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pojavijo pneumoniji podobmi znaki, ki preidejo v ireverzibilno plju¢no fibrozo, ce
stanja pravoéasno ne odkrijemo in ne prenehamo z zdravljenjem.

KONTRAINDIKACIJE

Bleocin deluje teratogeno, zato ni primeren za zdravljenje noseénic.
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ANGIOGRAFSKI PRIKAZ PRODORA HEPATOMA
U PORTALNU VENU

Vuji¢ 1., H. Fabijanié, A. Hebrang, Z. Zubac, F. Petrov¢ié¢

Sazetak: U dijagnostici hepatoma, najéeséeg primarnog malignog tumora
jetre, angiografija pruza vazne podatke koje drugi dijagnostic¢ki postupci
ne mogu prikazati. U takvu skupinu podataka spadaju i oni o veni porti.
Osim ostalih karakteristika tumora, prije postavljanja plana terapije mo-
ramo znati da 1i je hepatom prodro u portalne grane. Prikazujemo neke
osobitosti angiografske slike takvog prodora.
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vena, angiografija
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Uvod. — Hepatom je najceSéi primarni
maligni tumor jetre. U dijagnostici ovog
tumora, uz klini¢ke i laboratorijske podat-
ke, odluéujuée su razne radioloSke meto-
de. Vazne podatke o lokalizaciji, proSire-
nosti, a ponekad i o vrsti tumora daju ra-
dioizotopske pretrage jetre, ultrazvucna
dijagnostika i kompjuterizirana tomogra-
fija. Tim postupcima rijetko dobivamo pri-
kaz prodora hepatoma u grane vene porte,
a podatak o tome neobi¢no je vaZan za
planiranje terapije kao i za prognozu.
Isto tako se spomenutim radiolo$kim, po-
stupcima ne dobiva cjelokupni prikaz po-
remecaja cirkulacije izazvane rastom tu-
mora. Pritem mislimo promjene na jetre-
nim arterijama i venama, gornjoj i donjoj
veni kavi i posebno patolo$ka stanja por-
talne cirkulacije. NajviSe podataka o vrsti
tumora jetre kao i o spomenutim hemo-
dinamskim poremecajima pruzZa selektiv-
na angiografija.

Rad primljen: 14. 2. 1978.

Prilikom izvodjenja i interpretacije an-
giografije mozZe se previdjeti dokaz pro-
dora hepatoma u portalne grane. Uzrok
tome je Cesto blijedi prikaz portalne vene,
ili pak kontrastno punjenje samo malog
dijela njezinih ogranaka. Ovo se osobito
zapaZa u pocetku prodora, kada postoji jos
neznatna komunikacija arterijalnog i por-
talnog sustava, ili kasnije, kada je vedi dio
portalne vene ispunjen tumorskim masa-
ma. Zato ovim radom ukazujemo na os-
novne karakteristike angiografske tehnike
i interpretacije, kojima je cilj utvrdjiva-
nje prodora hepatoma u portalnu venu.

Metoda angiografskog prikaza tumora
jetre. — Angiografska metoda prikaza tu-
mora jetre sastoji se od angiografije arte-
rije celijake i arterije mezenterike supe-
rior Seldingerovom tehnikom (4), a prema
potrebi u nastavku se izvode i angiogra-
fije drugih arterijalnih ogranaka. Nakon
perkutane punkcije femoralne arterije
uvodimo preformirani kateter, ¢iji oblik i



604

Vuji¢ I.,, H. Fabijani¢, A. Hebrang, Z. Zubac, F. Petrovéic¢

veli¢ina ovise o arteriji koju Zelimo pri-
kazati. Da bi nakon arterijalne prikazali i
venoznu portalnu fazu cirkulacije, mora-
mo kroz kateter injicirati vecéu koli¢inu
kontrasta. U linealnu arteriju injiciramo
50—80 ml, $to ovisi o Sirini arterije i veli-
¢ini same slezene. U arteriju mezenteriku
superior dajemo 30—50 ml kontrasta, a u
oba slucaja brzina protoka kontrasta mo-
ra biti 8—12 ml/sec. Serijskim redgenskim
snimanjem brzinom od 2—4 snimke u se-
kundi u prvoj fazi prikazujemo arterijal-
nu cirkulaciju u tumoru. Nakon toga sni-
manje je sporije, dovoljna je jedna ekspo-
zicija svake sekunde. Zadnja snimka mo-
ra biti uéinjena 40 sekundi nakon pocetka
davanja kontrasta. Tim se na¢inom uspi-

Sl. 1 — Angiografija arterije mezenterike su-
perior. Invazija portalne vene tumorom pri-
kazuje se kao blijedo nehomogeno punjenje
kontrastom (strelice) u okolini gusée sjene
kontrasta u jetrenim arterijama

jeva prikazati portalnu venu bez obzira
da 1i se puni ve¢ u arterijalnoj fazi pri-
kaza, ili tek u kasnoj venoznoj fazi preko
kolaterala.

Angiografske karakierisiike prodora he-
patoma u portalnu venu. — U arterijalnoj
fazi hepatom daje toliko karakteristi¢ne
promjene da ga moZemo razlikovati od
drugih tumora jetre (1) (sl. 4). Ovdje samo
ukratko spominjemo njegove angiografske
karakteristike. Bogato je wvaskulariziran
mno$tvom nepravilnih arterija koje nisu
podlozne direktnoj invaziji (encasment).
Kontrast se nakuplja u malim jezercima
iz kojih se brzo ispire. Hepati¢ne arterije
obhi¢no su u cijelosti uvecéane.

Jedna od vaznih karakteristika ovog tu-
mora je i prodor u venu portu, §to se an-
giografski vidi u 40 %, slucajeva.

Svojim rastom hepatom moze prodrijeti
u portalnu venu i dovesti do patoloske
komunikacije izmedu arterijalnog i venoz-
nog sustava. Na angiogramu se to vidi kao
punjenje ogranaka vene porte kontrastom
ve¢ u arterijalnoj fazi. NajceSée do toga
dolazi u ranoj arterijalnoj fazi, zato pri-
likom analize rendgenograma treba pro-

vl %

-

Sl. 2 — Angiografija arterije celijake s uve-

c¢anjem. Vidi se dobro punjenje arterija jetre

kontrastom uz istovremeno punjenje ograna-

ka vene porte kontrastom koji je manje gu-
stoce (strelice)
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matrati neposrednu okolinu arterijalnih
ogranaka jetre na mjestu tumora. U tim
sluéajevima na istoj snimei vidimo pato-
losku arterijalnu cirkulaciju hepatoma i
kontrastom ispunjene portalne grane (sli-
ka 1). Ako je vena ispunjena vedom ko-

licinom kontrasta lako je uoé¢ljiva na an-
giogramu. Ce$ée je prikaz punjenja ma-
njih portalnih ogranaka blijed, zbog jaceg
razredenja kontrasta krvlju. U takvim

slu¢ajevima koristi angiografija s uveca-
njem, kod koje se manji portalni ogranci

Sl. 3 — Supstrakcija angiografije arterije ce-

lijake. Nakon brisanja sjena normalnih struk-

tura skeleta bolje se prikazuje kontrast u
ograncima vene porte (strelice)

Sl. 4 — Rana arterijalna faza angiografije

arterije celijake prikazuje karakteristi¢nu pa-

tolo$ku cirkulaciju hepatoma (strelica). U ovoj

fazi nema znakova prodora tumora u venu
portu

Sl. 5 — Kasna arterijalna faza angiografije sa

sl. 4. Vidi se intenzivna imbibicija tumora

kontrastom te blijedo homogeno punjenje
kontrastom portalnih ogranaka (strelica)

Sl. 6 — Angiografija arterije celijake. Kasna

arterijalna faza u kojoj je prikazan hepatom

koji okludira venu kavu i 8iri se prema des-.
nom atriju
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Sl. 7 — Kasna arterijalna faza angiograma.

Blijedo punjenje kontrastom jetrenih vena

(strelice) zbog masivnoo Santa u hemangioen-
doteliomu

bolje i jasnije isti¢u (sl. 2). Drugi postupak
koji moZe biti koristan je suptrakcija an-
giograma jetre. Postupkom suptrakcije iz-
bjegava se sumiranje blijede sjene kontra-
sta sa sjenama okolnih normalnih struktu-
ra. Kada prikaz vene nije jasan treba oba-
vezno primijeniti ovaj fotografski postu-
pak (sl. 3).

Izostanak punjenja vene kontrastom u
ranoj arterijalnoj fazi ne iskljucuje pro-
dor hepatoma u portalnu venu. U kasnoj
arterijalnoj ili u prelaznoj fazi takoder
moze doc¢i do prikaza ogranaka portalne
vene (sl. 4 i 5). Invaziju mozemo iskljuciti
jedino onda, kada nema kontrastnog pu-
njenja vene porte u arterijalnoj niti pre-
laznoj fazi, veé se ona prikaze homogeno
ispunjena kontrastom samo u venoznoj
fazi cirkulacije.

Diskusija. — Znakove prodora hepato-
ma u portalnu venu moramo na angiogra-
mima traziti u svim fazama cirkulacije.
Nas$i primjeri pokazuju da se vena mozZe
ispuniti kontrastnom krvlju iz arterije u
ranoj kao i u kasnoj arterijalnoj te pre-
laznoj fazi. Prodor hepatoma moZe se pri-
kazati i kao efekt punjenja u kontrastom
ispunjenoj veni. U novije vrijeme opisana
je karakteristicna angiografska slika tak-

vog prodora (3). Kontrast u obliku tankih
pruga ispunjava prostor izmedu tumora i
jo$ nezahvacdene venske stijenke.

Postoje li samo manje patoloSke komu-
nikacije izmedu arterije i portalne vene,
analiza angiograma mora biti paZljiva.
Posebno istiCemo vaznost detaljne analize
kasne arterijalne i prelazne faze cirkula-
cije. U njima se blijedo punjenje vene
kontrastom moZe previdjeti, jer u okolini
postoji viSe sjena slicnog intenziteta kao
§to su sjena jetrenog parenhima ili sam tu-
mor kada se imbibira kontrastom.

Osim vaznih podataka o odnsou hepa-
toma i vene porte, angiografija mozZe po-
moci u odredivanju smjera Sirenja tumo-
ra (sl. 6). U nastavku pretrage potrebno je
prikazati i venu kavu, jer je i ona neri-
jetko zahvadena tumorom. Svaki prijevre-
ni prikaz vena na angiogramu ne znaci
prodor hepatoma. To se odnosi na jetrene
vene koje se rano pune kontrastom kod
tumora za koje su karakteristi¢ni arterio-
venozni spojevi. Ovi spojevi nisu poslje-
dica infiltrativnog rasta, $to najbolje vi-
dim okod hemangioendotelioma (sl. 7). Za-
to se prilikom analize angiograma treba
voditi racuna o angiografskim karakteri-
stikama pojedinih vrsta tumora.

Zakljuéak. — Angiografija je nezamje-
niva metoda u razlikovanju tumora jetre,
kao i za prikaz tumorom izazvanih pro-
mjena u arterijalnom i venskom optoku.
Posebno je vazna za prikaz prodora hepa-
toma u portalnu venu. Pazljivom anali-
zom angiograma ovakav prodor mozZe se
uoditi u 409, hepatoma. Zato se angio-
grafski postupak ne prekida prije nego se
prikazu sve faze cirkulacije. U trazZenju
znakova prodora hepatoma u portalnu ve-
nu mogu koristiti i angiografija s uveda-
njem te postupak suptrakcije.

Summary

ANGIOGRAPHY OF THE PORTAL VEIN
INVADED BY HEPATIC TUMOR TISSUE

Among the diagnostic methods used in dia-
gnosing an expansive tumor of the liver, in
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the majority of cases it is a hepatoma, the
angiography of the portal system is of parti-
cular interest and importance, since it can gi-
ve us additional information about the pos-
sible invasion of the portal vein by infiltrat-
ing tumor tissue. This finding is of special
importances since the planned treatment may
differ when the vessels are compromised. An
invasion of the portal systems indicates the-
refore a poore prognosis.
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SLUZBA ZA RADIOLOGIJU I
SLUZBA ZA MENTALNU HIGIJENU, ZIVCANE I
DUSEVNE BOLESTI MEDICINSKOG CENTRA U ZADRU

NASA DESETOGODISNJA ISKUSTVA KOD ROTACIONE
PNEUMOENCEFALOGRAFIJE I AUTOTOMOGRAFIJE MOZGA

Livakovi¢ V., S. Padelin

Sadrzaj: Autori opisuju tehniku rotacione pneumoencefalografije i auto-
tomografije mozga s malom koli¢inom zraka.

Iznose desetogodiS$nja zapazanja u radu obzirom na tehniku pregleda,
dijagnostiku, indikacije, kontraindikacije, komplikacije za vrijeme i na-
kon pregleda.

Smatraju da PEG pojavom kompjuterizirane tomografije mozga, ultra-
zvuka 1 drugih neagresivnih metoda pregleda nije izgubila svoju klini¢ku

!

vrijednost, ve¢ da se s njima skladno dopunjuje.

UDK 616.831-079

Deskriptori:

rotaciona pneumoencefalografija,

autotomografija mozga,

povijest, naéin rada, klinicka zapazanja
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Uvod. — Zadnjih nekoliko godina ne-
uroradioloska dijagnostika je vidno na-
predovala. Pronadjena je usavrSena i pri-
mijenjena kompjuterizirana tomografija.
Iz dana u dan koncern EMI (1), koji ju
je objelodanio i drugi vodedi svjetski pro-
izvodja¢i medicinske opreme daju na
trziSte sve savrsenije dijagnosti¢ke apara-
te. Oni se temelje na kompjuterskoj obra-
di djelomi¢no absorbiranih rendgen zraka
koje prolaze kroz zdrava i patoloSki pro-
mjenjena tkiva. Podaci su nam dostupni w
vidu slojevne snimke, broj¢ane skale ko-
eficijenata absorpcije rendgen zraka od
-+ 1000 do — 1000, te kao impulsi deponi-
rani u fleksibilne i magnetske diskuse i
vrpce.

Ovoj tekovini nauke mozemo pridodati
i primjenu ultrazvuka u dijagnostici. Naj-
novije tipove aparata za stati¢ku i dina-
mic¢ku trodimenzionalnu ultrazvuénu dija-
gnostiku SONICAID MS-3 i SONICAID

Rad primljen: 22. 12. 1977.

REAL TIME ES-5 smo i mi ove godine
(oktobar 1977.) pustili u pogon.

Svjesni smo ¢injenice da ove nove ne-
agresivne metode pretraga ¢ine revoluciju
u dijagnostici. To su epohalna otkrica rav-
na pronalasku vakcina, rendgen zraka, an-
tibiotika itd.

Medicinski centar Zadar se aktivno
ukljuc¢uje u ove nove dijagnosti¢ke toko-
ve, kao §to se i prije deset godina uklju-
¢io u tada kod nas novu metodu rendge-
noloske dijagnostike: rotacionu pneumo-
encefalografiju s malom koli¢inom zraka
i autotomografiju mozga.

Cilj naSeg prikaza je da iznesemo neka
zapazanja steCena u radu. To ¢inimo stoga
jer smatramo da pneumoencefalografija
pojavom kompjutera nije prezivjela me-
toda, kao §to se tu i tamo ¢uje. Uvjereni
smo da ¢e se ona i u buduce skladno do-
punjavati sa cerebralnim angiografijama,
kompjuteriziranim tomografijama, EEG,
scintigrafijom, ultrazvukom itd.
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Materija li metod rada. — Sluzili smo
se rotacionim stolom koji ima dodatak za
autotomografiju, rendgen cijevima na sta-
tivima 3 D, generatorima Tridoros 4, Tri-
doros 150 S, Garantix 1000, automatskom
maisnom Gevamatic 110 i Lysholmovom
reSetkom.

Bolesnika se u rotacionom stolu uévrsti
remenjem. Glava se fiksira u umjerenoj
fleksiji. Pristupi se lumbalnoj punkeciji,
uzimanju likvora za laboratorijske anali-
ze i uStrca mala koli¢ina zraka, oko 20 ml.
Igla se ne vadi, veé¢ se u nju uvuée man-
dren. U tom polozaju napravimo probnu
postraniénu snimku. Ako ocijenimo da ima
dovoljno zraka za izvodjenje pretrage, iz-
vadimo iglu, a ako ga je malo, dodamo jos
nekoliko ml. Ako je glava pacijenta fik-
sirana u umjerenoj fleksiji punit ¢ée se
ventrikuli mozga.

Ako je fleksija slaba zrak se pretezno
skuplja u bazalnim cisternama (c. pontis,
c. interpeduncularis, c. chiasmatis).

Kod hiperfleksije glave zrak ostaje u
cisetrni cerebellomedullaris. Ako utvrdi-
mo da veé¢ na prvoj snimci ima zraka u
predjelu IV komore i aquaeductus cerebri
(Sylvii) ,odmah pristupamo autotomogra-
fiji.

Cilj autotomografije je da se prikazu
mozdane strukture oko akvedukta, a one
se anatomski nalaze u osovini lubanje. Na
glavu pacijenta se montiraju »uzde«, s
njima se glava vrti desno-lijevo nekoliko
puta u toku cetiri sekunde, koliko traje
ekspozicija uz 45 kV. Snimanje se vrsi u
profilu.

Akvedukt, IV komora, pons, pinealka,
recessus pinealis, recessus suprapinealis
se ponaSaju kao to¢ka koja miruje na oso-
vini oko koje se glava vrti. Zato je razum-
ljivo da ¢e se te strukture na autotomo-
gramu najjasnije vidjeti.

Regije koje se nalaze sprijeda i straga
u odnosu na osovinu se pokretima glave
brisu.

Iz autotomograma se moze dobro ocije-
niti Sirina ponsa izmedju c. pontis 1 IV
komore, te cerebelluma izmedju IV komo-

re i c. cerebellomedullaris, kao i sve in-
fratentorialne strukture. Zatim se snima
treéa snimka. Pacijent sjedi u stolici s gla-
vom u hiperfleksiji. Centralna zraka ide u
antero-posteriornom smjeru. Dobije se sli-
ka tzv. »galebova krilax. Ova slika je
vazna za ocjenu promjene polozaja postra-
ni¢nih ventrikula te eventualne disloka-
cije u stranu akvedukta Sylvii. Cesto u
toj projekeciji vidimo poput »brkova« ci-
sterne ambiens.

Iz ovog uspravnog polozaja bolesnika
rotiramo tako da u stolu lezi na ledjima i
gleda u rendgen cijev iznad glave. Na
snimeci dobijemo sliku »leptira« ¢ija krila
imitiraju postraniéni ventrikuli. Iz snimke
mozemo zakljuéiti ima 1i hydrocephalusa,
da 1i su septum pellucidum i IIT komora u
mediosagitalnoj ravnini, postoji li agenesis
corporis callosi, cavum septi pellucidi itd.

Na narednoj, petoj snimci, prikazemo
prednje rogove postraniénih komora u
profilu. Kod te snimke smo ponekad naisli
na radiatio corporis callosi, nekada se vidi
i caput nuclei caudati.

Rotacijom pacijenta preko prsa napri-
jed, zrak prebacujemo u okcipitalne ro-
gove postrani¢nih ventrikula. Snimimo ih
u dva smjera (VI i VII snimka). Kao i
drugi autori i mi smo nailazili na najrazli-
¢itije anatomske varijante tog dijela ven-
trikularnog sistema. NaSa osma snimka je
najkarakteristiénija za rotacionu pneumo-
grafiju. Naime, kod klasiéne PEG nisu se
mogli prikazati u a-p projekeciji temporal-
ni rogovi jer se nalaze na najnizoj tocki u
odnosu na zemljinu tezu. Kako je zrak
laksi od likvora, nije u njih prodirao, ili
ga je trebalo puno dati, kako bi prodro.

Zato pacijenta rotiramo preko prsa za
270°. Zrak predje iz okcipitalnih rogova u
temporalne. Na snimei u a-p projekeiji oni
se proiciraju u orbitama poput srpova. Sl.
br. 1.

Njihovo dno i medijalnu stranu ¢éini pes
hypocampi. Njih snimimo i u profilu (Ix
snimka). Pregled zaokruzimo desetom
snimkom u aksijalnoj projekeciji na kojoj
se vidi panorama temporalnih i okecipital-
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Sl. 1 — Zrakom ispunjeni temporalni rogovi
nakon rotacije

nih rogova postraniénih komora mozga.

Dodatno se moze raditi snimka visece
glave. Prije toga moramo prebaciti zrak u
IIT komoru rotacijom preko ledja.

Analiziramo odnos dna IIT komore pre-
ma selli turcici.

Ukoliko pojedini dio ventrikularnog si-
stema nije dobro prikazan sa zrakom, ro-
tacijom zrak prebacujemo u doti¢ne struk-
ture i pravimo dopunske snimke.

Kod opisa tehnike rada nismo naveli po-
datke o uglovima snimanja, njemackoj ho-
rizontali itd. Uglavnom smo se sluzili
usvojenim principima u nasoj i svjetskoj
neuroradiologiji.

Indikacije. — Najvise smo obradili pa-
cijenata koji su bolovali od epilepsije ili je
za tu bolest postojala osnovana sumnja.
Pocetak ovog vremenskog intervala od de-
set godina je nastavak uobicajene tadasnje
prakse, kada se pneumoencefalografija u
rasvetljavanju epilepsije u pomanjkanju
drugih metoda smatrala rutinskom pretra-
gom. Zatim smo PEG primenjivali u dija-
gnostici  ekspanzivnih  intrakranijalnih
faktora i to u slucajevima kad je postojala
sumja za ekspanziju (papilla stagnas, or-
ganski psihosindrom), a neurolog nije
imao »lateralizaciju« u neuroloskom statu-
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su koja bi ga upucdivala da u nasim uvje-
tima indicira koju drugu metodu pretrage
(angiografiju).

Cesto smo PEG radili iza angiografija
zbog njihove pravilnije, potpunije inter-
pretacije.

U nasSoj kazuistici rjedje su zastupljene
indikacije dokazivanja kongenitalnih mal-
formacija mozga, agenezije, kongenitalni
hydrocephalus i dr.

Kontraindikacije. — Rotacione pneumo-
encefalografije nismo radili kod velike
starosti pacijenata, kome, opceg loSeg sta-
nja, uremije, cirkulatorne insuficijencije,
akutnih infekcija i Papillae stagnans iznad
dvije dioptrije.

Komplikacije. — PEG je pored dijagno-
sticke vrijednosti popracena raznim kom-
plikacijama, koje na srec¢u imaju vrlo ri-
jetko fatalni ishod (7).

Da bi se smanjio broj nezeljenih poprat-
nih pojava, potrebno je poduzeti niz mje-
ra. To iziskuje prvenstveno dobru surad-
nju rendgenologa, neurologa, neurokirur-
ga i drugih klini¢ara, pravilno postavljenu
indikaciju, temeljitu obradu ispitanika.

Opce stanje bolesnika i prisutnost povi-
Senog intrakranijalnog tlaka su elementi,
koji trebaju biti podrobno ispitani da bi se
sprijec¢ile mogucée kmplikacije za vrijeme
zahvata i neposredno nakon toga. Zato je
uobicajen, pored neuroloske indikacije,
pregled okuliste i interniste.

Etioloski, sve komplikacije za vrijeme
vrSenja pretrage, te neposredno nakon to-
ga, vezuju se za iritativno dejstvo zraka u
endokranijalnim likvorskim prostorima
kao i u variranju intrakranijalnog tlaka.
Tako se udomacilo pravilo, da se kod povi-
Senja intrakranijalnog tlaka iznad dvije
dioptrije, ne indicira PEG, ili se ona vrsi
uz veliki oprez.

Stanje kardiorespiratornog sistema, kao
i opée stanje bolesnika, ¢esto iziskuju po-
trebnu premedikaciju. Internisti ¢esto od-
rede digitalizaciju. Kod hipotenzivnih sta-
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nja, prvenstveno kod posturalne hipoten-
zije, preferira se Ephedrini hydrochlorici
30 mg., ali se moZe uspje$no djelovati i
stavljanjem elasti¢énih zavoja na noge, na-
rocito kod starijih ljudi.

Analgetici su Cesto sastavni dio premedi-
kacije. Neke od njih treba izbjegavati kod
somnolentnih stanja zbog poviSenog intra-
kranijalnog tlaka, jer vec¢ postojeéu so-

mnolentnost mogu neZeljeno pojacati
(Morphin). Nekad c¢esto upotrebljavani
Petantin, Analgin, danas se zamjenjuju

Talamonalom. Sve viSe se u premedikaciji
izostavljaju Phenergan i Largactil kao se-
dativna sredstva zbog opasnosti posturalne
hipotenzije. Njihovo mjesto danas zauzi-
maju psihofarmaci poput Haloperidola uz
preveniranje ekstrapiramidne simptoma-
tike. Kod nas se uobicajilo sedirati paci-
jenta anksiolitickim farmacima (Apaurin
ampule) no¢ prije zahvata. Treba biti
oprezan kod respiratorne dekompenzacije.

Potrebno je obratiti paznju na kompli-
kacije koje nastaju za vrijeme same pre-
trage.

Usljed algi¢nosti zbog uboda kod lum-
balne punkcije moZe nastati vazovagalna
reakcija i hipotenzija. Dovoljnja je rota-
cija stolice u horizontalni polozaj i pretra-
ga se moze nastaviti. Ako za vrijeme pre-
gleda uslijedi epilepti¢ki napadaj potrebna
je opskrba Valiumom. Vazomotorne pro-
mjene, znojenje i periferni kolaps nisu ri-
jetke komplikacije. Poremecaj sréanog rit-
ma (sinus tahikardija, sinus bradikardija,
aritmije) primjec¢uju se kod dvije trecine
pacijenata. Ni ove komplikacije ne izisku-
ju prekid pretrage. Opasan je nagli porast
intrakranijalnog tlaka. Moze doé¢i do uklje-
S§tenja mozdanih masa u tentorijalnu inci-
zuru ili cerebellernih tonzila u Foramen
occipitale magnum. To je teSka komplika-
cija i pregled se prekida.

Rotacionu pneumoencefalografiju prati
niz komplikacija i nakon pretrage.

Cesta je glavobolja, kao wsamljeni
simtom, razli¢itog trajanja i intenziteta.
Mogu se dati vazodilatatori Redergin, Va-
sculat. Moze doé¢i do poviSenja tijelesne
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topline, kocenja vratne muskulature, po-
vrac¢anja, postpunkcionog sindroma. Vrlo
rijetka komplikacija je subduralni hema-
tom. Ce&¢i je kod djece nego kod odraslih.

Statisticki podaci o smrtnosti uslijed
PEG su dosta neujednaceni prema razlic¢i-
tim autorima. U prosjeku se krecu oko
0,22 %,. Kao uzroci se spominju zra¢na em-
bolija, krvarenja iz apoplektiformnih glio-
blastoma ili ukljeStenje mozdanih masa.

NaSa nijedna komplikacija nije zavrsila
letalno.

Rezultati. — Izvrsili smo preko 150 pre-
traga. Pacijenti su nam bili razlicitog
uzrasta. Za djecu smo stol adaptirali na
manje dimenzije.

U viSe navrata smo zapazili da kod rasta
tumora u ventrikule, a bez kompromitira-
nja prirodnih otvora (Monroi, Sylvii,
Luschka) i uz normalan resorptivni sistem
Pacchionijevih arahnoidalnih granulacija,
ostaje tlak likvora isti. Dosli smo do za-
kljucka da se likvor istisnut tumorom re-
zorbira i da se uspostavi fizioloski tlak od
80—120 mm vode.

U radu smo zapazili da je ¢esto likvor
pod povisenim tlakom u jednom od postra-
ni¢nih ventrikula. Zrak ne moze da udje u
njega kroz odgovarajuéi Monroijev otvor.
U tim slucajevima smo pacijenta legali na
suprotni bok i za vrlo kratko vrijeme bi
zrak svladao spomenuti otpor i u$ao u
ventrikul.

Rade¢i na dijagnostici ekspanzivnih fak-
tora, naisli smo na tumor koljena corporis
callosi. Nije potisnuo, podigao -cisternu
corporis callosi, veé¢ je rastao prema lije-
vom postrani¢nom ventrikulu. U prvi smo
mah pomislili da se radi o izrazitijoj radi-
jaciji corporis callosi. Slabost desnostranih
ekstremiteta, laboratorijski nalazi su nas
upucdivali na ekspanziju. Cerebralna angio-
grafija je bila uredna, nije bila potisnuta
arterija pericalosa. O toj diskrepanci iz-
medju PEG 1i cerebralne angiografije smo
referirali izmedju ostalog na IX kongresu
radiologa Jugoslavije 1972. god. u Ljub-
ljani.
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Opcenito smo utvrdili da se zrak kod
rotacionih pneumoencefalografija rezorbi-
ra za 1—2 dana. Najprije se gubi iz sub-
arahnoidalnih prostora, a zatim iz komora.
Subarahnoidalne prostore napusta u
prvom danu. Ako smo na$li subarahno-
idalne prostore konveksiteta mozga Sire
nego obi¢no i ako se nismo mogli odluditi
radi li se o atrofiji kore ili ne, uéinili bi-
smo sutradan jo$ jednu snimku. Ako bi jos
nasli prisutan zrak radilo bi se o atrofiji.

Mnogi pregledi su nam bili praceni flo-
kulacijom likvora (Petrov¢ic).

U suradnji s pedijatrima smo obradji-
vali dijete staro osam godina. Imalo je
epilepsiju s akustickom aurom. Lijevo je
papilla stagnans bila dvije dioptrije. Dije-
te je vuklo desnu nogu. Kod serijske cere-
bralne angiografije lijeve unutarnje karo-
tide nasli smo lagano podignutu arteriju
cerebri mediju. Nije bilo patoloske vasku-
larizacije i imbibicije. Nalaz rotacione
PEG je bio uredan. Radilo se o edemu li-
jevog temporalnog reznja, a ne o tumoru,
vjerovatno uvjetovanom cirkumskriptnim
encefalitisom iza preboljelih varicella.

Pacijent je jos ziv iako je od toga proslo
devet godina. Vrlo rijetko dobija epilep-
ticke atake. Na ovom primjeru vidimo ka-
ko je PEG pomogla da se dobro prikaza-
nim urednim lijevim temporalnim rogom
isklju¢imo tumor temporalnog reznja na
koji je ukazivala angiografija i izbjegnemo
operaciju.

Kod djeteta od sedam godina dobili smo
klinicku dijagnozu: haemiplegia spastica
infantilis lateris dex. Littleovog tipa. Taj
oblik cerebralne djeéje kljenuti pojavio se
je sa smetnjama inteligencije i epileptic¢-
kim napadajima. Bolest je pocela nakon
poroda. Od nas je trazena cerebralna an-
giografija. Bila je uredna. Pristupili smo
roto PEG. U profilu smo nasli prosireni li-
jevi €éeoni rog privuéen natrag. Okcipitalni
rogovi se ukrstaju i daju sliku Skara. Sl.
br .2.

To nam je bio dokaz da se radi o retrak-
tivnim promjenama nastalim nakon krva-
renja pri porodu. Kod istog pacijenta smo
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Sl. 2 — Retraktivne promjene koje privlace
jedan od okcipitalnih rogova

nasli pomaknut septum pellucidum na
ipsilateralnu stranu. To smo tumacili par-
cijalnom  haemicerebralnom atrofijom
mozga na suprotnoj strani, koju smo i do-
kazali.

Ovo su bili samo neki od zanimljivih
primjera izmedju niza drugih gdje nam je
rotaciona pneumoencefalografija s auto-
tomografijom dala dijagnozu.

Prvih dana naseg rada smo postavili pi-
tanje: »Kada treba raditi autotomografiju
u procesu rotacione pneumoencefalogra-
fije?«

Planski smo radili razne varijante. Neko
vrijeme smo autotomografirali na kraju
pregleda. Zatim smo pre$li na uzimanje
autotomograma na pocCetku pretrage, ne-
posredno nakon uStrcavanja zraka. Tomo-
grafiju smo radili i nakon vracanja zraka
iz temporalnih rogova obrnutom rotacijom
preko ledja.

Najbolji rezultati su nam bili neposred-
no iza uStrcavanja zraka, odnosno prve
kontrolne snimke. To je lateralna projek-
cija s blagom fleksijom glave. Ako se jo$
i stol ukosi prema naprijed za oko 10°, do-
bar rezultat neée izostati.

Zakljuéak. — 1. Rotaciona pneumoence-
falografija s malom koliéinom zraka i
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autotomografija mozga se skladno dopu-
njuju s cerebralnim angiografijama, kom-
pjuteriziranom tomografijom, scintigrafi-
jom, ultrazvukom, EEG itd.

2. Pretragu sa uspjehom moze raditi sa-
mo educirani radiolog uz blisku suradnju
s neurologom, neurokirurgom, pedijatrom
i patologom.

3. Potrebno je imati odgovarajuéi rota-
cioni stol, dodatak za autotomografiju i
slobodnu rtg. cijev.

4. Za jedan pregled treba osigurati oko
90 minuta.

5. Prije pregleda treba obavezno snimiti
kraniogram i pluéa, dobiti internisti¢ni
placet, izvrsiti pregled papillae kod oku-
liste i dati premedikaciju.

6. Iza pregleda je potrebna dobra i
struéna njega.

Summary

PNEUMOENCEPHALOGRAPHY WITH
ROTATIONAL CHAIR AND
AUTOTOMOGRAPHY OF THE BRAIN

The technique of pneumoencephalography
with the use of rotational chair and small
amount of intramedullary injected air is des-
cribed in the present paper. Ten years expe-
rience acquired with the use of the presented
and described method was analysed by the
authors, and, in connection with this, the in-
dications, contradindications as well as the
complications were considered. According to
the authors experience the pneumoencephalo-
graphy is still retaining its value even in
comparison with others, non aggressive me-
thods i. e. computorised tomography, ultra-
sound and other. The applied methods seems
to complement each other and therefore give
the possibility of more specific diagnosis
especially in cases with epilepsy and intra-
cranial expansive processes.
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RADIOLOGIC CHARACTERISTICS OF PULMONARY
METASTASES FROM DIFFERENT HISTOLOGICAL TYPES OF
HUMAN SARCOMAS
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Summary: Pulmonary metastases configuration types were studied in 33
cases with osteogenic sarcoma, 35 cases with wsoft tissue sarcoma
and 28 cases with malignant malanoma. It was found that the most
frequent dissemination type was characterised by the presence of a
limited number of large and medium sized metastatic deposits which
was found in 40 out of 96 studied cases.

Solitary metastases were found most frequently (9/35 cases) in soft tissue
sarcomas, while miliary and submiliary dissemination was characteristic
for malignant melanoma cases. In our series in 4 out of 28 cases a
miliary dissemination was ascertained. Medium and small sized meta-
stases appeared in an almost identical proportion in osteogenic sarcoma
(6/33 cases) and soft tissue sarcoma (5/35 cases), and was not observed
in cases with malignant malanoma. Pleural effusion seems to appear in
cases with metastases situated on the periphery of lung parenchyma.
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Introduction. — The contributions on

radiologic appearance of pulmonary me-
tastases originating from human sarcomas
of different histological types published so
far have shown that differences in their
characteristics, such as the size and num-
ber, may exist. Therefore a systematic de-
scription and characterization of pulmo-
nary metastases from different types of
sarcomas may reveal that they appear in
different configuration types, which may
be present, for instance, in preponderance
among cases with a known histological
type of sarcoma.

The majority of studies on pulmonary
metastases from malignant tumors, publi-
shed in recent years are concerned with
their growth characteristics, therefore dif-
ferences in their radiologic appearance are
reported sporadically.

In a study (Cohen et al. 1974) the value
of the scanning procedure with Sr-85 was
compared with the radiologic appearance
of the pathological changes observed in a

2%

pulmonary metastases, human

patient with osteogenic sarcoma. It was
noted that the pulmonary metastases were
numerous and characteristically ossifying.
In connection with this, the authors beli-
eve that radiologic examination is a supe-
rior method for detection and evaluation
of pulmonary metastases.

Similarly, the radiologic appearance of
pulmonary metastases was also described
in seven cases with pulmonary metastases
originating from osteogenic sarcomas
where a study of the Gompertzian type
of growth was carried out (Miller 1976).

Radiologic characteristics of pulmonary
metastases were reported in a comparative
study where differences were noted when
comparing the radiologic appearance of
pulmonary metastases originating from fi-
brosarcoma case to those from osteogenic
sarcoma cases.

Pulmonary metastases from fibrosarco-
ma were found to be less numerous and
their onset after primary treatment was
delayed, a fact which could contribute to
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a longer average survival. It was noted
also, that longer survival periods were in
relation to the histological differentiation
of the primary tumor; the more differen-
tiated tumor grows at a slower rate (Jefree
and Price 1976).

Differences in the metastatic appearan-
ces were reported in a series of seven ca-
ses with fibroxanthoma of the soft tissue.
Metastatic deposits were found in media-
stinal lymph nodes, kidneys, bones, in ple-
ural cavity but preferentially, that is in
five out of seven cases, in the lungs. In
two cases solitary and in three cases mul-
tiple metastatic deposits were diagnosed in
the lungs. Regardless their size the meta-
stases were characterized by a fast growth
rate. (Burgener and Landmann 1976.)

Similar variations in the radiologic appe-
arance, that is in the size and number of
pulmonary metastases, were observed also
in previous studies of growth characteri-
stics of pulmonary metastases, reported
elsewhere (Plesnic¢ar et al. 1976, Plesni¢ar
et al. 1978).

Therefore, the purpose of the present
communication is to ascertain possible exi-
sting differences in the number, size, di-
stribution patterns and interrelationship,
in the radiologic appearance of pulmonary
metastases from different types of human
sarcomas. For this study, caes with pul-
monary metastases from osteogenic sarco-
mas and malignant melanoma were con-
sidered.

Material and methods. — Patients with
pulmonary metastases originating from
three different sarcomas were included in-
to the study. Consequently the lung radio-
graphs were studied in 33 cases with osteo-
genic sarcoma, 35 cases with soft tissue
sarcomas and 28 cases with malignant me-
lanoma. Altogether, 96 patients with pul-
monary metastases from the three types
of sarcomas were studied.

The antero-posterior radiographs were
taken on »Stratomatic-CGR« diagnostic
x-ray machine et a standard 150 cm fo-
kus-skin distance and with tube voltage

being 150 kV. In the study were included
cases with histologically confirmed pri-
mary sarcoma, not previously treated by
chemo- or radiotherapy.
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Medium and small
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sized, numerous
Nodular, large 4 0 0 9
number
Miliar
LAy 5 0 0 4
dissemination
Ossifying
11 yIns 6 3 0 0
metastases
Mediastinal
lymph nodes 7 0 4 0
metastases
Pleural
effusion s 7 Z 0
Table — Distribution and frequency of pul-

monary metastases configuration types from

96 patients with sarcomas (33 cases with

osteogenic sarcoma, 35 cases with soft tissue

sarcomas and 28 cases with malignant mela-
noma)

Results. — According to their morpho-
logical and, consequently, radiologic ap-
pearance several patterns of pulmonary
metastatic growiths were identified and
subsequently grouped fin the following
pulmonary metastases configuration types:

1. large sized, and usually solitary me-
tastases,

2. large and medium sized metastases
appearing in limited number, possibly
in both lung parenchymas,

3. medium and small sized, mumerous
metastases appearing in both lungs,
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4. nodular or coarse granular metastases
appearing in large number on both si-
des, the so called submiliary type of
metastatic dissemination,

5. miliary dissemination, represented by
a large number of small sized meta-
stases spread throughout both lung
fields,

6. primary ossifying and, ussually, nu-
merous metastases,

7. metastases in the mediastinal lymph
nodes, and

8. pleural effusion.

Both last types, i. e. the metastatic
spread in the mediastinal lymph nodes and
pleural effusion are reported as they ap-
pear often in connection with the meta-
static dissemination in the lungs.

The frequency and distnibution of pul-
menary metastases confiiguration types ac-
cording to the site are presented in the
table.

Osteogenic sarcoma. — In the majority
of cases, that is in 14 out of 33 patients
with pulmonary metastases from osteoge-
nic sarcoma, the second type that is large
and medium sized metastatic growths we-
re detected (Type 2). The second according
to their frequency were six cases with me-
dium and small sized but numerous meta-
stases (Type 3). To the same group belong
also three cases with primary ossifying
lung metastases (Type 6). Large sized and
solitary metastases (Type 1) were found
in three cases of the studied group.

Pleural effusion was ascertained in se-
ven cases and it always went along with
solitary or smaller metastases which were
situated along the lung perniphery. This
was observed more frequently in advan-
ced cases.

The submiliary or miliary metastatic
dissemination (Type 4 and 5) were not ob-
served din the studied series of patients
with osteogenic sarcoma.

Solf tissue sarcomas. — In ithis group,
cases with soft tissue sarcomas of diffe-

rent histology like fibrosarcomas, rhabdo-
myosarcomas, leiomyosarcomas and he-
manghiopericytoma, liposarcoma and an-
giosarcoma were studied.

Again in the majority of cases, that is in
12 out of 35 patients large and medium si-
zed metastases were found in a moderate
number (Type 2), meanwhile the mext ac-
cording to the frequency were in this
group large and solitary metastases. These
were found in 9 out of 35 cases (Type 1).

Medium and small sized metastases in
large number (Type 3) were detected in
five cases. In one patient the radiologic
appearance was characterized by the pre-
sence of large and medium sized together
with numerous small sized metastases thus
presenting a mixed picture of metastatic
distribution (Type 2 and 3).

Metastatic  deposits in mediastinal
lymph nodes were observed in four cases.
In one patient lymph node metastases ap-
peared during the terminal period of di-
sease, after a complete cure by irradiation
of a solitary metastatic deposit in the
night lung, which appeared and was trea-
ted momths before.

Pleural effusion was found in five cases,
and in all the cases it was an accompany-
ing phenomenon of the pulmonary meta-
stases.

Submiliary or miliary metastatic spread
(Type 4 and 5) was not observed among
patients of the studied series.

Malignant melanoma. — Large and me-
dium sized metastases in moderate num-
ber (Typg 2) were found in 14 out of 38
cases with malignant melanoma. Next
according to their frequency were four ca-
ses with miliary dissemination (Type 5). In
these cases miliary dissemination appeared
always combined with other types of me-
tastases or developed subsequently to the
already present metastatic spread of other
types. For instance, in two cases miliary
dissemination was found together with
large and medium sized matastases (Type
2) and in another two cases combined with
the submiliary dissemination (Type 4). The
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submiliary dissemination (Type 4) was
diagnosed only in two cases, while inde-
pendent miliary metastatic spread was not
observed in the studied series. With the
exception of one case submiliary and mi-
liary dissemination of pulmonary metasta-
ses (Type 4 and 5) was found to appear si-
multaneously, and to distinguish and cha-
racterize the dissemination type usually
present difficulties.

Solitary metastases (Type 1) were found
in two while medium and small sized me-
tastases (Type 3) were found in one case.

The linteresting finding in the studied
series was that pleural effusion was never
found in cases with solitary metastases,
whereas large, medium and small sized
metastases (Type 2 and 3) were in our ca-
ses accompained with pleural effusion.

From the presented observation of the
metastatic dissemination ©of pulmonary
metastases from osteogenic sarcoma, soft
bissue sarcomas and malignant melanoma
the following general characteristics, re-
garding their radiologic appearance can be
deduced:

1. The most frequent metastatic disse-
mination type observed in almost equal
proportion in all three instances iis the ap-
pearance of a moderate number of large
and medium sized pulmonary metastases
(Type 2).

2. Solitary metastases (Type 1) were
found most frequently in cases with soft
tissue sarcomas followed by its frequency
in cases with osteogenic sarcoma.

3. Submiliary and miliary dissemination
(Type 4 and 5) were found in patients
with malignant melanoma.

4. Numerous, medium and small sized
metastases (Type 3) appeared in an almost
equal number of patients in osteogenic
sarcoma (6 cases) and soft tissue sarcomas
(5 cases) while they were least frequent in
the series of cases with malignant mela-
moma, probably because outweighed by
the frequent appearance of submiliary and
miliary dissemination.

5. Ossifying metastases were evidently
found in cases with osteogenic sarcoma.

6. Mediastinal lymph node metastases
were found only in cases with soft tissue
sarcomas.

7. Pleural effusion seems to be always
accompanying pulmonary metastases and
in these series was never iobserved to ap-
pear independently. It appears most fre-
quently in soft tissue sarcomas.

Discussion. — In the presented work an
attempt was made to define the possible
existing different pulmonary metastases
configuration types in osteogenic sarcoma,
soft tissue sarcomas and malignant mela-
noma. According to the presened findings
the most frequent configuration type of
metastatic spread to the lung is that cha-
racterized by the presence of a moderate
number of large and medium sized meta-
static igrowths in both lungs. Analysing
further on, it was possible to ascertain
that different metastatic configuration
types were noted more frequently in cases
with soft tissue sarcomas, while the mi-
liary dissemination is characteristic for
malignant melanoma cases. Medium and
small sized metastases appeared in the sa-
me frequency in cases with osteogenic sar-
coma and soft tissue sarcomas, while they
could not be detected in malignant mela-
noma patients. Thus it appears that some
of the described configuration types tend
to be associated with a specific type of sar-
comatous disease.

Accordingly, different therapeutic mea-
sures could be foreseen for different con-
figuration types. Since the miliary disse-
mination is the most common final type of
metastatic spread in malignant melanoma
cases, it would be rational to itreat with
systemic chemotherapy such patients even
in cases where large or medium size meta-
stases are already present. In this way it
would be at least possible to delay the
appearance of miliary spread which leads
the patients o the respiratory insuffici-
ency and consecutive death. However, in
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cases with solitary metastases which are
frequently observed in patients with soft
tissue sarcomas and were not ascertained
to lead to miliary dissemination, surgical
treatment would be reccomeanded. In cases
with a moderate number of large and me-
dium sized metastases appearing wrelati-
vely frequently in all three types of sarco-
mas, the possibility of a combination of
chemotherapy and local, focused irradiation
-of predominantly large metastatic deposits
demands further consideration. From the-
se briefly mentioned possible applications
of therapeutic measures it appears that the
charactenization of configuration types of
metastatic spread in the lung could also
‘have some practical bearing ion the thera-
peutic planning.

Sazetak

RENDGENOLOSKE KARAKTERISTIKE
PLUCNIH METASTAZA RAZLICNIH
HISTOLOSKIH TIPOVA SARKOMA

COVEKA

Na OnkoloSkom institutu u Ljubljani pro-
ucavali smo udaljene metastaze u 33 slucaja
primarnog osteogenog sarkoma, kod 37 bole-
snika sa primarnim sarkomom mekih cesti
razli¢itih delova tela i razlié¢ite histologije i
kod 30 slucdajeva malignog melanoma. Osim
u 4 slucaja metastaza u kosti radilo se skoro
isklju¢ivo o metastazama u pluéima, u pleuri
i u mediastinumu. Broj nasih slucajeva (96)
priliéno je visok i nam time omogucava ana-
lizu razli¢itih tipova metastaziranja u pluca.

Svi primarni su tumori histoloski potvrdeni.
Metastaze u pluédima merili smo u njihovom
uspravnom (vertikalnom) i vodoravnom (ho-
rizontalnom) promeru na snimcima pod jed-
nakim tehnic¢kim uslovima i to na rendgen-
skim snimcima sa tvrdim zrakama 150 KV i
kod udaljenosti zariste (fokus) — film 150 cm.
U obzir smo uzeli samo slucajeve, kod kojih
pluéa nisu bila zraCena i koji nisu primali
hemoterapiju.

Broj, oblik, veli¢ina i lokalizacija metasta-
za prikazani su na tabeli. Opis, nazive ras-
podelu kao i oznake odnosno karakteristike
metastaze morali smo pronadéi sami, jer ih u
nama pristupacénoj literaturi nismo pronasli.

Sa stanoviSta rendgenoloSke morfologije
mozemo metastaze u plué¢ima podeliti na vise
.grupa i to:
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a) velike — solitarne
b) velike i srednje — malobrojne
c) srednje i malene — mnogobrojne
d) nodularne (gruba zrna) — jako mnogo-

brojne — submiliarne

e) tipiéne miliarne

f) primarno koStane — mnogobrojne

g) metastaze u limfnim ¢vorovima media-
stinuma

h) pleuralni dizliv.

Osteogeni sarkom je u pluéima imao
najviSe velikih i srednjih — malobrojnih me-
tastaza (14 slucajeva od 33 primera osteoge-
nog sarkoma). Na drugom su mestu bile sred-
nje i malene — mnogobrojne metastaze (6 slu-
Ccajeva). U ovu grupu ulaze i metastaze, koje
su bile primarno koStane — osificirane (3 slu-
Cajeva). Solitarne, velike metastaze bile su
pronadene samo u 3 slucajeva. Submilijarnih
i tipi¢no milijarnih metastaza kod osteogenog
sarkoma nismo na$li. Pleuralni izliv bio je u
7 sluCajeva, ali nikada samostalno — pratio
je uvek periferne metastaze u plucima.

Sarkomi mekih ¢esti razlicite histo-
logije (fibrosarkomi, rabdomiosarkomi, lei-
omiosarkomi, hemangiopericitomi ditd.) daju
takoder najviSe metastaza iz grupe velikih i
srednjih, malobrojnih (12 slucajeva). Odmah
iza njih dolaze velike, solitarne metastaze
(9 slucéajeva). Srednje velikih i malih, mnogo-
brojnih metastaza bilo je u plu¢ima kod 5
bolesnika. Submilijarnih i tipiéno milijarnih
metastaza u ovoj grupi sarkoma nismo nasli.
Pleuralni izliv bio je 5 puta i uvek je pratio
metastaze u pludima — nije dakle nastupao
samostalno. U limfnim ¢vorovima mediasti-
numa naSli smo metastaze kod 4 bolesnika.

Kod malignog melanoma u plué¢ima
bilo je takoder najviSe velikih i srednjih —
malobrojnih metastaza (14 slucéajeva) — isto
kao i kod osteogenog sarkoma. Na drugom su
pak mestu tipi¢ne miliarne metastaze, koje
su u ovim sluéajevima nastupile zajedno sa
drugim tipovima metastaza ili su doSle posle
njih (2 puta nastupaju zajedno sa velikima
i malobrojnima, a 2 puta zajedno sa submili-
jarnima). Submilijarne samostalne metastaze
videli smo samo 2 puta, dok samostalnih ti-
pi¢nih milijarnih metastaza uopSte nije bilo.
Submilijarne i tipiéno milijarne metastaze
nije bilo. Submilijarne i tipi¢no milijarne me-
tastaze nastupaju obi¢no zajedno (4) i tesSko
ih je medusobno razlikovati. Velike, solitarne
metastaze videli smo u 2 slucaja. Pleuralni
izliv je uvek pratio velike, srednje i malene
— malobrojne i brojne metastaze, dok ga kod
solitarnih metastaza nismo zapazili, $to je ne-
obi¢no i bas obrnuto kao kod osteogenog
sarkoma,

Nadamo se, da smo naSom ocenom rendgen-
ske morfologije pomogli kod razjaSnjavanja



620

Klanjs¢ek G. and S. Plesnicar

vaznog pitanja pluénih metastaza kod razli-
¢itih vrsta sarkoma, $§to moze biti od pomoéi
prilikom donoSenja odluka o eventualnom
nacinu terapije metastaza — pre svega soli-
tarnih — u pluéima.
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Sadrzaj: Hiperplasti¢éne aberacije na laringealnoj sluzokoZzi vrlo je teSko
klasifikovati, a i pojam prekanceroze razli¢ito se interpretira. Zbog toga
je i objektivno ocenjivanje uspeha razli¢itih metoda leCenja prekanceroza
grla nemogucde. Standardizacija klasifikacije omogucéila bi objektivniji
prilaz terapiji prekanceroznih stanja.

Prikazana je vlastita podjela prekanceroza na laringealnoj sluzokoZi.

U razdoblju od 1960. do 1975. godine na ORL Kklinici u Ljubljani uradeno
je 2700 biopsija kod bolesnika sa hiperplasti¢nim aberacijama na glasni-
cama. U 133 slucaja histoloSki nalaz bio je prekanceroza. Kod bolesnika
koji su bili tretirani konzervativno nije se postiglo nikakvo poboljSanje,
a u 16 slucajeva doSlo je do malignizacije; medutim, 44 od 61 bolesnika
kod kojih je bila uradena deepitelizacija bilo je izleCenih, a ni u jednom

sluéaju nije doSlo do malignizacije procesa.
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Uvod. — Pojam prekanceroze i njen
znacaj za proces malignizacije u Sirokom
i raznolikom spektru hiperplasti¢nih pro-
mena na laringealnoj sluzokozi jo$ nije ko-
na¢no definisan. O histoloskoj slici pre-
kanceroze, njenoj ulozi u procesu maligni-
zacije, etiologiji i terapiji ima mnogc raz-
li¢itih misSljenja.

Medu klini¢arima pa i samim histolozi-
ma nema jedinstvenog gledista o tome ka-
kva treba da bude klini¢ka a jos manje
histoloska slika hiperplasti¢ne aberacije
laringealnog epitelija karakteristiéna za
prekancerozu. Zbog razli¢itog ocenjivanja
hiperplasti¢nih aberacija i neadekvatne
upotrebe pojma premaligne lezije, progno-
za i leCenje prekanceroze prema razli¢itim
autorima veoma je razlic¢ita.

Neki autori svrstavaju medu prekance-
roze sve hiperplasti¢ne aberacije, od obic¢-
ne hiverplazije ili epitelijalne keratoze na
do intraepitelijalnog karcinoma. To vodi

Rad primljen: 3. 2. 1978.

do mnogih nesporazuma i pogreSnog inter-
pretiranja pojma prekanceroze. Uspjeh le-
C¢enja prekanceroznih lezija razli¢itim me-
todama uopste se nece moéi uporedivati
sve dok neki autori budu ubrajali medu
prekanceroze sve hiperplasti¢ne aberacije
na laringealnoj sluzokozi, iskljuc¢ujuéi samo
infiltrativni karcinom, a dok drugi pod
pojmom prekanceroze smatraju histoloski
precizno odredenu promenu.

Prekanceroza je odredeno stanje tkiva iz
kojeg ¢ée se prije ili kasnije razviti malig-
nom. Osnovni problem kod prekanceroze
je pod kakvim uslovima i kada ¢ée patolo-
§ka aberacija tkiva koju nazivamo prekan-
cerozno stanje — (to je promena koja ne-
ma jo$§ svih histoloskih i klini¢nih karak-
teristika karcinoma) malignizirati. Sve dok
se ne dode do jedinstvenog stava o tome
kako treba da izgleda histoloska slika pre-
kanceroze, biée nesporazuma, i neée se
moci objektivno ocenjivati uspeh razli¢itih
terapeutskih metoda (4, 10).
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Tek kada odredimo i prihvatimo histo-
losku sliku karakteristiénu za prekancero-
zu, nase stanovi$te ¢e biti jedinstveno, go-
voriéemo istim jezikom, i imati mogucnost
da objektivnije uporedujemo nasSe tera-
peutske rezultate.

Poteskocée se javljaju veé¢ kod Kklinicke
terminologije, jer razli¢iti autori opisuju
identi¢ne Kklini¢ke promene razli¢itim na-
zivima, kao: keratoza, pahidermija, leuko-
plakija ili hiperkeratoza. A klini¢ka ter-
minologija ¢esto se upotrebljava u smislu
histoloskih slika i obratno, §to ponekad
vodi do prave zbrke.

Pojam pahidermija i leukoplakija nema
neki precizno definisan znacaj, dok je na-
ziv hiperkeratoza u nasem primeru sasvim
pogresan, jer dobro znamo da normalni la-
ringealni epitelij nije keratoti¢an; zbog toga
kod orozavanja mozZemo govoriti samo o
keratozi, a ne o hiperkeratozi.

U literaturi smo nasli 16 razli¢itih kla-
sifikacija hiperplazije laringealne sluzoko-
ze (10). Mnoge su veoma sli¢ne, da ne ka-
Zemo c¢ak i identi¢éne. Klasifikacija larin-
gealnih hiperplazija bazira na priblizava-
nju njihove histoloske slike histoloskoj slici
karcinoma. Ali na Zalost, momentalna hi-
stoloska slika i bioloSka osobina hiperpla-
stiéne aberacije nisu uvek u skladu jedna
sa drugom. Zbog toga dolazi do velikih po-
teskoca, narocito kad Zelimo da uvrstimo
promenu u grupu takozvanih prekancero-
za.

Da 1li kod razvoja karcinoma uvek po-
stoji prelazni stadij prekanceroze, ili se isti
mozZe razviti direktno iz zdravog tkiva, u
nasSem primeru iz normalnog epitela larin-
gealne sluzokoze? To su pitanja na koja
moramo odgovoriti, da bismo mogli objek-
tivnije definisati prekancerozu i njenu
ulogu kod nastanka karcinoma.

Slika 1 — Jednostavna hiperplazija (hematoxylin-eosin, X 400)
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Pitanje je da li je naziv prekanceroza
uopste opravdan.

Iz iskustva znamo da se malignom moze
razviti direktno iz potpuno zdravog tkiva,
i to ¢eS¢e nego iz takozvane prekanceroze.
A sa druge strane poznato je, da promene
koje smo diagnosticirali kao prekanceroze
nikada ne predu u karcinom. Mozda bi
bilo bolje umjesto termina prekanceroza
koja znaci predstadij karcinoma, uvesti po-
jam riziéni epitelij.

Nasa podela prekanceroza. — Na osnovu
2700 biopsija patoloSko promjene laringal-
ne sluzokoZe i observacije tih bolesnika,
klasificirali smo hiperplastiéne aberacije
obzirom na histoloSku sliku u 4 grupe:

1. Hyperplasia simplex — jednostavna
hiperplazija. Epitelij je deblji, naro¢ito na
rac¢un celija spinoznog sloja. Sloj bazalnih
¢elija je nepromenjen. Imunokompetentni
-elementi ispod epitelija vrlo su retki (sli-
ka 1).

2. Hyperplasia abnormalis — abnormal-
na hiperplazija. Epitelijski sloj je zadeb-
ljan na racéun »bazalifikacije« éelija. Celije
bazalnog tipa rasprostiru se do sredine epi-
telija. Nema patoloSkih mitoza ni atipija.
Broj imunokompetentnih delija u mezen-
himu je umeren (slika 2).

3. Hyperplasia atypica — atipi¢na hiper-
plazija. Sve celije zadebljanog epitelija li-
€e na bazalne celije. U ¢itavom epiteliju
vidi se poneka atipija. U mezenhimu ima
vrlo mnogo imunokompetentnih elemena-
ta, §to je po naSem misljenju i nasim isku-
stvima signifikantno za ovaj oblik aberaci-
je (slika 3).

4. Carcinoma in situ — preinvazijski
karcinom.

a) Bazalna membrana je ofuvana. Jaka
reakcija mezenhima, svi znaci atipije ce-
lija i jezgara, patoloske mitoze i na povrsi-
ni epitelija, znaci disocijacije ¢elija u sub-
epitelijalnom tkivu vrlo mnogo imunokom-
petentnih éelija (slika 4, 5).

b) Carcinoma invasivum — invazioni
karcinom. HistoloSke karakteristike dobro
su nam poznate. Medu prekancerozne le-
zije ubrajamo samo atipi¢nu hiperplaziju,

to jest treéu grupu promena po nasoj po-
deli. Procenat malignizacije u toj grupi re-
relativno je visok.

U naSoj Kklasifikaciji nismo uzeli u obzir
keratizaciju, jer smo dosli do uvjerenja da
ova nije znacajna za proces malignizacije.
Isto mozemo reéi i za histohemijske pro-
mjene, jer se celi¢ni metabolizam menja
svakog trenutka, a oblik celija mnogo je
konstantniji. Zanemarili smo i oblik pa-
pila.

Kod klasifikacije rukovodila nas je ¢inje-
nica da je proces malignizacije posledica
dvaju zbivanja:

1 — promena u epiteliju (reprodukcija
i sazrevanje celija) i
2 — reakcija u mezenhimu, koja je re-

fleks ¢itavog imunobioloSkog stanja orga-
nizma.

R i Tl

Slika 2 — Abnormalna hiperplazija (hemato-
xylin-eosin, X 200)
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Slika 3 — Atipi¢na hiperplazija (hematoxylin-eosin, X 400)

Do godine 1969 izvrs$ili smo 1500 biopsija
kod hiperplasti¢nih promena laringealne
sluzukoze. Medu njima na$li smo histolo-
s§kim pregledom 81 atipi¢énu hiperplaziju; 72
od ovih bolesnika le¢ili smo konzervativ-
no i kod njih 16 dos$lo je 3 godina posle
biopsije do malignizacije, &to zna&i 22 %).
U razmakuy izmedu 1969. do 1975. godine
izvrsili smo 1200 biopsija i kod 52 boles-
nika ustanovili prekancerozu, to jest 3.
grupu po nasoj klasifikaciji. Ni kod jed-
nog bolesnika nije doSlo do malignizacije,
jer smo sve lecili radikalno, to jest deepi-
telizirali smo glasnice.

Terapija prekanceroza. — Terapija pre-
kanceroza vrlo je razlicita, a rezultati
uspeha razli¢itih metoda leéenja mnogo

puta su suprotni, §to je posledica nejedin-
stvenog shvatanja premalignih aberacija.
Najveéi broj autora (1, 3, 11, 12, 13, 15,
16, 17, 19, 20, 21), koji saopStavaju o uspe-
hu odnosno neuspehu pojedinih terapeut-
skih metoda nije le¢ila samo prekanceroze
u pravom smislu ove reéi, nego i druge
hiperplasti¢ne aberacije na laringealnoj
sluzokozi, od obi¢ne hiperplazije sve do
karcinoma in situ.

Za lecdenje prekanceroza imamo na ras-
polaganju medikamentoznu i hirurSku te-
rapiju, aktinoterapiju, knioterapiju i la-
ser. Nijedna od ovih metoda nije kauzalna,
jer odstranjujemo samo posledice, a ne
uzrok, koji ne poznajemo. Za leéenje treba
izabrati metodu koja je najuspe$nija, naj-
jednostavnija i najmanje oStecuje funkciju
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Slika 4 — Intraepitelialni karcinom (hematoxylin-eosin, X 400)
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Slika 5 — Shema naSe klasifikacije hiperplasti¢nih aberacija laringealnog epitelija. 0 = nor-
malni epitelij; 1= jednostavna hiperplazija; 2 = abnormalna hiperplazija; 3 = atipi¢na hiper-
plazija; 4 a = intraepitelijalni karcinom; 4 b = infiltrativni karcinom

organa. Na osnovu nasih iskustava, dosli Material i rezultati. — U razdoblju od
smo do zaklju¢ka da je metoda izbora za 1960. do 1975. godine diagnosticirali smo,
leCenje prekanceroza na glasnicama deepi- uzimajuéi u obzir naSu klasifikaciju, 133
telizacija. prekanceroze glasnice. Od ovih smo, do
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1969. godine, 72 bolesnika leéili konzerva-
tivno (vitamini, inhalacije, apstinencija
puSenja i alkohola, po potrebi i promena
radnog mesta i balneoterapija), a 9 boles-
nika leéili smo hirurski. Ni kod jednog bo-
lesnika koji je bio le¢en konzervativno ni-
je doslo do bitnog poboljSanja, a kod njih
16 doslo je do malignizacije. Medutim je
kod svih onih kod kojih smo upotrebili hi-
rusku terapiju, doSlo do izleéenja, odnos-
no znatnog poboljSanja. Zato smo posle
1969. godine sve bolesnike sa diagnozom
prekanceroze koja je bila histoloski doka-
zana (52) i 9 bolesnika koji su bili prethod-
no neuspeSno konzervativno leceni, le¢ili
deepitelizacijom glasnice. Deepitelizaciju
smo izvr§ili kod 61 bolesnika.

Kod bolesnika s ogranicéenim prekance-
roznim lezijama koje nisu zahvatile viSe
od 1/2 glasne Zice, deepitelizaciju smo vr-
§ili pomodu mikrolaringoskopije; u ostalim
slucéajevima vrsili smo deepitelizaciju na-
kon tireotomije sa prethodnim traheoto-
mijom. Pre ekscidiranja sluzokoZe ubriz-
gali smo submukozno fizioloski rastvor,
tako da se sluzokoza napela i dezepiteliza-
cija je bila lakSa. Krvarenje je minimalno.
Kod laringofisura trahealnu kanilu osta-
vili smo nekoliko dana. Kod prekanceroz-
nih promena na obema glasnicama, deepi-
telizaciju smo vrsili u 2 navrata, kako bi
sprecili nastajanje sinehija. Skoro kod svih

slué¢ajeva doSlo je do potpune reepiteliza-
cije glasnica u toku od tri sedmice, a funk--
cija je bila zadovoljavajuc¢a. Odstranjenu
sluzokozu poslali smo na serijsko histolo-
ko ispitivanje. U tako pregledanom mate-
rijalu ustanovili smo da je atipiéna hiper-
plazija (prekanceroza) pratila u 3 slucéaja
karcinom in situ, a dva puta infiltrativni
karcinom.

U sluéajevima kod kojih smo konstato--
vali intraepitelijalni karcinom, nismo bo-
lesnika dodatno ljeéili. Tamo gdje je bio:
dokazan infiltrativni karcinom, naknadno-
smo pravili hordektomiju. Bolesnika smo
pratili u pocéetku u intervalima od dve
sedmice, a kasnije u duzim vremenskim
periodima. Uspjeh je bio vrlo dobar. Kod
47 bolesnika doslo je do potpunog izlecCe-
nja. Sluzokoza je bila glatka i bleda.
Funkcionalni rezultat je bio odli¢an, a kod.
9 pacijenata doslo je do recidiva. Ponovili.
smo terapiju koja je bila uspjeSna u svim
slu¢ajevima.

U konacno ocjenjivanje naSih rezultata.
nismo uzeli u obzir 5 bolesnika, gde su hi-
stoloSkim pregledom serijskih preparata.
ustanovili infiltrirajuéi, odnosno intraepi-
telijalni karcinom (Tabela 1).

Diskusija i zakljuéak. — U ocenjivanju
terapeutskih uspjeha deepitelizacije kod.
prekanceroze ograni¢ili smo se samo na.

(o] = = E ~2
N £ % g . 18 2 2
Terapija G & o 0 = 090 g © o =
gL EiG 2 a9 o 5 B = B
P BT & 28 8% 0§ B E
M .a = N — [alpey Z B o N =)
KONSERVATIVNA
(vitamini, inhalacije, itd.) 72 16 0 8 31 11 6
DEEPITELIZACIJA 61 0* 47 0 0 9 0
sa laringofisurom 21
mikrolaringoskopski 40
SVEGA 133 16 47 8 31 9 11 6

* Tri bolesnika sa karcinomom in situ i dva sa infiltrativnim Kkarcinomom nismo ubrojili u
nasu statistiku, jer su bile diagnoze postavljene nakon histoloSke pretrage serijskih rezova:

oduzetog materijala kod deepitelizacije

Tabela I. — Rezultati ljeCenja prekanceroza od 1960—1975 na ORL kliniki u Ljubljani
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bolesnike, kod kojih je ta bila po na$im
kriterijima histoloski dokazana. Iskljucili
smo sve ostale benigne i maligne oblike
hiperplastiénih aberacija.

Terapija prekanceroza kontradiktorna
je bas zbog toga S$to pojam prekanceroze
nije precizno definisan. Medikamentozna
terapija je kod atipiéne hiperplazije prak-
tiéno bez svakog znacaja. U uzi izbor do-
lazi samo rentgensko zracenje, odnosno hi-
rurgija. HirurSko ljeenje pak ima pred
rentgenskim zradenjem mnogo prednosti.
Diagnozu prekanceroza sa sigurnoséu se
moZe postaviti samo u slu€aju kada je sa
glasnice kompletno odstranjena promena
sluzokoze. Inace je diagnoza nesigurna, jer
znamo da promjene koje ocenjujemo kao
prekanceroza mogu samo pratiti karcino-
ma in situ, odnosno infiltrativni karcinom,
Sto se vidi iz naSeg materijala. U odstra-
njenoj sluzokozi na$li smo 3 puta karci-
nom in situ i dva puta infiltrativni karci-
nom. Funkcionalni uspeh nakon hirurSkog
lje¢enja je uvjek zadovoljiv, dok funkcija
grla po zraCenju mnogo puta ostaje oSte-
¢ena. Ako zra¢imo moramo aplicirati ku-
rativnu dozu kao kod malignoma, a znamo
da su diferencirane celije otporne za ak-
tinu terapiju, te je i uspjeh takovog lje-
¢enja u znaku pitanja (13).

Miinzel (19) kaze da zracenjem elimini-
Semo submukoznu upalnu infiltraciju, a
pitanje je da li je ova uzrok ili samo po-
sledica promena na ;epiteliju. Ukoliko je
ova posledica epitelijalnih promena, Sto
vjerovatno jeste, zracenjem nismo dobili
niSta. Kontrola je posle hirurSkog lecenja
mnogo lakSa nego posle zraéenja, jer zna-
mo da radiomukozitis kod nekih bolesnika
persistira vrlo dugo. A tu je joS i pitanje
indikacije le¢enja karcinoma sa zracenjem
zato bi trebalo da budemo aktino tera-
pijom, naroc¢ito kod mladih, ba$ iz ovog
razloga vrlo oprezni (5, 22).

Misljenja smo, da su funkcionalni rezul-
tati kada je u pitanju prekanceroza sekun-
darnog znacaja. Osnovno je da odstranimo
premalignu leziju: spre¢imo malignizaciju
tkiva, to nam je, kako vidimo iz na$ih re-

zultata, potpuno uspelo dekortikacijom.

Svakako bi trebalo u buduc¢nosti misliti
i na hormonalnu terapiju, i to sa anti-
androgenima koje spominju Léewit, Hussl
i saradnici (14). I sami smo, na osnovu na-
Seg istrazivatkog rada dosli do zakljucka
da naroc¢ito androgeni hormoni igraju veo-
ma znadajnu ulogu kod nastanka hiper-
plastiénih aberacija na laringealnoj sluzo-
kozi (6, 8).

Na eksperimentima koje smo izveli 1968.
godine na Zivotinjama, kada smo testoste-
ron propionat injicirali 10 psima i 10 ka-
striranim kujama, histoloSki smo ustano-
vili promene epitelija, koje smo svrstali u
drugu grupu po nasoj klasifikaciji. U dru-
gom delu naSeg eksperimenta ustanovili
smo da su ove promene ireverzibilne.
Osim toga, nasSu misao potvrduje i ¢inje-
nica da medu pacijentima koje smo treti-
rali zbog prekanceroza nije bilo ni jedne
zene, i ako ove zive i rade pod istim makro
i mikroklimatskim uslovima.

Ako uzmemo u obzir naSe rezultate le-
¢enja te ih uporedimo sa rezultatima osta-
lih autora, uvjereni smo da je deepiteliza-
cija metoda izbora za ledenje prekanceroz-
nih lezija na glasnim Zicama.

Summary

DE-EPITHELISATION-TREATMENT
OF CHOICE FOR VOCAL CORD
PRAECANCEROUS LESIONS

Hyperplastic aberrations are differently
classified and the term of precancerosis di-
versely interpreted, therefore, it is difficult to
evaluate the effectiveness of particular the-
rapeutical methods.

A standardized classification would enable an
objective assessment of the treatment for pre-
canceroses.

Our conception of the histologic patterns in
precanceroses is presented.

In the period 1960—1975, a total of 2700
biopsies were performed in patients with hy-
perplastic aberrations of the vocal cord mu-
cosa. In 133 patients, histology revealed pre-
cancerosis. In the patients who had received
medical therapy, no improvement was obta-
ined, on the contrary in 16 patients the pro-
cess became malignant. Among 61 patients.
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who had undergone de-epithelisation, 44 were
cured. After the de-epithelisation, no precan-
cerous case turned malignant.

De-epithelisation has been shown to be the
procedure of choice for the treatment of the
vgeal cord precanceroses.
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ONKOLOSKI INSTITUT V LJUBLJANI

VREDNOSTI SERUMSKEGA BAKRA IN AKTIVNOST
HODGKINOVE BOLEZNI

Rudolf Z.

Sadrzaj: U 143 bolesnika od Hodgkinove bolesti merene su koncentracije
bakra u serumu (SCL) u razdoblju od kraja 1974. godine do kraja 1977.
godine. Prose¢ne vrednosti po stadijumima pokazuju signifikantnu kore-
laciju SCL i aktivnosti bolesti, a time i najvjerovatnije i izmedju SCL i
mase tumorskog tkiva. Nadjena je i signifikantna razlika izmedju razli-
¢itih histoloSkih tipova bolesti. Uticaj prethodne terapije ma vrednosti
SCL nakazuje se u razlici izmedju grupe bez prethodne terapije i grupe
sa prethodnom kemoterapijom. Izmedju pacienata sa i bez opcih simp-
toma sveukupno nema signifikantne razlike. Istovremeno merene vred-
nosti sedimentacije krvi pokazuju sinhrono kretanje, mozda u relepsima
vremenski zaostaju.

Vrednosti serumskog bakra, koje posle brzog sniZenja, ostaju normalne
tokom duZeg vremena, indikacija su dobrog odgovora na terapiju i mo-
Zemo jih ukljucditi u parametre za ocenjivanje kompletne remisije.

UDK 616-006.442-07:616.15-074:546.56

Deskriptorj: Hodgkinova bolezen, kri kemic¢na analiza, baker, remisija

Radiol. Iugosl., 12; 629—636, 1978

Uvod. — V organizmu je baker del Ste-
vilnih encimov (1, 7). V krvi je priblizno
90", bakra vezanega na metaloencim
ceruloplazmin, 5" na albumine nekaj
pa tudi na druge globuline. Spremem-
be nivojev serumskega bakra (SCL), ki
jih  merimo, so v bistvu spremembe
ceruloplazminskega bakra (1, 3, 22).
Vrednosti serumskega bakra so zniza-
ne pri hipoproteinemijah in disproteine-
mijah razli¢ne geneze (6). Zvisane vredno-
sti najdemo v normalni nosec¢nosti. Zacne-
jo rasti v drugem trimestru ter dosezejo
vrednosti, ki so dva do trikrat visje od po-
prec¢ja odraslih (16). Vrednosti so poviSane
tudi pri dajanju estrogenih hormonov, ali
kot oralna; kontracepcija ali v druge na-
mene (3). Pojavljajo se tudi fluktuacije
med menstruacijskim ciklusom (15 do
20 ug %).Ni pa najti razlik v diurnem ni-
voju in pri razliénih dietnih rezimih pre-
hrane (4). Pri patoloskih stanjih organizma

Clanek sprejet: 5. 5. 1978.

je SCL povisan pri biliarnih stazah zaradi
otezane eliminacije, ker se skoraj ves izlo-
¢a z zoléem. PoviSan je tudi pri akutnih
in kroni¢nih infekcijah, kolagenozah, kon-
gestivnih srénih obolenjih, tireotoksikozah
in nekaterih drugih boleznih (6). SCL je
zviSan tudi pri malignih tumorjih z obsez-
nimi metastazami (12) in hemoblastozah
(8) ter malignih limfomih. Pri vseh do se-
daj navedenih stanjih je poviSanje SCL
neregularno, medtem ko je pri Hodgkinovi
bolezni po rezultatih raziskav (5, 9, 10, 13,
17, 18, 21, 22) vrednost SCL signifikantno
povezana iz aktivnostjo obolenja. Visoke
vrednosti so nasi v aktivni fazi, v re-
misijah so se vrednosti manjsale do
normalnih v inaktivni fazi bolezni. SCL
nivoji so se mocno zvisali ob relapsih
obolenja (9), cesto pred vsemi drugimi
kliniénimi in laboratorijskimi znaki. Nasli
so tudi razlike med posameznimi stadiji
bolezni (10, 22) ter razlike v vrednostih
med skupino pacientov s splo$nimi znaki
(B) in skupino brez njih (A), nekaj avtor-
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jev pa navaja tudi razlike med histoloski-
mi tipi Hodgkinove bolezni (22).

Bolniki in metode. — V $§tudijo je bilo
zajetih 143 bolnikov s Hodgkinovo bolez-
nijo. Merjenje nivojev serumskega bakra
in spremljanja pacientov je trajalo od kon-
ca leta 1974 do konca leta 1977. Ob koncu
leta 1977 je bilo zivih Se 118 bolnikov, 25
jih je med tem umrlo.

Levi strukturni krog na diagramu 1 ka-
7ze razdelitev bolnikov po stadijih (Rye
klasifikacija 1966). V I. stadiju je bilo 16
bolnikov (11,2 %), v 1I. stadiju 36 (25,1 %),
v III. stadiju 67 (46,99%) in v IV. stadiju
24 (16,8 %). Desni strukturni krog pa kaZe
razdelitev po histoloSkem tipu (Lukes in
Butler 1966). Bolnikov z nodularno skle-
rozo (NS) je bilo skupaj 66 (46,2 %), v I
stadiju 9, v II. stadiju 20, v III. stadiju 28
in v IV. stadiju 9. Bolnikov z meSano-ce-
liénim tipom (MC) je bilo skupaj 50

(35,0 %), v I. stadiju 5, v II. stadiju 20, v
III. stadiju 28 in v IV. stadiju 9. Bolnikov
z limfocitno-predominantnim tipom (LP)
je bilo skupaj 4 (2,8 %), v I. stadiju 1, v II.

stadiju 2 in v III. stadiju 1. Bolnikov z
limfocitno deplecijo (LD) je bilo skupaj 9
6,2%), v I stadiju 1, v II. stadiju 1, v III.
stadiju 4 fin v IV. stadiju 3. Pri 14 pacien-
tih (9,8 %) ni bilo mogo¢e napraviti histo-
loske klasifikacije (Ncl).

Poprecna starost vseh pacientov je bila
43,3 leta, v I. stadiju 48,7, v II. stadiju 43,0,
v III. stadiju 42,1 in v IV. stadiju 42,6.
Moskih pacientov je bilo 84 (58,7 %), Zen-
skih 59 (41,3%), bolnikov s splosnimi
simptomi (B) je bilo 63 (44,1 %), brez njih
(A) pa je bilo 80 (55,9 %), kot kaZeta stolp-
ca na desni strani diagrama 2. Na levi
strani pa strukturni krog kazZe razdelitev
pacientov glede na zdravljenje pred
merjenji. Pacientov, ki predhodno niso
prejemali nobene specifi¢ne terapije (Ni-
hil), je bilo skupaj 62 (43,4 %), v L. stadiju
7, v 1I. stadiju 11, v III. stadiju 34 in v IV.
stadiju 10. Bolnikov, ki so bili predhodno
obsevani (IR), je bilo skupaj 34 (23,8 %), v
I. stadiju 7, v II .stadiju 15, v III. stadiju
11 in v IV. stadiju 1. Bolnikov, ki so bili
predhodno zdravljeni s kemoterapijo (KT),
je bilo skupaj 15 (10,5%), v I. stadiju 0, v

Diagram 1 — Razdelitev pacientov po stadijih in histoloSkih tipih: NS-nodularna skleroza,
MC-meS8anoceli¢ni tip, LD-limfocitna deplecija, LP-limfocitna predominanca, NCL-neklasifi-
cirani
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II. stadiju 1, v III. stadiju 8 in v IV. sta-
diju 6. Bolnikov, ki so bili predhodno ob-
sevani in prejemali kemoterapijo (IR+KT),
je bilo skupaj 32 (22,39), v I. stadiju 2, v
II. stadiju 9, v III. stadiju 14 in v IV. sta-
diju 7.

Nivoji serumskega bakra so bili merjeni
po fotometri¢ni metodi dolo¢anja celokup-
nega serumskega bakra po Zak-Cantarow-
Saundersu. Normalne vrednosti po tej me-
todi lezijo med 65 in 165 kg %y. Skupaj je
bilo napravljenih 717 meritev bakra, 318
ob progresih in 320 v remisijah ter 79 v
kompletnih remisijah. Aktivnost obolenja
(progres oz. relaps — P, remisija — R in
kompletna remisija — kR) je bila dolo¢ana
s klini¢nim stanjem, vrednostmi laborato-
rijskih preiskav, radioloskimi in izotopni-
mi preiskavami. So€asno z meritvami se-
rumsega bakra so bile merjene Se vredno-
sti sedimentacije krvi (SR) in alfax-globu-
linske frakcije.

Rezultati. — PROGRESI: V tabeli 1 so
predstavljene poprec¢ne vrednosti meritev

pri vseh pacientih in pri pacientih, razde-
ljenih glede na spol in splo$ne simptome.
Popre¢na vrednost vseh meritev ob pro-
gresih je bila 228,7 4+ 37,9. Pri moskih je
bila 233,0, pri zenskah pa 221,3. Razlika
med moskimi in Zenskami je signifikantna
(p < 0,001). Popre¢na vrednost pri skupini
s splo$nimi simptomi je bila 229,8, pri sku-
pini brez njih pa 227,6. Med obema skupi-
nama ni signifikantne razlike. Poprec¢na
vrednost pri Zenskah s splo$nimi simptomi

g

2 _

& o i s s

= 0 0 = 0

) > = = =
SCL, 227.6 227.8 218.1 229.6
SCLs 229.8 238.2 244.6 209.9

Tabela 1 — Vrednosti SCL glede na spol in

splo$ne simptome: SCLx — popr. vrednost v A

stadijih, SCLs — poprec¢na vrednost v B sta-

dijih, VSIL..« — vsi pacienti, VSIx — vsi moski,

VSIr — vse zenske, III.y — moSki v III. sta-
diju

441 413

A

559

M

58.7

Diagram 2 — Razdelitev pacientov po spolu, prisotnosti sploSnih znakov in predhodni tera-

piji: B-prisotni splosSni znaki, A-brez splo$nih znakov, M-moski, F-Zenske, Nihil-brez pred-

hodne terapije, IR-predhodno obsevanje, KT-predhodna kemoterapija, IR+ KT-predhodno ob-
sevanje in kemoterapija

3*
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je bila 209,9, brez njih pa 229,6. Razlika
med obema skupinama je signifikantna
(p < 0,01). Pri moskih s sploSnimi simpto-
mi je poprecéna vrednost 238,2, brez njih
pa 227,8. Razlika ni =zanesljivo gignifi-
kantna (p < 0,1). Zanesljivo signifikantna
pa je razlika med moskimi in Zenskami s
splo$nimi simptomi (p < 0,001). V III. sta-
diju pa je signifikantna razlika (p < 0,01)
med moskimi s splo$nimi simptomi (244,6)
in brez njih (218,1).

V tabeli 2 so predstavljene poprecne
vrednosti po stadijih. Popre¢ne vrednosti
rastejo od 207,7 v I. stadiju do 220,8 v II.
stadiju, dalje na 226,8 v III. stadiju in
konéno do najvisje vrednosti v IV. stadiju
237,1. Razlika med I. in IV. stadijem je
signifikantna (p < 0,001). Prav tako je si-
gnifikantna razlika med IV. in II. stadijem
(p <0,01) ter I. in III. stadijem (p < 0,01),
nezanesljivo pa med I. in II. stadijem
(p=0,1) ter med IV. in III. stadijem
(p = 0,1). Se nezanesljivejsa pa je razlika
med III. in II. stadijem (p < 0.2).

8.8
5 g j & = E 2
=5 — — v
i 3 0 O
<8 B ) ? ? ?
P 228.7 207.7 220.8 226.8 237.1
R 145.1 140.8 141.5 149.3 141.9
kR 114.9 114.6 107.7 118.6 113.1
Tabela 2 — Vrednosti SCL glede na stadije:
P — progres, R — remisija, kR — kompletna
remisija, SCL,,, — popr. vrednost vseh paci-
entov, SCL: — popr. vrednost v I. stadiju,
SCL;y — popr. vrednost v II. stadiju,
SCLiw — poprectna vrednost v III. stadiju,

SCL\v — poprec¢na vrednost v IV. stadiju

V tabeli 3 so predstavljene poprecne
vrednosti po histoloskih tipih. Najvisja je
poprec¢na vrednost pri limfocitni depleciji
— 248,3, najnizja pa pri limfocitno-predo-
minantnem tipu — 206. Popre¢na vrednost
pri nodularni sklerozi je 223.4, pri meSano-
celicnem tipu pa 244,2. Popre¢na vrednost
pri limfocitni depleciji je signifikantno
vi§ja kot pri nodularni sklerozi (p < 0.02)

in  limfocitno predominantnem tipu
(p < 0,001), nezanesljivo pa je visja od

vrednosti  pri meSano-celiénem  tipu

(p = 0,15).

§ @
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1S B B B

<8 0 0 1} 0 0
P 228.7 2234 233.2 248.3 206.7
R 145.1 145.9 141.4 146.1 151.1

kR i14.9 113.8 114.0 122.5 %)

Tabela 3 — Vrednosti SCL glede na histoloski

tip: SCLns — pepr. vrednost pri nodularni

sklerozi, SCLuc — popr. vrednost pri meSano-

celitnem tipu, SCL.y, — popr. vrednost pri

limfocitni depleciji, SCL» — popr. vrednost
pri limfocitni predominanci

V tabeli 4 so nanizane popre¢ne vred-
nosti po skupinah glede na predhodno
zdravljenje. Najvi§ja popre¢na vrednost je
pri skupini, ki predhodno ni prejemala no-
bene specifi¢ne terapije in sicer 2429, naj-
nizja pa pri skupini s predhodno kemote-
rapijo — 222,1. V skupini s predhodnim
obsevanjem je poprec¢na vrednost 233,9, v
skupini s poprej$njim obsevanjem in ke-
moterapijo pa 227,5. Signifikantna je raz-
lika med skupino brez predhodne terapije
in skupino 5 predhodno kemoterapijo
(p < 0,001) ter med skupino brez predhod-

g2 3 &
O] 3 z g g =
25 4 A - A 3
sle) O Q @) Q O
D n n n n n
P 228.7 2429 233.9 222.1 227.5
R 145.1 139.1 144.7 148.0 150.5
kR 114.9 111.6 114.5 111.0 120.5
Tabela 4 — Vrednosti SCL glede na predhod-
no terapijo: SCLwivii — popr. vrednost skupine
brez predhodne terapije, SCLir — popr. vred-
nost skupine s predhodnim obsevanjem,

SCLkr — popr. vrednost skupine s predhodno

kemoterapijo, SCLirskr — popr. vrednost sku-

pine s predhodnim obsevanjem in kemotera-
pijo
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ne terapije in skupino s predhodnim obse-
vanjem in kemoterapijo (p < 0,001). Ne-
zanesljivi sta razliki med skupino brez
predhodne terapije in skupino s predhod-
nim obsevanjem (p = 0,1) ter med skupino
s predhodnim obsevanjem in skupino s
predhodno kemoterapijo (p = 0,15).

REMISIJE: Popre¢na vrednost SCL v
remisijah pri vseh pacientih je
145,1 + 25,4. V 1. stadiju je 140,8, v II. sta-
diju 141,35, v III. stadiju 149.3 in v IV. sta-
diju 141,9 (tabela 2). Pri pacientih z nodu-
larno sklerozo je popre¢na vrednost 145,9,
pri meSano-celi¢nem tipu 141.4, pri limfo-
citno-predominantnem tipu 151,1 in pri
limfocitni depleciji 145,1 (tabela 3). Pri
pacientih brez predhodne terapije je po-
pre¢na vrednost 139,1, pri skupini s pred-
hodnim obsevanjem 144,7, pri skupini s
predhodno kemoterapijo 148,0 in pri sku-
pini s predhodnim obsevanjem in kemo-
terapijo 150,5 (tabela 4).

KOMPLETNE REMISIJE: Poprecna
vrednost v kompletnih remisijah vseh me-
ritev je 114,9 + 17,7. V 1. stadiju je 114,6,
v II. stadiju je 107, 7, v III. stadiju 118,6
in v IV. stadiju 113,1 (tabela 2). Pri skupi-
ni z nodularno sklerozo je popre¢na vred-
nost 113,8, pri skupini z meSano-celi¢nim
tipom 114,0, pri limfocitni depleciji 122,5,
pri pacientih z limfocitno predominanco ni
bilo kompletnih remisij (tabela 3). Pri pa-
cientih brez predhodne terapije je poprec-
na vrednost 111,6, pri skupini s predhod-
nim obsevanjem 114,5, pri skupini s pred-
hodno kemoterapijo 111,0 in pri skupini s
predhodnim obsevanjem in kemoterapijo
120,5 (tabela 4).

Razlika poprec¢nih vrednosti med remisi-
jami in kompletnimi remisijami je signifi-
kantna (p < 0,01).

Na diagramu 3 je v relativnih procentih
predstavljen padec SCL in soc¢asno zniza-
nje vrednosti sedimentacije krvi (SR) ter
alfaz-globulinske frakcije. Popreéna vred-
nost SR ob progresih je bila 94,2, v remi-
sijah 39,3 in v kompletnih remisijah 17,7.
Popre¢na vrednost alfa:-globulinske frak-
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Diagram 3 — Padec socasnih vrednosti SCL,

SR in alfa,-globulinske frakcije v relativnih

procentih: SCL-nivoji serumskega bakra, SR-

sedimentacija krvi, ALPHA-alfa,-globulinska
frakcija

cije je bila ob progresih 14,29, v remisi-
jah 11,8", in v kompletnih remisijah
9,2Y4. Padec SR je skoraj tako strm kot
padec SCL, vrednost alfaz-globulinske
frakcije pa zelo inertno reagira na padec
SCL. Korelacija je dobra med SCL in
alfaz-globulinsko frakecijo ob progresih (po
Spearmanu je ro= 0,68, p < 0,001) in v
kompletnih remisijah (ro = 0.55, p < 0,001),
medtem ko je slaba v remisijah (ro = 0,20,
p = 0,25).

Na diagramu 4 je prikazana dinamika
SCL pri 19 pacientih, pri katerih je obole-
nje potekalo v naslednjem vrstnem redu:
progres — P, remisija — R, relaps — RP,
kompletna remisija — kR. Poprec¢na vred-
nost ob progresih je bila 229,9, ¢emur je
sledil padec na subnormalne vrednosti
155,9 v parcialni remisiji, sledil je skok na
230,7 ob relapsu in konéno padec globoko
v normalo v kompletni remisiji — 105,5.

Diskusija. — Rezultati studije se v glav-
nem ujemajo z rezultati Studij, ki so bile
omenjene v uvodu. Narascajote poprecéne
vrednosti SCL po stadijih kazejo na pove-
zanost SCL in obseznosti procesa oziroma
mnozine tumorskega tkiva. Slabso signifi-
kantnost med posameznimi sosednimi sta-
diji je mogocle razloZiti s spreminjanjem
stadijev v teku merjenja bakra. Pri neka-
terih pacientih je bilo mogoc¢e opaziti v
zelo kratkem c¢asu visje vrednosti SCL ob
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Diagram 4 — Dinamika SCL pri izbranih 19 pacientih: P-progres, pR-parcialna remisija, Pr-

relaps, kR-kompletna remisija

zelo progresivno potekajo¢em obolenju in
soc¢asnem preskoku iz I. v III. stadij. Visje
poprec¢ne vrednosti SCL pri moskih ni mo-
goCe zadovoljivo razloziti, ker bi zaradi
estrogenega efekta pricakovali viSje vred-
nosti pri Zenskah. Mozna razlaga bi bila v
tem, da je Slo pri Zenskah za pacientke, ki
so bile veé¢inoma v postmeno ali menopav-
zalnem obdobju, visoke vrednosti pa so bi-
le najdene pri nekaj pacientkah v starosti
od 20 do 30 let. Zanimiva slika je bila naj-
dena pri razdelitvi A in B stadije, kjer so
bile popreéne vrednosti pri moskih v B
stadijih viSje kot v A stadijih, pri Zenskah
pa ravno obratno.

Nekaj avtorjev meni (22), da bi lahko
zviSsanje SCL pri Hodgkinovi bolezni pov-
zrocale snovi, ki naj bi jih izlo¢alo tumor-
sko tkivo. Te hipoteti¢ne substance naj bi

na neznan nacin krizno reagirale z estro-
geni, vmeSan bi lahko bil tudi imunski si-
stem, saj gre pri Mb. Hodgkin najverjetne-
je za okvaro celiénega kraka imunskega
sistema (23). Ne smemo pozabiti tudi mo-
rebitne vloge blokirajo¢ih protiteles. V
tem smislu bi lahko ocenjevali razlike po-
prec¢nih vrednosti SCL pri razliénih histo-
loskih tipih Hodgkinove bolezni. V prid
»estrogenski« teoriji bi lahko bil tudi po-
jav ginekomastije in pigmentacije pri
Hodgkinovi bolezni (2).

Razlike med skupinami s predhodno te-
rapijo lahko po eni strani govorijo za vecjo
uspes$nost kemoterapije zaradi manjsSe re-
zidualne aktivnosti oziroma mase tumor-
skega tkiva, po drugi strani pa bi lahko
citostatiki na nek nacin vplivali na hipo-
teti¢no genezo povisanja SCL, ne nazadnje
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tudi z morebitno supresijo okvarjenega
imunskega sistema.

Razlika v popreé¢nih vrednostih med re-
misijami in kompletnimi remisijami govori
za rezidualno aktivnost obolenja v par-
cialnih remisijah, ki nam tudi s preiskav-
nimi metodami ni dostopna. Vzrok za sub-
normalne in patoloSke vrednosti SCL v re-
misijah so lahko seveda tudi interkurentne
infekcije, pri zenskah pa nosec¢nost in oral-
na kontracepcija. Ne smemo pa pozabiti da
so febrilna stanja, ki jih pripisujemo ne-
specifiénim infektom, prav lahko egzacer-
bacije Hodgkinove bolezni. Pri pacientkabh,
zajetih v §tudijo, je bilo s temeljitim ana-
mnesti¢nim preéiSéenjem mogoce izkljuci-
ti estrogeni faktor, poviSanja zaradi infek-
tov pa so bila kratkotrajna in neregularna,
tako da je bilo ob daljSem spremljanju pa-
cientov mogoce izkljuciti tudi ta faktor.
Vsekakor pa je ob suspektnem infektu
vrednost SCL za ocenjevanje aktivnosti
obolenja reducirana.

Padec sedimentacije je bil skoraj sin-
hron s padcem SCL, ¢asovno pa nekoliko v
zaostanku, predvsem pri relapsih obolenja.
Pocasno spreminjanje alfax-globulinske
frakcije pa bi lahko razlozili z inertnostjo
sistema sinteze in razgradnjo krvnih belja-
kovin.

Relativno velik razpon vrednosti oziro-
ma variabilnost SCL ob progresih in v re-
misijah bi bilo mogode razloziti s stopnjo
aktivnosti obolenja in razsirjenosti, klinic-
nim potekom, z efektom zdravljenja, indi-
vidualnimi variacijami, estrogenim efek-
tom, Kklini¢no nezaznavnimi oziroma ne-
opazenimi infekecijami ter, posebno v remi-
sijah, s pripravljajoé¢im se relapsom obo-
lenja.

Ker se ceruloplazmin ekskluzivno sinte-
tizira v jetrih, lahko v terminalnih stadi-
jih ob hudih jetrnih insuficiencah vredno-
sti SCL ob progresih padejo na normalo
ali celo pod normalno obmodéje. V tej Stu-
diji sta bila dva primera, pri katerih so
vrednosti SCL padale od 140 do 92 v ter-
minalni fazi ob hudi jetrni insuficienci.

Zakljuéek. — V moderni onkologiji je
ocitno, da je uspeh zdravljenja rakavega
bolnika neposredno odvisen od spoznanja,
kak$na je masa tumorskega tkiva oziroma
aktivnost bolezni pred terapijo in kakSen
je rezidum. Vrednosti serumskega bakra
bi lahko v tem smislu sluzile kot tumorski
»marker«.

Glede dinamike bakra pa lahko zaklju-
¢imo, da je hiter padec od visokih na nor-
male vrednosti, ki jim sledijo normalni ni-
voji dalj ¢asa, indikacija dobrega odgovora
na terapijo in eden izmed indikatorjev za
kompletno remisijo. Padec na Se vedno pa-
toloSke vrednosti pa govori za rezidualno
aktivnost obolenja. Dviganje vrednosti v
remisijah lahko pomeni skriti zacetni re-
laps in je indikacija daljnjih preiskav. Pri
relativno majhnih dvigih je potrebno iz-
kljuéiti estrogeni efekt in infekcije.

Primerjava SCL in drugih preiskav v
razliénih fazah bolezni kaZe, da je poviSan
nivo serumskega bakra res lahko prvi zna-
nilec progresa bolezni in to pred vsemi
drugimi preiskavami.

Summary

SERUM COPPER LEVELS HODGKIN’S
DISEASE

Serum copper determinations were routi-
nely performed in 143 patients, 84 men and 59
women, with Hodgkin’s disease, admitted to
the Institute of Oncology, Ljubljana, over pe-
reod from year, 1974 to year, 1977. The pre-
viously described variations in serum copper
with the activity of the disease were amply
substantiated. Present study showed that the
serum copper levels (SCL) statistically signi-
ficantly correlated to the stage of the disease
and consequently probably to the amount of
tumor tissue. Furthermore, there was also a
good correlation of SCL to the histologic gra-
de (classification according to Lukes 196G6).
The highest value was found in patients with
lymphocyte-depletion, the lowest in patients
with lymphocyte-predominance. There was
also a statistically significant correlation of
SCL to the previous treatment. In patiens
without previous therapy SCL was signifi-
cantly higher than in patients with previous
chemotherapy. Patients with systemic symp-
toms had somewhat higher SCL values, espe-
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cially in men. In men, in Stage III., there was
significant difference between patients with
systemic symptoms and patients without
them. Surprisingly was complete different
picture in women, thow pregnant women and
women taking contraceptives were excluded
from this study. There was also significant
higher SCL in men than in women, but, wo-
men patients were mostly in menopausal and
postmenopausal period. At the same time as
SCL, sedimentation rate and alpha.-glcbuline
measurement was performed. Sedimentation

values changed quite synchronously, with
little time delay, especially in relapses.
Alpha,-globuline values showed bad time

synchrony, probably because of inertness of
blood protein system of synthesis and cataly-
sis.

The serum copper is regularly reduced deep
to within normal limits at complete remis-
sion; thus, it is proposed that this parameter
should be included in the criteria for comple-
te remission.
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PRIMERJAVA USPESNOSTI ZDRAVLJENJA BOLNIC
Z MALIGNOMOM OVARIJA,
KI SO BILE OPERIRANE IN OBSEVANE Z BOLNICAMI,
KI SO POLEG OPERACIJE IN OBSEVANJA
PREJEMALE KEMOTERAPIJO

KleviSar M., J. Kuhelj, T. Benuli¢

Povzetek: Primerjana je uspesnost dveh vrst terapij pri bolnicah z na-
predovalim malignomom ovarija. Ena skupina bolnic je bila po operaciji
obsevana, druga skupina bolnic pa je po operaciji in obsevanju prejela
Se kemoterapijo. Prosti interval bolezni je po konc¢ani terapiji daljsi
pri slednji skupini bolnic. PreZivetje bolnic obeh skupin je bilo po petih

letih priblizno enako.

UDK 618.11-006-08

Deskrptorji: ovarijske novotvorbe, zdravljenje, kirurgija operativna, ra-
dioterapija, zdravilo terapija, prezivetje

Radiol. Tugosl., 12; 637—640, 1978

Uvod. — Pri bolnicah z napredovalim
malignomom ovarija v trebusni votlini Se
vedno ni dokonéno reSeno vprasanje uspe-
$nosti razliétnih do sedaj znanih nacinov
zdravljenja in njihove medsebojne kombi-
nacije — operacije, obsevanja in kemote-
rapije.

Splosno veljavnemu principu, da je po-
trebno najpreje operativno zmanjSati tu-
morsko maso v trebuhu, sledijo priporocila
razliénih aviorjev, da naj operaciji sledi
obsevanje celega trebuha, nekateri pripo-
roc¢ajo po operaciji kemoterapijo, medtem
ko tretji svetujejo po operaciji kombinaci-
jo obsevanja in kemoterapije.

Buchler (6) navaja v svoji Studiji o
zdravljenju III. Stadija ovarialnega mali-
gnoma, da se prezivetje bolnic izboljsa s
kombinacijo radioterapije in kemoterapije,
vendar pa ni bilo razlike med monokemo-
terapijo (5-Fu ali Cytoxan )in polikemote-
rapijo (5-Fu, Methotrexat, Cytoxan, Vin-
cristin, Prednison).

Clanek prispel: 15. 5. 1978

Smith (8) poroc¢a o primerjavi uspeha te-
rapije pri skupini bolnic, ki so bile post-
operativno obsevane, s skupino bolnic, ki
so postoperativno dobile kemoterapijo, in
sicer Melphalan, v ¢asu 2—36 mesecev. V
primerjavi 5-letnega prezivetja za vse sta-
dije med njimi ni bilo bistvenih razlik. Pri
bolnicah s I. stadijem obolenja je radiote-
rapija pokazala boljSe rezultate, v poznej-
§ih stadijih (III.) pa je bila kemoterapija
ucéinkovitejsa.

Griffiths (9) poroca, da so uspehi zdrav-
ljenja napredovalega karcinoma ovarija,
tako simptomov prosti interval kot tudi
5-letno prezZivetje boljsi, kadar operativni
terapiji sledi obsevanje kombinirano s ke-
moterapijo.

Zaradi razliénih podatkov v literaturi
smo zeleli na primerih bolnic z napredo-

valim malignomom ovarija, ki so bile
zdravljene na Onkoloskem inStitutu v
Ljubljani v letu 1971, ugotoviti katera

kombinacija zdravljenja je bila uspesnejsa.
V nasi Studiji smo ocenjevali ¢as brez
simptomov bolezni in prezivetja bolmnic.
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Material in metode. — V $§tudiji so ob-
ravnavane bolnice, ki so se po podatkih
hospitalnega registra za rak Onkoloskega
inStituta v Ljubljani zacele zdraviti v letu
1971 na naSem institutu zaradi napredova-
lega malignoma ovarija.

Vseh skupaj je bilo 67 bolnic z napredo-
valim malignomom ovarija, od katerih smo
po preegledu dokumentacije v Studijo za-
jeli 39 bolnic. Od teh je bilo 21 po opera-
ciji obsevanih in nato zdravljenih Se s ke-
moterapijo, 18 pa je bilo bolnic, ki so bile
po operaciji samo obsevane. Med vsemi
omenjenimi 39 bolnicami ni bilo nobene,
ki bi po opreaciji prejemala samo kemote-
rapijo brez obsevanja.

Razdelitev nasih bolnic po stadijih obo-
lenja v obeh skupinah prikazuje tabela 1.

Terapija

Stadiji i operacija
! gggfflllme obsevanje
anJ€ yamoterapija
I 3 =
101 Vi 8
111 7 10
v 1 3
Skupaj] 18 21
Tabela 1 — Razdelitev bolnic z napredujocim

malignomom ovarija po stadijih in po oblikah
terapije. Uporabljena je bila FIGO Kklasifi-
kacija

Histoloski tipi na$ih bolnic v obeh sku-
pinah so prikazane na tabeli 2.

Terapija

Histologki tipi operacija  operacija

obsevanje obsevanje

anj kemoterapija

Papilarni
cystadenoca . 16
Mucinozni = 9
cystadenoca
Mesonephron 1 —
Neklas. adenoca 8 3
Skupaj 18 21
Tabela 2 — Histoloski tipi malignomov ova-

rija pri nasih bolnicah in naéini zdravljenja

Pri veéini bolnic (obeh skupin) smo po-
stoperativno obsevali ves spodnji abdomen,
velikosti polja so se gibale najve¢ okrog
28 X 24 cm, doze pa od 3000 do 5600 rad,
najve¢ okrog 3500 do 4000 rad. Osem bol-
nic je bilo obsevanih preoperativno. Samo
pri 3 bolnicah je bila narejena celotna ab-
dominalna kopel, z dozami od 2000 do 4000
rad na celotni abdomen.

21 bolnic je poleg operacije in obsevanja
dobilo Se kemoterapijo. V vseh teh prime-
rih je $lo za monokemoterapijo, in sicer pri
2 bolnicah z Endoxanom, pri vseh ostalih
pa s Thiotepo i. v. Kemoterapija je trajala
od 1 meseca do 1/2 leta.

Rezultati. — V naSem porocilu ocenju-
jemo udinkovitost dveh oblik terapije pri
dveh skupinah bolnic z napredovalim ma-
lignomom ovarija. Skupina 18 bolnic je
bila po operaciji Se obsevana, skupina 21
bolnic pa je poleg omenjene terapije pre-
jemala Se kemoterapijo.

Rezultati obeh oblik terapij so prikazani
na tabelama 3 in 4 kjer so bolnice razpo-
rejene po stadijih obolenja (ob sprejemu)
in po ¢asu v katerem je prislo do recidiva
obolenja. Omenjeni so tudi primeri bolnic
pri katerih je bilo zdravljenje neucinko-
vito.

Umrljivost bolnic je prikazana na tabeli
5 in to za obe obliki zdravljenja. Podatki
so zbrani po 6 letih od sprejema bolnic na
na$ institut. Od vsek: 39 v naSem porocilu
obravnavanih bolnic je zivih Se 17, kar je
nekaj manj kot polovica bolnic.

Brez Pojav recidivov (v letih)
Stadiji etfe(ililt_"

e = 05 05—1 1—2 >5

I (3 1 2

11 (@) 2 5
111 7 3 1 1 1 1
v (1) 1
Skupaj: (18) 4 3 2 1 8

Tabela 3 — Pojav recidive pri bolnicah z na-
predovalim malignomom ovarija, ki so bile
po operaciji Se obvesane (v letih)
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Brez Pojav recidivov (v letih)
Stadiji ifeell‘ff_" o -
pije >0,5 05—1 1—2 >5
1 (0
11 (8) 1 2 5
111 (10) 1 1 1 7
v (3) 1 2
Skupaj: (21) 3 1 3 2 12

Tabela 4 — Pojav recidive pri bolnicah z na-

predovalim malignomom ovarija, ki so bile po

operaciji obsevane in so prejemale $e kemo-
terapijo (v letih)

. Terapija

Umrle bolnice —
AL olievenge I{élllo‘te;'\liij a
V 1. letu 7 7

V 2. letu 2 3

V 5. letu — 1

V 3. letu 1 —

V 4. letu 1
Skupaj 10 12

Tabela 5 — Umrljivost bolnic z napredovalim
malignomom ovarija glede na razlicno obliko

zdravljenja
Diskusija. — Zaradi majhnega S$tevila
bolnic je ocena vrezultatov zdravljenja

nezanesljiva. V skupini bolnic, ki so
bile operirane in obsevane, je bilo vedje
Stevilo zadetnih malignomov, saj jih ima-
mo kar 3 v L. stadiju, medtem ko imamo v
drugi skupini veéje Stevilo bolnic kasnih
stadijev obolenja.

Interval brez simptomov je v eni in v
drugi skupini pribliZno enak. Hospitaliza-~
cija je bila pri bolnicah, ki so nadaljevale
s kemoterapijo po obsevanju daljsa, in je
v tem dasu kemoterapija dodatno povzro-
¢ala tudi neugodne stranske uéinke. Izgle-
da, da ima tak nadin zdravljenja malen-
kost boljso prognozo oziroma nekoliko dalj-

81 prosti interval kot samo operaciji sle-
decda obsevalna terapija.

Zakljucéek. — Avtori izveStavaju o uspe-
hu kombinovanog leéenja bolesnica sa na-
predovanim ovarialnim karcinomom. Zbog
malog broja za obradu primjernih bolesni-
ca rezultati nisu statisti¢ki provereni. Iz-
gleda, da su autori kombinacijom opera-
cije, zradenja i kemoterapije postigli ne-
§to duzu remisiju nego samo operacijom i
zracenjem. Prezivljanje nakon 5 godina bi-
lo je ipak jednako u obe grupe.

Summary

COMPARISON OF THE TREATMENT
RESULTS IN PATIENTS WITH OVARIAN
MALIGNOMS, OPERATED AND
IRRADIATED, WITH THOSE GIVEN
OPERATION, IRRADIATION AND
CHEMOTHERAPY

The success of two kinds of therapy in pa-
tients with advanced ovarian malignoma was
compared. One group of the patients was
irradiated postoperatively, while the other
group was given besides operation and irra-
diation chemotherapy as well. Evaluation of
the free interval of disease after finished the-
rapy revealed that this interval was longer
with the patients who where treated by che-
motherapy besides operation and irradiation,
than with the patients that were operated and
irradiaed only. After five years the survival
period in both groups of the patients was
nearly the same.
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POMEN DOLOCANJA IZOENCIMOV ALKALNE FOSFATAZE
V ONKOLOGIJI

Sebek S.

Povzetek: Elektroforetsko frakcioniranje serumske alkalne fosfataze na
celuloznem acetatnem gelu v izoencime je metoda, s katero lahko zgodaj
ugotovimo patoloSke spremembe v hepatobiliarnem traktu. S pojavlja-
njem alfa, frakcije pridobimo na zanesljivosti v ocenjevanju. Toplotna
inaktivacija jetrne in kostne komponente izboljSa razcélenitev na alfa.
jetrno in prebeta kostno frakcijo, vendar je za zanesljivo ugotavljanje
patoloskih sprememb v kosteh potrebna celokupna serumska aktivnost

do 1,5-kratne gornje meje normale.

UDK 616-006.07:616.15-074:612.015.1

Deskriptorji: onkologija, diagnoza laboratorijska, alkalna fosfataza, izo-

encimi, elektroforeza

Radiol. Tugesl., 12; 641—644, 1978

Uved. — Izoencime alkalne fosfataze
smo dolocali zato, da bi ugotovili izvor po-
vecanja celokupne serumske alkalne fosfa-
taze pri rakavih bolnikih. Ugotoviti smo
hoteli, ali so vzrok poviSsania jetrne ali
kostne metastaze. Pri izboru bolnikov smo
se posluzevali izvidov scintigrafije pri je-
trnih metastazah in rentgenskih oziroma
scintigrafskih izvidov pri kostnih metasta-
zah.

Obcutljivost metode smo izrazali z raz-
merjem med celokupno serumsko alkalno
fosfatazo in pojavljanjem patoloske spre-
membe v izoencimogramu.

Material in metode. — Aparat za
elektiroforezo tvrdke Chemetron, Milano —
celulozne acetatne folije iste tvrdke — ke-
mikalije in reagenti:

— Na veronal pufer pH 8,6

— karbonat-bikarbonatni pufer

0,01 M pH 10,0

Clanek sprejet: 27. 5. 1978.

J
— 0,015 M MgSOs
— alfa-naftilfosfat-Na, Sigma
— Fast Blue RR, Koch-Light
— Ponceau S, BDH.
Postopek. — Metoda loc¢itve alkalne fo-

sfataze v organsko specificne komponente
z elektroforezo na celuloznem acetatnem
gelu je modificirana po Fritscheju (Frit-
sche et al., 1972). Elektroforeza je tekla 1
uro pri 250 V. Vzporedno s patoloskimi
serumi smo obdelali tudi normalni serum,
en vzorec za izoencimogram in enega za
proteinogram. Po locitvi v frakcije smo
trakove prevlekli s tanko plastjo substrata
in inkubirali v vlazni komori 2 uri pri
37°C. Nakar smo pasove izoencimov
obarvali s Fast Blue RR (1 mg/ml) in naglo
sprali s 5%, ocetno kislino. Jakost pasov
smo ocenjevali vizualno v primerjavi z
normalnim serumom in dolocali lego glede
na beljakovinsko komponento v proteino-
gramu.
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Celokupno serumsko alkalno fosfatazo
smo doloc¢ali po Babsonu, substrat je fe-
nolftalein monofosfat, normalne vrednosti
pa od 9 do 35 IE.

Za boljso locitev jetrne in kostne frak-
cije, ki potujeta v elektroferogramu dokaj
blizu, smo serum inaktivirali pri 56°C 10
min. Takega smo podvrgli enakemu po-
stopku kot nativni serum (Green et al.,
1972). Pri tej temperaturi se inaktivira
959/, kostnega izoencima, in 40—60 %, je-
trnega, medtem ko se alfai frakcija inakti-
vira v celoti.

Rezultati. — Obdelali smo 137 serumov
rakavih bolnikov, pri katerih so ugotovili
jetrne metastaze scintigrafsko, kostne me-
tastaze pa rentgensko ali scintigrafsko ali
pa po obeh postopkih. Pri nekaterih pri-
merih so ugotovili jetrne metastaze z la-
paroskopijo oziroma med operacijo. Za po-
zitivne vrednosti jetrnih izoencimov alkal-
ne fosfataze smo ocenili tiste, kjer je
bila povecana a, frakcija v primerjavi z
normalnimi serumi oziroma, kjer se je po-
javila Se nova patoloSka komponenta alfai.
V normalnih serumih najdemo alfa: kom-
ponento, Sibko prebeta tj. kostno kompo-
nento in sled intestinalne, ki potuje nepo-
sredno za beta: globulinom. Pri serumih
bolnikov z jetrnimi metastazami smo nasli
povecan alfa: izoencim. Jakost povecanja
je odvisna od aktivnosti celokupne alkalne
fosfataze v serumu. Zelo pogosto se pojav-
lja nova patoloska izoencimska komponen-
ta na mestu globulina alfai, le v nekaterih
primerih pa tudi povecéan intestinalni izo-
encim.

Od 56 serumov bolnikov z jetrnimi me-
tastazami so se na$i zakljuc¢ki iz izoenci-
mogramov ujemali z diagnozo, postavljeno
z drugimi metodami, v vseh primerih ra-
zen pri enem, kjer je bila celokupna aktiv-
nost zelo nizka (17 IE). Poleg pojacane alfa:
izoencimske frakcije se je pojavila alfa
frakcija v 609, serumov s celokupno
aktivnostjo pod 50IE. Pri celokupni se-
rumski aktivnosti od 50 do 100 IE se je po-
javljala alfai komponenta v 859, prime-

Sebek S.

rov, nad 100 IE pa v vseh. Povecani inte-
stinalni izoencim smo opazili pri komaj 6
od 56 bolnikov. Pri teh je bila celokupna
aktivnost nad 150 in celo 400 IE.

0/ Primerov s
povecéano frakcijo

2

-8 8.1 3
5 = S v f
=3} - = - b
B £ cla & &S &
= U = = ]
= [} =1
wn A, < < < .5 i
do 50 100 60 0
o8 nad 50 100 85 11
Tabela 1 — Poveéanje izoencimov alkalne

fosfataze pri jetrnih metastazah

Navedem naj Se primer primarnega kar-
cinoma holeciste z alfar in alfaz frakcijama
pred operacijo. Po odstranitvi tumorja je
alfai komponenta izginila, alfa: pa je osta-
la le Se malo povecdana. Enako sliko smo
opazili pred- in po odstranitvi tumorja v
dveh primerih karcinoma glave pankreasa
in v enem primeru zolénih kamnov.

UspesSnost odkrivanja patoloSkih spre-
memb v kosteh s to tehniko zaostaja za
rentgensko in scintigrafsko. Proces mora
biti toliko obsezen, da poraste serumski ni-
vo do 50 IE. Pod to vrednostjo smo odkrili
poveéano prebeta frakcijo le v 58 %y pri-
merov. Pri aktivnosti od 50 do 100 IE v
819, nad 100 IE pa v vseh primerih.

> B
g 64 H
3 a 9.8 g8
(o =1 (s E’: foi=Nr31
=9 4 E>04a
= o 4 2,0+t ©
8a O -89
N o [ @R efan = wnx N
37 do 50 58
32 50 do 100 81
12 nad 100 100
Tabela 2 — Povecanje kostnega izoencima v

serumih bolnikov s kostnimi metastazami
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Zaradi elektroforetsko slabse locitve
alfa; in prebeta komponente smo se poslu-
zevali Se diferencialne inaktivacije seruma
pri 56°C 10 min., nakar smo laZe ocenili
jakost prve in druge komponente v nativ-
nem serumdu.

Pri nekaterih serumih smo opazili, da je
bila alfa: frakcija difuzna in homogena v
vsem podroc¢ju od alfai do zacetka alfas.
Tega pojava ne moremo razloziti. Morda
gre v patoloskih pogojih za tako spreme-
njene molekule tega izoencima, da se spre-
meni naboj in ohrani katalitiéna sposob-
nost.

Diskusija. — Alfai encimska komponen-
ta je posledica sprememb v hepatobilar-
nem traktu. Ne najdemo ga v normalnem
serumu. To potrjujejo ugotovitve raznih
avtorjev. Sunblad s sod. je pri pregledu
1000 serumov nasel to frakcijo le pri bol-
nikih s hepatobiliarnimi obolenji (Sunblad
s sod., 1973; De Broe in Wieme, 1972;
Rhone in Mizuno, 1972). H. Bérnig in sod.
ter Kaplan in Righetti so s podvezanjem
holedohusa pri podganah dosegli poveca-
nje serumske alkalne fosfataze 2,5-kratno
in v jetrih 7-kratno. Pojavila se je alfa
komponenta, ki je obstajala do odstranitve
obstrukcije (Bornig in sod., 1969; Kaplan
in Righetti, 1970). Rhone in sod. so nasli
alfa; in povedano alfa; frakecijo pri 27 od
28 pacientov z jetrnimi metastazami. Naj-
pogostnejs$a in najjacja alfar frakcija je pri
granulomatoznem hepatitisu, kateremu
sledijo takoj jetrne metastaze. Obe frakeciji
se pojavita tudi pri holangitisu in Zolénih
kamnih, manj pogosto pri drugih jetrnih
spremembah. Menijo, da je alfar izoencim
stalni ali prehodni izraz obsezne intra- ali
ekstrahepati¢ne obstrukcije. V nasprotju s
tem se alfa; frakcija najpogosteje zvisa pri
hepatocelularni destrukeiji in izpuscéanju
encima (Rhone in Mizumo, 1973). Tudi
Kang in sod. so ugotovili, da je alfa: izo-
encim najjac¢ji pri jetrnih metastazah in
tumorjih ter pri obstrukecijski zlatenici, pri
toksiénem hepatitisu je ta frakcija Sibka in
nestalna.

Righetti in Kaplan sta izzvala z blokado
proteinske sinteze s cikloheksimidom v
jetrih in v serumu znizanje celokupne
alkalne fosfataze in @, komponente pri
podganah z ligaturo Zoléevoda. Iz tega
sklepata, da je pri biliarni obstrukeciji po-
vecanje celokupne alkalne fosfataze in po-
javljanje alfai frakcije odraz »de novo«
sinteze alkalne fosfataze v jetrih (Pope in
Cooperband, 1966).

Vendar gre en del povecdanja na racun
raztapljanja tega encima, ki je lokaliziran
v membranah, z zolénimi kislinami in sol-
mi, ki se v teku holestaze nabirajo v bili-
arnih kanalikulih (Pekarthy in sod., 1972).
Reynier in sod. so ugotavljali topnostni
ucinek zolénih kislin na alkalno fosfatazo
v mikrovilusih ozkega ¢revesa in tako na
serumski nivo intestinalnega izoencima.
Sklepajo, da ima holestaza preko mehaniz-
ma raztapljanja alkalne fosfataze v mem-
branah jetrnih celic, za posledico poveca-
nje jetrnega izoencima v serumu pri jetr-
nih obolenjih in redkeje pri obolenjih oz-
kega ¢revesa ter je verjetno sekundarna
manifestacija jetrnih sprememb. Intesti-
nalni izoencim, ki je lokaliziran v epiteliju
vilusov, raztapljajo holne kisline in gre v
obtok, bodisi neposredno, bodisi po limfa-
tiéni poti. Pri podvezovanju Zol¢evoda ne
pride Zolé¢ v stik z intestinalno mukozo, za-
to se zniza serumski nivo intestinalnega
izoencima. Pri ¢loveku po biliarni obstruk-
ciji ne opazamo povecanja tega izoencima
v serumu kljub poviSanemu nivoju celo-
kupne alkalne fosfataze (Reynier in sod.,
1973), pac pa je pogosten spremljevalec je-
terne ciroze.

Le pni Sestih od 56 primerov jetrnih me-
tastaz smo nasli poviSano intestinalno
frakcijo.

V normalnih serumih zapazamo Sibko
intestinalno frakcijo najpogosteje pri krvni
skupini O i B. Pojava doslej niso razlozili,
domevno je vzrok v celi¢ni permeabilnosti.

Pri dolocanju celokupne alkale fosfataze
in izoencimov je potrebno upostevati tudi
starost pacienta. Pri zdravih ljudeh starih
nad 65 let je celokupna alkalna fosfataza
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pogosto zmerno povisana in to preteZzno
zaradi jetrnega izoencima (Sharland, 1974).

Kostni izoencim se smatra kot indeks
tvorbe kosti. PoviSan je pri otrocih in v
adolescenci. Pri odraslih pa je visok nivo
tega izoencima pri obolenjih, za katera je
znacilna poviSana aktivnost osteoblastov,
kot npr. pri Pagetovi bolezni, kostnih me-
tastazah, hiperparatireoidizmu, osteoma’a-
cii idr.

Summary

THE SIGNIFICANCE OF ALKALINE
PHOSPHATASIS ISOENZYMES IN
ONCOLOGY

The electrophoretic separation of serum al-
kaline phosphatasis into its isoenzymes on
cellulose acetate gel is a method by which the
pathological changes in the hepatobiliary
tract can early be ascertained. At the appear-
ance of the fraction alpha; the reliability of
the method is better, serum heat inactivation
enables better differentiation between liver
and bone component. For determination of
pathological bone changes the increase of the
whole alkaline phosphatase activity up to 1,5
times upper normal limit is necessary.
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A COMPARISON OF THE UROGRAPHIC STAGE OF
HYDRONEPHROSIS WITH THE RENOGRAPHIC FINDINGS IN
PATIENTS WITH CERVICAL CARCINOMA

Zwitter M., M. Erjavec, G. Klanj$cek

Summary: In 106 patients with cervical carcinoma, the urographic stages
of hydronephrosis were compared with the renographic findings. The
criteria for the staging of hydronephrosis, as seen by the two methods,
are described. A good correlation of the staging was found in 919, of
the cases. In the presence of a normal renogram, urography will show
no obstruction and therefore seems not to be justified. In the presence
of renographical signs of obstruction the combination of the two methods
will yield good information regarding anatomical and functional changes

of the kidney.
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Deskriptorji: cervix neoplasms, carcinoma, hydronephrosis, urography,

radioisotope renography

Radiol. Iugosl., 12; 645—648, 1978

Introduction. — -In patients with cervi-
cal carcinoma, death is most often caused
by uraemia. In a typical case autopsy will
reveal a bilateral stenosis of ureters just
above the bladder. This stenosis can be
caused by the growth of the tumor or by
fibrosis after irradiation or operation;
often two or all three of these factors are
involved (4). Clinically, hydronephrosis in
these patients is often silent; blood urea
and creatinine will rise only after renal
failure develops. Therefore intravenous
urography, preferrably by the infusion
technique (3), and renography (1) are most
important diagnostic procedures. Applied
before and after treatment, they help to
present the anatomy and the function of
the uropoetic system and often yield deci-
sive information to the therapist (2).

At our Institute, hydronephrosis has
been divided into five urographic stages.
They are listed below and correlate well

Accepted for publication: 18. 5. 1978.

with clinical evoluation of the condition.
The aim of this study was to compare the
changes on the renogram with the uro-
graphic stages and to find paralell stages
also in renograms.

Materials and methods. — Case histories
of patients with histologically proven cer-
vical carcinoma treated at the Institute of
Oncology, Ljubljana, in the years
1974—1977, were reviewed. There were
106 of them to fullfill the following crite-
ria:

1. Urography and renography perform-

ed no longer than one month apart.

2. Noj clinical evidence of obvious pro-
gression of hydronephrosis in the ti-
me span between the two examina-
tions.

3. Patients with previous urological ope-
rations, evident chronic pyelonephri-
tis or other renal diseases or anoma-
lies, were exluded.
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For these patients, urographic records
were re-examined. Each kidney was analy-
sed separately and hydronephrosis was
classified into one of the following five
stages:

0 normal renal excretory system (137

cases)

1 slight change in the volume of the re-

nal excretory system (21 cases)

2 moderate dilatation of the pelvis and

urether, anatomy still preserved (12
cases)

3 marked dilatation of the pelvis and
ureter, clubbed calyces (21 cases)

4 anatomy disappearing, secretion still
present, but often retarded (9 cases)

5 afunctional kidney (12 cases)

The curves of the renograms were also
reviewed and grouped according to the
corresponding urographic stages.

Results. — The characteristics of reno-
grams in relation to the corresponding

STAGE 1

Fig. 1 — Infusion urogram showing the first-stage hydronephrosis of the right kidney. The
range of the corresponding renograms

Fig. 2 — An example of the second-stage of hydronephrosis

STAGE 1I

with the range of the corre-

sponding renograms
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urographic stages are shown in Fig. 1—4. In
the first stage an intermittent or modera-
te rise of the excretory segment of the re-
nogram is seen; the peak of the curve is
preserved. In the second stage the curve
is rising during the examination, but the
secretory segment is still normal. Signs of
impaired secretion appear in the third
stage and are marked in the fourth stage
while the curve is loosing its steep rising
slope. The characteristics of an afunctional
kidney (stage five) are well known.

There were 23 curves (9%, which did
not fall within the corresponding ranges
shown, but into one of the neighbouring
ones.

A normal renogram was seen in 134 kid-
neys. In this instance, urography was nor-
mal in all but 5 cases, which were uro-
graphically classified as first stage hydro-
nephrosis.

Discussion and conclusions. — This com-
parision has shown a good correlation bet-

STAGE III

STAGE IV

Fig. 4 — TFourth-stage hydronephrosis (left) with only traces of contrast being secreted and
the range of the corresponding renograms
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ween the two methods in the staging of
hydronephrosis. There were 8 patients
where in spite of normal urography reno-
graphy showed signs of obstruction. As
there are few cases to show urographical
signs of hydronephrosis in the presence of
a normal renogram, it is our practice now
to have urographic examination done only
in patients with renographic signs of ob-
struction. Thus, unnecessary costs and risk
to the patient are avoided.

In hydronephrosis there are several
factors to influence the findings of the two
methods: site, degree and duration of ste-
nosis and the function of the opposite kid-
ney. While urography offers more infor-
mation concerning the anatomical changes,
renography can better describe the fun-
ction. In the evaluation of hydronephrosis,
the use of both methods will yield best
information.

Sadrzaj

KOMPARACIJA UROGRAFSKIH SA
RENOGRAFSKIM NALAZIMA KOD
HIDRONEFROZE U BOLESNICAMA SA
KARCINOMOM VRATA MATERICE

Kod 106 bolesnica sa karcinomom vrata
materice izvrSena je komparacija urografskog
stadijuma hidronefroze sa renografskim na-
lazom. Opisani su Kkriterijumi za podelu hi-

dronefroze u stadijume na osnovi nalaza ovih
dveju pretraga. Skladnost urografskog i reno-
grafskog stadijuma ustnovljena je kod 91"
slucajeva. Kod normalnog renograma urogra-
fija u pravilu ne pokazuje znakova obstruk-
cije i zato rutinski nije indicirana. U slucaju
renografskih znakova obstrukecije, kombinaci-
ja dveju pretraga daje najbolju informaciju
o anatomskim i funkcionalnim prilikama uro-
poetskog trakta.
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PRIMENA METODE DILUCIONIH KRIVULJA U DOKAZIVANJU
SPECIFICNOSTI ILI HETEROGENOSTI
KARCINOEMBRIONALNOG ANTIGENA U CIRKULACIJI
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Rezime: IzvrSeno je radioimunolos$ko odredjivanje CEA u uzorcima dilui-
ranih seruma bolesnika sa malignim i nemalignim bolestima u kojih su
prethodno dokazane visoke vrednosti CEA. Konstruisane su dilucione
krivulje seruma za svakog bolesnika, te su grafi¢ki prikazane u odnosu
na standardnu krivulju. Paralelnost dilucionih krivulja i standardne kri-
vulje ukazuje na imunoloSku identi¢nost i na specificnost merenih vred-
nosti CEA. Neparalelnost dilucionih krivulja i standardne krivulje suge-
risu prisustvo znacajnih koli¢ina CEA-u sli¢nih supstanci koje unakrsno
reagiraju i dobijajuj se lazno poviSene vrednosti, te doprinose nespeci-
fiénosti CEA testa. Diskutira se o znacaju primene i o nedostacima me-
tode dilucionih krivulja.

UDK 616-006-07:616.15-074-097

Deskriptori: nuklearna medicina, radioimunolo$ka metoda, karcinoem-
brionalni antigen, dilucione krivulje, specifiénost, heterogenost, cirkula-

cija, kvalitativni test
Radiol. Iugosl., 12; 649—652 1978

Uvod. — Mnoga istrazivanja su dokazala
da je kvantifikacija karcinoembrionalnog
antigena (CEA) u telesnim te¢nostima dra-
gocen dijagnosti¢ki i prognostic¢ki test u on-
kologiji. Premda su inicijalni podaci uka-
zali da je CEA specifican bioloski produkt
karcinoma kolona (Gold et al., 1965), na-
knadno se pokazalo da se producira i od
strane tumora drugih lokalizacija unutar
i van digestivnog sistema (Moore et al.,
1971, Reynoso et al., 1972). Zbog toga da-
nas se smatra, da CEA test nije tumor spe-
cifican nego tumor karakteristican. Medju-
tim, imunoreaktivnosti CEA detektirane su
i u bolesnika sa nemalignim bolestima, a
pretezno u pacijenata sa inflamatornim
poremecajima jetre, pankreasa i pluda
(Hansen et al., 1974). Dokazano je, da ma-
ligne celije tumora biosintetiziraju CEA
(Goldenberg et al., 1972), medjutim, nejasno
je poreklo CEA u bolesnika sa nemalignim

Rad primljen: 2. 2. 1978.

bolestima. Ovi podaci ukazuju, da u cirku-
laciji mogu perzistirati pored CEA i CEA-u
imunohemijski sli¢ne supstance, koje tako-
djer reagiraju sa CEA-antitelima u postup-
ku radioimunoloskog odredjivanja i dobi-
jaju se lazno povisene vrednosti CEA. Da
bi se razjasnilo, da 1i u datoj situaciji po-
viSene vrednosti CEA u serumu reflektira-
ju samo CEA ili i CEA-u sli¢ne supstance,
primenljiva je metoda dilucionih krivulja.
Uporedjivanjem dilucionih krivulja sa
standardnom krivuljom moguée je dobiti
uvid u imunolosku identi¢nost ili sli¢nost
cirkuliSsuceg CEA, a $to je od dijagnostic¢-
kog znacaja.

Materijal i metode. — Izvrsena je serija
dilucije seruma 9 bolesnika sa malignim i
nemalignim bolestima u kojih su prethod-
no dokazane visoke vrednosti CEA. Dilu-
cije su vrSene sa serumom zdravih ljudi,
bez prisustva CEA. Konstruisane su diluci-
one krivulje za svakog bolesnika i grafic¢-
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ki su prikazane u odnosu na standardnu
krivulju CEA (slika 1).

CEA je odredjivan u serumu radioimu-
noloSkom metodom s tzv. dvostrukim an-
titelima, a primenjeni su reagensi firme
CIS.
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Rezultati. — Dilucione krivulje seruma
bolesnika sa karcinomom dojke, bronha,
kolona, pankreasa kao i sa cirozom jetre
i holelitijazom paralelne su medjusobno i
u odnosu na standardnu krivulju, sto uka-
zuje na jednaku imunohemijsku reaktiv-
nost. Medjutim, dilucione krivulje seruma
bolesnika sa karcinomom jetre, Zu¢ne be-
Sike i pankreatitisom nisu paralelne niti
medjusobno niti sa standardnom krivu-
ljom. Ovo ukazuje, da u ovih bolesnika uz
CEA perzistiraju i CEA-u sli¢ne supstance
¢ija se imunoreaktivnost razlikuje u odno-
su na referentnu preparaciju CEA. Sa na-
giba dilucine krivulje bolesnika sa karci-
nomom jetre vidljivo je, da se uticaj CEA-u
sliénih supstanci mogao u velikoj meri eli-
minirati veéom dilucijom seruma.

Diskusija. — Primena metode dilucionih
krivulja u testiranju specifi¢nosti radio-
imunoloski merljivog CEA bazira se na
¢injenici, da strukturalno jednake supstan-
ce raspolazu identi¢nim antigen-determi-
nantnim grupama i imunohemijski jedna-
ko reagiraju. Prema tome, razlike u imu-
noreaktivnosti ukazuju na prisustvo struk-
turalno razlic¢itih ili heterogenih molekula.
Paralelnost dilucionih krivulja seruma bo-
lesnika sa karcinomom dojke, bronha, ko-
lona, pankreasa kao i sa cirozom jetre i
holetijazom sa standardnom krivuljom in-
dicira, da se cirkuliSsu¢i CEA u ovih bole-
snika imunolo$ki ne razlikuje niti medju-
sobno niti u odnosu na standardnu sunstan-
cu izoliranog iz tkiva metastaza jetre pri-
marnog karcinoma kolona. Gvi podaci ta-
kodjer ukazuju, da je specifiéno registri-
ran CEA u cirkulaciii i da CEA-u sliénih
supstanci nema ili su prisutne u neznatnim
koli¢inama. Medjutim, neparalelnost dilu-
cionih krivulja seruma bolesnika sa kar-
cinomom jetre, Zu¢ne beSike i sa pankre-
atitisom u odnsou na standardnu krivulju
sugeriSe, da su uz CEA prisutne i znatne
koli¢ine CEA-u imunoloski sliénih supstan-
ci koje unakrsno reagiraju pa se dobijaju
lazno poviSene vrednosti CEA. U sklopu
CEA-u sli¢nih supstanci bitna uloga pripa-
da »non specific cross reacting antigen-u«
(NCA) koji je opisan u literaturi i kao nor-
malni glikoprotein (NGP) (Von Kleist et
al., 1972, Mach et al., 1972). Ovaj glikopro-
tein je prisutan i u tkivu karcinoma kolo-
na i u mukozi kolona zdravih ljudi (Von
Kleist et al., 1972). Smatra se, da se NCA
pojacano producira u toku inflamatornih
procesa digestivnog trakta i kao rezultanta
unakrsne reakcije dobijaju se poviSene
vrednosti CEA (Edgington et al., 1976). Me-
djutim ,interferencija od strana NCA je
prakti¢ki zanemarljiva u konvencionalnim
radioimunolo$kim metodama s tzv. dvo-
strukim antitelima (Franchimont et al,,
1974, Laurence et al., 1974). S druge stra-
ne, fekalni antigen (NCA-2) raspolaze se
sliénim antigendeterminantnim grupama
kao i CEA, reagira sa CEA-antiserumom,
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te se interferenciji od strane ovog antige-
na pripisuje nespecifi¢nost CEA testa (Bur-
tin et al., 1973, Matsuoka, 1976). Ovi po-
daci indiciraju, da CEA nije jednostavna
molekula nego je heterogena grupa razli-
¢itih izomera, a raspolaze sa najmanje dve
antigen-determinantnih grupa: jedna gru-
pa je strogo CEA specifi¢na, a druga je za-
jednicka i za CEA i za CEA-u sli¢ne gliko-
proteine (Rogers, 1976). Heterogenost CEA
znatno otezava preparaciju monospecific-
nog antiseruma i time doprinosi nespecific-
nosti CEA testa, iako u novije vreme po-
stoje pokusaji preparacije monospecifi¢nog
antiseruma prema specifi¢nim antigen-
determinantnim grupama molekule CEA
(Matsuoka, 1976). Heterogenost CEA doka-
zano je i izolacijom specifi¢nog izomera
tzv. CEA-S (Zamcheck et al., 1975). Po-
stavljanjem radioimunoloS§ke metode za
odredjivanje CEA-S u serumu utvrdjeno
je, da je ovaj izomer znatno specifi¢niji pa-
rametar za tumore digestivnog sistema u
odnsou na konvencionalni CEA (Edgington
et al., 1975, Edgington et al., 1976). U bu-
duénosti ¢e, verovatno, CEA-S zameniti
CEA. Medjutim, u slucaju postavljanja sti-
mulativnog dinami¢kog testa, i konvencio-
nalni CEA dobiée znatno veéi znacaj
uprkos relativne nespecifi¢nosti.

Metoda dilucionih krivulja i kvalitativni
test u utrdjivanju specifi¢nosti merenih
vrednosti CEA; jednostavna je, brza i pri-
menljiva u svakoj laboratoriji. Preporucu-
je se primena u situacijama kada se visoke
vrednosti CEA i malignitet ne mogu po-
tvrditi drugim metodama. Nedostaci meto-
de su u tome $to je primenljiva samo kod
povisenih ili visokih aktivnosti CEA u se-

rumu i u nemogucénosti kvantifikacije
CEA-u sli¢nih supstanci.
Zakljucak. — Prikazana je primena me-

tode dilucionih krivulja u detekciji speci-
fiénosti ili heterogenosti radioimunoloski
merljivog CEA u serumu bolesnika sa ma-
lignim i nemalignim bolestima. Paralelnost
dilucionih krivulja i standardne krivulje
ukazuje na specificnost, a neparalelnost

sugeriSe heterogenost CEA u cirkulaciji.
Istaknuti su znacaj i nedostaci metode di-
lucionih krivulja.

Summary

APPLICATION OF THE DILUTION
CURVES METHOD IN PROVING THE
SPECIFICITY OR HETEROGENEITY OI
CARCINOEMBRYONIC ANTIGEN IN
THE CIRCULATION

There has been carried out the radioimmu-
noassay of CEA in the specimens of diluted
serum of patients with malignant and non-
malignant disease in which high values of
CEA were previously proved. Dilution curves
of the serum of each patients were made and
shown grafically in relation to standard
curves. The parallelism of dilution and stand-
ard curves point to immunological identity as
well as to specificity of measured CEA va-
lues. Unparallelism of dilution and standard
curves suggest the presence of certain quanti-
ties of CEA like substances which cross react
and give falsely increased values and contri-
bute to nonspecific CEA test. We discuss on
the importance of the application and on the
drawbacks of the dilution curves method.
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KRATEK PREGLED MOLEKULARNE BIOLOGIJE

Schauer P. in J. Skrk

Vsebina: Molekularna biologija je mlada veda s kratko toda bogato zgo-
dovino. Clanek opisuje razvoj in sedanje stanje te vede ter njeno uporabo
za razlago nekaterih medicinskih vprasanj.

UDK 557.1
Deskripiorji: molekularna biologija

Radiol. Iugosl., 12; 653—660, 1978

Zgodovina molekularne biologije je tako
kratka, da bi nekdo lahko rekel, da je
pravzaprav sedanjost. Pa vseeno ima svoj
zaCetek, svoj vzpon, stranpoti, pretirano
navdu$enje in nesmiselno zavracanje, oc¢it-
ke in prehude zahteve. Zanimivo je tudi
staliS¢e medicine do molekularne biologije.
Ze pred dobrimi desetimi leti se je Nobe-
lovec Butendandt spraseval, ¢e smemo res-
ni¢no imeti molekularno biologijo za te-
melj sodobne medicine. Tedaj je dejal, da
¢e ravno lahko re¢emo, da v vsakodnevni
praksi, v diagnozi in terapiji, ugotovitve
molekularne biologije $e niso uporabne, pa
bodo v bliznji prihodnosti imele nanju ve-
lik vpliv. Kdor pa pozna problematiko, od-
kritja in cilj molekularne biologije, ta
povsem doloéno ve, da so temelj moderne
medicine.

Vedno bolj se zavedamo, da na mislje-
nje in delo zdravnika vplivajo odkritja
molekularne biologije. Seveda pa to ne ve-

Clanck sprejei: 16. 5. 1978.

lja samo za zdravnike. Molekularna biolo-
gija je postala predmet Sirokih razprav na-
ravoslovnih krogov na sploh.

Butendandt se ob vsem tem huduje tudi
na radijska, televizijska in Casopisna po-
ro¢ila. Ta v zadnjem ¢asu Cesto prehiteva-
jo porocila v strokovni literaturi. V tem pa
se skriva nevarnost pretiravanja, prehude-
ga poenostavljanja, neizpolnjenih obljub
— skratka gre za znacilen lov na senzacije,
ki ni 8e nikoli nobeni stroki koristil. Na-
sprotno prav v tem je nevarnost, da bi
podroé¢je med laiki prislo »ob kredit« —
postalo bi le modni znanstveni »§lager,
brez tistega ocarljivega nadiha, ki mu po
pravici gre.

Ce hodemo razloziti kaj je molekularna
biologija, se moramo ozreti nekoliko nazaj.

Vsako obdobje nosi pec¢at neke znanosti;
prva polovica tega stoletja je pripadla fi-
ziki, druga pa prav tako revolucionarnemu
poletu biologije, katero so s kvantitativno
analizo v opisovanju bioti¢nih pojavov po-
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stavili na trdna tla. Temeljna misel pri
tem je, da se na ravni molekul ugotovijo
procesi na katerih slonijo »makromanife-
stacije«, t. j. pojavi klasi¢ne biologije.

Molekularni biologi so iz mnozice raz-
licih molekul Zivega sveta izdvojili samo
one, ki so nosilei in prenasalci informacij
o dedovanju in realizatorje teh informacij
— DNA, RNA in beljakovine.

Zasluga za odkritje nac¢ina shranjevanja
in prenosa dednega zapisa pripada mole-
kularnim biologom petdesetih let tega sto-
letja. Njihova raziskovanja so bila usme-
rjena na dolo¢anje sestave in zgradbe nu-
kleinskih Kkislin in beljakovin, njihovih
bioloskih funkcij ter povezovanja struktu-
re in funkcije med njimi. Molekularna bio-
logija preucuje tok informacij v ce-
lici in organizmu v celoti. Ta tok informa-
cij je formuliran v t. i. »prvi bioloski dog-
mi«, kjer se dedna informacija praviloma
preliva z DNA prek RNA na beljakovine
(heterokataliticna funkcija), pri ¢emer se
DNA sama podvojuje (avtokataliticna
funkcija).

Dedni zapisi se hranijo v DNA, ki se
podvaja pri vsaki celi¢ni delitvi — iden-
tiéni skupek informacij prehaja na héerske
celice, t. j. z generacije na generacijo.
Hkrati pa prek usmeritve DNA—RNA —
beljakovine nastajajo tisti proteini, ki jih
celica v nekem casu potrebuje v doloceni
kolié¢ini.

Dovolj je, da se spremeni en sam ¢len v
DNA, t. j. nukleotid in Ze se v odgovarja-
joCem proteinu spremeni ena od amino-
kislin, ki lahko privede do spremembe nje-
gove bioloSke aktivnosti ali pa celo do nje-
ne popolne izgube. Funkcije beljakovin
pa so Stevilne in bistvene za Zivljenje in
specifi¢nost celic ter organizmov. To so ra-
zen katalitiénih, strukturnih, zaséitnih, re-
gulacijskih, transportnih, Se mnoge druge.

V prvem obdobju je metodologija mole-
kularne biologije temeljila na principu re-
dukcionizma, t. j. analizi kompleksnih po-
javov zivljenja na vse preprostejSe. Delali
s0 v in vitro sistemih in s preprostimi bio-
loskimi objekti. Preucevali so prenos ded-

nosti, kontrolo aktivnosti genov ipd. Temu
so se uprli klasi¢ni biologi, ki so odrekali
tako dobljenim rezultatom S$ir§i pomen.
Reakcija molekularnih biologov na taksen
odpor je bila izrazena v znanem aforizmu:
»Kar velja za eSerihijo, velja tudi za slo-
nax«.

Poznani molekularni biolog Nobelovec
Jacob pa je skusal omiliti vedno ostrejsi
spor, ki se je zdel Ze skoraj nepomirljiv z
besedami: »...to, da se dedovanje lahko
pojasni na ravni molekul Se ni dokaz, da
bo odslej vsa biologija molekularna.«

Sama po sebi, s svojimi eksperimental-
nimi pristopi kot tudi z ravnijo organiza-
cije, ki jo preucuje, molekularna biologija
sedanjosti Se ne more pojasniti vi§je oblike
bioloSke organizacije. Perspektive njenega
razvoja pa so taksne, da lahko pricakuje-
mo njeno prerasS¢anje v neko, lahko bi jo
imenovali organizacijsko biologijo.

Kako pa prikazujejo zgodovino te mlade
bioloske discipline? Prvo obdobje naj bi
bilo obdobje romantike, ki se za¢ne v
tridesetih letih z razmisljanji Delbriicka o
novih nalogah genetike (1935 do 1945).
Sploh se je v letih pred drugo svetovno
vojno dogajalo nekaj novega: misli (in ne
metode) iz fizike so priceli uvajati v gene-
tiko. Gre za prvo romanti¢no periodo.

V letih 1945 do 1953; v drugi romanti¢ni
periodi Se nekateri znanstveniki mislijo,
da je dedna snov sestavljena iz beljakovin,
¢eravno ze preje Averyjevi sodelavci ter
Hershey in Chasova kazejo na dedno vlogo
DNA. Tu gre za bistveni napredek, saj Ze
vidimo konec zacetnim tavanjem.

Dogmatic¢no obdobje obravnava cas
od 1953. do 196G3. leta, ko sta bili postavlje-
ni obe veliki dogmi biologije — o prenosu
informacije ter druga o delovanju genov.
Pojem dogme vsekakor ni dober, ampak
celo nesprejemljiv izraz v znanstvenem
raziskovanju. Ker ima svojo razlago v nek-
danji navdu$enosti ob resni¢no velikih od-
kritjih, seveda nima ta pojem tiste vsebine
kakor sicer.

Sedaj pasmoze vt i.akademskem
obdobju. Gre za obdobje stabilizacije raz-
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iskovanja. Seveda vsi problemi $e niso re-
Seni, ne vemo npr. kako se odvija morfo-
geneza. Vemo pa, da imamo v rokah me-
tode, ki so kos tudi tem vpraSanjem.

Na tej stopnji je molekularna biologija
dokonéno priznana, ima posebne organiza-
cije, Casopise, centre itd. Molekularna bio-
logija se je institucionalizirala. Postala je
akademska disciplina in nekdo celo pravi
»...da se lahko v avantgardi bioloskega
raziskovanja pojavijo prej tisti, ki preucu-
jejo zivéni sistem kot pa genetiki.

Ob vsem tem pa je treba pripomniti, da
je to samo en nacdin gledanja na zgodovino
te veje znanosti.

Molekularno biologijo pa¢ ne moremo
postaviti ob stran Ze znanim klasi¢nim ve-
jam biologije, saj je ona strzen, je v njiho-
vem bistvu, je prisotna v vsaki od njih in
jim daje trdno materialno podlago. Taksen
koncept pa je hkrati trden temelj posebne-
mu filozofskemu pomenu biologije, saj sto-
ji v ostrem nasprotju z vsakrsnim vitaliz-
mom, ker razpolaga z mo¢nimi materialni-
mi dokazi. Molekularna biologija is¢e mo-
lekularni naé¢rt pojavov na katerih pociva
klasi¢na biologija.

Sedaj, ko smo si dokaj skopo ogledali,
kaj je molekularna biologija in kaksna je
bila njena pot do danasnjih dni, si poglej-
mo nekaj najpomembnejsih odkritij ter
njihovih posledic.

Francis Crick iz velike dvojice biologov
danasnjega casa se je Ze pred Stirimi leti
vprasal, kje smo sedaj po tolikih letih raz-
iskovanja DNA (Crick 1974). V pomladi in
poletju 1953. leta sta skupaj z Watsonom
napisala §tiri élanke o strukturi in funkeciji
DNA. Ali lahko ti prvi ¢lanki Se odolevajo
udarcem in preskusom casa? MogocCe neko-
liko preseneca, vendar je res, da sintezo
DNA Se danes povsem ne poznamo. Res pa
je tudi, da poznamo enovija¢no in krozno
DNA, dokaj dobro zgradbo kromosomov
pri obnovitvenih procesih ter da lahko ko-
maj razpravljamo o mutacijah, ne da bi
hkrati upostevali te procese.

Ob tem je treba reci, da je bil naprav-
ljen velik napredek tudi v raziskovanju

sinteze beljakovin in sicer predvsem kako
se ta proces zac¢ne (iniciacija).: Pri tem gre
za dve vpraSanji — kako ribosom spozna
iniciacijske signale na mRNA in pa ure-
ditev iniciacijskega kompleksa, ki ga urav-
navajo posebni faktorji in GTP (Ochoa
1976).

Znanstveniki so v zadnjih letih napravi-
1§ gene. Transplantirali pa so jih tudi iz
zab, misi in vinskih music v bakterije. Da-
li so ¢lovesko dedno snov v zabja jajca, ki
sicer niso dala nikoli ni¢ drugega kot Zabe,
pac pa so hkrati stvarjala tudi beljakovine
¢loveka.

Strokovnjaki obljubljajo, da bomo ma-
nipulacijo z geni (geneti¢ni inzeniring)
uporabljali za zdravljenje dednih bolezni,
mogoce celo raka, podaljSevali Zivljenje,
stvarjali nove vrste kulturnih rastlin in zi-
vali ter neko¢ morda povzrocali celo znat-
ne spremembe v ¢loveku samem (Grob-
stein 1977).

Trenutno gre to e najbolj s plazmidi iz
bakterij. Z uporabo encimov odcepijo iz
»stare« DNA nek njen del in ga vgradijo
v »novo« DNA nekega drugega organizma.
Tako sestavljena DNA je krizanec, ki ga
sicer ne nahajamo v naravi. Nekatere skr-
bi, da bi lahko kljub Se tako ostrim var-
nostnim ukrepom kuzna bakterija usla iz
laboratorijev in povzroc¢ila nove pande-
micne bolezni.

In naslednja moznost! Virusi se lahko
razmnozujejo samo v celici, ker uporab-
ljajo za ta proces ves sinteti¢ni aparat in
gradbeni material celice. Biologi upajo, da
bodo uspeli viruse v toliko spremeniti, da
bodo lahko prenasali ¢loveske gene, ki so
jih celice izgubile ter na ta naéin poprav-
ljati dedne napake.

Sem sodijo tudi poskusi izolirati gene,
katerih funkeija je znana. Prvi¢ je to uspe-
lo leta 1966 in nato leta 1971. Obakrat so
delali z zabjo DNA. Take gene preskusajo
nato kako v in vitro okolis¢inah vkljucu-
jejo in izkljuéujejo svojo aktivnost brez
zamotanih kemicénih okoliséin.

Kakor rec¢eno govorijo mnogi biologi se-
daj o manipuliranju z geni pri ljudeh. To-



656

Schauer P. in J. Skrk

da najprej moramo vedeti, kje so posamez-
ni geni na kromosomih. Metoda t. i. hibri-
dizacije somati¢nih celic pa nam to omo-
goca.

Razvozlanje celotnega dednega zapisa
nekega zivega bitja, v naSem primeru viru-
sa & X174 ni pomembno le s tehni¢ne plati,
pac¢ pa tudi za razumevanje potov kakrsne
izbira narava za shranjevanje dednega za-
pisa (Sanger in sod., 1977). Ze dolgo smo
vedeli, da je DNA tega virusa premajhna,
da bi lahko kodirala devet vrst beljakovin
molekul virusa za katere vemo, da nasta-
nejo, ko virus vdere v gostiteljevo celico.
Prekratka je kar za 159!

Ko so primerjali nukleotidno zaporedje
DNA in zaporedje aminokislin za nekatere
beljakovine, so v dveh primerih ugotovili,
da je kod za drugo beljakovino v nukleo-
tidnem zaporedju veéje beljakovine. Tako
je kod za genski produkt B v kodu za gen-
ski produkt A in E v D. Z drugimi bese-
dami povedano, z dvemi geni, ki normalno
dajo le dve beljakovini, virus ¢ X174 lah-
ko napravi $tiri moc¢no razli¢éne beljako-
vine.

Naslednje vpraSanje je, kako celica raz-
bere svojo DNA. Vsaka celica ima sicer
vse gene, vendar svoj izbor, t. i. aktivnih
genov. Ima tudi nekakSen notranji kole-
dar, ki ji pove, kdaj naj raste, se deli,
ustvarja hormone in umre.

V nekem trenutku zivljenja celice mora
biti na tisoce okolis¢in natan¢no koordini-
ranih na molekularni ravni, ¢eprav gre za
majhno skupino genov, ki naj bi se izrazili
(Levine 1976, Busch 1976). Gre za t. i. gen-
sko regulacijo (»druga bioloska dogmax).
Precej nadrobno je bila preu¢ena na bak-
terijah in wvirusih. Studij, kako se geni
vkljucujejo in izkljuéujejo je poskus razu-
mevanja »inteligence« celice. Vedno ve¢ je
biologov, ki so mnenja, da gre v veliki
meri za pojave, ki izvirajo iz czlicnega po-
vrsja.

Gotovo je eno najbolj privla¢nih pod-
roc¢ij t. i. diferenciacija. Vsako veéceli¢no
bitje zac¢ne svoje zivljenje kot ena sama
oplojena jajéna celica. Nato se pri¢no de-

litve, kjer vsaka celica dobi povsem iden-
ticen dedni material. Toda kmalu nato se
priéno vklju€evati razliéni geni v raznih
kromosomih, kar daje tudi vso pisanost
lastnosti. Nove celice postajajo vse bolj
specializirane.

Zdi se, da je prisel c¢as, da se metode
in naéin misljenja, katere je molekularna
biologija sprejela, preucevajo¢ enoceli¢ne
organizme, lahko razsiri na vi$je organiz-
me. Vendar pa moramo takoj pripomniti,
da celo pri najpreprostejsih vecceli¢nih
organizmih postanejo problemi znatno bolj
zamotani, kakor pri bakterijah. Danes lah-
ko re¢emo, da v glavnih potezah »razume-.
mox« celico, ne pa tkivo, niti organ, Se manj
pa organizem v celoti. Rast, razvoj, raz-
mnozevanje in vedenje nekega organizma
zahtevajo ne samo razli¢ne kemic¢ne reak-
cije, temve¢ tudi strogo usklajenost teh ke-
mic¢nih aktivnosti. Skoraj ni dvoma, da
mora biti preucevanje vecceli¢nih organi-
zmov, predvsem v analizi njihovih regula-
cijskih mehanizmov.

Izrazanje razli¢nih genov pri vecceli¢nih
organizmih mora biti taks$no, da omogoca
natan€en razvoj organizma, t. j. precizno
zaporedje biokemié¢nih dogodkov v teku
katerih se celo to izrazanje spreminja, ko
se celice diferencirajo. Potrebni so sistemi,
ki so sposobni nenehno inducirati ali inhi-
birati aktivnost geneti¢nih segmentov.

Gre tudi za znatno ve¢jo zamotanost
dedne snovi glede na bakterije, torej po-
trebujejo visji organizmi Se toliko bolj
urejen mehanizem, ki bi omogo¢il pravsen
izbor genov, aktivnih v prav dolo¢enem
trenutku.

DNA Dbakterijske celice lahko doloca
zgradbo okoli 2000 do 3000 peptidnih ve-
rig, t. j. vsebuje nekaj sto operonov. Celice
sesalcev pa imajo okrog tiso¢krat ve¢ DNA.
Problemi regulacije kompleksnih in dife-
renciranih organizmov niso samo na visji
stopnji, ampak tudi drugaéni. Neka bak-
terija se mora samo prilagoditi na razli¢-
na okolja; celice tkiva pa so v povsem dru-
gaénem polozaju, saj morajo usklajevati
svoje delovanje z drugimi celicami istega
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organa, kajti le tako lahko ta organ iz-
poljnjuje naloge, za katere je specializiran.
Te pa so zopet podrejene organizmu kot
celoti.

Hkrati pa ne smemo zanemariti vrste si-
gnalov v razli¢énih oblikah, ki potujejo po
organizmu in koordinirajo njegovo delova-
nje.

Dokaz, da so »fetalni« encimi (izocimi)
in drugi fetalni antigeni (tudi drugi anti-
geni), ki povzrocajo nastanek raka, prisot-
ni v tumorskih celicah, je vodila do misli,
da se geni, ki so normalno speéi v odraslih
tkivih, aktivirajo med neoplasti¢nim pro-
cesom (Busch 1976). Dokaz, da so nekateri
kromatinski proteini tumorskih celic fetal-
ni antigeni pa nakazuje na moznost, da je
dolo¢eno priziganje genske aktivnosti za
tumorsko rast lahko tudi fetalno. Sedaj
menijo, da fetalni derepresorji reagirajo z
genomom, stvarjajo¢ beljakovine potrebne
pri rasti, invazivnosti in metastaziranju.

Rastni procesi celic vkljucujejo pozitiv-
ne in negativne ekstracelularne faktorje,
citoplazmati¢ne receptorje, represorje in
derepresorje ter specifi¢ne serije genov v
jedru (sl. 1 in 2).

Geni udelezeni pri normalnih celiénih
funkcijah so razliéni od tistih za rast, in-
vazivnost ali metastaziranje. Toda v fetal-
nih tkivih so vrste genov aktivne v rasti,
invazivnosti in metastaziranju (sl. 3). Ti so
normalno zavrti v vec€ini odraslih tkiv ali
delujejo posamié. Nekateri pa so receptor-
ski inhibitorski geni, ki stvarjajo vrsto re-
presorjev, ki nadzirajo hidrolaze razli¢nih
makromolekul, kot so proteaze in RNaze.
Te so lahko udelezene pri represiji drugih
genov.

Vecina reakcij usahne, ko prenehajo
drazljaji. Odstranitev stimulusa je lahko
zvezana s povecano aktivnostjo specifi¢nih
hidrolaz ali destrukecijo odgovarjajo¢ih po-
lisomov.

NORMALNA CELICA (MIRUJOEE STANIE)

zunary
aeaviki

NIDROLAZE

profecss
Muklegre

kardohioroze
fospoze
lipare

Frx = rest in dekitey
£1 « invozimeast
fa + metostazironse

celicna membrone

membrona

Fn - paino Refoia funkcia
1 = inhibitorji
Rf+ fetalni receptorski protesn

Sl. 1 — Elementi celiénega odgovora na zunanje dejavnike v mirujotem stanju. Zunanji de-

javniki so v ravnotezju z intracelularnimi elementi.

Simboli so: G,—GR,, strukturni geni,

vkljuéno z geni za receptorske proteine (GR.); Gr-prot, geni za ribosomske proteine; No, rDNA
geni; Gfi—Gf{, in GRf, fetalni geni z opisanimi funkcijami; G,, inhibitorski gen



658 Schauer P. in J. Skrk

Neoplastiéne celice povzroéajo izrazanje ker pri odraslem faktorji, ki so potrebni
strukturnih genov za specifiéne izocime in za prekinitev Ze dolgo ne delujejo veé
antigensko aktivne fetalne antigene kot so (sl. 5). Pa¢ pa je dokazano, da neoplastié¢ne
karcinoembrionalni antigen in a-fetoprote- celice lahko nadziramo s specifiénimi fe-
ini, ki jih nahajamo v serumu (sl. 4). talnimi kontrolnimi elementi.

V rakavih celicah so aktivirani nekateri Karcinogen pa lahko deluje ali z recep-
fetalni geni, supresija katerih se ne izvrsi, torji, aktivatorji oziroma celi¢nimi encimi

ARTIVIRANO STANJE { NORMALNA CELICA)

I ey T S S—

< —mthy (POl

Sl. 2 — Odgovor celice na draZljaj (S.). Nastane kompleks med faktorjem, ki je deloval na

celico in receptorskim proteinom (S.R.), ki aktivira skupino genov (Gi—GR,, Gr-prot in No).

Nastajajo razliéne informacijske RNA (mRNA), ribosomi in polisomi, ki omogocajo sintezo

specifiénih makromolekul. Fetalni geni ne sodelujejo pri teh mnormalnih odgovorih. P,—Ps,
razliéne beljakovine
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Sl. 3 — Shema prikazuje aktivacijo fetalnih genov s faktorjem Sf (fetalni »stimulacijski«
faktorji). V tem primeru se stvarja kompleks SfRf, ki deluje podobno kot kompleks S.R. pri
diferencirani celici
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Sl. 4 — Uc¢inek kancerogenih spojin Ca na celico. Kancerogeni dovoljujejo normalno izraza-

nje strukturnih genov (ta proces ni vrisan v shemo zaradi preglednosti in je povsem enak
kot na sl. 2) aktivirajo pa se fetalni geni, med njimi Gf, in Gf,, ki sta pomembna za invaziv-
nost in metastaziranje. Kancerogen se lahko poveze s fetalnim receptorjem ali pa nastane no-
vi kompleks (SRy), ki aktivira iste gene, vklju¢no z inhibitorskim. Nadalje more kancerogen

vplivati na degradacijske reakcije
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Sl. 5 — S slike je razvidna ekspresija lastnosti rakave celice kot nenehno stvarjanje genskih
produktov, ki so udeleZeni pri rasti, invazivnosti in metastaziranju
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in drugimi beljakovinami, ki direktno ali
indirektno delujejo na genom.

Rakave celice se drugacde vedejo in ta
nac¢in postane deden. Vecina dokazov za
nove genske produkte pri raku izvira iz
imunologije. Ti antigeni pa so lahko vne-
Seni po virusih, lahko pa so posledica mu-
tacij ali pa normalni geni iz zgodnjega
embrionalnega razvoja, ki so se ponovno
reaktivirali.

Videli smo, da je zivljenje molekularne
biologije mo¢no podobno zivljenju katere-
koli druge znanosti. Vsaka veda potrebuje
turizma, hkrati pa tudi kritiéne in previd-
ne, da ne bi za$li in postali prehitro dog-
matiéni. Druga vloga je manj slavna kot
prva, je pa brez dvoma bistvena in izredno
pomembna.

Summary

THE DEVELOPMENT OF MOLECULAR
BIOLOGY

Molecular biology is a young discipline of
modern biology with a short but a rich
history. The article is dealing with a develop-
ment and a recent state of this discipline and
its application for the explanation of some
medical problems.
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OSTEOPATHIA HYPEROSTOTICA (SCLEROTISANS)
MULTIPLEX INFANTILIS
(SINDROMA ENGELMANN-CAMURATTI)

Dikli¢ G.

SaZetak: Opisane su promjene na koStanom sistemu 11 g. starog djecaka
koje su tipiéne za osteopathia hyperstotica (sclerotisans) multiplex infan-
tilis-Engelmann-Camuratti ili prema ameri¢kim autorima »progressive

diaphysical dysplasia«.

U nastojanju da se eventualno potvrdi hereditarnost tih promjena u fa-
miliji majke ili oca pregledani su bili svi dostupni blizi i dalji rodjaki
po krvnoj liniji i niti kod jednog se nisu pronasle sli¢ne promjene.

UDK 616.71-007.12

Deskriptorji: otrok, kost bolezni razvojne

Radiol. Iugosl., 12; 661—665, 1978

Uvod. — Generalizirane skleroze kostiju
rijetko se srec¢u, a dijafizarna skleroza ¢ak
i izuzetno rijetko. Od kada su je Camuratti
1922 g. i Engelmann 1929 g. opisali izdvo-
jena je kao zaseban entitet u grupi kon-
genitalnih anomalija. Do sada je u svjet-
skoj literaturi opisano tek nko stotinjak
takovih pacijenata (1, 3, 6, 7), a od nasih
struénjaka prvi je o tome pisao Gvozdano-
vi¢ 1950 g. U nasSoj domacoj literaturi na-
Sao sam do sada opisana dva takova paci-
jenata (6, 7).

Engelmann je tu promjenu opisao kao
osteopathia hyperostotica (sclerotisans)
multiplex infantilis, a kasnije americki
autori ju nazivaju displasia diaphisaris
progressiva. U tim nazivima date su bitne
karakteristike tih promjena, koje nalazimo
najcesée kod djece u progresivnom razvoju
od 11 ili 12 godina. U kasnijim godinama
najceScCe uslijedi postupna spontana regre-
sija.

Rad primljen: 22. 2. 1978.

Patogeneza holesti. — Skleroza je sime-
triéno izraZzena u dugim i kratkim kostima
zahvacajuéi samo njihove dijafize, a u
pljosnatim kostima samo sredi$nje dijelo-
ve. Na dugim i kratkim kostima metafize
i epifize su normalno gradjene i u njima
nikada ne dolaze do pojave skleroze. Epi-
fizne hrskavice i zona duzinskog rasta ko-
stiju su posve normalne i zato su sve te
kosti po duZini primjereno razvijene. Ispi-
tivanja radioaktivnim stroncijem 85 i ana-
lizama histoloskih preparata dokazana je
normalna lamelarna gradja takovih kosti-
ju. Skleroza se javlja samo kao rezultat
nastanka veéeg broja novo formiranih la-
mela na racun suzenja ili potpunog nestan-
ka medularnog kanla u Supljim kostima i
diploe u pljosnatim kostima. Na pljosnati-
ma kostima skleroza se po¢ima razvijati u
centralnim djelovima kosti i radiarno cen-
trifugalno se Siri prema krajevima koji
uvijek ¢ak i kod najizrazenijih slucajeva
ostaju postedjeni jednako kao epifize dru-
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gih kostiju. Zbog nastanka novih lamela
takove kosti su neSto voluminoznije, ali za
razliku od ostalih skleroza, kosti sklero-
tiénih dijafiza su normalno otporne na pri-
tisak i stoga u njima nema pojave ucesta-
lih fraktura. Skleroza zahvada viSe ili
manje i sve kosti lubanje. Na kostima lica
i baze lubanje zbog bujanja dolazi do su-
Zenje prirodnih otvora. Sinusi paranazal-
nog podruéja i celule u mastoidima slabije
su pneumatizirane i djelomi¢no zapunjene
novoformiranom koStanom masom. Na ko-
stima svoda lubanje skleroza poédinja u
srediSnjim djelovima svake kosti Sirec¢i se
prema periferiji koje uz koStane Savove
ostaje postedjena.

Analizirajuéi mjesta, odnosno djelove
kosti zahvacene sklerozom uocljivo je da
su te promjene prisutne samo u najstari-
jim, jo$§ intrauterino nastalim djelovima
kosti, a da kosStana masa formirana nakon
poroda zadrzava normalni razvojni tok uz
urednu koStanu strukturu. Promjene ko-
Stane gradje daju na rendgenskim snim-
kama nametljivo upecatljiv dojam sklero-
ze. Osim tih rendgenoloski uverljivo vid-
ljivih i patognomoniénih promjena koSta-
nog sistema kod takove djece nalazimo jo$
jedino vise ili manje izrazenu hipotrofiju
muskulature (5). U novije vrijeme histo-
loSka istrazivanja su utvrdila postojanje
sistemskog zadebljanja stjenki krvnih Zila
uz suZenje njihovog lumena. Promjena je
nadjena na krvnim zZilama koje ulaze u
kosti.

Psihi¢ki razvoj takove djece je norma-
lan, a hipotrofija muskulature ponekad je
tako diskretna, da ju bez prethodnog sa-
znanja o promjenama u kostima nije mo-
guce uociti kao neku specifi¢nu znacajku.
Laboratorijski nalazi krvi (E, Hb, Ib, SE,
L, DKS), i urina daju rezultate koji su
uobicéajeni i svrstavaju se u normalne vri-
jednosti te dobne grupe. Vrijednosti kalci-
ja i fosfora u krvi su normalne a samo po-
nekad alkalna fosfataza mozZe biti znatnija
poviSena.

Ponesto kariozno zubalo, naZalost pre-
C¢esto sre¢emo, a da bi to smjeli i mogli

izdvojiti kao neku posebnu znacajku pove-
zanu sa specifiénim zbivanjima u koSta-
nom sistemu. I mozda upravo radi te kli-
ni¢ki diskretno izraZene slike ta djeca bi-
vaju tako rijetko prepoznata kao nosioci
specifiéno gradjenih kostiju.

Upravo zbog rijetkosti verifikacije tcg
entiteta smatram da je potrebno nesto de-
taljnije, nego Sto je to uobic¢ajeno kod opi-
sa kazuisti¢kih sluc¢ajeva, iznijeti slucaj 11
godina starog djec¢aka kod kojega su izra-
zene karakteristicne skleroze dijafiza i
ploc¢astih kostiju prakti¢ki u svim kostima.

Prikaz nasSeg pacijenta. — 7. 10. 1966 g.
u rodilistu Bolnice Slavonska PoZega ro-
dila je 24 g. stara, uvijek zdrava prvorotka
nakon posve normalnog 9 mj. toka trud-
no¢e musko novorodjence. Porod je pro-
Sao bez komplikacija a rodjeno dijete je
3600 g. teSko i 50 cm. dugo odmah je nor-
malno prodisalo. Cetvrtog dana dijete je
besezirano a petog otpusteno kuéi uz zdra-
vu majku. Hraneéi se iz majc¢inih grudi do
4-og mj. a kasnije na uobi¢ajeni nac¢in do-
jenackom ishranom normalno se razvija.
Sa 8 mj. dobhiva prvi zub, sa 12 mj. je pro-
hodalo, a sa 18 mj. progovorilo. Dijete se
normalno razvija i roditelji nemaju pro-
blema sa zdravljem i psihofizi¢kim razvo-
jem njihovog prvorodjenca. Roditelji se ne
sjecaju da je dijete probolilo neki od djec-
jih zaraznih bolesti. U familiji roditelja sa
obje strane nema poznatih naslijednih bo-
lesti. Do 7 god. Zivota djecak osim neSto
¢eS¢ih angina i nije prebolio drugih bole-
sti. Sa 7 g. to¢nije 16. 5. 1973 g. zbog uce-
stalih angina odnosno tonsillitis chronica
hypertrophica izvrSena je tonsillectomia et
adenotomia na ORL odjelu bolnice Slavon-
ska PozZega.

1. 6. 1973 g. dijete je pristupilo siste-
matskom pregledu radi polaska u Skolu
osim karioznog zubala i ravnih stopala na-
lazi na svim pregledanim sistemima kli-
nic¢ki su u granicama normale.

Sistematski pregled je ponovljen i na-
kon dvije godine. 20. 10. 1975. g. kada je
dijete ve¢ bilo 134 cm visoko i 31 kg tesko.
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I kod toga sistematskog pregleda osim i
nadalje karioznog zubala i ravnih stopala
nije bilo drugih znacajnijih odstupanja od
normale. Dijete se i dalje dobro razvija,
odlican je ucenik ne$to mirniji i povuce-
niji i kako roditelji kazu nije zaigran i
viSe voli da bude osamljen. Vrlo rijetko je
bolestan.

Dijete je normalno procjepljeno svim
uobic¢ajenim cjepivima. Sve vakcinacije su
obavljene u redovnim terminima S$to je
znak da je kroz cijelo to vrijeme dijete
bilo zdravo. Vrlo rijetka obolenja registri-
rana su u Skolskom dispanzeru kako sli-
jedi:

1974 g.: U I mj. status febrilis pracen
herpes simplex labii. Na tada uc¢injenoj di-
jaskopiji pluéa u ATD nalaz na plué¢ima je
bio ureden. U IV mj. registriran je posjet
lije¢niku radi rinopharyngitisa.

1975 g.: U V mj. conjuctivitis, u VII mj.
abdominalgia sa izraZenom sumnjom na
apendicitis acuta. Konzultirani kirurg
iskljuc¢uje apendicitis i za nekoliko dana
dijete je ponovno bilo zdravo. Slika 2

1976 g.: U XI mj. registrirane su smet-
nje sluha koje su protumacene kao nakup-
ljanje cerumena u sluhovodu.

1977 g.: U X mj. ponovno se javlja svom
§kolskom lije¢niku radi slabijeg sluha Sto
se redovito pojavljuje uz svaku prehladu.

Dijete je upuceno na specijalisticki ORL
pregled a odatle u rendgen kabinet radi
snimke paranazalnih sinusa i glave.

Na osnovu promjene koStane strukture
uocenih na kostima lubanje posumnja se
da se radi o nekoj generaliziranoj promje-
ni koStanog sistema te smo naknadno sni-
mili skelet cijelog tijela i extremiteta (sli-
ka 1, 2, 3, 4, 5, 6).

Simetriéno prakti¢ki na svim kostima
glave, trupa i extremiteta vidljiva je skle-
roza na dugim i kratkim kostima u dijafi-

zama, a na pljosnatim kostima u sredi$njim
SL 1, 2,3, 4, 5, 6 — Na svim slikama su dobro  gjelovima. Kosti svoda lubanje su jace za-
vidljive simetriéne skleroze na dugim i krat-

kim kostima u dijafizama a na pljosnatim ko- debljane mjestimi¢no do 1,5cm sa uoclji-
stima u sredi$njim djelovima vom centralizacijom sklerotiénih masa u

Slika 1
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svakoj pojedina¢noj kosti. Zilni Zzljebovi
i kostani Savovi slabije su vidljivi. Masto-

Slika 4

idne celule i paranazalni sinusi su slabo
pneumatizirani, djelomi¢no zauzeti novo
formiranim ko$tanim masama. Sela turci-
ka je veli¢inski na donjoj granici normale
oivi¢éena masivnim klinoidima i dorzumom.
Zvukovodi i ostali prirodni otvori lubanje
su suzeni, ali za sada bez izrazenijih
funkcionalnih smetnji. Svi kraljeSci i sva
rebra, te obje klavikule i skapule su pro-
zete gustim sklerotiénim masama. U du-
gim i kratkim kostima skleroza je izraze-
na samo u dijafizama, a metafize i epifize
kao i zone oko epifiznih hrskavica posve su
normalno oblikovane i uredno gradjene.
Duzine dugih i kratkih kostiju i osifika-
cije jezgara adekvatne su dobi djeteta.

Klini¢ki pregledano dijete daje dojam
primjereno izraslog 143 cm visokog i 35 kg
teSkog djeteta proporcionalne gradje sa tek
neznatno izrazenom hipotrofijom musku-
lature. Djecak je odlican dijak petog raz-
reda, adekvatno orjentiran u prostoru i
vremenu sa posve normalnom koordinaci-
jom svih pokreta. Neznatno voluminoznija
glava nosi nesto Sire, pljosnato i reljefno
slabo izrazeno lice, koje asocira na lavlji
izraz.

Koza je elasti¢na i samo na ledjima se
nalazi jedan kao nokat velik povrsni he-
manginom. Posebnih pigmentacija na kozi
nema. Sve sluznice su sjajne vlazne blije-
do ruzicaste i intaktne. Limfni ¢vorovi ni-
su poveéani. Grudni ko§ je simetrican, a
mekana abdominalna stjenka leZi ispod
razine grudnog koSa. Jetra i slezena nisu
palpatorno povecane. Spolni organi su
uredno razvijeni. Fizikalno pulmo et cor
u granicama su normale. Senzorji su nor-
malni. Zubalo je i sada kariozno i djelo-
micno defektno. Izrazen je pedes plani. Ne-
uroloski, okulisti¢ki i klinicki pregledi da-
ju nalaze uobiCajene za tu dobnu grupu.
ORL-og nalazi obostrano nesto uZze zvuko-
vode, rinolorodzu i audioloski obostrano
sluh unutar socijalnog kontakta.

Laboratorijski nalazi: E 4210.000 (eritro-
citi su dobro ispunjeni hemoglobinom i
pokazuju laganu anizocitozu. Nadjen po
koji mikrocit), Hb839%, Ib0,98, L 8050,
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oz 1, nesegmentiranih 1, segmentiranih
49, Ly 43, Mo 6, SE 9/25. Nalaz u urinu u
granicama je normale. Cal04mgt,, P
5,18 mg ", alkalna fosfataza 524 u/L. Di-
ferencialno diagnosti¢ki razgranicene su
nadjene promjene kod opisanog 1 godinu
starog djec¢aka od promjena kakove nala-
zimo kod Albers-Schonbergove skleroze,
fibrozne displazije poliostoti¢nog tipa, oste-
oskleroza kod leukemija i drugih hemopo-
etskih bholesti, M. Pageta, kroni¢nog osteo-
mijelitisa, kongenitalnog luesa te promje-
na koje nastaju uslijed nedostataka ili hi-
perdozaze A i D vitamina te intoksikacije
fluorom i nekom drugim metalima.
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LEONTIASIS OSSEA UZ PRIKAZ JEDNOG BOLESNIKA

Livakovié¢ V., P. Relja

Sadrzaj: Autori opisuju pacijenta sa izrazitom kroni¢nom osteodistrofi-
jom u vidu osteoskleroze vedine kostiju lubanje. Posebno je zanimljivo
da nisu nadjene sli¢ne promjene na drugim kostima skeleta. Bolest se
razvijala postepeno od djetinstva pa sve do smrti u poodmaklim godina-
ma. U zavrsnoj fazi bolesti ,glava je poprimila izgled »lava« tako da je
oboljenje radioloski svrstano u kosStanu leontiazu. Uznapredovali sluca-
jevi, kao ovaj, vrlo se rijetko srec¢u u radioloSkoj praksi.

UDK 616.716-007.61-073.75

Deskriptori: rendgen diagnostika, osteoskleroza, leontiasis ossea

Radiol. Iugosl., 12; 667—669, 1978

Uvod. — Medju vrlo rijetka koStana
oboljenja ubraja se bolest zvana leontiasis
ossea. Etiologija i patogeneza bolesti jo$
nisu poznate. MiSljenja autora su podije-
ljena. Veéina ih smatra da se radi o endo-
krinim poremecajima koji uvjetuju pro-
mjene na kostima. Sam naziv bolesti po-
kazuje da se radi o nabujalim kostima tj.
hiperostozi, osteosklerozi kostiju svoda i
baze lubanje, ta lica, tako da glava popri-
ma izgled lavlje glave. Bolesnici imaju
»straviéan« izgled i neugodno djeluju na
okolinu. Obi¢no su sve kosti glave sime-
triéno zahvadene patoloSkim procesom
osim maksila i mandibule gdje je bujanje
unilateralno. Struktura kostiju je veoma
gusta.

Skleroza je endostalnog tipa, ali nije pra-
¢ena aplastiCkom anemijom. Zbog poreme-
¢aja koStane strukture kosti su lomljive.
Konture zadebljanih kostiju su cesto ne-
pravilne, valovite (1).

Rad primljen: 10. 3. 1978.

FizioloSke Supljine na zahvacdenim kosti-
ma su oskudne ili potpuno nestaju. Nivo
kalcija i fosfora u krvi je u normalnim
granicama. Prvi simptomi na kostima se
javljaju oko desete godine zivota. Neki li-
jecnici opisuju promjene na frontalnoj ko-
sti ve¢ u Sestoj godini u vidu koStane obli-
teracije frontalnih sinusa (2).

I ostale paranazalne Supljine kao Sto su
sfenoidalni i maksilarni sinusi su abnor-

" malno malih dimenzija u usporedbi s do-

bom pacijenta.

Postepeno u toku razvoja bolesti, intra-
kranijalni prostor i orbite smanjuju svoj
volumen. To uvjetuje pojavu odgovarajuce
simptomatologije. Javljaju se smetnje slus-
nih, vidnih i ostalih mozdanih zivaca. Ce-
sto dolazi do egzoftalmusa.

Proces se lagano razvija i u pocetku je
bezbolan. Neki autori ovu bolest opisuju
u sklopu Paget-ovog oboljenja (3).

Ostitis deformans Paget spada u kro-
ni¢nu osteodistrofiju koja se razvija dece-
nijama. Zahvaca jednu ili viSe kostiju.
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Kosti svoda lubanje zadebljaju 2 do 3 cm.
Na presjeku tabula externa, diploe i ta-
bula interna su sastavljene od poroti¢ne
spongioze. Kod mladjih osoba oboljele ko-
sti su siromas$nije vapnom od zdravih ko-
stiju. To je spongiozna forma Pageta. Kod
skleroti¢cne forme, svod lubanje se trans-
formira u gusti, skleroti¢ni oklop. U oba
slu¢aja kosti su tros$ne, lako pucaju.

U diferencijalnoj dijagnozi (4) pored Pa-
get-ove bolesti treba misliti na Albers
Schonberg, akromegaliju, Hiperostosis cra-
nii interna, Ostitis condensans, Engelmann
Camurati, osteoplasticke metastaze malig-
nih tumora.

Terapija je simptomatska.

Prikaz bolesnika. — Na$ bolesnik je mu-
Skarac koji je dozivio 60 godina. Od ranog
djetinstva je imao glavu izrazitije razvi-
jenu od ostalih dijelova tijela. Sa stare-

Slika 1 — Leontiasis ossea — kraniogram u
antero-posteriornoj projekeiji

Livakovi¢ V., P. Relja

njem ta je razlika bila sve izrazitija. U viSe
navrata je lezao u bolnici.

Pred smrt se lije¢io od ateroskleroti¢nih
promjena na srcu i krvnim Zilama. Obolio
je od Secerne bolesti. Pratile su ga i dizu-
ricne tegobe. Iz dokumentacije se vidi da
mu je radjena elektroresekcija unutras-
njeg sfinktera uretre.

Standardne laboratorijske pretrage su
kod svih boravaka u bolnici bile manje
viSe u granicama normale. Nije bio pore-
mecéen nivo kalcija i fosfora u krvi. Je-
dino je SUK povremeno imao vrijednosti
do 200 mg"y. Seéer u urinu je desto bio
pozitivan, a aceton negativan.

Zanimljivo je da se do pred samu smrt
nisu pojavili znatniji neuroloski ispadi $to
je bilo za ocekivati zbog jake osteosklero-
ze kostiju lubanje i suZenja vecine otvora
kroz koje izlaze mozdani Zivci.

NeSto izrazitije smetnje su registrirane
sa strane organa sluha i vida.

Nas radioloski nalaz. — Kraniogram je
patognomonican i veoma znacajan za po-
stavljanje dijagnoze koStane leontijaze
(slika br .1, 2).

Slika
istog pacienta u postrani¢noj projekeiji

2 — Leontiasis ossea — Kkraniogram
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Na kraniogramu se vide izrazito zadeb-
ljane, sklerozirane kosti svoda i baze lu-
banje. Ceona kost je u tolikoj mjeri zadeb-
ljana da su potpuno obliterirani njezini si-
nusi.

Glabella, margo orbitalis i arcus super-
ciliaris su jako ispupéeni. Squama 0ssis
frontalis je valovita. SredisSnji dijelovi pa-
rijetalnih kostiju su urednog vapnenog sa-
drzaja. Rubovi kostiju su sklerozirani. Od-
govarajucée suture prema susjednim kosti-
ma su zatvorene. Ziljni zljebovi diploi¢nih
vena su dobro vidljivi, relativno su dobro
oéuvani. Straga je vidljiv jako razvijen
kostani masiv — protuberantia occipitalis
externa.

Temporalne kosti su takodjer sklerozi-
rane. Nestalo je pneumatizacije mastoida.

Sella turcica je normalnih dimenzija.
Prednji i straznji klinoidi su pravilni,
ostro ocrtani.

Mala krila sfenoidalnih kostiju su jako
sklerotiéna. Ispod sele se vidi maleni, plit-
‘ki sfenoidalni sinus. Stijenke su mu za-
debljane.

Kosti lica se nisu bitno promijenile.
Maksilarni sinusi su prozirni. Orbite su
smanjene.

Na kostima trupa i ekstremiteta nisu na-
djene sliéne rendgenoloSke promjene.

Zakljuéak. — Radiolosku sliku kostanre
leontiaze treba shvatiti kao medicinski, ra-
dioloski termin (5), koji je svojstven skle-
roziranoj lubanji koja je poprimila izgled
»lava«. U sadasnjoj fazi razvoja medicin-
ske nauke, kada se malo zna o etiologiji,
patogenezi i terapiji opisanih promjena na
kostima, malo je bitno radi li se o Paget-
ovom ili nekom drugom oboljenju. Bolesti
koje idu sa ovakvom radioloSkom slikom
su vrlo rijetke, u Jugoslaviji izuzetne.

Summary
LEONTIASIS OSSEA: REPORT OF A CASE

A 60 years old male patient with the so cal-
led »lion like head« is described. On X-ray
examination, the bony structures of the skull,
with exception of the maxillary and mandi-
bular bone, appeared osteosclerotic. Similar
changes were not observed in other bones of
patient’s skeleton. It is believed that leontia-
sis ossea is a particular form of Paget’s disea-
se and is characterized also by a life- long
development of bone changes. In this country
the disease i3 exceedingly rare.
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dijagnosticki
rendgen stativi
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Univerzalni dijagnosticki rendgen
stativ za sve rutinske preglede
sa posebnim pogodnostima za
rukovanje.

Motorno obaranje stola do

—5° ispod horizontale. Gornja
ploca nepokretna ili motorno
pokretna do 40 cm u pravcu

od podnozja prema vrhu.
Isporucuje se kao stativ za 1
rendgen cevi ispod gornje ploce
ili u »tele« izvodenju sa 2
rendgen cevi, kada je ispod
gornje ploce ugradena katapult
buki blenda, a druga rendgen
cev se nalazi na pokretnom
subu ili na plafonskom stativu.
Uredaj za ciljano snimanje je
potpuno automatizovan, nevezan
za tavanicu 1 mozZe se pomeriti
u stranu da se dobije slobodna
gornja ploca za snimanje
odozgo. Moguénost ugradnje
merne komore za primenu
automata za snimanje. Moguc-
nost dogradnje pojacavaca slike
i TV lanca.
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TRAUMATSKO ISCASENJE KUKA U DJECE UZ PRIKAZ
JEDNOG SLUCAJA
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Sazetak:

Autor je prikazao wveoma

rijedak slucaj iraumatskog iSca-

Senja kuka djeteta starog 10 godina.
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Prestanak kontakta zglobnih tijela i nji-
hovo rastavljanje traumatskim putem na-
zivamo iS¢aSenje ili luksacija. NajéeSce do-
lazi do iS¢aSenja samo jednog zgloba, no
posebnim mehanizmom traume u nekim
sluéajevima moze doc¢i do is¢aSenje dva ili
jo§ mnogo rjedje i vise zglobova. Cetiri
petine isc¢aSenja otpada na zglobove gor-
njih okrajina, dok svega u jednoj petini
dolazi do is¢aSenja zglobova donjih okraji-
na (3, 4, 6).

Prema uzroku iScaSenja kuka moZemo
podijeliti na prirodjena, patoloSka i tra-
umatska (2, 5). Ova potonja dolaze u sve-
ga 2", svih sluc¢ajeva is¢asenja (4).

IS¢aSenja su u djece izuzetno rijetka, jer
uslijed traume najcée$c¢e dolazi do epifizio-
lize ili loma kosti.

Prema polozaju glave nadkoljeni¢ne ko-
sti nakon iS¢asenja mozemo razlikovati:

— luxatio posterior koja moze biti kao
luxatio ilaca i luxatio ischiadica;

Rad primljen 16. 3. 1978.

— luxatio anterior kao luxatio obtura-
toria i luxatioi suprapubica;

— luxatio coxae superior je uvijek u
kombinaciji sa lomom gornjeg ruba aceta-
bulama te je i nazivaju luksacionom frak-
turom;

— luxatio coxae centralis je zapravo je-
dan poseban oblik is¢asenja, kada glava
nadkoljeni¢ne kosti ulazi kroz slomljeno
dno acetabuluma u malu zdjelicu.

Klini¢ka slika pojedinih iS¢aSenja je uvi-
jek karakteristicna i uz rentgensku snim-
ku zdjelice sa oba kuka u PA smjeru nije
teSko donijeti ispravnu diagnozu i odluciti
kojim zahvatom izvrSiti repoziciju.

Preporucéa se iS¢aSenje Sto ranije repo-
nirati kako nebi doSlo do upalnih promje-
na ostec¢enog okolnog mekog tkiva sto bi
svakako otezalo istu. Repozicija se radi u
inhalacionoj anesteziji radi $to potpunijeg
propustanja misi¢nog otpora, a veoma ri-
jetko se mora uciniti operativni zahvat.
Nakon repozicije uéini se kontrolna rent-
genska snimka da se prikaZe odnos u zglo-
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bu i potpuno iskljuéi ev. predvidjene sitne
infrakcije ili rubne frakture koje se zbog
superpozicije koStanih masa mogu predvi-
djeti.

Nas$ sluéaj. — Djete S. Z., rodjeno 1969
godine dovedeno je u bolnicu nakon pada
uslijed kojega je doSlo do jakih bolova u
desnom kuku, djete vise ne moze hodati
a okrajina je u prisilnom polozaju. Klini¢-
kim pregledom ustanovilo se da je desna
donja okrajina neéto kraca, lagano rotira-
na prema unutra i u blagoj adukeiji.
Aktivne i1 pasivne krtenje su jako ogra-
nicene uz veliki elasti¢ni otpor i veoma ja-
ku bolnu osjetljivost. Rentgenska snimka

Slika 1 — Snimke zdjelice pokazuje iS¢aSenje
glave desne nadkoljeni¢ne kosti. Lijevo nalaz
uredan

Slika 2 — Kontrolna snimka zdjelice pokazuje
u redan nalaz obostrano

zdjelice sa oba kuka prikazala je iS¢aSenje
glave desne nadkoljeni¢ne kosti u smislu
luxatio posterior (slika 1). Nakon repozi-
cije, koja je ucinjena u inhalacionoj ane-
steziji, kontrolna rentgenska snimka po-
kazala je potpuno uredan odnos u zglobu
(slika 2).

Nakon nekoliko dana mirovanja, poste-
penog razgibavanja i optereéenja, dijete se
otpusta kuéi kao izlijecéeno.

Zakljuéak. — Prikazan je veoma rijedak
slucaj traumatskog iscaSenja kuka u dje-
teta 10 godina starosti. Na uéinjenim rent-
genskim snimmkama nije se utvrdilo drugih
traumatskih promjena kao epifiziolize ili
loma kosti koje su u toj zivotnoj dobi znat-
no cesée. U toku 12 godina to je prvi slu-
¢aj traumatskog iS¢asenja u djece te loka-
lizacije uz 6 slucajeva isc¢asenja kod odra-
slih.

Summary

TRAUMATIC HIP LUXATION IN
CHILDREN: CASE REPORT

A rare casez of traumatic hip luxation in a
ten years old child is descrihed. In this case
the diagnosis of the posterior luxation of the
right femur without other pathological chan-
ges e. g. fracture or epiphysiolysis was made
by X-ray examination. After reposition the
course of the disease was uneventful.
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TERMINOLOGIJA U RADIOLOGIJI

Ledic¢ S.

Sadrzaj: Povodom otvaranja rubrike »Radiolo$ka terminologija« u ovom
Casopisu, autor iznosi svoje poglede na terminoloSke probleme u mnasoj
naucnoj disciplini. Zalaze se za logi¢nu i pravopisnu ispravinu termino-
logiju treba menjati samo u slu¢aju novih saznanja u medicinskoj nauci.
Transkribovanu internacionalnu i latinsku terminologiju treba $to viSe
megovati radi boljeg i lakSeg sporazumevanja medju ¢itaocima istog je-
zi¢nog korena pa i Sire. Ne treba teZiti autohtonoj terminologiji pa i pod
cenu stvaranja kovanica. Posao, kojeg smo zapoceli, bicée od velikog zna-
¢aja za radiologiju, za prihvatljivo usaglaSavanje za sve i lakSe snala-

Zemje — za jezi¢nu kulturu u mauci.
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radiologija,

Na X Kongresu radiologa Jugoslavije u
Sarajevu 1976 godine sam imao priliku da
u jednom predavanju potaknem pitamje
terminologije u radiologijii predlozim for-
miranje jednog adbora u ckviru Udruze-
nja za radiologiju i nuklearnu medicinu, a
koji bi se bavio tom problematikom. Na
tada odrzamoj skup$tini Udruzenja taj je
predlog prihvacéen a uprava UdruZenja je
posle toga formirala komisiju za termino-
logiju i mene kao ¢lana uprave UdruZenja
imenovala za pretsednika te komisije. Isto-
vremeno je zatrazila od svih republi¢kih i
pokrajinskih sekcija za radiologiju i nu-
klearnu medicinu da odrede svoje pret-
stavnike u tu komisiju ali mazalaost, polo-
vina sekcija nije to joS do danas ucinila.
Na IX Intersekcijskom sastanku radiologa
u Teslicu 24, maja 1978 godine odrzan je
sastanak uprave Udruzenja za radiologiju
i nuklearnu medicinu Jugoslavije, kojemu
su prisustvovali i1 pretstavnici redakcije
naSeg cCasopisa »Radiologia Iugoslavicac,

nomenklatura

kada je dogovoreno da se u ¢asopdisu otvori
stalna rubrika »Radiolo$ka terminologija«.
Ova rubrika bi stajala ma raspolaganju
svima koji Zele da iznesu svoje predloge,
pitanja i dr., a u prvom redu komisiji za
terminologiju da daje usaglaSene stavove
po svim pitanjima terminologije. Nazalost,
komisija jo§ ne moze kolektivno nastupati
u ovioj rubrici dok ne budu odredjeni i svi
cstali pretstavnici sekecija u cvioj komisiji
a $to bi trebalo $to pre uéiniti. Imenovani
pretstavnici sekcaija u tu komisiju ne bi
trebalo da budu samo formalno odredjeni
radiolozi koji za taj posao nemaju interesa
i smisla, a u svakoj sreclini ima 1judi koji-
ma je to »hobby« i zainteresirani su za
probleme terminologije 4 mi ih manje viise
poznajemo od ranije. Smatram da bi bilo
najbolje da ti ljudi ostanu u dstom sastavu
1 mastave rad i posle isteka mandata upra-
ve Udruzenja i sekcija i da im se obnav-
ljaju mandati od novih uprava. Naime, po-
treban je kontinuitet u radu dok se glavni
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posao ne zavrsi. Konaéni sastav Komisije
za terminologiju biée objavljen u sledeéem
broju ovog ¢asopisa. Rad ove komisije je
zamisljen tako $to ée pretsednik komisije
odredjeni materijal slati na usaglasavanje
svim ¢lanovima komisije, pa ¢e se tek po-
sle toga objavljivati u rubrici »Radioloska
terminologija.« Inicijativa moze poteéi od
svih ¢lanova komisije kao i od svih radio-
loga preko pretsednika komisije ili preko
rubrike »Radioloska terminologija«. Ovom
prilikom bih pozvao na saradnju pretstav-
nike UdruzZenja za muklearnu medicinu
Jugoslavije i Jugoslovenskog drustva za
zaStitu od zracenja jer ih smatramo inte-
gralnim delom radiologije.

Nauka nema granica, ona pripada svima
i mora biti otvorena za sve. Fundamental-
ni pronalazaé¢i daju ime ili naziv svome
otkri¢u, taj naziv se internacicnalizuje i
postaje svojina celog ¢ovecéanstva. Znaci,
internacionalizacija terminologije je pozi-
tivna Cinjenica i treba je kao takovu po-
Stovati i prihvatiti. To je najcéeséi slucaj u
tehni¢kim, prirodno-matemati¢kim i dru-
gim naukama, dok je medicinska nauka
izabrala jedan mrtvi jezik — latinski, ka-
ko bi olak$ala sporazumevanje medicinara,
naroc¢ito u oblasti anatomije, patologije,
dijagnostike i terapije. NepozZeljno je taj
latinski kao »esperanto« u medicini zame-
njivati nepodesnim domacim terminima ili
¢ak pribegavati kovanicama. U tom sluca-
ju je potrebno samp dzvrsiti transkripciju
latinskog izraza a ne izmisljati neke nove
nazive kako bi se o¢uvala »&isto¢a« doma-
éeg izraza (naprimer: arteniographia arte-
riae femoralis transkribovana moZe ma je-
zicima svih naroda Jugoslavije biti prihva-
¢ena kao femoralna arteriografija).

Ako se osvrnemo na izvorne termine me-
kih pojmova u medicini pa i radiologiji,
wvide¢emo da su:ih autori tada izabrali pre-
ma stepenu razvoja medicinske nauke ali
su se po inerciji dalje prenosili sve do da-
nasnjih dana, iako su mepodobmni ili pret-
stavljaju anahronizam. Takav je slucaj sa
nazivom shypernephroma« kaji potic¢e jo$
iz 1883 god. od Grawitza, prema <¢ijoj se

Ledié¢ S.

hipotezi ovaj tumor razwija od honistoma,.
prebacenog tkiva nadbubrezne zlezde. Ova
hipoteza je kasnije opovrgnuta od strane
Willisa i1 drugih i ustvari se radi o karci-
nomu, Izneéu mekoliko primera iz savre-
menije literature. Oberbeek i Penning (4)
su 1971 god. nazvali »Empty« sella turcica
intraselarni pseudotumor koji je posledica
hernijacije supraselarnog arahncidnog
prostora u hipoplaziji ili agenezije dija-
fragme sele. Taj termin »prazan« je posle-
dica promena na seli turciki zbog Sirenja
cisterne hipofize intraselarno, dok bi etio-
loski naziv mogao da bude »intraselarni
arahnoidni recesus«, kako smo to u jednom
ranijem mnasem radu predlozili (3). Sada
treba nesto reci o terminclogiji u mnajsa-
vremenijoj rendgenskoj dijagnostici. Kon-
struktor EMI-skenera Hounsfield (2) pise
u svom radu 1973 god. o »computerised
transverse axial scanning (tomography)« a
iste godine Ambrose (1) upotrebljava isti
termin kada govori o klini¢koj aplikaciji.
Veé sada moZemo korigovati ovaj termin,
naime, izraze »transverzalni« i »aksijalni«
treba izbaciti, poSto se veé¢ danas rade i
drugi praveci kao frontalni (koronalni), sa-
gitalni i dr. U pocast pronalazac¢a osnovni
maziv »computerised tomography« treba
da ostane uz transkripciju. Doduse, u en-
gleskoj literaturi se pojavljuju i nesto mo-
difikovani termini kao: »computed tomo-
graphy« ili »computer assisted tomogra-
phy« odnosno »computerised axial tomo-
graphy«. U nemackoj literaturi standardno
se upotrebljava »Computer-Tomographie«,
dok u francuskoj literaturi veéinom »La
tomodensitométrie« ali i »La tomographie
axiale computérisée« iodnosno »La tomo-
graphie axiale computérnisée«. Nas naziv bi
trebalo da bude transkribovan izvorni na-
ziv »kompjuterizovana (kompjuterizirana)
tomografija« (sa skracenicom »KT«). O ter-
minologiji vezanoj uz ovu dijagnosti¢ku
metodu bice jo§ govora u rubrici »Radjio-
loska terminologija«.

Iz ovoga proizlazi da dizvorna terminolo-
gija nije statiéna i treba je menjati ako je
oma nepodobna jer ne odgovara danasnjem
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stanju medicinske mauke. Nismo za bez-
uslovno podrzavanje izvornih termina ako
su oni sustinski pogres$ni. Mi moZemo pni-
hvatiti samo sustinski logi¢nu i praviopisno
ispravinu terminologiju. Cvrsto ustaljena
internacionalna i latinska transkribovana
terminologija doprinosi lakSem jezic¢kom
usaglaSavanju na svim jugoslavenskim je-
zicima: srpsko-hrvatskom odnosno hrvat-
sko-srpskom, slovenskom i makedonskom
a dostupna je i ¢itaocima slavenskog jezic-
nog podruc¢ja. Namera nam je da materi-
jal prezentiramo ravnopravno na svim je-
zicima mnaroda Jugoslawvije. Na bazi ovih
stavova mogu lako zainteresovane kolege
iz Pokrajina izvr$iti isti posao u svojoj ba-
zi za dva majrasirenija jezika narodnosti u

nasoj zemlji — albanskom i madjarskom.

Na kraju bih rekao da tako radioloSka
terminologija postaje briga naSe discipline,
svih mas zajedno, pa se bez zajednicke sa-
radnje ovaj posao neée moci uspesno abav-
ljati.

Summary
RADIOLOGICAL TERMINOLOGY

On the occasion of the oppening of a colomn
»Radiological terminology« in this revue, the
authors reports od terminological problems in
our scientific discipline. He pleads for a lo-
gical and ortographically correct termonology.

The original terminology should be changed
only in cases of new insights and discoveries
in our medical science. International medical
terminology which is transcribed, as well as
latin terminology iought to be cherished in
order to provide more effective communication
among the readers from the same linguistic
root. On should not aim at autochtonous ter-
minoclogy even at price of creating new neo-
logism. Our present study will be of great
importance to radiology — for more accep-
table satndardisation of its terminology, and
for easier orientation — for the linguistic cul-
ture in science.
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IN MEMORIAM:

Tesko je pisati ove redove o ¢oveku, od-
litnom ucitelju, krajnje savesnom lekaru i
prijatelju, kada svi koji su ga poznavali
zele i dalje da veruju da je otiSao nekuda
samo na kratko. Profesor Ivan Jankovié
se, nazalost, viSe necée vratiti. Njegov zivot
je surovo prekinut na putu kojim ga je
vodila njegova lekarska duznost, koju je
uvek stavljao iznad svega.

Kao mlad student medicine Ivan Janko-
vi¢ je nasSao svoje mesto u NOB, da bi od-
mah posle rata nastavio studije i zavrsio
sa vrlo visokom ocenom. Veoma rano se
posvecéuje pedagoSkom i nauc¢nom radu i,
uvek samopregoran, strpljiv u radu sa dru-
gima i uporan kada je trebalo krciti nove
puteve u radiologiji, kojoj se sav predavao,
biran je skoro istovremeno za asistenta na
medicinskim fakultetima u Beogradu, Sa-
rajevu i NiSu, da bi 1969. godine bio iza-
bran za docenta, a sedam godina kasnije i
za profesora Medicinskog fakulteta Univer-
ziteta u Beogradu.

Iz tog razdoblja pamtide ga mnoge ge-
neracije studenata i mladih lekara-speci-
jalista, kao i srednjih i viSih struc¢nih ka-
drova kojima je nesebi¢no prenosio svoja,
a to je uvek i znacilo i najsavremenija,
znanja iz radiologije.

Njegov stvaralacki rad uvrstio ga je u
vodece radioloSke onkologe, ne samo kod
nas nego i u inostranstvu. Posebno je za-
pazen njegov doprinos u usavrSavanju sa-

Prof. dr sci. IVAN JANKOVIC
(1921—1978)

vremenih radioloS§kih metoda u lecenju
malignih tumora, ¢emu je posvetio i svoju
uspedno odbranjenu doktorsku tezu. Struc-
ne bibliografije registrovale su preko 160
naucnih priloga, objavljenih u nasim i stra-
nim c¢asopisima. Profesor Ivan Jankovié je
sa zapaZenim radovima ucestvovao i na in-
ternacionalnim kongresima i svim time je
vidno doprineo afirmaciji jugoslovenske
radioloSke onkologije.

Veoma angazovan u radu radioloske,
kanceroloSke i1 gastroenteroloSke sekcije
Srpskog lekarskog drust$va, i u Sirim ak-
tivnostima posveéenim borbi protiv raka,
profesor Ivan Jankovié je uzivao iskreno
priznanje svojih kolega i svih saboraca ove
gréevite i plemenite borbe. Najdraza pri-
znanja je dobijao od onih koji mu duguju
svoj normalan Zivot.

Zbog svega toga, zbog svojih izvanred-
nih sposobnosti, nesebi¢nog rada i divnih
osobina lekara-humanista, profesor Ivan
Jankovié¢ je veoma nedostajao svojoj sredi-
ni ¢ak i onda kada bi otiSao, makar na
nekoliko dana, da se odmori.

Sada — ta praznina ostaje trajna.

Mozda je upravo to najvece priznanje
koje jedan naucnik i lekar moze stec¢i, mo-
zda je upravo u tome potvrda da de biti
trajna i uspomena na svetli lik profesora
Ivana Jankovi¢a u srcima studenata, rad-
nika, kolega i mnogih, mnogih bolesnika.



SAOPSTENJA:

RADIOLOSKA TERMINOLOGIJA

Dok se ne uspostave kontakti svih ¢la-
nova komisije za terminologiju Udruzenja
za radiologiju i nuklearnu medicinu Jugo-
slawvije, a ne znamo koliko ée dugo taj pe-
riod trajati, ja sam ipak odlucéio da se kre-
ne sa ovim mojim prvim prilogom, pogoto-
vo §to ¢u izloziti materiju cpsSteg karakte-
ra. Smatram da pitanje terminologije ne bi
trebalo obradjivati abecednim redom nego
po mekom sistemu koji bi se uglavnom de-
lio na: ops$tu i specijalnu -terminologiju.
Opsti deo bi se odnosio na terminologiju
opsteg karaktera, da ne kaZemo svako-
dnevne prakti¢ne radiologije a specijalni
deo na subspecijalisti¢ke ohlasti kao npr.:
kardiovaskularna rendgenologija, neurora-
diologija i dr. Tako za svaku oblast radio-
logije: rendgensku dijagnostiku, radiotera-
piju, nuklearnu medicinu i za$titu od zra-
¢enja. Strucnjaci iz bilo koje od navedenih
oblasti radiologije su radiolozi u sustini.
Sistem Skolovanja u nas danas je takav da
su u edukaciji iobuhvaceneé sve ove oblasti,
pa se tek kasnije struénjak opredeljuje za
jednu od ovih oblasti. Taj sistem se moZe
izmeniti tako da se jo$S u vreme specijali-
zacije lekar opredeljuje wiSe za dijagno-
sticki ili terapeutski smer. Zastita od zra-
¢enja podrazumeva radiolosku zastitu tj.
zastitu od jonizacionih zracenja a ta pre-
ventiva je isto tako poverena radiolozima
odnosno radiobiolozima. Integritet radiolo-
gije maruSavaju pomalo i ponegde struc-
njaci druge specijalnosti, naroc¢ito u nukle-
arnoj medicini i zaStiti od zracenja. Tako
naprimer radigizotopskom dijagnostikom
se ponegde bave i internishi 'a zaStitom od
zracenja specialisti preventivne medicine.

U prvom sluéaju se radi samo o subspeci-
jalnosti interniste-radioizotopskog dijagno-
gti¢ara, -a u drugom sluc¢aju se vise radi o
kontrolno-inspekcijskim organima zakon-
ske regulative. Isti sistem Skolovanja je i
u srednje-medicingkih i viSe-medicinskih
kadrova, pa je i mjihov naziv posle zavr-
Senog Skolovanja — radiolo$ki tehnicar.
Drugo je pitanje o podobnosti ovog maziva
uopste. Naziv »tehnicar« se nikako ne ukla-
pa u medicinsko zvanje. U svetu se najvise
koristi naziv »asistent« ili pomocnik. Ovo
pitanje nije u masoj kompetenciji, njime bi
trebalo da se pozabave organi koji odre-
djuju nazive profesionalnih zvanja. Ja bih
viSe bio za naziv »lekarski pomocénik« od-
nosno »visi lekarski pomodénik« kao opshi
naziv, uz dodatak grane medicine maprmi-
mer »lekarski pomocénik u radiologiji«.
Medjutim ostavimo to pitanje po strani.
Radiolog se .po zavrSenoj specijalizaciji
opredeljuje uglavnom mna jedan od dva
praveca: rendgensku dijagnostiku i radiote-
rapiju. U praksi, iako oba smera pripadaju
radiologiji, jedam postaje rendgenolog a
drugi radioterapeut. Potpuno su ispravni bi
nazivi jer prvi radi iskljuéivo sa rendgen-
skim zracima a drugi sa rendgenskim i nu-
klearnim izvorima zracenja. Prema tome
rendgenolog ne »radioskopira« pluéa nego
»rendgenoskopira« pluéa a radioloski teh-
nic¢ar ne »radiografira« kiému nego »rend-
genografira« kiému. Rendgenolog, koji se
bavi »rendgenskom dijagnostikom« ne daje
»rendgensku« mego »rendgenolosku« di-
jagnozu« a jo$ majmanje treba naslov mnje-
goviog malaza da bude »rendgenoskopija
plucda« ili »rendgenografija kidme«, nego
»rendgenolodki pregled pluca« ili »remndge-
noloski pregled ki¢me«. On u svome nala-



zu treba da naznaci kojim se sve metoda-
ma sluzio, 5to je uostalom njegova stvar,
da bi dosao do tog malaza. U protivnom, mi
seCemo granu na kojoj sedimo. Na3 rend-
genoloski pregled podrazumeva da smo se
sluzili celim mnizom klini¢kih pretraga
(anamneza, fizikalne metode i dr.) da bis-
mo, uz rendgenoloske metode, dosli do
rendgenoloSke dijagnoze. Sliéno kardiolog
dolazi do kardioloske dijagnoze na osnovu
fizikalnih, laboratorijskih pretraga, EKG-a
i dr, Ako je na$ pregled rendgenoloski, on-
da on treba da ima ma kraju i zakljucak.
Rendgenske snimke gledaju i lekari dru-
gih specijalnosti (ortopedi, traumotolozi,
pneumoftizeolozi i dr.). Oni mogu wopisati
§to vide na »rendgenografiji ki¢me ili plu-
¢a« ali ne mogu dati rendgenoloski nalaz.

Sada bismo malo presli na najsavreme-
miju dijagnosticku metodu pregleda —
kompjuterizovanu tomografiju. Buduci da
je to sasvim nova dijagnosti¢ka metoda, ne
samo u nasoj zemlji, trebalo ki veé od po-
¢etka izvrsiti terminoloSko usaglasavanje.
Kada se razvije ova metoda, ona c¢e ipak
biti opSta rendgenska dijagnostika. Komp-
juternizirana tomografija je u sustini done-
kle insuficijentan mnaziv jer ispada da je
kompjuter osnova koja omogucéuje tu di-
jagnostiku. Medjutim, bez rendgenske cevi
i rendgenskih zrakova ne bi se mogla do-
biti slika pa bi naziv »rendgen-kompjute-
rizovana« tomnografija bio adekvatan. Po-
&to tomografija, kao metoda pregleda, pod-
razumeva rendgensku tomografiju, ne bi
trebalo od proste formirati sloZzenu rec.
Postavlja se samo pitanje da li je isprav-
niji maziv »computer tomography« dli
»computerised tomography«. Smatram da
je pravilniji izraz »kompjuterizirana tommo-
grafija«, jer je rendgenska tomografija,
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preko podataka koje je dao ili obradio
kompjuter odnosno kompjuterizovao, dala
sliku organa. Nazivi »body computer to-
mography« odnosno »Ganzkorper-Compu-
tertomographie« ne oznacavaju prakti¢no
nista. Ako se Zeli reéi koji je deo tela pre-
gledan treba samo dodati regiju naprimer:
»kompjuterizovana tomografija glave ili
vrata odnosno toraksa« ili blize »kompju-
terizirana tomografija jetre, bubrega, zde-
liénih orgama« itd. Naziv u angloameritkoj
litraturi »computer assisted tomography«
podrazumeva kombinovanu kompjuterizi-
ranu tomografiju uz intravensko ubrizga-
vanje kontrastnog sredstva, pri ¢emu dola-
zi do boljeg prikaza morfoloskih promena
preko krvnih sudova u i oko procesa
(»Enhancement«). To bi se moglo uporediti
sa nativnim snimkom i kontrastnom meto-
dom u klasi¢noj rendgenologiji, pa bismo
analogno tome to nazvali »kompjutenizo-
vana kcntrastna tomografija«. Medjutim,
kompjuterizirana tomografija se moze ra-
diti kao kombinovani pregled sa jodven-
trikulografijom odnosno mijelografijom
(»computer assisted myelography«). Ispra-
van naziv za te kombinovane preglede bi
hio: »kompjuterizovana jodventrikulogra-
fija« ili »kompjuterizirana mijelografija« s
tim §to se u mastavku u zagradi moze na-
znaciti — »s Amipasue-om« a u slucaju
kompjuterizovane kontrastne tomografije
mozga »infuzijom Telebrix 30 ili dr.«.

Na kraju ¢emo dati jedan mali dodatak
»pravilno« i »nepravilno«, kao §to ¢ée i u
buducée ova rubrika praktikovati. Ovaj
dodatak pregledno prikazuje uglavnom
sve ono o ¢emu je tekstualno bilo reci u
ovom prvom prilogu, Sada mozemo ocelki-
vati vasa pitanja i predloge.
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Nepravilno

Rtg-tehnicar
Ro-aparat
Rtg diagnostika

RO diagnoza

Ro-skopia pluca
Rtg-graphia ki¢me
Radio-terapija
Radioterapeutska metoda
Radioterapist
Radioterapiski pregld

RO zracenje dojke

Racunarska tomografija ili
kompjuterska aksijalna tomografija
Kompjuterska tomografija tela

Kompjuterska asistirana
tomografija glave
Kompjuterska asistirana
jodventrikulografija
Kompjuterska asistirana
mijelografija

Pravilno

Radiologija

Radiolog

Radioloski tehnic¢ar (pomocénik)
Rendgenski aparat ili rendgen-aparat
Rendgenska dijagnostika ili
rendgendijagnostika

RendgenoloSka dijagnoza

Rendgenoloski
pregled
pluca ili kiédme

Rendgenoskopija pluca
Rendgenografija kié¢me
Radioterapija
Radioterapijska metoda
Radioterapeut
Radioterapeutski pregled
Radioterapija dojke

Kompjuterizovana

(kompjuterizirana) tomografija
Kompjuterizirana tomografija glave ili vrata
ili toraksa ili abdomena

Kompjuterizovana

kontrastina tomografija glave
Kompjuterizirana

jodventrikulografija

Kompjuterizovana
mijelografija

S Ledi¢



I. ZNANSTVENI SKUP RADIOLOGA S.
R. HRVATSKE

SIBENIK, od 19. do. 21. oktobra 1978

U hotelskom naselju Solaris kod Sibe-
nika je odrzan Prvi znanstveni skup ra-
diologa SR Hrvatske, uz u¢esée nekoliko go-
stiju iz naSe zemlje i inostranstva. Orga-
nizacija skupa je bila besprekorna a na-
selje Solaris je ponovno dokazalo, da se
mogu i sa tehnicke strane ovakvi skupovi
odli¢no pripremiti.

Odaziv ucesnika bio je neocekivano ve-
lik. Oc¢ito je organizator skupa — Sekcija
za radiologiju i nuklearnu medicinu ZLH
— uspeo u medjukongresnom periodu za-
interesirati i angaZirati svoje ¢lanove, da
prikazu domet svog struc¢nog rada u razli-
¢itim uslovima i na raznim nivoima. U pu-
noj meri su dosli do izraza plodovi zagre-
backe radioloske skole, koja ima lepu tra-
diciju i velik renome u nasoj zemlji i u
inostranstvu. To se odnosi kako na velik
broj ucesnika tako i na broj i kvalitet re-
ferata. Oni ukazuju na relativno jako po-
voljne prilike radioloske sluzbe u SR
Hrvatskoj. Narocito valja istaéi, da je na
skupu prikazan napor, da se na najslozZe-
nijim problemima savremene radiologije
intenzivno i solidno radi. Time prvenstve-
no podrazumevam na u kratko vreme
zadnjih godina postignute uspehe u usva-
janju nove tehnike, — kompjuterizirane to-
mografije i ehosonografije.

Prisutni su mogli kroz referate upoznati
mogucénosti CT mozga, dok su bili prikazi
mogucnosti ostalih organa sa CT i ehono-
grafijom malobrojni. Razvoj CT i ehosono-
grafije je u medicinskom svetu opravdano
prouzrokovao veliko interesovanje. Sa pra-
vom ocekujemo, da cée se obe nove dija-

gnosticke metode u stopu sa dostignuéima
vodecih centara u inostranstvu i kod nas
brzo i organizacijski smisljeno razvijati.
Zagrebackoj Skoli pak ide nasa zahvalnost
za upornost i uspesnost kod usvajanja i
popularisanja ovih dijagnostickih metoda
u nasoj zemlji.

Drugo, ni$ta manje zapazeno poglavlje
referata na skupu, je bila problematika
ehinokokoze. NaSa zemlja, narocito pri-
morski kraj, obiluje ehinokoknim obolenji-
ma. Tako ne bi trebalo biti ¢udo, da je bila
ehinokokoza nametnuta i naSim rentgeno-
lozima kao problem u ugroZenom podruc-
ju. Neobi¢no bogastvo raznovrsnih lokali-
zacija i1 dijagnosti¢kih problema je doslo u
prikazima do punog izrazaja. Izlaganje se

mogu — kao i dosadasnji znacajan istra-
zivacki rad eminentnih struénjaka iz Dal-
macije — smatrati kao lep doprinos sa-

znanju o ehinokokozi.

U celokupnom programu skupa dat je
poseban akcent (i pored CT) kraniocere-
bralnoj dijagnostici, ehinokozi i maksilo-
facijalnom podrucju. Maksilofacijalno pod-
rucje je bilo najvise tretirano i u refera-
tima o radioloskoj terapiji.

Osim ovih grupisanih poglavlja su mno-
gi referenti inzosili svoje radove iz naj-
raznovrsnijih  dijagnostickih  podrucja.
Smatram da je veoma dobro za sve uce-
snike — predavace i auditorium — da se
na ovakvim skupovima iznose sve zanim-
ljivosti iz rentgenoloske svakodnevne pro-
blematike. Mozda ni jedna medicinska gra-
na ne obiluje tolikim neocekivanim i ne-
obi¢nim varijantama nadjenog stanja i to-
likim razli¢itim moguénostima pristupa
reSavanja problema kao bas rentgenologija.
Koliko dragocenih saznanja necée nikada
uci u nase udzbenike!
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Sve lepo i pohvalno o odrzanom skupu!

Sva pohvala organizacionom odboru za
nesebi¢an trud i gostoprimstvo!

Ali se ipak sa ne¢im ne slaZzem: »Znan-
stveni skup« nije sretan izraz, pa koliko-
god bila medicina znanost. Bilo je i do sa-
da odli¢nih i korisnih stru¢nih radioloskih

skupova, simpoziuma, sastanaka itd., a nije
ni ovaj u Sibeniku bio prvi. Niti mislim
da je bio bolji zbog naziva. Odlikovao ga
je domet radiologije u SR Hrvatskoj, ka-
kav nam je prikazan.

B. Tavcéar



XII MEDJUNARODNI KONGRES
ZA KANCEROLOGIJU,

5.—11. OKTOBAR 1978, BUENOS AIRES,
ARGENTINA

Na juznoj polutki tog naSeg lepog pla-
neta, u BUENOS AIRESU, od 5. do 11.
OKTOBRA 1978, gde su u to vreme cva-
le magnolije, u parku blizu hotela She-
raton — srediS$tu kongresa, odrzavao se
XII. medjunarodni kongres za kancerolo-
giju. Kao i obi¢no na tim kongresima za
kancerologiju brojevi o uceséu i referati-
ma istinski su imponzantni. Bilo je oko
8000 ucesnika, a predstavljeno je bilo pre-
ko 1700 referata u okviru razli¢itih sim-
pozija, panela, najviSe u obliku radnih sa-
stanaka, a i u neformalnim kontaktima sa
specijalistima iz pojedinih podrucja. Fak-
ticki drugacije i ne mozZe biti. Kancerolo-
gija kao multidisciplinarna nauka pokriva
sva podrudja medicinske aktivnosti, od epi-
demiologije preko istrazivanja i klinike do
psiholoskih i drustvenih aspekata ove bo-
lesti.

Veé¢ u samom pocetku potrebno je pod-
vucéi da nekog kolosalnog prodora nije bilo.
Doduse, takva je priroda problema kojim
se bavimo. Nasuprot tome bilo je mnogo
novina, sitnih a i vaznih, puno novih ideja
i misli te pristupa lecenju.

Najorijentativnija bila su sumarna pre-
davanja o najvaznijim problemima savre-
mene kancerologije, koja su se vrsila sva-
kog dana u priliéno ranim satima. Ako iz-
lozimo neke misli, a pre svega smernice
razvoja pojedinih podruéja rada u onko-
logiji, moZzemo sadasnje sastaviti u slede-
¢e recenice:

Prvo, na podruc¢ju kancerogeneze postoji
sve ocitnije, da u genezi karcinoma uce-
stvuje i dejstvuje sve vise faktora odjed-

nom. Broj kancerogena stalno raste, a me-
dju svima najces$éi su — i pojavljuje se
najviiSe novih — hemijski karcinogeni; po-
znato je, naime, da se u laboratorijama
godisnje sintetizira priblizno 3000 novih
hemijskih substancija, koje se obi¢no ne
proveravaju s obzirom na kancerogenost.

Na podrucdjima imunologije i imunote-
rapije danas smo u fazi pazljivog strplje-
nja. Do danas, naime, nije uspelo u Cove-
ka izolirati za tumor specifi¢ne antigene,
iako je ta pojava na eksperimentalnim zi-
votinjama dokazana i uvek iznova potvr-
djivana. Iz ovog proizlazi odredjen oprez
u uvodjenju imunoloSkog leCenja u klini¢-
ku praksu. Vecéi je akcenat na trazenju
tumorskih »marker-a« supstancija, tipic-
nih za odredjeni tumor. Tu se sledi misao,
koja je rodila za kliniku odli¢na dostignu-
¢a. U to spadaju pre svega odredjivanje
alfa-feto-proteina i karcinoembrijskog an-
tigena. Drugim re¢ima, i kod drugih tu-
mora trazimo supstancije, njihove metabo-
lite, pomocu kojih bismo ih odredjivali vec
dok je tumor jo$ sasvim mali.

Nekoliko viSe rec¢i potrebno je kazati o
problemu takozvane subklini¢ke bolesti.
Radi se o prisutnosti rakaste bolesti, gde
je primarni tumor jo$ tako malih dimen-
zija da ih sa danas raspolozivim metodama
jo§ ne mozemo ustanoviti. Postoje miSlje-
nja, da bi ustanavljanje takwih tumora
moralo dozvoljavati desetogodiSnje prezi-
veée u preko 95 9% svih bolesnika. Smatra
se da je u tom najvaznija pocetna faza
predklini¢ke bolesti, to jest od maligne al-
teracije do klini¢kih pojava. U tom smislu
daje se prioritet ovoj vrsti istrazivanja
pre svega u; klinici. Ali, da bi bio pojam
jasniji, najprimernija ilustracija je mozda
ovih nekoliko slucajeva. Kod karcinoma
dojke subklini¢ka bolest oznacava tumor
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koji ima promer manji od 10 mm. U tom
sluéaju obiéno ga ne mozemo klini¢ki pro-
naci, a sasvim lako moZemo se identifiko-
vati mamografijom ili kseroradiografijom.
Drugim recéima, plan moze hiti ovakav:
kod visoko riziéne grupe (veéa starost, nu-
lipara, rak dojke u uzoj porodici, prekan-
cerozne promene na dojci) potrebno je
vr&iti mamografiju svakih Sest meseci.
Ipak ve¢ vise godina imamo primer odre-
djivanja subklini¢ke bolesti kao $to je slu-
¢aj kod Paptesta raka grlica materice »in
situ«. Prac¢enjem toga primera potrebno je
ustanoviti kod najcéesé¢ih rakavih slucaje-
va prvo riziénu grupu, i drugo test, koji
je odgovarajudi i upotrebljiv za odredjiva-
nje prisutnosti subklini¢ke bolesti. Kod
sve CeS¢eg karcinoma kolona je npr. takav
test odredjivanje hemoglobina u stolici,
koji se moZe sada vrsiti viSe puta, bez ho-
spitalizacije.

SaopSteno nam je bilo, da s obzirom na
terapije, kod hirurgije nema vecéeg napred-
ka, jer hirurgija kao najstariji metod le-
¢enja rakavih obolenja ima veé svoje usta-
ljeno mesto. Najvedi napredak nailazimo
u hemoterapiji, a broj citostaka koji su u
probnoj fazi impresivan je. Najcescée lo-
gi¢no, upotrebljavaju se smisaone kombi-
nacije, koje uzimaju u obzir éelijski ci-
klus. U vezi sa tim, moze biti govora i o
radioterapiji, koja je u uskoj vezi sa he-
moterapijom.

Takva jedna moguénost kod kombinova-
nog leCenja je u istovremenom ali rasteg-
nutom apliciranju zracenja i hemoterapije
kod karcinoma razli¢itih lokalizacija. Tu
se upotrebljava polihemoterapija (vinkri-
stin, ciklofosfamid, metotreksat i bleomi-
cin). Iako su preliminarni uspesi sliéni kao
kod aplikacije samo jednog agensa, npr.
zracenje, komplikacija je mnogo manje,
jer se od svakog agensa aplicira priblizno
samo polovina pune doze. Mnogo govora
i naglaska bilo je o nadéinu povecavanja
radiosenzibilnosti tkiva i s tim u vezi za-
nimljive su studije zracdenja sa hiperter-
mijom (do 41°C), 8to osetno senzibilizira
tumorsko tkivo. Medju hemijske supstan-

cije, koje povecavaju osetljivost na zrade-
nje, spadaju u novije vreme nadjeni mizo-
nidazol i metronidazol. Ta sredstva mogu-
¢e je upotrebljivati i kod nepotpunih $ema
frakcioniranja zracenja. Culi smo i ceo
spektar iskustava i novosti u radioterapiji,
koje ne moZzemo medjusobno povezati, za-
to ¢emo neke od tih nabrojati.

Predlozena je bila Kklasifikacija radija-
cijskih promena, a raspodela ne tezi toliko
na stupnju osteéenja, ve¢ na potrebnom
terapeutskom zahvatu za leCenje tih pro-
mena. Kod zracenja metastaza mozga upo-
zorili su na hemoragije u tumorskom tki-
vu, a gliome zrade u kombinaciji sa vin-
kristinom i ACNU-om. Kod zracenja cele
karlice karcinoma prostate manje je kost-
nih metastaza, $to govori u korist tome da
se Sire iz limfnih Zlezda u hematogeni op-
tok. Sam tumor ima sli¢no kao i normalno
tkivo sposobnost proliferacije nakon zra-
¢enja. Proliferacija pojavi se kod brzo de-
obnog intestinalnog epitelija dva do tri da-
na nakon zracenja, kod sporije proliferi-
rajucih celija koze u jednom do dva tedna,
a kod laganog porasta endotelija mehura
nakon Sest do dvanajst meseci.

Nije bilo mnogo govora o novim izvo-
rima zracenja, tako da jo$ uvek dominira-
ju pre svega linearni akceleratori, dok do-
dusSe o drugim vrstama deli¢a (protoni, pi-
mezoni) nismo mnogo ¢uli.

Ipak, ako govorimo o »prodoru« na pod-
ru¢ju radioterapije, moramo pomenuti
upotrebu kompjuterizovane transverzalne
tomografije za potrebe planiranja zrace-
nja. Ti aparati pojavljaju se kao komerci-
jalni preaizvodi i izgleda, da predstavljaju
velik korak napred kod lokalizacija tumo-
ra pre svega onih regija, gde ih klasi¢ckim
rendgenskim metodama nije mogudée pri-
kazati (npr. pankreas). S tim aparatima
odpadnu beskrajno dugi postupci uzima-
nja oboda i ucrtavanja anatomskih orga-
na, upotreba rendgenske dijagnostike, ul-
trazvuka, a i anatomskih tabela. Znamo,
da smo pored toga mnogo puta nakon za-
vrSenog planiranja i ucrtavanja tumorskog
tkiva u obod, ostali sa osec¢ajem nesigur-



nosti i sumnjom u bar pribliznu tac¢nost
nase konstrukcije plana. Upotrebom kom-
pjuterizovane tomografije moZemo dobiti
ta¢no lociran tumor sa ucrtanim okolnim
zdravim anatomskim strukturama, a tako-
dje je docela tacan izracun izodoznih kri-
vulja, gde se veé¢ uzimaju u obzir potreb-
ne korekcije nastale zbog nehomogenosti
tkiva. S tim aparatima omoguceno je i pla-
niranje sa klinastim filterima sa iregular-
nim poljima, koja smo zamenili zbog upo-
trebe olovnih zastita i time promenuli tok
izodozne raspodele. Istotako moguce je pla-
nirati situacije gde upotrebljavamo po-
kretno zracenje. Najveca dragocenost za
radioterapeuta, je po mom miSljenju, pre
svega moguénost u vrlo kratkom i zbog
toga realnom vremenu, izraditi veéi broj
razli¢itih planova razli¢ite raspodele i bro-
ja polja, iz kojih ¢e biti mogude izabrati
optimalno reSenje. Drugim re¢ima, tu nam
se pojavljuje sa sigurnosSéu kvalitativna
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prednost i poboljSanje naSeg radiotera-
peutskog rada. Sudeéi po svemu ti aparati
su dandanas jo$ dosta skupi, ali kao Sto
imamo iskustva sa sliénim elektronskim
aparatima, moZemo ocekivati, da cée se u
buduénosti tako pojeftiniti, da ¢ée biti sa
njima moguée opremiti radioterapeutske
jedinice. Svakako, velik napredak.
Kongres je dopunjavala izdatna izlozba
knjiga, medikamenata i radioloSke opreme,
a kao i uvek najveci izlozbeni prostor imao
je American Cancer Society, gde smo i
ovog puta nasli mnogo koristnog materi-
jala. I druStveni program bio je dosta na-
trpan, ali na Zalost za radnog ucesnika
kongresa skoro nedostizan. I na kraju jo$
vest, da ¢e biti naredni, to jest XIII me-
djunarodni kongres za kancerologiju sep-
tembra 1982 u Seattle, Washington, USA.

S. Plesnicar



4. UICC TECAJ ZA RAZISKAVO RAKA
Budimpesta, september 1977

Mednarodna zveza proti raku (Union In-
ternational Contre le Cancer — ‘UICC) je
sampostojna nevladna organizacija s sede-
em v Zenevi, ki po vsem svetu pospesuje
'boj proti raku ma podroé¢ju raziskovanja,
terapije in preventive. V tem boju uradno
sodeluje tudi s Svetovno zdravstveno or-
ganizacijo (WHO) in mednarodno agencijo
za raziskovanje raka (IARC). V sklopu
programa »Eksperimentalna onkologija«
organizira vsakoletni tecaj za raziskavo
raka, ki je namenjen diplomantom nara-
voslovnih ved, zlasti medicine in biologije.
Tecaj traja dva do tri tedne, organizira se
za 20 do 30 udelezemcev starih do 30 let.
Leta 1976 je bil tec¢aj v Londonu, leta 1978
pa bo v Sao Paolu, Brazilija. Tecaj je
brezplacen, udelezenec krije stroske pre-
voza, prenociséa oz.. prehrane. Namen te-
¢aja je seznaniti udelezZence s ¢im Sir$im
izborom problemov pri raku in metodami,
ki so v rabi pri raziskovanju raka .

Tecaj, k sem se ga udelezil, je Cetrti po
vrsti in je potekal od 4. do 17. 9. 1977 na
Raziskovalnem institutu za onkopatologijo
(Onkopatholégiai Kutaté Intézet), ki je del
Narodnega onkoloskega instituta v Budim-
pesti. Institut se ukvarja zlasti s kemote-
rapijo raka (iskanje novih kemoterapevti-
kov, testiranje, predklini¢na farmakologi-
ja, mehanizmi delovanja alkilirajo¢ih
agensov in vinka-alkaloidov) in s proble-
mi karcinogeneze.

Tecaja se je udelezilo 22 sluSateljev iz
15 drzav (vedina iz zahodno avropskih dr-
zav). Iz Jugoslavije sem bil, ma zactudenje
organizatorja, edini. Predavalo je 12 tujih
in 13 madzarskih strokovnjakov. Tecaj je

obravnaval onkolo$ko problematiko teore-
tiéno in praktiéno. Dopoldne so bila preda-
vanja, popoldne pa demonstracije in delo-
ma vezbanje raziskovalnih metod. Preda-
vanja so obravnavala naslednja podrocja:

— celi¢na proliferacija in nekateri nje-
ni kontrolni mehanizmi (L. G. Lajt-
ha, A. Baldzs, D. Metcalf),

— karcinogeneza — kemic¢na in 'virusna
(I. Foldes, J. Hradec, L. Tomatis),

— problemi tumorske imunologije (J.
Bubenik, I. Féldes),

— spremembe v celiénem jedru in me-
tabolizmu tumorjev (A. Jeney, K. R.
Harrap, T. Kremmer),

— raziskovale metode (tkivna kultura,
citogenetika, tumorski Zzivalski mo-
deli — I. Palyi, V. Turusov, J. Sugar,
M. Sellyei),

— diagnosti¢ne in terapevtske moznosti
in problemi pri malignih obolenjih
¢loveka (K. R. Harrap, L. M. Van
Putten, L. Holczinger, Gy. Gyenes, S.
Kerpel-Fronius, S. Tanneberger, V.
Ujhazy, S. Eckhardt).

Skusal bom podati nekaj osnovmih idej,
ki so jih nanizala predavanja. Vecina pre-
davateljev se je strinjala ,da je vzrok ma-
ligne alteracije v celiénem jedru, kjer se
reprogramira genetska informacija pod
vplivom razliénih agensov. Navedli so po-
datek, da je 90"/ karcinogenov tudi mu-
tagenov in obratno, snovi, ki ne povzroce
mutacije, tudi niso kancerogene. Epide-
miologko je zanimiv 0,25 9%g-ni letni porast
malignih obolenj na svetu. Kljub Stevil-
nim kemiénim kancerogenom, ki so ugo-
tovljeni na Zivalih (med njimi je tudi
DDT), je za ¢loveka praktiéno pomembmih
le 25.

Obravnavana je bila tudi vloga dedne
dispozicije. Malignomi, kjer je dedni fak-



tor v ospredju, se pojavljajo pni relativno
mladih, na distih organih kot pri prednikih
in so multifokalni.

Pri kemoterapiji malignih obolenj je
eden glavnih principov selektivnio delova-
nje na tumorsko tkivo. TakSen princip
prav gotovo ovira dejstvo, da do sedaj ni
znanih oprijemljivih kvalitativnih razlik v
metabolizmu med malignimi in normalni-
mi proliferativnimi tkivi, ki bi omogocale
selektivnost. Zato tudi pomanjkanje tu-
morsko specifi¢nih biokemi¢nih paramet-
rov, ki bi bili e kako dobrodos$li pri od-
krivanju malignih obolenj. Pni kemotera-
piji malignomov je pomembna prawvilna
izbira kemoterapevtika, po drugi strani pa
so tumorji biclosko in biokemiéno indivi-
dualni. Zato se kaze potreba po ¢im boljsi
obdelavi individualnega tumorskega tkiva,
predno se planira terapija. Eden od taks-
nih poizkusov je testiranje tumorja v tkiv-
ni kultuni s kemoterapevtiki, ki pa ima do-
loc¢ene omejitve (kemoterapevtik se v me-
katerih primerih »aktivira« in vivo, ne-
uspela kultivacija nekaterih vrst tumorjev,
rizik, da je v odvzetem wvzorcu tudi nor-
malno tkivo idr.).

Prikazame so bile Stevilne moznosti, ki
jih daje tkivna kultura pri raziskovanju
raka (screening pri odkrivanju novih ke-
moterapevtikov, proucavanje tumorskih
imunosti, hibridizacija celic, ugotevljanju
faze delovanja na celiéni ciklus in kvanti-
tativno vrednotenje kemoterapevtika, pro-
ucevanje poliferacijske kinetike, itd.).

PrenaSanjne rezultatov dobljenih na Zi-
valskih tumorskih modelih na humane tu-
morje ni enostavno. Da dobimo ¢im bolj
realno in zamesljivo sliko o delovanju
agensa na tumorsko ras¢o, moramo sled-
njega testirati na ¢im wvecjem Stevilu Zzi-
valskih tumorjev. Problem predstavlja tu-
di adekvaten tumorski model, ki naj bi se
majbolj priblizal bioloSkim karakteristi-
kam humanega tumorja. Kljub temu pa
Jlahko ugotowvimo, da so vse kemoterapev-

* A Training Manual for Cancer Research
Workers ,str. 176—183 UICC Technical Report
Series 20, 1975 Geneva.
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tike ovrednotili s pomocjc zivalskih tu-
morskih modelov.

Predavanja je zakljuéil prof. Metcalf z
masveti o pisanju in podajanju znanstve-
nega referata. Clanek s podobno vsebino
je bil tudi objavljen.*

V popoldanskem praktiénem delu so
nam razlozili in demonstrirali §tewvilne raz-
iskovalne metode, ki jih uporabljajo na in-
Stitutu. Nekatere od njih smo lahko tudi
sami izvedli. Prikazali so:

— morfoloSke metode (zmrzli rez, igelno
biopsijo, citoloSke metode),

— zivalske tumorje in transplantacijske
metode (intraperitonealna, intra-
venozna in subkutana transplantaci-
ja Ehrlichovega ascitesnega tumorja,
zivalskih levkemij idr.),

— osnovne imunoloske metode (dvodi-
menzionalna dvojnogelska difuzijska
metoda, imunoelektroforeza, doloca-
je povrsinskih T + B limfocitnih an-
tigenov, imunoplak metoda),

— tkivna kultura eksperimentalnih tu-
morjev,

— kromatografija in elektroforeza pla-
zemskih litidov,

— gradientno centrifugiranje za locitev
frakcij tumorskih celic,

— nekatere klini¢ne raziskovalne me-
tode.

Tako smo se postopoma seznanili z de-
lom Onkopatoloskega instituta, ki s klinié-
nim delom predstavlja Nacionalni onko-
loski institut. Oba dela vzorno scdelujeta.
Celotna ustanova se ukvarja predvsem z
iskanjem in raziskovanjem novih kemote-
rapevtikov. ‘Onkolo$ki inStitut oprawi
predklini¢no fazo testiranja nove snovi.
Ce se pokaze u¢inkovita, jo testirajo e kli-
ni¢no. Efekt tak$nega sodelovanja je najd-
ba mekaterih 1lastnih kemoterapevtikov
(Degranol, Dibromodulcitol, Myelobromol
idr.). Nekateri so Ze v Kklini¢ni rabi, druge
pa Se izpopolnjujejo s ciljem dobiti ¢im
uspe$nejSe in ¢im manj toksiéne substance.
Na Onkopatoloskem in§titutu &tudirajo tu-
di vzroke neuspeha kemoterapije. Pri ana-
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lizi eksperimentalnega ascitesnega tumor-
ja so nasli veliko heterogenost tumorske
celitne populacije glede na: morfoloske,
biokemicne, imumnoloske, citogenetske in
celi¢cno-kineti¢ne lastnosti. Na8li so tudi
razliéno obcutljivost posameznih celi¢nih
linij na vrsto kemoterapevtikov in radio-
terapijo.

Gradivo, ki smo ga prejeli, obsega pov-
zetke predavanj ter opis nekaterih metod
iz prakti¢nega dela. Splo3na Zelja udele-
zencev je bila, da bi dobili predavanja v
celoti. Bodoc¢im udelezencem na tak$nih
tecajih bi priporoc¢al uporabo priroénega
magnetofona.

Med tecajem smo imeli dovolj prilozno-
sti za diskusije s predavatelji in za medse-
bojno spoznavanje slusateljev, V casu te-
¢aja so organizirali brezplacen obisk kon-
certa, sprejem pri ministru za zdravstvo in
poslovilni vecer, ki ga je priredil direktor
Nacionalnega instituta prof. S. Eckhardt.

Naj zakljuéim z ugotovitvijo, da je bil
tecaj zelo dobro pripravljen, da sem dobil
dober vtis o madzarski onkoloski razisko-
valni dejavnosti in da takSen te€aj pnipo-
ro¢am vsakemu, ki ga zamima biologija
tumorjev oz. klini¢na onkologija.

A. Cerar



POVODOM PUSTANJA U RAD LINEAR-
NOG AKCELERATORA U SKOPLJU

Na Medjunarodni dan zdravlja, 8. aprila
1977 godine, na Institutu za radiologiju i
onkologiju, (Odeljenje za radioterapiju)
Medicinskog fakulteta u Skoplju, pusten je
u rad novi linearni akcelerator maksimal-
ne energije 20 MeV-a, TIP SL75-20 firme
MEL iz Londona — prwi ovakvog tipa u
nasoj zemlji. Tom prilikom. kolektivu Od-
delenja za radioterapiju ovog Instituta

zvaniéno je predat ma upotrebu i jedan deo

novo sagradjenog, ali nedovrSsenog objekta
za radioterapiju i onkologiju, u kome su
locirani ne samo linearni akscelerator, tj.
Oddelenje za visokovoltaznu radioterapiju,
nego i oddelenje za brahiterapijo te od-
delenje za wortovoltaznu radioterapiju sa
svim potrebnim prateé¢im prostorijama kao
§to su ambulante, ¢ekaonice, sobe za teh-
nicare i lekare itd.

Ovoj sveCanosti prisustvovao je veliki
broj visokih drusStveno politickih radnika
grada i republike, predstavnici Univerzi-
teta u Skoplju, predstavnici SIZ za zdrav-
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stvo, predstavnici dekanata i nastavno na-
ucnog i radnic¢kog saveta Medicinskog fa-
kulteta, veliki broj lekara klini¢kih usta-
nova, predstavnici sliénih institueija iz ¢i-
tave Jugoslavije kao i predstavnici firme
Philips i MEL iz I.ondona.

Izgradnja novog dela za radioterapiju i
nabavka linearnog akceleratora rezultat
je pre svega pozrtvovanog rada i napora
kolektiva Instituta za radiologiju i onkolo-
giju, ali isto takko i velikoj moralnoj i deli-
mi¢no materijalnoj pomoéi naseg drustva
tj. IzvrSnog veéa SR Makedonije, Sekreta-
rijata za zdravstvo, SIZ-a za zdravstvo te
Organa Medicinskog fakulteta u Skoplju.

Nabavkom ovog akceleratora, struc¢ni
kadrovi Oddelenja za radioterapiju u
Skoplju, (kojima ovo oddelenje raspolaze
u dovoljnom broju), dobili su u svojim ru-
kama jo$§ jedno snazno oruzje u borbi pro-
tiv takvog podmuklog, opsteljudskog i so-

cijalnog zla kaio $to je rak. Time je u isto
vreme ulinjen jo§ jedan wveliki korak ka
daljem upotpunjivanju opreme ovog odde-
lenja modernim sredstvima za lecenje ove
teSke i opasne bolesti.

Na kraju ove informacije, moramo jos
reé¢i da Oddelenje za radioterapiju Institu-
ta za radiologiju i onkologiju u Skoplju,
spada medju mekoliko najvecih institucija
ovakvog tipa u zemlji. Ovde se primenjuju
svi vidovi moderne radioterapije, te hor-
mono-hemioterapije, a gtacionar iodelenja
raspolaze sa 135 bolesnickih kreveta i ono
pokriva teritoriju sa oko 4,5 milijona sta-
novnika, jer ovde gravitira ne samo sta-
movnistvo SR Makedonije mnego i ¢itave
SAP Kosova te juzni delovi SR Srbije, a
dovrSavanjem novog objekta broj boles-
nic¢kih postelja uvecéace se na 200.

I. Dimcev



E“:‘EKEMOFARMACIJA

Podjetje za promet s farmaceviskim materialom
Uvoz-izvoz

LJUBLJANA, Metelkova 7

Telefon 312 333

Telegram: Kemofarmacija Ljubljana

Telex: Kemfar Yu 31-334

Tek. rac¢un pri SDK §t. 50100-601-10329

Postni predal 143

OSKRBUJE LEKARNE, BOLNICE IN OSTALE ZDRAVSTVENE USTANOVE
Z NASLEDNJO VRSTO BLAGA:

— gotova zdravila

— kemikalije

— droge

— zavojni material

— veterinarski preparati

— reagensi

— kozmeti¢ni preparati

— instrumenti za humano medicino in zobozdravstvo
— dentalno blago

— aparature

— oprema za vse zdravstvene ustanove
— embalaza

IMA LASTNI UVOZNI ODDELEK

VRSI VSE UVOZNE IN IZVOZNE POSLE

ZA KVALITETO BLAGA ODGOVARJA GALENSKI KONTROLNO
ANALITSKI LABORATORIJ PODJETJA

PRODAJNA SLUZBA DELA NEPREKINJENO OD 6.30 DO 19.00 URE
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INDIKACUE

® infekcije respiracijskega trakta;
® infekcije koze in mehkih tkiv;
® infekcije urogenitalnega trakta;
® septikemija in endokarditis;

® gastrointestinalne infekcije;

® meningitis;

® infekcije kosti in sklepov.

KONTRAINDIKACIJE

Keflin je kontraindiciran pri ljudeh, ki so preobcutljivi
za cefalosporinske antibiotike.

STRANSKI UCINKI

Najpogostnej$i stranski ucinki so: bole¢ina na mestu
intramuskularne injekcije, tromboflebitis, makulopapularni
izpuscaj, urtikarija, reakcije, ki so podobne serumski bolezni,
ter eozinofilija.

TOVARNA
FARMACEVTSKIH
IN KEMICNIH
1ZDELKOV
LE K wLiusLiana v sodelovaniju z Eli Lilly & Co., Indianapolis.




RADIOLOGIA TUGOSLAVICA

Casopis za rendgendijagnostiku, radioterapiju i onkologiju, nuklearnu medicinu,
radiobiologiju, radiofiziku i za$titu od ionizanimog zradenja

Glasilo UdruzZenja za radiologiju i nuklearnu medicinu Jugoslavije i
Udruzenja za nuklearnu medicinu Jugoslavije

Izlazi Cetiri puta godiSnje
Pretplata za ustanove 400 din, za pojedince 200 din

Izdavaci:

Uprava UdruzZenja za radiologiju i muklearmu medicinu Jugoslavije i
Izvrsni odbor UdruZenja za nuklearnu medicinu Jugoslavije

Adresa redakcije: Onkoloski inStitut, Vrazov trg 4, 61000 Ljubljana

Broj ¢éekovnog racuna: 50101-678-48454

Broj deviznog racuna: 50100-620-000-32000-10-5130/6
LB — Ljubljanska banka — Ljubljana

Odgovorni urednik: prof. dr. L. Tabor, Ljubljana
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ENDOBIL

AMRULE, STEKLENICE ZA I. V. INFUZIJO

ENDOBIL

JODOKSAMSKA KISLINA

Novo kontrastno sredstvo za intravensko holecistografijo in holangiografijo

ENDOBIL

— izredne diagnosti¢ne moZznosti

— intenzivna in obstojna radiolo3ka kontrastnost

— hitro in selektivno izloc¢anje skozi jetra

— odli¢no sistemsko in organsko prenaSanje

— velika razlika med pragom izlo¢anja skozi jetra in pragom izlod¢anja skozi ledvice

SESTAVA

Endobil, z generiénim imenom jodoksamska kislina, je kemiéno 3,3’ [-etilenbis--
(oksietilenoksietilen-karbonil-imino)] bis (2, 4, 6-trijodobenzojeva kislina).

1 ampula (20ml) vsebuje 6,2 g jodoksamske kisline (v obliki megluminske soli); 1 ml
raztopine vsebuje 183 mg joda.

1 steklenica za infuzijo (100 ml) vsebuje 7,61 g jodoksamske kisline (v obliki meglu-
minske soli); i .n! raztopine vsebuje 45mg joda.

DOZIRANJE IN NACIN UPORABE

Za bolnike z normalno telesno teZo zadostuje 20 ml Endobila i. v. (1 ampula), med-
tem ko dajemo adipoznim in korpulentnim bolnikom 30ml Endobila i. v. Pedi-
atriéne doze so relativno manjSe. Navadno uporabljamo 0,5 do 1 ml Endobila na kg
telesne teze i. v.

Intravensko infuzijo (100 ml steklenica) priporodamo bolnikom 2z relativno insufi-
cienco jeter ali kadar je potrebna izredno natanéna slika.

Pred uporabo Endobil segrejemo na telesno temperaturo in ga podasi intravensko
vbrizgamo leZe¢emu bolniku (4 do 5 minut). Endobil se hitro izlo¢a prek jeter tako,
da je najboljdi ¢as za slikanje med 60. in 90. minuto: intrahepati¢ne poti posnamemo
med 30. in 40. minuto, Zoléni mehur pa po 90. minuti.

Pri holegrafskih preiskavah za intravensko kaplji¢no infuzijo uvajamo veéje koli¢ine
relativno razredéenega kontrastnega sredstva. Intravenska infuzija naj ne traja manj
kot 5 in ne veé kot 20 minut, v popreé¢ju od 10 do 15 minut.

STRANSKI POJAVI

Stranski pojavi pri uporabi Endobila so v glavnem redki in blagi, redkokdaj se po-
javita ob&utek vrodine in bruhanje. Ceprav redko, vendar lahko kot pri drugih jodnih
kontrastnih sredstvih, tudi pri uporabi Endobila pride do pojavov neprenaSanja ali
drugih neZelenih reakcij. Zato moramo imeti prpravljeno vse za nujno intervencijo
in v primeru potrebe takoj zaceti s simptomatié¢nim zdravljenjem.

KONTRAINDIKACIJE
Hude okvare jeter, ledvic ali miokarda; huda oblika hipertireoze.

OPREMA

5 ampul po 20 ml

1 steklenica za infuzijo po 100 ml
Testne ampule po 1ml

KRKA TOVARNA ZDRAVIL, n.sol.o.,, NOVO MESTO






