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LJUBLJANA, TRG OSVOBODITVE 2

Telefon: 214 500

Ziro ra¢un: 50100-601-10500
Telex: 31240 yu kefo

p. p.: 270

delovna organizacija za promet s fotografskim in laboratorijskim blagom
s prodajalnami:

Cankarjeva 7, tel. 210 060

Kardeljeva 4, tel. 221 981

Titova 40 — Atrij, tel. 315 381

Trg osvoboditve 2, tel. 214 471

nudi iz sirokega asortimana blaga domacega, inozemskega porekla za laboratorije
v bolniSnicah, ostalih zdravstvenih ustanovah in institutih po blagovnih skupinah:
— kemikalije vseh CistoC, reagensi in radiofarmacevtiki domacih
in tujih proizvajalcev,
— laboratorijsko steklo, plastika, porcelan,
— kovinskj pribor za zobozdravstvo, kirurgiio in laboratoriie,
— laboratorijsko opremo in pohistvo,
— filter papir in ves laboratorijski pribor, ki se uporablja v laboratorijih,
— blago za fotografijo, polaroid filmi, barvni in ¢rno beli iilmi, pribor
in potrodni material,
— proizvodnja blaga v sodelovanju z malim gospodarstvom za laboratorije,
medicino in fotografiio,
— prek poslovne skupnosti IRIS posredovanje zunanjetrgovinskih storitev.

Dostava blaga kupcem na podroc¢ju Slovenije z lastnimi prevoznimi sredstvi.




eflie

FOTOMATERIJALI

Za brzu i to¢nu dijagnostiku

— medicinski rendgen film »SANIX R-90«, za brzu
strojnu obradu

— medicinski rendgen film »ORWO HS-90«, za brzu
strojnu i ruénu obradu

— medicinski rendgen film za mamografiju »SANIX M«
za ruénu obradu

— medicinski rendgen film — zubni »SANIX super D-10«

— medicinski rendgen film za panoramska snimanja
Celjusti »STATUS«

— film za koronarografiju KB 21 a 61 m
— kemikalije za strojnu i ru¢nu obradu filmova

Za potrebe medicinske dokumentacije

Diapozitiv film u boji
EFKECHROME 100

TVORNICA FILMOVA | FOTO-PAPIRA
ZAGREB, HONDLOVA 2
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UPUTSTVA AUTORIMA

Radiologia lugosfavica objavljuje originalne
strucne radove, iiaucne radove, pregedne
radove, prikaze sluc¢ajeva i varia (recenzije,
saopstenja, stru¢ne obavesti i drugo) sa po-
drucja rendgendijagnostike, radioterapije, on-
rologije, nuklearne medicine, rasaiofizike,
radiobiologije, zastite od ionizirajucih zrace-
nja i srodnih podrucja.

Radove upucivati redakciji preporu¢eno u
3 primeraka na naslov: Redakcija revije »Ra-
diologia lugoslavica«, Onkoloski institut, Vra-
zov trg 4, 61000 Ljubljana. Radovi se objav-
ljuju na jednom od jezika naroda i narodnosti
SFRJ i engleskom jeziku.

Rukopisi, koji nisu napisani prema uputa-
ma bi¢e odmah vraéeni autorima radi isprav-
ke. Svi primljeni radovi $alju se na recen-
ziju.

Redakcija si pridrzava pravo, da trazi od
autora dopune i izmenu sadrzaja, te jezi¢ne
i stilske ispravke. Sve troSkove dodatne ob-
rade rada sa strane redakcije (prevodenie,
lektorisanje, dodatna obrada grafickog mate-
rijala, posebne Zelje autora) snosi autor rada.

Izbor 1 redosled objavljivanja su iskljuc¢ivo
pravo redakcionog odbora uz suradnju izda-
vaCkog saveta revije.

Autorima se preporucuje upotreba doma-
¢ih izraza, osim za pojmove koji su nepre-
vodivi. Skracenice u tekstu nisu dozvoljene,
ukoliko nisu zvani¢ne | tekstom objasnjene.
Svi tehni¢ki podaci moraju biti navedeni pre-
ma S| sistemu.

Za sve navode u svojim radovima odgova-
raju autori.

Radovi ne smeju biti duzi od 10 masinom
pisanih stranica, sa proredom broj 2 (ukup-
no sa grafickim materijalom i literaturom),
levi rub mora biti 40 mm, gornji i donji rubovi
40 mm, desni rub 25 mm. Sve strane moraju
biti numerisane arapskim brojevima.

Prva strana rukopisa sadrzi naziv ustanove
i radne jedinice, naslov rada, imena autora,
sazetak (do 200 reci) i tekuci naslov (running
title). Redosled i oblik prve strane je prikazan
na primeru:

UNIVERZITETSKO MEDICINSKI CENTAR
SARAJEVO
RO INSTITUT ZA RADIOLOGIJU
I ONKOLOGIJU

SEMINOMA — DIJAGNOSTICKI
I TERAPIJSKI PRISTUP

Kosti¢-Radovi¢ F., KariSik M., Bordevi¢ J.

Sazetak — Analizirali smo slu¢ajeve pacijena-
ta hospitaliziranih na nasem institutu u pe-
rijodu od 10 godina. Prikazali smo starost-
nu...

Running title (skraceni naslov): Kostl¢-Rado-
vi¢ F. et al.: Seminoma, dijagnostika, terapija.

UDC i Key words odreduje redakcija.

Tekst podeliti na: Uvod, Materijal i metode,
Rezultati, Diskusija, Zaklju¢ak, Abstract (na
engleskom), Literatura, Adresa autora.

Graficki materijal (slike, tabele, grafikoni)
slati u 2 primerka. Slike moraju biti ciste i
kontrastne, tekst u slikama mora biti vidljiv
i razumljiv i kod smanjenja na polovinu ve-
licine. Na poledini mora biti olovkom ozna-
¢en arapski broj, prezime prvog autora i pr-
ve dve reCi nasiova rada te okomitom stre-
licom oznacen gornji rub. Tabele obavezno
kucati na masini bez vertikalnih linija. Gra-
fikone i crteze crtati na belom tehniCkom
papiru formata A4 i jednako kao slike ozna-
citi na poledini. Na grafickom materijalu nisu
dozvoljene naknadne popravke. Tekst uz sli-
ke i graficki materijal pisati na posebnom
listu dvojeziéno, na jeziku rada i na engle-
skom. Isto tako mora biti dvojezi¢no ispisan
i tekst u grafickom materijalu. Tekst mora
objasniti prikazane pojedinosti.

Abstract obuhvata kod radova na nasim je-
zicima nasiov rada, ime autora | ie<st na
engleskom jeziku. U abstractu i sazetku (koji
su identi¢ni) moraju biti navedeni svi podaci,
koji u dovoljnoj meri prikazuju glavne navo-
de rada.

Literaturu otkucati na posebnom listu pre-
ma abecednom redu prvog autora. U tekstu
citirati autore sa spiska literature sa arap-
skim brojem u zagradi.

— Za citat ¢lanaka iz revije:

1. Dent R.G., Cole P.; In vitro maturation
of monocytes in squamous carcinoma of the
iung. Br. J. Cancer 43 (2) 486—495, 1981.

— Za poglavlje iz knjige:

2. Bull J., McKissock W.: An atlas of posi-
tive contrast myelography. Grine & Stratton,
New York, 1962 (23—41).

— Za citat iz knjige:

3. Evans R., Alexander P.: Mechanisms of
extracellular killing of nucleated mammalian
cells by macrophages. U: Immunobiology of
macrophage (Nelson D. S., ed.), Academic
Press, New York, 1976 (45—74).

Referati se ne citiraju.

Iz radova koji se odnose na klinicka istra-
Zivanja mora biti razvidno, da su se autori
pridrzavali Kodeksa etike zdravstvenih radni-
ka SFRJ i Deklaracije Helsinki-Tokio.

Poslani radovi ne smeju biti publikovani ili
u pripremi za tisk u bilo kojem drugom c¢a-
sopisu. Objavljeni radovi ili njihovi delovi
mogu biti objavljeni u drugim revijama ili knji-
gama samo sa pismenom dozvolom redakcije.

Rukopisa i grafickog materijala ne vra¢amo.

Redakcija revije
»RADIOLOGIA IUGOSLAVICA«




UDRUZENJE ZA NUKLEARNU MEDICINU JUGOSLAVIJE
ZAVOD ZA NUKLEARNU MEDICINU KBC-a
| MEDICINSKOG FAKULTETA U ZAGREBU

XIX.
JUGOSLAVENSKI SASTANAK
ZA NUKLEARNU MEDICINU

Zadar, 25—28. septembar 1984.



Organizator sastanka:

Zavod za nuklearnu medicinu Klinickog bolni¢kog centra i
Medicinskog fakulteta u Zagrebu

Organizacijski odbor:
Predsjednik: prof. dr I. Simonovi¢
Pomocnik predsednika: prof. dr D. lvancevi¢ i mr.ing. B. Kasal
Clanovi: prim. dr N. Krpan, prof. dr. I. Latkovi¢, prof. dr S. Popovi¢, dr ing. M. Vlatkovié
Adm. tajnik: M. Brlecic¢

Odbor za redakciju radova:
Predsjednik: prof. dr D. lvancevi¢
Clanovi: prof. dr I. Latkovié, prof. dr S. Popovi¢, prof. dr |. Simonovi¢,
dr H. Tomi¢-Brzac i dr ing. M. Vlatkovi¢

Odbor za tehniCku realizaciju:
Predsjednik: mr. ing. B. Kasal
Clanovi: M. Brlegié, prof. dr D. Ivanéevi¢, prim. dr N. Krpan, dr Z. Kulisi¢,
mr. ing. S. Long&arié, dr Z. Pavlinovi¢, prof. dr I. Simonovi¢, dr S. Tezak

Recenzenti radova za tisak:
prof. dr D. Ivancevi¢, prof. dr I|. Latkovi¢, prof. dr P. Milutinovié, prof. dr S. Popovic,
prof. dr I. Simonovié, prof. dr |. Tadzer, dr H. Tomié-Brzac, prof. dr B. Varl
i dr ing. M. Vlatkovi¢

Zivot kolektiva koji radi u zdravstvu bitno karakterizira briga i zbrinjavanje bolesnika
koji su im povjereni. Oni zdravstveni radnici koji ne mogu slijediti napredak medicine, rela-
tivno ili ¢ak apsolutno nazaduju. Kolektiv Zavoda za nuklearnu medicinu upravo ove godine
zabiljezio je 25 godina kontinuiranog rada i samonikla je Zelja da se taj veliki jubilej okruni,
ne proslavom nego radnom, znanstvenom i stru¢énom manifestacijom. Udruzenje za nukle-
arnu medicinu Jugoslavije povjerilo nam je organizaciju XIX jugoslavenskog sastanka kao
najviS$e manifestacije dostignuéa nukiearne medicine u Jugoslaviji.

Koristim ovu priliku da zahvalim svim ¢lanovima Organizacijskog odbora i ostalim ¢&la-
novima nasSeg kolektiva koji su predanim radom, umjesnos¢u i visokim struénim znanjem
omogucili odrzavanje Sastanka. Zbog limitiranih financijskih sredstava svi radovi nisu mogli
biti objavljeni. Tek manje od ¢&etvrtine radova prikazanih na Sastanku naslo je prostora u
ovom broju naseg uglednog €asopisa. Da su prilozi dotjerani, skupljeni i na vrijeme predani
zahvaljujem autorima.

Bila mi je ugodna duznost i veselje suradivati s Redakcijom c¢asopisa Radiologia lugo-
slavica, koja se ¢itavo vrijeme odnosila prema Organizacijskom odboru viSe nego profesio-
nalno — odnosila se kolegijalno. Time je bilo omoguéeno Redakcijskom odboru Sastanka
i recenzentima da uspjeSno zavrse svoje zadatke i omoguce pravodobno objavljivanje naj-
vaznijih radova.

Predstojnik
Zavoda za nuklearnu medicinu:
Prof. dr |. Simonovi¢
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KLINICKI BOLNICKI CENTAR, MEDICINSKI FAKULTET ZAGREB
ZAVOD ZA NUKLEARNU MEDICINU

TOCNOST | OGRANICENJA METODE RACUNANJA RETENCIJSKE FUNKCIJE
BUBREGA

Basi¢ M., Loncari¢ S., Popovi¢ S., Simonovi¢ 1.

Sazetak — Racunanje retencijske funkcije bubrega otezavaju ovi problemi: a) izbor vre-
menskog intervala za prikupljanje podataka, b) statisticki Sum u podacima, ¢) superpozicija
tubularne i ekstratubularne aktivnosti, d) negativne vrijednosti retencijske funkcije bubrega.
Ti su problemi analizirani na simuliranim podacima koriStenjem matricnog algoritma s no-
vom metodom redukcije statistickog Suma u renogramu. Pri sakupljanju podataka vanjskim
mjerenjima, »bioloSki« Sum u regiji bubrega (ekstravaskularna, intravaskularna ekstrarenal-
na i intravaskularna intrarenalna aktivnost) superponira se na tubularnu aktivnost, a »bio-
loski« Sum u regiji srca (ekstravaskularna i intravaskularna aktivnost tkiva) superponira se
na aktivnost arterijske plazme. Prekrivanje »bioloSskog« Suma i aktivnosti arterijske plazme
u regiji srca uzrokuje negativne vrijednosti retencijske funkcije bubrega, a izracunato pro-
sje¢no vrijeme prolaza manje je od stvarnog. lako superpozicija tubularne aktivnostii i »bio-
loSkog« Suma u regiji bubrega utjece na sve vrijednosti retencijske funkcije bubrega, pro-
sje¢no vrijeme prolaza ne pokazuje znacajnu ovisnost o »bioloSkom« Sumu. Utvrdeno je
da u onim slu¢ajevima kad aktivnost po¢ne napustati bubreg ve¢ nakon 1—1,5 minute,
maksimalni vremenski interval sakupljanja podataka treba biti 10—12 sekundi. Nadeno je
da postoji hiperbolna ovisnost koeficijenta varijacije izracunatog prosje¢nog vremena pro-
laza o maksimalnom broju impulsa u renogramu. PogreSka u izracunatom prosjecnom vre-
menu prolaza (izrazena kao dvostruki koeficijent varijacije) bit ¢e manja od 10 % ako je
maksimalan broj impulsa u renogramu oko 5.000.

UDC: 616.61-072.72:539.163

Key words: kidney function tests, radioisotope renography

Original scientific paper
Radiol. lugosl. 18(4) 313—318, 1984

Uvod — Dekonvolucijska analiza reno-
grama je matematiCki postupak kojim se
moze, nakon intravenske injekcije radiofar-
maka, izraCunati retencijska funkcija bubre-
ga (RFB) iz podataka dobivenih kontinuira-
nim mjejrenem aktivhosti nad srcem i bu-
bregom. RFB odgovara renografskoj krivu-
lji dobivenoj direktnom injekcijom u renal-
nu arteriju uz uvjet da nema recirkulacije
aktivnosti koja preostaje u krvi nakon pro-
laska kroz bubreg. Ovakva analiza reno-
grafskih krivulja pocela se koristiti prije
vise od desetak godina, te se ¢esto klini¢-
ki primenjuje (2). Medutim, odredeni pro-
blemi vezani uz dekonvoluciju renograma
nisu jo$ ni do danas sasvim razjasnjeni. To
su: a) izbor vremenskog intervala za pri-
kupljanje podataka, b) utjecaj statistickog
Suma, c) superpozicija tubularne i ekstra-
tubularne aktivnosti, d) negativhe vrijedno-
sti retencijske funkcije bubrega. Zbog toga
se koriste razliCiti vremenski intervali, apli-
cirane aktivnosti nisu standardizirane, a za
racunanje RFB primjenjuju se razli¢iti algo-
ritmi (6, 12, 13, 15). Najcesce koristeni po-
stupak za raCunanje RFB je matri¢ni algo-
ritam uz preprocesiranje podataka (14).

O utjecaju ekstratubularne aktivnosti dis-
kutirali su mnogi autori (2, 3, 6, 12, 13, 15),
no njihovi zaklju€ci nisu potpuno suglasni.
Jog se viSe razlikuju tumaéenja o uzrocima
pojave negativnih vrijednosti retencijske
funkcije bubrega (6, 9, 13). RFB je osobito
osjetljiva na statisti¢ki Sum u renogramu (8).
Fleming i suradnici su zakljucili dg primje-
na kubic¢ne splinske funkcije za redukciju
Suma daje najbolje rezultate. Medutim, ru-
tinska primjena kubi¢ne splinske funkcije je
ograni¢ena ovisnoS¢u parametra ove funk-
cije u obliku renograma.

Cilj ovog rada je ocijeniti vrijednost ma-
tricnog algoritma na simuliranim studijama
koriStenjem nove metode redukcije stati-
stickog Suma u renogramu i pokuSati ob-
jasniti spomenute probleme.

Materijal i metode — Bubreg mozemo
smatrati linearnim i vremenskim invarijant-
nim sistemom uz uvjet da nema peristaltic¢-
kih kontrakcija pelvisa, pa su tubularna
aktivnost R(t) (Bq), brzina ulaza aktivnosti
u tubule i(t) (Bg/s) i retencijska funkcija tu-
bularnog sistema H(t) povezani relacijom:

313



Badi¢ M. et al.:

Tocnost i ogranicenje metode racunanja retencijske funkcije bubrega

t
R(t) = s I (t—7) *H (7) *d® (1)
o
Relacija (1) moze se napisati u diskretnoj
fofrmi kao (1):
Cr(n) = K*ERPF*DELTA*

n
*ZCP(n—i FO*HE) n=1,N) @
=Y

gdje je: Cr(n) — diskretna vrijednost krivu-
lje tubularne aktivnosti na n-tom intervalu,
(impulsi/s), K — konstanta ovisna o geome-
triji mjerenja (ml™'), ERPF — efektivni bu-
brezni protok plazme, (ml/s), DELTA — vre-
menski interval sakupljanja podataka, (s),
Cp (n—i + I) — diskretna vrijednost krivu-
lje aktivnosti arterijske plazme na (n—i +
=+ I) — tam intervalu (impulsi/s), H(i) — dis-
kretna vrijednost retencijske funkcije na i-
tom intervalu, N — broj to¢aka na krivulji.

Za studije simulirane u ovom radu izabra-
li smo K*ERPF = |. StatistiCki Sum u mjere-
nim podacima Cg(i) i Cp(i) uzrokuje velike
variacije izraCunatih vrijednosti H(i) i zbog
toga ga je prije primjene matri¢nog algo-
ritma potrebno reducirati.

Program za testiranje spomenutog algo-
ritma napisan je u FORTRAN-IV, a koriste-
no je elektroniéko racunalo PDP 11/34 s
programskim paketom GAMMA-11. Pri si-
mulaciji podataka pretpostavili smo da se
aktivnost arterijske plazme moze prika-
zati dvoeksponencijalnom krivuljom Cp(t) =
= Ar"exp (—B1™t) + Az2"exp (—B2*t) s tipic-
nim vrijednostima za dvokompartmentalni
model obiljezene o-jodhipurne kiseline
(OJHK) A = 65, Br = 0,13 min™', A2 = 35,
B2 = 0,024 min™" (11).

Retencijska funkcija bubrega H(t) ima po-
¢etnu amplitudu jednaku jedan, a nakon mi-
nimalnog vremena prolaza (TMIN) pocinje
linearno opadati i u trenutku maksimalnog
aktivhost arterijske bplazme moze prika-
vremena prolaza (TMAX) postize vrijednost
nula. Prosje¢no vrijeme prolaza (PVP) racu-
nato je dijeljenjem povrSine ispod reten-
cijske krivulje s vrijednoS¢u njezinog pla-
toa. Mijenjajuc¢i maksimalnu amplitudu

314

(AMAX) krivulje Cp(t) i parametre TMIN i
TMAX postupkom numeriCke konvolucije
krivulje Cp(t) i retencijske funkcije H(t), ge-
nerirali smo renografske krivulje Crg(t) razli-
Citog oblika i razliCitih maksimalnih ampli-
tuda.

Budu¢i da se vanjskim mjerenjem ne
moze odrediti niti aktivhost plazme niti ak-
tivnost u bubreznim tubulima, potrebno je
utvrditi kakav je utjecaj »bioloSkog« Suma
na izracunatu retencijsku funkciju. Pretpo-
stavili smo da je u regiji bubrega najzna-
Cajnija komponenta »bioloSkog« Suma in-
trarenalna i ekstrarenalna intravaskularna
aktivnost i da je ona proporcionalna aktiv-
nosti arterijske plazme. Pri tom smo zane-
marili manji doprinos ekstravaskularne eks-
trarenalne aktivnosti. Nasuprot tome, pret-
postavili smo da je u regiji srca najznacaj-
nija komponenta »bioloSkog« Suma ekstra-
vaskularna aktivnost i pri tome zanemarili
neznatan doprinos intravaskularne aktivho-
sti tkiva. Krivulju ekstravaskularne aktivno-
sti EV(t) = As* [exp (—B2*t) — exp (—B1*t)],
generirali smo izabravsi konstantu Az = 25.
Ovu krivulju smo normirali ovisno o maksi-
malnoj amplitudi krivulje aktivnosti arterij-
ske plazme. Zbog superpozicije ekstrava-
skularne i aktivnosti arterijske plazme, kri-
vulja aktivhosti mjerene nad srcem opada
sporije od krivulje aktivnosti arterijske pla-
zme.

Retencijsku funkciju bubrega racunali
smo iz teorijskih podataka kojima je dodan
samo »bioloSki« ili statistiCki Sum koriSte-
njem generatora sluCajnih brojeva. Prije
primjene matriCnog algoritma, statisticCki
Sum na ulaznoj krivulji je reduciran prila-
godavanjem podataka na dvoeksponenci-
jalnu krivulju a u renografskoj krivulji ko-
riStenjem zagladujucih polinoma (1 10).

Rezultati — Utjecaj »bioloSkog« Suma na
izraCunatu retencijsku funkciju bubrega
H(t) ispitivali smo uz ove vrijednosti teorij-
skih parametara: DELTA = 20 sek., AMAX
= 2000 impulsa, TMIN = 2,0 min., TMAX =
4,0 min. Krivulji aktivnosti arterijske plazme
dodana je krivulja ekstravaskularne aktiv-
nosti i njihov zbroj je predstavljao ulaznu
krivulju. Dekonvolucijom ove krivulje i reno-
grama dobivenog konvolucijom krivulje ak-
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tivnosti arterijske plazme i teorijske reten-
cijske funkcije H(t), dobie se retencijska
funkcija Hc®Y(t) kao na sl. 1. Nakon toga do-
dali smo renogramu krivulju »bioloskog«
Suma, u dalnjem tekstu osnovna aktivnost
(aproksimirana s 30 °c aktivnosti arterijske
plazme), i tako dobivena krivulja dekonvo-
luirana je s ulaznom krivuljom. Vrijednost
prvog elementa tako izraCunate retencijske
funkcije HcevPka(t) (sl. 1) znatno je veéa od
vrijednosti prvog elementa retencijske funk-
cije Hc®(t) dok su ostale vrijednosti nesto
HcevPka(t) nize od vrijednosti Hce¥(t). Bududi
da HcevPKa(t) [u daljnjem tekstu Hc*(t)] po-
kazuje, zbog uvijek prisutnog »bioloSkog«
Suma, negativne vrijednosti, to¢ka prve ne-
gativne vrijednosti i sve dalje izjednaCene
su s nulom,
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Slika 1 — Teorijska retencijska funkcija bubre-
ga (RFB) (@), izratunata RFB H®Y(t) (4) dobi-
vena iz podataka bez statistickog Suma kojima
je dodata krivulja ekstravaskularne aktivnosti, iz-
radunata RFB H.eVP*8(t) (O) dobivena iz podataka
bez statistickog Suma kojima su dodate krivulje
ekstravaskularne i osnovne aktivnosti
Fig. 1 — Theoretical renal retention function
(RRF) (@), calculated RRF Hc®v(t) (A) obtained
from noiseless data with a curve of the extra-
vascular activity added, calculated RRF Hc8VPkE(t)
(O) obtained fom noiseless data with curves of
the extravascular and blood-background activity
added
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Slika 2 — Teorijska RFB (@) i tipi¢ne izraGuna-
te RFB (4), (O), ([]) dobivene iz podataka koji
sadrze »bioloSki« i statisticki Sum

Fig. 2 — Theoretical RRF (@) and typical calcu-
lated RRFs (4), (O), ([]) obtained from the data
containing “biological” and statistical noise

Retencijske funkcije bubrega prikazane
su na sl. 1. Dobivene su iz podataka koji su
sadrzavali samo »bioloSki« Sum. Zbog toga
smo podacima dodali i statistiCki Sum, na-
pravili viSe od stotinu simulacia i utvrdili da
Hc(t) pokazuje tri tipicna oblika (sl. 2). Zbog
toga je potrebno na ekranu radunala ozna-
Citi lijevu i desnu granicu platoa i onda eks-
trapolacijom prema natrag oduzeti doprinos
osnovne aktivnosti zamijenivsi vrijednosti
Hc(t) s lijeve strane platoa srednjom vrijed-
nod¢u elemenata platoa. Podaci dobiveni
u studijama s ispitanicima sadrzavaju »bio-
loSki« i statistiCki Sum i zato smo s ovak-
vim podacima nastavili dalje simulacije.

Utjecaj osnovne aktivnosti na izracunato
prosjeCno vrijeme prolaza (PVPc) ispitivali
smo uz ove vrijednosti teorijskih parameta-
ra: DELTA = 20 sekundi, AMAX = 1000 im-
pulsa, TMIN = 2,0 min.,, TMAX = 4,0 min,,
teorijsko prosjec¢no vrijeme prolaza (PVP,) =
3,00 min. Uzimajuéi razliCite postotke krivu-
lie aktivnosti arterijske plazme, mijenjali
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smo doprinos osnovne aktivnosti na reno-
grafskoj krivulji. Rezultat je prikazan na
sl. 1. Prema ocekivanju PVPc je nesto ma-
nji od PVPy, a analizom varijanci (5) utvrde-
no je da ne postoji korelacija izmedu PVPc
i osnovne aktivnosti.

3.5

w
=

PROSJELNS VRIJEME PROLAZA (MIN,)
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Slika 3 — Korelacija izmedu izracunatog pro-

sje€nog vremena prolaza i osnovne aktivnosti.

Svaka toc¢ka predstavlja srednju vrijednost +1

st. dev. iz 30 simulacija. Jednadzba pravca:
y(x) = 2,969—0,00028 x, P > 0,05

Fig. 3 — Correlation between the calculated mean
transit time and blood-background activity. Each
point represents mean + I1SD of 30 simulations.
Regression line: y(x) = 2.969—0.00028 x, P > 0.05

Korelaciju izmedu razli¢itih PVP: | odgo-
varaju¢ih PVPc ispitivali smo izabravsi
DELTA = 20 sekundi AMAX = 1000 impulsa,
te primjenom TMIN i TMAX mijenjali PVP,
u intervalu od 2—8 minuta. Na renogramu
je pri tome proizvoljno superponirano 30 %
krivulje aktivnosti arterijske plazme kao do-
prinos osnovne aktivnosti. Nakon dodava-
nja »bioloS§kog« Sumg izraCunata je reten-
cijska funkcija Hc*(t), osnovna aktivnost
odzueta zamjenom prvog elementa sred-
njom vrijedno$¢éu elemenata platoa, nega-
tivne vrijednosti Hc*(t) izjednacene s nulom
i izraCunato srednje vrijeme prolaza PVPc".
Nakon toga je dodan statistiCki Sum i za
svaki PVP; napravljeno po 30 simulacija.
Kad smo izabrali TMIN = 1,0 minuta (3 toc¢-
ke na platou), koristenjem matrickog algo-
ritma u 15/30 (50 %) slucajeva nije bilo mo-
guée detektirati plato na krivulji Hc(t). Za
izabrani TMIN = 1,33 min. (4 toCke na pla-
tou) u 90/30 (30 %) slu€ajeva plato nije bio
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detektiran, dok je za TMIN = 1,67 min. (5
toCaka na platou) bilo svaki put moguce de-
tektirati plato retencijske krivulje. Ako nije
postojao plato na krivulji, za visinu platoa
izabrali smo srednju vrijednost druge, tre-
¢e i Cetvrte toCke na krivulji Hc(t). Za PVP;
u intervalu od 2—8 minuta i za izabrani do-
prinos ekstravaskularne aktivnosti, PVPc* je
proporcionalno manji od PVP;, od 3—12 %.
Nasuprot tome, srednja vrijednost od PVPc
nesto je vec¢a od PVP¢*, tako da je srednja
vrijednosti od PVPc aproksimativno oko 8 %o
manja od PVP;.

Utjecaj maksimalnog broja impulsa na re-
nogramu na koeficijent varijacije (standard-
na devijacija podijeljena sa srednjom vri-
jednoscu, %) PVPc ispitali smo odabravsi
DELTA = 10 sekundi, TMIN = 1,0 min.,
TMAX = 4,0 min., PVP; = 2,50 min.. Maksi-
malna amplituda krivulje aktivnosti arterij-
ske plazme bila je 500, 1000, 1500, 2000,
3000, 6000 i 8000 impulsa i ng nju je super-
ponirana odgovarajuca krivulja ekstravasku-
larne aktivnosti. Maksimalna amplituda re-
nograma dobivenog konvolucijom krivulje
Cr(t) i He(t) veca je oko dva puta od maksi-
muma krivulje Cp(t). Na tako dobiveni reno-
gram superponirali smo krivulju osnovne
aktivnosti (aproksimirana s 30 % krivulje
Ce(t), dodali statistiCki Sum i za svaku AMAX
napravili po 30 simulacija. Rezultat je pri-
kazan na sl. 4. Koeficijent varijacije izraCu-
natog prosje¢nog vremena prolaza pokazu-
je hiperbolnu ovisnost o maksimumu na re-
nogramu.

Diskusija i zakljuéak — Nasi rezultati po-
kazuju da, zbog postojanja »bioloSkog«
Suma, nismo u mogucnosti odrediti pravu
retencijsku funkciju bubrega, ali da je una-
to¢ tome izraCunata RFB vrio dobra apro-
ksimacija. Utvrdeno je da superpozicija eks-
travaskularne i aktivnosti arterijske plazme
u regiji srca ima dvostruki efekt: a) pojava
negativnih vrijednosti u izraCunatoj reten-
ciskoj funkciji bubrega, b) prosje¢no vrije-
me prolaza rac¢unato samo ispod pozitivhog
dijela Hc(t) manje je od pravog. Do sli¢nih
zaklju€aka dosli su i drugi autori (9, 13).
Ovi rezultati podudaraju se s rezultatima
dobivenim direktnom injekcijom u renalnu
arteriju u eksperimentima s psima (12).
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Slika 4 — Koeficijent varijacije (%) izracunatog

prosjeCnog vremena prolaza nacrtan u ovis-

nosti o maksimalnom broju impulsa na reno-

gramu. Podaci su prilagodeni na hiperbolu
y(x) = 172,8 x0.4373

Fig. 4 — Coefficenet of variation (%) of the cal-

culated mean transit time plotted against maxi-

mum number of counts of renogram. Data are
fitted to a hiperbola y(x) = 172.8 x0.4373

Price i suradnici su takoder ustanovili da
izraCunata retencijska funkcija ima nize vri-
jednosti od one dobivene direktnom injekci-
jom u renalnu arteriju. Vadenjem krvnih
uzoraka moze se odrediti doprinos ekstra-
vaskularne aktivnosti u regiji srca. Medu-
tim, pogreSka pri raCunanju prosjecnog
vremena prolaza uzrokovana postojanjem
»bioloskog« Suma je reda veliCine pogreske
nastale zbog statistiCkih varijacija.

Nasi rezultati o utjecaju osnovne aktivno-
sti na izraCunatu RFB donekle se razlikuju
od rezultata ostalih autora (2, 6, 11, 15) koji
su dosli do zakljuCka da se utjecaj osnovne
aktivnosti oCituje samo u prvoj ili nekoliko
pocetnih tocaka retencijske funkcije. To je,
¢inj se, samo djelomi¢no to¢no. Nasi rezul-
tati pokazuju da je doprinos osnovne aktiv-
nosti najznacajniji u prvoj tocCki, ali da on
utjeCe na vrijednosti svih toCaka izraCunate
RFB. Sretna je okolnost da se povecanjem
osnovne aktivnosti smanjuje povrsina ispod
pozitivnog dijela RFB, ali se istovremeno
smanjuje i visina platoa, pa izracunato pro-
sjeCno vrijeme prolaza ne ovisi 0 0snovnoj
aktivnosti. Treba napomenuti da ovaj za-
klju€ak vrijedi za osnovnu akivnost koja je
proporcionalna aktivnost arterijske plazme,
dok je za eventualne druge oblike krivulje
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osnvne aktivnosti potrebno napraviti dodat-
nu analizu.

Utvrdeno je da je kod brzog prolaza aktiv-
nosti kroz bubreg (minimalno vrijeme pro-
laza manje od 1,5 min.), vremenski interval
prikupljanje podataka od 20 sekundi predug.
Prema nasim rezultatima, potrebno je ima-
ti najmane pet toCaka na platou da bismo
ga uvijek detektirali. To znaCi da u onim
sluCajevima kada je minimalno vrijeme pro-
laza oko jedne minute, maksimalni vremen-
ski interval sakupljanja podataka mora biti
10 do 12 sekundi. ProsjeCno vrijeme prola-
za ne ovisi samo o funkciji bubrega nego se
hiperbolno smanjuje s porastom protoka
urina (4), pa je ispitanika potrebno prethod-
no dobro hidrirati da bi ta ovisnost bila Sto
manja. U sluCaju dobre hidracije prolaz
aktivnosti kroz bubreg je vrlo brz i obilje-
zena OJHK pocinje napustati bubreg veé
nakon 1—1,5 minute (7).

lzraCunata RFB posebno je osetljiva na
statistiCki Sum u renogramu. Interesiralo
nas je koliko je impulsa na renografskoj
krivulji dovoljno da se izraCuna prosjecno
vrijeme prolaza s odredenom toCnos$cu. Iz
sl. 4 .proizlazi da se pogreska za PVP¢, de-
finirana kao dvostruki koeficijent varijacije,
smanjuje od 16 %0 na otprilike 8 % ako se
maksimalan broj impulsa na renogramu po-
veca aproksimativnho od 1000 na 5000 im-
pulsa. Dalje povec¢anje impulsa ne doprino-
si znatnom smanjenju pogreske u rezultatu.

Ako koristimo standardnu aktivnost '2I-h’
purana (37—74 MBq) i gama kameru spoje-
nu s elektronickim racunalom za dinamiCku
scintigrafiju bubrega odraslih ispitanika,
vremenski interval sakupljanja podataka
od 10—12 sekundi omogucuje racCunanje
prosjeCnog vremena prolaza s pogreskom
manjom od 10 %o. Medutim, maksimalna do-
zvoljena aktivnost "*'l-hipurana za odraslog
ispitanika je 18,5 MBq, pa izbor istog vre-
menskog intervala smanjuje maksimum re-
nograma na polovicu u odnosu na vremen-
ski interval od 20 sekundi, te pogreska u
izraCunatom prosje€nom vremenu prolaza
moze biti veca od 20 °%o. Zbog toga je po-
trebno za "'lI-Hipuran koristiti vremenski in-
terval sakupljanja podataka od 20 sekundi,
a ako nije moguce odrediti plato retencij-
ske funkcije bubrega, onda je za njegovo
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priblizno odredivane potrebno koristiti me-
todu opisanu u ovom radu.

Abstract

ACCURACY AND LIMITATIONS
OF THE METHOD FOR CALCULATION
OF THE RENAL RETENTION FUNCTION

Basi¢ M., Loncari¢ S., Ppovi¢ S., Simonovi¢ .

The following problems make the calculation
of the renal retention function difficult: a) a
choice of the sampling time, b) statistical noise
in the data, c) overlapping of tubular and extra-
tubular activities, d) negative values of the renal
retention function. These problems were analyz-
ed using simulated data and matrix algorithm
with a new method for the reduction of stati-
stical noise in the renogram. Since external me-
asurments are used for the data collection, “bio-
logical” noise in the kidney region (extravascular,
intravascular extrarenal and intravascular intra-
renal activities) is superimposed on the tubular
activity, while “biological” noise in the cardiac
region (extravascular and intravascular tissue
activities) is superimposed on the arterial plasma
activity. Overlapping of “biological” noise and ar-
terial plasma activity in the cardiac region causes
negative values of the renal retention function
and the calculated mean transit time is under-
estimated compared to the true one. Although
all points of the renal retention function are in-
fluenced by the overlapping of “biological” noise
and tubular activity in the kidney region, the
mean transit time is not significantly dependent
on it. It was found that the maximum sampling
time should be 10—12 seconds when activity be-
gins to leave the kidney after 1—1,5 minutes. It
was also found that there is a hyperbolic re-
lationship between the coefficient of variation of
the calculated mean transit time and peak value
of the renogram. The error on the calculated
mean transit time (expressed as a double coef-
ficient of variation) will be less than 10 % when
there are about 5000 counts in the peak.
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FUNKCIONALNO ISPITIVANJC KONGENITALNIH ANOMALIJA BUBREGA
Sedlak V., Basi¢ M.

Sazetak — Funkcionalnim ispitivanjem bubrega obuhvaceno je 56 ispitanika s urodenim
anomalijama bubrega i to: 18 s policisticnim, 16 s potkovicastim, 11 s ektopi¢nim i 11
s hipoplasticnim bubrezima. Ispitivanje je izvrszno pomocu ovih radionuklidnih ‘metoda:
a) dinamicke scintigrafije bubrega pomocu '3'l-hipurana ili 9°"Tc-DTPA uz deXkonvolucijsku
analizu renograma u svih 56 ispitanika, b) mjerenjem ukupnog efektivhog bubreznog pro-
toka plazme (ERPF) u 27 ispitanika, c) mjerenjem ukupne glomcrularne filtracije (GFR)
u 6 ispitanika, c) odredivanjem relativne funkcionalne mase pojedinog bubrega pomocu
99mTc-DMSA dinamitke i statiCke studije u 16 ispitanika. Funkcionalna sposobnost takvog
bubrega bila je dobro oCuvana u 20 ispitanika, dok je u 36 ispitanika bila manje ili vise
reducirana zbog: a) oStecenja parenhimske funkcije u 27 ispitanika, b) drenaznih smetniji
u 9 ispitanika. Najvise informacija o funkcionalnom stanju bubrega s kongenitalnom ano-
malijom, posebno unilateralnih, dobiveno je dekonvolucijskom analizom renograma uz isto-
vremeno odredivanje ukupnog bubreZnog klirensa (ERPF ili GFR), te koristenjem podataka

iz 99mTc-DMSA staticke studije snimljene u AP i PA projekciji.

UDC: 616.61-007.2-072.72:539.163

Key words: kidney — abnormalities, kidney function tests, radioisotope renography,

radionuclide imaging, glomerular filtration rate
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Uvod — Urodene anomalije mokracno-
spolnih organg se ubrajaju medu najcesce
anomalije ljudskog tijela. Tim organima pri-
pada 30—40% svih urodenih anomalija, a
od toga ¢ak 50 °/s gornjem urotraktu (5). Sma-
tra se da je svako sedmo do deseto dijete
nosilac neke urodene nevravilnosti uroge-
nitalnog sistema (13) sto se tumaci njego-
vim sloZzenim embrionalnim razvojem (2, 8).

Malformacije mokraénih puteva, kao Sto
su stenoza pijeloureteralnog vrata i veziko-
ureteralni refluks, ¢esto ve¢ u ranom djetin-
stvu izazivaju tegobe, te bivaju otkrivene
u tom uzrastu. Nasuprot tome, anomalije bu-
brega mogu da ostanu asimtomatske do
adultne dobe ili ¢ak do kraja zivota.

Kada se kod odrasle osobe dijagnostici-
ra anomalija bubrega, veoma je vazno utvr-
diti da li ona i koliko remeti funkciju bu-
brega, te moze li se lijeCenjem otkloniti. Od-
govor na ova pitanja mogu da daju jedino
kombinirana morfoloSko-funkcionalna ispiti-
vanja uro'.rakta. Intravenozna (IV) urografija
i renalna angiografija su referentne meto-
de morfoloSkog ispitivanja sabirnog, odnos-
no krvno-zilnog sistema bubrega s konge-

nitalnim anomalijom. Funkcionalna dijagno-
stika bubrega je podruCje nuklearne medi-
cine (4 ,10, 12). Primjenom poznatih radio-
nuklidnih metoda, kao $to su dinamicka
scintigrafija bubrega s ''I-hipuranom, od-
nosno *°"Tc-DTPA, uz istovremeno odredi-
vanje ukupnog i separatnog klirensa bubre-
ga, te procjenjivanje relativnog nakupljanja
9mTc-DMSA u pojedinom bubregu, dobiva-
jo se kvantitativni pokazatelji o funkcional-
nom stanju bubrega s kongenitalnim ano-
malijom i kontralateralnog bubrega.

U ovom radu Zele se prikazati rezultati
funkcionalnog ispitivanja bubrega u odras-
lih ispitanika s razli€itim urodenim anoma-
lijama bubrega.

Ispitanici i metode — Metodom *"Tc-
DMSA statiCke scintigrafije bubrega ispita-
no je u periodu od 1,5 godine 2500 odraslih
osoba od 18 do 78 godine starosti i otkrivena
su 72 sluCaja urodene anomalije bubrega.
ProsjeCna zivotna dob tih ispitanika izno-
sila je 38 godina (od 18 do 48). Najcesce
su bili prisutni slijedeéi simptomi: ponavlja-
ne uroinfekcije, napadi bubreZnih bolova ili
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tupi bolovi u slabinama, hematurija i heper-
tenzija.

Kod 56 ispitanika s kongenitalnom anoma-
cije (GFR) po jednoprostornom modelu Gar-
pitivane bubrega pomocu jedne ili vise ra-
dionuklidnih metoda, i to:

1. Mjerenjem ukupnog efektivhog bubrez-
nog protoka plazme (ERPF) prema pojedno-
stavljenoj Blaufoxovoj metodi (3). Uzorci
krvi uzimani su u 20. i 30. minuti nakon in-
jiciranja 1,11 MBq, odnosno 18,5 MBq '*'l-hi-
purana ako je klirens odredivan nakon za-
vrSene dinamiCke studije bubrega. Vrijed-
nosti su izrazene u mi/min/1,73 m? nakon
korekcije za zivotnu dob prema Scherntha-
neru i sar. (14). Normalne vrijednosti u na-
Sem laboratoriju za Zene do 30 godina sta-
rosti iznose 625—720 ml/min/1,73 m?, a za
muskarce iste Zivotne dobi 640—770 ml/
/min/1,73 m2

2. Mjerenjem ukupne glomerularne filtra-
cije (GFR) po jednoprostornom modelu Gar-
netta i sar. (9) uz primjenu korekcionih fak-
tora Chantlera i sar. (6). Uzorci krvi uzima-
ni su u 180. i 240. minuti (po potrebi i 300.
minuti) nakon injiciranja 74 MBq **"Tc-DTPA,
a vrijednosti su izrazene u ml/min/1,73 m?
nakon korekcije za Zivotnu dob ispitanika
(14). Normalne vrijdnosti za Zene do 30
godina starosti iznose 110—130 ml/min/
/1,73 m?, a za muskarce iste Zivotne dobi
120—145 ml/min/1,73 m2.

3. Dinamic¢ka scintigrafia bubregg izvo-
dena je nakon injiciranja 18,5 MBqg '*'I-hipu-
rana, odnosno 74 MBq ?*"Tc-DTPA. Najma-
nje pola sata prije snimanja ispitanik dobije
10, odnosno 15 ml tekuc¢ine po kilogramu
tjelesne tezine ako se koristi ™" Tc-DTPA i
snima se u posteriornoj projekciji koriste-
njem gama kamere velikog vidnog polja spo-
jene s racunarom. Vremenski interval sa-
kupljanja podataka je 20 sekundi, a traja-
nje snimanja 20 minuta, ukupno 60 slika u
matrici 64 X 64. Regionalna analiza funkci-
je bubrega napravljena je pomoc¢u dekon-
volucijske analize (1) koja omogucava od-
redivanjem prosjeCnog vremena prolaza
(PVP) kroz bubrezni parenhim, odnosno pi-
jelon, te odredivanje relativnog ERPF (%).
Vrijednosti prosjeCnih vremena prolaza za
¥31_hipuran odredenih u 30 zdravih ispitani-
ka (60 bubrega) iznose (srednja vrijednost
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+ 1 standardna devijacija): a) PVP kroz pa-
renhim 2,46 + 0,29 minuta, b) PVP kroz pi-
jelon 20 * 8 sekundi. Za **"Tc-DTPA izno-
se: a) PVP kroz parenhim 2,94 + 0,26 minu-
ta, b) PVP kroz pijelon 24 + 11 sekundi.
Gornju granicu normalnih vrijednosti defini-
ramo kao srednju vrijednost uvec¢anu za dvi-
je standardne devijacije, pa su grani¢ne
vrijednosti normala (zaokruzeno na jednu
decimalu): a) PVP kroz parenhim za '3'l-hi-
puran je 3,0 minuta, a za **"TC-DTPA 3,5
minuta, b) PVP kroz pijelon za 'I-hipuran
je 36 sekundi, a za ?*"Tc-DTPA 46 sekundi.
iDnamicka studija je po potrebi dopunjena
testom diuretskog opterecenja po ranije opi-
sanoj metodologiji (15).

4. Iz dinamicke studije odredivan je ERPF
pojedinog bubrega i to primjenom viSe me-
toda:

a) lz medusobnog odnosa koeficijenata
nagiba renografskih krivulja (izmedu 1. i 2.
minute nakon injiciranja '¥'I-hipurana, od-
nosno 1. i 3. minute nakon injiciranja *™Tc-
DTPA), korigiranih za osnovno zracenje.
Normalne vrijednosti iznose 47—53 % po
bubregu.

b) 1z medusobnog odnosa amplituda re-
tencijskih krivulja bubrega dobivenih de-
konvolucijskom analizom renograma (1).
Normalne vriejdnosti iznose 47—53 %o po-
bubregu.

c) Iz medusobnog odnosa koeficijena-
ta nagiba dinamickih krivulja akumulacije
9mTc-DMSA u prvih 11 minuta (1. 1). Nor-
malne vrijednosti iznose 48—52 % po bu-
bregu. .

Dobiveni procenti su na osnovu vrijedno-
sti ukupnog ERPF preracunati u ml/min/
/1,73 m? po bubregu.

5. Funkcionalna masa pojedinog bubrega
(%) odredena je iz medusobnog odnosa bro-
ja impulsa u regijama bubrega korigiranih
za osnovno zracCenje, snimanih u AP i PA
projekciji 2 sata nakon injiciranja 74 MBq
9mTc-DMSA i dobre hidracije ispitanika. Ako
su u ispitanika prethodno utvrdene drenaz-
ne smetnje, snimanje je uslijedilo 2 sata na-
kon intravenozne aplikacije 40 mg furosemi-
da, dok je *"Tc-DMSA injiciran pola sata
prije furosemida. Normalne vrijednosti izno-
se 48—52 % po bubregu. Na osnovu scinti-
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grama napravljenih u AP i PA projekciji iz-
raCunata je scintigrafska povrSina bubrega
s kongenitalnom anomalijom, pri ¢emu je,
ako su se medusobno razlilkovale uzeta
vecéa povrSina. Minimalna povrSina normal-
nog bubrega iznosi 0,0045 m? (0,09 X 0,05
m) a maksimalna 0,0072 m? (0,12 %X 0,06 m).

Studije su snimane na gama kameri LFOV-
Searle s odgovarajuc¢im niskoenergetskim,
odnosno srednjeenergetskim kolimatorom, a
podaci prikupljeni na racunaru DES PDP
11/34. Obiljezeni radiofarmaci i pribori za
obiljezavanje koji su u ovim ispitivanjima
koristeni proizvedeni su u Instituty »Boris
Kidri€« u Vingi.

Rezultati i diskusija — U 2500 ispitanika na-
pravljena je ?"Tc-DMSA stati¢ka scintigra-
fija bubrega i u 72 ispitanika (oko 3 9%0) na-
dene urodene anomalije bubrega. One su
prema podjeli Straussa i Whitea (16) svrsta-
ne u 4 grupe: anomalije strukture (n = 24),
anomalije oblika (n = 21), anomalije poloza-
ja (n = 14) i anomalije veliCine bubrega
(n = 13). Navedene grupe su podijeljene
prema vrsti anomalija i prema spolu ispita-
nika (tabela 1).

U 56 ispitanika s bubreznom anomalijom
izvrSeno je i dopunsko funkcionalno ispiti-
vanje bubrega pomocu radionuklidnih me-
toda (tabela 2). Kao $to se iz tablice 2 vidi,

Grupe Broj Vrsta Pol ispitanika
Anomalije ispitanika anomalije b4 M
Anomalije Policistiéni
strukture 2 bubrezi 13 Ll
Potkovicasti
10 8
Anomalije - bubreg "
Oblika Unilateralno 5 1
srasli bubrezi
Lumbalna 2 _
Anomalije 14 distopija o
polozaja Pelviéna 7 5
ektopija
Anomalije Hipoplazija
veliéine : L bubrega __6__ !
UKUPNO 72 40 32
Tabela 1 — Kongenitalne anomalije bubrega nadene u 72 ispitanika
Table 1 — Congenital renal abnormalities found in 72 patients
Primenjene radionuklidne metode (n = 121)
_— Dinamicka
rsta . scintigrafija ] 99mTc-DMSA 99mTc-DMSA
Anomalije B0 " hubrega e 2t Uk‘g’;‘ﬁa dinamicka  staticka
P i dekonvol. studija studija
analiza
Policisti¢ni
bubrezi e 18 5 4 - —
Potkovic¢asti
bubreg 16 16 6 2 — —
Ektopiéni
i distopicni b. . n ° - ° 9
Hipoplasti¢ni -
bubreg " 1" 7 - 7 7
UKUPNO 56 56 27 6 16 16

Tabela 2 — Radionuklidne metode koriStene za ispitivanje kongenitalnih anomalija bubrega
Table 2 — Radionuclide methods used for assessment of congenital renal abnormalities
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kongenitalnih anomalija bubrega

Nalaz dinamicke scintigrafije bubrega

Anomalija Broj UrSdan patoloski

bubrega ispitanika multifok. difuzna drenazne
retencija retencija _____smetnje

Policisti¢ni

bubrezi LS o L - -

Potkovicasti

bubreg 16 10 — 1 5

ktopicni

i distopiéni b. i 2 ! — 4

Hipoplasti¢ni o

bubreg 11 - 4 7 ) __

Ukupno ] 53 B 19 — 2 :

Tabela 3 — Rezultati dinamicke scintigrafije busreja kod razli¢itih kongenitalnih anomalija bu-

brega
Table 3 — Results of dynamic renal imaging f:r different congenital renal abnormalities

u 56 ispitanika uCinjena je ukupno 121 pre-
traga (1—4 po ispitaniku).

Dinamicka scintigrafiaj bubrega s ''I-hi-
puranom, odnosno **"Tc-DTPA izvedena je
u svih 56 ispitanika uz primjenu dekonvolu-
cijske analize renograma. U 6 najmladih
ispitanika koristen je ?°"Tc-DTPA, a u osta-
lih 50 ispitanika 'l-hipuran. Dobiveni rezul-
tati su prikazani u tabeli 3.

U svih ispitanika s policistiCkim bubrezi-
ma (n = 18) u ranoj fazi dinamiCke studije
uoCeng su karakteristiCna »hladna« podruc-
ja nefukcionalnog parenhima, a u kasnoj
»vruca« podrucja uzrokovana zastojem akti-
viteta u funkcionalnim dijelovima parenhi-
ma. U svih ispitanika prosje¢no vrijeme pro-
laza (PVP) kroz parenhim bilo je znatno
duze od 3 mnute (od 4,2 do 5,5 minuta), a
PVP kroz pijelon bio je u veline ispitanika
duzi od 50 sekundi. U 5 ispitanika iz te gru-
pe izmjerene su znacajno sniZzene vrijed-
nosti ukupnog ERPF od 280 do 415 ml/min/
/1,73 m?, dok su u 4 ispitanika utvrdene
umjereno snizene vrijednosti ukupne GFR
od 78 do 82 ml/min/1,73 m2,

U grupi ispitanika s potkoviCastim bubre-
gom (n = 16) nalaz dinami¢ke studije bio
je uredan u 10 sluCajeva, u 1 ispitanika ne-
Cena je difuzna parenhimska retencija 'l-
hipurana s PVP kroz parenhim od 4,2 minu-
te, a u 5 ispitanika postojale su drenazne
smetnje. U 3 ispitanika drenazne smetnje
bile su opstruktivne prirode (nepotpuno i
usporeno praznjenje zastojnog aktiviteta
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pod utjecajem diuretika, PVP kroz paren-
him od 3,5 do 4,5 minute, a PVP kroz pije-
lon od 2,5 do 5,5 minuta). U ostala 2 ispita-
nika postojala je dilatacija sabirnog siste-
ma bubrega, bez znakova opstrukcije (brzo
i potpuno i8¢ezavanje '3'l-hipurana pod
utjecajem diuretika, PVP kroz parenhim
ispod 3 minute, a PVP kroz pijelon 45 se-
kundi, odnosno 1,5 minuta).

U grupi ispitanika s potkoviCastim bubre-
gom ukupni ERPF izmjeren je u 6 ispitani-
<a s patolosSkim, a ukupni GFR u 2 ispita-
nika s urednim nalazom dinamicke studije.
Vrijednosti ukupnog ERPF bile su umjere-
no snizene u 3 ispitanika (410—460 ml/min/
/1,73 m?) i grani¢no normalne u 3 ispita-
nika, dok su vrijednosti ukupne GFR u 2
ispitanika bile uredne (125 odnsno 139 ml/
/min/1,73 m?).

U grupi ispitanika s distopi¢nim, odnosno
cktepiénim bubregom (n = 11) krivulje aktiv-
nosti bubrega s anomalijom imale su niZzu
amplitudu zbog njihovog dubljeg polozaja,
cokazanog stati¢kom ?*"Tc-DMSA scintigra-
fijom u AP i PA projekciji (slike 1, 2, 3 i 4).
U 6 ispitanika vremenski pokazatelji bili su
uredni. U 1 ispitanice s radioloSki dokaza-
nim pijelonefriticnim promjenama ektopic-
nog bubrega utvrdena je multifokalna pa-
renhimska retencija *'l-hipurana s PVP du-
Zim od 3 minute, dok su u 4 ispitanika utvr-
dene drenazne smetnje. U 2 ispitanika dre-
nazne smetnje su imale opstruktivni karak-
ter, u 1 ispitanika se radilo o dilataciji sa-
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Slika 1 — 99mTc-DMSA staticki scintigram u PA
projekciji ispitanice sa pelvicnom ektopijom bu-
brega
Fig.1 — 99mTc-DMSA scintigram in PA projes-
tion in a patient with pelvis ectopic kidncy

Slika 3 — 99mTc-DMSA staticki scintigram u PA
projekciji kod ispitanice sa lumbalnom distopi-
jom bubrega
Fig.3 — 99™Tc-DMSA scintigram in PA projec-
tion in a patient with lumbal distopic kidney

Radiol. lugosl. 18(4) 319—326, 1984

Slika 2 — 99mTc-DMSA staticki scintigram u AP
projekciji kod iste ispitanice. Ektopi¢ni bubreg
je nesto smanjene veli¢ine (0,08 X 0,05 m) i po-
lozen viSe ventralno
Fig.2 — 99mTc-DMSA scintigram in the same pa-
tient. Ectopic kidney is a slightly smaller (0.08 X
0.05 m) and position more ventrally

Slika 4 — 99mTc-DMSA staticki scintigram u AP
projekciji iste ispitanice. Distopi¢ni bubreg je
normalne veli¢ine (0,09 X 0,05 m) i polozen blize
trbusnom zidu
Fig. 4 — 99mTc-DMSA scintigram in AP projec-
tion in the same patient. Distopic kidney is o*
normal size (0.09 X 0.05 m) and positioned closer
to the stomach wall
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Ano- Ispi- E%ﬁgg Dinam. scint. UE%%nFI B > ERPF
malija tanik ml/min - © ano- ongeni-
] (m?) — patol. (/1'7/3 mzé malijom talni b.
E 1 0,0028 — X 447 7 376
K 2 0,0028 — X 590 94 496
i 3 0,0030 —— X 520 130 390
(0] 4 0,0032 X — 600 223 390
P S) 0,0035 prividno 605 247 356
! 6 0,0038 X —_ 615 260 355
J 7 0,0040 X —_ 625 280 345
A 8 0,0045 X —_ 632 312 320
9 0,0047 X 655 321 334

H

|
P 10 0,0015 — X 400 32 368
(0] 11 0,0012 — X 550 39 511
P 12 0,0010 — X 560 31 529
L 13 0,0009 — X 564 28 536
A 14 0,0008 X —_ 620 64 556
Z 15 0,0009 X = 630 70 560
5 16 0,0015 X —_ 630 126 504

A
Tablica 4 — Rezultati funkcionalnog ispitivanja bubrega u ispitanika sa unilateralnom anomalijom

bubrega

Table 4 — Results of renal functional assessment in patients with unilateral abnormal kidney

birnog sistema bez opstrukcije, a u 1 ispi-
tanika s prividnim drenaznim smetnjama
zbog djelomi¢nog prekrivanja kontura bu-
brega i mokra¢nog mijehura (ispitanik broj
5, tabela 4).

U grupi ispitanika za koju se pretpostav-
ljalo da imaju hipoplaziju bubrega (n = 6)
i u grupi s angiografski dokazanom hipo-
plazijom bubrega (n = 5), uredne vremen-
ske pokazatelje imala su 4 ispitanika, dok
je u 7 ispitanika utvrdena difuzna parenhim-
ska retencija "'l-hipurana s PVP kroz pa-
renhin od 3,5 do 4,5 minuta.

U 16 ispitanika s unilateralnom anomali-
jom bubrega [ektopija (n = 9) i hipoplazija
(n = 7)], funkcionalni doprinos bubrega s
anomalijom i kontralateralnog bubrega, pro-
cijenjen je mjerenjem separatnog kliren-
sa "l-hipurana, odredivanjem separatnog
ERPF iz dinamicke ?°"Tc-DMSA studije i
procjenjivanjem relativnog bubreznog na-
kupljanja ?™Tc-DMSA iz staticke studije (ta-
bela 4). Nadeni ERPF bubrega s kongenital-
nom anomalijom vrednovan je u odnosu na
njihovu scintigrafsku povrsinu jer se oceku-
je da je proporcionalan povrsini bubrega,
ukoliko je funkcija parenhimg dobro ocCuva-
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na. Ocekivani ERPF bubrega s kongenital-
nom anomalijom racuna se po formuli:
ERPF, = ik X ERPF,
Pn 2
gdje je: ERPF: izraCunati bubrezni protok
plazme, P, povrSina bubrega s anomalijom,
P» minimalna povrdina normalnog bubrega,
a ERPF; (ml/min/1,73 m?) ukupni bubrezni
protok plazme. Ta se pretpostavka pokaza-
la to€nom u slucaju ispitanika 4—9 s ekto-
picnim- i ispitanika 14—16 s hipoplasticnim
bubregom (tablica 4). Ako se pretpostavi dg
je minimalna povrsina normalnog bubrega
0,0045 m? tada bi separatni ERPF u ispitani-
ka 1—3 uz uzvrdene vrijednosti ukupnog
ERPF i scintigrafske povrsine, trebali izno-
siti 139, 183 odnosno 173 ml/min/1,73 m2. 1z
tablice 4 vidi se da je ERPF bubrega s kon-
genitalnom anomalijom u tih ispitanika zna-
¢ajno nizi: u ispitanika 1 i 2 zbog utvrdenih
drenaznih smetnji opstruktivne prirode, a u
ispitanika 3 zbog pijelonefroti€nih promjena
parenhima. U tih ispitanika je i ukupni ERPF
bio reduciran zbog nedovoljne kompenza-
torne hiperfunkcije kontralateralnog bu-
brega.
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U ispitanika 10—13 s hipoplasti¢nim bu-
bregom separatni klirensi trebali bi iznositi:
67, 73, 51 odnosno 56 ml/min/1,72 m2. |z ta-
bele 4 vidi se da su u ovih ispitanika vri-
jednosti separagnog ERPF znatno nize od
oCekivanih i to zbog nadenih poremecaja
funkcije parenhima. ERPF kontralateralnog
bubrega tih ispitanika bio je kompenzator-
no izrazit povisen (504—560 ml/min/1,73 m?)
izuzev u ispitanika 10 (368 ml/min/1,73 m?)
zbog nefrolitijaze suprotnog bubrega.

Zakliucak: Rezultati dobiveni ovim radom
potvrduju viSestruki znacaj funkcionalnog is-
pitivanja kongenitalnih anomalija bubrega:

a) Malformacija bubrega ne mora da zna-
¢i istovremeno i bolest bubrega ako ne re-
meti njegovu hemodinamiku, urodinamiku i
parenhimsku funkciju (20 ispitanika).

b) S druge strane, dobro je poznato da
su anomalije bubrega Cesto udruzene s dre-
naznim smetnjama, kroni¢nim uroinfekcija-
ma i renovaskularnom hipertenzijom, koji
dovode do funkcionalnog oStecenja bubre-
ga s anomalijom (36 ispitanika).

c) Radionuklidne metode omogucuju utvr-
divanje prirode funkcionalnog poremecaja
bubrega s anomalijom §to znacajno dopri-
nosi pravilnm izboru lijeCenja. U 3 ispitanika
s opstruktivnim promjenama potkoviCastog
bubrega izazvanim visokom insercijom ure-
tera izvrSen je korektivni kirurski zahvat. a
u 4 ispitanika s hipoplasticnim bubrecom
ostecéene funkcije i hipertenzijom, izvr§ena
ie nefrektomija.

d) Istovremeno daje uvid i u ukuonu bu-
breznu funkciju $to je u poaledu lijeCenja
i prognoze izuzetno znacajno.

Evaluacijom razli¢itih radionuklidnih me-
toda primjenjenih u nasih isoitanika zaklju-
¢eno je slijedece:

1. NajviSe informacija o funkcionalnom
stanju bubrega s kongenitalnom anomali-
jom, posebno unilateralnih, dobiveno je
kmbiniranom primjenom dinamiCke scinti-
grafije bubrega s dekonvolucijskom anali-
zom renograma uz istovremeno odredivanje
ukupnog ERPF i procjenjivanjem relativhog
bubreZznog nakuplianja *"Tc-DMSA iz sta-
tiCke studije snimljene u AP i PA projekciji.

2. Prednost dekonvolucijske analize sa-
stoji se u tome Sto omoguéava odvojeno

Radiol. lugosl. 18(4) 319--326, 1984

procjenjivanje parenhimske funkcije i uro-
dinamike, a relativni ERPF dobiven tom me-
todom manje ovisi o dubini bubrega nego
ERPF odreden iz nagiba renografske krivu-
lje.

3. 7"Tc-DMSA statiCka studija u AP i PA
projekciji je jednostavna za izvodenje, a re-
lativha funkcionalna masa pojedinog bubre-
ga dobije se iz dvije projekcije, $to omo-
guéava korekciju za dubinu bubrega i isto-
vremeno pruza podatke o funkcionalnoj re-
nografiji bubrega. Nedostatak ove metode
(precjenjivanje funkcije zastojnih bubrega)
veoma se lako otklanja dobrom hidracijom
ispitanika, odnosno primjenom diuretika,
osim u slu€aju potpune opstrukcije.

Relativni ERPF, odnosno GFR izraCunati
iz dinamiCke studije relativno jasno mjere
definiranu funkciju bubrega. Nasuprot tome,
relativna funkcionalna masa bubrega racu-
nata iz ?""Tc-DMSA stati¢ke studije odraza-
va i bubrezni protok plazme i ekstrakcijski
kapacitet stanica tubula, pri ¢emu ne daje
jasan uvid u njihov medusobni odnos (7,
17). Zbog toga informacije dobivene tim
dvama metodama nisu sasvim uporedive, te
bi bilo uputno u istog ispitanikg primijeniti
obje.

Abstract

FUNCTIONAL ASSESSMENT
OF CONGENITAL RENAL ABNORMALITIES

Sedlak V., Basi¢ M.

A functional assessment of the kidney was
performed in 56 patients with the folowing con-
genital renal abnormalities: a) polycystic kidney
in 18 cases, horseshoe kidney in 16 cases, ec-
topic kidney in 11 cases and hypoplastic kidney
in 11 cases. The investigation was carried out by
using the following radionuclide methods: a) dy-
namic renal imaging with 3'|-hippuran or 99mTc-
DTPA and deconvolution analysis of the reno-
gram, performed in all 56 cases, b) measurment
of the effective renal plasma flow (ERPF) in 27
cases, c) measurment of the glomerular filtra-
tion rate (GFR) in 6 cases, d) determination of
the relative kidney functional mass by using
99mTc-DMSA dynamic and static studies in 16
cases. The function of the abnormal kidney was
within normal range in 20 patients, while in
other 36 patients it was impaired to different de-
grees because of: a) parenchymal damage in 27
patients, b) drainage disorders in 9 patients. The
most complete information of the function of the
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abnormal kidneys, especially unilateral ones, was
obtained by deconvolution analysis of the reno-
gram with simultaneous measurment of the renal
clearance (ERPF of GFR) and by using data de-
rived from the 99™Tc-DMSA static study per-
formed in both PA and AP projections.
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ISPITIVANJE PROMJENA U ODVODNOM SUSTAVU TRANSPLANTIRANOG
BUBREGA POMOCU *"Tc GLUKOHEPTONATA

Smokvina A., Orli¢ P., Buri¢ A.

Sazetak — Uobicajenim metodama za ispitivanje transplantiranog bubrega s 9°™Tc per-
tehnetatom i '3'J hipuranom ne dobiva se dovoljno pouzdanih podataka o promjenama
‘I njegovom odvodnom sustavu. Namjera nam je bila da modificiranjem standardnih ispi-
livanja dobijemo bolji uvid u funkciju odvodnog sustava i da poboljSamo moguc¢nost mor-
foloske interpretacije. Zato smo perfuziju transplantata ispitivali s ?°"Tc glukoheptonatom
(?°mTc GHA) i ocenjivali je prema ve¢ prihvacenim kriterijima. Odmah nakon toga nastavili
smo serijom sekvencijalnih scintigrama transplantata do najmanje tridesete minute. Pratili
smo izluCivanje radioindikatora kroz odvodni sustav, a na kasnim statickim snimkama bila
je moguca bolja morfoloSka interpretacija presadenog bubrega.

Cosadasnja ispitivanja pokazuju da se ovako modificiranom metodom pomocu 9°mTc GHA,
uz ucjenu perfuzije i morfoloskih promjena transplantata, jednostavno prepoznaju i pro-
mjene u odvodnom sustavu presadenog bubrega. Tako se mogu indicirati daljnji dijagno-

sticki postupci i pravovremeno poduzeti svrsishodno lijecenje.

UDC: 616.61-089.843-072.72:539.163

Key words: kidney — transplantation, kidney — radionuclide imaging
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Uvod — Uzrok smanjenja funkcije bu-
breznog transplantata nije lako prepoznati
u bilo koje vrijeme nakon presadivanja. U
prvih nekoliko tjedana diferencijalna dijag-
noza izmedu akutne tubularne nekroze i od-
bacivanja, te promjena u vaskularnom sta-
blu i odvodnom sustavu, moze uzrokovati
velike teSkoce (5). Ispitivanja s radioizoto-
pima u ovim se sluCajevima, s viSe ili ma-
nje uspjeha, koriste ve¢ kao rutinske meto-
de. Najbolje pokazuju stanje perfuzije i
funkciju tubularnih stanica. [zrazene promje-
ne drenaZe urina iz transplantata mogu se
rovremeno utvrditi ispitivanjem pomocéu '3'J
hipurana (3, 4).

Zeljeli smo poboljsati poznate i u nas veé
prihvacene metode (3) te jednim pripravkom
ispitati perfuziju i odvodni sustav presade-
nog bubrega. U tu smo svrhu koristili “"mTc
glukoheptonat (*"Tc GHA). Predpostavljali
smo da ¢emo uz ocjenu stanja perfuzije, vo-
dec¢i racuna o bioloSkom ponasanju ovog
radioindikatora (1), sekvencijalnim snimka-
ma moci lakSe prepoznati i manje izrazene
promjene u drenazi urina.

Materijal i meiode — Kod osamnaest is-
pitanika s transplantiranim bubregom uci-

nili smo, uz ispitivanje perfuzije s *"Tc per-
tehnetatom, funkcije tubularnih stanica i
drenaze urina s '*'J hipuranom na uobicaje-
ni nacin (3), i dodatno ispitivanje perfuzije
i odvodnog sustava s ?"Tc GHA.

Ukupno smo ucinili dvadeset i tri ovakva
ispitivanja. Pretrage su vecini bolesnika uci-
njene unutar mjesec dana od presadivanja
bubrega. Osmorica ispitanika nisu imala si-
gurnih znakova oslabljene funkcije trans-
plantata, dok je u ostalih funkcija bila oslab-
liena.

Za ispitivanje perfuzije i odvodnog susta-
va presadenog bubrega koristili smo 200
MBq *?"Tc GHA. Nakon ocjene stanja perfu-
zije nastavljali smo serijom sekvencijalnih
scintigrama u razmacima od dvije do ukup-
no tridesete minute. Pretragu smo nastav-
ljali i dalje, uvijek kada bismo uoCili zadr-
zavanje radioindikatora u odvodnom susta-
vu ili promjene u brzini izlu€ivanja. Kada se
prikazana aktivnost u pijelonu ili ureteru
nije smanjivala, a mokraéni je mjehur bio
normalno prikazan, nastavljali smo ispitiva-
nje u stojeCem stavu bolesnika i to prije i
nakon praznjenja mokrac¢nog mjehura.

U osoba kod kojih je odvodni sustav
transplantata, prikazan na ovaj nacin, bio
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dobro prohodan, nismo zahtjevali dodatne
dijagnosticke postupke. U onih u kojih smo
utvrdili zadrZzavanje radioindikatora u od-
vodnom sustavu, indicirali smo dodatne,
manje ili viSse invazivne dijagnostiCke po-
stupke.

Rezultati j rasprava — Uroloske kompli-
kacije Cesto dovode do slabljenja funkcije
transplantata, §to moze Ciniti diferencijalno
dijagnosticke teSko¢e u odnosu na leziju
transplantata zbog ishemije ili odbacivanja.
Kod isiptanika s transplantiranim bubregom
promijenjene imunobioloSke osobine wuz
imunosupresivnu terapiju znatno utjeCu na
Sirenje infekcije te se izbjegavaju svi dija-
gnostiCki postupci koji bi mogli pripomodi
unosenju ili Sirenju infekta kao i ugrozava-
nju funkcije transplantata (2, 6, 7, 8). Ra-
zumljiva su zato nastojanja da se nade ne-
invazivna i dovoljno pouzdana metoda ko-
jom bi se prepoznale promjene u odvodnom
sustavu transplantiranog bubrega.

Nakon ispitane perfuzije transplantata s
mTc GHA u naSih smo ispitanika na se-
kvencijalnim snimkama do tridesete minute
pratili ponasanje radioindikatora u odvod-
nom sustavu. DuZina prikaza odvodnog su-
stava ovisi i o funkcionalnom stanju bubre-
ga te o koli€¢ini uneSenog radioindikatora.
Ukoliko je fukcija oslabljena ili je aktivnost
radioindikatora veéa, izlu€ivanje traje duze.
Iz toga smo razloga uobiCajenu aktivnost,
koju smo primjenjivali za ispitivanje perfu-
zije transplantata s %"Tc pertehnetatom,
smanjili. Nakon prvih pretraga, koje smo
radili usporedno s oba pripravka, iskustvom
smo dosli do zaklju¢ka da je 200 MBq *™Tc
GHA dovoljno za ocjenu perfuzije i za dalj-
nje sekvencijalno ispitivanje odvodnog su-
stava.

Transplantat normalne funkcije izluCuje
radioindikator do tridesete minute. U tom se
vremenu moze vidjeti aktivnost u pijelonu
i ureteru, a nakon toga je ne vidimo (sli-
ka 1).

Promatrali smo vrijeme pojavljivanja ra-
dioindikatora u pijelonu i ureteru kao i vrije-
me pojave aktivnosti u mokraénom mjehuru.
Kod uredne funkcije se **"Tc GHA pojavlju-
je u pielonu presadenog bubrega izmedu
Cetvrte i Seste minute. U mokraénom mje-
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Slika 1 — Uredna prohodnost odvodnog sustava
transplantata. Transplantatni bubreg uredne funk-
cije. U dvadeset Sestoj minuti od davanja ?99Tc
GHA dobro je prikazan bubreg i aktivhost u mo-

kracénom mjehuru — nema aktivnosti u pijelonu
i ureteru
Fig. 1 — Normal passage of the collecting sy-

stem of the transplant. Transplanted kidney with
the normal function. In the 26 th minute from the
administration of ?9"Tc GHA the kidney and the
activity in the bladder are well seen. There is
no activity in the pyelon nor in the ureter

huru aktivhost se treba pojaviti do, najkas-
nije, desete minute od pocCetka ispitivanja.

Kod produzenog prikaza aktivnosti u od-
vodnom sustavu transplantata sve faze kas-
ne a intenzitet prikaza je manji. Zakasnjela
pojava ili ne prikazivanje aktivnosti u mo-
kraénom mjehuru u toku ispitivanja, uka-
zuje na usporenje u drenazi odnosno oteza-
nu prohodnost uretera (tabela 1).

Na tabeli su prikazani dobiveni rezultati
kod trinaest ispitanika kod kojih je perfuzi-
ja s ?*"Tc GHA bila unutar normalnih grani-
ca. lzostavljeno je pet ispitanika kod kojih
je perfuzija bila oslabljena. Kod ispitanika
pod rednim brojem 2, 3, 4 i 7 ponovljena is-
pitivanja su bila nepromjenjena.

Ukoliko isklju¢imo produzeni prikaz od-
vodnog sustava zbog sporijeg klirensa radi
smanjene funkcije transplantata, aktivnost u
odvodnom sustavu, odnosno ureteru, moze
upucivati i na vesikoureteralni refluks. Ure-
teroneocistostomia koja se u posljednje vri-
jeme ceSc¢e primjenjuje te atonija uretera
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Pojava intenzivne aktivnosti

Intenzivna aktivnost

Red. broj GHA u (min) GHA vidljiva do {min)

pijelon ureter m. mjehur pijelon ureter
1. - —_ 8 — —
2. 10 24 36 56 56
3. 10 - 16 120 —
4, 8 10 10 16 30
54 10 28 30 116 116
6. 4 — 6 20 —
7. 6 6 8 16 16
8. — — 6 — —
9. 10 12 12 22 20
10. 6 6 6 14 20
11. 6 6 8 34 18
12. 8 — 8 14 s
13. 8 —- 8 18 o
Tabela 1 — Rezultati 13 ispitanika kod kojih je perfuzija s ?™Tc GHA bila unutar normalnih gra-

nica

Slika 2 — Zadrzavanje ?°"Tc GHA u odvodnom
sustavu transplantata. — A) Hidronefroza trans-
plantiranog bubrega. U Cetrdeset Sestoj minuti
od davanja aktivnosti 99mTc GHA vidljiva je po-
jaCana aktivnost u pijelonu uvec¢anog transplan-
tata. — B) Prevezikalna stenoza uretera. U pede-
set Sestoj minuti od davanja ??"Tc GHA pojaca-
na aktivnost u pijelonu i ureteru, ne mijenja se
ni u uspravnom poloZaju ispitanika
Fig. 2 — Retention of the 9°m"Tc GHA in the col-
lecting system of the transplant. — A) Hydro-
nephrosis of the transplanted kidney. In the 46 th
minute from the administration of Tc GHA in-
tensive activity in the pyelon of the elarged trans-
plant is seen. — B) Prevesical stenosis of the
ureter. In the 56 th minute from the administra-
tion of 99mTc GHA intensive activity is seen in
pyelon and ureter. There is no change in the
upright position of the patient

zbog nenervacije, mogu pogodavati vesiko-
ureteralnom refluksu (7). Na ovu nas poja-
vu mozZe upucCivati i nestanak radioindika-
tora iz uretera kada bolesnik isprazni mo-
kraéni mjehur ili zauzme stojeci stav. Valja
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medutim reci da uz vesikoureteralni refluks
i imunoloski procesi u stijenci uretera mogu
izazvati pojatano nakupljanje aktivnosti ra-
dioindikatora, a time i produziti prikaz od-
vodnog sustava.

Povremeno smo primecivali pojavu poja-
¢ane aktivnosti #"Tc GHA u pielonu i ure-
teru transplantata koja se nije smanjivala ni
u toku produzenog ispitivanja. Ovakav je
nalaz svojstven zadrzavanju urina u odvod-
nom sustavu. Zadrzavanje aktivnosti radio-
indikatora opazali smo kod proSirenja uri-
narnih puteva kranijalno od stenoze, kod
ureteralne fistule i hidronefroze (slika 2).

Zakljucak — lIspitivanje bubreznog trans-
plantata s ?"Tc GHA uz sekvencijalne snim-
ke omogucuje ocjenu stanja perfuzije trans-
plantata kao i funkcije odvodnog sustava.
Metoda daje znatno pouzdanije rezultate od
uobi¢ajenog ispitivanjg odvodnog sustava s
$1J hipuranom, a uz to omogucuje tocniju
ocjenu veli¢ine transplantata i bolju morfo-
loSku interpretaciju.

NaSa dosadasnja iskustva pokazuju da je
u ispitanika s normalnim nalazom bilo mo-
guce izbjeci druge dijagnosticke postupke
¢ime se smanjivala opasnost da se ugrozi
opce stanje ispitanika ili funkcija transplan-
tata. U ranom posttransplantacijskom raz-
doblju mogli smo i bez rdg urografije pre-
poznati ureteralnu fistulu, stenozu i obstruk-
ciju uretera. MiSljenja smo da ispitivanja
treba nastaviti i utvrditi pokazatelje kojima
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bi se puzdano moglo dokazati ili iskljugiti
vesikoureteralni refluks i atoniju uretera.

Abstract

EXAMINATION OF CHANGES
IN THE COLLECTING SYSTEM
OF THE TRANSPLANTED KIDNEY
BY 99mTc GLUCOHEPTONATE

Smokvina A., Orli¢ P., Buri¢ A.

Conventional methods do not give reliable data
atout the changes in the collecting system of the
transplanted kidney. By modifying the standard
methods of examination we intended to get bet-
ter insight into the function of the collecting
system and to improve the morphological inter-
pretation. By standard accepted criterions we
estimated the perfusion of the transplant by
99mTc GHA. Immediately after that we performed
a series of sequentional sgintigrams of the trans-
plant until at least the 30th minute from the ad-
ministration of the activity. By sequentional scin-
tigrams the passage of the radioactivity through
the collecting system was observed while late
static images enabled a better morphological in-
terpretation of the transplanted kidney.

Our studies indicate that this modified method
with 29Tc GHA, in addition to the examination
of perfusion and morphological changes of trans-
plant, easily helps to recognize changes in the
collecting system of the transplanted kidney. This
enables the indication of further diagnostic pro-
cedures and the undertaking of adequate treat-
ment.
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KLINICKO BOLNICKI CENTAR BANJA LUKA
ZAVOD ZA NUKLEARNU MEDICINU

ISTOVREMENO ODREDIVANJE VELICINE GLOMERULARNE FILTRACIJE
1Z UZORAKA PLAZME | EKSTERNIH MJERENJA RADIOAKTIVNOSTI

Zubovi¢ 1., Gubi¢ T., Jakovljevi¢ R., Smiljani¢ M.

Sazetak — U 100 ispitanika sa svim stupnjevima renalnih lezija istovremeno je izvrSseno
odredivanje velicine glomerularne filtracije (GF) iz uzoraka plazme i eksternih mjerenja
radioaktivnosti nad srcem i mokraénim mjehurom.

Velicina GF je odredena pomoc¢u EDTA-Cr-51 iz uzoraka plazme, nakon jednokratnog i.v.
injiciranja test doze i eksternim mjerenjem radioaktivnosti srcanog pool-a, kao reprezen-
tanta plazmatskog klirensa na principu Sapirstein-ovog modela i eksternim mjerenjem
radioaktivnosti nad mokraénim mjehurom pomocu Bianchi-eve metode.

Postoji veoma dobra korelacija izmedu velicine GF, odredene iz uzoraka plazme, i ekster-
nih mjerenja radioaktivnosti nad mokra¢nim mjehurom u pacijenata sa svim stupnjevima
renalnih lezija i u zdravih ispitanika (r = 0,98, y = 1,00, x = 1,67).

Nadena je veoma dobra korelacija izmedu veli¢ine GF, odnredene iz uzoraka plazme i eks-
ternih mjerenja radioaktivnosti nad srcem, kao reprezentantom krvnog klirensa u zdravih
ispitanika i u pacijenata sa svim stupnjevima renalnih lezija (r = 0,95, y = 0,98, x = 4,33).
Odredivanje velicine GF istovremenim eksternim mjerenjem radioaktivnosti nad srcem i mo-
kraénim mjehurom omogucava prevazilazenje poteSkoca koje se srec¢u pri mjerenju GF.

UDC: 616.61-002-072.72:539.163

Key words: kidney diseases, glomerular filtration rate, metabolic clearance rate,

radioisotopes
Original scientific paper
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Uvod — Sapirstein-ov (12) model odredi-
vanja veliC¢ine GF, nakon jednokratnog i.v.
injiciranja test doze, je naiSao na Siru pri-
mjenu uvodenjem radioaktivnih izotopa, od-
nosno tvari, obiljeZzenih radioaktivnim izoto-
pima. Ovaj model zahtijeva tatno poznava-
nje injicirane test doze i vadenje viSe uzo-
raka krvi. U pacijenata s »loSim« venama
nije moguce uvijek izbjeé¢i paravensko inji-
ciranje test doze, a vadenje 5 do 6 uzora-
ka krvi u pacijenata s renalnom insuficijen-
cijom i anemijom nije beznacajno.

Bianchi (1) je ukazao na mogucnost od-
redivanja veliCine GF pomoc¢u vanjskih mje-
renja radioaktivnosti.

Cilj naSeg rada je da uporedimo veli€inu
GF, odredenu iz uzoraka plazme i veliinu
GF, odredenu eksternim mjerenjima radio-
aktivnosti nad srcem i mokraénim mjehu-
rom.

Ispitanici i metod rada — Nasu grupu cini
100 bubreznih pacijenata, starosne dobi od
8 do 71 godine. MuSkaraca je 57, a Zeng 43.
Svij ispitanici su klini¢ki i laboratorijski ob-
radeni. Funkcija bubrega je bila uredna,

umjereno ili teze ledirana, tj. kretala se od
najlaksih do najtezih renalnih lezija.

Veli€inu GF smo odredili pomoc¢u EDTA-
-Cr-51 istovremeno iz uzoraka plazme po-
mocu autograma brojaca i eksternih mjere-
nja radioaktivnosti nad srcem i mokrac¢nim
mjehurom pomocu scintilacionog brojaca s
kristalom natrijeva jodida (tl) dijametra
27X2".

Pacijentu, u leze¢em polozaju, smo inji-
cirali jednokratno u kubitainu venu test dozu
veli¢ine 77 kBqg/kg. Nakon injiciranja test
doze vadili smo 6 uzoraka krvi za izraCuna-
vanje plazmatskog klirensa, i to tri uzorka
u razmaku od 10 minuta u poCetnom, brzom
dijelu iSCezavanja klirens supstance, a tri
u kasnijem, sporijem dijelu. U isto vrijeme
smo uzimali uzorke Kkrvi i vrsili eksterna
mjerenja radioaktivnosti nad srcem. Vanjska
mjerenja radioaktivnosti nad mokraénim
mjehurom smo zapocinjali u 90. minuti, a za-
vrSavali u 120. minuti. Uzorak krvi u 105. mi-
nuti sluzio nam je za izraCunavanje GF iz
eksternih mjerenja radioaktivnosti nad mo-
kra¢nim mjehurom i za konverziju eksternih
mjerenja radioaktivnosti nad srcem u plaz-
matsku radioaktivnost.
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Veli€¢inu GF iz eksternih mjerenja radio-
aktivnosti nad mokra¢nim mjehurom smo iz-
raCunavali po Bianchi-evoj (1) formuli:

Uk 173
P(ti2) - (2—1t1) PP

gdje je AU koli¢ina supstance izlu¢ena to-
kom perioda klirensa P(4/;) radioaktivnost
uzorka plazme u imp/min. na sredini peri-
oda klirensa, t1 pocCetak klirens perioda, t2
kraj klirens perioda, k kalibracioni faktor,
PP povrSina pacijenta.

VeliC¢inu GF iz uzorka plazme i eksternih
mjerenja radioaktivnosti nad sréanim pool-
om, kao reprezentantom plazmatskog kliren-
sa, smo odredili Sapirstein-ovim (12) dvo-
kompartmentnim modelom po formuli:

i D - 0,693 1,73
A 'T1/28+B ~T1/2b PP

gdje je D injicirana test doza izraZzena u
imp/min., A odsjetak »spore« krivulje na
ordinati, T1/2 a poluvrijeme iSCezavanja ra-
dioaktivnosti plazme »spore« krivulje, B od-
sjeCak »brze« krivulje na ordinati, T12b po-
luvrijeme i§Cezavanja radioaktivnosti iz pla-
zme »brze« krivulje, PP povrSina pacijenta.

CL =

Rezultati — U naSih ispitanika smo nasli
veoma dobro slaganje rezultata GF, odre-
dene iz uzoraka plazme i eksternih mjere-
nja radioaktivnosti nad srcem (slika 1). Ko-
eficijent korelacije je r = 0,95, a linija regre-
sije jey = 0,98 x + 4,3. Ova slaganja su do-
bro izrazena u zdravih i u pacijenata od
najlak8ih do najteZih renalnih lezija.

Veoma dobro slaganje rezultata postoji
izmedu velicine GF, odredene iz uzorka
plazme i GF, dobivene iz vanjskih mjerenja
radioaktivnosti nad mokraénim mjehurom
(slika 2). Koeficijent korelacije, r je 0,98, a
linija regresije y = 1,00, x = 1,67. Ova slaga-
nja su dobro izrazena u zdravih ispitanika
i u pacijenata sa svim stupnjevima renalnih
lezija.

Diskusija — Prema literaturnim podaci-
ma (5, 7, 8, 10), postoji veoma dobro slaga-
nje izmedu klirensa EDTA-Cr-51, odrede-
nog iz uzoraka plazme, i inulin klirensa u
zdravih i u pacijenata sa svim stupnjevima
renalnih lezija, §to pokazuje koeficijent ko-
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Sl. 1 — Vrijednosti parova GF u 100 ispitanika
izracunate iz uzoraka plazme i vanjskih mjerenja
radioaktivnosti nad srcem.

Fig.1 — Correlation between GFR determined
from the plasma samples and external counting
of radioactivity over the heart

GF mi/min,
&
1704

1604 #

80

70

£

5

3

$ 1504 4
£

€ 1404 /
g #
£ 130 P e
3 :

g -

2 1104 <3

E B

2 100 e

= L4

z .

2] % /g

T 8404

1

H

a

2

3

3

|

L

c}

L — ———D

0 10 20 30 40 S0 60 70 80 SO 100 110 120 130 140 150 160 170
GF ml/min

GF — odizdona iz nzerakn plazine

Sl. 2 — Vrijednosti parova GF u 100 ispitanika
izracunate iz uzoraka plazme i vanjskih mjerenja
radioaktivnosti nad mokraénim mjehurom.

Fig.2 — Correlation between GFR determined
from the plasma samples and external cunting
of radioactivity over the bladder

relacije koji se kre¢e od 0,97 do 0,99. Heath
(9) je nasSao da je klirens EDTA-Cr-51 nesto
manji od klirensa inulina. Ova Heath-ova
neslaganja vjerovatno proizilaze iz razliito-
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sti primjena metode odredivanja veliCine
GF. Sapirstein (12) je pokazao da aplicirana
supstanca za mjerenje klirensa determini-
Se model odredivanja veli¢ine GF. Mi smo
primjenili dvokompartmentni model, a GF,
odredena iz uzoraka plazme, je referentna
metoda.

U nasih ispitanika smo nasli veoma dobru
korefaciju izmedu veli¢ine GF, odredene iz
uzoraka plazme, i eksterninh mjerenja radio-
aktivnosti nad mokrac¢nim mjehurom (r =
0,98). NasSi rezultati se slazu s rezultatima
Bianchi-a (2) koji je odredivao GF ekster-
nim mjerenjem radioaktivnosti nad mokrac-
nim mjehurom | kateterizacijom mokraénog
mjehura i naSao je veoma dobru korelaciju
(r=1).

Dobili smo, takoder, veoma dobru kore-
laciju izmedu veliCine GF, odredene iz uzo-
raka plazme, i eksternim mjerenjem radio-
aktivnosti nad srcem (r = 0,95). Nasi rezul-
tati se slazu sa navodima u literaturi (6, 11).
Rossing (11) je odredivao GF eksternim
mjerenjem radioaktivnosti, obostrano para-
sternalno, i iz uzoraka plazme i nasao je
da je koeficijent korelacije r = 0,97. Chri-
stensen (6) je vrSio eksterna mjerenja su-
praorbitalno i nad veéim krvnim sudovima
donjih ekstremiteta i dobio je veoma dobru
korelaciju sa veliCinom GF, odredenom iz
uzoraka plazme.

Pri koristenju eksternih mjerenja radio-
aktivnosti nad mokraénim mjehurom za od-
redivanje veliCine GF treba imati u vidu da
je odnos izmedu eksternog mjerenja radio-
aktivnosti i volumena urina linearan do
400 ml (3). Eksterna mjerenja moguce je
uraditi i sa DTPA-Tc-"" (2). Medutim, mar-
kiranje s tehnecijem "™ se izvodi ex tempo-
re- a povremeno se pojavljuje slobodan teh-
necijum. Stabilnost kompleksa EDTA-Cr-51
je moguce prije upotrebe kontrolisati.

Zakljuéak — U pacijenata (N = 100) sa
svim stupnjevima renalnih lezija istovreme-
nim odredivanjem GF standardnom meto-
dom iz uzorka plazme i vanjskih mjerenja
radioaktivnosti nad srcem i mokra¢nim mje-
hurom smo nasli da:

— veli¢ina GF, odredena eksternim mje-
renjem radioaktivhosti nad srcem veoma
dobro korelira sa veliCinom GF, odredenom
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standardnom metodom iz uzoraka plazme
(N =100, r = 0,95, y = 0,98, x = 4,33);

— veli¢ina GF, odredena iz eksternih
mjerenja radioaktivnosti nad mokraénim
mjehurom, veoma dobro korelira sa veliCi-
nom GF, odredenom standardnom meto-
dom iz uzoraka plazme (N = 100, r = 0,98,
y = 1,00, x = 1,67).

Odredivanje veliCine GF istovremenim
eksternim mjerenjem radioaktivhosti nad
srcem i mokra¢nim mjehurom omogucéava
prevazilazenje poteSkoca koje se srecu pri
mjerenju GP.

Abstract

SIMULTAENOUS GLOMERULAR FILTRATION
RATE (GFR) MEASUREMENTS FROM THE
PLASMA SAMPLES AND EXTERNAL COUNTING
OF RADIOACTIVITY

Zubovi¢ |, Gubi¢ T., Jakovljevi¢ R.,
Smiljani¢ M.

In patients (N = 100) with all levels of renal
lesions it was found by simultaneous GFR cunt-
ing with the standardized method from the plas-
ma samples and external counting of radioacti-
vity over the heart and bladder that:

GFR detrmined from exeternal counting of ra-
dioactivity over the heart correlates well with
GFR determinede by standardized method from
the plasma samples (N =100, r= 0,95 y =
= 0,98, x = 4,33).

GFR determined by external counting of radio-
activity over the bladder correlates well with
GFR determined by standardized method from
the plasma samples (N =100, r =098. y=
= 1,00, x = 1,67).

By simultaneous GFR measurements from ex-
ternal counting of radioactivity over the heart
and bladder it was found that the usual difficul-
ties in GFR counting, could be overcomed.
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RADIOIZOTOPSKA LABORATORIJA

DINAMSKA SCINTIGRAFIJA BUBREGA SA **"Tc-DTPA U PACIJENATA
SA DIJABETICNOM NEFROPATIJOM

lli¢ S., Bogicevi¢ M., Anti¢ S.S., Stefanovi¢ V.

Sazetak — Dinamska scintigrafija bubrega sa 99mTc-DTPA i 99mTc-DTPA klirens uradeni su
u 20 zdravih osoba i 42 pacijenta sa insulin zavisnim dijabetes mellitus-om koji traje duze
od 10 godina. Pacijenti sa dijabetesom su podeljeni u 3 grupe: 16 pacijenata je bilo bez
proteinurije i sa normalnim vrednostima koncentracije kreatinina u serumu, 12 pacijenata
je imalo proteinuriju i normalan kreatinin, a 14 pacijenata je pokazivalo perzistentnu pro-
teinuriju i povec¢anu koncentraciju kreatinina u serumu. Cilj ispitivanja je bio da se proceni
realna funkcija u ovih pacijenata. Parametri dinamske krive (nagib drugog segmenta, Tmax.
i ekskretorni indeks) su analizirani i uporedivani sa istim u kontrolnoj grupi. 99mTc-DTPA
klirens je odredivan iz jednog krvnog uzorka uzetog u 180 minuti. Znac¢ajna redukcija na-
giba drugog segmenta dinamskih krivulja i smanjenje 99mTc-DTPA klirensa su nadeni u svim
grupama pacijenata sa dijabetesom. Smanjenje glomerularne filtracije je najizrazenije u gru-
pPi sa poviSenim vrednostima koncentracije kreatinina u serumu. Autori predlazu metodu

za rutinsko ispitivanje bubrezne funkcije u pacijenata sa diabetes mellitus-om.

UDC: 616.379-008.64-06:616.61-002-072.72:539.163

Key words: diabetic nephropaties, kidney — radionuclide imaging

Original scientific paper
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Uvod — Dijabeti¢na nefropatija kliniCki se
dijagnostikuje ako postoji perzistentna pro-
teinurija, dijabetiCna retinopatija, arterijska
hipertenzija, dijabet u trajanju duzem od 10
godina i odsustvo klini¢kih i laboratorijskh
znakova druge bubrezne bolesti sa izuzet-
kom dijabeticne glomeruloskleroze (8). Per-
zitsentna proteinurija se definiSe kao urinar-
na ekskrecija proteina veéa od 0,5 grama/
/24 sata na 4 uzastopna pregleda u vremen-
skim intervalima 8—12 nedelja. Ona pred-
stavlja najraniji klinicki znak dijabeti¢ne ne-
fropatije i njeno povecanje prati smanjenje
glomerularne filtracije. Oko 50 o pacijena-
ta umire 7 godina od pocetka proteinurije,
od toga 80 %o u uremiji (3). Hroni¢na bubrez-
na insuficijencija je glavni uzrok smrti (30
odsto) pacijenata sa insulin zavisnim dija-
betesom (9).

U ispitivanju dijabeticne nefropatije kori-
ste se brojne laboratorijske metode (anali-
za urina, odredivanje koncentracije azotnih
produkata u krvi, klirens kreatinina, ukup-
nih proteina i druge), nalaz o€nog dna, bio-
psije bubrega, odredivanje glomerularne fil-
tracije pomoc¢u °'Cr-EDTA, itd. Cilj ovog
rada je uvodenje dinamske scintigrafije bu-

brega sa "Tc-DTPA i klirensa ?"Tc-DTPA
u rano otkrivanje, praéenje i procenu renal-
ne funkcije bolesnika sa insulin zavisnim di-
jabetes melitusom koji traje vise od 10 go-
dina.

Materijal i metode — Ispitivanje je izvr-
Seno u Radioizotopskoj laboratoriji Institu-
ta za nefrologiju i hemodijalizu u NiSu. Obra-
deno je 62 ispitanika, od kojih su 20 bili
zdrave osobe, a 42 pacijenti sa insulin za-
visnim dijabetesom koji traje viSe od 10 go-
dina. Ispitivanjem su obuhvaéene osobe oba
pola i razliCitog uzrasta. U svih pacienata
potvrdena je dijabetiCna retinopatija, a ni-
jedan nije imao izrazene edeme ili spusten
bubreg. Svi ispitanici su podeljeni u 4 gru-
2. Klasifikacija pacijenata je vrSena na
osnovu proteinurije i kreatinina u krvi; prva
grupa, 20 zdravih osoba, druga grupa 16 pa-
cijenata sa dijabetom bez registrovane pro-
teinurije, tre¢a grupag 12 pacijenata sa dija-
beticCnom nefropatijom (registrovana prote-
inurija i normalan kreatinin) i Cetvrta grupa,
14 pacijenata sa diabeticnom nefropatijom
i poCetnom bubreznom insuficijencijom (per-
zistentna proteinurija i poviSen kreatinin).
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Dinamska scintigrafija bubrega radena je
sa ""Tc-DTPA u dozi od 185 Mbq, koja je
aplikovana intravenski. Pre ispitivanja svi is-
pitanici su bili hidratisani sa 400 ml te¢no-
sti. Snimanje je vrSeno u posteriornoj pro-
jekciji u sedecem polozaju, pomoéu Pho/V
Gama kamere »Searle« povezane sa Scinti-
view kompjuterom. Sakupljanje podataka
vr§eno je u vremenskim intervalima od 16
sekundi, sa ukupnom duzinom trajanja stu-
dije od 25 minuta, preko komercijalnog Hi-
sto programa. Po zavrSetku studije vrSena
je obrada podataka pomocu komercijalnog
Histoproc programa. Postavljena su 4 re-
giona od interesa, od kojih 2 nad bubrezi-
ma, a 2 za registrovanje osnovne aktivnosti
lateralno od donjeg pola bubrega. Posle
normalizacije na povrSinu bubrega generi-
rane su krive aktivhost—vreme iz regiona
od interesa, a zatim je vrSeno oduzimanje
krivulja osnovne aktivnosti od renalnih kri-
vulja. Na tako dobijenim krivuljama analizi-
rana su 3 parametra: nagib krive izmedu 64
in 176. sekunde (S), vreme dostizanja mak-
simalne aktivnosti u bubrezima (Tmax) i od-
nos izmedu maksimalne aktivnosti i aktiv-
nosti u 25. minuti (E. 1.). Klirens ?"Tc-DTPA
je raden u toku iste studije, sa jednim uzor-
kom krvi uzetim u 180. min. i pomocu regre-
sione jednadine Y = 0,0128 x2 + 3,077 x —
30,3 koja pokazuje zavisnost izmedu glo-
merularne filtracije i koncentracije DTPA u
krvi (2).

Rezultati — Vrednosti analiziranih para-
metara dinamskih krivulja u zdravih osoba
i pacijenata prikazani su na tabeli 1. Na
osnovu dobijenih rezultata uoCava se signi-
fikantno smanjenje nagiba drugog segmen-
ta u odnosu na kontrolnu grupu u grupi pa-
cijenata bez proteinurije i sa normalnim
kreatininom (Il grupa) (p < 0,005). Ovaj isti
parametar je bio signifikantno smanjen i u
pacijenata sa proteinurijom i normalnim
kreatininom (lil grupa) (p < 0,05) dok izme-
du ove dve grupe pacijenata nema signifi-
kantne razlike. Vreme dostizanja maksimal-
ne aktivnosti i ekskrecioni indeks nisu bili
statistiCki znacajno izmenjeni u ovim gru-
pama pacijenata.

U grupi pacijenata sa proteinurijom j po-
viSenim kreatininom dinamske krive su bile
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Slika 1 — gram u pa-
cijenta E. B. sa dijabeticnom nefropatijom i bu-
breznom insuficijencijom

Fig. 1 — Computerized renography curve of pa-
tient E.B. with diabetic nephropathy and renal
failure

aplatirane, te navedene parametre nije bilo
moguce analizirati (slika 1).

Vrednosti klirensa ?"Tc-DTPA u istim gru-
pama dati su takode u tabeli 1. UoCava se
signifikantno smanjenje klirensa u svim gru-
pama pacijenatg u odnosu na kontrolu. Sma-
njenje je najjae bilo izrazeno u grupi pa-
cijenata sa poviSenim kreatininom.

Diskusija — Svetlosno-mikroskopijom je
u priblizno 90 % insulin zavisnih pacijenata
sa dijabetesom koji traje duze od 10 godi-
na evidentirana dijabeti€na glomeruloskle-
roza. HistoloSki zadebljanja glomerularne
bazalne membrane i glomerularnih arteri-
ola, proliferacija mezangijalnih celija i de-
pozicija imunoglobulina u svim ekstracelu-
larnim renalnim membranama su karakteri-
stike insulin zavisnog dijabeta koji traje ne-
koliko godina. U bolesnika sa insulin zavis-
nim dijabetesom koji traje preko 10 godina
formira se klasi¢na slika nodularne glome-
rularne skleroze sa hijalinim loptastim te-
laScima homogenog izgleda koji mogu iza-
zvati obliteraciju lumena kapilara i definitiv-
no zadebljanje glomerularnog mezangiju-
ma (10).

Radiofarmak ?""Tc-DTPA (4) je helatna
supstanca koja se u zanemarljivom procen-
tu vezuje za proteine plazme i skoro isklju-
Civo eliminiSe glomerularnom filtracijom (1,
6). Dinamska scintigrafija sa *™Tc-DTPA
daje grube podatke o morfologiji bubrega
i mnogo znacajnije o separatnoj bubreznoj
funkcijji. FizioloSki put DTPA kroz bubreg

Radiol. lugosl. 18(4) 335—338, 1984

predstavljen je kompjuterski obradenom di-
namskom krivom na kojoj nagib drugog se-
gmenta predstavlja semikvantitativan para-
metar za procenu glomerularne filtracije, a
tre¢i segment daje podatke o ekskreciji. Kli-
rens "Tc-DTPA, s obzirom da se radiofar-
mak ne metaboliSe, ne sekretuje i ne re-
apsorbuje od strane bubrega predstavlja
vrlo pogodan kvantitativni pokazatelj glome-
rularne filtracije.

KliniCka slika i histoloSki nalaz u insulin
zavisnih dijabetiCara sa duzinom trajanja
bolesti preko 10 godina ukazuju da je glav-
no mesto promena u bubregu glomerul. U
naSsem radu mi smo opisanim metodama
registrovali promene u glomerularnoj fil-
traciji u svim grupama pacijenata, bez ob-
zira na prisutnost ili odsutnost kliniCkih
znakova nefropatije, koje se manifestuju
redukovanim nagibom drugog segmenta
dinamske krivulje i smanjenim klirensom
?mTc-DTPA. Ovo odgovara nalazima u lite-
raturi, gde je u pacijenata sa insulin zavis-
nim dijabetesom koji traje duze od 10
godina pokazano smanjenje klirensa 5'Cr-
EDTA, merenog uzimanjem jednog uzorka
krvi (8). Nilson i sar. (7) su referisali kore-
laciju klirensa EDTA i DTPA, merenim iz
jednog uzorka krvi. U naSem radu smanje-
nje glomerularne filtracije je bilo najizraze-
nije u grupi pacijenata sa proteinurijom i
poviSenim kreatininom. U istoj grupi i eli-
minacija DTPA je bila znacajno produzena.

Zakljuéak — Autori su u sklopu intereso-
vanja za komplikacije insulin zavisnog du-
gotrajnog dijabetesg ispitivali primenljivost
dinamske scintigrafije **"Tc-DTPA i kliren-
sa P"Tc-DTPA u ranom otkrivanju i prace-
nju promena i proceni renalne funkcije. U
svih pacijenata uoCene su signifikantne pro-
mene u parametrima (nagib drugog segmen-
ta dinamske krive i klirens) koji ukazuju na
redukciju glomerularne filtracije. Najizraze-
nije promene su registrovane u grupi paci-
jenata sa proteinurijom | pove¢anom kon-
centracijom kreatinina u krvi. S obzirom na
neinvazivnost, nisku radijacionu dozu, od-
sustvo kontraindikacija preporucuje se ko-
riS¢enje ove metode u rutinskom pracenju
bolesnika sa insulin zavisnim dugotrajnim
dijabetes mellitus-om.
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Abstract

?9mTC-DTPA DYNAMIC KIDNEY SCINTIGRAPHY
IN PATIENTS WITH DIABETIC NEPHROPATHY

Ili¢ S., Bogicevi¢ M., Anti¢ S. S., Stefanovi¢ V.

?9mTc-DTPA dyinamic kidney scintigraphy was
performed and 99mTc-DTPA clearance was me-
asured in 20 healthy persons and 42 patients
with diabetes mellitus lasting over 10 years. Dia-
betic patients were divided into three groups
according to proteinuria and serum creatinine
concentration value. 16 patients had normal se-
rum creatinine concentration and without pro-
teinuria, 12 patients had proteinuria positive and
normal serum creatinine level, while 14 patients
had persistent proteinuria and increased serum
creatinine value.

The purpose of this investigation was to esti-
mate the renal function in these patients. The fol-
lowing parameters of dynamic curve (slope of
the second segment, Tmax. and excretory index)
were analyzed and compared with the same of
the control group. 99mTc-DTPA clearance was
determined from one blood sample taken in 180"
minute. A significant reduction of the slope of
the second segment of renograms and decrease
of ?mTc-DTPA clearance were found in all aroups
of diabetic patients. The deterioration of olome-
rular filtration rate was very pronounced in the
aroun of diabetic patients with increased ser:im
creatinine valute. The authors recommend the
metod for routine estimation an of renal function
in diabetic patients.
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RO INSTITUT ZA NUKLEARNE NAUKE »BORIS KIDRIG« VINCA
OOUR INSTITUT ZA RADIOIZOTOPE »Ri«
*OPCA BOLNICA OSIJEK, ODJEL ZA NUXLEARNU MEDICINU

BIOKINETICKA STUDIJA ?°"Tc-DMS-a NAMENJENOG ZA DINAMICKO
ISPITIVANJE BUBREGA

Jovanovi¢ V., Maksin T., Ugraj* V., Margeti¢* C.

Sazetak — U radu je ispitan uticaj koncentracije DMS-a i rastvaraca za rekonstrukciju lio-
filizovanog Sn-DMS-a na fizicko hemijske osobine, radiohemijski sastav helata i biokine-

ticke parametre.

Renalni kompleks formira se u veéem procentu sa povecanom froncentracijom helata
(2,7 tmol/ml) i primenom ?9mTc-eluata (4 ml) za rekonstrukciju Sn-DMS-a. Ovako pripremljen
99mTc-DMS podesan je za staticko i dinamicko ispitivanje bubrega.
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Uvod — Renalni reagens *"Tc-DMS bio
je prvi put primenjen od strane Lin-a i sa-
radnika 1974. godine za staticku vizualizaci-
ju bubrega (4). Medutim, danas su prosi-
rene dijagnosticke mogucénosti primene
ovog preparata, ¢emu je doprinela upotre-
ba savremenije instrumentacije (5, 6).

U poslednje vreme uc€injeno je viSe poku-
Saja da bi se odredila struktura kompleksa
9mTc-DMS-a i valentno stanje tehnecijuma.
Prema publikaciji Moretti-a utvrdeno je da
kvalitet ?*"Tc-DMS-a zavisi od viSe faktora:
renalne koncentracije helata, pH-vrednosti
finalnog preparata, sadrzaja nosaca ?°Tc u
?9"Tc eluatu i vremena inkubacije proteklog
od obelezavanja do primene (7).

lkeda i saradnici dokazali su prisustvo
dve vrste DMS kompleksa u kiseloj sredini.
Neposredno posle dodavanja *"TcQOas~ for-
mira se kompleks I, koji u toku desetak mi-
nuta inkubacije prede u kompleks II. Ova
dva kompleksa imaju razli¢itu tkivnu distri-
buciju. Kompieks Il lokalizuje se u veé¢em
procentu u bubrezima u odnosu na kom-
pleks I.

Isti autori istiCu da degradirani DMSA sa-
drzi u velikom procentu kompleks 1 {2, 3).

Taylor i saradnici smatraju da promene
u sastavu kompleksa nastaju usled reakcije
9"Tc-DMSA sa vazduhom iz reakcione bo-
Cice. Rezultat reakcije ispoljava se u formi-
ranju kompleksa sa smanjenom fiksacijom
u bubrezima a poveganom u jetri (10).

Cilj naseg rada sastojao se u modifikaci-
ji karakteristika "Tc-DMS-a proizvedenog
u Institutu za radioizotope u Vinci, kako bi
se mogao koristiti i za dinami¢ko ispitiva-
nje bubrega. Povecana je koncentracija he-
lata od 1,35 I'mol/ml na 2,7 tmol/ml j rekon-
stitucija liofilizovanog Sn-DMS-a vrSena je
sa 4 ml #"Tc eluata. Ovako modifikovanom
preparatu odreden je sadrzaj helata radio-
hromatografskom metodom i biokineticki
parametri.

Materijali i metode — Sve analize rade-
ne su komparativho sa koncentracijom he-
lata od 1,35 i 2,7 tmol/ml DMS-a. Preparat
sa 1,35 tmol/ml pripremljen je po uputstvu
proizvodaca, rastvaranjem liofilizovanog pre-
parata u 4 ml destilovane vode i 4 ml "Tc
eluata. “"Tc-DMS koncentracije 2,7 *mol/m|
rekonstituisan je sa 4 ml “"Tc eluata.
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1. Fizicko hemijski parametri:

a) Prividni koeficijent raspodele, pred-
stavljen je odnosom koncentracije prepa-
rata izmedu dve faze koje se medusobno
ne mesaju. UravnoteZzavano je 2 ml ¥"Tc-
DMS-a i 2 ml hloroforma na 37° C u toku tri
sata uz ravnomerno vibriranje uzoraka. Za-
tim su faze medusobno razvodene i merena
je aktivnost u uzorcima od po 0,5 ml. U po-
redenju sa 0,5 ml standardnog uzorka koji
nije uravnoteZzen sa hloroformom izraCunat
je prividni koeficijent raspodele ispitivanim
preparatima.

b) IzoosmotiGnost odredena je na Kne-
uer-ovom Semi-micro osmometru prema
upustvu prilozenom uz instrument.

c) PH-vrednost, je fiziCko hemijska ka-
rakteristika od izuzetne vaznosti za prepa-
rat "Tc-DMS-a. Odredena je potenciome-
trijskom metodom, primenom pH-metra sa
kombinovanom staklenom elektrodom.

2. Radiohemijske analize:

a) Ulazna papirna hromatografija, vrSena
je Whatman N°1 trakama dimenzija 2 X 15
centimetara. Kao razvijaC koriséen je 1 N
NaCl. Trake su razvijane oko 15 minuta dok
razvija¢ dostigne front od 10 do 12 cm. rTa-
ke su su$ene na vazduhu i raspodela aktiv-
nosti merena je u automatskom jamastom
brojacu. Istom metodom analiziran je i de-
gradirani Sn-DMS. Degradacija je vrSena
u termostatu na 35°C u toku 3 do 5 dana.

b) Za detekciju ?™Tc-pertehnetata, kori-
Séene su takode Whatman N°1 trake (2 X
20 cm) koje su razvijane sa 50 %o metano-
lom. Na startnu liniju prvo je naneto 51
1% dimerkapto sukcionske kiseline a zatim
10 1l analiziranog preparata *"Tc-DMS-a.
Trake su razvijane u toku pola sata, dok
front rastvaraca ne dostigne oko 15 cm, za-
tim su suSene na vazduhu i merena je ras-
podela radioaktivnosti.

3. Biokineti¢ke analize:

a) Ispitivanje difuzije u eritrocite i stepe-
na vezivanja za proteine °"Tc-DMS-a. Pa-
cijentima je 30 minuta nakon i. v. aplikacije
?mTc-DMS-a izvadeno 5 m| heparinizirane
krvi. Centrifugiranjem na 5000 obrtaja u
toku pet minuta odvojena je plazma od eri-

340

trocita. Zatim su eritrociti ispirani dva puta
sa po 3ml 0,9°%NaCl. U odnosu na radio-
aktivnost pune krvi izraunat je procenat di-
fuzije **"Tc-DMS-a u eritrocite.

Procenat vezanog *"Tc-DMS-a za prote-
ine krvne plazme odreden je taloZnom me-
todom, pomocu trihlor siréetne kiseline (8).

Primenjena je i in vitro metoda za odredi-
vanje proteinski vezanog "Tc-DMS-a. Pre-
parat je prethodno inkubiran sa 12 % HSA
a zatim je postavljena ravnotezna dijaliza
u toku 24 sata na sobnoj temperaturi na-
suprot 0,9 % NaCl. U odnosu na standardni
uzorak izra€unat je procenat vezanog " Tc-
DMS-a za HSA.

b) Tkivha raspodela *"Tc-DMS-a, ispita-
na je na wistar pacovima, muzjacima, te-
lesne tezine od 100 do 150g. Preparat je
i.v. injiciran u zapremini od 0,1 ml (37 KBq)
u dorzalnu repnu venu. Zivotinje su Zrtvo-
vane 25 i 120 minuta posle aplikacije pre-
parata. U odnosu na standardnu radio aktiv-
nost izraCunat je procenat raspodele po
organima oglednih Zivotinja.

Rezultati i diskusija — Rezultati analiza
fizitko hemijskih parametara su u tabeli 1.

Preparat sa koncentracijom od 1,35 itmol/
/ml DMS-a ima nizi koeficijenat raspodele
u lipidno-vodenoj fazi u odnosu na prepa-
rat koncentracije 2,7 tmol/ml. Ovaj rezultat
ukazuje da preparat sa nizom koncentraci-
jom ima vecéu jonizaciju, koja povecava ras-
tvorljivost u vodenoj fazi. Preparat sa viSom
koncentracijom DMS-a ima smanjenu po-
larnost, koja utiCe na manju rastvorljivost
u vodi i povecan lipidno vodeni koeficije-
nat.

In vivo raspodela preparata ne deSava se
izmedu dva rastvora, koja se medusobno
ne mesaju nego izmedu fizioloSkih te€nosti
medusobno razdvojenih membranama. Kod
prenosa preparata kroz membrane ukljuce-
ni su razni transportni mehanizmi ili proces
pasivne difuzije.

Nasi rezultati dobijeni in vitro metodom
za podeoni koeficijent Sn-DMS-a upucuju
i na razli€ito fizioloSko ponaSanje prepara-
ta u zavisnosti od primjene koncentracije.

Dobijene vrednosti za izoosmati¢nost su
poviSene u odnosu na vrednost izotoni¢nih
rastvora. Medutim, buduéi da se preparat
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Koncentracija Prividni koeficijent Izoosmoti¢nost pH
DMS-a raspodele mOsmol/kg vrednosti
1,35 ptmol/ml 0,002—0,003 330—340 2,8—3,2
2,7 pmol/ml 0,010—0,0094 640—650 2,7—3,0

Tabela 1 — Fizicko hemijske karakteristike Sn-DMS-a
Table 1 — Physico-chemical properties of Sn-DMS

99mTc-DMS 99mTc-DMS (degrad.)
R
vrfednost konc. ptmol/I konc. ttmol/I
1,35 2,7 1,35 27
017 26,5 & 4,1 58,0 4+ 3,2 75+ 15 6,0+ 27
1,00 73,5 42,0 92,5 94,0

Tabela 2 — Procenat razdvojenih frakcija 99mTc-DMS-a na whatman No 1 papiru sa 1 N NacCl
Table 2 — Percentage of fractions separated on Whatman No 1 paper with NaCl1 mol/I

primenjuje u obliku jednokratne injekcije u
maloj zapremini, povec¢ane vrednosti ne-
maju vedi fizioloski znacaj.

Dobijene razlike u pH-vrednostima za obe
koncentracije ?"Tc-DMS-a su neznatne i
nalaze se u opsegu za renalnu lokalizaciju
9mTc-DMS-a.

Deklarisane pH-vrednosti komercijalnih
DMS-a, proizvodnje Mallinckrodt-a i CIS-a
su u granicama od 2,5 do 3,0 a Medi-Phy-
sics od 2,0 do 3,0 Corino i drugi autori na-
vode da pH-vrednosti utiCu na vrstu formi-
ranog ?*"Tc-DMS kompleksa i na njegovu
tkvinu distribuciju. **"Tc-DMS sa pH od 9,5
do 10 lokalizuje se oko 3% u bubrezima,
znatno viSe u kostima i ima povecanu eks-
kreciju putem urina u odnosu na **"Tc-DMS
sa pH 2,0 (1).

Rezultati radiohromatografske analize
9mTc-DMS-a i degradiranog preparata sa
dve razliCite koncentracije prikazani su u
tabeli 2.

Visok procenat renalne frakcije %'mTc-
DMS-a (58,0 * 3,2) sa Rrvrednosti 0,17 do-
kazan je u preparatu sa 2,7 tmol/m| DMS-a.
Preparat sa koncentracijom od 1,35 rmol/ml|
DMS-a sadrZi nizi procenat (26,5 £ 4,1 %)
renalne frakcije. |z prikazanih rezultata vidi
se da obe koncentracije degradiranog " Tc-
DMS-a sadrze vise od 90 % frakcije sa R
1,0, koja se ne lokalizuje u bubrezima a ve-
oma mali procenat renalne frakcije.

lkeda i saradnici su utvrdili signifikantno
povecanje renalnog kompleksa kod smanje-
nja zapremine ’"Tc eluata od 10 na 2 ml.
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Istom metodom pracena je kinetika for-
miranja renalnog kompleksa u funkciji vre-
mena inkubacije nakon dodavanja ?""Tc
eluata. Dobijeni rezultati prikazani su na
slici 1.

Dobijeni rezultati pokazuju da je "Tc-
DMS stabilan kompleks. Dvadeset minuta
nakon inkubacije sa “°"Tc eluatom uspo-
stavlja se ravnoteza medu dva formirana
kompleksa, koja se ne menja sa vremenom
odlezavanja u toku od 5 sati.

Smith i saradnici su utvrdili da koncen-
tracija *"Tc ne utiCe na produkte obeleza-
vanja, isti sastav preparata dobija se i raz-
blazenim "Tc eluatom. Medutim, prinos u

o
o
T
=]

womplexs sa Ry 1,0 (%]

kompieks sa R¢ 0,17, renalni ['I.]

&

20 40 60 120 180 240
Vrzme (min.)

Slika 1 — Stabilnost renalnog kompleksa ?9™Tc-
DMS-a u funkciji vremena odlezavanja. Sn-DMS
je rekonstruisan sa 4 ml 99"Tc eluata
Fig.1 — Stability of renal complex ?™Tc-DMS
versus aging time. Sn-DMS was reconstituted
with 4 ml of 99mTc-eluate
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Slika 2 — Radiohromatogrami; A: 99mTc-DMS;

B: DMS nosag i 99mTcO4~; C: DMS nosag¢ i 99mTc-
DMS
Fig. 2 — Radiochromatograms; A: 99mTc-DMS; B:
DMS carrier and 99mTcO4~; C: DMS carrier and
99mTc-DMS

renalnom kompleksu smanjuje se ukoliko
9mTc eluat sadrzi nosa¢ *Tc (9).

Sadrzaj kiseonika iz vazduha u %™Tc-
DMS-u sa koncentracijom helata od 2,7
tmol/ml ne utiGe na smanjenje renalne
frakcije.

Najpodesnija metoda za analizu #™TcO4~
pokazala se papirna hromatografija sa ras-
tvaracem 50 °%a metanolom uz koridcenje
DMS nosaca, koji sadrzi na startnoj liniji
oba formirana kompleksa. Ukoliko se ista
metoda primeni bez nosaca, renalni kom-
pleks zadrzi se na startnoj liniji a drugi mi-
grira sg Ri-vrednosti 0,45—055 istom kao i
?mTcO4. Dobijeni rezultati analize prikazani
su na dijagramu 2.

Kao Sto se iz prikazanih rezultata vidi
druga frakcija u **"Tc-DMS-u prepokriva se
sa ¥™TcO4". Neaktivan nosa¢ DMS-a ne za-
drzava 7°"TcO4” na startnoj liniji. Nosac
DMS na startnoj liniji zadrzao je oba kom-
pleksa ?°"Tc-DMS-a. Svi analizirani uzorci
pokazali su da preparat sadrzi manje od
19 slobodnog **"TcO4".

Rezultati difuzije **"Tc-DMS-a u eritrocite
dobijeni iz uzoraka krvi pacijenta iznose za
koncentraciju DMS-a od 1,35 itmol/ml 47 %o,
a za koncentraciju 2,7 tmol/ml 54 % od
ukupno date doze.

Stepen vezivanja **"Tc-DMS-a za prote-
ine krvne plazme odreden je na in vivo
uzorcima taloznom metodom i in vitro pri-
premljenim uzorcima, metodom ravnotezne
dijalize. Dobijeni rezultati prikazani su u ta-
beli 3.

Dobijeni rezultati vezivanja ?"Tc-DMS-a
za proteine krvne plazme zavise od prime-
njene metode. Taloznom metodom sa tri-
hlor siréetnom kiselinom dobijaju se vise
vrednosti u odnosu na metodu dijalize. Ta-
kode je viSi procenat vezivanja zg proteine
dobijen za preparat sa koncentracijom od
1,35 tmol/ml u odnosu na koncentraciju 2,7
ttmol/ml.

Rezultati biodistribucije *"Tc-DMS-a do-
bijeni su na wistar pacovima 25 i 120 mi-
nuta nakon i.v. aplikacije prikazani su u ta-
beli 4.

1z dobijenih rezultata se vidi visok pro-
cenat lokalizacije ¥"Tc-DMS-a u bubrezima
25 in 120 minuta posle injiciranja koncen-
tracije od 2,7 tmol/ml. Medutim, na povige-
noj temperaturi degradirani preparat, koji
sadrzi ispod 10 %0 renalne frakcije lokalizu-
je se u niskom procentu u bubrezima (ma-
nje od 10 %) bez obzira na koncentraciju
DMS-a. Degradirani preparat ekskretira se
prvenstveno urinom a manje putem gastro-
intestinalnog trakta.

20 % 3-hlor siréetna kiselina

Metoda dijalize

Koncentracija

DMS-a A o L - retencija

in vivo in vitro in vitro A | ierbRER
1,35 ;tmol/ml 85 + 3,1 88,5 + 6,7 51,3423 1,8
2,7 pmol/ml 50 + 2,7 751+ 29 37,8135 0.8

Tabela 3 — Procenat vezanog 99mTc-DMS-a za proteine krvne plazme
Table 3 — Percentage of 99mTc-DMS bound to blood plasma proteins
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Organi (%o/organu)

Koncentracija

DMS-a (1mol/mi) krv pluc¢a Jetra Slezina Bubrezi Zeludac

vreme Zrtvovanja zivotinja 25 minuta

135 (2,7—3.,8) (1,1—2,5) (4,0—4,6) (0,1—0,5) (30,1—34,8) (0,3—0,7)
’ 3,2 1,8 4,3 0,3 32,8 0,5

27 (2,1—3,0) (1,0—1,9) (4,5—5,7) (0,4—0,8) (37,8—45,0) (0,6—0,9)
’ 25 1,4 4,8 0,6 40,9 0,8

2,7 degra- (1,0—1,7) (0,2—0,9) (4,0—4,9) (0,1—0,5) (2,4—3,1) (4,7—5,3)
diran 1,3 0,5 4,5 0,2 2,8 5,0

vreme Zrtvovanja zivotinja 120 minuta

135 (1,1—1,9) (0,3—0,9) (8,2—3,8) (0,2—0,7) (46,3—55,2) (0,2—0,7)
' 1,4 08 35 04 51,0 0,4

07 (1,9—2,4)  (0,7—0,9)  (3,8—4,1)  (0,3—0,8) (56,9—60,1)  (0,3—0,8)
’ 2,1 0,8 3,9 0,5 58,5 0,5

1,35 degra- (0,3—0,8) (0,1—0,6) (1,9—2,7) (0,1—2,7) (5,9—6,7) (4,8—5,3)
diran 0,5 0,3 2,2 0,4 6,4 5,1

Tabela 4 — Rezultati biodistribucije 9°mTc-DMS-a u funkciji koncentracije i vremena Zrtvovanja Zzi-
votinja
Table 4 — Distribution of 99mTc-DMS as function of complex concentration and time of sacrifice

| 1 1 1 1 1
0 50 100

Renalni kompieks ( %)

| | | | | | | L L | |

100 50 0

Degradirani **Tc-DMS ( °%)

Slika 3 — Odnos izmedu fiksacije u bubrezima
pacova i radiohromatografski razdvojene renalne
frakcije 29mTc-DMS-a
Fig. 3 — Accumulation of complex in rat kidney
versus chromatographically separated ?9mTc-DMS
complex

Na slici 3 prikazana je fiksacija *"Tc-
DMS-a (2,7 tmol/ml) u bubrezima pacova
25 minuta posle i.v. davanja u funkciji sa-
drzaja renalnog kompleksa.
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1z dobijenih rezultata vidi se linearna za-
visnost lokalizacije *"Tc-DMS-a u bubrezi-
ma od 35 do 45°% &to odgovara sadrZaju
renalnog kompleksa od 35 do 50 %s.

Zaklju¢ak — Na osnovu dobijenih rezul-
tata moze se zakljuciti da je **"Tc-DMS pre-
parat, Cije vrednosti kvaliteta i klinicke pri-
mene ne umanjuju radiohemijske necistoce
(**"TcO4~ | ?Tc-hidrolizat), za valjanost
ovog preparata primarno je odgovoran re-
nalni kompleks, koji treba da je zastupljen
u Sto vec¢em procentu.

NasSi rezultati takode upucuju da je za
formiranje renalnog kompleksa potrebna
veca koncentracija DMS-a, za rekonstrukci-
ju Sn-DMS-a treba koristiti *"Tc eluat a pH-
vrednosti da su nize od 3. U takvim uslovi-
ma formira se vide renalnog **"Tc-DMS kom-
pleksa, koji se veZe za tubularne celije u
kortikalnoj oblasti bubrega a manje onoga
koji se verovatno filtrira kroz bubrezne glo-
merule.

Autori se zahvaljuju Jagodi Bzeni¢ na
uradenim radiohemijskim analizama i Ne-
venki Terzi¢ na uradenim bioloskim ogle-
dima.
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Abstract

BIOKINETIC STUDY OF 99m-DMS
INTENDED FOR DYNAMIC INVESTIGATION
OF KIDNEYS

Jovanovi¢ V., Maksin T., Ugrai V., Margeti¢ C.

The concentration effect of DMS and of the
solvent for reconstruction of freeze-dried Sn-
DMS on physicochemical properties, radioche-
micah composition and biokinetic parameters of
chelates has been investigated.

Renal complex has been observed to in-
crease percentually with increased chelate con-
centration (2,7 tmol/mli) and with application of
99mTc-eluate (4 ml) for recontitution of Sn-DMS.
99mTc-DMS prepared in this way is suitable for
both static and dynamic investigation of kidneys.
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MEDICINSKI FAKULTET NOVI SAD
ZAVOD ZA NUKLEARNU MEDICINU INSTITUTA ZA ONKOLOGIJU
I INSTITUT ZA KARDIOVASKULARNE BOLESTI, SREMSKA KAMENICA

ISTISNA FRAKCIJA | BRZINA ISTISKIVANJA 12 LEVE KOMORE ODREDENE
RADIONUKLIDNOM VENTRIKULOGRAFIJOM U PACIJENATA
NAKON PREBOLELOG INFARKTA MIOKARDA

Stefanovi¢ Lj., Prvulovi¢ M., Kamenjicki E., MaleSevi¢ M., Trifunovi¢ S.

Sazetak — Kod trideset ispitanika nakon prebolelog infarkta miokarda odredene su u stanju
mirovanja istisna frakcija (IF), srednja brzina (SBI) i maksimalna brzina istiskivanja (MBI)
leve sréane komore. Dobijeni rezultati uporedeni su sa normalama izraCunatim za grupu
od deset kardijalno zdravih osoba iste Zivotne dobi. Ispitivanje je izvrSeno pomocu radio-
nuklidne ekvilibrijumske ventrikulografije. IzraCunavanje IF izvrSeno je u svakog ispitanika
pomocu metode ldoine et al. i metode Jones et al. Drugom od ove dve metode izraCunate
su SBI i MBI. U ispitanika nakon infarkta srednja vrednost IF po metodi Idoine et al. izno-
sila je 36,6 + 16,0 %, a po metodi Jones et al. 32,1 + 17,2 %0. Srednja vrednost SBI bila je
2,88 4+ 1,39 s71, a srednja vrednost MBI iznosila je 2,88 + 1,39 s~'. Svi ovi parametri sniZeni
su vrlo signifikantno u odnosu na kontroinu grupu (p < 0,001). Njihova senzitivhost, speci-
ficnost, tacnost i prediktivna vrednost su visoke. Odredivanje IF, SBt i MBI radionuklidnom
ekvilibrijumskom ventrikulografijom u ispitanika nakon prebolelog infarkta miokarda daje

vredne informacije za ocenu kontraktilne sposobnosti sréanog misic¢a.

UDC: 616.127-005.8:616.124.2-072.72:539.163

Key words: myocardial infarction, heart — radionuclide imaging, heart ventricle
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Uvod — Infarkt miokarda remeti kontrak-
tilnu sposobnost sr€anog miSi¢a. Poreme-
¢aji kontraktilnosti mogu ostati kao trajne
sekvele nakon prebolelog infarkta. Pokaza-
telji efikasnosti istisne faze sr¢anog ciklusa
pogodni su za ocenu prisutnosti i tezine
ovih poremecaja (5).

Cilj naSih ispitivanja bio je da utvrdimo u
kojoj meri preboleli infarkt miokarda u uslo-
vima mirovanja remeti pokazatelje kotraktil-
ne sposobnosti miokarda: istisnu frakciju
(IF), srednju brzinu (SBI) i maksimalnu brzi-
nu istiskivanja (MBI) iz leve srane komore.

Materijal i metode — Ispitivanjem je obu-
hvac¢eno 30 ispitanika koji su preboleli in-
farkt miokarda, prosecne zivotne dobi 50.1
+ 11.4 godine. Najmladi ispitanik imao je
27, a najstariji 73 godine. Odnos muskaraca
i Zena bio je 9:1. U vreme infarkta svi ispi-
tanici bili su hospitalizirani i posedovali su
dokumentaciju iz koje se meglo utvrditi nje-
gova lokalizacija. Infarkt anteroseptalnog
podrucja imalo je 18 ispitanika, inferoposte-
riornog podrucja 8, a u 4 ispitanika infarkt
je zahvatio viSe od jednog podrucja. Vreme
proteklo od infarkta do izvodenja radionu-

klidnog ventrikulograma iznosilo je najma-
nje 24 dana, a najvise 15 godina (medijana
jedna godina). U svih ispitanika uraden je
elektrokardiografski pregled, u 4 uradena je
polikardiografija, u 14 sprovedeno je eho-
kardiografsko ispitivanje, a u 14 kontrastna
ventrikulografija i koronarografija.
Kontrolnu grupu sacinjavalo je 10 kardi-
jalno zdravih ispitanika, proseCne zivotne
dobi 43.3 = 7.5 godina. Najmladi ispitanik
imao je 32, a najstariji 55 godina. Odnos
muskaraca i Zzena bio je 4 :1.
Radionuklidni ekvilibrijumski ventrikulo-
gram uraden je u svih ispitanika nakon obe-
lezavanja eritrocita in vivo po metodi Pavel
et al. (4) dozom od 555 MBq ?*"Tc-pertehne-
tata. Eritrociti su prethodno pripremlizni in
travenozno injiciranim Sn-pirofosfatom. Za
snimanje kori§¢ena je gama-kamera LFOW
»Searle«, a prikupljanje podataka i njihova
racunarska obrada izvrSeni su na racunaru
PDP-11/34 »DEC«, na kome je instaliran
»software« Gamma-11/3. lzraCunavanje IF
leve komore izvrSeno je u svakog ispitanika
na dva nacina, pomocu ra¢unarskih progra-
ma ldoine et al. (2) i Jones et al. (3), koji se
nalaze u sastavu klinickog aplikacionog
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programskog paketa Gamma-11. Pomocu
programa Jones et al. odredene su SBI i
MBI.

Rezultati — Srednja vrednost IF leve ko-
more po metodi Idoine et al. iznosila je u
zdravih ispitanika 63.0 = 13.4 %, a po me-
todi Jones et al. bila je 59.8 + 7.9 %. Sred-
nja vrednost SBI bila je 2.562 = 0.39s7, a
MBI je imala vrednost 4.69 * 1.04 s—'. Sred-
nja vrednost IF po metodi Idoine et al. u
ispitanika nakon infarkta miokarda bila je
36.6 + 16.0 % a po metodi Jones et al. izno-
sila je 32.1 & 17.2 %. Srednja vrednost SBI
bila je 1.52 = 0.49s—', a MBI je imala vred-
nost 2.88 + 1.30s—'. Srednje vrednosti IF
odredene metodom lIgoine et al. i metodom
Jones et al. nisu se signifikantno medusob-
no razlikovale ni u kontrolnoj grupi (p > 0.5),
ni u ispitanika nakon prebolelog infarkta
miokarda (p > 0.3). Srednje vrednosti IF,
SBIl i MBI odredene u ispitanika nakon in-
farkta miokarda bile su snizene vrlo signi-
fikantno u odnosu na kontrolnu grupu
(p <0.001). Izmedu srednjih vrednosti IF,
SBI i MBI u podgrupi ispitanika koji su pre-
boleli infarkt anteroseptalne lokalizacije i u
podgrupi onih sa inferoposteriornim infark-
tom nije bilo znacajne razlike (p > 0.5).

Linearnom regresionom analizom u ispi-
tanika nakon prebolelog infarkta utvrdeno
jo postojanje vrlo signifikantne zavisnosti iz-
medu veli¢ine IF odredene pomocéu obe me-

tode, veli¢ine SBI i MBI (p < 0.001). Koefici-
jenti korelacije izmedu svih izraCunatih pa-
rametara sa granicama u kojima se krecu
u populaciji uz rizik greske 5 % prikazani su
u tabeli br. 1. Testiranjem znacajnosti razli-
ke ovih koeficijenata utvrdili smo da su ko-
relacioni koeficijenti izmedu MBI i druga
dva pokazatelja znacajno nizi (p < 0.05) ili
je njihova niza vrednost blizu granice zna-
¢ajnosti (0.1 > p = 0.05) u odnosu na koefi-
cijente korelacije izmedu SBI i IF.

Senzitivnost, specificnost, tacnost i pre-
diktivna vrednost sa njihovim standardnim
greSkama izraCunate su za sve parametre i
i3rikazane u tabeli br. 2. Testiranjem stati-
stiCke znacCajnosti razlika senzitivnosti, spe-
cificnosti, tacnosti i prediktivnhe vrednosti
nasli smo da je znacajno veca specifiCnost
MBI u odnosu na IF po metodi Jones et al.
(p <0.02) i u odnosu na SBI (p <0.05). Pre-
diktivna vrednost MBI znacajno je veca u
odnosu na IF po metodi Jones et al
(p < 0.05). Druge statisticki znacajne razli-
ke nisu dokazane (p > 0.05).

Diskusija — Radionuklidnim tehnikama
— radioangiokardiografijom i ekvilibrijskom
ventrikulografijom dobijaju se pouzdani po-
daci o veliCini IF i brzini sistolnog istiskiva-
nja, dakle, o parametrima kojima se moze
proceniti kontraktilna sposobnost miokarda
(1, 6). U pacijenata koji su preboleli infarkt
miokarda kao trajna sekvela moze se oceki-

Parametri koji se uporeduju R qu:Jaanll?:ciqui
Istisna frakcija (Idoine et al.): istisna frakcija (Jones et al.) 0.93 0.85—0.97
Istisna frakcija (Idoine et al.): srednja brzina istiskivanja 0.93 0.85—0.97
Istisna frakcija (Jones et al.): srednja brzina istiskivanja 0.94 0.88—0.97
Istisna frakcija (ldoine et al.): maksimalna brzina istiskivanja 0.80 0.61—0.90
Istisna frakcija (Jones et al.): maksimalna brzina istiskivanja 0.84 0.68—0.92
Srednja brzina istiskivanja: maksimalna brzina istiskivanja 0.82 0.65—0.92
Tabela 1 — Korelacije izmedu primenjenih metoda u ispitanika nakon prebolelog infarkta miokarda
Table 1 — Corelations between methods applied in post myocardial infarction patients
- e x = Predikti
Posmatrani parametar Senzitivnost Specifi¢nost Tacnost re\z/réd:]vonsat
Istisna frakcija (Idoine et al.) 80+7% 90 + 10 % 82+6% 96 1+ 4 %
Istisna frakcija (Jones et al.) 83+7% 70+ 14 % 80+6% 89+6%
Srednja brzina istiskivanja 87 +6% 80+ 13 % 85+ 6% NB+5%
Maksimaina brzina istiskivanja 73+8% 100+ 0% 80+ 6% 100+ 0%
Tabela 2 — Ocena primenjenih metoda

Table 2 — Estimiation of methods applied
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vati smanjena kontraktilnost podrucja sréa-
nog misica koje je bilo infarcirano. Ukoliko
je ova promena dovoljno rasprostranjena,
reperkutovace se na globalne parametre
istiskivanja.

Nasim ispitivanjem obuhvaéeni su paci-
jenti u kojih postoje dokumentovani podaci
o prebolelom infarktu. Vreme proteklo od
infarkta do ispitivanja bilo je razli¢ito dugo,
sa medijanom godinu dana. Prethodna se-
sekcija ispitanika nije vrSena. Snimljeni ra-
dionuklidni ventrikulogrami obradeni su po-
mocu dva racunarska postupka. IF leve ko-
more odredene svakim od ova dva postup-
ka sluZile su jedna drugoj kao kontrole, po-
§to se medusobno ne razlikuju signifikant-
no i koreliraju u vrlo visokom stupnju.

Izmedu podgrupa ispitanika formiranih
prema lokalizaciji infarkta nije utvrdeno po-
stojanje statistiCki znacajne razlike ni izme-
du jednog od parametara, te su ispitanici
nakon prebolelog infarkta u radu analizirani
kao jedinstvena grupa. Linearnom regresi-
onom analizom izmedu IF, SBI i MBI utvr-
dena je vrlo znaCajna zavistnost, uz visok
stupanj korelacije. lako visoka, korelacija
je nesto niza izmedu MBI i ostala dva para-
metra, nego izmedu SBI i IF. Dokazano po-
stojanje Cvrste veze izmedu sva tri parame-
tra govori u prilog toga da isti faktor domi-
nantno determinira njihovu veliinu. To je
kontraktilna sposobnost miokarda leve ko-
more.

Kontrolna grupa kardijalno zdravih ispita-
nika formirana je tako da bude one zivotne
dobi kao grupa ispitanika koji su preboleli
infarkt. ProseCna zivotna dob obe grupe
ispitanika nije se znacajno razlikovala
(p > 0.05). Ovo je obezbedilo utvrdivanje
realnih normala. Kao donja granica normal-
nog podrucja uzete su vrednosti dobijene
oduzimanjem jedne standardne devijacije
od aritmetiCke sredine svakog parametra.
Primenom uobi€ajenog kriterijuma umanji-
vanja srednje vrednosti za dve standardne
devijacije donja granica bila bi nerealno ni-
ska. Time bi se postigla veoma visoka spe-
cifi¢nost svih parametara, ali bi u vecini slu-
Cajeva izrazito opala senzitivhost, Sto bi
umanijilo tacnost testa. |z tog razloga opre-
delili smo se za donju granicu normalnog
podrucja utvrdenu pomocu jedne standard-

Radiol. lugosl. 18(4) 345--348, 1984

ne devijacije. IF SBI i MBI poseduju visoku
senzitivnost, specificnost, tanost i predik-
tivnu vrednost kod ispitanika nakon prebo-
lelog infarkta u odnosu na kontrolnu grupu.
Testiranjem proporcija utvrdili smo da se
ovi parametri medusobno ne razlikuju signi-
fikantno u pogledu senzitivnosti i tacnosti.
MBI ima znaajno vecu specificnost i pre-
diktivhu vrednost od IF odredene metodom
Jones et al. i signifikantno vecu specific¢nost
od SBI, te se MBI u pogledu specifi¢nosti i
prediktivne vrednosti moze smatrati nesto
boljom.

Rezultati nadih ispitivanja pokazuju da je
u najveceg dela pacijenata nakon prebole-
log infarkta miokarda ve¢ u mirovanju sma-
njena kontraktilna sposobnost sréanog mi-
Sica u odnosu na kardijalno zdrave osobe
i da se moze oceniti pomocéu pokazatelja
efikasnosti istisne faze odredenih radionu-
klidnom ekvilibrijumskom ventrikulografi-
jom. Ova metoda je neinvazivna, vrlo kon-
forna i ne nosi u sebi nikakve rizike po pa-
cijenta. Mada su senzitivnhost, specificnost,
tacnost i prediktivna vrednost sva tri para-
metra koji su ispitivani bile visoke, verovat-
no bi se testom opterecenja joS viSe po-
boljSale. Pored toga dobila bi se i realna
informacija o funkcionoj rezervi miokarda,
ali uz potencijalni rizik koronarnih incide-
nata i poremecaja ritma koje test optere-
¢éenja nosi u sebi.

Zakljuak — Istisna frakcija, srednja br-
zina i maksimalna brzina istiskivanja iz leve
sréane komore snizene su u mirovanju kod
ve¢ine nasih ispitanika nakon prebolelog
infarkta miokarda. Njihove srednje vredno-
sti vrlo znacajno su nize nego u kardijalno
zdravih osoba. Odredivanje ova tri pokaza-
telja efikasnosti istisne faze radionuklidnom
ventrikulografijom daje vredne informacije
za ocenu globalne kontraktilne sposobnosti
miokarda leve komore u pacijenata nakon
prebolelog infarkta.
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Abstract

EJECTION FRACTION AND EJECTION RATE
OF THE LEFT VENTRICLE DETERMINED BY
GATED RADIONUCLIDE VENTRICULOGRAPHY
IN POSTMYOCARDIAL INFARCTION
PATIENTS

Stefanovi¢ Lj., Prvulovi¢ M., Kamenjicki E.,
MaleSevi¢ M., Trifunovi¢ S.

The ejection fraction, average and maximal
ejection rates of the left ventricle were determi-
ned by gated radionuclide ventriculography in
30 patients post myocardial infarction while
resting. The results obtained were compared
with the same parameters calculated for a group
of 10 age-matched cardially normal subjects. The
calculation of the ejection fraction in each pa-
tient was performed in two ways, by a method
after. Idoine et al. and by Jones et al. By the
latter method were calculated the average and
maximal ejection rates. The mean of the ejection
fraction in the infarction patients post deter-
mined by the method after Idoine et al. was
36.6 + 16.0 % and by the method after Jones et
la. 32.1 + 17.2 %. The mean of the average ejec-
tion rate was 1.52 + 0.49s—1 and the mean of
the maximal ejection rate 2.88 + 1.39s—!. All
these parameters were very significantly re-
duced in relation to the control group (p<<0.001).
Their sensitivity, specificity, accuracy and pre-
dictive value were high. The ejection fraction,
the average and the maximal ejection rate de-
termined by gated radionuclide ventriculography
in post infarction patients while resting give va-
luable information for the evaluation of the con-
tractile ability of myocardium.
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KVANTIFIKACIJA REGIONALNE FUNKCIJE LEVEGA PREKATA
PRI ISHEMICNI BOLEZNI SRCA

Fettich J. J., Fidler V., Porenta M.

Izvleek — Avtorji so predstavili lastno tehniko kvantifikacije regionaine funkcije levega
prekata z radioizotopsko ravnovesno ventrikulografijo. RacunalniSki programi so popolnoma
avtomatizirani in obsegajo kontrolo Stevnosti preiskave, avtomati¢no ugotavljanje roba le-
vega prekata na 9 podrocij, v katerih izracunavajo regionalni iztisni delez. Metodo so oce-
nili na 14 zdravih preiskovancih in 21 bolnikih z ishemi¢no boleznijo srca in ugotovili visoko
specificnost (0,93) in senzitivhost (1,00) preiskave za ugotavljanje ishemine bolezni srca
ter zadovoljivo ponovljivost (4,0 do 7,8 %/o), kar omogoc¢a primerjavo regionalnega iztisnega
deleZa pri istem bolniku med razlicnimi intervencijami ali pa pri zasledovanju bolnikove

bolezni.
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Key words: coronary disease, heart function tests, radioisotopes, heart ventricle
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Uvod — Ravnovesna radioizotopska ven-
trikulografija sloni na predpostavki, da so
spremembe radioaktivhosti posnete prekor-
dialno analogne spremembi prostornine
posameznega srénega prekata oziroma dela
prekata (1). Zato preiskava omogoca kvan-
tifikacijo globalne in resionalne funkcije le-
vega prekata. Ker menimo, da komercialno
dostopni racunalniski programi za izracu-
navanje regionalne funkcije levega prekata
ne nudijo dovolj zanesljivih in reproducibil-
nih vrednosti, smo na na$i kliniki razvili svo-
je programe (B) in jih ovrednotili ng normal-
nih preiskovancih in bolnikih z ishemi¢no
boleznijo srca.

Material in metode — Radioizotopsko
ventrikulografijo smo posneli potem, ko
smo in vivo ozna€ili eritrocite z **"Tc (800
do 900 MBq) v najboljsi septalni projekciji
z gama kamero z zoomom (Picker Dyna V).
Vidno polje kamere je le 13 X 13 cm, zato
smo lahko podatke posneli v racdunalniku v
matriki 32 X 32, 16 slik/sréni cikel, 6 do 10
milijonov impulzov na preiskavo.

Kvaliteto Stevnosti preiskave smo prekon-
trolirali tako, da smo krivuljo spremembe

radioaktivnosti v ¢asu v vsakem pikslu ko-
relirali z osmimi sosednjimi krivuljami. Ko-
relacijska slika pokaze to¢ke s korelacijskim
koeficientom nad 0,95 v beli barvi (5).

Meje levega prekata dolo¢imo avtomat-
sko z metodo prvega odvoda na vseh 16
scintigramih in jih eventuelno popravimo s
pomocjo fazne parametricne slike. Neho-
mogeno ozadje odStejemo na vsakem scin-
tigramu posebej z bidirekcionalno interpo-
lacijo kubi¢ne spline funkcije (4). Neto sli-
ko levega prekata v diastoli razdelimo na
podrocja tako, da racunalnik najprej doloci
dolgo os prekata skozi tezis¢e z metodo
najmanjSega vztrajnostnega momenta, nato
pa prekat razdeli na 9 priblizno enako ve-
likih podrocij. V vsakem podrocju izraCuna-
mo ragionalni iztisni delez, utripni volumen,
fazo, najvecjo iztisno hitrost in najvecjo pol-
nilno hitrost (3).

Tehniko smo ovrednotili na 14 zdravih
preiskovancih (5 Zenskah in 9 moskih, sta-
rih od 18 do 46 let) in na 21 bolnikih z ishe-
mic¢no boleznijo srca (4 zenskah in 17 mo-
Skih, starih 36 do 74 let). 15 bolnikov je pre-
bolelo akutni miokardni infarkt, pri vseh
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drugih pa je bila ishemi¢na bolezen srca
dokazana s kontrastno koronarografijo.

Rezultati — Normalne vrednosti regional-
nega iztisnega deleza se v razli¢nih anatom-
skih podrocjih razlikujejo (slika 1). Ponov-
ljivost doloCanja regionalnega iztisnega de-
leza smo racunali pri preiskovancih, kjer
smo preiskavo ponovili isti dan. Giblje se
med 4,0 in 7,8 % odvisno od anatomske
lege posameznega podrocja. |z podatkov,
zbranih pri skupini normalnih in bolnih pre-
iskovancev, smo racunali obcutljivost, spe-
cificnost in natan¢nost doloCanja regional-
nega iztisnega deleza. Odvisnost obcutlji-
vosti in specifiCnosti od Stevila podrocij z
znizanim regionalnim iztisnim delezem smo
izrazili s krivuljo razmerja med pravilno po-
zitivnimi in napacno pozitivnimi rezultati (sli-
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Slika 1 — Globalni iztisni delez levega prekata

(LV) in regionalni iztisni delez v osmih podro¢-
jih LV od sréne konice (apex), preko stranske
stene (lat), sréne baze (base) in interventrikular-
nega septuma (sept), ter v enako velikem po-
droc¢ju v sredini LV (center) pri 14 zdravih pre-
iskovancih (X 4 SD)
Fig. 1 — Global left ventricular ejection fraction
(LV) regional ejection fraction in 8 regions from
the apex, over lateral wall (lat), base, and sep-
tum (sept.) and in 1 area in the center of the left
ventricle in 14 normals (X £ SD)
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Slika 2 — Stevilo podrogij z znizanim regional-

nim iztisnim delezem (REF) pri skupini zdravih
(N) in bolnih (M) preiskovancev. S krivuljo raz-
merja pravilno pozitivnih rezultatov proti lazno
pozitivnim (ROC krivulja), je prikazana diagno-
sticna vrednost preiskave za odkrivanje ishemic-
ne bolezni srca pri znizanem REF v enem, dveh
in treh, ter v Stirih od devetih podrocij levega
prekata

Fig. 2 — Number of regions with depressed re-
gional ejection fraction (REF) in a group of nor-
mals (N) and patients with coronary artery di-
sease (M). Diagnostic value of the investigation
for the detection of coronary artery disease is
shown using ROC curve true positive ratio/false
(positive ratio) for REF depressed in one, two
and three and four of nine ventricular regions

ka 2). Najboljse vrednosti (obcutljivost 0,93
in specificnost 1,00) smo dobili, ¢e smo
zahtevali, da je za diagnhozo ishemi¢ne bo-
lezni srca potrebno, da je regionalni iztisni
delez znizan v ve¢ kot dveh od skupno 9
podro¢ij.

Diskusija in zakljuéki — Radioizotopska
ravnovesna ventrikulografija omogoca z
uporabo parametricnih amplitudnih in faz-
nih slik natan¢no opredeljevanje regionalne
funkcije levega prekata, vendar je ocenje-
vanje parametri¢nih slik obi¢ajno subjektiv-
no. Reproducibilno raCunanje regionalnega
iztisnega deleza pa je bolj kot za diagnosti-
ko ishemiCne bolezni srca pomembno pri
intervencijah, ki jih izvajamo med preiskavo
(obremenitev, hitro delujo€a zdravila) (2) ter
pri zasledovanju poteka bolnikove bolez-
ni (7).

Ponovljivost in natan¢nost pa sta zago-
tovljeni le, ¢e so izpolnjeni osnovni pogoji
meritve. To je predvsem primerno veliko,
oziroma majhno vidno polje in zadostna
Stevnost preiskave ter popolna avtomatiza-
cija raCunalniske obdelave podatkov. Kri-
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ticno je predvsem avtomati€no doloCanje
roba levega prekata, odStevanje ozadja in
razdelitev levega prekata na posamezna po-
dro¢ja. Ce le-ti pogoji niso izpolnjeni, se
reproducibilnost preiskave toliko poslabsa,
da je primerjava med dvema preiskavama
prakticno nemogoca (6).

Na osnovi prikazanih rezultatov menimo,
da se predstavljena tehnika, ki smo jo raz-
vili na nasi kliniki priblizuje nastetim pogo-
jem.

Abstract

QUANTIFICATION OF REGIONAL LEFT
VENTRICULAR FUNCTION IN CORONARY
ARTERY DISEASE

Fettich J. J., Fidler V., Porenta M.

An automatic technique for the quantification
of regional function of the left ventricle is des-
cribed. Computer programmes include quality
control of count rate per investigation, automa-
tic edge detection of the left ventricle, back-
ground subtraction and automatic division of the
left ventricle in 9 areas. Regional ejection frac-
tion is computed in every region. The method
was evaluated on 14 normals and 21 patients
with proven coronary artery disease resulting in
hist specificity (0,93) and sensitivity (1,00) of the
procedure for the detection of coronary artery
disease. Reproducibility of regional ejection frac-
tion determination was between 4.0 and 7.8, what
allows comparison of regional eiection fraction
during interventions or during follow-up.
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MEDICINSKI CENTAR ZAJECAR, SLUZBA ZA NUKLEARNU MEDICINU,
INTERNISTICKA SLUZBA

ANALIZA NEKIH RADIOKARDIOGRAFSKIH PARAMETARA U BOLESNIKA
SA HRONICNIM PLUCNIM SRCEM

Paunkovi¢ N., Radulovi¢ N.

Sazetak — Kod bolesnika sa hroniénim plué¢nim srcem je izvrena radionuklidna angio-
kardiografija (metoda »prvog prolaza«) i analizirani parametri: istisna frakcija desne komore,
iztisna fakcija leve komore i srednje vreme plucne cirkulacije. Koris¢ena je scintilaciona
kamera sa racunarom i odgovaraju¢im programom. Prema uobiajenim klinickim kriteri-
jumima bolesnici su podeljeni u grupe: 1) bolesnici sa hroni¢nim bronhopulmonalnim obo-
lienjem bez oboljenja srca (20), 2) bolesnici sa hroni¢nim pluénim oboljenjem i posledi¢-
nom lezijom desne komore bez sr€ane insuficijencije (11), 3) bolesnici sa Cor pulmonale
chronicum decompensatum (19), i 4) bolesnici sa dekompenzovanim hroni¢nim plu¢nim
srcem i istovremenim oboljenjem leve komore (15). Dobijeni rezultati su poredeni sa nor-
malnim vrednostima sopstvene laboratorije. Dobijeni su rezultati: vreme prolaska krvi kroz
pluc¢a bilo je produzeno vec i u bolesnika grupe 1, kod kojih su drugi testirani parametri
uglavnom bili uredni. Istisna frakcija desne komore bila je sniZena u 1/3 bolesnika iz
grupe 2, i u skoro svih grupa 3 i 4. Istisna frakcija leve komore bila je sniZzena u 1/3 boles-
nika iz grupe 3 i u svih iz grupe 4. Metoda se pokazala kao vredna dopuna pri kompleks-

nom testiranju ovakvih bolesnika.

UDC: 616.12-008.46-06:616.24-005.3:616.124.2-072.72:539.163

Key words: pulmonary heart disease, heart — radionuclide imaging
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Uvod — Kvantitativna radionuklidna an-
giokardiografija je metoda kojom se na ne-
invazivan i relativno jednostavan nacin dobi-
jaju brojni hemodinamski parametri. Ona se
danas Siroko koristi za procenu funkcije leve
sréane komore (1, 2, 6, 7). Nasuprot tome,
ispitivanja funkcije desnog srca mnogo re-
de je vrSeno ovom metodom (2, 3, 5). Raz-
log ovoj nesrazmeri verovatno lezi u Cinje-
nici epidemijske pojave koronarne bolesti,
oboljenja savremenog c¢oveka, koje prevas-
hodno zahvata levu komoru srca. Medu-
tim kako je i opstruktivna bolest pluca,
glavni etioloSki Cinilac oSte¢enja desne sr-
¢ane komore, u neprestanom porastu, in-
teres za ispitivanje funkcije desnog srca ne
moze da bude manji.

Cilj ovog ispitivanja je odredivanje nekih
hemodinamskih parametara desnog i levog
srca j procena mogucnosti Sireg korisc¢e-
nja metode u klinickim situacijama.

Ispitivani bolesnici i metod rada — Obu-
hvac¢eno je ukupno 65 bolesnika. U odnosu
na osnovno oboljenje i stadijum srcanog
oStecenja, bolesnici su podeljeni u 4 grupe.
Grupa 1) se sastojala od 20 bolesnika, 12

muskih i 8 Zenskih, Zivotne dobi od 50 do
70 godina, proseC¢no 62 godine. Bolesnici
su imali hroni¢nu opstruktivhu bolest plu-
¢a, bez pridruzenog sréanog oboljenja.
Grupa 2) je obuhvatala bolesnike sa hro-
niénim pluénim srcem bez srane insufici-
jencije. U njoj je bilo 11 bolesnika, 6 mu-
Skaraca i 5 Zena, Zivotne dobi od 49—77
godina, prose¢no 66 godina. Grupa 3) se
sastojala od 19 bolesnika sa dekompenzo-
vanim hroniénim pluénim srcem. Bilo je 14
muskaraca i 5 Zena, zivotne dobi od 47 do
72 godine, prosecno 58 godina. Grupa 4) je
obuhvatala bolesnike koji su pored insufi-
cijencije desne komore imali i oSteéenje
leve komore, najcesSc¢e aterosklerotiCne pri-
rode. U grupi je bilo 15 bolesnika, 10 mu-
Skaraca i 5 Zena, zivotne dobi od 60—81
godinu, prosecno 72 godine.

Koris¢eni su parametri dobijeni kvantita-
tivnom radionuklidnom angiokardiografijom:
istisna frakcija desne komore (IFDK), istisna
frakcija leve komore (IFLK), i »srednje«
vreme pluéne cirkulacije (SVPC). Ispitivanje
je obavljeno scintilacionom kamerom Pho/
/Gamma 1V, sa kristalom pre¢nika 11 in¢a,
predprogramiranim racunarom Scintiview, i
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Abbreviations:
SVPC = srednje vreme plué¢ne cirkulacije
IFDK = istisna frakcija desne komore
right ventricular ejection fraction
IFLK = istisna frakcija leve komore
left ventricular ejection fraction

Slika 1 — Vrednosti ispitivanih parametara u nasih bolesnika
Fig. 1 — The values of tested parameters in our patients

uredajem za predstavljanje slika i podataka
na rentgenskom filmu (Microdot). Sva apar
ratura je proizvedena od firme Searle. Pri-
menjen je program za registrovanje i obra-
du krivulja »prvog prolaza« (FIRST PASS)
iste firme.

Navodimo bitnije tehnicke detalje meto-
de: bolesnik je u lednom dekubitusu, de-
tektor kolimisan kolimatorom srednje oset-
ljivosti i rezolucije postavlja se u prednji
desni kosi polozaj pod uglom od oko 45°.
Aplikacija obelezivaca (*"Tc pertehnetat
aktivnosti 500 do 700 MBq) vr3ena je u ku-
bitalnu venu preko plasti¢ne kanile »Ven-
flon« koja ima dva distalna otvora: za »bo-
lus« aktivnosti koji je uvek bio ispod 0,5 ml
i za fizioloski rastvor (15—20 ml) kojim smo
vr3ili ubrzavanje bolusa (4). Prikupljanje po-
dataka vrSeno je u kontinuiranom obliku
(»list mode«) i skladiSteno je u magnetnom
disku. Vr8ena je analiza radiokardiografskih
krivulja sa »regiona od interesa« (ROI), koji
su ocrtavani »svetlosnim perom« oko desne
i leve komore, najpre u sporom ritmu (0,4
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sec po »frame-u«), a zatim u brzom ritmu
(0,04 sec po »frame-u«), 1z maksimuma i mi-
nimuma na talasima visokofrekventne krivu-
lie izracunavana je automatski istisna frak-
cija, a iz niskofrekventne krivulje ocitavano
je srednje vreme pluéne cirkulacije.

Normalne vrednosti ovih parametara do-
bijene ispitivanjem veceg broja zdravih
osoba u na$oj laboratoriji su: IFDK = 48 +
10 %o, IFLK = 50 + 11 %0, i SPVC =4 10,5
sec (X 2 SD).

Svi bolesnici su imali kompletnu pulmo-
loSku i kardioloSku obradu: klinicki pregled,
ispitivanje plu¢ne ventilacije, EKG i u naj-
vecem broju analizu respiratornih gasova
u arterijskoj krvi.

Rezultati — Rezultati testiranja tri ispiti-
vana parametra predstavljeni su graficki (sli-
ka 1), a njihovo uporedivanje je izvrSeno
testiranjem T testom. Rezime rezultata bio
bi sledeci: srednje vreme plu¢ne cirkulaci-
je (SVPC) je znacajno duze u bolesnika
svih ispitivanih grupa, u odnosu na normal-
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ne vrednosti za ovaj parametar (p < 0,01),
dok je znatno duze u grupi 4 u odnosu na
bilo koju od predhodnih testiranih grupa
(p <0,01). Istisna frakcija desne komore
(IFDK) se ne razlikuje od istog parametra u
grupi 1, dok je znac€ajno niza ve¢ u grupi 2
(p < 0,01), mada se i u njoj samo 1/3 poje-
dinacnih odredivanja ovog parametra nalazi
ispod opsega normalnih vrednosti. Vrednost
ovog parametra je jo$§ niza u grupama 3i 4,
u kojima su skoro svi pojedinacCni rezultati
ispod donje granice normale. Vrednost IFLK
se ne razlikuje znacajno u grupi 1 od nor-
male (p > 0,05), na granici je statistiCke
znacanosti u grupi 2 (p = 0,05), dok je zna-
¢ajno niza u grupi 3 (p < 0,01), odnosno
visoko znacajno niza od kontrole u grupi 4
(p < 0,001).

Diskusija i zakljuéak — Kvantitativnom
radionuklidnom angiokardiografijom testira-
ni su neki parametri centralne hemodinami-
ke: IFDK, IFLK i SVPC. Najpre ¢e biti dis-
kutovani neki metodoloski aspekti ovog ispi-
tivanja.

Kao i kod drugih metoda koje koriste
»prvi prolaz«, izuzetno je bitno vrsiti injici-
ranje radionuklida u vidu dobrog bolusa.
Metoda koju smo koristili odgovara toj na-
meni, §to smo posebno testirali (trajanje
prolaska bolusa kroz v. cava-u sup. je ispod
2 sec na polovini maksimuma ove krivulje).
Sa manje kvalitetnim bolusom dobijali smo
neodgovarajuce vrednosti istisnih frakcija.

Drugi bitan cinilac koji utiCe na izracu-
navanje IFDK je broj sistolnih talasa na vi-
sokofrekventnoj krivulji. Zbog brzog tranzita
obelezivaca kroz ROl desne komore, njih
uglavnom ima 3—4, od kojih su samo 2—3
reprezentativna (za razliku od leve komore
gde ima 4—5 tehnicki prihvatljivih). U prak-
si se za odredivanje IFDK najces¢e uzima-
ju 2 talasa, a po nekad samo jedan, najbo-
lie izrazen (2).

Veli€ina aplikovane doze nije jako ogra-
nicavajuci faktor za IFDK jer je ona naj-
bliza detektoru, ali da bi se dobila odgova-
rajuca krivulja aktivnosti pri prolazu kroz
levo srce (za izraCunavanje IFLK i SVPC),
neophodno je dati preko 500 MBq *°"Tc.

Za ovo ispitivanje mi. smo izabrali pred-
nje kosi desni polozaj, kao i neki drugi
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autori (5, 6). Ocrtavanje ROl nad desnom
komorom u njemu je vrlo lako i nema pro-
blema koji se javljaju kod anteriorne pozi-
cije (2).

Analiza radiokardiografske krivulje je Ce-
sto onemogucéena ako se pojavi krivulja sa
vremenski spojena oba vrha (3). Poto se
takve krivulje javljaju kod jako izmenjenih
hemodinamskih parametara, mogu kvalita-
tivno da posluze kao ilustracija ispitivanog
stanja. Ipak, i ovakve krivulje se nekada
mogu da poboljSaju aplikacijom vece doze
i brzeg bolusa.

Patofizioloski i kliniCki aspekti primenje-
ne metode mogli bi da se sazmu u sledece:
pluéna hipertenzija nastala usled hroni¢nog
bronhopulmonalnog oboljenja dovodi u od-
redenom stadijumu razvoza do usporenog
prolaza krvi kroz funkcionalni krvotok plu-
¢a. Ovo se manifestuje produzenim SVPC,
Sto je registrovano ve¢ i u grupi 1) nasih
bolesnika. Kako ovaj parametar zavisi i od
stanja leve komore, to je jasno da je on
najduzi u bolesnika sa smanjenom funkci-
jom levog srca (grupa 4). Ovo se mora ima-
ti u vidu kada se zeli pomenuti parametar
da koristi za procenu postojanja plu¢ne hi-
pertenzije.

Pokazatelj koji se hronoloSsko menja drugi
(posle SVPC) je IFDK. Kako je on merilo
kontraktilne snage desne komore, jasno je
da se on nec¢e menjati u bolesnika bexz obo-
lijenja srca, i pored postojanja opstruktivne
bolesti plu¢a (grupa 1). Snizenje ovog pa-
rametra u 3 bolesnika iz ove grupe, koje
smo registrovali, mozda ukazuje na mogué-
nost postojanja smanjene kontraktilnosti
komore, pre nego se jave drugi znaci (kli-
nicki, EKG) ostec¢enja desnog srca (»Cor
pulmonal e incipiens?«). Snizenje IFDK je
progresivno sa evolucijom oboljenja desnog
srca (grupe 2i 3).

Istisna frakcija leve komore merilo je
kontraktilnosti i funkcije levog srca. Ona je
logi¢no sniZzena u bolesnika sa oStec¢enjem
leve komore (grupa 4), ali i u 8 bolesnika
(od 19) iz grupe sa »Cistim«. Cor pulmonale
chr. decomp. Ovaj nalaz bi se tumacio oCe-
kivanim delovanjem hipoksije koja postoji
kod hroni¢ne opstruktivne bolesti pluca, i
na levu komoru, mada neki autori takav na-
laz ne navode (2).
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Zaklju€ili bismo da, primenjena metoda
predstavlja nesumnjivo korisnu dopunu uobi-
Cajenim ispitivanjima, ali da treba proveriti
i dopnuniti jo§ neke metodske aspekte.

Abstract

ANALYSIS OF SOME RADIOCARDIOGRAPHIC
PARAMETERS OF PATIENTS WITH COR
PULMONALE CHRONICUM

Paunkovi¢ N., Radulovi¢ N.

In patients with cor pulmonale chronicum
radionuclide angiocardiography was performed
(first pass method), and the following parameters
were analysed: right ventricular ejection fraction,
left ventricular ejection fraction and mean pul-
monary transit time. A scintillation camera with
computer and commercial programme was used.
The patients were divided into groups according
to conventional clinical criterions: 1) patients
with chronic bronchopulmonary disease without
heart disease (20 patients); 2) patients with cor
pulmonale chronicum compensatum (11 pati-
ents); 3) patients with cor pulmonale chronicum
decompensatum (19 patients), and 4) patients
with cor pulmonale chronicum decompensatum
and a simultaneous left heart disease (15 pa-
tients). Obtained results were compared with
normal values of the authors’ laboratory. The re-
sults obtained were as follows: mean pulmonary
transit time was prolonged in all patients; right
ventricular ejection fraction was reduced in one
third of patients in group 2, and in almost all
patients in group 3 and 4; left ventricular ejec-
tion fraction was depressed in one third of pa-
tients in group 3, and in all patients in group 4.
The method proved to be useful complement in
complex testing of such patients.
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APSOLUTNI VOLUMEN LEVOG VENTRIKULA ODREDEN METODOM
EKVILIBRIJUMSKE VENTRIKULOGRAFIJE

Bogdanova V., Maksimovi¢ J., Karanfilski B.

Sazetak — Prikazana je metoda za odredivanje apsolutnog volumena levog ventrikula u di-
jastoli i sistuli pomocu ekvilibrijumske ventrikulografije koja je primenjena kod 39 pacije-
nata. Snimanje je vrSeno u levom kosom polozaju pod uglom od 40°. Volumen ventrikula
u dijastoli i sistoli izracunavan je od odnosa broja impulsa u ventrikulu korigovanih za
absorpciju PMTc u tkivu i broja impulsa u jednom mililitru krvi. Korekcija za absorpciju
je vréena delenjem impulsa u ventrikulu sa faktorom e "¢, gde je u — linearni absorpcioni
koeficijent za vodu, a d — rastojanje centra ventrikula do povrSine tela u polozaju snima-
nja. d je izraGunavano iz rastojanja markera na kozi do centra levog ventrikula na anterior-
nom poloZaju podeljenim sa sin 40°. Ova metoda omoguduje direktno dobijanje ventrikular-
nog volumena, bez pretpostavke o geometriskom obliku ventrikula.

UDC: 616.124.2-072.72:539.163

Key words: heart — radionuclide imaging, heart ventricle
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Radiol. lugos). 18(4) 357—360, 1984

Uvod — Za odredivanje volumena levog
ventrikula koriS¢ena je kontrasna angio-
grafija, koja i danas se smatra kao najpo-
uzdanija. Merenjem dimenzija ventrikula i
postavljanjem geometriskog modela za nje-
gov oblik izraCunava se volumen. Razvojem
nuklearne kardiologije nastale su nove mo-
guénosti da se ovaj volumen odredi po-
mocu nuklearne angiografije (metoda prvog
prolaza) primenjujuéi iste geometriske mo-
dele kao i kod kontrasne angiografije (1,
6). Prednost ove metode su neinvazivnost
i mogucnost ponavljanja. U poslednje vre-
me sve viSe se upotrebljava ekvilibrijumska
ventrikulografija pomoc¢u koje se odreduje
volumen ventrikula preko odnosa broja im-
pulsa u ventrikulu i broja impulsa u jednom
mililitru venske krvi. Neki autori (2, 3, 7)
volumen su izrazavali volumenskim »jedini-
camac ili pretvarali u mililitre koristeéi re-
gresione jednacine. Links i sar. (5) su uve-
li postupak za korekciju tkivhe absorpcije
?mTc, merenjem dubine ventrikula za sva-
kog pacijenta i time direktno dobijali ab-
solutni volumen.

Materijal i metoda — Kod 33 bolesnika
kardioloSke kiinike i 6 kontrolnih osobg pri-

menili smo metod Linksa (5) time $to smo
postupak za odredivanje dubine ventrikula
prilagodili sopstvenim tehni¢kim moguéno-
stima. Ekvilibrijumska ventrikulografija je
izvodena Pho Gamma IV kamerom sa pa-
ralelnim kolimatorom visoke senzitivnosti i
Scintiview Il kompjuterom, programom
ECAP, pre i nakon maksimalnog opterece-
nja od 300 do 900 kiloponda. Pacijentima
smo obelezavali sopstvene eritrocite »in
vitro« metodom (4) sa 925-1110 MBq ?*"Tc.
Snimanje je vrSeno u levom kosom polo-
Zaju (LAO) pod uglom od 40°. Podaci su
sakupljeni u 16 fremova po sranom ci-
klusu ng 64 X 64 matrici za vreme u koje
se u bilo kojem pikselu postigne maksimal-
no 256 impulsa. U sredini snimanja uziman
je krvni uzorak iz vene suprotne ruke od
davanja injekcije, pipetirano je 4 ml krvi u
plasticnoj €asi sa dijametrom dna od 4 cm,
Cija je aktivnost kasnije merena na gama
kameri na rastojanju od 15cm. Nakon za-
vrSetka snimanja odredivana je debljina
tkiva izmedu centra ventrikula i povrSine
tela u LAO polozaju (d). Princip odrediva-
nja ovog rastojanja koje se direktno ne
moze meriti prikazan je na sl. 1 a. Postav-
ljanjem markera na koZi pacijenta u pozi-
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LEVI KOSI POLOZAJ
LEFT OBLIQUE VIEW

(1)
D‘)
ANTERIORNI POLOZAJ D:E.in.&."
ANTERIOR VIEW 3)
2)

GAMA KAMERA

A
Slika 1 — A — Princip odredivanja dubine ven-
trikula; (1) — Dubina centra levog ventrikula (D)
u levom kosom poloZaju; 2 — Projekcija (D) u
(D’) na anteriornom polozaju (3) — lzrac¢unava-
nje (D) pomoc¢u (D’)
Fig. 1 — A — The principle for depth determina-
tion; (1) — Depth of the centre of left ventricle
(D) in the left oblique view; (2) — Projection (D)
in anterior view in (D’); (3) — Calculation of
(D) from (D’)

ciji koja se poklapa sa centrom ventrikula
u LAO polozaju i premeStanjem kamere u
horizontalnom polozaju (AP) prema paci-
jentu omogucduje se da se izmeri rastoja-
nje d’ i pomoc¢u trigonometrijske zavisnosti

ll

d= —da se dobije d.
sin 40
Mi smo u LAO polozaju markirali centar

ventrikula fiksirajuc¢i taCkasti marker ’Co

na kozi tako da se njegova pozicija po-
klopi sa centrom ventrikula koji je u pre-
seku dijagonala pravougaone regije po-

stavljene na ventrikul na statiCkoj 256 X

256 slici (sl. 1 b). Zatim smo u AP polozaju
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Slika 1 — B — Praktiéno odredivanje centra
ventrikula u levom kosom polozaju u ¢ijoj pozi-
ciji treba da se postavi marker
Fig. 1 — B — Practical obtaining of the ventricle
centre on the left oblique view used for placing
the marker

Slika 1 — C — Merenje (D’) kao horizontalno
rastojanje od definiranog ventrikularnog centra
do markera 57Co
(D) from (D)

Fig. 1 — C — Measurement of (D’) as horizontal
distance from the defined centre of the ventricle
to the 57Co marker

pravili statiCku sliku i merili rastojanje d’
od markera do centra ventrikula (sl. 1c)
brojanjem piksela, Ciji broj smo pretvarali u
santimetre mnozenjem faktorom realnih du-
zina prema duzinama na digitalnoj slici,
koji za nasSu kameru iznosi 0,111 cm/pixel.

Broj impulsa u minuti u levom ventrikulu
(LV imp/min) izrac¢unavali smo formulom:

Radiol. lugos!. 18(4) 357—360, 1984
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(LVI—BGI) X M

N X Ts X g™
a volumen ventrikula (LVV) u mililitrima:

LV imp/min =

LV imp/min x e

LVV (ml)
imp/min/1 ml Kkrvi
LVI — broj impulsa u ventrikulu (dijastola
ili sistola)
BGI — broj impulsa backgrounda

M — broj fremova po jednom ciklusu (kod
nas 16)
N — ukupni broj registrovanih fremova

Ts — srednje vreme trajanja jednog srca-
nog ciklusa
u — linearni absorpcioni koeficijent za

vodu i *"Tc (0,15 cm™)

d — rastojanje od centra ventrikula do po-
vr§ine tela u levom kosom polozZaju

k — konstanta za raspad *""Tc (0,1155h7")
t — vreme izmedu merenja aktivnosti u ven-
trikulu i u krvi.

Rezultatj i diskusija. — Rezultati dobiveni
kod 39 osoba (Sest kontrola, deset boles-
nika sa iSemi€nom boles¢u srca i 23 bo-
lesnika sa prelezanim miokardnim infar-
ktom) kojima je odreden volumen levog
ventrikula u krajnjoj dijastoli (EDV) i kraj-

njoj sistoli (ESV) u miru i pod opterece-
njem prikazani su na tabeli 1. Takode su
prikazane i vrednosti istisne frakcije (E. F.).

Metodu koju smo koristili za volumen
Links i sar. (5) su kritiCki evaluirali upore-
divanjem sa metodom kontrasne angiogra-
fije i nasli visoku korelaciju (r = 0,95). Nje-
ne prednosti u odnosu na nuklearne angio-
grafske geometriske metode su Sto se moze
ponavljati sa jednom dozom aktiviteta pod
razlicitim uslovima (opterecenje, medika-
menti) i Sto ne zavisi od oblik ventrikula.
Uvodenjem individualne korekcije za ab-
sorpciju kod svakog pacijenta, daje joj
prednost i ispred ostalih metoda koje ko-
riste broj impulsa u ventrikulu i krvi, Cija
korelacija sa kontrasnom angiografijom je
neSto niza (r = 0,88) (2). Nedostatak meto-
de je Sto postoje potencijaini izvori gresa-
ka, narocito pri odredivanju dubine i izboru
backgrounda, Sto zavisi u odredenoj meri
od subjektivne ocene observatora.

Zakljuéak — Ekuvilibrijumska ventrikulo-
grafija koja se izvodi za ocenjivanje funk-
cije levog ventrikula, moze da se koristi i
za dobijanje apsolutnog volumena ventri-
kula u pojedine faze sréanog ciklusa. Po-

Kontrole ISemi¢na bolest St. post m.
Normal Coronary disease Infarct
(n = 6) (n = 10) (n = 23)
Mir 56,8 + 3,3 55,0 + 6.8 42,34+ 105
EF. Rest (52 — 63) (39 — 67) (25 — 67)
(%) Opterecenije 63,8 + 4,0 59,3 + 5,5 46,5 + 13,6
Exercise (60 —70) (49 — 69) (20 —78)
Mir 65,2 + 18,3 75,7 1+ 24,0 88,0 + 32,4
EDV Rest (40 — 88) (47 —119) (44 —165)
(ml) Opterecenje 68,2 + 18,3 67,1 4+ 17,7 72,8 4 32,6
Exercise (47 — 89) (48 — 101) (36 — 186)
Mir 246+ 73 33,0 + 12,5 55,6 + 28,1
ESV Rest (16 —37) (21 —=57) (23 —122)
(ml) Opterecenje 215458 26,8 1 8,6 51,2 4+ 30,2
Exercise (15— 32) (19 —41) (13 — 145)

Radiol. lugosl. 18(4) 357—360, 1984

E. F. — Istisna frakcija
E. F. — Ejection fraction

EDV — Krajniji dijastolni volumen

EDV — End diastole volume

ESV — Krajnji sistolni volumen
ESV — End sistole volume

Tabela 1
Table 1
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trebno je dodatno da se odredi dubina ven-
trikula i da se izmeri krvni uzorak, uzet od
pacijenta za vreme sakupljanja podataka.

Abstract

ABSOLUTE LEFT VENTRICULAR VOLUME
OBTAINED FROM GATED BLOOD POOL
STUDIES

Bogdanova V., Maksimovi¢ J., Karanfilski B.

A method for obtaining absolute end-diastolic
and end-sistolic left ventricular volume from
gated blood pool studies is presented. It has
been used for obtaining ventricular volume af
rest and on exercise in 39 patients. The left
ventricular volume was calculated by the ratio
of the end-diastolic or end-sistolic count rate
for attenuation corrected in the gated study and
the count rate per milliliter in a blood sample.
Attenuation correction was made by dividing the
ventricular count rate by e—ud, where u is the
linear attenuation coefficient of water, and d the
distance from the skin marker to the centre of
the left ventricle in the position of data acquisi-
tion. d was calculated from the distance bet-
ween the skin marker and the centre of the left
ventricle in the anterior view divided by sin 40°.
This method enables direct determination of the
left ventricular volume without a preconception
of the shape of the ventricle.
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ZDRAVSTVENI CENTER CELJE
ODDELEK ZA NUKLEARNO MEDICINO

EVALUACIJA FUNKCIONALNE SPOSOBNOSTI MIOKARDA POMOCU
SEKTORIJALNE ANALIZE TALIJEVOG SCINTIGRAMA

Fazarinc F.

Sazetak — Prikazana je scintimetricna metoda analize talijevog scintigrama kod koje vrsi-
mo selekciju i zbrajanje sektora jednake radioaktivnosti scintimetrirane povrsine miokarda.
Takvim smo postupkom odredili ukupnu povrsinu sektora sa 60 % radioaktivnosti u odnosu
prema maksimalnoj u scintimetriranom miokardu pa smo nalaz usporedili sa podatkom
ejekcijske frakcije lijevog ventrikula. Metoda je primijenjena kod 47 osoba upucéenih na
dijagnostiCcku obradu u nadu ustanovu zbog potvrde ishemic¢ne bolesti srca. Svima je na-
pravljen EGK u miru i optere€enju, radionuklidna ventrikulografija i talijev scintigram.
Kao referentna metoda za koronarnu bolest je sluzila rtg-koronarografija i kontrastna ven-
trikulografija. Usporedivanje rezultata ejekcione frakcije lijevog ventrikula sa podacima tali-
jevog scintigrama, obradenog tom metodom, pokazuje statistiCki signifikantnu korelaciju
sa r=—0,652 i p<0,001. ZakljuCujem da takva raCunarska obrada talijevog scintigrama
moze sluziti ne samo za dijagnostiku koronarne bolesti, ve¢ i za selekciju ugrozenih slu-

Cajeva. Ona olaksava izbor daljnjih terapeutskih i invazivnih dijagnostickih metoda.

UDC: 616.127-005.4-072.72:539.163

Key words: coronary disease, heart — radionuclide imaging — methods, thallium
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Uvod — Kod ishemiCne miokardiopatije
redukcija akumulacije talija se ne pojavlju-
je samo segmentalno, ve¢ i subsegmental-

o (11). Subepikardni sloj pokazuje, u pra-
vilu, ve¢u radioaktivhost od subendokardi-
jalnog (11, 12). Iskustva su pokazala da me-
tode, koje koriste cirkumferentni profil tali-
jeve akumulacije u miokardu, daju bolju ko-
relaciju sa koronarografskim nalazom od
metoda, koje koriste segmentalnu obradu
(6, 11). Obrada koja koristi podatke radio-
aktivnosti usduz povrsine Citave miokardije-
ve potkove bi mogla pridonijeti, prema to-
me, boljem analiziranju. Vijabilnost miokar-
da je povezana sa njegovom funkcijom i
prema tome bi se dobra ocjena vijabilnosti
miokarda iz talijevog scintigrama mogla
koristiti kao oslonac ocjene ne samo njego-
ve perfuzije, ve¢ i njegove funkcionalne
sposobnosti (4, 5, 7, 8, 9, 10).

Material i metode — Pregledano je 47
osoba: 42 musSkarca i 5 zena u starosti od
29—69 godina. ProsjeCna starost je bila 54,2
godine. Od njih je 34/47 preboljelo mio-
kardni infarkt, 13/47 je upucéenih zbog po-
tvrde ishemiCne bolesti, bez prethodnog in-

farkta. Svi su imali EKG u miru i EKG-stress
test. Ejekcijska frakcija lijevog ventrikla od-
redivana je kod 27/46 pomodu radionuklid-
ne ventrikulografije u ekvilibriju i kod 10/46
pomoc¢u rtg kontrastne ventrikulografije.
Ocjena funkcije lijevog ventrikla pomocu
odredivanja dp/dt sa rtg metodom naprav-
liena je kod 12/46 bolesnika. Talijeva scin-
tigrafija je napravljena kod svih bolesnika.
Unutar 6 mjeseci od talijeve scintigrafije
napravljena je rtg lijeva ventrikulografija i
koronarografija. Invazivne pretrage naprav-
ljene su u kardiokirurSkom centru »Dr. Dra-
gida MiSovié« u Beogradu (15/46) i na rtg
institutu UKC Ljubtjana (31/46).

EKG test opterecéenja i invazivne pretrage
su radene po standardnim principima i po-
sebno ih ne opisujem. Radionuklidna scinti-
grafija je radena po metodi markiranja eri-
trocita »in vivo«, sa 20—25 mCi Tc. Podaci
su akumulirani na racunarskoj matrici
64 X 64 ili 32X 32. Impulsi su skupljani kroz
10 minuta (do postignutih 12 milijona na
studiju). Tako visoku akumulaciju trebali
smo zbog istovremenog odredivanja regio-
nalne ejekcijske frakcije. Racunarska obra-
da je radena po metodi Jones J. P. et al. za
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Gama-11 sistem. Aktivirano je u zoom-obli-
ku. Upotrijebili smo nisko energetski koli-
mator sa visokom rezolucijom. Snimali smo
u LaO projekciji pod kutom najbolje vidlji-
vosti septuma uz 10—15 kaudalni nagib.
Talijeva scintigrafija je radena po standard-
nom postupku: stepenasto opterecenje kroz
9 minuta do postizanja barem submaksi-
malne frekvencije pulsa, ili do pojave guse-
nja, bolova, slabosti ili kriticne promjene
krvnog pritiska. Nakon 9 minuta opterece-
nja aplicirano je strogo i.v. 2 mCi talijeva
klorida i nakon toga je pacijent opterecéen
na nivou 9. minute jo§ 60—90 sek. Pet mi-
nuta po injekciji poCinje scintigrafija u pla-
narnoj tehnici pomocu Picker Dyna Camere
4/11 u vezi sa racunarom DPD 11/34. Slika-
no je u anteroposteriornoj, La0—45 i La0—
65 projekciji. Nakon tri sata vr§imo ponov-
no scintigrafiju za prikaz radistribucije tali-
ja. Procesna obrada talijevog scintigrama
se stastoji iz:

1) oduzimanje pozadine po metodi Gori-
sa et al. (2)

2) gladenje po standardnom algoritmu za
9-taCkovno gladenje

3) generiranje cirkumferentnog profila:
uzduz miokarda je stavljeno 12 toCaka ko-
je po lokaciji odgovaraju sredini njegovog
pojasa. Program izraCuna centralnu tacCku
izmedu oba kraka miokarda, odredi Sirinu
scintimetrijskog pojasa, Sirinu pojedinih
sektora i polozaj apeksa. U nastavku izra-
C¢una prosjecnu aktivnhost po segmentima i
prosjeCnu aktivnost po sektorima. Sektori
su zatim selekcionirani na 80%, 70%, 60%
i 40% nivo radioaktivnosti. Svi sektori istog
nivoja zbrajaju se i dobivamo podatak o ve-
li¢ini povrSine onog dijela scintimetriranog
miokarda, kojj ima isti nivo radioaktivnosti.
Za analizu smo odabrali 60 % nivo i tu po-
vrSinu izrazili kao postopak te povrSine pre-
ma citavoj scintimetriranoj povrSini.

Rezultati — EKG u miru je pokazao do-
bru korelaciju sa koronarnom okluzijom.
Dobivena vrijednost po Hi? testu je 11,57,
P <0,001. Medutim, hipoteza da nastupa
negativan EKG kod koronarne okluzije u
0 % nije prihvacena, jer je dobiven t = 2,74,
p < 0,05. U 13 % sluCajeva smo nasli lazno
pozitivan EKG-stress test; 23 bolesnika sa
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trozilnom boleScu imalo je prag opterecCenja
vis§i od 75W pa je kod njih taj test ispao
nesiguran indikator za koronarografiju, ako
za njezinu indikaciju uzimamo kriterij na-
stupa angine kod 75 Watti opterec¢enja. Ta-
lijeva scintigrafija je usporedivana sa poda-
cima globalne ejekcijske frakcije kod 37
osoba. (Tabela 1). Korelacija izmedu povr-
Sine scintimetriranog miokarda na nivoju
60 % maksimalne radioaktivnosti miokarda
po opterecenju je, prema ocCekivanju, nega-
tivna i dosta jaka (r = — 0,652), sa statistic-
ki visokim signifikantnim korelacijskim koe-
ficijentom.

Po stress — u

Scintimetrija - P % Yy =724 —0,83x

80 Ll | ¥
0 5 0 724
8 48,5 321
™ 80 5.9
Ly W
60 .
N =37
s0 b r=-0652
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20
10 F
0 . . " L Lt 1 L | L L
o 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
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Tabela 1 — Usporedivanje rezultata globalne
ejekcijske frakcije lijevog ventrikula (GEF) sa
ukupnom povrsinom sektora Tl-scintigrama sa
60 % radioaktivnosti u odnosu prema maksimal-
noj unutar scintimetriranog miokarda (P %)

Table 1 — The comparison of the results of the
global ejection fraction (GEF) of the left ventri-
cle with total area of the sectors with 60 % ra-
dioactivity in relation to the maximum radioacti-
vity in the scintimetrised myocard (P %)

Diskusija — Funkcionalno stanje miokar-
da kod ishemiCne bolesti zavisi od ukupne
mase fibrotiziranog, i kod opterecenja, ishe-
micnog miokarda. Uvjereni smo, da odre-
divanje prosirenosti tih promjena pomocu
SPECT uveliko priblizava opseg scintigraf-
skih promjena stvarnim patolosko-anatom-
skim odnosima (5). Rezultati, koje smo po-
stigli nasim racunarskim postupkom obrade
talijevog scintigrama, pokazuju dobru pove-
zanost opseznosti scintigrafskih promjena
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sa globalnom ejekcijskom frakcijom. Vazno
je, da kod naSe metode utvrdimo onaj dio
scintimetrijske povrSine miokarda u kojoj
je radioaktivnost sektora snizena na 60 %
od maksimalne u toj projekciji. Diferenca te
povrsine, izmedu one na scintigramu poslije
opterecenja i one na scintigramu poslije re-
distribucije, dopusta procjenu vijabilnog, u
opterecenju hipoperfundiranog miokarda. iz
korelacijskog dijagrama vidimo da, ako
ukupna povrsina svih taCaka analiziranog
miokarda sa 60 % radioaktivnosti zauzima
iznad 40 % Citave scintimetrirane povrSine
miokarda, nalazimo snizenje globalne ejek-
cijske frakcije na aproksimativnih 40 %, Sto
znacCi da je takav bolesnik dekompenziran.
Podatak za y’(72,4 — 0,83 x) omogucava te-
oretsko predvidanje ejekcijske frakcije.

Zakljuéak — Evaluacija funkcionalne spo-
sobnosti miokarda pomoc¢u prikazanog ra-
Cunarskog postupka obrade talijevog scinti-
grama je moguca. Dobiveni rezultati poka-
zuju usku negativhu korelaciju izmedu ta-
lijeve scintigrafije i globalne ejekcijske
frakcije lijevog ventrikula sa statistiCki sig-
nifikantnim korelacijskim koeficijentom.

Abstract

EVALUATION OF THE FUNCTIONAL CAPACITY
OF THE MYOCARD BY MEANS OF THE
SECTORIAL ANALYSIS OF THALLIUM
SCINTIGRAPHY

Fazarinc F.

A scintimetric method of analysis of Thallium
— 201 scintigram is shown in which the selec-
tion and adding up of the in equal radioactivity
sector the scanned area of the myocard is per-
formed. Using this method we determined the
total area of the sectors with 60 % radioactivity
in relation to the maximum radioactivity in the
scanned myocard and then compared it to the
data the left-ventricular ejection fraction. This
method was applied in 47 patients treated in our
institution for ishemic heart disease. Standard
electrocardiography was performed as well as
exercise electrocardiography, radionuclide ven-
triculography and Thallium scintigraphy. Rtg —
coronarography and contrast ventriculography
served as control methods for coronary disease.
Comparison of the results of the left-ventricular
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ejection fraction with the data of Thallium scin-
tigraphy done by this method shows a statisti-
cally significant negative correlation (r = 0,652,
p < 0,001).

| therefore conclude that such a computerized
method of evaluation of Thallium scintigraphy
could prove useful not only for diagnosing co-
ronary diseases but also for determining high
ris cases.

It also makes the choice of further thera-
peutics and invasive diagnostic methods easier.
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VENTILACIJSKA SCINTIGRAFIJA PLUCA PRIMJENOM RADIOAEROSOLA
Bajc M., Franceschi D., Krpan N.

Sazetak — U procjeni plu¢ne ventilacije u zdravih ispitanika s razlic¢itim bolestima pluca
radena je scintigrafija pluéa nakon inhalacije obiljezenih aerosola. Kositreni koloid obilje-
Zen s Tc%m rasprsili smo u plasticnom rasprdivacu komprimiranim zrakom. Scintigrafija
pluéa ucinjena je neposredno nakon udisanja obiljeZzenih aerosola iz balon-rezervoara.
Pulmolo$ki zdravi ispitanici imali su homogenu difuznu distribuciju aktivnosti u plu¢ima.
Nehomogena raspodjela sa izrazitijom centralnom depozicijom aktivnosti utvrdena je u bo-
lesnika sa kroni¢nom opstruktivnom bolesti pluca. Penetracija aerosola na periferiju pluca
bila je dostatna da se dobije klinicki korisna informacija o regionalnoj ventilaciji. Bolesnici
s ekspanzivnim procesom pluéa imali su ZariSne ispade ventilacije.

Ventilacijska scintigrafija plu¢a primjenom radioaerosola daje vrijedne podatke o regional-
noj ventilaciji u bolesnika sa bolestima didnih puteva, a komplementarna je metoda per-

fuzijskoj scintigrafiji u bolesnika s vaskularninm bolestima pluca.

UDC: 616.24-002-072.72:539.163

Key words: lung diseases, lung — radionuclide imaging, aerosols
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Uvod — U dijagnostici pluénih bolesti,
radionuklidne studije daju kliniCki znacajne
podatke o regionalnoj pluénoj perfuziji i
ventilaciji. Za ispitivanje ventilacije koriste
se radioaktivni plinovj i obiljezeni aerosoli.

Ventilacijska scintigrafija plu¢a pomocu
aerosola ima odredene prednosti u lokalizi-
ranju abnormalnosti diSnih puteva i procjeni
kvalitativne raspodjele ventilacije. U po-
sljednje vrijeme aerosoli se sve viSe koriste
zahvaljujuc¢i usavrSavanju sistema za dobi-
vanje Cestica potrebne veli€ine, koje mogu
doprijeti do terminalnih alveola.

Zeljeli smo prikazati metodu i evaluirati
njen znacaj u dijagnostici razliCitih bolesti
pluca.

Metoda i ispitanici — Ventilacijska scinti-
grafija pluc¢a ucinjena je u 42 ispitanika.
Studija je ukljucCivala 10 zdravih ispitanika i
32 bolesnika sa razli¢itim bolestima pluca.

Aerosoli su dobiveni iz plasti€énog raspr-
Sivaca koji je sadrzavao 15—20 mGCi ""Tc
kositrenog koloida u volumenu od 2,5—3 ml.
RasprSivanje se vrSilo komprimiranim zra-
kom brzine 8—101/min. Cestice su se skup-
ljale u rezervoaru volumena 30 I.

Nakon 5 minuta, koliko je bilo potrebno
da se vece Cestice sedimentiraju u balonu
(1), ispitanik je normalno udisao obiljezene
Cestice preko jednosmjerne valvule. Pro-
sjeCna efikasnost depozicije aerosola u plu-
¢ima iznosila je oko 10 %.

Neposredno nakon inhalacije aerosola
(sadrzaj balona) radeno je snimanje gama
kamerom GE 400 T povezanom sa racuna-
lom PDP 11/34. Standardno je snimano 6
projekcija: prednja, straznja, lijeva i desna
postrani¢na, lijeva i desna straznja poluko-
sa.

Rezultati — Scintigramj u zdravih ispitani-
ka pokazali su jednoliku i homogenu ras-
podjelu u plu¢ima (slika 1).

Bolesnici s kroni¢nom opstruktivnom bo-
lesti plu¢a imali su nehomogenu raspodjelu
aktivnosti s preteznom hilarnom depozici-
jom i smanjenom penetracijom aerosola na
periferiju plu¢a (slika 2). Ovisno o tezini bo-
lesti, aktivnost je bila rasporedena vise cen-
tralno, u podrucju velikih diSnih puteva.
Ipak, u nekih su bolesnika opazena podruc-
ja povecane aktivnosti — »vruée zone« i na
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Slika 1 — Ventilacioni scintigram plu¢a u zdra-
vog ispitanika nakon inhalacije 99"Tc-Sn koloida
u anteriornoj (AP), desnoj postraniénoj (RL), po-
steriornoj (PA) i lijevoj postraniénoj projekciji
(LL)
Fig. 1 — Lung ventilation scans of normal sub-
jects using 99mTc-Sn coloid in anterior (AP), right
lateral (RL), posterior, and left lateral projec-
tion (LL)

Slika 2 — Ventilaciona scintigrafija plu¢éa u bo-

lesnika s bronhitisom u AP, PA, RL i LL projek-

ciji. Na scintigramu se opaZza nehomogena di-

stribucija aktivnosti s pretezno centralnom de-
pozicijom aerosola

Fig. 2 — Ventilation lung scans of patients with

severe airflow obstruction in AP, PA, RL and LL

projection. The aerosol scan is very patchy with

areas of increased activity suggesting hyperde-

position. These areas are more vesible in the

central regions but can also be seen periphe-
rally
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Slika 3 — Ventilacioni scintigram plu¢a u boles-
nika s cistom u srednjem reznju d. pluc¢a. Ispad
ventilacije vidljiv u AP, PA i desnoj polukosoj
projekciji (ROP)
Fig. — Ventilation lung scans of a patient with
cystae in the central segment of the right lobus.
The area of hypoventilation is well seen in AP,
RL, PA and right oblique posterior (ROP) pro-
jections

periferiji plu¢a. Neki su autori to objasnja-
vali nejednolikom ventilacijom (7, 8).

U bolesnika sa ZariSnim procesom na
plu¢ima (karcinomi, ciste) ustanovljeni su
ispadi ventilacije zahvacenih podrucja ili
distalno od procesa, zbog pritiska na pri-
padni bronh (slika 3).

Diskusija i zaklju€ci — Ventilacijska scin-
tigrafija plu¢a primjenom radioaerosola jed-
nostavna je pretraga i zahtijeva minimalnu
suradnju ispitanika. Modificiranom meto-
dom (4, 5) izbjegava se direktno udisanje iz
rasprSivaca. Koriste¢i balon-rezervoar do-
biva se preko 85 % ¢&estica manjih od 2 tm,
Sto omogucuje njihovu penetraciju do peri-
ferije plu¢a (3). Buduc¢i da se Cestice vece
od 2 tm sedimentiraju u balonu, centralna
depozicija i impakcija su neznatnj (3). Scin-
tigrami dobiveni ovom tehnikom mogu se
kvantitativho i kvalitativho usporediti s ven-
tilacijskim scintigramima plu¢a pomocu ra-
dioaktivnih plinova (2, 9).

Raspodjela Cestica u plu¢ima rezultat je
odnosa dinamike aerosola i morfologije plu-
¢a. Vazno je zahtijevati normalno, mirno di-
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sanje ispitanika, jer se kod brzeg udisanja
stvaraju vrtloZzne struje koje dovode do zna-
€ajne centralne depozicije Cestica. Na isti
nac¢in abnormalnosti diSnih puteva (opstruk-
cija) uzrokuju nejednakomjernu raspodjelu
aerosola (1).

Nasi rezultati pokazali su znacaj ventila-
cijske scintigrafije pluéa primjenom radio-
aerosola u procjeni regionalne ventilacije,
osobito u bolesnika s bolestima diSnih pu-
teva (5).

Abstract

LUNG VENTILATION SCINTIGRAPHY WITH
99mTc-AEROSOLS

Bajc M., Franceschi D., Krpan N.

Lung scintigraphy on healthy subjects and pa-
tients suffering from various lung diseases has
been performed after inhalation of radioactive
to asses lung ventilation. A solution of 99mTc-tin
coloid has been nebulised by a disposal device
utilizing compression air. The lung scintigraphy
has been performed immediately after inhalation
of aerosols from a balloon reservoir.

Healthy subjects had a normal distribution of
lung activities. A non-homogenious distribution
with a more central deposition of activities has
been found in patients with chronical obstructive
lung disease. The penetration of aerosols to the
periphery of the lungs has been sufficied to pro-
vide clinically valid information about the regio-
nal ventilation. Patients with an expansive lung
proces had localized ventilation defects.

Lung ventilation scintigraphy, with aerosols
gives useful information about regional ventila-
tion in patients suffering from airways diseases,
this method being complementary to the perfu-
sion scintigraphy in patients suffering from vas-
cular lung diseases.

Literatura

1. Agnew J. E., Francis R. A., Pavia D., Clar-
ke S. W.: 99mTc-DTPA aerosol ventilation ima-
ging: Theoretical and practical assessement, Nu-
clear medicine and biology — Paris 2018—2021,
1982.

2. Fazio F., Wollmer P., Lavender, J. P., Barr
M. M.: Clinical ventilation imaging with In 113 m
aerosol: A comparation with Kr-81. J. Nucl. Med.
23: 306—314, 1982.

3. Francis R. A, Agnew J. E. Sutton, P. P,
Pavia D., Clarke S. W.: Ventilation imaging with
easily prepared 99™Tc aerosols, Nucl. med.
comm. 2: 203—208, 1981.

4. Hayes M., Taplin G. V,, Chopra S. K., et al.:
Improved radioaerosol administration system for

Radiol. lugosl. 18(4) 365—367, 1984

routine inhalation
256—258, 1979.

5. Hayes M.: Lung imaging with radioaerosols
for the assessment of airway disease, Sem. nucl.
med. 10: 243—251, 1980.

6. Mercer T. T., Tillery M. |, Newton G. J.: A
multistage low flow rate cascade impactor.
Aerosol sci. 1: 9—15, 1970.

7. Santolicandro A., Fornal E., Marini C., Palla
A., Solfanelli S., Guintini C.: Uneven deposition
of minimicrospheres in patients with obstructive
lung disease. J. nucl. Biol. Med. 19: 112—120,
1975.

8. Santolicandro A., Fornai E., Paolett, P., Sol-
fanelli S., Palla A., Giuntini C.: Deposition pat-
terns of radioaerosol in lung disease. Bull.
europ. Physiopath. resp. 16: 147—148, 1980.

9. Wolmer P., Barr M. M., Fazio F.: Clinical
Ventilation Imaging with 113m|n Aerosol. J. Nucl.
Med. All. Sci. 24: 215—220, 1980.

lung image, Radiology 131:

Adresa autora: Bajc dr Marika, Zavod za nu-
klearnu medicinu, KiSpaticeva 12, 41000 Zagreb.

367



AMIPAQUE"

METRIZAMID

RENTGENSKO KONTRASTNO SREDSTVO
ZA SUBARAHNOIDALNO PODRUCJE

Indikacijsko podrucje
LUMBALNA MIJELOGRAFIJA
TORAKALNA MIJELOGRAFIJA
CERVIKALNA MIJELOGRAFIJA

VENTRIKULOGRAFIJA

Pakovanje

kutija od 5 kompleta sadrzi

— bocice sa 3,75 g. suve substance metrizamida
i bodice sa 20 ml sredstva za topljenje
(natriumbikarbonat otopina 50 ppm)

Kutija od 5 kompleta sadrzi

— bodice sa 6,75 g. suve substance metrizamida
i boCice sa 20 ml sredstva za topljenje
(natrium bikarbonat otopina 50 ppm)

@CILAG-CHEMIE AG - 8201 Schaffhausen/Schweiz

Zastupnistvo za Jugoslaviju:
AGROPROGRES — Ljubljana, Kardeljeva cesta 16
Telefon: 061/219 122




KLINICKA BOLNICA »DR MLADEN STOJANOVIC« — ZADREB
KLINIKA ZA NUKLEARNU MEDICINU | ONKOLOGIJU

DINAMICKA SCINTIGRAFIJA SLINOVNICA U BOLESNIKA S KARCINOMOM
STITNJACE LIJECENIH RADIOAKTIVNIM JODOM

Franceschi D., Senjanovié¢ M., Kusi¢ Z., Spaventi 3.

Sazetak — Scintigrafija slinovnica uc€injena je u 35 bolesnika s karcinomom S§titnjace lije-
¢enih '3'J da bi se ustanovili mogucéi poremecaji funkcije. Snimanje je vrSeno nakon pri-
mjene %9mTc-pertehnetata i to prije i nakon stimulacije izlu€ivanja s askorbinskom kiselinom.
Bolesnici su bili podijeljeni u 3 skupine: prvu je sacinjavalo 10 bolesnika prije radiojodne
terapije; drugu 18 bolesnika tretiranih s 2,96—3,7 GBq*'3'J, a trecu 7 bolesnika koji su pri-

mili vise od 7,4 GBq 3\J.

U bolesnika prve skupine nadena je normalna funkcija slinovnica. U 10 od 18 bolesnika
druge skupine utvrdeni su laksi poremecaji akumulacije i ekskrecije radioindikatora. U svih
bolesnika trec¢e skupine ustanovljeni su izraziti poremecaji funkcije.

Ovi rezultati pokazali su da poremecaji funkcije slinovnica u bolesnika s diferenciranim
karcinomom stitnjace lijecenih radiojodom ovise o primljenoj aktivnosti 131J.

UDC: 616.441-006.6-085:616.316-072.72:539.163

Key words: thyroid neoplasms — drug theraphy, iodine radioisotopes, salivary glands —

radionuclide imaging
Original scientific paper
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Uvod — Jod u obliku jodida aktivho se
nakuplja u nekim epitelnim tkivima — §tit-
njaci, slinovnicama, sluznici Zeluca, koroid-
nom pleksusu, itd. To svojstvo koristi se u
fijeCenju hipertireoze i diferenciranog kar-
cinoma S§titnjace s radioaktivnim jodom.

U vecine bolesnika s diferenciranim kar-
cinomom §titnjaCe nakon kirurSkog odstra-
njenja zlijezda vrSi se uklanjanje ostatka
tkiva pomoc¢u ¥'J. Radiojodna terapija kori-
sti se i u bolesnika s metastazama ili reci-
divom tumora koji nakupljaju jod.

Zlijezde slinovnice akumuliraju jod i ne-
posredno ga izlu€uju slinom za razliku od
StitnjaCe koja ga organificira. Ipak, kod pri-
mjene visokih doza radiojoda slinovnice su
neizbjezno ozracene. Moguce posljedice su
prolazna ili trajna oStecenja funkcije (1, 2,
3).

Dinamickom scintigrafijom slinovnica ze-
lieli smo ocijeniti njihovu funkciju nakon te-
rapije radioaktivnim jodom.

Metode rada i ispitanici — Scintigrafija
slinovnica ucinjena je u 35 bolesnika s di-
ferenciranim karcinomom S§titnjace. Studija
je ukljucivala 25 Zena i 10 musSkaraca u do-

bi od 10 do 64 godine. U svih bolesnika iz-
vr§eno je kirurSko odstranjenje Stitnjace.

Bolesnici su podijeljeni u 3 skupine ovis-
no o primljenoj dozi *'J. U 10 bolesnika ko-
ji su sac€injavali kontrolnu skupinu scinti-
grafija slinovnica ucinjena je prije radiojod-
ne terapije. U 18 bolesnika ucinjena je scin-
tigrafija nakon primjene ablacijske doze
(2,96—3,7 GBq '*'J), a u sedam bolesnika
nakon doza visih od 7,4 GBq.

Dinamicka scintigrafija slinovnica izvode-
na je kao 40-minutna studija u anteriornoj
projekciji, nakon intravenskog davanja 7,4
MBq/kg "Tc pertehnetata. Radi ispitivanja
funkcije izluCivanja bolesnici su dobivali
250 mg askorbinske kiseline 30 minuta na-
kon pocetka studije. Gama kamera GE
400 T bila je povezana s raCunalom PDP
11/34 koje je omogucavalo naknadnu ana-
lizu podataka i dobivanje krivulja vrijeme-
aktivnost nad pojedinim zlijezdama.

Rezultati — U tabeli 1 prikazani su rezul-
tati scintigrafije u ispitanika u pojedinim
skupinama.

U svih bolesnika prije radiojodne terapi-
je utvrdena je normalna funkcija slinovnica.
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g 2
k= = Terapija Funkcija
S o 131 slinovnica
= o
w mo
| 10 — Normalna
U 10 bolesnika
I e 2,96—3,7 GBq Laksi poremedaji
U svih bolesnika
i 4 >7,4QHg Izraziti poremecaji
Tabela 1 — Rezultati dinami¢ke scintigrafije sli-
novnica u bolesnika s diferenciranim karcinomom
stitnjace
Table 1 — Results of salivary glands dynamic

scintigraphy in patients with differentiated thy-
roid carcinoma

Brza akumulacija pertehnetata bila je pra-
¢ena neposrednom ekskrecijom nakon sti-
mulacije.

U 10 od 18 bolesnika koji su primili abla-
cijsku dozu opazeni su lak§i poremecaji
funkcije: od blage ili umjereno smanjene
akumulacije do usporene ekskrecije radio-
indikatora.

izraziti poremecaji funkcije zlijezda usta-
novljeni su u svih bolesnika tretiranih viso-
kim dozama ™'J. Na nekim scintigramima
skoro potpuno izostao je prikaz funkcional-
nog tkiva.

U 3 od 7 bolesnika prac¢enih u longitudi-
nalnim studijama utvrdena su poCetna oSte-
éenja funkcije ve¢ nakon prve radiojodne
terapije.

Nije ustanovljena znacajna razlika u scin-
tigrafiji slinovnica u 8 bolesnika u kojih je
studija u€injena za vrijeme i bez supstitucij-
ske terapije.

Diskusija i zakljuéci — U lijeCenju dife-
renciranog karcinoma §titnjace Cesto se ko-
risti radioaktivni jod. Nakon aplikacije viso-
kih doza '¥'J mogu se kao popratna pojava
ocekivati i poremecaji funkcije slinovnica (1,
2, 4).

Buduc¢i da se pertehnetat akumulira u
Zljezdanom tkivu i izluCuje slinom, dinamic-
ka scintigrafija slinovnica sa ?’"Tc-perteh-
netatom daje vrlo korisne podatke o njiho-
voj funkciji (5, 6).

Nasi rezultati pokazali su lakSe poreme-
¢aje funkcije slinovnica u nekih bolesnika
ve¢ nakon ablacijske doze ''J. Nakon po-
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navljanih terapija radiojodom, odnosno pri-
mjene doza visSih od 7,4 GBg '¥'J utvrdena
je znacCajna redukcija funkcionalnog tkiva
slinovnica.

U ovom radu ustanovljeno je da poreme-
¢aji funkcije slinovnica u bolesnika s dife-
renciranim karcinomom $§titnjaCe lijeCenih
radiojodom ovise o primljenoj aktivnosti
131J. Obzirom na dugo prezivljenje tih bo-
lesnika pozZeljno je izbjeéi oste¢enje slinov-
nica. UcCestalom stimulacijom izluCivanja
sline nakon aplikacije *'J moglo bi se skra-
titi zadrzavanje radiojoda u slinovnicama i
sprijeciti njihovo znacajnije ozracenje (3, 4).

Abstract

DYNAMIC SALIVARY GLANDS SCINTIGRAPHY
IN PATIENTS WITH THYROID CARCINOMA
TREATED BY RADIOACTIVE IODINE

Franceschi D., Senjanovi¢ M., Kusi¢ Z.,
Spaventi $

Salivary glands scintigraphy was performed in
35 patients with differentiated thyroid carcino-
ma treated with radioiodine in order to determi-
ne possible impairment of salivary glands func-
tion. Imaging was done after i.v. application of
99mTc-pertechnetate before and after stimulation
by acidum ascorbicum.

The patients were divided in three groups: the
first group included 10 patients before radioiodi-
ne therapy; the second — 18 patients treated
with 2,96—3,7 GBq 131l; the third — 7 patients
who had received over 7,4 GBq 131

In the patients of the first group normal sali-
vary glands function was found. Ten patients in
the second group revealed slight deterioration
in accumulation and excretion by the salivary
glands. In all patients of the third group signi-
ficant abnormalities in salivary glands function
was observed.

These results revealed that impairment of sa-
livary glands function in patients with thyroid
carcinoma treated with radioiodine depends on
1311 activity administered.

Literatura

1. Kashima H. K., Kirkham W. R. and Andrews
J. R.: Post-irradiation sialadenitis: A study of the
clinical features, histopathological changes and
serum enzyme variations following irradiation
of human salivary glands. Am. J. Roentgenol.
94: 272—291, 1965.

2. Goolden A. W. G., Mallard J. R. and Farren
H. E. A.: Radiation sialitis following radioiodine
therapy. Br. J. Radiol. 30: 210—212, 1957.

Radiol. lugosl. 18(4) 369—371, 1984



Franceschi D. et al.: Dinamicka scintigrafija slinovnica u bolesnika s karcinomom 8&titnjace . . .

3. Wiseman J. C., Hales 1. B. and Joasoo A.:
Two cases of lymphoma of the parotid gland
following ablative radioiodine therapy for thyroid
carcinoma. Clin. Endocrinol. 17: 85—89, 1982.

4. Schneyer L. H. and Tanchester D.: Some
oral aspects of radioactive iodine therapy for
thyroid disease. N. Y. J. Dent. 24: 308—309,
1954.

5. Albrecht H. H. and Creutzig H.: Salivary
gland scintigraphy after radio-iodine therapy:
Functional scintigraphy of the salivary gland af-
ter high dose radio-iodine therapy. Fortschr.
Geb. Rontgenstr. Nuclearmed. Erganzungsband
125: 546—551, 1976.

6. Frank R. M., Herdly J. and Philip E.: Acqui-
red dental defects and salivary gland lesions
after irradiation for carcinoma. J. Am. Dent.
Assoc. 70: 868—883, 1965.

Adresa autora: Dinko Franceschi, Klinika za
nuklearnu medicinu i onkologiju, Klinicka bolni-
ca »Dr Mladen Stojanovi¢«, Vinogradska 29,
41000 Zagreb.

Radiol. lugosl. 18(4) 369—371, 1984

371



D.LV.A.S.

DIGITALNI INTRAVENSKI ANGIOGRAFSKI SISTEM
sa dijagnostickim rentgenskim aparatom

ARCOMAX-M/N

D.l.V.A.S.

najsuvremeniji
sistem

Za

digitalno
prikupljanje,
pohranjivanje,
prikazivanje

I

obradu

slika

u

radiologiji

CGR KOCH & STERZEL - ESSEN

SR Njemacka

Generalni zastupnik:
FERIMPORT, Inozemna zastupstva, Zagreb, Praska 2/II
Tel.: 041/424 498
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ODREDIVANJE TIREOGLOBULINA U SERUMU U KONTROLI BOLESNIKA
S KARCINOMOM STITNJACE

Greguri¢ N., Pavlinovi¢ Z., Dodig D., Latkovi¢ I, Vlatkovi¢ M.

Sazetak — Prikazani su rezultati radioimunolo$kog odredivanja tireglobulina (Tg) i Tg anti-
tijela u serumu 127 bolesnika koji su u kontroli radi stanja nakon totalne tireoidektomije
i eventualne dodatne radiojodne ablacije uéinjene zbog razli¢itih karcinoma Stitnjace.

Metastaze su klinicki potvrdene u 16 bolesnika od kojih je 13 (81 %) imalo i povisene
vrijednosti za Tg, a 11 bolesnika pozitivni scintigrama sa '3'J. Niske vrijednosti Tg (<5 pg/L)
pokazale su se kod 50 bolesnika (96 %) od ukupno 52 bolesnika sa sada urednom klini¢-
kom slikom.. Vrijednosti Tg takoder se dobro slazu s klinickim nalazom o statusu meta
procesa u toku lije¢enja dodatnim radiojodom terapijama. Rezultati potvrduju misljenje da
odredivanje Tg u serumu doprinosi ranom otkrivanju metastaza diferenciranih karcinoma
StitnjaCe, posebno kada se koncentracije Tg mogu usporediti s prethodno dobivenima.

UDC: 616.441-006.6:612.444

Key words: thyroid neoplasms, thyroglobulin — blood, radioimmunoassay
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Uvod — Van Herle i Uller (6) pokazali su
da bolesnici s diferenciranim karcinomom
Stitnjace imaju poviSene vrijednosti tireo-
globulina (Tg) u serumu. Medutim, povi-
Sene vrijednosti Tg ustanovljene su u slu-
Cajevima razliitih bolesti stitnjace (5, 7)
pa je odredivanje Tg za razlikovanje be-
nignih i malignih oboljenja od manjeg kli-
nickog znacenja. Jedino bolesnici, kojima
je zbog karcinoma odstranjena Stitnjaca,
ne bi smjeli imati mjerljive vrijednosti Tg u
serumu, osim u slu€ajevima prisutnih me-
tastaza ili ostatka tkiva Stitnjace (1—4, 6,
8).

U ovom se radu zele dati novi podaci o
znacenju serumskog Tg u pracenju i kon-
troli bolesnikg s karcinomom Stitnjace.

Ispitanici i metode rada — Ispitana je
grupa od 127 bolesnika koji su dolazili na
redovite kontrole zbog ranije ustanovljenog
i lijeCenog karcinoma Stitnjace. Grupa se
sastojala od 58 bolesnika s papilarnim kar-
cinomom, 49 bolesnika s folikularnim, 9 s
papilofolikularnim, jedan bolesnik imao je
folikularni karcinom s anaplasticnim ele-
mentima, a jedan s Hurtleovim adenomom.

Svim bolesnicima uéinjena je ranije totalna
kirurSka ablacija Stitnjae, a u sluCaju
ostatnog tkiva StitnjaCe ili metaboliCki
aktivnih metastaza i radiojodna ablacija.
Detekcijg metastaza u bolesnika temeljena
je na fizikalnom pregledu, rendgenskim i
scintigrafskim ('*'J, *"Tc-MDP, *™Tc per-
tehnetat) nalazima.

U ovoj studiji ispitanici su prosli odredi-
vanje Tg i tireoglobulinskih antitijela
(TgAt), a rezultati su usporedeni s Kklini-
¢kim nalazom i posebno s nalazom scinti-
grafije cijelog tijela ucinjene nakon dava-
nja 185—370 MBq NaJ (3'J).

Prisutnost tireoglobulinskih antitijela od-
redena je RIA metodom (INEP). Kod 24
bolesnika (19 %) ustanovljen je poviseni ti-
tar TgAt pa su ti bolesnici morali biti iz-
ostavljeni u daljnjoj studiji, jer prisutnost
TgAt onemogucuje odredivanje Tg RIA me-
todom. Prema literaturi (4) 30 =% 10 %0 bo-
lesnika s karcinomom stitnjae ima povi-
Sen titar TgAt.

Kod preostala 103 bolesnika odredena je
koncentracija Tg RIA metodom pomocu pri-
bora tvrtke Byk-Mallinckrodt. Osjetljivost
metode je 51tg/L seruma, a preciznost iz-
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medu serija kre¢e se od 15 do 20 %o. Kon-
centracijsko podru€je mjerenjg je 5—600
irg/L seruma. Normalna vrijednost za Tg,
odredena u kontrolnoj grupi eutireoidnih
osoba (n = 31), iznosila je 26+ 28 1g/L
$to je u skladu s literaturom (2, 4).

Rezultati — Vrijednosti Tg za 103 boles-
nika podijeljene su na osnovu scintigraf-
skog nalaza o akumulaciji radiojoda u tri
grupe (slika 1). Razli¢itim znakovima obi-
ljezeni su sluCajevi sa i bez metastaza.

U grupi | nalazi se 57 bolesnika koji ima-
ju negativan scintigrafski nalaz s radiojo-
dom. Urednu klini¢ku sliku i rendgenoloski
nalaz imala su 52 bolesnika od kojih je 50
bolesnika (96 %) pokazalo negativan rezul-
tat (<5u1g/L) za Tg. Kod 5 bolesnika utvr-
dene su metastaze scintigrafijom s drugim
radioaktivhim agensima ili rendgenoloskim
pregledom, a njihove vrijednosti za Tg kre-
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= —— S
negativan pozm_vun
9 ostalak tkva Bhit ‘ mefastaze B
600 00000
200 {o [ o . 0©
oo |oo
100 { o N
¢ ‘
4“0 |
o |
0 {®0,
20 oo |
|
10 "
]
o
‘ = J

III
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Slika 1 — Korelacija vrijednosti Tg s nalazima
scintigrafije s J-131

Fig. 1 — Correlation of Tg levels with findings
of |-131 total body scans
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tale su se od nemjerljivih (1 slu¢aj) do 198
rg/L.

Grupu Il Cini 35 bolesnika s utvrdenim
ostacima tkiva stitnjace i pozitivnim nala-
zom scintigrafije sa "!J. U 28 od tih boles-
nika (80 %) Tg je bio ispod granice osjet-
ljivosti metode, a ostali su imali vrijednosti
i do 187 rtg/L seruma, vjerojatno kao po-
sljedicu dugotrajnog ispustanja Tg u cirku-
laciju nakon radiojodne ablacije ostataka
tkiva stitnjace (4).

Bolesnici, njih 11, s pozitivnim scintigra-
mom i utvrdenim metastazama nalaze se u
grupi Ill. Dva bolesnika iz ove grupe imali
su vrijednosti Tg ispod granice osjetljivosti
metode a u ostalih 9 bolesnika vrijednosti
Tg iznosile su od 144 do preko 600 ig/L.

Na sliki 2 prikazane su koncentracije Tg
u 10 bolesnika prije i nakon jedne odnosno
dvije terapije radiojodom. Kontrolni scinti-
grafski pregled, te odredivanje Tg ucinjeni
su 6—12 mjeseci nakon terapije sa ™'J.
Punom linijom oznaceni su sluCajevi meta-
staza koje usprkos terapiji perzistiraju ili
Cak progrediraju, a crtkanom linijom meta-
statski proces u regresiji. Interesantan je
slu¢aj 8, kada je nakon pocetne remisije
kod daljnjih kontrolnih pregleda ponovno
ustanovljen metastatski proces. U slucaju

Tg(pe/i)
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Slika 2 — Koncentracije Tg u serumu 10 boles-
nika prije i nakon terapije s J-131
Fig. 2 — Serum Tg concentrations before and
after treatment with [-131 in ten patients
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9 i 10 radi se o dokazanim metastazama fo-
likularnog odnosno medularnog karcinoma.
U prvom slucaju scintigrafija sa '*'J bila je
negativna, a u drugom slu€aju pozitivna.

Diskusija i zakljucak — U grupi od 103
bolesnika s lijeCenim karcinomom S§titnjace,
metastaze su potvrdene u ukupno 16 bo-
lesnika od kojih je 13 (81°%b0) imalo povi-
Sene vrijednosti za Tg, a 11 pozitivni scin-
tigram sa '*'J. Dva bolesnika s metastazama
na vratu (limfni ¢vorovi) i jedan s udaljenim
metastazama imali su nemjerljive vrijedno-
sti Tg u serumu, i to dvoje s medularnim i
jedan s papilarnim karcinomom. Ovi su re-
zultati vrlo sli€ni nedavno objavljenima (2)
za 18 bolesnika s metastazama karcinoma
Stitnjace.

Za ocjenu odredivanja Tg kao dijagno-
sticCkog pokazatelja, znaCajno je takoder
da je od 52 bolesnika s urednom klinickom
slikom njih 96 % pokazalo niske vrijednosti
Tg. Takoder, vrijednosti Tg dobivene u toku
kontrole lijeCenih bolesnika (slika 2) poka-
zuju dobro slaganje s klinickim nalazom o
statusu meta procesa.

Smatramo da prikazani rezultati potvrduju
dijagnostiCku vrijednost odredivanja Tg,
naime:

1) Cini se da je odredivanje Tg pojedi-
nacno, najosjetljivija metoda za dokazivanje
metastaza diferenciranih karcinoma Stit-
njace kao i ostatnog tkiva tumora.

2) Metastaze koje ne akumuliraju radio-
jod mogu producirati Tg.

3) Analiza Tg omogucuje uvid u djelo-
tvornost terapije radiojodom.

4) U kontroli i pracenju bolesnika s kar-
cinomom S§titnjale odrzavanje razine, a na-
roCito porast koncentracije Tg, upucuje na
mogucnost razvoja ili progresije metastaza
i indicira daljnju klinicku obradu bolesnika.

Abstract

SERUM THYROGLOBULIN MEASUREMENTS [N
FOLLOW-UP OF THYROID CANCER

Gregurié N., Pavlinovi¢ Z., Dodig D., Latkovié I.,
Vlatkovi¢ M.

Thyroglobulin (Tg) and Tg antibodies were
measured by radioimmunoassay in the serum of
127 patients during the follow-up of various types
of thyroid cancer after total thyroid ablation by
operation and radioiodine.

Radiol. lugosl. 18(4) 373—375, 1984

Metastases were clinically determined in 16
patients of whom 13 (81 %) demonstrated ele-
vated Tg levels, and 11 patients had positive 131
scan. Low Tg levels (< 5 §tg/L) were found in 50
patients (96 %) out of 52 patients without de-
tected metastases.

Tg values found compared favourably with the
clinical findings of the metastatic disease or its
absence in the course of repeated treatment
with radioiodine. The results support the belief
that serum Tg measurement contributed to early
detection of metastatic disease in differentiated
thyroid cancer, especially when Tg concentra-
tions can be compared with those obtained ear-
lier.
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KONCENTRACIJA TIREOGLOBULINA U SERUMU BOLESNIKA
S DIFERENCIRANIM KARCINOMOM STITNJACE

Senjanovié M., Kusi¢ Z., Lukinac Lj., Franceschi D., Spaventi S.

Sazetak — Koncentracija tireoglobulina (Tg) odredena je u serumu 185 bolesnika s dife-
renciranim karcinomom S§titnjace. U svih je Zlijezda operativno odstranjena, a u vecine
provedena je i ablacija ostatka s 131J.

U serumu 26 od 30 bolesnika s metastazama ili recidivom tumora ustanovljene su poviSene
vrijednosti Tg-a. U Sestorice od njih metastaze nisu nakupljale radioaktivni jod.

U 108 od 115 bolesnika bez znakova metastaza ili ostatka tkiva Stitnjace na vratu usta-
novljene su nemjerljive ili niske koncentracije Tg-a u serumu. Nesto viSe vrijednosti izmje-
rene su u preostalih 7 bolesnika.

| u 40 bolesnika bez metastaza s ostatkom tkiva Stitnjace na vratu utvrdene su nemjerljive
ili niske vrijednosti Tg-a.

Nasi rezultati ukazuju da odredivanje Tg-a zajedno s radiojodnim snimanjem cijelog tijela
omogucuje uspjesnije pracenje bolesnika s diferenciranim karcinomom stitnjace. Mjerenje

Tg-a ima osobito znac¢enje u otkrivanju metastaza koje ne nakupljaju 131J,

UDC: 616.441-006.6:612.444

Key words: thyroid neoplasms, thyroglobulin — blood
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Uvod — Pracenje bolesnika s diferenci-
ranim karcinomom Stitnjae poslije opera-
tivnog zahvata obi¢no ukljuCuje i scintigra-
fiju cijelog tijela radioaktivnim jodom.

Posljednjih godina se za utvrdivanje me-
tastaza i recidiva tumora sve viSe koristi i
mjerenje koncentracije tireoglobulina (Tg)
u serumu bolesnika.

Brojne kliniCke studije pokazale su vri-
jednost te pretrage (1, 2, 3, 8, 9).

Jedna od prednosti odredivanja Tg-a je
mogucnost utvrdivanja metastaza koje ne
nakupljaju "*'J.

U nasoj studiji usporedivali smo rezultate
radiojodnog snimanja cijelog tijela s vrijed-
nostimg tireoglobulina u serumu bolesnika
s metastazama ili recidivom diferenciranog
karcinoma Stitnjace.

Ispitanici i metode — Ispitivanjem je bilo
obuhvaéeno 185 bolesnika s diferenciranim
karcinomom stitnjaCe, od kojih su u 30 di-
jagnosticirane metastaze ili recidiv tumora.

U svih bolesnika Zlijezda je operativno
odstranjena, a u vecine provedena je i
ablacija radioaktivnim jodom. Bolesnici su
praceni kliniCki, snimanjem cijelog tijela s

131, rentgenski, g po potrebi i drugim scin-
tigrafskim pretragama, kompjuteriziranom
tomografijom, ultrasonografijom, te od 1981.
godine odredivanjem koncentracije tireo-
globulina u serumu.

Tireoglobulin je mjeren u svih bolesnika
za vrijeme prekida supstitucijske terapije, a
u nekih i za vrijeme supstitucije tiroksinom.
U pojedinih bolesnika odredivali smo Tg
viSe puta tokom duljeg vremenskog razdob-
lja.

Koncentracija Tg-a mjerena je u vecine
bolesnika komercijalnim kompletom (Inep-
Zemun) cija je osjetljivost bila 20 ng/ml.

U svih bolesnika odredivana su Tg anti-
tijela RIA metodom. Bolesnici s pozitivnim
antitijelima iskljuCeni su iz ispitivanja.

Scintigrafija cijelog tijela vrSena je Gene-
ral Electric kamerom 400 T, 72-96 sati nakon
primjene 74-370 MBq "'J.

Rezultati — Vrijednosti koncentracije ti-
reoglobulina u serumu 30 bolesnika s me-
tastazama ili recidivom tumora prikazane

su na slici 1. U 26 bolesnika ustanovljene
su povi$ene vrijednosti Tg-a (112 do viSe od
1280 ng/ml), iako u 3Sestorice metastaze
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Slika 1 — Koncentracija tireoglobulina u serumu
bolesnika s metastazama ili recidivom karcino-
ma Stitnjace
Fig. 1 — Tg concentration in the sera of pa-
tients with metastases or recurrence of thyroid
carcinoma

nisu nakupljale radioaktivni jod. Od C&etvo-
rice bolesnika s niskom koncentracijom
tireoglobulina u dvojice radiojodno snima-
nje cijelog tijela bilo je negativno.

Na slici 2 vidi se smanjivanje koncentra-
cije Tg-a u serumu 4 bolesnika s metasta-
zama nakon lije€enja radioaktivnim jodom.
U jednog bolesnika doSlo je do smanjiva-
nja nakupljanja, a u trojice do potpunog
nestanka nakupljanja *'J u metastazi.

U 108 od 115 bolesnika bez metastaza i
ostatka S§titnjaCe ustanovljene su nemjer-
ljive ili niske vrijednosti koncentracije Tg-a
u serumu. Samo u sedam bolesnika koncen-
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Slika 2 — Koncentracija Tg-a u serumu boles-
nika prije i poslije lijeCenja radioaktivnim jodom
Fig. 2 — Tg concentration in sera of patients

orior to and following radioiodine treatment

tracija tireoglobuling bila je nesto viSa (x =
49 =+ 23 ng/ml).

U skupini od 40 bolesnika bez metastaza
s ostatkom tkiva Stitnjace na vratu utvrdene
su nemjerljive ili niske vrijednosti Tg-a.

Priblizno jednake vrijednosti koncentra-
cije Tg-a u bolesnika bez znakova tumor-
skog tkiva izmjerene su za vrijeme provo-
denja kao i prekida supstitucijske terapije.
Sli¢no je ustanovljeno i u dvojice bolesnika
s metastazama. U trojice bolesnika s meta-
stazama doSlo je, medutim, do smanjivanja
vrijednosti tireoglobuling za vrijeme supsti-
tucijske terapije.

Diskusija i zaklju¢ak — Na poviSenu ra-
zinu koncentracije Tg-a u serumu bolesnika
s metastazama diferenciranog karcinoma
StitnjaCe kojima je izvrSena tireoidektomija,
prvi su ukazali van Herle i Uller (4). Njihove
rezultate potvrdili su i drugi autori (6—10).

U Cetvrtine bolesnika s metastazama i vi-
sokom vrijednosti Tg-a, scintigrafija cijelog
tijela radioaktivnim jodom bila je negativna.

Radiol. lugosl. 18(4) 377—380, 1984
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U Cetvorice od 30 bolesnika s metasta-
zama (od kojih u dvojice metastaze nisu na-
kupljale *J), ustanovljene su niske koncen-
tracije Tg-a u serumu.

Studije u kojima su usporedivani rezultati
radiojodnog snimanja cijelog tijela s vrijed-
nostima tireoglobulina pokazale su podu-
darnost u 65—85 %6 slu¢ajeva (3, 6, 7, 10).

U ovom isiptivanju su sli€no kao i u ve-
¢ini drugih (2, 3) ustanovljene nesto vise ili
Cak povisene vrijednosti Tg-a u nekih bo-
lesnika bez znakova bolesti. Isto tako utvr-
dene su i niske kcncentracije tireoglobuli-
na u pojedinih bolesnika s metastazama
koje nakupljaju ili ne nakupljaju "'J.

PoviSene vrijednosti tireoglobulina u bo-
lesnika bez znakova bolesti tumace se po-
stojanjem tumora kojeg u tom stadiju nije
moguce ustanoviti uobicajenim metodama
(2, 9) ili posljedicom dugotrajnog otpusta-
nja Tg-a u cirkulaciju nakon radiojodnih te-
rapija (2).

Lazno negativni rezultati objaSnjavaju
se stvaranjem imunolo$kih promjenjenog ti-
reoglobulina (2) ili tumorima koji ne stva-
raju Tg (2).

Jedna od prednosti odredivanja Tg-a upo-
trebom vrlo osjetljivog RIA je mogucnost
kontrole bolesnika za vrijeme supstitucijske
terapije (1, 2).

Neki su autori medutim, pokazali da je
pouzdanost pretrage ve¢a ako se odrediva-
nje Tg-a vrSi za vrijeme prekida supstitucije
(5, 9).

Nasi rezultati ukazuju da odredivanje Tg-a
zajedno s radiojodom snimanjem cijelog ti-
jela omogucuje uspjesnije pracenje bolesni-
ka s diferenciranim karcinomom $titnjace.
Mjerenje Tg-a ima osobito znacenje u ot-
krivanju metastazag koje ne nakupljaju ¥'J.

Abstract

THE THYROGLOBULIN CONCENTRATION IN
THE SERA OF PATIENTS WITH
DIFFERENTIATED THYROID CARCINOMA

Senjanovi¢ M., Kusi¢ Z., Lukinac Lj., Franceschi
F., Spaventi S.

The thyroglobulin (Tg) concentration was mea-
sured in the sera of 185 patients with differen-
tiated thyroid carcinoma who had undergone
surgical treatment. Most of them underwent ra-
dioiodine ablation of the thyroid remnant as well.

Radiol. lugosl. 18(4) 377—380, 1984

Increased Tg levels were found in the sera
of 26 out of 30 patients with metastases or rec-
curence. In six of them metastases did not accu-
mulate 131,

In the sera of 108 out of 115 patients who had
neither local residue nor signs of tumour tissue,
undetectable or low levels were found. Some-
what higher levels were found in seven patients
from this group.

In the sera of 40 patients with residual nor-
mal thyroid tissue in the neck and without me-
tastases undetectable or low levels were found
as well.

Our results show that determination of Tg to-
gether with whole body scan with 31| enables
more successful follow-up of patients with diffe-
rentiated thyroid carcinoma. Tg measurement is
of importance especially in detecting metastases
which do not accumulate 131
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OCENA KLINICNEGA POMENA DOLOCANJA KONCENTRACIJE
TIROGLOBULINA V SERUMU PRI NEMALIGNIH BOLEZNIH SCITNICE

Moravec-Berger D., Zemva Z.

Povzetek — Avtorici sta pregledali dokumenacijo 287 bolnikov, katerim je bila dolo¢ena
koncentracija tiroglobulina (hTg) v serumu. Po konénih diagnozah in fazi bolezni sta jih
razvrstili v skupine in med njimi ugotovili signifikantne razlike v koncentraciji hTg. Iskali

Rezultati dela potrjujejo, da zviSana koncentracija hTg v serumu odraza intenzivnost de-
strukcije in patoloske stimulacije foliklov v $¢itnici in zato lahko sluzi kot dokaz obolenja
S¢itnice. Je premalo specificna za razlikovanje med razlicnimi tiropatijami, omogoc¢a pa

lo¢nejSe vodenje opredeljenih tiropatij.

UDC: 616.441-002:612.444

Key words: thyroid diseases, thyroglobulin — blood
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Uvod — V serumu zdravih ljudi najdemo
majhno koli€ino tiroglobulina (hTg) (1). Pre-
komerno sproS¢anje hTg pripisujejo ne-
krozi, avtonomni rasti (2, 3) in patoloSki sti-
mulaciji foliklov §Citnice (4).

Material in metoda — Zeleli sva na svoji
kazuistiki preveriti klinicni pomen koncen-
tracije hTg v serumu. Zato sva pregledali
celotno dokumentacijo 287 bolnikov, ki smo
jim v zadnjem letu doloCili hTg po RIA me-
todi z dvojnimi protitelesi firme Henning.
Normalne vrednosti koncentracije hTg v se-
rumu so od 0—34 ng/ml. Spodnja meja ob-
Sutljivosti je bila 4,2 ng/ml. Po koné&nih dia-
gnozah sva bolnike razvrstili v skupine in
deloma podskupine in rezultate prikazali
grafi€no in v tabeli. V posameznih primerih
sva opazili znacilnosti, ki jih nisva mogli
statistiCno opredeliti, zasluzijo pa pozornost
in so zato posebej omenjene v opombah.

Rezultati — Dobili sva 11 glavnih skupin,
ki so prikazane na sliki (slika 1).

77.0 Normalna Scitnica.

67.0 Eutiroza z normalnimi regenerati po
strumektomiji.

240.0 Eutiroza pri difuzni golsi.

Opomba 1: pri zviSanih vrednostih hTg
so bile golSe poveCane vsaj do Il. stopnje.

Opomba 2: v nekaterih primerih je tezko
razmejiti med eutiroti€no golSo med supre-
sijo in latentno hipotirozo med substitucijo,
zato se ta skupina delno prekriva s skupino
244,

241.0 Eutiroza pri uninodozni golsi.

241.1 Eutiroza pri multinodozni golsi.

Opomba: pri najvisjih vrednostih je Slo za
rastoCe solidne hladne gomolje in pri ne-
katerih diagnosti¢ni postopek Se ni zaklju-
cen.

246. Solitarna cista ali krvavitev v §citni-
co.

Opomba: pri bolniku z zviSano vrednost-
jo hTg je bila nekaj dni pred preiskavo na-
rejena sklerozacija ciste.

241.5 Eutiroza pri recidivni golsi.

244. Hipotiroza.

Opomba: pri dveh bolnikih z zelo visoki-
mi vrednostmi je hipotiroza nastopila kmalu
po klini€no manifestnem vnetju.

242.0 Hipertiroza pri difuzni
golsi.

a) manifestna pred zdravljenjem,

imunogeni
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wTg
ug/m)

100 <

244 242.0 aka.d 245.1 245.2

Slika 1— Koncentracija hTg v serumu 287 bol-
nikov, razporejenih v skupine po diagnozah. Nor-
malna vrednost hTg je 0—34 ng/mi

Fig. 1 — The concentration of hTg in blood se-
rum of 287 patients grouped according to their
diagnoses. The normal hTg value is 0—34 ng/m!

b) med zdravljenjem,

c) v remisiji.

Opomba: najviSje vrednosti smo nasli v
skupini 242.0 b) pri tistih bolnikih, ki so na
tirostaticno zdravljenje zelo hitro reagirali z
laboratorijsko genoatrogeno hipotirozo (zvi-
Sana koncentracija TSH in nizko normalna
ali zviSana koncentracija T4).

Pri nekaterih je bila tudi citoloSko ugotov-
ljena izrazita limfocitna infiltracija. Domne-
vamo lahko, da je bila hipertiroza posledica
Hashimotovega limfocitnega tiroiditisa z de-
strukcijo foliklov (Chasitoksikozac).

2421 Hipertiroza pri avtonomnem tkivu.

Opomba: Skupina zal ni signifikantna,
vendar sva jo prikazali, ker je v skladu s
podatki iz literature (2) hTg izrazito zviSan.

245.1 Subakutni (de quervain) tiroiditis.

382

a) akutna faza,

b) v regresiji,

c) status post.

Opomba 1: pri nekaterih bolnikih smo v
toku bolezni vecCkrat dolocCili koncentracijo
hTg in opazili enako dinamiko, kot jo prika-
zujejo srednje vrednosti podskupin.

Opomba 2: pri bolnikih z zviSanim hTg je
bila pogosto tudi citoloSko ugotovljena de-
strukcija tkiva.

245.2 Kroni¢ni limfocitni tiroiditis.

Opomba: velja opomba 242.0 b).

. . Inter-
Dia- Bol- Medi- (e
. X+ SD kvartilni
gnoza nikov ana razpon
77.0 35 646,6 4,4 0—9,1
67.0 9 748,5 7,6 0—9,3
240.0 56 124141 8,7 1,3—8,3
241.0
2421 43 51+61,8 279 11,9—63,5
246 7 14417,7 8,4 6,5—10,4
241.5 12 29+32,6 20,3 12,4—35,5
244 25 9,64+23,6 0,6 0—5,9
242.0 a) 17 2894282 19,7 7,56—36
b) 20 453+41,8 31,8 15,0—54,9
c) 5 4,5+43,7 2,8 2,8—7,9
242.1* 1535
209,3
2451 a) 12 84+66,4 889 34,3—122,0
b) 10 54+63,7 449 28,2—46,5
c) 12 254112 115 57—12,4
2452 14 275+454 515 1—22,6

* samo 2 primera

Tabela 1 — Vrednosti hTg pri bolnikih, grupira-

nih po diagnozah, opisane 1) s srednjo vrednost-

jo skupine £ SD in 2) z mediano in interkvartil-
nim razponom

Table 1 — hTg values of patients grouped ac-

cording to the diagnosis described by 1) the

mean = SD and 2) the median and interquartile
range

Diskusija — Ugotavljamo, da so imeli vsi
preiskovanci z normalno $cCitnico in nor-
malnimi regeneratori po strumektomiji nizke
vrednosti hTg v serumu. Med bolniki pa naj-
demo v vseh skupinah zvisane in normalne
vrednosti. Med skupinami so signifikantne
razlike. lzstopa skupina subakutnih tiroiditi-
sov, v kateri smo veckrat tudi citoloSko do-
kazali destrukcijo tkiva, in pa skupina hi-
pertiroticnih imunogenih difuznih gol$ pred
in med zdravljenjem. Med njimi imajo naj-
viSje vrednosti bolniki, pri katerih gre ver-
jetno za haSitoksikozo. Za obe skupini je
znacilno spreminjanje hTg v toku bolezni in

Radiol. lugos!. 18(4) 381-—383, 1984
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normalizacija v remisiji. Zmerno zviSane so
vrednosti pri eutirotiCnih golSah, mocneje
pri velikih in rastoCih golSah. NaSe izkuSnje
so v skladu s hipotezami iz literature (1, 4,
5) in se strinjamo, da je zviSana koncentra-
cija hTg marker in tudi merilo destrukcije,
avtonomne rasti in patoloSke stimulacije fo-
liklov.

Zakljuéek — Merjenje koncentracije hTg
v serumu omogoca toCnejSe vodenje opre-
deljenih bolezni $¢itnice in dokazovanje ti-
stih bolezni Sc¢itnice, ki potekajo z izrazito-
destrukcijo foliklov. ZviSana koncentracija
hTg ni specificCna za nobeno bolezen S¢itni-
ce in sama po sebi ne omogoca to¢ne di-
agnoze.

Abstract

CLINICAL IMPORTANCE OF THE
DETERMINATION OF SERUM THYROGLOBULIN
IN NONMALIGNANT THYROID DISEASES

Moravec-Berger D., Zemva Z.

The authors examined the documentation of
287 patients with determined thyroglobulin con-
centration (hTg) in the blood serum. The patients
were grouped according to their final diagnoses
and stages of disease, and statistically signifi-
cant differences between the hTg concentra-
tions of these groups were established. Chara-
cteristics of the patients with the highest va-
lues were also examined and described.

The paper’'s results confirm that increased
concentration of hTg in the blood serum re-
flects the intensity of destruction and patholo-
gical stimulation of follicles in the thyroid gland.
It is not specific enough for differentiation bet-
ween various thyroid disorders, but it enables
more accurate management of defined thyroid
diseases, and also differentiation between thy-
roid and extrathyroid diseases.
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ODREDIVANJE TERAPISKE DOZE “J U LIJECENJU KARCINOMA STITNJACE
Kusi¢ Z., Horgas G., KneSaurek K., Spaventi S.

Sazetak — Ozbiljne radijacijske komplikacije u lije¢enju karcinoma stitnjace radioaktivnim
jodom cesce se javljaju u bolesnika u kojih opterecenje hematopoetskog sistema prelazi
2 Gy. lzracunavanjem apsorbirane radijaciske doze u krvi nakon davanja dijagnosti¢kog
131 odredivali smo najveée pojedinacne terapijske doze radiojoda uz koje opterecenje
hematopoetskog sistema nece prelaziti 2 Gy. Nakon primjene terapijskih doza izracunavali
smo stvarno apsorbirane radijacijske doze hematopoetskog sistema. Ustanovljene razlike
izmedu predvidenih i stvarno apsorbiranih radijacijskih doza pripisuju se razlici radijacij-
skog ucinka dijagnosticke i terapijske doze koju nije mogucée unaprijed odrediti. Ovakvo
odredivanje terapijske doze 131J omogucéuje da se u nekih bolesnika primjene vec¢e odnos-
no manje doze od uobi¢ajenih. Time se moZe posti¢i vec¢a tumorska radijacijska doza

odnosno sprijeciti oSte¢enje hematopoetskog sistema.

UDC: 616.441-006.-085:615.849.2.015.3
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Uvod — Cilj lije€enja diferenciranog kar-
cinoma §titnjace radioaktivnim jodom je uni-
§tenje tumorskih stanica. Zelja je pri tome
postiéi §to ve¢u tumorsku radijacijsku dozu
oz minimum ozracenja cijelog tijela, a oso-
bito hematopoetskog sistema. Ozbiljne ra-
dijaciske komplikacije mnogo ceSc¢e se jav-
ljaju u bolesnika u kojih je apsorbirana ra-
dijacijska doza hematopoetskog sistema ve-
¢a od 2Gy (1, 2), a opisani su i sluajevi
leukemije nakon lijeCenja radiojodom (3).
Stupanj ozracenja hematopoetskog sistema
je stoga najvazniji ograni¢avajucéi €inilac vi-
sine jednokratne terapijske doze. Prema
dostupnim podacima, koncentracija radiojo-
da u krvi odgovara onoj u kostanoj moZzdi-
ni (4). IzraCunavanjem apsorbirane radijacij-
ske doze u krvi nakon davanja dijagnostic-
kog ®¥J, odredivali smo najvece pojedinac-
ne terapijske doze '¥'J kojima optereéenje
hematopoetkog sistema nece prelaziti 2 Gy.

Materijal i metoda rada — U bolesnika
(T. M., 64 godine) izvrSena je 1980. godine
totalna tireoidektomija zbog folikularnog
karcinoma $§titnjace. Radi funkcionalnih me-
tastaza u kostima u viSe navrata provedeno

je lijeCenje radioaktivnim jodom (ukupno
33,9 GBg '¥VJ). Dosadasnjim lijeGenjem uobi-
Cajenim dozama nije postignut Zeljeni uci-
nak. U bolesnika smo odredili i primjenili
najviSu pojedinacnu terapijsku dozu ¥'J ko-
jom apsorbirana radijacijska doza hemato-
poetskog sistema nece prelaziti 2 Gy.

IzraCunavanje apsorbirane radijaciske do-
ze u krvi kod primjene dijagnosticke i tera-
pijske doze ''J vrSeno je identi€cnom me-
todom (1).

Mjerenja radioaktivnosti u 6 uzoraka krvi
tokom 5 dana za odredivanje doprinosa be-
ta zraenja, te u 24-satnim porcijama urina
tokom 5 dana za odredivanje doprinosa ga-
ma zracenja, davala su minimum potrebnih
podataka za matematiCku obradu. Mjere-
nja su vrSena jednokanalnim scintilacijskim
brojaéem sa »well« detektorom »JoZef Ste-
fan«. Prilagodavanje podataka (fitting) na
troeksponencijalne krivulje, posebno za be-
ta i posebno za gama zracCenje (slika 1 i 2),
te raCunanje povrsina ispod njih korigiranih
za fizikalni raspad *'J uz mnoZenje s osta-
lim parametrima vrSeno je vlastitim progra-
mom na radunaru PDP 11/34.
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Slika 1 — Doprinos beta-zra¢enja na krv nakon
primjene 8,14 GBq 3'J odreden je iz krivulja
logaritamskih vrijednosti postotka doze na litru
krvi/vrijeme u danima
Fig. 1 — Beta-radiation contribution to the whole
blood after administration of 8.14 GBq of 31| de-
termined from a plot of the logarithm of the per
cent of dose per liter of whole blood per day
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Slika 2 — Doprinos gama-zracenja na cijelo ti-
jelo nakon primjene 8,14 GBq 13'J odreden je iz
krivulje logaritamskih vrijednosti postotka zadr-
zane doze u tijelu/vrijeme u danima. (Dio zadr-

Zan u tijelu = ukupna doza — dio izlu¢en
urinom)
Fig. 2 — Gamma-radiation contribution to the

whole body after administration of 8.14 GBq of

131 estimated from a plot of the logarithm of the

per cent dose retained in the body (100 — cu-
mulated per cent in urine) per day
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Rezuitat — Nakon davanja 370 MBq di-
jagnostiCke doze '¥'J izracunata je apsor-
birana radijacijska doza u krvi iznosi 2 Gy,
odredena je linearnom analogijom. Stvar-
na apsorbirana radijaciska doza u krvi iz-
nosila je nakon terapije 150,14 cGy, Sto je
75 % predvidene.

Diskusija i zaklj»éak — U lijeCenju dife-
renciranog karcinoma SstitnjaCe radioaktiv-
nim jodom nastoji se odrediti terapijska do-
za kojom ¢e se posti¢i efektivna tumorska
radijacijska doza bez izazivanja ozbiljnih
komplikacija. Zna€ajno povoljniji rezultati li-
jeCenja ustanovljeni su kod tumorskih radi-
jaciskin doza viSih od 80 Gy (5). Iskustvo
ide u prilog davanju visih terapijskih doza,
buduéi da nedovoljno ozraCenje moze uni-
§titi svojtsvo tumora da nakuplja radioaktiv-
ni jod, ali ne i sprijeciti njegov rast. Predvi-
danje tumorske radijacijske doze nesigurno
je zbog nepouzdanosti odredivanja tumor-
ske mas?2, kao i zbog pretpostavke o jedno-
li€noj distribuciji '*'J u tumoru. Odredivanje
terapijske doze ¥'J na temelju dopustene
radijacijske doze hematopoetskog sistema
od 2 Gy, omogucuje da se u nekih bolesni-
ka primjene veée odnosno manje doze od
uobiCajenih. Time se moze posti¢i veéa tu-
morska radijacijska doza, odnosno sprijecCi-
ti oSte¢enje hematopoetskog sistema. Ne-
podudarnost predvidene i stvarno apsorbi-
rane radijacijske doze u krvi pripisuje se
razlici izmedu radijacijskog ucinka dijagno-
stiCke i terapijske doze koju nije moguce
unaprijed odrediti. Pouzdanijim predskazi-
vanjem tumorske radijacijske doze uz isto-
vremeno predvidanje optereé¢enja hemato-
poetskog sistema mogle bi se odrediti opti-
malne terapije u lijeCenju karcinoma Sstit-
njace.

Abstract

DETERMINATION OF 13| THERAPEUTIC DOSE
IN TREATMENT OF THYROID CARCINOMA

Kusi¢ Z., Horgas G., KneSaurek K., Spaventi S.

Serius radiation complications in the treatment
of thyroid carcinoma with radioactive iodine are
frequently observed in pationts in wich the
amount of radiation to the bone marrow exceeds
2 Gy.

Radiol. lugosl. 18(4) 385—387, 1984
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The largest single therapeutic doses that will

not exceed 2 Gy to the bone marrow have been
determined by calculating the absorbed radiation
dose to the whole blood after administration
of diagnostic 131. Actual absorbed radiation do-
ses to the bone marrow have been calculated
after the administration of therapeutic doses. The
discrepancies between the predicted and ob-
served bone marrow radiation doses are the re-
sult of the difference between the radiation
effect of the diagnostic and the therapeutic dose
which cannot be previously determined.
Such determination of 131l therapeutic dose en-
ables the application in some patients of larger
or smaller doses than the usual ones. In that
way a larger tumour radiation dose can be re-
ached, i. e. the damage to the bone marrow can
be avoided.

Literatura

1. Benua R. S., Cicale N. R. Sonenberg M,
Rawson, W. R.: The relation of radioiodine dosi-
metry to results and complications in the treat-
ment of metastatic thyroid cancer. Am. J. Roent-
genol. 87, 171, 1962.

2. Hurley J. R., Becker D. V.: The use of ra-
dioiodine in the management of thyroid cancer.
U: Nuclear Medicine Annual (Leonard M. Free-
man and Heidi S. Weissmann ed.) Raven Press
New York, 1983, 329—384.

3. Berman M., Rall J. E., Heslin J.: Some phy-
sical considerations governing choice of inter-
nally administered radioisotopes for therapy.
Phys. Med & Biol. I: 243—257, 1957.

4. Trunnell J. B., Duffy B. J., Godwin J. T,
Peacock W., Kirschner L., Hill R. J. Clin. Endo-
crin. 10: 1007, 1950.

5. Maxon H. R., Thomas S. R., Hertzberg V. S,
Kereiakes J. G., Chen I. W., Sperling M. |., Saen-
ger E. L.: Relation between effective radiation
dose and outcome of radioiodine therapy bor
thyroid cancer. N. Engl. J. Med. 309: 937—941,
148C

Adresa autora: Zvonko Kusi¢, Klinika za nu-
klearnu medicinu i onkologiju, Klinicka bolnica
»Dr Mladen Stojanovi¢,« Zagreb, Vinogradska 29.

Radiol. lugosl. 18(4) 385—387, 1984

387



Dvije doze po 120 mg na dan

Garamycin®

gentamicin injekcije 120 mg/1,5 ml

Kada je otezana trokratna primjena, Garamycin se moze
dati u dvije doze po 120 mg na dan (na 12 sati).
LijeCenje Garamycinom svakih 12 sati:
— smanjuje rizik za bolesnika pri iv. primjeni jer je sma-
njen broj injekcija u jednom danu
— za tre¢inu smanjuje posao medicinskog osoblja
— za tre¢inu smanjuje potroSnju Sprica i igala

za injiciranje

Visoko djelotvoran u lijeCenju sistemskih i lokaliziranih
infekcija

Sigurnost lijeCenja uz pravilnu primjenu

20-godisnje klini¢ko iskustvo

30 medunarodnih simpozija

10 tisu€a i viSe publiciranih klini¢kih izvjeStaja

40 miliona i viSe lijeCenih bolesnika

Oprema

10 ampula po 20 mg/2 ml
10 ampula po 80 mg/2 ml
10 ampula po 120 mg/1,5 ml

Za detaljnije informacije i literaturu obratite se proizvo-
dadu.

*

zasdticeno ime

KRKA, tovarna zdravil, n. sol. o.,
krka Novo mesto




ZAVOD ZA NUKLEARNU MEDICINU MEDICINSKOG FAKULTETA U ZAGREBU
I KLINICKOG BOLNICKOG CENTRA, REBRO, ZAGREB

PRIBOR ZA RADIOIMUNOLOSKU ANALIZU TSH U OSUSENOJ KAPI KRVI

Greguri¢ N., Vlatkovié M., Simonovic .

Sadrzaj — Prikazan je pribor podesan za radioimunolo$ko odredivanje tireotropina (TSH)
u kapi krvi novorodenih u svrhu otkrivanja neonatalne hipotireoze. Upotrijebljeni su antigen
TSH J-125 i specificni antiserum h-TSH domaceg proizvodac¢a (INEP) u pogodnom raz-
rijedenju, dok su standardi bili tvrtke Pharmacia-Phadebas. Analizirani su uzorci (Pharma-
cia-Phadebas) poznate koncentracije kao i uzorci pripravljeni mijeSanjem krvi visoke i niske
koncentracije TSH. Ispitana je vrijednost za prakticnu primjenu predloZzenog kompleta
s obzirom na osjetljivost, to€nost i preciznost analiza izmedu serija. Rezultati takoder uka-
zuju na mogucnost istodobne analize 2 do 4 nepoznata uzorka s moguc¢no$§cu detekcije
jednog uzorka s koncentracijom TSH vecom od 60 odnosno od 100 mlJ/L krvi.

UDC: 612.433.441:611-018.5:616-073.755

Key words: thyrotropin — blood, radioimmunoassay, hypothyroidism
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Uvod — Najnoviji primjer djelotvorne me-
dicinske preventive predstavlja rano otkri-
vanje kongenitalne hipotireoze kod novoro-
denih kao preduvjet za pravodobnu supstitu-
cijsku terapiju (1, 2, 4, 5, 8). Otkrivanje se
najéesce izvodi radioimunoloSskom analizom
tireotropina (TSH) u osusSenoj kapi krvi no-
vorodenih. Razli¢iti autori ne slazu se u po-
gledu ucestalosti ove bolesti koja, ostane
li nelijeCena, izaziva mentalnu i fizicku za-
ostalost djece. Prema literaturnim podacima
ucestalost varira od 1 : 500 do 1 : 5000 rode-
ne djece, §to svakako ovisi i o velicini ispi-
tane populacije (6, 7).

Dosadasnjim sistematskim odredivanjem
TSH u nasem laboratoriju u uzorcima osu-
Sene kapi krvi priblizno 11.000 novorodenih
u Zagrebu (3) otkriveno je Cak 7 slucajeva
hipotireoze. Ovi rezultati kao i rezultati iz
drugih naSih centara ukazuju na potrebu da
se tim testom obuhvati Sto veci broj novo-
rodene djece. S obzirom na koli¢inu potreb-
nog materijala, koji se jo$ uvijek nabavlja iz
uvoza, pokusali smo sastaviti komplet za ra-
dioimunolo$ku analizu TSH u kapi krvi, ko-
riste¢i pojedine domace komponente.

U cilju veée racionalizacije rada i ekono-
micnosti potroSska materijala kod tih masov-
nih analiza izvedeni su pokusi koji su treba-
Ii pokazati mogucnost istodobne analize ne-
koliko razliCitih uzoraka u jednoj epruveti
(nehomogeni uzorak), a da se time ne gubi
mogucnost otkrivanja patoloskih siucajeva s
povec¢anom koncentracijom TSH u krvi.

Materijali i metoda — Za pripremu radio-
imunoloSkog pribora koristili smo kompo-
nente pripremljene na slijedec¢i nacin: Anti-
serum h-TSH (INEP) razrijeden je u fosfat-
nom puferu pH 7,5 u odnosu 1 : 4, a obiljeze-
ni antigen h-TSH-J-125 (INEP) u odnosu 1:2.
Za pripremu standardne krivulje koristili
smo ltomplet standarda Phadebas Dry Spot
Standards. Vezanu od nevezane frakcije od-
vajali smo pomoc¢u sekundarnog gama glo-
bulina IgG i 8 % otopine PEG.

Analizirani su komercijalni uzorci (Phar-
macia-Phadebas) poznate koncentracije
TSH kao i uzorci osuSene kapi krvi priprav-
ljeni mijeSanjem hepariniziranih krvi A i B,
odnosno krvi visoke (168 mlJ/L) i niske
(12 mlJ/L) koncentracije TSH u omjerima
1:2,1:4,1:8,1:16 i 1:32. Svaki, na taj
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nacCin dobiveni, uzorak krvi (AB) nanijeli
smo u obliku kapi na standardizirani filter
papir (Schleicher and Schuell No 903), osu-
Sili na sobnoj temperaturi 2—3 sata i pohra-
nili na — 20° C. Istodobno smo pripravljene
smjese krvi centrifugirali i odvojili serum.
Tada smo uzorcima odredivali TSH u seru-
mu standardom radioimunoloSskom meto-
dom kompletom Biodata i TSH u kapi krvi
vlastitim pripremljenim priborom.

Analiza TSH u kapi krvi izvodi se 2 dana,
tako da se prvi dan pripreme uzorci (2 kru-
Zzica promjera 3mm) standarda, kontrola i
uzoraka na filter papiru. Dodaje se 100 L
antiseruma h-TSH, inkubira 3 sata na 37° C
i zatim dodaje 100 1L h-TSH-J-125. Inkubira
se daljnjih 18—24 sata na sobnoj tempera-
turi. Drugi dan se dodaje 100 itL sekundar-
nog antitijela IgG i 1 ml 8 % PEG, promijeSa
i centrifugira na 1500 X g pola sata. Matic-
nica se odstranjuje, a talog ispire sa 1 ml fo-
sfatnog pufera pH 7,5. Nakon ponovnog
centrifugiranja i odstranjivanja tekuce faze
mjeri se radioaktivnost taloga.

U izvjesnom broju eksperimenata (Slika 1)
analiza je izvodena sa 4 kruzi¢a osuSene
krvi, pa je tada koli¢ina svih reagensa i
standarda za analizu udvostruCena.

Rezullati — Ispitivanje vrijednosti za prak-
ti€nu primjenu pripremljenog pribora je
obuhvacalo:

1. pracenje stabilnosti pribora u pojedi-
nim serijama analiza,

2. odredivanje osjetljivosti metode,

Tsm
mufvi

olekivane (pravci | 1 myerens vrgednosti za
1 2 krubla uzorka AB (0O )
2 1 euld AB. 1 kruht B (@)

0g - 3 1 knd AB.+ 3 kndia B (4 )

| dvostrka koldino reagemeo | %,

| gp— =, =
0 ¥ & 125 25

kolfina A" u uxnﬂumA;'%
Slika 1 — Test paralelizma s uzorcima smjese krvi
(AB) pripravljenim iz krvi A (TSH = 168 miJ/L) i
krvi B (TSH = 12 mlJ/)
Fig. 1 — Dilution test with samples of blood mix-
ture AB prepared from blood A (TSH = 168 mIU/L)
and blood B (TSH = 12 mIU/L)
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3. preciznost analiza izmedu serija,

4. usporedivanje vrijednosti TSH u seru-
mu s vrijednostima dobivenim iz kapi osu-
Sene krvi vlastitim kompletom i komercijal-
nim kompletom Phadebas-Pharmacia,

5. test paralelizma,

6. analizu TSH s uzorcima homogenog i
nehomogenog sadrzaja TSH.

Stabilnost pribora pratili smo u 8 serija
analiza. Nespecificno vezanje krec¢e se od
14—18 % ukupno dodanog h-TSH-J-125,
maksimalno vezanje (Bo) krece se od 26—
34 % i vezanje kod najvise koncentracije
standarda (100 miJ/L 20—23 %.

Osijetljivost raCunata kao najmanja mijer-
ljiva koncentracija iznosi 8,5 mlJ/L krvi za
5 serija analiza.

Preciznost analiza izmedu serija (tabela 1)
izraCunata je iz dobivenih vrijednosti za ko-
mercijalne i vlastite uzorke razlicite koncen-
tracije TSH. Preciznost se krec¢e od 7,8 %
za visoke koncentracije TSH do 25,4 % za
niske koncentracije TSH. Na tabeli 2 prika-
zani su rezultati analiza TSH u pojedinim
uzorku krvi i njemu pripadaju¢em serumu.
Prva kolona okomito daje rezultate za TSH

TSH Kl
Uzorak N (m1J/L) (%)
Kom. uzorak 25 8 25,3 19,7
Kom. uzorak 60 8 58,6 19,4
Uzorak krvi 1. 4 90,0 7.8
Uzorak krvi 2. 8 52,9 14,0
Uzorak krvi 3. 8 28,3 20,4
Uzorak krvi 4. 8 19,0 25,4
Tabela 1 — Preciznost izmedu serija za analize
TSH
Table 1 — Between-assay variability of TSH ana-
lyses

Kap krvi (Hct = 0,30)

S Vlastiti komplet Phadebas-Pharmacia
> 200 > 100 > 100
135 90 85
75 53 45
37 28 25

21 19 8,5
13 14 19

Tabela 2 — Koncentracije TSH (mlJ/L) u serumu
i osuSenoj kapi krvi mjerene vlastitom metodom
i kompletom Pharmacia-Phadebas
Table 2 — TSH concentration (mIU/L) in serum
dried blood spot measured by the proposed me-
thod and with Pharmacia-Phadebas kit

Radiol. lugosl. 18(4) 389—392, 1984
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u serumu, druga kolona daje rezultate za
TSH u osusenoj kapi krvi dobivene vlastitim
priborom, a tre¢a kolona daje rezultate istih
uzoraka dobivene kompletom Pharmacia-
Phadebas.

Test paralelizma s uzorcima (AB) smjese
krvi A i B razli¢ite koncentracije TSH pri-
kezan je na slici 1. Na apscisi je oznacen
postotak udjela uzorka A u smjesi krvi AB, a
na ordinati koncentracija TSH. Pravcima su
prikazane ocCekivane vrijednosti, a toCkama
srednje vrijednosti 4—7 neovisnih mjerenja.
Pogreska predstavlja SD za varijabilnost iz-
medu serija.

Analize TSH u ispitivanju testa paraleliz-
ma izvodene su s uzorcima (kruzi¢i promje-
ra 3 mm) homogenog i nehomogenog sa-
drzaja. Homogeni uzorak (pravac 1) sadrzi u
analizi 2 kruZi¢a iste koncentracije TSH, a
nehomogeni uzorak (pravci 2 i 3) kruzi¢e
razli¢itih koncentracija TSH. Vrijednosti na
pravcu 3 prividno su nize u odnosu na pra-
vac 2 zbog dvostruke koli€¢ine standarda
kod tih analiza.

Diskusija i zaklju¢ak — Rezultati analize
kontrolnih uzoraka poznate koncentracije
TSH u osuSenoj kapi krvi pokazuju da se
predloZzenim priborom postizu priblizno iste
vrijednosti kao pomoc¢u kompleta uglednog
stranog proizvodaca Cciji standardi su kori-
Steni kod svih analiza. Postignuta osjetlji-
vost, preciznost i to¢nost analiza zadovolja-
vaju uvjete potrebne za sistematsku kontro-
lu kongenitalnog hipotireoidizma. Treba ima-
ti u vidu da sluCajevi prave kongenitalne hi-
potireoze pokazuju vrijednosti TSH redovi-
to znatno preko 100 mlJ/L krvi, ali je jedan
slu¢aj tranzitorne hipotireoze otkriven u
naSem laboratoriju na osnovi rezultata
46 mIJ/L krvi, §to je kasnije potvrdeno. Nor-
malne vrijednosti vrlo su niske, obi€no su
ispod granice osjetljivosti »screening« me-
tode. Prema Siljku i sur. (9) koncentracija
TSH od dana rodenja prema 5. danu zi-
vota se smanjuje od 10,6 = 4,8 do 4,5 + 2,7
mlJ/L seruma, odnosno oko dva puta ma-
nje u litri krvi. Prema naSim iskustvima na
odredivanju neonatalnog TSH u kapi krvi,
lazno poviSeni rezultati (do 20 mlJ/L) su re-
lativno Cesti.
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Rezultati analiza nehomogenih uzoraka
(slika 1) potvrdili su moguénost simultanog
odredivanja nekoliko alikvotnih dijelova raz-
li¢itih uzoraka u jednoj analizi. U naSim pri-
mjerima (pravci 2 i 3) samo jedan uzorak je
imao povisenu koncentraciju TSH, dok su
ostali »normalni« uzorci imali relativno viso-
ku koncentraciju, 12mlJ/L. Uzme li se
20 mlJ/L krvi kao graniéna vrijednost koja
indicira neophodno ponavljanje analize sva-
kog uzorka posebno, teoretski, paznji ana-
litiCara ne bi smio izmaknuti slu€aj kada je-
dan uzorak od dva, odnosno od cetiri ima
povecanu koncentraciju od oko 30 odnosno
45mlJ/L. Budué¢i da za vrijednosti od
20 mlJ/L preciznost izmedu serija iznosi
20—25 %, sa znatno ve¢om pouzdanoScu
se moze tvrditi da neopazeno ne bi smijeli
proci uzorci koncentracije od oko 60 mlJ/L
(1/2 uzorka u analizi) odnosno 100 mlJ/L
(1/4 uzorka u analizi. Gini se stdga, da je
simultana analiza dva uzorka sasvim pri-
hvatljiva za praksu, Cime se cijena analize
znatno snizuje. Opravdanost simultane ana-
lize Cetiri (ili vise) nepoznatih uzoraka moze
pokazati samo detaljnija procjena koristi u
obliku ustede na materijalu i vremenu, i
eventualne Stete zbog moguce neotkrivenih
sluCajeva s poviSenim TSH (tranzitorne hi-
potireoze i sl.).

Na kraju Zelimo naglasiti da je cijena
uvoznog kompleta nekoliko puta viSa i to
dijelom u deviznim dinarima od cijene pred-
lozenog pribora, $to je sigurno od velike
vaznosti pri donoSenju odluke o obaveznoj
kontroli neonatalnog hipotireoidizma u na-
Soj sredini.

Abstract

A KIT FOR THE RADIOIMMUNOASSAY OF TSH
IN THE DRIED BLOOD SPOT

Greguri¢ N., Vlatkovié M., Simonovié |.

The paper describes a kit suitable for the ra-
dioimmunoassay of thyrotropin (TSH) determina-
tion in the dried blood spot of neonatals for the
detection of hypothyreosis. TSH 25| antigen and
a specific h-TSH antiserum in a suitable dilution
produced by a Yugoslav producer (INEP) were
used, while the standards were by Pharmacia-
Phadebas. Samples (Pharmacia-Phadebas) of a
given concentration were analysed as well as
the samples prepared by mixing blood of high
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and low TSH concentrations. The quality of the
proposed kit was tested for sensibility, accuracy
and precision of analyses between the series.
The results also indicate that it is feasible to
carry out a simultaneous analysis of 2 to 4 un-
known samples with a possibility of detection of
one sample with TSH concentration higher than
60 and 100 mIU/L blood respectively.
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BRZINA UCINKA TIREOSTATIKA U LIJECENJU HIPERTIREOZE

Kusié¢ Z., Simonovié |.

Sazetak — U 20 bolesnika s difuznom hipertireozom je prije lijeCenja mjerena koncentra-
cija T4, T3 u serumu, proteinski vezanog radioaktivnog joda (PVJ-131) u plazmi i nakup-
ljana J-131 u $§titnjaci. Bolesnici su lijeceni sa 120 mg Favistana dnevno (Mercapto-2 me-
thyl-1 imidazolum 3 X 2 tbl) i u razmacima od 3—4 dana mjerene su im koncentracije T4
i T3 u serumu. Utvrdeno je da se na osnovi koncentracije hormona §&titnjace u serumu prije
lijeGenja i vrijednosti PVJ-131 u plazmi (48 h) ili nakupljanja J-131 u $&titnja¢i nakon 4 i 48
sati moze predvidjeti brzina ucinka lijeCenja tireostaticima.

UDC: 616.441-008.61-085:612.441

Key words: hyperthyroidism — drug therapy, methimazole, thyroxine — blood,

triiodthyronine — blood
Original scientific paper
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Uvod — Ucinak lijeCenja hipertireoze ti-
reostaticima iz skupine tionamida nije nepo-
sredan vec¢ postoji tzv. latentno razdoblje
koje traje razli¢ito dugo i Cije trajanje nije
moguce predvidjeti (1, 2). Ta pojava uglav-
nom je uzrokovana velikom koli¢inom po-
hranjenih hormona u Stitnjaci (3), znatnom
koli¢inom hormona u cirkulaciji i svojstvom
tireostatika da inhibiraju sintezu novih hor-
mona ali ne i izluCivanje postojecih (4).

Cilj ovoga rada bio je ustanoviti moze i
se mjerenjem proteinski vezanog radioaktiv-
nog joda (PVJ-131) u plazmi ili nakupljanja
J-131 u Stitnjaci uz odredivanje koncentraci-
je hormona §titnjaCe u serumu, prije lijeCe-
nja predvidjeti trajanje latentnog razdoblja.

Metode rada i ispitanici — Skupina ispita-
nika ukljucivala je 20 bolesnika s difuznom
hipertireozom (19 Zena i jednog musSkarca
u dobi od 25 do 72 godine). Svi su lijeCeni
Favistanom (Mercapto-2 methyl-1 imidazo-
lum 3 X 2 tbl dnevno). Prije pocetka lijeCe-
nja u svih bolesnika je radiocimunoloSkim
metodama odredena koncentracija Ts, T4 i
TSH u serumu, PVJ-131 u plazmi (nakon 24
i 48 sati) i nakupljanje J-131 u S§titnjaci na-

kon 2, 4, 24 i 48 sati. Takoder je izvrSena
scintigrafija Stitnjace sa J-131.

Klini¢ki pregledi i odredivanje koncentra-
cije T3, T4 i TSH u serumu vrSeni su tokom
lijeCenja u razmacima od 3—4 dana. U sva-
kog bolesnika odredeno je vrijeme norma-
lizacije hormona u serumu. Ta je vrijednost
oznacCavala vrijeme potrebno da se koncen-
tracije Tz ili T4 snize do gornje granice nor-
male za doti¢ni hormon. Takoder je odredi-
vana brzina normalizacije hormona (kT4 i
kTs) koja je izraCunata iz omjera »viSka hor-
mona- (razlika poCetne koncentracije i gor-
nje granice normale) i vremena potrebnog
za normalizaciju hormona.

Rezultati — Na slici 1 prikazan je odnos
vrijednosti PVJ-131 u plazmi (48 h) i brzine
normalizacije koncentracije T4 u skupini li-
jeCenih bolesnika (r = 0,79; p < 0,01). Tek
nesto nizi nivo korelacije utvrden je izmedu
48-satne vrijednosti PVJ-131 i brzine norma-
lizacije Ts (r=0,77; p <0,01). Statisticki
znaCajna korelacija ustanovljena je, tako-
der, izmedu omjera nakupljanja J-131 u

% J-131 4 h
StitnjaCi nakon 4 i 48 sati (-—0— i

% J-131 48 h
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PVI-131
/1 plazme 4 .

Slika 1 — Odnos PVJ-131 (48 h) i brzine norma-
lizacije T4 (PVJ-131 = 0,42 + 0,079 kT4)
Fig 1 — The correlation of PBI-131 (48 h) and the
rate of normalization of T4 (PBI-131 = 0.42 +
+ 0.079 kT4)

brzine normalizacije T4 (r = 0,79; p < 0,01)
odnosno Ts (r = 0,79; p < 0,01).

Diskusija — Faktori koji kod tireostatske
terapije utjeCu na trajanjz latentnog razdol-
lja su: koli¢ina pohranjenih hormona u §tit-
njaci, brzina izlu€ivanja hormona, koli¢ina
ekstratireoidnih hormona, brzina razgradnje
ekstratireoidnih hormona i stupanj inhibicije
sinteze novoga hormona. Uz stupanj inhibi-
cije sinteze hormona koji se moze regulirati
dozom tireostatika, daleko je najvazniji utje-
caj koli¢ine pohranjenih hormona u S§titnja-
¢i i onih u periferiji organizma. Brzina izlu-
¢ranja | razgradnje hormona u hipertirozi
su prakticki uvijek povecane i mogu se sma-
trati prilicno konstantnima u usporedbi sa
varijacijama u koli€ini intratireoidnog i eks-
tratireoidnog hormona.

Ba bi se izbjegle razlike u stupnju inhibi-
cije sinteze hormona i omogucila analiza
octalih faktora koji djeluje na brzinu ucinka
lije€enja, u cvom je ispitivanju primijenjena
dnevna doza Favistana (120 mg) koja gotovo
potpuno blokira organifikaciju joda (5). Do-
biveni rezultati pokazuju da postoji visoka
korelacija izmedu brzine normalizacije hor-
mona tokom lije€enja (koja osim vremena
normalizacije hormona ovisi o pocetnoj kon-
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centraciji hormona u serumu kao pokaza-
telju njihove koli¢ine) i vrijednosti PVJ-131
u plazmi (ili omjera 4 i 48-satnog nakuplja-
nja J-131 u S§titnjaci) kao pokazatelja kolici-
ne pohranjenih hormona u &titnjaci. Odredi-
vanjem tih parametara prije lijeCenja moze
se predvidjeti vrijeme potrebno za normali-
zaciju hormona u serumu.

Zakljuéak — Odredivanjem koncentracije
hormona S§titnjae u serumu prije lijeCenja
te proteinski vezanog radioaktivnhog joda u
nlazmi (ili nakupljanja J-131 u §titnjaci na-
kon 4 i 48 sati) moze se predvidjeti brzina
ucCinka lijeCenja tireostaticima.

Abstract

RATE OF RESPONSE TO THERAPY WITH
ANTITHYROID DRUGS
Kusi¢ Z., Simonovic |.

The measurement of T4 T3 concentrations in
serum, protein bound radioactive iodine (PBI-131)
in plasma, and thyroidal uptake of 1-131 has been
performed in 20 patients with diffuse hyperthy-
reosis prior to treatment. The patients were
treated with 120 mg Favistan daily (Mercapto-2
methyl-1 imidazolum 3 X 2 tbl.); T4 and T3 serum
concentrations were measured in 3—4 days in-
tervals. It was found that based on thyroid hor-
mone concentration in serum prior to treatment
and the value of PBI-131 in plasma (48 h) or
thyroidal uptake of [-131 after 4 and 48 h a rapid
response to the therapy with antithyroid drugs
can be predicted.
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ZDRAVSTVENI CENTER CELJE
ODDELEK ZA NUKLEARNO MEDICINO

NASA ISKUSTVA SA 99 MTC-GLUKOHEPTONATOM KAO MARKEROM
PLUCNOG KARCINOMA

Fazarinc F., Predi¢ P.

Sazetak — Akumulacija 99 mTc-glukoheptonata u plu¢ima analizirana je kod 30 bolesnika,
starih od 47—85 godina. Aplicirano je 15—20 mCi Tc-glukoheptonata. Scintigrafija je na-
pravljena 1 sat (rani scintigram) i 5 sati (kasni scintigram) nakon injekcije pomoc¢u gama
kamere. Pretraga je izvrSena kod 14 bolesnika sa malignomom plu¢a, kod 9 bolesnika sa
akutnom bakterijalnom pneumonijom, kod 6 bolesnika sa Tbc. pulm. chron. i kod 5 osoba
bez plu¢ne bolesti. Akumulacija Tc-glukoheptonata je izrazena kao kvocijent izmedu afici-
ranog i neaficiranog ekvilociranog parenhima na kontralateralnoj strani. Srednja vrijednost
kvocijenata, nadena kod primarnog plu¢nog raka, signifikantno je visa (1,28 - 0,21) od ene
kod kroni¢ne Tbc (0,85 4 0,18) i kod bakterijalne pneumonije (1,08 4+ 0,29). Rasip rezultata
kvocijenta kasnijih scintigrama je manji (ssh = 0,21 : s;h = 0,33). Rezultat t testa karcinom-
ske grupe prema grupi sa Tbc. pulm. chron. (t = 4,23, p < 0,0001) impresivniji je od onoga
prema bakterijalnoj pneumoniji (t = 2,035, p — 0,05).

ZakljuCujemo da scintigrami pluc¢a, napravljeni sa 99 mTc-glukoheptonatom, ukazuju na
mogucnost upotrebe tog agensa kao screening metodu za otkrivanje primarnog plu¢nog

karcinoma.

UDC: 616.24-006.6-072.72:539.163

Key words: lung neoplasms, lung — radionuclide imaging

Original scientific paper
Radiol. lugosl. 18(4) 395—396, 1984

Uvod — Akumulacija 99 Tc-glukoheptona-
ta u primarnom pluénom karcinomu opisuju
Vorne sa sar. (1) i Pssamante sa sar. (2).
Oni su pokazali da se Tc-glukoheptonat aku-
mulira u karcinomskom tkivu jate nego u
imflamiranom. Takav odnos dopusta iskori-
Stavanje Tc-glukoheptonata kao markera
pluénog karcinoma.

Bolesnici — Analizirali smo 30 bolesnika
u starosti od 47—85 godina. U karcinomskoj
grupi bilo je 14 bolesnika (8/14 ca bronchi
planocellulare, 1/14 ca bronchi squamosum,
1/14 adenocarcinoma, 1/14 carcinoma pul-
monum macrocellulare, 2/14 histoloski ne-
obradenih slucajeva i 1/14 karcinoma ple-
ure). U grupi akutne bakterijalne pneumoni-
je bilo je obradenih 9 bolesnika, u grupi sa
Tbe. pulm. chorn. 6 osoba (5/6 inaktivni
oblik, 1/6 aktivni oblik). U kontrolnoj grupi
bez plué¢ne bolesti bilo je 5 osoba.

Metoda — Bolesnicima smo injicirali 15—
20 mCi 99 mTc-glukoheptonata. Snimanje je
izvrSeno odmah za dinami¢nu studiju plué¢-
nog krvnog protoka, zatim nakon 1 sat i na-
kon 5 sati. Snimano je sa Picker Dyna Ca-

mera 4/11, a materijal je obraden na racu-
naru PDP 11/34 uz upotrebu Gama-11 si-
stema. Interesne zone su stavljene na mje-
sto suspektno po rtg. slici i na ekvilociranu
kontralateralnu regiju plu¢a. Obrada je iz-
vrSena kao kvocijent radioaktivnosti interes-
nih zona. IzraCunana je vrijednost kvocijen-
ta, srednja vrijednost po grupama, razlike
izmedu ranih i kasnih scintigrama, stan-
dardni odklon, korelacija izmedu ranih i kas-
nih scintigrama po grupama i varijacijama.

Rezultati — Srednja vrijednost kvocijen-
ta, koja je nadena u primarnom pluénom
raku, signifikantno je visa (1,28 1- 0,21) nego
kod primjera sa kronicnom pluénom tbc
(0,85 + 0,18) i onih sa bakterijalnom pneu-
monijom (1,08 & 0,29). Rasip rezultata u kas-
nim scintigramima je manji (ssh =0,21:
sth =0,33), ali je razlika u kvocijentu iz-
medu ranog i kasnog scintigrama nesigni-
fikantna. Kod bolesnika so kroni¢nom Thbc je
razlika izmedu ranog i kasnog scintigrama
nesignifikantna, ali je standardni odklon
kvocijenta u kasnim scintigramima manji
(tabela 1).
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Rezultat t-testa

Cu pulmonum: Tbc. pulm.

chrom. t=4,23 p <0,001
Ca pulmonum: pneumonia t =2,035 p > 0,05
Tbc. pulm. chron.:

pneumonia t=198 p>0,05
Tabela 1 — Uporedivanje akumulacije 99 mTc-

glukoheptonata izmedu oboljelog i zdravog pljuc-

nog parenhima na scintigramu 5 sati nakon apli-

kacije. Uporedivanje je izrazeno kao kvocijent

akumulacije izmedu oboljelog i zdravog tkiva.
Rezultati t-testa.

Table 1 — Comparison of Tc-GHA uptake bet-

ween deseased and healthy pulmonic parenchy-

ma on a scintigram five hours after application,

expressed as the quotient of accumulation bet-

ween the affected and the healthy tissue. Results
of t-test.

Dis'tusija — Dobiveni rezultati pokazuju
da se akumulacija 99 mTc-glukoheptonata u
karcinomskom tkivu plu¢a pokazuje u nesto
fojaanoj mjeri, §to omogucuje detekciju
karcinoma. PonaSanje toga radiofarmaceu-
tika u pluénom tkivu je sliCno onome kao u
CNS. Korisnost metode je u tome, §to mo-
Zzemo ocekivati, da ¢e Tc-glukoheptonatni
sken otkriti karcinomsko tkivo unutar kro-
nicnoga upalnog podrucja. Manje je vjero-
jatno, da ¢e to biti uvijek kod bolesnika sa
karcinomom uz perifokalnu akutnu imflama-
ciju. Metoda pridonosi boljem otkrivanju
mediastinalnih (1) tumora. Specificnost je
viSa nego kod rentgenograma pluc¢a. Benig-
ni tumori, u pravilu, slabije akumuliraju od
malignih i mogu se previdjeti (1, 2).

Zakljuéak — Scintigrafija pluéa sa 99
mTc-glukoheptonatom predstavlja i po nasim
dosadasnjim iskustvima korisnu metodu za
detekciju pluénog karcinoma. Smatramo, da
se mozZe tom metodom otkriti karcinomsko
tkivo, ako je dijametar promjene toliki da se
moze otkriti gama kamerom. Preporucuje-
mo, da se analizira kasni scintigram — 5 sa-
ti nakon injekcije. Metodu valja primjenjivati
u prilog boljoj daljnoj dijagnostickoj obradi
bolesnika.
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Abstract

OUR EXPERIENCES WITH
TC-GLUCOHEPTONATE AS PULMONIC CANCER
MARKER

Fazarinac F., Predi¢ P.

We studied Tc-99 m glucoheptonate lung upta-
ke in 30 patients between the ages of 47—85, by
means of a gamma camera 1 and 5 hours after
injecting 15—20 mCi Tc-glucoheptonate. Scinti-
graphy was performed in 14 patients with ma-
lignant desease: Ca-bronchi planocellulare 8/14,
Ca-bronchi squanosum 1/14, adenocarcinoma
pulmonum 1/14, Ca-pulmonum macrocellulare
1/14, histologicaly not defined 2/14, carcinosis
pleurae (origin ca-mammae) 1/14; in 9 patients
with acute bacterial pneumonia; in 6 patients
with Tbc. pulm. chron.: 5/6 inactive, 1/6 active
form; in 5 persons without pulmonary desease.
The uptake of Tc-GHA is expressed as quotient
between effected and nonaffected equilocated
parenchyma (on the contralateral side). The
mean value of the quotient was found in primary
lung cancer to be significantly higher (1,28+0,21)
than in chronic Tbc. (0,85 +- 0,18) and bacterial
pneumonia (1,08 + 0,29). The spread of the re-
sults in later images was smaller (ssh = 0,21 :
s;h = 0,33). The results of t-test as against the
Tbc. pulm. group (t = 4,23, p < 0,0001) are more
impressive than those compared with bacterial
pneumonia (t=2,035, p<0,05). We conclude that
results of Tc-GHA uptake scintigrams demonstra-
te its applicability as a screening method for
detection of primary pulmonic cancer.
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OPCA BOLNICA SPLIT
ODJEL ZA NUKLEARNU MEDICINU, ODJEL ZA ZENSKE BOLESTI | POROBAJE

EVALUACIJA PRIMJENE TESTA CA-125 KOD KARCINOMA JAJNIKA

Deletis O., Leki¢ D.

Sazetak — Obradili smo 53 bolesnica sa tumorima jajnika. Od toga 29 sa benignim tumo-
rima i 24 sa karcinomima jajnika. Sve dijagnoze su patohistoloski dokazane. U grupi od
29 bolesnica sa benignim tumorima, koja nam predstavlja kontrolnu skupinu, 89,7 % ima
vrijednosti Ca-125 niZze od grani¢ne vrijednosti Ca-125 35 U/ml, dok smo u skupini od 24
bolesnice sa karcinomom nasli 87,5 % vrijednosti signifikantno povisene.

Prema na$im rezultatima kao i podacima iz literature smatramo da je test pouzdan i naro-
¢ito koristan za pracenje i prognozu bolesnica sa karcinomom jajnika.

UDC: 618.11-006.6-072.72

Key words: ovarian neoplasms, ovarian function tests

Original scientific paper

Radil. lugosl. 18(4) 397—399, 1984

Uvod — Od deset malignih tumora geni-
talnih organa Zena jedan (10 %) predstavija
karcinom jajnika. Najéesce se javlja iza 40-
te godine Zivota, a najugrozenija skupina su
Zene u menopauzi. Ovo se povezuje sa opa-
danjem i prestankom funkcije jajnika, koju
sada preuzimaju viSe formacije iz osovine
ovarij-hipotalamus-hipofiza. Zbog polozaja
jajnika, rano otkrivanje tumora, posebno
karcinoma koji nemaju vidljivih popratnih
pojava, predstavija posebnu poteskocu u
suvremenoj ginekologiji. Stoga je moguc-
nost pracenja i prognoze za bolesnice sa
karcinomom jajnika od vrlo velikog znacaja.

Poznato je da neka maligna oboljenja
stvaraju tzv. antigene vezane uz tumore (tu-
mor associated antigens), kao §to su onko-
fetalni: karcinoembrionalni antigen (CEA) i
alfa fetoprotein (AFP), hormonalni: humani
korionski gonadotropin (HCG), ili enzimat-
ski prostaticna kisela fosfataza (PAP). Usta-
novljeno je da i karcinom jajnika prati stva-
ranje antigena, koji se kod uznapredovale
bolesti javlja u ve¢im koncentracijama u krvi
bolesnica (5—7). Imuniziranjem miSeva pre-
pariranim stanicama humanog karcinoma
Bast i sur. (3,4) uspjeli su dobiti antitijelo

na antigen karcinoma jajnika, a time jos je-
dan pokazatelj karcinom €ija primjenai zna-
€aj u pracenju i prognozi bolesnica sa epi-
telialnim karcinomo jajnika postaje sve oci-
tija.

Materijali i metode — Obradili smo ukup-
no 53 bolesnice sa tumorima jajnika. Od to-
ga 29 sa benignim tumorima predstavlja
kontrolnu grupu i 24 sa karcinomima jajni-
ka. Sve su dijagnoze patohistoloski doka-
zane.

Test smo radili radioimunoloSkom meto-
dom, koju su opisali Bast i sur. (2), a kori-
stili smo komplet tvrdke CENTOCOR. Mono-
klonalna antitijela OC-125 na krutom imuno-
adsorbentu, istovremeno reagiraju sa anti-
genom Ca-125 iz seruma i sa J-125 oznacCe-
nim antitijelima. Nakon odstranjivanja neve-
zanog dijela, preko standardne krivulje od-
redi se koncentracija Ca-125 u ispitivanim
uzorcima.

Rezultati — Pojedinacne vrijednosti Ca-
125 prikazane su na tabeli 1 za kontrolnu
skupinu i na tabeli 2 za bolesnice sa karci-
nomom jajnika. Kao grani¢nu vrijednost

397



Deletis O., Leki¢ D.: Evaluacija primjene testa Ca-125 kod karcinoma jajnika

Patient Pacijent

broj Dob Ca-125 broj Dob Ca-125
Pacijent Age U/ml patient Age u/mi
No No

1. 52 15,8 1. 77 388,5
2. 46 12,3 2 60 36,7
3. 24 5,0 3. 38 10,7
4. 39 11,5 4. 60 449,0
5. 74 5,9 5. 28 107,0
6. 23 9,6 6. 38 27,7
7. 25 6,0 7. 64 485,8
8: 48 9,0 8. 75 139,1
9. 39 19,7 9. 48 171,9
10. 43 7,4 10. 66 10,5
11. 48 20,3  11. 55 > 500
12. 37 70 12 73 3741
13» 70 31,7 13s 1 > 500
14. 41 20,5 14. 43 374,1
15. 46 31,8 15. 47 732,0
16. 24 8,2 16. 24 266,1
17. 69 241 1. 44 36,2
18. 17 7,4 18. 85 390,3
19 37 25,8  19. 46 423,3
20 45 11,1 20. 68 > 500
21 44 36,7 21. 39 63,0
22 38 20,2 22. 65 50,3
23. 43 23,9 23. 55 4275
24. 21 46,6 24. 57 74,5
25 45 200 - =

26 66 19,9 Tabela 2 — Vrijednosti Ca-125

27. 30 46,1 Table 2 — Value of Ca-125

28. 21 201 | *

29 26 20,0 njegovoj primjeni kod tzv. grani¢nih slu¢a-

Tabela 1 — Vrijednosti Ca-125
Table 1 — Value of Ca-125

uzeli smo 35 U/ml, koja se navodi u litera-
turi (1, 2). U kontrolnoj skupini od 29 boles-
nica sa benignim tumorima jajnika kot 26 ili
89,7 % nasli smo vrijednosti nize od granic¢-
ne, dok su kod 3 ili 10,7 % neSto poviSene.
Nasuprot tome u skupini od 24 bolesnice sa
karcinomo jajnika 21 bolesnice odnosno
87,5 % ima vrijednosti znatno poviSene, a
3 odnosno 12,5 % imaju nize od 35 U/ml.

Diskusija — Cilj rada bio je procjena pri-
mjene testa Ca-125 kod bolesnica sa karci-
nomima jajnika. Prema dobivenim vrijedno-
stima za Ca-125, na$i se pocetni rezultati
vrlo dobro slazu sa dijagnozama, kao i s na-
vodima u literaturi. Bast i sur. (1, 2) nasli su
u grupi od 83 bolesnice 80,7 % sa poviSe-
nim vrijednostima, dok su kod 960 zdravih
osoba nasli manje od 2 % vrijednosti iznad
35 U/ml.

Nas daljnji rad je usmjeren na ispitivanje
terapijskog uc€inka uz pomo¢ testa Ca-125,
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jeva maligniteta (borderline) i u slucajevima
kada se ne moze sa sigurno$¢u utvrditi po-
rijeklo primarnog karcinoma.

Zakljucak — Prema rezultatima nasih is-
pitivanja i podataka, koji su objavljeni u
literaturi, skloni smo zakljuciti da primjena
testa Ca-125 predstavlja novo, vrlo vrijedno
sredstvo u pracenju terapijskog ucinka kod
karcinoma jajnika. Test je od nesumnjive
prakticne koristi jer uz kliniCku sliku stanja
bolesnica moze predstavljati jedini objektiv-
ni pokazatelj terapijskog ucinka i §to je naj-
vaznije, ukazati kada istu treba prekinuti.
Time se u mnogome olak$ava zivot bolesni-
ka, a sa druge strane smanjuje vrlo skupa
terapija.

Abstract

EVALUATION OF Ca-125 TEST IN PATIENTS
WITH OVARIAN CARCINOMA

Deletis O., Lekic¢ D.

The purpose of the present investigation was
the evaluation of the Ca-125 test in patients with
ovarian carcinoma. The test was performed on
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53 patients with ovarian tumors, 29 of it with
nonmalignant tumors, as a control group, and
24 with ovarian cancer. In the control group
26/29 patients or 89,7 % had values of Ca-125
below 35U/ml and in the group with ovarian
carcinoma 21/24 or 87,5 % had values signifi-
cantly above the reference value. According to
our results and those published, (1, 2), the Ca-
125 test is a reliable and simple test that can
be very useful in monitoring response to treat-
ment for patients with ovarian carcinoma.
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ZAVOD ZA NUKLEARNU MEDICINU KLINICKOG BOLNICKOG CENTRA
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STUPANJ AKUMULACIJE #*»TC PERTEHNETATA KOD SCINTIGRAFSKI
HLADNIH CVOROVA U STITNJACI

Tezak S., Samarzija M., Loncari¢ S., Popovi¢ S., Tomi¢-Brzac H., Krpan N.

Sazetak — Stupanj akumulacije 99mTc pertehnetata odredili smo kod 28 scintigrafski hlad-
nih ¢vorova u S§titnjaci. Ultrazvuénom dijagnostikom je 17 &vorova svrstano u solidne, a
11 u ciste. Stupanj akumulacije 99"Tc pertehnetata odreden je na gama kameri s »pinhole«
kolimatorom povezanoj s elektronickim racunalom. Nakon neophodnih korekcija, fortranski
program vr§i izraCunavanje stupnja akumulacije 99Tc pertehnetata u $titnjaci i u ¢voru.
Stupanj akumulacije u hladnom ¢voru u §titnjaci izrazili smo u obliku indeksa: (veli¢ina
¢vora/veli¢ina &titnjace)/(stupanj akumulacije u ¢voru/stupanj akumulacije u §titnjaci). In-
deksi stupnja akumulacije 99Tc pertehnetata za solidne ¢vorove (2,55 + 0,94) i za ciste
(12,1 + 10,2 se statisti¢ki signifikantno razlikuju (p < 0,05). Smatramo da ¢e pomocu na-
/edenog indeksa biti moguc¢e na osnovi scintigrama S§titnjace razlu€ivati solidni ¢vor od

ciste.
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Uvod — Promjene u strukturi Stitnjace
odreduju se pomocu ultrazvuka (5, 7). Me-
dutim, Kusi¢ i sur. navode da se i na teme-
lju vizuelne procjene scintigrama S§titnjace
moZze predvidjeti struktura hladnog C¢vora
(2). Budu¢i da je scintigram stitnjace polaz-
ni podatak za odredivanje funkcije Stitnjace
na osnovi stupnja akumulacije ?*"Tc perteh-
netata (1), Zeljeli smo istim postupkom, uz
vizualizaciju, osim funkcije StitnjaCe odredi-
ti i strukturu hladnog ¢&vora u S§titnjaci.
Struktura hladnog ¢&vora odreduje se na
osnovi odnosa stupnja akumulacije "Tc
pertehnetata u cijeloj stitnjaci i u hladnom
cvoru.

Materijal i metode — U 28 ispitanika sa
solitarnim ¢vorom u §titnjaci i u 5 zdravih
ispitanika ucinjena je, 20 min. nakon injici-
ranja 130 MBq ?"Tc pertehnetata, scintigra-
fija Stitnjace. Scintigrami su snimljeni s
PHO/GAMMA 5 gama kamerom proizvodnje
Searle i »pinhole« kolimatorom otvora 5 mm.
Gama kamera je spojena na racunarski si-
stem za obradu scintigrafskih podataka, ko-
ji koristi elektroni¢ko racunalo PDP 11/34.
Snima se u leze¢em polozaju u AP projek-

ciji, dok se akumulira 50.000 impulsa. Uda-
lienost Cela kolimatora od vrata ispitanika
podesi se na 5—10 cm, tako da slika §titnja-
¢e na perzistentnom osciloskopu zauzima
cca 2/3 njegovog dijametra. Ta udaljenost
mjeri se pomocu S$tapi¢a poznate duljine.
Prije aplikacije snima se aktivhost ?mTc
pertehnetata u Sprici u volumenu 1 ml. Uda-
ljenost Sprice od kolimatora je 10 cm, a sni-
ma se do 50.000 impulsa. Ostatak u Sprici
snima se nakon aplikacije na istoj udalje-
nosti 1 minutu. Svi scintigrami se korigiraju
za neuniformnost odgovora pinhole kolima-
tora (3). Na scintigramu §titnjace odrede se
regija StitnjaCe, regija Cvora u §titnjaci i re-
gija osnovne aktivnosti. Kod zdravih ispita-
nika umjesto regije ¢vora obiljeze se regije
desnog i lijevog reznja, te regija cijele Stit-
njace i regija osnovne aktivnosti. Na scinti-
gramu Sprica odrede se regije Sprica i re-
gija osnovne aktivnosti. Posebni fortranski
program oduzima osnovnu aktivnost, korigi-
ra za vrijeme poluraspada ?"Tc i za udalje-
nost kolimatora od ispitanika i izracunava
stupanj akumulacije "Tc pertehnetata u
Stitnjaci i u &voru, odnosno reznju (3). Na
osnovi ovih podataka izra¢unava se slijede-
¢i indeks akumulacije u ¢voru:
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indeks akumulacije u ¢voru =

broj celija u regiji Cvora

broj ¢elija u regiji stitnjace

stupanj akumulacije *"Tc-pertehnetata u

Pregled stitnjaCe ultrazvukom vrsi se na
aparatu Aloka SSD 256 s linearnom sondom
od 3,5 MHz (uz upotrebu vodene kupke) i
sondom od 5MHz direktnim kontaktom.
Bolesnik lezi na ledima s ekstendiranim
vratom, a rade se longitudinalni i transver-
zalni presjeci. Statisticka obrada izvrSena
je pomocu t-testa za male nezavisne uzorke

(6)-

Rezultati — Svi ispitanici s ¢vorom u §tit-
njaci imali su na scintigramu S§titnjace soli-
tarni hladni ¢vor. Ultrazvu€énim pregledom
StitnjaCe je 17 scintigrafski hladnih ¢vorova
svrstano u solidne, a 11 u ciste. Zdravi ispi-
tanici imali su uredan scintigram $stitnjace i
uredan nalaz ultrazvuCnog pregleda stitnja-

¢voru
stupanj akumulacije **"Tc-pertehnetata u
Stitnjaci
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Ce. Relativne veliCine solidnih ¢vorova
(0,21) i cista (0,18) izrazene kao frakcije po-
vrSine scintigrama §titnjace nisu se statistic-
ki signifikantno razlikovale. Srednja vrijed-
nost indeksa akumulacije za 10 zdravih rez-
njeva §titnjace iznosi 0,92 (SD £ 0,12), za
15 solidnih ¢&vorova 2,55 (SD +0,94) i za 9
cisti 12,1 (SD * 10,2) (slika 1). Razlika sred-
njih vrijednosti indeksa akumulacije solidnih

Cvorova i cisti statisticki je znacajna
(p < 0,05).
Diskusija — Indeks akumulacije u &voru

predstavlja omjer izmedu frakcije povrsine
Cvora u §titnjaci i frakcije kojom ¢vor sudje-
luje u akumulaciji ?™Tc pertehnetata u §tit-
njaCi. Mozemo rec¢i da indeks akumulacije
usporeduje relativhu veli¢inu ¢évora u Sstit-
njaci i relativhu funkcionalnost tkiva u ¢vo-
ru, te da je prema tome pokazatelj funkcio-
nalnosti tkiva u &voru. RazliCite strukturne
i morfoloSke promjene u S§titnjaci trebale bi
izrazavati i razli¢ite indekse akumulacije. U
nasSem radu ispitivali smo 2 strukturna eks-
trema scintigrafski hladnih ¢vorova: ciste —
tvorbe bez stani¢nih elemenata i solidne
C¢vorove s tkivom koje je manje funkcional-
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Solidni &vorovi
Solid nodules

Ciste
Cysts

Slika 1 — Raspodjela indeksa akumulacije 99mTc
pertehnetata u solidnim é&vorovima i u cistama.
Puna crta predstavlja srednju vrijednost.

Fig. 1 — Distribution of indexes of 99"Tc uptake
in solid nodules and in cysts. Solid line repre-
sents mean value.

no od zdravog tkiva StitnjaCe, a indeksi su
se biino razlikovali. U kontrolnoj skupini (10
zdravih reznjeva razli¢ite veliCine) indeks
akumulacije prakti¢ki je 1. To potvrduje da
indeks akumulacije ispravno procjenjuje
razliite relativne veliCine tkiva S§titnjace za
koje se pretpostavlja da ima ravnomjernu
akumulaciju ?"Tc pertehnetata. Indeksi raz-
liciti od 1 su, prema tome, uzrokovani raz-
likama u funkcionalnosti tkiva. Funkcional-
nije tkivo imat ¢e indeks akumulacije manji
od jedinice, manje funkcionalno tkivo imat
¢e indeks akumulacije veci od jedinice.

Iz analize su bila isklju¢ena 4 &vora, dvije
ciste i dva solidna ¢vora jer su njihovi in-
deksi akumulacije bili manji od 1, a zauzi-
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mali su manje od 7 % povrsine scintigrama.
Velik doprinos aktivnosti tkiva oko Cvora
navedene veli¢ine smatramo uzrokom niskih
vrijednosti indeksa. Na sliki 1 je vidljivo da
su u 2 ispitanika s cistom u $§titnjaci dobi-
vene vrijednosti indeksa koje odgovaraju
solidnom ¢&voru. U tih je ispitanika ultra-
zvuénim pregledom §titnjace ustanovljeno
da se ispred ciste nalazi 3—4 mm tkiva Stit-
njace. Buduc¢i da se indeks odreduje iz an-
teriornog scintigrama, lazno niske indekse u
ovih ispitanika objaSnjavamo doprinosom
aktivnosti tkiva Stitnjace ispred ciste. Sma-
tramo potrebnim da u daljnjem radu prona-
demo postupke kojima bi se uklonili nave-
deni uzroci varijacije u rezultatima.

Poznavanje strukture scintigrafski hlad-
noga ¢vora je neophodno za primjenu odgo-
varajuceg lije€enja, zato jer je incidencija
maligniteta u scintigrafski hladnim ¢vorovi-
ma solidne strukture u prosjeku 19 % (4).
Prednost odredivanja strukture hladnog
¢vora na temelju scintigrama $titnjace je u
tome Sto se istom pretragom istodobno do-
biva dodatna informacija, bitna za lijeCenje
bolesnika.

Zakljuéak — Rezultati ovog preliminarnog
ispitivanja ukazuju da navedeni indeks aku-
mulacije dobro razlu€uje tkiva razli¢ite funk-
cionalnosti, te da ga je moguce koristiti za
indirektnu procjenu strukture scintigrafsl:i
hladnih ¢vorova u §titnjaci.

Abstract

99mTc UPTAKE IN COLD NODULES OF THE
THYROID

Tezak S., Samarzija M., Lon¢ari¢ S., Popovi¢ S,
Tomié-Brzac H., Krpan N.

99mTc uptake was determined for 28 solitary
nodules that appeared cold on the thyroid scan.
By ultrasound scanning 17 nodules were de-
signated as solid and 11 as cysts. 99"Tc uptake
was determined on a gamma camera with pin-
hole collimator, linked to a computer. A Fortran
program calculates the 99mTc uptake for the
thyroid and for the cold nodule after corrections
for pinhole nonuniformity, decay and extrathy-
roidal activity. The 9mTc uptake in the cold no-
dule was expressed by an index: (size of the no-
dule/size of the thyroid)/(?°™Tc uptake in the
nodule/?"Tc uptake in the thyroid). The index

Radiol. lugosl. 18(4) 401—403, 1984

for solid nodules (2.55 4- 0.94) and for cystes
(12.1 4 10.2) differ significantly (p < 0.05). The
function of the thyroid and the structure of the
cold nodule can be examined at the same time.
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IRIS delovnih organizacij, n. sol. o.
Ljubljana, Cigaletova 9
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MOGUCNOST PRIMJENE FLUORESCENTNE METODE U DIJAGNOSTICI
BOLESTI STITNJACE

Kusi¢ Z., Simonovic 1.

Sazetak — Fluorescentnom metodom in vivo semikvantitativno je odredivan stabilni
jod u ograni¢enom dijelu stitnjace.

Primjenjem je jednostavni stacionarni fluorescentni sistem s izvorom iradiraju¢ih fotona od
11 GBg Am-241. Fotoni americija energije 59,5 keV fokusirani su pomocu konvergentnog
olovnog kolimatora na sredinu jednog lobusa stitnjace. Nastalo fluorescentno zracenje
(28,5 keV) karakteristicno je za jod i direktno ovisi o njegovoj koli¢ini. Registracija se vrsi
pomocu poluvodi¢kog detektora Silicij-Litij senzitivne povrSine od 80 mm2. Kut izmedu osi
kolimatora americijskog izvora i detektora iznosio je 60° u vodoravnoj ravnini i mogao se
mijenjati i prilagoditi obliku i veli¢ini vrata ispitanika. Stabilni je jod mjeren u volumenu
Stitnjace promjera oko 2,5 cm na mjestu intersekcije polja iradijacije i vidnog polja detek-
tora. Energetski spektar emitiranih fotona bio je prikazan na osciloskopnom ekranu vise-
kanalnog analizatora. Koli¢ina stabilnog joda izrazena je relativho brojem impulsa u Ko
jodnom vrhu u 100 sekundi, umanjenom za vrijednost osnovnog zra¢enja. Dobivene relativne
vrijednosti u razli€itih ispitanika odnosile su se kao koncentracije stabilnog joda u ispiti-
vanom dijelu StitnjaCe. Metoda je primjenjena u nelijecenih i lijeCenih bolesnika s difuznom

hipertireozom i toksi¢nim adenomom
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Key words: thyroid diseases — diagnosis, spectrometry fluorescence, iodine
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Uvod — Hoffer i sur. uveli su 1968. novu
metodu u ispitivanju funkcije i morfologije
StitnjaCe. Radi se o in vivo odredivanju
koli€¢ine i distribucije stabilnog joda (J-127)
u S§titnjaci fluorescentnom tehnikom (1).
Vanjskim zraCenjem X ili gama zraka aktivi-
ra se stabilni jod u Stitnjac¢i. Nastalo fluores-
centno zracenje Ka = 28,5 keV) koje je ka-
rakteristiCno za jod i direktno ovisno o nje-
govoj koli€ini, registrira se pomoéu priklad-
nog detektora. Kao izvor iradijacije najvise
se upotrebljava izotop americij-241 sa @ ras-
padom, poluzivotom od 476 g. te monokro-
matskom gama zrakom od 59,5 keV. Zbog
potrebe za visokom rezolucijom, kod te se
metode primjenjuju poluvodicki detektori Si-
ficij-Litij ili Germanij-Litij hladeni tekuéim
dusikom. Obi¢no su kolimirani na podrucje
iradijacije, te intersekcija polja iradijacije i
vidnog polja detektora odreduje podrucje
detekcije sistema. Za scintigrafiju &titnjace
najcesSée se koriste »scanneri« kod kojih je-
dan ili viSe americijskih izvora zajedno sa
detektorom prelaze iznad $&titnjace kao kod
klasi€ne scintigrafije. Za odredivanje koli&i-
ne stabilnog joda $&titnjade iradiraju se po-
znate koli€ine joda u fantomu $&titnjade uz

simuliranu geometriju vrata i konstruira ka-
libracijska krivulja. Povezivanjem s kompju-
torom i upotrebom »regije interesa« moze
se odrediti koli¢ina stabilnog joda i u poje-
dinim dijelovima S§titnjace. Korelacija izme-
du kemijskog i fluorescentnog mjerenja ko-
licéine stabilnog joda stitnjate opcenito je
visoka (2, 3, 4). Uzrok znacajnih pogresSaka
kvantitativne analize fluorescentnom tehni-
kom in vivo moZe biti razliita debljina
tkiva oko Stitnjace kao i same §titnjace, Sto
uzrokuje razli€itu atenuaciju iradirajucih i
fluorescentnih zraka.

Vazna znacajka fluorescentne pretrage je
minimalno ozraCenje ispitanika $to ju Ccini
pogodnom za djecu i trudnice. Tom tehni-
kom moze se snimiti Stitnjac¢a nakon prima-
nja velikih koli¢ina joda, kao i za vrijeme
supresivne terapije. Pojedini autori navode
dobre rezultate u diferenciranju malignih
od benignih tumora na osnovi koncentracije
stabilnog joda (2, 5, 6, 7). Ustanovljeno je
da praéenje promjene koncentracije stabil-
nog joda stitnjace u toku lije€enja tireostati-
cima moze posluzZiti kao koristan pokazatelj
djelotvornosti lijeCenja (8). Fluorescentnom
metodom moze se dokazati postojanje su-
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primiranog lobusa S§titnjate kod toksi¢nog
adenoma.

Metoda rada i rezuitati — U nasSem je ra-
du primjenjen stacionarni fluorescentni si-
stem za mjerenje stabilnog joda in vivo
u ograni¢enom dijelu §titnjace. Sistem je u
tu svrhu adaptiran u Zavodu za nuklearnu
medicinu Bolnice Guy’s u Londonu.

Vanjski izvor iradirajuc¢ih fotona isporucen
je od Radiochemical Centre Amersham i sa-
stojao se od 11 GBq izotopa Am-241 disko-
idnog oblika u cCelicnoj kapsuli s prednjim
Celi€nim prozorom debljine 0,2 milimetra.
“onvergentni olovni kolimator s jednim otvo-
rom sluzio je za fokusiranje gama fotona
Am-241 na sredinu jednog lobusa stitnjace.
Poluvodicki detektor Silicij-Litij diskoidnog
oblika, debljine 3 mm sa senzitivhom povrSi-
nom od 80 mm? proizveden je u Kevex Cor-
poration u Kaliforniji u SAD. Postavljen je u
horizontalni Celi¢ni cilindar povezan straz-
rjiim krajem s teku¢im duSikom za stalno
hladenje detektora. Prednja povrSina detek-
tora bila je zasti¢ena tankim prozorom od
erilija. Na prednjem dijslu vodoravnog ci-
lindra nalazio se Celi¢ni nastavak sa central-
nim otvorom promjera 8 mm koji je pod ku-
tom rosio americijski izvor (slika 1). Kut iz-

Slika 1 — Glavni dijelovi stacionarnog fluores-
centnog sistema za in vivo upotrebu: A —
americijski izvor s kolimatorom, B — detektor,

C — pretpojacivac
Fig. 1 — Main parts of the stationary fluorescent

system for in vivo measurements: A — the
americium source with collimator, B — detector,
C — pre-amplifier
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medu osi kolimatora americijskog izvora i
detektora iznosio je 60° u vodoravnoj ravni-
ni. Tako je omoguéena najdjelotvornija de-
tekcija fluorescentnog zraCenja u zena koje
saCinjavaju vecéinu bolesnika. Taj se kut
mogao mijenjati i prilagoditi obliku i veliCini
vrata ispitanika. Na cilindru detektora nala-
zio se pretpojacivac (Kevex model 20003)
odakle su impulsi slani u pojaciva¢ (Tenne-
lec model Tc 205 A). Visekanalni analizator
1024 (Nuclear Data model ND 100) pokazi-
vao je u toku mjerenja emitiran energetski
spektar na osciloskopnom ekranu. Tim fluo-
rescentnim sistemom bilo je moguée semi-
kvantitativno odredivanje stabilnog joda u
volumenu §titnjace promjera oko 2,5cm na
mjestu intersekcije polja iradijacije i vidnog
polja detektora. Jod u lobusu koji se nije
ispitivao nije utjecao na rezultat mjerenja.

Prije pretrage izvrSena je palpacija vrata
kako bi se odredio polozaj, veliCina i oblik
Stitnjace. Pazljivim namjeStanjem postignu-
to je da se lobus na kojemu je vrseno mje-
renje nalazi u kutu izmedu izvora i detekto-
ra. Kad lobus nije bio palpabilan, utvrden je
polozaj u kojem je broj impulsa u jedinici
vremena bio najveci. Za analizu drugog lo-
busa ispitanik je vodoravno rotiran za 180°,
a isto je ucinjeno i s americijskim izvorom
u ckomitoj ravnini tako da je geometrijski
odnos izvora, detektora i lobusa ostao isti.
Energetski spektar emitiranih fotona bio je
prikazan na osciloskopnom ekranu viSeka-
nalnog analizatora. Na kraju svakog mjere-
nja namjestanjem elektronickih markera
(»prozora«) dobiven je broj impulsa unutar
Ko jodnoga vrha, a vrijednost osnovnog zra-
¢enja odredena je postavljanjem markera
izmedu Ko i KB vrha (slika 2).

Uz male preinake sistem se mogao prila-
goditi in vitro upotrebi. Minimalna kon-
centracija joda koja se uz pomoc¢ kalibracij-
ske krivulje mogla izmjeriti iznosila je
0,02 mg/ml. Kod mijerenja in vivo nije,
medutim, moguce precizno Kkalibrirati sistem
zbog individualnih razlika u debljini tkiva
oko stitnjace, kao i same S§titnjaCe, Sto
dovodi do varijacija u apsorpciji iradira-
ju¢ih i emitiranih fotona. Zato je koli-
¢ina stabilnog joda, mjerena na taj na-
¢in, izrazena relativno brojem impulsa u
Ka jodnome vrhu u 100 sekundi, umanjenom

Radiol. lugosl. 18(4) 405—408, 1984
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Slika 2 — Ocitavanje rezultata mjerenja: A — Ko
jodni vrh, B — K jodni vrh, C — Comptonovo
rasprSenje, E — elektroni¢ki markeri postavljeni
sa svake strane Ko vrha
Fig. 2 — Read out of measurement results: A —
Ko iodine peak, B — K@ iodine peak, C —
Compton's scattering, E — electronic markers
on each side of Ka iodine peak

Slika 3 — Energetski spektar §titnjace s visokom
koncentracijom stabilnog joda

Fig. 3 — Energy spectrum of the thyroid with high

stable iodine concentration
za vrijednost osnovnog zracenja. Za svaki
je lobus obavljeno jedno mjerenje, a dobi-
vene vrijednosti su zbrojene i izraCunata je
srednja vrijednost za S§titnjaCu pojedinog
ispitanika. Dobivene relativne vrijednosti u
razliitih ispitanika odnosile su se kao kon-
centracije stabilnog joda u ispitivanom di-
jelu stitnjace, ali striktna usporedba nije po-
uzdana, ve¢ se ti rezultati trebaju smatrati
aproksimativnima.

Metoda je primjenjena u lije€enih i nelije-
¢enih bolesnika s difuznom hipertireozom i

Radiol. lugost. 18(4) 405408, 1984

toksi¢nim adenomom. Na slici 3 prikazan je
energetski spektar §titnjace s visokom kon-
centracijom stabilnog joda.

Diskusija — LoSa strana upotrebljenog
stacionarnog sistema u usporedbi sa »scan-
nerome« za fluorescentnu scintigrafiju je ne-
mogucnost prikazivanja distribucije joda u
Stitnjaci. Prednost mu je da je jednostavniji
i jeftiniji. Buduc¢i da nije potrebno primije-
riti toliko snazan izvor iradijacije kao kod
»scannera« (od nekoliko stotina GBQq), ap-
sorbirana radijacijska doza za S§titnjacu je
znatno manja: 0,02 mGy u usporedbi sa
0,15 mGy kod fluorescentne scintigrafije Stit-
njace (5. Kada je ispitivan dio Stitnjace pro-
mjera 2,5 cm ili viSe, broj impulsa u Ka jod-
nome vrhu otprilike je odrazavao koliCinu
joda u volumenu promjera oko 2,5cm. Do
vecih pogreSaka u mjerenju tj. lazno nizih
vrijednosti moglo je doc¢i kod manjih Stitnja-
¢a u kojima je mjereni volumen imao kradi
promjer od 2,5cm Slicne su greSke mogle
nastati kod neadekvatnog polozaja ispitani-
ka za vrijeme pretrage, pa je tome pridava-
na osobita paznja. lzrazavanje rezultata
mjerenja u obliku koncentracije stabilnog
joda &titnjaCe smatra se opcenito prikladni-
jim nego izrazavanje ukupnom koliCinom.
Zbog nepreciznosti metoda za adredivanje
tezine StitnjaCe izraCunate vrijednosti kon-
centracije nisu pouzdane. Fluorescentni si-
stem koji smo primjenili u naSem ispitivanju
prakti€no je rjeSenje toga problema, jer su
vrijednosti mjerenja u razliCitih ispitanika
medusobno odnose kao koncentracije sta-
bilnog joda u mjerenom dijelu stitnjace. Bu-
dué¢i da koncentracija joda moze varirati u
razliCitim dijelovima iste Zlijezde, mjerenje
je obavljeno u svakom lobusu posebno te
odredena srednja vrijednost.

Zakljuéak — Jednostavnim stacionarnim
fluorescentnim sistemom moze se in vivo
u kratkom vremenu i uz neznatno ozraciva-
nje ispitanika procijeniti koncentracija sta-
bilnog joda Stitnjace.
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Abstract

PROSPECTS OF FLUORESCENT TECHNIQUE IN
THE DIAGNOSIS OF THYROID DISEASE
Kusi¢ Z., Simonovi¢ .

Stable iodine in a limited portion of the thy-
roid was semiquantitatively measured in vivo
by fluorescent technique.

A simple stationary fluorescent system with
the source of irradiation photons of 11 GBq
Am-241 was used. Convergent single hole lead
collimator was used for focusing of 59.5 keV
americium photons on the centre of a thyroid
lobe. The resulting fluorescent photons (28.5 keV)
are characteristic of iodine and depend directly
on its amount. Registration was done by means
of semi-conductor detector silicon (Lithium dri-
fted) with a sensitive area of 80 mm2 The angle
between the collimator axis of the americium
and the detector was 60° in the horizontal plane
and it could be changed and adapted to the sha-
pe and size of the subject’'s neck. Stable iodine
was measured in the thyroid volume of approxi-
mately 2.5cm in diameter, at the intersection
point of the irradiation area and the detector
field of view. The energy spectrum of emitted
photons could be visualized on the oscilloscope
screen of the multichannel analyser. The amount
of stable iodine was expressed relatively by a
number of impulses in Ko iodine peak in 100
sec, reduced by the amount of background. The
relative values obtained in different subjects in-
terrelated like the stable iodine concentrations in
the portion of the thyroid studied.

The above technique was applied both to the
treated and untreated patients with Graves' di-
sease and toxic adenoma.
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MEDICINSKI FAKULTET U BEOGRADU
LABORATORIJA ZA PRIMENU RADIOAKTIVNIH IZOTOPA U MEDICINI

ODREDIVANJE KONCENTRACIJE SLOBODNOG TIROKSINA (FT4) |
SLOBODNOG TRIJODOTIRONINA (FT:) U SERUMU METODOM OBELEZENIH
ANALOGA. UTICAJ KONCENTRACIJE TBG

Milutinovi¢ P. S., Nasti¢-Miri¢ D., Han R.

Sazetak — Odredivanje koncentracije FT4 i FT3 u serumu metodom obelezenih analoga
(Amerlex) vrseno je u 111 ispitanika. Pored detaljnog klinickog pregleda u svih ispitanika
odredena je i koncentracija TBG, T4, T3, TSH i izraCunavan koli¢nik T4/TBG i T3/TBG.

U boiesnika s umereno povisenom ili snizenom koncentracijom TBG, odredivanje FT4 i FT;
ima vecu dijagnosticku preciznost od koli¢nika T4/TBG i T3/TBG. U hipotireoidnih boles-
nika lec¢enih tiroksinom, utvrden je veliki raspon individualnih vrednosti FT4, a u pojedinih
bolesnika nivo je bio poviSen ili na gornjoj granici normale. U bolesnika s hipertireozom
u toku terapije metimazolom, normalne vrednosti FT4 vernije odrazavaju kliniCku remisiju
od koncentracije ukupnih hormona.

Rezultati uporednih ispitivanja hormonskih parametara pokazuju vecu relativhu dijagno-
sticku gresku odredivanja FT4 i FT3 u hipotireozi nego u hipertireozi. Zbog toga, odrediva-
nja slobodnih tireoidnih hormona metodom obelezenih analoga ne mogu da se primene

kao jedine analize za dijagnostiku tireoidnih disfunkcija.

UDC: 616.441-008.6-074:612.444

Key words: hyperthyroidism, hypothyroidism, thyroxine — blood, isotope labeling
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Uvod — U toku poslednjih nekoliko godi-
na sve se viSe primenjuje odredivanje kon-
centracije slobodnog tiroksina (FT4) i trijo-
dotironina (FTs) u dijagnostici tireoidnih
disfunkcija. Pored komplikovanog referent-
nog metoda dijalize, koji se rutinski ne ko-
risti, postoji danas vecéi broj gotovih pribo-
ra. U jednom ranijem radu prikazali smo
rezultate ispitivanja klinicke vrednosti odre-
divanja koncentracije FT: metodom kine-
ticke analize. Istaknuta su pozitivna iskustva
sa odredivanjem FT4, naroCito u bolesnika
s nizom ili viSom koncentracijom globulina
koji vezuje tiroksin (TBG) u serumu (1).

Cilj rada je da se prikazu rezultati odre-
divanja koncentracije FT4 i FTs u serumu
metodom obelezenih analoga.

Metodi i izbor bolesnika — Odredivanje
koncentracije FT4 i FTs vrSeno je radioimu-
noloSkim metodom obelezenih analoga ti-
roksina (T4) i trijodotironina (Ts) pomocu
gotovih pribora Amerlex, Amersham.

Odredivanje koncentracije T4 i Ts vrSeno
je pomoc¢u gotovih pribora proizvodnje In-
stituta za nuklearne nauke »Boris Kidric«,
Vin€a, a TSH pomoc¢u gotovog pribora

INEP, Beograd. Koncentracija TBG odredi-
vana je pomoc¢u gotovog pribora CIS.

lzvrSen je detaljan klinicki pregled svih
ispitivanih bolesnika i kontrola na osnovu
ustaljenih dijagnosti¢kih kriterijuma. Pored
odredivanja koncentracije FTs4, FTs, Ts, Ts,
TBG i TSH, u pojedinih bolesnika je urade-
na tireoidna fiksacija radioaktivnog joda i/ili
TRH test. Ispitivanjem je obuhvaéeno 111
osoba i to: 42 osoba bez poremecaja funk-
cije Stitaste Zlezde (bez strume i sa stru-
mom), 31 bolesnik s aktivhom hipertireo-
zom, 10 bolesnika s hipotireozom, 10 bo-
lesnika s hipertireozom u klini€koj remisiji,
9 bolesnika s hipotireozom u toku terapije
1-tiroksinom, 5 trudnica, 2 osobe u toku te-
rapije estrogenskim preparatima i 2 osobe
u toku terapije amiodaronom (Cordarom).

Rezultati — Na tabeli 1 prikazane su
srednje vrednosti koncentracije TBG, FTa,
FTs, Ts, T3, kolidina T4/TBG i Ts/TBG. Sred-
nje vrednosti koncentracija FTs4 i FTs u
eutireoidnih osoba i bolesnika sa hipertire-
ozom i hipotireozom su jasno razgranicene.
U bolesnika s hipertireozom u fazi klinicke
remisije (u toku medikamentne terapije)
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Odredivanje koncentracije slobodnog tiroksina (FTs) i slobodnog trijodotironina (FTa) . . .

TBG FTa T+ T4/TBG FTs Ts  T3/TBG

. X 25.2 17.0 104.0 3.3 6.7 2.0 0.057
Eughyreesis sb 8.1 5.4 32.2 0.9 2.4 0.4 0.015
. X 24.8 60.4 215.9 76 23.6 47 0.149
BlyEetthyreesis sD. 10.8 445 67.7 356 14.4 2.9 0117
Hyperthyreosis X 30.2 13.8 113.0 2.8 6.1 23 0.049
in remissione SD 7.9 25 54.8 1.1 1.0 0.8 0.011

. X 26.4 1.8 15.8 0.5 1.0 03 0.008
hiyPothyieEss sD 26 17 106 0.4 03 0.2 0.006
Hypothyreosis X 24.9 18.9 123.5 3.9 6.2 2.9 0.077
(Ther. 1-Ty) SD 41 5.5 17.8 0.8 3.8 25 0.066
- X 52.6 249 2746 4.1 8.2 3.3 0.042
Grapiditas ) 10.4 15.7 53.7 0.9 133 10.8 0.010
Tabela 1 — Srednje vrednosti i standardne devijacije koncentracija TBG, FTy4, T4 FT3, T3 i 0dnosa

T4+/TBG i T3/TBG. (Koncentracija TBG je izrazavana u mg/1, FT4 i FT3 u pmol/1, T4 i T3 u nmol/1)

Table 1 — Mean values and standard deviations of TBG, FTy4 FTs, T4 and T3 concentrations and
T4 :TBG and T3 : TBG ratios

srednje vrednosti oba slobodna tireoidna
hormona su u normalnim granicama, mada
je vrednost FT4 neSto niza od srednje vred-
nosti za eutireoidne osobe. Srednja vrednost
FT4, u bolesnika s hipotireozom u toku te-
rapije 1-tiroksinom, nesto je viSa od one u
grupi eutirzoidnih osoba, dok se vrednosti
za FTs ne razlikuju. U trudnica su vrednosti
oba slobodna hormona nesto vise u odnosu
na vrednosti eutireoidnih osoba, Sto je na-
gladeno i u samoj metodi.

U svim ispitivanim grupama mogu se za-
paziti visoke standardne devijacije za slo-
bodne tireoidn= hormone, zbog Sirokog ra-
spona odredenih pojedina¢nih koncentraci-
ja. Raspon pojedina¢nih vrednosti je naro-
Cito izrazen u grupi hipotireoidnih bolesni-
ka leCenih 1-tiroksinom, gde je, u skoro po-
lovine, koncentracija FT« povecana, i ako
nema kliniCkih znakova za predoziranje 1-ti-
roksinom.

U grupi bolesnika s hipertireozom leCe-
nih metimazolom (Favistan tab.), koncen-
tracija FT4 izgleda da pouzdanije odrazava
remisiju od odredivanja ukupnih hormona
i dijagnostickih koli¢nika.

Koncentracija TBG je u 87 (78,4 %), od
ukupno 111 ispitanika, u granicama normal-
nih vrednosti. NeSto snizene vrednosti na-
dene su u 16 (14,4 %), a umereno povisene
samo u 8 (7,2 %) ispitanika. Analiza indivi-
dualnih rezultata FT4 i FTs u ispitanika s
umerenim poviSenjem odnosno snizenjem
TBG, ukazala je na njihovu neosporno vecu
dijagnostiCku preciznost u odnosu na kon-
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centraciju ukupnih hormona i dijagnostickih
koli¢nika. Osim toga, zapazeno je da umere-
no poviSen ili snizen TBG utiCe vise na di-
jagnostiCku preciznost odredivanja ukupnih
hormona u eutireoidnih osoba nego u hi-
pertireoidnih i hipotireoidnih  bolesnika.
Zbog toga je veca verovatnoé¢a da se na
osnovu koncentracije T4 ili Ts eutireoidna
osoba pogredno klasifikuje kao hipertireoza
ili hipotireoza, nego da se bolesnici s ovim
obolenjima klasifikuju kao eutireoidni.

Radi uporedne analize dijagnostiCke pre-
ciznosti FT4, FTs, T4, T3, koliCina T+/TBG i
T3/TBG, izraunata je, na osnovu odstupa-
nja od oCekivanih rezultata pojedinih anali-
za, relativnadijagnostickagre-
Ska (grafikon 1).
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RELAT. DIJAGNOST. GRESKA
REUAT. DIJAGNOSTIC ERROR
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Grafikon 1 — Relativna dijagnosti¢ka greska od-
redivanja FTy, FT3, T4 T3 i odnosa T4/TBG i
T3/TBG
Graph 1 — Relative diagnostic error of FTy4, FTj,
T4 and T3 measurements and T4:TBG and
T3 :TBG ratios
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Odredivanje FT4 pokazuje najve¢u preciz-
nost, jer je ukupna relativna dijagnosticka
greSka, prema potrvdenim dijagnozama hi-
pertireoze i hipotireoze, 8,1 %. Medutim,
ako se posebno posmatra grupa hipertireo-
ze, relativna greSka je znatno niza u odno-
su na istu u grupi hipotireoidnih bolesnika.
Zato odredivanje koncentracije TSH, u hi-
potireoidnih bolesnika, ima primarni zna-
¢aj. Najmanju preciznost pokazalo je odre-
divanje koncentracije Ts. lzracunata vred-
nost koli¢ina T+/TBG i Ta/TBG pokazala se
preciznijom od odredivanja ukupnih tireoid-
nih hormona.

Diskusija — U jednom naSem ranije pu-
blikovanom radu istaknute su prednosti od-
redivanja FTs4 metodom kinetiCke analize
(1). Rezultati do kojih se doSlo u toku ovih
ispitivanja ukazuju na prednost odredivanja
FT4 i FTs metodom obelezenih analoga, ali
i na nedostatke, narocito u dijagnostici hi-
potireoze. U istrazivanjima mnogih autora
istiCu se brojni analitiCki problemi za direkt-
no odredivanje slobodnih hormona (3,4),
kao i nedovoljno poznavanje efekta netire-
oidnih oboljenja i pojedinih lekova (2).

Zakljuéak — U radu su istaknute pred-
nosti odredivanja koncentracije FTs i FTs
metodom obeleZzenih analoga u bolesnika
s povisenim ili snizenim nivoom TBG i veca
relativna dijagnostiCka greSka ovih analiza
za potvrdivanje hipotireoze.

Abstract

FREE THYROXINE AND FREE
TRIHIODOTHYRONINE ASSAYS USING LABELED
ANALOG TEST SYSTEM. EFFECT OF TBG
CONCENTRATION

Milutinovi¢ P. S., Nasti¢-Miri¢ D., Han R.

Serum concentrations of FT4 and FT3; were
determined in 111 subjects with and without thy-
roid disoders. In patients with moderatly increas-
ed or decreased TBG levels, the FT4 and FT; as-
says were more appropriate than the T4:TBG and
T3:TBG ratios. In thyroxine treated hypothyroid
patients, FT4 levels were scattered over a wide
range, and some were in the high or upper nor-
mal range. In patients with hyperthyroidism nor-
mal FT4 levels coincided better with clinical re-
mission than other hormone measurements dur-
ing methimazole treatment.

Radio!. lugosl. 18(4) 409—411, 1984

Results obtained in the comparative study of
various thyroid hormone measurements showed
that the relative diagnostic error of the FT4 and
FT; assays was higher in hypothyroidism than in
hyperthyroidism. Therefore, FT4 and FT; measu-
rements using the labeled analogue test system,
although being very helpful, should not be used
as the sole tests in the diagnosis of suspected
thyroid dysfunction.
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MEDICINSKI FAKULTET NOVI SAD
ZAVOD ZA PATOLOSKU FIZIOLOGIJU | LABORATORIJSKU DIJAGNOSTIKU
KLINIKA ZA INTERNE BOLESTI

VREDNOSTI TSH RECEPTORSKIH ANTITELA U NEKIM OBOLJENJIMA
STITASTE ZLEZDE

Babi¢ Lj., bilas Lj., Curi¢ N., Borota R.

Sazetak — Odredivane su vrednosti TSH receptorskih antitela (TDA) u: 11 osoba bez obo-
ljenja Stitaste zlezde, 55 bolesnika sa razliCitim bolestima Stitaste zlezde, pre uvodenja
terapije i u 65 bolesnika nakon radiojodne terapije hipertireoidizma.

Istovremeno su odredivane vrednosti tireoglobulinskih antitela (TGAB), tireoidnih hormona
i TSH u bazalnim uslovima i u toku TRH testa.

U 75 % osoba obolelih od M. Basedow nadene su patoloske vrednosti TDA. Srednja vred-
nost TDA u ovih bolesnika razlikuje se zna¢ajno u odnosu na srednju vrednost u osoba bez
oboljenja Sstitaste Zlezde, u osoba sa difuznom eutireoidnom strumom, hipertireoidizmom
(p < 0,01) i hipotireoidizmom (p < 0,05).

Nadena je korelacija vrednosti TDA sa T4 i TGAB (p < 0,2). U 32 % lecenih radiojodom
nadene su patoloske vrednosti TDA, 18,4 % bolesnika je hipertireoidno, 6,0 % hipo, a 7,6 %
eutireoidno.

Postoji znacajna razlika srednje vrednosti TDA u hipertireoidnih u odnosu na eu-i hipoti-

reoidne bolesnike (p < 0,05).

U bolesnika le€enih radiojodom nadena je korelacija TDA sa T4 (p <0,1).
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Uvod — Danas se zna da je M. Basedow
autoimuna bolest u kojoj tireostimuliSuca an-
titela igraju ulogu u patogenezi hipertireo-
idizma (3, 6, 9).

Brojna ispitivanja prisustva ovih antitela
u obolelih od M. Basedow (M. B.) daju raz-
licite podatke koji se krecu od 44—100 %
(2,4,5,6,7,8,9).

TSH receptorska antitela TDA) nadena su
i u ostalim oboljenjima §titaste zlezde, kao
i u drugim autoimunim bolestima (1, 7, 9).
Pri ispitivanju povezanosti vrednosti TDA sa
ostalim pokazateljima funkcionog stanja Sti-
taste zlezde dobijeni su kontradiktorni po-
daci (5, 7, 8, 10). Zbog svega napred izne-
tog istraZzivanja na ovom problemu jo$ uvek
su aktuelna.

Cilj rada je da meri vrednosti TDA u raz-
licitim oboljenjima S§titaste Zlezde i utvrdi
njihov znacaj u nastanku i odrzavanju hiper-
tireoidizma.

Materijal i metode — Ispitivani uzorak sa-
Cinjavali su: 11 osoba bez znakova obolje-
nja Stitaste Zlezde (N), 11 osoba sa difuz-
nom eutireoidnom strumom (S. D.), 23 oso-
be obolele od M. Basedow (M. B.), sa kla-

si€nim trijasom simptoma (hipermetaboli-
zam, ocni znaci i difuzna struma), 11 boles-
nika sa ispoljenim hipermetabolizmom bez
ocnih znakova i bez palpatorno i scintigraf-
ski detektabilnim uvecanjem Stitaste Zlezde
(Hyper), (Grupa nije obuhvatila bolesnike sa
toksi¢nim adenomom), 10 hipotireoidnih bo-
lesnika (Hypo), svi pre uvodenja terapije,
65 bolesnika nakon radiojodne terapije hi-
pertireoidizma podeljenih prema funkcio-
nom stanju u vreme ispitivanja na eu-, hipo-
i hipertireoidnu grupu. Odredivane su vred-
nosti TDA, tireoglobulinskih antitela (TGAB),
tireoidnih hormona i TSH u bazalnim uslo-
vima, a u netretiranih bolesnika i u toku
TRH testa.

Vrednosti TDA merene su upotrebom ko-
mercijalnog pribora firme »Byk Mallincrodt«.
Po preporuci proizvodaca patoloske vred-
nosti su kada je F > 15 %.

Vrednosti tireoidnih  hormona, TSH i
TGAB odredivane su upotrebom pribora za
RIA firme »lnep« Zemun.

Izracunate su srednje vrednosti, i stan-
dardne devijacije svih merenih pokazatelja
i testirana je znacajnost razlika srednjih
vrednosti TDA u grupama netretiranih bo-
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lesnika i u leCenih radiojodom. Korelisane
su vrednosti TDA sa vrednostima svih me-
renih pokazatelja u ispitivanim grupama.

Rezuitati rada i diskusija — Rezultati
rada prikazani su na slikama 1ai 1 b. Vred-
nost TDA u osoba bez oboljenja stitaste zle-
zde iznosi F = 16,27 &= 5,02 %. Uzimajuéi u
obzir mali broj osoba u ovoj grupi i dekla-
risanu vrednost proizvodaca u daljoj obradi
za patolosku vrednost uzimana je vrednost
F>20 %.

U 75 % osoba obolelih od M. Basedow
radene su patoloske vrednosti TDA. Ovi re-
zultati slazu se sa nalazima drugih autora
(2, 5, 9) koji nisu otkrili prisustvo TDA u
svih obolelih od M. B. Razlozi za ovo su ve-
rovatno metodoloSke prirode.

Srednja vrednost TDA u obolelih od M. B.
zinaCajno se razlikuje u odnosu na srednju
vrednost u osoba bez znakova oboljenja Sti-
taste Zlezde, kao i u odnosu na osobe sa
difuznom eutireoidnom strumom, hiper-
tireoidizmom (p < 0,n1) i hipotireoidizmom
(p < 0,05).
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Slika 1a

Nadena je korelacija vrednosti TDA sa
vrednosti T4 i TGAB (p < 0,2). Ovi rezultati
govore da TDA imaju znacCaja u nastanku
hipertireoidizma u M. B. i da bi njihovo od-
redivanje moglo biti koristan pokazatelj u
dijagnostici ove bolesti. Na slici 1 a vidljivo
je da izvestan broj bolesnika sa drugim bo-
lestima Stitaste zlezde ima vrednost TDA
iznad 20 %. Prisustvo TDA u ovih osoba
kao i nedostatak znacajne korelacije TDA
sa ostalim pokazateljima tireoidne funkcije
moze biti posledica postojanja dve vrste an-
tireceptorskih antitela usmerenih prema dve
vrste receptora, ili bar dva razli¢ita dela jed-
nog istog receptora. Jedna antitela stimuli-
Su produkciju hormona $§titaste Zlezde, a
druga celijsku proliferaciju (3).

U obzir dolazi i pretpostavka da se neka
antitela samo vezuju za receptore ne stimu-
liSuci ih, druga nakon vezivanja sa recepto-
ram dovode putem sistema adenilne ciklaze
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Slika 1 — Distribucija vrednosti TDA u ispitiva-
nim grupama. 1a) netretiranih bolesnika; 1 b)
leCenih radiojodom zbog hipertireoidizma
Fig. 1 — Distribution of TDA values in examined
groups. 1a) untreated; 1b) after radioiodine
therapy for hyperthyreoidism
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do stimulacije produkcije tireoidnih hormo-
na (4, 5, 9).

Zbog svega ovoga neophodno bi bilo isto-
vremeno odredivanje TDA i cAMP-a u ovih
bolesnika.

U bolesnika le¢enih radiojodom zbog hi-
pertireoidizma u 32 % nadene su patoloske
vrednosti TDA, od toga je 18,4 % u vreme
ispitivanja bilo hipertireoidno, 7,6 % eu-, a
6,1 % hipotireoidno. Postoji znacajna razli-
ka srednje vrednosti TDA u hipertireoidnih
u odnosu na eu- i hipotirecidne osobe
(p < 0,05). Utvrdena je korelacija vrednosti
TDA sa T4 (p <0,1).

Ovi nalazi govore u prilog uloge TDA u
odrzavanju hipertireoidizma i u skladu su
sa nalazima drugih autora (4). Smatra se da
je pracenje vrednosti TDA u toku terapije
hipertireoidizma ima znacCaja u prognozi
vspeha leCenja, pre svega medikamentoz-
nog (4, 10).

Zakljucéak — 1. PatoloSke vrednosti TDA
nadene su u 75 % obolelih od M. Basedow.

2. Srednja vrednost TDA u ovih bolesnika
znacajno se razlikuje u odnosu na srednju
vrednost u osoba bez oboljenja Stitaste
Z?lezde, u odnosu na osobe sa difuznom
eutireoidnom strumom, hiper i hipotireoidiz-
mom.

3. U osoba lecenih radiojodom zbog hi-
pertireoidizma postoji znacCajna razlika u
vrednostima TDA u hipertireoidnih u odno-
su na eu- i hipotireoidne bolesnike.

4. Dobijeni rezultati govore u prilog ulo-
ge TDA u nastanku i odrzavanju hipertireoi-
dizma.

Abstract

VALUES OF TSH RECEPTOR ANTIBODIES IN
SOME DISEASES OF THE THYROID GLAND

Babié Lj., Dilas Lj., Curié N., Borota R.

Values of TSH receptor antibodies (TDA) were
determined in 11 persons without any disease
of the thyroid gland in 55 patients, with various
diseases of the thyroid gland prior to the admi-
nistration of therapy, and in 65 patients after ra-
dioiodine therapy of hyperthyreoidism. Values of
thyreoglobulin antibodies (TGAB), thyroid hormo-
nes and TSH were determined at the same time
under basal conditions and during TRH test.

Abnormal values of TDA were found in 75 %
of persons suffering from Graves Basedow’s

Radiol. lugosl. 18(4) 413—415, 1984

disease. The mean value of TDA in these pati-
ents differed significantly from that in persons
without any diseases of the thyroid gland, as
well as in persons with difusse euthyioid aoiter
struma, hiperthyroidism (p < 0,01) and hypothy-
roidism (p < 0,05).

Correlation between TDA and T4 values as
well between TDA and TGAB was established
(p<0.2).

Abnormal values of TDA were found in 32 %
of patients treated with radioiodine, 18,4 % were
diagnosed to be hyperthyroid, 60,0 % hypo- and
7,6 % euthyroid.

Significant difference in mean TDA value was
found between hyperthyroid patients and eu-
and hypothyroid ones (p < 0,05).

Correlation between TDA and T4 was found
in patients treated with radioiodine (p < 0,1).
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MEDULABORATORIJSKA PROCJENA KVALITETE RADIOIMUNOLOSKIH
1 SLICNIH ANALIZA TIROKSINA, TRIJODTIRONINA | TIROTROPINA

Vlatkovi¢ M., Longari¢ S., *Lukinac Lj., Kuster 2.

Sazetak — U drugoj polovini 1983. godine izveden je program pod gornjim naslovom u
kojem je sudjelovalo 25 (u kontroli TSH 22) laboratorija iz cijele Jugoslavije. Organizacija
programa i analiza rezultata izvedene su po uzoru na program vanjske procjene kvalitete
analiza istih hormona koji je 1980-81. godine provela MAAE iz Bec¢a. Svaki laboratorij je
u toku 6 mjeseci analizirao 30 liofiliziranih uzoraka seruma koji su sadrzavali alikvote 7
skupnih (pool) seruma razli¢itih koncentracija hormona. Svaki je u¢esnik mjese¢no primao
izvjeStaje o svim rezultatima ukljucujuci korigiranu srednju vrijednost rezultata svih labora-
torija i korigirani KV za preciznost izmedu laboratorija, ¢ije srednje vrijednosti su bile za
T4 199 %, za T3 23,0 %, a za TSH Cak 45,4 %. |z kumulativnih podataka procijenjene su
sistematska i slu¢ajna pogresSka svakog laboratorija. Vrijednost medijana za sistematsku
pogresku bile su za T4 8,5 %, za T3 5,1 %, a za TSH 17,0 %, dok su varijabilnosti tih pogre-
Saka iznosile 12,0 %, 20,2 %, odnosno 29,7 %. Uz iznimku 10 % laboratorija koji su pokazali
slabe rezultate, kod ostalih oni su dosta ujedna¢enin uzme li se u obzir sistematska i slu-

¢ajna pogreska.

UDC: 616.444-017:616.433.441-017:539.163

Key words: thyroxine, triiodthyronine, thyrotropin, radioimmunoassay, quality control
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Uvod — Od lipnja do studenog 1983. go-
dine izvedena je medulaboratorijska pro-
cjena kvalitete radioimunoloskih analiza T4
Ts i TSH. U procjeni analiza T4+ i Ts
sudjelovalo je 25 laboratorija iz cijele Ju-
goslavije, a 22 laboratorija se prijavilo za
kontrolu analiza TSH. Samo dva laboratori-
ja koristila su za neke analize (T4 i Ts) via-
stite metode, dok su ostali upotrebljavali
komercijalne komplete domacih i inozemnih
proizvodaca. U analizama T4 i Ts prevlada-
vali su domaci kompleti (2:1), a u analiza-
ma TSH podjednak broj laboratorija koristio
je domace, odnosno inozemne komplete.

Sudjelovanje laboratorija u programu bilo
je dobrovoljno i besplatno. Svaki laboratorij
voden je pod Sifrom Cime je osigurana taj-
nost njegovih rezultata. Osnovna svrha ove
medulaboratorijske komparacije je pomo¢
svima sudjeluju¢im laboratorijima da bolje
sagledaju kvalitetu vlastitih analiza i rezul-
tata i lakSe poduzmu odgovarajuc¢e mijere,
ukoliko sami zakljuCe da su one potrebne.

U ovom radu opisana je provedba pro-
grama i dati su najvazniji rezultati. Buduci
da je program izveden po uzorku na pro-
gram vanjske kontrole kvalitete analiza istih

hormona, koji je 1980—81. godine provela
Medunarodna agencija za atomsku energiju
(IAEA) iz BecCa, dobiveni rezultati usporede-
ni su s rezultatima dobivenim u programu
Agencije (1).

Provedba programa — Svaki laboratorij
primio je 30 numeriranih kontrolnih uzoraka
ljudskog seruma koji su sadrzavali liofilizi-
rane alikvote 7 skupnih (pool) seruma razli-
Citih koncentracija hormona (tabela 1). U
toku 6 mjeseci laboratorij je bio duzan sva-
ki mjesec analizirati po 5 uzoraka, i to na
nacin kako u rutinskom radu analizira ne-
poznate uzorke ispitanika, a rezultate slati
u centralni laboratorij (ZZNM, Rebro, Za-
greb) na statistiCku obradu.

Laboratoriji su izvrSili analize i poslali
95,4 % rezultata. Za uzvrat, svaki je dobivao
histogram svih rezultata toga mjeseca, ge-
ometrijsku korigiranu srednju vrijednost re-
zultata svih laboratorija (KSVSL) i korigirani
koeficijent varijacije za preciznost izmedu
laboratorija (korig. KV), za svaki uzorak i
svaku analizu. Na kraju programa laborato-
rij dobiva rezultate kumulativne statistiCke
obrade o srednjoj sistematskoj pogreski
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KV

Skup. T, KV Ts KV TSH N
serum (nmol/L) (%) (nmol/L) (%) (mlJ/L) (%)

1 92,7 3,5 1,9 5.4 47 58 6
2 42,4 2.1 1,1 6,4 30,0 36 5
3 164,9 1,6 4,0 2,9 2.1 97 5
4 191,3 37 57 4,6 23,8 5,9 4
5 63,6 2,1 1,5 3,4 14,9 5,9 4
6 74,4 1,6 1,7 = 3,0 7.6 3
7 30,0 23 0,8 6,9 — — 3
Sr.KV = 2,4 (2,3) 4,2 (3,4) 6,4 (6,6)

Tabela 1 — Reproducibilnost korigiranih srednjih vrijednosti svih laboratorija (KSVSL) za »n« uzo-
raka 7 skupnih seruma. U zagradi rezultat IAEA
Table 1 — Reproducibility of all-laboratory trimmed means for “n” samples of 7 serum pools. |IAEA
results are shown in brackets

(bias, %) i o slu€ajnoj pogreski, odnosno
varijabilnosti sistem. pogreSke (KV, %) za
rezultate svakog ucesnika u programu. Ta-
lFoder dobiva podatke o preciznosti analiza
za uzorke svakog skupnog seruma posebno.

Analiza rezultata — Rezultati su analizi-
rani u centralnom laboratoriju na racunaru
DEC PDP 11-34 vezanom na operacijski si-
stem RT 11/V4. Program za racunar sastav-
l'en je na osnovu uputa i literature (2, 3)
dobivenih od suradnika MRC Immunoassay
Team-a iz Edinburgha gdje su na sli¢an na-
¢in bkili analizirani rezultati u spomenutom
programu Agencije.

Kao to€na ili referentna vrijednost za
svaki uzorak i analizu, uzimana je KSVSL.
Osobitost je da se radi o geometrijskoj (lo-
garitamskoj) sredini izraCunatoj nakon ko-
rekcije, kojom se »odbacuje« po 5 % najvi-
Sih i najniZih rezultata. Ostale pojedinosti o
analizi rezultata mogu se naci u radu Ba-
cona i sur. (1).

Rezultati i diskusija — U tabeli 1. prika-
zane su srednje vrijednosti KSVSL za »N«
uzoraka svakog skupnog seruma s pripada-
ju¢im KV za sve tri vrste analiza. U slu€aju
Ts i TSH zamjecuje se da je reproducibilnost
ncsio slabija za serume nizih koncentraci-
ja. Srednji KV za sve tri vrste analiza dovolj-
no su niski i po vrijednostima vrlo bliski
onima dobivenim u programu Agencije, koji
se navode u zagradi (rezultati IAEA). To
dokazuje da su se uzorci pokazali dovoljno
stabilnima u toku analiza i da je ispravno
uzimaii KSVSL kao pravu ili »ciljanu« vri-
jednost.
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Srednji koeficijent varijacije za preciznost
izmedu laboratorija, za »n« uzoraka u poje-
dinoj vrsti analize, navodi se u tabeli 2. 1zuz-
mu li se uzorci sa serumima najnizih kon-
centracija (u sluc¢aju Ts i TSH hipo- odnosno
hiper-serumi), prosjecna preciznost izmedu
laboratorija znatno je bolja, tako da za ana-
lize T4 i T3 iznosi oko 20 %, a za TSH oko
30 %. U zagradi se ponovo navode rezultati
iz programa Agencije koji su usporedivi s
vrijednostima naseg programa.

Analiza T4 (n= 30) T3 (n = 30) TSH (n = 27)
Srednji
korig. 19,9 (22,4) 23,0 (26,2) 45,4
KV, %
bez hipo bez hiper
20,0 (25,1) 31,9 (43,4)

Tabela 2 — Preciznost (korig. KV, %) izmedu la-
boratorija za analize T4, T3, i TSH. U zagradi re-
zultati 1AEA

Table 2 — B=ztween-laboratory variability (trim-
med CV, %) for T4, T3 and TSH analyses. IAEA
results are shown in brackets.

U iduce dvije tabele prikazan je dio re-
zultata dobiven kumulativnom statisticCkom
obradom podataka svakog laboratorija po-
sebno. U tabeli 3 navodi se broj laboratorija
Cija srednja sistematska pogreSka rezultata
(bez obzira na predznak) i varijabilnost te
pogreske leze u granicama kako se navo-
de u tabeli. Za analize T4 i Ts srednja sistem.
pogreska rezultata (bias) krece se kod svih
laboratorija s izuzetkom jednoga do 20 %.
Varijabilnost pogresSke do iste granice po-
kazuje za T4 gotovo 90 % laboratorija, a za
analize Ts, gdje su uzeti u obzir i uzorci s
niskim konczantracijama, oko 50 % labora-

Radiol. lugos!|. 18(4) 417—420, 1984
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Broj laboratoriia &ija je sistematska *pogre3ka rezultata,

Bias (%) <10 10—20 20—30 > 30
za T4 (N = 25) 15 (60 %) 9 (36 %) 1 (4 %)
za T3 (N = 25) 17 (68 %) 7 (28 %) 1 (4 %)
za TSH (N = 22) 2 (9 %) 2 (54 %) 3 (14 %) ~5(5 %)
Broj lzboratoriia Ciia je varijabilnost sistemat. pogreske,
KV (%) <10 10—20 20—30 > 30
za Ty 9 (36 %) 13 (52 %) 1 (4 %) 2 (8%)
za T3 2 (8 %) 10 (40 %) 12 (48 %) 1 (4%)
za TSH ) — 4 (18 %) 7 (32%) 12 (50 %)
* pcgreSka bez obzira na predznak

Tabela 3 — Ucestalost laboratorijskih vrijednosti za srednju sistematsku i slué¢ajnu pogresku

Table — 3 Frequency of laboratory mean bias and its variability

torija. U programu Agencije varijabilnost si-
stemske pogreske do 20 % za obje analize
rokazalo je 50 % laboratorija. Treba napo-
menuti da na varijabilnost sistem. pogreske
utieCe viSe faktora, kao §to su koncentra-
cija analizirane tvari, zatim komponenta
nreciznosti izmedu laboratorija koia sadrzi
komeonente rreciznosti izmedu i unutar se-
“ia (4).

Za analize TSH, zadovoljavajuc¢u siste-
matsku pogresku i varijabilnost te pogreske
pokazuju znatno manji broj laboratorija Sto
je uoCeno i u programu Agencije. | ovdje
treba re¢i da su uzeti u obzir uzorci s ni-
slkom koncentracijom TSH (serumi 3 i 6)
kakva se pojavljuje u sluCajevima hiperti-
reoze, kada u rutinskom radu veca preciz-
nost i to€nost odredivanja nije neophodna.

Konacno u tabeli 4. prikazani su medijani
ili centralne vrijednosti za sistematsku po-
greSku, i medijani za varijabilnost te pogre-
Ske, uzevSi u obzir izraCunate vrijednosti
svih laboratorija. U zagradi se navode re-
zultati iz programa agencije. Interesantno
ie da je medijan sistemske pogreske najnizi
za analizu T, dok su medijani varijabilnosti,
nrema ocCekivanju najnizi za T4, zatim za Ts
a najveci za TSH.

Analiza Ty T3 TSH

Bias (%) 85 (67) 51 (7.6) 17.0 (15,0)
KV (%) 12,0 (194) 202 (21.7) 297 (36.2)

Tabela 4 — Medijan vrijednosti svih laboratorija
za srednju sistematsku (Bias, %) i srednju slu-
¢ajnu (KV, %) pogresku. U zagradi rezultati IAEA
Table 4 — Median bias ratings and median varia-
bility of bias. [AEA results are shown in brackets

Radiol. lugosl. 18(4) 417—420, 1984

2akljuc¢ak — Na temelju dobivenih rezul-
tata moze se zakljuciti slijedecCe:

1. kvalitet analiza i dobivenih rezultata u
25 jugoslavenskih laboratorija priblizno je
jednak ili je neSto bolji u komparaciji s re-
zultatima oko 80 laboratorija iz cijeloga svi-
jeta, koji su sudjelovali u programu Agen-
cije. Pitanje je mozemo li mi s time biti za-
dovoljni?

2. Uzme li se u obzir i sistematska i slu-
C¢ajna pogreska analiza, tada se za vecinu
laboratorija moZze re¢i da su pokazali pri-
licno ujednacene rezultate. Mozda se mogu
istaknuti rezultati analize T3 — 0,7 & 8,0 %
(n=30) i —51+110% (n=230), a za T4
431+56% (n=16) 10,3 1+11,3 % (n = 29).
Sigurno je medutim da su dva ili tri labora-
torija (oko 10 %) pokazala slabe rezultate.
Cini se da je glavni razlog tome pomanjka-
nje zadovoljavaju€e kontrole kvalitete vlasti-
tih rezultata u laboratoriju.

3. Zbog relativho malog broja laboratori-
ja koji su za neku od analiza koristili jedan
odredeni komplet (kit), rezultate nismo raz-
vrstali prema proizvodaima. Medutim, na
temelju podataka koji se ovdje ne prikazuju
moze se zakljuciti da u pogledu slu€ajne
pogreSke (preciznosti), upotrebljeni kom-
plet, posebno u slu€aju T4 i T3, ne igra ulo-
gu ali da razli€iti RIA kompleti ipak izazivaju
prevelike razlike u sistematskoj pogreski re-
zultata. Najvjerojatniji razlog tome je §to
proizvodaci kompleta podjednako ne kori-
ste medunarodno priznate standarde u sa-
stavu svojih kompleta.

4. Analize TSH predstavljaju poseban
problem kako to pokazuju i naSi i rezultati
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dobiveni u programu Agencije. Napore u
svrhu poboljSavanja kvalitete rezultata tre-
baju Ciniti i korisnici i proizvodaci. Zato je
za sada od najveée vaznosti rigorozna labo-
ratorijska kontrola stabilnosti RIA komple-
ta i preciznosti dobivenih rezultata.
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Abstract

INTERLABORATORY QUALITY ASSESSMENT
OD RADIOIMMUNOASSAYS AND SIMILAR
ANALYSES OF SERUM THYROXINE,
TRIODOTHYRONINE AND THYROTROPIN

Vlatkovi¢ M., Lonc¢ari¢ S., Lukinac Lj., Kuster Z.

A project under the above title was carried
out in the second half of 1983 with the partici-
pation of 25 laboratories (22 for TSH assessment)
from the whole of Yugoslavia. The organization
of the project and analysis of the results were
conducted after the 1980/81 IAEA External Qua-
lity Assessment Scheme for the same hormones.
Each laboratory analysed 30 freeze dried aliquots
of 7 serum pools of various hormone concentra-
tions, for 6 months. Each laboratory received
monthly reports on the results including all
laboratory trimmed means and trimmed CV for
between-laboratory variability. Mean CV values
were 19.9 % for T4, 23.0 % for T3 and as much
as 45.4°% for TSH. Cumulative statistics were
used to assess the mean bias and its variability
for each laboratory. Median bias ratings were
8.5 % for T4, 5.1 % for T3, and 17.0 % for TSH,
while median variability of bias were 12.0 %,
20.2 % and 29.7 % respectively. With the excep-
tion of 10 % of laboratories whose results were
poor, other laboratories showed similar results
taking into account both the mean bias and its
variability.
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OPCA BOLNICA SPLIT
ODJEL ZA NUKLEARNU MEDICINU, ODJEL ZA NEUROLOGIJU,
ODJEL ZA KIRURSKE BOLESTI — NEUROKIRURSKI ODSJEK

ZNACENJE GAMAENCEFALOGRAFIJE U DIJAGNOSTICI INTRAKRANIJSKIH
EKSPANZIVNIH PROCESA

Stanic¢i¢ A., Rei¢ P., Jurinovi¢ M., Marovi¢ A.

Sazetak — U skupini od 31 pacijenata sa dokazanim intrakranijskim ekspanzivnim proce-
som, od kojih je 29 imalo tumor mozga, a preostala dvojica subduralni hematom i ane-
urizmu, nalaz gamaencefalografije bio je pozitivan kod 26 bolesnika (osjetljivost 83 %).
Gamaencefalografija se dobro dopunjavala sa kompjutoriziranom tomografijom mozga. Bila
je pozitivna kod 4 pacijenta s negativnim nalazom kompjutorizirane tomografije iz grupe
od 21 bolesnika kojima su napravijene obje pretrage. Nijedan pacijent iz te skupine nije

imao negativan nalaz obiju pretraga.

UDC: 616.831-006-073.756.8:621.039.84

Key words: brain neoplasms — diagnosis, spectrometry gamma

Original scientific paper
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Uvod — U Zelji da evauliramo gamaence-
falografiju u dijagnostici intrakranijskih eks-
panzivnih procesa, prikazali smo rezultate
koje smo dobili kod 31 pacijenata s intra-
kranijskim ekspanzivnim procesom, lijeCe-
nih u nasoj ustanovi od sijeCnja 1983. do
ozujka 1984.

Materijal i metode — U naSoj skupini pa-
cijenata bilo je 15 musSkaraca u dobi od 25
do 73 godine (prosjek 51 godina) i 16 Zena
u dobi od 23 do 74 godine (prosjek 52 go-
dine). Od 31 pacijenta, njih 29 imali su tu-
mur mozga, jedan je bolesnik imao subdu-
ralni hematom i jedan aneurizmu.

Nakon standardne pripreme davanjem na-
trijeva perklorata, pacijentima smo intraven-
ski injicirali 740 MBg 99m-pertehnetata u vo-
lumenu od 0,5ml kao bolus. Snimali smo
gama kamerom Siemens sa Sirokim vidnim
poljem, opskrbljenom niskoenergetskim, vi-
Senamjenskim kolimatorom. Gama kamera
povezana je s elektronickim racunalom PDP
11/34. Na$ rutinski postupak kod gamaen-
cefalografije obuhvaéa cerebralnu angio-
scintigrafiju, rane i kasne staticke snimke.
Cerebralnu angioscintigrafiju radimo u an-

teriornoj, a prema potrebi u posteriornoj, ili
lateralnim projekcijama. Podatke u sekund-
nim sekvencama, u toku prvih 40 sekundi
po injiciranju, pohranjujemo u elektronic-
kom racunalu. Rane staticke snimke radimo
na polaroidu, odmah nakon angioscintigra-
fije, u lateralnim projekcijama, sakupljajuci
200.000 impulsa po projekciji. Kasne static-
ke snimke, takoder na polaroidu, radimo u
anteriornoj, posteriornoj i lateralnim projek-
cijama, a prema potrebi i u verteks projek-
ciji, sakupljajuc¢i 300.000 impulsa po projek-
ciji.

Rezultati — Nalaz gamaencefalografije
bio je pozitivan kod 26 od 31 pacijenta
(osjetljivost 83 %). Cerebralna angioscinti-
grafija bila je pozitivna u 4 od 31 pacijenta
(4/31), rane staticke snimke kod 13/31, a
kasne staticke snimke bile su pozitivne u
svih pacijenata s pozitivnim nalazom gama-
encefalografije. Prema patohistoloSkom na-
lazu, tumori su dijagnosticirani ovako: gli-
oblastoma multiforme 6/6, glioma philloides
1/1, astrocytoma gradus | 0/1, oligoastro-
cytoma transitionale 11l 0/1, meningeoma
3/3, hemangiopericytoma 1/1, chordoma
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bazi mozga

Fig — 1 Early right lateral scintigram of aneu-
rysm at the base of the brain

Clika 2 — Kasni posteriorni (a) i desni lateralni
scintigram (b) tumora pontocerebelarnog kuta

Fig. 2 — Late posterior (a) and right lateral (b)
scintigram of cerebellepontine angle tumour
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0/1, cystis arachnoidalis 0/1, te metastaze
6/6. Fotom, jo$ je dijagrosticiran subdural-
ni hematom 1/1 i aneurizma 11 (slika 1).
Intrakranijski ekspanzivni procesi prema lo-
kalizaciji dijagnosticirani su ovako: procesi
u hemisferama velikog mozga 20/23, na ba-
zi mozga 3/4 i u straznjoj lubanjskoj jami
3/4 (slika 2). U deset pacijenata gamaen-
celalograija je bila prva pretraga koja je
ukazala na leziju.

U rpacijenata kojima su ucinjene i gama-
encefalografija i kompjutorizirana tomogra-
fija mozga (CT mozga), gamaencefalografi-
ja je bila pozitivna u 16/21, a CT mozga u
17/21. Ni u jednom slu¢aju nisu obje te pre-
trage bile negativne kod istog pacijenta.
Gamaencefalografija je bila pozitivha, a CT
mozga negativna kod dva pacijenta s tumo-
rom pontocerebelarnog kuta, kod jednog bo-
lesnika s meningeomom i jednog s gliobla-
stomom. CT mozga bila je pozitivha uz ne-
gativhu gamaencefalografiju u oba pacijenta
5 astrocitomom, te kod po jednog pacijenta
s tumorom straznje jame, arahnoidalnom ci-
stcm i hordomom.

U skupini od 23 pacijenta kojima su na-
pravljene gamaencefalografija i cerebralna
angiografija, gamaencefalografija je bila po-
zitivna u 18/23, a cerebralna angiografija u
21/23. Obje su pretrage bile negativne kod
jednog pacijenta s tumorom straznje lubanj-
ske jame. Gamaencefalografija je bila pozi-
tivna, a cerebralna angiografija negativna
kod jednog pacijenta s tumorom pontocere-
belarnog kuta. Cerebralna angiografija bila
je pozitivna, a gamaencefalografija negativ-
na u oba pacijenta s astrocitocitomom, te
kod po jednog pacijenta s hordomom i s
arahnoidalnom cistom.

Diskusija i zakljuéak — S obzirom na iz-
nesene rezultate, kao i iskustva drugih auto-
ra (1, 2, 8, 4), moze se zakljuciti da gama-
encefalografija zauzima znacajno mjesto u
klinickoj obradi pacijenata kod kojih se
sumnja na intrakranijski ekspanzivni proces.
Zbog izrazite neinvazivnosti i visoke osjetlji-
vosti, da je metoda vazna u detekciji intra-
kranijskih ekspanzivnih procesa, u postav-
ljanju indikacije za cerebralnu angiografiju,
a prema nasem iskustvu dobro se dopunju-
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je s kompjutoriziranom tomografijom moz-
ga. Sama cerebralna angioscintigrafija, ko-
likcgod ima nisku osjetljivost, uvelike nam
moze pomoci pri ocjenjivanju vaskularno-
ol lezije.

Abstract

THE IMPORTANCE OF BRAIN SCINTIGRAPHY
IN THE DIAGNOSIS OF INTRACRANIAL
EXPANSIVE PROCESSES

Stanici¢ A., Rei¢ P., Jurinovi¢c M., Marovic A.

In 31 patients with proved intracranial expan-
sive processes, 29 of whom had tumors, and the
remaining two had subdural hematoma and an
aneurysm, 26 out of 31 lesions (sensitivity 83 %)
werl detected. Brain scinitgraphy combined well
with brain CT, being positive in four patients
whose CT was negative in the group of 21 pa-
tients, wno underwent both brain scintigraphy
and brain CT. No patient in that group was ne-
gative by both brain scintigraphy and CT.
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RO INSTITUT ZA NUKLEARNE NAUKE
»BORIS KIDRIC«, VINCA
OOUR INSTITUT ZA RADIOIZOTOPE »Rl«

11001 Beograd, p.p. 522
Telefon (011) 438-134
Telex JU 11563

Telegram VINCAINSTITUT

Proizvodi:
univerzalni Tc-99m-generator za humanu primenu

radioaktivhost generatora:
od 3,7 GBqg (100 mCi) do 29,6 GBq (800 mCi)

Indikacije:
® u obliku pertehnetata:
za scintigrafiju tireoidee, mozga, pljuvacnih Zlezda,
gastrointestinalnog trakta;

@ u obliku jedinjenja obelezenih ™Tc:
za scintigrafiju organa i tkiva, narocito bubrega, jetre,
pluca i kostiju

U proizvodnji koperira:
»TIK« Tovarna igel Kobarid — 65222 Kobarid, GoriSka 5a
SOUR »Galenika«, RO »Plastika i guma«, OOUR Fabrika za
proizvodnju i preradu plasti¢nih masa i gume — 11080 Zemun,
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ZAVOD ZA PATOFIZIOLOGIJU

MJERENJE CEREBRALNE PERFUZIJE **"Tc PERTEHNETATOM PO DOBNIM
SKUPINAMA U NEUROLOSKI ZDRAVIH ISPITANIKA

Bajc M., Nikoli¢ [., Lonc¢ari¢ S., lvancevié¢ D.

Sazetak — Mjerenje cerebralne perfuzije pobuduje interes zbog velikih funkcionalnih i or-
ganskih ispada koji mogu nastati i nakon manjih hemodinamickih promjena.

Radi $to tocnije evaluacije mjerenja perfuzionih promjena u cerebrovalskularnih bolesti
nametnula se potreba evaluiranja cerebralne perfuzije u zdravih ispitanika. Vazno je napo-
menuti da se cerebralna perfuzija znacajno razlikuje po dobrim skupinama a §to je u vezi

sa procesima sazrevanja i starenja krvnih Zzila.

Analizirali smo krivulje nad opskrbnim podru¢jem arterija cerebri medija i arterija cerebri
anterior u anteriornoj i verteks projekciji. Prilikom analiza krivulja mijerili smo vrijeme
dotoka, uzlazni i silazni dio krivulja kao i povrsinu ispod krivulje.

Nasi rezultati ukazuju na znatne razlike u brzini dotoka, vremenu protoka kao i u brzini
eliminacije medu analiziranim dobnim skupinama.

UDC: 616.133.33-072.7:539.163
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Uvod — Problem cerebralne perfuzije je
od neobi¢ne vaznosti, buduéi da je ucCesta-
lost cerebrovaskularnih bolesti (CVB) veli-
ka. Zbog toga su tijekom posljednih Cetr-
deset godina ucinjeni mnogi poku$aji da se
primjenom razli€itih metoda $to toCnije spo-
znaju fizioloSka i patofizioloS§ka zbivanja u
mozdanom krvotoku, te njegov odnos pre-
ma metabolizmu nervnih stanica.

Regionalni cerebralni protok moze se
kvantificirati neinvazivnim putem uz koriste-
nje difuzibilnih i nedifuzibilnih radioindika-
tora.

Upotrebom difuzibilnog radionuklida kse-
nona i primjenom klirens tehnika, zasnova-
nih na modifikaciji metode Mayera i Zierle-
ra, dobivaju se kvantitativni parametri cere-
bralnog protoka.

Kvantitativna mjerenja pomoc¢u nedifuzi-
bilnog indikatora zasnivaju se na metodi
Oldendorfa (9) koja omogucuje pracenje
prvog prolaza radioindikatora kroz cerebral-
ne krvne Zile u obliku vremenskih krivulja
radioaktivnosti (VKR) generiranih sa odgo-
varajuc¢ih podrucja interesa.

Budu¢i da je tumacenje analogne slike i
vizuelna procjena VKR zasnovana na isku-

stvu, ono je zbog subjektivnosti nedovoljno
to¢no (3).

U cilju objektivizacije i Sto tocCnije evalu-
acije mozdanog protoka u pojedinim CVB,
razvijeni su brojni pristupi u obradi VKR.

Jedan od pristupa analizi VKR primjenjuje
modifikaciju Zierlerove metode koja pro-
mjene radioaktivnosti u vremenu izrazava u
vidu srednjeg vremena prolaza radioindika-
tora obzirom na razli¢itu duzinu i smjerove
krvnih zila unutar mozdanog tkiva (11). Po-
stoje, nadalje, pokus$aji izradunavanja cere-
bralnog protoka u apsolutnim vrijednostima,
gdje se koriste faktori korekcije u odnosu
na recirkulaciju i frekvenciju sréanog rada
(5). Osim ovih pristupa postoje i poku$aji iz-
raCunavanja cerebralnog protoka u ml/min
pomocu dekonvolucione analize dinamicke
scintigrafije mozga. Tim postupkom dobiva
se krivulja takvog oblika kao da je injicira-
no izravno u obje karotidne arterije (1, 2),
koriste se analiza VKR prilagodavanjem na
»gama variate« funkcije kojom prilikom se
dobivaju vrijednosti vremena regionalnog
protoka (11).

Bududi da ni jedna do sada koristena me-
toda nije dala oCekivane rezultate, osobito
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kod analize poremecaja cerebralnih prote-
ka, pokuSali smo odrediti neke od parame-
tara VKR, i to one koje su nam se na osno-
vi dugogodiSnjeg iskustva ucinili relevant-
nim u analizi kako normalnih tako i pore-
mecenih hemodinamic¢kih uvjeta.

U cilju Sto adekvatnijeg tumacéenja pato-
loSkih krivulja nametnula se potreba za de-
finiranjem normalnih vrijednosti datih poka-
zatelja, kao i za odredivanjem fizioloSkih
odstupanja. Stoga smo pristupili analizi VKR
kod neurolos$ki zdravih ispitanika svrstanih
u dobne skupine.

Materijal i metode — Angioscintigrafije su
izvodene pomocu 740 MBq **"Tc pertehne-
tata koji je injiciran u kubitalnu venu. U
istom trenutku uklju¢ena je gama kamera
povezana s elektroni¢kim raunarom koja
je registrirala promjene radioaktivnosti tije-
kom narednih 40 sek. Ispitanici su snima-
ni u anteriornoj ili verteks poziciji.

Obradivani su angioscintigrami zdravih
ispitanika u kojih su i nalazi EEG-a, fundusa
i kraniograma bili u granicama normale.
Ispitanici su podijeljeni u pet dobnih skupi-
na u rasponu od 15 godina starosti.

Postavljanjem regija od interesa nad sre-
diSnjom i prednjom cerebralnom arterijom
dobivene su VKR. U analizi krivulja odredili
smo slijedece parametre:

a) O—T: predstavlja vrijeme dotoka, mje-
reno od pocetka injiciranja bolusa radio-
indikatora do trenutka uspona aktivnosti, b)
T1—T2 predstavlja vrijeme uzlaznog dijela
krivulje, Cije prve tri sekunde odrazavaju
pretezno arterijsku fazu, a nagib krivulje di-
rektno odrazava akciju srca, c) vrh krivulje
koji u sebi sadrzi sve tri faze (arterijsku,
kapilarnu i vensku), d) T=—Ts je vrijeme pa-
da radioaktivnosti od vrha do najnize tocke,
i to predstavlja odtok krvi iz mozga. Ovom
dijelu krivulje dali smo poseban znacaj i na-
S§a su zapazanja da se promjene ¢esto na-
laze upravo na ovom dijelu krivulje u nekim
CVB, zbog poremecaja permebiliteta krvnih
Zila i perivazalnog edema, e) plato krivulje
predstavlja onaj postotak od maksimalnog
aktiviteta koji recirkulira poslije pada kri-
vulje, f) izraGunavali smo i povrSinu ispod
uzlaznog i silaznog dijela krivulje (P1+P2)
koja predstavlja i protok i volumen distribu-
cije indikatora.
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Rezultati istraZivanja — Na osnovi nave-
denih parametara obradili smo VKR u 50
ispitanika. Utvrdili smo da u promatranim
parametrima ne postoje razlike medu pred-
njim i srediSnjim mozdanim arterijama, niti
u odnosu lijevo-desno, niti izmedu muskara-
ca i Zzena i zato ce rezultati koje iznosimo
odnose na obje arterije, obje strane i oba
spola.

U prvoj skupini ispitanika koju cCini sta-
rosna skupina od 1—15 godina zapazamo
usku VKR, T\—T2 je 5,1 s, veoma kratku ka-
pilarnu fazu i strmi pad aktiviteta tijekom
6,6 s (tabela 1).

U drugoj skupini ispitanika od 16—30 god.
nailazimo na tipi¢nu krivulju odraslih s du-
zom fazom T—T2 koja traje 6s i duzom
T2—Ts fazom u trajanju od 7,2 s.

Trecu starosnu kategoriju C&ine ispitanici
od 31—40 god. U ovoj skupini VKR dobiva
karakteristiCan oblik istostrani¢nog trokuta,
sa T+—T2 fazom od 6,5s, a T>—Ts fazom od
9,3 s (slika 1).

Cetvrtu skupinu ¢&ine ispitanici izmedu
46—60 god. starosti. U ovoj dobnoj skupini
oblik krivulje viSe odstupa od oblika krivulje
prethodne grupe, krivulja postaje Sira, sa
zaobljenim vrhom. SrediSnja vrijednost faze
T,—T2 se pomi€e na 7s, a vrijednosti faze
T—T3 na 9,6 s.

g0 ¢ DOBME SKUPINE

g " 0-15 god.
2} 6 -30 god.
20 | 3 31-45 god.
4) 46-60 god.
| 526 god

udie aktvnast ()
-
-

vrijeme (e}

Slika 1 — Shematski prikaz normalnih vrijedno-
sti vremenskih krivulja radioaktivnosti po dobnim
skupinama. Uociti promjene u strmini silaznog
dijela krivulje
Fig. 1 — Shematic representation of the time
activity curves normal values in different age
groups. Note the changes in downslope part of
the curves depending on age
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Slika 2 — Tabela normalnih vrijednosti mozda-
nog protoka u sekundama

Fig. 2 — Table of normal cerebral perfusion va-
lues expressed in seconds in different age
groups

U posljednjoj analiziranoj dobnoj skupini
koju sacinjavaju ispitanici iznad 60 god. na-
ilazimo na joS vece srediSnje vrijednosti
T:—T2 od 7,6s, zaobljavanje vrha i produ-
zenje faze T.—Ts na 10,2s. U ovoj dobnoj
skupini nalazimo veoma veliku varijabilnost
pojedinih ispitivanih parametara.

Vrijednost platoa takoder se mijenja po
dobnim skupinama i varira u granicama iz-
medu sredi$nje vrijednosti od 28—38 %. Pri
komparaciji povrSina ispod lijeve i desne
krivulje ustanovili smo da u neuroloski zdra-
vih ispitanika maksimalna razlika u vrijed-
nostima povrsina iznosi 20 %.

Diskusija — Mjerenje cerebralnog proto-
ka nedifuzibilnim radioindikatorom nije u
neposrednoj ovisnosti o volumenu mozga,
nego odrazava volumen krvi u krvnim zila-
ma mozga. Imaju¢i ovo na umu pokusali
smo pomocu odredenih parametara analizi-
rati VKR. Svjesni smo da ovaj pristup nije
niti najbolji niti idealan, ali je brz i daje re-
levantne rezultate kako pri analizi VKR u
normalnim, tako i u izmjenjenim hemodina-
miCkim uvjetima.

Na osnovi dobivenih rezultata koji uka-
zuju na postepenu promjenu svih parame-
tara cerebralnog protoka, moglo bi se pret-
postaviti da postoji fizioloski slijed sazrije-
vanja vaskularnog sistema i maturacije nje-
govog autoregulacionog mehanizma. Kon-
trola distribucije cirkulacije uglavhom se
nalazi na prekapilarnom nivou. Polazec¢i od
ovih pretpostavki, mogle bi se objasniti pro-
mjene koje se odigravaju na krivuljama, a
koje se ispoljavaju porastom svih ispitivanih
parametara. NajviSe promjena vidimo na di-
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jelu krivulje koji predstavlja pretezno arte-
rio-kapilarno-venski dio, tj. mikrocirkulaciju
koja je indirektno odgovorna za funkciju sta-
nice. Razlika medu dobnim skupinama mo-
gu ukazivati na znacaj kapilarnog krvotoka
u smislu prohodnosti odvodnog sistema koji
je izmjenjen u starijoj zivotnoj dobi. Stoga
smatramo da se iz VKR mogu dobiti znacaj-
ne informacije o bioloSkoj starosti ispitivane
osobe.

Vrijednosti cerebralnog protoka i promje-
ne u ovisnosti o dobi predmet su suprotnih
misljenja. Dok jedni (4, 12) navode da po-
stoji progresivna redukcija protoka u zdra-
vih ispitanika starije Zivotne dobi bez evi-
dentiranih znakova hipertenzije i ateroskle-
roze, u isto vrijeme drugi (11, 13) navode
da ne postoje redukcije u protoku sve dok
starenje nije udruzeno s pojavom hiperten-
zije i ateroskleroze. NaSi nalazi ukazuju
na promjene u perfuziji cerebralnog proto-
ka po dobnim skupinama koje se manifesti-
raju i promjenom oblika krivulje.

Neki autori (6, 7, 8) smatraju da u podrué
ju vaskularizacije srediSnje mozdane arte-
rije, ovisno o dobi ispitanika, postoji izrazi-
tija redukcija protoka nego li u podrucju
vaskularizacije ostalih cerebralnih arterija.
Analize VKR u nasih ispitanika ukazuju na
to da ne postoje razlike u promatranim pa-
rametrima u odnosu na distribuciju prednje
i srediSnje cerebralne arterije.

Zakljuéak — 1. U cerebralnom protoku
postoje razlike ovisne o dobi ispitanika.
Razlike su uoCene na osnovu analize kri-
vulja.

2. Te razlike se odnose na oblik krivulje,
vrijeme dostizanja maksimuma, duzinu od-
toka radioindikatora i visinu platoa recirku-
lirajuc¢eg aktiviteta.

3. Na osnovi VKR mogu se dobiti vrijedne
informacije o bioloSkoj starosti krvnih Zzila
ispitanika.

Abstract

MEASUREMENT OF CEREBRAL PERFUSION
WITH 99mTc IN NEUROLOGICALLY HEALTHY
SUBJECTS OF DIFFERENT AGE GROUPS

Bajc M., Nikoli¢ I., Loncari¢ S., lvancevi¢ D.

The measurement of cerebral perfusion has
raised interest because of the functional and
organic perfusion defects which may occur even
after minor hemodinamic changes.
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In order to obtain as exact an evaluation of
the measurement of perfusion changes in ce-
rebrovascular diseases as possible it appeared
necessary to evaluate cerebral perfusion in heal-
thy subjects. It is important to point out that ce-
rebral perfusion differens in the various age
groups of examinees, since it is connected with
the maturing and aging process of vascular ves-
sels.

We have analysed curves over the supply,
area of the middle cerebral arteries and the
anterior cerebral arteries in anterior and vertex
projection. By these analyses we have measured
the arival time initial and down slope of the
curve as well as the area under the curve. Our
results show differences in the arrival as well as
the elimination time between the age groups
analysed.
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MOGUCI PATOFIZIOLOSKI MEHANIZMI HEMODINAMSKE DISFUNKCIJE
U VASKULARNIM GLAVOBOLJAMA

Nikoli¢ I., Bajc M., Mihaljev-Martinov J., Loncari¢ S., Ivancevi¢ D.

Sazetak — Osnovni patofiziolo§ki mehanizmi nastanka vaskularnih glavobolja mogu se
shvatiti kao rezultat izmene tonusa ekstrakranijalnih i intrakranijalnih arterija — a mehaniz-
mi koji dovode do izmene su mnogobrojni. Merili smo cerebralnu perfuziju u AP ili verteks
poloZaju. Zanimao nas je opseg promena u ataku glavobolja i eventualna mogucé¢nost do-
kazivanja vazospazma. Pokus$ali smo odgovoriti na pitanje je li pomereceni permeabilitet
krvnih sudova sa perivazalnim edemom odgovoran za diskretne cirkulatorne smetnje. U
ispitivanih smo bolesnika uz angioscintigrafiju vrSili i reoencefalografsko ispitivanje. Na
osnovu dobijenih rezultata nadene su hemodinamske promene u bolesnika s vaskularnim

glavoboljama, pa je merenje cerebralne perfuzije indikovano za tu grupu bolesnika.

UDC: 616.857-02:616.133.33-072.7:539.163

Key words: vascular headache, cerebral arteries — radionuclide imaging, blood flow

velocities
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Uvod — Veliki broj bolesnika koji se upu-
Cuje na cerebralnu angioscintigrafiju su
osobe sa glavoboljama u kojih se sumnja
na vaskularnu etiologiju. Promene radioak-
tivnosti (VKR) na vremenskim krivuljama
koje se nalaze kod tih bolesnika obi¢no su
teze uocljive, samim tim im se ne pridaje
dovoljno znacaja, a najcesSce su prisutne u
kapilarno-venskoj fazi krivulje.

Vecina raCunarskih programa za obradu
VKT posebnu paznju pridaje uzlaznom delu
krivulje (3) gde u ovih bolesnika rede po-
stoje odstupanja. Male hemodinamske pro-
mene su vizuelno teSko uocljive i zahtevaju
veliko iskustvo, pa se ukazala potreba za
tacnijom procenom i vrednovanjem prome-
na na VKR koja je u stvari zbirni pokazatelj
slozenih hemodinamskih poremecaja koji
leze u osnovi vaskularnih glavobolja.

Postoje mnogobrojne hipoteze koje na-
stoje da objasne mehanizme nastanka va-
skularnih glavobolja. Hipoteza Santova, ko-
ja se zasniva na rezultatima merenja razlike
u koncentraciji metabolita u arterijskoj i
venskoj krvi koja napudta mozak, ukazuje
na postojanje Santova pomoc¢u kojih se za-
obilazi kapilarni krvotok. Ovom hipotezom

autori objasnjavaju nastanak bledila i pro-
Sirenih vena u bolesnika sa vaskularnom
glavoboljom (4). Serotoninska hipoteza (6)
zasniva se na nalazu povec¢anih koli¢ina se-
rotonina pre napada migrene i pada njego-
vog nivoa u fazi glavobolje. Serotonin kao
i ostali biogeni amini (prostoglandin) dovo-
de do periferne senzibilizacije receptora za
bol i do povec¢anog permeabiliteta kapilara.

Refleksna hipoteza objasSnjava nastanak
vazodilatacije kao rezultat refleksnog spaz-
ma arteriola, koji dovodi do regionalne
ishemije i do hipoksije kojoj sledi laktacido-
za i proSirenje krvnih sudova.

Bol bi se mogao objasniti serotoninskom
nipotezom koja na kraju vodi edemu. Po-
stoje i hipoteze koje bol objasSnjavaju ab-
normalnom reakcijom alfa i beta receptora
(5) na nadrazaj.

Rezultati merenja cerebralnog protoka sa
fzsenonom u bolesnika sa vaskularnim gla-
voboljama, ukazuju na postojanje ishemije
u fazi aure (9, 11) koju sledi luksuzna perfu-
zija. Rezultati drugih studija (8) pak ukazuju
na povecanje globalnog protoka, ali na
smanjenu perfuziju u pojedinim delovima
kore.
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Cilj naseg rada je da pokusamo pomocu
postojecih hipoteza objasniti patofizioloSke
mehanizme koji bi mogli dovesti do prome-
na uocljivih na VKR u bolesnika sa vasku-
larnim glavoboljama.

Bolesnici i metode — Angioscintigrafiju
smo izvodili u 34 bolesnika sa vaskularnim
glavoboljama pomocéu 740 MBgq 99 mTc
DTPA u vidu bolus injekcije u AP ili verteks
polozaju. Postavljanjem regija od interesa
nad prednjim i srednjim cerebralnim arteri-
jama dobili smo VKR. U analizi krivulja
upotrebili smo parametre za koje smo sma-
trali da su merodavni u oceni stanja cere-
bralnog protoka (1), a to su: O—T:1 je vre-
me od injiciranja bolusa i starta kamere do
pocetka rasta aktiviteta; od Ti—T2 je vreme
od pocCetka rasta aktiviteta do vrha krivulje.
Ono u prve 3 sekunde sadrzi arterijsku fa-
zu, direktno zavisnu i od akcija srca. Oblik
vrha krivulje u sebi sadrzi sve 3 faze (arte-
rijsku, kapilarnu i vensku). Od T>—Ts je
vreme pada radioaktivnosti od vrha do naj-
nize taCke i predstavlja odtok krvi iz mozga.
Ovom delu krivulje dali smo poseban znacaj
zbog nasih zapazanja da se promene u va-
skularnim glavoboljama odigravaju upravo
na ovom delu krivulje, a u vezi su sa pore-
mecajem permeabiliteta krvnih sudova i pe-
rivazalnim edemom. Plato odnosno zavrsni
deo krivulje predstavlja procenat od maksi-
malnog aktiviteta koji recirkuliSe posle pa-
da krivulje. Pored ovoga, kod 25 bolesnika
vrSili smo i reoencefalografska (REG) sni-
manja.

Rezultati istrazivanja — Analizom dobije-
nih rezultata ustanovili smo nekoliko mogu-
¢ih odstupanja u odnosu na normalne vred-
nosti (1). U znatnom broju nasih bolesnika
(62 %) uocili smo produzenje faze Ti—Ta.
Ono je variralo u vrlo Sirokim granicama,
nezavisno od starosti i pola bolesnika. Le-
vo-desne asimetrije u zavrSnom delu uzlaz-
nog pravca krivulje, koje odgovaraju arte-
rio-vensko-kapilarnoj fazi, zapazili smo u
32 % bolesnika. U izvesnom broju nasih bo-
lesnika (12 %) zapazili smo promene na po-
Cetku silaznog dela krivulje koje odgovara-
ju venskoj fazi. Produzena faza T—Ts uocCe-
na je u 60 % nasih bolesnika. Visoki plato
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recirkuliSu¢eg aktiviteta nalazili smo ¢ak kod
66 % analiziranih krivulja.

Na osnovu ovih zapazanja uoCili smo dva
osnovna tipa krivulja koje se razlikuju po
obliku, a sadrze razne kombinacije produ-
Zenja nekoliko analiziranih parametara.

Prvi tip krivulja je simetriCna desno-leva
krivulja sa produzenom fazom T+—T2, pro-
duzenom fazom T>—T3s i visokim platoom re-
cirkuliSuceg aktiviteta (slika 1).

Drugi tip je asimetricna levo-desna kri-
vulja, s tim da se asimetrija uocCava ili na
poCetku silaznog dela krivulje sa ili bez
kombinacije produzenja vremenskih para-
metara.

U svih 25 bolesnika u kojih je izvrdeno
REG snimanje, nalaz je ukazivao na teSke
oblike hemodinamskih poremecaja u smi-
slu otezanog dijastolnog priliva, hipotonije

Slika 1 — Simetri¢na levo-desna krivulja sa pro-
duzenim fazama T—T, i T,—T;3 i visokim pla-
toom recirkuliSuceg aktiviteta
Fig. 1 — Symmetric right-left time activity curve
with prolonged phases T;—T2, T,—T3 and high
level of recirculating activity

“"_———- S ¥ "L
Slika 2 — Asimetricna levo-desna krivulja kod
koje se asimetrija uocava na kraju uzlaznog dela

krivulje
Fig. 2 — Asymmetric right-left time activity cur-
ve. The asymmetry is visible on the end of the
initial slope of the curve
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do atonije arterija u ortostazi, intrahemi-
sferne asimetrije, kao i izmene tonusa arte-
rija levog i desnog hemikranijuma.

Diskusija — Rezultati ovih istrazivanja
VKR u bolesnika sa vaskularnim glavobo-
ljama, ukazuju na brojne promene koje bi
se mogle dovesti u vezu sa napred navede-
nim hipotezama. Zbog spazma arteriola i
kapilara koji nastaje u pocetnoj fazi glavo-
bolje, verovatno dolazi do zaobilazenja ka-
pilarne mreze i direktnog prelaza radioindi-
katora iz arterijskog u venski sistem. Za
ovu funkcionu pretpostavku postoje i mor-
foloSki dokazane arterio-venske anastomo-
ze na prekapilarnom nivou. Takva hemo-
dinamska promena se na krivulji odrazava
u vidu vece koli¢ine aktiviteta u venskoj fa-
zi, to jest dugim zadrzavanjem veéeg nivoa
aktiviteta u silaznom delu krivulje. U tezih
oblika glavobolje, promenjena koli¢ina ami-
na (serotonina) te nedostatak prostaciklina
dovode do spazma i poveéane agregabilno-
sti trombocita, §to uslovljava ishemi¢ne pro-
mene koje se odrazavaju na zavrSetku uz-
laznog dela VKR. Promenjene koli¢ine ami-
na dovode do povecane propustljivosti ma-
lih krvnih sudova, Sto uslovljava pojavu pe-
rivazalnog edema. Taj se edem na krivulja-
ma iskazuje smetnjama dotoka i odtoka
krvi i zaostajanjem vecée koli¢ine aktiviteta
u cirkulaciji.

U ataci migrene (7, 9, 11) merenja regio-
nalnog cerebralnog protoka s ksenonom
ukazuju na pojavu ishemije kojoj sledi luk-
suzna perfuzija. Ona se na arteriografiji
uocCava kao pojacano kapilarno i rano ven-
sko punjenje (2), a na VKR rezultuje asime-
trijom vrha krivulje.

Na osnovu naSih rezultata smatramo da
primenjenom metodom i pristupom moze-
mo objektivizirati hemodinamske promene
na VKR koje su vizuelno teSko uocljive.
Svesni smo da ni ovaj pristup nije idealan
(1) i ima odredene nedostatke, ali smo isto-
vremeno ustanovili da rezultati ovih istra-
Zivanja dobro koreliSu sa klinickom slikom
i sa REG nalazom. Misljenja smo da ne po-
stoji ni jedan izolovani parametar koji bi bio
patognomiCan za vaskularne glavobolje.
Stoga se vrednosti navedenih parametara
moraju tumaciti u medusobnoj zavisnosti.

Radiol. lugosl. 18(4) 429—432, 1984

Ipak smatramo da su odluCujuéi parametri
faze Ti—T2, T2—Ts, oblik VKR te postoja-
nje levo-desne asimetrije.

Zakljuéci — 1. Na VKR naSih bolesnika
sa vaskularnim glavoboljama na$li smo po-
vecanje vrednosti sledecih parametara: fa-
za T—T2 i T»—Ts, platoa, te promene u
vrhu krivulje.

2. Ove promene su zavisne od tezine kli-
nicke slike.

3. Navedeni parametri se ne mogu pro-
cenjivati izolovano ve¢ o medusobnoj zavis-
nosti, uzimajuéi u obzir oblik krivulje.

4. Smatramo da se na osnovu angioscin-
tigrafije moze dobiti uvid u tezinu hemodi-
namskih poremecaja u bolesnika sa vasku-
larnim glavoboljama.

Abstract

POSSIBLE PATHOPHYSIOLOGICAL
MECHANISMS OF HEMODYNAMIC
DYSFUNCTION IN VASCULAR HAEDACHE

Nikoli¢ I., Bajc M., Mihaljev J., Loncari¢ S.,
lvancevi¢ D.

The essential pathophysiological mechanisms
of vascular haedaches could be understood to
be a result of the intracranial and extracranial
tonus artery exchanges of which there are many.

Cerebral perfusion in anterior and vertex pro-
jection have been interested in the extension of
changes in haedache attack and the possible
problem of vasospasm. We have tried to answer
the question wether the perivasal edema is re-
sponsible for discrete hemodynamic alternation.
Patients have been examined by angioscintigra-
phy and reoencephalography. As a result we
have found hemodynamic changes in patients
who suffered from vascular headache, so mea-
surement of cerebral perfusion is indicated for
this group of patients.
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DIJAGNOSTIKA POVECANIH PARATIREOIDNIH ZLIJEZDA ULTRAZVUKOM

Tomi¢ Brzac H., Buchberger Horvat K.

SaZetak — Pregled vrata ultrazvukom ucéinjen je u 140 bolesnika radi klinicke sumnje na
primarni ili sekundarni hiperparatireoidizam. U 19 bolesnika nalaz ultrazvuka bio je potvrden
citoloSkom punkcijom. Operativhom zahvatu bilo je podvrgnuto 17 bolesnika. U radu se
iznose prednosti i nedostaci ultrazvuénog pregleda, te usporeduju dobiveni podaci s ope-
rativnim nalazima. Zakljucuje se da je pregled vrata ultrazvukom metoda izbora u dijagno-

stici povecanih paratireoidnih Zlijezda.

UDC: 616.447-008.61-073.175:534-8
Key words: hyperparathyroidism — diagnosis,
Original scientific paper
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Uvod — Ultrazvuénu dijagnostiku parati-
reoidnih zlijezda uveli su Japanci 1975. go-
dine (1). Zbog relativho slabije moci razlu-
Civanja tadasnjih aparata, do 1980. godine
malo autora pise o svojim iskustvima na
ovom podrucju (3). U novije vrijeme razvi-
jaju se »real-time« tehnike i koriste sonde
visih frekvencija (5—10 MHz) $§to omogucu-
je dobar prikaz povrsinskih tkiva. Zahvalju-
juci tome ova metoda se sve viSe koristi pri
ispitivanju stitnjace, a uz nju i paratireoidne
Zlijezde. Da bismo mogli prikazati parati-
reoidnu Zlijezdu, njena veli¢ina mora biti ba-
rem u jednom promjeru vec¢a od 0,5cm (2,
7). U protivhom se ne prikazuje radi bliskog
kontakta sa S$titnjaCom i sli¢nosti u eho-
strukturi. Poveéane paratireoidne zlijezde u
pravilu pokazuju nize odjeke od tkiva S§tit-
njaCe (4), a okruzene su i tankim ehogenim
rubom, te ih je lako uociti uz straznju plohu
StitnjaCe u visini gornjeg ili donjeg pola
reznja. Specificnost metode kre¢e se od
70 % (1) do 98 % (4).

Materijal i metode — Pregledom parati-
reoidnih Zlijezda se u nasem Zavodu bavi-
mo 1,5 godinu. Za to vrijeme pregledali smo

ultrasonics

140 bolesnika upucenih s klinicki postavlje-
nom sumnjom na primarni (55 bolesnika)
ili sekundarni (85 bolesnika) hiperparatireo-
idizam. Bolesnici su bili stari od 16—65 go-
dina, a vecina (58 %) ih je u skupini od 30—
50 godina. Muskaraca je bilo 61 %, a zena
39 %. Bolesnici su pregledovani u leze¢em
polozaju s ekstendiranim vratom. Koristili
smo linearnu sondu od 3,5 MHz, tako da
smo stavljali vodenu kupku preko vrata bo-
lesnika, ili sondu od 5 MHz bez vodene kup-
ke (»contact scan«), (slika 1 i 2). CitoloSku
punkciju radili smo kod manjeg broja bo-
lesnika, nakon $to smo ucinili pregled vra-
ta ultrazvukom i oznacili na kozi mjesto
punkcije.

Rezultati — Jednu ili viSe povecanih pa-
ratireoidnih zlijezda na$li smo u 100 boles-
nika. U preostalih 40 nismo na vratu nasli
znakove povecanja ovih Zlijezda. Najmanja
paratireoidna Zlijezda koju smo prikazali
bila je veli¢éine 0,7 X 0,4cm, a najveca
3 X 2cm. CitoloSkom punkcijom potvrdili
smo nalaz u 19 bolesnika. Operativhom za-
hvatu bilo je podvrgnuto 17 bolesnika: 6 s
primarnim hiperparatireoidizmom, a 11 sa
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Slika 1 — Poprecni presjek kroz desnu stranu

vrata. T — tireoidea, Tr — trahea, PT — para-

tireoidea, M — m. sternokleidomastoideus. Veli-

¢ina paratireoidne Zlijezde iznosi 1,1 X 0,8 cm
(hiperplazija)

Fig. 1 — Transversal section through the right

side of the neck. T — thyroid, Tr — trachea,

PT — parathyroid, M — m. sternocleidomastoi-

deus. The size of the parathyroid is 1.1 X 0.8cm
(hyperplasia)

sekundarnim. Od ukupno 68 paratireoideja
u ovih bolesnika (uz pretpostavku da svaki
ima Cetiri normalno smjeStene paratireoide-
je), ultrazvukom smo dijagnosticirali 38 po-
vecanih paratireoidnih Zlijezda. Od toga tri
nisu videne ultrazvukom, a u tri slucaja se
radilo o lazno pozitivnom nalazu. Parati-
reoidne Zlijezde koje nisu videne ultrazvu-
kom smatrali smo normalnim nalazom. Pre-
ma naSim rezultatima, za ovu skupinu ope-
riranih bolesnika osjetljivost je 92 % speci-
ficnost 90 %, a to€nost 91 % (tabela 1).

Diskusija — Ultrazvukom smo uspjeli pri-
kazati samo povecane paratireoidne Zlijez-
de koje su bile normalno smjeStene uz
straznju plohu S§titnjace, te Zlijezde smjeSte-
ne na vratu s manjim promjenama poloza-
ja. Retrosternalno i medijastinalno smjeste-
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Slika 2 — Uzduzni presjek kroz donji pol desnog
reznja Stitnjace. T — tireoidea, PT — paratireo-
idea, M — m. longus coli, cd — kaudalno. Veli-
¢ina paratireoidne Zlijezde iznosi 1,1 X 0,7 cm
(adenom)
Fig. 2 — Longitudinal section through the lower
pole of the right thyroid lobe. T — thyroid, PT —
parathyroid, M — m. longus coli, cd — caudal.
The size of the parathyroid is 1.1 X 0.7 cm
(adenom)

ne paratireoidne Zzlijezde nedostupne su
ovom pregledu. Intratireoidno smjesStene pa-
ratireoidne Zlijezde ultrazvukom se mogu

Operativni ~ __Ultrazvuk

nalaz + — Ukupno
= 3 27 30
Ukupno 38 30 68

Osjetljivost =2 = 92 %
38

27

Specificnost =" = 90 %
30

Tocnost . 91 %
68
Tabela 1
Table 1

Radiol. lugos!. 18(4) 433—435, 1984



Tomi¢ Brzac H., Buhberger Horvat K.: Dijagnostika povecanih paratireoidnih Zlijezda ultrazvukom

prikazati, ali se ne mogu diferencirati od
drugih promjena u stitnjaci bez ciljane cito-
loSke punkcije. Isti problem imamo i kod
drugih lokalizacija paratireoideja na vratu,
kada nisu u bliskom kontaktu s tkivom Stit-
njace (5). Ciljana citoloska punkcija pod
kontrolom ultrazvuka i ovdje bi trebala dati
konacnu dijagnozu (6). Nasi rezultati cito-
loSke punkcije nisu zadovoljavajuci, jer ni-
smo uspjeli pratiti iglu u ultrazvuénom sno-
pu, Sto je nuzno da bismo bili sigurni koje
smo mjesto punktirali.

Zaklju¢éak — Pregled paratireoidnih zli-
jezda ultrazvukom je jednostavna, brza i
bezbolna metoda, bez kontraindikacija. Ona
daje informacije o broju, veliCini i lokaliza-
ciji povecanih paratireoidnih Zlijezda na vra-
tu. Uz pomo¢ ciljane citoloSke punkcije
mogu se razluCiti promjene u S§titnjaci od
paratireoideja, kao i dokazati intratireoidno
smjeStene paratireoidne Zljezde. Ultrazvuk
se moze koristiti kao »screening« metoda
kod sumnje na primarni ili sekundarni hi-
perparatireoidizam, kod postavljanja indi-
kacija za operativni zahvat, te kao orijen-
taciona pomo¢ kirurgu pri samoj operaciji.

Abstract

ULTRASONOGRAPHIC DIAGNOSTIC IN
ENLARGED PARATHYROID GLAND

Tomi¢ Brzac H., Buchberger Horvat K.

The ultrasonographic examination of the neck
was performed on 140 patients because of a su-
spected primary or secondary hyperparathy-
roidism. In 19 patients, the ultrasonographic
finding was confirmed by fine-needle biopsy. 17
patients have undergone surgery. The advanta-
ges and disdvantages of this method are ana-
lysed and the obtained data are compared with
the surgery findings. It is concluded that the
ultrasonographic examination of the neck is the
method of choice in diagnostics of enlarged pa-
rathyroid glands.
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KOMPARACIJA SUBJEKTIVNOG | OBJEKTIVNOG MJERENJA OSTRINE
IZLAZNE SLIKE GAMA KAMERE

Kasal B., Sharp P. F., Dendy P. P.

Sazetak — Svaka promjena u rezoluciji sistema gama kamere imat ¢e za posljedicu pri-
mjetnu ili neprimjetnu promjenu u ostrini izlazne slike. U zZelji da se, u terminima fizikalno
mjerljivih parametara, kvantificira sposobnost prosjeénog promatrac¢a da razluc¢i dvije slike
razliite ostrine, ucinjen je slijedeci eksperiment: pod razli¢itim strogo kontroliranim fizi-
kalnim uvjetima snimljen je test — predmet i, pod istim uvjetima, izmjereni su sistemski
parametri rezolucije. Promatra¢i su zamoljeni da po vlastitom nahodenju poredaju slike
od najostrije do one najmanje ostre. Analizom ovih subjektivnih poredaja bilo je moguce
pokazati da relativha promjena indeksa rezolucije FWHM od 10 % ili vise uzrokuje primjetnu

promjenu u ostrini izlazne slike.

UDC: 616-073.757.7:621.039.84

Key words: technology radiologic, radiographic image, gamma rays

Original scientific paper
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Uvod — Izlazna slika gama kamere, na
polaroidu ili filmu, od esencijalnog je zna-
Caja za mnoga vazna podrucja nuklearno-
medicinske dijagnostike. Obi¢no se tim sli-
kama pristupa na jedan od dva neovisna i
medusobno nepovezana nacina. Fizi€ari su
usvojili i koriste cijeli niz indeksa, funkcija
i parametara za kontrolu kvalitete takvog
sistema za preslikavanje. Jedna od najvaz-
nijih funkcija je tzv. »line-spread function«
— LSF. Ona se moze egzaktno mjeriti i
obuhvac¢a vecinu relevantnih svojstava si-
stema, ali na zalost, opisuje isklju€ivo per-
formanse uredaja, a ne ukljuCuje sve one
faktore koji utjeCe na sposobnost proma-
traca da analizira sliku.

S druge strane, lijeCnici su skloni scinti-
grafsku sliku gledati kao izlaznu sliku sa-
vrSene dijagnostiCke masine. Na osnovu
subjektivno jednakog izgleda, oni Ce, isku-
stveno, uvijek izdati jednaku dijagnozu.
Medutim, promjena u subjektivnoj procjeni
izgleda slike ne mora uvijek biti rezultat
promjene stanja u organizmu pacijenta, ne-
go moze rezultirati kao posljedica postup-
nog kvarenja tehnickih performansi gama
kamere.

Do sada je vrlo malo ucinjeno na pove-
zivanju i zblizevanju ta dva pristupa. Osnov-
na ideja ovoga rada je u tvrdnji da svaka
primjetna promjena u izgledu slike mora bi-
ti posljedica signifikantne promjene indek-
sa kontrole kvalitete. To znaci da bi treba-
jo biti moguée nac¢i vezu izmedu oStrine
slike i, na primjer, indeksa rezolucije.

Materijal i metoda — UcCinjen je slijedeci
eksperiment: ostri rub olovne ploCe smje-
Sten je preko sredine vidnog polja gama ka-
mere sa kolimatorom i snimljen pomocu
standardnog ravnog izvora Co — 57. Ume-
Cuci ploCe debljine 5 i 12 mm od voska
MixD, koji simulira tkivo, izmedu kolimato-
ra i predmeta, snimljen je na filmu i istovre-
meno na polaroidima, niz 2 X 25 slika na
kojima se rub ploCe prikazuje razliCitom
oStrinom.

U potpuno jednakim fizikalnim uvjetima,
tj. za iste debljine umetnutog voska, mjere-
ne su »line-spread« funkcije pomocu pla-
stiCne cjevCice unutarnjeg dijametra 1 mm,
punjene vodenom otopinom Tc-99m per-
tehnetata.
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Radi toC¢nosti mjerenja i bolje statistike,
uCinjena je automatska korekcija uniform-
nosti, a svaka LSF funkcija izrazena je kao
srednja vrijednost rezultata dobivenih na
duzini od oko 13 cm. Nakon korekcije za
mcgucu nesimetriju izmjerene LSF oko cen-
tralne tocke, pomocu Gregory-Newtonove
interpolacije, kompjuterski program racuna
FWHM i FWTM, tako da te parametre zasi-
gurno znamo za svaku debljinu sloja MixD
i to predstavlja objektivni dio mjerenja.

Sada je ucinjen percepcijski eksperi-
ment: zamoljeno je 12 promatraca, sa isku-
stvom u ¢Citanju nuklearno-medicinskih na-
laza, da poredaju slike ruba plo¢a prema
njihovom subjektivnom dojmu o ostrini tih
slika, od najoStrije do najmanje ostre. Ti
subjektivni poredaji usporedeni su tada sa
objektivnim poredajem dobivenim na osno-
vu egzaktno mjerenih indeksa rezolucije.

Signifikantnost eksperimentalnih podata-
ka statistiCki je provjerena: slaganje svakog
pojedinog subjektivhog poredaja sa onim
objektivnim testirano je Spearmanovim
»rank korelacionim koeficijentom« (2), dok
je sveukupno slaganje izmedu 12 promatra-
¢a provjereno Kendallovim koeficijentom
slaganja (2). Oba su koeficijenta vec¢a od
0,95 i zato signifikantna do nivoa od 95 %.

Rezultati — Na sliki 1 prikazano je pona-
Sanje parametara rezolucije FWHM i FWTM
u ovisnosti o debljini sloja MixD. Vidimo da
se ponaSanje dvaju indeksa rezolucije u
dubini tkiva bitno razlikuje: dok se FWHM
mijenja otprilike linearno, promjene u FWTM
su vece i gotovo paraboli¢ki ovisne o deblji-
ni tkiva.

Tabela 1 daje primjer poredaja slika ona-
ko kako su ih prema svom subjektivnom
dojmu ostrine poslagali promatraci oznace-
ni slovima A—L.

Kad imamo 12 neovisnih promatraca, pre-
ma binomnoj statistici najmanje 9 od njih
se mora sloziti da je jedna slika oStrija od
druge da bi rezultat bio statisticki signifi-
kantan do nivoa od oko 95 %. Prema tabe-
li 1 vidimo da je samo 8 promatraca (A, D,
E, H, |, J, K, L) smatralo sliku 1 oStrijom od
slike 2. Ostala cetiri su smatrali sliku 2
oStrijom.

Znaci, slaganje medu promatracima nije
dovoljno da bismo mogli iskljuciti slucaj-
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Slika 1 — Ovisnost indeksa rezolucije FWHM

(——) i FWTM (—— —) o debljini rasprsuju-
¢eg sredstva

Fig. 1 — Dependence of resolution indices
FWHM ( ) and FWTM (———) on the
thickness of scattering medium

REAL QRDER o SUBJRCTIVE RANKTHG DATA
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b 5.44 1331122013141
2 5.65 2 42221121214
3 5.90 5254 434443373
4 6.18 4 11334332422
5 6.50 356555565555
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Tabela 1 — Usporedba objektivnog poredaja

slika, odredenog vrijednostima FWHM i subjek-
tivnih poredaja 12 promatra¢a oznacenih slovi-
ma A—L

Table 1 — Comparison of objective ranking da-
ta, based on FWHM values and 12 subjective
ranks done by observers A—L
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Slika 2 — Apsolutna promjena indeksa rezolu-
cije FWHM potrebna da se uo¢i razlika u oStrini
dviju slika, u ovisnosti o debljini rasprSujuceg
sredstva
Fig. 2 — Absolute, just perceptible change in
FWHM, as depending on the thickness of scat-
tering medium
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Slika 3 — Relativna promjena FWHM u ovisnosti
o samoj FWHM, potrebna da se uoci razlika u
oStrini dviju slika
Fig. 3 — Fractional change in FWHM needed to
make two images significantly different, as de-
pending of FWHM itself

nost i proglasiti sliku 1 stvarno oStrijom od
slike 2. UoCimo da nije vazno kako visoko
na ljestvici subjektivnih poredaja se slike 1
i 2 nalaze — vazan je samo njihov relativan
odnos.

Usporedujuci slike 1 i 3 imamo 9 suglas-
nih izjava i sada mozemo reci, sa statistic-
kom nesigurno$¢u od oko 5 %, da je slika
1 oStrija od slike 3. Na slican nacin slika 2
usporedena je sa slikama 3 do 25, i td. Jed-
nostavni kompjuterski program omogucio je
ovu analizu.

Fizikalno znacenje ove analize vidi se ako
promatramo lijevu stranu tabele 1. U slucaju
slike 1, upravo primjetna promjena u FWHM
jest razlika izmedu vrijednosti FWHM pri-
druzenih slikama 3 i 1, jer njih promatraci
nalaze signifikantno razlicitim. Istom anali-
zom za slike 2—24 dobivamo rezultate pri-
kazane na sliki 2.

Vidimo da je sa ubacivanjem raspr3uju-
¢eg medija izmedu kolimatora i izvora, a
to odgovara povecanju dubine organa, po-
trebna sve vec¢a apsolutna promjena indek-
sa rezolucije FWHM da bi dvije slike bile
primjetno razliCite. Razmatrane su samo
promjene u vrijednosti FWHM potrebne da
se uoCi razlika u ostrini slike, dok promjene
indeksa FWTM nisu prikazane na sliki 2.
Naime, FWHM i FWTM nisu nezavisni para-
metri i medusobno su povezani LSF funkci-
jom, pa smo za ovaj prikaz odabrali FWHM
zbog njegove jednostavnije (linearne) ovis-
nosti o debljini tkiva.

Vertikalne linije na sliki 2 odreduju ra-
spon pogreSaka mjerenja, a dobivene su
ponavljanjem eksperimenta jo§ 4 puta (u
ovom slu¢aju sa samo 6 promatraca). Pazilo
se da vremenski razmak od jednog do dru-
gog posmatranja slika nikad ne bude ma-
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nji od tjedan dana kako bi se izbjegao fak-
tor navikavanja promatraca na slike.
Stavljajuci vrijednosti upravo primjetne
promjene indeksa rezolucije sa slikom 2 u
omjer prema samom indeksu rezolucije
FWHM za svaku pojedinu debljinu tkiva,
dobiva se slika 3. Vidimo da relativha pro-
mjena u FWHM od 10 % (ili vise) rezultira
takvom promjenom u oStrini scintigrafske
slike da je prosjecni promatra¢ moze uociti.

Diskusija i zaklju€ak — Rezultat prikazan
na sliki 3 znacajan je jer predstavlja kvanti-
fikaciju, u terminima fizikalno mjerljivog pa-
rametra, jedne subjektivne osobine kao $to
ie svojstvo prosjeCnog promatraca da raz-
Iuci dvije slike razlicite ostrine. Osim toga,
ta vrijednost od 10 % ostaje konstantna
unutar Sirokog podrucja rezolucija od inte-
resa za nuklearnu medicinu, pa je logiéno
oCekivati da ¢e vrijediti i za gama kamere
drukcije rezolucije od naSe.

Eksperimenti u ovom radu bazirali su se
na analizi slika specijalnog, jednodimenzio-
nalnog test-predmeta predstavljenog oStrim
rubom olovne plocCe.

U namjeri da se dobiveni rezultati gene-
raliziraju, u toku su eksperimenti sa test-
predmetima opcenitih oblika.

Abstract

A COMPARISON OF SUBJECTIVE AND
OBJECTIVE MEASUREMENTS OF GAMMA
IMAGE SHARPNESS

Kasal B., Sharp P. F., Dendy P. P.

The subjective appearance of sharpness of a
gamma camera image must be affected by chan-
ges in resolution. A test object was imaged un-
der various conditions and, for the same condi-
tions, objective measurements of FWHM and
FWTM were made. Observers were asked to
rank the images in order of decreasing sharp-
ness. By analysing their subjective rankings, it
wass possible to conclude that a fractional
change in FWHM of about 10 % caused a per-
ceptible change in image quality.
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ZAVOD ZA NUKLEARNU MEDICINU KBC | MF ZAGREB
DOM ZDRAVLJA TRNJE — ZAGREB

MJERENJE TOTALNE RETENCIJE J-131 POMOCU SKENERA CIJELOG TIJELA

Kasal B., Popovi¢ S., Koracin V., Erjavec D.

Sazetak — Totalna retencija radioaktivnog J-131 u tijelu bolesnika mjerena je dvoglavim

»Eiscint« skenerom, i to:

a) korakom skeniranja od 5cm i

b) pomocu longitudinalnog profilnog skena.
U tu svrhu koriStene su sonde bez kolimatora na maksimalnoj medusobnoj udaljenosti i
Siroki energetski prozor na Comptonovom dijelu spektra. Takvim nacinom mjerenja dobi-
vena je vrlo dobra neovisnost broja registriranih impulsa o distribuciji radioaktivnog izotopa
u tijelu. Metoda je provjerena na 16 ispitanika, a rezultati su usporedeni s klasicnom me-
todom mjerenja aktivnosti tjelesnih ekstreta. Dobra podudarnost rezultata ukazuje na pri-
mjenjivost nase metode, a lakoc¢a izvodenja na prednost pred klasicnom.

UDC: 616-073.75:539.163.08

Key words: iodine radioisotops, radionuclide imaging, whole body
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Uvod — PoviSena totalna tjelesna reten-
cija J-131 u bolesnika nakon ablacije Stit-
njaCe, jedan je od osnovnih indikatora za
postojanje metastaza karcinoma Stitnjace.
Klasi¢na metoda sakupljanja urina i drugih
tjelesnih ekskreta neugodna je po bolesni-
ka i laboratorijsko osoblje, ¢esto nepouzda-
na i u mnogome ovisna o svijesti i savjes-
nosti ispitanika i njegovoj spremnosti da su-
raduje s lijeCnikom. U radu se opisuje jed-
nostavna i pouzdana metoda za mjerenje
retencije J-131 uz pomoc¢ dvoglavog ske-
nera.

Metoda i uvjeti mjerenja — Osnovni zah-
tjevi koji se postavljaju na instrument za
mjerenje totalne tjelesne retencije radio-
farmaka su:

— primjenjivost unutar Sirokog spektra
energija radioizotopa,

— velika relativna brzina mjerenja i mo-
gu¢nost obuhvacanja cijelog tijela,

— dobra osjetljivost kod detekcije mini-
malnih aktivnosti radioizotopa,

— dobra reproducibilnost rezultata i, sto
je vrlo vazno,

— dubinski neovisan odgovor, tj. neovis-
nost rezultaia o distribuciji i redistribuciji
i redistribuciji radiofarmaka u tijelu ispita-
nika.

Dvoglavi skener »Elscint« s kristalima di-
menzija 5’X2"” (bez olovnog kolimatora)
vrlo je osjetljiv i primjenjiv za sve energije
od 20 keV do 2 MeV. Postoji moguénost iz-
bora koraka skeniranja do 10cm i brzine
skeniranja do 10 m/min, te mogucnost lon-
gitudinalnog profilnog skeniranja. Eksperi-
mentalno je izabran korak skeniranja od
5cm i brzina od 5m/min kod skeniranja,
odnosno 3 m/min kod longitudinalnog pro-
filnog skena. Brojac¢i obaju sondi spojeni
su i daju sumarni broj impulsa, pa tako
sken traje cca 10 min, a profilni sken manje
od jedne minute. Reproducibilnost je osigu-
rana pozicioniranjem bolesnika uvijek na
isto mjesto i kretanjem detektora unutar
stalnih i poznatih granica.

Gibbs et al. (1) pokazuje da broj registri-
ranih impulsa mnogo manje ovisi o distri-
buciji radioaktiviteta ako se koristi energet-
ski prozor na Comptonovom dijelu spektra
umjesto na »peaku«. Naravno, optimalna
pozicija i Sirina energetskog prozora ovisit
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¢e o vrsti izotopa i o konfiguraciji sistema,
te o geometrijskim uvjetima mjerenja.

UcCinjena su brojna mjerenja na »fanto-
mu« a kvazi-toCkastim izvorima radioaktivi-
teta u raznim ekstremnim polozajima unu-
tar rasprSuju¢eg medija i rezultati su kom-
parirani sa onima dobivenim kad je radio-
aktivnost homogeno distribuirana u »fanto-
mu«. Mjerenja su ponavljana za razne ener-
gije i razne Sirine prozora. S prozorom S§i-
rine 100 keV centriranim oko »peak« J-131,
odstupanja broja impulsa od srednje vrijed-
nosti u ovisnosti o distribuciji aktiviteta bila
su velika i iznosila (23 & 5) %, §to nije za-
dovoljavaju¢e za retenciona mjerenja zbog
poznate redistribucije J-131 u tijelu ispita-
nika. Nasim eksperimentima i analizom
spektra ustanovili smo da se kod energije
225 keV i centralno smjestenog prozora od
190 keV moze racunati na nejednolikost
brojenja zbog redistribucije izotopa manju
od 2 % (slika 1).

Na slici 2 prikazan je odaziv skenera na
toCkasti izvor radioaktiviteta u zraku u dva
ekstremna slucaja:

a) kad su nekolimirane sonde medusob-
no udaljene svega 17 cm,

b) kad je udaljenost maksimalna i iznosi
48 cm. U rasprsSuju¢em sredstvu (tijelu ispi-
tanika, npr.), vidno se polje sondi prividno

ACmax

- AEa180keV

T T
5 —1J
L 1 T 1
t 1
7 d
180 195 o 225 240 2SS 270
ENERGIJA (keV)

Slika 1 — Maksimalno relativho odstupanje re-
gistriranog broja impulsa (c) od srednje vrijed-
nosti (€) za razne energije u ovisnosti o distri-
buciji radioaktivnosti u fantomu
Fig. 1 — Maximal relative differences of re-
corded number of conuts (c) from the average
value (€) for different energies, depending on the
distribution of radioactivity within the fantom
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Slika 2 — Odaziv skenera na tockasti izvor ra-
dioaktiviteta u zraku za dva ekstremna slucaja:
a) kad su nekoliminirane sonde udaljene 17 cm
b) kad je udaljenost 48 cm

Fig. 2 — Response of the scanner to a point

source of radioactivity in air for two extreme

a) kad su nekoliminirane sonde udaljene 17 cm,
aparat and b) the distance is 48 cm

povecéava i krivulja b ¢e imati jo§ izrazeniji
plato.

To ukazuje na mogucénost koriStenja lon-
gitudinalnog profilnog skena, jer sonde na
udaljenosti od 48 cm u svakom trenutku vi-
de cijelu Sirinu ispitanika.

Nakon oralne aplikacije dijagnosticke do-
ze od 1,85 MBq (50 rCi) J-131, ispitanik se
izmjeri obiCnim skeniranjem uz korak od
5cm i sondama na udaljenosti 48 cm, i
ujedno brzim profilnim skenom. Isti postu-
pak ponovljen je nakon 2 sata i nakon 4 sa-
ta (kroz koje vrijeme ispitanik nije mokrio)
da se u praksi potvrdi neovisnost broja im-
pulsa o redistribuciji radiofarmaka. Onda se
ispitanik izmokri u mjernu posudu i mjere-
nje ponovi jo§ jednom. Tada ocitani broj
impulsa u odnosu na srednju vrijednost
prethodnih mjerenja direktno daje tjelesnu
retenciju, koja se potom usporeduje sa kla-
si¢no odredenom retencijom na bazi mje-
renja izlu¢enog urina.

Rezultati mjerenja — Metoda je provjere-
na na 16 bolesnika iz ambulante za §titnja-
C¢u, odabranih nasumce i ne praveci, u
ovom trenutku, nikakvu klasifikaciju u ovis-
nosti o njihovoj bolesti. Ispitivanja na boles-
nicima potvrdila su eksperimentalne rezul-
tate dobivene sa fantomom: U prva 4 sata
broj impulsa je bio neovisan o distribuciji
joda u organizmu, razlikujuéi se od sred-
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nje vrijednosti tek za 1—2 % kod oba na-
Cina mjerenja (sken i profilni sken). Prora-
cun tjelesne retencije (tabela 1) daje vrlo
slicne rezultate u oba slucaja, a korelacio-
na analiza (slika 3 A i B) pokazuje visok
stupanj korelacije naSe metode s klasic-
nom.

Diskusija — Visoka konzistencija i vrlo
dobra reproducibilnost rezultata mjerenja,
neovisno o distribuciji aktiviteta, ukazuje na
pouzdanost naSe metode. Koeficijent kore-
lacije sa klasic\hom metodom (r = 0,88 za
skeniranje i r = 0,85 za profilni sken) bio bi
jos i viSi da je kod klasicne metode mogu-
¢e preciznije obavljati dilucije, pipetiranja,
ocitavanja volumena urina itd., drugim rije-
¢ima, da je klasicna metoda toCnija. Uoclji-
vo je da su rezultati profilnog skena tako-
der zadovoljavajuéi pa se retencioni podaci
mogu dobiti za manje od jedne minute.

Uredaj je visoko osjetljiv (3000 impulsa/
min za svakih 37 kBqg aktivnosti J-131), ali
je moguc¢nost mjerenja najnizih aktivnosti
ograniCena zbog visokog »backgrounda« u
nasem Zavodu, $to namece potrebu za kon-
strukcijom odgovarajuc¢ih kolimatora. U
ovom irenutku minimalna detektibilna ak-
tivnost (MDA) je 925 Bq (25 1tCi) za sken ci-
jelog tijela koji traje cca 10 min, dok se za
slu¢aj profilnog longitudinalnog skena ta
brojka penje na 2000 Bq (54 ILCi). Metoda
je primjenjiva i za druga retenciona mjere-

Redni broj Ske- Longitudinalni Klasi¢na
ispitanika_ niranje profilni sken metoda
1 93.5 93.3 93.3
2 70.2 68.7 66.75
3 747 75.1 63.8
4 74 734 76.7
5 81 78 79.4
6 68.7 69 69.8
7 85.7 79 75

8 61.8 62.8 60.4
9 71.6 721 62

10 74 745 66.1
11 72.4 77 68.2
12 68.3 67.3 65.3
13 65.5 62.5 65.3
14 65.6 66.7 65.3
15 17213 70.3 68.6
16 63.9 61.9 59.7
Tabela 1 — Usporedba rezultata retencionih

mjerenja pomocu tri metode
Table 1 — Comparison of retention measure-

ments results for three methods

Radiol. fugosl. 18(4) 441-—444, 1984

nja, uz napomenu da za druge izotope i
druge geometrijske konfiguracije treba na-
¢i nove uvjete mjerenja.

Zaklju€éak — Metoda za mjerenje totalne
tjelesne retencije J-131 pomoc¢u dvoglavog
skenera cijelog tijela, jednostavna je i lako
izvodljiva, komotnija za ispitanika i labora-
‘crijskog tehniCara i, Sto je najvaznije, po-
tzdanija od klasicne metode mjerenja ak-
uwvnosti tjelesnih ekstreta.
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Slika 3 — Korelacija nase metode s klasiGnom.
a) Nasa metoda sa skeniranjem, b) Nasa meto-
da sa longitudinalnim profilnim skenom.
Fig. 3 — Correlation of our method and classi-

cal one. a) Our method with scanning, b) Our
method with y-profile scanning
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Abstract

TOTAL BODY 1-131 RETENTION
MEASUREMENT USING A WHOLE-BODY
SCANNER

Kasal B., Popovi¢ S., Koracin V., Erjavec D.

Total body retention of radioactive J-131 was
measured using the dual probe “Elscint” scan-
ner. For this purpose detectors were used with
no collimators, at maximal relative distance, and

a) with line spacing of 5cm, and

b) using y-profile scanning.

A large energy window was placed at the
Compton part of the spectrum, for the best
depth indenpendence could be achieved in this
way. The method was evaluated by testing six-
teen patients. The results were compared with
those obtained by the classical method of mea-
suring the activities of body excreta. The con-
cordance of the results indicated applicability
of our method, while the ease of performance
gave it an advantage in comparison to the clas-
sical one.
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ORGANIZACIJA BAZE PODATKOV PRI TIROLOSKIH BOLNIKIH
Hojker S., Fidler V.

Povzetek — Zgradili smo osnove racunalniSkega sistema za organizacijo baze podatkov
o tiroloskih bolnikih. Vsak bolnik ima svojo sekven¢no datoteko, njeno ime se tvori na
osnovi Stevilke ambulatnega kartona. Vsak zapis v njej predstavlja en ambulantni pregled.
V zapisu so samo Sifre prisotnih simptomov in kot komentar kvantitativni podatki. Zapis je
v RADIX 50 formatu. V direktorij, ki je indeksna datoteka, se avtomaticno vpiSe Stevilka
kartona, priimek in ime bolnika ter Sifra enote, na kateri je kopija bolnikove datoteke. Vsi
trije zapisi so kljuci tako, da je moZen hiter dostop do podatkov.

Izdelali smo program za indirektno vnasanje podatkov s pomocjo form, ki omogoca hiter in
pregleden vnos podatkov. Na sistem lahko s pomocjo opcije za deljen pristop k podatkom
vklju€imo programe za direkten vnos podatkov. Poseben del sistema je program za izbor
podatkov, ki na osnovi predefiniranih pogojev izbere kvalitativne in kvantitativne podatke in

tvori novo datoteko, kjer so podatki dostopni drugim programom.
Vsi programi so napisani v strojnem jeziku in veCuporabniSkem sistemu.

UDC: 616.441:001-815:681.3.06

Key words: thyroid diseases, medical records, information systems

Original scientific paper
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Uvod — V arhivu tiroloSke ambulante lezi
trenutno priblizno 60.000 kartonov s podat-
ki o pregledanih bolnikih, njihovih diagno-
zah, nacinu zdravljenja, uspeSnosti zdravlje-
nja in morebitnih komplikacijah. V zadnjih
letih Stevilo kartonov vsako leto poraste za
priblizno 4000. To je ogromna mnozica po-
datkov, ki je trenutno povsem neizkoriScCe-
na.

Kaj nam obdelava podatkov o bolnikih
pomeni v rutinskem klini€cnem delu?

1. Iz vseh kartonov lahko hitro izberemo
tiste, ki nas najbolj zanimajo pri prouceva-
nju dolo¢ene bolezni ali pri vrednotenju po-
samezne preiskave.

2. Hitro in na velikem Stevilu podatkov
lahko prouCujemo porazdelitve normalnih
vrednosti posameznih laboratorijskih rezul-
tatov in to€neje dolo€imo obmoc¢je normal-
nih vrednosti.

3. Podobno lahko prou€ujemo porazdelit-
ve pri boleznih in jih hitro statisti¢no ovred-
notimo.

4. Enostavno lahko kontroliramo delo v
ambulanti (porazdelitev simptomov pri po-
sameznih boleznih pri razlicnih zdravnikih,

Stevilo preiskav potrebnih za postavitev dia-
gnoze, nacin in uinke zdravljenja ipd. (1).

5. Ovrednotimo lahko klini€éno pomemb-
nost posameznih simptomov in preiskav (iz-
raCunavanje lazno pozitivnih in lazno nega-
tivnih rezultatov, izraCunavanje »cost bene-
fit«-a za vse uporabljene diagnosticne me-
tode). S tem lahko bistveno pripomoremo k
racionalnejsi diagnostiki in zdravljenju,
predvsem pa lahko oba postopka bistveno
pocenimo (2).

6. Podobno lahko ovrednotimo klini¢no
pomembnost vsake nove preiskave, ki jo
zelimo uvesti v redni diagnosti¢ni postopek
in vsak nov nacin zdravljenja.

7. S pomocjo raCunalniSkega prepozna-
vanja statisti¢nih vzorcev lahko proces po-
stavljanja diagnoze, zdravljenja in obdelave
bolnika izboljSamo, skrajSamo in pocenimo,
hkrati pa nam racunalniSko odlocanje sluzi
kot referentna metoda in kontrola za naSe
odloc€itve. Racunalnisko odlo&anje ne prina-
Sa brezosebnega odnosa do bolnika, le v
pomo€ nam je pri naSem delu (3).

8. V vedini (vsaj 80 % primerov) nam lah-
ko racunalnik predvidi verjetnost nase dia-
gnoze in nam predlaga najprimernejse pre-
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iskave, ki bodo verjetnost pravilne diagnoze
Se zviSale, hkrati pa sestavi izvid in ga izpi-
Se. S tem se bistveno zmanjSa administra-
tivno delo.

Na UKNM imamo na voljo racunalnik
PDP 11/34, 3 diskovne enote RLO1 in mag-
netno tratno enoto. Strojna oprema skupaj
z vecuporabniSskim sistemom zado$Ca za
predvidene naloge.

Metode dela — Najpomembnejsi del na-
Crtovanja je bila organizacija baze podat-
kov. Ker imamo na razpolago omejen spo-
minski prostor, smo morali kar najbolj
zmanjsati velikost prostora, ki ga v spominu
zasedajo podatki, ne da bi pri tem mocneje
upocasnili obdelavo.

Odlocili smo se za zapis v RADIX 50 for-
matu. Vsak bolnik ima svojo sekvenc¢no da-
doteko, njeno ime se senerira iz Stevilke
ambulantnega kartona. Vsak kontrolni pre-
gled se doda kot nov zapis v dadoteko. Vpi-
Sejo se samo prisotni simptomi in kvantita-
tivni podatki. Stevilka kartona, priimek in
ime bolnika ter Sifra enote, na kateri je ko-
pija bolnikove dadoteke, so kot samostojni
kljuCi vpisani v direktorij bolnikov, ki je in-
deksna dadoteka.

V zacetku smo izdelali program za indi-
rektno vnasanje podatkov. Izhajali smo iz
predpostavk, da bodo podatke vnaSali ljud-
je, ki se ne ukvarjajo z racunalnistvom, to-
rej mora biti postopek enostaven in vsako-
mur razumljiv, hkrati pa mora izkljuCevati
kar najve¢ moznih napak pri vpisu. Za za-
Cetek smo vkljucili v program moznost vpisa
530 razli¢nih podatkov.

Programskemu paketu smo dodali tudi
program za predefiniran izbor podatkov.

Rezultati — Ze v zacCetku smo se odlogili
za vpisovanje prek sistema form, ki se pri-
kazejo na ekranskem terminalu. Na njih se
iz-iSejo mozne variante podatkov s Siframi,
ki jih nato odtipkamo. Ce je to potrebno,
lahko ob Sifri odtipkamo tudi komentar, ki
lahko vsebuje besede ali numeri¢ne vred-
nosti (npr. laboratorijske rezultate). V sistem
so vkljuCene tudi izbirne forme, s pomocjo
katerih izberemo tok vpisa in tako presko-
¢imo poglavja oziroma podatke, ki jih pri
bolniku nimamo. S tem bistveno povec¢amo
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hitrost vpisa. Programi so napisani v troj-
nem jeziku (MACRO 11).

Vpisovanje je mozno prek ekranskih ter-
minalov (YT 100, KOPA 1000), ker so forme
programirane z »escape sekvencami«. Naj-
prej vhesemo Stevilko kartona in datum pre-
gleda. Racunalnik nato v direktoriju pregle-
da ali je bil bolnik ze vpisan in Ce je ali je
vpisan tudi pregled z istim datumom. Ce
vpisa ne najde, odpre novo podroCje za
vpis podatkov. Ce najde samo S$tevilko kar-
tona, potem vpisane podatke kot kontrolni
pregled doda ostalim bolnikovim podatkom,
¢e pa najde tudi enak datum, izpiSe opozo-
rilo in prikaze do sedaj vpisane podatke. V
tem primeru je mozno dodati nove podatke
istemu pregledu, oziroma zakljucCiti vpis
brez dodajanja podatkov. Pri prvem pregle-
du vpiSemo $e ostale osebne bolnikove po-
datke, ker nam pri naslednjih pregledih ni
veC treba. Na koncu vsakega vpisa se na
ekranu prikazejo vpisani podatki, ki jih lah-
ko briSemo, spreminjamo ali dodajamo pre-
den se vpiSejo v spominski prostor.

Racunalnik kontrolira pravilnost vpisa da-
tuma pregleda in zdravnika, ki je bolnika
pregledal, pri posameznih formah lahko vpi-
sujemo le Sifre izpisane na terminalu.

V spomin se vpisujejo samo tromestne S§i-
fre podatkov in komentar. Oboje je vpisano
v RADIX 50 formatu, ki Se zoZuje potrebni
prostor. Prisotna S§ifra pomeni prisoten
simptom ali opravljeno preiskavo, v nasprot-
nem primeru se Sifra na vpisuje. Podatke o
kontrolnem pregledu program prikljuci
prejsSnjim podatkom o bolniku, ne glede na
blokovno formiranost spominske enote ta-
ko, da ne izgubljamo prostora. S tem nam
uspe v povprecju spraviti podatke o pregle-
du bolnika na 1/3 spominskega bloka. Vna-
Sanje podatkov iz kartona za bolnika traja
v povprecju 5 minut.

Izdelan je program za izbor podatkov, pri
katerem lahko definiramo pogoje, ki jih mo-
ra bolnikova dadoteka izpolniti, da njene
podatke vklju¢imo v izbor (na primer leto
pregleda, starost bolnika, zdravnik, prisot-
nost posameznih simptomov, kvantitativni
parametri v dolo¢enih mejah ipd.). Program
zbrane tako kvalitativne kot kvantitativhe
podatke razvrsti v novo dadoteko, kjer so
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hitro dos’opni drugim obdelovalnim progra-
mom.

V diagramu 1 in 2 sta prikazana primera
nadaljnje statisticne obdelave izbranih po-
datkov.

iskusi’a — Na osnovi do sedaj opravlje-
nega dela lahko zaklju¢imo, da je nadin
vpisovanja podatkov po ze opravljenem pre-
gledu in creiskavah primeren v trenutni fazi
dela. Nacin vpisovanja s pomoc¢jo form
omogocCa delo pri vpisovanju brez poznava-
nja racunalniske tehnologije, delo je hitro
in enostavno.

Menimo, da smo pri danih objektivnih
moznostih (strojna oprema) dosegli opti-
malno razmerje med porabljenim prostorom
in hitrostjo obdelave.

Zakljuéek — S programsko in strojno
opremo, ki nam je trenutno na voljo, lahko
ustvarimo osnove za obseZno bazo podat-
kov o tiroloskih bolnikih. Podatkovna baza,
ki jo ustvarjamo z indirektnim vnasanjem
podatkov, nam bo sluZila za nadaljnji razvoj
sistema, predvsem pri uvajanju in pri raz-
voju sistema racunalniskega odloCanja.

Abstract

ORGANISATION OF THE DATA BASIS FOR
THYROID PATIENTS

Hojker S., Fidler V.

The computer software system for thyroid pa-
tient data store is presented. Each patient data
file is sequential, identified by the patient regi-
stration number. Only the codes of positive sym-
ptoms are registred and quantitative data are
stored inthe comment place. The record format
is RADIX 50. In the index directory file the pa-
tient registration number, surname, name and
the code of backup unit are automaticaly set
as keys, which are used for fast patient data
retrieval.

The program for off line data input was deve-
loped in the pase forms. The shared access
option enable us to develop an on line input
program. The system subunit for data compres-
sion selects the wanted quantitative and qualita-
tive data forms a new file, which could be acces-
sed by other programs for further analysis. All
programs are written in assembler (MACRO 11).
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INSTITUT »JOZEF STEFAN« IN ONKOLOSKI INSTITUT, LJUBLJANA

TEHNOLOGIJA PRI UVAJANJU PRESEVALNE SCINTIGRAFIJE Z *¢Re

Snajder J., Miklavzi¢ U., Erjavec M., Zele M., Udové H.

Povzetek — Za izvedbo presevalne scintigrafije, uporabljene pri kvantitativnem spremljanju
dekalcinacije kosti, je med drugim pomembna izbira ustreznega izvora zarkov gama. Uvod-
na Studija, o katere rezultatih smo ze porocali (1), je pokazala, da je brez tezav mozno
pridobivati ustrezen izotop na manjSem reaktorju in da je mogoce opravljati meritve z dvo-

glavim scintigrafom.

V tem prispevku bomo opisali postopek pridobivanja '8Re izotopa za rutinsko uporabo
in uvedene principielne izboljSave merilnega postopka testirane z meritvami na fantomih.
Rezultati dosedanjega dela kazejo, da je tako tehnologija priprave izvora sevanja kot meril-
nega sistema zadovoljivo reSena in da obstajajo realne moznosti za uvajanje metode v prak-

ticno uporabo.

UDC: 616.71-073.75:539.163.083

Key words: radionuclide imaging — methods, technology radiologic, rhenium, models

structural
Original scientific paper

Radiol. lugosl: 18(4) 449—453, 1984

Uvod — Presevalna scintigrafija, ki omo-
goCa merjenje atenuacije zarkov gama dveh
fotonskih energij (imenovana tudi metoda
dvofotonske atenuacije) je zanimiva pri
kvantitativnem dolo¢anju vsebnosti minera-
lov v kosteh skeleta (1, 2) in s tem za odkri-
vanje ali zasledovanje razvoja bolezenske
demineralizacije kosti.

Metoda sloni na dejstvu, da se absorpcij-
ski koeficient z nizanjem energije zarkov ga-
ma veca in je hkrati mocno odvisen od
atomskega vrstnega Stevila absorberja. Pri-
spevek kalcija in fosforja (v kosti), t.j. ele-
mentov z visjim Z, k celotni atenuaciji v pre-
sevanem vzorcu (tkivo in kost) je znatnejSi
za fotone nizjih energij, kot za fotone visjih
energij. Zaradi tega lahko za vsako merilno
polje zapiSemo dve atenuacijski enacbi, v
katerih nastopajo »znani« absorpcijski koe-
ficienti za kost in tkivo in od katerih velja
vsaka za eno izmed obeh energij fotonov. Iz
enacb moremo neposredno na podlagi iz-
merjenega razmerja neatenuiranega in ate-
nuiranega fluksa fotonov izracunati neznan-
ki: debelino kosti K(g/cm?) in tkiva T(g/cm?).

Opravljene Studije z dvoenergijskim izvo-
rom '8Re pridelovanem v reaktorju TRIGA

v Ljubljani in z meritvami na fantomih so
pokazale, da sta z nekaterimi uporabljenimi
modifikacijami, ki so izboljSale zanesljivost
meritev, tako izvor kot postopek primerna
za prakti¢no rabo in izvedljiva z dvoglavim
scintigrafom.

Pridobivanje izvora '8¢Re:
uporabljeni izvor fotonov '®*Re daje skupaj
z rentgenskimi ¢rtami potomcev spekter z
viSje energijsko Crto pri 137 keV in vec Crta-
mi s teziS¢em okoli 63 keV (1) in ima raz-
polovno dobo Ti/2 = 90,6 ur. Vsakokratno
reaktivacijo izvora opravimo z obsevanjem
aluminijaste ampule, napolnjene s ca 300 mg
praSnatega naravnega renija, v fluksu ter-
micnih nevtronov reaktorja TRIGA v Ljub-
ljani z maksimalno mocjo do 250 kW. No-
tranje dimenzije cilindricne ampule, ki naj
bi vsebovala ¢im manj motec¢ega aluminija,
so bile izraunane tako, da bi premer iz-
vora 3,8 mm zado$c¢al zahtevam po tocka-
stem izvoru, viSina izvora 8 mm pa ne bi po-
vzroCala prevelike lastne absorpcije nizje
energijske Crte renija.

Ampula z renijem ima po obsevanju v re-
aktorju dokajsSnjo aktivnost, ki jo prispevajo:
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?Na z rapolovno dobo Ti/2 = 15 ur, ki na-
stane v aluminijastem ohiSju izvora z reakci-
jo ZAl(n,2)?*Na; '®®Re z razpolovno dobo
T1/2 = 17 ur, ki nastane iz stabilnega '¥Re,
ki je v naravhem reniju zastopan z 62,5 %;
18Re z razpolovno dobo T1/2 = 90 ur, ki na-
stane iz stabilnega '®*Re, ki je v naravnhem
reniju zastopan s 37,5 % in predstavlja s
svojima Crtama 63 keV in 137 keV koristen
izvor za transmisijsko scintigrafijo.

Po ohlajanju izvora cca 6 razpolovnih dob
(~ 120 ur), pade aktivnost obeh kratkozivih
izotopov na ~ 1 % prvotne vrednosti in pre-
ostane zgolj koristna aktivnost '®Re (sl. 1).
Pri tem v sploSnem velja, da se razmerje
moteCe kratkozive aktivnosti proti koristni
aktivnosti more izboljSati s podaljSevanjem
Casa obsevanja v reaktorju do 3 razpolov-
nih dob '8Re (16 dni). Po obsevanju se Re
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Fig. 1 — Cooling down of Rhenium source after
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186Re only. Activity decay measurement enables

simple check of the source before application
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ampula vnese v kontejner, ki sluzi kot §cCit
za transport izvora in pozneje, ko je vlozen
v ohi§je spodnje sonde scintigrafa, tudi kot
kolimator. Le-ta ima konstrukcijo, ki naj bi
maksimalno zmanjSala »Sirjenje« 63 keV ¢&r-
te '8*Re zaradi prispevkcv karakteristi¢nih
rentgenskih &rt Pb, ki jih vzbudi sam Re. Iz-
delava kolimatorja iz volframove zlitine bi te
motnje povsem odstranila.

Etaloni za absolutno doloc¢a-
nje BMC: za doloCanje absolutne vred-
nosti BMC in za poznejSo sestavo testnih
fantomov smo izdelali 6 razlicno debelih di-
skov z »normalno« kostno mineralno sesta-
vo povzeto iz literature. Procentualna mine-
ralna in elementarna sestava kostnih etalo-
nov je podana v tabeli 1.

Vse nasStete komponente so komercialno
dobljive v amorfni oz. v kristalni obliki (prah
in grude), tako da smo jih lahko homogeni-
zirali. Dobljeno prasno mes$anico, z dokaj
nizko nasipno gostoto, smo nato stiskali
v hidravli¢ni stiskalnici pod pritiskom
0,132 GPa brez dodatkov veziva. Nastali
¢vrsti koluti z debelinami od 0,5 cm do 3 cm
so imeli gostoto 1,65 g/cm3, kar je ustreza-
lo izmerjeni gostoti izsuSenega kompaktne-
ga dela Cloveske kosti.

Meritve in doloCanje kostne
mase: vse meritve so bile opravijene s
fantomi in so obsegale:

— dolocitev efektivnih absorpcijskih ko-
cficientov za kostno mineralno maso pri
energiji 137 keV in 63 keV in Sirokem ob-
moc¢ju debelin od 0,8 g/cm? do 6,3 g/cm?;

— dolocitev efektivnih absorpcijskih ko-
eficientov za vodo (simulacija tkiva) za

Cas(POs), g% o T E
CaCO; 11 % C 1,38 %

(@) 42,65 %
MgCO3.Mg(OH),-3H,0 1 % Mg 053 %
Mg3(PO4), 1% H 0,10 %
NaH,POy4-2H,0 2% Na 0,33 %
Tabela 1 — Mineralna sestava kosti z ustrezno

zastopanostjo elementov

Table 1 — Mineral bone content with corespond-
ing percentage of elements
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pri dani geometriji aparature. Nagibi premic deljeni z gostoto dajo masne absorpcijske koeficiente
Fig. 2 — Attenuation of 8Re photos for bone substance and tissue (water) for both photon ener-
gies measured at given geometry of tne apharatus with mock-up. Slopes of the lines devided with
density provide mass absorption coeficients

energiji 137 keV in 63 keV in serijo debelin
od 4 g/cm? do 16 g/cm?;

— testne meritve na fantomih, ki so jih
sestavljale razlicne kombinacije kostnih
etalonov in H20;

sti — za dolocitev slednjih (slika 2) pa so
kostni etaloni bistven pripomocek.

Zato, da bi se zmanjSale napake, ki jih
prispeva predvsem ozadje v spektrih, so bi-
le vse meritve in tudi dolocCitve efektivnih
absorpcijskih koeficientov opravljene rela-
tivno napram standardnemu vzorcu s kost-
no maso Ko = 0,83 g/cm? (etalon z debeli-

— teste vpliva potencialnih virov napak
zaradi spreminjanja geometrije, faktorja ko-

picenja in nalaganja impulzov.

Pod efektivnim absorpcijskim koeficien-
tom razumemo koeficiente, ki jih dolo¢imo
neposredno z meritvami z uporabljano apa-
raturo pri dani geometriji in dejanskem
spektru fotanov, na katerega vpliva tako ko-
picenje sipanih fotonov (build-up) kot nala-
ganje impulzov (pile-up). Zaradi nastetih de-
javnikov tabelirane vrednosti absorpcijskih
koeficientov iz literature prakti€no ne more-
jo nadomestiti izmerjenih efektivnih vredno-
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no 0,5cm) in tkivom To = 20 g/cm?2.

Za razliko med izmerjeno vrednostjo de-
beline kosti K in standardno debelino Ko ter
izmerjeno vrednostjo tkiva T in standardno
vrednostjo To veljajo relacije

Py - /My — gy - N /N,
(K— Ko) = —
Wger« e ™ Pga - Iy
(T—To) = Mg - ln[l‘fo/le — g II‘[No/i“]1
Porp - P ™ Mya - gy
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Tu oznaCujeta indeska 1 in 2 energiji
63 keV in 137 keV, N je atenuiran fluks fo-
tonov, ki ga prepusca vzorec z debelino ko-
sti K in tkiva T, No je atenuiran fluks, ki ga
prepusca standardni vzorec z debelino ko-
sti Ko in tkiva To, Itk in Ity pa so masni ab-
sorpcijski koeficienti za kost in tkivo defini-
rani z enacbami

(N N} =y (T—T ()
In(N /Ny, = (K—Kg)
kjer indeks i = 1, 2 oznacuje obe energiji.

S takim nacinom merjenja, pri katerem
doloamo absolutna odstopanja kostne ma-
se navzgor ali navzdol od izbranega stan-
dardnega etalona, se zanesljivost meritev
bistveno poveCa — racCunski algoritem pa
ostane prakticno enako preprost. Nekaj ti-
pi€nih rezultatov meritev in primerjava z de-
jansko kostno maso je podana v tabeli 2.

Diskusija in zakljuéek — Pri opisanem
nacinu merjenja in obdelave podatkov, so
dobljeni rezultati za kostno maso konsi-
stentni, manj odvisni od debeline tkiva (de-
belina tkiva varira od 14 g/cm? do 23 g/cm?),
vendar podvrzZeni relativno velikim statisti¢-
nim napakam. Te napake so posledica od-
Stevanja statisticno nenatanénih koli€in, ki
pa morajo biti za zadovoljivo natancnost
konCnega rezultata, merjene bolj kot na

Zap. Neto sunki v  Debelina kosti o>
&t vrhu/300s dejan. izr. d G
mer. N
N63 keV N237 keV g/cm?2 g/cm?2 cm
1 10.180 32.729 0.41 0.18 20
2 7.558 29.594 1.24 1.30 20
3 6.904 27.980 1.65 1.41 20
4 5.869 25.853 2.06 1.83 20
5 22.906 66.383 0.83 0.81 15
6 15.283 48.969 0.83 0.78 17.2
7 10.838 36.773 0.83 0.83 19
8 7.019 27.039 0.83 0.61 21
9 4.805 19.922 0.83 0.81 23

Izmerjene vrednosti »normalnega« atenuiranega

fluksa za obe energiji sta: No,; = 8.800 sunkov/

30s, Noj;; = 31.500 sunkov/30s, gostota mine-
ralne kostne mase o = 1.65 g/cm3

Tabela 2 — Primerjava dejanskih in izmerjenih
vrednosti kostne mase (g/cm?)

Table 2 — Measured values of “normal” atenu-

ated flux of both energies are: Ng,; = 8.800 co-

unts/30 sek, No;5;, = 31.500 counts/30 sec. Den-

sity of mineral bone material is: o = 1.65 g/cm3
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1 % natan¢no. Ta zahteva presega obic¢ajno
natan¢nost v nuklearni medicini in pogoju-
je tudi kvalitetne analogne elektronske ele-
mente predvsem v pogledu Suma, hitrosti
in stabilnosti. Integracija merskih podatkov
na skenirnem polju bo sicer znatno izbolj-
Sala natanc¢nost, vendar lahko za posamez-
ne elemente scintigrafske slike Se vedno
pricakujemo napako reda 30 %.

Moznosti za nadaljnje izboljSave natanc-
nosti nudi uporaba mocnejSega izvora v
kombinaciji s tanjSim kristalom NaJ(T1),
primernejSim za uporabljanje energije foto-
nov. Za rutinska dela je potrebno komplet-
no zajemanje in obdelavo podatkov avto-
matizirati z uporabo laboratorijskega racu-
nalnika. Sodimo tudi, da je 4 do 5 kanalno
snemanje spektra dobro zagotovilo za kon-
sistentno odstevanje ozadja in s tem pove-
¢ano zanesljivost meritve.

V celoti vzeto so rezultati dobljeni z Re
izvorom in relativnimi meritvami vzpodbudni
in ob moznostih, ki $e obstajajo za izbolj-
Sanje, lahko pri¢akujemo, da po tehniéni
plati ne bo ovir za pripravo metode in njeno
testiranje in uveljavljanje v klini¢ni praksi.

Abstract

TECHNIQUES OF TRANSMISSION
SCINTIGRAPHY WITH 186Re

Snajder J., Miklavzi¢ U., Erjavec M., Zele M,
Udové H.

In transmission scintigraphy applied in quan-
titative determination of bone decalcination, the
coise of the gamma-ray source is important be-
side othe factors. In the preliminary study, alre-
ady reported (1), we showed that an adequate
source could readily be produced on a smaller
reactor, and also that in principle measurements
can be performed with a double head rectilinear
scanner.

In this report we describe the procedure used
in producing the '8Re isotope for routine appli-
cation and improvements of measuring techni-
ques tested on mock-up.

The results show that the procedure of source
preparation as well as the measuring aparathus
give satisfactory results justifying the application
of the method in practice.

Radiol. lugos!. 18(4) 449—453, 1984
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izdeluje:

— premazne papirje

— brezlesne klejene in neklejene papirje
— brezlesne in srednje fine pisalne papirje
— tanke papirje

— ovojne papirje

— zidne tapete VETA

— lepilo za tapete VETA

— VETA fototapete

— VETA fotoposterje

Cenjenim odjemalcem se priporo¢amo!




FOTOKEMIKA — TVORNICA FILMOVA | FOTOPAPIRA ZAGREB-SAMOBOR
ZAVOD ZA NUKLEARNU MEDICINU KBC REBRO, ZAGREB

EFKE FILM ZA NUKLEARNU MEDICINU
Vrbos M., Pivac J., Kasal B.

Sazetak — U laboratorijama »Fotokemike« sintetiziran je postupak za dobivanje jugosla-
venskog filma namijenjenog nuklearnoj medicini. Zahtjevi koji se postavljaju na takav film
(1) vrio su specifi¢ni, jer rezultati na filmu morajo vjerno reproducirati distribuciju radio-
farmaka u bolesnika uz istovremenu minimalizaciju Suma.

Prilikom odredivanja pojedinih parametara za usporedbu su uzeti strani fotomaterijali iste
namjene. Analize dobivenih rezultata (2) i klinicka testiranja filma pokazuju da sintetizirani
fotomaterijal posjeduje sve trazene karakteristike.

UDC: 616-073.75.757.1:539.163.084.1

Key words: nuclear medicine, technology radiologic, x-ray film, Efke

Original scientific paper
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Uvod — Medicinski rendgen film, iako
bitno bolji i jeftiniji od polaroid materijala,
nije optimalan film za nuklearnu medicinu.
Dvostrani nanos emulzije, u ovom slucaju
nepotreban, uzrokuje smanjenu konturnu
ostrinu izlazne slike, a kontrast mu nije za-
dovoljavajuéi.

U laboratorijima »Fotokemike« sintetizi-
ran je, a u Zavodu za nuklearnu medicinu
KBC-a Zagreb ispitan Efke FNM, film nami-
jenjen specijalno nuklearnoj medicini.

Rezultati — Na slici 1 prikazani su rezul-
tati senzitometrijskih mjerenja na tri razlici-
ta filma: Efke FNM, film strane proizvodnje,
medicinski rendgen film. Vidljivo je da su
osjetljivost, gusto¢a zacrnjenja kao i mak-
simalno zacrnjenje filma Efke PNM gotovo
identiCne s istim karakteristikama stranog
materijala namijenjenog nuklearnoj medici-
ni, dok je uocljiva velika razlika u odnosu
na medicinski rendgen materijal s dvostra-
nim nanosom. Krivulja medicinskog rend-
gen materijala pomaknuta je u lijevo, §to
nuklearnu medicinu, ali ima manje maksi-
malno zacrnjenje kao i srednji kontrast.

Kod spektralnih krivulja (slika 2) vidi se
da su Efke FNM kao i strani film senzibili-
zirani i u zelenom podrucju spektra, Sto je
potrebno za opti¢ka preslikavanja sa ekra-
na.

Sto se tie zrna Ag-halogenida (slika 3)
(povecanje 1000 X) sli€nost izmedu Efke
FNM-a i stranog materijala opet je vidljiva.
Kod medicinskog rendgen filma zrna su
krupnija. Ta fino¢a zrna omogucuje bolju
konturnu o$trinu scintigrafskih slika na Efke
FNM filmu u odnosu na rendgenski film.

Obrada svih materijala vrSena je u Foto-
kemikinom razvijaéu FRX-2 (293° K, 5 minu-
ta) i kiselom fiksiru FF 1 (293° K, 10 minu-
ta).

Diskusija — Usporedna prakti¢na klinicka
ispitivanja potvrduju teorijske rezultate. Na
slici 4 vidimo primjer scintigrama jetre istog
t-olesnika ucinjenog na tri ispitivana filma.
Scintigrami pokazuju da se vrlo dobri i go-
tovo isti rezultati dobivaju snimanjem na fil-
mu stranog proizvodaca i na Efke FNM fil-
mu dok snimak na medicinskom rendgen
filmu zaostaje u kvaliteti.
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Slika 1 — Krivulje zacrnjenja triju ispitivanih ma-
terijala pokazuju ovisnost gustoce zacrnjenja o
logaritmu ekspozicije
Fig. 1 — Density curves for three tested mate-
rials showing dependance of density upon logE
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Slika 2 — Spektralne krivulje triju ispitivanih ma-
terijala pokazuju ovisnost gustoce zacrnjenja o
valnoj duljini
Fig. 2 — Spectral density curves for three tested
materials showing dependance of spectral den-
sity upon wavelength

458

Zakljuéak — Rezultati klini¢kih ispitivanja
u potpunosti se slazu s tehni¢nim mjerenji-
ma. Efke FNM zadovoljava zahtjeve koji se
postavljaju na filmsku reprodukciju u nu-
klearnoj medicini. Negativi su bogati sivim
polutonovima, sitnog zrna, dobre konturne
oStrine i dubokog maksimalnog zacrnjenja.
Usudujemo se reci da je Efke FNM otprili-
ke jednake kvalitete kao i nuklearno-medi-
cinski film poznatog stranog proizvodaca,
a bitno bolji od klasicnog medicinskog

rendgen filma kad se koristi u nuklearnoj
medicini.

Ocekujemo da ¢e Efke FNM zadovoljiti i
potrebe ultrazvuka i kompjuterizirane tomo-
crafije.

Radiol. lugosl. 18(4) 455—457, 1984
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medicinski rendgen film™
Rt ; ¢ :

Slika 3 — Snimke nerazvijenih zrna srebrenih
halogenida (povecanje 1000 X) triju ispitivanih
materijala

Fig. 3 — Records of the undeveloped grains of
silver halides in three materials tested (magni-
fied 1000 times)

Abstract
EFKE FILM FOR NUCLEAR MEDICINE
Vrbos M., Pivac J., Kasal B.

A process for the production of Yugoslav nu-
clear medicine film was developed in the labo-
ratories of the “Fotokemika” film factory. Requi-
rements, regarding the performance of such a
film, are very special: radioactivity distribution
in the patient must be recorded with high fide-
lity of detail reproduction and, simultaneously,
good noise suppression. Particular parameters
of the film were tested in comparison with dif-
ferent foreign made photomaterials. The analy-
sis of results, as well as the clinical evaluation
of the film show that the Efke Nuclear Medicine
Film satisfies all the conditions required.
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‘medicinski rendgen film™™

Slika 4 — Scintigrami jetre istog bolesnika snim-
ljeni na tri ispitivana filma

Fig. 4 — Liver scintigraphs of a single patient
as recorded on three different films

457



DIJAGNOSTICKI
RENDGEN STATIV

UNDISTAT 3

UNDISTAT 3 sa automatskim uredajem za ciljano snimanje je ekonomican dijagnosticki
rendgen uredaj sa mnogostranim moguénostima primene. Undistat 3 je narocito pogodan
za opremanje ordinacija radiologa i internista. Uredaj ca ciljano snimanje moze da bude
po zelji isporu¢en sa ekranom ili sa rendgenskim pojacavacem slike i TV lancem. Takode
je predvidena moguénost montaze i koris¢enja kamera pojacavaca slike sistema SIRCAM 70
ili SIRCAM 100 za tehniku indirektnog snimanja. Mnogobrojne mogucnosti kombinacije
i nadgradnje, kao npr.za tele-snimanja i snimanja iznad stola pomocu rastera, proSiruje
opseg primene ovog uredaja.

Pomocu motornog pogona, zadnji zid Undistata 3 moze da se dovode u polozaj do 15 ste-
peni trendelenburg. Pokretna plo¢a za pacijenta se, pomo¢u motornog pogona, moze po-
kretati poduzno za +40cm i popreéno za +10cm.

UNDISTAT 3 se moze isporuciti i kao tele-stativ sa jednim ili dva rendgen zraénika, sa stub-
nim ili plafonskim stativom za noSenje rendgen zrac¢nika.

ELEKTRONSKA INDUSTRIJA

FABRIKA RENDGEN APARATA — NIS
JUGOSLAVIJA




RO INSTITUT ZA NUKLEARNE NAUKE »BORIS KIDRIC« — VINCA
OOUR INSTITUT ZA RADIOIZOTOPE

FAKTORI EFIKASNOSTI PRINOSA UNIVERZALNOG TC-939M GENERATORA.
l. UTICAJ VLAGE

Vucina J., Milenkovi¢ S.

SaZetak — Ispitivani su neki od faktora koji mogu uticati na prinos eluiranja univerzal-
nog %mTc generatora. Utvrdeno je da do smanjivanja prinosa eluiranja dolazi u sluéaju
kada u koloni zaostane fizioloski rastvor od predhodnog eluiranja. Pod dejstvom zracenja
koje potice od radioaktivhog raspada 9°Mo, u fizioloSkom rastvoru se stvara niz vrlo reak-
tivnih proizvoda radiolize koji imaju velike konstante brzine reakcije sa 99"Tc pertehneta-
tom izazivajuci redukciju 99"Tc iz sedmovalentnog u nize valentne oblike koji se ne mogu
eluirati. Ispitivanja su pokazala da ovako izazvana pojava retencije 9°"Tc nije trajna i da
se kolona vlaznog generatora moze efikasno osposobiti propustanjem 20—40 ccm sterilnog
vazduna. Utvrdeno je da se posle suSenja kolone uticaj vlage eliminiSe. Za prakti¢ne potre-
be eiuiranje se moze izvrsiti 20—30 min. nakon su$enja jer se tada moze eluirati 60—70 %

99mTc zadrzanog na koloni.

UDC: 539.163.083:539.122.03

Key words: technology radiologic, radionuclide generators, technetium

Original scientific paper

Radiol. fugosl. 18(4) 459—461, 1984

Uvod — Univerzalni **"Tc generator raz-
vijen u Institutu u Vinéi (1—3) radi na prin-
cipu suve kolone $to znaci da se generator
mora posle svakog eluiranja prosusiti tako
da kolona bude suva tokom rasta ™Tc.
Prosusivanje kolone se vr§i pomoc¢u vaku-
umiranih bocCica koje se isporuuju u kom-
pletu uz svaki generator tako da se pomo-
¢u jedne ili dve bocCice kroz kolonu propu-
Sta 20—40 ccm sterilisanog vazduha.

Poznato je da su radijacioni efekti koji
nastaju u koloni Tc-generatora najjace iz-
razeni kada je u koloni prisutna voda. Pod
uticajem zraCenja koje nastaje pri radioak-
tivnom raspadu ?Mo u koloni se stvara ¢i-
tav niz vrlo reaktivnih produkata radiolize
(4) koji brzo redukuju sedmovalentni tehne-
cijum u niza valentna stanja kada on osta-
je vezan na koloni i ne moze se eluirati. Po-
sledica ove pojave je evidentan pad pri-
nosa eluiranja, naroCito kod generatora ve-
¢ih aktivnosti.

U ovom radu ispitani su uslovi redukcije
?9mTc pertehnetata u koloni generatora .
prisutnosti fizioloSkog rastvora. Takode su
ispitivani nacini kako da se ova pojava eli-
miniSe §to je narocito znac¢ajno sa aspekta

svakodnevnog koriS¢enja generatora u nu-
klearno-medicinskim ustanovama.

Materijali i metode — Detaljna konstruk-
cija univerzalnog ?"Tc generatora prikaza-
na je u ranijim radovima (5). Kolone gene-
ratora Sarzirane su rastvorom fisionog Mo
aktivnosti od 37 do 55 GBq. Generatori su
eluirani svakodnevno pomocu eluensa fizi-
oloskog rastvora. Na osnovu poznate aktiv-
nosti ?°Mo adsorbovane u koloni proracu-
navana je teoretska aktivnost stvorenog
?mTc. Merenjem aktivnosti eluiranog °mTc
izraCunavan je prinos eluiranja generatora.
Efekat prisustva fizioloSkog rastvora ispiti-
van je na taj naCin 5to je nakon zavrSenog
eluiranja kolona generatora napunjena fizi-
oloskim rastvorom koji ostaje u koloni do
slede¢eg eluiranja. U slu€aju smanjenog
prinosa eluiranja, kolona generatora prosu-
Sena je pomocu dve vakuumirane bocice iz
kompleta i nakon toga generator je eluiran
u razli¢itim vremenskim intervalima. Mere-
nje aktivnosti ?°"Tc i Mo vrieno je pomo-
¢u jonizacione komore (Mediac). Karakteri-
stike eluata su pra¢ene na uobiCajeni nacin.
Radionuklidna Cisto¢a odredivanja je gama-
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spektrometrijski s obzirom na proboj ?Mo
u eluatu pomocéu 800 kanalnog analizatora
»Sein« sa Na(T1) 37°X3” kristalom. Radio-
hemijska Cisto¢a odredivanja je uzlaznom
hromatrografijom na papiru Whatman No. 1
u razli¢itim sistemima rastvaraca. Sadrzaj
A3+ odredivan je spot test reakcijom na
papiru impregniranim sa quinalizarinom.

Rezultati i diskusija — U tabeli 1 prikaza-
ni su rezultati ispitivanja uticaja fizioloSkog
rastvora u koloni na prinos eluiranja ?"Tc.
Iz podataka datih u ovoj tabeli se vidi da
prinos eluiranja "Tc znatno zavisi od toga
da li je u vreme rasta ?"Tc kolona bila pro-
suSena na adekvatan nacin ili je koloni za-
ostao fizioloSki rastvor od prethodnog elu-
iranja. Ovo je naroCito vazno kod genera-
tora visokih aktivnosti ?™Tc gde je ovaj
efekat jako izrazen. U tabeli 1 su takode
dati podaci koji su dobijeni pri radu sa ge-
neratorima Cije su kolone bile prosuSene
nakon zavrSenog eluiranja. Uporedivanjem
ovih podataka se vidi da kada se kolona

Eluiranje Prinos eluiranja 9mTc (%)
dani® »vlazna« kolona® »suva« kolona®
Elution Elution yield of 99mTc (%)
days? “wet” column® “dry” column¢
1 26,0 77,5
2 7.6 76,7
3 39,2 77,7
4 52,1 76,8
5 48,6 76,4
6 6,1 76,6
7 10,1 77,2
8 6,0 76,8

a) Eluiranja su vr§ena u intervalima od 22—24
Casa

b) Izmedu eluiranja u kolonama se nalazi fi-
zioloski rastvor

c) Posle svakog eluiranja kolone su prosusene
propustanjem 20—40 ccm sterilisanog vazduha

a) Elutions were done in the intervals of 22—
24 hours

b) Between elutions the columns were kept
wet (0.9 % NaCl)

c) After each elution the columns were dried
by passing 20—40 ccm of sterilised air

Tabela 1 — Zavisnost prinosa eluiranja 97Tc od
prisustva fiziolo§kog rastvora u koloni univerzal-
nog ?mTc generatora
Table 1 — Dependence of elution yield 99mTc on
the presence of physiological solution in the
column of the Universal 99™Tc Generator
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prosusi prinosi eluiranja se ne menjaju i
generatori daju dobar prinos. Na osnovu
ovih podataka neophodno je naglasiti da je
univerzalni "Tc generator predviden za
rad sa suvom kolonom te je neophodno da
se kolona nakon svakog eluiranja dobro
prosusi.

Na slici 1 dati su rezultati nasih ispitiva-
nja koje smo izvrSili sa ciljem da se ispita
nacin kako da se prevazide pojava retencije
9mTc, tj. pod kojim uslovima se zadrzani
?9mTc moze eluirati. Na apscisi je dato vre-
me proteklo od vremena t = 0 kada je ko-
lona prosuSena a na ordinati procenat za-
drzanog *"Tc eluiran u datom vremenu t.
Na osnovu slike 1 se vidi da se neposred-
no nakon susenja pri eluiranju moze dobiti
oko 20 % od zadrzane aktivnosti ?™Tc. Sa
porastom vremenskog intervala izmedu su-
Senja i eluiranja ovaj procenat raste tako da
se nakon 22—24 Casa kolona ponasa nor-
malno tj. efekat koji je prisustvo fizioloSkog
rastvora u koloni imalo na prinos eluiranja
?mTc se vise ne moze uoCiti. Sa aspekta
prakti€ne primene generatora u svakodnev-
noj praksi vidi se da je dovoljno da interval
vremena od suSenja do eluiranja ne bude
kra¢i od 20—30 minuta. Kada se generator
eluira u navedenom vremenskom intervalu
moze se ocekivati prinos od 60—70 % od
zadrzane aktivnosti *mTc.
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Slika 1 — Porast prinosa eluiranja (%) 99"Tc u
zavisnosti od vremena nakon su$enja kolone
Fig. 1 — The increase of elution yield (%) of

99mTc depending on the time following the drying
of the generator column
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Ispitivanje karakteristika eluata generato-
ra dalo je rezultate koji se bitno ne razliku-
ju od ranije dobijenih i objavljenih. Eluati
zadovoljavaju sve kriterijume u pogledu ra-
dionuklidne, radiohemijske i hemijske Cci-
stoce.

Zakljuéak — Univerzalni *"Tc generator
je predviden za rad u rezimu suve kolone
i potrebno je da se posle svakog eluiranja
kolona dobro prosusi pomoc¢u vakuumiranih
bo€ica iz kompleta. Utvrdeno je da prisu-
stvo fizioloSkog rastvora od predhodnog
eluiranja moze imati znatan uticaj na pri-
nos °"Tc pri slede¢em eluiranju generato-
ra. U sluCaju da nastupi efekat smanjenja
prinosa eluiranja **"Tc usled zaostalog fi-
zioloSkog rastvora u koloni potrebno je da
se kolona generatora prosusi propustanjem
20—40 ccm sterilisanog vazduha. Za prak-
ticne svakodnevne potrebe 20—30 min. na-
kon su$enja eluiranje se moze ponoviti. Ta-
da se moze eluirati 60—70 % %'™Tc zadrza-
nog u koloni.

Abstract

ELUTION EFFICIENCY FACTORS OF THE
UNIVERSAL Tc-99m GENERATOR
1. EFFECT OF MOISTURE

Vuéina J., Milenkovi¢ S.

Some factors which could influence the elu-
tion yield of the universal 9°mTc generator were
examined. It was found that the elution yield
decreases when the saline solution left from the
previous elution is present in the column. Radia-
tion, caused by the radioactive decay of 9°Mo,
generates highly reactive products of radiolysis
in the saline solution, which with high rate con-
stants react with 99mTo pertechnetate causing
the reduction of Tc (VIl) to non-elutable lower
valence states. It was found that this effect is
not permanent and that the column of the wet
generator can be efficiently recovered by pas-
sing 20—40 ccm of sterilised air through it. Ac-
cording to the examination, the influence of
moisture vanishes after drying. For practical
purposes the elution can be made 20—30 min
after drying when 60—70 % of the retained
99mTc can be eluted.
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MEDICINSKI FAKULTET U NOVOM SADU
INSTITUT ZA PATOLOSKU FIZIOLOGIJU | LABORATORIJSKU DIJAGNOSTIKU

DIJAGNOSTIKA BILIJARNIH DISKINEZIJA POMOCU RADIOHOLEGRAFIJE
| STIMULACIJE HOLECISTOKININOM

Dujmovi¢ F., Borota R., Zivanovi¢ B. M.

Sazetak — Opisan je metod odredivanja istisne frakcije i vremena istiskivanja zZu¢ne kesice
pomocu radioholegrafije (sekvencijalne hepatobilijarne scintigrafije) i stimulacije holecisto-
kininom. Metod je proveren kod 10 zdravih a potom je izvrSeno ispitivanje kod 30 boles-
nika, kod kojih je postojala sumnja na bilijarne diskinezije. Normalne vrednosti za istisnu
frakciju zuc¢ne kesice iznose: x = 0,55; raspon = 0,30—0,80; SD = 0,14 i CV = 26 %, a za
vreme istiskivanja x = 7,5 minuta, raspon = 5—10 min., SD = 1,72 min. i CV =23 %. U
grupi bolesnika nadena su odstupanja holekinetike u odnosu na zdrave u pogledu pocetka
pojave radioaktivnosti u crevima (u 23 bolesnika), veli¢ine istisne frakcije (u 22 bolesnika)
i duzine vremena istiskivanja zuc¢ne kesice (u 14 bolesnika) i to pojedinacno ili u kombina-
cijama. Uz odgovarajucu prethodnu obradu bolesnika metod se moze veoma korisno upo-
trebiti u svakodnevnom dijagnostickom radu za dokazivanje funkcionih oboljenja bilijarnog
trakta. Skraceni naslov: Hepatobilijarna scintigrafija u bilijarnim diskinezijama i primena

holecistokinina.

UDC: 616.361-009.2:616.366-073.75:539.163

Key words: biliary dyskinesia, biliary tract — radionuclide imaging, cholecystokinin —

diagnostic use
Original scientific paper
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Uvod — Pod terminom bilijarnih diskine-
zija (b.d.) podrazumevaju se mnogobrojni
poremecaji motorne funkcije zuCne kesice
(2. k.) i Zu€nih puteva, koji su praéeni sub-
jektivnim osecajem bola razliitog intenzi-
teta. Poremecaji motorne funkcije z. k. pri-
sutni su i u organskim oboljenjima bilijar-
nog stabla i uobiajeno je da se u tom slu-
Caju govori o sekundarnim diskinezijama.
Tada primarne ili »prave« diskinezije bi bile
one u kojima se prisustvo organske prome-
ne ne moze dokazati.

Uvidom u domacu i inostranu literaturu
moze se konstatovati da se izuzetno mali
broj publikacija bavi ovom problematikom.
Za to sigurno postoji vise razloga, od kojih
je verovatno najvazniji sto neinvazivno pra-
¢enje holekinetike u zivom c&oveku ima
mnoga tehni¢ka ograniCenja. Radi dobija-
nja uvida u sve faze luCenja i izluCivanja
zuci bilo bi potrebno kontinuirano pracenje
toka zuc€i i to poCev od mesta stvaranja do
creva, zatim merenje pritisaka u pojedinim
delovima bilijarnog trakta bez lokalne ili
opsSte anestezije, kao i registracija bioelek-
tricnih fenomena u svim onim strukturama
koje u interdigestivnoj fazi i narocito u fazi

evakuacije zucéi ispoljavaju misicnu aktiv-
nost. Samo bi simultana registracija svih
ovih zbivanja mogla da bude dovoljno
egzaktna metoda, kojoj se ne bi mogla na-
¢i zamerka i koja bi mogla da da odgovor
na pitanje: Sta su zapravo b. d.? Na zalost,
takva metoda ne postoji. Zato je terminolo-
gija i podela neuskladena, tretman takvih
bolesnika neujednacen, a stavovi pojedinih
autora u vezi b. d. razli€iti (2). Neki autori
su skepti¢ni Cak i u pogledu postojanja b.
d., dok drugi dijagnostikuju (5, 8, 10) i le-
Ce (6) takve poremecaje. Zato je svaka no-
va metoda za dijagnostiku ovih poremecaja
dobrodosla.

Cilj ovog rada bio je da se proveri da li
radioholegrafija (r.h.) to jest sekvencijalna
hepatobilijarna scintigrafija moze da poslu-
zi kao metoda za dijagnostiku b. d.

Materijal i metode — Postoje¢a standard-
na metoda r. h. koja je opisana ranije (3)
modifikovana je na taj nacin, Sto je 45 mi-
nuta nakon injiciranja **"Tc-EHIDA-e (Insti-
tut »Boris Kidric« — Vinca), po uputu pro-
izvodaca (Boots, Nottingham, Engleska), in-
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travenski injiciran prirodni holecistokinin
(CCK), koji se nalazi u prometu pod nazi-
vom Pancreozymin. Svi ispitanici dobijali su
standardizovanu koli¢inu CCK-a od 1 jedi-
nice/kg telesne mase. Posle injiciranja
ovog preparata akvizicija podataka na ra-
C¢unaru je vrSena za daljih 20 minuta sa
brzinom zapisivanja od 2 sli¢ice u minutu.
Prvi deo studije analiziran je na uobiCajen
nacin, a u drugoj studiji (posle stimulacije

I.F. =

CCK-om) narocCita paznja posvecena je ki-
netici radiofarmaka nad Z. k. i crevima. Iz
druge studije iz krivulje generisane pomo-
¢u programa Gamma-11 nad z. k. odrediva-
na su dva najznacajnija parametara motor-
ne funkcije z. k. i to istisna frakcija (I. F.) i
vreme istiskivanja (T). |. F. oznacava onu
frakciju, deo zudi, koja je iz z. k. evakuira-
na u toku njene kontrakcije i moze se pred-
staviti izrazom:

radioaktivnost (r.a.) Z. k. pre kontr.—r. a. Z. k. posle kontr.

r. a. Zz. k. pre kontr.

Kao primer IF. od 0,55 znaci da je z. k.
istisnula 55/100 odnosno 55 % zuéi od ko-
liC¢ine prisutne pre pocletka kontrakcije. T
oznacCava vremensko trajanje pada radio-
aktivnosti nad z. k. izrazeno u minutima.

Pri uzimanju regija interesa konstatovano
je da prisustvo radioaktivnosti oko Z. k. ne
utiCe znatno na veli¢inu I. F., jer se pri pro-
meni donjeg praga (LT) u rasponu od 5,5
do 25 kod istog ispitanika I. F. razlikuje sa-
mo za nekoliko procenata. Svi pregledi ra-
deni su u jutarnjim Casovima, naste.

Kao kontrolna grupa sluzilo je 10 ispita-
nika, pacijenata kod kojih je isklju¢eno obo-
ljenje gastrointestinalnog trakta. Pregleda-
na je i grupa od 30 bolesnika. Kod njih je
postojala sumnja na b. d., jer su oni u
anamnezi imali bilijarne kolike ili ekvivalen-
te; rezultati laboratorijskih analiza su bili u
granicama normale, a pomocu rentgenolo-
S§kih metoda i ultrazvuka nije dokazana liti-
jaza ili neki drugi organski poremecaj. Obe
grupe su cinile odrasle osobe oba pola, a
ispitivanja su vrSena 1981. i 1982. godine.

Rezultati — Kod ispitanika u kontrolnoj
grupi obeleziva€ se pojavljuje u crevima
oko 20 minuta. Jasno se prikazuje silueta
Z. k. Pokazatelji motorne funkcije z. k. dobi-
jeni nakon stimulacije CCK-om prikazani su
tabelarno (tabela 1).

U grupi bolesnika nadena su odstupanja
holekinetike u pogledu prve pojave radio-
aktivnosti u crevima, zatim u vremenu isti-
skivanja i u veliCini istisne frakcije. Kasni
dolazak ili nedostatak radioaktivnosti u cre-
vima u prvoj studiji protumacen je kao spa-
zam sfinktera Oddi. Produzen T preko 10
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B T(Lnin_.) - - _I_. F. o
X 7.5 0,55
R 5,0—10,0 0,30—0,80
SD 1,72 0,14
cv 23 % 26 %
Tabela 1 — Pokazatelji motorne funkcije Zu¢ne

kesice u kontrolnoj grupi (n = 10) posle stimu-
lacije holecistokininom. T — vreme istiskivanja.
I. F. — istisna frakcija

Table 1 — Parameters of gallbladder motor func-

tion in the control group (n = 10) following cho-

lecistokinin stimulation. T — ejection time, I.F.
— ejection fraction

minuta protumacen je kao hipokinezija a
smanjena |. F. ispod 0,30 kao hipomotilitet
Z. k. Ova odstupanja javila su se izolovano
ili u raznim kombinacijama i statisti¢ki su
znacajna (p < 0,05—0,01) u odnosu na iste
parametre u kontrolnoj grupi. Uzimajuéi u
obzir spomenuta odstupanja holekinetike
bolesnici su podeljeni u dve grupe sa od-
govaraju¢im podgrupama (tabela 2).

Diskusija — Pozitivni nalazi u grupi bo-
lesnika ukazuju na to da se postojeci pore-
mecaji funkcije bilijarnog trakta opisanom
metodologijom mogu objektivizirati. Nega-
tivni rezultati laboratorijskih i dopunskih
ispitivanja teoretski ne isklju€uju moguc-
nost prisustva minimalnih organskih lezija,
u prvom redu fibroze, lake upale ili hiper-
plazije zbog trajnog spazma, ali nedostaju
dokazi koji bi potvrdili da takve, minimalne
organske promene same za sebe mogu pro-
uzrokovati subjektivne tegobe.

Zaostala radioaktivnost u jetri, respira-
torna pokretljivost abdominalnih organa pa
i Z. k., kao i promena veli¢ine a donekle i
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Tip poremecaja T(min.) . F. n
A) Bez poremecaja rada sfinktera Oddi
hipokinezija z. k. 11,5 0,45 1
. == X 8,5 0,11
hipomotilitet z. k. R 7.0—10,0 0.05—0,15 3
hipokinezija+ X 13,0 0,17
hipomotilitet z. k. R 11,0—15,0 0,14—0,20 3
B) Sa poremecajem rada sfinktera C_)_ddi
X 6,9 0,59
samo spazam R 45—75 0,42—0,72 5
spazam-+ X 13,7 0,37
hipokinezija z. k. R 11,0—16,5 0,34—0,40 2
spazam-+ X 6,6 0,15
hipomotilitet z. k. R 5,0—8.,5 0,04—0,26 7
spazam -+ hipokine- X 141 0,20
zija-+hipomotilitet z. k. 12,0—18,5 0,09—0,27 8
SPAEAM +- 5,0 0,91 1

hipermotilitet 2. k.

Tabela 2 — Ucestalost pojedinih vrsta poremecaja holekinetike u grupi bolesnika i pokazatelji mo-

torne funkcije zu¢ne kesice. T — vreme istiskivanja, |. F. — istisna frakcija, n — broj bolesnika, x —
aritmetiCka sredina, R — raspon

Table 2 — Frequency of various types of cholekinetic disturbances in the patients and parameters

of gallbladder motor function. T — ejection time, |. F. — ejection fraction, n — number of patients,
X — mean value, R — range

oblika z. k. neosporno unose izvesnu gre-
Sku u odredivanju I. F. U novijoj literaturi
opisani su racunarski programi, pomocu ko-
jih sa ta greSka moze eliminisati (4).

Takode u toku rada je zapazeno da kod
odredivanja regija interesa najviSe potesko-
¢a zadaju oni ispitanici, koji su se u toku
snimanja pomerili ispod detektora. Zato je
neophodno skrenuti paznju ispitanicima, da
svako pomeranje ispod detektora, posebno
u drugom delu studije, veoma mnogo utiCe
na krajnji rezultat pretrage.

Meloda omogucava odredivanje vremena
istiskivanja z. k. Sto do sada drugim meto-
dama prakti¢no nije bilo moguce. Taj para-
metar zajedno sa |. F. pruza mogucnosti za
veoma detaljnu i Cini se najprecizniju (7)
analizu kontraktilne sposobnosti z. k. uop-
Ste, kako u funkcionim tako i u veéini or-
ganskih oboljenja z. k. Postoje mogucnosti
kombinacije opisane metodologije i sa dru-
gim farmakodinamskim testovima koji su u
upotrebi u dijagnostici b. d.

Zakijuéak — Nadene su razlike parame-
tara holekinetike (dolazak radioaktivnosti u
creva, vreme istiskivanja i veliCina istisne

Radiol. lugos!. 18(4) 463—466, 1984

frakcije zuCne kesice) izmedu kontrolne
grupe i bolesnika, kod kojih je postojala
sumnja na bilijarne diskinezije. Iz tih razlo-
ga se opisana metoda moze predloziti za
dijagnostiku bilijarnih diskinezija, pod uslo-
vom, da su organski poremecaji iskljuCeni.

Abstract

DIAGNOSIS OF BILIARY DYSKINESIA BY
RADIOCHOLEGRAPHY AND CHOLECYSTOKININ
STIMULATION

Dujmovi¢ F., Borota R., Zivanovi¢ B. M.

The authors report on the method for determi-
nation of the ejection fraction and ejection time
of the gallbladder by radiocholegraphy (sequen-
tial hepatobiliary scintigraphy) and stimulation by
cholecystokinin. The method was first tested in
10 healthy subjects and then 30 patients suspect
for biliary dyskinesia who underwent the examina-
tion. The normal values for gallbladder ejection
fraction was: x=0,55; range=0,30—0,80; SD=
=0,14; CV=23% and for gallbladder ejection time
x=7,5 minutes, range=5—10 min., SD=1,72 min.
and CV=23 %. The difference in cholekinetics
was observed in the patients, when compared to
the healthy subjects, regarding the appearance
of radioactivity in the intestine (in 23 patients),
size of the ejection fraction (in 22 patients) and
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duration of the ejection time of the gallbladder
(in 14 patients), both individually and in combi-
nations. The method can be usefully employed
in everyday diagnosis to evidence functional bi-
liary tract diseases, following an adequate preli-
minary preparation of the patients.
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USPOREDBA RADIOKOLOIDA AU | ?"TC-MILIMIKROSFERA ZA MJERENJE
PROTOKA KRVI KROZ JETRU

Mastrovi¢ Z., Loncari¢ S., lvancevi¢ D.

Sazetak — Radiokoloidi tehnecija mnogo se upotrebljavaju za scintigrafiju jetre, ali nisu
prihvaceni za ispitivanja protoka kroz jetru, uglavnom zbog nedefinirane i neujednacene
velicine Cestica koje nastaju u svakodnevnoj proizvodnji tog radiofarmaka.

Zbog toga smo Zzeljeli ispitivati milimikrosfere (ROTOP), preformirani koloid koji se obilje-
zava tehnecijem. U 38 ispitanika usporedili smo vrijednosti protoka kroz jetru i K-konstante
dobivene vanjskim mjerenjem 198Au-radiokoloida i 99mTc-milimikrosfera. Milimikrosferama
tehnecija dobivaju se znacajno viSe vrijednosti K-konstante, a korelacija vrijednosti K-kon-
stante dobivene milimikrosferama i pomoc¢u 198Au je slaba. Koloid zlata eliminira se iz krvi
uglavnom fagocitozom u retikuloendotelu jetre, dok se milimikrosfere fiksiraju ne samo
u jetri ve¢ i znatnim dijelom u slezeni, ovisno o funkciji jetre i slezene. Ve¢a ekstrahepa-
talna fiksacija milimikrosfera predstavlja zapreku za koriStenje ovog radiokoloida u ispitiva-

njima protoka krvi kroz jetru.
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Uvod — Prva ispitivanja ponaSanja kolo-
ida zapocCeo je Jones joS 1944. godine pro-
ucavajuci kinetiku koloidnog fosfata 2P u
krvi (1). Ve¢ 1952. g. Dobson i Jones (2) iz-
radili su matemati¢ki model za izracunava-
nje protoka krvi kroz jetru na osnovi krivu-
lje koncentracije koloida u krvi. U istu svrhu
upotrebio je Vetter 8Au 1954. g. (3). Medu
radovima koje detaljnije ispituju fagocitarne
osobine Kupfferovih stanica in vivo zanim-
ljiv je noviji rad grupe autora (4) koji kori-
ste "Tc-HSA, tj. koloid cestica veli¢ine
500—2000 nm. Autori nalaze da su ?°"Tc-
mikrosfere pogodne za evaluaciju funkcije
Kupfferovih stanica in vivo, te da je mogu-
¢e, koristeCi trokompartmentalnu analizu,
kvantificirati in vivo funkciju Kupfferovih
stanica u Covjeka.

Unato€¢ saznanju o razli¢itoj bioloSkoj di-
stribuciji radiokolida zlata i postojeéih ko-
loida tehnecija (kositar, sumpor), htjeli
smo, pretpostavijajuéi veéu uniformnost,
ispitati *Tc milimikrosfere radi moguéno-
sti istovremenog izraCunavanja protoka krvi
kroz jetru i snimanja scintigrama jetre.

Materijal i metode — Protok krvi kroz je-
tru najprije smo ispitali i. v. injiciranjem mili-

mikrosfera Rotop Isocommerz obiljezenih
tehnecijem. Veli¢ina milimikrosfera bila je
500—1000 nm. Bolesnicima je injicirano
148 MBq (4 mCi). Scintilacijskim detekto-
rom priklju€enim na Camac sistem biljezili
smo aktivnost jetre tokom 20 minuta nakon
injiciranja. Aktivnost jetre registrirana je na
papirnoj traci koja je naknadno ocitana i
analizirana u elektroni¢kom racéunalu PDP
— 11/34. Vrijednosti K-konstante i protoka
kroz jetru izraC¢unavali smo vlastitim progra-
mom. Zatim smo ispitanicima ucinili stan-
dardne scintigrame i ponovili isti postupak
injiciraju¢i 1,85 BMg (50 uCi) radiokoloida
8Au proizvodnje »B. Kidri¢«, Vinca. Veli¢i-
na koloidnih cestica '"®Au bila je, prema
deklaraciji, 25 nm.

Usporedno ispitivanje izvrSeno je u 38
ispitanika oba spola. Od toga je 11 ispitani-
ka imalo uredne klini¢ke i biokemijske na-
laze jetre, a u 27 radilo se o razli€itim stup-
njevima difuznog procesa u jetri.

Rezultati — Na slici 1 prikazujemo kore-
laciju vrijednosii W-konstante dobivene po-
mocu ?*"Tc-milimikrosfera i "% Au-koloida.
Donja granica normalnih vrijenosti K-kon-
stante za koloid zlata je 0,18. Premda se ¢i-
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ni da izvjesna korelacija postoji (r = 0,24),
ipak je ona nedostatna i nesignifikantna.
Pored toga, vrijednosti dobivene tehnecij
koloidom su redovito znatno viSe, a tako-
der je velik raspon vrijednosti dobiven
?mTc-milimikrosferama za istu vrijednost K-
konstante dobivene '"®Au-koloidom.

Da bismo dobili bolji uvid u kinetiku oba
radiofarmaka pratili smo aktivnost krvi u to-
ku 30 minuta od injiciranja. Na slici 2 prika-
zujemo brzinu iS€ezavanja ispitivanih radio-
farmaka u jedne bolesnice, koja je, kao i
ostali ispitanici, imala znatno viSu vrijednost
K-kkonstante dobivene pomocu koloida teh-
necija nego pomocu koloida zlata. Iz slike
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Slika 1 — Usporedba vrijednosti K-konstante
dobivenz pomocu 198Au-koloida i 99mTc-milimi-
krosfera
Fig. 1 — Comparison of C-constant obtained

with 198Au-colloid and 99mTc-millimicrospheres
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Slika 2 — Krivulje aktivnosti 198Au i 99™Tc u krvi
jednog bolesnika

Fig. 2 — 198Au and 99™Tc blood activity courves
in one patient
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se jasno vidi da radiokoloid tehnecija znat-
no brze iS€ezava iz krvi, §to i objaSnjava
visoke vrijednosti K-konstante.

Diskusija — U svih ispitanika dobili smo
pomocu ?*"Tc-milimikrosfera znacajno vise
vrijednosti K-konstante nego pomoc¢u '8Au-
radiokoloida. Klirens milimikrosfera iz krvi
je znatno brzi od klirensa koloida zlata pa
aktivnost jetre brze dostize vrijednost ekuvili-
priju. Moguci uzrok takvom ponasanju mili-
mikrosfera vjerojatno je razliita veliCina
Cestica jednog i drugog koloida (25 prema
500—1000 nm). Uzrokom opazenoj razlici
moze biti i razli¢iti elektriéni naboj koloida,
kao i drugi, nama nepoznati, uzroci.

Zakljuéak — Preparat milimikrosfera za
sada ne moze zamijeniti radiokoloid zlata u
ispitivanju protoka krvi kroz jetru, vjerojat-
no radi vece veli¢ine cCestica, te mozda ve-
¢eg raspona veliCine Cestica nego §to je to
s'u€aj koloidom zlata.

Abstract

COMPARISON OF 1'98Au-RADIOCOLLOID AND
?79mTc-HSA MILLIMICROSPHERES FOR HEPATIC
BLOOD FLOW MEASUREMENT

Mastrovi¢ Z., Loncari¢ S., Ivancevi¢ D.

Radiocolloids of technetium are frequently
used in liver scintigraphy. They are not accepted
for liver blood flow examination mostly because
of an unequal size of colloids. For this reason
we wanted to investigate human serum albumin
millimicrospheres (ROTOP) labelled with 99mTc.
In 38 patients the value of C-constant and liver
blood flow obtained by external measurement
with 198Au-radiocolloid and 99™Tc-millimicrosphe-
res are compared. Significantly higher values of
C-constant are obtained using 99mTc-millimicro-
spheres than using 198Au-colloid. The correlation
coefficient is very low (r = 0,24). 198Au-colloid is
eliminated from the blood mainly by phagocytic
activity of liver reticuloendothel, while the milli-
microspheres are fixed not only in the liver but
in largely in the spleen too, depending on the
liver and spleen function. The larger extrahepatic
fixation and wider dispersion of colloid particle
size (500—2000 nm) of millimicrospheres is a se-
rious disadvantage for the use of this colloid in
liver blood flow measurement.

Radiol. lugosl. 18(4) 467—469, 1984
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»VRUCA TOCKA« NA SCINTIGRAMU JETRE — PRIKAZ BOLESNIKA

Tezak S., Ivanc¢evi¢ D., Ugarkovié¢ B., Labar B.

Sazetak — Prikazujemo »vrucéu tocku« na scintigramu jetre i prikaz kolateralne cirkulacije
od sistema gornje Suplje vene na sistem vene porte na radionuklidnom venogramu kod
bolesnika sa sindromom gornje Suplje vene. Navedene nalaze smo dobili samo nakon apli-
kacije radiofarmaka u lijevu kubitalnu venu, §to tumac¢imo kompresijom tumorskih masa
pretezno na lijevu venu brahiocefaliku. Ova nepodudarnost dobivenih nalaza razlikuje nas

slu¢aj od prije objavljenih.
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Prikaz sluéaja — Kod bolesnika sa sin-
dromom gornje Suplje vene zbog tumorskog
proSirenja gornjeg medijastinuma (Mb
Hodgkin, stupanj rasprostranjenosti I1I-B).
Na scintigramu jetre (slika 1) prikazuje se
»vrucéa toCka«, a na venogramu (slika 2) na-
kon apliciranja **"Tc-MAA u lijevu kubital-
nu venu kolateralni krvotok od lijeve vene
supklavije na vene torakalnog zida i gornje
epigastricne vene. Nastanak »vruée toCke«
objasnjava se frakcijom apliciranog radio-

a “h
Slika 1 — Scintigram jetre (?2™Tc-koloid): »Vru-
¢a toCka« u desnom reznju jetre uz prednju plo-
Stinu: a) anteriorni i b) desni boc¢ni scintigram
Fig. 1 — Liver scintigraphy (?Tc-colloid): *““Hot
spot” in the right liver lobe near the anterior

aspect: a) anterior and b) right lateral view

farmaka koja nediluirana dospjeva do jetre
putem kolateralne cirkulacije od sistema
gornje Suplje vene na sistem vene porte
(1—4). To smo kod naseg bolesnika potvrdi-

a b

Slika 2 — Radionuklidna venografija (?mTc-MAA,
dinamicka studija): a) kolaterale u prednjem to-
rakalnom zidu i komprimirana lijeva v. brahio-
cefalika b) gornje epigastricne vene se prikazuju
ispod razine plucnih baza
Fig. 2 — Radionuclide venography (9mTc-MAA,
dinamic study): a) collaterals in the anterior
chest wall and the compressed left brachiocoe-
phalic vein b) superior epigastric veins beneath
lung bases plane
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a b

Slika 3 — Scintigrami gornjeg abdomena. Na-
kupljanje 99mTc-MAA u podrucju jetre oblikom
identicno »vrucoj tocki« na scintigramu jetre:

a) anteriorni i b) desni boc¢ni scintigram
Fig. 3 — Scintigrams of upper abdomen. Accu-
mulation of 99mTc-MAA in the liver identically
shaped as “hot spot” on liver scan: a) anterior

and b) right lateral view

Slika 4 — Uredan scintigrafski nalaz jetre nakon
aplikacije 99mTc-koloida u desnu kubitalnu venu

Fig. 4 — Normal liver scan after application of
99mTc-colloid in the right cubital vein

li prikazom nakupljanja ?"Tc-MAA u po-
druCju jetre nakon aplikacije radiofarmaka
u lijevu kubitalnu venu (slika 3). Prikazuje-
mo ovog bolesnika zato jer smo navedene
nalaze dobili samo nakon aplikacije radio-
farmaka u lijevu kubitalnu venu, dok smo
aplikacijom u desnu kubitalnu venu dobili
uredne nalaze. Ovo tumacimo kompresijom
tumorskih masa na lijevu venu brahiocefali-
ku, a ne na samu gornju Suplju venu (5).

Smatramo da je potrebno aplicirati radio-
farmak u suprotnu kubitalnu venu ako se
kod ispitivanja kolatelarne cirkulacije kod
sindroma gornje Suplje vene dobije uredan
nalaz.
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Abstract

“HOT SPOT” ON LIVER SCAN — CASE
REPORT

Tezak S., Ivancevi¢ D., Ugarkovi¢ B., Labar B.

“Hot spot” on liver scan and visualisation of
collateral pathways from vena cava superior to
portal system are reported in a patient with su-
perior vena caval syndrome. The aforementioned
scintigraphic findings were obtained only after
application of radiopharmaceutical in to the left
cubital vein. After application into the right cu-
bital vein, normal scintigraphic findings were
obtained. This discrepancy distinguishes our
from the previously reported ones. This is expla-
ined by the occlussion of the left brachiocoe-
phalic vein rather than the occlusion of the ve-
na cava superior.
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lznenada, 7. svibnja 1984. preminuo je u
Cikagu dr. Antun Han, jedno od vrhunskih
imena jugoslavenske radiobiologije. Time je
naglo prekinut zivotni put jednog od istaknutih
znanstvenika koje je dala nasa zemlja, cCov-
jeka ¢iji su znanstveni radovi dali neke od
temeljnih vrijednosti moderne svjetske radio-
biologije. Svi koji smo ga poznavali bili smo
uvjereni da pred njim stoji dalji uspon i po-
stizanje jo$ znacajnijih znanstvenih rezultata
i vaznih saznanja iz podruc¢ja njegovog rada.
Posebno zbog toga Sto je nekoliko mjeseci
prije svoje smrti bio izabran za redovitog

IN MEMORIAM

dr Antun Han

(27. 11l 1933.—7. V 1984.)

profesora Medicinskog fakulteta Juznokalifor-
nijskog sveudiliSta u Los Angelesu, a ujedno
i postavljen za direktora Odjela za eksperi-
mentalnu radioterapiju i voditelja Laboratorija
za istrazivanje raka u ovom renomiranom
sveuciliSnom i znanstvenom centru. Time su
mu se otvorile velike moguc¢nosti da do pot-
punosti razvije svoju veliku kreativhu energi-
ju i nesmetano ostvaruje svoje zamisli, sto-
jec¢i na celu velikog i modernog laboratorija,
u zemlji koja pruza maksimalne uvjete za
ostvarivanje vrhunskih rezultata na podrucju
znanosti. lznenadna smrt zatekla ga je u 51.

Radiol. lugos!. 18(4) 473—A479, 1984
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godini, punog poleta i stvaralacke energije, s
velikim planovima za buduéi rad.

Otprilike pola svoje 25-godiSnje znanstvene
karijere (1959—1984) dr. Antun Han proveo je
radec¢i u Sjedinjenim americkim drzavama, a
polovicu u nasoj zemlji, u Zagrebu, na Insti-
tutu »Ruder Boskovi¢«, te na SrediSnjem in-
stitutu za tumore i slicne bolesti. Posebno je
znacajno za dr. Hana da je jo§ kao mlad
znanstvenik upoznao i poceo tijesno suradi-
vati s dr. Mortimerom Elkindom, jednim od
najistaknutijih svjetskih radiobiologa. To je bi-
lo 1961. godine, kada je otiSao na jednugo-
diSnju specijalizaciju u laboratorij dr. Elkin-
da, u National Cancer Institute u Bethesdi

(SAD), kao stipendista Medunarodne agenci-
je za atomsku energiju. Otkrice postojanja
subletalnih ostec¢enja i njihove reparacije pri
frakcioniranom zracenju, za koje je zasluzan
dr. Elkind, bio je tada jo$ svjez dogadaj koji
je odjeknuo u svjetskoj radiobiologiji. Rad u

Elkindovom laboratoriju bio je za dr. Hana ve-
lik poticaj i rezultirao je publikacijom koja se
danas ubraja u klasiku celularne radiobiologi-
je. U njemu su Han i Elkind opisali promjene
u populacijskom rastu stanica ozracenih raz-
licitim dozama zracenja. Elkindov pristup tu-
macenju bioloskih fenomena, koji se temelji
na strogo preciznim citolo§kim metodama po-
vezanim u interpretaciji s matematickim zako-
nitostima, te maksimalnom egzaktnoSéu u
sagledavanju postavljenog problema i njego-
vog rjeSavanja, ostavio je kod dr. Hana tra-
jan trag. lako nije bio matemati¢ar u onoj
mjeri kao Sto je dr. Elkind, dr. Han je postao
njegov najblizji suradnik, i to je na neki na-
¢in ostao do svoje smrti. Objavili su zajed-
no velik broj izuzetno znacajnih znanstvenih
radova i vjerojatno bi u ovom c¢asu samo
dr. Elkind mogao precizirati koliki je kon-
kretniji doprinos svakog od njih dvojice u po-
jedinim od tih publikacija. Nema medutim
sumnje da je dr. Han bio originalan i komple-
tan znanstveni radnik, velikih sposobnosti i
kreativnosti.

Pocetak njegove znanstvene karijere vezan
je za Institut »Ruder Boskovi¢« u Zagrebu, ¢i-
ji je stipendist postao kao odlican student na
Medicinskom fakutetu. Godine 1959. dr. Antun
Han pocinje raditi kao asistent u Radiobiolo-
Skom laboratoriju Instituta »Ruder Boskovic«,
pod vodstvom dr. Branimira Miletica — jed-
nog od osnivada suvremene jugoslavenske
molekularne biologije. lako kao mladi lijec-
nik nije tada posjedovao veliko laboratorijsko
iskustvo, s punim zZarom bacio se na uvode-
nje tehnika i metoda koje ¢e kasnije omogu-
¢iti proucavanje djelovanja zracenja na stani-
cama sisavaca u kulturi. Ovaj pionirski posao
rezultirao je ukljucivanjem na8e celularne ra-
diobiologije u svjetsku znanost, a sve je to

utjecalo na daljnje usmerenje znanstvene ka-
rijere dr. Antuna Hana. Do kraja svog Zivota
ostao je vjeran kulturama animalnih stanica i
radu na celularnoj radiobiologiji.

Po povratku iz Bethesde dr. Han je u svom
starom laboratoriju unio novi duh, nove teh-
nike i nov nacin razmisljanja. Nastavio je
raditi na stanicama ozracenim frakcioniranim
dozama i na toj problematici stekao doktorat
znanosti 1963. godine. U nekoliko iducih go-
dina kreativnost i znanje dr. Hana, te njego-
vo vladanje laboratorijskim tehnikama i meto-
dama dolaze do punog izrazaja. Objavljuje u
tom razdoblju petnaestak znanstvenih rado-
va u kojim reparacija ostec¢enja od zracenja
kod animalnih stanica, te posebno djelovanje
ultravioletnog zracenja, zauzimaju centralno
mjesto. U velikoj je mjeri njegova zasluga $to
tada jugoslavenska radiobiologija zauzima
ugledno mjesto u svjetskoj znanosti, posebno
u podrucju ispitivanja djelovanja ultraviolet-
nog zracenja. Dr. Han predaje radiobiologiju
na drugom i treéem stupnju sveuciliSne na-
stave, aktivno sudjeluje na znanstvenim sku-
povima i sti¢e ugled u znanstvenim krugovi-
ma u cijeloj zemlji. Preuzima i vodstvo labo-
ratorija u koji je Sest godina ranije doSao kao
pocetnik. Taj vrlo zahtjevni zadatak, jer to je
bio tada laboratorii poznat u svijetu, dr. Han
obavlja vrlo uspjesno zahvaljujuci svojim iz-
vanrednim organizacionim sposobnostima,
prodornosti i smjelosti u suoCavanju i s naj-
tezim problemima.

Na poziv dr. Warrena Sinclaira 1967. godi-
ne dr. Han odlazi ponovo u SAD kao visiting
scientist Odjela za medicinska i bioloska
istrazivanja u Argonne National Laboratory. |
ovdje je nastavio ispitivati djelovanje ultravi-
oletnog svijetla na stanice sisavaca. Ta je
problematika pobudivala veliko zanimanje,
posebno zbog akumuliranog znanja o meha-
nizmu djelovanja ovog agensa i reparaciji iza-
zvanih ostec¢enja kod prokariota, dok je po-
dataka o efektu kod eukariota bilo malo. Han
i Sinclair su, radec¢i sa sinkroniziranim kul-
turama stanica, dosli do vrlo vaznih podata-
ka o mehanizmu djelovanja ultravioleta, po-
kazavsi takoder da su u ekspresiji ostecenia
DNA uklju€eni i odredeni proteini. To su pu-
blicirali u dva vrlo znacajna rada.

Nakon povratka iz SAD, od 1969. do 1971.
dr. Han preuzima duznost procelnika tada$-
njeg Odjela biologije u Institutu »Ruder Bo-
Skovi¢«. Uz aktivnosti oko organiziranja
znanstvenog rada na svom odjelu dr. Han se
i dalje intenzivno posvecuje eksperimental-
nom radu. Uz pomo¢ svojih suradnika prvi je
u svijetu tada pokazao da se u stanicama si-
savaca prilikom ultravioletnog zracenja indu-
ciraju unakrsne veze izmedu stani¢ne DNA i
proteina, Sto je direktno povezano sa stanic-
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nim letalitetom. Ovaj je nalaz naiSao na po-
seban interes u svijetu. Osim ove problema-
tike dr. Han se tada pocinje baviti i istrazi-
vanjima koja bi se mogla neposredno primje-
niti u klinickoj praksi. On je prvi koji je kod
nas poceo raditi na izolaciji i kultiviranju sta-
nica iz misjih, a zatim i humanih tumora, u
nastojanju da se dode do in vitro metode od-
redivanja senzitivnosti tumorskih stanica na
pojedine kemoterapeutske agense. Takoder
radi i na interakciji zracenja i kemoterapeu-
tika.

Zahvaljuju¢i svom steCenom renomeu do-
biva 1971. godine ponudu da osnuje istrazi-
vacki laboratorij na SredisSnjem institutu za
tumore i slicne bolesti u Zagrebu. Perspekti-
ve organizirane znanstveno-istrazivacke jedi-
nice ovakvog tipa vezane za kliniku bile su
velike i dr. Han prihva¢a poziv. Uspio je u
vrlo kratkom vremenu osigurati kvalitetnu
opremu, sakupiti suradnike i osposobiti labo-
ratorij za rad, iako je to u nasim uvjetima iza-
zivalo velike napore. Ovo je sada jedan od
nasih najistaknutijih laboratorija za eksperi-
mentalnu onkologiju.

U meduvremenu u Argonne uz dr. Sinclaira
dolazi i dr. Elkind, te mu upuCuju pozive da
im se ponovo pridruzi. Dr. Han se nije odmah
odlucio za ovaj korak, ali konac¢no 1973. go-
dine ponovo odlazi u SAD, najprije na privre-
meni boravak, ali se kasnije odlucuje da
ostane trajno u Americi. Gorka je realnost da
nasa zemlja ne pruza dovoljno mogucnosti za
vrhunski znanstveni rad i da se mnogi izvan-
redno nadareni ljudi odlucuju za odlazak iz
domovine kako bi mogli ostvariti ono na sto
ih tjera velika potreba da do kraja izraze ta-
lent koji posjeduju. To je vrlo teska odluka
za svakog od njih, mnogi se tu prelamaju i
odustaju, odlucivsi da zivot podrede kompro-
misu, ne ispunivsi potencijale koji leze u nji-
ma. Dr. Han je medutim bio od onih koji ni-
kad ne pristaju na takve kompromise, kome
nije manjkalo odlu¢nosti i smionosti za takav
korak. Tijekom svoje znanstvene karijere uvi-
jek je odlu¢no odbacivao sve puteve koji bi
ga makar djelomi¢no, onemogucavali da svo-
ju kreativhost usmjeri na one aktivnosti u ko-
jima je razvijao svoje potencijale velikog
znanstvenog intelekta. Dr. Han ponovo poci-
nje raditi u Odjelu za bioloska i medicinska
istrazivanja u Argonnu, gdje je radio Ccetiri
godine ranije. Nakon Sto je prve tri godine
proveo u statusu visiting scientista, postaje
stalni suradnik biofizicar, a kasnije preuzima
vodstvo grupe za celularno biologiju. U Ar-
gonnu ostaje deset godina, sve do 1983., ka-
da postaje profesor na Juznokalifornijskom
sveucilistu.

Razdoblje 1973.—1984. najplodnije je u nje-
govoj znanstvenoj karijeri. Rezultiralo je ob-
javljivanjem velikog broja znacajnih radova,

revijalnih ¢lanaka i vrlo zapazenih predava-
nja na znanstvenim skupovima. On i dalje na-
stavlja istrazivanje djelovanja raznih vrsta
zraCenja na stanice sisavaca u kulturi. Pro-
ucava interakciju x-zracenja sa ultravioletom,
te brzim neutronima. Posebno je vazan rad u
kojem prikazuje djelovanje triju vrsta neutron-
skog zraCenja na viSe stani¢nih paramatera
reievantnih za neutronsku terapiju. Demonstri-
ra da energetski spektar neutrona uveliko
utjece na relativhu bioloSku efikasnost ispi-
tivanih neutrona, na efekt kisika, na sposob-
nost reparacije subletalnih oSte¢enja, odgodu
mitoze, te takoder na djelovanje hipertermije.
Zajedno s dr. Elkindom radi na opseznom
projektu ispitivanja efekata spektra svjetlosti
koji grani¢i s ultravioletom. UVB (280—
320nm) i UVA (> 320 nm) zracenja vrlo su
znacajni i sveprisutni ekoloski faktori. Poka-
zuju da su ova zracenja, koja se filtriraju u
zemljinoj atmosferi, bioloski izvanredno aktiv-
na, a do njihovog povecanog intenziteta na
povrSini Zemlje moglo bi docCi uslijed promje-
na okoline (posebno u stratosferi), kao poslje-
dica postojanja razli¢itih tehnologija u indu-
strijskom svijetu. Han, Elkind i suradnici do-
§li su do zanimljivih zaklju¢aka o znacenju
sloja ozona u stratosferi za indukciju transfor-
macija i mutacija. Pracenjem mehanizama sta-
nicnih lezija pokazuju da bliski UV i radija-
cija vidljive svjetlosti induciraju pirimidinske
dimere u manjem opsegu (365 nm) ili ih uop-
¢e ne induciraju (405 nm). Prema tome letalno
djelovanje ovih vrsta zracenja ne moze se pri-
pisati induciranju pirimidinskih dimera. Autori
iznose visSe indikacija da bi se u ovom sluca-
ju letalno djelovanje moglo pripisati izaziva-
nju unakrsnih veza izmedu DNA i proteina.
Posebno pozornost posvetio je Antun Han
ispitivanju stvaranja maligne transformacije
kod stanica humanog i Zivotinjskog porijekla.
Zajedno s dr. Elkindom i suradnicima publi-
cirao je veci broj izuzetno znacajnih radova
na ovoj problematici. lzu¢avaju¢i mehanizme
nastajanja transformacije na stani€énom nivou
oni nastoje do¢i do saznanja koja bi omo-
gucila tumacenje efekata zracenja na induk-
ciju tumora in vivo. Tu su na indirektan na-
¢in demonstrirali postojanje subtransformacij-
skih ostecenja i njihove reparacije; frakcioni-
ranjem doze ili reduciranjem njene brzine po-
kazuju da se tu radi o tzv. »error-free« meha-
nizmu reparacije ovakvih ostecenja. S druge
strane, za razliku od gama i x-zraCenja, re-
dukcija brzine doze neutronskog zracenja re-
zultira povecanjem pojava transformacije. Ka-
ko zaklju€uju u svom ¢lanku, publiciranom u
Casopisu Nature, kod zra¢enja visokog line-
arnog transfera energije (high LET) postoji i
tzv. »error-prone« komponenta reparacije
subtransformacijskih ostecenja, Sto je neza-
visno od indukcije subletalnih ostec¢enja. U
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¢itavom nizu radova pokazali su da mehani-
zam indukcije mutacija i kancerogene trans-
formacije mora biti drugaciji od mehanizama
koji dovode do smrti stanica uslijed zracenja,
a omogucili su i potpuniju interpretaciju ulo-
ge promjene u brzini doze pri indukciji tumo-
ra zraCenjem in vivo. Bez sumnje. dr. Hanu
pripadaju velike zasluge u proSirivanju zna-
nja o radijacijskoj karcinogenezi, kao i pro-
cjeni rizika izlaganjem takvom karcinogenom
djelovanju.

Koliki je bio ugled koji je dr. Han stekao
u svijetu djelomicno ilustrira i €injenica da je
postao ¢lanom znanstvenih drustava kao §to
su European Society for Radiation Biology,
Radiation Research Society, American Society
for Photobiology, American Association for
the Advancement of Science, te Fellow of the
New York Academy of Sciences. Bio je ¢lan
redakcija znanstvenih ¢asopisa Radiation Re-
search (associate editor), International Jour-
nal of Radiation Biology, a i naseg Periodi-
cum Biologorum. Bio je u rukovodecim tijeli-
ma razli¢itih znanstvenih drustava, institucija
i sveuciliSnih organizacija. Vodio je tri zna-
C¢ajna znanstvena projekta financirana od
americkih institucija, a do svog kona¢nog od-
laska u SAD bio je nosilac brojnih znanstve-
nih ugovora u na$oj zemlji. Kao §to je spo-
menuto, smrt ga je zatekla na polozaju re-
dovitog profesora radijacione onkologije i di-
rektora Odjela za eksperimentalnu radiotera-
piju na Medicinskom fakultetu Juznokalifor-
nijskog sveucilista u Los Angelesu.

lako je veci broj godina izbivao izvan na-
Se zemlje, dr. Antun Han je ostao u srcu ve-
zan za svoju domovinu. Uvijek je bio spreman
za suradnju s kolegama i prijasnjim ucenici-
ma u svojim biv§im zagrebackim laboratoriji-
ma. Brizno je njegovao intenzivnu korespon-
denciju i prijateljstvo sa svima koje je ostavio
u domovini. Nalazio je uvijek vremena da
razmotri probleme za koje su ga rado konzul-
tirali njegovi bivsi kolege i da pomogne sav-
jetom, ili da ¢ak posalje kakav nuzno potre-
ban znanstveni materijal. Za vrijeme godisnjih
kongresa ameri¢kog Radiation Research So-
ciety je sa zadovoljstvom sudjelovao u tradi-
cionalnoj »Yugoslav party«, zajedni¢koj vece-
ri na kojoj se okupljaju nasi renomirani znan-
stvenici iz ovog podrucja, te bi zajedno s
dr. Lukom Milasom, dr. Brankom Palcic¢em,
dr. Bozidarom Bordevicem i drugima s topli-
nom evocirao uspomene na dane provedene
u svojim zagrebackim laboratorijima. Takoder

je pomagao u organiziranju stru¢nih posjeta
i dolazaka na specijalizaciju u Ameriku kole-
ga iz domovine. Upravo nekoliko dana prije
njegove smrti doSla je u njegov laboratorij
na postdoktorsku specijalizaciju kolegica iz
Instituta »Ruder Boskovi¢«. Njegovi povreme-
ni posjeti domovini bili su uvijek iznova in-
tenzivan dozivljaj za njegove prijatelje i ko-
lege, a njegova predavanja ocekivana s po-
sebnim zanimanjem. To je bilo i zbog toga
5to je u radnim sredinama u kojima je djelo-
vao ostalo vrlo Zivo sjec¢anje na njega i po-
Stovanje prema njemu.

Dr. Antun Han, ili Ton¢ek kako su ga zvali
svi njegovi kolege i prijatelji (odnosno Tony
u inozemnim krugovima), ostaje svima u in-
tenzivnoj uspomeni zbog svojih izuzetnih ljud-
skih osobina i sposobnosti. Bio je posebno
neposredna li¢nost, Covjek koji je bez suz-
drzavanja iznosio svoje misljenje, ¢esto uz
provalu svog burnog temperamenta. Znao je
nemilosdrno i bez okoliSanja ostro kritizirati
loSe pojave s kojima se suotavao. Bez lazne
sentimentalnosti i formalizma direktno bi ko-
legi ukazao na pogreske i manjkavosti u nje-
govom znanstvenom radu, §to mnogi i nisu
mogli tako lako podnesti, ali to je posebno
mladim kolegama bila velika Skola i dragocje-
ro iskustvo. On medutim nije bio zlopamtilo, i
svi koji su ga poznavali znali su, da ¢e se
ubrzo nakon njegovih tirada u oStrom tonu,
ponovo pokazati Toncekova toplina i dobro-
namjernost. Bio je narocito sposoban vodi-
telj i organizator znanstvenog rada, ¢ovjek ko-
ji se borio za svoje ljudi. Mnogi su ga zato
cijenili i voljeli. Uzivao je poseban ugled i
zato $to je bio izuzetno prodoran i nepokoleb-
ljiv borac za istinsku kvalitetu u znanstvenoj
djelatnosti, koji se nije dao impresionirati na-
puhanim iskonstruiranim tesko¢ama, covjek
koji nije pristajao na laze kompromise koji bi
vodili u formalizam i degradaciju kvalitete
znanstvenog rada. Zbog svega toga sluzio je
i sluzit ¢e kao izuzetno svijetli primjer u na-
S§im znanstvenim krugovima.

Svime onim §to je ucinio u na$oj sredini
mnogo je zaduZzio svoju domovinu, a svojim
znacajnim znanstvenim dostignuéima mnogo
je zaduzio svjetsku znanost.

Dr. Mladen Korbelik

Dr. Danilo Petrovi¢

Institut »Ruder Boskovic«,
OOUR Eksperimentalna biologija
i medicina
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IZVESTAJ S 18. GODISNJEG SASTANKA
EVROPSKOG DRUSTVA ZA RADIJACIONU
BIOLOGIJU

Zirich, 9—13 rujna 1984.

U Ziirichu (Svicarska) se od 9—13 rujna 1984.
odrzao 18. godisnji sastanak Evropskog druStva
za radijacionu biologiju. Prisustvovalo mu je oko
250 znanstvenika iz Evrope, Amerike, lzraela i
Indije. Organiziran je bio u obliku polsatnih ple-
narnih predavanja (pozvanih predavaca) i 15-mi-
nutnih izlaganja u paralelnim sekcijama, te po-
stera.

Po tematici su izlaganja bila podijeljena na
slijedec¢a poglavlja: a) reparacija efekata zrace-
nja, b) modifikacija uc€inaka zraCenja, c) kasni
efekti zraCenja, d) djelovanje na DNA, kromo-
zome i na zametne stanice, e) efekti niskih do-
za i niske brzine doza, f) djelovanje na embrio,
g) efekti zracenja visokog prijenosa energije, te
h) kinetika djelovanja zracenja na stani¢nom
nivou i znacenje za kliniku.

Izlaganja su u prosjeku bila na visokoj znan-
stvenoj razini, a slijedile su im konstruktivne di-
skusi;e prisutnih sudionika. Novodobiveni rezul-
tati koji su bili prikazani na ovom kongresu pri-
donose poznavanju mehanizama djelovanja raz-
nih vrsta zracenja i nacina njihove reparacije,
zatim modifikaciji efekata zrac¢enja u svrhu pri-
mjene u klinickoj radioterapiji ili kombiniranoj
terapiji, ali takoder i preispitivanju Stetnih djelo-
vanja zracenja, npr. iz prirodnih izvora u okolini
ili u diagnostici.

Posebnu zanimljivost predstavlja Cinjenica da
su u nzkoliko referata izneseni radovi na novom,
posebno atraktivnom podru¢ju — »svemirskoj
radiobiologiji«. Radilo se o rezultatima ispitiva-
nja obavljenih na satelitima u Zemljinoj orbiti,
gdje su analizirani npr. efekti raznih kompone-
nata kozmic¢kog zracenja. Tako se pokazalo da
u specificnim uvjetima svemirskog leta izlozZe-
nost i manjim dozama nekih zracenja iz spek-
tra kozmitke radijacije moze predstavijati vecu
opesnost za astronaute nego $to se moglo pred-
postavljati. U ovim uvjetima mora se sprijeciti
izlaganje kozmonauta vrlo Stethom zracenju ul-
travioletnog spektra i bliskih podrucja, ali jo$
vec¢u opasnost predstavlja vrlo penetrirajuce
zracenje te3kim ionima, koje je Stetno veé u sa-
svim niskim dozama. Slabljenje otpornosti or-
ganizma uslijed dugotrajnog boravka u svemiru,
kao i efekti beztezinskog stanja na ekspresiju
radijacijskih efekata, pridonose sloZenosti ovih
problema.

Nova dostignuéa u svjetskoj radiobiologiji do-
vela su do stadija kada se njihovom primjenom
kona¢no moze ocekivati postizanje djelotvorne
senzitizacije u dosad rezistentnim primjerima ne-
kih tumora. Hipoksi¢ni radiosenzitizatori, koji su
deset i vise puta djelotvorniji od mizonidazola
(u dozvoljenim dozama), ve¢ su u Americi u fa-
zi klinickih ispitivanja. Kombiniraju se s agensi-
ma koji drasti¢no reduciraju intracelularni sadr-
zaj inherentnih radioprotektivnih  sulfhidrilnih
supstanaca, te bi se selektivha radiorezistencija
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tumorskih frakcija time mogla jo$ efikasnije uklo-
niti. Takoder, neki od spojeva iz klase hipoksic¢-
nih senzitizatora koji su velikog elektronskog
afiniteta snazno potenciraju toksi¢nost klasi¢nih
alkiliraju¢ih citostatika, te se ovakvim kombina-
cijama ocekuje bitni napredak u kemoterapiji tu-
mora. Medutim, kako je na kongresu istakao
dr. Ged Adams, ove nove kombinacije imaju, ¢i-
ni se, dosta izrazeno potenciraju¢e djelovanje,
na inace slabo izrazenu inducibilnost novih tu-
mora uslijed zracenja. Pokazalo se naime, da je
zracenje vrlo snazan promotor karcinogenog dje-
lovanja drugih agensa. Morat ¢e se dakle posve-
titi posebna pozornost tome da se u procesu
uniStavanja primarnog tumora ne izazove sekun-
darni tumor u ozrac¢enom zdravom tkivu.

Na podruéju ispitivanja Stetnog djelovanja zra-
¢enja, posebno vrlo niskih doza, doslo se tako-
der do novih saznanja, unato¢ ogromnih pro-
blema preciznog odredivanja efekta na i ispod
granica osjetljivosti. Jo$§ uvijek nije do kraja
rasCis¢eno da li se pocetni efekti javljaju tek
nakon dosizanja odredenog praga osjetljivosti
organizma, ili se radi o linearnoj pojavi s odre-
denim Stetnim posljedicama i kod najmanjih do-
za. Za neutronsko zracenje i ostala zracenja vi-
soke energije (high LET) potvrdeno je da ne
samo S$to ne postoji prag osjetljivosti, nego je
Stetno djelovanje vecée od onog koje se pred-
vida ekstrapolacijom s visih doza. To posebno
vrijedi za tzv. kasne efekte, koji se javljaju u
ozracenom tkivu vise mjeseci nakon zracenja.

Dr. Brent (Philadelphia) iznio je novija sazna-
nja o djelovanju ionizirajuéeg zracenja na ljud-
ski embrio. On smaira da se teratogenost i efek-
ti usporavanja rasta embrija javljaju tek iznad
praga osjetljivosti (oko 20 rada), te ih se ne
smije povezivati s onkogenim i mutagenim dje-
lovanjem, koje je stohastiCke prirode, te se jav-
lja i kod najnizih doza. Reparatorne sposobnosti
stanica embrija izrazenije su nego u odraslom
tkivu (vjerojatno zbog toga Sto su u fazi inten-
zivne proliferacije, a mrtve i oStecene stanice
mogu se zamijeniti novima). Dr. Brent smatra da
izlaganje dozama manjim od 5 rada (to uklju-
Cuje vecinu izlaganja ¢ak i najneopreznije izve-
denim diagnostickim radijacijama, te izlaganja
u zvanjima koja zahtjevaju rad sa zracenjem),
predstavlja ekstremno mali rizik, koji je ispod
pojavnosti spontanih oste¢enja embrija i fetalne
patologije. lznimno je vazno vrijeme ozracenja,
jer se rizik izazivanja Stetnih posljedica mije-
nja sa staroS¢u embrija; u prvom danu Zivota
ljudski je embrio ekstremno osjetljiv (letalna do-
za 10 rada), dok u kasnijim fazama s poveca-
nom vjerojatnosti prezivljanja raste opasnost iza-
zivanja retardacije rasta (najosjetljivije sa 60 da-
na), malformacija, mentalne retardacije, defekata
postnatalne dobi i tumora u djetinjstvu.

U sekciji »repair« sudjelovao sam s izlaga-
njem o djelovanju intracelularnih proteinaza i nji-
hovih specificnih inhibitora na reparaciju radi-
jacijskih ostecenja. Nakon izlaganja bilo je viSe
diskutanata koji su izrazili zanimanje za prika-
zane rezultate.
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Kongres je bio financijski izdasno podrzan od
sponzora u industriji, znanstvenih organizacija
Svicarske i od lokalne uprave, te je nai$ao na
odjek i podrsku u javnosti. Usto je bio i izvan-
redno dobro organiziran, s entuzijazmom i briz-
ljivos¢u domacina. To je stvorilo posebno sti-
mulativhu atmosferu i dobro raspolozenje kod
svih sudionika.

U okviru kongresa bio je organiziran i obila-
zak Svicarskog instituta za nuklearna istraziva-
nja (SIN). Ovo je veliki kompleks izgraden uz
dva ciklotrona, od kojih onaj veci proizvodi pro-
tone akcelerirane na 600 MeV, intenziteta 150 pA
(Sto ¢e uskoro biti pojacano na 1—2 mA!). Naj-
vaznija im je namjena proizvodnja pi-mezona, te
direktna primjena ovog zracenja u terapiji tumo-
ra. Pacijenti se zra¢e u tzv. piotronu. U njemu
se fokusira 60 individualnih pionskih zraka, koje
simultano dolaze iz svih mogucih kuteva ove
prstenaste konstrukcije. Zracenje negativnim pi-
mezonima bi moglo imati velike prednosti pred
konvencionalnim zraenjem. Tu je prije svega
mnogo preciznija dubinska distribucija doze i
sve prednosti zracenja visokog LET (linearnog
transfera energije). Tako je npr. u piotronu volu-
men koji treba ozraciti za neke tumore dva i pol
puta manji nego odgovarajuci volumen pri mul-
tiportalnom gama ili x-zracenju. U piotronu se
zraCe prvenstveno pacijenti s tumorima kod ko-
jih je teSko dosti¢i lokalnu kontrolu konvencio-
nalnim zrac¢enjem: mokraénog mjehura, rektu-
ma, maternice i glioblastomi. Pacijente se zraci
30—40 Gy u 20 frakcija kroz 5 tjedana. Na SIN-u
je takoder razvijen izvor 70 MeV protona, koji se
upotrebljava za zrac¢enje o€nog melanoma (u ve-
¢ini slucajeva time se izbjegava ostecenje roz-
njace). SIN je jedini uredaj za pionsku radio-
terapiju u Evropi.

Dr. Mladen Korbelik

EUROPEAN SCHOOL OF ONCOLOGY
COLO RECTAL CANCER

Milano (Erba, Pomerio), 21.—26. novembra 1983

V organizaciji Evropske onkoloSke Sole in In-
Stituta za onkologijo iz Milana je bil v novem-
bru 1983 tecaj o kolorektalnem karcinomu. Te-
Caja se je iz 8 evropskih drzav udelezilo 21 slu-
Sateljev. Predavatelji so bili ugledni evropski
strokovnjaki, ki so predstavili svoje izkuSnje pri
diagnosticiranju in zdravljenju kolorektalnega
karcinoma. Tecaj je potekal v obliki plenarnih
predavanj, po predavanjih je bila diskusija, reSe-
vanje testov ter tudi sprasevanje iz obdelane
SNOVi.

TeCaj se je pricel s predavanjem Jensena
(Danska) o epidemiologiji, etiologiji in patogene-
zi kolorektalnega karcinoma. Omenil je rezulta-
te incidence v vecih populacijskih Studijah, od-
nos med prehrano in kolorektalnim karcinomom
ter predispozicijske faktorje in pridruzene bolez-
ni. Zakljucke epidemioloskih, etioloskih in histo-
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patoloSkih Studij je prikazal v Hillovem grafiko-
nu (grafikon 1). Genetski faktor (p) doloca pri
kateri osebi izpostavljeni vplivom okolja (faktor-
jema E1 in E2) se bodo pojavili adenomi. Ma-
lignizacija adenoma je odvisna od drugega fak-
torja (faktorja C), ki lahko inducira malignom v
normalni mukozi tudi brez predhodne tvorbe ade-
nomov. Faktor (p) je recesiven gen, ki omogoca
pojavijanje adenomov pri (pp) osebah. Faktor
E1 je luminalni faktor in je hematogenega po-
rekla. Faktor E 2 je bakterialni metabolit zolénih
kislin, lahko je tudi nezasi¢ena zol¢na kislina.
Faktor C je Se nepoznan.

Prednost omenjenega grafikona je v predsta-
vitvi veCstopenjske hipoteze o nastanku koiorek-
talnega raka in v katerega lahko vklju¢ujemo re-
zultate sedanjih in bodocih raziskav.

Spinelli (Italija) je porocal o uporabnosti la-
serske tehnike v diagnostiki (lokalizaciji) in
zdravljenju intrakavitarnih malignih obolenj. Ra-
zlicne laserske tehnike so se uveljavile vzpored-
no z razvojem fiber endoskopov, njihova vred-
nost pa je v moznosti delovanja le na ostro ome-
jeno bolno tkivo brez poSkodbe okolnega zdra-
vega tkiva.

Laserska elektromagnetna energija (svetloba)
se v stiku s tkivom (snovjo) spremeni v toploto
— nastale bioloske spremembe v tkivu so odvis-
ne od valovne dolzine svetlobe in vrste tkiva.
Hemoglobin mo¢no absorbira argonsko svetlobo
medtem ko voda absorbira CO, lasersko svet-
lobo. Neodymum — YAG (ND — YAG) laserska
svetloba se slabo resorbira v hemoglobinu in vo-
di in prehaja globlje v tkivo.

Laserska diagnostika in zdravljenje temeljita
na fotokemiénem delovanju laserske svetlobe
na fotosenzitator (hematoporfirin — HPD), ki se
selektivno kopi¢i v malignem tkivu. Maligno tki-
vo, ki vsebuje HPD, postane vidno (fluorescira
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rdece) po osvetlitvi z violicno lasersko svetlobo.
Ce pa HPD vsebujoce tkivo osvetlimo z rdeco
lasersko svetlobo (maligno), tkivo nekrotizira.

Argonski in ND — YAG laser se zaradi svojih
lastnosti uporabljata pri krvavitvah iz ezofageal-
nih varic, Zelodca, razlicnih erozij mukoze, pri
angiodisplasti¢nih spremembah in pri maligno-
mih gastrointestinalnega trakta. CO, laser se
uporablja zlasti pri rezanju tkiva. Uporablja se
tudi intersticielno lasersko zdravljenje (z name-
stitvijo laserskega fiber endoskopa v tumorsko
tkivo).

O jetrni kateterski infuziji kemoterapevtikov je
porocal Pettavel (Svica). Metoda se uporablja
cca 20 let, prve aplikacije so opravili v Bosto-
nu (ZDA). Katetersko zdravljenje jetrnih meta-
staz se je uveljavilo zaradi njihove relativno
majhne resektibilnosti in precej$nje pooperativne
smrtnosti. Kateterska kemoterapija omogoca vec-
jo koncentracijo in daljsi stik kemoterapevtika z
jetrnimi celicami (tumorja) kot pa sistemska ke-
moterapija. Ugodnejs$i so tudi rezultati prezivetja
in kvaliteta Zivljenja. Za ocenjevanje jetrne pri-
zadetosti se uporabljajo razli¢ni sistemi stadira-
nja — najprimernejsi do sedaj Se ni doloc¢en.

Indikacije za omenjeni poseg so: prisotnost
ene ali ve¢ metastaz v jetrih, sposobnost za la-
parotomijski poseg, pricakovano prezivetje dali-
Se od 1 meseca, primarni tumor v fazi stagnaci-
je, bolnik naj bi ne imel ekstrahepatalnih me-
tastaz.

Po dosedanjih izku$njah izgleda, da je naj-
uspeSnejSa kateterizacija arterije hepatike. Po
laparotomiji in vstavitvi katetra se napravi preiz-
kus tesnenja katetra in pretoka jeter s 5—10 ml
fluorescina z naknadno osvetlitvijo z ultraviolet-
no svetlobo Kot kemoterapevtiki se uporabljajo
5 FU, 5 FUDR, metotrexat, BCNU in drugi. Te-
rapije trajajo od 3 do 6 mesecev, lahko tudi dalj.
Terapije krajSe od 3 mesecev so se pokazale za
neuspesSne. Evalvacijo delamo po 2 mesecih —
takrat tudi eventuelno zamenjamo citostatik.
Operativna smrtnost pri bolnikih, ki jim vstav-
ljajo kateter z laparotomijskim posegom, je cca
3 %.

Pettavel je navedel svoje rezultate zdravljenja
81 bolnikov s kolorektalnim rakom in jetrnimi
metastazami: kompleten regres jetrnih metastaz
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je bil pri 27 bolnikih (povpre¢no prezivetje 17
mesecev), delen pri 25 bolnikih (povpre¢no pre-
Zivetje 10 mesecev), pri 27 bolnikih ni bilo opa-
ziti spremembe oz. progresa bolezni (povprec¢no
prezivetje 6 mesecev).

O radioterapiji kolorektalnega raka je porocal
Horiot (Francija). Po temeljiti primerjavi rezul-
tatov zdravljenja vecih avtorjev je nesporno do-
kazano, da adjuvantna radioterapija znizuje moz-
nost lokalnih recidivov. Primerjava uspes$nosti
preoperativnega obsevanja s pooperativhim je
nezanesljiva zaradi c&este razlicnosti bolnikov
obeh opazovanih skupin.

Preoperativno obsevanje je umestno pri bol-
nikih, pri katerih se Zze pred zacetkom zdravlje-
nja napravi plan zdravljenja.

Pooperativno obsevanje zajema vecinoma bol-
nike, pri katerih po kirurSkem posegu obstajajo
ocCitne moZnosti za recidiviranje. Realisticno gle-
dano na omenjeno problematiko ima poopera-
tivno obsevanje nekaj prednosti.

Radioterapija pri bolnikih z Dukes B stadijem
omogoca podaljSanje prezivetja — v tej skupini
je uspesnejSe preoperativno obsevanje; vendar
izgleda, da bolj zaradi same stopnje razvoja bo-
lezni kot pa preoperativno apliciranega obseva-
nja. Pri bolnikih z Dukes C stadijem radiotera-
pija ne podaljSa prezivetja, izboljSa pa kvaliteto
prezivetja in podaljSa prosti interval.

Na 6 dnevnem tecCaju so bila temeljito pred-
stavljena vsa podrocja kolorektalnega raka, od
kirurgije do pooperativhe nege bolnikov. Preda-
vanja so se vrstila od jutra do poznega popol-
dneva in za njih spremljanje je bila potrebna
dobrsna kondicija. Prikazana je bila mnozica
diapozitivov, med odmori so bili predvajani filmi
z videokaset.

V kratkem porocCilu ni mogoce omeniti vseh
obravnavanih tem, saj je podrocje kolorektalne-
ga raka izredno obsezno. Predavatelji so priza-
devno in temeljito predstavili udelezencem pravi
repetitorij kolorektalnega raka in dokazali, da je
klinicno delo brez evalvacije rezultatov malo
vredno.

Za popotnico ob koncu teCaja je vsak udele-
zenec prejel zajeten kup literature o kolorektal-
nem raku.

Dr. Tomaz Benuli¢
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5 GALENIKA

RO GALENIKA-LEKOVI OOUR FABRIKA LEKOVA, ZEMUN

MORADOL '~

(butorfanol tartarat)

Snazan parenteralni analgetik s agonisti¢ko-antagonisti¢ckim dejstvom.

Ispoljava analgetsko dejstvo jednako morfinu, meperidinu i pentazocinu.

Brzo otklanja bol (u intervalu od 30 minuta po i. m. primeni, a veoma brzo po i. v.).
Deluje 3—4 sata nakon primene.

Respiratorna depresija ne zavisi od doze leka.

Mala mogucénost stvaranja fizicke zavisnosti i navikavanja.

Minimalna nezeljena dejstva.

Primenjuje se kod:

— postoperativnog bola,

— bola izazvanog malignim oboljenjem,
— traumatskog bola,

— preoperativne pripreme za anesteziju.

Nezeleni efekti sedacija, muka, znojenje, vrtoglavica, osecaj lebdenja, letargija,
konfuzija su retki, a nekad se javljaju neobi¢ni snovi, euforija i halucinacije.

Kontraindikovan je kod akutnog abdomena i preosetljivosti na butorfanol tartarat.

Pakovanje:
kutije sa 50 ampula.
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TOVARNA IGEL KOBARID
n. sol. o.

Fizicno in psihi¢no zdravje ¢loveka je temelj srece in ustvarjalnosti.
Ohranjanje tega je proces, ki zahteva veliko znanja in humanega odnosa
do socloveka. Tudi delavci tovarne medicinske opreme iz Kobarida zelimo,
da bi delo medicinskega osebja potekalo nemoteno. Zato vlagamo

veliko naporov v sodobno in higijensko proizvodnjo.

— injekcijske igle za enkratno in veCkratno uporabo
— seti za epiduralno in subarahnoidno anestezijo
— intravenozne kanile — Tikanile

— identificirni trakovi

— pribor za intravenozno aplikacijo za EU — Veneflex
— igla za hemodializo

— aspiracijski katetri

— rektalne sonde

— set za vpihovanje kisika

— seti za drenazo

— drenazne cevi

— drenazne igle

— duodenalne sonde

— zelod¢ne sonde

— vreCke za kolostomijo

— urinski katetri

— zamaski in adapterji

— povezovalni prikljucki

— otroske doze

— hranilne sonde

Za vse informacije in v primeru narocila se obrnite na:

TIK Kobarid — TOZD Medicinski pribor
Kobarid, Goriska cesta 5/a
telefon 065/85 188




SHELLUS

DELOVNA ORGANIZACIJA ZA PROMET
S FARMACEVTSKIMI, MEDICINSKIMI,
VETERINARSKIMI IN DRUGIMI PROIZVODI

Sedez: Ljubljana, Kamniska c. 20

Osnovna dejavnost »SALUSA« je:

oskrba lekarn, bolniSnic, zdravstvenih domov

in drugih delovnih organizacij s farmacevtskimi,
medicinskimi, veterinarskimi in drugimi proizvodi
tako domacih kot tujih proizvajalcev.

Prodajna in dostavna sluzba posluje vsak dan neprekinjeno
od 7. do 19.ure in v sobotah od 7. do 12. ure.

Telefon: n.c.312744, 320 751
direktor: 311942

Telex: YU 31336

Ziro radun: 50102-601-20860
Postni predal: 278

Prehodni racun: 50102-833-32106




industrija pohi
nova gorica

30065/22 611
4816,yu meblo.

S@vno pohistvo, JOGI vzmetnice, JOGI
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BAKTERICIDNI KEMOTERAPEUTIK SA SNAZNIM DJELOVANJEM
NA OBLIGATNE ANAEROBE | PROTOZOE

EFLORAN® coniseco)

iv, infuzija 500 mg
tablete 400 mg

— Siroki spektar djelovanja koji obuhvaca obligatne anaerobe i protozoe
— brzo baktericidno djelovanje

— djelotvoran prema anaerobima koji su rezistentni na antibiotike

— ne dovodi do rezistencije bakterija

— dobra distribucija u tkiva i ijelesne tekuéine, osobito u CZS

— u terapijskim dozama netoksic¢an i gotovo bez popratnih pojava

— mogucnost lije¢enja trihomonijaze samo jednokratnom dozom

— Krkina sinteza i tehnologija

Indikacije

— lije€enje i spre¢avanje anaerobnih infekcija

— ulcerozni gingivitis

— infekcije izazvane Trichomonasom u oba spola
— amebiiaza

— lamblijaza

Terapiju anaeorobnih infekcija obicno zapocirjemo intravenskom aplikacijom Eflo-
rana kao polaganom intravenskom infuzijom. Parenteralnu terapiju treba promije-
niti u oralnu ¢im je moguce.

Osnbito Zelimo naglasiti moguénost jednostavneg i poucdanog lijecenja tiihomo-
nijaze samo jednokratnom dozom:

5 tableta u jednokratnoj dozi ili 2 tablete ujutro i 3 tablete uvecer.

Neophodno je istodobno lijeCiti oba partnera.

Oprema

10 tableta po 400 mg metronidazola
kbocCica od 100 ml (590 mg) metronidazola za iv. infuziju

Za detaljne informacije i literaturu obratiti se proizvodacu!

K@KA Krka, tovarna zdravil, n. sol. 0., Novo mesto




WO
Réntgentitm HS 90

Standardni rentgen film za medicinsku rentgen dijagnostiku.
Razvija se zajedno sa folijom za pojacanje.
Prilagoden za brzu obradu kao i za sporiju obradu
u automatima za razvijanje rentgen filmova
i za ruénu obradu.

Visoki sjaj
Optimalni sadrzaj informacije
Konstantni parimetri kvaliteta

Rentgen filmovi iz Nemacke Demokratske Republike

Generalni zastupnik za SFRJ Interimpex-promet, Skopje
Za vreme Lajpciskog sajma (prole¢nog i jesenjeg) posetite nas u sajamskoj zgradi »Bugra«-Gutenbergplatz
gde céete dobiti kompletne informacije.

VEB FOTOCHEMISCHE WERKE BERLIN m ORWO-EXPORT-IMPORT
Preduzece u VEB Narodno preduzece za spoljnu trgovinu
Fotohemijskom kombinatu Wolfen m Nemacke Demokratske Republike





