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Razvoj, raziskave in uporaba spojin s 
kovinami v medicinske namene
Iztok Turel

Kovine in njihove spojine so se od nekdaj uporabljale v medicinske namene. Že starodavni 
Mezopotamci, Indijci, Kitajci in Egipčani so v naravi našli številne minerale, kristale in 
samorodne kovine ter začeli preizkušati njihove lastnosti. Nekateri najzgodnejši dokumen-
tirani primeri segajo v leto 3.000 pred našim štetjem, ko so stari Egipčani uporabljali na 
primer bakrov sulfat za sterilizacijo vode, natron (mešanico natrijevih spojin) kot antiseptik 
in antimonove spojine za zdravljenje okužb s paraziti. Ebersov papirus iz leta 1.500 pred 
našim štetjem je prvo pisno poročilo o uporabi kovin (bakra) za zdravljenje bolezni. Kitajci 
so že pred 2.000 leti uporabljali razne zmesi, nekatere so vsebovale celo do petintrideset 
različnih elementov! Številne kovine in metaloidi (polkovine) so bili kasneje uporabljeni v 
medicinske (in druge podobne) namene. Uporabljati so jih začeli na podlagi neznanstvenih 
poskusov in včasih se je kasneje pokazalo, da so bili nekateri uporabljeni kovinski pripravki 
močno strupeni in neprimerni za medicinsko uporabo. Znani primer je elementarno živo 
srebro (pa tudi spojine živega srebra), za katerega so včasih verjeli, da ima zdravilno moč. 

Čin Ši Huang (Qin Shi Huang; 259-210 
pred našim štetjem) je bil prvi kitajski ce-
sar združene Kitajske. Ena od podmen o 
vzroku njegove smrti je tudi zastrupitev z 
živim srebrom. V želji po večnem življen-
ju so mu njegovi zdravilci predpisovali tu-
di eliksirje, ki naj bi vsebovali živo srebro. 
Danes se nam zdi to čudno in seveda na ta 
element gledamo povsem drugače. Kljub nje-
govi strupenosti so se živo srebro in njegove 
spojine tudi precej kasneje precej uporabljali 
tudi v medicini (kot diuretiki, protiglivična 
sredstva, konzervansi v cepivih in drugo). 
Ne pozabimo tudi na »nepogrešljive« zobne 
zalivke iz amalgama. Uporaba živega srebra 
je danes marsikje močno omejena, če že ne 
popolnoma prepovedana. 
Dejstvo je, da je učinek snovi močno odvi-
sen od količine, kar je ugotovil že švicar-
ski zdravnik, alkimist in filozof Paracelsus 
(1493-1541). Trdil je, da je vsaka snov lahko 
strup ali pa zdravilo, učinek je odvisen od 
količine. Vsekakor se pogled človeka tudi 
na uporabo snovi za zdravljenje polagoma 
spreminja. Tako se nam uporaba nekaterih 
snovi danes zdi kar neverjetna, včasih pa se 
je zdela smiselna in nenevarna.  Po odkritju 

radioaktivnosti so recimo nekateri verjeli, da 
so majhne zaužite doze radioaktivnih snovi 
dobre za zdravje. Komercialni izdelek Ra-
diothor je vseboval radioaktivni radij v desti-
lirani vodi. K sreči je bil napitek drag, saj je 
bil nedvomno škodljiv. 
Taki in drugačni primeri so povzročili razvoj 
in krepitev nacionalnih agencij, ki bdijo nad 
hrano in zdravili (recimo ameriška Uprava za 
hrano in zdravila, Food and Drug Adminis-
tration, FDA). To je gotovo smiselno, saj so 
posledice uporabe nepreverjenih snovi lah-
ko izjemno hude. Pogoji za uvedbo zdravila 
so tako strogi, da traja razvoj zdravila zelo 
dolgo, celotni postopek pa je tudi izjemno 
drag. Groba ocena, ki je pred časom veljala, 
je bila, da je od nastanka zdravila do njego-
ve uporabe minilo okrog deset let,  celotni 
razvoj zdravila pa stane približno milijardo 
evrov. V mnogih primerih so takšne številke 
v zadnjem času še bistveno višje.

Nekateri primeri kovinskih spojin, ki se 
uporabljajo v klinični rabi
Zdravila, ki jih danes uporabljamo v prak-
si, so večinoma organske spojine. Vendar pa 
vseeno obstaja kar nekaj zdravil, ki vsebuje-

jo kovinske ione. Tovrstne spojine pa precej 
uporabljajo tudi pri ugotavljanju in določan-
ju bolezni, v dodatkih v prehrani in drugod. 
Dejstvo je, da kovine predstavljajo pretežni 
del periodnega sistema in da kovinske spo-
jine kažejo raznolike koristne lastnosti, zato 
so možnosti za njihovo uporabo tudi v pri-
hodnje velike. V nadaljevanju bom na krat-
ko opisal nekatere uspešne primere kovin-
skih spojin, ki so v klinični uporabi (slika 
1). 
Spojino cis-[Pt(NH3)2Cl2] (cisplatin) je 
prvi pripravil in opisal italijanski kemik 
Michele Peyrone že leta 1845. Šele precej 
kasneje, leta 1965, je Barnett Rosenberg s 
sodelavci odkril izjemne biološke lastnos-
ti te spojine. Lahko bi nekako rekli, da je 
bila ta spojina speča Trnuljčica. Dolgo časa 
je spala in potreben je bil sposoben znan-
stvenik, da jo je zbudil. Zgodba o tem je 
tudi sicer zelo zanimiva in jasno kaže, da 
v znanosti nikoli vnaprej natančno ne ve-
mo, kaj bomo odkrili, oziroma da pogosto 
odkrijemo nekaj popolnoma drugega, kot 

smo nameravali. Rosenberg je želel preučiti, 
kako vpliva električni tok na rast celic. Pri 
poskusih je opazil, da nekaj zavira običaj-
no delitev in rast bakterij (E. coli) in da se 
te razvijejo v neobičajne »špagetaste« obli-
ke (Rosenberg, VanCamp, Krigas, 1965). 
Kmalu je pravilno ugotovil, da je med elek-
trolizo platinskih elektrod, ki jih je uporabil 
pri poskusu, v rahlo amoniakalnem mediju 
nastal kompleks platine - cisplatin, ki je po-
vzročal nenavadno obnašanje bakterij. V na-
daljnjih poskusih so ugotovili, da ta spojina 
zelo učinkovito zmanjša velikost sarkomov 
pri podganah, in že leta 1978 je ameriška 
Uprava za hrano in zdravila odobrila upora-
bo cisplatina pri zdravljenju raka testisov in 
jajčnikov. Čeprav je cisplatin daleč od ide-
alnega zdravila, ga še danes zelo uspešno in 
pogosto uporabljajo pri zdravljenju nekaterih 
vrst raka.
Avranofin je kovinski kompleks, ki vsebu-
je zlato. Že več desetletij ga uporabljajo kot 
zdravilo proti revmatoidnem artritisu (Kean, 
Hart, Buchanan, 1997), vendar v zadnjem 

Slika 1: Nekatere 
kovinske spojine, 
ki so v klinični 
uporabi (cisplatin, 
avranofin, bizmutov 
subsalicilat in srebrov 
sulfadiazin).
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času manj, saj se pri dolgotrajnem zdravl-
jenju te kronične bolezni pojavijo neželeni 
stranski učinki. Zanimivo pa je, da v zad-
njih letih to spojino precej raziskujejo tudi 
kot možno zdravilo za zdravljenje različnih 
drugih bolezni (določenih vrst raka, celo 
covida-19, ...). Uporaba starih zdravil pri 
novih načinih zdravljenja (angleško drug 
repositioning, tudi drug repurposing) je sicer 
danes precej aktualna.
Različne bizmutove spojine so za zdravljenje 
raznih bolezni, predvsem različnih prebav-
nih težav, uporabljali že od osemnajstega 
stoletja naprej. Med bolj poznanimi spoji-
nami bizmuta, ki jih uporabljajo še danes, 
je bizmutov subsalicilat. Pogosta težava pri 
bizmutovih spojinah je določitev natančne 
formule, saj spojine zelo rade hidrolizirajo 
in so strukture zelo kompleksne. Formule 
se zato pogosto napišejo kar v poenostavlje-
ni ali domnevni obliki, kot je prikazano na 
primeru na sliki 1. Tako so tudi natančno  
kristalno strukturo  bizmutovega subsali-
cilata določili šele pred kratkim (Svensson 
Grape, Rooth, Nero, Willhammar, Inge, 
2022). Pomembna je tudi uporaba bizmuto-
vih spojin pri zdravljenje okužb z bakterijo 
Helicobacter pylori, nekatere spojine pa so 
učinkovite tudi proti virusu SARS-CoV-2. 
Obstaja vrsta tako imenovanih zapostavlje-
nih bolezni, ki jim namenjamo mnogo manj 
pozornosti in tudi denarja za uspešen razvoj 
zdravil. Terjajo visok davek, predvsem v 
manj razvitih državah. Ena od takih bolezni 
je lišmanioza (tudi leishmanioza). Povzroča-
jo jo bičkarji, ki jih prenašajo predvsem 
peščene muhe. Lišmanioza je druga najpo-
gostejša parazitska bolezen (za malarijo), za 
njo na leto umre od dvajset do trideset tisoč 
ljudi. Idealnih zdravil za to bolezen ni, pre-
cej pa uporabljajo razne antimonove spojine, 
kot na primer natrijev stiboglukonat  (Fré-
zard, Demicheli, Ribeiro, 2009). 
Zelo dolgo je že poznan tudi protimikrobni 
učinek srebrovih spojin. Še danes nekatere 
spojine, na primer srebrov sulfadiazin, upo-
rabljajo pri preprečevanju okužb, predvsem 

pri opeklinah (Heyneman, Hoeksema, Van-
dekerckhove, Pirayesh, Monstrey, 2016). 
Je pa danes uporaba takšnih spojin manjša 
kot v preteklosti, predvsem zaradi nekaterih 
stranskih učinkov. Srebro zaradi protimik-
robne učinkovitosti sicer dodajajo tudi v ne-
katere povoje, katetre in druge medicinske 
inštrumente.

Nekaj primerov raziskav iz naših 
laboratorijev
Zaradi dolgotrajnosti in visoke cene razvoja 
je precej popularno odkrivanje zdravljenja 
novih bolezni z že znanimi zdravili. Med 
bolj poznanimi primeri je gotovo aspirin. 
Že od devetnajstega stoletja naprej ga upo-
rabljajo predvsem kot sredstvo za blaženje 
bolečin in za zniževanje telesne temperatu-
re, mnogo kasneje pa so ugotovili, da v do-
ločeni meri preprečuje tudi nastanek krvnih 
strdkov. Zato se v majhnih odmerkih upo-
rablja tudi za preprečevanje srčnega infarkta 
in možganske kapi. 
Druga možna uporaba znanih zdravil pa 
je pretvorba v drugačno obliko. To je tudi 
ena od pomembnih raziskovalnih strategij 
našega laboratorija. Veliko se ukvarjamo 
z vezavo zdravil, ki so v klinični uporabi, 
na različne kovinske ione. Pri tem dobi-
mo tako imenovane koordinacijske spojine 
(imenovane tudi kovinski kompleksi). Nove 
spojine natančno opredelimo z različnimi 
f izikalno-kemijskimi metodami, v sodelo-
vanju z drugimi raziskovalnimi skupinami 
pa raziščemo še njihove biološke lastnos-
ti. Predvsem nas zanima, če je pri nastan-
ku spojine prišlo do sinergijskega učinka. 
Pogosto namreč lahko kombinacija sestav-
nih delov, ki imajo neko (biološko ali dru-
go) lastnost, izraža takšno lastnost še moč-
neje. V nadaljevanju bom za lažjo predstavo 
nekoliko podrobneje predstavil nekaj tovrst-
nih sistemov.
Razni substituirani kinoloni so sintetične 
protibakterijske učinkovine, ki jih veliko 
uporabljajo pri zdravljenju različnih bak-
terijskih okužb (slika 2). Znane so že štiri 

generacije tovrstnih spojin. Že od uvedbe v 
klinično uporabo (nekaj po letu 1960) so ve-
deli, da kinoloni reagirajo s kovinskimi io-
ni, kar je zmanjševalo njihovo učinkovitost. 
Zato je odsvetovana hkratna uporaba kino-
lonov in raznih pripravkov, ki vsebujejo ko-
vinske ione (recimo železo). Na drugi stra-
ni pa so odkrili, da so magnezijevi ioni (v 
telesu imamo okrog 25 gramov magnezija) 
nujno potrebni za delovanje kinolonov. To-
rej lahko rečemo, da ima medsedojno vpli-
vanje med kovinami in kinoloni dva obraza 
- pozitivnega in negativnega. Tudi zato je 
bilo zaželeno, da se takšni sistemi natančno 
raziščejo.   
V naših laboratorijih smo pripravili večje 
število kovinskih kompleksov kinolonov z 
zelo različnimi kovinskimi ioni (magnezi-
jevimi, bakrovimi, vanadijevimi, borovimi, 
evropijevimi, rutenijevimi ...). V začetku 
smo se veliko ukvarjali s pripravo magne-
zijevih kompleksov, ki so se pokazali za 
zelo težavne. Spojine so slabo topne, na-
stajajo zelo kompleksne zmesi, ki jih je tež-
ko analizirati. Vseeno smo uspeli pripraviti 
nekaj spojin in jim tudi določiti strukturo 
v trdnem stanju. Te rezultate smo objavili 
v mednarodnih znanstvenih revijah (Turel, 
2002; Drevenšek, Košmrlj, Giester, Skauge, 
Sletten, Sepčić, Turel,  2006) in kasneje z 
zadovoljstvom ugotovili, da so naše ugoto-
vitve s pridom uporabili drugi raziskovalci, 
ki so se ukvarjali z razlagami mehanizma 
delovanja teh spojin (Wohlkonig, Chan,  

Fosberry, Homes, Huang, Kranz, Leydon, 
Miles, Pearson, Perera, Shillings, Gwynn, 
Bax,  2010). Struktura magnezijevih kom-
pleksov s kinoloni je bila pomembna infor-
macija pri razlagi povezave kinolona, enci-
ma in DNA. Znanost je pogosto podobna 
sestavljanki (»puzzle«), kjer več posameznih 
raziskav pomaga sestaviti večjo sliko. 
Omenil bi še naše raziskave rutenijevih spo-
jin s kinoloni. Razne rutenijeve spojine so v 
zadnjih desetletjih zelo priljubljene, predv-
sem zaradi svojih citotoksičnih lastnosti. To 
pa je predvsem zanimivo pri razvoju novih 
protirakavih spojin. Pripravili smo vrsto ru-
tenijevih spojin s kinoloni in si predvsem 
prizadevali poiskati povezavo med struk-
turo in učinkovitostjo spojin (structure acti-
vity relationship). Rutenijeve spojine so bile 
v nasprotju z drugimi kovinskimi spojina-
mi kinolonov tudi dobro topne, kar je zelo 
zaželena lastnost potencialnih zdravil. Prav 
tako so bili nekateri biološki rezultati zani-
mivi. Ugotovili smo na primer, da je ena od 
možnih tarč takšnih spojin tudi DNA (slika 
3) (Kljun, Bratsos, Alessio, Psomas, Repnik, 
Butinar, Turk,  Turel, 2013). Žal pa ostale 
lastnosti niso bile take, da bi upravičile na-
daljnje, največkrat zelo drage raziskave.
Piriton (slika 2) je spojina, ki se nahaja v 
rastlinah (perzijski šalotki), lahko pa se pri-
pravi tudi v laboratoriju. V Aziji, kjer ta 
šalotka uspeva, so jo od nekdaj uporabljali 
v kulinariki, pa tudi v tradicionalni medi-
cini, saj zatira rast mnogih mikroorganiz-

Slika 2: Formuli 
predstavnika kinolonov 
- ciprofloksacina (levo) 
in piritiona (desno). 



296 ■ Proteus 86/6, 7 • Februar, marec 2024 297Razvoj, raziskave in uporaba spojin s kovinami v medicinske namene • Kemija in medicinaKemija in medicina • Razvoj, raziskave in uporaba spojin s kovinami v medicinske namene

času manj, saj se pri dolgotrajnem zdravl-
jenju te kronične bolezni pojavijo neželeni 
stranski učinki. Zanimivo pa je, da v zad-
njih letih to spojino precej raziskujejo tudi 
kot možno zdravilo za zdravljenje različnih 
drugih bolezni (določenih vrst raka, celo 
covida-19, ...). Uporaba starih zdravil pri 
novih načinih zdravljenja (angleško drug 
repositioning, tudi drug repurposing) je sicer 
danes precej aktualna.
Različne bizmutove spojine so za zdravljenje 
raznih bolezni, predvsem različnih prebav-
nih težav, uporabljali že od osemnajstega 
stoletja naprej. Med bolj poznanimi spoji-
nami bizmuta, ki jih uporabljajo še danes, 
je bizmutov subsalicilat. Pogosta težava pri 
bizmutovih spojinah je določitev natančne 
formule, saj spojine zelo rade hidrolizirajo 
in so strukture zelo kompleksne. Formule 
se zato pogosto napišejo kar v poenostavlje-
ni ali domnevni obliki, kot je prikazano na 
primeru na sliki 1. Tako so tudi natančno  
kristalno strukturo  bizmutovega subsali-
cilata določili šele pred kratkim (Svensson 
Grape, Rooth, Nero, Willhammar, Inge, 
2022). Pomembna je tudi uporaba bizmuto-
vih spojin pri zdravljenje okužb z bakterijo 
Helicobacter pylori, nekatere spojine pa so 
učinkovite tudi proti virusu SARS-CoV-2. 
Obstaja vrsta tako imenovanih zapostavlje-
nih bolezni, ki jim namenjamo mnogo manj 
pozornosti in tudi denarja za uspešen razvoj 
zdravil. Terjajo visok davek, predvsem v 
manj razvitih državah. Ena od takih bolezni 
je lišmanioza (tudi leishmanioza). Povzroča-
jo jo bičkarji, ki jih prenašajo predvsem 
peščene muhe. Lišmanioza je druga najpo-
gostejša parazitska bolezen (za malarijo), za 
njo na leto umre od dvajset do trideset tisoč 
ljudi. Idealnih zdravil za to bolezen ni, pre-
cej pa uporabljajo razne antimonove spojine, 
kot na primer natrijev stiboglukonat  (Fré-
zard, Demicheli, Ribeiro, 2009). 
Zelo dolgo je že poznan tudi protimikrobni 
učinek srebrovih spojin. Še danes nekatere 
spojine, na primer srebrov sulfadiazin, upo-
rabljajo pri preprečevanju okužb, predvsem 

pri opeklinah (Heyneman, Hoeksema, Van-
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ločeni meri preprečuje tudi nastanek krvnih 
strdkov. Zato se v majhnih odmerkih upo-
rablja tudi za preprečevanje srčnega infarkta 
in možganske kapi. 
Druga možna uporaba znanih zdravil pa 
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na različne kovinske ione. Pri tem dobi-
mo tako imenovane koordinacijske spojine 
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mov. Še bolj poznan je cinkov kompleks s 
piritionom (»cinkov pirition«), ki so ga zelo 
pogosto dodajali šamponom proti prhljaju, 
prav tako pa tudi premazom, ki preprečujejo 
gnitje lesa. Pred kratkim so v Evropi nje-
govo uporabo v kozmetiki zaradi okoljskih 
vzrokov prepovedali. Pirition je zelo dober 
ligand in raziskovalci so z njim pripravili 
kovinske spojine s skoraj vsemi kovinskimi 
ioni. V začetku naših raziskav smo prvi pri-
pravili nekaj rutenijevih kompleksov s piri-
tionom, v sodelovanju s kolegi z Medicinske 
fakultete v Ljubljani pa smo ugotovili, da so 
nekatere tovrstne spojine močno citotoksič-
ne proti določenim tumorskim celicam in 
da tudi dobro zavirajo delovanje nekaterih 
encimov, ki so pomembni za rakave celice 
(Kljun, Anko, Traven, Sinreih, Pavlič, Per-
šič, Ude, Codina, Stojan, Lanišnik Rižner, 
Turel, 2016). Na podlagi tega smo se od-
ločili za pripravo večjega nabora tovrstnih 

spojin in še bolj poglobljene raziskave, ki še 
vedno potekajo (Kladnik, Kljun, Burmeister, 
Ott, Romero Canelon, Turel, 2019). Kot za-
nimivost bi omenil tudi, da smo se v času 
epidemije SARS-CoV-2 (covid-19) odločili, 
da preizkusimo učinkovitost različnih piri-
tionov in njihovih kompleksov na ta virus 
oziroma na encime, ki so za virus pomemb-
ni. Ugotovili smo, da predvsem cinkove 
spojine odlično zavirajo encima katepsin L 
in PLPro, ki sta pomembna za vstop virusa 
v gostiteljske celice oziroma za njegovo pod-
vojevanje. Na podlagi teh spodbudnih rezul-
tatov je nato sodelujoča španska skupina s 
testi na človeškem pljučnem tkivu potrdila 
zelo dobro protivirusno delovanje cinkovega 
piritiona (slika 4) (Kladnik, Dolinar, Kljun, 
Perea, Grau-Expósito, Genescà, Novinec, 
Buzon, Turel, 2022).
Kot vemo, smo sicer za zdravljenje korona-
virusne bolezni covid-19 zelo hitro dobili 

odobritev različnih cepiv, hkrati pa so ves 
čas raziskovali tudi druge možnosti zdravl-
jenja. Naše raziskave (ki sicer deloma še po-
tekajo) sicer niso pripeljale do uvedbe spojin 
v klinično uporabo, smo pa gotovo prišli do 
zanimivih spoznanj o vlogi cinka in cinko-
vih spojin pri morebitnem zdravljenju okužb 
s tem neugodnim virusom.
Sklenem lahko, da nekatere kovinske spoji-
ne tudi v današnjem času pomenijo močno 
orožje v boju z različnimi boleznimi. Kljub 
nekaterim slabostim (predvsem stranskim 
učinkom) se zaradi njihove raznovrstnosti in 
lastnosti, ki jih organske spojine nimajo, za 
njihovo prihodnost v medicini ni treba bati. 

Zahvala
Doktorskemu študentu Urošu Rapušu se za-
hvaljujem za pripravo slik 1 in 2.

Slovarček:
Citotoksičnost. Podatek, ki pove, kako 
strupena je kaka snov za celice. Razisko-
valci iščejo citotoksične substance tudi pri 
razvijanju zdravil (predvsem za zdravljenje 
rakavih bolezni). Idealno je, da je delovanje 
snovi čim bolj selektivno. To pa pomeni, da 
snov čim bolje učinkuje na hitro deleče se 
rakave celice in čim manj škoduje normal-
nim celicam. 
Sarkom. Rakava bolezen, ki se lahko poja-
vi v različnih tkivih. Delijo se v dve glavni 
skupini (kostne in mehkotkivne sarkome).

Slika 3: Prikaz 
medsebojnega 
vplivanja med 
rutenijevimi 
kompleksi in molekulo 
DNA. Pridobljeno 
iz članka, ki so 
ga Kljun, Bratsos, 
Alessio, Psomas, 
Repnik, Butinar, 
Turk in  Turel 
objavili leta 2013 
v reviji Inorganic 
Chemistry, z 
dovoljenjem Copyright 
© 2013, American 
Chemical Society.

Slika 4: Cinkova spojina s piritionom zavira vstop virusa SARS-CoV-2 v celico in njegovo podvojevanje. Ilustracijo
izdelal Simon Kajtna. Pridobljeno iz članka, ki so ga Kladnik, Dolinar, Kljun, Perea, Grau-Expósito, Genescà, 
Novinec, Buzon in Turel objavili leta 2022 v reviji Journal of Enzyme Inhibition and Medicinal Chemistry, z 
dovoljenjem Copyright © 2022, Taylor & Francis Group.
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Koordinacijske spojine (tudi: kompleks-
ne spojine, kovinski kompleksi). Kemijske 
spojine, ki so običajno sestavljene iz osred-
njega atoma ali iona, na katerega so vezani 
ligandi (molekule ali anioni). Ligand navad-
no donira (daje) osrednjemu atomu ali ionu 
najmanj en elektronski par.
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Koncept bolezni v času – 
iskanje vzrokov in načinov širjenja 
Od antike do sodobnega časa
Janko Starič

Bolezen, ki jo v grobem razumemo kot nenormalno delovanje organizma, je neločljivi del 
posameznikovega življenja. Na sprehodu po zgodovini bomo sprva srečali primitivne teorije 
o izvoru bolezni, ki njihov pojav razlagajo z nadnaravnimi silami, v antiki pa se tem razla-
gam postavijo ob bok že posvetne teorije nastanka bolezni. Hkrati z iskanjem izvora sta se 
spreminjali tudi razumevanje načinov širjenja bolezni in ukrepanje proti njej. Posvetne teori-
je o izvoru in širjenju bolezni se v večji meri nespremenjene obdržijo do konca devetnajstega 
stoletja, ko odkrijejo vlogo mikrobov v patoloških procesih. Razumevanje, kaj bolezen sploh 
je, se začne spreminjati, poskuša pa se raziskati tudi izvor nenalezljivih bolezni.  

Razlage izvora in širjenja bolezni do 
srednjega veka
Prve razlage izvora bolezni so bile povezane 
z razumevanjem nadnaravnih sil. Bolezen je 
bila kazen za kršenje tabujev ali religioznih 
načel – v antični Perziji so težave in bole-
zen prinašali demoni, v Mezopotamiji bo-
žanstvo Nergal, ki so ga povezovali z voj-
no, smrtjo in kužnimi boleznimi, v starem 
Rimu pa je boginja Febris (latinsko febris, 
vročica, od koder izvira tudi angleški izraz 
fever) utelešala vročice in malarije (Karama-
nou, Panayiotakopoulos, Tsoucalas, Kouso-
ulis, Androutsos, 2012). 
Vzporedno z nadnaravnimi razlagami bole-
zni se je v petem stoletju pred našim štetjem 
v antični Grčiji pojavila posvetna razlaga 
bolezni – vzrok bolezni leži v naravnih po-
javih, na katere ne vpliva višja sila. Omenje-
ne teorije naj bi prvi zasnoval Hipokrat, ki 
ga imamo za začetnika zahodne medicine, 
kakršno poznamo danes (Custers, 2018).
Hipokrat je razvil teorijo izvora bolezni, ki 
se je ohranila kar do devetnajstega stoletja - 
Hipokrat je bil prepričan, da vzrok za nasta-
nek bolezni ni odvisen od volje bogov. Pojav 
bolezni je utemeljil z neravnovesjem štirih 
telesnih sokov oziroma humorjev: rumenega 
žolča, črnega žolča, krvi in sluzi (f legme), 

ki so sorodni štirim osnovnim elementom: 
ognju, zraku, vodi in zemlji ter suhosti, vla-
gi, toploti in mrazu (Nam, 2014). Ta teorija 
se je imenovala humorizem oziroma humo-
ralna teorija in po Lexicu (2020) izvira iz 
latinske besede hūmor, ki v osnovi pomeni 
vlago, mokroto ali tekočino, v srednjem ve-
ku pa je prvotni pomen (življenjske) tekoči-
ne začel dobivati pomen, podoben današnje-
mu – »dobro razpoloženje«, in to zaradi sre-
dnjeveških predstav, izvirajočih iz grških, da 
sta dobro razpoloženje in človekovo zdravje 
odvisni od razmerja omenjenih življenjskih 
tekočin (Nam, 2014). Da bi človeka ozdra-
vili, so morali odstraniti ali dodati določeno 
tekočino – predvsem kri. Od tod izvira pu-
ščanje krvi kot način zdravljenja, ki ga lah-
ko opazimo še v devetnajstem stoletju.
V drugem stoletju našega štetja pride do 
nadgradnje Hipokratove humoralne teorije 
-  ravnovesje telesnih tekočin naj bi vplivalo 
tudi na človekov temperament. Od tod iz-
vira tudi ime teorije – teorija temperamenta 
oziroma osebnosti, ki jo je v drugem stoletju 
našega štetja osnoval rimski zdravnik Ga-
len. Vsako od omenjenih telesnih tekočin 
je povezal z določenim organom (vranico, 
možganom, jetrom in žolčnikom), njegov 
najpomembnejši prispevek pa je povezava 
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