni mem bran ski poten cial. V sen -
zorič nih živč nih kon či čih zuna nji draž ljaj
pov zro či spre mem bo v po ten cia lu, ki jo ime -
nu je mo recep tor ski poten cial. Spre mem bo
mem bran ske ga poten cia la na post si nap tič -
ni mem bra ni, ki se zgo di zara di delo va nja
živč ne ga pre na šal ca, ime nu je mo post si -
nap tič ni poten cial (PSP).

Sto penj ski poten cial je lah ko depo la ri -
zi ra joč ali hiper po la ri zi ra joč, odvi sno od
sme ri toka ionov pre ko mem bra ne. Če bodo
v ce li co neto pre ha ja li pozi tiv ni ioni ali iz
nje izha ja li nega tiv ni ioni, bo notra njost celi -
ce posta la manj nega tiv na. Kadar se torej
raz li ka v po ten cia lu med notra njost jo in
zuna njost jo zmanj ša, pra vi mo, da se mem -
bra na depo la ri zi ra (sli ka 3A). Po dogo vo ru
tak šen tok ozna či mo z ne ga tiv nim predz -

na kom. Pri neto izto ku pozi tiv nih ionov ali
vto ku nega tiv nih ionov v ce li co bo notra -
njost celi ce še bolj nega tiv na v pri mer ja vi
z zu na njost jo. V tem pri me ru gre za hiper -
po la ri za ci jo celič ne mem bra ne (sli ka 3B).
Tak šen tok po dogo vo ru ozna či mo kot pozi -
ti ven tok.

Ka dar živč ni pre na ša lec pov zro či depo -
la ri za ci jo post si nap tič ne mem bra ne, govori -
mo o eks ci ta tor nem post si nap tič nem poten -
cia lu (EPSP). Če pov zro či hiper po lari za ci jo,
govo ri mo o in hi bi tor nem post sinap tič nem
poten cia lu (IPSP). Tudi recep tor ski poten -
cial je lah ko depo la ri zi ra joč ali hiper po lari -
zi ra joč. Pri mer hiper po la ri zi ra jo če ga recep -
tor ske ga poten cia la je npr. foto re ceptor -
ska celi ca v mrež ni ci, kjer osvet li tev sproži
hiper po la ri za ci jo mem bra ne. Tako recep tor -
ski kot post si nap tič ni poten cial sta po svo -
ji nara vi sto penj ska poten cia la, kar pome -
ni, da je spre mem ba poten cia la soraz mer na
z ja kost jo draž lja ja oz. z ve li kost jo toka ionov
pre ko mem bra ne (sli ka 4). Več ji kot je torej
tok ionov pre ko mem bra ne, več ja je spre -
mem ba v mem bran skem poten cia lu in obrat -
no. Fizio loš ki odgo vor na sto penj sko spre -
mem bo poten cia la je tako odvi sen od jako sti
draž lja ja.

207Med Razgl. 2014; 53 (2):

Sli ka 3. Sto penj ski poten cial. A) Neto vtok pozi tiv nih ionov v ce li co oz. iztok nega tiv nih ionov iz celi ce pov -
zro či depo la ri za ci jo mem bra ne. B) Neto vtok nega tiv nih ionov v ce li co oz. iztok pozi tiv nih ionov iz celi ce
pov zro či hiper po la ri za ci jo celič ne mem bra ne.
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Pri šir je nju sto penj ske ga poten cia la
gre za pasiv no elek tro to nič no šir je nje poten -
cia la vzdolž mem bra ne. Tok ionov pre ko
mem bra ne, ki se zgo di zara di draž lja ja, pov -
zro či spre mem bo v po ten cia lu pre ko mem -
bra ne. Spre mem ba poten cia la se zgo di tudi
na sosed njih delih mem bra ne zaradi lokal -
ne ga toka ionov, ven dar z od da lje va njem od
mesta nastan ka draž lja ja spremem ba v po -
ten cia lu pada. Tak šne mu šir je nju pra vi mo
pasiv no oz. elek tro to nič no šir je nje poten -
cia la in zago tav lja pre nos infor ma ci je
samo na krat ke raz da lje. Ker je, pred vsem
pri nevro nih, infor ma ci je tre ba pre ne -
sti na dalj še raz da lje (tudi več kot meter),
se ta v vzdraž nih celi cah pre na ša v ob li -
ki akcij ske ga poten cia la, ki se po mem bra -
ni širi veli ko hitre je in z nez manj ša no
ampli tu do tudi raz me ro ma daleč vzdolž
akso nov.

Na pe tost no odvi sni ion ski kana li
in nasta nek akcij ske ga poten cia la
Šir je nje spre mem be mem bran ske ga poten -
cia la je torej nuj no za pre nos elek trič ne ga
sig na la tako na rav ni posa mez ne celi ce kot
po celot nem orga niz mu. Če bi se infor maci -
ja po akso nu nevro na pre na ša la zgolj elek -
tro to nič no, lah ko z ve li ko goto vost jo trdi mo,
da elek trič ni sig nal ne bi dose gel kon ca
akso na, ampak bi prej zamrl. Da elek trič ni
impulz pre po tu je celot no dol ži no dol ge ga
akso na, je tako potreb no poto va nje poten -
cia la z nez manj ša no jakost jo. Tak šne lastno -
sti celi cam omo go ča jo nape tost no odvi sni
kana li. Poleg že v za čet ku poglav ja ome nje -
nih pre pust nih ion skih kana lov K+ in Na+,
ki so odpr ti v mi ro va nju in so odgo vor ni za
nasta nek mirov ne ga mem bran ske ga poten -
cia la, se na mem bra ni naha ja še cela vrsta
dru gih ion skih kana lov. Eni teh so nape tost -
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Sli ka 4. Sto penj ski poten cial. Pri sto penj skem poten cia lu je spre mem ba poten cia la (B) soraz mer na z jakostjo
draž lja ja oz. z ve li kost jo toka ionov pre ko celič ne mem bra ne (A).
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no odvi sni ion ski kana li. Ti se lah ko nahaja -
jo v več sta njih: zapr tem, odpr te m oz. akti -
vi ra nem ter neka te ri tudi v inak ti vi ra nem.
Ver jet nost, da bo ion ski kanal odprt, je odvi -
sna od nape to sti pre ko mem bra ne. Nape -
tost no odvi sni ion ski kana li so od go vor ni za
nasta nek akcij ske ga poten cia la, ki nam omo -
go ča zanes ljiv pre nos infor ma ci je na dalj -
še raz da lje.

Ak cij ski poten cial je zelo hitra (nekaj ms)
in pre hod na spre mem ba mem bran ske ga
poten cia la, ki je zna čil na za vzdraž ne celice,
med kate re pri šte va mo živč ne in mišič ne
celi ce. Z ak cij skim poten cia lom se vzdražne
celi ce odzo ve jo na draž ljaj in infor ma ci jo
o tem posre du je jo naprej. Ven dar pa vsak
draž ljaj ne spro ži nastan ka akcij ske ga poten -
cia la. Draž ljaj, ki pov zro či dovolj veli ko
spre mem bo v po ten cia lu pre ko mem bra ne

in pov zro či, da se mem bra na depo la ri zi ra
do vred no sti, pri kate ri se zač ne jo odpi rati
nape tost no odvi sni kana li Na+, ime nu je mo
praž ni draž ljaj (sli ka 5). Nape tost, pri kate -
ri se to zgo di, pa prag vzdraž no sti za nape -
tost no odvi sne kana le Na+. Praž no vred nost
lah ko torej defi ni ra mo kot vred nost mem -
bran ske ga poten cia la, pri kate ri obsta ja
več kot 50 % ver jet nost, da bo nastal akcij -
ski poten cial.

Pri nastan ku akcij ske ga poten cia la sode -
lu je jo nape tost no odvi sni ion ski kana li Na+

in K+. Nji ho ve last no sti bomo opi sa li v na -
da lje va nju.

Na pe tost no odvi sni kana li Na+

Na pe tost no odvi sni kana li Na+ so bili prvič
opi sa ni v pet de se tih letih prejš nje ga sto letja,
ko sta Hodg kin in Hux ley z upo ra bo metode

209Med Razgl. 2014; 53 (2):

Sli ka 5. Nad praž ni draž ljaj spro ži nasta nek akcij ske ga poten cia la. Draž lja ji raz lič ne jako sti, ki pov zro či jo
hiper po la ri za ci jo mem bra ne, in pod praž ni draž lja ji ne pov zro či jo nastan ka akcij ske ga potencia la, tem več
spro ži jo nasta nek sto penj ske ga potencia la. Samo draž ljaj dovolj veli ke jako sti (praž ni draž ljaj), ki spro ži
depo la ri za ci jo mem bra ne do vzdraž ne ga pra ga, spro ži nasta nek akcij ske ga poten cia la.
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vpe te krpi ce mem bra ne (angl. patch-clamp)
poka za la, da te kana le akti vi ra spre mem ba
v na pe to sti pre ko celič ne mem bra ne, da je
zanje zna čil na hitra inak ti va ci ja in da so
selek tiv no pre pust ni za ione Na+ (3). Osred -
nji del kana la Na+ pred stav lja veli ka tran -
smem bran ska pode no ta α, sestav lje na iz
štirih homo log nih domen, ki tvo ri jo poro
ion ske ga kana la. Pode no ta α je pove za na
z eno ali več regu la tor ni mi pode no ta mi β
(4,  5). Hodg kin in Hux ley sta pred la ga la
model, po kate rem ima vsak nape tost no
odvi sni kanal Na+ tri iden tič na hitra akti -
va cij ska vra ta (ime no va na tudi vra ta m) in
ena poča snej ša, inak ti va cij ska vra ta (imeno -
va na tudi vra ta h). Ver jet nost, da se odpre -
jo akti va cij ska vra ta nape tost no odvi sne ga
kana la Na+, naraš ča z de po la ri za ci jo, med -
tem ko se ver jet nost, da bodo odpr ta inak -

ti va cij ska vra ta, z de po la ri za ci jo mem brane
manj ša. V mi ro va nju so akti va cij ska vra ta
zapr ta, inak ti va cij ska pa odpr ta (sli ka 6A).
Tok ionov pre ko tak šnih ion skih kana lov ni
mogoč. Ko se mem bra na depo la ri zi ra za
20–30 m V (draž ljaj praž ne vred no sti pov -
zroči, da poten cial pre  ko mem bra ne po -
stane manj nega ti ven in dose že vred no sti
okrog –60 do –50m V), se hitro odpre jo akti -
va cij ska vra ta. Ob akti va ci ji nape tost no
odvi snih kana lov Na+, pozi tiv no nabi ti ioni
Na+ vdre jo v ce li co in mem bra na se še bolj
depo la ri zi ra (no tra njost ni več tako nega -
tiv na v pri mer ja vi z zu na njost jo). V mi slih
imej mo, da posa mez ni kana li nima jo enake -
ga vzdraž ne ga pra ga. Že nekaj ionov Na+,
ki prei de jo v ce li co pre ko zgolj nekaj odprtih
nape tost no odvi snih kana lov Na+, je dovolj,
da pov zro či jo še več jo depo la ri za ci jo mem -
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Sli ka 6. Nape tost no odvi sni kana li Na+. A) Sta nja nape tost no odvi snih kana lov Na+. B) Odpi ra nje nape tostno
odvi snih kana lov Na+ omo go či vdor Na+ v ce li co, kar vodi v še več jo depo la ri za ci jo mem bra ne in posle dično
v od pi ra nje dodat nih nape tost no odvi snih kana lov Na+. Sistem tvo ri pozi tiv no povrat no zve zo.
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bra ne, pri kate ri se odpre jo novi nape tost -
no odvi sni kana li Na+ (sli ka 6B). Tako se prej
kot v ms odpro vsi nape tost no odvi sni
kana li Na+. Zara di veli ke ga toka ionov Na+

v ce li co lah ko v do lo če nem tre nut ku pri de
do pozi tiv ne pola ri za ci je (v no tra njo sti pre -
vla da jo pozi tiv ni ioni) in poten cial pre ko
mem bra ne dose že vred no sti okrog +20mV.
Pre mik ionov Na+ v no tra njost tako poti sne
poten cial pre ko mem bra ne pro ti rav notež -
ne mu poten cia lu za Na+, ki zna ša po naših
izra ču nih prib liž no + 60 m V. Ta faza akcij -
ske ga poten cia la je zelo krat ka in poten cial
pre ko mem bra ne nik dar ne dose že vred nosti
Nern sto ve ga poten cia la za Na+, saj se z de -
po la ri za ci jo zmanj ša ver jet nost, da bodo
inak ti va cij ska vra ta nape tost no odvi snih
kana lov Na+ odpr ta, in kana li se hitro inak -
ti vi ra jo (sli ka 6A). Tok čez inak ti vi ra ne
kana le ni mogoč. Inak ti va ci ja nape tost -
no odvi snih kana lov Na+ ima za posle di co
zmanj ša no pre vod nost mem bra ne za Na+.
Nape tost no odvi sni kana li Na+ na ta način
regu li ra jo elek trič no vzdraž nost celic in so
pri mar no odgo vor ni za depo la ri za cij sko fazo
akcij ske ga poten cia la.

Na pe tost no odvi sni kana li K+

Ob depo la ri za ci ji mem bra ne se pove ča tudi
ver jet nost odpi ra nja nape tost no odvi snih ka -
na lov K+, ven dar je nji ho vo odpi ra nje poča -
snej še kot pri nape tost no odvi snih kana lih

Na+ in se zač ne šele pri vred no sti mem bran -
ske ga poten cia la okrog 0m V. Ob tem se pre -
vod nost mem bra ne za ione K+ pove ča. Iztok
ionov K+ iz celi ce pov zro či padec mem -
branske ga poten cia la pro ti Nern sto ve mu
potencia lu za K+ (ki zna ša po naših izra ču -
nih –95 m V) in mem bra na se tako repo la -
ri zi ra. Repo la ri za ci ja mem bra ne zmanj ša
ver jet nost odpi ra nja nape tost no odvi snih
kana lov K+, zato pra vi mo, da gre tukaj za
nega tiv no povrat no zve zo (sli ka 7).

Ker je zapi ra nje nape tost no odvi snih
kana lov K+ zelo poča sno, mem bran ski po -
ten cial dose že tudi vred no sti, ki so še bolj
nega tiv ne od mirov ne ga mem bran ske ga
poten cia la. Tej fazi pra vi mo hiper po la ri za -
cij ska faza akcij ske ga poten cia la. Mem -
bra na osta ne hiper po la ri zi ra na tako dol go,
dokler je pre vod nost za K+ pove ča na. Čas tra -
ja nja hiper po la ri za ci je je odvi sen od vrste
živč ne celi ce (oz. od vrste kana lov, ki so
v živč ni celi ci pri sot ni) in lah ko tra ja tudi
100 ms, med tem ko je depo la ri za ci ja mem -
bra ne zara di odpi ra nja kana lov Na+ zelo
hitra (tra ja nje 1–2 ms ali manj). Ko se torej
zapre jo vsi nape tost no odvi sni kana li K+ in
se iztok ionov K+ iz celi ce zmanj ša, se po -
nov no vzpo sta vi rav no ve sno sta nje in
poten cial pre ko mem bra ne se vrne nazaj na
vred nost mirov ne ga mem bran ske ga poten -
cia la (sli ka 8).

211Med Razgl. 2014; 53 (2):

Sli ka 7. Nape tost no odvi sni kana li K+. A) Sta nja nape tost no odvi snih kana lov K+. B) Odpi ra nje nape tostno
odvi snih kana lov K+ omo go či iztok K+ iz celi ce, kar vodi v re po la ri za ci jo mem bra ne in posle dič no poča sno
zapi ra nje nape tost no odvi snih kana lov K+.
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212 Ma ša Ske lin Kle men  ak cij ski poten cial

Sli ka 8. Nape tost no odvi sni ion ski kana li spro ži jo nasta nek akcij ske ga poten cia la. A) Praž ni draž ljaj (zgo -
raj) pov zro či depo la ri za ci jo mem bra ne do praž ne vred no sti (v sre di ni), pri kate ri pri de do odpi ra nja nape tost -
no odvi snih kana lov Na+, in vdor Na+ v ce li co spro ži hitro depo la ri za ci jo. Pola ri te ta mem bra ne se obr ne. V fazi
depo la ri za ci je je pre vod nost mem bra ne za ione Na+ pove ča na (spo daj). Ker se nape tost no odvi sni kana li Na+

hitro inak ti vi ra jo, se pre vod nost mem bra ne za ione Na+ kma lu po akti va ci ji zni ža. Depo la ri za ci ja mem bra -
ne pov zro či tudi odprt je nape tost no odvi snih kana lov K+, kar pov zro či repo la ri za cij sko fazo akcij ske ga poten -
cia la. Pre vod nost mem bra ne za ione K+ se pove ča. Zara di poča sne ga zapi ra nja nape tost no odvi snih kana lov
K+ po sta ne v do lo če nem tre nut ku mem bran ski poten cial bolj nega ti ven od mirov ne ga mem bran ske ga poten -
cia la, kar ime nu je mo hiper po la ri za ci ja mem bra ne. Ko se zapre jo vsi nape tost no odvi sni kana li K+, se pre -
vod nost mem bra ne zni ža nazaj na raven pred nastan kom akcij ske ga poten cia la in mem bran ski poten cial
je ponov no v kva zi sta cio narnem sta nju. Šte vil ke na sivi pod la gi ozna ču je jo fazo mirov ne ga mem bran skega
poten cia la (1) in faze akcij ske ga poten cia la (2–4). Sta nja nape tost no odvi snih ion skih kana lov v po sa mezni
fazi so pri ka za na pod B). Zara di bolj še pre gled no sti sli ke puš ča jo či kana li niso pri ka za ni.
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ak cij ski poten cial živč ne
in srč no mi šič ne celi ce
V živč nih celi cah (ne vro nih) se ob draž lja -
ju, ki dose že vzdraž ni prag, odpre jo zgolj
nape tost no odvi sni kana li Na+, zato je za
nevro ne zna či len hiter akcij ski poten cial, ki
tra ja samo nekaj ms. V srč no mi šič nih celi -
cah (kar dio mio ci tih) depo la ri za cij sko fazo
akcij ske ga poten cia la dolo ča tako tok ionov
Na+ kot tudi tok ionov Ca2+ pre ko mem bra -
ne, zato je akcij ski poten cial kar dio mio ci -
tov dalj ši in tra ja okrog 300 ms (sli ka 9).

Med akcij skim poten cia lom se torej
tipič no pove ča pre vod nost mem bra ne za
ione Na+ ali Ca2+. Ker sta vred no sti Nern -
sto vih poten cia lov za ta dva iona pozi tiv -
ni (ob upo šte va nju kon cen tra cij ionov na
sli ki 2 zna ša ta + 65 m V za Na+ oz. + 131 mV
za Ca2+), dose že mem bran ski poten cial
pozi tiv ne vred no sti. Med repo la ri za ci jo se
pre vod nost mem bra ne za Na+ in Ca2+ zmanj -
ša. Med depo la ri za ci jo obsta ja tako neto tok
ionov Na+ ali Ca2+ v ce li co in med repo la -
ri za ci jo neto tok K+ iz nje. To pome ni, da so
nosil ci elek trič nih nabo jev med depo la ri za -
ci jo ved no ioni Na+ ali Ca2+ in med repo la -
ri za ci jo ioni K+. Tako bi se kon cen tra ci ji
ionov Na+ in Ca2+ v zu naj ce lič nem pro sto -
ru sča so ma zače li zni že va ti in zno traj celic
zvi še va ti in obrat no za ione K+. Do tega ne

pri de in kon cen tra ci je ionov na eni in dru -
gi stra ni mem bra ne na dol gi rok osta ja jo
prak tič no nes pre me nje ne, saj črpal ke, ki
smo jih ome ni li že v za čet ku tega poglav -
ja, med akcij skim poten cia lo m in po njem
pre hod no pove ča jo svo jo aktiv nost in tako
poskr bi jo, da niti šte vil ni akcij ski poten ciali
na dol gi rok ne spre me ni jo kon cen tra cij
ionov v zu naj- in zno traj ce lič nem pro storu.

Re frak tarna perioda
Tudi ome je no pro že nje akcij skih poten -
cialov v ce li ci dodat no pre pre či poru še nje
kon cen tra cij ske ga gra dien ta ionov pre ko
mem bra ne. V ča su, ko je celi ca refrak tar na,
namreč ni spo sob na pro že nja akcij skih
poten cia lov. Refrak tar nost celi ce je posledi -
ca poča sne ga odstra nje va nja inak ti va cije
nape tost no odvi snih kana lov Na+. Inak ti va -
ci ja zapre nape tost no odvi sne kana le Na+

in pre pre či nji ho vo ponov no akti va ci jo,
dokler ne pre te če dovolj časa in se inak ti -
va ci ja ne odstra ni.

Hi trost inak ti va ci je se zno traj dru ži ne
nape tost no odvi snih kana lov Na+ raz li ku -
je. Poz na mo poča sno in hitro inak ti va ci jo.
Podat ki o tem, kaj se zgo di pri poča sni inak -
ti va ci ji ion ske ga kana la, se v li te ra tu ri raz -
li ku je jo. Po eni teo ri ji je poča sna inak ti va ci ja
posle di ca kon for ma cij ske spre mem be pore

213Med Razgl. 2014; 53 (2):

Sli ka 9. Akcij ski poten cial nevro na in kar dio mio ci ta. A) Akcij ski poten cial nevro na je izjem no kra tek in traja
nekaj ms ali celo manj. Med depo la ri za cij sko fazo akcij ske ga poten cia la ima mo tok Na+ v ce li co, med repolariza -
cij sko fazo pa tok K+ iz celi ce. B) Akcij ski poten cial kar dio mio ci ta (de sno) je v pri mer ja vi z ak cij skim potencialom
nevro na (levo) mno go dalj ši in tra ja prib liž no 300 ms. V kar dio mio ci tu med depo la ri za ci jo mem bra ne vtekajo
v ce li co ioni Na+ in Ca+, med tem ko je repo la ri za ci ja posle di ca toka ionov K+iz celi ce.
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ion ske ga kana la, sko zi kate ro pre ha ja jo
ioni, dru gi nava ja jo, da do kon for ma cij skih
spre memb ne pri de in da pora ion ske ga
kana la v ča su poča sne inak ti va ci je osta ne
odpr ta (6, 7). Hitra inak ti va ci ja lah ko pote -
ka na kon ven cio na len način, pri kate rem
dolo čen seg ment ion ske ga kana la blo ki ra
ion sko poro kana la, ali pa je lah ko tudi
posle di ca blo ka de ion ske pore z del cem,
ki ni sestav ni del ion ske ga kana la (npr.
z nekim dolo če nim del cem iz zno traj ce lič -
ne razto pi ne). Sam pro ces inak ti va ci je je še
kom plek snej ši zara di dejs tva, da sta tako
poča sna kot hitra i nak ti va ci ja modu li ra ni
z raz lič ni mi fak tor ji (npr. celič nim tipom) (8).

Ob depo la ri za ci ji mem bra ne se nape -
tost no odvi sni kana li Na+ torej naj prej akti -
vi ra jo, nato pa v ne kaj ms tudi inak ti vi ra jo.
Da je celi ca spo sob na spro ži ti nov akcij ski
poten cial, se mora inak ti va ci ja na pe tost no
odvi snih kana lov Na+ odstra ni ti. Tako kot
akti va ci ja nape tost no odvi snih kana lov Na+

pote ka posto po ma, pote ka posto po ma tudi
odstra nje va nje inak ti va ci je. Pri neka te rih -
na pe tost no odvi snih kana lih Na+ se inak -
ti va ci ja odstra ni prej (že v fazi repo la ri zac je),
pri dru gih kasne je (še le ko je mem bra na
hiper po la ri zi ra na).

Do kler inak ti va ci ja nape tost no odvi -
snih kana lov Na+ ni odstra nje na pri dovolj

214 Ma ša Ske lin Kle men  ak cij ski poten cial

Sli ka 10. Refrak tar na perio da (9). Abso lut na refrak tar na perio da je obdob je, ko novi akcij ski poten cial ne
more nasta ti. V ča su rela tiv ne refrak tar ne perio de je za nasta nek akcij ske ga poten cia la potre ben draž ljaj
več je jako sti.
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veli kem dele žu kana lov, nov akcij ski poten -
cial kljub veli ke mu draž lja ju ne more nastati
(sli ka 10). Tej fazi pra vi mo abso lut na refrak -
tar na perio da. Z re po la ri za ci jo mem bra ne
pro ti vred no sti mirov ne ga membran ske ga
poten cia la posto po ma odstra nju je mo inak -
ti va ci jo pri vse več jem šte vi lu nape tost no
odvi snih kana lov Na+, dokler v ne kem
trenut ku nima mo na voljo dovolj veli ke ga
šte vi la nape tost no odvi snih kana lov Na+, ki
so ob dovolj moč nem draž lja ju ponov no spo -
sob ni akti va ci je in s tem spro ži tve nove ga
akcij ske ga poten cia la. Temu obdob ju pra -
vi mo rela tiv na refrak tar na perio da. Ta traja,
vse dokler je pre vod nost mem bra ne za K+

povi ša na, torej dokler poten cial pre ko mem -
bra ne ponov no ne dose že mirov ne ga mem -
bran ske ga poten cia la. Ker v fazi rela tiv ne
refrak tar ne perio de za akti va ci jo še zme raj
nima mo na voljo vseh nape tost no odvi snih
kana lov Na+, je tok Na+ pre ko mem bra ne
manj ši, s tem pa je manj ša tudi dose že na
ampli tu da akcij ske ga poten cia la.

OKvaRE NaPETOSTNO ODvISNIH
IONSKIH KaNaLOv – KaNaLOPaTIJE
Nor mal no delo va nje nape tost no odvi snih
ion skih kana lov je izjem ne ga pome na za
nor mal no vzdraž nost celi ce, zato lah ko vsa -
ka muta ci ja vodi do spre memb v last no stih
ion skih kana lov in s tem do motenj v de -
lo va nju vzdraž nih tkiv. Muta ci je ion skih
kana lov lah ko spre me ni jo akti va cij ske last -
no sti, spre me ni jo ion sko selek tiv nost ali
vpli va jo na inak ti va cij ske last no sti ionske -
ga kana la. Muta ci je nape tost no odvi snih
kana lov Na+ in K+ se zato kli nič no kaže jo
na rav ni okvar raz lič nih orga nov. Pri muta -
ci jah ion skih kana lov je tre ba razu me ti
dva pomemb na kon cep ta, to sta feno tip ska
in genet ska hete ro ge nost (10). Feno tip ska
hete ro ge nost pome ni, da lah ko raz lič ne
muta ci je iste ga gena pov zro či jo raz lič ne
bolez ni. Tako lah ko muta ci ja dolo če ne vrste
nape tost no odvi sne ga kana la Na+ v ske let -
ni miši ci pov zro či pojav hiper ka lie mič ne
perio dič ne para li ze, hipo ka lie mič ne perio -

dič ne para li ze, kon ge ni tal ne para mio to ni -
je itd. Na dru gi stra ni pa se lah ko zara di
genet ske hete ro ge no sti muta ci je raz lič nih
ion skih kana lov odra ža jo v ena kem feno ti -
pu (npr. hiper ka lie mič na perio dič na paraliza
mišic se lah ko poja vi kot posle di ca muta -
ci je raz lič nih nape tost no odvi snih kana lov
Na+ in tudi zara di muta ci je nape tost no odvi -
snih kana lov Ca2+).

V na da lje va nju bomo izpo sta vi li zgolj
nekaj bolez ni, ki so posle di ca muta cij nape -
tost no odvi snih kana lov Na+ ter se kaže jo
v ok var je ni spo sob no sti ske let nih mišic za
krče nje in sproš ča nje, mote nem srč nem rit -
mu in v mot njah delo va nja cen tral ne ga živč -
ne ga siste ma.

Pri me ri okvar nape tost no
odvi snih kana lov Na+

V mi ši cah okva re nape tost no odvi snih kana -
lov Na+ Nav1.4 pov zro či jo cel spek ter feno -
ti pov –že ome nje no kon ge ni tal no para -
mio to ni jo, s ka li jem poslab ša no mio to ni jo,
hiper ka lie mič no in hipo ka lie mič no perio -
dič no para li zo (11, 12). Zara di okva re nape -
tost ne ga sen zor ja se lah ko upo ča sni pro ces
inak ti va ci je ali pro ces odstra nje va nja inak -
ti va ci je. S tem se podalj ša tra ja nje akcij ske -
ga poten cia la in posle dič no tudi tra ja nje
kon trak ci je mišič ne ga vlak na. Relak sa ci ja
mišič ne ga vlak na je zakas nje na in rezul tat
je nasta nek mio to ni je. Na dru gi stra ni pa
lah ko okva ra nape tost ne ga sen zor ja vodi
tudi v ne po pol no inak ti va ci jo nape tost no
odvi snih kana lov Na+. Posle di ca je tra ja joč
tok Na+, ki zvi ša mirovni mem bran ski poten -
cial celi ce. Sled nji vodi v inak ti va ci jo glavni -
ne nape tost no odvi snih kana lov Na+ (inak -
ti va ci ja se zara di depo la ri za ci je tudi ne more
odstra ni ti) in v zmanj ša no vzdraž nost mem -
bra ne. Tudi pri hiper ka lie mi ji (npr. zara di
led vič ne odpo ve di) je zara di viš je ga mirov -
ne ga mem bran ske ga poten cia la nor mal no
odstra nje va nje inak ti va ci je nape tost no odvi -
snih kana lov Na+ one mo go če no. Posle di ca
je zmanj ša na vzdraž nost celič ne mem bra -
ne. Draž ljaj, ki pri de do mišič ne ga vlak na,
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zato ne more spro ži ti akcij ske ga poten cia -
la. Rezul tat je perio dič na para li za mišic (12).

V srcu se muta ci je nape tost no odvi snih
kana lov Na+ izra zi jo v mot njah srč ne ga rit -
ma. Naj po go stej ši posle di ci tak šnih mutacij
sta sin drom dol ge ga inter va la QT in sin -
drom Bru ga da. Za kar dio mio ci te je tako kot
za dru ge vz draž ne celi ce zna čil no, da se ob
depo la ri za ci ji nape tost no odvi sni kana li
Na+ odpro za kra tek čas (prib liž no za 1 ms),
nato pa kanal prei de v sta nje inak ti va ci je.
Ena od muta cij pode no te α nape tost no odvi -
sne ga kana la Na+ Nav 1.5 pov zro či nez -
možnost kana la, da se hitro inak ti vi ra (13).
Tak šna muta ci ja torej pov zro či pove ča no
aktiv nost ion ske ga kana la. Že nekaj mutira -
nih nape tost no odvi snih kana lov Na+ v ce -
li ci je dovolj, da je tok Na+ v ce li co pove -
čan, zara di česar so kar dio mio ci ti dalje časa
vzdra že ni in repo la ri za ci ja ven tri klov upo -
čas nje na. To na zapi su EKG vidi mo kot
podalj šan inter val QT, od tod tudi ime sin -
drom dol ge ga inter va la QT. Tra ja nje inter -
va la QT prib liž no ustre za tra ja nju akcij ske -
ga poten cia la kar dio mio ci ta. Ker je izra ža nje
muti ra nih ion skih kana lov med celi ca mi
hete ro ge no, se ampli tu da toka Na+ med kar -
dio mio ci ti raz li ku je, s tem pa se raz li ku jeta
tudi hitrost repo la ri za ci je in tra ja nje akcij -
ske ga poten cia la.

Pri sin dro mu Bru ga da pri de prav tako
do muta ci je pode no te α nape tost no odvi snih
kana lov Na+ Nav1.5, ven dar ta muta ci ja pov -
zro či pre hi tro inak ti va ci jo nape tost no odvi -
snih kana lov Na+ (13). Repo la ri za ci ja kardio -
mio ci tov je zato hitrej ša. Ker je tudi v tem
pri me ru izra ža nje muti ra nih nape tost no
odvi snih kana lov Na+ med kar dio mio ci ti
hete ro ge no, se tra ja nje akcij ske ga poten cia -
la med kar dio mio ci ti raz li ku je.

Nor mal no se v mio kar du depo la ri za ci -
ja in repo la ri za ci ja širi ta po toč no dolo če -
ni poti. Če se tra ja nje akcij ske ga poten cia la
kar dio mio ci tov spre me ni, kot se to zgo di pri
sin dro mu dol ge ga inter va la QT ali pri sin -
dro mu Bru ga da, se vala depo la ri za ci je in

repo la ri za ci je ne širi ta več po usta lje ni poti.
Zara di nepra vil no sti v elek trič ni pre vod no -
sti srca je pri tak šnih bol ni kih več ja ver jet -
nost poja va arit mij, izgu be zave sti ali celo
nenad ne smr ti zara di ven tri ku lar ne fibri la -
ci je.

Po leg ome nje nih arit mij se lah ko muta -
ci je nape tost no odvi snih kana lov Na+ izra -
zi jo tudi kot mot nje v pre va ja nju impul zov
po pre vod nem siste mu srca (upo čas nje no
pre va ja nje po Hiso vem sno pu in Pur ki nje -
vih vlak nih) (12).

Ok va re nape tost no odvi snih kana lov
Na+ v cen tral nem živč nem siste mu se kaže -
jo kot migre ne in raz lič ne obli ke epi lep si -
je (14). Muta ci ja gena SCN1 oz. nape tost no
odvi sne ga kana la Na+ Nav1.1 je bila naj prej
odkri ta pri dru ži nah, v ka te rih se pojav lja
obli ka epi lep si je, za kate ro so v ča su otroš -
tva zna čil ni febril ni napa di, ki nato z leti
napre du je jo v ge ne ra li zi ra no obli ko epi lep -
si je (15). Vse do danes je bilo opi sa nih že več
kot 700 raz lič nih muta cij tega iste ga nape -
tost no odvi sne ga kana la Na+ Nav1.1 pri
ljudeh z Dra ve to vim sin dro mom. Poleg ome -
nje ne ga gena so z epi lep tič ni mi napa di
pove za ne tudi muta ci je nape tost no odvi snih
kana lov Na+ Nav1.2 (gen SCN2A), Nav1.3
(gen SCN3A) in Nav1.7 (gen SCN9A) (10, 14).

ZaKLJUČEK
Kot odgo vor na draž ljaj dovolj veli ke jakosti
v vzdraž nih celi cah nasta ne akcij ski poten -
cial. S šir je njem akcij ske ga poten cia la lahko
celi ce bodi si pre ne se jo infor ma ci jo o draž -
lja ju do sosed nje celi ce bodi si z na stan kom
akcij ske ga poten cia la pri de do akti va cij
pomemb nih celič nih funk cij. Pri nastan ku
akcij ske ga poten cia la ima jo naj po memb nej -
šo vlo go nape tost no odvi sni ion ski kana li.
Razu me va nje nji ho ve ga delo va nja je ključno
tako za razu me va nje akcij ske ga poten cia -
la same ga kot tudi za razu me va nje posledic,
ki jih ima jo okva re ion skih kana lov v raz -
lič nih tki vih.
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Vi ljem Poho rec1, Mar jan Slak Rup nik2

Funk ci ja in dis funk ci ja bazal nih gan gli jev

FunctionandDysfunctionofBasalGanglia

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: bazal ni gan gli ji, Par kin so no va bole zen, stria tum, glo bus pal li dus, sub ta la mič no

jedro, tre mor

Ba zal ni gan gli ji so kor ti ko-sub kor ti kal no živč no omrež je v pred njih in sred njih mož ga -
nih. Osred njo struk tu ro pred stav lja jo jedra živč nih celic, zdru že na v stria tum, glo bus pal -
li dus, črno snov in sub ta la mič no jedro. Jedra bazal nih gan gli jev so pove za na s spe ci fič ni mi
področ ji kor tek sa in tala mu sa v kom plek sna vez ja, kate rih funk ci je in delo va nja za zdaj
še ne razu me mo v ce lo ti. Do neke mere lah ko tre nut no funk ci jo in dis funk ci jo opi še mo
s pe ti mi vez ji oz. povrat ni mi zan ka mi, ki pote ka jo sko zi bazal ne gan gli je: moto rič no, oku -
lo mo to rič no, dor zo la te ral no pre fron tal no, late ral no orbi to fron tal no in ante rior no cin gu -
lat no vez je. Med temi vez ji sta naj po drob ne je opi sa ni funk ci ja in dis funk ci ja moto rič ne ga
vez ja, okva re kate re ga vodi jo v raz lič ne hiper- in hipo ki ne tič ne mot nje in disto ni je. Daleč
naj bo lje razi ska na mot nja v de lo va nju bazal nih gan gli jev je Par kin so no va bole zen, ki jo
zaz na mu je ta pred vsem tre mor v mi ro va nju, aki ne zi ja in mišič na rigid nost. Namen član -
ka je funk cio nal ni pre gled fizio loš ke ga, in na pri me rih Par kin so no ve in Hun ting to no ve
bolez ni tudi pato fi zio loš ke ga, delo va nja pove zav bazal nih gan gli jev.

aBSTRaCT
KEY WORDS: basal ganglia, Parkinson's disease, striatum, globus pallidus, subthalamic nucleus, tremor

The basal ganglia are a cortico-subcortical neural network in the midbrain and the forebrain.
The main components are the nuclei associated with the striatum, globus pallidus, substantia
nigra and the subthalamic nucleus. The basal ganglia are connected with specific areas of
the cortex and thalamus, forming complex circuits, the function and activity of which is
not yet fully understood. At this point we can, to some extent, describe the function and
dysfunction of five neural circuits: the motor circuit, the oculomotor circuit, the dorsolat-
eral prefrontal circuit, the lateral orbitofrontal circuit, and the anterior cingulate circuit. Among
these, the best described is the motor circuit, the pathology of which causes various hyper-
and hypokinetic disturbances and dystonias. The dysfunction of the basal ganglia that has
received the most attention is Parkinson's disease, which is best characterized by tremor
at rest, akinesia and muscle rigidity. The purpose of the article is to provide a functional
overview of the motor circuit of the basal ganglia in physiological and pathophysiological
circumstances, based on the examples of Parkinson's and Huntington's disease.

1 Viljem Poho rec, Inšti tut za fizio lo gi jo, Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za v Ma ri bo ru, Tabor ska uli ca 8, 2000 Ma ri bor;
viljem.po ho rec@gmail.com

2 prof. dr. Mar jan Slak Rup nik, univ. dipl. biol., Inšti tut za fizio lo gi jo, Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za v Ma ri bo ru,
Taborska uli ca 8, 2000 Ma ri bor
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UvOD
Ba zal ne gan gli je (BG) sestav lja več mož gan -
skih jeder. Dovod ni sig na li, ki jih BG pre -
je ma jo iz mož gan ske skor je – kor tek sa, se
ste ka jo v stria tum. Od tod pote ka jo pro jek -
ci je med notra nji mi jedri BG v funk cio nal -
no eno to, ki jo tvo ri ta notra nji seg ment pali -
du ma (lat. glo bus pal li dus inter nus, GPi) in
reti ku lar ni del črne sno vi (lat. sub stan tia
nigra pars reti cu la ris, SNpr). Iz te funkcio -
nal ne eno te BG oživ ču je jo zgolj tri struk -
tu re – tala mus, zgor nji koli ku lus (lat. col li -
cu lus supe rior) in pedun ku lo pon tin sko jedro
(lat. nuc leus pedun cu lo pon ti num, PPN) (1).

BG sode lu je jo pri moto rič nih, kog ni tiv -
nih, moti va cij skih in čus tve nih funk ci jah.
Mot nje na raz lič nih rav neh BG pa pri za de -
ne jo raz lič ne funk ci je teh jeder. Te mot nje
se kaže jo s kli nič no sli ko bolez ni, kot sta
Par kin so no va bole zen (PB) in Hun ting to no -
va bole zen (HB) (1).

STRUKTURa BaZaLNIH
GaNGLIJEv
BG sku paj z je dri, v ka te ra pro ji ci ra jo, tvo -
ri jo veli ko sub kor ti kal no živč no omrež je
v pred njih in sred njih mož ga nih. Pre tok
živč ne infor ma ci je sko zi BG je tak šen, da
lah ko dolo či mo vhod na in izhod na jedra. BG
pre je ma jo infor ma ci jo iz obsež nih pre de lov
kor tek sa, posre du je jo pa jo rela tiv no majh -
ne mu šte vi lu tarč nih enot. BG vpli va jo na
funk ci jo šte vil nih živč nih poti in siste mov,
ki pro ce si ra jo infor ma ci je, zato je nji ho vo
vlo go tež ko v ce lo ti opre de li ti. Ome nje na
kom plek snost je tudi vzrok za širo ko paleto
raz lič nih simp to mov, ki so posle di ca motenj
BG (1, 2).

Stria tum je pogla vit no vhod no jedro BG,
med tem ko sta GPi in SNpr izhod ni jedri BG
(1, 2). Med vhod na jedra BG lah ko šte je mo
tudi sub ta la mič no jedro (lat. nuc leus subt -
ha la mi cus, STN) saj, prav tako kot stria tum,
pre je ma nepo sred ne infor ma ci je iz kor tek -
sa (1). Prek izhod nih jeder BG oživ ču je jo tri
struk tu re – tala mus, zgor nji koli ku lus in
PPN, prek teh treh struk tur pa vpli va jo še

na šte vil na dru ga mož gan ska področ ja.
Povrat ne zan ke BG pa se (pre ko tala mu sa)
zaklju ču je jo pred vsem v pre fron tal nem in
pre mo to ri čem delu kor tek sa (3). Vhod na in
izhod na jedra ter notra nje pove za ve BG so
pri ka za ne na sli ki 1.

Stria tum
Stria tum, naj več ja vhod na eno ta BG, je
sestav ljen iz dveh funk cio nal no podob nih
jeder, kav dat ne ga jedra in putam na. Kra nial -
no sta vide ti kot eno vi ta veli ka struk tu ra,
kav dal no pa ju loču je kap su la inter na (1).
Funk cij sko je puta men narav nan bolj ske -
let no-mo to rič no (eks ci ta tor ni pri li vi pri ha -
ja jo iz soma to sen zo rič nih, moto rič nih in
pre mo to rič nih pre de lov kor tek sa), med -
tem ko je kav dat no jedro bolj vple te no pri
kog ni tiv nih in oku lo mo to rič nih dejav no stih
(eks ci ta tor ni pri li vi pri ha ja jo iz aso cia cij skih
pre de lov kor tek sa). V ven tral ni del stria tu -
ma, ki je vklju čen v pro ce si ra nje afek tiv nih
infor ma cij, pa pri liv pri ha ja iz lim bič nih pre -
de lov kor tek sa, amig da loid nih jeder ter iz
hipo kam pu sa (4, 5). Z živč ni mi pro jek ci ja -
mi v raz lič ne regi je stria tu ma tako nastane
pet vzpo red nih vezij, ki pro ce si ra jo infor -
ma ci je: moto rič no, oku lot mo to rič no, dor zo -
la te ral no pre fron tal no, late ral no orbi to -
fron tal no in ante rior no cin gu lat no vez je (1).
V na da lje va nju se bomo ome ji li na moto -
rič no vez je.

Raz lič na vez ja BG so delo ma zapr te (po -
vrat ne) zan ke, saj so neka te re (ne pa vse)
regi je kor tek sa, ki pris pe va jo vhod ne infor -
ma ci je, tudi povrat na tarč na mesta teh
vezij. Moto rič no vez je je pri mer take zaprte
zan ke. Vstop na vlak na iz kor tek sa izha ja jo
iz pri mar ne ga moto rič ne ga kor tek sa, pre -
mo to rič ne ga kor tek sa, soma to sen zo rič nega
kor tek sa in suple men tar ne ga moto rič ne ga
področ ja (angl. sup ple men tary motor area,
SMA). Pri mar no tarč no mesto BG pre ko
tala mu sa je po povrat ni zve zi SMA (1, 6, 7).

Kor ti kal na moto rič na polja (Brod ma novi
področ ji 4 in 6 ter SMA) in pri mar no soma -
to sen zo rič no polje soma to to pič no pro ji ci -
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ra jo v stria tum in ohra nja jo soma to topič -
no ure di tev sko zi celot no moto rič no vez -
je BG. Kav dal na področ ja tele sa pred stav -
lja poste ro dor zal na regi ja stria tu ma, obraz

221Med Razgl. 2014; 53 (2):

leži ven tral no. Roke leži jo med tema regi -
ja ma (6, 7).

Stria tum pre je ma velik del sig na lov tudi
iz dopa mi ner gič nih nevro nov ven tral ne ga

Sli ka 1. Zuna nje in notra nje pove za ve bazal nih gan gli jev (BG). Stria tum je osred nje vhod no jedro BG, vstop -
na vlak na pa pre je ma iz pri mar ne ga moto rič ne ga kor tek sa, soma to sen zo rič ne ga kor tek sa, pre mo to rič nega
in suple men tar ne ga moto rič ne ga področ ja (angl. sup ple men tary motor area, SMA), kakor tudi iz dopa mi -
ner gič nih nevro nov kom pakt ne ga dela črne sno vi (lat. sub stan tia nigra pars com pac ta, SNpc). V gro bem
se tukaj loči ta dve poti. Nepo sred no pot tvo ri jo stria to ni gral ni sred nje veli ki trna sti nevro ni, ki izra ža jo dopa -
min ske recep tor je D1. Ti nevro ni pro ji ci ra jo nepo sred no v iz hod ni jedri BG – notra nji del glo bu sa pal li du sa
(lat. glo bus pal li dus inter nus, GPi) in reti ku lar ni del črne sno vi (lat. sub stan tia nigra pars reti cu la ris, SNpr).
Sproš ča jo inhi bi tor ni živč ni pre na ša lec gamaa mi no ma sle no kisli no (GABA), sopre na ša lec v teh nevro nih
je snov P. Nevro ni izhod nih jeder so tudi GABA-er gič ni in pro ji ci ra jo v mo to rič na jedra tala mu sa. Konč ni
uči nek je dezin hi bi ci ja eks ci ta tor nih (glu ta ma ter gič nih) tala mič nih nevro nov in posle dič no spod bu ja nje giba -
nja. Dru go pot (spo daj ime no va no posred no pot) tvo ri jo stria to pa li dal ni sred nje veli ki trna sti nevro ni, ki
izra ža jo dopa min ske recep tor je D2. GABA-er gič ni nevro ni te poti vodi jo v zu na nji del glo bu sa pal li du sa (lat.
glo bus pal li dus exter nus, GPe). Sopre na ša lec teh nevro nov je enke fa lin. GABA-er gič ni nevro ni GPe pro ji -
ci ra jo v sub ta la mič no jedro (lat. nuc leus subt ha la mi cus, STN). Nevro ni STN so glu ta ma ter gič ni in pre našajo
eks ci ta tor ni sig nal v iz hod ni jedri BG – GPi in SNpr. Konč ni uči nek posred ne poti je zato inhi bi ci ja tala mo -
kor ti kal nih nevro nov in zavi ra nje giba nja.
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dela sred njih mož ga nov, in sicer dor zal ni
stria tum iz kom pakt ne ga dela črne sno vi (lat.
sub stan tia nigra pars com pac ta, SNpc) ven -
tral ni stria tum (lat. nucl. accum bens) pa iz ven -
tral ne ga teg men tal ne ga področ ja (angl. ven -
tral  teg men tal  area) (1).  Zani mi vo je, da
v stria tu mu ne naj de mo glu ta ma ter gič nih
nevro nov (8, 9). Veči na nevro nov je GABA-er -
gič nih, vključ no s sred nje veli ki mi inter ne -
vro ni, pet odstot kov nevro nov stria tu ma pa
pred stav lja jo veli ki inter ne vroni, ki kot živč -
ni pre na ša lec upo rab lja jo ace til ho lin (4).

Pre vla du joč tip nevro nov stria tu ma so
sred nje veli ki trna sti nevro ni (angl.me dium
spiny neu rons, MSN). Nor mal na frek ven ca
pro že nja akcij skih poten cia lov teh nevro -
nov je manj kot ena na sekun do (7, 8). Na
podlagi gen ske eks pre si je in akso nal nih pro -
jekcij te nevro ne nak nad no deli mo v dve
pod sku pi ni (4, 9):
• Stria to ni gral ni MSN izra ža jo dopa minske

recep tor je D1, veza ne na belja ko vinsko sig -
na li za ci jo Gs, in muska rin ske recep tor je
M4. Te živč ne celi ce pro ji ci ra jo neposredno
v iz hod ni jedri BG – GPi in SNpr. Sopre -
na ša lec (angl. co-tran smit ter) je snov P.

• Stria to pa li dal ni MSN pa izra ža jo dopa -
min ske recep tor je D2, veza ne na belja ko -
vin sko sig na li za ci jo Gi, in ade no zin ske
recep tor je A2A, nji ho vi akso ni pa sega jo
v zu na nji del glo bu sa pal li du sa (lat. glo -
bus pal li dus exter nus, GPe). Sopre na ša lec
teh nevro nov je enke fa lin.

Sled nji pod sku pi ni nevro nov modi fi ci ra ta
stria tal ni izhod sig na lov (10). Raz li ka v izra -
ža nju D1- oz. D2-pod ti pa dopa min skih
recep tor jev med nevro ni stria tu ma je bila
pod la ga za kla sič no pred sta vo o ne po sred -
ni in posred ni poti (1). Novej še razi ska ve so
poka za le, da posred na in nepo sred na pot
nista povsem loče ni. Neka te re razi ska ve pa
so poka za le več jo pojav nost koeks pre si je
genov za recep tor je D1 in D2 v stria tal nih
pro jek cij skih nevro nih, kot pa je bilo prvot -
no dom ne va no (11). To pa postav lja hipo -
te zo, ki zago var ja zgo raj opi sa no orga ni za -

ci jo in delo va nje BG pod vpra šaj, saj pod -
ce nju je zaple te nost in šte vil nost notra njih
in zuna njih pove zav, ki obi de jo posred no in
nepo sred no pot.

Pa li dum
Tan ka pre hod na vlak na in pali dal ne mej ne
celi ce deli jo pali dum na dva dela. S tem
ustva ri jo late ral no leže či zuna nji (GP e) in
medial no leže či notra nji (GP i) seg ment.
Oba pre je ma ta GABA-er gič no oživ če nje iz
stria tu ma, raz li ka je le v vr sti trna stih stria -
tal nih nevro nov (1). Nepo sred na pot (stria -
tum–GP i) se prič ne z ne vro ni, ki izlo ča jo
GABA in snov P, med tem ko se posred na pot
(stria tum–GP e) zač ne z ne vro ni, ki izlo ča -
jo GABA in enke fa lin (1, 2). GPi pro ji ci ra
v cen tro me dia no jedro tala mu sa in v zgor -
nji koli ku lus. Sled nja pot je pomemb na
pred vsem pri nad zo ru oče snih mišic (3). GPe
pre ko STN pro ji ci ra v GP i, po zad njih doka -
zih pa poši lja infor ma ci je tudi povrat no
v stria tum in tudi nepo sred no v GP i. To
govo ri v prid temu, da GPe ni zgolj relejno,
ampak, gle da no s sta liš ča funk ci je, poten -
cial no celo osred nje jedro BG (1, 8).

Sub ta la mič no jedro
STN leži ven tral no od tala mu sa, ima reciproč -
no pove za vo z GP e in s cen tro me dianim-pa -
ra fas ci ku lar nim kom plek som tala mu sa
(angl. cen tro me dian-pa ra fas ci cu lar com plex)
in pro ji ci ra tudi v GP i, SNpr in SNpc (1, 7).
Pro ji ci ra jo či nevro ni iz STN so zno traj BG
edi ni, ki izlo ča jo glu ta mat kot glav ni pre -
na ša lec in ima jo spod bu ja joč vpliv na tarč -
ne nevro ne. STN lah ko šte je mo tudi med
vhod na jedra, saj pre je ma nepo sred ne sig -
na le iz kor tek sa (1). Deli mo ga na moto rično,
aso cia tiv no in lim bič no področ je. Moto rič -
no področ je se naha ja v dor zo la te ral nem
delu STN (6).

Čr na snov
Čr na snov sesto ji iz kom pakt ne in difuz ne
sku pi ne nevro nov. Obe sku pi ni leži ta dor -
zal no od cere bral ne ga pedun ku la v ven tral -
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nih sred njih mož ga nih. SNpc vse bu je velike
dopa mi ner gič ne celi ce, ki oskr bu je jo stria -
tum dopa mi nom (ni gro-stria tal ni dopa mi -
ner gič ni sistem), stria tum pa je obrat no
pove zan s SN pc. SNpr vse bu je GABA-er gične
nevro ne in je sku paj z GP i izhod no jedro BG.
SNpr, prav tako kot GPi, pre je ma afe rent no
nit je iz stria tu ma pre ko posredne in nepo -
sred ne poti (1). GPi in SNpr poleg tala mu -
sa pre ko posred nih des cen dent nih poti
oživ ču je ta tudi mož gan sko deb lo in hrb te -
nja čo. Na tej toč ki je vred no ome ni ti še
PPN in ekstra pi ra mi dal no področ je sred njih
mož ga nov (angl. mid brain  extrap yra mi dal
area). Ti dve področ ji namreč pre ko eks ci ta -
tor nih holi ner gič nih in glu ta ma ter gič nih
pove zav urav na va ta delo va nje GPi/SN pr (2).

Ta la mus
Ta la mus, ana tom sko gle da no, ni sestav ni
del BG, je pa pomem ben člen moto rič ne ga
živč ne ga omrež ja. Relej ni jedri (lat. nuc leus
ante rior  (VA) in nuc leus  ven tra lis  ante rior
(VLa)) tala mu sa pre je ma ta vhod ne infor ma -
ci je iz ven tro la te ral ne ga dela GPi in kav do -
la te ral ne ga dela SNpr. Deli tev teh dveh
izhod nih struk tur BG more bi ti pred stav lja
spe cia li za ci jo funk ci je zara di večin ske ga
pro ji ci ra nja GPi v VL a-je dro, ki je vklju če -
no v ni za nje in izved bo gibov, in pre tež nega
pro ji ci ra nja SNpr v VA-je dro, ki je vple te -
no v na čr to va nje gibov (2). V mi ro va nju
so izhod na jedra BG zelo aktiv na in s tem
ustvar ja jo moč no tonič no inhi bi ci jo tala mu -
sa. Tala mo kor ti kal ni pre nos infor ma cij se
urav na va pre ko akti va ci je nepo sred ne poti,
ki tala mus dezin hi bi ra in s tem omo go či
kor ti kal no akti va ci jo in posred ne poti, ki
tala mus inhi bi ra in s tem zmanj šu je kor ti -
kal no akti va ci jo. pov zro či oja ča no akti va cijo
izhod nih jeder BG in s tem inhi bi ci jo tala -
mu sa ter osi ro ma šen pre nos tala mo kor ti -
kal nih infor ma cij (3).

FUNKCIJa BaZaLNIH GaNGLIJEv
BG ima jo pomemb no vlo go pri zače nja nju
in zaklju če va nju zaple te nih gibov, pred vsem

pa pri pri la ga ja nju gibov, da le-ti ustre za -
jo dolo če ni situa ci ji ali nalo gi. Sode lu je jo
pri izbi ri in pro ce si ra nju hote nih moto ričnih
in nemo to rič nih opra vil nih vzor cev (nem.
Hand lung smu ster), kot tudi pri inhi bi ci ji
neže le nih akti va cij skih vzor cev (nem. Akti -
vie rung smu ster) (4).

Na področ ju razu me va nja funk ci je BG
pre vla du je jo tri hipo te ze: hipo te za vzpo red -
nih poti (angl. pa ral lel path way hypot he sis)
in hipo te za sre diš če-oko li ca (angl. center-sur -
round hypot he sis), ki zago var ja ta frek venčni
model (angl. rate model), ter hipo te za časovne
obde la ve infor ma cij (angl. tem po ral informa -
tion pro ces sing hypot he sis), ki spa da v mo del
vzor cev (angl. pat tern model) (1, 2).

Hi po te za vzpo red nih poti
Hi po te za vzpo red nih poti je bila zasno va -
na pred dve ma deset let je ma za raz la go hipo -
ki ne tič nih (PB) in hiper ki ne tič nih (HB)
motenj, ki so posle di ca okva re BG. Osnov -
na pred po stav ka te hipo te ze je, da pove ča -
na aktiv nost GPi pov zro či hipo ki ne tič ne
mot nje, zmanj ša na aktiv nost pa hiper ki ne -
tič ne mot nje. BG pre ko delo va nja posred -
ne in nepo sred ne poti urav na va jo delo va -
nje izhod nih jeder GPi/SN pr in tala mu sa
zno traj meja nor ma le (1). Ta osnov ni model
je klju čen za razu me va nje motenj giba nja,
ki se izra zi jo med raz vo jem spo ra dič ne obli -
ke PB, dal pa je tudi teo re tič no pod la go za
kirurš ke in dru ge tera pevt ske pose ge, kot
je glo bo ka sti mu la ci ja neka te rih bazal nih
jeder, npr. STN pri PB (angl. deep brain sti -
mu la tion) (12).

Ne po sred na pot
Ne po sred na pot je disi nap tič na inhi bi tor -
na pot, ki vodi iz kor tek sa sko zi stria tum
v GP i (13). GABA-er gič ni MSN stria tu ma
pro ji ci ra jo na nevro ne GPi in SNpr, ki nato
poši lja jo akso ne v mo to rič na jedra tala mu -
sa. V tem mode lu, kjer se infor ma ci je pro -
ce si ra jo izključ no s frek ven co pro že nja, je
konč ni uči nek dezin hi bi ci ja eks ci ta tor nih
tala mič nih nevro nov. To pa nato vodi v ak -
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ti va ci jo kor ti kal nih pre mo to rič nih podro čij
in v iz bor moto rič ne ga vzor ca oz. vzbu janje
giba nja (9).

Po sred na pot
Po sred na pot je poli si nap tič na dezin hi bi tor -
na pot iz kor tek sa v GP i sko zi stria tum, GPe
in STN (13). Stria to pa li dal ni MSN pre je majo
infor ma ci je iz kor tek sa in sestav lja jo inhibi -
tor ne sinap se na GABA-er gič nih nevro nih
pali du ma (GP e). Sled nji pro ji ci rajo v STN,
ki ga sestav lja jo eks ci ta tor ni glu tama ter gični
nevro ni, le-ti pa oživ ču je jo izhod ni GABA-er -
gič ni jedri BG – GPi in SNpr, ki sta inhi -
bitorni. Uči nek posred ne poti je inhi bi ci ja
tala mo kor ti kal nih nevro nov, kar zmanj ša
pre mo to rič no aktiv nost in posle dič no zavi -
ra giba nje (9). She mat ski pre gled posred ne
in nepo sred ne poti s pre klo pi med jedri in
konč nim vpli vom na tala mo kor ti kal ni pre -
nos infor ma cij pri ka zu je sli ka 2.

Zgo raj ome nje ni poti sta dopol nje ni s tako
ime no va no notra njo pot jo (nem. inne ren
Weg), kate ro sestav lja jo GABA-er gič ni nevro -
ni, ki vodi jo iz stria tu ma v SN pc, in povrat -
na pro jek ci ja dopa mi ner gič nih nevro nov (4).

Vlo ga dopa mi na
Po memb no vlo go v tem mode lu ima dopa -
min, ki urav na va aktiv nost posred ne in nepo -
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sred ne poti z mo du la ci jo pro že nja MSN
v stria tu mu. Dopa min faci li ti ra pro že nje
akcij skih poten cia lov MSN, ki izra ža jo
dopa min ske recep tor je D1, in zavi ra pro že -
nje akcij skih poten cia lov MSN, ki izra ža jo
dopa min ske recep tor je D2. Tako ima dopa -
min obrat ne učin ke na posred no in nepo -
sred no pot, v obeh pri me rih pa je nje gov
konč ni uči nek faci li ta ci ja gibov, kot je pona -
zor je no na sli ki 3 (9).

Ra zu me va nje, kako nerav no ves ja aktiv -
no sti med posred no in nepo sred no pot jo
sov pa da jo z mot nja mi giba nja, je korist no
izho diš če za podrob nej še mode le delo va nja
BG in zdrav lje nja nji ho vih motenj. Ven dar
ta model pre ma lo upo šte va kom plek snost
funk ci je BG v ce lo ti, saj ne raz lo ži ne vlo -
ge inte rak cij raz lič nih regij BG ne meha niz -
ma nastan ka in kodir ne ga pome na vzor cev
pro že nja (ne le frek ven ce) ne sin hro ni za ci -
je ter osci la cij zno traj skup kov nevro nov in
med nji mi (10).

Hi po te za sre diš če-oko li ca
Hi po te za sre diš če-oko li ca nad gra ju je pred -
hod no opi sa no hipo te zo z vklju či tvi jo hitre
mono si nap tič ne pro jek ci je – hiper ne po -
sred ne poti (angl. hyper di rect path way) iz
kor tek sa v STN (1). Tak šna orga ni za ci ja je
podob na tisti v vid nem siste mu. V vid nem

Sli ka 2. Poe no stav ljen pri kaz posred ne in nepo sred ne poti. Nepo sred na pot se prič ne v stria tu mu z GABA-er -
gič ni mi nevro ni, ki z in hi bi ci jo GABA-er gič nih nevro nov notra nje ga dela glo bu sa pal li du sa (lat. glo bus pal -
li dus inter nus, GPi) in reti ku lar ne ga dela črne sno vi (lat. sub statn tia nigra pars reti cu la ris, SNpr) omo go ča jo
nemo te no pro že nje (de zin hi bi ci jo) eks ci ta tor nih tala mo kor ti kal nih pove zav. Posred na pot se prav tako prične
s stria tal ni mi GABA-er gič ni mi nevro ni, ki inhi bi ra jo GABA-er gič ne nevro ne zuna nje ga dela glo bu sa pal lidu -
sa (lat. glo bus pal li dus exter nus, GPe). S tem pri de do dezin hi bi ci je glu ta ma ter gič nih nevro nov v sub ta la -
mič nem jedru (lat. nuc leus subt ha la mi cus, STN), ki spod bu di jo delo va nje inhi bi tor nih nevro nov GPi in SNpr,
s tem pa zavre jo delo va nje tala mo kor ti kal nih nevro nov. GABA – gamaa mi no ma sle na kisli na, GLU – glutamat.

neposredna pot

posredna pot stria tum GPe STN GPi tala mus –

+stria tum GPi tala mus
GABA GABA GLU

GABA GABA GLU GABA GLU
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siste mu je orga ni za ci ja sre diš če-oko li ca
odgo vor na za izbolj ša nje kon tra sta (npr. zaz -
na va nje robov). V mo to rič nem siste mu bi
to lah ko pre ved li v več jo spe ci fič nost izve -
de nih gibov. Ta hipo te za BG pri pi su je vlogo
izbi ra nja žele nih in zavi ra nja neže le nih (14).
Pro jek ci je nevro nov, ki sestav lja jo nepo sred -
no pot iz stria tu ma, pov zro ča jo osre do to če -
no inhi bi ci jo sub po pu la ci je nevro nov v GP i,
med tem ko pro jek ci je nevro nov iz STN in
GPe (pre ko hiper ne po sred ne poti in posred -
ne poti) pov zro ča jo difuz no eks ci ta ci jo GPi.
Zdru žen uči nek teh poti je osre do to če na
inhi bi ci ja sre diš ča GPi in difuz na eks ci ta -
ci ja oko li ce GPi. Konč ni uči nek v ta la musu
in kasne je v kor tek su je spod bu ja nje žele -
nih gibov in zavi ra nje osta lih moto ričnih
vzor cev, ki tek mu je jo z že le nim gibom (15).

S tem mode lom se da raz lo ži ti disto nijo
in tike – dve hiper ki ne tič ni mot nji, ki ju je
tež ko raz lo ži ti s hi po te zo vzpo red nih poti (1).
Tre ba pa je izpo sta vi ti, da ima ta hipo te za
pomanj klji vo sti. Prva pomanj klji vost je
rela tiv no poča sno pre va ja nje po posred ni
poti v pri mer ja vi z ne po sred no. Posle di ca
tega bi bila prez god nja akti va ci ja cen tra
napram zavi ra nju osta lih gibov. Velik pro -
tiar gu ment tej hipo te zi pa je, da so spre -
mem be aktiv no sti nevro nov (tudi tiste
v STN) v pri mer ja vi z za čet kom gibov pre -

poz ne, da bi lah ko delo va le kot faci li ta tor
žele nih gibov (16).

Hi po te za časov ne obde la ve
infor ma cij
Obe zgo raj opi sa ni hipo te zi sta enot ni v dom -
ne vi, da BG kodi ra jo infor ma ci je s frek ven -
co pro že nja nevro nov. Tak šno izho diš če je
razum lji vo, saj se izka že, da pov preč na stop -
nja aktiv no sti v ne kem časov nem obdob ju
kore li ra s pa ra me tri giba nja (za če tek,
hitrost). Posta ja pa raz vid no, da se infor -
maci je lah ko pro ce si ra jo tudi z re la tiv nim
časov nim uskla je va njem nastan ka akcijskih
poten cia lov med nevro ni in med raz lič ni -
mi področ ji mož ga nov. Hipo te za časov ne
obde la ve infor ma cij pou dar ja prav pomen
časov ne ga uskla je va nja za način pre na ša -
nja infor ma cij (1). Kodir ni sistem, ki teme -
lji na časov nem uskla je va nju (angl. tem po -
ral coding), lah ko posre du je infor ma ci je, ki
jih iz gole frek ven ce pro že nja ne more mo
raz bra ti. Tak način kodi ra nja se da preu če -
va ti na dva kom ple men tar na nači na. Sprem -
lja se lah ko aktiv nost nekaj deset nevro nov
in vivo, kar daje infor ma ci jo o vzor cu akcij -
skih poten cia lov in časov nem uskla je va nju
med temi nevro ni. Sne ma nje jako sti lokal -
ne ga poten cia la polja (angl. lo cal field poten -
tial), ki pri ka zu je sin hro no pre si nap tič no in
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Sli ka 3. Poe no stav ljen pri kaz posred ne in nepo sred ne poti in uči nek dopa mi na. Dopa min učin ku je sti mu -
la tor no na nepo sred no pot pre ko dopa min skih recep tor jev D1. S tem okre pi dezin hi bi ci jo tala mo kor ti kalnih
pove zav, ki faci li ti ra jo giba nje. Dopa min z de lo va njem na dopa min ske recep tor je D2 v stria tu mu inhi bi ra delo -
va nje inhi bi tor nih sred nje veli kih trna stih nevro nov, ki pro ji ci ra jo v zu na nji del glo bu sa pal li du sa (lat. glo -
bus pal li dus exter nus, GPe), kar pov zro či inhi bi ci jo eks ci ta tor nih pove zav, ki iz sub ta la mič ne ga jedra (lat. nuc leus
subt ha la mi cus, STN) vodi jo v no tra nji seg ment glo bu sa pal li du sa (lat. glo bus pal li dus inter nus, GPi) in reti -
ku lar ni del črne sno vi (lat. sub stan tia nigra pars reti cu la ris, SNpr). Dopa min na ta način olaj šu je dezin hibici -
jo tala mo kor ti kal nih pro jek cij in s tem vzpod bu ja giba nje. GABA – gamaa mi no ma sle na kisli na, GLU – glu ta mat,
DA – dopa min, SNpc – kom pakt ni del črne sno vi.

neposredna pot

VLOGA
DOPAMINA

posredna pot SNpc stria tum GPe STN GPi tala mus +

+SNpc stria tum GPi tala mus
DA GABA GABA GLU

DA GABA GABA GLU GABA GLU
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post si nap tič no aktiv nost več je popu la ci je
nevro nov, pa omo go ča pri kaz osci la tor nih
vzor cev, ki se jih ne da zaz na ti z opa zo va -
njem posa mez nih nevro nov (17).

Že zgod nje razi ska ve na temo dis funk -
ci je BG so poka za le, da nevro ni BG pri PB
kaže jo zna čil ne spre mem be v vzor cih pro -
že nja akcij skih poten cia lov. Ena izmed
ključ nih spre memb je ten den ca nevro nov
v GP e, STN GPi, SNpr in neka te rih področ -
jih tala mu sa, da akcij ske poten cia le pro ži -
jo v sal vah. V nor mal nih oko liš či nah veči na
nevro nov pro ži akcij ske poten cia le pre cej
neod vi sno, pro že nje nevro nov BG pri PB
pa posta ne tudi bolj sin hro no. Raz vi je jo se
nenor mal ni osci la tor ni vzor ci pro že nja, pred -
vsem v alfa- in beta frek ven cah. Zdrav lje nje
z le vo do po zmanj ša pojav lja nje osci la cij
v be taob moč ju, pove ča pa pojav lja nje v ga -
maob moč ju (18).

Ten den ca BG pri bol ni kih s PB, da osci -
li ra jo v ob moč ju frek venc beta, naj bi bila
odgo vor na za mot nje v iz ved bi giba nja in
vodi la v aki ne zi jo ter bra di ki ne zi jo. V skla -
du s to hipo te zo lah ko vsa ka obli ka tera -
pije, ki zmanj ša tak šno hipe ros ci la tor no
aktiv nost (le zi je, glo bo ka mož gan ska sti mu -
la ci ja viso kih frek venc, dopa mi ner gič na
tera pi ja), ubla ži aki ne tič ne simp to me bolez -
ni (19).

Po tem mode lu dopa min vzdr žu je segre -
ga ci jo aktiv no sti nevro nov, ki se v nje go vi
odsot no sti poru ši, kar pri ve de do osci la tor -
ne ga vzor ca pro že nja (18). Te osci la ci je
kore li ra jo s frek ven co tre mor ja pri bol ni kih
s PB. Torej se je časov no pro ce si ra nje infor -
ma cij izka za lo za dejav nik, pomem ben pri
raz la gi meha niz mov delo va nja BG. Nobe -
na izmed zgo raj opi sa nih hipo tez pa ne raz -
la ga vseh simp to mov motenj BG, zato je
ver jet no naj na tanč nej ši model tisti, ki vse -
bu je ele men te meha niz mov vseh treh (1).

DISFUNKCIJa BaZaLNIH
GaNGLIJEv
Mot nje moto rič ne funk ci je deli mo v tri sku -
pi ne (3, 4):

• hiper ki ne tič ne mot nje giba nja, ki se kaže -
jo z ne nad zo ro va ni mi, pre ko mer ni mi,
sun ko vi ti mi gibi rok, nog in tru pa; naj -
bolj poz na na bole zen tega tipa je HB,

• hipo ki ne tič ne mot nje giba nja, za kate re
je zna čil no upo čas nje no in ote že no izva -
ja nje gibov, med nje spa da PB, in

• disto ni je.

Hun ting to no va bole zen
Pri Huntingtonovi bolezni (HB) so pri za de -
te posred ne pove za ve, ki vodi jo iz stria tu -
ma v pa li dum. Poja vi jo se sun ko vi ti nenad -
zo ro va ni gibi. Izgu ba nevro nov, ki izlo ča jo
GABA in enke fa lin, vodi v po ve ča no zavi -
ra nje STN. Posle dič no je zmanj ša na tonična
sti mu la ci ja izhod nih jeder BG, tala mus pa
je dezin hi bi ran. S tem se pre hod nost infor -
ma cij čez tala mo kor tikal ne pove za ve pove -
ča, kar pove zu je jo s po ja vom diski ne zij –
horea (sli ka 4). Z napre do va njem bolez ni
pri de tudi do izgu be nevro nov nepo sred ne
poti in izgu be sposob no sti giba nja – aki ne -
zi ja in togost – rigor (4).

Par kin so no va bole zen
Parkinsonova bolezen (PB) je pro gre siv na,
s sta rost jo pove za na nevro de ge ne ra tiv na
mot nja, ki po pogo sto sti zao sta ja samo za
Alz hei mer je vo bolez ni jo. Osnov na, ven dar
ne edi na, pato loš ka spre mem ba je dege ne -
ra ci ja dopa mi ner gič nih nevro nov v SN pc,
ki pro ji ci ra jo v stria tum (20). Okva ro SNpc
in funk cij ske posle di ce le-te pri ka zu je sli -
ka 5. Leta 1817 je angleš ki zdrav nik James
Par kin son v delu An Essay on the Sha king
Palsy na vzor cu šestih bol ni kov (od kate rih
je dva spoz nal na uli ci in ene ga zgolj opazo -
val z raz da lje) opi sal dva naj po memb nej ša
simp to ma PB: tre se nje (zdaj opre de lje no kot
tre mor niz kih frek venc 4–7Hz v mi ro va nju)
in navi dez na ohro me lost (aki ne zi ja). Ostali
glav ni simp to mi PB so bra di ki ne zi ja (poča -
snost žele nih gibov), rigid nost (zvi šan mišič -
ni tonus) in popa če na drža (8).

Zgolj s spre mem bo frek ven ce ni mogo -
če poja sni ti kli nič nih najdb PB. Tre ba je upo -
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šte va ti tudi pato loš ke spre mem be vzor cev
aktiv no sti skup kov nevro nov v STN, GPi in
VLa tala mu sa. Te sov pa da jo z več jo ten den -
co sun ko vi te ga pro že nja nevro nov in z višjo
stop njo sin hro ni zi ra ne osci la cij ske aktiv -
nosti med sosed nji mi nevro ni, kar se pri
zdravem člo ve ku le red ko doga ja (2, 21). Pred -
la ga no je, da je za nor mal no delo va nje BG
pomemb no neod vi sno delo va nje funk cio -
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nal nih podo mre žij zno traj BG. Ob nastan -
ku zna kov PB pa BG izgu bi jo spo sob nost,
da bi ohra ni li neod vi sno aktiv nost pali dal -
nih nevro nov in pri de do več je ga (pri zdra -
vem člo ve ku inhi bi ra ne ga) delo va nja
preč nih pove zav med »vzpo red ni mi« podo -
mrež ji. Ta izgu ba neod vi sne aktiv no sti
pali dal nih nevro nov naj bi bila izvor osci -
la cij (22). Leta 1999 je bil pred la gan kon -

Sli ka 4. Okva ra bazal nih gan gli jev pri Hun ting to no vi bolez ni. Mot nje v po ve za vi GABA-er gič nih nevro nov (s po -
mož nim pre na šal cem enke fa li nom), ki vodi jo iz stria tu ma v zu na nji del glo bu sa pal li du sa (lat. glo bus pal -
li dus exter nus, GPe), ima jo za posle di co moč no inhi bi ci jo glu ta ma ter gič nih nevro nov sub ta la mič ne ga jedra
(lat. nuc leus subt ha la mi cus, STN). Posle di ca je zmanj ša na eks ci ta ci ja inhi bi tor nih nevro nov notra nje ga dela
glo bu sa pal li du sa (lat. glo bus pal li dus inter nus, GPi) in reti ku lar ne ga dela črne sno vi (lat. sub stan tia nigra
pars reti cu la ris, SNpr) s pre ti ra no dezin hi bi ci jo tala mo kor ti kal nih pove zav, kar vodi v pre ti ra no vzdra že -
nost pre fron tal ne ga in moto rič ne ga kor tek sa. Kli nič no se odra ža s kli nič no sli ko zna čil nih sun ko vi tih gibov
tele sa in zgib kov, kar ime nu je mo horea. GABA – gamaa mi no ma sle na kisli na, SNpc – kom pakt ni del črne
sno vi, SMA – suple men tar no moto rič no področ je.
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cept tala mo kor ti kal ne disrit mi je, ki pra vi,
da je osnov na pato fi zio loš ka spre mem ba pri
PB pove ča na moč tala mo kor ti kal nih osci -
la cij v ob moč ju valov teta (4–8 Hz) (2). Ver -
jet no pa je, da se osci la tor na aktiv nost ne
pojav lja zgolj kot pato loš ki feno men.

No vej še razi ska ve naka zu je jo na pri sot -
nost dveh osnov nih sin hro ni zi ra nih aktiv -
no sti zno traj sub ta la mo-pa li dal ne ga-ta la -
mo-kor ti kal ne ga živč ne ga omrež ja: tistih
s frek ven co pod 30 Hz, ki delu je jo anti ki -

netič no nara ve, in tistih s frek ven co nad
60 Hz, ki delu je jo pro ki ne tič no (23). Pri
bol ni kih s PB v ča su »iz klo pa« (angl. off-sta -
te) so v STN, GPi in kor tek su izme ri li frek -
ven ce lokal ne ga področ ne ga poten cia -
la (angl. lo cal  field  poten tial) v ob moč ju
11–30 Hz (be taob moč je), ob pri dru že nem
tre mor ju pa 4–6 Hz. V ča su »vklo pa« (angl.
on-sta te) so se meri tve vrni le na 60–80 Hz
(2, 6, 21, 22). Izra zi ta spon ta na sin hro ni za -
ci ja aktiv no sti nevro nov v STN pri 20Hz naj
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Sli ka 5. Okva ra bazal nih gan gli jev pri Par kin so no vi bolez ni. Pro pad dopa mi ner gič nih nevro nov v kom paktnem
delu črne sno vi (lat. sub stan tia nigra pars com pac ta, SNpc) okre pi inhi bi ci jo, posre do va no pre ko sred nje
veli kih trna stih nevro nov v stria tu mu. Posle di ca je zmanj ša na inhi bi ci ja sub ta la mič ne ga jedra (lat. nuc -
leus subt ha la mi cus, STN) s pre ko mer no eks ci ta ci jo GABA-er gič nih nevro nov, ki vodi jo iz notra nje ga dela
glo bu sa pal li du sa (lat. glo bus pal li dus inter nus, GPi) in reti ku lar ne ga dela črne sno vi (lat. sub stan tia nigra
pars reti cu la ris, SNpr) v ta la mus. Kli nič no se kaže z osi ro ma še no zmož nost jo giba nja, kot jo vidi mo pri Parkin -
so no vi bolez ni. GABA – gamaa mi no ma sle na kisli na, GPe – zuna nji del glo bu sa pal li du sa, SMA – suple mentarno
moto rič no področ je.
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bi pris pe va la k po ča snej šem giba nju bol ni -
kov z nez drav lje no PB (24).

Ene ga izmed glav nih zna kov PB, aki ne -
zi jo, raz la ga jo s po manj ka njem dopa mi na,
kar vodi v os la bi tev delo va nja nepo sred ne
poti (za ra di manj še eks ci ta ci je D1) in v okre -
pi tev delo va nja posred ne poti (za ra di manj -
še inhi bi ci je D2). Posle dič no je delo va nje GPi
okrep lje no po posred ni poti (za ra di več je
aktiv no sti STN) in dezin hi bi ra no pre ko
nepo sred ne poti. Moč no delo va nje GPi vodi
v in hi bi ci jo tala mu sa in posle dič no kor tek -
sa, kar se kli nič no kaže kot aki ne zi ja (9,
12, 13). Rigid nost je v bis tvu pove čan upor
pasiv ne mu giba nju. Mogo če je, da gre pri
tem za oja či tev natez ne ga ref lek sa, ki je pri
bol ni kih s PB dodat no faci li ti ran. Na kak -
šen način BG spre me ni jo vzdraž ji vost tega
ref lek sa, pa ni zna no (6). BG ima jo pomemb -
no vlo go tudi pri vzdr že va nju nor mal ne
drže. Velik pris pe vek k nor mal ni tele sni drži
ima pri la go dlji vost in nad zor nad poprav -
lja njem gibov, pove za nih z dr žo, kar nor mal -
no omo go ča spre mem bo načr to va nih gibov,
ki so v do lo če ni situa ci ji pri mer ni, saj je
potreb no neneh no pri la ga ja nje na spre -
mem be v oko lju. Pri bol ni kih s PB pa je
natan čen nad zor ote žen, kar se kaže tudi

v tem, da je pri teh bol ni kih šte vi lo pad cev
več je (21). Zni ža na kon cen tra ci ja dopa mina
vodi v zmanj ša no sti mu la ci jo moto rič ne ga
kor tek sa in inhi bi ci jo niž je leže čih inter ne -
vro nov, kar dokaj dobro raz la ga rigid nost,
bra di ki ne zi jo in mot nje drže, ven dar ne
daje raz la ge pato ge ne ze tre mor ja v mi ro -
va nju (25). To je razum lji vo, saj je tre mor
osci li ra joč feno men, ki za raz li ko od aki ne -
zi je in rigid no sti ne kaže pove za ve s to nič -
nost jo ali frek ven co pro že nja nevro nov (22).

Pred la ga ni so tri je mode li za opis tre -
mor ja. Po prvem mode lu cen tral ni osci la -
tor ji sesto ji jo iz avto ma tič nih nevro nov, ki
avto nom no pro ži jo impul ze dolo če ne frek -
ven ce in so sin hro ni zara di med se boj nih
pove zav. Dru gi model zago var ja obstoj sku -
pi ne nevro nov, ki pred stav lja jo osred nji
osci la tor, med nji mi pa kro ži val depo la ri -
za ci je, kar ustvar ja sig nal z do lo če no frek -
ven co. Sli kov na pred sta vi tev obeh mode lov
je pri ka za na na sli ki 6. Bar to lić in sode lav -
ci so nedav no opi sa li model, ki zdru žu je oba
zgor nja, in pred la ga, da je tre mor posle di -
ca tako pato loš ko okrep lje ne avto nom ne
aktiv no sti kot tudi okrep lje ne sin hro ni za -
ci je cen tral nih osci la tor jev v BG. Oba meha -
niz ma sta torej ena ko pomemb na, tre mor

229Med Razgl. 2014; 53 (2):

Sli ka 6. Mode li osci la ci je (25). Za opis tre mor ja so pred la ga ni tri je mode li. Prvi model (levo) zago var ja obstoj
cen tral nih osci la tor jev, ki sesto ji jo iz avto no ma tič nih nevro nov, ki avto nom no pro ži jo impul ze dolo če ne
frek ven ce in so med se boj no pove za ni. Dru gi model (de sno) zago var ja obstoj sku pi ne nevro nov, ki pred -
stav lja jo osred nji osci la tor. Sig nal z do lo če no frek ven co ustvar ja val depo la ri za ci je, ki kro ži med nji mi. Tret ji
model zdru žu je oba zgor nja in pred la ga, da je tre mor posle di ca pato loš ko oja ča ne avto nom ne aktiv no sti
in oja ča ne sin hro ni za ci je cen tral nih osci la tor jev v ba zal nih gan gli jih.
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pa se kli nič no izra zi, šele ko sta hkra ti pri -
sot na oba pato loš ka meha niz ma. Tako je
bla že nje tre mor ja mož no ali z manj ša njem
šte vi la aktiv nih osci la tor jev ali pa z manj -
ša njem sin hro ni za ci je cen tral nih osci la -
tor jev (25).

ZaKLJUČEK
Na še zna nje o BG se nepre sta no širi, s tem
pa se prib li žu je mo tudi izbolj ša nju razu me -
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va nja nji ho ve ga delo va nja. Z no vi mi razi -
skava mi, ki se ukvar ja jo z ana to mi jo in orga -
ni za ci jo struk tur BG, pa posta ja zaple te nost
nji ho ve ga delo va nja vse bolj očit na. Za
celo vi to raz la go vseh kli nič nih zna kov PB,
ki bi teme lji la tako na frek ven cah kot na
vzor cih nevron ske aktiv no sti in bi upo števa -
la tudi tiste struk tu re, ki jih osnov ni model
izpuš ča, bomo v pri hod no sti potre bo va li nov,
celo vi tej ši model.
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Ta nja Prunk1, Špe la Šala mon2

Ra ka ste matič ne celi ce: ključ do uspe šnej še ga

zdrav lje nja malig ne ga mela no ma?

CancerStemCells:KeytoImprovedTreatmentofMalignantMelanoma?

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: malig ni mela nom, matič ne celi ce, raka ste matič ne celi ce, ABCB5, CD271, Sox-10,

mož na kli nič na upo rab nost

Ma lig ni mela nom je nepred vi dlji va, hitro napre du jo ča bole zen z naj hi tre je rasto čo inci -
den co od vseh raka vih bolez ni. Zanj je zna čil na velika zmož nost zase va nja in pogo ste pono -
vi tve, kar obsto je ča sistem ska tera pi ja neza do vo lji vo pre pre ču je. Kljub navi dez ni
ozdra vi tvi malig ne ga mela no ma z zdrav lje njem po sodob nih smer ni cah se bole zen pogo -
sto pono vi. Raz log za to so ver jet no raka ste matič ne celi ce, ki s svo jo pla stič nost jo, samoob -
no vo in hkrat no odpor nost jo na to tera pi jo pre pre ču je jo ozdra vi tev bol ni kov. Raka ste matič ne
celi ce so poseb na, malo šte vil na popu la ci ja celic v ra ka stem tki vu, ki delu je jo kot sprožil -
ci nastan ka, inva zi je in zase va nja tumor jev. Čeprav neka te re razi sko val ne sku pi ne še ved -
no dvo mi jo v nji hov obstoj, zani ma nje za razi sko va nje teh celic naglo naraš ča in pri na ša
ved no več doka zov o nji ho vi pomemb ni vlo gi pri raka vih obo le njih. Prav razu me va nje
mole ku lar nih meha niz mov nji ho ve ga delo va nja lah ko vodi do odkrit ja učin ko vi tej še dia -
g no sti ke in tera pi je malig ne ga mela no ma. Zara di vpraš lji ve objek tiv no sti der ma to sko -
pije se kot bolj ša diag no stič na mož nost ponu ja nekaj povr šin skih bio loš kih ozna če val cev,
ki pred stav lja jo tudi mož ne tar če za cilja no imun sko diag no sti ko in zdrav lje nje malig -
ne ga mela no ma.

aBSTRaCT
KEY WORDS: malignant melanoma, stem cells, cancer stem cells, ABCB5, CD271, Sox-10, potential

clinical applications

Malignant melanoma is an unpredictable, aggressive disease with the fastest growing
incidence among all cancers. Its high metastatic potential and the tendency to relapse
are poorly prevented with existing systemic therapy. In spite of apparent eradication
through treatment in accordance with most recent clinical guidelines, the disease is like-
ly to recur. Cancer stem cells with their plasticity, self-renewal ability and drug resist -
ance represent a highly probable culprit for these relapses. This special subpopulation
of cancer cells is relatively small in number, but harbors uncanny tumor initiation, inva-
sion and metastasis potential. While their very existence remains a controversy among

1 Asist. Ta nja Prunk, dr. med., Inšti tut za ana to mi jo, histo lo gi jo in embrio lo gi jo, Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za
v Maribo ru, Tabor ska uli ca 8, 2000 Ma ri bor; tanja.prunk@gmail.com

2 Asist. Špe la Šala mon, dr. med., Inšti tut za ana to mi jo, histo lo gi jo in embrio lo gi jo, Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za
v Ma ri bo ru, Tabor ska uli ca 8, 2000 Ma ri bor
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vi se lah ko na novo, nered ko pa se raz vi je
iz pred hod no obsto je če ga mela no cit ne ga
nevu sa (6). Tve ga nje za raz voj MM linear -
no naraš ča s šte vi lom mela no cit nih nevu -
sov, tako da je pri tistih, ki ima jo v sred -
njih letih na koži več kot 50 me la no cit nih
nevu sov, 4,8-krat več je kot pa pri posa mez -
ni kih z manj kot 10 me la no cit ni mi nevu -
si (7). Kot dejav ni ke tve ga nja oce nju je mo
tudi gen sko dis po zi ci jo, sta rost nad 50 let,
svet lo kožo (tip I in II), sin drom ati pič nih
nevu sov, pojav len ti go malig na, že diag no -
sti ci ran MM v pre te klo sti in neme la nom -
ske kož ne rake ter kot naj po memb nej ši
nevar nost ni dejav nik MM – čez mer no son -
če nje. Raz voj MM je ver jet no pove zan
z več krat ni mi sonč ni mi ope kli na mi v mla -
do sti, a tudi s ce lo kup no dozo ultra vi jo lič -
nih žar kov (8).

Pri 8 % bol ni kov odkri je mo dru žin sko
obli ko, za kate ro je zna čil no, da se pojav lja
10–20 let prej kot spo ra dič na obli ka, prav
tako se več krat opa zi sin hro ne/me ta hro ne
mul ti ple mela no me ali pri sot nost mela no -
ma in raka trebušne slinavke v isti dru ži -
ni (7). Sin dro me dru žin ske ga mela no ma
pov zro ča muta ci ja genov CDKN2A (in hi bi -
tor od cikli nov odvi sne kina ze 2A, angl. cyclin-
-de pen dent kina se inhi bi tor 2A), ki kodi ra pro -
tei na p16 in ARF (angl. al ter na te rea ding fra -
me), ter CDK4 (od cikli nov odvi sna kina za 4,
angl. cyclin-de pen dent kina se 4). Nosil ci teh
genov ima jo več kot 67-od stot no tve ga nje
za MM (5). Spo ra dič na in dru žin ska obli ka
MM se histo pa to loš ko in prog no stič no v ni -
če mer ne raz li ku je ta (9).
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research groups, the evidence for their prominent role in malignancies has multiplied
with the number of studies performed in this area in the past few years. Unraveling the
molecular mechanisms behind these cells' unique abilities could lead to novel strategies
in the diagnostics and treatment of malignant melanoma. Since the objectivity of der-
moscopy has been proven questionable, certain recently discovered biomarkers offer
a promising alternative. They may also serve as targets for immunotherapy and repro-
gramming that could lead to improving patient survival and potentially finally curing
this insidious disease.

MaLIGNI MELaNOM KOT
JavNOZDRavSTvENI PROBLEM
Ma lig ni mela nom (MM) je smr to no sna
raka va bole zen, ki po podat kih Pimien ta in
sode lav cev vsa ko uro ubi je ene ga bol ni -
ka (1). Je naj ne var nej ši tumor v der ma to lo -
gi ji in hkra ti velik jav noz dravs tve ni prob -
lem, saj se nje go va let na inci den ca pove ču je
za 5–7 %, kar je naj hi tre je med vse mi raka -
vi mi obo le nji (2). Pri obeh spo lih sku paj
pred stav lja 3,7 % vseh rakov in je po pogo -
sto sti na osmem mestu (3). Še bolj zaskrblju -
jo če je dejs tvo, da pogo sto pri za de ne tudi
mlaj šo, aktiv no popu la ci jo in s tem pov zro -
ča veli ko social no bre me (4).

MM nasta ne iz malig no spre me nje nih
mela no ci tov, naj po go ste je na son cu izpo -
stav lje ni koži (5). Teo ri ja raka stih matič nih
celic (ki bo opi sa na v na da lje va nju) pa
nava ja, da MM nasta ne iz malig no spre me -
nje nih mezen him skih matič nih celic, pred -
hod nic mela no ci tov.

Me la no ci ti so pig ment ne celi ce, ki raz -
voj no izvi ra jo iz celic nevral ne cevi in izde -
lu je jo pig ment mela nin. Naj de mo jih v ba -
zal ni pla sti epi der mi sa, v la snih mešič kih,
der mal nem vezi vu, v ne ka te rih sluz ni cah
(usta, spo lo vi la, zad njič no področ je, poži -
ral nik), v ba zal ni pla sti oče sne mrež nice in
na mož gan skih ovoj ni cah (lep to menin -
gah), zato se lah ko MM poja vi v ka te rem -
ko li od teh orga nov. Veči na MM se ven dar -
le raz vi je v ko ži, kjer je šte vi lo mela no ci tov
nepri mer no več je kakor v dru gih tki vih.
Naj po go ste je vznik ne v in trae pi der mal nih,
red ke je v in tra der mal nih mela no ci tih. Poja -
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Če je MM odkrit v zgod nji fazi, pre den
tumor pre dre bazal no mem bra no povrh njice,
je pet let no pre ži vet je bol ni kov prib ližno
99-od stot no. Stop nja pet let ne ga pre ži vet ja
pada z na raš ča njem debe li ne mela no ma in
je manj kot 10-od stot na pri bol ni kih s si -
stem skim raz so jem (10). MM sam ne po -
vzro ča splo šnih bole zen skih zna kov, dokler
ne zase va. Navad no zase va naj prej lim fo -
ge no v po droč ne bez gav ke, nato pa hema -
to ge no na odda lje na mesta, pred vsem
v plju ča, jetra, mož ga ne in kosti. Pri sum -
lji vih z na me njih mora jo biti le-ta kirurš ko
izre za na z diag no stič nim var nost nim robom
2–5 mm. Pri tumor jih, ki so debe lej ši od
1 mm, napra vi mo tudi biop si jo varo val ne
bez gav ke. Za dodat no zdrav lje nje z in ter fe -
ro nom se odlo či mo gle de na debe li no
tumor ja, glo bi no inva zi je in pato hi sto loš -
ki izvid varo val ne bez gav ke. Učin ki kemo -
te ra pi je pri zdrav lje nju raz se ja ne ga MM so
neza do vo lji vi, saj stan dard no zdrav lje nje
s ke mo te ra pi jo omo go ča popol ne odgo vo -
re pri manj kot 5 % bol ni kov in delne odgo -
vo re pri 25 % bol ni kov (7). Pri razse ja ni
bolez ni se lah ko  po slu žu je mo dodat nih ope -
ra tiv nih pose gov in tudi obse va nja zasev -
kov, ven dar je glav na vlo ga radio te ra pi je le
v laj ša nju težav. V zad njih treh letih so pri
zdrav lje nju raz se ja ne ga MM na voljo tudi
tarč na zdra vi la (ipi li mu mab in vemu ra fi -
nib), s ka te ri mi lah ko dose že mo popoln
odgo vor, ki pa obi čaj no zara di raz vo ja odpor -
no sti tra ja le nekaj mese cev.

Izred no pomemb no je, da tumor spoz -
na mo in ga zdra vi mo v zgod nji fazi bolezni,
saj je v ka snej ših fazah MM zelo nepred vid -
lji va bole zen s pe stro kli nič no sli ko od
spon ta ne ga zača sne ga izbolj ša nja bolez ni
do zase va nja in hitre smr ti. MM žal osta ja
tumor, kate re ga zdrav lje nje je še ved no
dokaj neus pe šno in smrt nost veli ka. V zad -
njih letih smo pri ča izra zi te mu napred ku na
področ ju razi sko va nja matič nih celic (MC)
in mož no stim, ki jih le-te ponu ja jo za uspeš -
nej še zdrav lje nje šte vil nih bolez ni, vključ -
no z MM.

GLavNE LaSTNOSTI MaTIČNIH
CELIC
Ma tič ne celi ce so funk cio nal no nedi fe ren ci -
ra ne celi ce. V tki vih so malo šte vil ne, po obli -
ki podob ne majh nim lim fo ci tom, spo sob ne
dol go traj ne ga asi me trič ne ga delje nja, pri
čemer na eni stra ni tvo ri jo v pro ce susamoob -
nav lja nja popol no ma ena ke kopi je celic, na
dru gi stra ni pa tvo ri jo nove lini je bolj dife -
ren ci ra nih celic (11). Gle de na nji ho vo spo -
sob nost dife ren cia ci je jih lah ko raz de li mo
na toti-, plu ri-, mul ti- in uni po tent ne (12, 13).
Toti po tent ne celi ce so spo sob ne tvori ti celo -
ten orga ni zem, vključ no z ek straem brional -
nim tki vom. Plu ri po tent ne celi ce so spo sobne
tvo ri ti vse tele sne celi ce, vključ no s spol ni -
mi celi ca mi, ne more jo pa tvo ri ti celot ne ga
zarod ka in ekstraem brio nal nih tkiv. Mul ti -
po tent ne celi ce (tudi oli go po tent ne) lah ko
tvo ri jo raz lič ne tipe celic, ki pa vse pri pa da -
jo isti zarod ni pla sti. Uni po tent ne MC so spo -
sob ne dife ren cia ci je le v eno celič no vrsto.
Ime nu je mo jih tudi celi ce pred ni ce (pro ge -
ni tor ji). Pose ben tip MC je indu ci ra na plu -
ri po tent na matič na celi ca (iPS). To je repro -
gra mi ra na, že dife ren ci ra na tele sna celi ca, ki
jo pre ko akti va ci je spe ci fič nih pre pi so val -
nih dejav ni kov spre me ni mo v plu ri po ten -
tnoMC (14). Za odkrit je, da je tak šna preo braz -
ba mogo ča, sta Yama na ka in Gur don pre je la
Nobe lo vo nagra do za medi ci no leta 2012.

Po memb na last nost MC je pla stič nost
(sli ka 1). To pome ni spo sob nost pri la go ditve
MC na novo mikroo ko lje. Pri do bi jo namreč
last no sti celic mikroo ko lja, v ka te re ga jih
pre sa di mo. Pla stič nost oz. spre men lji vost
MC zaje ma šti ri spo sob no sti (15, 16):
• spo sob nost za dedi fe ren cia ci jo, tj. spo sob -

nost raz vo ja odra sle ali linij sko usmer je -
ne celi ce pred ni ce v pri mi tiv nej še obli ke,

• spo sob nost za trans de ter mi na ci jo, tj. spre -
mem bo iz ene v dru go pred niš ko celič -
no lini jo,

• spo sob nost za trans di fe ren cia ci jo, tj. spo -
sob nost, ki omo go či dife ren ci ra ni celi ci,
da pri do bi feno tip ske zna čil no sti dru ge
dife ren ci ra ne celi ce, in
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• spo sob nost za fuzi jo z dru gi mi, že dife -
ren ci ra ni mi celi ca mi v tki vu, iz česar lah -
ko nasta ne popol no ma nov tip celic.

MC lah ko osa mi mo iz zarod ka peti dan po
oplo di tvi (em brio nal ne MC), iz pop kov nič -
ne krvi novo ro jen ca in iz kost ne ga moz ga
odra sle ga člo ve ka. Šele v zad njem deset let -
ju je posta lo jasno, da se MC naha ja jo tudi
v raz lič nih dru gih tki vih odra sle ga člo ve ka.
Ime nu je mo jih tkiv ne MC oz. mezen him -
ske matič ne celi ce (MMC). Odgo vor ne so za
obnav lja nje odmr lih celic in poprav lja nje
tkiv nih poš kodb (18). MMC so mor fo loš ko
in feno tip sko zelo raz no li ka popu la ci ja
MC (19). Naj de mo jih v epi te li ju, pre ba vi -
lih, ske let nih miši cah, očeh, jetrih, doj ki, zob -
ni pul pi, koži, lasnih mešič kih, peri fer ni krvi,
maš čob nem tki vu, testi sih, pro sta ti, ova ri -
jih, mož ga nih, plju čih in neka te rih dru gih
orga nih (20–22). V vsa kem od teh orga nov
ima jo MMC svo je mikroo ko lje ali nišo, ki
jim nudi pod po ro in draž lja je za urav na va -
nje nji ho ve aktiv no sti (23). Celi ce, ki tvo ri -
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jo nišo, ima jo ključ no vlo go pri nameš ča nju,
rasti, raz mno že va nju in dife ren cia ci ji MMC.

Šte vil ni geni igra jo vlo go pri nare ko va -
nju uso de MC in pri dolo ča nju nje ne funkci -
je. Ti geni so: BMI1, NOTCH, SHH in WNT
in rav no oni vodi jo tudi sig nal ne poti, ki so
vklju če ne v raz voj malig nih bolez ni. Kla sič -
na defi ni ci ja malig no sti vklju ču je spo sob -
nost raka vih celic, da pre ži vi jo in se mno ži jo
v ne do gled, nji ho vo spo sob nost, da vdre jo
v so sed nje tki vo in da zase va jo v od da lje -
na področ ja v te le su. Izgle da, da raka ve celi -
ce zao bi de jo pra vi la, ki stro go ome ju je jo
živ ljenj sko dobo celic in nji ho vo rast ter raz -
mno že va nje. Podob no velja za MC, saj so
zara di spo sob no sti samoob no ve nesmrt ne,
ven dar pri zdra vih MC stro ga genet ska regu -
la ci ja ome ju je nji ho vo zmož nost neo me je -
ne rasti in dife ren cia ci je. Podob no sti med
MC in raka vi mi celi ca mi naka zu je jo, da je
okva ra v ge net ski regu la ci ji MC način, kako
se mno go malig no mov prič ne, obnav lja in
širi (24).

linijsko usmerjena
celica

MC

MC

prekurzorska celica

(1)

(B)(A)

(1)

(2) (3) (4)

linijsko usmerjena
celica

Sli ka 1. Meha niz mi, ki omo go ča jo izred no pla stič nost matič nih celic (17). 1 – dedi fe ren cia ci ja, 2 – trans de -
ter mi na ci ja, 3 – trans di fe ren cia ci ja, 4 – celič na fuzi ja, MC – matič na celi ca.
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RaKaSTE MaTIČNE CELICE –
RESNIČNI KRIvCI Za NaSTaNEK
RaKa
Za čet ki razi sko va nja MC sega jo v leta med
1950 in 1960, ko so bili odkri ti temelj ni
prin ci pi raz vo ja z dra vih tkiv. Takrat so odkri -
li tudi, da pri raka vih celi cah obsta ja podob -
na hie rar hi ja kot pri zdra vih in pod pr li
teo ri jo, da so celi ce, podob ne matič nim, kri -
ve za nasta nek šte vil nih raka vih bolez ni.
Prve raka ste matič ne celi ce (RMC) so pre -
poz na li leta 1994 pri lev ke mi ji, prvi dokaz
o pri sot no sti RMC pri solid nih tumor jih pa
so obja vi li leta 2003. RMC pred stav lja jo
maj hen delež tumor skih celic v ra ka vem tki -
vu in ima jo vse last no sti nor mal nih MC,
razen spo sob no sti natanč ne ga urav na va nja
celič nih deli tev (24, 25).

Teo ri ja raka ste matič ne celi ce pra vi, da
so RMC izvor malig no sti in edi ne celi ce v ra -
ka vem tki vu, ki so spo sob ne obsež ne rasti,
raz mno že va nja in tvor be nove ga raka ve ga
tki va. Raz vi je jo se iz nor mal nih MC ali nji -
ho vih nezre lih potom cev z ma lig no preo -
braz bo (24). Mož no je tudi, da MC nosi jo
genet ske napa ke, ki se feno tip sko izra zi jo le
pri celi cah potom kah, te pa se nato obna ša -
jo kot RMC (26). Trdi tev, da je rak bolezen
MC, nad gra ju je jo razi ska ve, ki doka zu je jo,
da se feno tip RMC v ce lo ti izra zi le ob spe -
ci fič nem med se boj nem delo va nju s tu mor -
skim mikroo ko ljem (po manj klji va oskr ba
s ki si kom, urav na va nje RMC s pre snov ki
stro mal nih celic itd.) v ni šah RMC (27, 28).
Neka te ri razi sko val ci pou dar ja jo nišo MC kot
naj po memb nej ši dejav nik pri nastan ku raka.

Dol go je velja lo, da lah ko vsa ka raka va
celi ca, ki osta ne v te le su, ponov no spro ži bole -
zen. Zara di tega so obsto je če tera pi je (kemo-
in radio te ra pi ja) usmer je ne v uni čenje čim
več je ga šte vi la raka stih celic, ven dar je kljub
temu prog no za bol ni kov sla ba, še pose bej pri
tistih s so lid ni mi tumor ji, kot je MM. Na pod -
la gi teo ri je RMC lah ko pri de mo do zaključka,
da bi usmer je no uni če nje RMC pred stav lja -
lo mno go učin ko vi tej ši način zdrav lje nja
šte vil nih raka vih obo lenj, tudi MM.

RaKaSTE MaTIČNE CELICE
PRI MaLIGNEM MELaNOMU
Splo šne last no sti mela nom skih
raka stih matič nih celic
Pr vič so bile opi sa ne leta 2002 (29). Že leto
kasne je so opa zo va li nena vad no pla stič nost
tumor skih celic v MM in nji ho vo feno tip -
sko hete ro ge nost, ki jo je tež ko raz lo ži ti dru -
ga če kot s pri sot nost jo RMC (30). Prvi kon -
kret ni podat ki o RMC pri MM sega jo v leto
2005, ko so odkri li, da MM ni nobe na izjema
gle de last no sti mno gih tumor jev, da vsebu -
je jo popu la ci je, ki so spo sob ne samoob nove
in dife ren cia ci je v me la no gene, osteo gene,
hon dro ge ne in adi po ge ne celice. To odkrit -
je je bilo mož no zara di ugod ne last no sti teh
celic, da v kul tu ri tvo ri jo kro glice, ki med
seboj niso zraš če ne in jih je zato eno stav -
no loči ti od dru gih celic (31). Zla ti stan dard
za preu če va nje spo sob no sti tvor je nja tumor -
jev RMC je pre sa di tev celič ne popu la ci je,
pre čiš če ne iz vzor ca bol ni ko vega tumor ja,
v imun sko oslab ljen miš ji model. Ti posku -
si so se v pri me ru MM izka za li za neko liko
težav ne zara di viso ke imu no ge no sti mela -
nom skih RMC (MRMC). Bolj kot je model
imun sko zavrt, bolj raz lič no bo tumor sko
mikroo ko lje od fizio loš ke ga, kar lah ko vodi
v dru gač no obna ša nje pre sa je ne ga tumor -
ja in vpraš lji vo upo rabnost pre no sa rezul -
ta tov na člo veš ki model (32).

Kot vse RMC so tudi MRMC spo sob -
ne rasti, raz mno že va nja, dife ren cia ci je in
samoob no ve. Poleg tega ima jo viš jo spo sob -
nost tvor je nja tumor jev od dru gih RMC, kar
bi lah ko raz lo ži lo viso ko malig nost in nag -
ne nje MM k za se va nju (29). Po feno tip ski
hete ro ge no sti MM lah ko skle pa mo, da izvi -
ra jo iz celic, ki so spo sob ne dife ren cia ci je
v več raz lič nih linij (30, 31). Tudi po dol go -
traj ni deli tvi celi ce MM ohra nja jo svo jo
mor fo loš ko in bio loš ko pla stič nost ter naprej
izra ža jo raz voj ne gene in recep torje NOTCH,
WNT, CD133, CD34, C-KIT, nestin in kost -
ni mor fo ge ni pro tein (angl. bone morp ho ge -
nic pro tein) (30, 33, 34). Tera pevt sko mor da
naj po memb nej ša zna čil nost RMC je nji ho -
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va odpor nost na kemo- in radio te ra pi jo ter
hkrat na spo sob nost tvor be novih tumor jev,
kar se kaže s po go sti mi pono vi tva mi po še
tako popol nem izbolj ša nju. Bol ni ki z MM
so namreč pogo sto navi dez no popol no ma
ozdrav lje ni s po moč jo kirur gi je, kemo te ra -
pi je in/ali radio te ra pi je, nato pa se bole zen
čez nekaj časa pono vi, naj več krat v raz se ja -
ni obli ki. To se skla da s splo šno zna ni mi last -
nost mi MC – nji ho vo odpor nost jo na kemič ne
in fizi kal ne ško dlji ve dejav ni ke, ki izvi ra jo iz
nji ho ve feno tip ske tiho sti (angl. qu ies cen ce)
ter spo sob no sti dife ren cia ci je, rasti in raz -
mno že va nja (35). Tako lah ko kljub uni če nju
več je ga dela tumor ja, v kar je usmer je na
sodob na tera pi ja, te celi ce ponov no spro ži -
jo pojav bolez ni. V teh pri me rih je prog no -
za obi čaj no sla ba, zato bi bilo ključ ne ga
pome na, da zdrav lje nje zaja me tudi RMC.

Za ra di že ome nje ne tež nje, da obli ku je -
jo kro gli ce, ki med seboj niso zraš če ne,
neka te re razi ska ve MRMC ime nu je jo tudi
sfe roid ne celi ce (angl. sphe roid cells). To je
sicer zna čil no na pri mer tudi za RMC živč -
ne ga siste ma, kar ni pre se ne če nje, saj naj
bi MC tako v ko ži kot tudi v živč nem tkivu
ime le skup ni izvor v em brio nal nih celi cah
nevral ne cevi (29). Vemo namreč, da so mul -
ti po tent ne celi ce, ki izvi ra jo iz nevralne cevi,
pri sot ne v ko ži sesal cev (2, 30). Poleg tega
MRMC izra ža jo recep tor za rast ni dejav nik
nevral ne cevi CD271, kar bi lahko pred stav -
lja lo doda ten dokaz skup ne ga izvo ra teh
celic (36, 37). Med raz vo jem pred hod ni ki
mela no ci tov nasta ne jo v ne vral ni cevi, od
koder migri ra jo do bazal ne pla sti kože,
lasnih foli klov in dru gih loka cij, kjer jih naj -
de mo v odra slem orga niz mu. Pri tem pre -
po tu je jo veli ke raz da lje (38). Mor da je prav
ta spo sob nost migra ci je tista, ki omo go ča
tako veli ko zmož nost zase va nja MM (39).
Tudi nag nje nje MM, da tvo ri smrt no nevar -
ne zasev ke v mož ga nih, ver jet no izvi ra
prav iz sorod no sti mela no ci tov s ce li ca mi
živč ne ga siste ma in meha niz mov, ki jim
omo go ča jo mobil nost po nevral ni cevi med
embrio ge ne zo.

V la snih foli klih so opi sa ni zre li mela -
no ci ti, ki skr bi jo za pig men ta ci jo las in
mela no cit ne MC, ki so odgo vor ne za vzdr -
že va nje mela no cit ne ga siste ma (40). Slednje
so feno tip sko nezre le (sla bo dife ren ci ra ne),
nepig men ti ra ne celi ce s po ča snim celič nim
ciklom in so spo sob ne dife ren cia ci je v pig -
men ti ra ne mela no ci te ter migra ci je iz
lasnih foli klov v epi der mis. Prav sešte vek
raz lič nih sig na lov niše, v ka te ri se te celice
znaj de jo, odlo ča o nji ho vi konč ni uso di (29).

Oz na če val ci mela nom skih
raka stih matič nih celic
Kot vse MC so tudi MRMC sla bo dife ren -
ci ra ne, zato je pre poz na va nje spe ci fič nih
bio loš kih ozna če val cev težav no. Do sedaj
poz na ni mož ni ozna če val ci za MRMC so
ALDH1A, CXCR6, Oct4, CD271, CD133 in
ABCG2, CD20, ABCB5 in mor da še dru gi
(31, 37, 41–45).

Od teh je mogo če pose bej zani miv
ABCB5, trans por ter ABC in član dru ži ne gli -
ko pro tei nov P, ki posre du je odpor nost MM
na kemo te ra pi jo z dok so ru bi ci nom (46).
Poleg tega se ABCB5 izra ža pred vsem v po -
seb ni sku pi ni na kemo te ra pi jo odpor nih
CD133-po zi tiv nih celic, kar pome ni, da
mor da ozna ču je pri mi tiv nej še mela nom ske
celi ce (44, 46, 47). Mela nom ske celi ce, ki so
ABCB5-po zi tiv ne, ima jo več jo spo sob nost
tvor je nja tumor jev kot celi ce, ki so za ta
ozna če va lec nega tiv ne, ima jo pa tudi več -
jo spo sob nost samoob no ve in dife ren cia cije.
Izra ža nje ABCB5 se pove ču je z na pre do -
vanjem bolez ni, sistem ska imu no te ra pi ja
s pro ti te le si pro ti ABCB5 pa je pri miših
znat no zavr la rast tumor jev in izbolj ša la
pre ži vet je (45). ABCB5 izra ža jo tudi tumor -
ske celi ce, ki so pri sot ne v krvi bol ni kov
z raz se ja nim MM in po kse no trans plan ta -
ci ji v imun sko oslab lje ne miši tvo ri jo zasev -
ke, hkra ti pa je nji ho va kon cen tra ci ja v krvi
pacien tov pove za na z na pre do va njem bolez -
ni in pre ži vet jem (48).

Drug dejav nik, ki zad nje čase vzbu ja
zani ma nje, je CD271, znan tudi kot nevro -
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tro pin ski recep tor z niz ko afi ni te to p75.
CD271-po zi tiv ne celi ce namreč tako v imun -
sko oslab lje nih miših kot tudi v go je ni
človeš ki koži tvo ri jo tumor je in ima jo
sposobnost zase va nja, med tem ko je pri
CD271-ne ga tiv nih celi cah ta spo sob nost
nepri mer no manj ša (37). Celi ce, ki izra žajo
ta dejav nik, so tudi mul ti po tent ne in spo -
sob ne tvo ri ti celi ce z last nost mi mela no ci -
tov, nevro nov, glad kih mišic in celic gli je.
Torej so po defi ni ci ji MC (49).

vLOGa MELaNOMSKIH RaKaSTIH
MaTIČNIH CELIC PRI NaSTaNKU,
RaSTI, šIRJENJU IN PONOvITvI
MaLIGNEGa MELaNOMa
MM je ena izmed naja gre siv nej ših oblik
raka z ve li ko zmož nost jo zase va nja. Funk -
cio nal ne genom ske razi ska ve so v zad njih
letih poka za le, da so za zase va nje tumor jev
odgo vor ne pred vsem spe ci fič ne, malo šte -
vil ne sub po pu la ci je raka stih celic v pri mar -
nem tumor ju, ki tvo ri jo le prib liž no 1 %
mase tumor ja (50). Te popu la ci je se v svo -
jih zna čil no stih zani mi vo uje ma jo z zna čil -
nost mi fizio loš kih MC in RMC. Tipi celic in
sig nal ne poti, ki so pomemb ne v fi zio loš -
ki rasti in raz mno že va nju ter migra ci ji,
igra jo pomemb no vlo go tudi pri inva zi ji in
zase va nju tumor skih celic (51,  52). Ena
izmed tak šnih sig nal nih poti je pot Wnt, po
kate ri se spro ži pre nos kate ni na β od celič -
nih sti kov k ce lič ne mu jedru in posle dič no
pre ki ni tev celič nih sti kov (53, 54). Tak šna
pre ki ni tev med ce lič nih vezi vodi v uni čenje
neo kr nje no sti epi te li ja in nje go vo pretvor -
bo v me zen him sko tki vo, kar ime nu je mo
tran zi ci ja epi te li ja v me zen him (angl. epi the -
lial to mesenchy mal tran si tion, EMT). EMT
je pomem ben meha ni zem v em brio nalnem
raz vo ju pa tudi v na pre do va nju raka vih
bolez ni, saj pri pre ki ni tvi med ce lič nih sti -
kov ne pri de le do uni če nja neo kr nje no sti
epi te li ja, ampak tudi do odsto pa celic od nji -
ho ve pod la ge in posle dič no raz no sa teh celic
v bliž nja ali odda lje na tki va, kar lah ko pov -
zro ča inva zi jo in zasev ke (55). Vzor ci izra -

ža nja regu la tor ja EMT Slug so pove za ni
z vzor ci izra ža nja preo sta lih genov, ki so
pomemb ni pri obli ko va nju in migra ci ji
nevral ne cevi med raz vo jem, hkra ti pa je
Slug nujen za spo sob nost zase va nja pri mar -
nih člo veš kih mela no ci tov, ki so bili in
vitro genet sko preo bra že ni v ra ka sto sta nje.
Ta spo sob nost je pri raka stih kož nih celicah
dru ge ga izvo ra (fi brob la sti, epi der malne
celi ce) mno go manj ša (56). Še en meha -
nizem torej, ki MM omo go ča tako veli ko
zmož nost zase va nja in ki je sku pen mela -
no ci tom in dru gim celi cam izvo ra nevralne
cevi. MM je, tako kot rak nas plo šno, v svo -
ji osno vi genet ska bole zen.

Po leg dru gih onko ge nov, ki jih pove zu -
je mo z na stan kom raka, pri MM poz na mo
gen NEDD9, ki pov zro ča inva zi jo in zase -
va nje mela no ci tov, prav tako pa je nje go -
vo izra ža nje v vzor cih bol ni kov pove za no
z napre do va njem MM (57). Zani mi vo je,
da poveča no izra ža nje NEDD9 naj de mo tudi
v člo veš kih fizio loš kih CD133-po zi tiv nih
pop kov nič nih MC, ki so bile izpo stav lje ne
pomanj klji vi oskr bi s ki si kom (58). Zna no
je, da pomanj klji va oskr ba s ki si kom pove -
ča zmož nost zase va nja raka stih celic (59).
Žal je pomanj klji va oskr ba s ki si kom vse
prej kot red ko sta nje v ma lig nih tumor jih,
v ka te rih oži lje nost tumor ja pogo sto neza -
dost no sle di nje go vi rasti, pov zro či jo pa jo
lah ko tudi raz lič ne vrste tera pi je, ki tako ali
dru ga če spre mi nja jo sta nje oskr be tumor -
ja s ki si kom (ki rur gi ja, obse va nje itd.).

Ob sta ja jo tudi nas pro tu jo či doka zi, ki
nam dajo misli ti, da MRMC mor da niso tako
pomemb ne za nasta nek tumor jev: kar prib -
liž no 25% vseh celic MM je namreč sposob -
nih tvo ri ti tumor je v imun sko oslab lje nih
miših NOD/SCID IL2R c null (60). Tvor ba
tumor jev v imun sko oslab lje nih miših in
lju deh z vsaj del no zmož nim imun skim
siste mom se ne sre ču je z ena ki mi ovi ra mi.
Vpraš lji vo je torej, ali bi tudi v lju deh vseh
teh 25% celic MM tvo ri lo nove tumor je. Še
pose bej zato, ker MM sodi med bolj imu -
no ge ne vrste tumor jev in zara di odsot no -
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sti mno gih nor mal nih člo veš kih imun skih
meha niz mov v teh miših ni pre se net lji vo,
da je tako velik delež celic spo so ben tvo riti
tumor je. Pro ti tu mor skim imun skim meha -
niz mom so se sicer spo sob ne izog ni ti le red -
ke celi ce, ki ima jo prav last no sti RMC, kar
potr ju je jo posku si na miših, ki so manj izra -
zi to imun sko oslab lje ne (61).

MOŽNa KLINIČNa UPORaBNOST
Mož no sti za diag no sti ko
malig ne ga mela no ma
Zla ti stan dard za diag no sti ko MM danes
pred stav lja kli nič ni pre gled z (di gi tal no) der -
ma to sko pi jo, ki ji sle di histo pa to loš ka pre -
i ska va za dokonč no potr di tev, če je kož no
zna me nje sum lji vo za MM. Uspo sob lje ni
der ma to lo gi lah ko z za nes lji vost jo pre poz -
na jo napre do va le stop nje MM na pod la gi
meril ABCDE, ven dar MM pri svo jih zgod -
njih in naj bolj ozdrav lji vih fazah pogo sto
posne ma histo loš ko benig ne lezi je (62). Der -
ma to sko pi ja izbolj ša diag no stič no natanč -
nost za MM za 5–30 % (63). Ven dar pa so
razi ska ve tudi potr di le, da je diag no stič na
natanč nost der ma to sko pi je moč no odvisna
od izku šenj izva jal ca, da je teh ni ka zelo sub -
jek tiv na, brez kvan ti ta tiv nih meril in da
mno go krat vodi tudi do nepo treb nih kirur -
š kih izre zov (62, 63). Navad no je samo eno kož -
no zna me nje od 30–40 izre za nih dejan sko
MM (63). Razi ska ve kaže jo, da sko raj ene ga
od treh MM ni mogo če diag no sti cirati z upo -
ra bo der ma to sko pi je (64). Tako zdrav ni ki
kot bol ni ki bi ime li kori sti od natanč nej še in
zanes lji vej še diag no stič ne meto de, ki bi lah -
ko poda la objek tiv no in kvan ti ta tiv no oce -
no lezij ter bila dovolj občut lji va in spe ci fič na,
da bi lah ko zaz na la MRCM in s tem MM in
situ, torej začet no fazo bolez ni, ki jo lah ko
v 100 % ozdra vi mo že s ki rurš kim izre zom.

Zgor nja meja za zaz na vo cir ku li ra jo čih
raka vih celic s pre toč no cito me tri jo je prib -
liž no ena raka va celi ca na 100,000 lev ko -
ci tov (65). Zave da ti se je tre ba, da je sama
pri sot nost raka vih celic v krv nem obto ku
zna nil ka sistem ske bolez ni, torej bi bila tudi

pri teo re tič no neo me je ni občut lji vo sti prei -
ska va nega tiv na pri resnič no lokal no ome -
je ni bolez ni. Loga ri tem ska kri vu lja pada nja
šte vi la raka vih celic pri sistem skem zdrav -
lje nju se moč no raz li ku je med popu la ci ja ma
RMC in preo sta lih raka vih celic. Ker so RMC
odpor nej še na zdrav lje nje od dru gih popu -
la cij raka vih celic, nji ho va kon cen tra ci ja
ver jet no manj izra zi to – če sploh – pade med
zdrav lje njem, po zaključ ku zdrav lje nja pa ver -
jet no nara ste. RMC so namreč, sodeč po dose -
da njih razi ska vah, vir repo pu la ci je raka vih
celic po zdrav lje nju. Težava nasta ne, ker so
popu la ci je RMC tako majh ne, da jih je z me -
to da mi, kot je pre toč na cito me tri ja, tež ko
meri ti. Prav tako ima mo teža ve, ko jih posku -
ša mo loči ti od preo sta lih raka vih celic, saj
za to potre bu je mo spe ci fič ne ozna če val ce, ki
se raz li ku je jo pri raz lič nih vrstah RMC.

Z ve za vo ozna če nih pro ti te les, spe ci -
fičnih za povr šin ske bio loš ke ozna če val ce
MRMC, bi lah ko dolo ča li raka ste celi ce, ki
so osta le po kirurš ki tera pi ji (pre pre če va -
nje zasev kov) kot tudi odda lje ne zasev ke
(angl. sta ging). Izra ža nje že ome nje ne ga
ABCB5 je pove za no z na pre do va njem bolez -
ni in s pre ži vet jem bol ni kov z MM, zato je
zani miv kot možen diag no stič ni ozna če va -
lec. Izved ba bi bila mogo ča z upo ra bo imu -
no hi sto ke mi je na tkiv nih rezi nah, pri doblje -
nih z izre zom tumor ja. Tako bi lah ko zaz na li
tudi mikro skop ske pono vi tve v ki rurš kem
robu. Kli nič no bi lah ko imu nos cin ti graf sko
iska li lokal ne pono vi tve bolez ni z ra di oak -
tiv no ozna če ni mi pro ti te le si in gama ka me -
ro. Lah ko bi upo ra bi li tudi lokal no fluo res -
cenč no bar va nje v času izreza.

Za natanč nej še preu če va nje dina mi ke
popu la cij RMC in nji ho ve ga vpli va na popu -
la ci je dru gih raka stih celic bi bilo tre ba raz -
vi ti občut lji vej še meto de za nji ho vo  zaz na -
va nje.

Mož no sti za tera pi jo malig ne ga
mela no ma
Mor da je eden izmed osnov nih raz lo gov za
neza dost nost dose da njih sistem skih tera pij
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MM in raka vih bolez ni na splo šno uni če -
nje več je ga dela tumor ja, ne pa tudi RMC.
Te so potem spo sob ne obno vi ti celot ni
tumor ali, še slab še, zase va ti v od da lje ne
dele tele sa in tako name sto loka li zi ra ne ga
tumor ja bole zen posta ne sistem ska. Na
osno vi naše ga poz na va nja RMC obsta ja ta
dve mož no sti za tera pi jo: te celi ce popol no -
ma odstra ni ti z upo ra bo pro ti te les in povr -
šin skih anti ge nov kot tarč (mož na tar ča je
na pri mer povr šin ski ozna če va lec CD271) ali
pa jim vze ti spo sob nost samoob no ve z re -
pro gra mi ra njem spe ci fič nih sig nal nih in
pre pi so val nih poti (66). To lah ko dose že mo
z upo ra bo neka te rih pre pi so val nih dejav ni -
kov kot je Sox-10. Zmanj ša nje aktiv no sti
Sox-10 vodi v zmanj ša no rast in raz mno že -
va nje, upo čas njen celič ni cikel, zmanj ša no
pre ži vet je celic in apop to zo, kar popol noma
usta vi tvor bo mela no mov v kse no trans -
plan ti ra nih miših, izra zi to pa zmanj ša tudi
šte vi lo CD271-po zi tiv nih celic in vitro, torej
prav Sox-10 mor da regu li ra šte vi lo MRMC
v MM (67, 68).

Ne osta ja pa le pri posku sih in vitro in
na imun sko oslab lje nih miših. Leta 2012 je
bila izve de na pilot ska štu di ja na deve tih bol -
ni kih z raz se ja nim MM v IV. sta di ju, ki so
jih zusta lje no tera pi jo (ki rur gi ja, kemo te ra -
pi ja, obse va nje) ozdra vi li vid nih zna kov
bolez ni, a so jih uvr sti li v sku pi no z vi so -
kim tve ga njem za nje no pono vi tev. Bol ni -
ke so zdra vi li z ri tuk si ma bom, pro ti te le si
pro ti CD20. Po dveh letih zdrav lje nja in opa -
zo val ni dobi 42 me se cev sta bili dve tret -
ji ni bol ni kov brez zna kov pono vi tve bolez ni
in brez pomemb nej ših neže le nih učin kov ali
zna kov tok sič no sti (69).

RaZPRava
Bol ni kom ne sme mo vli va ti laž ne ga upanja
gle de ozdra vi tve s ci lja njem izvor nih celic
MM. V ro kah še nima mo tak šne ga zdra vi -
la. Obe tav ni rezul ta ti razi skav, ki jih ome -
nja va v član ku, podži ga jo veli ko dodat nih
vpra šanj na nivo ju mole ku lar ne bio logije
in odgo vo ri nanje bi lah ko pri ne sli doda ten

pomen za zdrav lje nje raka. Za sedaj pa
pred stav lja jo zgolj pod la go za kli nič ne razi -
ska ve in raz voj novih tarč nih zdra vil. Prav
tako ne more mo pri ča ko va ti, da bi na pri -
mer zgolj dolo če no pro ti te lo delo va lo kot
samo stoj na tera pi ja za uni če nje vseh MM.
Več jo učin ko vi tost bi lah ko pri ča ko va li
s kom bi ni ra no tera pi jo, na pri mer kemo te -
ra pi ja in pro ti te lo, usmer je no v MRMC, kar
bi lah ko pred stav lja lo za MM uso den dvoj -
ni uda rec.

Gle de na vlo go RMC kot spro žilk ponov -
ne ga poja va bolez ni po odstra ni tvi vseh nje -
nih vid nih zna kov bo v pri hod no sti vlo ga
cilja nja RMC v te ra pi ji raka ver jet no pred -
vsem v pre ven ti vi pono vi tve raka ve bolezni
po uspe šnem zdrav lje nju, kar danes pred -
stav lja ene ga naj več jih izzi vov v on ko lo giji.
Ta prob lem je v pri me ru MM še toli ko izra -
zi tej ši, zato bo vlo ga odstra ni tve preo sta -
lih RMC ver jet no prav tu priš la naj bolj do
izra za.

ZaKLJUČEK
Po droč je RMC nas ploh je izra zi to nova,
toda v zad njih letih zelo vro ča tema v bio -
z na no sti. To prav tako velja za MC pri MM.
Mor da še bolj kot pri kak šni dru gi vrsti raka,
saj je MM izjem no nepred vi dlji va, smr tono -
sna in zahrbt na bole zen. Pred vsem njegovo
nag nje nje, da se kljub navi dez ni ozdra vi tvi
pogo sto ponav lja, nas je sta lo že mno go
življenj, žal nered ko tudi mla dih. Šte vil na
odkrit ja naj no vej ših razi skav so pomemb -
no pris pe va la k na še mu razu me va nju mole -
ku lar nih meha niz mov te bolez ni, pri ča pa
smo bili tudi že prvim posku som upo ra be
nji ho vih izsled kov na lju deh.

Po memb no vpra ša nje je, kako bomo
odkrit je mela nom skih raka stih celic upo ra -
bi li v prid bol ni kom, ki so že obo le li za tem
smr to no snim tumor jem, in pre pre či li pono -
vi tev bolez ni ter kako bomo to odkrit je upo -
ra bi li za diag no sti ci ra nje MM in situ, ko je
uspe šno zdrav lje nje še mogo če. Najo be tav -
nej ši možen bio loš ki ozna če va lec za diag -
no sti ko je mor da prav ABCB5, ki ozna ču je
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nezre le mela nom ske celi ce in izra ža nje kate -
re ga je pove za no z na pre do va njem bolez -
ni. V ra zi ska vah na miših se je izka zal tudi
kot zelo učin ko vi ta tar ča za sistem sko imu -
no te ra pi jo s pro ti te le si. Dru ga obe tav na tar -
ča je povr šin ski anti gen CD271. Nasled njo
mož nost zdrav lje nja pred stav lja repro gra -
mi ra nje spe ci fič nih sig nal nih in pre pi so -
valnih poti, na pri mer s pre pi so val nim dejav -
ni kom Sox-10, z na me nom odvze ti MRMC
spo sob nost samoob no ve. Samo z zdrav lje -
njem, ki bi zaje lo tudi RMC, bi bili kemo-
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in radio te ra pi ja lah ko uspe šni in popol na
ozdra vi tev bol ni kov v na pre do va lih sta di -
jih bolez ni sploh mogo ča.

Upaj mo, da bo v pri hod no sti čim več
pilot skih razi skav na lju deh in bodo tako
izsled ki posku sov na živa lih lah ko poka zali
svo jo vred nost tudi v kli nič ni prak si. S tem
bi lah ko konč no dose gli napre dek v zdrav -
lje nju MM in raka vih bolez ni nas ploh ter
omo go či li ozdra vi tev tudi bol ni kom z raz -
se ja no bolez ni jo.
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metod v obrav na vi bole zen skih spre memb
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IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: tem po ral na kost, radio loš ka obrav na va, mal for ma ci je, vnet ja, poš kod be, tumor ji,

otos kle ro za

Tem po ral na kost s svo jo pestro obli ko ustva ri več vot lin: zuna nji slu ho vod, sred nje uho,
notra nje uho ter notra nji slu ho vod. Sodob ne radio loš ke sli kov no prei sko val ne meto de nam
omo go ča jo natan čen pri kaz teh vot lin in nji ho vih bole zen skih spre memb. Za dolo če no
vrsto prei ska ve se odlo či mo na pod la gi kli nič ne sli ke ali gle de na del tem po ral ne kosti,
ki nas zani ma. Pri pre vod nih mot njah slu ha in za pri kaz zuna nje ga ali sred nje ga uše sa
je osnov na prei ska va raču nal niš ka tomo gra fi ja s teh ni ko viso ke loč lji vo sti v treh rav ni -
nah. Pri sen zo ri ne vral nih mot njah slu ha in za pri kaz notra nje ga uše sa pa upo rab lja mo
prei ska vo z mag net no reso nan co. Bole zen ske spre mem be tem po ral ne kosti v gro bem delimo
na pri ro je ne mal for ma ci je, vnet ja, poš kod be, tumor je in otos kle ro zo. Mal for ma ci je doka -
že mo z ra ču nal niš ko tomo gra fi jo, s ka te ro zanes lji vo pri ka že mo spre me nje no veli kost ali
obli ko vot lin in posa mez nih struk tur v njih. Raču nal niš ko tomo gra fi jo upo ra bi mo tudi
za pre poz na vo hole stea to ma in vnet nih spre memb kosti, med tem ko je za pri kaz vne tij
okol nih tkiv in notra nje ga uše sa pri mer nej ša prei ska va z mag net no reso nan co z ga do li -
ni je vim kon trast nim sreds tvom. Raču nal niš ka tomo gra fi ja je stan dard na prei ska va za dokaz
otos kle ro ze. Prav tako je na prvem mestu pri poš kod bah tem po ral ne kosti, pri sumu na
pri dru že no pare zo obraz ne ga živ ca pa obi čaj no opra vi mo še mag net no reso nan co. Tumor -
ji tem po ral ne kosti lah ko izvi ra jo iz kate re ga ko li tki va, zato za nji ho vo opre de li tev pri -
de ta v po štev obe vrsti prei skav.

aBSTRaCT
KEY WORDS: temporal bone, radiologic approach, malformation, inflammation, trauma, tumors,

otosclerosis.

The temporal bone contains several cavities: external auditory meatus, middle ear, inner
ear, and internal auditory meatus. Modern imaging technology enables detailed scan-
ning of the temporal bone and its pathological changes. High resolution computed tomog-
raphy is the method of choice for conductive hearing loss and the examination of the

1 Urša Zabret, dr. med., Uni ver zi tet ni kli nič ni cen ter Ljub lja na, Zaloš ka cesta 7, 1525 Ljub lja na; ursa.bo nes@gmail.com
2 Doc. dr. Ka ta ri na Šur lan Popo vič, dr. med., Kli nič ni inšti tut za radio lo gi jo, Uni ver zi tet ni kli nič ni cen ter Ljub lja na,

Zaloš ka cesta 7, 1525 Ljub lja na
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UvOD
Tem po ral na kost je ena izmed ana tom sko
naj bolj pestrih kosti v na šem tele su, saj se
zno traj nje naha ja jo šte vil ne žil ne in živčne
poti ter rav no tež ni in slu šni organ. Med
embrio nal nim raz vo jem je lah ko pod vržena
šte vil nim mal for ma ci jam, ki spre menijo ana -
to mi jo kosti in s tem nje no funk cio nal no
vlogo v raz vo ju slu ha in govo ra otrok. V ka -
snej šem živ ljenj skem obdob ju se kli nič no
izra zi jo pred vsem vnet ja, poš kod be in tumor -
ji. Raz voj radio loš kih sli kov no prei sko val nih
metod pome ni velik korak naprej v diag no -
stič ni obrav na vi bole zen skih spre memb
tem po ral ne kosti. CT pred stav lja radio loš -

external or middle ear, while magnetic resonance imaging plays a major role in sensorineural
hearing loss and the examination of the inner ear. The temporal bone could be affected
by congenital malformations, inflammation, trauma, tumors, and otosclerosis. Computed
tomography is used for the detection of malformations such as small cavities, narrow
external lumen, and deformed ossicles. This imaging method is also used to detect
cholesteatoma and inflammatory changes of the temporal bone. However, the inflam-
mation of adjacent tissues and inner ear inflammation are best presented with magnet-
ic resonance after gadolinium contrast injection. Computed tomography is the method
of choice for otosclerosis. Furthermore, it is the first obtained imaging in cases of trau-
ma to the temporal bone. Nevertheless, post-traumatic facial nerve palsy is best detect-
ed with magnetic resonance imaging. Due to their origin diversity, both computed
tomography and magnetic resonance imaging are methods used for tumor evaluation.

ko sli kov no prei sko val no meto do izbo ra za
pri kaz zuna nje ga in sred nje ga uše sa. Za
popoln pri kaz ana to mi je in bolez ni notranje -
ga uše sa pa je potreb na še prei ska va z MRI.

ana to mi ja tem po ral ne kosti
Tem po ral na kost je late ral no loci ra na lobanj -
ska kost, v ka te ri se naha ja jo slu šni in ravno -
tež ni organ, poti VII. in VIII. mož gan ske ga
živ ca, notra nja karo tid na arte rija in jugu lar -
na vena (sli ka 1). Sestav lje na je iz tim pa nič -
ne ga, skva moz ne ga in petroz ne ga dela, ki sku -
paj obli ku je jo več vot lin: zuna nji slu ho vod,
bob nič na vot li na oz. sred nje uho, labi rint oz.
notra nje uho ter notra nji slu ho vod (1, 2).

Sli ka 1. CT tem po ral ne kosti. Pri mer no pre -
zra če ne celi ce desne ga mastoi da (bela
puš či ca). Sred nje uho s slušni mi koš či cami
(siva puš či ca). Notranje uho – notra nji slu -
ho vod, pol žek in vesti bu lum (svetlo siva
puš či ca).
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Ra dio loš ke teh ni ke sli ka nja
tem po ral ne kosti
Da nes nam več re zin ski CT omo go ča pri kaz
ana tom skih struk tur tem po ral ne kosti s pro -
stor sko loč lji vost jo 230 µm in debe li no re -
zi ne do 0,1 mm. CT-prei ska vo tem po ral ne
kosti nare di mo s teh ni ko viso ke loč ljivo sti
(angl. high reso lu tion com pu ted tomo graphy,
HRCT) v treh rav ni nah – trans ver zal ni, koro -
nar ni in sagi tal ni. Obi čaj no izbe re mo debe -
li no posa mez ne ga reza od 0,4 do 0,7 mm,
z re kon struk ci jo do 0,5 mm (2–4).

MRI-prei ska vo upo rab lja mo za pri kaz
struk tur notra nje ga uše sa in mož ga no vi ne
ali za natanč nej šo opre de li tev bole zen skih
spre memb sred nje ga in zuna nje ga uše sa, če
s CT-prei ska vo nismo uspe li posta vi ti diag -
no ze. MRI omo go ča soča sen pri kaz struk -
tur v raz lič nih rav ni nah. Obi ča jen pro to kol
vklju ču je T1-pou dar je ne sek ven ce z do dat -
kom kon tra sta ali brez in novej še T2-pou -
dar je ne sek ven ce (angl. con struc ti ve inter fe -
ren ce in steady sta te, CISS). S sled nji mi lah ko
pri ka že mo teko či no tudi zno traj labi rin ta in

med seboj uspe šno raz lo či mo ska lo tim pani,
ska lo vesti bu li in mož gan ske živ ce. MRI je
edi na sli kov na meto da, s ka te ro lah ko pri -
ka že mo bole zen ske spre mem be vzdolž celot -
ne slu šne poti (2–4).

Ko se odlo ča mo za radio loš ko sli kov no -
prei sko val no meto do na pod la gi kli nič ne
slike, velja, da izbe re mo CT pri bol ni kih s pre -
vod no mot njo slu ha, MRI-sli ka nje pa pri sen -
zo ri ne vral ni izgu bi slu ha, tini tu su in vrtogla -
vi ci (2–4). Tabe la 1 pri ka zu je naj pri mer nej šo
prei ska vo za diag no stič no obrav na vo posa -
mez nih sestav nih delov tem po ral ne kosti.

BOLEZENSKE SPREMEMBE
TEMPORaLNE KOSTI
Bo le zen ske spre mem be tem po ral ne kosti
raz vr sti mo v pet več jih sku pin: pri ro je ne
mal for ma ci je, vnet ja, poš kod be, tumor ji in
otos kle ro za.

Pri ro je ne mal for ma ci je
Mal for ma ci je zuna nje ga in sred nje ga uše -
sa ima jo ena ko embrio loš ko zasno vo, zato

247Med Razgl. 2014; 53 (2):

Ta be la  1. Naj pri mer nej še prei ska ve za diag no stič no obrav na vo tem po ral ne kosti. Gd  – gado li ni je vo
kontrast no sreds tvo.

SESTavNI DEL TEMPORaLNE KOSTI METODa IZBORa

ZUNANJE UHO Svet li na zuna nje ga slu ho vo da Kli nič ni pre gled oto lo ga

Tim pa nič na kost CT

Tem po ro man di bu lar ni sklep CT ali MRI (od vi sno od bole zen ske spre mem be)

Obu še sna sli nav ka MRI

Ma stoid ni del obraz ne ga živ ca CT in MRI

SREDNJE UHO Ste ne (zgor nja, spod nja, zuna nja, CT
notra nja, spred nja in zad nja)

Zgor nja ste na v po ve za vi z mož gan ski mi MRI v ko ro nar ni rav ni ni – T2-pou dar je na
ovoj ni ca mi, lik vor jem in tem po ral nim sek ven ca
rež njem

Kla div ce, nako val ce, stre men ce CT v trans ver zal ni, koro nar ni in sagi tal ni rav ni ni

Pa to loš ko meh ko tki vo v vot li ni CT za dokaz pri sot no sti tki va
sred nje ga uše sa MRI za dolo či tev izvo ra tki va

NOTRANJE UHO Koš če ni labi rint CT

Mem bra noz ni del labi rin ta (en do lim fa, MRI (T1- in T2-pou dar je na sek ven ca, pato loš ko
peri lim fa) kopi če nje Gd na T1-pou dar je ni sek ven ci)

Iz sto piš če VIII. mož gan ske ga živ ca MRI
(rav no tež ni živec)

Okro glo in oval no oken ce CT v trans ver zal ni in koro nar ni rav ni ni
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so obi čaj no pri sot ne isto ča sno in so vzrok
pri ro je nim pre vod nim mot njam slu ha.
Radio loš ko jih pri ka že mo s CT-prei ska vo
v treh rav ni nah. Radio log mora oce ni ti pre -
hod nost zuna nje ga slu ho vo da, veli kost in
obli ko vot li ne sred nje ga uše sa, polo žaj
in pri sot nost slu šnih koš čic, veli kost okenc
in potek obraz ne ga živ ca (VII.). Mal for ma -
cija zuna nje ga uše sa je lah ko zože nje ali
popol na odsot nost svet li ne zuna nje ga slu -
ho vo da, mal for ma ci je sred nje ga uše sa pa so
spre me nje na obli ka, zlep lje nost ali popol -
na odsot nost posa mez ne slu šne koš či ce.
Obraz ni živec pri opi sa nih nepra vil no stih
pogo sto pote ka pro sto sko zi vot li no srednje -
ga uše sa, na kar mora biti radio log še pose -
bej pozo ren, saj je obraz ni živec zara di tak šne
lege med kirurš ki mi pose gi izpo stav ljen
poš kod bam (1, 5).

Pri ro je na sen zo ri ne vral na mot nja sluha
je posle di ca mal for ma cij notra nje ga uše sa
ali odsot no sti slu šne ga živ ca (VIII.). Za nji -
hov pri kaz upo rab lja mo CT-prei ska vo, s ka -
te ro pri ka že mo koš če ni del labi rin ta in
MRI-prei ska vo, ki nam omo go či odkrit je
mal for ma cij mem bra noz ne ga dela notra nje -
ga uše sa in VIII. mož gan ske ga živ ca. Naj -
po go ste je vidi mo kli nič no nepo memb no
raz ši ri tev poste rior nih pol krož nih kana lov
in vesti bu lar ne ga akve duk ta. Nevar nej ša
pri ro je na mal for ma ci ja je odsot nost koš če -
ne pre gra de v polžku, ki loču je endo lim fo

Sli ka 2. CT tem po ral ne kosti v ko ro nar ni rav ni ni. Meh kot kiv na spre mem ba levo v zgor njem delu vot li ne sred -
nje ga uše sa, ki pred stav lja hole stea tom. Slu šne koš či ce so slab še vid ne zara di demi ne ra li za cije, ki jo je pov -
zro čil hole stea tom (oz na če no s puš či co).

(mož gan sko teko či no) in peri lim fo (la bi rint -
no teko či no), ime no va na tudi Gus her jev sin -
drom. Pri tisk mož gan ske teko či ne se tako
pre ne se v la bi rint, kar med kirurš kim pose -
gom na oval nem oken cu pov zro či izte ka nje
labi rint ne teko či ne in posle dič no popol no
glu host (6, 7).

vnet ja
Vnet ja zuna nje ga slu ho vo da so pogost
zaplet slad kor ne bolez ni. Kaže jo se kot akut -
no vnet je kost ni ne ali ostei tis z abs ce si
v oko liš njih tki vih. Vnet ne spre mem be kosti
pri ka že mo s CT, okol nih tkiv pa z MRI-prei -
ska vo z ga do li ni je vim kon trast nim sreds -
tvom (8–10).

Naj po go stej ša so vnet ja sred nje ga ušesa.
Radio loš ko sli kov no diag no stič na obrav na -
va je potreb na pri odra slem bol ni ku s seroz -
nim vnet jem sred nje ga uše sa, brez pred -
hodnih kro nič nih vne tij. S CT-prei ska vo
izklju či mo pri sot nost tumor ja ali dru ge
bole zen ske spre mem be v oko li ci, ki bi lah -
ko zapr le Evsta hi je vo cev. Hkra ti pri ka že -
mo posle di ce kro nič ne ga vnet ja sred nje ga
uše sa, ki se kaže jo kot zmanj ša na pre zra če -
nost mastoi da in vot li ne sred nje ga uše sa
z zaob lje nim in vbo če nim bob ni čem. Pri sot -
na je lah ko demi ne ra li za ci ja slu šnih koš čic
in tim pa nos kle ro za. Za tim pa nos kle ro zo
so zna čil ne kal ci na ci je sluz ni ce, bob ni ča in
liga men tov slu šnih koš čic (10, 11).
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Za plet kro nič ne ga vnet ja sred nje ga uše -
sa je sekun dar ni hole stea tom, ki nasta ne
z vbo če njem ploš ča te ga epi te li ja sluz ni ce
slu ho vo da pre ko pre dr te ga bob ni ča v vot -
li no sred nje ga uše sa. Pri tem se obli ku je
t. i. ho le stea tom ska vreč ka, v ka te ro se
odla ga jo odmr le celi ce, ki se luš či jo zaradi
slab še pre kr va vi tve epi te li ja v vot li ni sred -
nje ga uše sa. Rasto ča hole stea tom ska masa
lah ko uni či ste ne vot li ne sred nje ga uše sa,
slu šne koš či ce in sep ta med posa mez ni mi
mastoid ni mi zrač ni mi celi ca mi. Za pre -
poz na vo hole stea to ma obi čaj no zado stu je
CT-prei ska va. Na CT-prei ska vi ima kon -
vek sne robo ve in obi čaj no leži v zgor njem
delu vot li ne sred nje ga uše sa ozi ro ma epi -
tim pa nu (sli ka 2). Popol na nepre zra če nost
sred nje ga uše sa na CT-prei ska vi one mo go -
ča raz li ko va nje med hole stea to mom, vnet -
jem ali poo pe ra tiv ni mi spre mem ba mi in
takrat je potreb na MRI-prei ska va. Na T2-pou -
dar je ni sek ven ci ima hole stea tom zna čil no
zvi šan sig nal, na T1-pou dar je ni sek ven ci
zni žan sig nal, po dodat ku gado li ni je ve ga
kon trast ne ga sreds tva pa vidi mo rob no
povi šan sig nal. Za hole stea tom je zna či len
izra zi to visok sig nal na difu zij sko obte že -
nem sli ka nju, kar nam omo go ča pre poz navo
ostan ka ali pono vi tve manj ših hole stea to -
mov v poo pe ra tiv nih meh kot kiv nih spre -
mem bah (10, 12–14).

Pri vnet jih notra nje ga uše sa je sli kov -
no prei sko val na meto da izbo ra MRI. Akut -
ni viru sni labi rin ti tis ima zna čil no povi šan
sig nal na T1-pou dar je nih sek ven cah z ga -
do li ni je vim kon trast nim sreds tvom. Pri
bak te rij skih vnet jih (me nin go kok nih ali
pnev mo kok nih) lah ko pri de do raz raš ča nja
vezi va v struk tu rah notra nje ga uše sa. Pri -
ka že mo jih kot področ je zni ža ne ga sig na -
la na T2-pou dar je nih sek ven cah zno traj
endo lim fe. Po dova ja nju gado li ni je va kon -
trast ne ga sreds tva ima jo na T1-pou dar je ni
sek ven ci zvi šan sig nal. Raz raš ča nje vezi va
v struk tu rah notra nje ga uše sa lah ko one -
mo go či vsta vi tev polž ko ve ga vsad ka pri
otro cih, ki so oglu še li po bak te rij skem

menin gi ti su. Zato je bak te rij ski menin gi tis
z iz gu bo slu ha abso lut na indi ka ci ja za
MRI-prei ska vo v vsaj sed mih dneh po izgu -
bi slu ha in vsta vi tev polž ko ve ga vsad ka še
pred raz vo jem veziv nih spre memb (10, 15).

Poš kod be
Poš kod be tem po ral ne kosti so posle di ca
moč ne ga tope ga udar ca v gla vo, ki lah ko
pov zro či zlom kost ni ne, krva vi tev v vot li -
ne uše sa ali poš kod bo živ cev, žil in osta lih
struk tur sred nje ga oz. notra nje ga uše sa.
Pogo sto so pri dru že ne tudi poš kod be mož -
ga no vi ne (16).

Naj po go stej še posle di ce poš kod be tem -
po ral ne kosti so mot nje slu ha obeh vrst in
pare za obraz ne ga živ ca (17). CT-prei ska va
obi čaj no zado stu je za odkrit je vzro ka pre -
vod ne mot nje slu ha po poš kod bi. Ob pre -
mi ku dela tem po ral ne kosti zara di zlo ma
je lah ko mote na pre hod nost zuna nje ga
slu ho vo da ali vot li ne sred nje ga uše sa ali pa
so vzrok slu šnim mot njam zlom lje ne oz.
izpah nje ne slu šne koš či ce. Vzro ke za sen -
zo ri ne vral no mot njo slu ha po poš kod bi
pri kaže mo z MRI-prei ska vo. Naj po go stej -
ši vzrok je krva vi tev v la bi rint, ki jo pre poz -
na mo na T1-pou dar je nih sek ven cah zara -
di viso ke ga sig na la sve že krvi. Pare zo
obraz ne ga živ ca lah ko posred no potr di mo
s CT-sli ka njem, kadar lom na poka pote ka
sko zi kanal obraz ne ga živ ca v vot li ni sred -
nje ga uše sa. V pri me ru nega tiv ne CT-prei -
ska ve je potreb no MR-sli ka nje, ker je vzrok
pare zi lah ko ote ka nje in ute sni tev živ ca
v pre ho du sko zi ozek labi rint. Sig nal obraz -
ne ga živ ca je v pre de lu ute sni tve in ob fun -
du su notra nje ga slu ho vo da na T2-pou dar -
je nih sek ven cah zvi šan. Ob taki najd bi na
MRI-prei ska vi je za ohra ni tev delo va nja
obraz ne ga živ ca potreb na takojš nja dekom -
pre si ja (16, 18).

Tu mor ji
Ker tumor ji zra ste jo kjer ko li v po droč ju tem -
po ral ne kosti, za nji ho vo pre poz na vo upo -
rab lja mo tako CT- kot MRI-prei ska vo. Pri
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neka te rih tumor jih upo ra bi mo tudi obe
meto di hkra ti, ker sta kom ple men tar ni.

Če novo tvor ba vznik ne v zu na njem slu -
ho vo du, zoži svet li no in pov zro či pre vodno
mot njo slu ha. Zade be li tev ste ne in kli nič -
no pomemb nost zoži tve svet li ne oce ni mo
s CT-prei ska vo v trans ver zal ni in sagi tal ni
rav ni ni. Naj po go ste je gre za benig ne kost -
ne zade be li tve, t. i. ek so sto ze koš če ne ga
dela zuna nje ga slu ho vo da. Malig no mi zuna -
nje ga slu ho vo da so red ki, lah ko pa vznik -
ne jo iz sluz ni ce zuna nje ga slu ho vo da ali pa
izvi ra jo iz obu še sne sli nav ke in inva ziv no
vraš ča jo v tim pa nič no kost. Pri tovrst nih
tumor jih je sli kov no prei sko val na meto da
izbo ra MRI s kon trast nim sreds tvom (19).

V sred njem uše su naj po go ste je odkri -
je mo benig ne tim pa nič ne para gan glio me,
ade no me, menin gio me ali nevro me obraz -
ne ga in slu šne ga živ ca, ki jih dobro pri -
kažemo in zame ji mo s CT-prei ska vo v dveh
rav ni nah. Pri mar ni malig ni tumor ji so izred -
no red ki. Veči no ma gre za meta sta ze, lim -
fo me ali kar ci no me iz oko li ce, ki vraš ča jo
v vot li no sred nje ga uše sa (20–22).

Naj po go stej ša novo tvor ba notra nje ga
uše sa je nevri nom ali šva nom VIII. mož gan -
ske ga živ ca, ki vznik ne v no tra njem slu ho -
vo du ali cere be lo pon ti nem kotu (sli ka 3A
in B). Kli nič no se lah ko izra ža kot sen zo ri -

ne vral na mot nja slu ha, vrto gla vi ca ali tini -
tus. Obi čaj no je eno stran ski, pri bol ni kih
z ne vro fi bro ma to zo tipa 2 pa se zna čil no
poja vi na obeh stra neh. Diag no zo posta vimo
z MRI-prei ska vo. Tumor je dobro viden na
T1-pou dar je ni sek ven ci po dodat ku gado -
li ni je ve ga kon trast ne ga sreds tva, ker ima
izra zi to zvi šan sig nal. Pri izra že nih simp -
to mih je potreb na kirurš ka odstranitev
tumor ja. Možen zaplet ope ra ci je je izgu ba
slu ha, zato je izred no pomemb na radio loška
izklju či tev oz. potr di tev tumor ja na nasprot -
ni stra ni. Kirurg v pri me ru obo je stranske -
ga tumor ja odla ša z ope ra ci jo. V vme snem
času se bol ni ka sprem lja z red ni mi MRI-prei -
ska va mi (15, 23, 24).

Otos kle ro za
Otos kle ro za pome ni napre du jo če zako ste -
ne va nje oval ne ga oken ca in hru stanč nih
odrast kov ter pre tvor bo nor mal ne ga koš če -
ne ga labi rin ta v ne pra vil no kost ni no. Pogo -
ste je se poja vi pri mla dih žen skah in pov -
zro ča pre vod ne mot nje slu ha. Naj bolj ša
meto da za potr di tev kli nič ne diag no ze je CT,
kjer v za čet nem sta di ju bolez ni vidi mo
področ ja hipo denz ne ozi ro ma raz red če ne
kost ni ne pred oval nim oken cem in zade -
beljen odra stek stre men ca. Red ke je jih lah -
ko vidi mo tudi pred okro glim oken cem ali
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Sli ka 3. Tumor VIII. mož gan ske ga živ ca. MRI T2-poudar je na sli ka v trans ver zal ni rav ni ni poka že hipointen zivno
tumor sko spre mem bo v de snem pon to ce re belar nem kotu in notra njem slu ho vo du vzdolž VIII. mož gan -
ske ga živ ca (A – ozna če no s puš či co), ki se po gado li ni je vem kon trast nem sreds tvu na T- pou darjeni sliki
izra zi to obar va (B – ozna če no s puš čico).

BA
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v pre de lu polž ka v no tra njem uše su. Kasne -
je področ ja raz red če ne kost ni ne nado me sti -
jo skle ro tič na področ ja nepra vil ne kost ni -
ne (25, 26).

ZaKLJUČEK
Pri celost ni obrav na vi bole zen skih spre -
memb in poš kodb tem po ral ne kosti ima jo
radio loš ke sli kov no prei sko val ne meto de

pomemb no vlo go. S CT- in MRI-prei ska va -
mi pre poz na mo, zame ji mo in sprem lja mo
bole zen ske spre mem be ter hkra ti vpli va mo
na pra vi len izbor zdrav lje nja. Za radio lo ga
je pomemb no dobro poz na va nje ana to mi -
je tem po ral ne kosti in radio loš kih zna čil -
no sti bole zen skih spre memb, ki jih mora mo
upo šte va ti pri izbi ri ustrez ne radio loš ke sli -
kov no prei sko val ne meto de.
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Hana Žit nik Remš kar1

Obravnava zapletov Meckelovega

divertikla – pri kaz pri me ra

ManagementofComplicationsofMeckel'sDiverticulum –
CaseReport

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: Mec ke lov diver ti kel, inva gi na ci ja, nepra vil nost v raz vo ju tan ke ga čre ve sa, diag no sti ka,

zdrav lje nje

Mec ke lov diver ti kel je naj po go stej ša pri ro je na nepra vil nost tan ke ga čre ve sa. Pri so ten je
pri prib liž no 2 % pre bi vals tva, naj več krat se naha ja v di stal nem delu ileu ma. V ve či ni pri -
me rov je asimp to mat ski, v 4–10 % pa se izra zi z akut nim zaple tom, kot je krva vi tev, vnet -
je diver ti kla ali obstruk ci ja čre ve sa. Naj po go ste je se teža ve poja vi jo pred dru gim letom
sta ro sti, pri odra slih in mla dost ni kih pa do zaple tov pri de veli ko red ke je. V pris pev ku je
pri ka zan pri mer 21-let ne ga dekle ta z akut nim zaple tom, pove za nim s pri sot nost jo do tedaj
neu go tov lje ne ga Mec ke lo ve ga diver ti kla. V raz pra vi je opi sa na epi de mio lo gi ja, kli nič na
sli ka, diag no sti ka ter zdrav lje nje Mec ke lo ve ga diver ti kla in pri dru že nih zaple tov. Diag -
nosti ka je zah tev na, pogo sto je usmer je na v iz klju če va nje dru gih, pogo stej ših vzro kov za
nastanek akut ne bole či ne v tre bu hu. Zanes lji va diag no za je pre do pe ra tiv no red ko postav -
lje na. Zdrav lje nje zaple tov Mec ke lo ve ga diver ti kla je kirurš ko, pri za de ti del čre ves ja rese -
ci ra mo ali kli na sto izre že mo. Zdrav lje nje asimp to mat ske ga Mec ke lo ve ga diver ti kla ni
potreb no.

aBSTRaCT
KEY WORDS: Meckel's diverticulum, intussusception, small bowel anomaly, diagnosis, treatment

Meckel's diverticulum is the most common anomaly of the small intestine. It is present
in almost 2% of the population; its most common location is in the terminal part of the
ileum. In 4–10% of the affected population, it manifests itself as an acute complication,
such as bleeding, inflammation of the diverticulum or obstruction of the bowel lumen.
In over half of all cases, the complications of Meckel's diverticulum arise before the age
of two. Clinical findings are much less frequent in adolescents or adults. We present a case
of a 21-year-old female with acute abdominal pain, due to complications in connection
with previously undiagnosed Meckel's diverticulum. We discuss the epidemiology, clin-
ical findings, diagnostic procedures, and treatment. There is little possibility that the diag-
nosis of Meckel's diverticulum is made before surgical treatment due to complications.

1 Hana Žit nik Remš kar, dr. med., Oddelek za radiologijo, Splošna bolnišnica Jesenice, Cesta maršala Tita 112, 4270 Jesenice;
hana.zitnik-remskar@sb-je.si
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In symptomatic cases, it requires surgical removal, either by resection of the affected
segment or, less commonly, by removing a small part of the intestinal wall that contains
the diverticulum. Asymptomatic diverticula do not require any kind of treatment.

obro ku hra ne. Pono či je več krat odva ja la
teko če bla to; od takrat ni odva ja la niti vetrov,
niti bla ta. Do tega pre gle da več jih težav
z zdrav jem ni ime la. Pred šesti mi mese ci
je zače la pre je ma ti inhi bi tor pro ton ske
črpal ke zara di gastroe zo fa geal ne ref luksne
bolez ni.

Pri pre gle du je bila bol ni ca pri za de ta
zara di bole či ne, ble da, mir na. Krv ni tlak je
bil 110/74 mmHg, frek ven ca pul za 80/min,
frek ven ca diha nja 16/min, satu ra ci ja, izmer -
je na s pulz nim oksi me trom, je bila 98 %.
Izmer je na tele sna tem pe ra tu ra je bila v me -
jah nor ma le. Ugo to vi tve pri usmer je nem
pre gle du tre bu ha so bile nasled nje: tre buh
je bil v ni vo ju prsne ga koša, meteo ri sti čen;
pri pal pa ci ji sta bila ugo tov lje na difuz na
občut lji vost in mišič ni odpor, naji zra zi tej -
ša v spod njem desnem kva dran tu, tip nih
rezi stenc nismo odkri li, peri stal ti ka ni bila
sli šna, kil na izsto piš ča so bila pro sta. Pri
rek tal nem pre gle du na roka vi ci ni bilo sle -
dov bla ta ali sve že krvi, na dose gu prsta ni
bilo tip nih rezi stenc ali bole čih mest. Pri
usmer je nem pre gle du osta lih organ skih
siste mov ni bilo ugo tov lje nih poseb no sti.

Bol ni ci je bil odvzet vzo rec peri fer ne
ven ske krvi za labo ra to rij sko prei ska vo,
v ka te rem je bilo ugo tov lje no povi ša no
šte vi lo lev ko ci tov v krvi (13,22 × 109/l) in
bla go povi ša na kon cen tra ci ja C-reak tiv ne -
ga pro tei na (14,7 mg/l). Osta le vred no sti
oprav lje nih krv nih prei skav (he mo gram,
testi led vič ne ga delo va nja, jetr ni testi, ami -
la za, lipa za) in vred no sti pri pre gle du vzor -
ca uri na so bile v me jah nor ma le. Test na
pri sot nost noseč no sti (hu ma ni horion ski
gona do tro pin, β-HCG) je bil nega ti ven. Na
pre gled nem RTG posnet ku tre bu ha sto je so
bili vid ni zrač no-te ko čin ski nivo ji, ki so
kaza li na zapo ro tan ke ga čre ves ja (sli ka 1).
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UvOD
Mec ke lov diver ti kel je naj po go stej ša pri ro -
je na nepra vil nost tan ke ga čre ve sa. Po oce -
ni podat kov iz obduk cij in iz retros pek tiv -
nih epi de mio loš kih štu dij je pri sot na pri
prib liž no 2% pre bi vals tva, dejan ska inci den -
ca v pre bi vals tvu pa ni zna na (1). V ve či ni
pri me rov je asimp to mat ski, v 4–10 % pa
pov zro ča zaple te, ki pra vi lo ma pri ve de jo do
obrav na ve bol ni ka v ur gent ni ambu lan ti
(2, 3). Sko raj polo vi ca bol ni kov, ki so obrav -
na va ni zara di zaple tov ob pri sot no sti Meck -
e lo ve ga diver ti kla, je sta rih manj kot dve
leti (2). Naj po go stej ši zaplet v otroš ki dobi
je krva vi tev (4). Pri odra slih so zaple ti mno -
go red kej ši: naj po go ste je se poja vi mehanski
ileus tan ke ga čre ve sa, vnet je oz. diver ti ku -
li tis ali krva vi tev iz diver ti kla (2, 4).

V pris pev ku je pred stav ljen pri mer bol -
ni ce s kli nič no sli ko akut ne ga abdom na, pri
kate ri je bil zgo daj v po te ku bolez ni s po -
moč ju UZ-pre gle da ugo tov ljen mehan ski
ileus in postav ljen sum na inva gi na ci jo tan -
ke ga čre ve sa. Diver ti kel je bil doka zan pri
ope ra tiv ni odstra ni tvi pri za de te ga pre de la.
Namen v pris pev ku opi sa ne ga pri me ra je
pred sta vi ti tipič no kli nič no sli ko, diag no -
sti ko in zdrav lje nje zaple tov Mec ke lo ve ga
diver ti kla. Nanj je tre ba pomi sli ti in ga
v sklo pu dife ren cial ne diag no ze izklju či ti
pri bol ni kih, ki so zara di akut no nasta le
bole či ne v tre bu hu pre gle da ni v ur gent ni
ambu lan ti (5–7).

KLINIČNI PRIMER
Enaind vaj set let na bol ni ca je bila v zgod njih
jutra njih urah pre gle da na v ur gent ni kirurš -
ki ambu lan ti Splo šne bol ni šni ce Jese ni ce
zara di en dan tra ja jo če, stal no pri sot ne,
moč ne bole či ne v zgor njem delu tre bu ha.
Prejš nji dan je več krat bru ha la po vsa kem
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Sli ka 1. Rent gen ski posne tek tre bu ha sto je. Vid ni so zrač no-te ko čin ski nivo ji, ki kaže jo
na zapo ro tan kega čre ve sa.

Oprav ljen je bil UZ-pre gled tre bu ha, ki je
pri ka zal raz šir je ne viju ge jeju nu ma in prok -
si mal ne ga ileu ma s pri sot no pli tvo peri -
stalti ko, v dnu male mede ni ce pa seg ment
čre ve sa, ki je dajal vtis inva gi na ci je (sli ka 2).
V os ta lih pre gle da nih struk tu rah tre bu ha
z UZ ni bilo vide ti poseb no sti.

Za ra di hudih bole čin smo bol ni ci že
v am bu lan ti intra ven sko vbriz ga li eno ampu -
lo natri je ve ga meta mi zo la ta (anal ge tik) in
eno ampu lo tros pi je ve ga klo ri da (spaz mo -
li tik), ob tem je bole či na neko li ko popu sti -
la. Bol ni ca je bila zara di UZ-ugo tov lje ne
inva gi na ci je tan ke ga čre ve sa zara di opa zo -
va nja spre je ta na odde lek abdo mi nal ne
kirur gi je Splo šne bol ni šni ce Jese ni ce in
ob odsot no sti izbolj ša nja kli nič ne sli ke še

Sli ka 2. Z ul tra zvoč no prei ska vo viden inva gi ni ran
seg ment tan ke ga čre ve sa. Pri ultra zvoč ni prei skavi
je zna čil no viden t. i. znak tar če ozi ro ma znak krofa,
ki je posle di ca navi dez ne pod vo ji tve čre ve sne stene
pri inva gi na ci ji (8).
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Sli ka 3. Mesto inva gi na ci je tan ke ga čre ve sa med ope ra ci jo. Pri ka zan je ishe mič ni seg ment ileu ma, ki je bil
uvi han v pri lež nem delu čre ve sa, distal no od ležiš ča baze Mec ke lo ve ga diver ti kla. Pred njim je priš lo do
zapo re svet li ne čre ve sa in do zasto ja čre ve sne vse bi ne, kar je pov zro či lo opi sa no kli nič no sli ko. Oprav ljena
je bila resek ci ja pri ka za ne ga seg men ta.

Sli ka 4. Mec ke lov diver ti kel med ope ra ci jo.
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isti dan urgent no ope ri ra na. Oprav lje na je
bila ope ra tiv na eks plo ra ci ja tre bu ha sko zi
media no lapa ro to mi jo. Pri tem smo naš li
ileo-ileal no inva gi na ci jo, kate re vodi lo je bil
Mec ke lov diver ti kel. Inva gi na ci ja je bila
mehan sko raz re še na in diver ti kel je bil
odstra njen s seg ment no resek ci jo ileu ma,
na mestu resek ci je je bila nare je na ana sto -
mo za konec s kon cem (sli ka 3, sli ka 4). Pre -
pa rat je bil poslan na histo loš ko prei ska vo,
ki je poka za la pri sot nost želodč ne sluz ni -
ce v di ver ti klu. Zaple tov po ope ra ci ji ali med
okre va njem v bol ni šni ci ni bilo in bol ni ca
je bila peti dan po spre je mu odpuš če na
domov. Pri bol ni ci je bilo malo ver jet no, da
bi priš lo do poz nej ših poo pe ra tiv nih zaple -
tov, zato kon trol ne ga pre gle da nismo pred -
vi de li.

RaZPRava
Mec ke lov diver ti kel je pri ro je na nepra vil -
nost tan ke ga čre ve sa, ki nasta ne med petim
in sed mim ted nom embrio nal ne ga raz voja.
Gre za osta nek prok si mal ne ga dela omfa -

loen te rič ne ga voda, ki je do tega obdob ja
nor mal na pove za va med rume nja ko vo vreč -
ko in tan kim čre ve som zarod ka. Do kon ca
sed me ga ted na se ta pove za va zapre, lah -
ko pa pri de do nepra vil no sti v za pi ra nju in
posle dič no do zao stan ka funk cio nal nih
struk tur ali vezi va v po te ku tega voda. Naj -
po go stej ša od teh nepra vil no sti je raz voj
Mec ke lo ve ga diver ti kla – ceva ste izbo kli -
ne v ste ni tan ke ga čre ve sa, ki vse bu je vse
tri pla sti čre ve sne ste ne (sli ka 5). Naj več -
krat se naha ja na distal nem delu ileu ma, na
zad njih 40 do 90 cm pred pre ho dom tan ke -
ga v de be lo čre vo. Ved no leži na nas prot ni
stra ni čre ve sa od mezen te ri ja, pogo sto ga
s tre bu šno ste no pove zu je trak vezi va. Obi -
čaj no je diver ti kel dolg od ene ga do devet
cm, za nasta nek zaple tov in kirurš ko obrav -
na vo pa je pomem ben pre mer baze diverti -
kla. Šir ša baza diver ti kla pred stav lja manj -
šo mož nost za zaple te, a hkra ti zah tev nej šo
ome je no odstra ni tev pri ope ra ci ji zara di
potre be po več ji seg ment ni resek ci ji čre ve -
sa (2, 7, 9).
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Sli ka 5. She mat ska sli ka Mec ke lo ve ga diver ti kla. Vid na je lega diver ti kla na nas prot ni stra ni čre ve sa od
mezen te ri ja ter potek samo stoj nih žil nih vej, ki se odce pi jo od mezen te rial ne ga žilja za diver ti kel (11).
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Ker omfa loen te rič ni vod vse bu je plu ri -
po tent ne celi ce, so v sluz ni ci diver ti kla lahko
pri sot ne raz lič ne ekto pič ne celi ce oz. tki vo.
V prib liž no 40% vse bu je ekto pič no sluz nico
želod ca, mno go red ke je pa vse bu je tki vo tre -
bu šne sli nav ke. Pogost nost Mec ke lo ve ga
diver ti kla je ena ka pri obeh spo lih, pojav
zaple tov pa je iz neja snih vzro kov tri do šti -
ri krat pogo stej ši pri moš kih (7, 10).

Kli nič na sli ka in zaple ti
Mec ke lov diver ti kel se kli nič no izra zi v 4–10%
pri me rov, od teh se več kot polovi ca poja vi
v pr vih dveh letih živ lje nja (3,7, 12). V ve či -
ni pri me rov je Mec ke lov diver ti kel asimp -
to mat ski in je naj po go ste je odkrit naključ -
no pri prei ska vah tre bu šne vot li ne in tan ke ga
čre ve sa zara di dru gih vzro kov.Pogo sti zaple -
ti, pove za ni z Mec ke lo vim diver ti klom, so
obstruk ci ja čre ves ja, krva vitev in vnet je.
Red ke je pri de do nastan ka fistul na tre bu šno
ste no, pre drt ja, tor zi je diver ti kla ali vol vu lusa
čre ve sa. Tve ga nje za nasta nek zaple tov upa -
da z na raš ča jo čo sta rost jo. V otroš ki dobi je
naj po go stej ši zaplet krvavitev, v odra sli dobi
pa so pogo stej ši osta li zapleti (7).

Me han ska zapo ra tan ke ga čre ve sa oziro -
ma mehan ski ileus se kaže s kr če vi to boleči -
no v tre bu hu, z bru ha njem in zapo ro odvaja -
nja bla ta. Kot posle di ca inva gi na ci je čre ve sa
zara di Mec ke lo ve ga diver ti kla se poja vi pri
vseh sta rost nih sku pi nah, pri odra slih bolni -
kih pa je naj po go stej ši zaplet (2, 7). Peri -
stalti ka zno traj diver ti kla pov zro či nje go vo
vbo če nje v svet li no čre ve sa, kjer nato skupaj
s čre ve sno vse bi no in peri stal tič nim valom
potu je ved no bolj abo ral no. Čre ve sna viju -
ga poteg ne s sabo tudi pri pa da jo či mezen -
te rij. Pri tisk na mezen te rij v uvi ha ni čre ve -
sni viju gi pov zro ča ven ski zastoj in ote kli no
čre ve sne viju ge, kar lah ko pri pe lje do krva -
vi tve v čre vo. Če tra ja dlje časa, nasta ne ovi -
ra v ar te rij skem obto ku in ishe mič na nekro -
za tega pre de la (2, 6, 10, 13). Pri inva gi na ci ji
se lah ko poja vi odva ja nje krva ve ga bla ta, ki
ima zelo tipi čen izgled »bo rov ni če ve mar -
me lade«.

Akut no vnet je Mec ke lo ve ga diver ti kla
ozi ro ma diver ti ku li tis se kli nič no kaže s kr -
če vi ti mi bole či na mi v spod njem delu trebu -
ha, pred vsem v pe rium bi li kal ni regi ji, ki se
lah ko širi jo v de sno dimelj sko regi jo; zatem
nasto pi stal na parie tal na bole či na nad
mestom vne te ga diver ti kla, kar daje podob -
no sli ko kot akut no vnet je sle pi ča (2). Vnet -
je v okol nem tki vu lah ko spro ži nasta nek
pri rast lin, ki v ne ka te rih pri me rih pri ve de -
jo do mehan ske zapo re čre ve sa. Suba kut no
ali kro nič no vnet je Mec ke lo ve ga diver ti kla
je zelo red ko (2, 10).

Naj po go stej ši vzrok več jih krva vi tev iz
tan ke ga čre ve sa prio tro cih je raz je da v Meck -
e lo vem diver ti klu (2). Obi čaj no se poja vi do
dru ge ga leta sta ro sti, pogo sto se ponav lja
in vča sih nepo sred no ogro ža bol ni ko vo
živ lje nje (2). Krva vi tev naj po go ste je pov zro -
či pep tič na raz je da sluz ni ce, ki nasta ne ob
pri sot no sti ekto pič ne želodč ne sluz ni ce v di -
ver ti klu. Kaže se nepo sred no s sve žo krv jo
na bla tu, ki je izra zi to dru gač na od krva vi -
tve pri inva gi na ci ji čre ve sa. Bolj neo paz no
se kaže z zna ki, kot so utru je nost, zao sta -
nek v ra sti in raz vo ju, bole či ne v tre bu hu
ter ane mi ja. V red kih pri me rih pri de do pre -
drt ja raz je de in difuz ne ga peri to ni ti sa (10).

Red ko v Mec ke lo vem diver ti klu pri de
do raz vo ja benig ne ga tumor ja, npr. leio mio -
ma ali angio ma. Malig no mi so prav tako
red ki, veči na je kar ci noi dov, lah ko se poja -
vi jo tudi sar kom, ade no kar ci nom itd. (7, 10).

Diag no sti ka
Ugo tav lja nje Mec ke lo ve ga diver ti kla je
težav no, pogo sto je diag no za dokonč no
postav lje na šele ob ope ra tiv nem zdrav lje -
nju zaple tov. Pri nuj ni obrav na vi bol ni ka si
zaple te Mec ke lo ve ga diver ti kla naj po go ste -
je sku ša mo pri ka za ti s sli kov no diag no sti -
ko (14).

Prva prei ska va je obi čaj no pre gled na
RTG-slika tre bu ha pri bolniku, ki leži na
hrbtu, stoji ali leži na levem boku, na kateri
so vid ni nes pe ci fič ni zna ki zapo re tan ke ga
čre ve sa ali pre drt ja vot le ga orga na, če sta
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pri sot ni (2). Pre gled tre bu ha z UZ je dobro
dostop na prei ska va, ki pri ka že pred vsem
zaple te diver ti kla (5). Če si jo uspe mo pri -
ka za ti, je na UZ-prei ska vi inva gi na ci ja tan -
ke ga čre ve sa lepo vid na, kot v pri me ru naše
bol ni ce. Asimp to mat ski diver ti kel je z UZ
tež je odkri ti (14).

Na sled nja prei ska va, ki jo opra vi mo, če
bol ni ko vo sta nje to dopuš ča, je CT-prei ska -
va tre bu ha, veči no ma z upo ra bo intra ven -
ske ga kon trast ne ga sreds tva. Zelo pogo sto
odkri je zaple te diver ti kla, med tem ko je
asim to mat ski diver ti kel tež ko loči ti od preo -
sta le ga tan ke ga čre ve sa (5).

Pri bol ni ku s kli nič no sli ko akut ne ga
abdom na, kjer zanes lji ve diag no ze nismo
uspe li posta vi ti, bodi si zara di akut ne živ -
ljenj ske ogro že no sti, ki ne dopuš ča nadaljnje
diag no sti ke, ali zara di nepo ved nih rezul -
tatov oprav lje nih prei skav, opra vi mo ope -
ra tiv no eks plo ra ci jo tre bu ha. Ta omo go ča
hkra ti diag no sti ko in zdrav lje nje bole zen -
ske ga pro ce sa (15).

Če je glav ni znak bolez ni dlje časa tra -
ja jo ča krva vi tev iz čre ve sa in bol nik akut -
no ni pri za det, lah ko opra vi mo scin ti gra fi jo
z ra di oi zo to pom teh ne ci ja. Radi oi zo top ozna -
či ekto pič no leže če tki vo želodč ne sluz ni -
ce v di ver ti klu, če je to pri sot no. Prei ska va je
tež je dostop na in red ko upo rab lje na. Angio -
gra fi ja mezen te rič nih arte rij prav tako
omo go ča natanč no dolo či tev izvo ra krva vi -
tve, a jo zara di bolj še dostop no sti, pri mer -
ne zanes lji vo sti in nein va ziv no sti osta lih
prei skav zelo red ko upo ra bi mo (14).

Mec ke lov diver ti kel si lah ko pri ka že mo
tudi z dru gi mi meto da mi, ki se v akut ni
obrav na vi bol ni ka pra vi lo ma ne upo rab lja -
jo. Naj po go ste je gre za naključ no najd bo pri
prei ska vi zara di dru gih vzro kov. Diver ti kel
si lah ko pri ka že mo npr. pri rent gen ski kon -
trast ni prei ska vi s zau žit jem bari ja ali pri
kap sul ni endo sko pi ji čre ve sa (6, 10).

Do kaz pri sot no sti Mec ke lo ve ga diverti -
kla pri prei ska vi ne izklju ču je dru gih vzro -
kov, ki bi lah ko pov zro či li nasta nek težav
pri bol ni ku (14). Od stanj, ki lah ko pov zro -

či jo podob no kli nič no sli ko kot zaple ti
Mec ke lo ve ga diver ti kla, mora mo izklju či -
ti pred vsem akut no vnet je sle pi ča, gastroen -
te ri tis, pep tič ni ulkus želod ca, kro nič no
vnet no čre ve sno bole zen in dru ge mot nje
v raz vo ju pre bav ne ga trak ta, pred vsem pri
zelo mla dih bol ni kih, npr. Hirschs prun go -
vo bole zen (2, 10).

Zdrav lje nje
Akut ni zaple ti, pove za ni s pri sot nost jo Mec -
ke lo ve ga diver ti kla, zah te va jo hitro ukre -
panje, v ne ka te rih pri me rih lah ko celo
ogro ža jo živ lje nje bol ni ka. Pri sot nost zaple -
tov je indi ka ci ja za ope ra tiv no zdrav lje -
nje (16).

Naj več krat je potre ben pri stop z la pa -
ro to mi jo, v ne ka te rih pri me rih je odstra ni -
tev lah ko oprav lje na lapa ro skop sko. Meto -
di sta ena ko vred ni po izi du zdrav lje nja,
način pri sto pa pa je odvi sen pred vsem od
kli nič ne ga sta nja bol ni ka, pri dru že nih bolez -
ni, ana tom skih raz mer pri bol ni ku in izku -
še no sti ope ra ter ja ter nje go ve izbi re meto -
de (3,  4,  15,  17). Izje mo ma zado stu je, če
Mec ke lov diver ti kel kli na sto izre že mo. Pri
tem mora mo pazi ti, da odstra ni mo celot no
bazo, ki lah ko vse bu je ekto pič no želodč no
sluzni co. V ve či ni pri me rov je potreb na seg -
ment na odstra ni tev pri za de te ga dela čre ve -
sa s pri pa da jo čim mezen te ri jem (2). Če je
pri za de ti seg ment izra zi to ishe mič no okvar -
jen (kot se je izka za lo pri našem kli nič nem
pri me ru), je seg ment na resek ci ja nei zogib -
na (3).

Zdrav lje nje asimp to mat ske ga, pri sli -
kov ni prei ska vi naključ no odkri te ga Mec -
ke lo ve ga diver ti kla, ni potreb no (2, 6, 10).
Mne nja gle de smi sel no sti odstra ni tve
asimp to mat ske ga, med abdo mi nal no opera -
ci jo naključ no odkri te ga Mec ke lo ve ga diver -
ti kla, so delje na (18–20). Tre nut no pre vla -
du jo če mne nje je, da ni pri po roč lji va, saj je
mož nost poo pe ra tiv nih zaple tov pri odstra -
ni tvi nepri za de te ga dela čre ve sa več ja kot
ver jet nost za nasta nek zaple tov, pove za nih
s pri sot nost jo diver ti kla (18, 19, 21). Dol go -
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roč no sprem lja nje bol ni kov po ope ra ci ji
pona va di ni potreb no.

ZaKLJUČEK
Mec ke lov diver ti kel je red ka pri ro je na nepra -
vil nost tan ke ga čre ve sa, ki v ve či ni pri me -
rov ne pov zro ča težav. Pri 4–10 % se izra zi
z za ple ti. Diag no sti ka je zah tev na, pogo sto
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je usmer je na v iz klju če va nje dru gih, pogo -
stej ših vzro kov za nasta nek akut ne bole čine
v tre bu hu. Zanes lji va diag no za je pre do pe -
ra tiv no red ko postav lje na. Zdrav lje nje zaple -
tov Mec ke lo ve ga diver ti kla je kirurš ko,
pri za de ti del čre ves ja rese ci ra mo ali kli na -
sto izre že mo. Zdrav lje nje asimp tomat ske -
ga Mec ke lo ve ga diver ti kla ni potrebno.
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Gre ga Kra gelj1, Luci ja Šarc2

Za stru pi tev z an tip si ho ti kom flu fe na zi nom –

pri kaz pri me ra

FluphenazinePoisoning –CaseReport

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: zastru pi tev, flu fe na zin, tipič ni antip si ho ti ki

An tip si ho ti ki so hete ro ge na sku pi na zdra vil, ki ima jo širo ko pale to upo ra be. Zastru pi tve
z an tip si ho ti ki so pri nas po pogo sto sti na osmem mestu v sku pi ni namer nih zastru pitev
z zdra vi li. Zara di šte vil nih tarč nih recep tor jev, stran skih učin kov, ki so pri sot ni že v tera -
pevt skem območ ju, in od odmer ka odvi snih učin kov, ki jih ima jo antip si ho ti ki, se kli nične
sli ke zastru pi tev z nji mi lah ko med se boj no moč no raz li ku je jo. V pris pev ku pri ka zu je mo
bol ni ka, ki je zau žil več jo koli či no flu fe na zi na.

aBSTRaCT
KEY WORDS: poisoning, fluphenazine, typical antipsychotic

Antipsychotics are a heterogeneous group of drugs with multiple usages. Poisoning with
antipsychotics is the eighth most common poisoning with drugs affecting the neural sys-
tem. Due to a high number of target receptors, side effects occurring already at therapeu-
tic doses and dose-dependent effects, every poisoning has its unique clinical presentation.
In this paper we present a patient, intoxicated with fluphenazine.

1 Gre ga Kra gelj, dr. med., Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za v Ljub lja ni, Vra zov trg 2, 1000 Ljub lja na; gre ga.kra gelj@gmail.com
2 Asist. dr. Lu ci ja Šarc, dr. med., Cen ter za zastrupitve, Interna klinika, Univerzitetni kli nič ni cen ter Ljub lja na, Zaloš ka cesta 7,

1525 Ljub ljana
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UvOD
V Slo ve ni ji so zastru pi tve z zdra vi li, ki vpli -
va jo na živ čev je (psi ho far ma ki), dokaj pogo -
ste. V ve či ni pri me rov so posle di ca posku sa
samo mo ra (po podat kih štu di je iz leta 2008
je bilo namreč med vse mi zastru pi tva mi kar
84,5 % zastru pi tev namer nih). Med zastru -
pi tva mi z zdra vi li so sicer na prvem mestu
ben zo dia ze pi ni, antip si ho ti ki pa na osmem,
pri čemer so zastru pi tve z ben zo dia ze pi ni
več kot 10-krat pogo stej še (1).

Rav no zara di rela tiv no red ko opi sa nih
pri me rov in zani mi ve moto rič ne simp to ma -
ti ke v pris pev ku na krat ko opre de lju je mo
deli tev antip si ho ti kov, nji ho vo far ma ko ki -
ne ti ko in far ma ko di na mi ko, nato pa se na
pod la gi kli nič ne ga pri me ra podrob ne je
pos ve ča mo zastru pi tvi s flu fe na zi nom.

aNTIPSIHOTIKI
An tip si ho ti ki so hete ro ge na sku pi na zdra vil,
ki se upo rab lja jo za zdrav lje nje psi hoz ali tež -
ko vodlji ve depre si je s psi ho tič ni mi simp to -
mi. Delu je jo pred vsem kot anta go ni sti dopa -
min skih recep tor jev D2 v me zo lim bič nem in
mezo kor ti kal nem siste mu. Recep torje D2 naj -
de mo tudi v dru gih mož gan skih struk tu rah,
npr. v ke mo re cep tor ski pro žil ni coni, hipo -
ta la mu su in nigro striat ni poti. Za razu me -
va nje kli nič ne sli ke zastru pi tve je pomemb -
na pred vsem nigro striat na pot, ki sode lu je
pri koor di na ci ji hote nih gibov; ob zavo ri
nigro striat nih recep tor jev D2 pri de do šte vil -
nih stran skih učin kov moto rič ne ga siste ma,
ki jih bomo opi sa li v na da lje va nju (2).

An tip si ho ti ke v prak si deli mo gle de na
nji ho ve kli nič ne učin ke na tipič ne in ati -
pične. Ati pič ni antip si ho ti ki v pri mer ja vi
s ti pič ni mi pov zro ča jo manj ekstra pi ra -
mid nih stran skih učin kov. Neka te ri avtorji
danes tej trdi tvi sicer opo re ka jo, ven dar bo
deli tev ver jet no še nekaj časa osta la v upo -
ra bi (3). Flu fe na zin, s ka te rim je priš lo do
zastru pi tve v na šem pri me ru, sodi med tipič -
ne antip si ho ti ke, zara di česar se v na da lje -
va nju ome ju je mo pred vsem na opis tipič nih
antip si ho ti kov.

Ti pič ne antip si ho ti ke lah ko dalje deli -
mo tudi na pod la gi kemij ske zgrad be na (4):
• buti ro fe no ne (dro pe ri dol, halo pe ri dol),
• dife nil bu til pi pe ri di ne,
• feno tia zi ne (klor pro ma zin, pro ma zin, flu -

fe na zin) in
• tiok san te ne (flu pen tik sol, zuklo pen tik sol).

Me ha ni zem delo va nja tipič nih
antip si ho ti kov
Kot smo že opi sa li, je pri antip si ho ti kih v os -
pred ju anta go ni stič no delo va nje na recep -
tor jih D2 mezo lim bič ne ga in mezo kor ti kal -
ne ga trak ta, kjer z za vo ro pre no sa sig na la
učin ku je jo pred vsem na pogo sto pri sot ne
pozi tiv ne simp to me psi hoz (npr. halu ci na -
ci je). Za tipič ne antip si ho ti ke je obe nem
značil no, da le sla bo odprav lja jo nega tiv ne
simp to me psi hoz (an he do ni ja, social ni umik,
oto pe lost itd.), kar neka te ri avtor ji pripi su -
je jo (pre)šib ke mu anta go niz mu na 5-hidroksi -
trip ta min skih (se ro to nin skih) receptor jih
tipa 2 (re cep tor ji 5-HT2) mezo kor ti kal ne
poti (5). Tipič ni antip si ho ti ki delu je jo še kot
anta go ni sti muska rin skih recep tor jev M1 in
M2 in α-adre ner gič nih recep tor jev (6). Zavi -
ra jo tudi nape tost no odvi sne hitre natri jeve
kanalč ke in kali je ve kanalč ke srč ne mišični -
ne, kar lah ko pov zro či raz šir je nje komplek -
sa QRS, podalj ša nje dobe QT in celo poli -
morf no pre kat no tahi kar di jo – tor sa des de
poin tes (7–10).

Stran ski učin ki zdrav lje nja
s ti pič ni mi antip si ho ti ki
Ve či na tipič nih antip si ho ti kov ima pogo sto
že v te ra pevt skem območ ju raz lič ne stran -
ske učin ke, kate rih vzrok je delo va nje antip -
si ho ti kov na več recep tor jev (11).

Zna ki spre mem be kog ni tiv nih funk cij
An ta go ni stič no delo va nje na hista min ske
recep tor je H1 lah ko pov zro ča stran ske učinke,
kot so zmanj ša nje kon cen tra ci je, umir je nost
in apa tič nost ali zas pa nost. V kom bi na ci ji
z an ta go niz mom recep tor jev M1 in recep -
tor jev D2 izven mezo lim bič nih poti lah ko
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pri de tudi do zme de no sti, zamra če no sti,
motenj spo mi na ali deli ri ja (12).

Pe ri fer ni anti ho li ner gič ni zna ki
Za ra di anta go ni stič ne ga delo va nja na peri -
fer ne muska rin ske recep tor je so lah ko pri -
sot ni raz lič ni anti ho li ner gič ni simp to mi in
zna ki (mi dria za in mot nje vida, suha ust na
sluz ni ca, tahi kar di ja, zaprt je itd.) (4, 13).

Ek stra pi ra mid ni stran ski učin ki
Pod poj mom ekstra pi ra mid ni stran ski učinki
razu me mo vse kli nič ne zna ke, ki so posle -
di ca neho te ne mišič ne aktiv no sti. Naj po go -
ste je so pri sot ni pri upo ra bi viso ko po tent nih
tipič nih antip si ho ti kov, ven dar pa se lah ko
poja vi jo pri upo ra bi kate re ga ko li antip si ho -
ti ka. Glav na vzro ka za nji hov nasta nek naj
bi pri tipič nih antip si ho ti kih (v pri mer ja vi
z ati pič ni mi) bila šib kej ši anta go ni zem
recep tor jev 5-HT2A in dol go traj nej ša vezava
na recep tor je D2 nigro striat nih poti (4, 14).

Med ekstra pi ra mid ne stran ske učin ke
sodi jo akut ne disto ni je (tudi opi sto to nus),
psi ho mo to rič ni nemir (aka ti zi ja), par kin so -
niz mi in tar div ne diski ne zi je. Opis posa mez -
nih ekstra pi ra mid nih stran skih učin kov
pre se ga namen tega član ka.

Ma lig ni nevro lep tič ni sin drom
Ma lig ni nevro lep tič ni sin drom je urgentno
sta nje, kate re ga pato fi zio loš ko ozad je še ni
natanč no poz na no. Opre de li tev sin dro ma je
dokaj ohlap na, pri čemer so naj po go ste je
vklju če ni kri te ri ji ekstra pi ra mid na simp to -
ma ti ka, hiper ter mi ja in avto nom na disfunk -
ci ja s po ve ča njem zno je nja, niha nji krv ne -
ga tla ka in pora stom srč ne frek ven ce. Dru ge
zna čil ne spre mem be zaje ma jo tudi spre -
mem bo zave sti, povi ša no kon cen tra ci jo lev -
ko ci tov v krvi, dvig nivo ja serum ske krea -
tin-ki na ze itd.

Po nava di nasta ne pri upo ra bi tipič nih
antip si ho ti kov, ven dar lah ko do sin dro ma
pri de tudi ob upo ra bi ati pič nih antip si ho -
ti kov, neka te rih antie me ti kov in celo nenad -
nem pre ne ha nju upo ra be dopa min skih ago -

ni stov. Pre poz na va nje sin dro ma je nujno,
saj lah ko le s pre ki ni tvi jo vno sa vzroč ne ga
zdra vi la in pod por nim zdrav lje njem reši mo
bol ni ko vo živ lje nje (15).

ZaSTRUPITEv S TIPIČNIMI
aNTIPSIHOTIKI
Za stru pi tev z an tip si ho ti ki je naj po go stejša
pri samo mo ril nih ose bah, naj bo to načrtna
ali impul ziv na odlo či tev. Do nena mer ne
zastru pi tve pri de le red ko in pred vsem pri
otro cih.

Kli nič na sli ka zastru pi tve
Za stru pi tev z an tip si ho ti ki nima enoz nač -
ne kli nič ne sli ke, posa mez ne zastru pi tve se
namreč med seboj raz li ku je jo gle de na zau -
ži ti odme rek, obli ko (pre pa ra ti s po dalj ša -
nim sproš ča njem, depo pre pa ra ti itd.) in
nena zad nje gle de na vrsto antip si ho ti ka. Ne
sme mo poza bi ti na to, da se neka te ri izmed
stran skih učin kov antip si ho ti kov lah ko poka -
že jo tudi pri pre ko mer nem vno su antip si ho -
ti ka (t. i. idio sin kra zič ni ali od doze neod vi sni,
nepred vi dlji vi stran ski učin ki).

Naj po go ste je pri de do spre memb delo -
va nja osred nje ga živ čev ja z raz lič no izra -
ženo stop njo mot nje zave sti, med tem ko je
popol na zavo ra delo va nja dihal ne ga cen tra
red ka (4). Lah ko so pri sot ni tudi dru gi simp -
to mi motenj delo va nja osred nje ga živ čevja,
npr. nemir, agi ti ra nost, deli rij ali halu ci na -
ci je, ki jih lah ko zmot no pri pi su je mo osnov -
ni psi hia trič ni bolez ni.

Ne ka te ri antip si ho ti ki moč no inhi bi ra -
jo muska rin ske recep tor je in zastru pi tev se
lah ko kaže s pol no raz vi to sli ko anti ho li ner -
gič ne ga sin dro ma: midria za, suhe sluz ni ce
in zmanj ša no pote nje, tahi kar di ja ter retenca
uri na in bla ta. Tisti antip si ho ti ki, ki delu -
je jo na α1-adre ner gič ne recep tor je, lah ko
v vi so kem odmer ku pov zro či jo hipoten zi -
jo. Mož ne so tudi mot nje srč ne ga ritma, ki
so bile opi sa ne v raz del ku Meha ni zem delo -
va nja tipič nih antip si ho ti kov. Vsi antip si -
hoti ki tudi pove ča jo mož nost nastan ka
epi lep tič nih krčev (13).
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UKREPI OB ZaSTRUPITvI
Z aNTIPSIHOTIKI
Splo šni ukre pi zaje ma jo tiste vrste simp -
to mat ske ga in pod por ne ga zdrav lje nja, ki
pri po mo re jo k iz bolj ša nju izi da zastru pi -
tve, ne da bi spe ci fič no, tarč no delo va li na
stru pe no snov ali nje no pri je ma liš če. Pri
zastru pi tvi z an tip si ho ti ki poskr bi mo za
zaš či to bol ni ka z zo že no zavest jo ali neza -
vest jo. Pre teh ta ti je tre ba, ali mora mo bol -
ni ka intu bi ra ti (mot nje diha nja, bru ha nje
ob oslab lje nem žrel nem ref lek su itd.).
Varu je mo ga pred mehan ski mi poš kod ba -
mi v pri me ru krčev in umi ri mo krče z zdra -
vi li (16).

Z de kon ta mi na ci jo (iz pi ra nje želod ca,
daja nje aktiv ne ga oglja in odva ja la), zmanj -
ša mo koli či no stru pe ne sno vi, še pre den se
absor bi ra v telo. Za izpi ra nje želod ca se odlo -
ča mo pred vsem gle de na čas, ki je pre te kel
od zau žit ja. Pra vi lo ma izpi ra nje želod ca
izva ja mo zno traj prve ure po zau žit ju veli -
ke koli či ne tok sič ne sno vi, če ni kon tra -
indika cij; pri neka te rih antip si ho ti kih, ki
ima jo izra že no anti ho li ner gič no delo va nje
in upo ča sni jo peri stal ti ko, pa lah ko tudi po
neko li ko dalj šem času. Damo aktiv no oglje
in odva ja lo. Poskr bi mo, da bo bol nik po štirih
do šestih urah po uved bi aktiv ne ga oglja
odva jal bla to.

An tip si ho ti ki ima jo velik volu men poraz -
de li tve, zato meto de pos pe še ne eli mi na ci -
je, kot sta hemo dia li za in hemo per fu zi ja,
niso učin ko vi te. Učin ko vi tost ponav lja jo čih
odmer kov oglja ni razi ska na. Poskr bi mo za
dobro hidra ci jo, ob čemer smo pozor ni na
more bit no reten co uri na (17).

Si cer je zdrav lje nje zastru pi tev z an ti -
p si ho ti ki simp to mat sko, saj spe ci fič ne ga
anti do ta ni. Ekstra pi ra mid ne stran ske učinke
zdra vi mo z bi pe ri de nom, epi lep tič ne krče
z dia ze pa mom, pri mot njah srč ne ga rit ma
zara di širo ke ga kom plek sa QRS pa daje mo
natri jev bikar bo nat. Malig ni nevro lep tič ni
sin drom zdra vi mo s hla je njem tele sa, hidra -
ci jo in odmer ja njem dan tro le na ozi ro ma
bro mo krip ti na (4, 13, 18).

Asimp to mat ske mu zastrup ljen cu mora -
mo nad zi ra ti živ ljenj ske funk ci je vsaj šest
ur, po zau žit ju pri prav kov s po dalj ša nim
sproš ča njem 24 ur, sicer pa toli ko časa,
dokler so pri sot ni simp to mi in zna ki, ki zah -
te va jo stal no sprem lja nje.

PRIKaZ PRIMERa
Dvain tri de set let ni bol nik je zve čer na dan
spre je ma zau žil nez na no koli či no tab let
flu fe na zi na. Iz anam ne ze ni bilo mogo če
ugo to vi ti, ali je šlo za namer no zastru pi tev
v sa mo mo ril ne name ne ali za nena mer no
zau žit je supra te ra pevt ske ga odmer ka zdra -
vi la. Svoj ci so ga naš li leža ti negib ne ga na
tleh in pove da li, da v tem polo ža ju ni mogel
biti več kot pol ure. Pokli ca li so reše val no
služ bo.

Ob pre gle du v ur gent ni ambu lan ti je bil
v opi sto to nu su, neod zi ven na bole či no,
oce na po Glas gow ski les tvi ci kome je bila
3, dihal je spon ta no s frek ven co 16/min,
nasi če nost krvi s ki si kom brez doda ne ga
kisi ka je bila 97%, krv ni tlak 120/70mmHg
in tele sna tem pe ra tu ra 36,1 °C. Koža je bila
topla, suha in nor mal ne bar ve, pogled
odklo njen v de sno, zeni ce so bile širo ke in
odziv ne na svet lo bo. Vrat je bil zara di opi -
sto to nu sa rigi den. Diha nje nad plju či je bilo
nor mal no sli šno, srč na akci ja je bila rit mič -
na s frek ven co do 122/min. Tre buh je bil
v ni vo ju prsne ga koša, brez tip nih pato loš -
kih rezi stenc in s sli šno peri stal ti ko. Okonči -
ne so bile brez ede mov, s si me trič no tip ni mi
peri fer ni mi pul zi.

Po nas ve tu kon zi liar ne ga tok si ko lo ga iz
Cen tra za zastru pi tve so napra vi li lava žo
želod ca, dali aktiv no oglje v od mer ku 1 g/kg
tele sne teže in sali nič no odva ja lo (mag ne -
zi jev sul fat). Zara di opi sto to nu sa je pre jel
bipe ri den 2,5 mg intra ven sko.

Dva najst ka nal ni EKG je poka zal sinu sni
ritem s frek ven co 118/min in ver ti kal no srč -
no os. Ob psi ho mo to rič nem nemi ru, ki je bil
pri so ten, je bila osnov na kri vu lja tako žaga -
sta, da sub til nih spre memb ni bilo moč oce -
nje va ti. Labo ra to rij ski izvi di so bili brez
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poseb nih odsto panj. Bol nik je bil 10 ur opa -
zo van v in ten ziv ni eno ti na urgen ci in nato
pre meš čen na Cen ter za zastru pi tve. Pre jel
je 500 ml 5 % glu ko ze in 500 ml 0,9 % raz -
to pi ne natri je ve ga klo ri da. V ča su zdrav lje -
nja se je še tri krat poja vil opi sto to nus, ki je
bil uspe šno pre ki njen z in tra ven skim
odmer kom 2,5 mg bipe ri de na.

Ko je bol nik postal pogo vor ljiv, je bilo
opa zi ti raz vit psi ho mo to rič ni nemir, ki bi
lah ko bil pove zan tako s pre dob sto je čim psi -
hia trič nim obo le njem kot z za stru pi tvi jo
s flu fe na zi nom. Kon zi liar ni psi hia ter, ki
ga je obrav na val, je pri šel do zaključ ka, da
bol nik ni akut no samo mo ril no ogro žen.
Zdrav lje nje s flu fe na zi nom je bilo pre ki nje -
no in name sto slednjega uve den ati pič ni
antip si ho tik kve tia pin po indi vi dual ni she -
mi. Iz bol ni šni ce je bil odpuš čen tret ji dan
po zastru pi tvi in ob tem ni imel več ekstra -
pi ra mid nih stran skih učin kov. Tudi spre -
mem be men tal ne ga sta tu sa so izzve ne le.

RaZPRava
Za stru pi tve z an tip si ho ti ki so veči no ma
namer ne in se med se boj no moč no raz li -
kuje jo po kli nič ni sli ki, kar je posle di ca šte -
vilnih dejav ni kov. Posa mez ni antip si ho ti -
ki ima jo raz lič no afi ni te to do recep tor jev,
šte vil ni antip si ho ti ki so dostop ni v raz -
ličnih obli kah, kar tudi vpli va na raz voj
klinič ne sli ke (npr. tab le te s po dalj ša nim
sproš ča njem, depo pre pa ra ti itd.), in nena -
zad nje, bol ni ki prej me jo raz lič ne odmer -
ke antip si ho ti ka (19). Opi sa ni bol nik je po
zau žit ju veli ke ga odmer ka flu fe na zi na
raz vil neka te re zna čil ne simp to me in zna -
ke zastru pi tve.

Kot smo ome ni li že prej, je za zastru -
pitev z an tip si ho ti ki naj bolj zna čil na spre -
mem ba zave sti, ki lah ko sega od zme de no sti
in zamra če no sti do kome, pri kate ri je
potreb na intu ba ci ja in umet no pre di ha -
vanje bol ni ka. Pri opi sa nem bol ni ku je bila
prisot na koma (oce na po Glas gow ski les tvi -
ci 3), ven dar se zara di zado vo lji ve ga diha -
nja niso odlo či li za intu ba ci jo.

Od ekstra pi ra mid ne simp to ma ti ke, ki
lah ko nasta ne ob zau žit ju supra te ra pevt ske -
ga odmer ka antip si ho ti ka, je bil pri pred -
stav lje nem bol ni ku pri so ten opi sto to nus.
Ekstra pi ra mid ni stran ski učin ki se pogo -
steje raz vi je jo pri tipič nih antip si ho ti kih, ki
ima jo več jo afi ni te to do recep tor jev D2 in
manj ši uči nek na recep tor je 5-HT2. Čeprav
manj pogo sto, se ekstra pi ra mid ni zna ki lah -
ko poja vi jo tudi pri zdra vi lih pro ti sla bo sti,
ki prav tako zavi ra jo recep tor je D2 (4).

Za pre ki ni tev opi sto to nu sa in dru gih
akut nih disto nij se naj po go ste je upo rab lja -
jo anti ho li ner gi ki (benz tro pin, bipe ri den) ali
anti hi sta min ski pre pa ra ti (di fen hi dra min),
ki hitro učin ku je jo. V pri me ru zau žit ja veli -
kih koli čin antip si ho ti ka ali zau žit ja pre pa -
ra tov s po dalj ša nim sproš ča njem se akut na
disto ni ja lah ko pono vi, saj ima jo anti ho li -
ner gi ki in anti hi sta min ski pre pa ra ti kratko
raz po lov no dobo (20, 21). Pri našem bol niku
je bila šti ri krat potreb na pono vi tev odmer -
ka bipe ri de na.

Dru gi ukre pi pri zastru pi tvi s flu fe na -
zi nom so prav tako simp to mat ski, saj speci -
fi čen pro ti strup ne obsta ja. Izpi ra nje želod ca
in daja nje aktiv ne ga oglja sta pre pro sta in
lah ko dostop na ukre pa, ki sta – če sta izve -
de na zno traj krat ke ga časov ne ga okna – tudi
učin ko vi ta. Pri opi sa nem bol ni ku bi se
sicer lah ko spra še va li, ali je izpi ra nje želod -
ca upra vi če no, kaj ti pri bol ni kih z zo ža no
zavest jo lah ko ob izpi ra nju pri de do aspi -
ra ci je želodč ne ga izpir ka, kar vodi v šte vil -
ne zaple te (22).

Za flu fe na zin v vi so kih odmer kih so zna -
čil ne spre mem be EKG, ki pa jih pri našem
bol ni ku v za čet ku ni bilo moč odkri ti zara -
di teh nič no sla be ga posnet ka. Ob umi ri tvi
ekstra pi ra mid nih stran skih učin kov kljub
temu niso bile pri sot ne, zato skle pa mo, da
zau ži ti odme rek flu fe na zi na ni bil tako zelo
visok, kar se skla da tudi z nak nad no pri dob -
lje ni mi anam ne stič ni mi podat ki (23).
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ZaKLJUČEK
Za stru pi tve z an tip si ho ti ki so pri nas veči -
no ma namer ne v sklo pu samo mo ril ne ga
deja nja. Antip si ho ti ki delu je jo na šte vil -
ne recep tor je tako v osred njem živ čev ju
kot peri fer no, zara di česar je kli nič na sli ka

268 Gre ga Kra gelj, Luci ja Šarc  Za stru pi tev z an tip si ho ti kom flu fe na zi nom – pri kaz pri me ra

zastru pi tev raz no li ka in ob izra že ni ekstra -
pi ra mid ni simp to ma ti ki ali pri malig nem
nevro lep tič nem sin dro mu celo dra ma tič na.
Zdrav lje nje zastru pi tev je simp to ma tič no,
ob čemer je tre ba poskr be ti za ustrez no
inten ziv no sprem lja nje bol ni ka.
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Ana Dovč1

Bol ni ca z dol go let no odpor no arte rij sko

hiper ten zi jo

Na odde lek je bila spre je ta 52-let na gos pa za nadalj njo diag no stič no in tera pevt sko obrav na -
vo odpor ne arte rij ske hiper ten zi je. Pove, da se zara di povi ša ne ga krv ne ga tla ka zdra vi že dlje
časa, ven dar ne ve natanč ne je, od kdaj. Od leta 2005 ima postav lje no diag no zo benig ne parok -
siz mal ne polo žaj ne vrto gla vi ce, v letu 2011 je ime la zara di akut ne ga koro nar ne ga sin dro ma
oprav lje no per ku ta no tran slu mi nal no koro nar no angio pla sti ko z vsta vi tvi jo žil ne opor ni ce –
kon trol ni ultra zvok srca in obre me ni tve no testi ra nje v letu 2012 sta bila brez poseb no sti – od
leta 2012 pa upo rab lja apa rat za vzdr že va nje stal ne ga pozi tiv ne ga tla ka v di ha lih za zdrav -
lje nje obstruk tiv ne apne je med spa njem. S se boj pri na ša zaje ten sve ženj izvi dov obrav nav pri
raz lič nih spe cia li stih v pre te klih letih.

V zad njih treh mese cih se poču ti ved no slab še: ima manj ener gi je kot obi čaj no in veli ko slab -
še pre na ša fizič ni napor: že po hoji po stop ni cah v prvo nad strop je se zadi ha, pri tem pa ima
tudi obču tek nepri jet ne ga bit ja srca. Zve čer več krat opa zi, da ima ote če ne glež nje, še zla sti, če
je tisti dan veli ko hodi la. Obča sno si doma izme ri krv ni tlak, ki je pona va di oko li 170/100mmHg,
dose že pa tudi do 190/110mm Hg. Obča sno ima gla vo bo le, pri kate rih ji zado vo lji vo poma ga
500mg para ce ta mo la; ob dolo če nih gibih gla ve se ji zavr ti, kar mine po nekaj minu tah počitka.
Bole či ne v pr sih ali dru gih težav ne nava ja. V zad njem času ni bila bol na, dru gih zdra vil, razen
pred pi sa nih, ne jem lje. Ne kadi in ne pije alko ho la, aler gi je zani ka. Tele sni pre gled brez poseb -
no sti, viši na 160 cm, teža 65 kg, krv ni tlak 183/115mm Hg, srč na frek ven ca 75/min. Zdra vi la
ob spre je mu: labe ta lol 300mg zju traj, popold ne in zve čer, kal ci jev kar ba sa lat 80mg zju traj, dok -
sa so zin 4mg zju traj, spi ro no lak ton 25mg zju traj, izo sor bid dini trat sub ling. 5mg p. p., olme -
sar tan 40mg zju traj, klo pi do grel 75mg zju traj, bar ni di pin 20mg zju traj, ator va sta tin 20mg
zju traj, para ce ta mol 500mg p. p.; skup no jem lje torej med dru gim pet zdra vil za zdrav lje nje arte -
rij ske hiper ten zi je, v pri mer nih odmer kih in raz lič nih raz re dov.

vpra ša nja
1. Kako opre de li mo odpor no arte rij sko hiper ten zi jo?
2. Kate ri so naj po go stej ši dejav ni ki tve ga nja za odpor no arte rij sko hiper ten zi jo? Kate re

od njih lah ko pri bol ni ci izklju či mo z eno stav ni mi prei ska va mi?
3. Iz izvi da 24-ur ne ga mer je nja krv ne ga tla ka, ki ga bol ni ca pri na ša s se boj, je raz vid no,

da je pov preč ni noč ni krv ni tlak mini mal no zni žan (136/97 mm Hg) v pri mer ja vi s pov -
preč nim dnev nim (141/101 mm Hg). Ali ima to kak šne kli nič ne posle di ce in kako jih
lah ko posku si mo pre pre či ti?

4. Med bol ni či ni mi zdra vi li manj ka eno, ki se sicer sma tra za zdra vi lo izbo ra pri zdrav -
lje nju arte rij ske hiper ten zi je – kate ro?

1 Ana Dovč, štud. med., Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za v Ljub lja ni, Vra zov trg 2, 1000 Ljub lja na; ana.dovc@gmail.com
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5. Odpor na arte rij ska hiper ten zi ja se pogo sto napač no ena či z neob vla da no arte rij sko hiper -
ten zi jo. Ta pred stav lja šir šo sku pi no bolez ni, v ka te ro poleg (pra ve) odpor ne hiper ten -
zi je spa da tudi navi dez no odpor na hiper ten zi ja. Kaj so nje ni naj po go stej ši vzro ki?

6. Po oce nah stro kov nja kov je naj po go stej ši vzrok za nekon tro li ra no arte rij sko hiper ten -
zi jo neso de lo va nje z na čr tom zdrav lje nja. Kako bi lah ko pri bol ni ci pre ve ri li, ali red -
no jem lje zdra vi la?

7. Za prvi korak pri zdrav lje nju smo se pri bol ni ci odlo či li za uved bo pre hra ne z manj
soli in nad zor med jema njem zdra vil na oddel ku. Krv ni tlak zve čer na dan spre je ma
je bil 185/123 mm Hg, prvi dan po spre je mu 162/101 mm Hg in dru gi dan po spre jemu
135/79 mm Hg. Kate re teža ve pri ča ku je mo ob nes pre me nje ni she mi zdrav lje nja z zdravili?

8. Bol ni ca je že dru gi dan po spre je mu dose gla tarč ni krv ni tlak; na oddel ku tudi ni več
obču ti la pono vi tve simp to mov. Kako posto pa mo naprej?

Od go vo ri
1. Arte rij sko hiper ten zi jo opre de li mo kot odpor no, kadar kljub zdrav lje nju s kom bi na ci -

jo vsaj treh zdra vil pri mer nih odmer kov in raz lič nih raz re dov, od kate rih je pri po ročen
vsaj en diu re tik, ne uspe mo dose či cilj ne ga krv ne ga tla ka (pod 140/90 mm Hg).

2. Do odpor ne arte rij ske hiper ten zi je lah ko pri de tako pri pri mar ni (esen cial ni), kot pri
sekun dar ni obli ki bolez ni. Pri pri mar ni hiper ten zi ji zgolj izklju ču je mo ali zmanj šu je -
mo vpliv dejav ni kov tve ga nja, med tem ko pri sekun dar ni lah ko govo ri mo tudi o vzro -
ku za vztraj no povi šan krv ni tlak. Zara di nara ve bolez ni je sekun dar na hiper ten zi ja
soraz mer no pogo ste je odpor na na zdrav lje nje. Ven dar je ob veli ko viš ji pojav no sti pri -
mar ne hiper ten zi je na rav ni pre bi vals tva bolj ver jet no, da bo bol nik z vztraj no povi -
ša nim krv nim tla kom imel pri mar no hiper ten zi jo (glej tudi Lite ra tu ro za dodatni štu dij).
De jav ni ke tve ga nja deli mo na dejav ni ke, pove za ne z živ ljenj skim slo gom in pre hra -
no, ter zdra vi la, ki zvi šu je jo krv ni tlak. Med prvi mi naj po go ste je k po vi ša ne mu krvne -
mu tla ku pris pe va jo debe lost, pre hra na z ve li ko soli, tele sna nede jav nost in pove ča no
uži va nje alko ho la. Pri naši bol ni ci lah ko izklju či mo le debe lost (in deks tele sne mase
je 25 kg/m2). Pri sot nost osta lih nave de nih dejav ni kov tve ga nja lah ko le oce ni mo iz (hetero)-
anam ne stič nih podat kov. Zdra vi la, ki naj po go ste je pov zro ča jo povi šan krv ni tlak, so
neste roid ni anti rev ma ti ki, hor mon ska kon tra cep ci ja in psev doe fe drin (bol ni ca ne jem -
lje nobe ne ga od teh zdra vil; kot zani mi vost pa še povej mo, da naj bi imel para ce ta mol
med nenar ko tič ni mi anal ge ti ki naj manj ši vpliv na krv ni tlak).
Naj po go stej ši vzro ki za odpor no sekun dard no hiper ten zi jo so: pri mar ni hipe ral do ste -
ro ni zem, ste no za led vič nih arte rij, led vič na bole zen in obstruk tiv na apne ja med spa -
njem. Pri mar ne ga hipe ral do ste ro niz ma ne more mo izklju či ti, ker se bol ni ca zdra vi
s spi ro no lak to nom in olme sar ta nom, ki lah ko zama ski ra ta hipo ka lie mi jo, pa tudi sicer
ta ni ved no pri sot na; prav tako nam ne poma ga dolo ča nje raz mer ja med pla zem skim
aldo steor nom in pla zem sko renin sko aktiv nost jo ob jema nju zdra vil, ki delu je jo na os
renin-an gio ten zin-al do ste ron. Ste no zo led vič nih arte rij z ul tra zvoč no prei ska vo led -
vič nih arte rij in meri tva mi po Dop pler ju izklju či mo soraz mer no zanes lji vo; bolj inva -
ziv ne prei ska ve (CT- ali MR-an gio gra fi ja) nam poda jo zanes lji vej ši odgo vor, ven dar
je nji ho va inva ziv nost upra vi če na le, kadar načr tu je mo tekom iste ga pose ga tudi tera -
pevt ski poseg (ate ros kle ro za je naj po go stej ši vzrok za ste no zo, ampak se le red ko lah -
ko zdra vi). Ta vzrok je manj ver je ten tudi zato, ker ima bol ni ca kljub uve de nim zavi ral cem
angio ten zin skih recep tor jev nor mal no led vič no funk ci jo. Led vič no bole zen pre ve ri mo
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z do lo ča njem pla zem ske kon cen tra ci je krea ti ni na in oce no glo me rul ne fil tra ci je ter
prei ska vo seča, pozor no pa sprem lja mo led vič no funk ci jo tudi za zna ke kro nič nih posle -
dic povi ša ne ga krv ne ga tla ka. Bol ni ca ima diag no zo obstruk tiv ne apne je med spa njem,
ven dar naj bi ustrez no zdrav lje nje z apa ra tom za vzdr že va nje pozi tiv ne ga tla ka v di -
ha lih izni či lo uči nek mot nje diha nja na krv ni tlak.

3. Bol ni ki, ki pono či nima jo niž je ga krv ne ga tla ka (angl. non-dip pers), ima jo več jo pogo -
stost okvar orga nov in slab šo prog no zo. Zdra vi mo jih tako, da vsaj eno zdra vi lo za zni -
že va nje krv ne ga tla ka pred pi še mo zve čer.

4. Med pred pi sa ni mi zdra vi li ni zdra vi la iz sku pi ne tia zid nih diu re ti kov, ki so zdra vi la
izbo ra pri zdrav lje nju arte rij ske hiper ten zi je. Pri mož ni uved bi nove ga zdra vi la bi se
odlo či li za klor ta li don v od mer ku 12,5 mg enkrat dnev no, ker ima več ji doku men tiran
uči nek na zni ža nje krv ne ga tla ka kot sicer pogo ste je upo rab lja ni hidro klor tia zid.

5. Navi dez no odpor na arte rij ska hiper ten zi ja se naj po go ste je poja vi zara di nepra vil ne -
ga mer je nja krv ne ga tla ka (npr. preoz ka man še ta), neso de lo va nja bol ni ka z uve de nimi
spre mem ba mi pre hra ne (še zla sti nes pre me njen vnos soli) in živ ljenj ske ga slo ga, nered -
ne ga jema nja zdra vil, nepra vil no pred pi sa ne anti hi per ten ziv ne tera pi je in zara di hiper -
ten zi je bele halje.

6. Žal ne obsta ja zanes lji va meto da za ugo tav lja nje sode lo va nja z zdrav lje njem. Pre ve -
ri mo lah ko le, če se bol ni ca drži die te z zmanj ša nim vno som soli, in sicer z zbi ra njem
24-ur ne ga seča. Kar se tiče zdra vil za zni že va nje krv ne ga tla ka, se lah ko poslu ži mo
kap to pril ske ga testa za dokaz odziv no sti na zavi ral ce angio ten zin-kon ver ta ze oz. zavi -
ral ce recep tor jev za angio ten zin: pri pozi tiv nem rezul ta tu lah ko skle pa mo na občut -
lji vost bol ni či ne osi renin-an gio ten zin-al do ste ron. Prav tako lah ko vidi mo tudi uči nek
jema nja blo ka tor jev β, in sicer na srč no frek ven co. Ven dar nam nobe na od teh metod
ne da zanes lji vih infor ma cij, ali bol ni ca jem lje zdra vi la ali ne. Če pri na ša zdra vi la s se -
boj, še zla sti pa, če ima zdra vi la raz de lje na po dne vih, lah ko pre ve ri mo, ali je porab -
lje na smi sel na koli či na tab let, sicer pa se lah ko zana ša mo le na (he te ro)anam ne stič ne
podat ke.

7. Zelo ver jet no je, da bo bol ni ca zače la toži ti zara di simp to mov hipo ten zi je, še zla sti utruje -
no sti. Izka že se, da se je po zad njem pre gle du pri kar dio lo gu, ki ji je uve del dodat na
zdra vi la za zni že va nje krv ne ga tla ka, zgo di lo rav no to, zara di česar je pre hod no nehala
jema ti zdra vi la.

8. Pred odpu stom nuj no (po nov no) raz lo ži mo pomen die te z zmanj ša nim vno som soli,
red ne tele sne dejav no sti in red ne ga jema nja zdra vil ter pre ve ri mo, ali je bol ni ca navo -
di la razu me la. V po go vor vklju či mo tudi svoj ce, ki naj bodo – če je mogo če – pri sotni
med jema njem zdra vil. K red ne mu jema nju zdra vil pri po mo re poe no sta vi tev reži ma
jema nja tab let s pred pi so va njem kom bi ni ra nih oblik in oblik s po dalj ša nim sproš ča -
njem (če so na voljo). Poslu ži mo se lah ko tudi vedenj skih pri po moč kov: tab le te naj bol -
ni ca ali nje ni svoj ci raz po re di jo po dne vih, bol ni ca pa naj si vsak dan zapi su je meri tve
krv ne ga tla ka.
Med bol ni šnič nim sprem lja njem bol ni ca ni več poro ča la o simp to mih (tež ko diha nje,
pal pi ta ci je, zate ka nje nog), ven dar kaže, da je ob neob vla da nem povi ša nem krv nem tla -
ku priš lo do simp to mov srč ne ga popuš ča nja. Zato jo napo ti mo na pre gled h kar dio lo -
gu. Hkra ti pa je pri po roč lji vo tudi, da v roku nekaj ted nov po odpu stu naro či mo bol ni co
na kon trol ni pre gled, ko bo ver jet no tre ba uki ni ti eno od zdra vil za zni že va nje krv nega
tla ka zara di iatro ge no pov zro če ne hipo ten zi je.
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Samo Hudo klin1

On Being a Scien tist: Essen tial Skills

of a Bio me di cal Inve sti ga tor –

poro či lo z de lav ni ce

ti cito ke ra ti nom, ki se še ved no upo rab ljajo
v diag no sti ki in razi ska vah, odkril  ma tič ne
ce li ce v la snih mešič kih in v lim bu su oče -
sa, kar je posta vi lo teme lje za pre sa ja nje
rože ni ce, ter odkril sku pi no mem bran skih
pro tei nov uro pla ki no v in po ja snil nji ho vo
vlo go v de lo va nju nor mal ne ga in pato loš -
ko spre me nje ne ga u ro te li ja sečil. Te razi -
ska ve so tudi pri ved le do tesne ga in uspe -
šne ga razi sko val ne ga sode lo va nja med
sku pi no prof. Suna in Inšti tu tom za bio lo -
gi jo celi ce MF.

To krat je pri šel prof. Sun na pova bi lo
izr.prof.dr. Roka Romi ha, da bi izve del delav -
ni co znans tve nih metod. Delav ni ca je bila
name nje na razi sko val cem nara vo slov nih
sme ri, zla sti dok tor skim štu den tom in razi -
sko val cem na začet ku poklic ne poti, a tudi
izku še nej šim, ki išče jo nove pri sto pe v ra -
zi sko val nem delu ali kot men tor ji pri ha ja -
jo v stik z mla di mi. V na šem pro sto ru je bila
to prva tovrst na delav ni ca, zato ne pre se -
ne ča, da je bilo sede žev v ve li ki pre da valnici
MF pre ma lo, da bi lah ko spre je la vse zain -
te re si ra ne (sli ka 1). Delav ni ce se je ude le -
ži lo 286 slu ša te ljev, ki so priš li z Me di cinske
fakul te te, s Fa kul te te za kemi jo in kemij sko
teh no lo gi jo, Fakul te te za far ma ci jo, Fakul -
te te za vete ri no, z Bio teh niš ke fakul te te,
s Ke mij ske ga, Kme tij ske ga in On ko loš ke -
ga inšti tu ta, Insti tu ta Jožef Ste fan, Nacional -
ne ga inšti tu ta za bio lo gi jo, iz Uni ver zitet -
nih kli nič nih cen trov Ljub lja na in Mari bor,
Splo šne bol ni šni ce Slo venj Gra dec, Zdravs -

Ve či na štu den tov in diplo man tov nara vo -
slov nih sme ri se slej kot prej soo či z znan -
s tve no ra zi sko val nim delom, ki se lah ko
zaklju či s Pre šer no vo nalo go, diplo mo ali
dok to ra tom, pri mno gih pa razi sko val no
delo posta ne del nji ho ve ga pokli ca. Hkra ti
se vse več zah te va tudi od uve ljav lje nih
razisko val cev in razi sko val nih usta nov. Ne
gle de na to, ali gre za začet ni ka ali izku šene -
ga znans tve ni ka, velja, da je uspeh na razi -
sko val nem področ ju v ve li ki meri odvi sen
od nji ho ve spo sob no sti, da tvo ri jo no ve ide -
je, jih celo vi to in vero do stoj no pre ve ri jo (na
pri mer v la bo ra to ri ju) ter rezul ta te na jasen
in učin ko vit način pred sta vi jo stro kov ni jav -
no sti. Čim hitre je, zanes lji vo, ponov lji vo in
ob tem po mož no sti še brez stre sa. Ampak,
kako?

Mno go korist nih in prak tič nih napot kov,
kako posta ti in biti uspe šen razi sko va -
lec, smo sli ša li 3. in 4. apri la 2014, ko se je
v orga ni za ci ji Inšti tu ta za bio lo gi jo celi ce
Medicin ske fakul te te (MF) v Ljub lja ni in ob
pod po ri dok tor ske ga štu dij ske ga pro gra ma
Bio me di ci na odvi ja la vrhun ska izo bra že -
valna delav ni ca na temo celost ne ga pri sto -
pa k znans tve no ra zi sko val ne mu delu.
Delavnico On Being a Scien tist: Essen tial
Skills of a Bio me di cal Inve sti ga tor je vodil
prof. dr. Tung-Tien Sun z New York Uni ver -
sity, ZDA.

Prof. Sun je eden vodil nih razi sko val cev
bio lo gi je epi te li jev. Med svo jo plod no karie -
ro je s so de lav ci izde lal prva pro ti te le sa pro -

1 Asist. dr. Samo Hudo klin, Inšti tut za bio lo gi jo celi ce, Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za v Ljub lja ni, Vra zov trg 2,
1000 Ljub lja na; samo.hu do klin@mf.uni-lj.si
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tve ne ga doma Ljub lja na, Leka ter iz dru gih
inšti tu cij iz Slo ve ni je, Hrvaš ke in Avstri je.

Prof. Sun je delav ni co osno val na pod -
la gi dol go let nih izku šenj od razi sko val ca
začet ni ka do vod je sku pi ne. Opa zil je, da se
mla di v raz lič nih labo ra to ri jih soo ča jo z zelo
podob ni mi teža va mi: pomanj klji vim poz na -
va njem pra vil in pome na celost ne ga pri -
stopa k ra zi sko val ne mu delu. For mal ni štu -
dijski pro gra mi nače lo ma nudi jo obi lje
teo re tič ne ga zna nja, zelo malo ali nič pa ne
pove do, kako prak tič no pri sto pi ti k ra zi sko -

276 Samo Hudo klin  On Being a Scien tist: Essen tial Skills of a Bio me di cal Inve sti ga tor – poro či lo …

val ne mu delu v la bo ra to ri ju. Tudi men tor -
ji mno go krat nima jo časa ali celo ne vidijo
potre be po tovrst nem izo bra že va nju. Mla -
di zato naj po go ste je po prin ci pu vajens tva
opa zu je jo izku še nej še kole ge in se (pre)po -
go sto znans tve ne ga dela uči jo iz last nih
napak. Tak šen »po to ni ali pla vaj« (angl. sink
or swim) prin cip ni opti ma len, a je žal v ve -
li ki meri pri so ten tudi v Slo ve ni ji.

Prof. Sun je delav ni co temat sko raz delil
na šti ri sklo pe: načr to va nje razi ska ve, ana -
li za lite ra tu re, pisa nje znans tve nih član kov

Sli ka 1. Utrin ka s pre da va nja in okro gle mize, ki sta pote ka la v sklo pu delav ni ce On Being a Scien tist: Essential
Skills of a Bio me di cal Inve sti ga tor prof. dr. Tung-Tie na Suna, 3. in 4. apri la 2014 na Medi cin ski fakul te ti Univerze
v Ljub lja ni.
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in govor na pred sta vi tev dela. V vsa kem od
sklo pov je na jasen, učin ko vit in s pri me ri
pod prt način pred sta vil zako ni to sti in pasti,
na kate re razi sko va lec pri svo jem delu
pogo sto nale ti. V pr vem sklo pu je raz lo žil
pomen načr to va nja in dobre teo re tič ne pri -
pra ve pred začet kom dejan ske ga dela v la -
bo ra to ri ju. Pri tem je pou da ril, da je glo bi na
teo re tič ne pri pra ve na sam eks pe ri ment
odvi sna od oce ne tve ga nja, da gre kaj narobe,
in posle dic, ki bi jih le-to pri ne slo (angl. risk
asses sment and mana ge ment). Več je kot je
tve ga nje, manj še mora biti naše zau pa nje
v av to ri te te, ozi ro ma manj »sle pih peg« –
tj. kora kov pro to ko la, ki jih ne razu memo –
si lah ko pri voš či mo.

V dru gem sklo pu je pred sta vil in podal
pri po ro či la za aktiv no bra nje član kov, ki naj
bo osre do to če no na iska nje odgo vo rov na
last na vpra ša nja ter izde la vo zapi skov po
prin ci pu vse bin sko pove za nih map. Tret ji
sklop je pos ve til pisa nju član kov, ki je mno -
gim razi sko val cem manj pri jet no o pra vi lo.
Pou da ril je, da so pri tem glav ni izzi vi, kako
pri ti do novih idej in zaključ kov na pod la -
gi dob lje nih rezul ta tov ter nji ho va logič na
pred sta vi tev. Samo pisa nje pa je veš či na, ki
jo opi su je jo mno ge knji ge in se jo je laž je
priu či ti. Pred sta vil je učin ko vit sistem,
kako zgra di ti čla nek na pod la gi raz vi ja nja
ključ nih stav kov. V zad njem sklo pu delavni -
ce je prof. Sun govo ril o psi ho loš ki pri pra -

vi na govor ni nastop, pov zel je glav ne stra -
te gi je pred sta vi tev ter na duho vit način pri -
ka zal pri me re dobre in sla be prak se.

V sklo pu delav ni ce je pote ka la tudi okro -
gla miza, na kate ri so ude le žen ci raz pravlja -
li o te ža vah, na kate re so nale te li pri svo jem
delu. Zain te re si ra ni so dobi li poja sni la o ne -
ra zum lje nih delih pre da vanj.

Iz rezul ta tov anke te, ki so jo ob za ključku
delav ni ce izpol ni li ude le žen ci, je očit no, da
je delav ni ca On Being a Scien tist: Essen tial
Skills of a Bio me di cal inve sti ga tor dose gla
svoj namen: 80 % anke ti ran cev je celo kup -
no oce ni lo delav ni co kot odlič no, 20 %
z do bro in 0 % kot zadost no ali sla bo; 93 %
anke ti ran cev meni, da ima jo po obi sku de -
lav ni ce bolj ši vpo gled v pro ces razi sko val -
ne ga dela in da so pri do bi li prak tič no zna -
nje o po sa mez nih sklo pih znans tve ne ga
dela. Več kot polo vi ca ude le žen cev tudi
meni, da je delav ni ca pri mer na ne le za štu -
den te in mla de razi sko val ce, pač pa tudi za
razi sko val ce po dok to ra tu, zdrav ni ke, ki se
sre ču je jo z ra zi sko val nim delom, in fakultet -
ne pro fe sor je, ki oprav lja jo peda goš ko delo.
Prak tič no vsi anke ti ra ni (99 %) pa si želi -
jo, da bi Medi cin ska fakul te ta ponu di la to
delav ni co tudi v pri hod nje.

Več slik s pre da vanj, rezul ta ti anke te in
komen tar ji slu ša te ljev so doseg lji vi na splet -
nem naslo vu: mf.uni-lj.si/ibc/de lav ni ca.

277Med Razgl. 2014; 53 (2):
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Diag no stič na natanč nost pre se ja nja za raka

debe le ga čre ve sa in dan ke z imu no ke mič nim

testom raz me ro ma veli ka

AnnalsofInternalMedicine,februar2014

Imu no ke mič ni testi za dolo ča nje krvi v bla -
tu so zmer no občut lji vi in zelo spe ci fič ni,
nji ho va diag no stič na natanč nost za odkri -
va nje raka debe le ga čre ve sa ali dan ke pa je
veli ka, je poka zal siste ma tič ni pre gled lite -
ra tu re z me taa na li zo rezul ta tov izbra nih
razi skav, ki ga je po naro či lu ame riš kih inšti -
tu tov Natio nal Insti tu te of Dia be tes and
Dige sti ve and Kid ney Disea ses in Natio nal
Can cer Insti tu te opra vi la sku pi na razi sko -
val cev iz več sre dišč v ZDA. Sku pi na je s poi -
zved ba mi po elek tron skih in dru gih virih
za obdob je 1996–2013 iska la podat ke o razi -
ska vah, ki so preu če va le diag no stič no natanč -
nost imu no ke mič ne ga testa za odkri va nje
raka debe le ga čre ve sa ali dan ke pri pov preč -
no ogro že nih odra slih prei sko vancih brez
simp to mov. Meri lom kako vo sti za vklju či tev
v me taa na li zo je zado sti lo 19 ra zi skav.

Sta ti stič ni izra ču ni so poka za li, da je bila
pov preč na občut lji vost pre se ja nja z imu no -

ke mič nim testom 0,79 (95 % inter val zau -
pa nja 0,69–0,86), pov preč na spe ci fič nost pa
0,94 (0,92–0,95), je zapi sa no v po ro či lu
v fe bruar ski šte vil ki revi je Annals of Inter -
nal Medi ci ne (Ann Intern Med. 2014; 160:
171–81.). Pozi tiv na in nega tiv na napo ved -
na vred nost sta bili 13,10 (10,49–16,35) in
0,23 (0,15–0,33), skup na diag no stič na
natanč nost pa 95 % (93–97 %). Razi sko val -
ci so zapi sa li, da je bila raz no li kost razi skav
raz me ro ma veli ka, kar je vpli va lo na oceno
občut lji vo sti in spe ci fič no sti, in da so enot -
nej ši rezul tat dobi li, ko so iz ana li ze izv zeli
opuš če ne bla gov ne znam ke testa. Občut lji -
vost se je pove ča la z zmanj ša njem mej ne
vred no sti pozi tiv ne ga testa na manj kot
20 µg/g, ven dar se je ob tem soraz mer no
zmanj ša la spe ci fič nost. Diag no stič na upo -
rab nost prei ska ve ene ga vzor ca je bila po -
dob na kot pri prei ska vi več vzor cev blata,
ne gle de na bla gov no znam ko testa.

Ci klos po rin a prva izbi ra za sistem sko

zdrav lje nje bol ni kov z zmer nim ali hudim

ato pij skim der ma ti ti som

JournalofAllergyandClinicalImmunology,februar2014

V kli nič nih razi ska vah sistem ske ga zdrav -
lje nja bol ni kov z ato pij skim der ma ti ti som
so preiz ku si li več raz lič nih učin ko vin, trdne

zaključ ke gle de učin ko vi to sti pa je mogoče
obli ko va ti le za ciklos po rin A, so v fe bruar -
ski šte vil ki revi je Jour nal of Allergy and Cli -
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ni cal Immu no logy (J Al lergy Clin Immu -
nol. 2014; 133: 429–38.) poro ča li razi sko -
valci iz več sre dišč na Nizo zem skem in
v Nem či ji. Opra vi li so siste ma ti čen pre gled
lite ra tu re, v ok vi ru kate re ga so s poi zved -
ba mi po elek tron skih bib lio graf skih virih
za obdob je do juni ja 2012 iska li poro či la
o re zul ta tih ran do mi zi ra nih kon tro li ra nih
razi skav sistem ske ga imu no mo du la cij -
skega zdrav lje nja bol ni kov z zmer nim ali
hudim ato pij skim der ma ti ti som. V konč ni
pre gled so zaje li 34 ra zi skav ter 12 raz lič -
nih tera pevt skih ukre pov, v ka te rih je sode -
lo va lo sku paj 1.653 bol ni kov. Metaa na li ze
rezul ta tov niso opra vi li zara di raz no li ko sti
meril za oce no učin ka zdrav lje nja.

280 Novice

Šti ri najst razi skav je raz me ro ma sklad -
no poka za lo, da zdrav lje nje s ci klos po ri -
nom A ub la ži kli nič ne zna ke ato pij ske ga
der ma ti ti sa in da je ciklos po rin A zdra vi lo
prve ga izbo ra za krat ko traj no zdrav lje nje.
Zdra vi lo dru ge ga izbo ra je po mne nju razi -
sko val cev aza tio prin, ven dar je bila nje gova
učin ko vi tost v do se da njih razi ska vah manj -
ša, doka zi pa šib kej ši. Tret ja izbi ra naj bi
bil meto trek sat. Razi sko val ci pa so opo zori -
li, da gle de na neza dost ne doka ze ni mogo -
če obli ko va ti pri po ro čil gle de zdrav lje nja
z mi ko fe no la tom, mon te lu ka stom, intra -
ven ski mi imu no glo bu li ni in glu ko kor ti ko -
ste roi di.

Bol ni ki, ki pre bo li jo Kawa sa ki je vo bole zen,

v mla do sti niso dodat no ogro že ni zara di

srč no-žil nih dogod kov

Pediatrics,februar2014

Ka wa sa ki je va bole zen, ki jo lah ko zaple te
nasta nek ane vriz me koro nar ne arte ri je, je
bole zen majh nih otrok, o nje nem dol go -
ročnem pome nu pa je bilo doslej le malo
podat kov iz kli nič nih razi skav. Ame riš ki
razi sko val ci iz siste ma zdravs tve ne ga zava -
ro va nja Kai ser Per ma nen te Nort hern Cali -
for nia so jih zbra li s pre gle dom last ne po -
dat kov ne zbir ke. Ugo to vi tve so pred sta vi li
v fe bruar ski šte vil ki revi je Pedia trics (Pe -
dia trics. 2014; 133: e305–11.).

Ra zi sko val ci so pri mer ja li dogod ke pri
546 bol ni kih s Ka wa sa ki je vo bolez ni jo in pri

2.218 po izho dišč nih zna čil no stih ustrez nih
kon trol nih bol ni kih, ki niso ime li Kawa saki -
je ve bolez ni. Podat ke o izi dih, vključ no s po -
dat ki o po ja vu ane vriz me koro nar ne arte ri je,
so zbra li z iz črp nim pre gle dom elek tron skih
zdravs tve nih zapi sov, ki jih hra ni ome nje -
ni sistem zdravs tve ne ga zava ro va nja, za
pov preč no 14,9 let (do sta ro sti 21 let). Prib -
liž no šti ri peti ne bol ni kov s Ka wa sa ki je vo
bolez ni jo je zara di nje pre je ma lo imu no -
globu li ne, do nastan ka traj ne ane vriz me je
prišlo pri 5 % bol ni kov. Skup na pojav nost
opa zo va nih izi dov (akut ni koro nar ni sin -

mr14_2_Mr10_2.qxd  23.6.2014  7:37  Page 280



drom, koro nar ni reva sku la ri za cij ski poseg,
srč no popuš ča nje, pre kat na arit mi ja, okva -
ra srč ne zaklop ke, ane vriz ma aor te in smrt)
po 15. letu sta ro sti je bila 0,246 pri me ra na
1.000 oseb na-leto v sku pi ni bol ni kov s Ka -
wa sa ki je vo bolez ni jo (sku paj 2 pri me ra) in
0,217 pri me ra na 1.000 oseb na leto v kon -
trol ni sku pi ni (sku paj 7 pri me rov). Raz li ka
ni bila sta ti stič no zna čil na (raz mer je tve ganj
0,81; 95 % raz pon zau pa nja 0,16–4,0). Pri -

sot nost ane vriz me koro nar ne arte ri je je
bil sicer sta ti stič no zna či len napo ved nik
poja va opa zo va nih dogod kov, ven dar so
razi sko val ci ob majh nem šte vi lu dogod kov
mne nja, da bol ni ki, ki pre bo li jo Kawa sa ki -
je vo bole zen, v mla do sti niso dodat no ogro -
že ni. Pomen ane vriz me v odra sli dobi pa bi
bilo tre ba ovred no ti ti s še dol go traj nej šim
sle de njem teh posa mez ni kov.

281Med Razgl. 2014; 53 (2):

Zo ži tev led vič ne arte ri je sama po sebi ne

ogro ža izi da ope ra ci je na odpr tem srcu

JournaloftheAmericanCollegeofCardiology,februar2014

Akut na okva ra delo va nja led vic je napo ved -
ni dejav nik več je pogost no sti zaple tov in
smr ti po ope ra ci ji na odpr tem srcu. Razi sko -
val ci s Cle ve land Cli nic Heart and Vas cu -
lar Insti tu te (Cle ve land, ZDA) pa so v re -
trospek tiv ni razi ska vi preu či li, ali je z izi di
ope ra ci je pove za na pri sot nost ate ros kle ro -
tič ne zoži tve led vič ne arte ri je. V ana li zo so
zaje li podat ke za 714 bol ni kov, ki so jim pred
ope ra ci jo v le tih 2000–2010 opra vi li dvoj -
no (du pleks) ultra zvoč no prei skavo led vic
z oce no hitro sti pre to ka v led vič nih arte ri -
jah, in ovred no ti li pove za vo med pri sot nost -
jo zoži tve ter upa dom glo me rul ne fil tra cije
in potre bo led vič nem nado mest nem zdrav -
lje nju po ope ra ci ji, krat ko roč ni mi izi di ter
izi di v do 8 le tih sle de nja.

Bol ni ki so bili ob ope ra ci ji sta ri pov -
prečno 67 ± 12 let, nekaj manj kot dve tret -
ji ni je bilo moš kih. Pov preč na vred nost
glo merulne fil tra ci je pred ope ra ci jo je bila

52 ± 25,9 ml/min/1,73 m2. Zoži tev led vič ne
arte ri je so ugo to vi li pri 29 % bol ni kov, od
kate rih jih je ime la nekaj več kot peti na obo -
je stran sko okva ro. Sta ti stič na ana li za, v kate -
ri so izlo či li med se boj ne vpli ve posameznih
dejav ni kov, je poka za la, da med pri sot nost -
jo zoži tve led vič ne arte ri je in upa dom glo -
me rul ne fil tra ci je, potre bo po led vič nem
nado mest nem zdrav lje nju, tra ja njem bol ni -
šnič ne ga zdrav lje nja ter umr lji vost jo po
ope ra ci ji ni bilo sta ti stič no zna čil ne pove -
za ve. Napo ved ni ka upa da glo me rul ne fil tra -
ci je po ope ra ci ji sta bila več ja sta rost in
prejš nje kirurš ko zdrav lje nje okva re des cen -
dent ne aor te z vsta vi tvi jo pro te ze, naj moč -
nej ši napo ved nik umr lji vo sti pa je bila
nizka vred nost glo me rul ne fil tra ci je pred
ope ra ci jo. Poro či lo o re zul ta tih razi ska ve je
obja vi la revi ja Jour nal of the Ame ri can
Col le ge of Car dio logy (J Am Coll Car diol.
2014; 63: 310–6.) v fe bruar ski šte vil ki.
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Tve ga nje za samo mor pri posa mez ni kih

s poš kod bo hrb te nja če vsaj 3-krat več je

kot med osta lim pre bi vals tvom

ArchivesofPhysicalMedicineandRehabilitation,februar2014

Ra zi ska ve v več drža vah so poka za le, da je
umr lji vost zara di samo mo ra pri posa mez -
ni kih s poš kod bo hrb te nja če nekaj krat večja
kot med pri mer lji vim pre bi vals tvom. Ame -
riš ki razi sko val ci iz več aka dem skih sre dišč
so s pre gle dom veli ke podat kov ne zbir ke
Natio nal Spi nal Cord Injury Sta ti sti cal
Cen ter (NSCISC), v ka te ro podat ke o pri me -
rih poš kod be hrb te nja če pris pe va 28 bol ni -
šnic (prib liž no 13 % vseh pri me rov v ZDA),
ponov no ovred no ti li pogost nost samo mo -
ra v tej sku pi ni in nje no spre men lji vost med
3 ča sov ni mi obdob ji. Poro či lo o ugo to vi tvah
so obja vi li v fe bruar ski šte vil ki revi je Arc -
hi ves of Physi cal Medi ci ne and Reha bi li ta -
tion (Arch Phys Med Reha bil. 2014; 95:
230–5.).

Ra zi sko val ci so v ana li zo zaje li podat -
ke za sku paj 31.339 prei sko van cev, od kate -
rih se jih je 5.124 poš ko do va lo v le tih
1973–1979, 12.120 v le tih 1980–1989,
14.095 pa v le tih 1990–1999. Pov preč na sta -
rost ob poš kod bi je bila v teh obdob jih prib -

liž no 28, 31 oz. 34 let. V 12 le tih sle de nja
vsa ke sku pi ne je umr lo sku paj 5.167 prei -
sko van cev, od tega zara di samo mo ra 51, 85
oz. 62 prei sko van cev, ki so se poš ko do va li
v le tih 1973-1979, 1980-1989 oz. 1990-1999.
Samo mor je bil vzrok smr ti v 6,72%, 4,71%
oz. 2,38 % pri me rov, kar je pome ni lo 91 pri -
me rov, 69 pri me rov oz. 46 pri me rov na
100.000 oseb na leto. Pri mer ja va s po dat -
ki za pre bi vals tvo, v ka te ri so upo šte va li
vpliv spo la, izo braz be, sta ro sti, vzro ka poš -
kod be, teže okva re hrb te nja če in časa po
poš kod bi, je poka za la, da je bila umr lji vost
zara di samo mo ra v teh sku pi nah 5,2-krat,
3,7-krat oz. 3,0-krat več ja. Tve ga nje za
samo mor je bilo naj več je pri nehis pan skih
belo pol tih prei sko van cih, moš kih in preisko -
van cih z ok va ro na rav ni T1-S3 in popolno
ali nepo pol no moto rič no in/ali sen zo rič no
okva ro (raz re di A, B in C po les tvi ci Ame -
ri can Spi nal Injury Asso cia tion Impair -
ment Sca le) v pr vih letih po poš kod bi.

Ri no vi ru si pri majh nih otro cih pove za ni

tudi s tež ji mi pri me ri okuž be dihal

Pediatrics,februar2014

Člo veš ki rino vi rus je pogost pov zro či telj
bolez ni dihal, tudi tež jih pri me rov, so v fe -
bruar ski šte vil ki revi je Pedia trics (Pe dia trics.

2014; 133: e312–21.) poro ča li razi sko val ci
iz več sre dišč v Bra zi li ji. Pred sta vi li so rezul -
ta te razi ska ve, v ka te ri so preu či li podat ke
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o re zul ta tih prei skav vzor cev nosno žrel ne -
ga pro sto ra 434 otrok, mlaj ših od 5 let,
s ši ro kim raz po nom izra že no sti in teže
simp to mov bolez ni dihal.

Ugo to vi li so, da je bil rino vi rus pri soten
v 181 vzor cih (41,7 %), od tega v 107 vzor -
cih kot edi ni pov zro či telj, v 74 vzor cih pa
kot dodat ni pov zro či telj, veči no ma sku paj
z res pi ra tor nim sin ci cij skim viru som. Zmer -
ne ali tež ke simp to me okuž be so ugo to vili
pri nekaj več kot četr ti ni pri me rov samo -

stoj ne okuž be z ri no vi ru som in v prib liž no
polo vi ci pri me rov soča sne okuž be z ri no -
viru som in dru gim pov zro či te ljem. Sta ti -
stična ana li za je kot dejav ni ke, ki so bili
sta ti stič no zna čil no pove za ni s tež jim pote -
kom bolez ni (vključ no s simp to mi okuž be
spod njih dihal) iden ti fi ci ra la nedo no še -
nost, pri sot nost pri ro je nih srč nih nepra vil -
no sti ali nein fek cij skih bolez ni dihal ter
soča sna okuž ba z res pi ra tor nim sin ci cij skim
viru som.

Upo ra ba kom bi ni ra ne hor mon ske

kon tra cepci je naj ver jet ne je ni pove za na

z več jo spre mem bo tele sne teže

CochraneDatabaseofSystematicReviews,januar2014

Upo ra ba hor mon ske kon tra cep ci je v oral -
nem pri prav ku ali obli žu naj bi bila po mne -
nju mno gih upo rab nic in tudi zdrav ni kov
pove za na s po ve ča njem tele sne teže. Pre -
pri ča nje je pri neka te rih žen skah tako trd -
no, da zara di tega hor mon sko kon tra cep ci jo
opu sti jo ali sploh je ne prič ne jo upo rab lja -
ti. Poso dob lje no poro či lo sku pi ne Coc hra -
ne Fer ti lity Regu la tion Group, ki delu je
v ok vi ru Coc hra ne Col la bo ra tion, pa je zno -
va potr di lo, da tovrst na kon tra cep ci ja ni
pove za na s po memb nej šo spre mem bo tele -
sne teže. Obsto je či doka zi sicer majh ne ga
pove ča nja tele sne teže ob upo ra bi kom bi -
ni ra ne ga hor mon ske ga pri prav ka sicer ne
izklju ču je jo povsem, ven dar le pa tudi ni
doka zov, da bi bila pove za na z več jo spre -
mem bo tele sne teže, zara di kate re bi žen -
ske hor mon sko kon tra cep ci jo opu sti le.

Sku pi na je s poi zved ba mi po elek tron -
skih bib lio graf skih in dru gih virih za obdob -

je do novem bra 2013 dopol ni la svoj regi -
ster ran do mi zi ra nih kon tro li ra nih razi skav,
ki so pri mer ja le upo ra bo vsaj treh kro gov
kom bi ni ra ne hor mon ske kon tra cep ci je
v oral nem pri prav ku ali obli žu z upo ra bo
pla ce ba ali dru gač ne ga kom bi ni ra ne ga pri -
prav ka.

Me ri lom za vklju či tev v konč no ana li -
zo je zado sti lo 49 ra zi skav, v ka te rih so bili
zbra ni podat ki o spre mem bi tele sne teže
v 52 pri mer ja vah upo ra be kom bi ni ra ne ga
pri prav ka s pla ce bom ali dru gim kom bi ni -
ra nim pri prav kom, je zapi sa no v po ro či lu,
objav lje nem v ja nuar ski izda ji Coc hra ne
Data ba se of Syste ma tic Reviews (Coc hra -
ne Data ba se Syst Rev. 2014; 1: CD003987.).
Šti ri razi ska ve, v ka te rih so aktiv ni pri pra -
vek pri mer ja li s pla ce bom, niso raz kri le
doka zov, da bi bila upo ra ba kom bi ni ra ne -
ga hor mon ske ga pri prav ka pove za na s po -
ve ča njem tele sne teže. Podob no tudi ana li za
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rezul ta tov razi skav, v ka te rih so pri mer ja -
li dva aktiv na pri prav ka, ni poka za la, da bi
bila ta vrsta kon tra cep ci je sama po sebi
pove za na s po memb nej šim pove ča njem tele -
sne teže. Pogost nost opu sti tve hor mon -
ske ga pri prav ka zara di spre mem be tele sne
teže se v ra zi ska vah, v ka te rih so bili zbra -
ni tudi ti podat ki, med sku pi na mi ni raz li -
ko va la.

Ob sto je či podat ki ne omo go ča jo dokonč -
ne ga zaključ ka gle de vpli va upo ra be kom -

284 Novice

bi ni ra ne hor mon ske kon tra cep ci je na tele -
sno težo, je zaklju či la sku pi na, ne kaže jo pa,
da bi bil tovr sten uči nek velik. Pove za vo
med kom bi ni ra no hor mon sko kon tra cep ci -
jo in spre mem bo tele sne teže bi bilo tre ba
v pri hod nje preu če va ti v ra zi ska vah s kon -
trol no sku pi no s pla ce bom oz. kon trol no
sku pi no, ki ob dvoj ni zasle pi tvi ne pre je ma
hor mon ske ga pri prav ka, in ob ustrez nem
vred no te nju dru gih dejav ni kov, ki se lah ko
vple ta jo v to pove za vo.

Pre ko mer no uži va nje alko ho la v sred njih

letih pove za no s hi trej šim upa dom 

kog ni tiv nih dejav no sti

Neurology,januar2014

Pre ko mer no uži va nje alko ho la (več kot
36 g dnev no) v sred njih letih je pove za no
s hi trej šim upa da njem kog ni tiv nih dejav -
no sti pri mlaj ših sta rost ni kih, so poka za li
rezul ta ti ana li ze podat kov, zbra nih v bri tan -
ski pros pek tiv ni razi ska vi Whi te hall II.
V ok vi ru te razi ska ve, ki pote ka od leta 1985,
so uži va nje alko ho la oce ni li 3-krat v 10 let -
nem obdob ju pred prvim testi ra njem kogni -
tiv nih dejav no sti in tako bolje kot v nekate -
rih dru gih razi ska vah opre de li li dol go traj no
izpo stav lje nost alko ho lu in zmanj ša li veli -
kost napa ke pri oce ni. Ugo to vi tve je sku pi -
na bri tan skih in fran co skih razi sko val cev
pred sta vi la v zad nji januar ski šte vil ki revi -
je Neu ro logy (Neu ro logy. 2014; 82: 332–9.).

Ana li za je zaje la podat ke za 5.054 moš -
kih in 2.099 žensk, ki so bili ob prvem
testira nju kog ni tiv nih dejav no sti v le tih
1997–1999 sta ri od 44 do 69 let (pov preč no
56 let). Teste so pono vi li v le tih 2002–2004

in 2007–2009. Rezul ta te so pri mer ja li s po -
dat ki o vno su alko ho la, ki so jih zbra li
z vpra šal ni kom ob treh časov nih mej ni kih
v 10-let nem obdob ju pred prvim testi ra njem
kog ni tiv nih dejav no sti. Ugo to vi li so, da pri
moš kih ni bilo sta ti stič no zna čil ne raz li ke
v stop nji upa da kog ni tiv nih dejav nosti med
absti nen ti, prei sko van ci, ki so opu sti li uži -
va nje alko ho la ter prei sko van ci, ki so alko -
hol ne pija če uži va li malo ali zmer no (manj
kot 20 g dnev no). Uži va nje pov preč no vsaj
36g alko ho la dnev no pa je bilo v pri merjavi
z uži va njem manj kot 20g dnev no pove zano
z zna čil no hitrej šim upa dom kog ni tivnih
dejav no sti na vseh področ jih. Pri žen skah
pove za va ni bila tako izra zi ta, podo ben
uči nek je bil naka zan pri uži va nju pov preč -
no več kot 19,9 g alko ho la dnev no pri oce -
ni izvr šnih dejav no sti, sicer pa je sta ti stič na
ana li za raz kri la, da je bil upad kog ni tiv nih
dejav no sti pri absti nent kah hitrej ši kot
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pri prei sko van kah, ki so uži va le pov preč no
0,1–9,9 g alko ho la dnev no.

Ra zi sko val ci so mne nja, da so rezul ta -
ti sklad ni z do se da nji mi ugo to vi tva mi, po
kate rih zmer no uži va nje alko ho la naj brž ne

okvar ja kog ni tiv nih dejav no sti, novost pa
je raz me ro ma pre prič ljiv pri kaz ško dlji ve -
ga učin ka pre ko mer ne ga uži va nja alko ho -
la v sred njih letih pri moš kih.
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am bu lant na obrav na va bol ni kov

z ne za ple te nim diver ti ku li ti som

prav tako var na kot bol ni šnič na

AnnalsofSurgery,januar2014

Di ver ti ku lo za debe le ga čre ve sa posta ja vse
pomemb nej ši zdravs tve ni prob lem. Veči na
bol ni kov s simp to mat sko bolez ni jo ima
neza ple te no vnet je brez pre drt ja, fistul,
zapo re ali krva vi tve, doslej pa je bilo raz -
me ro ma malo podat kov, na kate rih bi ute -
me lji li izbi ro tera pevt skih ukre pov po
diag no zi. Razi sko val ci iz več sre dišč v Špa -
ni ji so v ran do mi zi ra ni razi ska vi pre ve ri li
hipo te zo, da je ambu lant na obrav na va prav
tako učin ko vi ta in var na kot bol ni šnič na
obrav na va bol ni kov z ne za ple te nim diver -
ti ku li ti som. Hipo te zo so ute me lji li na poro -
či lih, po kate rih potre bu je kirurš ko oskr bo
manj kot 15 % bol ni kov, ki so spre je ti v bol -
ni šni co zara di akut ne ga neza ple te ne ga
diver ti ku li ti sa.

V ra zi ska vo so bili vklju če ni bol ni ki, sta -
ri vsaj 18 let, ki so iska li nuj no zdrav niš ko
pomoč zara di vro či ne ter akut ne bole či ne
in občut lji vo sti v spod njem delu tre bu ha,
so razi sko val ci zapi sa li v po ro či lu, objav lje -
nem v ja nuar ski šte vil ki revi je Annals of
Sur gery (Ann Surg. 2014; 259: 38–44.).
Sku paj 132 bol ni kov, pri kate rih so s sli ka -
njem z ra ču nal niš ko tomo gra fi jo potr di li

akut ni neza ple te ni diver ti ku li tis, so po
naključ nem izbo ru raz po re di li v sku pi no, ki
je bila takoj spre je ta v bol ni šni co, in v sku -
pi no, ki je bila obrav na va na ambu lant no.
Bol ni ki iz obeh sku pin so že na urgent nem
oddel ku pre je li intra ven ski odme rek anti -
bio ti ka (prva izbi ra je bila kom bi na ci ja
amok si ci li na in kla vu lan ske kisli ne). Sku -
pi na, ki je bila spre je ta v bol ni šni co, je nada -
lje va la zdrav lje nje z in tra ven ski mi odmer ki
vsaj 36–48 ur, sku pi na, ki je bila napo te na
v am bu lant no obrav na vo, pa je nada lje va -
la zdrav lje nje z oral ni mi odmer ki anti bio -
ti ka. Zdrav lje nje z an ti bio ti kom je v obeh
sku pi nah tra ja lo 10 dni.

Zdrav lje nje je bilo v pr vih 60 dneh sle -
de nja neus pe šno (vztra ja nje ali pono vi tev
simp to mov, pojav zapo re čre ve sa, potre ba
po radio loš ki dre na ži abs ce sa v tre bu hu,
kirurš ki poseg zara di zaple te ne ga diver ti -
ku li ti sa, smrt) pri 6,1 % bol ni kov, ki so bili
obrav na va ni bol ni šnič no, in 4,5% bol ni kov,
ki so bili obrav na va ni ambu lant no. Raz lika
ni ime la sta ti stič ne ga pome na. Razi skoval -
ci so ob tem pou da ri li, da v tem časov nem
obdob ju ni bilo nobe ne ga pri me ra smr ti in
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nobe ne ga pri me ra ponov ne ga spre je ma
v bol ni šni co zara di nuj ne ope ra ci je. Skup -
ni zdravs tve ni stroš ki so bili v am bu lant -
no obrav na va ni sku pi ni manj ši za prib liž no

3-krat oz. za pov preč no 1.124EUR. Med sku -
pi na ma ni bilo raz li ke v oce ni kako vo sti živ -
lje nja.

286 Novice

Pro že nje kar dio ver ter ja-de fi bri la tor ja pri

umi ra jo čih bol ni kih zaskrb lju jo če pogo sto

Circulation,januar2014

Vzro ki in način smr ti pri bol ni kih z vsa je -
nim kar dio ver ter jem-de fi bri la tor jem, ki
pre pre ču je nenad no smrt in podalj ša pre -
ži vet je, so raz me ro ma sla bo opre de lje ni.
Oce nju je jo, da utr pi pre kat no arit mi jo med
umi ra njem 20–60% teh bol ni kov, o pogost -
no sti pro že nja napra ve v zad njih urah živ -
lje nja pa je malo podat kov. Šved ski razi -
skoval ci iz več sre dišč v ok vi ru Karo lin ska
Insti tu tet v Stock hol mu so zato preu či li
podat ke iz naprav, ki so jih odstra ni li umr -
lim bol ni kom med obduk ci jo. Zaskrb lju jo -
če ugo to vi tve so pred sta vi li v zad nji januar -
ski šte vil ki revi je Cir cu la tion (Cir cu la tion.
2014; 129: 422–9.).

Ra zi sko val ci so pre gle da li zno traj srč ne
elek tro kar dio gra me za zad njih 24ur delova -
nja kar dio ver ter jev-de fi bri la tor jev 125 bol -
ni kov, ki so v pov preč ni sta ro sti 74 ± 9 let
umr li v le tih 2003–2010. Napra va je bila
vsa je na pov preč no 2,6 ± 2 leti. Zapi se so
neod vi sno ovred no ti li 3 ra zi sko val ci, od
kate rih 2 ni sta poz na la bol ni ko vih poprejš -
njih bolez ni oz. arit mij. Ugo to vi li so, da je
priš lo v zad nji uri živ lje nja do pre kat ne
tahia rit mi je pri 33 od 94 bol ni kov (35%), pri
kate rih je bil v ča su smr ti vklju čen program
za zaz na va nje arit mi je. Napra va je v zad njih
24 urah zabe le ži la šte vil ne poja ve pre kat -
ne tahi kar di je in/ali fibri la ci je predd vo rov
(arit mič na nevih ta) pri 24 % bol ni kov, do

pro že nja napra ve pa je priš lo pri 27 od
87 bol ni kov (31 %), pri kate rih je bila 1 uro
pred smrt jo še vklju če na mož nost pro že -
nja (ne kaj več kot polo vi ca teh bol ni kov je
preje la vsaj 3 sun ke, tret ji na celo več kot
10 sun kov).

Ve či na bol ni kov je umr la v bol ni šni ci.
Naj po go stej ši vzrok smr ti je bil srč no po -
puš ča nje (37 %), arit mi ja pa je bila glav ni
vzrok smr ti pri 13% bol ni kov. Mož nost pro -
že nja je bila v zad njih 24 urah vklju čena tudi
pri 42 od 65 bol ni kov (65 %), ki so poda li
pisno izja vo, da ne želi jo oživ lja nja, prib liž -
no četr ti na jih je v tem obdob ju dejan sko
pre je la vsaj 1 su nek napra ve.

Re zul ta ti razi ska ve pri na ša jo pomemb -
ne, a za skrb lju jo če podat ke, je v v isti šte -
vil ki revi je zapi sa la avto ri ca uvo da z Yale
Uni ver sity School of Medi ci ne v ame riš kem
New Have nu (Cir cu la tion. 2014; 129: 414–6.).
Po nje nem mne nju ne bomo niko li zanes -
lji vo vede li, ali in kak šno bole či no pov zro -
ča pro že nje napra ve pri umi ra jo čih bol ni kih,
pomemb no pa je, da se zdrav ni ki, bol ni ki
in svoj ci zave da jo, da je izklju či tev napra -
ve ena od mož no sti. Cilj obrav na ve ni, da naj
vsak bol nik umre z iz klju če nim kar dio ver -
ter jem-de fi bri la tor jem, tem več mož nost,
da o iz klju či tvi sood lo ča v ok vi ru zdravs tve -
ne oskr be ob kon cu živ lje nja.
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Di plo man ti medi ci ne

Po klu kar Ana 15. 1. 2014
Hri ber nik Andrejc 21. 1. 2014
Hor jak Seba sti jan 22. 1. 2014
Le štan Zala 22. 1. 2014
Jam ni šek Vesna 28. 1. 2014
Ti tan Šte fan 29. 1. 2014
Slak Peter 29. 1. 2014
Ig lič Urban 5. 2. 2014
Pla ninc Nejc 5. 2. 2014
Lo gar Maja 13. 2. 2014
No vak Samo 19. 2. 2014
Vi tez Luka 19. 2. 2014
Ma vrič Matej 24. 2. 2014
Pič man Matevž 26. 2. 2014
Vol čič Tina 26. 2. 2014
Mar zi dov šek Miha 3. 3. 2014
La sič Mate ja 3. 3. 2014
Tre ven Mar ta 4. 3. 2014
Gaj ser Vere na 4. 3. 2014
Jokić Mark 6. 3. 2014
Re jec Bošt jan 7. 3. 2014
Ba do vi nac David 7. 3. 2014
Bri celj Kat ja 11. 3. 2014
Porč nik Aleš 17. 3. 2014
Ku rent Tina 20. 3. 2014
Črep Mat jaž 25. 3. 2014
Ba ho vec Nata li ja 25. 3. 2014
Be vec Kata ri na 26. 3. 2014

Gra di šek Bar ba ra 26. 3. 2014
Bar bo Hele na 1. 4. 2014
Za vir šek Moj ca 1. 4. 2014
Ra ku ša Igor 2. 4. 2014
Se gu lin Bar ba ra 3. 4. 2014
Bra tu ša Tomaž 8. 4. 2014
Klad nik Rifel Mate ja 8. 4. 2014
Plavc Gaber 8. 4. 2014
Ko va čič Benja min 8. 4. 2014
Ad le šič Bar ba ra 9. 4. 2014
Koc jan Mag da le na 9. 4. 2014
Ron daij Tadej 11. 4. 2014
Gla vi ca Marin ka 15. 4. 2014
Str nad Petra 15. 4. 2014
Hra star Neža 16. 4. 2014
Poč kar Boris 16. 4. 2014
Jo žef Maj 16. 4. 2014
Si mo ni ti Jure 16. 4. 2014
Ko tar Vanja 18. 4. 2014
Ma tas Lari sa 18. 4. 2014
Tra tar Gre gor 18. 4. 2014
Ser nec Žiga 22. 4. 2014
Me tel ko Jan ša Neva 23. 4. 2014
Lim bek Vesna 23. 4. 2014
Še lih Anja 23. 4. 2014
Jan ša Vid 23. 4. 2014
Lolić Matea 23. 4. 2014
Te peš Kat ja 24. 4. 2014

Di plo man ti den tal ne medi ci ne

Pin ta rić Sanja 17. 1. 2014
Kegl Matej 14. 2. 2014
Za vod nik Lea 14. 2. 2014
Kralj Man ca 21. 2. 2014
Berg man Recek Sara 21. 2. 2014
De be ljak Vero ni ka 25. 2. 2014
Vi vo da Sara 28. 2. 2014
Tro bev šek Polon ca 28. 2. 2014
Ko tar Klau di ja 14. 3. 2014

Ba ža to Sin di 17. 3. 2014
Štan fel Tomi 28. 3. 2014
Boj nec Sara 28. 3. 2014
Hau ko Špe la 11. 4. 2014
Fran gež Ana 11. 4. 2014
Mat ko Tea 18. 4. 2014
Se šel Tja ša 18. 4. 2014
Zajc Asja 23. 4. 2014

Sez nam diplo man tov, ki so diplo mi ra li

na medi cin ski fakul te ti od 1. ja nuar ja

do 30. apri la 2014
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Medicinski razgledi so recenzirana strokov -
na revija z več kot 50-letno tradicijo, ki
izhaja štirikrat letno. V reviji so objavljeni
raziskovalni in pregledni članki z vseh
področij biomedicinskih znanosti ter kli -
nični primeri. Namen revije je ciljnemu
bralstvu, predvsem študentom splošne in
dentalne medicine ter družinskim zdrav -
nikom v splošni praksi, v slovenskem jeziku
posredovati najnovejša dognanja na po -
droč ju biomedicine. S tem želimo pripomoči
k napredku in uveljavljenosti slovenske
biomedicinske znanosti. Cilj uredništva je
objavljati kakovostne znanstvene prispevke,
ne glede na vrsto in tematiko, pri čemer
dajemo prednost raziskovalnim člankom in
zanimivim kliničnim primerom iz prakse.

PRIPRava PRISPEvKa
Prispevki morajo biti pripravljeni v skladu
s priporočili, ki jih objavlja International
Committee of Medical Journal Editors
(ICMJE) – Recommendations for the Con -
duct, Reporting, Editing and Publication of
Scholarly Work in Medical Journals. Pri po -
ročila so dostopna na http://www.icmje.org/
recommendations/

Uredništvo sprejema samo prispevke, ki
še niso bili in ne bodo objavljeni drugje.
Izjemoma lahko uredništvo presodi, da
v uredniški postopek sprejme že objavljen
oz. podoben prispevek, za katerega je kori -
stno, da doseže najširši krog bralstva (npr.
klinične smernice in priporočila), pri čemer
morajo avtorji to uredništvu sporočiti ob
oddaji prispevka in zagotoviti pristanek
odgovornega urednika revije, kjer je pri -
spevek že bil objavljen. Vse oddane pri -
spevke uredništvo pregleda s programsko
opremo za odkrivanje plagiatov. Dele
prispevka, ki so povzeti po drugi literaturi
(predvsem slike in tabele), mora spremljati
dovoljenje avtorja in založnika prispevka za
reprodukcijo.
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Jezik besedila
Zaželeno je, da so prispevki v slovenskem
jeziku, pri čemer jih mora obvezno sprem -
ljati prevod izvlečka (angl. abstract) in
ključ nih besed (angl. key words) v angleščini. 

avtorstvo
Pogoji za avtorstvo so natančno opisani
v priporočilih ICMJE, ključni pa so naslednji
kriteriji:
• znatno sodelovanje pri zasnovi in obli ko -

vanju prispevka oz. pri zbiranju, analizi in
interpretaciji podatkov,

• zasnovanje osnutka prispevka oz. pregled
vsebine le-tega,

• pregled in strinjanje s končno verzijo pris -
pevka in

• strinjanje s prevzemom odgovornosti za
prispevek in pripravljenost k razreševanju
vseh vprašanj, povezanih z natančnostjo
in integriteto prispevka.

Avtorji prispevka morajo izpolnjevati vse
štiri zgoraj navedene kriterije. Samo zbiranje
podatkov ne zadostuje za avtorstvo. Kakrš -
nekoli spremembe v avtorstvu prispevka po
oddaji prispevka uredništvu morajo s pod -
pisom potrditi vsi avtorji prvotno oddanega
prispevka.

Etična načela in navzkrižje
interesov
Pri prispevkih, ki obravnavajo raziskave na
ljudeh ali živalih, mora biti v poglavju me -
to de navedeno ustrezno soglasje pristojne
komisije oz. ustanove, da je raziskava etično
sprejemljiva in v skladu z načeli Helsinške
deklaracije oz. ostalimi pomembnimi doku -
menti, ki obravnavajo etičnost bio medi -
cinskih raziskav. Za klinične študije (angl.
clinical trial) je zaželena registracija študije
pri enem od javnih registrov, odobrenih
s strani ICMJE, v skladu s standardi Svetovne
zdravstvene organizacije. Več informacij,

Navodila avtorjem
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vključno z definicijo klinične študije, je
dostopnih na http://www.who.int/ictrp/en/

Obvezno je, da avtorji kliničnih prime -
rov (angl. case report) pridobijo privolitev
bolnikov (oz. če to ni mogoče, bližnjih svoj -
cev) za objavo kliničnega primera. Pri vo litev
ni potrebna le v primeru, če lahko avtorji
prispevka zanesljivo zagotovijo, da isto vet -
nost bolnika ni ugotovljiva.

Avtorji so uredništvu dolžni posredo -
vatiinformacije o vseh (finančnih, osebnih,
aka demskih itd.) navzkrižjih interesov (angl.
conflict of interest), ki bi lahko vplivala na
objektivnost in verodostojnost prispevka.

Strukutra prispevka
Prispevek naj bo pripravljen v programskem
paketu Microsoft Word® ali OpenOffice.org
(datoteke s končnicama .doc ali .docx), pisava
naj bo Times New Roman, velikost črk 12pt,
razmik med vrsticami 1,5 in širina robov
2,5 cm. Skupaj z naslovno stranjo in lite ra -
turo naj prispevek obsega največ 30 strani.
Prispevek mora obvezno imeti naslovno
stran, izvlečka in ključne besede v sloven -
skem in angleškem jeziku ter seznam
literature. Raziskovalni članki naj bodo
členjeni na naslednja poglavja: izhodišča,
metode, rezultati in razprava. Pregledni
članki in klinični primeri so lahko zasnovani
drugače, pri čemer naj bo delitev na poglavja
in podpoglavja jasno razvidna, obvezno pa
morajo vsebovati uvod in zaključek.

Naslovna stran 
Obsega naj naslov prispevka v slovenskem
in angleškem jeziku, imena avtorjev z na -
tanč nimi aka-demskimi in strokovnimi
naslovi, kontaktnim elektronskim naslovom
ter popoln naslov ustanove, inštituta ali
klinike, kjer je prispevek nastal. Naslov
naj bo kratek in natančen, opisen in ne
trdilen (povedi v naslovih niso dopustne).
Navedeni naj bodo viri finančnih sredstev,
opreme, zdravil itd., potrebnih za izvedbo
raziskave, in izjava avtorjev o možnih navz -
križjih interesov.

Izvleček in ključne besede
Druga stran naj obsega izvlečka v sloven -
skem in angleškem jeziku. Izvlečka naj
obse gata od 150 do 250 besed. Izvleček
raziskovalnega članka naj bo strukturiran
(izhodišča, metode, rezultati in zaključki),
izvlečki ostalih prispevkov so nestruktu-
rirani. V izvlečku naj bo predstavljen osnov-
ni namen prispevka, vsebinsko naj povzema
in ne le našteva bistvene vsebine prispevka.
Izvleček ne sme vsebovati kratic in okrajšav.
Avtorji naj navedejo do sedem ključnih
besed, ki natančneje opredeljujejo vsebino
prispevka.

Izhodišča, uvod
V izhodiščih (pri raziskovalnih člankih)
oz. uvodu (pri preglednih člankih in klinič -
nih primerih) avtorji predstavijo temo
prispevka v logičnem zaporedju, od širšega
konteksta in trenutno veljavnih dejstev, do
ožje opredeljenega specifičnega problema
oz. novih spoznanj, ki jih želijo predstaviti
v prispevku (t. i. struktura lijaka). Pri razisko -
valnih člankih mora biti v izhodiščih jasno
oblikovana hipoteza.

Metode
V poglavju metode avtorji opišejo protokol,
s katerim so želeli razjasniti zastavljeni
problem oz. potrditi hipotezo. Opis proto -
kola mora biti dovolj natančen in temeljit,
da bi bilo enako raziskavo možno ponoviti.
Avtorji morajo navesti tip in proizvajalca
opreme ter imena zdravilnih učinkovin,
uporabljenih v raziskavi. Prav tako morajo
navesti statistične metode in programsko
opremo, ki je bila uporabljena za analizo
podatkov. Obvezna je izjava o etični ustrez -
nosti raziskave (več podrobnosti najdete
v poglavju Etična načela in navzkrižje
interesov).

Rezultati
V besedilu poglavja rezultati avtorji pred -
stavijo glavne ugotovitve raziskave oz.
odgovor na raziskovalno vprašanje, podrob -
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ne podatke pa podajo v tabelah ali slikah.
Avtorji se morajo izogibati podvajanju
podat kov iz tabel ali slik v besedilu. P-vred -
nosti je treba podati najmanj na tri deci -
malke natančno. 

Razprava, zaključek
Razprava ni namenjena ponovnemu nava -
janju rezultatov, temveč njihovi interpre -
taciji in primerjavi s sorodnimi objavami
v literaturi. Treba je podati zaključek (pri
preglednih člankih in kliničnih primerih
naj bo to samostojno poglavje), kjer avtorji
razpravljajo o uporabnosti in pomembnosti
svojega prispevka ter možnih usmeritvah
za prihodnje delo.

Tabele
Tabele naj bodo smiselno vstavljene v bese -
dilo prispevka. Ločeno jih oštevilčite po
vrstnem redu, na vsako tabelo se je treba
sklicevati v besedilu. Nad tabelo sodi
spremno besedilo, ki naj vsebuje zaporedno
številko tabele in kratek naslov, pojasnjene
naj bodo tudi vse kratice, okrajšave in ne -
standardne enote, ki se pojavljajo v tabeli. 

Slike
Slike morajo biti profesionalno izdelane ali
fotografirane. Slike sprejemamo samo v di -
gi talni obliki in samo v kvaliteti, primerni
za tisk (300 DPI). Sprejemamo slike v rastr -
skih zapisih (datoteke s končnicami .jpeg,
.tiff, .png, .gif, ipd.) ali v vektorskem zapisu
(datoteke s končnicami .ai, .eps, .cdr ipd.).
Preproste sheme lahko narišete tudi s po -
močjo pro gramskega paketa Microsoft
Word®. Črke, številke ali simboli na sliki
morajo biti jasni, enotni in dovolj veliki, da
so berljivi tudi na pomanjšani sliki. Foto -
gra fijam, na katerih se lahko ugotovi isto -
vetnost bolnika, obvez no priložite pisno
dovoljenje bolnika.

Na vsako sliko se je treba sklicevati
v besedilu prispevka. Slik ne vstavljajte le
v besedilo prispevka, ampak jih posredujte
tudi v samostojnih datotekah, poimeno va -

nih z zaporedno številko slike in imenom
prvega avtorja. Pod vsako sliko morate
obvezno dodati spremno besedilo, ki naj
vsebuje zaporedno številko slike, naslov
slike in potrebno razlago vsebine. Slika
skupaj s spremnim besedilom mora biti
razumljiva tudi brez branja ostalega besedila.
Pojasniti morate vse okrajšave na sliki. Če
imate kakršnekoli dvome glede kakovosti
slik, se predhodno posvetujte z uredništvom.

Merske enote
V besedilu uporabljajte enote, ki so v skladu
z mednarodnim sistemom enot (SI). 

Kratice in okrajšave
V naslovih (pod)poglavij in izvlečkih naj ne
bo kratic. Na mestu, kjer se kratica prvič
pojavi v besedilu, naj bo le-ta polno izpi-
sana, kratica pa naj bo napisana v oklepaju.
Izjema so mednarodno veljavne oznake
merskih enot in splošno uveljavljene okraj -
šave (3D, aids, AMP, ATP, cAMP, cGMP, CT,
DNA, EKG, EUR, GMP, GTP, HIV, MRI,
RNA, RTG, UZ, ZDA).

Literatura
Vsako navajanje trditev ali dognanj drugih
morate podpreti z referenco. Reference v be -
se dilu, slikah in tabelah navedite ležeče
v oklepaju z arabskimi številkami na koncu
citirane trditve, pred piko oz. dvopičjem
(t. i. Vancouvrski sistem citiranja). Reference
naj bodo v besedilu oštevilčene po vrstnem
redu, tako kot se pojavljajo. Reference, ki se
pojavljajo samo v tabelah ali slikah, naj bodo
oštevilčene tako, kot se bodo pojavile v be -
se dilu. Seznam citirane literature naj bo
na koncu prispevka. Literaturo citirajte po
navo dilih, ki jih navaja ameriška National
Library of Medicine v vodiču Citing Medicine
(dostopen na http://www.ncbi.nlm.nih.gov/
books/NBK7256/), za pomoč pri citiranju
imen revij priporočamo uporabo spletnega
portala PubMed (dostopen na http://www.ncbi.
nlm.nih.gov/pubmed/). V citatu navedite vse
avtorje, le v primeru, da so avtorji več kot
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trije, navedite le prve tri in pripišite et al.
Isto velja za navajanje urednikov knjig. 

V nadaljevanju navajamo nekaj pri me -
rov pravilnega citiranja literature:

Članek v reviji
Petek Šter M, Švab I. Bolniki s sočasnimi
boleznimi v družinski medicini. Med Razgl.
2008; 48 (2): 205–11.

Bajuk Studen K, Preželj J, Kocjan T, et al.
Mehanizmi srčno-žilne ogroženosti žensk
s sindromom policističnih ovarijev. Zdrav
Vestn. 2009; 78: 129–35.

Petitti DB, Crooks VC, Buckwalter JG, et al.
Blood pressure levels before dementia. Arch
Neurol. 2005; 62 (1): 112–6.

Članek v reviji, kjer je avtor organizacija
American Diabetes Association. Diabetes
update. Nursing. 2003; Suppl: 19–20, 24. 

Volumen s suplementom
Vesel S. Spremembe na srcu pri Kawa sa -
kijevi bolezni. Med Razgl. 2002; 41 Suppl 2:
139–43.

Shen HM, Zhang QF. Risk assessment of
nickel carcinogenicity and occupational lung
cancer. Environ Health Perspect. 1994; 102
Suppl 2: 275–82. 

Številka s suplementom
Payne DK, Sullivan MD, Massie MJ. Women's
psychological reactions to breast cancer.
Semin Oncol. 1996; 23 (1 Suppl 2): 89–97. 

Posamezni deli članka (izvlečki, pisma
uredništvu ipd.)
Clement J, De Bock R. Hematological
complications of hantavirus nephropathy
(HVN) [izvleček]. Kidney Int. 1992; 42: 1285.

Jackson B, Fleming T. A drug is effective if
better than a harmless control [pismo ured -
ništvu]. Nature. 2005; 434 (7037): 1067. 

Knjiga
Ahčan U. Prva pomoč: priročnik s praktič -
nimi primeri. Ljubljana: Rdeči križ Slovenije;
2007. 

Jenkins PF. Making sense of the chest x-ray:
a handson guide. New York: Oxford Univer-
sity Press; 2005. 

Eyre HJ, Lange DP, Morris LB. Informed
decisions: the complete book of cancer
diagnosis, treatment, and recovery. 2nd ed.
Atlan-ta: American Cancer Society; c2002.

Advanced Life Support Group. Acute medical
emergencies: the practical approach. London:
BMJ Books; 2001. 

Poglavje v knjigi
Možina M, Jamšek M, Šarc L, et al. Zastru -
pitve. In: Kocijančič A, Mrevlje F, Štajer D, eds.
Interna medicina. Ljubljana: Littera picta;
2005. p. 1143–507. 

Rojko JL, Hardy WD Jr. Feline leukemia
virus and other retroviruses. In: Sherding
RG, ed. The cat: diseases and clinical mana -
ge ment. New York: Churchill Livingstone;
1989. p. 229–332. 

Kone BC. Metabolic basis of solute transport.
In: Brenner BM, Rector FC, eds. Brenner and
Rector's the kidney. 8th ed. Vol. 1. Philadelp -
hia: Saunders Elsevier; c2008. p. 130–55.

Poročila s kongresov
Ferreira de Oliveira MJ, ed. Accessibility and
quality of health services. Proceedings of
the 28th Meeting of the European Working
Group on Operational Research Applied to
Health Services (ORAHS); 2002 Jul 28–Aug 2;
Rio de Janeiro, Brazil. Frankfurt (Germany):
Peter Lang; c2004. 

10th International Psoriasis Symposium;
2004 Jun 10–13; Toronto, ON. Chicago: Skin
Disease Education Foundation; 2004.
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Rice AS, Farquhar-Smith WP, Bridges D, et al.
Canabinoids and pain. In: Dostorovsky JO,
Carr DB, Koltzenburg M, eds. Proceedings
of the 10th World Congress on Pain; 2002
Aug 17–22; San Diego, CA. Seattle (WA): IASP
Press; c2003. p. 437–68. 

Doktorska in magistrska dela, raziskovalne
naloge
Šabovič M. Mehanizem fiziološkega in far ma -
kološkega raztapljanja krvnih strdkov [doktor -
sko delo]. Ljubljana: Univerza v Ljub ljani; 1992.

Liu-Ambrose TY. Studies of fall risk and
bone morphology in older women with low
bone mass [doktorsko delo]. Vancouver (BC):
Uni-versity of British Columbia; 2004. 

Weisbaum LD. Human sexuality of children
and adolescents: a comprehensive training
guide for social work professionals [magistr -
sko delo]. Long Beach (CA): California State
University, Long Beach; 2005.

Pravne listine in zakoni
Zakon o zdravniški službi 1999. Uradni list
RS št. 98/1999. 

Internetna stran
AMA: helping doctors help patients [inter-
net]. Chicago: American Medical Association;
c1995–2007 [citirano 2007 Feb 22]. Doseg -
ljivo na: http://www.ama-assn.org/ 

Članek na internetu
Polgreen PM, Diekema DJ, Vandeberg J,
et al. Risk factors for groin wound infec -
tion after femoral artery catheterization:
a casecontrol study. Infect Control Hosp
Epidemiol [inter-net]. 2006 [citirano 2007
Jan 5]; 27 (1): 34–7. Dosegljivo na: http://
www.journals.uchicago.edu/ICHE/journal/
issues/v27n1/2004069/2004069.web.pdf

Knjiga na internetu
Kasper DL, Braunwald E, Fauci AS, et al., eds.
Harrison's online [internet]. 16th ed. Colum-

bus (OH): McGraw-Hill Companies; c2006
[citirano 2006 Nov 20]. Dosegljivo na: http://
www.accessmedicine.com/resourceTOC.aspx?
resourceID=4 

Podatkovna baza na internetu
Online Archive of American Folk Medi -
cine [internet]. Los Angeles: Regents of the
Uni ver sity of California. 1996 [citirano 2007
Feb 1]. Dosegljivo na: http://www.folkmed.
ucla.edu/

Članek na CD-ju, DVD-ju ipd.
Kauffman CA, Bonilla HF. Trends in anti -
biotic resistance with emphasis on VRE.
FPR [CD-ROM]. 1998; 20 (10). 

Knjiga na CD-ju, DVD-ju ipd.
Kacmarek RM. Advanced respiratory care
[CD-ROM]. Verzija 3.0. Philadelphia: Lippin -
cott Williams & Wilkins; c2000.

Računalniški program na CD-ju, DVD-ju ipd.
Meader CR, Pribor HC. DiagnosisPro: the
ultimate differential diagnosis assistant
[CD-ROM]. Verzija 6.0. Los Angeles: MedTech
USA; 2002.

Neobjavljeni prispevek
Laking G, Lord J, Fischer A. The economics
of diagnosis. Health Econ. V tisku 2006. 

ODDaJa PRISPEvKa
Prispevke in slike pošljite po elektronski
pošti na naslov prispevki@medrazgl.si

V elektronskem sporočilu, s katerim
odgo vornemu uredniku oddajate prispevek,
na kratko predstavite vsebino prispevka in
pomembne nove ugotovitve v njem ter nave -
dite korespondenčnega avtorja (s polnim
naslovom, telefonsko številko in elektron -
skim naslovom), ki bo skrbel za komuni -
kacijo z uredništvom in ostalimi avtorji.

Oddani prispevek mora obvezno sprem -
ljati izjava o avtorstvu in avtorskih pravicah,
s katero potrjujete, da izpolnjujete kriterije
ICMJE za avtorstvo prispevka in da se
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strinjate s prenosom avtorskih pravic na
Društvo Medicinski razgledi. Izjavo morajo
lastnoročno podpisati vsi avtorji in origi -
nalni izvod poslati po navadni pošti na
naslov uredništva: Društvo Medicinski
razgledi, Korytkova ulica 2, 1000 Ljubljana.
Dokler izjave ne prejmemo, prispevka ne
bomo objavili. Izjavo najdete na naši spletni
strani: http://www.medrazgl.si/arhiv/mr_
izjava_o_avtorstvu.pdf

UREDNIšKO DELO
Odgovorni urednik vsak oddani prispevek
pregleda in se odloči o uvrstitvi v uredniški
postopek. Prispevke, uvrščene v uredniški
postopek, posreduje ostalim članom ured -
niškega odbora, ki poskrbijo za tehnične in
slogovne popravke, ter popravljen prispevek
vrnejo avtorjem v pregled. Nato vsebino
prispevka oceni strokovni recenzent, ki
avtor jem ni znan, prav tako strokovni recen -

zent ni seznanjen z identiteto avtorjev. Pris -
pevek pregledata tudi lektorja za slovenski
in angleški jezik. Avtor pred objavo prispev -
ka dobi na vpogled krtačne odtise (t. i. prve
korekture), vendar na tej stopnji upo števamo
samo popravke tiskarskih napak. Komen -
tarje na krtačne odtise morate vrniti v treh
dneh, sicer menimo, da nimate pri pomb.

Uredništvo pri svojem delu upošteva
priporočila Comittee on Publication Ethics
(COPE), objavljena na http://publication-
ethics.org/

Pri prispevkih, kjer je eden od avtorjev
glavni urednik, odgovorni urednik, tehnični
urednik ali član uredniškega odbora Medi -
cinskih razgledov, se držimo priporočil
COPE za zagotavljanje neodvisnega in pre -
glednega uredniškega postopka.

Navodila avtorjem prispevkov so bila
nazadnje posodobljena 23. 3. 2014. Navodi -
la so dostopna na http://www.medrazgl.si/
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Medicinski razgledi is a quarterly peer-
reviewed scientific journal, which has been
in continuous publication for over 50 years.
It publishes research and review articles
from all fields of biomedical sciences as
well as clinical case reports. The scope of
Medicinski razgledi is to offer its target
readership, specifically medical and dental
students as well as family doctors, infor-
mation about the latest biomedical devel-
opments in Slovenian language and thus
contribute to the advancement and recog-
nition of Slovenian biomedicine. The aim of
the editorial board is to publish good sci-
entific manuscripts, regardless of topic and
form, with a special emphasis on research
articles and interesting clinical case reports.

MaNUSCRIPT PREPaRaTION
Manuscripts must conform to the Recom -
mendations for the Conduct, Reporting,
Editing and Publication of Scholarly Work
in Medical Journals published by the
International Committee of Medical Journal
Editors (ICMJE). The recommendations are
available at http://www.icmje.org/recom-
mendations/

Only manuscripts that have not already
been submitted and will not be submitted
elsewhere are accepted. It is at the editor-
ial board's discretion to decide whether
a duplicate or an overlapping publication
might be justifiable due to the nature of the
manuscript (e.g. clinical guidelines and
recommendations, published with the
intent of reaching the broadest audience
possible). If such an exception is to be made,
the authors have to notify the editorial
board of a possible duplicate or an over-
lapping publication in advance and obtain
the permission of the editor of the journal
to which the manuscript was originally sub-
mitted. All submitted manuscripts will be
analyzed with plagiarism detection soft-
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ware. If a part of a submitted manuscript
was taken from another publication (e.g. fig-
ures and tables), the authors must obtain
copyright permission from the author of the
original publication and its publisher.

Language
The preferred language of Medicinski raz-
gledi is Slovenian. The abstract and key
words should be submitted in both Slovenian
and US English.

authorship
As per ICMJE recommendations, determi-
nation of authorship is based on the fol-
lowing four criteria:
• substantial contributions to the concep-

tion or design of the manuscript; or the
acquisition, analysis, or interpretation of
data,

• drafting of the manuscript or critical revi-
sion for important intellectual content,

• final approval of the version to be pub-
lished, and

• agreement to be accountable for all aspects
of the manuscript in ensuring that ques-
tions related to the accuracy or integrity
of any part of the manuscript are appro-
priately investigated and resolved.

All designated authors of a manuscript should
meet all aforementioned criteria for author-
ship. Participation in data acquisition alone
is insufficient for manuscript authorship.
Any changes in the authorship of the man-
uscript after submission have to be con-
firmed to the editorial board in writing by
everyone listed as authors in the originally
submitted manuscript.

Ethical considerations
and conflicts of interest
Manuscripts based on research involving
humans or animals must list under meth-
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ods the approval of an appropriate ethical
review board which states that the research
was carried out in accordance with the
Declaration of Helsinki and other important
documents pertaining to the ethics of bio-
medical research. Clinical trials should be
registered in one of ICMJE-approved pub-
lic trials registries in accordance with the
World Health Organization standards; more
information regarding clinical trial regis-
tration is available at http://www.who.int/
ictrp/en/

It is mandatory for the authors of case
reports to obtain permission from the
patient (or, if that is not possible, close rel-
atives) before submitting the case report.
Permission is not required only if the
authors can guarantee that the case cannot
be identified.

Authors should disclose information on
any possible conflict of interest (financial,
personal, academic etc.) that could influence
the objectivity and validity of the manu-
script.

Organization of the manuscript
Manuscripts should be edited using Micro -
soft Word® or OpenOffice.org software and
submitted as .doc or .docx files. The font
should be Times New Roman, size 12 pt,
with line spacing of 1.5 and margins of
2.5cm. The length of the manuscript should
not exceed 30 pages, including the first
(title) page and references. The manuscript
must contain a first page, abstracts and key
words in Slovenian and English as well as
a list of references. Research articles should
have the following structure: introduction,
methods, results and discussion. Review
articles and case reports can be structured
differently, but have to include an intro-
duction and conclusions.

First (title) page
The first page should carry the article title
in both Slovenian and English, full names
of the authors (including their academic and

professional titles), contact e-mail and
address of the institution, institute or clin-
ic to which the work should be attributed.
The title should be concise, descriptive and
not affirmative (no sentences). Sources of
financial support, equipment, drugs etc.
should be stated along with the disclosure
of conflicts of interest.

Abstract and key words
The second page should contain the abstracts
in Slovenian and English. The abstracts
should be between 150 and 250 words in
length. Research article abstracts should
have the following structure: backgrounds,
methods, results and conclusions. Review
article abstracts and case report abstracts
should be unstructured. The purpose of the
abstract is to present the aim of the man-
uscript while recapitulating the content.
The abstract should not contain abbrevia-
tions. Authors must list up to seven key
words, which summarize the content of the
manuscript.

Introduction
The authors should present the problem in
a brief, yet structured way, proceeding from
the general, broad context and already
known facts, to the problem itself and its
solutions within the manuscript (the so-
called funnel structure). In research articles,
the introduction should contain a clear
hypothesis.

Methods
The methods chapter should describe the
protocol authors used to find an answer to
a problem or to test the hypothesis. Protocol
description should be precise enough to
allow for the repeatability of the research.
Authors have to state the type and manu-
facturer of the scientific equipment and
chemicals used in the research. Methods
and software used for statistical analysis
have to be clearly described. The approval
of relevant ethical committees must also be
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stated (for more information see chapter
Ethical considerations and conflicts of
interest).

Results
The text of the results chapter should clear-
ly state the main findings, with additional
details provided in tables and figures.
Authors should avoid repeating the data
from the tables and figures in the text. They
should provide exact P-values (at least
three decimal places).

Discussion, conclusions
The purpose of the discussion is not to reca-
pitulate results, but to interpret them and
compare them with relevant existing pub-
lications. Conclusions (in review articles or
in clinical case reports they should form
a separate chapter), are intended for the
authors to discuss the implications of their
findings and possible considerations for
future research.

Tables
Tables should be logically inserted into the
text and sequentially numbered. Each table
has to be referenced in the text of the man-
uscript. Tables should contain a title with
the sequential number and an explanation
of all the abbreviations and non-standard
units used in the table.

Figures
Figures should be professionally designed
or photographed and submitted in digital
form and in print quality (300 DPI). Figures
can be submitted as raster graphics (.jpeg,
.tiff, .png, .gif etc.) or as vector graphics (.ai,
.eps, .cdr etc.) Simple schemes can be cre-
ated using Microsoft Word® software. Letters,
numbers or symbols shown in the figures
should be clear, uniform, and large enough
to be readable once the figure is minimized.
Figures from which the identity of the patient
can be determined must be accompanied by
written consent of the patient.

In the text, every figure has to be ref-
erenced. As well as being inserted into the
appropriate place in the manuscript, figures
should be also submitted as separate files,
with file names containing the sequential
number of the figure and the name of the
first author of the manuscript. Legends
under the figures should contain the sequen-
tial number, figure title and the informa-
tion necessary for the understanding of
figure content. Figures together with accom-
panying legends should be understandable
without reading the body text. All abbre-
viations in the figures must be explained.
If you have any doubts about the technical
adequacy of figures, please consult the edi-
torial board before submission.

Units of measurement
All units of measurement used in the man-
uscript should be stated using the Inter -
national System of Units (SI).

Abbreviations
The chapter headings and abstracts should
not contain abbreviations. All non-standard
abbreviations should be explained in the fol-
lowing way: the term should be written in
full the first time it appears in the text, fol-
lowed by the abbreviation in parentheses.
The exception to this rule are standard units
of measurement and abbreviations (3D,
aids, AMP, ATP, cAMP, cGMP, CT, DNA, EKG,
EUR, GMP, GTP, HIV, MRI, RNA, RTG, US,
USA).

References
Every citation or fact stated in the text, fig-
ures or tables must be supported with a ref-
erence. References should be listed with
sequential Arabic numbers in parentheses
before the full stop or colon, written in ital-
ic formatting (so-called Vancouver cita-
tion style). The reference numbers included
only in the figures and tables should fol-
low the same sequence as in the text. The
section listing all the references appearing
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in the manuscript should be included at
the end of the manuscript. Reference
formatting described in the National
Library of Medicine's Citing Medicine
guide (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/
NBK7256/) should be used. Journal na mes
should be abbreviated as on PubMed
(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/). The
names of the first three referenced authors
of the manuscript should be stated, followed
by et al.

Examples of correct reference formatting:

Journal article
Petek Šter M, Švab I. Bolniki s sočasnimi
boleznimi v družinski medicini. Med Razgl.
2008; 48 (2): 205–11. 

Bajuk Studen K, Preželj J, Kocjan T, et al.
Mehanizmi srčno-žilne ogroženosti žensk
s sindromom policističnih ovarijev. Zdrav
Vestn. 2009; 78: 129–35.

Petitti DB, Crooks VC, Buckwalter JG, et al.
Blood pressure levels before dementia.
Arch Neurol. 2005; 62 (1): 112–6. 

Journal article with organization as author
American Diabetes Association. Diabetes
update. Nursing. 2003; Suppl: 19–20, 24. 

Journal article volume with supplement
Vesel S. Spremembe na srcu pri Kawasa -
kijevi bolezni. Med Razgl. 2002; 41 Suppl 2:
139–43.

Shen HM, Zhang QF. Risk assessment of
nickel carcinogenicity and occupational
lung cancer. Environ Health Perspect. 1994;
102 Suppl 2: 275–82. 

Journal article issue with supplement
Payne DK, Sullivan MD, Massie MJ. Women's
psychological reactions to breast cancer.
Semin Oncol. 1996; 23 (1 Suppl 2): 89–97. 

Journal article with type of article indicated
Clement J, De Bock R. Hematological com-
plications of hantavirus nephropathy (HVN)
[izvleček]. Kidney Int. 1992; 42: 1285. 

Jackson B, Fleming T. A drug is effective if
better than a harmless control [pismo ured-
ništvu]. Nature. 2005; 434 (7037): 1067. 

Book
Ahčan U. Prva pomoč: priročnik s praktič nimi
primeri. Ljubljana: Rdeči križ Slovenije; 2007.

Jenkins PF. Making sense of the chest x-ray:
a hands-on guide. New York: Oxford Univer-
sity Press; 2005. 

Eyre HJ, Lange DP, Morris LB. Informed
decisions: the complete book of cancer diag-
nosis, treatment, and recovery. 2nd ed. Atlanta:
American Cancer Society; c2002.

Advanced Life Support Group. Acute medical
emergencies: the practical approach. London:
BMJ Books; 2001. 

Chapter in a book
Možina M, Jamšek M, Šarc L, et al. Zastrupi-
tve. In: Kocijančič A, Mrevlje F, Štajer D, eds.
Interna medicina. Ljubljana: Littera picta;
2005. p. 1143–507. 

Rojko JL, Hardy WD Jr. Feline leukemia
virus and other retroviruses. In: Sherding
RG, ed. The cat: diseases and clinical man-
agement. New York: Churchill Livingstone;
1989. p. 229–332. 

Kone BC. Metabolic basis of solute trans-
port. In: Brenner BM, Rector FC, eds. Brenner
and Rector's the kidney. 8th ed. Vol. 1.
Philadelphia: Saunders Elsevier; c2008.
p. 130–55.

Conference proceedings
Ferreira de Oliveira MJ, ed. Accessibility
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