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Na mestu uvodnika/On the place of leading article

OB JUBILEJNEM, 130. LETNEM SRECANJU
SLOVENSKEGA ZDRAVNISKEGA DRUSTVA

Organizator jubilejnega rednega letnega srecanja je
bilo Zdravnisko drustvo Ljubljana, po Stevilu ¢lanov
najmocnejSe regionalno zdravnisko drustvo v Slo-
veniji. Ze sam uvodnik v tiskani program leto$njega
srecanja je najavil odlo¢enost spopasti se s trenutnimi
obcutki razdvojenosti in nedorecenosti glede organi-
ziranosti slovenskega zdravnistva. Zato so bile tudi
teme letoSnjega srecanja primerno premisljene. Po-
membno je poudariti, da je bilo tokratno srecanje
namenjeno prav iskanju sozitja razli¢nih interesov, ki
se kazejo pri zdruzevanju slovenskih zdravnikov v
teh organizacijah: Slovenskem zdravniskem drustvu,
Zdravniski zbornici Slovenije in Sindikatu zdravnikov
in zobozdravnikov Slovenije FIDES. Najpomembneje
je, da je moc kot enega kon¢nih sporocil tega sre¢anja
znova potrditi, da Slovensko zdravnisko drustvo ostaja
Se naprej temeljna organizacija, katere poglavitno
poslanstvo je delovanje v strokovnib sekcijah. Te so
odgovorne za spremljanje in napredek strok, ki jih
predstavljajo, predvsem pa so nosilec stalnega stro-
kovnega izpopolnjevanja slovenskih zdravnikov.
Spomnimo se prvega stavka 1. ¢lena statuta Zdrav-
niskega bralnega druStva v Ljubljani iz leta 1861:
»Namen drustva je znanstven.« V bistvu tako ze 132 let
sledimo istim ciljem kot so jim pobudniki SZD v
prejsnjem stoletju. Ni odved ponovno opozoriti, da sta
v daljnjem letu 1861 obstajali v takratni avstro—ogrski
monarhiji poleg ljubljanskega Se drustvo na Dunaju in
v Pragi.

LetoSnje srecanje je pomembno tudi zato, ker je bil
prvi¢ uporablijen nov organizacijski koncept. Kot po-
membnejsi sestavni del drustvenega dela skupscine je
bila protokolarnemu delu dodana obravnava vprasanj
stanovsko-organizacijske problematike. Ta je pote-
kala v strokovno vnaprej pripravljenih sekcijah. Izka-
zalo se je, da je mogoce na ta nac¢in bolj poglobljeno
in SirSe prouciti tekoc¢o problematiko zdravniSkega
stanu in ustrezneje oblikovati sklepe. Na plenarnem
zasedanju sprejeti sklepi sekcij skupscine tudi moc-
neje zavezujejo vodstvo drudtva, da jih izpelje.

V poskusu strokovnega pristopa k obravnavi aktualnih
zdravstveno organizacijskih ter stanovskih vpraSanj,
ob hkratni odprtosti za razlicnost mnenj in idej, se
morda nakazuje odlocenost, da v bodoce presezemo
prenekatere znake nepotrebne zagledanosti v pre-
teklost.

V dopoldanskem delu letne skupsc¢ine so delegati kot
obicajno sprejeli vsa porocila in izvolili ¢astne ¢lane.
Sprejeta so bila dopolnila statuta, med katerimi je
pomembnejse tisto, ki odvzema moZznost kandidiranja
in izvolitve na vodstvene funkcije v SZD tujim drzav-
ljanom. :

V popoldanskem, stanovsko organizacijskem delu, je
delo potekalo v dveh sekcijah.

S prve sekcije, ki je obravnavala vprasanja organizi-
ranosti slovenskega zdravnistva in stanovske ugodno-
sti za zdravnike, so bili med drugimi sprejeti naslednji
pomembne;jsi sklepi:

¢ Strokovne sekcije SZD ostajajo temelj vpliva in moci
SZD navznoter in navzven. Poleg obravnavanja
aktualne strokovne tematike bo njihovo poglavitno
podrocje delovanja priprava programov strokov-
nega podiplomskega izpopolnjevanja in usposab-
ljanja. V ta namen morajo pripraviti konzistentne
programe, ki naj bodo v smislu sestavnega dela
stalnega medicinskega izobraZevanja ustrezno veri-
ficirani.

e Skupscina SZD je sklenila, naj UO SZD ustanovi
delovno skupino za pripravo predlogov za spre-
membe zdravstvene zakonodaje. Delovna skupina
naj se interdisciplinarno, ob sodelovanju pravnih
strokovnjakov, kolikor je mogoce natan¢no loti
pregleda obstojece zakonodaje in predlaga spre-
membe. Ce je mogoce, naj se v svojem delovanju
smiselno poveze z Zdravnisko zbornico Slovenije.
SZD daje tudi pobudo za ustanovitev stalnega
drzavnega koordinacijskega telesa za pripravo in
preoblikovanje zakonskih dolo¢il s podrocja zdrav-
stva,

¢ Skupscina SZD podpira odgovornim vladnim tele-
som predlagano ustanovitev investicijskega sklada
in sklada za razvoj pri Zavodu za zdravstveno
zavarovanje Slovenije, vendar zahteva casovno
omejitev do novega ovrednotenja storitev v zdrav-
stveni dejavnosti.

e SZD se bo zavzemalo za tak3no ureditev, da zdrav-
niki v Sloveniji ne bomo ve¢ spadali med javne
usluzbence. V bodoce naj bi za zdravnike v celoti
veljal sistem kolektivnih pogajanj, vklju¢no s poga-
janji o plac¢ah.

* Podprta so bila prizadevanja zdravniskega sindikata
FIDES pri pripravi kolektivhe pogodbe za zdrav-
nike ter stalis¢e, da se zdravniki ne odrekamo stavki
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kot skrajnemu sredstvu za dosego upravic¢enih
ciljev.

UO SZD bo na predlog Organizacijske komisije
ustanovil delovno telo za stalno delovanje za pri-
dobivanje stanovskih ugodnosti in olajsav za slo-
venske zdravnike.

7 druge sekcije, ki je obravnavala problematiko kazal-
nikov negativnega zdravija in stopnje ogrozenosti
zdravnika na delovnem mestu, pa so bili na plenarnem
zasedanju skupscine sprejeti naslednji pomembne;jsi
sklepi:

Poleg nujnosti izpolnjevanja mednarodnih kon-
vencij in obstoje¢ih nasih predpisov je tudi zaradi
varovanija zivljenja in zdravija bolnikov nujno izvajati
aktivnosti sodobnega kompleksnega varstva pri
delu.

Opredeliti je potrebno odgovornost za neizvajanje
po mednarodnih konvencijah in nasih predpisih
zahtevanih ukrepov in aktivnosti kompleksnega
varstva pri delu.

V smislu minimalne zascite zdravnikov pred nevar-
nostmi, ki jih ogrozajo na delovnih mestih, predlaga
SZD vsem poslovodstvom zdravstvenih zavodov
izpolnjevanje obveznih preventivnih pregledov
zdravnikov vsaj enkrat letno.

Uvede naj se evidenca vseh negativnih kazalnikov
zdravja delavecev, zaposlenih v zdravstvu.
Analizirati je potrebno delovne razmere (obre-
menitve in Skodljivosti ter tveganje za nezgode,
obremenjenosti) zdravnikov in sodelavcev.

SZD naj sestavi delovno skupino, ki bo v sode-
lovanju z institutom za medicino dela, prometa in
$porta in inStitutom za varovanje zdravja pripravila
osnutek programa transdisciplinarnega razvojno
raziskovalnega projekta s podrocja delovne ogro-
zenosti in zaScite zdravnikov.

Drugi dan je potekal strokovni sestanek z naslovom
Alergologija danes. Poleg delegatov skupscine so se
ga udelezili Se Stevilni drugi, s ¢imer je bila nedvomno
potrjena aktualnost obravnavane tematike. Sprejete so
bile naslednje skupne ugotovitve in stalis¢a:

e Ker tudi domaci epidemioloski podatki kazejo na
trend povecevanja zbolevnosti splosne populacije
za atopijskimi boleznimi ter preobcutljivostjo za
zdravila, hrano in insekte (narascanje stevila bolni-
kov v alergoloskih ambulantah, v hospitalni sluzbi),
so potrebni nasledniji ukrepi:

e povecati Stevilo medicinskega kadra, ki bi bil
strokovno ves¢ obravnave, bolnikov z alergij-
skimi boleznimi;

e povecatiStevilo alergoloskih ambulant za odrasle
in otroke;

e ustanoviti oddelek za alergologijo in klini¢no
imunologijo za odrasle osebe v KC. Glede na
dolgoletno tradicijo s tega podrodja bi to dejav-
nost lahko prevzel institut za pljuc¢ne bolezni in
tuberkulozo Golnik;

e izboljsati izobrazevanje s podrodja alergologije in
klini¢ne imunologije za zdravnike, medicinske
sestre in bolnike:

— strokovni redni sestanki Sekcije za alergologijo
in klinicno imunologijo SZD,

— strokovni sestanki slovenskega imunoloskega
drustva,

— podiplomsko izobrazevanje v obliki tecajev,

— specializacija iz alergologije in klini¢ne imuno-
logije,

— razli¢ne broSure za bolnike z atopijskimi bo-
leznimi.

Komisija za sklepe
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Raziskovalni prispevek/Research article

DISTRIBUTION OF THE HIP ABDUCTOR MUSCLE
FORCES IN ONE-LEGGED STANCE

RAZPOREDITEV MISICNIH SIL ABDUKTORJEV KOLKA V POLOZAJU STOJE NA ENI NOGI
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Key words: biomechanics; locomotor system; muscle force mag-
nitude; load sharing; numerical optimization procedure

Abstract — Background. In many operative and postoperative
treatment preparations of the bip joint it would be beneficial, if
muscle forces magnitudes were known.

Methods. Because buman muscle forces cannot be measured in
vivo, magnitudes of the hip muscle forces in one-legged stance were
determinated using a numerical optimization technigque.

Introduction

Almost all joints in the human body are crossed by a large number
of muscles. The load is shared between these individual muscles.
For each musculoskeletal activity and body position it is shared in
somehow different way governed by the nervous system control
mechanisms.

The load distribution patterns are not known and also the muscle
forces magnitudes cannot be simply defined. The main reason is
that human muscle forces cannot be measured in vivo. It is possible
to measure the electric signals associated with the contraction of
muscles (EMG), but they are just relative appreciation of muscle
activity. In general, an answer to question, if some muscle is active
or not, is given by these records. The evaluation of the magnitudes
of muscle forces from EMG is still very problematic.

In many operative preparations it would be quite beneficial if
muscle forces magnitudes were known. Therefore the ivestigators
try to calculate them using measurable parameters.

The most popular way is to evaluate muscle forces from mechani-
cal equilibrium equations describing a desirable posture. But there
is a problem: the number of muscles crossing each joint is larger
than it is required to maintain the mechanical equilibrium in the
joint. This finding should not be misunderstood. The number of
muscles crossing the joint is not too large. Relative numerousness
of muscles is very important; especially for maintaining desirable
activity with as little tiredness as possible. Because the load is
- shared between the muscles, the tired muscles can be unburdened
due to a small change in body posture with the activation of others,
to this time less (or not) active muscles.

According to the nature of the problem investigators use numerical

Klju¢ne besede: biomebanika; lokomotorni sistem; velikost mi-
sicne sile; porazdelitev bremena; numericni optimizacifski po-
stopek

Results. It is calculated that gluteus medius muscle contributes
68%, rectus femoris 17%, gluteus minimus 10%, tensor fasciae
latae 4% and piriformis 1% to keep the pelvis leveled.

Conclusions. The method demonstrates the use of numerical
optimization technique to calculate the muscle forces and hip joint
reaction force which gives essential information to design surgical
procedures and postsurgical treatment.

optimization procedures to simulate the nervous system control
criteria in the prediction of the muscle force activity. The idea is
quite old (1, 2) and many reports dealing with it exist (3-5). In this
way unique load sharing distribution of muscle forces can be
found, although the number of unknown muscle forces acting at
the joint exceed a number of equations describing mechanical
equilibrium of the system. A large number of optimization
procedures, more or less physiologically consistent, are used (3,
4, 0).

The aim of this study is to find a pattern of hip muscles activity in
one-legged stance which agrees with known EMG records.
Therefore a three-dimensional mechanical model of the human
hip in one-legged stance was developed (7, 8). Almost in all
surgical procedures the magnitude of the hip joint reaction force
R should be reduced as possible in order to minimize the loading
of the bones (7-10). Therefore in this study we select the control
criteria of the load sharing pattern among the muscles, so that the
hip joint reaction force R is as minimal as possible.

Methods

Hip joint is described by a three-dimensional mechanical model
(7, 8). In the model included hip muscles: gluteus medius, gluteus
minimus, rectus femoris, tensor fasciae latae and piriformis, that
contribute to maintain one-legged stance, are listed in Table 1 (see
also Fig. 1). They are devided into three groups according to their
muscle attachment points relative to the frontal plane of the body:
a (anterior), m (middle), and p (posterior). Gluteus medius and
gluteus minimus are attached to the pelvis in a rather large area,
so these muscles are devided into anterior, middle and posterior
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Tab. 1. The valites of muscle stresses, corresponding muscle forces normal-
ized with respect to the body weight (W, ) and muscle groups coniributions
to the hip resultant muscle force in one-legged stance determined by the
minimization technique. All muscles included in the model are devided
into three groups according to their muscle attachment points relative to the
[frontal plane of the body: a (anterior), m (middle) and p (posterior). The
gluteus medius and gluteus minimus are atlached 1o the pelvis in a rather
large area (see Figure 1), so these muscles are devided into anterior, middle
and posterior sections.
Tab. 1. Z minimizacijsko tebniko dolocene vrednosti misicnib napetosti,
ustreznib misicnib sil, normaliziranib glede na telesno tezo (W,) in pri-
spevki posameznib misicnib skupin k celotni sili vseb misic.

Muscle  Muscle force normalized
stress with respect 10

Muscle Group  Misi¢na the body weight Percentage
Misica Skupina napetost Midicna sila, normalizirana  Odstotek
(N/em?®)  glede na telesno tezo

Gluteus medius-anterior a 111.9 0.425

Gluteus minimus-anterior a 39.8 0.064

Tensor fasciae latae a 34.5 0.059 50.2
Tectus femoris a 48.15 0.275

Gluteus medius-middle m 102.7 0.390

Gluteus minimus-middle m 37.6 0.061 275
Gluteus medius-posterior  p 78.4 0.298

Gluteus minimus-posterior  p 289 0.046 22.3
Piriformis P 15.0 0.021

sections. Thus nine effective muscles are included in the model (7).
The magnitude of each muscle force is represented by its
physiological cross-sectional area and its muscle stress (muscle

—

™~

TENSOR FASCIAE LATAE

Fig. 1. Anatomical representation of abductor muscles (11) included in the
presented mathematical model of the buman hip.
Si. 1. Anatomska predstavitev abdukcijskib misic, ki smo jib upostevali v
nasem matematicnem modelu okolcja. Glede na frontalno ravnino telesa
smo v model vkljucene misice razdelili v iri skupine: liste, ki zavzemago
prednji poloZajf (a); tiste, ki zavzemajo zadnji poloZaj (p) in pa tiste, ki
zavzemajo srednfi polozaj (m). Gluteus medius in gluteus minimus se
narascata na medenico na SirSem podrocju, zato smo ju prav tako
wazdelili- na prednji, srednji in zadnji del.

force divided by physiological cross-sectional area), while the
force direction is determinated with the unit vector. The three-
dimensional coordinates of the points representing the origin and
insertion of each active muscle crossing the hip joint are obtained
from anatomical study (12). Accordingly, the components of the
muscle forces unit vectors and the moment arms can be calculated.
Thus two vector equations, force and moment equilibrium equa-
tion (mechanical equilibrium equations), can be written (7).
The biomechanical analysis results in nine unknown muscle
stresses and three unknown components of hip joint reaction force
R (R, R, R) but only six equations, if moment and force
equilif;ril.im equations are written componently. Because of inde-
termination of the problem, there are many feasible solutions for
the unknown variables — muscle stresses and therefore the
unknown muscle forces.

The muscle force distribution is uniquely determined using the
optimization method for minimizing the magnitude of the hip joint
reaction force K (6). The magnitude of the hip joint reaction force
represents the objective function, the physical variable that is to be
optimised. Physiologically, the objective function, subjected to the
constraints of force and moment equilibrium equations, represents
the nervous system control principle governing load sharing
between muscles.

The objective functions can be simply divided into linear and non-
linear objective functions (5). The first type is the sum of linear
decision variables, which can be muscle forces of muscle stresses.
Muscle stress is defined as muscle force divided by physiological
cross-sectional area. Linear optimization problems can be solved
with the Simplex Method, which is easy to use (13). The second
type of the objective functions is more general, it incorporates
decision variables raised to some power p and also the products
of decision variables. Non-linear objective functions turns out that
all the muscles are active at the same time (5), therefore a good
agreement in muscle activity prediction and EMG records can be
obtained. Non-linear formulations are not so easily solved, be-
cause the general non-linear programming problem has no
algorithm available, which can guarantee its solution (13).

The objective function, used in this study, is of a general nonlinear
form. It is sum of muscle stresses raised to the power 2 multiplied
with weightening factors, which depend on the muscle force
directions, their moment arms and cross-sectional areas of the
muscles. It incorporates also the weightening products between
different muscle stresses. The solution have to satisfy three
moment equilibrium equations, so the solution space is defined by
three linear constraint functions (6). Nine unknown muscle
stresses are achived using constrained Fletcher-Powell algorithem
(13). The components of the hip joint reaction force K are then
determinated from three force equilibrium equations.

Results

The values of muscle stresses and corresponding hip muscle forces
in one-legged stance, computed by the minimization technique,
are given in Table 1. The highest values of muscle stresses belong
to the muscle gluteus medius; its anterior, middle and posterior
section. Table 2 indicates that gluteus medius united force is much
higher, then the forces of the other muscles included in the model
are, Therefore in one-legged stance the gluteus medius muscle
contributes mostly (67.9%) to keep the pelvis leveled (Tab. 2).
According to our calculations the rectus femoris muscle is the
second most powerful muscle (Tab. 2). Its contribution to the
resultant hip muscle force is around 17%. It belongs to the anterior
muscle group, which perform approximately 50% hip resultant
muscle force (Tab. 1).

Tab. 2. The values of the individual bip muscle forces in one-legged stance
normalized with respect to the body weight (W, ) determined by the minimi-
zation technigue.

Tab. 2. Velikosti sil posameznib misic kolka v poloZaju stoje na eni nogi,
normalizirane glede na telesno tezo (W, ), ki smo jo dolocili z optimizacij-
skim postopkom.

Muscle force with respect

Muscle to the body weight Percentage
MiSica Misi¢na sila, normalizirana Odstotek
glede na telesno te?o

Gluteus medius 1.113 67.9
Gluteus minimus 0.171 10.5
Tensor fasciae latae 0.059 3.6
Rectus femoris 0.275 16.8
Piriformis 0.021 1.3

The estimation of the magnitude of the hip joint reaction force
according to our method is 2.37 times the subject’s body weight.
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Discussion

The theoretical basis for distributing load to hip muscles and for
calculating the hip joint reaction force is one of the most difficult
portion of the biomechanical analysis of the hip. Direct experimen-
tal measurement of the hip joint reaction force in vivo can only be
performed in abnormal joints (14), and it is inappropriate to
associate EMG signal to muscle force magnitude.

Validation of our results, can be accomplished by comparing the
predicted muscle activity with reported EMG data. Figure 2 shows
that there is quite good agreement between the muscle activity
prediction and EMG pattern. According to our results the greatest
portion of the hip load belongs to gluteus medius muscle, which
is known as the strongest hip abductor muscle.

The value of the hip joint reaction force seems to be low, but it must
be emphasized, that the optimization criterium was minimal bone
loading, and that the greatest values of the hip reaction force
occurred during other activities, like stair-climbing or rising from

a chair (14). CULATED MUSECLE FORCE
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Fig. 2. EMG records (15, 16) and our calculated magnitudes of muscle
Jorces.

SI. 2. Izmerjeni EMG signali in velikosti misicnib sil, ki smo jib izracunali.

Although the data presents a good agreement in muscle force
predictions and EMG activity, this is not a proof that the optimi-
zation criterion selected is the criterion the body uses (4). Our

Izvledek - Izhodis¢a. Gibanje vsakega sklepa v cloveskem telesu
vodi veliko Stevilo misic. Aktivnost posamezne misice pa na-
rekujejo kontrolni mebanizmi Zivénega sistema. Relativno mi-
Sicno aktivnost labko merimo prek elektricnib signalov, ki na-
stajajo ob misicni kontrakcifi (EMG). Ko nacrtujemo operacije
misicno-skeletnega sistema, bi veckrat Zeleli poznati tudi silo, ki jo
pri premagovanju bremena, ki ga nosi sklep, prispeva posamezna
misica. Zal EMG signali ne dajejo podatkov o velikosti misicnib sil.
Zato Zelimo mificne sile izracunati; najveckrat s pomocjo enacb,
ki opisujejo mebansko ravnotezje v sklepu ob upostevanju Zelene
telesne drze. Toda prek enega sklepa poteka vec misic, kot je nujno
za ravnoteZje. Stevilo neznanib sil presega Stevilo enach, torej
nimamo enolicne resitve. V naravi enolicno refitev dolocajo
kontrolni mebanizmi Zivcnega sistema. Njihovo delovanje sku-
samo predstaviti z optimizacijskimi postopki, s katerimi isCemo ¢im
bolj fiziolosko porazdelitev bremena med posamezne misice. V tej
Studiji Zelimo poiskati velikosti sil misic kolka v poloZaju stoje na
eni nogi. Predpostavijamo, da Zeli telo v tem poloZaju ¢im manj
obremeniti svoje nosilce (kosti); zato iscemo tako poraz-delitev

model is valid for one-legged stance, therefore the criterion of
minimal bone loading might be applicable for this phase of gait,
but for other activities the body may select very different criteria.
The method presented demonstrate the use of numericall optimi-
zation technique to calculate the muscle forces and hip joint
reaction force. These informations are essential to design surgical
procedures (9, 10) and especially postsurgical treatment.
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bremena med posamezne kolcne misice, pri kateri je reakcijska sila
v kolku (sila, ki obremenjuje nogo) cim manjsa.

Metode. Na podlagi rezultatov anatomskib meritev smo razvili 3-
dimenzionalni matematicni model kolka. V njem so vkljucene
naslednje misice: gluteus medius, gluteus minimus, rectus femoris,
tensor fasciae latae in piriformis. Silo vsake misice smo predstavili
z vektorjem, ki povezuje misicni narastisci na medenici in ste—
gnenici. Velikost misicne sile pa smo opisali s fizioloskim presekom
misice in misicno napetostjo (kvocient misicne sile in fizioloskega
preseka misice). Vsi podatki razen misicnib napeto-sti so izmer-
Jeni, zato smo s pomocjo numericnega optimizacijskega postopka
(algoritem Fletcherja in Powella za probleme z omejitvami) dolo-
cili prav te, z njibovo pomocjo pa velikosti misicnib sil.

Rezultati. Gluteus medius prispeva kar 68% celotne misicne sile, ki
Je potrebna za vzdrZevanje mebanicnega ravnotezja kolka v polo-
Zaju stoje na eni nogi. Druga najpomembnejSa misica je rectus fe-
moris (17%). 10% prispeva k celotni misicni sili gluteus minimus,
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tensor fasciae latae in piriformis pa 4% oziroma 1%. Velikost reak-
cijske sile v kolku je 2,3 7-krat vecja od sile telesne teZe.

Zakljucki. Z optimizacijskim postopkom dolocena vrednost kolcne
reakcijske sile se morda zdi nizka, toda poudariti moramo, da smo
iskali njeno najmanjso vrednost. Vecje obremenitve nastopdajo
namrec ob drugacnib telesnib aktivnostib, kot je na primer hoja po

stopnicab ali vstajanje s stola. Izracunane vrednosti misicnib sil se
sicer dobro ujemajo z izmerjeno aktivnostjo EMG, toda to se ni
dokaz, da smo izbrali kriterij, ki ga uporablja tudi telo. Morda je
uporabljen kriterij (kriterij cim manjse obremenitve sklepa) dovolj
natancen za fazo stoje na eni nogi, druge telesne aktivnosti pa
verjetno zahtevajo drugace pogojeno porazdelitev bremena med
posamezne misice.
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Izvle¢ek — Izhodis¢a. Ocena ucinkovitosti plazmafereze pri
zdravljenju mesane krioglobulinemije na podlagi nasib izkusenj.

Metode. Tri bolnice z mesano krioglobulinemijo smo zdravili s
plazmaferezo in nizkim odmerkom kortikosteroidov. Plazma-
Jferezo smo izvajali dvakrat tedensko, in to dva ali tri tedne. Za
ponovno plazmaferezo smo se odlocali glede na klinicno sliko in
nivo krioglobulinov v serumu. Plazmaferezo smo izvajali s ce-
licnim separatorjem Haemonetics — 30 in Progress BT — 790
(Dideco). Nadomestne raztopine so vsebovale 5% albumin ali
Sfiziolosko raztopino, veckrat pa tudi svezo zmrznjeno plazmo.

Rezultati. Pri dveb bolnicah je bilo zdravljenje s plazmaferezo
ucinkovito, vendar pa smo ga morali opustiti zaradi sopojavov. Pri
tretji bolnici pa je bila sprva ucinkovita plazmafereza ob ponov-
nem zagonu bolezni neuspesna.

ZakljuCki. Zdravijenje s plazmaferezo pri mesani krioglobuline-
miji je utemeljeno pri bolnikib s progresivno klinicno simptomatiko
in pri tistih bolnikib, ki ne odgovorijo na zdravljenje z zdravili. Je
torej ena od mozZnosti zdravljenja, ki pa ostaja Se vedno ne-
dorecena, ne nazadnje tudi zaradi skodljivib stranskib ucinkouv.

Uvod

Mesana krioglobulinemija (MK) je bolezen imunskih kompleksov,
ki se izraza z vaskulitisom, Raynaudovim fenomenom, artralgijami
ali artritisi, tipljivo purpuro, glomerulonefritisom in nevrolosko
prizadetostjo. Bolezen prizadene predvsem Zzenske (v 61-67
odstotkih), povpre¢na starost v zacetku bolezni je 50 let (1).
MK je lahko povezana z infekcijo z virusom hepatitisa B v 60
odstotkih primerov (2) in hepatitisa C v 86 odstotkih (3) ter
sistemskimi vezivnotkivnimi boleznimi, kot so revmatoidni artritis
(4), sistemski lupus eritematozus (5), z nodoznim poliarteritisom
(6), pa tudi z limfoproliferativnimi boleznimi. Idiopatsko krio-
globulinemijo odkrijemo v ca. 30 odstotkih (1).

Krioglobulini so imunoglobulini, ki se obarjajo v hladnem, pri
temperaturah pod 37°C. Proces obarjanja se lahko zacne pri
razlicnih temperaturah, lahko Ze takoj pri 35°C, in tede razliéno

Key words: cryoglobulins, mixed cryoglobulinemia; plasma—
pheresis

Abstract. Background. The estimation of the effect of plasma-
pheresis in the management of mixed cryoglobulinemia on the
base of our experiences.

Methods. Three patients with mixed cryoglobulinemia were
treated with plasmapheresis and low doses of steroids. Plasma-
pheresis was performed twice weekly, for two or three weeks. We
decided to repeat plasmapheresis with regard to clinical manifes-
tations and the level of civculating cryoglobulins. Plasmapheresis
was performed with Haemonetics Model 30 and Progress BT— 790
Dideco. Replacement solutions consisted of 5% albumin or normal
saline and on several occasions of fresh frozen plasma.

Results. The treatment with plasmapberesis was successful in two
patients. Howeuver, it was stopped because of side effects. In the third
patient plasmapheresis did well managing the first attack of the
disease, but later on the plasmapheresis was ineffective.

Conclusions. The treatment of mixed cryoglobulinemia with pla-
smapheresis is justified in patients with progressive deterioration of
the clinical conditions and in those patients who do not respond to
drug therapy alone. It is therefore the possibility of the treatment,

which is still inconclusive, including the injurious side ef[}'ecfs,

dolgo. Sploino je sprejeto, da je proces zakljucen v treh do petih
dneh pri temperaturi +4°C. Proces je reverzibilen, to pomeni, da
se pri segrevanju krioprecipitat raztopi (7). Lo¢imo tri tipe krio-
globulinov (6): a) tip I. so monoklonalni krioglobulini IgG, IgM ali
IgA, b) tip II. so medani krioglobulini — eden od njih je mono-
klonalen, navadno IgM ali IgA, in ima aktivnost protitelesa proti
poliklonalnemu IgG, o) tip I1L. so me3ani poliklonalni krioglobulini
razli¢nih razredov.

Vsi krioglobulini imajo aktivnost revmatoidnega faktorja. Lastnost
kriorevmatoidnih faktorjev je, da pri nizki temperaturi naraste
njihova afiniteta do 1gG. Mraz sprozi vezavo revmatoidnih faktor-
jev na topni imunski kompleks IgG-antigen in lahko privede do
tvorbe velikih netopnih imunskih kompleksov (8).

Nastanek MK poteka prek dveh stopenj. Po dolgotrajni antigenski
stimulaciji z eksogenim antigenom (virusi, bakterije) ali endo—
genim antigenom (DNK), se pri¢nejo tvoriti IgG protitelesa. Druga
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stopnja je nastanek protiteles proti lastnim IgG, ki jih imenujemo
IgM revmatoidni faktor (8). Posledica je nastanck imunskih
kompleksov, ki vsebujejo tudi meSane krioglobuline. Ti se lahko
nalagajo v Zilne stene in tam sproZijo nastanek vaskulitisa. Pri
nastanku klini¢nih pojavov pri MK pa sodelujeta tudi agregacija in
precipitacija krioglobulinov v Zilni svetlini zaradi razli¢nih dejav-
nikov, kot so: poveana koncentracija netopnih beljakovin, inter-
akcija s fibronektinom, spremenjen pH v okolju, vpliv mraza (1).
Vse to pripelje do Zilne tromboze, zlasti v majhnih koZnih
kapilarah, izraZene s purpuro.

Prikaz bolnikov

Na nasi kliniki smo od leta 1983 do 1991 zdravili s plazmaferezo
tri bolnice z MK v starosti od 40 do 70 let. Pri vseh treh bolnicah
smo ugotovili sekundarno MK, pri eni bolnici je bila MK povezana
s kroni¢nim poliartritisom, pri drugih dveh pa s kroni¢nim
hepatitisom.

Prva bolnica:

F. A., roj. 1921, je leta 1978 zbolela za kroni¢nim erozivnim
poliartritisom ter paraproteinemijo IgG, tipa kapa. Eno leto
pozneje je opazila rdece-lividne lise na koZi obraza in na nogah.
Cez dve leti se je pojavila nefropatija, ki je bila kasneje histolosko
opredeljena kot kroni¢ni tubulointersticijski nefritis s sekun-
darnimi glomerulnimi spremembami in segmentno sklerozo.
Ledvi¢na funkcija je bila Ze okrnjena, pojavil se je tudi zviSani krvni
tlak. Decembra 1983 so pri bolnici nastale plitve rane na levem
stopalu in goleni, erozivni poliartritis pa je povzrocil deformacijo
in mutilacijo prstov rok in nog. V tem ¢asu smo prvi¢ dokazali
povisane krioglobuline v serumu, in sicer 2000 mg/L. Kljub
zdravljenju s kortikosteroidi v za¢etnem odmerku 60 mg pred-
nizolona se bolnici nista zacelili rani na levi nogi. Zato smo v
zdravljenje uvedli plazmaferezo (trikrat v 14 dnevih) z dobrim
klini¢nim uspehom (zaceljeni rani), serumski krioglobulini pa so
se znizali na vrednost 175 mg/L. Marca 1987 so se krioglobulini v
serumu spet povisali na 1500 mg/L. V tem ¢asu je imela bolnica
erozivni gastritis s hematemezo in smo zato morali opustiti
zdravljenje § prednizolonom. Izvedli smo dve plazmaferezi, ki pa
nista uspeli znizati krioglobulinov v serumu. Ponovno smo uvedli
prednizolon v odmerku 5 mg zaradi hujsih bolecin v sklepih.
Avgusta 1990 smo ponovno poskusali zmanj3ati krioglobulinemijo
s plazmaferezo, vendar nam to ni uspelo. V tem ¢asu sta se pri
bolnici pojavili dve rani na desni goleni. Isto¢asno se je poslab3ala
ledvi¢na funkcija, pojavila se je tudi polinevropatija ob vrednosti
krioglobulinov 3500 mg/L. Zato smo bolnici predpisali metil-
prednizolon v odmerku 1 gram tri dni ter nadaljevali s 60 mg
dnevno. Bolnica pa je prejela tudi 1 gram ciklofosfamida v infuziji.
S tem smo uspeli zniZati raven krioglobulinov na 860 mg/L.
Januarja 1991 sta se bolnici ognojili rani na desni goleni in stopalu.
Istocasno je imela plju¢nico, ki se kljub antibioti¢nemu zdravljenju
ni pozdravila, ampak se je stopnjevala v septi¢ni razsoj, ki je ob
popuscanju hipertoni¢nega srca privedel do smrti.

Druga bolnica:

N. M., roj. 1928, je od leta 1979 opazovala koZne spremembe v
obliki purpure na golenih, pa tudi artritis malih sklepov na rokah.
Decembra 1981 je imela flebotrombozo na levi goleni, tri leta
kasneje pa embolijo centralne arterije na mreZnici desnega ocesa.
Novembra 1984 je bila ugotovljena visoka krioglobulinemija 5000
mg/L (IgG, IgA, IgM). Z biopsijo prizadete koze smo dokazali
levkocitoklasti¢ni vaskulitis, z biopsijo ledvic pa tubulointer-
sticijski nefritis in zaetno nefroangiosklerozo. Bolnico smo zaceli
zdraviti z metilprednizolonom v za¢etnem odmerku 60 mg, ki smo
ga postopoma zniZevali. Kljub temu se je purpura na golenih e

vedno pojavljala, bolnica pa je februarja 1985 doZivela tudi
prehodno ishemi¢no mozgansko krizo. Zato smo v zdravljenje
uvedli plazmaferezo, ki je uspela zniZati vrednost krioglobulinov
v serumu na 1614 mg/L. Plazmaferezo smo uspedno ponovili Cez
§tiri mesece, bolnica pa je stalno prejemala tudi metilprednizolon
24 mg. Dva meseca pozneje se je pri bolnici prvi¢ pojavila
prehodna atrijska fibrilacija, ki se je kasneje v krajsih ali daljsih
presledkih pojavila Se velikokrat, obi¢ajno isto¢asno, ko so bili
izrazitejsi klini¢ni znaki krioglobulinemije. Takrat smo se odlodili,
da uvedemo v zdravljenje poleg kortikosteroidov (16 mg metil-
prednizolona) in ob¢asnih plazmaferez Se ciklofosfamid 150 mg
na dan v obliki tablet. Po treh mesecih se je pri bolnici pojavila
modna alopecija, poleg tega pa Se zlatenica ter ponovno visoka
krioglobulinemija — 4150 mg/L. Odkrili smo Hbs antigen in
protitelesa proti Hbe. Infektolog je menil, da bolnica preboleva
akutni hepatitis ob Ze prej navzodi jetrni okvari. Bolnico smo
uspesno zdravili z metilprednizolonom in plazmaferezo. Aprila
1986 je jetrna biopsija odkrila kroni¢ni portalno-periportalni
hepatitis in difuzno mas¢obno infiltracijo jeter. V tem ¢asu je imela
bolnica flebotrombozo na levem spodnjem udu, nekaj mesecev
prej pa flebotrombozo na desni goleni. Kasneje je pogosto tozila
o glavobolu, stenokardiji in artralgijah in e vedno je imela visoke
vrednosti krioglobulinov v serumu. Zdravljenje smo nadaljevali z
nizkim odmerkom metilprednizolona ter plazmaferezo, ki smo jo
izvajali na tri do Sest mesecev. Junija 1991 pa je pri zadnjem ciklusu
prve plazmafereze bolnica doZzivela slabost, povezano s padcem
krvnega tlaka in kratkotrajno izgubo zavesti. Zato smo zdravljenje
s plazmaferezo opustili, uvedli pa ciklofosfamid 1 gram v infuziji
na tri mesece. Trenutno je klini¢na simptomatika pri bolnici
umirjena, ¢eprav vrednosti krioglobulinov v serumu ves cas
zdravljenja nismo uspeli zniZati pod 1000 mg/L.

Tretja bolnica:

M. M., roj. 1941, je zbolela 1985 s purpuro in artralgijami.
Krioglobulinemija je bila spoznana januarja 1988, ko je bila
vrednost krioglobulinov v serumu 2300 mg/L (IgG, IgA, IgM). Isto
leto smo z biopsijo dokazali tudi kroniéni hepatitis, verjetno
povezan z okuzbo z virusom hepatitisa B, saj je bila reakcija na
plad¢ni antigen tega virusa pozitivna v 40 odstotkih hepatocitov.
Bolnici smo predpisali metilprednizolon 60 mg — odmerek smo
zniZzevali do vzdrzevalnega — 16 mg. Zaradi premajhnega u¢inka
smo aprila 1988 uvedli zdravljenje s plazmaferezo, nakar so se
krioglobulini v serumu zniZali na 39 mg/L. Pri zadnjih dveh
plazmaferezah smo opazovali prehodno urtikarijo po aplikaciji
sveze zmrznjene plazme. Po treh mesecih se je nivo krio-
globulinov dvignil na 750 mg/L, spet se je pojavila purpura. Zaradi
ocene, da je zdravljenje s kortikosteroidi in plazmaferezo premalo
u¢inkovito, je bil v zdravljenje uveden ciklofosfamid 1 gram v
infuziji na tri mesece, ob 4 mg metilprednizolona. Novembra 1989
je bilo zdravljenje s ciklofosfamidom prekinjeno zaradi remisije
bolezni. Takoj nato je bolnica spet opazila purpuro na nogah, ki
je bila sprva prehodna, nato pa stalna. Avgusta 1990 smo ugotovili
v serumu 1500 mg krioglobulinov in nato ob dvignjenem odmerku
metilprednizolona 12 mg ponovno poizkusili izbolj3ati bolni¢ino
stanje s plazmaferezo. Na ta na¢in nam je sicer uspelo znizati nivo
krioglobulinov na 450 mg/L, vendar pa se je po aplikaciji zmrznje-
ne plazme med plazmaferezo ponovno pojavila urtikarija, ki se je
stopnjevala do take mere, da smo bili prisilieni zdravljenje s
plazmaferezo opustiti. Decembra 1990 smo ponovno uvedli
zdravljenje s ciklofosfamidom 1 gram na tri mesece (ob vzdrze-
valnem odmerku metilprednizolona 12 mg), ki je privedlo do
remisije bolezni.

Metode dela

Krioglobuline smo dolo¢ali po nekoliko modificirani metodi
Robertsa in Lewisa (9). Ves postopek priprave serumov smo




237

izvajali pri temperaturi 37°C. Kri smo odvzeli v tople epruvete in
jo po Stirih urah odcentrifugirali pri 2000xG. Serume smo stabili-
zirali z 0,01% natrijevim azidom (NaN3) in jih pet dni inkubirali pri
+4°C. Po centrifugiranju 30 minut pri 1000xG smo krioprecipitate
trikrat sprali z mrzlim 0,01 M fosfatnim pufrom (PBS, pH=7,4,
0,05% NaN3). Sedimente smo ponovno raztopili v PBS tako, da
smo jih pustili eno uro stati pri 37°C. Vsebnost proteinov smo
izmerili z metodo po Lowryju (10) ter vrednosti nad 100 mg/L steli
za poviSane. Kvalitativno vsebnost IgG, IgM in IgA smo dolodili z
radialno imunodifuzijo na NOR Partigen plos¢ah firme Behring
Diagnostics. Vse teste smo izvajali v treh paralelkah.,
Plazmaferezo smoizvajali s pomodjo celi¢nih separatorjev Haemo-
netics — 30 in Progress BT — 790 (Dideco), ki delujeta na principu
intermitentnega (prekinitvenega) pretoka in plazmo lo¢ujeta od
celic s centrifugiranjem krvi. Za izmenjavo plazme smo uporabljali
plasti¢ni sistem Dideco za enkratno uporabo z volumnom zvona
225 ml. Kri smo centrifugirali pri 4900 do 5000 obratih na minuto,
pri pretoku krvi 40 do 50 ml na minuto. Kot antikoagulantno
sredstvo smo uporabili heparin, in sicer 25.000 enot na 500 ml
fizioloSke raztopine. Poseg smo izvajali ve¢inoma z vzpostavitvijo
dveh kanalov (vhodnega in izhodnega) tako, da smo punktirali
vene v kubitalnem predelu. V nekaj primerih pa smo imeli na voljo
le en kanal, eno od kubitalnih ven ali femoralni venski kateter. Od
tega je bil odvisen tudi ¢as izvajanja postopka, ki je v povpredju
trajal tri ure. Povpre¢ni volumen odvzete plazme pri plazmaferezi
je znasal 2400 do 2575 ml, ki smo ga dosegli v &tirih do sedmih
ciklusih po 350 do 400 ml odvzete plazme. Plazmaferezo smo
vecdinoma izvajali dvakrat na teden, v razmaku tri do Stiri dni,
najvec Sest posegov. Volumen odvzete plazme smo nadomescali
s fizioloSko raztopino in 5% humanim albu-minom in veckrat tudi
s sveZo zmrznjeno plazmo.

Plazmaferezo lahko spremljajo sopojavi kot znak toksi¢nosti
citrata (11), in sicer: navzea, bruhanje, mrzlica, sinkopa in sréne
aritmije. Opisani pa so tudi drugi sopojavi: plju¢na embolija,
epilepsija, metabolna alkaloza, hipertenzivne krize in disemi-
nirana intravaskularna koagulacija. Ti sopojavi niso pojasnjeni,
vendar pa obstoja neposredno sorazmerje med njimi in vo-
lumnom plazmafereze ter nadomescene tekocine (11).

V nekaterih primerih zdravljenja krioglobulinemije je opisana
modificirana tehnika plazmafereze, tako imenovana ultrafiltracija
ali kaskadna filtracija plazme s predhodno ohladitvijo plazme.
Plazmo, ki smo jo lo¢ili z membransko filtracijo, pri tej metodi
ohladimo do zamrznenja in sprozimo Zelatinasto precipitacijo
predvsem tistih beljakovin v plazmi, ki imajo visoko molekularno
tezo. Tiko plazmo spustimo skozi sekundarni filter, ki zadrZi
krioprecipitirane makromolekule. Ostala filtrirana plazma pa se v
nadaljnjem postopku zdruZzi s formiranimi elementi krvi in se vrne
bolniku. Pri tem je pomembna propustnost sekundarnega filtra za
posamezne elemente plazme. Namen metode je ohraniti ¢im bolj
fiziolosko sestavo preostale plazme, zadrzati predvsem albumin,
delno 1gG in nekatere druge plazemske beljakovine; imunske
komplekse in predvsem velike dimerne ali pentamerne globuline
pa odstraniti v ¢im vedji moZzni meri. S tako metodo se lahko mo¢no
zmanjSa uporaba sveZe zmrznjene plazme za nadomeScanje
odstranjene plazme, kar zmanjsa tudi pojavljanje nekaterih stran-
skih u¢inkov plazmafereze (12-15).

Razpravljanje

Zdravljenje MK prilagajamo klini¢nim znakom bolezni. Bolnikom
z artralgijami in malo izraZeno purpuro tako zadostuje Ze dobra
zai¢ita pred mrazom in nesteroidni antirevmatiki. Gorevic (16) je
opisal zdravljenje koZnega vaskulitisa pri MK z dekstranom,
heparinom in d-penicilaminom, vendar se mu zdi uspeh dvomljiv.
Pri hujsem poslabsanju koZnega vaskulitisa je Montagnino (1)
uporabil pulzno zdravljenje z metilprednizolonom (1 gram/dan v
infuziji, 3 dni) in nato prednizolon 0,5 mg/kg/dan, ki ga je
kombiniral s ciklofosfamidom ali klorambucilom ali azatioprinom.

Kombinirano zdravljenje s kortikosteroidi in/ali citostatikom je
Montagnino (1) uporabil tudi pri bolnikih z ledvi¢no prizadetostjo.
Geltner (11) se prav tako zavzema za zdravljenje MK s pulzno
obliko metilprednizolona ali pa v odmerku 15 do 80 mg/dan. Med
citostatiki daje avtor prednost klorambucilu v odmerku 16 mg/dan
za 10 do 14 dni, nakar odmerek zniZuje. Opisano je tudi zdravljenje
esencialne MK z interferonom alfa. Tako so Casato in sodelavci
(17) uporabili to zdravilo pri bolnikih z esencialno MK, ki so bili
rezistentni na zdravljenje s kortikosteroidi in citostatiki. Tri-
indvajsetim bolnikom so dali rekombinantni interferon alfa, trem
bolnikom pa naravni interferon beta. Deset bolnikov je imelo
popolno remisijo, pri Sestih bolnikih so izginili klini¢ni znaki brez
prepricliivega znizanja krioglobulinov v serumu, pri petih bolnikih
pa zdravljenje ni bilo uspeSno. Oviro pri zdravljenju z rekom-
binantnim interferonom alfa predstavlja razvoj protiteles proti
temu zdravilu (kar se ne zgodi, ¢e uporabimo naravni interferon
alfa), pa tudi pojav nevtropenije, ki se lahko konca fatalno.
Vecina avtorjev pa navaja tudi moZznost zdravljenja MK s plazma-
ferezo, posebno pri akutnem in hudem zagonu bolezni, zlasti 3e
v primeru nefritisa, vaskulitisa, maligne hipertenzije, hude priza-
detosti osrednjega Zivéevja, ali pa kot sredstvo, ki omogoca, da
lahko znizamo odmerek kortikosteroidov in citostatikov. Domne-
vajo, da plazmafereza odstrani iz retikuloendotelialnega sistema
imunske komplekse in s tem deblokira Fc receptorje makrofagov,
na katere so kompleksi vezani, ter na ta na¢in makrofage spet
aktivira (11). Savage in sodelavci (18) navajajo naslednje razloge
za zdravljenje MK s plazmaferezo:

— temperatura za krioprecipitacijo se zniZa, ¢e zmanj$amo kon-
centracijo cirkulirajo¢ih krioglobulinov

— viskoznost plazme se zniza

— odstranitev imunskih kompleksov prepreci okvaro tkiv

— s plazmaferezo omogoc¢imo obnovo mononuklearnega fago-
citnega sistema.

Singer in sodelavci (19) so uporabili plazmaferezo Ze v zacetni fazi
MK in ji dodali v primeru premajhne ucinkovitosti Se citostatike,
posebno pri ledvi¢ni prizadetosti, ko so uvedli tudi kortiko-
steroide. Isti avtorji poudarjajo razli¢no intenzivnost ponovne
tvorbe krioglobulinov pri razli¢nih tipih krioglobulinemij, saj so
opazovali dvig krioglobulinov na izhodis¢ne vrednosti v ¢asu od
nekaj dni do sedem mesecev. Kadar je prislo do hitre resinteze
krioglobulinov, so poleg zdravljenja s plazmaferezo dodajali Se
citostatik. Ferri in sodelavci (20) pa so opisali, da v skupini devet
bolnikov z MK in hujfo ledvi¢no okvaro plazmafereza ni bila
uspedna pri Stirih bolnikih, ¢eprav so istocasno prejemali tudi
srednji ali nizek odmerek kortikosteroidov, niso pa dobivali
citostatikov. Valbonesi (21) navaja, da je pri 3estih od sedem
bolnikov z akutno ledvi¢no odpovedijo in MK priSlo po zdravljenju
s plazmaferezo, kortikosteroidi in citostatiki do skoraj popolnega
izboljSanja ledvi¢ne funkcije z normalizacijo laboratorijskih testov
v 7 do 18 dneh. Pri bolnikih so se pozdravili tudi koZzni ulkusi in
purpura, niso se ved pojavljali znaki hiperviskoznosti, medtem ko
je bil uspeh zdravljenja pri perifernih nevropatijah slabsi ali pa ga
sploh ni bilo. Podobne rezultate zdravljenja s plazmaferezo pri
petih bolnikih z MK in ledvi¢no prizadetostjo, koZnim vaskulitisom
in periferno nevropatijo opisujejo tudi Geltner in sodelavei (22) in
Schena in sodelavci (23). Berkman in Orlin (24) pa sta opisala
dober uspeh pri zdravljenju s plazmaferezo pri petih bolnikih z
difuzno nevropatijo in MK, zlasti pa pri akutni nevroloski simpto-
matiki s hudim glavobolom in hemiparezo (zaradi moZganskega
vaskulitisa).

Pri nasi prvi bolnici F. A. smo se za plazmaferezo odloéili zaradi
neuspednega zdravljenja koZnega vaskulitisa s kortikosteroidi.
Bolnica je imela sicer tudi histoloSko dokazan tubulointersticijski
nefritis in sekundarne glomerulne spremembe, ki po mnenju
patohistologa niso bile znacilne za krioglobulinemicno ledvico.
Plazmafereza je bila sprva zelo udinkovita tako klinicno kot
laboratorijsko. Seveda je bolnica isto¢asno prejemala tudi 20 mg
prednizolona. Remisija bolezni je trajala dve leti in pol. Ponovna
uvedba plazmafereze ob recidivu bolezni pa ni bila uspesna.
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Pri drugi bolnici N. M. so bili kortikosteroidi pri zdravljenju
koZnega vaskulitisa prav tako neuspesni. Poleg tega je bolnica
dozivela prehodno ishemi¢no mozgansko krizo, embolijo cen-
tralne arterije na mreZnici oCesa in recidivne flebotromboze na
spodnijih udih. Tudi pri tej bolnici smo ugotovili tubulointersticijski
nefritis, ki ga nismo mogli pripisati osnovni bolezni. Vsa zgoraj
navedena dejstva so nas vodila pri odlo¢itvi, da smo v zdravljenje
bolnice poleg kortikosteroidov uvedli $e plazmaferezo, ki smo jo
izvajali v presledkih vsakih 3 do 6 mesecev z dobrim klini¢nim
uspehom, medtem ko so se serumske vrednosti krioglobulinov
sicer moc¢no znizale, vendar ne na vrednosti v okviru normalnih.
Pri tej bolnici smo vrednosti krioglobulinov doloc¢ali ob¢asno Ze
naslednji dan po prvi plazmaferezi — ugotovili smo, da se je nivo
krioglobulinov znizal od zacetne vrednosti 4440 mg/L na vrednost
2682 mg/L, po naslednjih dveh plazmaferezah pa na 1385 mg/L.
Devetnajst dni po tretji plazma-ferezi pa so bili krioglobulini Ze
spet povidani na vrednost 4537 mg/L. Iz navedenega je razvidno,
da smo s plazmaferezo uspeli sicer hitro zniZzati nivo krioglobu-
linov, vendar le za krajse obdobje. Pri zadnji plazmaferezi pa je
imela bolnica hipotenzivne vrednosti krvnega tlaka in je za krajsi
¢as izgubila zavest. Zato se za nadaljnje plazmafereze nismo ved
odlocili.

Pri tretji bolnici M. M. se je MK izrazala predvsem s koZznim
vaskulitisom, ki ni bil odziven na visoke odmerke kortiko-
steroidov. Zato smo zdravljenje s kortikosteroidi kombinirali s
plazmaferezo, ki je bila sicer uspesna, vendar pa je imela bolnica
pri nadomescanju plazme veckrat urtikarijo, ki se je stopnjevala,
zato smo plazmaferezo opustili.

Za zdravljenje s plazmaferezo smo se pri nasih bolnicah odlodili
predvsem zaradi koznega vaskulitisa, pri katerem zdravljenje s
kortikosteroidi tudi v visokih odmerkih ni bilo u¢inkovito. Pri eni
bolnici, ki je imela ves cCas visoke serumske vrednosti krio-
globulinov, pa je bil poleg koznega wvaskulitisa navzoc tudi
hiperviskozni sindrom. Pri isti bolnici smo opazovali tudi zelo hitro
ponovno nastajanje krioglobulinov. Pri dveh bolnicah je bilo sicer
uc¢inkovito zdravljenje s plazmaferezo opusceno zaradi sopojavov,
pri tretji pa je bila sprva plazmafereza ucinkovita, ob ponovnem
zagonu bolezni pa neuspesna,

Kot omenjajo Singer in sodelavci (19), je klini¢no pomembna
krioglobulinemija redek pojav, zato so tudi Studije v literaturi
redke. To oteZuje presojo posameznih primerov in odloc¢anje o
zdravljenju. Kljub temu mislimo, da ima tudi plazmafereza v
kombinaciji s kortikosteroidi in/ali citostatiki vazno mesto pri
zdravljenju MK.
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mioza

Izvle¢ek - Izhodisca. GnRH-analogi zmanjsujejo izlocanje gona-
dotropinov in s tem ovarijskib steroidov, zato se ucinki odraZajo
na vseb organib, ki imajo receptorje za spolne steroide. Namen
raziskave je bil ugotoviti ucinek GnRH-analoga Suprefact pri
bolnicab z endometriozo, adenomiozo in miomi.

Metode. Vraziskavo je bilo vkljucenib 11 Zensk, starib od 31do 47
let, z miomi uterusa (4), z adenomiozo (4), babitualnimi abortusi
(1) inprimarnosterilnostjo (2). Privseb smos pomocjo ultrazvoka,
histeroskopije oziroma bisterometrife ugotovili povecani uterus
(>8 cm). Pri osmib bolnicab je bila navzoca Se pelvicna endo-
metrioza. GnRH-analog (Suprefact, Hoechst) v intranazalni obli-
ki smo uporabljali od drugega dneva menstruacijskega ciklusa 6
mesecev, v variabilnem odmerku od 400 do 1200 pg glede na
sopojave in indikacijo za terapijo. LH, FSH in estradiol (E2) smo
dolocali2., 3., 4., 8., 12., 16., 20. in 24. teden terapife in tri mesece
po koncanem zdravljenju.

Rezultati. [fzvidi hormonskib analiz so pokazali, da je koncen-
tracija FSH ostala nespremenjena glede na bazalne vrednosti,
koncentracija LH pa je znacilno padla v Cetrtem tednu terapije (od
bazalne vrednosti 5,55+5,10 IU/A do 1,02+1,06 IU/ v 24. tednu)
obenem z E2 (od bazalne vrednosti 0,90+0,43 nmol/l do
0,10+0,05 nmoll v 24. tednu) (p<0,05). Premer miomov se je
zmanjsal za 65%, premer uterusa pa za 21%. Ti odnosi so ostali
nespremengeni tri mesece po koncani terapiji, medtem ko sta
koncentraciji LH in E2 znacilno porastli. Pri bolnicab z endo-
metriozo je kontrolna laparoskopija pokazala regresijo procesa za
eno stopnjo po klasifikaciji ameriskega zdruzenja za plodnost
(RAFS). Sopojavi so bili izraziti predvsem v zadnjib treb mesecib
terapife v obliki navalov vrocine v glavo, znojenja in sube noZnice.
Menstruacijski ciklus se je pri vseb bolnicab obnovil v 3 do 4 tednib
po prekinitvi zdravljenja.

Zakljucki. Nesorazmerje v padanju FSH in LH ni v skladu z
dosedanjimi ugotovitvami, zato bo potrebna nadaljnja ocena na
vecjem stevilu bolnic. Raziskava nam daje dodatne informacije o
uplivu GnRH-analogov na adenomiozo.

Key words: GnRH-analogue; endometriosis; myoma uteri; ade-
nOMYOSIs

Abstract - Background. GnRH-analogies suppress gonadotropin
secretion and consequently affect ovarian stevoid production,
therefore the effects are obvious in all organs containing sex steroid
receptors. The purpose of the research was to establish effectiveness
of GnRH-analogue Suprefact in the patients with endometriosis,
adenomyosis and myomas.

Methods. Eleven patients, aged from 31 to 47 years with myoma
uteri (4), adenomyosis (4), habitual abortions (1) and primary
infertility (2) were included in the study. In all the patients
enlarged uterus (>8 cm) was verified by ultrasonography, hystero-
scopy, hysterometry and/or laparoscopy. In 8 patients pelvic endo-
metriosis was laparoscopically verified. The treatment with GnRH-
analogue (Suprefact, Hoechst) with intranasal application was
started on the second day of the menstrual cycle in a daily dose
varying from 400 to 12001g according to the side effects and to the
indication for therapy. LH, FSH and E2 were determined in the 2,
3 4% 8 120 16", 20" and 24" week of the treatment and three
months afterwards.

Results. Hormonal analyses revealed that FSH concentration did
not change during the treatment period, according to basal values,
while LH and E2 concentrations significantly fell in the 4th week
of the treatment (from basal LH 5.55+5.10 10U/ to 1.02+1.06 [U/1 in
the 24th week — p<0.05; from basal E2 0.90£0.43 nmol/l to
0.10+£0.05 nmol/l— p<0.01). Leiomyomas decreased in size for 65
percent and uterine diameter for 21 percent. Those relations were
unchanged three months after the treatment, while E2 and LH
showed significant increase. In the patients with pelvic endo-
metriosis second laparoscopy showed significant improvement, in
all cases for one step (Revised American Fertility Society Classifica-
tion). Side effects like hot flushes, sweating and vaginal dryness
were excessive in the last three months of the treatment. Menstrual
cycle restoration was registered in 3 to 4 weeks after the
discontinuation of treatment.

Conclusions. The results are in accordance with recent findings,
but the disproportional FSH and LH secretion requires further
studies.

Raziskavo je financiralo Ministrstvo za znanost in tehnologijo v letih 1990 in 1991,
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Uvod

V zadnjem desetletju vse bolj narad¢a pomen uporabe GnRH-
analogov v klini¢ni praksi.

Stevilne raziskave potrjujejo znacilnost delovanja analogov, ki
imajo zveano sposobnost vezave na receptorje GnRH v adeno-
hipofizi in manjSo stopnjo razgradnje kot naravni GnRH (1, 2).
Pri dolgotrajni aplikaciji GnRH-analogov sledi zacetnemu zve-
canemu  gonadotropinskemu odzivu hipofizna nereaktivnost
(down regulation) in padec v koncentraciji obeh gonadotropinov
brez pulzirajofega sproS¢anija (3).

Zaradi omenjenih endokrinih u¢inkov se GnRH-analogi danes
giroko uporabljajo za zdravljenje karcinoma prostate (4-6), mio-
mov (7-9), endometrioze (10, 11) in policisti¢nih jaj¢nikov (12), za
indukcijo ovulacije, kontracepcijé in za zdravljenje prezgodnije
pubertete (13).

GnRH-analoge lahko uporabljamo v subkutani, intranazalni ali
depo obliki. U¢inkovitost je odvisna od stopnje absorpcije zdra-
vila, ki je pri intranazalni aplikaciji le 1-5% (14), kot tudi od
individualne variabilnosti v obcutljivosti hipofiznih receptorjev
(15).

Znano je, da so miomi najbolj pogosti benigni tumorji Zenskih
spolnih organov in da so pogosto povezani z menoragijami,
neplodnostjo in dismenorejo. Neposredne povezave z zvecanimi
koncentracijami estrogena doslej Se niso dokazali, incidenca pa je
manjsa pri Zenskah z nizkimi koncentracijami estrogenov (16).
Tudi nastanek endometrioze je povezan z estrogeni, saj se bolezen
ne razvije pred puberteto in po menopavzi. Zato smo Zeleli
ugotoviti moZnost terapije z GnRH-analogi pri bolnicah z adeno-
miozo in miomi.

Material in metode
Bolnice

V raziskavo smo vkljucili 11 zensk, starih od 31 do 47 let (x+SD =
36,64+4,18). Fertilno sposobnih je bilo pet Zzensk, Sest jih je bilo
nulipar.

Indikacija za uvedbo terapije je bila pri vseh bolnicah palpatorno
povedana mdternica obenem z vodilnimi simptomi: pri Stirih
bolnicah hipermenoreja in dismenoreja, pri treh menoragija in
dismenoreja, pri dveh primarna sterilnost, pri eni habitualni
abortusi in pri eni huda dismenoreja. Diagnozo sprememb na
maternici smo verificirali s pomodjo laparoskopije, ultrazvoka,
histerosalpingografije, histeroskopije in histerometrije ali s kom-
binacijo postopkov. Stadije endometrioze smo ocenjevali po
revidirani klasifikaciji ameriSkega zdruZenja za plodnost (RAFS —
Revised American Fertility Society).

Diagnosti¢ne postopke prikazuje tabela 1.

Tab. 1. Diagnosticni postopek za ugotavljanje patoloskib
sprememb na maternici.
Tab. 1. Diagnostic procedure for verifving pathologic changes of the
ulerus.

Stevilo bolnic - Number of patients
Diagnosticni postopek Povecana maternica Endometriosis

Diagnostic procedure

Myoma wteri  Adenomyosis  Enlarged uterus pelvis
Laparoskopija 4 4 6 8
Laparoscopy
Histeroskopija 2 4 4 -
Hysteroscopy
Ultrazvok 4 4 11 -
Ultrasonography
Histerosalpingografija 3 3 6 -

Hysterosalpingography

Histerometrija >8 cm 3 4 11 -
Hysterometry >8 cm

Endometrioza je bila navzoca pri §tirih bolnicah z miomi in pri treh
bolnicah z adenomiozo ter pri eni od neplodnih bolnic.

Ceprav se zavedamo, da je edini pravilni diagnosti¢ni postopek za
ugotavljanje adenomioze histolodka analiza, smo se pri naSih
bolnicah odlo¢ili za kombinacijo manj agresivnih postopkov
(HSG, ultrazvok, laparoskopija, histeroskopija).

Metode dela

Zdravljenje z GnRH-analogi (Suprefact-Hoechst) v obliki intra—
nazalnega razprsila smo priceli prvi ali drugi dan menstruacijskega
ciklusa. Zacetni dnevni odmerek zdravila 600 pg so dobivale v
toku Sest mesecev le tri bolnice, Sest bolnic pa le tri cikluse, nakar
smo dnevni odmerek zvecali na 800 pg pri Stirih bolnicah, pri eni
pa na 1200 pg. Pri eni od bolnic smo zaradi hudih sopojavov
dnevni odmerek znidali na 400 pg. Ena od bolnic s hudo endo-
metriozo je zacela zdravljenje z dnevnim odmerkom 800 g in
prejemala zdravilo v tem odmerku Sest mesecev. Pri eni od bolnic
smo zaCetni odmerek 800 pug Ze po dveh ciklusih zdravljenja
zvedali na 1200 pg, vendar smo ga zaradi sopojavov po dveh
ciklusih znizali na 800 pg.

Pred zacetkom zdravljenja smo pri vseh bolnicah dolo¢ili serum-
ske vrednosti estradiola (E2), FSH in LH, opravili analizo cito-
hormonalnega stanja (CHB), histerometrijo in ultrazvo¢no pre-
iskavo genitalnih organov.

Normalne vrednosti za E2 v folikularni fazi menstruacijskega
ciklusa so od 0,11 do 0,44 nmol/l (RIA — komplet reagentov
Biodata), za FSH od 1 do 12 IE/l in za LH od 0,5 do 15 IE/l (IRMA).
Doloc¢itev hormonov, CHB in ultrazvo¢no preiskavo ter histero-
metrijo smo opravljali v ¢asu zdravljenja v 2., 3., 4., 8., 12, 16., 20.
in 24. tednu ter tri mesece po kon&anem zdravljenju. Pri sedmih
bolnicah z endometriozo smo po kon¢anem zdravljenju opravili
kontrolno laparoskopijo. Ultrazvo¢no preiskavo maternice in
jajénikov smo opravili z ultrazvonim aparatom Bruel & Kjaer z
vaginalno sondo.

Zal nam uporaba tovrstnega aparata ne omogoda merjenja vo-
lumna uterusa in miomov, zato smo se pri oceni teh sprememb
omejili na dolo¢anje premera. Ocena tega parametra pa nam daje
le orientacijske rezultate, ki smo jih dodatno potrdili Se z drugimi
analizami (LH, FSH, E2 in CHB).

Rezultati

Rezultati so prikazani v absolutnih vrednostih, spremembe so
ocenjene v odstotkih ter s Studentovim t-testom.

Koncentracija FSH, LH in estradiola

Doloditve temeljne vrednosti FSH koncentracij v ¢asu zdravljenja
in po kon¢anem zdravljenju niso pokazale statisti¢no znacilnih
razlik v koncentraciji FSH.

Koncentracija LH kaZe v ¢etrtem tednu zdravljenja znacilni padec
(p<0,05), ki ostane na tej ravni ves ¢as terapije. Tri mesece po
kon¢anem zdravljenju zasledimo znadilni porast LH (p<0,05).
Spremembe v povprecnih koncentracijah FSH oziroma LH so
prikazane na sliki 1.

Koncentracija E2 znacilno pade v fetrtem tednu terapije (p<0,01),
po predhodno statisticno pomembnem porastu v drugem in
tretjem tednu terapije. Po kon¢anem zdravljenju smo zasledili
statisticno pomemben porast E2 (p<0,05).

Rezultati so prikazani na sliki 2.
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Fig. 1. FSH and LH concentrations before, during and after treatment
with Suprefact.
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Legenda: 1 - pred zdravijenjem
3% 3 mesece po zdravijenju
Sl 2. Koncentracija estradiola pred zdravljenjem s Suprefakiom, med
njim in po njem.
Fig. 2. Estradiol concentration before, during and after treatment with
Suprefact.

Analiza citohormonalnih brisov in ultrazvo¢no
ugotovljenih karakteristik maternice

Analiza CHB je pokazala navzo¢nost parabazalnih celic v Cetrtem
tednu zdravljenja s Suprefactom. Stanje zmerne vaginalne atrofije
je vzirajalo ves Cas zdravljenja. Po kon¢ani terapiji se je vaginalna
sluznica regenerirala v skladu z vedjimi koncentracijami E2
(sl. 3).
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Legend: 1 - before treatment
3% 3 months after treatment

Sl. 3. Stanje vaginalne sluznice pred zdravijenjem s Suprefakstm, med
nfim in po njem.
Fig. 3. Vaginal mucosis before, duringand after treatment with Suprefact.

Merjenje antero-posteriornega premera maternice, velikosti mio—
mov in debeline endometrija z ultrazvokom je pokazalo postopno
zmanjSanje debeline maternice od 43,£2 44 mm do 34,23+3,82
mm, kar znasa 21% (sl. 4).
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Legenda: 1 - pred zdravijenjem
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Legend: 1 - before treatment
3% 3 months after treatment
Sl. 4. Antero-posteriorni premer uterusa pri bolnicab, zdravljenib s
Suprefakiom.
Fig. 4. Antero-posterior size of the uterus in patients treated with
Suprefact.

Merjenje endometrija je pokazalo izrazito atrofijo, od zacetne
povprecne debeline 9,36+3,59 mm do 1,98+0,81 mm v 6. ciklusu
terapije (88%). Tri mesece po konanem zdravljenju se A-P
diameter maternice ni bistveno zvecal (39,10+2,32 mm), izrazito
pa se je regeneriral endometrij (6,32+1,83 mm).

Premer miomov je v prvih treh tednih zdravljenja narastel, v
osmem tednu terapije pa se je zaCel zmanjSevati in se je po Sestih
mesecih zdravljenja zmanj3al v povpredju za 65%. Tri mesece po
kon¢anem zdravljenju se velikost miomov ni spremenila (sl. 5).
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Legenda: 1 - pred zdravijenjom
3*- 3 mesece po zdravijenju

Legend: 1 - before treatment
3*- 3 months after treatment

Sl 5. Antero-posteriorni premer miomov in debelina endometrija pri bol-
nicab, zdravijenib s Suprefaktom.
Fig. 5. Antero-posterior size of myomas and thickness of endometrium in
patients treated with Suprefact.

Znadcilno je tudi zmanj$anje ovarijskega endometrioma z zacetno
regresijo v 12, tednu terapije in z izrazitim zmanj$anjem v 24. tednu
terapije. Tri mesece po koncanem zdravljenju se velikost endo-
metrioma ni bistveno spremenila.

Endometrioti¢ne spremembe pred terapijo
s Suprefactom in po njej

Pri osmih bolnicah je bila pri laparoskopiji ugotovljena endo-
metrioza, od hude oblike do srednje in blage oblike. Po kon¢anem
zdravljenju je laparoskopija pokazala regresijo pri sedmih bol-
nicah, pri bolnici z endometriomom levega ovarija (stanje po
adneksektomiji desno) pa posega nismo opravili zaradi ugodnega
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ultrazvocnega izvida in zaradi predhodnih treh laparotomij. Ugo-
tovili smo pomembno regresijo endometrioti¢nih sprememb pri
vseh bolnicah. Pri dveh bolnicah z blago endometriozo kontrolna
laparoskopija ni odkrila nobenih endometriotic¢nih Zarisc.
Rezultati so prikazani v tabeli 2.

Tab. 2. Laparoskopski izvidi pred terapijo s Suprefaktom in po njej.
Tab. 2. Laparoscopic finding before and after treatment with Suprefact.

Stevilo bolnic
No. of patients

Pred terapijo
Before treatment (RAFS-points)

Po terapiji
After treatment (RAFS-points)

3 huda (35) srednja 10y
severe moderate

2 srednja (15 blaga 2)
moderate mild

2 blaga (3) odsotna (0
mild ahsent

1 endometrioma ovarii sin. endometrioma ovarii sin.

54 x 40 mm 34 x 20 mm

Menstruacijski ciklus in sopojavi

Bolnice so po zacetku terapije dobile menstruacijo v tretjem in
Cetrtem tednu, nato pa so bile ves ¢as zdravljenja amenoroicne. Pri
eni bolnici so se ob¢asno pojavljali rjavkasti izcedki (spotting). Po
prenehanju zdravljenja se je menstruacija obnovila v obdobju 6 do
8 tednov pri vseh bolnicah.

[zmed sopojavov smo registrirali le tiste, ki so bili za bolnice zelo
motec¢i oziroma so bistveno wvplivali na pocutje in delovno
sposobnost.

V prvih mesecih zdravljenja so bili pri posameznih bolnicah
izrazeni predvsem glavobol, vrtoglavica in navali vrocine v glavo,
v zadnjih mesecih pa so prevladovali simptomi hipoestrogenemije.
Pri dveh bolnicah smo morali zaradi hudih sopojavov (vrtoglavica,
glavobol) osnovni odmerek zmanjSati (od 600 na 400 pg in od
1200 na 800 pg).

Razpravljanje

Mehanizem délovanja GnRH-analogov temelji na za¢asni inhibiciji
sproic¢anja gonadotropinov in s tem ovarijskih steroidov (17, 18).
Natan¢na analiza ¢asovnega poteka hipofizne inhibicije kaze
nespremenjene koncentracije FSH glede na bazalne vrednosti in
vrednosti med terapijo in po njej. Izrazita je razlika v uéinku na LH,
ki po zacetnem, neznacilnem porastu od bazalne vrednosti v
drugem tednu terapije kaze v Cetrtem tednu pomemben padec, ki
vziraja ves Cas zdravljenja.

Obenem s spremembami v izlo¢anju LH poteka tudi izlocanje
estradiola. Razlika v supresibilnosti LH in FSH ni v skladu s
poznanim mehanizmom delovanja GnRH-analogov, ki znizujejo
oba gonadotropina (19, 20).

Verjetno sta intranazalni nacin aplikacije zaradi omejene absorp-
cije iz nosne sluznice in maksimalni dnevni odmerek 1200 pg
mozna dejavnika, ki vplivata na razlicen ucinek Suprefacta na
sekrecijo LH in FSH. Znano je, da je pri nazalni uporabi resorpcija
omejena na 3,3% uporablienega odmerka (21) in da so lahko
spremembe v odmerku zdravila med zdravljenjem (od 400 do
1200 pg) vzrok za neuravnoveSeno odzivnost na GnRH-analoge.
Znizanje povprednih koncentracij estradiola od cetrtega tedna
zdravljenja naprej je v popolni korelaciji s pojavom parabazalnih
celic v CHB, kar govori za ¢asovno skladnost in primerno
odzivnost in reaktivnost vaginalne sluznice. Obenem s padcem
estradiola so se pojavili tudi ostali znacilni znaki hipoestrenizma
(suha noZnica, znojenje, navali vrocine v glavo).

Merjenje antero-posteriornega premera uterusa z ultrazvokom je
pokazalo pocasno in konstantno zmanjSevanije, kar je v skladu z
raziskavami avtorjev, ki so ugotovili atrofirajo¢i ucinek hipo-

estrogenega stanja na uterino muskulaturo (22, 23) obenem z
uc¢inkom na leiomiome.

Raziskave Tamaye in sodelavcev (24) ter Wiznitzerja in sod. (25)
pa kaZejo na navzocnost posebnih receptorjev za GnRH in GnRH-
analoge na kapsuli leiomiomov, kar nakazuje moZnost nepo-
srednega ucinka GnRH-analogov na leiomiome, zaradi Cesar
nastane regresija. Merjenje premera miomov pri nasih bolnicah
kaze neznadcilen, toda ociten porast premera miomov v prvih
tednih terapije in regresijo na bazalno velikost Sele v osmem tednu
terapije z GnRH-analogom. Sele v 12. tednu smo zasledili regresijo,
Ceprav so bile koncentracije E2 Ze §tiri tedne pred tem pomembno
Znizane.

Tovrstna reaktivnost je verjetno posledica razlicnih protokolov
terapije, saj raziskave Vemura in sodelavci (26) kazejo, da je
optimalni odmerek pri intranazalnem nacinu uporabe 900 pg.
Znano je, da endometrioti¢ne spremembe regredirajo po uporabi
GnRH-analogov (27, 28). Vendar v literaturi doslej nismo zasledili
u¢inkov na adenomiozo. Pri treh naSih bolnicah od &tirih z
adenomiozo je bila navzoda tudi pelviéna endometrioza. Obenem
z regresijo pelviéne endometrioze smo ugotovili pri vseh bolnicah
z adenomiozo zmanijsanje uterusa (ultrazvok, histerometrija, lapa-
roskopija), kar potrjuje u¢inkovitost GnRH-analogov pri zdrav-
lienju estrogensko odvisnih procesov.

Regresija endometrioti¢nih sprememb pri terapiji z GnRH-analogi
je enakovredna terapiji z Danazolom (29), vendar so sopojavi pri
uporabi GnRH-analogov bolj izraziti in bolj motijo splo&no razpo-
loZenje in pocutje bolnic kot pri uporabi danazola (30).

Rezultat nase raziskave, ki odstopa od doslej znanih izku3enj z
GnRH-analogi, je predvsem ustrezna supresija LH in E2 brez
u¢inka na FSH. Ne glede na majhno Stevilo obravnavanih bolnic
se zdi ta podatek dovolj pomemben, da bi ga morali v prihodnjih
raziskavah dokon¢no ovrednotiti.
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> specificno, ucinkovito, novo antiagregacijsko zdravilo

<> nova moznost v preprecevanju posledic ateroskleroti¢nih Zilnih
bolezni

& preprecuje arterijsko trombozo in trombemboli¢ne zaplete

<> uspesno varuje pred mozgansko kapjo in ponovno mozgansko
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Slovensko zdruzenje za intenzivno medicino
organizira

2. Mednarodni simpozij o intenzivni medicini,
ki bo na Bledu od 20. do 23. septembra 1993.

Glavni temi sta odpovedovanje raznib organskib sistemov v sklopu multiple organske
odpovedi in mebanicna ventilacija.

Vabljeni tuji, svetovno priznani predavatelji R. A. Little, ]. D. Edwards in D. J. Bibari
(vsi trije iz Velike Britanije), ]. Milic Emili (Kanada), A. Artigas (Spanija), E. Jacobsen
(Danska), N. Mutz (Avstrija), L. Gattinoni in A. Gullo (Italija) zagotavljajo kvalitetno
in zanimivo strokovno srecanje. Poleg nasib vabljenib strokovnjakov, labko drugi
sodelujejo s prostimi temami in posterji.

Srecanje Zdravniska zbornica Slovenije uposteva pri podaljsanju licencne listine.

Nadaljnje informacije:

mag. Hugon MoZina, dr. med. (tajnik SZIM),
Center za intenzivno interno medicino,
Klinicni center Liubljana, Zaloska 7, 61105 Ljubljana.
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PROGRAM STROKOVNEGA SRECANJA PROGRAM PREDAVAN] STROKOVNEGA

ANGIOLOSKE SEKCIJE SZD . SRECANJA ANGIOLOSKE SEKCIJE
SLOVENSKEGA ZDRAVNISKEGA
Petek, 08. 10. 1993 DRUSTVA
na temo:
Od 12-14, ure:  Prijave in pladilo kotizacije na
recepciji Zdravili$¢a Smarjeske Kronicna venska insuficienca
Toplice
Ob 14.00 uri: 0Odhod z avtobusi v Metliko 1. Uvod, Epidemiologija kroni¢ne venske
Ob 15.00 uri: Zakuska insuficience (KVI)
Ob 16.00 uri: Predavanja v kulturnem domu B. Mlacak, ZD Metlika
Metlika - 2. Anatomija valvul in perforantnih ven spodnjih
Moderator: as. dr. B. Fakin okondin
Ob 17.30 uri: Odmor, zakuska S. Mali-Brajovi¢, A. Dekleva, Anatomski institut MF
Ob 18.00 uri: Predavanja v kulturnem domu Ljubljane
Metlika 3. Patofiziologija KVI
Moderator: mag. dr. V. VideCnik B. Kralj, Dermatoloska klinika KC Ljubljana
Ob 19.30 uri: Vederja 4. Klini¢na slika KVI
DruZabni vecer B. Fakin, Dermatoloska klinika KC Ljubljana
Ob 23.00 uri: Povratek z avtobusi v ZdraviliSce 5. Koine spremembe pri KVI
Smarjeske Toplice G. Welguny, Dermatoloska klinika KC Ljubljana
6. Deferencielna diagnoza golenje razjede
Sobota, 09. 10. 1993 B. Fakin, Dermatoloska klinika KC Ljubljana
7. Neinvazivne metode diagnostike
Ob 08.00 uri: Otvoritev razstavnega prostora, V. Videc¢nik, Interna klinika Trnovo, Ljubljana
Zdravili¢e Smarjeske Toplice 8. Vloga barvnega doplerja v diagnostiki
Ob 09.00 uri: Predavanja v predavalnici B. Stracenski, Radioloski oddelek, SB Novo mesto
. Zdravili$¢a Smarjeske Toplice 9. Rentgenska diagnostika
Moderator: mag. dr. V. Flis M. Surlan, In&titut za intervencijsko in diagnosti¢no
Ob 10.30 uri: Odmor, zakuska radiologijo KC Ljubljana
Ob 11.00 uri: Okrogla miza 10. Indikacije za zdravljenje KVI
Doktrina stali$§¢a Angioloske sekcije V. Flis, Zilni oddelek, SB Maribor
o KVI 11. Zdravljenje variksov s sklerosantnimi sredstvi
Okroglo mizo vodi doc. dr. P. Poredo§ M. Penko, Dermatoloska klinika KC Ljubljana
Sodelujejo:  doc. dr. B. Pirc, 12. Recidivi variksov po ekstirpaciji safen, klini¢na

as. dr. B. Fakin,
mag. dr. V. Flis,
mag. dr. V. Videcnik,
dr. sc. doc. B. Mlacak

in UZ kontrola

7. Ostojié, J. Steklasa, Kirurski oddelek, SB Novo
mesto

B. Stracenski, Radioloski oddelek, SB Novo mesto
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Indtituti medicinske fakultete za anatomijo, histologijo z
embriologijo, patologijo, mikrobiologijo in sodno medi-
cino v sodelovanju s Klinikami klini¢nega centra za nukle—
arno medicino, torakalno kirurgijo in ginekolosko kliniko,
OnkoloSkim indtitutom ter Institutom za varovanje zdravja
Republike Slovenije organizirajo

V PETEK, 10. DECEMBRA 1993V
PREDAVALNICI I. NOVE MF, KORYTKOVA 2

PLECNIKOVO SPOMINSKO SRECANJE O
SCITNICI IN NJENIH BOLEZNIH

8.30 Svedana otvoritev

9.00-12.00 Usklajena razprava o golsi in drugih
nemalignih boleznih S¢itnice.
Moderatorja: prof. dr. Miran Porenta in
prof. dr. Janez Orel.

15.00-18.00 Usklajena razprava o raku in drugih malignih

boleznih ¥itnice.
Moderatorja: prof. dr. Rastko Golouh in
prof. dr. Marija Auersperg.

V razpravi bodo sodelovali vodilni slovenski strokovnjaki iz
zgoraj navedenih ustanov. Vabljeni so vsi zdravniki, medi-
cinci vi§jih letnikov ter drugi zainteresirani zdravstveni
delavci.

Clanki o tej tematiki bodo predvidoma objavljeni v suple-
mentu Zdrav Vestn, ki bo iz3el vsaj en mesec pred sreca-
njem. Avtor uvodnika in sourednik: Miroslav Kalisnik.
Avtorji ortolo$kega poglavja: Olga Vraspir-Porenta, Erika
Snoj-Cvetko, Miroslav Kali$nik, Ljubica Kamari¢. Avtorji
epidemioloskega poglavja: Daga Moravec-Berger in Sergej
Hojker, Miran Porenta s sod. ter Miran Porenta in Franc
KraSovec, Vera Pompe-Kirn. Avtorji patolo$kega poglavija:
Zvezdana Dolenc-Stra‘ar (2 ¢lanka), Marija Bizjak-Schwarz-
bartl, Marija Us-KraSovec in Marija Auersperg, Rastko Gol-
ouh, Rastko Golouh s sod., Andreja Zidar, Ana Poga¢nik s
sod., Matej Bracko in Rastko Golouh, Marija Us-KraSovec s
sod. (2 ¢lanka), Janez Jancar s sod., Janez Lamovec, Andrej
Coer in Zdenka Pajer, Mario Poljak in Miroslav Petrovec,
Vladimir Kotnik, Branka Wraber. Avtorji klini¢nega po-
glavja: Jurij Av¢in, Ziva Novak-Antoli¢, Janez Orel in Jo‘e
Jerman, Marija Auersperg s sod. (2 ¢lanka), Marko Hocevar
in Marija Auersperg, Nikola BeSi¢ s sod., Damijan Bergant in
Marija Auersperg, Gabrijela Petri¢-Grabnar s sod.

XI. ORTOPEDSKI DNEVI

PROGRAM: ORTOPEDSKA
PROBLEMATIKA OTROSKEGA KOLKA OD
ROJSTVA DO ZAKILJUCKA RASTI

Ortopedska klinika in Katedra za ortopedijo prirejata v
petek 5. 11. in soboto 6. 11. 1993 tradicionalno strokovno
sre¢anje, namenjeno zdravnikom splosne medicine in
pediatrom z naslovom -Ortopedska problematika otro-
Skega kolka od rojstva do zaklju¢ka rastic.

Prireditev bo v 1. predavalnici UKC v petek ob 18. uri in
soboto ob 9. uri.

PETEK

Prof. dr. S. Herman
Prof. dr. F. Srakar
Prim. dr. B. Baebler
Mag. dr. J. Brecelj

Pozdravni nagovor

Uvodna predstavitev tematike
Pregled otroskega kolka
Izpah otroskega kolka - rana
patologija

Izpah otroSkega kolka - kasna
patologija

Prof. dr. F. Srakar

Mag. dr. V. Antoli¢
Prim. dr. B. Baebler

SOBOTA

Dr. M. Gorensek
Mag. dr. J. Brecelj
Prim. dr. B. Baebler

Prof. dr. F. Pe¢ak
Prof. dr. F. Srakar

Mag. dr. V. Antoli¢

Sinovijalno vnetje kolka
Perthesova bolezen kolka

Epifizeoliza glave femurja
Juvenilni RA kolka

Tumorji v predelu kolka pri
otrocih

Problem pri nevroloskih okvarah
Prirojene anomalije zgornjega
dela femurja :
Posttravmatska stanja v predelu
kolka

Po vsaki temi je predviden ¢as za vpraSanja in razpravo.

Informacije in prijave na tel. 113-113 int. 25-55.

Kotizacijo 5000,00 SIT nakaZite na Ziro racun Ortopedske
travmatoloske sekcije SZD &t.: 50103-678-78144 oz. se plaa
pol ure pred pric¢etkom srecanja.

V kotizacijo je vklju¢en zbornik predavanj.Seminar odgo-
varja merilom za strokovne prireditve ZdravniSke zbornice
Slovenije in bo upostevan pri podaljSevaniju licence.

Organizacijski odbor
XI. Ortopedskih dnevov
as. dr. Marko Kralj




OBJAVA NATECAJA

Farmacevtsko podjetie PRO.MED.CS iz Prage podeljuje mednarodno gastroenterolosko
nagrado v znesku 12.000 Svicarskih frankov za uspesno reSitev pomembnega problema iz
oblasti gastroenterologije z mednarodnim odmevom, ki izvira iz slovanske deZele.
Raziskovalno delo je lahko bilo objavljeno v zadnjih dveh letih ali pa 3e neobjavljeno. Tudi
skupina del zadnjih ve¢ let pride v postev, ¢e je zadnje delo, ki pripada tej problematiki,
bilo objavljeno v zadnjih dveh letih v priznani reviji ali monografiji.

Mednarodna Zirija priznanih strokovnjakov bo izbirala med kandidati §- gastroenterologi
iz slovanskih deZel, ki pa ne smejo biti starej§i od 40 let. Nagrada se lahko deli na vec¢
avtorjev.

Rok prijave je 31. 12. 1993,
Tri izvode besedil prijavljenega dela je poslati na naslov:

Prof. MUDr. J. MazdkTel¢ska 1

14100 Praha

Ceska republika

(Tel, — 42-2-6920304, Fax — 42-2-6920522)

Izborno komisijo je izbral ustanovitelj nate¢aja na osnovi priporocil svetovno znanih
strokovnjakov. Rezultati izbora bodo objavljeni tri mesece po poteku prijavnega roka. Se
neobjavljena dela bodo priporocana za objavo v domaci ali tuji reviji.

OBVESTILO

Sekcija za splodno medicino slovenskega zdravniSskega drudtva bo v sodelovanju z
Medicinsko fakulteto in InStitutom za varovanje zdravija ter pod pokroviteljstvom Evropske
akademije uciteljev splosne medicine tudi letos priredila u¢ne delavnice za zdravnike
splosne medicine. j

Tema letodnje delavnice je: KARTOTEKA V SPLOSNI AMBULANTI
Termini delavnic so naslednji:

Bovec 30. 9.-3. 10.
Kranjska gora 21. 10.-24. 10.
Cateske toplice 12. 11.-14. 11.

Delavnica v Bovcu bo mednarodna in po potekala v angleX¢ini.
Predvidena kotizacija bo tolarska protivrednost 120 DEM.

Organizacijski odbor sprejema predhodne prijave do 1. avgusta. Po tem datumu bomo
prijavljene obvestili o izboru in jim posredovali natanénejSe informacije. Prijava naj vsebuje
to¢en naslov, kamor Zeli zdravnik prejeti obvestilo o izboru in tudi kraj, kjer bi se Zeleli
udeleZiti delavnice.

Prijave poédljite na naslov:
dr. Igor Svab

Indtitut za varovanje zdravja
Trubarjeva 2

61000 Ljubljana
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Strokovni prispevek/Professional article

VPLIV KALCITRIOLA NA PLAZEMSKE KONCENTRACIJE
KALCIJA, FOSFATA, ALKALNE FOSFATAZE
IN PARATHORMONA PRI BOLNIKIH NA HEMODIALIZI

THE EFFECT OF CALCITRIOL ON PLASMIC CONCENTRATIONS OF CALCIUM, PHOSPHATE,
ALCALINE PHOSPHATASE AND PARATHORMONE IN PATIENTS ON HEMODIALYSIS

Breda Pecovnik-Balon', Marija Kolenc®

! Oddelek za interne bolezni, Splosna bolniSnica Maribor, Ljubljanska 5, 62000 Maribor
* Oddelek za radiologijo, Splosna bolnisnica Maribor, Ljubljanska 5, 62000 Maribor

Prispelo 1992-03-04, sprejeto 1993-04-22, ZDRAV VESTN 1993; 62: 245-8

Klju¢ne besede: kalcitriol; sekundarni biperparatireoidizem;
renalna osteodistrofija; hemodializa

Izvlecek — Izhodisca. Ko pade glomerularna filtracija (GF) na
25% normale, se zacne zvisevati koncentracija fosfata (P) v krvi,
To ima za posledico zniZano koncentracijo ioniziranega kalcija
(Ca) v krvi in povecano sintezo ter spros¢anje parathormona
(PTH) iz paratireoidne Zleze. Velik vpliv na sekundarni hiper-
paratireoidizem ima tudi zmanjsan nastanek 1,25(0H) D, vita-
mina-kalcitriola.

Metode. Leta 1991-1992 smo v Splosni bolnisnici Maribor zdra—
vilt s hemodializo 51 bolnikov. Izmed teb smo izbrali 16 bolnikouv,
ki so imeli koncentracijo Ca v krvi pod 2,7 mmol/l, koncentracijo
P pod 1,8 mmold ter koncentracijo PTH, nad 65 pg/mi. Tem
bolnikom smo uvedli v zdravljenje kalcitriol — 0,25-0,50 ng/dan.
Vsi bolniki so prejemali brano z malo fosforja in fosfatne vezalce,
Ce je bilo potrebno. Skupino bolnikov, ki ni prejemala kalcitriola,
smo razdelili v dve podskupini: eno z normalnimi in drugo z
nenormalnimi plazemskimi koncentracijami Ca in P. Primerjali
smo dinamiko povprecnib koncentracij P, Ca, AP, PTH, priteh treb
skupinab.

Rezultati. Pri bolnikib, ki so prefemali kalcitriol, se je povprecna
plazemska koncentracija Ca zvisala od 2,09+0,12 mmol/l na
2,5+0,09 mmol/l - P<0,001. Povprecna plazemska koncentracija
AP se je zniZala z 1,92+ 1, 77 wkat/l na 0,91+0,55 wkat/|— P<0,02.
Povprecna plazemska koncentracvija PTH seje zniZalas 192+ 136
pe/ml na 92+ 98 pg/mi— P<0,025. Statisticno smo rezultate ovred-
notili s pomocjo Studentovega t-testa.

Zakljucki. Nase izkusnje so v skladu z ugotovitvami ameriskib
avtorjev, ki pravijo, da je kalcitriol v malib dozab zdravilo izbora
pri bolnikib, ki imajo nizko zacetno koncentracijo Ca v krvi in
zmerno zvisano koncentracijo PTH,.

Key words: calcitriol; secondary byperparathyroidism; renal
osteodystrophy; hemodialysis

Abstract—Background. When glomerular filtration (GF) drops to
25% of its normal value, the concentration of phosphate (P) in
blood begins to rise. The retention of P lowers the concentration of
ionized calcium in blood, the consequence of which is an increase
in the plasmic concentration of parathormone (PTH ). A decreased
plasmic concentration of 1.25(0H) D, vitamin-calcitriol also bas
a great influence on secondary hyperpara—thyroidism.

Methods. In 1991-1992, 51 patients were treated with hemo-
dialysis at Maribor Teaching Hospital. From among them 16
patients with a concentration of Ca in blood under 2.7 mmol/l, a
concentration of P under 1.8 mmol/l and a concentration of PTH,
over 65 pg/ml were chosen. 0.25-0.50 ug calcitriol/day were
administered. All patients were put on a diet with low P as well as
phosphate binders if it was necessary. The group of patients not
receiving the calcitriol therapy was divided into two subgroups: one
with normal and the other with abnormal plasmic concentrations
of Ca and P. A comparison of the dynamics of average plasmic
concentrations of P, Ca, AP, PTH in these three groups was carried
out.

Results. In the group of patients treated with calcitriol, the average
Plasmic concentration of Ca increased from 2.09+0.12 mmol/l to
2.5x0.09 mmol/I- P<0.001. The average plasmic concentration of
AP dropped from 1.92+1.77 pkat/l to 0.91+0.55 pkat/l — P<0.02.
The average plasmic concentration of PTH, dropped from 192+ 136
pe/ml to 92+98 pg/ml — P<0.025. The results were evaluated
statistically by means of Student’s t-test.

Conclusions. Our experience corresponds with that of American
authors who report that peroral calcitriol in small doses is the
sthevapy of choice- in patients with low initial plasmic concentra-
tion of Ca and moderate plasmic concentration of PTH,. Otherwise
soral pulse calcitriol- or parenteral calcitriol in bigh doses is used.

GF - glomerularna filtracija, PTH - parathormon
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Uvod

Ko pade glomerularna filtracija (GF) pod 25 ml/min, se za¢ne
zvisevati koncentracija fosfata v krvi (1). To povzroci zmanjSanje
koncentracije ioniziranega kalcija (Ca™) v krvi in posledi¢no
zviduje plazemsko koncentracijo parathormona (PTH) (1, 2). To
je t. i. hipoteza »trade offw. Pri bolnikih z okvarjenimi ledvicami pa
obstoja tudi -skeletna rezistenca< na PTH. To pomeni, da je
potrebna vi§ja koncentracija PTH za spro3¢anje dolocene kolicine
Ca** iz kosti kot pri zdravih ljudeh. Prav tako je zmanjSana
sposobnost razgradnje PTH v okvarjenih ledvicah. V novejSem
¢asu so ugotovili, da ima pomembno vlogo pri nastanku sekun-
darnega hiperparatireoidizma pri ledvi¢nih bolnikih tudi zmanjsan
nastanek aktivne oblike vitamina D, - 1,25(OH),D, vitamin-
kalcitriol D, (2—4). Zaradi znizane koncentracije kalcitriola je
zmanj$ana absorpcija Ca iz Crevesja in znizan kalcitriol ima tudi
direkten pospesevalni vpliv na sproi¢anje PTH. Povecana sinteza
PTH, zmanj$an nastanek kalcitriola, metaboli¢na acidoza in na-
stanek e drugih strupenih snovi pri bolnikih v uremiji povzrocajo
nastanek kostne bolezni - renalne osteodistrofije. Renalna osteo-
distrofija je Siroko ime za spremembe na kosteh, ki vkljucujejo
osteomalacijo, osteitis fibrozo cistiko, osteosklerozo in moteno
rast pri otrocih.

Najbolj zanesljiva diagnoza renalne osteodistrofije je histolo3ka. Je
pa biopsija bole¢a, invazivna metoda, dolocen ¢as je potreben, da
se biopsija lahko ponovi. Zato se diagnoza pogosto postavlja na
osnovi klini¢nih, biokemi¢nih in RTG podatkov.

Rentgensko so vidne spremembe kot pri rahitisu otrok, sub-
periostalne resorpcije na falangah, klavikuli, dolgih kosteh. Na
robovih vretenc je najbolje vidna povecana gostota kosti. MoZni so
spontani zlomi in izvenkostne kalcifikacije.

Klini¢no imajo bolniki bole¢ine na mestu subperiostalnih re-
sorpcij, bole¢ine zaradi izvenkostnih kalcifikacij in spontanih
zlomov.,

Bolnike z renalno osteodistrofijo zdravimo tako, da jim pripo-
ro¢amo hrano z malo fosforja. V obi¢ajni hrani je 1000-1200 mg
fosfata/dan. Bolnikom z ledvitno okvaro priporotamo 600-750
mg fosfata/dan. Dajemo jim vezalce fosfata, dodajamo kalcijeve
pripravke, e je potrebno, in kalcitriol, &e je to izvedljivo, glede na
koncentracije Ca** in P** v krvi.

Na odseku za hemodializo Splosne bolnisnice v Mariboru kalcitriol
uporabljamo dve leti. Ob zacetku zdravljenja nas je zanimalo, ¢e
bo gibanje koncentracije PTH v krvi statisti¢no znadilno druga¢no
v skupini bolnikov s kalcitriolom oziroma brez njega.

Bolniki in metode

Opazovali smo 51 bolnikov — 24 zensk (Z) in 27 moskih (M). Izmed
teh smo izbrali skupino estnajstih bolnikov (6Z+10M) — skupina
0, ki so imeli koncentracijo Ca v krvi pod 2,7 mmol/l, koncentracijo
P v krvi niZjo od 1,8 mmol/I in koncentracijo PTH, nad 65 pg/ml
(to je zgornja meja normale po nadi preiskovalni metodi). Po-
vprecna starost bolnikov je bila 45,5+13,1 leta (razpon od 18-73
let). Povpredni ¢as dializnega zdravljenja je bil tri leta (razpon od
1-12 let). Cez eno leto se je pokazalo, da lahko kontrolno skupino
bolnikov razdelimo v dve podskupini: skupino 1 - z normalnimi
plazemskimi koncentracijami Ca in P (13 bolnikov — 6Z+7M) in
skupino 2 — z nenormalnimi plazemskimi koncentracijami Ca in P
- pomeni, da je bila koncentracija Ca nad 2,7 mmol/l ali pa
koncentracija P nad 1,8 mmol/l — (22 bolnikov — 12Z+10M). V
skupini 1 je bila povpre&na starost bolnikov 51,5+15,6 leta (razpon
25-72 let). Povpre¢ni ¢as zdravljenja s hemodializo je bil 3 leta
(razpon 1-17 let). V skupini 2 je bila povpre¢na starost bolnikov
51,5+10,6 leta (razpon 2668 let). Povprecni ¢as zdravljenja s
hemodializo je bil 3 leta (razpon 1-12 lep).

Osnovne bolezni pri bolnikih na hemodializi v Splo3ni bolniSnici
Maribor so razvidne iz tabele 1.

Tab. 1. Osnovne bolezni pri bolnikib na bemodializi v Splosni bolnisnici Maribor:

skupina 0 — zdravljeni s kalcitriolom; skupina 1 - brex kalcitriola, normalne

plazemske koncentracije Ca, P; skupina 2 - brez kalcitriola, nenormalne plazemske
koncentracije Ca, P.

Tab. 1. Underlying diseases in hemodialysis patients at Maribor Teaching Hospital:

group 0 — calcitriol therapy, group 1 — without calcitriol, normal plasmic con-

centrations of Ca, P; group 2 - without calcitriol, abnormal plasmic concentrations

of Ca, P.
Ik)!nikT-_bunicntﬁ
Diagnoza
Diu::nmis skupina 0 skupina 1 skupina 2
group 0 group 1 group2

kroni¢ni glomerulonefritis 6 4 8
chronic glomerulonephritis
kronic¢ni pielonefritis 5 2 2
chronic pyelonephritis
analgeti‘na nefropatija 5 3 5
analgetic nephrophathy -
policisti¢na degeneracija ledvic 2 3

polycystic renal disease

rapidno progresivni glomerulonefritis
rapidly progressive glomerulonephritis
medularna cisti¢na bolezen

medullary cystic disease

hipertenzivna nefroskleroza
hypertensive nephrosclerosis

v

6

Vsem bolnikom smo priporocali hrano, ki vsebuje malo fosforja,
dobivali so fosfatne vezalce (CaCO,) in/ali AI(OH),, ¢e je bilo
potrebno. Skupini 0 smo uvedli kalcitriol v zacetni dozi 0,25
mikrogramov/dan — peroralno. Stirim bolnikom smo zac¢etno do—
zo kalcitriola zviZali na 0,50 mikrogramov/dan, Stirim bolnikom
pa smo morali kalcitriol ukiniti zaradi hiperkalcemije — nad 2,7
mmol/l.

Koncentracije Ca, P, AP smo kontrolirali mese¢no, koncentracije
PTH, pa na zacetku zdravljenja in po dvanajstih mesecih,
Koncentracija Ca v dializni raztopini je bila 1,75 mmol/I.

1. Koncentracija Ca v krvi se dolo¢a z O-krezolftaleinom. Ta daje
s kalcijem v alkalni raztopini vijoli¢no barvo, katere intenziteta je
sorazmerna s koncentracijo Ca v vzorcu.

2. Koncentracija P v krvi se doloca fotometri¢no: krvi dodajamo
molibdenovo kislino in dobimo kompleks, ki je obarvan modro.
Intenziteta barve je proporcionalna koncentraciji P v krvi.

3. Alkalna fosfataza (AP): v prisotnosti magnezija (Mg) AP kata-
lizira hidrolizo p-nitrofenilfosfata. Hitrost nastajanja produktov je
mera aktivnosti AP.

p-nitrofenilfosfat + H,0O —1\?—5—4 = > p-nitrofenol + HPO,

4. PTH, merimo z Allegro intact PTH immunoassay. Gre za
dvostranski imunoradiometri¢ni assay za merjenje biolosko intakt-
nega PTH. Eno protitelo se veZe na C terminal PTH, drugo na N
terminal PTH; to zadnje je radiomarkirano. Vzorec PTH se veZe s
protitelesom na N terminal v ssandwich« kompleks. Radioaktivnost
tega kompleksa se meri v gama kameri in je proporcionalna s
koncentracijo PTH.

Za posamezne parametre smo racunali srednjo vrednost, stan-
dardno deviacijo, mediano, minimalno in maksimalno vrednost.

Statisti¢no smo rezultate vrednotili s pomodjo Studentovega t-te-
sta.

Rezultati in razpravljanje

Rezultati, ki smo jih dobili, so prikazani na slikah 1-4.
— Povprecna koncentracija P je ostala med zdravljenjem priblizno
na istem nivoju pri vseh skupinah bolnikov.
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Sl 1. Prikaz povprecnibh koncentracif (x+SD) plazemskega kalcija med enoletnim
zdravijenjem pri skupini bolnikov, ki je prejemala kalcitriol in dveb kontrolnib
skupinab, ki kalcitriola nista prejemali — ena je imela normalne, druga pa
nenormaine plazemske koncentracije Ca in P.
Fig. 1. Presentation of the average concentrations (x+5D) of plasmic calcium during
one year period in the group of patients with calcitriol therapy and hwo control groups
without calcitriol therapy— one with normal and one with abnormal plasmic concen-
trations of Ca and P.
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Sl 2. Prikaz povprecnib koncentracij (x+SD) plazemskega P med enoletnim
zdravifenjem pri skupini bolnikov, ki je prejemala kalcitriol, in dveb kontrolnib
skupinab, ki kalcitriola nista prefemali— ena je imela normalne, druga pa nenormal-
ne plazemske koncentracije Ca in P,
Fig. 2. Presentation of the average concentrations (x+SD) of plasmic P during one year
period in the group of patients with calcitriol therapy and two control groups without
calcitriol therapry— one with normal and one with abnormal plasmic concentrationss
of Ca and P.

- Povpre¢na koncentracija Ca v serumu je v skupini 0 narastla od
2,09£0,12 mmol/l na 2,5+0,09 mmol/l — P<0,001. V skupini 1 in
skupini 2 je ostala priblizno na enakem nivoju.

- Povpre¢na koncentracija AP v serumu se je v skupini 0 zniZala
od 1,92+1,77 pkat/I na 0,91+0,55 pkat/l. V skupinah 1 in 2 je ostala
na priblizno enakem nivoju.

- Povprec¢na koncentracija PTH, se je v skupini 0 znizala od
192+136 pg/ml na 92498 pg/ml — P<0,025.

V skupini 2 kaZe rahlo tendenco nara3¢anija, v skupini 1 pa ostaja
na enakem nivoju.

Na3a skupina 0 je imela na zacetku zdravljenja nizko povprecno
koncentracijo PTH,. Po enem letu je 7 bolnikov imelo kon-
centracijo PTH, v normalnem obmodju — pod 65 pg/ml. Pri 5
bolnikih se je koncentracija PTH, zniZala, vendar ne pod 65 pg/ml.
Tem bolnikom nismo zvisali doze kalcitriola, ker so imeli kon-

éas (meseci), time (months)

Sl. 3. Prikaz povprecnib koncentracij (xxSD) plazemske AP med enoletnim
zdravljenjem pri skupini bolnikov, ki je prejemala kalcitriol, in dveb kontrolnib
skupinah, ki kalcitriola nista priemali— ena je imela normalne, druga pa nenormaine
Plazemske koncentracije Ca in P.
Fig. 3. Presentation of the average concentrations (x+SD) of plasmic AP during one
year period in the group of patients with calcitriol therapy and two control groups
without calcitriol therapy— one with normal and one with abnormal plasmic concen-
trations of Ca and P.
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Sl 4. Prikaz povprecnib koncentracij (x+SD) plazemskega PTH, med enoletnim
zdravljenjem pri skupini bolnikov, ki je prejemala kalcitriol, in dveb kontrolnib
skupinah, ki kalcitriola nista prejemali- ena je imela normalne, druga pa nenormal-
ne plazemske konceniracije Ca in P.
Fig 4. Presentation of the average concentrations (x+SD) of plasmic PTH, during one
year period in the group of patients with calcitriol therapy and two control groups
without calcitriol therapy— one with normal and one with abnormal plasmic concen-
trations of Ca and P.

centracijo Ca oziroma P blizu zgornje meje normale, da ne bi
povzrodili izvenkostnih kalcifikacij.

Kalcitriol je v uporabi za preventivo in zdravljenje sekundarnega
hiperparatireoidizma Ze dvajset let. Hiperkalcemija je glavni
problem med zdravljenjem s kalcitriolom. Massry in sodelavci so
zakljudili, da se pojavi hiperkalcemija pri zdravljenju z dozo
0,5-3,0 g kalcitriola/dan in da je pogostej$a pri visjih dozah (5).
Za preprecitev hiperkalcemije se priporoca nizka koncentracija Ca
v dializni raztopini. Pri nas do lanskega leta ni bilo na trzis¢u
dializne raztopine s Ca, niZjim kot 1,75 mmol/1. Ze ob 0,25 mikrog
kalcitriola/dan smo morali §tirim bolnikom prekiniti zdravljenje s
kalcitriolom zaradi hiperkalcemije. Le Stirim bolnikom smo lahko
dozo kalcitriola zvisali. Seveda smo bolnikom, ki so pokazali
tendenco k hiperkalcemiji, ukinili CaCO, kot fosfatni vezalec,
¢e so ga imeli. Pazili pa smo, da z drugim fosfatnim vezalcem
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— Al(OH), - nismo zvisali koncentracije Al v serumu nad 100
mikrog/1.

Zakljucek

Nae izkusnje se skladajo z ugotovitvami ameriSkih avtorjev, ki
pravijo, da je oralni kalcitriol v malih dozah zdravilo izbora za
bolnike, ki imajo nizko zacetno koncentracijo Ca v serumu in
zmerno zvisano koncentracijo PTH, (6). Ce imajo bolniki kon-
centracijo Ca v serumu na zgornji meji normale, ¢e je oralni
kalcitriol izzval hiperkalcemijo, ¢e imajo bolniki simptome kostne
bolezni, pa je indiciran intravenski kalcitriol.

Ker je intravenski kalcitriol dosti drag, ker ga je v Avstraliji, na
Japonskem in tudi v Evropi tezko dobiti, so predvsem japonski, pa
tudi nem3ki avtorji zaceli dajati iste doze kalcitriola, kot se dajejo
intravensko, peroralno. To je 2—4 mikrograme/dializo, 6-12 mi-
krogramov/teden. Ob tem so zniZali koncentracijo Ca v dializni
raztopini na 1,0-1,5 mmol/l. Dosegli so iste dolgoro¢ne rezultate
(7-9).

Zahvala

Zahvaljujeva se tovarni LEK za finan¢no pomo¢ pri izpeljavi naloge.
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OCENJEVANJE FUNKCIJE AVTONOMNEGA ZIVCEVJA PRI
CLOVEKU

V. SPREMEMBE NEKATERIH KARDIOVASKULARNIH REFLEKSOV PRI BOLNIKIH Z MIGRENO IN GLAVOBOLOM
TENZIJSKEGA TIPA*

ASSESSMENT OF HUMAN AUTONOMIC NERVOUS SYSTEM FUNCTION

V. DISORDERS OF SOME CARDIOVASCULAR REFLEXES IN PATIENTS WITH MIGRAINE AND TENSION-TYPE
HEADACHE

Tomaz Pogacnik
Nevroloska klinika, Klini¢ni center, ZaloSka 2, 61105 Ljubljana

Prispelo 1993-01-22, sprejeto 1993-05-05, ZDRAV VESTN 1993; 62: 249-54

Klju¢ne besede: migrena; glavobol tenzijskega tipa; avtonomni
zZiveni sistem; kardiovaskularni refleksi

Izvledek — Izhodis¢a. Ugotovitve dosedanjib klinicnib raziskav o
motenem uravnavanju kardiovaskularnib funkcij pri primarnib
glavobolib se med seboj razlikujejo. Avtor je skusal dolociti stopnjo
motenjs preskusi kardiovaskularnib refleksov pri bolnikib z migre-
no in z glavobolom tenzijskega tipa in ugotoviti, kateri del avto-
nomnega Zivcevja je bolj prizadet.

Metode. Awvtor je uporabil kombinacijo stirib preskusov kardio-
vaskularnib refleksov: Valsalvin preskus, preskus z globokim diba-
njem, preskus s stiskanjem pesti in ortostatski preskus. Primerjal je
rezultate meritev, dobljene pri 45 bolnikib z migreno in pri 45
bolnikib z glavobolom tenzijskega tipa, in pri 45 zdravib prosto-
voljcib obeh spolov in primerljive starosti. Primerjal je tudi rezul-
tate meritev pri bolnikib s posameznimi oblikami glavobolov.

Rezultati. Pri bolnikib z migreno in pri bolnikib z glavobolom
tenzijskega tipa sta bili v primerjavi z zdravimi preiskovanci
oslabljeni reaktivnost krvnega tlaka in predvsem odziv sréne
[rekvence pri preskusu s stiskanjem pesti, medtem ko se rezultati
ostalib kardiovaskularnib testov med zdravimi preiskovanci in
skupinama bolnikov niso razlikovali. Prav tako ni bilo razlik med
skupino bolnikov z migreno in skupino bolnikov z glavobolom
tenzijskega tipa.

Zakljucki. Rezultati kaZejo, da gre pri bolnikib z migreno in pri
bolnikib z glavobolom tenzijskega tipa za prizadetost simpa-
ticnega dela avtonomnega Zivcevja.

Key words: migraine; tension-type beadache; autonomic ner-
vous system; cardiovascular reflexes

Abstract — Background. Published results of clinical studies
concerning the impairment of cardiovascular function in primary
headaches are to a certain extent contradictory. The author tried
to establish the degree of impairment of cardiovascular reflexes in
migraine and tension-type beadache and to ascertain which
division of the autonomic nervous system is most affected.

Methods. A combination of four cardiovascular reflexes was
performed by the subjects: the Valsalva manoeuvre, the deep
breathing test, the bandgrip test and the orthostatic test. Results
obtained in a group of 45 patients with migraine and in a group
of 45 patients with tension-type beadache of both sexes aged 21 to
50 years and in an age-matched control group of 45 bealthy
volunteers, as well as results obtained in different patients groups,
were compared. ’

Results. Diastolic blood pressure increase and particularly beart
rate increase during sustained bandgrip were significantly re-
duced in the beadache groups, when compared to the control
group, while the results of the remaining tests did not significantly
differ between the control and beadache groups. No significant
differences were found between the group of patients with migraine
and the group of patients with tension-type beadache.

Conclusions. Results indicate that sympathetic function is im-
paired in migraine and tension-type beadache patients.

* Raziskavo je financiralo Ministrstvo za znanost in tehnologijo RS, 5t. pogodbe F3-0558-323.

Clanek je povzet po doktorski disertaciji z istim naslovom, ki je bila obranjena 5. 11. 1991 na Medicinski fakulteti Univerze v Zagrebu. V komisiji so bili: doc. dr. N. Zurak,
doc. dr. D. B, Vodusek, doc. dr. D. BoZicevid, prof. dr. M. Ferkovic in prof. dr. M. Relja.
Disertacija obsega 116 strani, ima 7 poglavij, 8 slik, 20 razpredelnic, 22 diagramov (30 slik) in 94 referenc.

AZ —avionomno zivéevie; EKG - elektrokardiogram; GTT - glavobol tenzijskega tipa; KPG - kroni¢no ponavljajodi se glavoboli; KT - krvni tlak; KVR - kardiovaskularni refleksi;
M — migrena; PS — parasimpatiéni del avtonomnega Zivéevia; S - simpatic¢ni del avtonomnega Zivéevija; SF — sréna frekvenca.
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Uvod

Stevilni avtorji ugotavljajo, da imajo bolniki s kroni¢no ponav-
ljajocimi se glavoboli (KPG) spremembe v funkciji avionomnega
zivéevia (AZ). Ni pa Se dognano natancno, kakdne so, kako
pogoste in koliksne so kardiovaskularne motnje in Kateri del AZ
je pri bolnikih s KPG bolj prizadet (1). Nekateri avtorji opisujejo
pri bolnikih z migreno (M) hiperfunkcijo simpaticnega dela AZ.(S)
(2-5), drugi pa njegovo hipofunkcijo (6-8). Objektivna vcrlﬁkach
disfunkcije A7 je tezka in tako si rezultati raziskav nasprotujejo. Se
najve¢ kvantitativnih podatkov o delovanju AZ dobimo s prouce-
vanjem kardiovaskularnih refleksov (KVR). Med testi za presojo
KVR so se uveljavili zlasti tile: Valsalvin preskus, preskus z
globokim dihanjem, preskus izometri¢ne kontrakcije misic (na-
vadno stisk pesti) in ortostatski preskus (9-11). Pravilna izbira in
kombinacija testov, ki vkljucujejo merjenje sréne frekvence (SF) in
krvnega tlaka (KT), omogoca presojo delovanja S ali para-
simpati¢nega dela AZ (PS). Ceprav so merjenja KVR razmeroma
preprosta in jih lahko kvantitativno ocenimo, si ugotovitve razi-
skav nasprotujejo (12-17). Razlika v dobljenih rezultatih je ver-
jetno posledica razli¢ne izbire bolnikov-in izvedbe preskusov, ki
se od avtorja do avtorja nekoliko razlikuje.

Zato so bili v nadi ustanovi izdelani lastni standardi za izbrane KVR
pri zdravih preiskovancih razli¢nih starosti in obeh spolov (18). Te
smo uporabili za primerjavo s skupinami bolnikov.

Nas namen je bil, da pri 90 bolnikih s KPG z neinvazivnimi preskusi
izmerimo KVR in rezultate primerjamo med bolniki z razlicnimi
glavoboli in z rezultati enakih meritev na zdravih prostoveljcih.
Uporabili smo kombinacijo &tirih preskusov KVR, ki bolnike le
malo obremenjujejo.

Cilji nase raziskave so bili doloditi stopnjo motenj KVR pri bolnikih
z M in glavobolom tenzijskega tipa (GTT) in ugotoviti, kateri del
AZ je bolj prizadet.

Preiskovanci in metode

Preiskovanci

V raziskavo smo vkljudili 3 skupine preiskovancev: Skupina
bolnikov z migreno: 45 bolnikov (35 Zensk in 10 mogkih), starih
21-50 let (povprecno 36,7+6,0). Med njimi jih je 15 imelo M z avro
in 30 M brez avre.

Skupina bolnikov z glavobolom tenzijskega tipa: 51 bolnikov z
GTT (36 zensk in 9 mo&kih), starih 21-50 let (povprec¢no 35,6+7,9).
Med njimi jih je 16 imelo epizodi¢ni GTT in 29 kroni¢ni GTT.
Skupina zdravih prostovoljcev: 45 zdravih prostovoljcev (19 Zensk
in 26 mogkih), starih 22-49 let (povpre¢no 35,6+8,2).

Podatki preiskovancev so prikazani v tabeli 1.

Tab. 1. Podatki preiskovancev.
Tab. 1. Subject data.

2 ‘i Glavobaol
Zdravi Migrena et ek i
preiskovanci 1B enzijskega tipa
Control subjects Migraine Tension-type
) ) headache
St. preiskovancev —
Number of subjects 45 45 45
Starost, leta
Age, years
Povpredja £ 5D )
Mean % 5D 35,648,2 36,746,0 35,6479
Obmodje _
Range 22-49 21-50 21-50
Razmerje spola, m:Z 26,19 s 056

Sex ratio, M:F

V raziskavo.smo zajeli ambulantno zdravljene bolnike in bolnice
z M in GTT. Glavobol smo opredelili po Kklasifikaciji in dia-
gnosti¢nih kriterijih za glavobolne motnje, kranialne nevralgije,

obrazno bolecino in primarne glavobolne motnje, ki jo je postavil
Komite za klasifikacijo glavobolov pri Mednarodnem drustvu za
glavobol leta 1988 v San Diegu (19).

V raziskavo nismo vkljudili bolnikov z motnjami srénega ritma, z
zvisanim krvnim tlakom, s sladkorno ali drugimi boleznimi, za
katere je znano, da lahko okvarjajo tudi AZ, in vseh tistih, ki so
jemali zdravila z delovanjem na srce, oZilje in Ziv€evije in pri katerih
smo s klini¢nim pregledom nasli znake drugih nevroloskih bo-
lezni. V kontrolni skupini so zdravi prostovoljci. V druzinski
anamnezi niso imeli sladkorne bolezni. V elektrokardiogramu
(EKG) so imeli sinusni ritem in imeli so normalen KT. Preskuse
smo opravili v ¢asu izven napadov glavobola. Bolniki najmanj 5
dni pred testiranjem niso jemali zdravil.

Na dan preiskave so bili tes¢i in kadilci so se odpovedali kajenju.
Vsa snemanja smo pri preiskovancih opravili v dopoldanskem
¢asumed 7. in 12, uro, Vse preiskovance smo seznanili s potekom
in namenom raziskave in z njeno odobritvijo od Republiske
strokovne komisije za medicinsko eti¢na vprasanja (14. 2. 1990; 5t
7/90). Vsi preiskovanci so pisno privolili v sodelovanje. Pri vseh
preiskovancih smo izvedli Valsalvin preskus, preskus z globokim
dihanjem, preskus s stiskanjem pesti in ortostatski test.

Izvedba preskusov

Najprej smo vsakemu preiskovancu s pomodjo zvite mansete
manometra aparata za merjenje KT izmerili mo¢ maksimalne
kontrakcije pri stisku dominantne roke v pest. Po 15 minutah
pocitka smo pric¢eli z meritvami po temle vrstnem redu: Valsalvin
preskus, preskus z globokim dihanjem, preskus s stiskanjem pesti
in ortostatski preskus. Vse preskuse (razen seveda ortostatskega)
smo izvajali pri lezecih preiskovancih. Po vsakem preskusu smo
pocakali 2 minuti, da se je preiskovanec umiril oziroma da sta se
njegova SF in KT vrnila na izhodi$¢no vrednost.

Valsalvin preskus (10). Po srednje globokem vdihu je preisko-
vanec pihal skozi ustnik v cevko, povezano z Zivosrebrnim
manometrom, in tako 10 sekund poskusal vzdrzevati ekspiratorni
tlak 40 mm Hg. Preskus smo izvedli trikrat. Spremembe SF med
preskusom smo kvantitativno vrednotili s kvocientom med naj-
dalj§im in najkrajSim intervalom R-R (Valsalvin kvocient). Za
rezultat preskusa smo Steli najvedji Valsalvin kvocient.

Preskus z globokim dihanjem (9). Preiskovanec je 90 sekund
globoko dihal s frekvenco 6 vdihov na minuto. Preskus smo izvedli
dvakrat. Za rezultat preskusa smo vzeli vedjega od obeh kvo-
cientov med maksimalnim intervalom R-R med izdihom in mini-
malnim intervalom R-R med vdihom (kvocient globokega di-
hanja).

Preskus s stiskanjem pesti (9, 18). Preiskovanec je 3 minute
vzdrzeval 30% ze prej dolo¢ene maksimalne kontrakcije na
dominantni roki tako, da je stiskal zvito man3eto manometra
aparata za merjenje KT. Na drugi roki smo v enominutnih
intervalih z avtomati¢nim sfigmomanometrom merili KT, dokler se
ni vrnil na zacetno vrednost, oziroma do pet minut. Preskusa
nismo ponavljali. Kot rezultat smo vrednotili maksimalno spre-
membo diastoli¢nega KT med testom ter kvocient med povprec-
nim intervalom R-R v 15 sekundah pred zacetkom stiskanja pesti
in minimalnim intervalom R-R med stiskanjem (kvocient stiskanja
pesti).

Ortostatski preskus (9). Leze¢ preiskovanec je hitro (v 3 do 5
sekundah) vstal in nato mirno stal 5 minut. EKG smo zaceli snemati
15 sekund pred vstajanjem, nehali pa pet minut po njem. KT smo
merili tik pred vstajanjem in 15 sekund po njem ter nato e petkrat
v enominutnih intervalih. Po petminutnem pocitku leze smo ves
postopek ponovili. Kot rezultat ortostatskega preskusa smo upo-
Stevali spremembe sistoli¢nega in diastoli¢nega KT po vstajanju ter
vedjega od obeh kvocientov med maksimalnim intervalom R-R po
vstajanju in minimalnim intervalom R-R po vstajanju (ortostatski
kvocient).
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Snemanje in oprema

Pri vseh preskusih smo registrirali EKG krivuljo na hemodinam-
skem monitorju Hewlett-Packard 78354A, in sicer tisti prekordialni
odvod, v katerem so imeli zobci R najvec¢jo amplitudo. Z monitorja
je bil elektri¢ni signal speljan v analogno-digitalni pretvornik Lab
Master DMA 811962 (Scientific Solutions) z locljivostjo 12 bitov, ki
je EKG krivulje pretvarjal v binarno obliko in shranjeval na trdi disk
IBM PC/AT-kompatibilnega mikroracunalnika. Frekvenca vzor-
¢enja je bila 500 vzorcev/s. Poseben program je iz binarnega zapisa
nato izrac¢unal intervale R-R.

KT smo merili z avtomati¢nim manSetnim manometrom, ki je bil
vgrajen v hemodinamski monitor.

Statisti¢na obdelava rezultatov

Rezultate, dobljene pri kardiovaskularnih preskusih, smo obdelali
s Studentovim testom t. Pri preskusih, ki smo jih ponavljali, smo
upostevali najvedji koli¢nik intervalov R-R in vedjo spremembo KT.
Primerjali smo rezultate testiranja KVR pri celotni skupini bolnikov
zM in pri zdravih preiskovancih, rezultate pri celotni skupini z GTT
in pri zdravih preiskovancih in rezultate KVR pri bolnikih z M ter
GTT.

Rezultati

Rezultati testiranja KVR so zbrani v tabelah 2—4.

Tabela 2 predstavlja povprecja kvocientov intervalov R-R in
povprecne spremembe KT pri zdravih preiskovancih in bolnikih
z M.

Tab. 2. Povpredja (£5.D.) kvocientov intervalov. R-R in povprecne spremembe (+5.0.)
arterijskega (sistolicnega in diastolicnega tlaka pri kardiovaskularnib testib zdravib
preiskovancer in bolnikov z migreno (M), Starost zdravih preiskovancev in bolnikov
Jje 21-50 let.
Tab. 2. Mean values (£5.D.) of R-R interval ratio and mean changes (£5.D ) of arterial
(systolic and diastolic) pressures during cardiovascular tests of control subjects and of
patients with migraine (M), aged 21-50 years.

Zdravi Bolniki (M)
preiskovanci Patients
Control subjects (M) P
(n = 45) (n = 43)
VeIl 7031 1ga0m  o%8
Kvocient glob. dihanja
Deep breathing ratio 1,59£0,23 1,51£0,21 0,09
ECBCTI - o 1,350,16 1,23£0,12 0,00
Handgrip ratio
Stisk pesti - sprememba
diastoli¢nega tlaka :
Handgrip diastolic pressure (mm 23,3+8.8 18,4173 0,005
Hg)
Ortostatski test
Orthostatic test
r;;‘i:f""“' 1,58£0,20 1612022 0,52
sistolicni tlak . =
systolic pressure (mm Hg) 42487 3,948,0 089
diastolicni tlak 8,247 4 2,347.4 0,54

diastolic pressure

Tabela 3 predstavlja povpredja kvocientov intervalov R-R in
povprecne spremembe krvnega tlaka pri zdravih preiskovancih in
bolnikih z GTT.

Razlike srednjih vrednosti kvocientov intervalov R-R pred pre-
skusom in minimalnim R-R intervalom med stiskom pesti pri
bolnikih z M (sl. 1) in GTT in pri zdravih prostovoljcih (sl. 2) so bile
statisticno pomembne (p<0,05). Reaktivnost KT je bila med
stiskom pesti pri bolnikih z M in GTT statisticno pomembno

Tab. 3. Pouprecja (£5.D.) kvocientov intervalov R-R in povprecne spremembe (+£5.D.)

arterijskega tlaka pri kardio-vaskularnib testib zdravib preiskovancev in bolnikov z

glavobolom tenzijskega tipa (GTT). Starost zdravib preiskovancev in bolnikov je
21-50 let.

Tab. 3. Mean values (£5.D.) of interval ratios and mean changes (£5.D.) of arterial
(systolic and diastolic) pressures during cardiovascular tests of control subjects and of
patients with tension-type headache (T-TH), aged 21-50 years.

Zdravi ey
preiskovanci ((J.l D\
i Patients 2]
Control subjects (T-TH)
(n = 45) (n = 45)
Valsalvin kvocient -
Valsalva ratio 1,75:0,31 1,75:0,33 0.95
Kvocient glob. dihanja -
Deep breathing ratio 1592023 15120,18 N
Stisk pesti - kvocient
Handgrip ratio 1,35+0,16 1,2210,12 0,00
Stisk pesti - sprememba
diastoli¢nega tlaka . -
Handgrip diastolic pressure (mm 23,388 19,2172 0,02
Hg)
Onostatski test
Orthostatic test
kvoci
o 1,58£0,20 1545021 0,30
sistoli¢ni tlak f ;
systolic pressure (mm Hg) 42487 6,3+7.6 Rae
liastoli®ni
diastoli¢ni tlak 8,2¢7.4 7,355 .4 0,51

diastolic pressure

t [sec)

0 20 40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 340

"

Sl 1. Spreminjanje sréne frekvence med stiskanfem pesti pri 3 7-letni bolnici z migreno
z avro (kolicnik = 1,19), HR = sréna frekvenca; 1= éas.

Fig. 1. Heart rate vs. time diagram of a 3 7-year-old female with migraine with aura.
Patient's sustained handgrip test (ratio = 1.19). HR = beart rate; t = time.

HA [1/mind

£ 883888588888

D 20 40 6 B0 100 120 140 160 180 3200 M0 3240
Sl 2. Spreminjanje sréne frekvence med stiskanfem pesti pri 40-letni zdravi preisko-
vanki (kolicnik = 1,43). HR = sréna frekvenca; t = Cas.

Fig. 2. Heart rate vs. time diagram of a 40-year-old female healthy subject s sustained
handgrip test (vatio =1.43). HR = heart rate; t = time
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razlitna (p<0,05). Rezultati ostalih KVR se med seboj niso razli-
kovali.

Tabela 4 predstavlja povpredja kvocientov intervalov R-R in
povprecne spremembe KT pri obeh skupinah bolnikov in med
njimi ni bilo statisticno pomembnih razlik.

Tab. 4. Pouprecja (+5.D.) kvocientov intervalov R-R in povpredne spremembe (£5.0.)
arterijskega (sistoli¢nega in diastolicnega) tlaka pri kardiovaskularnib testih bolnikov
z migreno (M) in bolnikov z glavobolom tenzifjskega tipa (GTT). Starost preiskovancey
e 21-50 lei.
Tab. 4. Mean values (£5.0.) of R-R interval ratios and mean changes (+5.D ) of arterial
(systolic and diastolic) pressures during cardiovascular tests of patients with migraine
M) and patients with tension-type beadache (TTH), aged 21-50 years.

Zdravi Bolniki
preiskovanci P({;' T :K
Control subjects ity p
(n = 45) (TTH)
n (n = 45)
Tale. I " ¥ o
t,j:'iz::;";;‘;::“ml 1,8440,32 175:0,33 0,17
) " e e
ﬁ‘fj;“j;‘;ffﬁf;; :.!:;2"4 1,5120,21 1514018 0,99
::':d‘;ﬁ’r;::mem 1,23+0,12 1224012 0,79
Stisk pesti - sprememba
diastoli¢nega tlaka )
Handgrip diastolic pressure (mm 184£7,3 19,2¢7,2 0,61
Hg)
Ortostatski test
Orthostatic test
i:’l‘i::"ml 1,6140,22 1,54£0,21 0,11
sistoli¢ni tlak
systolic pressure (mm Hg) 3,9+80 6,3£7,6 0.15
diastoli¢ni tlak 73474 73454 0.97

diastolic pressure

Razpravljanje

Vloga simpati¢nega in parasimpati¢nega dela AZ je pri posa-
meznih KVR razli¢na. Pri stisku pesti preskuSamo predvsem
delovanje S, pri globokem dihanju delovanje PS, pri ostalih
preskusih pa govorimo le o prevladujoci vliogi S v regulaciji KT pri
ortostatskem preskusu in PS pri spreminjanju SF med Val-salvinim
in ortostatskim preskusom (20).

Odzivi SF in KT so bili tako pri bolnikih z M kot tudi pri bolnikih
z GTT izven napadov glavobola spremenjeni pri preskusu s
stiskanjem pesti (tab. 2, tab. 3), medtem ko pri drugih preskusih
ni bilo statisticno pomembnih razlik. Rezultati tako kaZejo na
kardiovaskularno hipofunkcijo S pri obeh skupinah bolnikov.

V literaturi objavljeni podatki so razli¢ni. Vzrok za razlike je lahko
v Stevilnih dejavnikih, od metodoloskih razlik pri raziskavah do
razli¢nih vplivov na AZ in tako tudi na kardiovaskularno regu-
lacijo. Tako je razumljivo, da se na%e ugotovitve skladajo z
nekaterimi podatki (12-14, 17, 21, 26) in da so v nasprotju z
drugimi.

Funkcijo AZ pri bolnikih z M so z razli¢nimi metodami proucevali
Stevilni avtorji, preteZno pri M izven napadov glavobola (2, 4-7,12,
21-27). Najve¢ raziskav KVR pri M so naredili Havanka in sod.
(12-14, 21, 26). Rezultati raziskave istih avtorjev z uporabo
natan¢no istih metod pri odraslih bolnikih z M v &asu izven
napadov so pokazali hipofunkcijo § in blago hipofunkcijo PS.
Razlike so bile najvedje v posturalni reakciji SF pri ortostatskem
preskusu in v spremembi diastoli¢nega KT pri stisku pesti. Nastete
preskuse so izvajali drugace kot mi. Pri Valsalvinem preskusu so
snemali EKG 1 minuto od zacetka pihanja, medtem ko smo pri
naSih preiskovancih snemali EKG 15 sekund pred preskusom,
med njim in 45 sekund po njem. Pri ortostatskem preskusu so
uporabljali nagibno preiskovalno mizo, medtem ko so nasi
preiskovanci morali vstajati sami. Pri pasivnem dvigu se SF manj

zveda kot pri vstajanju (28). Test z izometri¢no kontrakcijo miSic
roke so izvajali pri drugih raziskavah razlicno. Njihovi pre—
iskovanci so vzdrzevali 50% Ze prej dolo¢ene maksimalne kon-
trakcije na dominantni roki 4 minute (12, 14, 21) ali 5 minut (17),
nadi preiskovanci pa 3 minute 30% Ze prej dolocene maksimalne
kontrakcije. Vteh raziskavah so opazovali spremembe sistolicnega
in diastolicnega KT, ni pa opisana odzivnost SF med stiskom. V
dveh raziskavah (12, 17) sta se sistoli¢ni in diastoli¢ni KT med
preskusom pri bolnikih manj dvignila, medtem ko v dveh razi-
skavah (14, 21) ni bilo sprememb v sistoli¢nem KT. Nasi rezultati
po triminutnem stiskanju pesti kazejo slabe prilagajanje dia-
stolitnega KT in manjso odzivnost SF med stiskom.

Novejsa porocila kazejo na podobnost M in GTT in moZnost enake
etiologije. Zgodnejsa opazovanja o podobnosti med M in GTT so
temeljila na simptomatologiji (29-31), elektrofiziologiji (32), psi-
hofiziologiji (32-34), udinkovitosti nekaterih zdravil, npr. anti-
depresivov (35, 36), serotoninergi¢ni funkciji (37, 38) in aktivaciji
trombocitov (38).

O zeni¢ni hipofunkciji S so porocila ne samo pri M, ampak tudi pri
GTT (39). Mikamo in sod. (1989) so porocali o kardiovaskularni
hipofunkciji § (17). Pri preskusu z izometri¢no kontrakcijo misic
roke so opazovali jasne spremembe KT, ni pa bilo sprememb v
odzivnosti SF. Tudi v nasi raziskavi je bilo po triminutnem stiskanju
pesti statisticno pomembno slabSe prilagajanje diastoli¢nega KT,
prav tako pa tudi manjsa odzivnost SF med stiskom.

Vrednost primerjanja rezultatov zmanjiuje dejstvo, da se nobeden
od navedenih testov doslej ni uveljavil v enaki, standardizirani
obliki. Rezultati preskusa z globokim dihanjem se 3e najbolj
skladajo. Pri preskusih z izometri¢no kontrakcijo misic roke so
skoraj vsi raziskovalci dobili abnormne odzive kljub razlikam v
izvajanju preskusa. TeZje so primerljivi rezultati razli¢nih raziskav
pri ortostatskem in pri Valsalvinem preskusu, kjer so bile razlike
v izvajanju najvecdje. Ob tem lahko opozorimo, da bo kljub vedji
standardizaciji preskusov edino pravilno primerjanje skupin, ki
bodo preiskovane v povsem enakih razmerah.

S primerjavo rezultatov posameznih KVR med 45 bolniki z M in 45
bolniki z GTT nismo ugotovili statisticno pomembnih razlik (tab.
4). V literaturi objavljeni podatki so podobni (10, 14, 17).

V zaklju¢ku naj torej poudarimo, da je nada raziskava pokazala
statisticno pomembno spremenjen odziv KVR pri preskusu s
stiskanjem pesti pri bolnikih z M in pri bolnikih z GTT. Oslabljen
je bil odziv SF in KT, kar kaZe na prizadetost S.
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NEOPLASTICNI PERIKARDITIS S TAMPONADO
OSRCNIKA

NEOPLASTIC PERICARDITIS WITH CARDIAC TAMPONADE
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Klju¢ne besede: neoplasticni perikarditis; tamponada osrcnika;
pliucni karcinom

Izvleéek — 1zhodisca. Neoplasticni perikarditis s tamponado osrc-
nika je redek zaplet pri malignib boleznib. Avtorja prikazujeta tri
bolnike s taksnim zapletom pri pljucnem karcinomu.

Rezultati. Pri dveb je bila tamponada osrcnika pozen zaplet pri Ze
potrjeni bolezni, pri enem pa je nastopila, preden je bila osnovna
bolezen spoznana. Pri vseb treb bolnikib je bila tamponada
pravocasno in uspesno razresena, vendar so vsi umrli zaradi
napredovale osnovne bolezni.

Zakljucki. Neoplasticni perikarditis s tamponado osrénika naj-
pogostefe najdemo pri pljucnem karcinomu. Pri bolnikib z ma-
ligno boleznijo moramo vedno pomisliti na moznost neopla-
sticnega perikarditisa in ga z ustreznimi preiskavami potrditi ali
izkljuciti.

Uvod

Neoplasti¢ni perikarditis se lahko pojavi kot zgodnji ali pozni
zaplet pri razli¢nih malignih boleznih. Prizadet perikard najdejo pri
5--10% obduciranih z malignimi boleznimi (1, 2).

Primarni tumorji srca so redki (1—4). Najpogostejdi so mezoteliom,
maligni fibrosarkom, angiosarkom in benigni ali maligni teratom
(1, 3). Neoplasti¢ni perikarditis so najpogosteje ugotovili pri
karcinomu pljué¢, dojke, levkemiji, Hodgkinovi bolezni in ne-
Hodgkinovemu limfomu (1, 2, 5).

Perikarditis lahko poteka z izlivom ali pa brez izliva. Po kvaliteti
vsebine izliva je lahko serozni, serohemoragic¢ni ali hemoragic¢ni.
V zahodni literaturi so od leta 1935-1991 porocali o 47 bolnikih s
perikardnim izlivom pri malignih boleznih. 26 bolnikov je imelo
karcinom plju¢, pri ostalih 21 bolnikih pa je §lo za maligno bolezen
drugega primarnega izvora (2).

Anamnesti¢no je za potrditev diagnoze gotovo pomemben po-
datek o obstoje¢i maligni bolezni, tezkem dihanju, bole¢inah v
prsih, bolniki so pogosto febrilni in splodno ter imunsko oslabeli.
Klini¢na slika tamponade osr¢nika je lahko prva manifestacija
bolezni predvsem pri tistih bolnikih, pri katerih maligna bolezen
e ni bila ugotovljena. Pri bolnikih z ze odkrito maligno boleznijo
lahko neoplasti¢ni perikarditis spregledamo, ¢e tezave pripidemo

Key words: neoplastic pericarditis; cardiac tamponade; lung
cancer

Abstract — Background. Neoplastic pericarditis with cardiac
tamponade is a rare complication of malignant diseases. The
authors describe three patients with such complication of lung
cancer.

Results. In two patients cardiac tamponade occurred late in the
course of the already confirmed disease. In the third one it was an
early manifestation of disseminated but at that time unrecognised
primary tumouwr. In all of them the tamponade was recognised in
time and treated successfully, but they died because of the progres-
sion of the malignant disease.

Conclusions. Neoplastic pericarditis with cardiac tamponade oc-
curs most frequently in patients with lung carcinoma. Although
prognosis in patients with disseminated malignant diseases is in
general very poor, the possibility of a neoplastic pericarditis should
routinely be suspected. It must be confirmed or excluded with
appropriate investigations.

.

kar osnovni bolezni. Perikarditis lahko spoznamo 3ele pri zna-
¢ilnih znakih tamponade osr¢nika. Redko odkrijemo perikardno
trenje in slabo slisne sréne tone. Pogosto je asimptomatski in ga
odkrijejo Sele pri obdukciji (1).

Za potrditev diagnoze so poleg anamneze in klini¢nega pregleda
pomembni Se elektrokardiogram, rentgenogram pljuc in srca ter
ehokardiografija, ki perikardni izliv z gotovostjo potrdi ali izkljudi
(1, 6). Priporoc¢ajo tudi pregled z ratunalnisko tomografijo in
nuklearno magnetno resonanco (1-4, 7), citolosko preiskavo
punktata (1, 2), dolo¢anje karcinomskega embrionalnega anti-
gena v punktatu in biopsijo ter histolosko diagnostiko (8).
Rentgenogram plju¢ in srca je pri vecini bolnikov nenormalen,
vendar izvid za potrditev diagnoze ni znacilen. Najveckrat pokaZe
povecano srce, plevralni izliv, razdirjen mediastinum ter ne-
pravilno oblikovano in povecano sréno senco. Elektrokardiogram
je neznadilno spremenjen in lahko pokaze tahikardijo, spremembe
veznice ST in vala T, nizko voltazo kompleksa QRS in ob¢asno
atrijsko fibrilacijo. Zelo redke so atrioventrikularne motnje pre-
vajanja (1). Ehokardiografija nam da zelo natanéne’podatke o
prisotnosti in obseZnosti perikardnega izliva, o zadebelitvi in
gibanju perikarda ter pokaze nenormalno diastoli¢no polnjenje
srca. Potrdi ali izklju¢i tudi prisotnost morebitnih tumorskih mas.
Tudi ra¢unalnika tomografija in nuklearno magnetna resonanca
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nam potrdita perikardni izliv in morebitne tumorske mase. Cito-
loska preiskava punktata lahko potrdi diagnozo v 85%, biopsija in
histolodka diagnostika pa v 90%.

Terapija je lahko sistemska, lokalna, konservativna ali kirurSka. Za
radiosenzitivne tumorje je terapija izbora obsevanje. Odlo¢imo se
lahko tudi za sistemsko kemoterapijo ali lokalno sklerozacijo s
kemoterapevtiki, radioizotopi ali tetraciklini (9). Od kirurskih
postopkov priporo¢ajo subksifoidno perikardiotomijo ali pa po-
polno perikardiektomijo predvsem pri bolnikih z dobro prognozo
glede na osnovno bolezen (1, 2). Edino zdravljenje akutne
tamponade osrénika je takojinja perikardiocenteza in drenaZza (2).
Asimptomatske izlive je potrebno le nadzorovati z ultrazvo¢nimi
pregledi (1).

Prognoza neoplasti¢nega perikarditisa je slaba. Pri 26 bolnikih so
ugotovili, da je povprecno prezivetje bilo tri mesece od spoznane
tamponade osrénika (2).

Prikaz bolnikov
Bolnik &t. 1

46-letni bolnik D. M. se je zdravil na Oddelku za intenzivno interno
medicino od 4. 7.-12. 7. 1990. V marcu 1990 so mu odkrili
karcinom plju¢. Dva dni pred sprejemom je postal dispnoicen in
ortopnoicen in bil zato napoten v bolnisnico. Ob sprejemu je bilo
dihanje nad pljuci komaj sliSno, sr¢na akcija ritmi¢na, tahikardna,
toni tihi, zamolkli, Sumov ni bilo sligati. Jetra so segala 2 cm pod
desni rebrni lok. Bil je afebrilen, arterijski tlak je bil 110/70 mm Hg,
frekvenca pulza 116 v minuti, frekvenca dihanja 28 v minuti,
centralni venski tlak +3 ¢cm vodnega stolpca.

Na rentgenogramu prsnih organov so bile vidne 1nfiltrd[|vne
spremembe v obeh plju¢nih poljih, srce je bilo nekoliko vedje. V
elektrokardiogramu smo ugotovili sinusno tahikardijo 116 v
minuti, desno sréno elektricno os, obremenitev desnega prekata
in motnje repolarizacije. Z ehokardiografijo smo potrdili obseZen
perikardni izliv,

Pri perikardiocentezi smo takoj odstranili 1400 ml, po perikardnem
drenu je do Cetrtega dneva priteklo Se 1200 ml serohemoragi¢ne
tekocine. Citolosko smo v punktatu potrdili maligne celice.
Mikroskopski opis celic je pokazal, da gre za adenokarcinom.
Kljub izpraznitvi perikardnega izliva je bolnik osmi dan po
sprejemu umrl zaradi obojestranske pljucnice in napredovale
osnovne bolezni — adenokarcinoma pljué.

Bolnik 3t. 2

55-letni bolnik D. V. je bil junija 1989 operiran zaradi karcinoma
plju¢. Od 20. 5.-25. 5. 1990 se je zdravil na Oddelku za intenzivno
interno medicino. Ob sprejemu je bil prizadet, dispnoicen, s
¢ezmerno polnjenimi vratnimi venami. Sréna akcija je bila tahi-
kardna. DraZece je kasljal. Bil je afebrilen, arterijski tlak je bil 165/
115 mm Hg, frekvenca pulza 120 v minuti, frekvenca dihanja 20
v minuti, centralni venski tlak +8,5 cm vodnega stolpca.
Rentgenogram plju¢ in srca je pokazal dvignjeno levo prepono,
levo plju¢no krilo je bilo prostorninsko zmanjSano, levo je bil viden
infiltriran mediastinum. V elektrokardiogramu je bila sinusna
tahikardija in elevacija veznice ST v vecini odvodov. Ehokardio-
grafija je potrdila obseZen perikardni izliv z zacetnim stisnjenjem
desnega atrija in zgodnjim diastolnim kolapsom desnega prekata.
Pri perikardiocentezi je priteklo najprej 400 ml, po drenu pa Se 100
ml goste, serozne vsebine. Citolo8ka preiskava je pokazala pri-
sotnost malignih celic v punktatu.

Bolnikovo stanje se je popravilo, na kontrolnem ehokardiogramu
je bilo videti le manjsi, hemodinamsko nepomemben izliv. V
izboljfanem stanju smo ga odpustili domov.,

15.6. 1990 je bil ponovno sprejet prizadet, dispnoifen, vratne vene
so bile ¢ezmerno polnjene. Arterijski tlak je bil 125/70 mm Hg,

centralni venski tlak +14 ¢m vodnega stolpca, prisoten je bil
paradoksni pulz. Sr¢na akcija je bila ritmi¢na, tahikardna s
frekvenco 120 v minuti, perikardno trenje ni bilo sli¥no, sréna tona
sta bila normalna. Levo nad pljuci je bilo dihanje skoraj neslisno,
poklep je bil skrajsan, desno je bil izdih podaljSan,
Rentgenogram plju in srca je pokazal povecano srce, stanje po
levostranski spodniji lobektomiji plju¢, zgornji mediastinum je bil
razsirjen zaradi infiltracije, ki se je Sirila v levi zgornji pljucni rezenj.
V elektrokardiogramu je bila sinusna tahikardija 120 v minuti,
srednja elektri¢na sréna os ter bifazi¢ni val T v odvodih V4 do V6.
Z ehokardiografijo smo potrdili obseZen perikardni izliv z znaki
kolapsa desnega atrija. Lumen desnega prekata je bil komaj
ohranjen.

Pri perikardiocentezi je priteklo najprej 510 ml, po drenu pa 8e 240
ml hemoragi¢ne tekocine, v kateri smo citolosko potrdili le vnetne
celice.

Kontrolni ultrazvoc¢ni pregled je pokazal le manjsi perikardni izliv.
Bolnik je zaradi limfogene diseminacije v desno plju¢no krilo 18.
dan po sprejemu umrl.

Bolnik 3t. 3

56-letni bolnik L. M. se je 6 tednov pred sprejemom v bolni$nico
zdravil v ortopedski ambulanti zaradi bolec¢in v desni rami. Zaradi
diagnosti¢ne obdelave lezije brahialnega pleteZa je bil sprejet na
nevroloski oddelek. Tam je nenadoma postal dispnoicen, ciano-
ti¢en, hipotenziven in bil zato premeS¢en na OIIM. Ob sprejemu,
8. 9. 1990, so bili sr¢ni toni komaj slidni, nad pljuci pa posamezni
piski. Bil je afebrilen, arterijski tlak je bil 80/? mm Hg, frekvenca
pulza 84 v minuti, frekvenca dihanja 32 v minuti, centralni venski
tlak +10 cm vodnega stolpca.

Na rentgenogramu plju¢ in srca smo ugotovili povecano sr¢no
senco, poudarjena hilusa in desni interlobij, difuzne zgostitve
retikulointersticijskega tipa in manjsi plevralni izliv levo. Zgostitve
so bile izrazitejSe v desnem spodnjem plju¢nem polju. V elektro-
kardiogramu je bil sinusni ritem 86 v minuti, semihorizontalna
sréna elektri‘na os, nepopolni desnokra¢ni blok. Z ehokar-
diografijo smo potrdili obsezen perikardni izliv z znaki tamponade
osrénika.

Po perikardiocentezi in vstavitvi perikardnega drena je najprej
izteklo 240 ml, nato prvi dan 3e 520 ml in drugi dan 130 ml serozne
tekocine. S citoloko preiskavo nismo potrdili malignih celic,
ampak le segmentirane nevtrofilce, limfocite in monocite.

Pri bolniku smo kljub temu posumili na maligni ali vnetni proces
na pljucih in ga zato 12, 9. 1990 premestili na plju¢ni oddelek
bolnisnice v Topolsici. Histolosko so potrdili makrocelularni
karcinom plju¢. Bolnika so premestili na Onkoloski inStitut v
Ljubljano, kjer so ga zdravili z obsevanji in kemoterapijo. Zaradi
napredovalih nevrologkih izpadov (ohlapna tetraplegija z izpa—
dom povriinske in globoke senzibilitete na vseh okoncinah) je bil
8. 10. 1990 ponovno sprejet na nevrolodki oddelek, kjer je zaradi
hude dihalne stiske naslednji dan umrl.

Obdukcija je potrdila fibrinozno-hemoragi¢ni neoplasti¢ni peri-
karditis s tamponado osrénika, zasevke v jetrih in ledvicah ter
karcinomatozno limfangiozo levega plju¢nega krila, srca in 3¢it-
nice.

Razpravljanje

Neoplasti¢ni perikarditis se najpogosteje pojavi kot komplikacija
pliu¢nega karcinoma. Po podatkih J. Lokicha je 35% metastatskih
tumorjev srca plju¢nega izvora (5). '

Pri prvih dveh nadih prikazanih bolnikih je bil neoplasti¢ni
perikarditis pozni zaplet plju¢nega karcinoma. Diagnoza rakave
bolezni je bila ob pojavu perikarditisa in tamponade Ze potrjena.
Pri tretjem bolniku smo prvi¢ potrdili tamponado osr¢nika kot
zgodniji zaplet bolezni, e preden je bila ta spoznana. Drugic je
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tamponada osrénika nastopila kot pozna komplikacija ze potr-
jenega in zdravljenega karcinoma pljuc¢. Podobno so Cercato in
sodelavci opisali 47-letnega bolnika z akutno tamponado srca, pri
katerem so 3ele pet mesecev kasneje odkrili epidermoidni karci-
nom pljuc (2).

Pri vseh treh nasih bolnikih smo opazovali dispnejo, pri enem
bolecino (vendar ne v prsnem kosu, ampak v desni rami), le eden
je navajal draZze¢ kaSelj, eden je bil ortopnoicen. Eden je bil
cianoti¢en, pri dveh smo zasledili distenzijo jugularnih ven.
Povecana jetra smo nasli samo pri enem bolniku. Tihe sr¢ne tone
in tahikardijo sta imela dva bolnika. Samo pri enem bolniku smo
zasledili paradoksni pulz in hipotenzijo. Perikardno trenje ni bilo
slino pri nobenem. Tudi sicer v literaturi navajajo kot najpogo-
stejSe tezave dispnejo, bolecine v prsih in kaSelj (1, 3, 4).
Szturmowicz poroca, da so bile pri 30 bolnikih s perikarditisom
najpogostejie tezave dispneja, bolecina v prsih in tahikardija (10).
Razen povecane sréne sence pri vseh bolnikih smo na rentge-
nogramu plju¢ in srca pri enem bolniku nasli $e plevralni izliv in
pri drugem razsirjen mediastinum. '

V elektrokardiogramu je bila pri dveh bolnikih izrazena tahikardija
z nespecifi¢nimi motnjami repolarizacije, pri enem pa elevacija
veznice ST.

Pri vseh bolnikih smo z ultrazvono preiskavo potrdili izliv in
tamponado osrénika.

Citoloska preiskava punktata je pri dveh nasih bolnikih potrdila
prisotnost malignih celic. Je bolj ob¢utljiva, vendar manj zanesljiva
preiskava kot biopsija in histoloSka diagnostika (8).

Vse tri bolnike smo zdravili s perikardiocentezo in drenazo
osrénika, za ostale nacine zdravljenja se po posvetovanju z
ustreznimi strokovnjaki nismo odlodili. Shepherd poro¢a o uspes-
nem zdravljenju z aplikacijo tetraciklinov po perikardiocentezi pri
86% bolnikov, ki niso imeli ponovnega izliva v 30 dneh od zacetka
zdravljenja (9).

Pri vseh treh bolnikih je bila tamponada pravocasno spoznana in
uspesno razreSena, vendar so bolniki umrli zaradi napredovanja
osnovne bolezni - karcinoma pljué. Pri dveh je prislo do ponovne
tamponade, Zaradi preprecitve ponovnih izlivov priporo¢ajo kot
kirur§ko metodo popolno perikardiektomijo, saj so ponavljajoci
izlivi manj pogosti kot pri subksifoidni perikardiotomiji. To
metodo, ki je invazivna, priporocajo pri bolnikih, ki imajo glede
na osnovno bolezen ugodno prognozo (1, 2, 5, 11).

Prognoza neoplasti¢nega perikarditisa je slaba in je odvisna ne le
od pravocasne in uspesne terapije samega perikarditisa, temvec
tudi in predvsem od napredovanija in prognoze osnovne maligne
bolezni. Kaplan-Meierjeva analiza je pokazala, da je povpre¢no
prezivetje bolnikov s karcinomom plju¢ in dojke po odstranitvi
tamponade osr¢nika 4 mesece. BoljSo prognozo imajo bolniki s

karcinomom dojke (1). Zgodnja diagnostika je pomembna, saj je
pravocasna terapija po navadi tudi uspeina. To je e toliko bolj
pomembno pri tistih bolnikih, pri katerih je dolgoro¢na prognoza
osnovne bolezni ugodna. Pogosto pa je, tako kot pri nasih treh
bolnikih, perikardiocenteza z drenaZo le paliativni poseg, ki omili
subjektivne tezave in izboljsa kvaliteto preostalih nekaj tednov ali
dni Zivljenja. Simptomatski perikarditis pri bolnikih z maligno
boleznijo v polovici primerov ni maligne etiologije in ima bolj$o
prognozo. Najveckrat gre za radiacijski ali idiopatski perikarditis
(1). Zaradi zmanjSane imunske odzivnosti pri takih bolnikih
pogosteje pride do tuberkuloznega in glivicnih infektov. Zato
moramo neoplasti¢ni perikarditis vedno citolosko potrditi ali pa
izkljuditi.

Pri vsakem perikarditisu moramo torej pomisliti na maligno
bolezen in z ultrazvoéno preiskavo srca perikardni izliv potrditi ali
izkljuditi. Velja seveda tudi obratno in pri vsaki maligni bolezni
moramo pomisliti tudi na neoplasti¢ni perikarditis, $e posebej, ¢e
zanj govorijo anamneza in kliniéno stanje bolnika. Predvsem
moramo na to pomisliti pri karcinomu pljud, saj je to najpogostejsi
vzrok za neoplasti¢ni perikarditis.
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OSKRBA RANJENCEV § KRVJO IN KRVNIMI DERIVATI
MED PRETEKLO VOJNO V SLOVENIJI V SPLOSNI
BOLNISNICI MARIBOR
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Oddelek za transfuziologijo in imunohematologijo, Splosna bolnisnica Maribor, Ljubljanska 5, 62000 Maribor

Prispelo 1992-12-21, sprejeto 1993-04-21

Potek vojne v Sloveniji od 26. 6. 1991 do 3. 7. 1991 in posebej na
Stajerskem je znan. Znane so tudi Zrtve, gmotna ter druga $koda,
ki je nastala.

Le malokdo si je predstavljal, da bomo ostrino oroZzja, ki seje
bolec¢ino, opustodenje in smrt, po drugi svetovni vojni izkusili v
Evropi prvi prav mi, v Sloveniji.

Sicer smo vedeli za puskarjenje na Hrvaskem, za vojno pri nas pa
smo izvedeli Sele po telefonskem razgovoru s predstojnico trans-
fuzijske ustanove na kliniki Rebro v Zagrebu, ki je prosila za kri,
ker da imajo nekaj tezjih ranjencev. Prav takrat smo bili z ekipo v
Lenartu v Slov. Goricah na terenski krvodajalski akciji. Odziv
darovalcev krvi v jutranjih urah takrat ni bil taken kot sicer. Pri
ponovnem telefonskem razgovoru s kolegico iz Zagreba je ta
dejala: Ssada ste i vi jadni, kar je pojasnila z bombardiranjem
Gornje Radgone. Morda je prav ta vest vzbudila Lenart¢ane, da so
potem prav navalili k darovanju krvi. Da bi se izognili e ve¢jemu
presenecenju, smo kmalu nalozili dotlej konzervirano kri v popol-
noma novo privatno osebno vozilo in krenili proti Mariboru, kjer
so nam po obrazloZitvi naSega namena cestno zaporo toliko
odprli, da smo jo na centimetre tesno presli in se kmalu krizali z
oklopnimi vozili, ki so iz Maribora odhajala proti Sentilju.

V bolnisnici smo takoj pri¢eli s predelavo krvi v krvne kompo-
nente. Terenski avtobus se je po opravljenem delu s preostalo
ekipo in krvjo po stranskih poteh vrnil v Maribor.

Zaradi vojnega stanja naslednji dan terenska ekipa z avtobusom ni
mogla v Polj¢ane, zato se je Sef oddelka odlocil za klicanje le nekaj
darovalcev krvi iz raznih podjetij, da med ljudmi ne bi izzvali
splosnega preplaha in kaosa, kakrSen je nastal ob skopskem
potresu, ko so mimo nas kar na slepo pozivali ljudi k darovanju
krvi. Posledice takinega nepremisljenega dela so znane.

Sefu oddelka za transfuziologijo in imunohematologijo je direktor
bolnidnice dal pooblastila za delo v izjemnih razmerah. Osebje v
zacetku ni pri¢akovalo tak3nega razvoja dogodkov, posebej ne
posebnih ukrepov, zaradi katerih so morali ostajati v bolni3nici.
Sicer pa je Sef po posvetovanju s policijo glede varnosti in moZnosti
odhajanja posameznikov domov po stranskih poteh dovoljeval
odhod predvsem najbolj oddaljenim materam.

Ena od sester na oddelku, ki je bila zadolZena za spremljanje stanja
in porodil po radiu, je delo opravljala izredno vestno ter efa sproti
seznanjala z dogodki, kar mu je omogocalo pravodasno in
takojsnje ukrepanje.

Usluzbenci so bili razporejeni v skupine po principu dela na
tekocem traku. Ena skupina je ranjencem dolocevala orientacijsko
in definitivno krvno skupino in Rh D, druga je izdajala kri, krvne
derivate, plazmaekspanderje ipd., tretja je delala navzkrizne
preizkuse (ponovno kontrolo krvne skupine in Rh D, maior in
minor test na sobni temperaturi in na 37°C ter s Coombsovim
testom (AHG), Cetrta je narodila izdajala prek racunalnika, kar je

povecalo varnost za bolnike in omogocalo vsak trenutek vpogled
v Ze izdane materiale in zaloge. Racunalnik ne dovoljuje niti
najmanj$e napake. Ranjenci so dobivali ono komponento krvi, ki
jim je bila najbolj potrebna.

Najhujsi boji so bili med 26. 6. in 3. 7. 1991 v Strihoveu in okolici
mejnega prehoda Sentilj ter na mejnem prehodu Gornja Radgona.
Vpadnice v Maribor, pa tudi druge ceste in mostovi v Mariboru ter
okolici so bili skrbno blokirani, zaradi Cesar so transporti z bojis¢
kasnili tudi po vec ur; reSevalna vozila so bila ovirana, ker je
jugoslovanska vojska obvladovala tudi zra¢ni prostor. Transport s
helikopterji ni bil mogo¢. Nekaj ranjencev so sprejeli tudi v Splo#ni
bolnisnici Ptuj in Murska Sobota.

Ranjence so kirurgi klasificirali po skraj$ani lestvici ocene poskodb
(AIS) (Abbreviated Injury Scale), resnost poskodb pa po ISS (Injury
Severity Scale) (1).

Med 43 ranjenci jih je bilo 12 iz slovenskih enot teritorialne
obrambe (TO), 9 civilistov (tudi inozemski avtoprevozniki, ki jih
je vojna zatekla na cesti proti Sentilju) ter 22 iz enot JA.

V bolni$nice Maribor, Ptuj in Murska Sobota je bilo pripeljanih 122
ranjencev, med njimi 2 Ze mrtva (1,66%) (1 iz TO in 1 iz JA). Od
hospitaliziranih ranjencev sta umrla 2 civilista (en takoj, drugi pet
dni po operaciji) (4,87%) predvsem zaradi hudih poskodb in
sploSnega brezupnega zdravstvenega stanja (99 toc¢k po ISS). Od
122 ranjencev so potemtakem umrli 4 (3,27%). 43 ranjencev je
imelo trebusne poskodbe, 4% eksplozivne, prav toliko je bilo
opeklin. Kirurske klasifikacije poskodb po porocilu kirurgov so
segale od 6. stopnje po AIS, povpre¢ne poskodbe po ISS pa do 25
(od 9-99).

Nobeden od prispelih ranjencev ni bil na terenu oskrblijen z
ustrezno prvo pomodjo. Evakuacija je povpre¢no trajala 3 ure. Po
oceni kirurgov reSevalna sluzba ni bila usposobljena za dajanje
nujne medicinske pomodi, bolnidnice pa so bile ustrezno priprav-
liene (2).

Vsi ranjenci so bili v bolnidnici Maribor oskrbovani mirnodobno,
delo po vojnomedicinski doktrini ni bilo potrebno, predvsem
zaradi odli¢ne organiziranosti dela v bolni$nici, zadostnega Stevila
kirur8kih in drugih ekip ter oskrbe s krvjo in krvnimi pripravki.
Opravljene so bile kraniotomije, operacije obraza in eljusti,
drenaZe toraksa, torakotomije, laparotomije, rekonstrukcije Zzil,
eksterne in interne fiksacije, amputacije; oskrbljene so bile velike
in manjse rane in drugo. KirurSke ekipe so ranjence iz reSevalnih
vozil pricakovale Ze kar ob vhodu v kirur§ko stolpnico.
Ranjenci, ki so bili pripeljani v tako slabem zdravstvenem stanju,
da niso mogli povedati svojega imena, so bili oznaceni z XY, NN1,
NN2 itd., prav tako tudi njihovi vzorci krvi za dolo¢itev krvne
skupine idr.

Dne 28. 6. je bil ob 3" tezko ranjen L. Z. (raztrganina desne ledvice,
ureterja, poskodba ramena, prsnega ko3a, hrbtenice in druge tezke
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poskodbe). Pripeljali so ga ob 3* | krvno skupino pa smo dolocali
ze 10 minut kasneje (ob 3*). Imel je krvno skupino AB, Rh D
pozitiven, dobil pa je 2120 ml polne krvi (KK), 1350 ml koncen-
triranih eritrocitov (KE), 855 ml konzervirane krvi z odvzeto
plazmo (KKP) in 2055 ml sveZe zamrznjene plazme (5ZP), skupno
torej 6380 ml krvnih komponent, poleg drugih intravenoznih
tekodin.

Ranjenec, civilist B. E., s prestrelno rano prsnega kosa, poskodbo
plju¢in reberter s strelnimi ranami v levi in desni nogi je 28. 6. dobil
2520 ml KK krvne skupine B, Rh D pozitiven, 2450 ml koncen-
triranih eritrocitov s SAGM-om ((KES) in 970 ml SZP, skupaj torej
5940 ml krvi in izdelkov iz krvi, poleg drugih tekoc¢in. Opravljena
je bila lobektomija, amputacija desne noge ter druge operacije.
Tudi on je prezivel.

Poleg drugih so opoldne dne 28. 6. pripeljali tudi G. S., voznika
tovornjaka, Turka, ki je med bombardiranjem dobil rane na glavi,
prsih in rokah, s kominutivno frakturo proksimalnega dela tibije
in fibule in medialnega kondila femurja, s tujki po telesu in v
retroperitonealnem prostoru. Tudi on je imel krvno skupino AB,
Rh D pozitiven. Dobil je 800 ml KK, 395 ml KKP, 480 ml KE in 820
ml KES, skupaj 2495 ml.

Dne 29.6. je V. P. prejel 5480 ml krvi krvne skupine A, Rh D
pozitiven (1785 ml KE, 2800 ml koncentriranih trombocitov (KT 3)
in 895 ml SZP). NN1 (V. V.) krvne skupine 0, Rh D pozitiven je 2.
7. prejel 6435 ml krvi (3120 ml KK, 1540 ml KE, 415 ml KES in 1360
ml SZP).

Istega dne so pripeljali v bolni$nico tezko ranjenega NN (P. S.) s
krvno skupino AB, Rh D pozitiven. Prejel je 15.845 ml krvi in
krvnih derivatov, in sicer: 2520 ml KK, 5280 ml KE, 115 ml KES,
4680 ml KT 3 in 3250 ml SZP.

Tudi S. N. (krvne skupine B, Rh D pozitiven) je prejel 4980 ml krvi
in izdelkov iz krvi: 1720 ml KK, 2205 ml KKP, 520 ml KE in 535 ml
SZP. Prvi dan smo samo za 9 tezko ranjenih izdali 16.380 ml KE,
20.120 ml KK in 9065 ml SZP poleg velikih koli¢in plazma-
ekspanderjev, trombocitnih koncentratov in drugega.

ManjSe krvavitve smo nadomescali s plazmaekspanderji, fizio-
losko raztopino idr. Kri in krvne derivate so odna3ali v operacijske
sobe kot na tekocem traku.

V nasih krajih prevladujejo darovalci krvi s krvno skupino A in 0.
Tembolj gre ceniti velike koli¢ine porabljene krvi krvnih skupin
AB in B za posameznike. Pa 3e to: krvne komponente so
koncentrati te ali one komponente, potemtakem bi bila koli¢ina
polne krvi (KK) e mnogo vedja, saj smo manjkajofo plazmo
nadomeséali s plazmaekspanderiji in drugimi intravenskimi solu—
cijami, zaradi Cesar bi potemtakem celotna koli¢ina transfun—
dirane krvi bila §e mnogo vecja.

Tudi v naslednjih dneh se je teritorialna obramba nadvse junasko
upirala JA kljub raketiranju mejnega prehoda Sentilj po avionih JA.
Dne 28. 6. 1991 so med objavami po radiu sporocili, da je JA
obstreljevala vozilo nekega mariborskega podijetja prav v bliZzini
bolnidnice, izpred sosednje kasarne. To je sliSala tudi do takrat ena
najbolj prizadevnih, vestnih in delavnih medicinskih sester nasega
oddelka A. S., ki je takoj pomislila, da bi med osebami v
omenjenem avtu lahko bil tudi njen moZ. Odhitela je z oddelka
nadstropje visje, kamor so redilci dovaZzali ranjence in med njimi
takoj zagledala svojega, zal, Ze mrtvega moZza. Tako je tudi na$
oddelek posredno placal svoj vojni tribut.

Vzdusje, ki je vladalo v Mariboru, zrcalijo tudi trije mladenici, ki so
prostovoljno odsli v TO, na poti tja pa prihiteli e na na$ oddelek,
da bi pred tem Se darovali svojo kri. Sef jim je svetoval, da bi naj
kri darovali kdaj pozneje, vztrajali pa so z besedami »raje v vrecke
(namre¢ kri) kot pa v travoe,

Psihi¢na obremenitev usluzbencev na oddelku je bila izredno
velika, saj se je vecina usluzbencev prvic srecala s pravo vojno, pa
zaradi zra¢nih alarmov, ker nimamo zakloni3¢;, k strahu so
prispevale topovske cevi iz sosednje vojasnice, ki so bile naper-
jene na naSo bolniSnico, zaradi miniranja v na$i neposredni
sosesdini in drugo.

Po delni pomiritvi poloZaja smo smiselno uvedli pojacano dezurno

sluzbo, ki jo je ves ¢as vodil sef oddelka. Dezurali so predvsem
tehniki in izku3enejsi sodelavei.

Med vojno so se skrhali mnogi medcloveski odnosi s svoje—
¢asnimi strokovnimi prijatelji iz drugih republik. Prek noci se nihcée
za nikogar ni ve¢ zmenil. Nikomur od $e v&erajsnjih prijateljev se
ni ve¢ zdelo vredno povpraati za pocutje in zdravie prijatelja v
Sloveniji, za kolego, za njegovo druzino. Vedjih ovir v telefoniji
takrat sploh ni bilo, saj je $ef oddelka imel stike z vecino slovenskih
transfuzijskih ustanov, pa tudi z Varazdinom in Zagrebom.
Mnogi kolegi in znanci iz inozemstva, predvsem iz drzav zahodne
Evrope in Madzarske, so klicali $efa oddelka, se zanimali za zdravje
in dobrobit nasih druzin ter ponujali pomo¢. Tega ni mogodce kar
tako pozabiti.

Spoznanja in zapaZanja (v pouk)

Izkazalo se je, da moramo imeti na voljo vedje zaloge krvi, krvnih
derivatov, pa tudi testnih serumov in drugega materiala, trans-
fuzijskih in infuzijskih sistemov idr., predvsem za izredne raz-
mere vsaj za nekaj tednov vnaprej, da ne bi zaradi pomanjkanja
prisli v teZzave kot mnogi drugi okoli nas.

Ob morebitnem pomanjkanju krvi ne kaze zvoniti plat zvona in
pozivati darovalce krvi k darovanju prek medijev javnega ob-
ves¢anja, ne da bi se posvetovali s transfuziologom, saj bi se kaj
lahko dogodilo to, kar se je marsikje drugod, da so darovalci po
svoji vesti in Zelji pomagati ranjencem, prihajali trumoma, da je
takrat krvi bilo dovolj in celo ve¢. Za tem je marsikje sledila prava
trimesec¢na »susa-«, saj so moski darovalci krvi lahko darovali svojo
kri 3ele po treh mesecih, zenske pa po Stirih.

Transfuzijske ustanove morajo biti materialno bolje opremljene,
imeti morajo na voljo dovolj velikih hlajenih centrifug, dovolj
hladilnikov za globoko hlajenje in drugih hladilnikov, dovolj
naprav za avtomati¢no testiranje velikega Stevila vzorcev krvi na
antigene in protitelesa hepatitisov, HIV-a in drugo. Mnogo tega je
nekaterim primanjkovalo Ze v mirni dobi. Sosednja Hrvaska se je
iz naSe vojne marsikaj naucila. Transfuzijski zavod v Zagrebu si je
na hitrico priskrbel velike zaloge vsega, kar mu je pozneje prislo
Se kako prav.

Visoka kompjuterizacija nam je zelo dobro rabila pri delu - od
vnosa generalij darovalcev krvi do registracije laboratorijskih
izgotovkov, pa do konéne izdaje krvi in krvnih pripravkov. S tem
smo ranjencem in bolnikom zagotavljali Se dodatno 100%-no
varnost. Racunalnik nam je v vsakem trenutku omogocal vpogled
v zaloge krvi in krvnih izdelkov v hladilniku, pa tudi v porabo po
posameznih ranjencih.

Z naSo organizacijo dela smo tudi med vojno predelovali kri v
komponente.

Vazen je bil tudi dogovor z vodjem kirurske sluzbe v nasi bolnisnici
med vojno glede »strategije« preskrbe s krvjo in krvnimi derivati ter
i. v. solucijami v smislu vojne doktrine, da ne bi prihajalo do
izsilievanj in intervencij, ki bi naSo sluzbo lahko spravljale v
konfliktne situacije in bi se v vojni kaj hitro lahko razlagale kot
sabotaza, ¢esar smo se v preteklosti prav posebno bali.
Nekateri Sefi morajo biti obved€eni o stanjih in dogajanjih na
bojis¢ih. Obvescenost prek radia je bila za Sefa izredno koristna za
sprejemanje sprotnih ukrepov na oddelku.

Sef sprejema odredbe in prilagaja delo glede na situacijo. O
zalogah materiala ga mora glavna sestra ali druga za to dolocena
oseba obves¢ati vsaj dvakrat dnevno, po potrebi sproti.
Smotrno razporejanje sodelavcev na dolocena delovna mesta je
zagotavljalo brezhibno delo.

Medicinsko osebje oddelka mora biti izurjeno in obvladovati tudi
opravila na drugih delovnih mestih in ne samo svoja -speciali-
zirana.,

Pokazalo se je, da smo na nasem oddelku bili dobro pripravljeni
in izurjeni za delo, kako tudi ne, ko desetletja izvajamo terensko
delo z darovalci krvi v najrazli¢nejsih delovnih pogojih, posebej se,
ker je osebje Solano za opravljanje razli¢nih del prav zato, ker
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ob¢asno prerazporejamo delavee in jih usposabljamo za dela tudi
na drugih delovnih mestih.

Nujna je bila stalna prisotnost 3efa na oddelku med sodelavci, ker
jim je dajal zagotovilo, da obvlada situacijo, da skrbi za svoje ljudi
in za njihovo najvedjo varnost.

Tekoce je skrbeti za sodelavee, jih oskrbovati s hrano in pijaco, jih
pravilno razporejati za pocitek ali dovoljevati odhajanje na do-
move po predhodnem preverjanju varnosti poti, da ne bi koga po
nepotrebnem izpostavljali dodatnim nevarnostim.

Vazno je sodelavee sprotno obvescati o vaznejsih dogajanjih, ki
doprinaSajo k njihovi pomiritvi. Sem sodijo tudi pricakovani
alternativni ukrepi v primeru tega ali onega morebitnega zapleta.
Voditi je zapisnik dejavnosti ali dogodkov, ga dnevno pregledovati
in dopolnjevati, da vazni in uporabni zgodovinski dogodki ne bi
sli v pozabo.

Koristna in nujna je povezava z informativnim uradom oziroma s
policijo, ki nam daje informacije o prehodnosti cest za morebitne
terenske krvodajalske akcije in druge dejavnosti.

Nekatere laboratorijske storitve je prilagajati vojnim dogajanjem,
jih poenostavljati, dolo¢ene opravljati v enojniku, nekatere celo
opuscati. Prilagoditi velja tudi aktivnosti v krvodajalski sluzbi.
Sredstva je razporejati na ve¢ razli¢nih krajih, s ¢imer bi v primeru
vedjega vojnega delovanja na enem, imeli dolo¢ena sredstva na
voljo $e na drugem kraju.

Nujno je povezovanje s sluZzbami za materialno oskrbovanje
oddelka s testnimi serumi, plasti¢nim materialom, i. v. solucijami
ipd.

IzroCanje plasti¢nega in drugega materiala na zahtevo oddelkov je
racionalizirati in izdajati le v manjdih koli¢inah, saj se je kaj kmalu
pokazala tendenca raznih oddelkov za prisvajanje pre-velikih
zalog,.

Znak Rdecega kriza na nadih rokavih, na strehah bolnidnic in
drugod v tej vojni ni igral vloge zaS¢itnika kot v preteklih vojnah,
kjer so ga tudi sovrazniki spostovali. V vojni na Hrvaskem in v BiH
se je pokazalo, da je prav znak Rdecega kriza cilj, ki so ga zavestno
napadali.

Kvaliteta izdelkov in preparatov, ki smo jih prejemali kot pomo¢,
predvsem iz vzhodnih drzav, je bila izredno slaba, zveline
neuporabna, z dale¢ prekora¢enimi roki uporabnosti. Sistemi za
dajanje transfuzij (in drugi plasti¢ni materiali) so bili brez datuma
in sporodila glede nacina sterilizacije in roka uporabnosti. Origi-
nalni zavojcki so bili zapraseni, imunoglobulini in drugo brez
zagotovila o inaktivaciji virusov (HBV, HIV) itn., zaradi esar
mnogo tega nismo uporabljali. Tudi zahodne, celo nekatere
ugledne manjSe drzave v tem niso zaostajale (z izjemami).
Potrjeno je bilo, da so kot v miru, tudi v vojni darovalci krvi
bistveno doprina3ali k reSevanju Zivljen;.




Lendacin

cefalosporinski antibiotik za parenteralno uporabo

poleg dobrih mikrobioloskih lastnosti tudi ugodna
farmakokinetika:
— dobro in hitro prodiranje v skoraj vsa tkiva in telesne tekocine
— dolga bioloska razpolovna doba, ki zagotavlja
24 —urni baktericidni uginek

moznost ambulantnega zdravljenja

Natanénejée navodilo o zdravilu lahko dobite pri proizvajalcu.

& lek tovarna tarmacevtskih in
kemiénih izdelkov, d.d.
Ljubljana
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Zanimivo je vedeti

PAVLE KORNHAUSER
IN DVAJSET ZBORNIKOV
PODIPLOMSKIH TECAJEV 1Z KIRURGIJE

France Urlep

Ni se Se zgodilo, da biv pi¢lih treh mesecih dobili skoraj 1000 strani
sestavkov slovenskih zdravnikov, ki bi obravnavali kirurske teme
in vprasanija, ki se pojavljajo okrog njih. Finan¢ne zadrege okrog
tiska kirurSkih zbornikov so botrovale nerednemu izhajanju
zbornikov v letih 1990 in 1991,

Zborniki kazejo intenzivno strokovno rast kirurgije in priprav-
lienost, da se nudijo sprotne informacije o novostih. Kazejo pa tudi
odgovornost avtorjev, da v interesu bolnikov izboljsajo in uskla-
dijo napore splosnih zdravnikov in kirurgov. Zborniki, ki so
prejdnja leta 3teli od 120 do 150 strani, so postali e enkrat
obseznejsi. Prvih osem zbornikov je uredil sedanji senior sloven—
skih kirurgov profesor Slavko Rakovec, zadnja dva sedanji pred-
stojnik katedre za kirurgijo na Medicinski fakulteti profesor
Vladimir Smrkolj, ostale pa profesor Pavle Kornhauser.

Profesor Pavle Kornhauser se je z ureditvijo zbornika, v katerem
so predavania 26. in 27. podiplomskega tecaja iz kirurgije, poslovil
od tega dela. Prav je, da se ob slovesu ozremo na njegovo delo in
se mu v imenu zdravnikov splosne medicine zahvalimo za njegovo
vzorno urejevanje zbornikov, a tudi za inventivnost, zavzetost in
sposobnost, s katerimi je znal prisluhniti vprasanjem, ki se ob
kirurskih bolnikih zastavljajo zdravnikom splo$ne medicine. Vpra-
Sanja, ki so prihajala za okrogle mize«, so bila vselej aktualna,
refevala pa so se kar najbolj strokovno in vsestransko.

7
ﬁsd

Kos

Rojen je bil v Subotici, $olal se je v Zagrebu. Leta 1960 je opravil
specialisti¢ni izpit iz pediatrije v Ljubljani. Strokovno se je izpopol-
njeval v ZDA, Nemdiji, Franciji in Veliki Britaniji. Leta 1958 je
organiziral enega prvih sanatorijev za otroke kardiopate v Sent-
vidu pri Sti¢ni, ki ga je vodil 15 let in v njem uvedel Solo za bolnike.
Bil je prvi neonatolog v ljubljanski mestni porodniSnici. Od leta
1965 je bil vodja otroskega oddelka na kirurski kliniki. Leta 1974
je sodeloval pri oblikovanju Pediatri¢nega oddelka kirurskih strok
in postal njegov predstojnik. Uveljavil je ljubljanski model otroske
kirurgije, ki temelji na delovnih skupinah oZje specializiranih
kirurgov in pediatrov, ki zdravijo otroka s kirursko boleznijo.
Mednarodno zdruzenje pediatrov ga je imenovalo za izvedenca na
podrodju pediatri¢ne intenzivne terapije. Bil je pobudnik huma-
nizacije pri hospitalizaciji otrok tako, da je sprozil odpiranje
otroskih oddelkov, namestitev vzgojiteljiv in uciteljev. Model se je
uveljavil tudi na wjem. Doma in v tujini je objavil kot avtor ali
soavtor 148 strokovnih ¢lankov. Poleg tega je urejeval revijo Pro
medico in Kirurske zbornike. Danes pa urejuje revijo Raziskovalec
na izjemno kakovosten in njemu svojski nadin. Prejel je vrsto
priznanj in nagrad. Leta 1988 je bil imenovan za izrednega
profesorja na Medicinski fakulteti.

Vsega navedenega je dovolj za celo in zelo plodno Zivljenje.
Profesor Kornhauser pa je Se pianist, ki nastopa samostojno doma
in v tjini zlasti na zdravniskih koncertih. Je soustanovitelj
Kulturno-umetniskega drustva Ljubljanskega klini¢nega centra in
Medicinske fakultete ter njegov predsednik. Ko pa ga sreas in se
z njim pogovarjas, ko te je pri oceni njegove starosti ukanil najmani
za desetletje, si preprican, da njegovega plodnega dela Se zlepa ne
bo konec. Da, v resnici, kdo mu ne bi zavidal? Pavle Kornhauser
se je privadil tdi na zavist. Vsakrine namige ali pripombe
svetovljansko spregleda.

Kirurski zgorniki so gotovo eno njegovih pomembnejsih prispev-
kov slovenki medicini. V zadnjih dvajsetih letih se je slovensko
medicinsko izrazoslovje dodobra izpopolnilo in o¢istilo. Komur
pridejo slu¢ajno v roke strokovni ¢lanki domacih avtorjev, napi-
sani v Stiridesetih in petdesetih letih, to razliko takoj opazi. Ne le
strokovno izrazoslovie, ampak tudi ostalo pisanje tistih dni je
polno tujk.

Zasluge za tak napredek gredo gotovo tudi Kirurskim zbornikom,
Tavcarjevim dnevom, Zdravniskemu vestniku in Medicinskim
razgledom. V njih pa seveda Rudiju Pavlinu, Tinetu Logarju, Tomu
Korodcu in mnogim drugim. A ¢eprav se je Solal v Zagrebu, ume
Pavle Kornhauser marsikateremu slovenskemu piscu popraviti
nepravilno rabo lo¢il.

V mnogih uvodih k zbornikom navaja profesor Kornhauser svojo
uredniSko misel o pisanju ¢lankov brez navajanja strokovne
literature, z Zeljo, da se ohrani stil predavanja. O tem se je veckrat
razpravljalo v strokovnih krogih. Urednika ZdravniSskega vestnika,
prof. Janko in prof. Drinovec, sta mu leta 1989 v Zdravniskem
vestniku odgovorila in to vpraSanje razdistila. V prvem zborniku,
ki ga je uredil profesor Smrkolj, ostaja Se vse po starem, v zborniku
29. podiplomskega tecaja kirurgije pa je za vsakim clankom ze
citirana literatura, ponekod po vankuverskem sistemu, drugje
samo v obliki priporocene literature.

Z zakljuckom Kornhauserjevega urednikovanja Kirurikih zbor-
nikov se zaklju¢uje tudi lepo, prijetno in v¢asih nekoliko vzneseno
obdobije, v katerem smo se tako radi veselili lastnih uspehov. Kot
da smo pristali na tleh, kjer nas ¢aka 3e tr¥e in $e bolj zagrizeno
delo. Z ustanovitvijo Zdravniske zbornice Slovenije so prenesena
nanjo nekatera javna pooblastila. Pricenja se sekunadariat, dve-
letno strokovno usposabljanje zdravnikov za samostojno delo.
Uvaja se zasebna zdravniSka dejavnost. Zdravniki bodo morali na
sedem let dokazovati svojo strokovno usposobljenost* Organi-
zacija specializacij prehaja v domeno zbornice,

Zbornica bo verificirala tiste podiplomske tecaje, ki bodo spadali
v programe strokovnega izpopolnjevanja. Tja pa kirurski dnevi
vsekakor sodijo. Iz izvajanj profesorja Smrkolja na promociji
zbornikov je bilo jasno razbrati, da bo katedra za kirurgijo svoje
naloge opravila zanesljivo kot vselej.

Ko je Pavle Kornhauser leta 1958 v Sentvidu pri Sti¢ni ustanovil
Zavod za revmatiCne in sr¢éne rekonvalescente, dobrien del
danasnjih slovenskih zdravnikov Se ni znal pisati, skoraj 10% pa jih
Se ni bilo rojenih. Ko starejsi pripovedujemo mlaj$im o tistih ¢asih,
nas ti poslusajo s precejsnjo mero skepse: »Saj menda tudi ni bilo
vse tako tezko in nemogode, kot pripoveduijejo... « Cas, rabelj hudi,
pa vse bolj peha v pozabo dogodke, za katere smo vasih
izgorevali.

Profesor Korda§ v svojih razmisljanjih o tem, kako izmerit
zdravnikovo strokovnost prihaja do sklepa, da je usoda zdravnika
podobna usodi uditelja. Oba vzgajata oziroma zdravita ljudi, ki ne
obvladajo stroke in tako ne morejo oceniti ne ucitelja ne zdravnika.
Do iracionalne in seveda nestrokovne ocene se bodo dokopali
Sele ¢ez mnogo let, ko ocena, taka ali druga¢na, ne bo vec
pomembna. Dotlej pa bosta tako dober zdravnik kot dober ucitelj
zaradi lastnega zadovoljstva in radosti ob svojem delu gorela kot
bakla. Morda celo razsvetljevala in ogrevala svojo okolico. Ko pa
bosta zgorela do kraja, bo od njiju morda ostal lep spomin, a
vendar le tema in kup pepela.

Taka misel za Pavleta Kornhauserja gotovo ne velja. Ceprav mnoga
dela tonejo v pozabo, pa velikokrat znova pridobijo na svoji
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vrednosti tista, ki se jih sodobniki niso zavedali in jih niso cenili.
Celostni pristop v sodobni medicini, ki se vse bolj uveljavlja in nam
prihaja v zavest, je Ze desetletja temeljna sestavina Kornhau-
serjevih strokovnih prizadevani.

V eni od kritik Pavletovega muziciranja sem prebral: »Kako lahko
tako racionalen in tehni¢no usmerjen zdravnik igra tako mehke,
romanti¢no melanholi¢ne in elegantne melodije. Res dobra ucite-
liica mu je morala biti lastna mama. So njegovi ucitelji ustvarili v
njem to ambivalenco razuma in ¢ustev ali pa je bil clovek, ki je ta
uk sprejel, nekaj posebnega? Odli¢ni geni in izborna peristaza, bi
dejali bedno in suhoparno v svojem zdravniskem Zargonu.

Z leti zraseta ob znanju tudi izkuSenost in modrost. Ni¢ ni tako
narobe, ¢e med svojim zdravnikovanjem ¢lovek ne uspe postati
nesmrten in samo razsvetljuje ter greje svoje sodobnike. Vsak
droben kamencek, ki ga morda celo nevede poloZi v temelje ali
ob rob slovenske medicinske misli, ki ga ne bo opaziti, ker je ¢isto
navaden in samoumeven, pa bo tam ostal tudi brez velikih besed
in dokazovanj. Mnogim je to ¢isto dovolj.

Aktualni pogovori

AKTUALNI POGOVOR
S PRIM. DR. JURIJEM SIMONITIJEM

Prim. dr. Jurij Simoniti se je rodil 7. 8. 1931 v Gorici. Gimnazijo je obiskoval
v Mariboru, kjer je leta 1950 maturiral. Leta 1956 je promoviral na
Medicinski fakulteti. Po opravljenem strokovnem izpitu leta 1958 se je
zaposlil na internem oddelku Bolnisnice v Slovenj Gradcu. V letih 1959 in
60 je ponovno opravljal pripravniski staz (internship) v Mount Sinai
Hospital v Minneapolisu, Minn. v ZdruZenih drzavah. Po vrnitvi v
domovino je moral za leto dni v Zdravstveni dom, da je nato dobil

odobreno specializacijo iz interne medicine, Specialisti¢ni izpit je opravil
leta 1965. Od tedaj dela kot internist v slovenjegraiki bolnidnici. Od leta
1971 vodi delo v centru za dializo. Od leta 1974 je, z nekajletno prekinitvijo,
pomoénik direktorja bolnidnice. Objavil je ve¢ strokovnih publikacij. Od
leta 1966 je bil ¢lan ve¢ zdravnidkih komisij, od leta 1974 do 1992
predsednik zdrav-nisSke komisije v tirih korodkih obé¢inah.

ZV: Zdi se mi, da je bil Ze Tvoj oce ugleden zdravnik na Primor-
skem. Prosim Te, da nam osvetlis njegovo poklicno pot.

JS: Moj oce je Studiral medicino v tezkih povojnih letih v Ljubljani
in Gradcu, koné¢al pa v Bologni v Italiji. Z delom je pricel v gorigki
bolninici, vendar jo je moral zaradi nemogocih politi¢nih razmer
kmalu zapustiti. Odprl je privatno ordinacijo na goriskem Trav-
niku. Toda Ze leta 1932 je moral beZati v Jugoslavijo. Bil je zaveden
Slovenec in v letih, ko je bil fasisti¢ni pritisk izredno hud, niti zanj
niti za starSe in brata ni bilo prostora v tedanji Italiji.

ZV: Zakaj se je Tvoja druZina iz Primorske preselila na Korosko?

JS: Ko smo prisli v Slovenijo, je ofe zbolel. Uspelo mu je dobiti
sluzbo zdravnika v zdravilis¢u na Golniku, isto¢asno se je tudi
zdravil. Koncal je specializacijo iz ftiziologije in leta 1937 3e iz
interne medicine. Takrat je bilo prazno mesto predstojnika inter-
nega oddelka v Slovenj Gradcu. Ponudili so ga ocetu in julija 1937
smo se preselili. Oce je postal tudi ravnatelj bolnisnice. Dela je bilo
veliko, saj je imel le Se enega sekundarija. V naslednjih letih je
ustanovil protituberkulozni dispanzer v Slovenj Gradcu in Crni.
Med vojno je bil dodeljen bolninici v sedanjem Wroclawu v Sleziji.

ZV: Je bilo v Tvojem primeru Tebi v korist ali v breme da se je
zdravniska tradicija prenasala iz ene genervacije na drugo? Kaj
menis o tem v splosnem, v sistemu socialisticnega zdravstva, ki se
Ze vlece za nami, in v sistemu privatnega zdravstva?

JS: Mislim, da mi je ocetov vpliv zelo koristil ob zacetku mojega
poklicnega dela. Ze v otroskih letih sem spoznaval vse teZave, s
katerimi se sreCuje zdravnik. Mislim na skrb ob hudo bolnem
Cloveku, ko mu tedaj pogosto ni bilo mogo¢e pomagati, do
napornega dela v privatni ordinaciji. Spomnil bi na nalezljive
bolezni, zaradi katerih je tedaj umiralo ogromno ljudi, predvsem
otrok, zdravil pa ni bilo. V zvezi s privatno prakso pa e to. Ko
gledam, kako si marsikdo med kolegi danes predstavlja privaino
prakso kot neizérpen vir bogatenja, bi zelel povedati, da pomeni
privatna praksa predvsem veliko dela in odgovornosti, pa ni¢
prostega Casa.

Gotovo mi je bil zaradi ofeta Studij medicine laZji. Kar doma sem
imel mentorja. Ze kot Student sem bil veliko na internem oddelku
in vrsto znanj in védenj sem dobil od njega.

V petdesetih letih sem doZivljal zaton privatne prakse. Tedaj mi je
umrl oce.

Prepri¢an sem, da pomeni tradicija veliko, pa naj bo sistem takSen
ali drugacen. Tako se namre¢ prenasa nacin obnaSanja, razmis-
ljanja in e kaj, predvsem védenje. Seveda tudi tradicije ne sme biti
preved; stalno je potreben e dotok svezih misli in idej.

ZV: Dokaj nenavadno je in eden izjemno redkib si bil, ki ste v letibh
1959 in 1960 opravijali staz in specializacijo v tujini, Se posebej v
ZDA. Kako Ti je to uspelo in katere izkusnje in poglede si si pridobil
tam za svojo strokovno pot?

JS: Res je, tedaj je bilo zelo tezko dobiti moZnost, da si sploh lahko
potoval ¢ez mejo, kaj Sele kaj vec.

V Bologni v Italiji imam strica, ki je bil znan profesor kardiologije
na univerzi. Gre za profesorja Teodorja Postelija, ki me je
priporodil, tako da sem bil leto dni »intern« v Mount Sinai Hospital
v Minneapolisu v Minnesoti. Tam se videl veliko in se tudi
marsi¢esa naucil. Ze takrat me je zanimala organizacija dela v
bolnidnici in z Zalostjo ugotavljam, da pri nas Se danes ne
dosegamo tistega, kar je bilo v ZDA urejeno ze pred vec kot
tridesetimi leti.

Skrb za bolnika, ki jo je zdravnik zacel v privatni ordinaciji,
nadaljeval v bolni3nici in nato zakljuéil zopet v svoji ordinaciji, se
mi je zdela morda najbolj3i dosezek ameriske medicine. Mogoce
me je prav zato pritegnilo delo z dializnimi bolniki. Za nekatere
skrbim Ze desetletja in ti me lahko pokli¢ejo ob katerikoli uri.
Skratka, vzpostaviti je treba medsebojni osebni odnos zaupanija in
odgovornosti. Mislim, da prav to pri nas mo¢no 3epa. Poleg
strokovnosti dela bi omenil 3e en vidik odnosa do hospitali-
ziranega bolnika, ki je pri nas e danes zanemarjen, v ZDA pa je
bil Ze takrat urejen. To je zavedanje, da potrebuje bolnik v
bolnisnici urejene bivalne pogoje za svoje zdravljenje.

In Se necesa sem se naucil onkraj luze: da je zdravnik zaradi
bolnika in ne obratno.

ZV: Slovenjgraska bolnisnica je majbna, tudi regija je majhna,
vendar pa je bolnisnica ugledna, urejena in tudi strokovno
cenjena. Kar za nekaj strok so pribajali in Se pribajajo bolniki k
Vam iz Maribora, Liubljane, vse Slovenije, pa se od drugod?
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JS: Slovenjgraska bolniSnica ima danes nekaj manj kot 400 postelj
na petih oddelkih (ginekolo3ko porodniskem, kirurSkem, inter-
nem, otroskem in uroloSkem), gravitacijsko obmodje pa zajema
nekje od 85.000 do 120.000 prebivalcev Stirih koroskih ob¢in in
delno Velenja, v majhni meri §e Mozirja. Stevilo niha od oddelka
do oddelka. Res je, bolniki prihajajo tudi od drugod. Bolnisnica si
je pridobila strokovni sloves na marsikaterem podrocju. Navezal
bi na svoje izkusnje iz ZDA. Bolniki se bojijo velikih ustanov, kjer
se izgubijo v mnoZici. Pri srcu so jim manjSe bolnidnice, kjer je
ob¢utek idividualnosti bolj$i. Med mojim bivanjem v Minnesoti so
mi v Rochestru ob Mayo Clinic pokazali takrat najvecjo amerisko
bolnisnico St. Mary’s Hospital, ki je imela 3.000 postelj. Bila je
izjema, saj so sicer bolnidnice bistveno manjse in med njimi je huda
konkurenca, kar je za strokovno delo le dobro.

ZV: Opazovalcu od zunaj se zdji, da je slovenjgraska bolnisnica za
slovenske razmere nesorazmerno dobro integrirana v svoje social-
no zaledje, v mesto, med ljudi. Je ta vtis tocen?

JS: Do lanske jeseni sem bil tudi sam o tem prepri¢an. Oktobra pa
nam je propadel referendum o samoprispevku za obnovo kirursko
porodniSkega bloka. Morda odnos ljudi do njihove bolnisnice le
ni vec tak, kot je bil.

Vem, da Zivimo v teZkih ¢asih ob skrbi za jutri$nji dan, Zelezarstvo
je v krizi... Veliko §kode nam je naredila propaganda za pro-
stovoljno zdravstveno zavarovanje, ki je bila tedaj na visku. Vendar
— ¢rv gloda in se ne da odgnati. Kaj pa, ¢e smo postali v bolnisnici
le nekoliko preve¢ sami sebi namen? Izid referenduma je resno
opozorilo nam vsem, da je zelo nevarno podivati na lovorikah.

ZV: Zakayj je Slovenj Gradec kot majhno mesto na obrobju Slovenije
pomembno kulturno sredisce in Zarisce, pa ne le na podrociu
slikarstva (pomembne domace in mednarodne razstave, pisa-
teliska srecanja, tudi v okviru OZN, slikar Tisnikar itd.)?

JS: Ce se $e enkrat vrnem k tradiciji: Slovenj Gradec je ze sedemsto
let staro mesto. Bolnidnica je v kraju vec kot petsto let. V 18. stoletju
so bile tukaj znane slikarske in kiparske delavnice. Omenil bi le
druzino Strauss in Mersija. Zato se Se danes kaj dogaja. Pred vojno
in po njej je kulturno tradicijo nadaljeval Zupnik Jakob Sokli¢ in
kasneje prof. Karel Pecko, ki je motor vsega dogajanja okrog
galerije. Po hisah so kar lepe likovne zbirke, glasbena dejavnost
je pod vplivom tukaj rojenega skladatelja samospevov Huga
Wolfa. Premalo pozornosti sta Zal deleZna tu rojeni Fran Berneker
(njegov je Trubar v Tivolskem parku) in pisatelj Ksaver Mesko, ki
je zivel v blizini na Selah.

Danes prihaja nov rod, ki nadaljuje z vrsto kulturnih dejavnosti.
Kljub vsemu pa mislim, da Zivi tukaj kar lepo Stevilo akademsko
izobraZenih ljudi, in vendar njihovega vpliva na okolje ni dovolj
Cutiti.

ZV: Slovenske Koroske je zelo malo, vecina Koroske je ostala po
plebiscitu na avstrijskem ozemlju. Koliko ste Korosci na slovenski
strani povezani z nasim Zivljem cez mejo, Se posebej zdravniki in
izobrazenci?

JS: Zal so stiki ¢ez mejo zelo skromni. Sam sem se veckrat
spraseval, zakaj je tako. Mislim, da je vzrokov ved. Dolgo vrsto let
po vojni so bili stiki ¢ez mejo vsaj sumljivi, ¢e ne kaj ve¢, in pod
budnim o¢esom ustreznih sluzb in organov. Poleg tega je sloven-
skih izobraZencev okraj meje malo.

Nekaj ve¢ stikov smo imeli in jih 3¢ imamo z bolniSnicama v
Voliperku in Celovcu ter s KoroSko zdravniSko zbornico. V
splosnem se mi zdi, da smo Slovenci nekoliko preve¢ zaprti v svoj
mali svet, da se po¢utimo onkrajlastnega plotu osamljene in morda
tudi ogrozene. Zraven pride Se zgodovinski spomin in kon¢no
ugotavljamo, da komaj vemo, kaj se dogaja pri sosedu.

ZV: Tudi v taksni regijski, obrobni (pa ne v slabsalnem pomenu
besecde) bolnisnici, kot je Slovenj Gradec, je obranil dr. Ivo Raisp
doktorat znanosti in bil babilitiran za profesoria interne medi-

cine. So pri vas poleg prizadevanj posameznikov tudi splosne
razmere v bolnisnici temu naklonjene? Zakaj nisi doktoriral tudi
Ti?

JS: Zelel bi te popraviti. Dr. Ivo RaiSp je priSel za predstojnika
internega oddelka v Slovenj Gradec Ze z doktoratom znanosti.
Njegovo nadaljnje strokovno napredovanje pa je potekalo, ko je
delal v tukajdnji bolnidnici.

Slovenske razmere za strokovni napredek posamezniku niso bile
naklonjene. Zakaj? Bilo je premalo zahtevnosti in konkurence, da
bi si morali pridobivati dodatno znanje. In 3e nekaj, kar povem
odkrito, nihe za kakrSenkoli strokovni napredek doslej materi-
alno ni bil stimuliran, kar 3ele nagrajen. Vzemiva v roke nekdanje
pravilnike in sedanjo kolektivno pogodbo. Koliko pa prinese
megisterij ali doktorat? Druzba tudi ni postavljala zahtev, da bi si
moral za viji polozaj ali delovno mesto pridobiti kak$en naziv. Niti
primarijat ni nujen za predstojnika oddelka!

Ob tem moram povedati, da je dela v man;jsi bolniSnici veliko in
Casa ter moZnosti za Studij manj kot v ustanovah, kjer je znan-
stveno, raziskovalno in pedagosko delo sestavni del sluzbe.
Zavedati se je tudi treba, da so ekipe malostevilne in je zato veliko
popoldanskega in no¢nega dela.

Na tvoje vpraSanje o mojem doktoratu ti odgovarjam takole.
Zmanjkalo mi je modi, ¢asa in volje. Mislim, da sem bil za to pred
desetimi leti ze prestar in preve¢ vpreZen v vrsto obveznosti.
Doktorat bi bil moral narediti nekje ob specializaciji in ne za
penzion!

ZV: Slucajno sem prisostvoval sestanku vasega zdravniskega drui-
stva in prav Tvojemu sprejemu med petdesetletnike — srecanje z
Abrabamom. Opisi, prosim, ta postopek, ki ga najbrz vecina
kolegov ne pozna.

JS: Slo je za druzabno, prijetno srecanje. Tedaj je bil predsednik
podruZnice ZdravniSkega drustva kolega Polde Budna. Tisti ¢lan,
ki je v koledarskem letu praznoval 50-letnico, je moral odgovarjati
pred »strogo« komisijo na Saljivo zastavljena vprasanja. Ce je izpit
uspesno opravil, je na drustveni prireditvi prejel diplomo Abra-
hama. Zal je ta obi¢aj sedaj zamrl.

ZV: Leta 1970 ste v Slovenj Gradcu odprli dializni oddelek, drugi
v Sloveniji, takoj za ljubljanskim. To se mi je zdelo takrat in
ocenjujem Se danes kot izredno pogumno in napredno Ziejanje v
razvoju slovenske medicine. Kako je do tega prislo in kdo je zanj
najvec napravil?

JS: Junija leta 1969 je bil sestanek slovenske uroloske sekcije v
Trstu. Ogledali smo si tudi novi dializni center v trzaZki bolninici.
Tedaj sva s kolegom Tomom Darianom prvi¢ videla to dejavnost.
V letu 1970 smo se v na&i bolni3nici odlodili, da tudi mi naredimo
dializni center. Ob tem omenjam, da se je med uremi¢nimi bolniki
pri nas Ze izvedelo, da jim je ¢ez mejo mogoce pomagati. Nekaj
denarja smo zbrali, da smo lahko pripravili potrebne prostore,
kupili demineralizator in decembra 1970 docakali prvi dializni
monitor. Priceli smo z delom. Pred tem smo Studirali strokovno
literaturo, si ogledali nekaj centrov in obiskali kongres v Inns-
brucku.

Seveda je bilo na zacetku napeto, saj je bil ob¢utek negotovosti in
odgovornosti zelo hud.

Kirursko plat je prevzel Tomo Darian, internisti¢no pa jaz. Ob tem
bi zelel opozoriti e na velik deleZ sestre Fride Roblek, da je vsa
stvar stekla. Za sestrsko delo smo imeli le njo, kasneje smo dobili
Se eno sestro in streZnico, tako da je delo lahko teklo v dveh
izmenah. Omeniti moram, da je trajala ena dializa dvanajst ur! Z
arteriovenskimi obvodi smo imeli velike probleme, ker so se
pogosto masili. Tudi vec¢krat dnevno smo distili strdke. K sredi je
konec oktobra 1971 kolega Darian naredil prvo arteriovensko
fistulo, nakar je postalo Zivljenje na dializi znosnejse.

Ce danes razmisljamo o naSem tedanjem pocetju, se zavedam, da
smo imeli veliko korajze, saj je bila dializa tedaj $e malo znana nova
metoda. Vse skupaj smo dozivljali kot velik izziv. Stevilo bolnikov
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je narascalo, center se je vecal, pocasi je prislo tudi vec sodelavcev.
Fistule je kasneje delal Nado Vodopija.

Vsem, ki so bili zaposleni na dializi ali pa so Se, sem dolzan veliko
zahvalo. Nikoli ni bilo tezko podaljsati dela v vecerne ure ali pa
priceti z dializiranjem novega bolnika, pa Ceprav je bilo silve-
strovo. Fluktuacija osebja je bila minimalna. Doslej je odslo z
dialize le est ali sedem sodelaveev, in to v ve¢ kot dvajsetih letih.
Do danes nam je uspelo ohraniti nekaj pionirskega duha. Vsakdo
se zaveda, da je pomembno kolesce v dobro ute¢enem meha-
nizmu.

Vsi smo bili zelo veseli, ko smo se leta 1990 preselili v nove,
urejene prostore. Seveda so bili tega najbolj veseli bolniki.

Pri dializi je poseben problem porabni material, ker ga je ogromno
in je drag. Sprva smo uporabljali velike membranske vrece iz
celofana, danes so v uporabi Cedalje manjsi in seveda bolj
ucinkoviti filtri, Oskrba s tem materialom je sprva Sepala. Tako sem
neko¢ kmalu po zacetku naSega dializiranja v svojem avtu prevazal
iz Trbiza ¢ez Korosko polno membran in cevk ter carinike treh
drzav prepriceval in prosil, da so me spustili. Naslednjega dne ne
bi imeli kaj vzeti v roke! Danes so take zgodbice prijeten spomin
na zacetniska leta.

ZV: Pred mnogimi leti ste objavili v Zdravniskem vestniku pres—
enetljiv clanek o biopsiji jeter med prostovoljci (1). Kdo so bili ti
prostovoljci in kaksni so bili zapleti, preden je do objave clanka
splob prisio?

JS: V zacetku Sestdesetih let se je pojavil nov diuretik — hidro-
klorotiazid. Pred tem smo poznali le Salirgan, ki je bil Zivosrebrni
preparat in je okvarjal ledvice. No, o novem preparatu, imenoval
se je Esidrex, so bila sprva mnenja deljena. Okvarjal naj bi jetra. Na
pobudo prof. Raispa smo se odlodili za Studijo, s katero naj bi
ugotovili, ali res okvarja jetra ali ne. To Studijo smo naredili na
prostovoljcih — zdravnikih internistih po enotedenskem jemaniju
zdravila. Ti prostovoljci smo bili seveda mi sami. Preiskavo smo
dopolnili z biopsijo jeter. Seveda smo vsi vedeli za vse nevarnosti.
Strokovni javnosti ni bilo znano, kako je Studija potekala. Do-
mnevali so, da smo naredili preiskavo na bolnikih, ki niso vedeli,
za kaj gre, in brez njihovega privoljenija.

Na pristojnem mestu sva s prof. RaiSpom pojasnila, kako je zadeva
potekala, nakar ni bilo vec tezav.

ZV: Baje ste bili v Slovenj Gradcu tudi pionirji na podrocju biopsije
ledvic?

JS: Ze leta 1958 je nas predstojnik Ivo Raisp pricel z biopsijo jeter.
Pri eni od teh je bilo poleg jeter dobljeno $e ledvicno tkivo. Leta
1960 pa nam je prof. Milovan Radonic¢ pokazal Se biopsijo ledvice.
Prof. RaiSp nas je naudil tudi te preiskave.

Zaradi dodatnih diagnosti¢nih moZnosti (elektronska mikrosko-
pija in imunofluorescenca), ki jih pri nas nismo mogli narediti,
kasneje nismo nadaljevali s to metodo, saj je bil izkupicek dokaj
zahtevnega posega premajhen.

ZV: Mnogo let si direktoroval oz. poddirektoroval. Kako usklajujes
organizacijo oz. vodilno funkcijo s strokovnim delom ter sprem-
ljanjem stroke? So Ti organizacijske zadolZitve ovira ali je pove-
zanost labko tvorna?

JS: Leta 1974 sem postal pomocnik direktorja ob vsem ostalem
delu, ki sem ga opravljal na internem oddelku in na dializi. Nekaj
let sem bil tudi direktor TOZD Medicinskih sluzb, ko je bilo to
moderno in zahtevano. Vsa ta leta sva s kolegom Dragom
Plesivénikom zelo dobro sodelovala.

Priznam, da nikoli nisem verjel, da je mogoce bolnidnico ra—
ztozdirati« kot kako tovarno ali trgovsko podjetje. Vse moje pocetje
je bilo usmerjeno tako, da je bilo vse skupaj le na papirju,
bolnisnica je delovala kot celota. Zato tozdi pri nas nikoli niso
zaziveli. Skratka, bil sem direktor brez fikusa in tajnice, $e brez
direktorske pisarne.

Gotovo so upravne funkcije za zdravnika obremenjujoce, vedel pa
sem, da bi ustanova imela veliko skode, ¢e bi kak nemedicinski
dovek zacel resno direktorovati in vpljevati neumnosti, ki so bile
takrat v modi.

Se vedno sem preprican, da mora biti v normalno organizirani
bolnidnici poudarek na medicinskem delu, vsa ostala organizacija
mora izhajati iz potreb stroke. V preteklem obdobju smo izgubljali
ogromno ¢asa s planiranjem in Stetjem tock in faktorjev, z
nabiranjem denarja na samoupravnih sestankih in preprice-
vanjem politikov o osnovnih problemih hospitalne ustanove,
Poleg tega je Se samouprava meglila pogled na dolznosti vsakega
posameznika, godila pa vsem tistim, ki so raje izgubljali ¢as in
energijo na brezplodnih sestankih. Najve¢ debat je bilo vedno

tozb po sodiscih zdruzenega dela, pri katerih smo se pravdali bolj
za oslovo senco, kot za kaj bistvenega.

Naj kon¢am. Menim, da mora bolni3nico voditi zdravnik, ki pozna
stroko, ve za tezo problemov in si je sposoben ustvariti sodbo o
pomembnosti ali nepomembnosti zadeve in se odlo¢ati na podlagi
lastnega védenja in izkuSenj. Seveda mora imeti ob sebi strokovni
kolegij in finan¢ne, pravne in tehni¢ne strokovnjake, ki mu
pomagajo pri vodenju ustanove.

Pogovor je v imenu urednistva ZV vodil JoZze Drinovec.

Nove knjige
PRIKAZ
Zdravstvena vzgoja

«Zdrav dib za navdib- — Glasilo drudtva plju¢nih bolnikov Slo-
venije, 1993; 1: 5t. 1.

Prek kratkim je izsla prva Stevilka c¢asopisa Drudtva plju¢nih
bolnikov Slovenije z naslovom «Zdrav dih za navdih-. Drustvo, ki
je oktobra 1992 preraslo iz ljubljanskega drustva v drutvo, ki
zdruZuje vse kroni¢ne plju¢ne bolnike v Sloveniji, se je odlodilo,
da bo izdajalo ¢asopis dvakrat letno in v dveh oblikah. Prva je
namenjena odraslim, druga pa mladini in njihovim starSem.

V uvodu direktor Indtituta za pljuéne bolezni in TBC Golnik prof,
dr. Jurij Sorli primerja izid ¢asopisa z rojstvom, ki je v druZini najbolj
vesel dogodek, pricakovan z vznemirjenjem in upi. Skupnost
bolnikov z boleznimi dihal, njihovi svojci, prijatelji, naklonjeni
meceni in terapevti namre¢ pomenijo druzino ljudi, ki jih vodi
skupni cilj — uspesna rehabilitacija bolnikov s kroni¢nimi bolez-
nimi dihal — in prizadevanje, da se jutri §tevilo kroni¢nih bolnikov
ne bi povecalo.

Casopis nam tako predstavi ve¢ preventivnih programov, npr.
program odvajanja kajenja, preventivni program proti kajenju za
predsolsko, osnovno3olsko in srednjesolsko mladino (za otroke v
vzgojnovarstvenih organizacijah pripravljajo serijo risank z naslo-
vom »Zdravo Zivime), §vedski program 3olanja bolnikov z dihalno
stisko itd.

V rubriki -Nasa strokovna dognanja- Zelijo predstaviti ugotovitve
raziskav, ki so bile opravljene pri nas. Tokrat so objavili izsledke
ankete 100 kadilcev, ki obiskujejo Dispanzer za plju¢ne bolezni na
Vicu.

V reviji spregovorijo tudi bolniki. Njihove izpovedi bodo morda
pomagale drugim, da bibolje in kakovostneje preziveli vsakdanjik.
Bolniki opisujejo, kako se je njihova bolezen zacela, kakine tezave
so imeli, ko so se udili Ziveti z njo, kako so bolezen spremljali
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kroni¢no obliko.

V pismih bralcev je uredniski odbor v prvi Stevilki revije objavil
mnenja ¢lanov Drudtva pljucnih bolnikov, ki so se v letu 1992
udelezili letovanja v Strunjanu, v prilogi pa skudajo na preprost
nacin odgovoriti na vpraSanja, ki zanimajo ne le bolnike z
boleznimi dihal, ampak tudi javnost. Tako nas seznanijo z zna-
¢ilnim potekom akutne astme, znaki bronhitisa in kroni¢ne
obstruktivne plju¢ne bolezni, s trajnim zdravljenjem s kisikom na
domu itd. Mag. dr. Anton Zupan na poljuden nacin predstavlja
dihalno odpoved pri bolnikih z mi§i¢nimi in Zivénomisi¢nimi
boleznimi, doc. dr. Andrej Debeljak pa piSe o znakih, ki opozarjajo
na plju¢nega raka.

V rubriki »Drugod po svetu« urednica dr. Barbara Latkovi¢ pred-
stavlja drudtva plju¢nih bolnikov v svetu. Tako npr. francosko
zdruzenije, ki obstaja Ze od leta 1984, zdruZuje bolnike, zdravnike,
medicinske sestre, tehnike, socialne delavce in respiratorne tera-
pevte. V Franciji financira organizacijo socialno zavarovanje, letni
stroski zdravljenja bolnikov-¢lanov pa so 3035 dolarjev, kar je 8,8
USD na dan.

Z velikim veseljem so v uredni$tvu pripravili tudi Stevilko, ki je
namenjena predvsem mladini.

Danica Rotar-Pavlic¢

Farmacija
Klini¢na farmacija« 1993; 1: Stevilka 1.

Sekcija bolni$ni¢nih farmacevtov pri Slovenskem farmacevtskem
drustvu je izdala prvo Stevilko svojega glasila Klini¢na farmacija.
Imenovala je uredniski odbor, ki ga vodi Franc Kozjek.

S svojim glasilom Zelijo bolnidni¢ni farmacevti in urednidki odbor
predvsem s prakti¢nega vidika opozarjati na farmakoterapijske
doktrine na posameznih indikacijskih podrodjih, prikazati posa-
mezne primere uporabe novih zdravil, farmakodinami¢ne lastno-
sti novo registriranih zdravil, nove dejavnosti v farmaciji, pa tudi
napovedovati zanimiva strokovna srecanja in seznanjati z novej-
5im strokovnim slovstvom. V nacrtu so za zacetek 3tiri Stevilke
letno, kasneje predvidoma ved, glede na potrebe in zanimanje
bralcev. Ceprav je glasilo za zacetek namenjeno predvsem farma-
ceviom v bolnidni¢nih ustanovah, so ambicije vedje, k branju in
sodelovanju zelijo pridobiti tudi zdravnike.

V prvi Stevilki je osrednji strokovni ¢lanek prim. dr. Jurija Dobo-
viska z naslovom »Zaviralci angiotenzinske konvertaze v klini¢ni
praksi«. Pisec je prikazal njihovo porabo pri arterijski hipertenziji,
popuscanju srca in boleznih ledvic. Pregledno je prikazal sopojave
in razlike med posameznimi zaviralci angiotenzinske konvertaze.
Krajse rubrike so: iz kliniéne prakse, nova zdravila, vprasanja,
odgovori, odmevi in obvestila. Medikamentni eksantem ob zdrav-
lienju s kotrimiksazolom je iz lastne prakse, anafilakti¢ne reakcije
ob uporabi inhibitorjev ACE pa iz revije Lancet. Predstavljeni sta
zdravili Rodanol in Sporanex. Ladko KoroSec je pripravil prispevek

»Anabolni in androgeni steroidi«, Edvard Palka pa je opisal usodo
pemofloksacina.

Prepri¢an sem, da bo drobno glasilo Klin¢na farmacija prijazno
sprejeto ne le v bolnidni¢nih lekarnah, ampak pri farmacevtih in
zdravnikih sploh, pa ne samo zaradi dopadljive oblike.

JozZe Drinovec

Splosna medicina

B. Volj¢&, T. Kogir, I. Svab, F. Urlep: Splosna medicina.
Nacela in tehnike. Ljubljana: Sekcija za sploino medicino SZD,
1992, 278 strani.

Gre za splodni del sploine medicine z nekaterimi poglavii iz
medicinske sociologije in psihologije. Torej predvsem meto-
doloski uvod k splodni medicini, ¢eprav je izvirni podnaslov knjige
Nacela in tehnike.

Pisci so med najbolj zavzetimi organizatorji in pospeevalci
splone medicine pri nas, ¢e ne kar najbolj zagnani.
Predstavljam si, da so s tem delom Zeleli postaviti temelje, ki bi jim
morale slediti knjige s specialnih podrocij strokovne problematike
v splo$ni medicini. Strinjam se z uvodno opredelitvijo, da je knjiga
neprimerljiva z drugimi v mednarodnem slovstvu, Razdeljena je na
4 uvodna poglavija z vrsto definicij in nekaj zgodovine. Sledijo
nacela in tehnike, nato najkrajsi del z naslovom Izbrani problemi.
Nato najdemo poglavja o delu zdravnika splodne medicine, knjigo
koncujejo poglavija Nadzor in izobraZevanje.

Po celostnostnem vidiku je knjiga morda celo preobsezna, vklju-
¢uje tudi manj pomembne modne teme, npr. teorija sistemov, po
drugi strani pa manjka pomen in tehnika klini¢nega pregleda, e
je ze poglavie o anamnezi in razgovoru. V knjigi z 287 stranmi ni
mozno v celoti obdelati poglavja o rac¢unalniku v splo3ni medicini,
Se posebej pa ovrednotiti njegovega pomena v administrativnhem
in organizacijskem pogledu, Se posebej pa v najpomembnejiem,
to je strokovnem pogledu.

Avtorjem velja izre¢i priznanje za obseZno delo, ki so se ga lotili
morda celo s preveliko ambicioznostjo in zajeli prevec. Zato pa
knjiga vsaj deloma ponazarja vso pisanost in zahtevnost podrodja
splosne medicine ter s tem njeno privlacnost. Priznanje velja Se
posebej prizadevanju za jezik. V Zdravniskem vestniku obza-
lujemo, da v ve¢ poglavijih ni citatov iz naSe revije. Pri tem se
sprasujemo, ali smo sedanji in prejsnji uredniki premalo spodbujali
pisce za tvorne prispevke na tem podrodju ali pa so se nekateri
pisci ocenjevane knjige premalo potrudili prelistati nasa letna
kazala.

Knjiga Splosna medicina je dosezek k slovenski medicini. Sirila bo
obzorja, spodbujala bo razmisljanja in nova iskanja, za naslednjo
izdajo pa priporo¢am osredotoc¢enje na manjse Stevilo vprasanj, pa
njihovo bolj poglobljeno obravnavo.

JoZe Drinovec
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Adalat B zdravilo s Sirokim obzorjem

na voljo v ve€ kot sto drzavah sveta
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Srce vpliva na vse ¢lovekovo Adalat vliva upanje
delo, razvedrilo, smeh, srénim bolnikom:
veselje. .., skratka na ® zmanjSuje obremenjenost

srca, SCiti pred napadi
angine pektoris

® neposredno vpliva na
koronarne arterije

vse nase zivljenje.

Zato si srce

zasluzi e ® zmanjsa

posebno | nevarnost

pozornOSt antianginik naStanka

1 v antihipertenziv aterosk!eroze

in zascito. I zelo uginkovit,

Zavarujmo ga. W bolniki ga tudi

Z Adalatom. er&“ med dolgotrajnim

zdravljenjem

V’ dobro prenasajo

Adalat kapsule: (kapsula vsebuje 10 mg nifedipina). Indikacije: angina pekto- 8
ris, arterijska hipertenzija, akutna hipertenzivna kriza. Kontraindikacije: No- Bayer
se¢nost. O uporabi med dojenjem ni podatkov. Pri izraziti hipotenziji je po- e -
trebna previdnost. Adalat se ne sme uporabljati pri kardiovaskularnem Soku.  cubiana oo
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Sestava: 1 g gela vsebuje 10 mg diklofenaka v obliki dietilamonijeve soli.

Indikacije: Gel Naklofen uporabljamo samostojno ali v kombinaciji z drugimi zdravili
v lokalnem zdravljenju razli¢nih revmati¢nih bolezni in poskodb.Dobro prodira skozi
kozo do obolelega mesta in u€inkuje protivnetno in protibole¢insko. Zmanj$a vnetno
oteklino in izboljsa gibljivost.

Kontraindikacije: Preobéutljivost za diklofenak, acetilsalicilno kislino in druge
nesteroidne antirevmatike, izopropanol in propilenglikol.

Opozorila: Gela Naklofen ne smemo nanasati na obolelo ali poskodovano kozo, na
rane in odprte poskodbe. Ne sme priti v stik s sluznico ali z o€mi. Ceprav poskusi na
zivalih niso dokazali teratogenega delovanja, dajemo gel Naklofen noseénicam in
majhnim otrokom samo kratkotrajno.

Doziranje in na¢in uporabe: Na oboleli predel iztisnemo 3- do 4-krat na dan 5 do
10 cm gela in ga narahlo vtremo v kozZo.

Nacin izdajanja: Tudi brez zdravniSkega recepta.

Oprema: 60 g gela

Gel Naklofen zagotavlja terapevticno
ucinkovite koncentracije na mestu

poskodbe brez sistemgkih stranskih

ucinkov.

(T4 KRKN

tovarna zdravil, p.o., Novo mesto, Slovenija
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ZDRAVILISCE

RADENCI

TERMOMINERALNE VODE V RADENSKI, V RADENCIH
IN V BANOVCIH

Naravne zdravilne vode so se za zdravstvene namene izkoriscale Zze
zelo dolgo. Ze konec 19. stoletja se je pri nas organiziralo zdravlje-
nje Stevilnih kroniénih bolezni s pomoéjo termomineralnih vod.
Dobre rezultate so dosegli pri preprecevanju, zdravljenju in reha-
bilitaciji s pitjem, kopanjem, tusiranjem, izpiranjem, z inhalacijami
in oblogami na osnovi termomineralnih vod razli¢ne sestave.
Mineralnim vodam so priceli pripisovati zdravilnost v zacetku 19.
stoletja, ko so napravili prve kvantitativne kemijske analize. Zdra-
vilnost termomineralnih vod so pripisovali tako razliénim makro-
elementom, mikroelementom in elektroliti¢ni disociaciji vod.

Pri kopelih v termomineralni vodi pride do razli¢nih uc¢inkov na
organizem: mehanskih, termi¢nih in kemijskih.

Mehanski ucinek je osnovan na vzgonu, kjer je potopljeno telo
navidezno laZje zaradi teZe izpodrinjene tekocgine. (V navadni vodi
za 88,6% , v mineralni srednje koncentracije paza 91,0%). Zato je
v vodi olajSano gibanje takénih sklepov, ki so sicer zaradi bolezni
zundj vode le omejeno gibljivi. Poleg vzgona se pojavljajo $e drugi
u¢inki: zmanjSevanje prsnega obsega za 1-3.6 cm, respiracijski
volumen zraka se zmanj$a za cca 20% pri enaki frekvenci dihanja,
poveca se diureza itd.

Termi¢ni uc¢inek je osnovan na veliki toplotni prevodnosti, kot tudi
na majhni toplotni kapaciteti. V vodni kopeli s temperaturo 34°C
se minutni volumen srca poveca za 19%, v kopeli s temperaturo
38°C pa za 29%, kar se ofitno odraza predvsem na izboljSanem
krvnem obtoku na koZi. Minutni volumen srca pri temperaturi
kopeli 42°C je 2x vetji od normalnega.

Kemijski ué¢inek je osnovan na zmozZnostih resorpcije kemijskih
sestavin vode skozi kozo. Beljakovine v kozi imajo izoelektri¢no
totko pri pH vrednosti 3,7, zato je koZa prepustna na katione.
Vode z ve¢jo koncentracijo kationov naredijo koZo elektro pozi-
tivno in zato prepustno za anione.

V Zdraviliséu v Radencih in Banovcih razpolagamo z razlicnimi
tipi termomineralnih vod, ki se medsebojno razlikujejo po kemij-
ski sestavi, po razliénih temperaturah na izvirih in po terapevtskih
ucinkih.

Vse nase termomineralne vode so bogato mineralizirane, koli¢ina
netopnih snovi znasa v vodi, ki jo uporabljamo za CO, vsebujoce
kopeli 3100mg/l, pri vodi za terapevtsko-rekreativni bazen
v Radencih (pretezno zdravilid¢e za stacionarne zdraviliske goste)
je netopnih soli kar 11.000mg/l, v kopalis¢éu v Banovcih pa ima
voda 9.140 mg/l netopnih snovi.

Termomineralne vode in njihova sestava v zdravilis¢ih Radenske

Terapevisko-re-

Sestavine Individualne CO, Kopalisce
(mg/l) vsebujoée kopeli kreativni bazen Banovci
Radenci Radenci

Na* 1820 2215 2699
K* 224 520 19
Ca** 204 173 3.9
Mg** 74,5 142 |
Cl 202,3 160,1 747
HCO; 5375 7527 5936
F 2,2 1.3 7.6
50, 379.4 179 1.6
CcO, 1290 1160 -
Temperatura

na izviru v °C

293 41 51

CO,, ki ga je mnogo v delu nasih termomineralnih vod se resorbira
skozi kozo in pospesuje krvni obtok in resorpcijo soli skozi koZo.
Resorpcija natrijevega klorida skozi kozo je lokalni draZljaj, ki
povecuje temperaturo in zmanjSuje vnetno-eksudativne procese.
Normalizira se reaktivnost vegetativnega Zzivéevja, zmerno se
pospedije delovanje srca, zmanjsuje tlak, izboljsuje prekrvljenost
periferije in zmanj$uje se vsebnost glukoze v krvi.

Glede na fizikalno-kemijsko sestavo, izkusnje in tudi izsledke
lastnih raziskav, priporoéamo kopeli in kopanje v nasih termomi-
neralnih vodah v Radencih in v Banovcih pri naslednjih stanjih po
navodilih nafega zdravnika:

— lazja in zmerna arterialna hipertenzija,

— kroni¢ne kompenzirane bolezni srca,

— pri rehabilitaciji po infarktu sréne misice,

— nekatere bolezni perifernega krvnega obtoka,

— pri rehabilitaciji po operacijah srca in krvnega obtoka,

— degenerativne bolezni sklepov in hrbtenice,

— kontrakture sklepov in atrofija midi¢ja po zlomih,

— stanja rekonvalescence po hudih boleznih,

— kroni¢na vnetja adneksov,

— vnetne bolezni sklepov in hrbtenice, revmatoidni artritis,

- nevrovegetativne motnje.




Ze v prejinjih §tevilkah ZdravniSkega vestnika smo se vam kratko
predstavili. Smo sodobna, avstrijsko - slovenska banka, ki nudi vse
vrste bancnih storitev ob&anom, zasebnikom in seveda podjetjem in
drugim pravnim osebam.

Tokrat vam bi radi, poleg storitev, ki vam jih nudimo pri zagonu

zasebne zdravniske prakse in nakuplh potrebne opreme, podrobneje
predstavili naSe

» blagajniske zapise in

* hranilna pisma,
Blagajniski zapis in hranilno pismo sta vrednostna papirja,
denominirana v DEM, vplacljiva in izplacljiva v tolarjih s fiksno
obrestno mero za rok vezave, ki ga sami dolodite.

Prednosti obeh vrst vrednostnih papirjev so v:
» varni nalozbi z visokim realnim donosom,
* moZnosti predasnega vnovcéenja,

* moznosti pridobitve lombardnega posojila.

Predstavljene vrednostne papirje lahko vplacate v nasih poslovnih
enotah:

v Ljubljani na Kotnikovi 5 in na MikloSi¢evi cesti 34,

» v Novi Gorici na Kidri¢evi 9 a,

* v Mariboru na Partizanski 47,

e v Murski Soboti na Lendavski 11,

 na Ptuju na cesti 25. maja 13 (blizu Srednje3olskega centra) in
» v Zagorju na Cesti zmage 16 a,

« zna3e devizne hranilne knjiZice pa lahko dvigate svoje devize tudi po
celi Avstriji, v enotah tamkaj$njega Creditanstalta.

Creditanstalt - Nova banka d.d. @

Z nami do uspeha
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NAJUCINKOVITEJSE

PROTIULKUSNO ZDRAVILO

Ortanol

omeprazol

zaviralec protonske ¢rpalke v parietalni celici

uéinkovito ozdravi bolnike z refluksnim ezofagitisom,
razjedo na dvanajstniku in Zelodcu in bolnike s
Zollinger—Ellisonovim sindromom

hitro olaj$a boleéino in izboljsa kvaliteto Zivijenja

Natanénejée navodilo o zdravilu lahko dobite pri proizvajalcu.

lek tovarna farmacevtskih in
kemiénih izdelkov, d.d.
Ljubljana




DALBEN

tablete,suspenzija albendazol

polivalentni
anthelmintik

- najsSirsi spekter delovanja med danes uporabljanimi
anthelmintiki

- en sam odmerek (400 mg) unié¢i veéino
¢revesnih parazitov v vseh razvojnih stopnjah

- ucinkovit pri enojnih in mesanih infestacijah

- zaradi enostavnega zdravljenja in dobrega prenasanja
primeren anthelmintik za najsirSo uporabo

Doziranje Kontraindikacije
Obi¢ajna doza za otroke, starejSe od Nose&nost in dojenje.
dveh let, in odrasle je 400 mg (12 tableti Preparata ne dajemo
ali10 ml suspenzijeg otrokom, mlaj$im

kot enkratno zdravljenje pri okuzbi od dveh let.

s paraziti:

Enterobius vermicularis, Ascaris
lumbricoides, Trichuris trichiura,

Ancylostoma duodenale in Necator Oprema
americanus. e 2 tableti po 200 mg albendazola
Pri strongiloidozi in teniazi dajemo 400 10 ml suspenzije (400 mg/10 ml)

mg dnevno 3 dni zapored.

Podrobnejse informacije in literaturo dobite pri proizvajalcu.

(T4 KRKN

tovarna zdravil, p.o., Novo mesto, Slovenija
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MoZnost sprejema do 80 znakov!

DOSEGLIIVI BOSTE TAM, KIER TO NI BILO MOGOCE!

Spoznjfe uiinkovitst, zsebnostin-udobie brezJicuh elekomunikaci S Pogingom boste doseglivi
povsod v Slovenifi in-na Hrvaskem; na poti, v-oviv, o *se ne ve" ke ste.

PAGER - sporotilo je v vatih rokah!
2o podrobnosti nas poklitite oz. se oglasite:

TELERAY, d.o.o

'I' Bohoriceva 11, 61000 Ljubljana
EI.EW Tel: 061/301 926, 310 927
® Fax: 061/312 448
Paging: 917/100 725

Opis, pagingo jo padan foch o st 130 widnegd dela Teleforskegn Imerika Siaveniis: St narotaikoy n paging: 3700/ckiober 97.




prva tak$na v Sloveniji  Jwwai st

registrirana oblika
acetilsalicilne kisline

o]@)

Sestavine FORTALGIN®-a C
omogocajo:

hitro absorpcijo
da bolniki zdravilo bolje
prenasajo kot klasi¢no
acetilsalicilno kislino
in se pojavi manj
stranskih uéinkov
(prebavne motnje)

ublazitev prehlada in krajse
trajanje

zvecanje odpornosti
organizma

primeren za zdravljenje gripe in prehlada,

ucinkovit pri zvisani temperaturi in bolec¢inah

& tek ljubljana




NAVODILA SODELAVCEM ZDRAVNISKEGA VESTNIKA

Zdravniski vestnik (ZV) je glasilo Slovenskega zdravniskega dru-
$tva. Naslov urednistva je Zdravniski vestnik, Komenskega 4, 61000
Ljubljana, tel. (061) 317-868.

Splo$na nacela

ZV objavlja le izvirna, $e neobjavljena dela. Avtor je odgovoren za
vse trditve, ki jih v prispevku navaja. Ce ima &lanek veé avtorjev, je
treba navesti natancen naslov (s telefonsko Stevilko) tistega avtorja,
s katerim bo urednistvo kontaktiralo pri pripravi teksta za objavo,
ter kateremu avtorju se posiljajo zahteve za reprint.

Ce prispevek obravnava raziskave na ljudeh, mora biti iz besedila
razvidno, da so bile raziskave opravljene v skladu z naceli Kodeksa
etike zdravstvenih delavcev SFR] in Deklaracije iz Helsinkov/Tokia.

Ce delo obravnava poizkuse na zivalih, mora biti razvidno, da je
bilo opravljeno v skladu z eti¢nimi naceli.

Prispevki bodo razvriceni v eno od naslednjih rubrik: uvodnik,
raziskovalni prispevek, strokovni prispevek, pregledni clanek, pismo
uredni§tvu in razgledi.

Raziskovalna poroéila morajo biti napisana v anglescini. Dolga
naj bodo do 8 tipkanih strani. Slovenski izvle¢ek mora biti razirjen
in naj bo dolg do tri tipkane strani. Angleski ne sme biti daljsi od 250
besed.

Ce besedilo zahteva aktivnejse posege angleskega lektorja, nosi
stroske avtor.

Ostali prispevki za objavo morajo biti napisani v slovens¢ini
jedrnato ter strokovno in slogovno neoporeéno. Pri raziskovalnih in
strokovnih prispevkih morajo biti naslov, izvlecek, deskriptorji
(kljuéne besede), tabele in podpisi k tabelam in slikam prevedeni
v anglescino.

Clanki so lahko dolgi najveé 12 tipkanih strani (s tabelami, slikami
in literaturo vred).

V besedilu se lahko uporabljajo le enote Sl in tiste, ki jih dovoljuje
Zakon o merskih enotah in merilih (Uradni list SFR] §t. 13/76).

Spremni dopis

Spremno pismo mora vsebovati: 1. izjavo, da poslano besedilo ali
katerikoli del besedila (razen abstrakta) ni bilo poslano v objavo
nikomur drugemu; 2. da so vsi soavtorji besedilo prebrali in se
strinjajo z njegovo vsebino in navedbami; 3. kdaj je raziskavo
odobrila »Eti¢na komisija«; 4. da so preiskovanci dali pisno soglasje
k sodelovanju pri raziskavi; 5. pisno dovoljenje za objavo slik, na
katerih bi se ev. lahko prepoznala identiteta pacienta; 6. pisno
dovoljenje zalozbe, ki ima avtorske pravice, za ponatis slik, shem ali
tabel,

Tipkopis

Prispevki morajo biti poslani v trojniku, tipkani na eni strani
boljsega belega pisarniskega papirja formata A4. Med vrsticami
mora biti dvojni razmik (po 27 vrstic na stran), na vseh straneh pa
mora biti rob Sirok najmanj 30 mm. Avtorji, ki piSejo besedila
s pomocjo PC kompatibilnega racunalnika, jih lahko posljejo uredni-
stvu na 5 1/4 in¢nih disketah, formatiranih na 360 Kb ali 1,2 Mb, kar
bo pospesilo uredniski postopek. Ko bo le-ta konéan, urednistvo
diskete vrne. Besedila naj bodo napisana s programom Wordstar ali
z drugim besedilnikom, ki hrani zapise v ASCII kodi. V besedilu so
dovoljene kratice, ki pa jih je treba pri prvi navedbi razloziti. Ze
uveljavljenih okrajsav ni treba razlagati (npr. | za liter, mg za
miligram itd.).

Naslovna stran ¢lanka naj vsebuje slovenski naslov dela, angleski
naslov dela, ime in priimek avtorja z natanc¢nim strokovnim in
akademskim naslovom, popoln naslov ustanove, kjer je bilo delo
opravljeno (Ce je delo skupinsko, naj bodo navedeni ustrezni podatki
za soavtorje). Naslov dela naj jedrnato zajame bistvo vsebine ¢lanka.
Ce je naslov z avtorjevim priimkom in imenom daljgi od 90 znakov,
je treba navesti $e skrajsano verzijo naslova za tekoc¢i naslov. Na
naslovni strani naj bo navedenih tudi po pet klju¢nih besed (uporab-
liene naj bodo besede, ki natanéneje opredeljujejo vsebino prispevka
in ne nastopajo v naslovu; v slovenscini in anglescini) ter eventualni
financerji raziskave (s stevilko pogodbe).

Druga stran naj vsebuje slovenski izvlecek, ki mora biti strukturi-
ran in naj vsebuje naslednje razdelke in podatke:

Izhodiséa (Background): Navesti je treba glavni problem in namen
raziskave in glavno hipotezo, ki se preverja.

Metode (Methods): Opisati je treba glavne znadilnosti izvedbe
raziskave (npr. trajanje), opisati vzorec, ki se ga proucuje (npr.
randomizacija, dvojno slepi poizkus, navzkrizno testiranje, testiranje
s placebom itd.), standardne vrednosti za teste, ¢asovni odnos (pro-
spektivna, retrospektivna Studija).

Navesti je treba nadin izbora preiskovancev, kriterije vkljucitve,
kriterije izkljucitve, stevilo preiskovancev, vkljuéenih v raziskavo in
koliko jih je vkljucenih v analizo. Opisati je treba posege, metode,
trajanje jemanja posameznega zdravila, kateri preparati se med seboj
primerjajo (navesti je treba generi¢no ime preparata in ne tovarnisko)
itd.

Rezultati (Results): Opisati je treba glavne rezultate Studije.
Pomembne meritve, ki niso vklju¢ene v rezultate Studije, je treba
omeniti. Pri navedbi rezultatov je treba vedno navesti interval zaupa-
nja in natancno raven statisticne znacilnosti. Pri primerjalnih studi-
jah se mora interval zaupanja nanasati na razlike med skupinami.
Navedene morajo biti absolutne stevilke.

Zakljucki (Conclusions): Navesti je treba le tiste zakljucke, ki
izhajajo iz podatkov, dobljenih pri raziskavi; treba je navesti ev.
kliniéno uporabnost ugotovitkov. Navesti je treba, kakine dodatne
Studije so Se potrebne, preden bi se zakljucki raziskave klini¢no
uporabili. Enakovredno je treba navesti tako pozitivne kot negativne
ugotovitve.

Ker nekateri prispevki (npr. pregledni ¢lanki) nimajo niti obicajne
strukture ¢lanka, naj bo pri teh strukturiranost izvlecka ustrezno
prilagojena. Dolg naj bo od 50 do 200 besed; na tretji strani naj
bodo: angleski naslov ¢lanka, kljuéne besede v angleséini in angleski
prevod izvlecka.

Na naslednjih straneh naj sledi besedilo ¢lanka, ki naj bo smiselno
razdeljeno v poglavja in podpoglavja, kar naj bo razvidno iz naéina
podértavanja naslova oz. podnaslova, morebitna zahvala in litera-
tura. Odstavki morajo biti oznadeni s spuiceno vrstico. Tabele,
podpisi k slikam, prevedeni tudi v anglei¢ino in razlaga v tekstu
uporabljenih kratic morajo biti napisani na posebnih listih.

Tabele

Natipkane naj bodo na posebnih listih in zaporedno ostevilcene.
Imeti morajo najmanj dva stolpca. Vsebovati morajo: naslov (biti
mora dovolj poveden, da razlozi, kaj tabela prikazuje, ne da bi bilo
treba brati ¢lanek; ¢e so v tabeli podatki v odstotkih, je treba
v naslovu navesti bazo za raunanje odstotka; treba je navest, od
kod so podatki iz tabele, ev. mere, ¢e veljajo za celotno tabelo,
razloziti podrobnosti glede vsebine v glavi ali ¢elu tabele), éelo,
glavo, morebitni zbirni stolpec in zbirno vrstico ter opombe ali pa
legendo uporabljenih kratic v tabeli. Vsa polja morajo biti izpolnjena
in mora biti jasno oznadeno, ¢e ev. manjkajo podatki.

V besedilu ‘prispevka je treba oznaciti, kam spada posamicna
tabela.




Slike

Risbe morajo biti risane s ¢rnim tuSem na bel trd papir. Pri
velikosti je treba upostevati, da bodo v ZV pomanjiane na §irino
stolpca (88 mm) ali kve&jemu na dva stolpca (180 mm). Morebitno
besedilo na sliki mora biti izpisano z letraset ¢rkami Helvetica
Medium. Treba je upostevati, da pri pomanjsanju slike za tisk
velikost ¢rke ne sme biti manj$a od 2 mm. Grafikoni, diagrami in
sheme naj bodo uokvirjeni.

Na hrbtni strani vsake slike naj bo s svinénikom napisano ime in
priimek avtorja, naslov ¢lanka in zaporedna Stevilka slike. Ce je
treba, naj bo oznaceno, kaj je zgoraj in kaj spodaj.

V besedilu prispevka je treba oznaéiti, kam spada posamicna slika.

Literatura

Vsako trditev, dognanje ali misel drugih je treba potrditi z refe-
renco. Neobjavljeni podatki ali pa osebno sporodilo ne spada v sez-
nam literature. Navedke v besedilu je treba oSteviléiti po vrstnem
redu, v katerem se prvi¢ pojavijo, z arabskimi stevilkami v oklepaju.
Ce se pozneje v besedilu znova sklicujemo na ze uporabljeni navedek,
navedemo stevilko, ki jo je navedek dobil pri prvi omembi. Navedki,
uporabljeni v tabelah in slikah, naj bodo osteviléeni po vrstnem redu,
kakor sodijo tabele ali slike v besedilo. Pri citiranju ve¢ del istega
avtorja dobi vsak navedek svojo Stevilko, starejsa dela je treba
navesti prej. Vsi navedki iz besedila morajo biti v seznamu literature.

Literatura naj bo zbrana na koncu ¢lanka po zaporednih stevilkah
navedkov. Ce je citiran ¢lanek napisalo 6 avtorjev ali manj, jih je
treba navesti vse; pri 7 ali ve¢ je treba navesti prve tri in dodati et al.
Ce pisec prispevka ni znan, se namesto imena napise Anon. Naslove
revi], iz katerih je navedek, je treba krajsati, kot to doloc¢a Index
Medicus.

Primeri citiranja

— primer za knjigo:

1. Bohinjec J. Temelji klinicne hematologije. Ljubljana: Dopisna
delavska univerza Univerzum, 1983: 182-3.

primer za poglavje iz knjige:

[o5]

. Garnick MB, Brenner BM. Tumors of the urinary tract. In:
Braunwald E, Isselbacher K], Petersdorf RG, Wilson JD, Martin
JB, Fauci AS eds. Harrison’s principles of internal medicine. 11th
ed. Vol 2. New York: McGraw Hill, 1987: 1218-21.

— primer za ¢lanek v reviji:

3. Smid L, Zargi M. Konikotomija — zakaj ne. Med Razgl 1989; 28:
255-61.

— primer za ¢lanek iz revije, kjer avtor ni znan:

4. Anon. An enlarging neck mass in a 71-year-old woman. AM
1 Med 1989; 86: 45964,

— primer za ¢clanek iz revije, kjer je avtor organizacija:

5. American College of Physicians. Clinical ecology. Ann Int Med
1989; 111: 168-78.

— primer za ¢lanek iz suplementa revije:

6. Miller GGJ. Antithrombotic therapy in the primary prevention of

acute myocardial infarction. Am | Cardiol 1989; 64: Suppl 4:

29B-32B.

— primer za ¢lanek iz zbornika referatov:

7. Schneider W.Platelet metabolism and membrane function. In:
Ulutin ON, Vinazzer H eds. Proceedings of 4th international
meeting of Danubian league against thrombosis and haemorrha-
gic diseases. Istanbul: Goezlem Printing and Publishing Co, 1985:
11-5.

Sodelovanje avtorjev z urednistvom

Prispevke oddajte ali posljite le na naslov: Urednistvo Zdravni-
Skega vestnika, Komenskega 4, 61000 Ljubljana. Za prejete pri-
spevke izda urednistvo potrdilo. V primeru nejasnosti so uredniki na
voljo za posvet, najbolje po poprejsnjem telefonskem dogovoru [tel.
(061) 317-868].

Vsak ¢lanek daje urednistvo v strokovno recenzijo in jezikovno
lekturo. Po konéanem redakcijskem postopku, strokovni recenziji in
lektoriranju vrnemo prispevek avtorju, da popravke odobri, jih
upoiteva in oskrbi distopis, ki ga vrne s popravljenim prvotnim
izvirnikom. Med redakcijskim postopkom je zagotovljena tajnost
vsebine ¢lanka,

Avtor dobi v korekturo prvi krtaéni odtis s proinjo, da na njem
oznadi vse tiskovne pomote. Spreminjanja besedila ob tej priliki
urednistvo ne bo upostevalo. Korekture je treba vrniti v treh dneh,
sicer urednistvo meni, da avtor nima pripomb.

Rokopisov in slikovnega materiala urednistvo ne vraca.

Dovoljenje za ponatis slik, objavljenih v ZV, je treba zaprositi od
Urednistva Zdravniskega vestnika, Komenskega 4, 61000 Ljubljana.

Navodila za delo recenzentov

Ce zapro$eni recenzent prispevka ne more sprejeti v oceno, naj
rokopis vrne. Hvalezni bomo, ¢e v tem primeru predlaga drugega
primernega recenzenta, Ce meni, da poleg njega prosimo za oceno
prispevka $e enega recenzenta (multidisciplinarna ali mejna tema),
naj to navede v svoji oceni in predlaga ustreznega strokovnjaka.

Recenzentovo delo je zelo odgovorno in zahtevno, ker njegovo
mnenje najveckrat vodi odloditev urednistva o usodi prispevka.
S svojimi ocenami in sugestijami recenzenti prispevajo k izboljsanju
kakovosti nasega casopisa. Po ustaljeni praksi ostane recenzent
avtorju neznan in obratno.

Ce recenzent meni, da delo ni vredno objave v ZV, prosimo, da
navede vse razloge, zaradi katerih delo zasluzi negativno oceno.
Negativno ocenjen ¢lanek po ustaljenem postopku skupaj z recenzijo
(seveda anonimno) urednistvo poslje $e enemu recenzentu, kar se ne
sme razumeti kot izraz nezaupanja prvemu recenzentu.

Prispevke posiljajo tudi mladi avtorji, ki Zele svoja zapazanja in
izdelke prvi¢ objaviti v ZV ter jim je treba pomagati z nasveti, ce
prispevek le formalno ne ustreza, vsebuje pa pomembna zapazanja in
sporocila.

Od recenzenta urednistvo pricakuje, da bo odgovoril na vprasanja
na obrazcu ter da bo ugotovil, e je avtor uposteval navodila
sodelavcem, ki so objavljena v vsaki Stevilki ZV, in da bo preveril, e
so podane trditve in misli verodostojne. Recenzent mora oceniti
metodologijo in dokumentacijo ter opozoriti uredni$tvo na ev.
pomanjkljivosti, posebej se v rezultatih.

Ni treba, da se recenzent ukvarja z lektoriranjem in korigiranjem,
ceprav ni napak, ¢e opozori na take pomanjkljivosti. Posebej pro-
simo, da je pozoren na to, ali je naslov dela jasen in koncizen in ali
ustreza vsebini; ali izvlecek povzema bistvene podatke ¢lanka; ali
avtor cit isti stevilki kot ocenjevano delo.

Recenzij ne placujemo.
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