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Manj je več

3Med Razgl. 2015; 54 (1):

Spomini na prvi dan pri Medicinskih raz -
gledih (MR) so živi, pa čeprav je od tega že
nekaj let. V uredniški odbor, kolektiv mladih
in zagnanih študentov medicine, sem vstopil
kot (še nekrščeni) bruc, študent prvega
letnika, in kmalu sem dobil svoje prve
zadolžitve. Ena od teh je bilo delo pri zbor -
niku ob 50. obletnici MR. Spominjam se
vseh obrazov, srečanj v živo, dopisovanja
preko elektronske in papirne pošte. Iskanja
ljudi, ki so, vsak v svojem času, MR vlivali
dušo in predstavljali srce, gonilno silo –
z dušo in srcem. Pionirski duh in želja po
ustvarjanja novega, iskanju neodkritega,
spre minjanju problemov v rešljive izzive so
prevevali medgeneracijsko povezanost
v skupni ideji, ki jo utelešajo vsi prejšnji in
sedanji člani MR. Častitljiva obletnica delo -
vanja mi je dala še dodatni zagon in spod -
budo za nadaljnje udejstvovanje v MR.
Kmalu bo za menoj peto uredniško leto,
z bližajočim se zaključkom študija pa se
približuje tudi iztek mojega dela pri MR –
v vlogi Razgledovca in glavnega urednika.
V veliko čast in ponos mi je, da se lahko
ozrem v lepo in plodovito preteklost ter
v obetajočo prihodnost, ki jo bodo tlakovale
naslednje generacije.

Po obletnici abrahama MR v uredništvu
vsekakor nismo počivali. Ustvarili smo novo,
prvo celostno grafično podobo MR v zgo -
dovini obstoja, s čimer smo spremenili
pre poznavni znak (logotip) MR in oblikovno
poenotili revijo ter spletno stran, ki je
bila prav tako deležna temeljite tehnične,
grafične in vsebinske prenove. Bogatemu
spletnemu arhivu preteklih člankov iz red -
nih številk revije smo dodali pregled vseh
publikacij v založbi MR, omogočili pa smo
tudi spletno naročanje publikacij in naroča -
nje na revijo. Študentom smo svojo dejavnost
tako še približali. V soorganizaciji z Dru -
štvom študentov medicine Maribor smo
izvedli zgodovinski 1. Študentski medicinski

raziskovalni kongres, ki je potekal na obeh
slovenskih medicinskih fakultetah in ju
tako povezal na področju dodiplomskega
biomedicinskega raziskovanja v obliki dvo -
dnevnega dogodka, v katerem so se zvrstile
predstavitve raziskovalnih del in predavanja
na temo uvoda v biomedicinsko raziskova -
nje. Organizirali smo dva simpozija o etiki
v medicini in simpozij Uporaba informacij -
skih tehnologij v vsakodnevni medicinski
praksi, s katerimi smo naslovili aktualne
teme v slovenski klinični in predklinični
medicini. Odzivi na organizirane strokovne-
izobraževalne dogodke so bili nad pričako -
vanji, z dobrim sprejemom pa smo dobili
potrditev, da je bil naš vloženi trud poplačan.
Ponosen sem, da smo vse projekte izpeljali
kakovostno in postavili dobre temelje za
nadgradnjo in nadaljnje izvedbe podobnih
projektov.

Kljub temeljiti grafični prenovi zunanje
podobe MR pa namen in delovanje MR
ohranjata svojo tradicijo. Trudili smo se in
trudimo se, da bi z objavljanjem zanimivih
preglednih in raziskovalnih člankov nego -
vali in krepili zanimanje za branje in pisanje
kakovostne slovenske medicinske literature –
tako za študente medicine in dentalne medi -
cine kot za širjenje obzorij zdravnikom.
Ohranjanje lepe slovenske strokovne pisane
besede ostaja med najpomembnejšimi prio -
rite tami. V inovativnem duhu smo v novem
letu omogočili poslovanje z e-računi za
fizične in pravne osebe, s čimer smo korak
bližje brezpapirnemu poslovanju. Načr -
tujemo tudi izdajanje revije MR v digitalni
obliki, primerni za branje na tabličnih
računalnikih in pametnih telefonih – našo
odločitev bodo gotovo pozdravile mlajše
generacije bralcev, ki jim pridobivanje
informacij s pomočjo sodobne tehnologije
ni tuje.

MR si utirajo pot v 54. leto izhajanja.
Izdajamo jih študentje in študentke medicine



in dentalne medicine – prostovoljno, samo -
iniciativno in brez finančnega nadomestila.
Za svoj trud in kakovostno delo smo nagra -
jeni predvsem s pohvalami s strani profe -
sorjev, drugih strokovnih sodelavcev in pa
tudi kolegov študentov, ki jim je revija v prvi
vrsti tudi namenjena. Poleg izdajanja revije
skrbimo za izdajanje sodobne slovenske
medicinske literature in za organizacijo stro -
kovno-izobraževalnih dogodkov z različnih
aktualnih biomedicinskih področij. Že od
samega začetka delujemo po načelu »manj
je več« in vsakič znova dvigujemo meje last -
nih zmožnosti. Prihodnost temelji na zgodo -
vini, enak pionirski in inovativni duh pa
navdaja tudi najmlajše generacije v našem
uredništvu – prihodnost je v dobrih rokah
naših naslednikov, ki bodo zagotovo kos
vsem izzivom na poti do 100. obletnice delo -
vanja.

Zahvaljujem se vsem predhodnikom,
ki ste več kot pol stoletja skrbeli za nemo -
te no delovanje MR. Zahvaljujem se tudi
vsem avtorjem prispevkov in drugim zuna -
njim sodelavcem – recenzentom, lektorjem,
podjetju Syncomp in Tiskarni Pleško, ki
nam s svojim delom pomagate pri zahtevni
nalogi izdajanja revije, suplementov in
drugih publikacij. Velika zahvala gre tudi
Medicinski fakulteti, ki nam vsa leta stoji
ob strani z gostovanjem našega uredništva
v njihovih prostorih in s finančno pomočjo.

Daleč največjo in najpomembnejšo
zahvalo pa poklanjam kolegom iz uredni -
štva. V veselje mi je bilo sodelovati z vami.
Hvala vam za vsa prijetna druženja – for -
malna in malo manj formalna – in za številne
prijetne debate, ki mi bodo še dolgo ostale
v spominu.

Jernej Drobež,
glavni urednik

4 Uvodnik



Jan Žmuc1

Rak dojk pri bol ni cah s slad kor no bolez ni jo

tipa 2: pri mer ja va pato hi sto loš kih zna čil no sti

in sta di ja gle de na vrsto zdrav lje nja slad kor ne

bolez ni2

Breast Can cer in Fema le Type 2 Dia be tes Mel li tus Patients: A Com pa ri son
of Pat ho hi sto lo gi cal Cha rac te ri stics and Sta ge in Regard to the Type
of Treat ment for Dia be tes Mel li tus

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: slad kor na bole zen tipa 2, rak dojk, pato hi sto loš ke zna čil no sti, sta dij, inzu lin, inzu lin ski

ana lo gi

IZHODIŠČA. Slad kor na bole zen (SB) tipa 2 in rak dojk sta v raz vi tem sve tu pogo sti bolez -
ni z ne ka te ri mi skup ni mi dejav ni ki tve ga nja. V li te ra tu ri je za poja sni tev pove ča ne ga tve -
ga nja za nasta nek raka dojk pri bol ni cah s SB tipa 2 pred la ga nih več pato fi zio loš kih
meha niz mov, med nji mi tudi zvi ša na kon cen tra ci ja inzu li na v krvi. Ker neka te re vrste
zdrav lje nja SB tipa 2 zvi šu je jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi, bi lah ko način zdrav lje nja
SB tipa 2 vpli val na nasta nek in last no sti raka dojk. Namen naše razi ska ve je bil ugo to -
vi ti, ali se pato hi sto loš ke zna čil no sti tumor jev in sta dij bolez ni pri bol ni cah z ra kom dojk
raz li ku je jo gle de na vrsto zdrav lje nja za SB tipa 2, ki so ga te bol ni ce pre je ma le. Pred vi -
de va li smo, da je upo ra ba zdra vil za SB tipa 2, ki zvi šu je jo raven kon cen tra ci je inzu li na
v krvi, pove za na s prog no stič no manj ugod ni mi pato hi sto loš ki mi zna čil nost mi tumor -
jev in viš jim sta di jem bolez ni pri bol ni cah z ra kom dojk. METODE. V re tros pek tiv no opa -
zo val no razi ska vo smo vklju či li 135 bol nic (pov preč na sta rost ob vklju či tvi v ra zi ska vo
66,6 let, pov preč ni indeks tele sne mase 30,4 kg/m2) s SB tipa 2, ki so bile med leto ma
2005 in 2011 zara di raka dojk kirurš ko zdrav lje ne na Oddel ku za kirurš ko onko lo gi jo Onko -
loš ke ga inšti tu ta Ljub lja na. Iz nji ho vih popi sov bolez ni smo zbra li podat ke o vr sti zdrav -
lje nja SB tipa 2, pato hi sto loš kih zna čil no stih tumor jev in sta di ju bolez ni. Bol ni ce smo
raz vr sti li v sku pi ne gle de na vrsto zdrav lje nja za SB tipa 2. Za testi ra nje pri mer lji vo sti
sku pin bol nic po sta ro sti in indek su tele sne mase smo upo ra bi li eno fak tor sko ana li zo varian -
ce, za pri mer ja vo pato hi sto loš kih zna čil no sti tumor jev in sta di ja bolez ni med sku pi na -
mi bol nic z raz lič nim zdrav lje njem SB tipa 2 pa Fis her jev test. REZULTATI. Bol ni ce, ki
so bile zdrav lje ne s hu ma nim inzu li nom in inzu lin ski mi ana lo gi, so ime le viš ji pato loš -
ki sta dij področ nih bez gavk (p = 0,037) in mej no sta ti stič no pomem ben viš ji pato loš ki sta -
dij tumor ja (p=0,089) kot bol ni ce, ki so bile zdrav lje ne samo z die to ali s pe ro ral ni mi zdra vi li
za SB tipa 2. Pri pri mer ja vi bol nic, ki so bile zdrav lje ne z zdra vi li, ki zvi šu je jo kon cen -
tra ci jo inzu li na v krvi z bol ni ca mi, ki so bile zdrav lje ne samo z die to ali met for mi nom,

1 Jan Žmuc, dr.med., Splo šna bol ni šni ca Novo mesto, Šmi hel ska cesta 1, 8000 Novo mesto; jan.zmuc@gmail.com
2 Objav lje no delo je bilo nagra je no s fa kul tet no Pre šer no vo nagra do štu den tom za leto 2012.
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nismo ugo to vi li raz lik v pa to hi sto loš kih zna čil no stih tumor jev in sta di ju bolez ni.
ZAKLJUČKI. Zdrav lje nje SB tipa 2 s hu ma nim inzu li nom in inzu lin ski mi ana lo gi je pove -
za no z viš jim sta di jem področ nih bez gavk in tumor ja pri bol ni cah z ra kom dojk.

aBSTRaCT
KEY WORDS: type 2 dia be tes mel li tus, breast can cer, pat ho hi sto lo gi cal cha rac te ri stics, sta ge, insu lin,

insu lin ana lo gues

BACKGROUNDS. Type 2 dia be tes mel li tus (DM) and breast can cer are com mon disea -
ses in the deve lo ped world which sha re cer tain risk fac tors. The re are seve ral pos sib le
pat hophy sio lo gi cal mec ha nisms which could explain increa sed inci den ce of breast can -
cer in patients with type 2 DM, inc lu ding increa sed cir cu la ting insu lin level. Becau se
cer tain types of treat ment for type 2 DM are asso cia ted with increa sed cir cu la ting insu -
lin levels, the choi ce of treat ment for type 2 DM could have an effect on the deve lop -
ment and cha rac te ri stics of breast can cer. The aim of our study was to estab lish whet her
pat ho hi sto lo gi cal tumor cha rac te ri stics and can cer sta ge in breast can cer patients with
type 2 DM dif fer with res pect to the dif fe rent types of treat ment recei ved for type 2 DM.
We hypot he si sed that the use of cir cu la ting insu lin rai sing anti-dia be tic drugs is asso -
cia ted with prog no sti cally unfa vo rab le pat ho hi sto lo gi cal tumor cha rac te ri stics and hig -
her can cer sta ge in breast can cer patients. METHODS. 135 fe ma le breast can cer patients
with type 2 DM were inc lu ded in our study. The ave ra ge age of patients was 66.6 years
and their ave ra ge body mass index was 30.4 kg/m2. All of the patients were sur gi cally
trea ted bet ween the years 2005 and 2011 at the Depart ment of Sur gi cal Onco logy at the
Insti tu te of Onco logy Ljub lja na. The data was col lec ted on the type of treat ment for
type 2 DM, pat ho hi sto lo gi cal tumor cha rac te ri stics and can cer sta ge from the patients'
medi cal records. We assig ned the patients to dif fe rent groups depen ding on the type of
treat ment for type 2 DM. We com pa red the mean patient age and body mass index bet -
ween groups using one-way analy sis of varian ce. Pat ho hi sto lo gi cal tumor cha rac te ri stics
and can cer sta ge were com pa red using Fis her's exact test. RESULTS. Breast can cer patients
with type 2 DM trea ted with human insu lin and insu lin ana lo gues had hig her regio nal
lymph nodes sta ge (p = 0.037) and bor der li ne sta ti sti cally sig ni fi cant hig her tumor sta -
ge (p = 0.089) than patients trea ted only with diet or oral anti-dia be tic drugs. The re was
no dif fe ren ce in pat ho hi sto lo gi cal tumor cha rac te ri stics or can cer sta ge bet ween patients
trea ted with cir cu la ting insu lin rai sing anti-dia be tic drugs and patients trea ted with diet
or met for min only. CONCLUSIONS. Use of human insu lin and insu lin ana lo gues is asso -
cia ted with hig her regio nal lymph node and tumor sta ge in breast can cer patients with
type 2 DM.
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Uvod
Z ime nom slad kor na bole zen (SB) ozna ču -
je mo sku pi no bolez ni pre sno ve, kate rih
skup na last nost je povi ša na kon cen tra ci je
glu ko ze v krvi oz. hiper gli ke mi ja zara di
nepra vil no sti v iz lo ča nju inzu li na, delo va -
nju inzu li na ali kom bi na ci je obeh (1). Pri
bol ni kih s SB tipa 2 je občut lji vost tkiv za
inzu lin zmanj ša na (t. i. in zu lin ska rezi sten -
ca), kar ob kom pen za tor no neza dost nem
pove ča nju izlo ča nja inzu li na iz celic β tre -
bu šne sli nav ke pov zro či nje go vo rela tiv no
pomanj ka nje (1, 2). Kljub rela tiv ne mu pomanj -
ka nju inzu li na je nje go va abso lut na kon cen -
tra ci ja v za čet ni fazi SB tipa 2 prib liž no
dva krat viš ja kot pri zdra vih lju deh (2, 3).

SB tipa 2 pove ča tve ga nje za smrt zara -
di bolez ni srca in oži lja, mož gan sko kap, kro -
nič no led vič no bole zen in je vodil ni raz log
za izgu bo vida pri odra slih ter ampu ta ci je
spod njih okon čin v raz vi tem sve tu (4). Zdra -
vi mo jo s spre mem bo nači na živ lje nja in
raz lič ni mi zdra vi li, med kate ri mi se v Slo -
ve ni ji naj po go ste je upo rab lja jo met for min,
sul fo nil seč ni ne in huma ni inzu lin ter njego -
vi ana lo gi (2, 4, 5). Poleg že našte tih zapletov
so nedav ne epi de mio loš ke štu di je poka za -
le še pove za vo med SB tipa 2 in pove ča nim
tve ga njem za nasta nek raka debe le ga čre -
ve sa, tre bu šne sli nav ke, jeter in dojk (6, 7).

Rak dojk je v sve tov nem meri lu naj po -
go stej ši vzrok smr ti žensk zara di raka ve ga
obo le nja (8, 9). Po podat kih iz Regi stra raka
je bilo v Slo ve ni ji med leto ma 2006 in 2010
v pov preč ju vsa ko leto zabe lež nih 1.170 no -
vih pri me rov raka dojk, kar pome ni, da je
bil rak dojk v tem časov nem obdob ju po
pogostosti malig nih obo lenj pri žen skah na
prvem mestu (20,6 % vseh rakov). Tve ga -
nje za nasta nek raka dojk pred 75. le tom sta -
ro sti je pri žen skah v Slo ve ni ji 7,1 %.
Pov preč na umr lji vost za rakom dojk v Slo -
ve ni ji med leto ma 2006 in 2010 je bila
419 smr ti v enem letu (10). Zna ni so šte vilni
dejav ni ki tve ga nja za nasta nek raka dojk, kot
so npr. viš ja sta rost bol ni ce, zgod nja menar -
ha, poz na meno pav za, dru žin ska anam ne -

za raka dojk, ati pič na duk tal na ali lobu larna
hiper pla zi ja, rak dru ge doj ke in visok indeks
tele sne mase (ITM). Noseč nost in doje nje
pa tve ga nje za raka dojk zmanj ša ta (11).

V zad njih letih je več razi skav ugo tav -
lja lo pove za vo med SB tipa 2 in pove ča nim
tve ga njem za nasta nek raka dojk. Ker ima -
ta bolez ni neka te re skup ne dejav ni ke tve -
ga nja, kot sta sta rost in visok ITM, vlo ga
SB tipa 2 kot neod vi sne ga dejav ni ka tve ga -
nja za nasta nek raka dojk še ni popol no ma
jasna. Podat ki epi de mio loš kih štu dij, stan -
dar di zi ra nih za vpliv sta ro sti in ITM, kaže -
jo, da SB tipa 2 pove ča rela tiv no tve ga nje
za raka dojk za 10–20 % (12–15). Manj jasna
je pove za va med SB tipa 2 in smrt nost jo
zara di raka dojk (15). Rezul ta ti metaa na lize,
ki so jo v pre gled nem član ku obja vi li Peairs
in sode lav ci, niso potr di li ali ovr gli hipo -
te ze, da SB po ve ča smrt nost zara di raka dojk
(angl. can cer-spe ci fic mor ta lity) zara di viš jega
sta di ja bolez ni ob diag no zi, prog no stič no in
pre dik tiv no bolj neu god nih pato hi sto loš kih
zna čil no sti tumor jev ali manj agre siv ne ga
zdrav lje nja zara di sprem lja jo čih bolez ni
pri bol ni cah (16). Wolf in sode lav ci so pri -
mer ja li 79 bol nic, ki so ime le raka dojk in
SB tipa 2, s 158 bol ni ca mi z ra kom dojk, ki
SB tipa 2 niso ime le. Ugo to vi li so, da so ime -
le bol ni ce s SB tipa 2 ob posta vi tvi diag noze
raka dojk več je tumor je in bolj napre do va -
lo bole zen (17).

V li te ra tu ri je za poja sni tev mož ne bio -
loš ke pove za ve med SB tipa 2 in rakom dojk
pred la ga nih več pato fi zio loš kih meha niz -
mov. Inzu lin in inzu li nu podob ni rast ni fak -
tor (angl. in su lin-like growth fac tor-1, IGF-1)
ob veza vi na recep tor je za inzu lin, IGF-1 in
hibrid ni inzu lin ski/IGF-1 recep tor akti vi rata
zno traj ce lič ne sig nal ne poti, kot sta npr. z mi -
to ge nom akti vi ra na pro tein kina za (angl.
mitogen-activated protein kinase, MAPK) in
fos fa ti di li no zi tol-3-ki naz na (angl. phosphatidy -
linositol-3-kinase, PI3K) pot, ki ima jo mitoge -
ni in antia pop tot ski uči nek na celi ce (sli ka 1)
(7, 15, 18). Inzu lin zmanj ša tvor bo vezal ne
belja ko vi ne za IGF-1 in tako pove ča koli čino
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pro ste ga, bio loš ko aktiv nega IGF-1, ki ima
moč nej ši mito ge ni in antia pop tot ski uči nek
kot inzu lin (12, 19). Poleg že opi sa nih
meha niz mov vpli va na pro li fe ra ci jo raka -
vih celic in nji ho vo od pornost na apop to -
zo, hipe rin zu li ne mi ja in povi šan ITM pri
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bol ni cah s SB tipa 2 pove ča ta tvor bo estra -
dio la in andro ge nov ter zmanj ša ta tvor bo
vezal ne belja ko vi ne za spol ne hor mo ne, kar
prav tako pove ča tve ga nje za raka dojk pri
post me no pav zalnih žen skah (15, 20, 21).
Na kar ci no ge nezo bi lah ko vpli va li tudi

Sladkorna
bolezen tipa 2

Inzulinska
rezistenca

↑ inzulin

IR, IGF–1R,
IR/IGF–1R

↓ IGFBP–1

↑ IGF–1

Celična
membrana

IRS

Ras kinazaPI3K

AKT
kinaza

GLUT4

Translokacija MAPK

mTOR

x

x

x

Mitogeni in
antiapoptotski

učinek

↑ prevzem

glukoze v tkiva

Sli ka 1. Pov ze tek pato fi zio loš kih pove zav med slad kor no bolez ni jo tipa 2, hipe rin zu li ne mi jo in rakom dojk
(7, 12, 25). IGF-1 – inzulinu podobni rastni dejavnik 1 (angl. insulin-like growth factor 1), IGFBP-1 – vezalna
beljakovina za IGF 1 (angl. insulin-like growth factor-binding protein 1), IR – inzulinski receptor, IGF-1R – receptor
za IGF-1 (angl. insulin-like growth factor 1 receptor), IR/IGF-1R – hibridni IR/IGF-1 receptor, IRS – substrat receptorja
za insulin (angl. insulin receptor substrate), PI3K – fosfatidilinozitol-3-kinaza (angl. phosphatidylinositol-3-
kinase, PI3K), GLU74 – glukozni transporter tipa 4, MAPK – z mitogenom aktivirana protein kinaza (angl. mitogen-
activated protein kinase), mTOR – vezavna beljakovina za rapamicin (angl. mammalian target of rapamycin).



citokini, ki se izlo ča jo iz maš čob ne ga tki -
va, manj ver jet no pa tudi nepo sred no sama
hiper gli ke mija, saj raka ve celi ce zara di
odvi sno sti od manj učin ko vi te gli ko li ze
pora bi jo več glu ko ze (22–24).

Če prav inzu lin ska rezi sten ca in posle -
dič na hipe rin zu li ne mi ja pred stav lja ta ver -
jet no pove za vo med SB tipa 2 in rakom dojk,
obsta ja zelo malo podat kov o vpli vu zdrav -
lje nja SB tipa 2 na raka ve bolez ni. Neka tere
vrste zdra vil za SB tipa 2 (npr. sul fo nil seč -
ni ne, huma ni inzu lin in nje go vi ana lo gi) zvi -
šu je jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi, neka -
tera (npr. met for min) pa zni žu je jo inzu lin-
 sko rezi sten co in zavi ra jo glu ko neo ge ne zo.
Tako bi način zdrav lje nja SB tipa 2 in
z njim pove za na kon cen tra ci ja inzu li na
v krvi lah ko pomemb no vpli vala na nasta -
nek in last no sti raka dojk. Rezulta ti kohort -
ne razi ska ve na več kot 10.000 bol ni kih, ki
so jo obja vi li Bow ker in sode lav ci, kaže jo,
da ima jo bol ni ki s SB tipa 2, ki so bili zdrav -
lje ni s sul fo nil seč ni na mi ali ekso ge nim
inzu li nom zna čil no pove ča no tve ga nje smr -
ti zara di raka ve ga obo le nja v pri mer ja vi
z bol ni ki, ki so bili zdrav lje ni z met for -
minom (26). Rezul ta ti več epi de mio loš kih
razi skav so poka za li, da bi upo ra ba met for -
mi na v pri mer ja vi z dru gi mi zdra vi li za
hiper gli ke mi jo lah ko pome ni la manj še tve -
ga nje za nasta nek in smrt zara di raka dojk
ter izbolj ša la uči nek zdrav lje nja bol nic
z ne oad ju vant no kemo te ra pi jo (27, 28).

Na men naše razi ska ve je bil ugo to vi ti,
ali se pato hi sto loš ke zna čil no sti tumor jev
in pato loš ki sta dij (pTNM) pri bol ni cah
s SB tipa 2 in rakom dojk raz li ku je jo gle de
na vrsto zdrav lje nja za SB tipa 2, ki so ga
te bol ni ce pre je ma le. Naša hipo te za je, da
ima jo bol ni ce, zdrav lje ne z zdra vi li za
SB tipa 2, ki zvi šu je jo kon cen tra ci jo inzuli -
na v krvi (sul fo nil seč ni ne, huma ni inzu lin
in vse vrste nje go vih ana lo gov), prog no -
stično bolj neu god ne pato hi sto loš ke zna -
čilno sti tumor jev in viš ji p TNM-sta dij kot
bol ni ce, ki so zdrav lje ne samo z die to ali
met for mi nom.

ME To dE
Re tros pek tiv na opa zo val na razi ska va je
pote ka la na Oddel ku za kirurš ko onko lo gi -
jo Onko loš ke ga inšti tu ta v Ljub lja ni (OI).
Razi ska va je bila izve de na v skla du z etič -
ni mi nače li Hel sinš ke dekla ra ci je o bio me -
di cin skih razi ska vah na člo ve ku. Nasta la je
na osno vi podat kov, pri dob lje nih za obsež -
nej šo kli nič no štu di jo z na slo vom Retros -
pek tiv na pri mer ja va pato hi sto loš kih zna čil -
no sti raka dojk pri sku pi ni bol nic s slad kor no
bolez ni jo in tistih brez slad kor ne bolez ni,
ki na OI pote ka od leta 2011. Izved bo kli -
nič ne štu di je je odo bri la Komi si ja za oceno
kli nič nih pro to ko lov OI na 7. seji v letu 2010
(da tum odo bri tve 23. de cem ber 2010, šte -
vil ka doku men ta 03-Z/KSOPKR-49). Rezul -
ta ti in ugo to vi tve, objav lje ni v tem pris pev -
ku, so bili v dalj ši obli ki prvič objav lje ni
avgu sta leta 2012 v Pre šer no vi razi sko val -
ni nalo gi z na slo vom Pri mer ja va pato hi sto -
loš kih zna čil no sti raka dojk pri bol ni cah
s slad kor no bolez ni jo gle de na vrsto zdrav -
lje nja slad kor ne bolez ni.

Za izved bo razi ska ve smo iz doku -
menta ci je OI zbra li podat ke o vseh bol ni -
kih s slad kor no bolez ni jo, ki so bili zara di
raka dojk kirurš ko zdrav lje ni na Oddel ku za
kirurš ko onko lo gi jo OI med leto ma 2005 in
2011. Teh bol ni kov je bilo sku paj 260. Kri -
te ri je za vklju či tev v ra zi ska vo so izpol nje -
va le žen ske s SB tipa 2, ki so bile kirurš ko
zdrav lje ne zara di inva ziv ne ga duk tal ne ga
kar ci no ma (IDK) ali inva ziv ne ga lobu lar ne -
ga kar ci no ma (ILK) dojk. Kri te ri ji za izklju -
či tev bol ni kov iz razi ska ve so bili:
• moš ki spol,
• dru ga malig na bole zen kadar ko li prej

v živ lje nju,
• drug histo loš ki tip raka dojk kot IDK in

ILK,
• SB tipa 1 in
• zdrav lje nje s kom bi na ci jo pero ral nih

zdra vil za SB tipa 2.

Nak nad no smo iz razi ska ve izlo či li še tiste
bol ni ce, kate rih popi si niso vse bo va li vseh
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potreb nih podat kov. V ra zi ska vo smo vklju -
či li 135 bol nic s SB tipa 2 in rakom dojk.
Iz popi sov bolez ni smo zbra li podat ke o nji -
ho vi sta ro sti, tele sni viši ni in tele sni teži,
iz kate rih smo izra ču na li ITM. Iz popi sov
bolez ni smo pri do bi li tudi podat ke o vr sti
zdrav lje nja za SB tipa 2, ki so ga bol ni ce pre -
je ma le, in jih na osno vi teh podat kov razvr -
sti li v šti ri sku pi ne. V ra zi ska vo smo vklju či li
samo tiste bol ni ce, ki so jema le samo eno
vrsto pero ral nih zdra vil (samo sul fo nilseč -
ni no ali samo met for min) oz. so bile zdrav -

10 Jan Žmuc    Rak dojk pri bol ni cah s slad kor no bolez ni jo tipa 2: pri mer ja va pato hi sto loš kih …

lje ne samo z die to. V če tr to sku pi no smo
raz vr sti li bol ni ce, ki so bile zdrav lje ne s hu -
ma nim inzu li nom in z nje go vi mi ana lo gi ter
s ka te ri ko li mi dru gi mi zdra vi li za SB tipa 2,
saj je veči na bol nic, zdrav lje nih z in zu li nom
ali ana lo gi, hkra ti pre je ma la več raz lič nih
zdra vil za SB tipa 2 (sli ka 2).

Iz dokonč nih pato loš kih izvi dov smo
zbra li podat ke o pa to hi sto loš kih zna čil no -
stih tumor jev (hi sto loš kem tipu raka dojk,
stop nji malig nost ni tumor ja, izra ža nju
estro gen skih recep tor jev (ER) in pro ge ste -

Bolniki s SB in rakom dojk, ki so bili
kirurško zdravljeni na OI v obdobju

med letoma 2005 in 2011
( )n = 260

Bolnice, vključene v raziskavo,
razvrščene v štiri skupine glede na

vrsto zdravljenja SB tipa 2
( )n = 135

Samo dieta
( )n = 16

Samo
metformin

( )n = 39

Samo
sulfonilsečnine

( )n = 25

Humani inzulin in ostali
analogi ter druga zdravila

za SB tipa 2
( )n = 55

Izključitveni kriteriji:

moški ( )

druga maligna bolezen kadarkoli prej v življenju ( )

drug histološki tip raka dojk kot IDK in ILK ( )

SB tipa 1 ( )

zdravljenje s kombinacijo peroralnih zdravil za SB tipa 2 ( )

•
•
•
•
•
•

n = 6

n = 19

n = 15

n = 37

n = 43

n =nepopolni podatki v popisih ( )5

Sli ka 2.Kri te ri ji za vklju či tev bol ni kov v ra zi ska vo in raz de li tev po sku pi nah gle de na vrsto zdrav lje nja SB tipa 2.
SB – slad kor na bole zen, OI – Onko loš ki inšti tut Ljub lja na, IDK – inva ziv ni duk tal ni kar ci nom, ILK – invazivni
lobu lar ni kar ci nom, n – šte vi lo bol ni kov.



ron skih recep tor jev (PR) ter pre ko mer nem
izra ža nju ali pom no ži tvi gena za receptor
za humani epidermalni faktor 2 (angl. human
epidermal growth factor receptor 2, HER2) in
p TNM-sta di ju pri bol ni cah z ra kom dojk.
Dokonč ni pato loš ki izvi di so bili napi sa ni
po rutin skem makro skop skem in histo loš -
kem pre gle du kirurš ko odstra nje nih vzor -
cev tki va. Vzor ce tki va je pre gle do va lo šest
raz lič nih spe cia li stov pato lo gi je, izku šenih
na področ ju pato lo gi je dojk. Za dolo čanje
histo loš ke ga tipa raka dojk je bila upo rab -
lje na kla si fi ka ci ja Sve tov ne zdravs tve ne
orga ni za ci je iz leta 2003 (29). V ra zi ska vo
smo vklju či li samo bol ni ke z IDK in ILK, ki
sta naj po go stej ša histo loš ka tipa inva ziv ne -
ga raka dojk, saj je naš izbor prei sko van cev
zajel zelo malo bol ni kov z dru gi mi histo -
loš ki mi tipa inva ziv ne ga ali z nein va ziv nim
rakom dojk, prav tako pri neka te rih red kej -
ših histo loš kih tipih raka dojk ne more mo
dolo či ti stop nje malig no sti (30). Histo loš -
ki tip raka dojk je bil IDK pri 118 bol ni cah
(87,4 % vseh vklju če nih bol nic) in ILK pri
17 bol ni cah (12,6% vseh vklju če nih bol nic).

Za dolo či tev malig nost ne stop nje tu -
mor jev je bila upo rab lje na tri sto penj ska
Not ting ham ska modi fi ka ci ja Scarff-Ric -
hard son-Bloo mo ve ga siste ma. Za dolo ča nje
sta tu sa hor mon skih recep tor jev so bile na
para fin skih histo loš kih rezi nah upo rab lje -
ne imu no hi sto ke mij ske teh ni ke. Gle de
na pri po ro či la iz lite ra tu re smo za potre be
te razi ska ve tumor vred no ti li kot ER- oz.
PR-po zi ti ven, če je bil delež celic v hi sto loš -
kih rezi nah, ki so izra ža le ER oz. PR, imuno -
hi sto ke mij sko dolo čen na 10 % ali več (31).
Stop nja izra ža nja HER2 na celič ni mem bra -
ni je bila dolo če na imu no hi sto ke mij sko.
Gle de na odsto tek celic, ki izra ža jo HER2,
dolo či mo šti ri stop nje izra ža nja (0 = ne ga -
tiv no, 1+ = ne ga tiv no, 2+ = mej no pozi tivno
in 3+ = moč no pozi tiv no). Pri tumor jih s stop -
nja mi izra ža nja HER2 2+ in 3+ je bila z me -
to do fluo res cent ne hibri di za ci je in situ dolo -
če na tudi pom no ži tev gena za HER2 (30).
Tumor smo vred no ti li kot HER2-po zi tiven,

če je bila stop nja izra ža nja HER2 3+ in če je
bila ugo tov lje na pom no ži tev gena za HER2.

Za dolo či tev sta di ja p TNM, ki ga določi
pato log po makro skop skem in histo loškem
pre gle du kirurš ko odstra nje ne ga vzor ca tki -
va, je bila upo rab lje na TNM-kla si fi ka ci ja,
ki jo je raz vi la Med na rod na uni ja za boj pro -
ti raku (angl. In ter na tio nal Union Against
Can cer). TNM-kla si fi ka ci ja dolo či sta dij
bolez ni gle de na veli kost tumor ja in nje go -
vo vraš ča nje v so sed nje struk tu re, pri sot nost
zasev kov v po droč nih bez gav kah in pri sot -
nost odda lje nih zasev kov, kate rih pri sot nost
smo pre do pe ra tiv no ugo tav lja li s prei ska -
va mi, kot so rent gen sko sli ka nje prsne ga
koša, krv ne in bio ke mič ne prei ska ve, ultra -
zvoč na prei ska va tre bu ha, scin ti gra fi ja ske -
le ta itd. (30, 32).

Po dat ke smo vna ša li v ta be lo, nare je no
s pro gra mom Micro soft Excel 2010. Sta tistič -
na ana li za je bila naprav lje na s pro gra mom
IBM® SPSS® Sta ti stics 20 (In ter na tio nal
Busi ness Mac hi nes Corp., Armonk, NY) za
pro gram sko oko lje Win dows. Za testi ra nje
pri mer lji vo sti sku pin bol nic po sta ro sti in
ITM smo upo ra bi li eno fak tor sko ana li zo
varian ce (ANOVA). Za pri mer ja vo pato hi sto -
loš kih zna čil no sti tumor jev (stop nja malig -
no sti tumor ja, sta tus ER, PR in HER2) in
p TNM-sta di jem med sku pi na mi bol nic z raz -
lič nim zdrav lje njem SB tipa 2 smo upo ra -
bi li Fis her jev test (angl. Fis her's exact test).
Pri vseh testih je bil rezul tat sta ti stič no
pomem ben, če je bila p-vred nost manj ša od
0,05, in mej no sta ti stič no pomem ben, če je
bila p-vred nost med 0,05 in 0,1.

RE ZUL Ta TI
Pov preč na sta rost bol nic ob vklju či tvi v ra -
zi ska vo je bila 66,6 let (stan dard ni odklon
(angl. stan dard devia tion, SD) = 9,1 let; naj -
več ja vred nost = 87 let; naj manj ša vred nost
= 37 let). Pov preč ni ITM bol nic je zna šal
30,4 kg/m2 (SD = 5,2 kg/m2; naj več ja vred -
nost = 41,7 kg/m2; naj manj ša vred nost =
20,4 kg/m2). Bol ni ce so bile raz de lje ne v šti -
ri sku pi ne gle de na vrsto zdrav lje nja za
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Ta be la 1.Opi sna sta ti sti ka za pov preč no sta rost in ITM sku pin bol nic, SD in p-vred nost. ITM – indeks telesne
mase, SD – stan dard ni odklon, n – šte vi lo bol nic v sku pi ni, p – sta ti stič na zna čil nost, izra ču na na z enofak -
tor sko ana li zo varian ce (ANOVA).

Samo die ta Samo Samo Hu ma ni inzu lin p-vred nost
(n = 16) met for min sul fo nil seč ni ne in osta li ana lo gi 

(n = 39) (n = 25) ter dru ga zdra vi la
(n = 55)

De lež bol nic
med vse mi 11,9% 28,9% 18,5% 40,7%
vklju če ni mi

Pov preč na
sta rost 66,8 ± 10,8 65,6 ± 8,2 67 ± 9,4 67 ± 9,2 0,900
v le tih ± SD

Pov preč ni ITM
v kg/m2 ± SD 30 ± 5,5 31,4 ± 5 29,6 ± 4,7 30 ± 5,4 0,461

Ta be la 2. Pri mer ja va pato hi sto loš kih zna čil no sti tumor jev bol nic, raz de lje nih v sku pi ni gle de na to, ali so
pre je ma le zdra vi la, ki zvi šu je jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi. n – šte vi lo bol nic, ER – estro gen ski recep torji,
PR – pro ge ste ron ski recep tor ji, HER2 – receptor za humani epidermalni faktor 2 (angl. human epidermal
growth factor receptor 2), p – sta ti stič na značilnost, izra ču na na s Fis her je vim testom.

Samo die ta ali samo Samo sul fo nil seč ni ne p-vred nost
met for min ali huma ni inzu lin

(n = 55) in vse vrste ana lo gov
ter dru ga zdra vi la

(n = 80)

Stop nja malig no sti
1 n 4 4 0,780

de lež 7,3% 5%

2 n 30 42
de lež 54,5% 52,5%

3 n 21 34
de lež 38,2% 42,5%

Sta tus ER
ne ga ti ven n 6 7 0,770

de lež 10,9% 8,8%

po zi ti ven n 49 73
de lež 89,1% 91,2%

Sta tus PR
ne ga ti ven n 14 23 0,700

de lež 25,5% 28,7%

po zi ti ven n 41 57
de lež 74,5% 71,2%

Sta tus HER2
ne ga ti ven n 46 71 0,445

de lež 83,6% 88,8%

po zi ti ven n 9 9
de lež 16,4% 11,2%
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Ta be la 3. Pri mer ja va p TNM bol nic, raz de lje nih v sku pi ni gle de na to, ali so pre je ma le zdra vi la, ki zvi šu je -
jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi. p TNM – pato loš ki sta dij bolez ni, n – šte vi lo bol nic, ER – estro gen ski receptorji,
PR – pro ge ste ron ski recep tor ji, HER2 – receptor za humani epidermalni faktor 2 (angl. human epidermal
growth factor receptor 2), p T – pato loš ki sta dij tumorja, p N – pato loš ki sta dij področ nih bez gavk, M – pri -
sot nost odda lje nih zasev kov, p – sta ti stič na zna čil nost, izra ču na na s Fis her je vim testom.

Samo die ta ali samo Samo sul fo nil seč ni ne p-vred nost
met for min ali huma ni inzu lin

(n = 55) in vse vrste ana lo gov
ter dru ga zdra vi la

(n = 80)

p T
1 n 32 38 0,191

de lež 58,2% 47,5%

2 n 14 21
de lež 25,5% 26,2%

3 n 5 5
de lež 9,1% 6,2%

4 n 4 16
de lež 7,3% 20%

p N
0 n 28 36 0,599

de lež 50,9% 45%

1 ali 2 n 27 44
de lež 49,1% 55%

M
ne n 54 76 0,648

de lež 98,2% 95%

da n 1 4
de lež 1,8% 5%

SB tipa 2, ki so ga pre je ma le. Ker bi sta ti -
stič no pomemb ne raz li ke med sku pi na mi
bol nic v pov preč ni sta ro sti in ITM lah ko
vpli va le na pato hi sto loš ke zna čil no sti
tumor jev in p TNM-sta dij, smo za testi ra nje
pri mer lji vo sti sku pin bol nic po sta ro sti in
ITM upo ra bi li test ANOVA. Ker med sku -
pi na mi bol nic ni bilo nobe ne sta ti stič no
pomemb ne raz li ke v pov preč ni sta ro sti ali
ITM, pre dik cij ske ga mode la ni bilo tre ba
pri la ga ja ti za vpliv sta ro sti in ITM (ta be la 1).

Da bi potr di li ali ovr gli našo hipo te zo,
da so zdra vi la za zdrav lje nje SB tipa 2, ki
zvi šu je jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi, pove -
za na s prog no stič no in pre dik tiv no manj
ugod ni mi pato hi sto loš ki mi zna čil nost mi
tumor jev in viš jim p TNM-sta di jem, smo
bol ni ce raz de li li v dve sku pi ni. V prvi sku -
pi ni so bile zbra ne bol ni ce, ki so bile zdrav -

lje ne samo z die to oz. samo z met for mi nom,
v dru gi sku pi ni so bile bol ni ce, zdrav lje ne
z zdra vi li, ki povi ša jo kon cen tra ci jo inzu li -
na v krvi (sul fo nil seč ni ne, huma ni inzu lin
in vse vrste inzu lin skih ana lo gov). Obe sku -
pi ni smo med seboj pri mer ja li z upo ra bo
Fis her je ve ga testa. Ugo to vi li smo, da med
sku pi na ma ni nobe ne sta ti stič no pomemb -
ne raz li ke v pa to hi sto loš kih zna čil no stih
tumor jev ali p TNM (ta be la 2, tabe la 3).

Če smo bol ni ce v sku pi ne raz de li li tako,
da smo v eno sku pi no zaje li bol ni ce, ki so
bile zara di SB tipa 2 zdrav lje ne samo z die -
to ali samo s pe ro ral ni mi zdra vi li (met for -
min in sul fo nil seč ni ne), in v dru go bol ni -
ce, ki so bile zdrav lje ne tudi s hu ma nim
inzuli nom in z in zu lin ski mi ana lo gi, smo
z upo ra bo Fis her je ve ga testa doka za li sta -
ti stič no pomemb no pove za vo med upo rabo



humanega inzu li na in nje go vih ana lo gov
in viš jim pato loš kim sta di jem področ nih
bezgavk, ter mej no sta ti stič no pomemb no
pove za vo z viš jim pato loš kim sta di jem
tumor ja (tabela 4). Sta ti stič no pomemb nih
raz lik v pa to hi sto loš kih zna čil no stih tumor -
ja z upo ra bo Fis her je ve ga testa pri teh
dveh sku pi nah nismo doka za li (ta be la 5).

RaZ pRa va
Da bi ugo to vi li, ali se pato hi sto loš ke zna -
čil no sti tumor jev in p TNM-sta dij pri bol -
ni cah s SB tipa 2 in rakom dojk raz li ku je jo
gle de na vrsto zdrav lje nja za SB tipa 2, ki
so ga te bol ni ce pre je ma le, smo med seboj
naj prej pri mer ja li dve sku pi ni bol nic. V prvi
so bile bol ni ce, ki so bile zdrav lje ne z zdravi -
li, ki zvi šu je jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi
(sul fo nil seč ni ne, huma ni inzu lin in vse vrste

inzu lin skih ana lo gov), v dru gi pa bol ni ce,
ki so bile zdrav lje ne samo z die to ali metfor -
mi nom. Čeprav smo med sku pi na ma lah ko
opa zi li raz li ke v p TNM, ki so bile v skla du
z na ši mi pred vi de va nji, da je upo ra ba zdra -
vil, ki povi ša jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi
pove za na z viš jim sta di jem bolez ni, te raz -
li ke niso bile sta ti stič no pomemb ne. Možno
je, da se sta ti stič no pomemb ne raz li ke niso
poka za le zara di rela tiv no majh ne ga števi -
la bol nic, vklju če nih v na šo razi ska vo. Prav
tako nismo ugo to vi li sta ti stič no pomemb -
nih raz lik v pa to hi sto loš kih zna čil no stih
tumor jev med obe ma sku pi na ma. Našo
osnov no hipo te zo, da ima jo bol ni ce, zdrav -
lje ne z zdra vi li za SB tipa 2, ki zvi šuje jo kon -
cen tra ci jo inzu li na v krvi, prog nostič no bolj
neu god ne pato hi sto loš ke zna čil no sti tumor -
jev in viš ji p TNM-sta dij, smo tako zavr nili.

14 Jan Žmuc    Rak dojk pri bol ni cah s slad kor no bolez ni jo tipa 2: pri mer ja va pato hi sto loš kih …

Ta be la 4.Pri mer ja va p TNM bol nic, ki so bile raz de lje ne v sku pi ni gle de na to, ali so bile zdrav lje ne s humanim
inzu li nom in nje go vi mi ana lo gi ali ne. n – šte vi lo bol nic, ER – estro gen ski recep tor ji, PR – pro ge ste ron ski
recep tor ji, HER2 – receptor za humani epidermalni faktor 2 (angl. human epidermal growth factor receptor 2),
p T – pato loš ki sta dij tumor ja, p N – pato loš ki sta dij področ nih bez gavk, M – pri sot nost odda lje nih zasevkov,
p – sta ti stič na zna čil nost, izra ču na na s Fisher je vim testom.

Samo die ta ali samo Hu ma ni inzu lin p-vred nost
met for min ali samo in vse vrste

sul fo nil seč ni ne ana lo gov
(n = 80) (n = 55)

p T
1 n 45 25 0,089

de lež 56,2% 45,5%

2 n 23 12
de lež 28,7% 21,8%

3 n 5 5
de lež 6,2% 9,1%

4 n 7 13
de lež 8,8% 23,6%

p N
0 n 44 20 0,037

de lež 55% 36,4%

1 ali 2 n 36 35
de lež 45% 63,6%

M
ne n 79 51 0,158

de lež 98,8% 92,7%

da n 1 4
de lež 1,2% 7,3%



Ugo to vi li pa smo sta ti stič no pomemb -
ne raz li ke v sta di ju področ nih bez gavk in
mej no sta ti stič no pomemb ne raz li ke v stadi -
ju tumor ja med sku pi na ma bol nic, ki so bile
zdrav lje ne s hu ma nim inzu li nom in z in zu -
lin ski mi ana lo gi oz. samo z die to ali s pero -
ral ni mi anti dia be ti ki (met for min in sul fo -
nil seč ni ne). Tako smo kljub zavr ni tvi naše
osnov ne hipo te ze ugo to vi li, da obsta ja jo raz -
li ke v ugo tov lje nem p TNM-sta di ju pri bol -
ni cah z ra kom dojk, ki so bile zara di SB tipa 2
zdrav lje ne na raz lič ne nači ne. Viš ji sta dij
področ nih bez gavk pome ni več jo pri sot nost
zasev kov v teh bez gav kah, kar je naj po -
memb nej ši dejav nik, pove zan z neu god nim
pote kom in izi dom bolez ni pri bol ni cah z ra -
kom dojk. To se uje ma z ugo to vi tva mi razi -

ska ve, ki so jo obja vi li Bow ker in sode lav -
ci (26). Čeprav so v tej razi ska vi ugo to vi li
več jo smrt nost zara di raka vih obo lenj tako
pri bol ni kih, ki so bili zdrav lje ni z ek so ge -
nim inzu li nom, kot pri tistih, ki so bili
zdrav lje ni s sul fo nil seč ni na mi, je bilo raz -
mer je ogro že no sti (angl. ha zard ratio, HR)
za smrt zara di raka pri bol ni kih, zdrav lje -
nih z ek so ge nim inzu li nom, več je (HR=1,9)
kot pri tistih, zdrav lje nih s sul fo nil seč ni na -
mi (HR=1,3). Ven dar pa se je tre ba zave dati,
da je smrt nost zara di raka vih obo lenj poleg
histo loš ke ga tipa in dru gih pato hi sto loš kih
zna čil no sti tumor jev odvi sna tudi od uspe -
šno sti zdrav lje nja raka vih obo lenj. Raz lič -
ne vrste zdrav lje nja SB tipa 2 bi tako, poleg
vpli va na pato hi sto loš ke zna čil no sti tumorjev
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Ta be la 5. Pri mer ja va pato hi sto loš kih zna čil no sti tumor jev bol nic, ki so bile raz de lje ne v sku pi ni gle de na
to, ali so bile zdrav lje ne s hu ma nim inzu li nom in z nje go vi mi ana lo gi ali ne. n – šte vi lo bol nic, ER – estrogenski
recep tor ji, PR – pro ge ste ron ski recep tor ji, HER2 – receptor za human epidermalni faktor 2 (angl. human
epidermal growth factor receptor 2), p – sta ti stič na značilnost, izra ču na na s Fis her je vim testom.

Samo die ta ali samo Hu ma ni inzu lin p-vred nost
met for min ali samo in vse vrste

sul fo nil seč ni ne ana lo gov
(n = 80) (n = 55)

Stop nja malig no sti
1 n 5 3 0,452

de lež 6,2% 5,5%

2 n 46 26
de lež 57,5% 47,3%

3 n 29 26
de lež 36,2% 47,3%

Sta tus ER
ne ga ti ven n 8 5 1,000

de lež 10% 9,1%

po zi ti ven n 72 50
de lež 90% 90,9%

Sta tus PR
ne ga ti ven n 20 17 0,556

de lež 25% 30,9%

po zi ti ven n 60 38
de lež 75% 69,1%

Sta tus HER2
ne ga ti ven n 66 51 0,122

de lež 82,5% 92,7%

po zi ti ven n 14 4
de lež 17,5% 7,3%



in p TNM, lah ko vpli va le tudi na pogo stost
pono vi tev bolez ni pri istem bol ni ku ali na
učin ko vi tost in odziv nost na raz lič ne vrste
zdrav lje nja raka vih obo lenj (26).

Opa ža nje, da smo v na ši razi ska vi doka -
za li sta ti stič no pomemb no raz li ko v sta di -
ju področ nih bez gavk samo pri pri mer ja vi
bol nic, zdrav lje nih s hu ma nim inzu li nom
in ana lo gi (ek so ge nim inzu li nom), z bol ni -
ca mi, ki niso bile zdrav lje ne z ek so ge nim
inzu li nom, bi lah ko poja sni li z mož nost jo,
da sul fo nil seč ni ne, ki samo pove ču je jo sproš -
ča nje inzu li na iz neza dost no delu jo čih ce -
lic β, po dol go traj nej šem zdrav lje nju kon -
cen tra ci je inzu li na v krvi ne zvi ša jo več tako
moč no kot zdrav lje nje z ek so ge nim inzu -
linom. Kon cen tra ci ja inzu li na, izlo če ne ga
iz celic β, se zara di nji ho ve ga postop ne ga
odpo ve do va nja namreč sča so ma zmanj šu -
je, zato prib liž no polo vi ca bol ni kov, zdrav -
lje nih z dru gi mi zdra vi li za SB tipa 2, sča -
so ma potre bu je tudi zdrav lje nje z ek so ge nim
inzu li nom ali ana lo gi (15). Če je hipe rin zu -
li ne mi ja resnič no pato fi zio loš ki dejav nik, ki
pove zu je SB tipa 2 z ra kom dojk, bi to lah -
ko poja sni lo tudi viš jo smrt nost zara di
raka pri bol ni kih, zdrav lje nih z ek so ge nim
inzu li nom, od smrt no sti bol ni kov zdrav lje -
nih s sul fo nil seč ni na mi in z met for mi nom,
opa že no v ra zi ska vi Bow ker ja in sode lav -
cev. V li te ra tu ri nismo naš li nobe nih podat -
kov o pov preč ni kon cen tra ci ji inzu li na
v krvi bol ni kov, ki so bili dalj časa zdravlje -
ni z raz lič ni mi zdra vi li za SB tipa 2, zato
težko skle pa mo, kak šno stop njo hipe rin zu -
li nemi je pov zro ča zdrav lje nje s sul fo nil seč -
ni na mi oz. ekso ge nim inzu li nom. Izklju če -
na ni niti mož nost, da za ta opa ža nja ni kri va
hipe rin zu li ne mi ja, tem več nepo sre den vpliv
zdra vil na raka ve in pre dra ka ve celi ce prek
do zdaj še neod kri tih meha niz mov (15).

Za ra di soča sne ga vpli va skup nih dejav -
ni kov tve ga nja, raz lik v od kri va nju bolezni
in sprem lja jo čih bolez ni bol nic, ki vpli va -
jo na izbi ro nači na zdrav lje nja in vpli va raz -
lič nih nači nov zdrav lje nja je doka zo va nje
nepo sred ne pato fi zio loš ke pove za no sti

SB tipa 2 z ra kom dojk na osno vi epi de mio -
loš kih podat kov težav no. Kljub temu da gre
za pogo sti bolez ni, obsta ja v ob jav lje ni lite -
ra tu ri zelo malo razi skav, ki so preu če va le
vpliv SB tipa 2 na pato hi sto loš ke zna čil no -
sti tumor jev in obseg bolez ni pri bol ni kih
z ra kom. Podat ki in ugo to vi tve iz teh razi -
skav so si tudi veli ko krat nas pro tu jo či. Razi -
ska va, kate re rezul ta te so v član ku obja vi li
Wolf in sode lav ci, je pri mer ja la 79 bol nic,
ki so ime le raka dojk in SB tipa 2, s 158 ena -
ko sta ri mi bol ni ca mi z ra kom dojk in brez
SB tipa 2. Ugo to vi li so, da so ime le bol nice
s SB tipa 2 ob posta vi tvi diag no ze raka dojk
več ji tumor in bolj napre do va lo bole zen. Ko
so ana li zo podat kov pri la go di li za vpliv ITM,
so ugo to vi li, da so tumor ji bol nic s SB tipa 2
red ke je izra ža li ER in PR (17). Nas prot no
v ra zi ska vi, ki so jo obja vi li Gua sta macc hia
in sode lav ci, pri mer ja va 77 po me no pav zal -
nih bol nic s SB tipa 2 in rakom dojk s 578 po -
me no pav zal ni mi bol ni ca mi z ra kom dojk in
brez SB tipa 2 ni ugo to vi la nobe nih raz lik
v izra ža nju ER in PR med bol ni ca mi, ugo -
to vi la pa je manj šo pro li fe ra cij sko aktiv nost
tumor jev pri bol ni cah s SB tipa 2 (33). Ven -
dar pa ti razi ska vi nista upo šte va li vpli va
raz lič nih nači nov zdrav lje nja SB tipa 2
(vse bol ni ce s SB tipa 2 in rakom dojk so
bile zdru že ne v eno sku pi no, ne gle de na
vrsto zdrav lje nja). Nas pro tu jo či si rezul ta -
ti bi mor da lah ko bili posle di ca tega, da na
pato hi sto loš ke zna čil no sti tumor jev in p -
TNM vrsta zdrav lje nja vpli va moč ne je kot
sama pri sot nost SB tipa 2.

Na ša razi ska va in nje ne ugo to vi tve ima -
jo seve da šte vil ne ome ji tve in pomanj klji -
vo sti. Razi ska va je retros pek tiv na, samo
opa zo val na in ni ran do mi zi ra na. Zara di
majh ne ga šte vi la bol ni kov je nje na sta ti -
stična moč moč majh na (oko li 40 %). Da bi
dose gli zado vo lji vo sta ti stič no moč razi ska -
ve (80 %), bi mora li vanjo vklju či ti oko li
200 bol nic. Zara di majh ne ga šte vi la bol nic
in sla be dostop no sti podat kov tudi nismo
mogli upo šte va ti vpli va dnev ne ga odmer -
ka ekso ge ne ga inzu li na in osta lih zdra vil
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ter časa zdrav lje nja z nji mi. Ob tem smo
se zave da li dejs tva, da podat ki iz razi ska ve
o po ve za vi med raka vi mi obo le nji in viši -
no odmer ka inzu lin ske ga ana lo ga glar gi na,
ki so jo obja vi li Man nuc ci in sode lav ci, kaže -
jo, da bi viši no odmer ka inzu li na mora li
upo šte va ti ved no, ko razi sku je mo pove za -
vo med raka vi mi obo le nji in zdrav lje njem
s hu ma nim inzu li nom ali nje go vi mi ana lo -
gi (34). Bol ni ce, vklju če ne v ra zi ska vo, ki so
bile zdrav lje ne z ek so ge nim inzu li nom, so
v ve či ni pri me rov bile zdrav lje ne tudi
s kom bi na ci jo raz lič nih pri prav kov huma -
ne ga inzu li na in inzu lin skih ana lo gov. Prav
tako smo se v ra zi ska vi ome ji li le na vpliv
naj po go ste je pred pi so va nih zdra vil za
SB tipa 2 (met for min, sul fo nil seč ni ne, huma -
ni inzu lin in inzu lin ski ana lo gi) na raka dojk,
med tem ko vpli va dru gih vrst zdra vil za
SB tipa 2, kot so tia zo li di ne dio ni, zavi ral -
ci glu ko zi da ze α, gli ni di, inhi bi tor ji dipep -
ti dil pep ti da ze 4 in ana lo gi inkre ti nov, nismo
upo šte va li. Podat ke o pri sot no sti SB tipa 2
smo pri do bi li iz že obsto je če medi cin ske
doku men ta ci je, v ka te ri ni bilo podat ka o tem,
kdaj je bila diag no za postav lje na. Prav tako
smo se zara di pre majh ne ga šte vi la bol nic
v na ši razi ska vi ome ji li samo na tiste, pri
kate rih je bil histo loš ki tip raka dojk IDK
ali ILK. Tako z na šo razi ska vo nismo mogli
ugo to vi ti, ali so dolo če ne vrste zdrav lje nja
SB tipa 2 mor da pove za ne z več jo ver jet -
nost jo nastan ka dolo če ne ga histo loš ke ga
tipa raka dojk. Ker je histo loš ki tip raka dojk

prog no stič no pomem ben dejav nik, bi tudi
tako lah ko poja sni li raz li ko v smrt no sti gle -
de na vrsto zdrav lje nja, opa že no v ra zi ska -
vi Bow ker ja in sode lav cev (26).

Kljub našte tim ome ji tvam in pomanj -
klji vo stim bi ugo to vi tve naše razi ska ve,
da je zdrav lje nje SB tipa 2 z ek so ge nim
huma nim inzu li nom in nje go vi mi ana lo -
gi pove za no z viš jim sta di jem bolez ni pri
bolni cah z ra kom dojk, lah ko bile osno va
za nadalj nje hipo te ze in razi ska ve na tem
področ ju. Ome ji tve, ki jih pri na ša majh no
šte vi lo bol nic v Slo ve ni ji, ki jih lah ko vključi -
mo v to vrst ne razi ska ve, bi lah ko pre mostili
z iz ved bo mul ti cen trič ne štu di je v po ve za -
vi s kak šnim od podob nih cen trov za obrav -
na vo raka dojk v tu ji ni. Ven dar pa v tem
pri me ru štu di ja ne bi bila več repre zen tativ -
na za slo ven sko popu la ci jo bol nic s SB tipa 2
in rakom dojk. Dokon čen odgo vor na vpra -
ša nje, ali obsta ja pomemb na pove za va med
hipe rin zu li ne mi jo, SB tipa 2, raz lič ni mi
nači ni nje ne ga zdrav lje nja in rakom dojk bi
ver jet no dala več let na pros pek tiv na štu di -
ja, pri kate ri bi sprem lja li bol ni ke s SB tipa 2
in jim, poleg osta lih para me trov, pomemb -
nih za gli kem čno kon tro lo, red no meri li tudi
kon cen tra ci jo inzu li na v krvi. Tako bi sčaso -
ma pri do bi li podat ke o in ci den ci in smrtnosti
zara di raka vih obo lenj bol ni kov s SB tipa 2,
ki bi jih pri mer ja li s po dat ki zdra vih bol ni -
kov ter tako potr di li ali ovr gli pomemb nost
in vitro doka za nih pato fi zio loš kih pove zav
med hipe rin zu li ne mi jo in rakom.
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Upo ra ba poliHIpE-bio kom pa ti bil nih akril nih

poli me rov v tkiv nem inže nirs tvu kost nih

nado mest kov

The Use of Bio com pa tib le Poly HIPE Acry la tes for Bone Tis sue Engi nee ring

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: poliHIPE-ma te ria li, tkiv no inže nirs tvo, kost ni nado mest ki, kost no tki vo, 3D-porozni

materiali, pred kli nič ne štu di je, rege ne ra tiv na medi ci na

Tkiv no inže nirs tvo je rela tiv no novo področ je rege ne ra tiv ne medi ci ne, ki je v zad njih deset -
let jih bolj ali manj preš lo zgod nje raz voj ne faze in že daje kli nič ne rezul ta te. Nje go vo bis -
tvo je z in že nir skim pri sto pom, ob upo ra bi celic, neži vih mate ria lov ter bio ke mij skih in
fizi kal no-ke mij skih dejav ni kov izbolj ša ti ozi ro ma nado me sti ti pri za de to bio loš ko funkci -
jo. Ker ima kost no tki vo ključ no opor no in inte gra cij sko vlo go za celo ten orga ni zem, poleg
tega pa se rela tiv no poča si rege ne ri ra, je upo ra ba pri mer nih neži vih mate ria lov še posebej
pomemb na. Kost no tki vo vse bu je rela tiv no veli ko zunaj ce lič ne ga matrik sa in je hkra ti
mehan sko trd no in prož no, a ne gle de na to bio loš ko zelo dina mič no. Nje go va tvor ba in
raz grad nja pote ka ta v od vi sno sti tako od oko lja kot od celic samih. Poleg tega pred stav -
lja tudi ustrez no bioin for ma cij sko oko lje za rast in raz voj kost nih celic. 3D-porozni material
mora zato ime ti ustrez ne mehan ske, kemij ske in bio loš ke last no sti, zara di česar je iska -
nje pri mer nih mate ria lov in teh no lo gij zah tev no. Akril ni poli me ri so se že izka za li kot
zelo obe ta jo či, pred vsem v iz ved bi emul zij z vi so kim dele žem notra nje faze. Nji ho ve pred -
no sti so pred vsem teh no loš ke, kar pome ni eno stav no in pri la go dlji vo pri pra vo ter repro -
du ci bil nost, sla bo sti pa so pred vsem bio loš ke, med dru gim neu strez no bioin for ma cij sko
oko lje, (neu strez na) bio raz gra dlji vost in tok sič nost mono me rov.

aBSTRaCT
KEY WORDS: polyHIPE materials, tissue engineering, bone substitute, bone tissue, 3D scaffolds,

pre-clinical studies, regenerative medicine

Tissue engineering as a relatively new field of regenerative medicine has already gone
through early developmental stages in a way that it already gives some clinical results.
In essence, tissue engineering includes the use of a combination of cells, engineering,
materials methods, and suitable biochemical and physio-chemical factors to improve or
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ampak tudi kot mož no sti nepo sred ne ga
zdrav lje nja poš kodb ali bolez ni (3).

Prin ci pi in teh no lo gi je TE so tre nut no
še v fazi raz vo ja, čeprav v ne ka te rih pri -
merih že daje jo kli nič ne rezul ta te (1). Eden
izmed več jih pre sko kov v raz vo ju je bil
zame nja va pro ce si ra ne ga bio loš ke ga mate -
ria la s tri di men zio nal ni mi poroz ni mi mate -
ria li (3D-no sil ci), v ka te re pred pre sa di tvi jo
nase li mo celi ce in jim s tem omo go či mo
orga ni zi ra no tvor bo cilj ne ga tki va (3). Ta
čla nek obrav na va izključ no rege ne ra ci jo
kost ne ga tki va, zato se v na da lje va nju osre -
do to ča pred vsem nanj.

Pri iska nju novih tera pevt skih stra te gij
za poš kod be kost ne ga tki va s po moč jo TE
je potre ben inter dis ci pli na ren in več kom -
po nen ten pri stop (4). Potreb no je med se boj -
no dopol nje va nje poglob lje ne ga zna nja
dolo če nih znans tve nih dis ci plin s po dročja
bio lo gi je, kemi je, medi ci ne, ved o ma te ria -
lih in medi cin ske ga inže nirs tva (sli ka 1). Le
na tak način lah ko korak za kora kom dose -
že mo opti mi za ci jo postop kov in pri po moč -
kov (4).

KoSTNo TKIvo
Zgrad ba kost ne ga tki va
Po drob no razu me va nje bio loš kih in bio me -
han skih zna čil no sti kosti je seve da ključ ne -
ga pome na za uspe šno TE. Kost no tki vo je

22 Mat jaž Deže lak, Aljo ša Bavec, Mio mir Kne že vić    Upo ra ba poliHIpE-bio kom pa ti bil nih akril nih …

replace biological functions. Because bone tissue provides the main mechanical and inte-
grating support to the whole organism and because it also regenerates relatively slow-
ly, it is of great importance to use appropriate inanimate materials during wound healing.
The principal component of bone tissue is extracellular matrix which is mechanicaly both
firm and flexible but still biologicaly dynamic structure that is synthesized and degrad-
ed as a result of extra- and intracellular signaling. Apart from that, it also represents a suit-
able bioinformational environment for bone cell growth and development. That is why
it is necessary for a 3D scaffold to have proper mechanical, chemical, and biological char-
acteristics. Acrylate polymers have already proved as a promising material for 3D scaf-
fold engineering especially in the form of high internal phase emulsion. Their advantages
are mainly technological, i.e. simple and adaptable production and reproducibility, but they
lack some biological qualities such as suitable bioinformational environment, biodegrad-
ability, and monomere toxicity.

Uvod
Od po ved ozi ro ma zmanj ša no delo va nje člo -
veš kih tkiv in orga nov kot posle di ca fizio -
loš kih okvar ter mehan skih in dru gih poš -
kodb je eden izmed naj bolj dra gih in zaple-
 te nih izzi vov zdravs tve ne ga vars tva (1).
Raz vi te so bile raz lič ne kirurš ke stra te gi -
je, med dru gim upo ra ba povsem umet nih
nado mest kov (pro tez), neži vih pro ce si ra -
nih tkiv ter živih avto- ozi ro ma alo gen skih
tkiv (2).

Kljub uspe hom ima vsa ka od uve ljavlje -
nih metod zdrav lje nja nega tiv ne pla ti (1):
• pomanj ka nje pri mer nih tkiv ali orga nov

za pre sa di tev,
• pogo sto dosmrt na imu no su pre si ja v pri -

me ru alo gen ske pre sa di tve,
• neza dost na ozi ro ma neu strez na funk cio -

nal nost vsad kov in pre sad kov,
• nji ho va pred hod na odpo ved,
• okuž be s pa to ge ni mi mikro bi in
• dru ge.

Za ra di ome nje nih prob le mov tre nut nih na -
či nov nado meš ča nja izgub lje nih funk cio -
nalno sti tkiv ali orga nov se že nekaj časa
v znans tve nem razi sko va nju pozor nost pos -
ve ča pred vsem matič nim celi cam, tkivnemu
inže nirs tvu (angl. tissue engineering, TE) in
de novo orga no ge ne zi, in sicer ne samo kot
nove mu viru tkiv in orga nov za pre sa di tev,



kom plek sno, viso ko orga ni zi ra no in spe cia -
li zi ra no veziv no tki vo, ki je v pri mer ja vi
z meh ki mi tki vi fizič no trdo, rigid no, se rela -
tiv no dobro upi ra mehan skim poš kod bam
in je tudi del no prož no (5). Mikro skop ska

23Med Razgl. 2015; 54 (1):

Sli ka 1. Stra te gi je rege ne ra tiv ne medi ci ne teme lji jo na dina mič nih in kom plek snih inte rak ci jah raz lič nih
special no sti in so potreb ne, da ustvarimo uporabne umetne kostne nadomestke.

Sli ka 2. She mat ska zgrad ba kost ne ga tki va (6).

sli ka raz kri je manj ši delež celic in obse žen
med ce lič ni matriks, ki ga sestav lja jo pre težno
kola gen ska vlak na ter trd na, toga in mine -
ra li zi ra na anor gan ska snov, kal ci jev hidrok -
sia pa tit [(Ca)10(PO4)6(OH)2] (sli ka 2) (5).
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Os teob la sti se naha ja jo na povr ši ni kost -
ne ga tki va in so odgo vor ni za sin te zo organ -
skih sesta vin zunaj ce lič ne ga matrik sa,
nje go vo orga ni za ci jo in konč no mine ra li za -
ci jo (7). Raz vi je jo se iz mezen him skih pre -
kur zor skih celic kost ne ga moz ga, ki ima jo
spo sob nost raz vo ja v ce li ce maš čob ne ga,
hru stanč ne ga in mišič ne ga tki va (7). Glav -
ni pro duk ti zre lih osteob la stov so kola gen
tipa I (90 % kost nih pro tei nov), osteo kal cin,
osteo nek tin, osteo pon tin, matrik sni Gla-pro -
tein, fos fo ri li ra ni gli ko pro tei ni (sia lo pro tei -
ni I in II), raz ni pro teo gli ka ni ter alkal na
fos fa ta za (7).

Manj ši delež osteob la stov osta ne ujet
v la ku nah zno traj kost ne ga matrik sa in te
osteob la ste ime nu je mo osteo ci ti (5). Ver jet -
no opravljajo vlogo medcelične komunika -
cije, saj so nji ho va najo paz nej ša mor fo loš ka
zna čil nost dol gi in tan ki celič ni izrast ki
(filo po di ji), ki se raz te za jo po kana lih med
laku na mi (5). Med laku na mi obsta ja jo še
manj še pove za ve od kana lov filo po di jev,
kana li ku li, ki med krv ni mi žila mi in osteo -
ci ti omo go ča jo izme nja vo hra nil, pli nov,
odpad nih pro duk tov in sig nal nih mole -
kul (5). Pomemb na nalo ga osteo ci tov je
razgrad nja kost ne ga matrik sa. Pri tem se
spro sti jo kal ci je vi ioni Ca2+, ki so pomem -
ben sekun dar ni obveš če va lec pri urav na va -
nju notra nje ga celič ne ga rav no ves ja (8).
Laku ne so raz po re je ne radial no okrog
Haver sia no ve ga kana la, v ka te rem se naha -
ja jo žile (5).
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Os teo kla sti so pola ri zi ra ne celi ce z va -
lo vi tim, nagu ba nim delom celič ne povr ši -
ne, pod kate rim zno traj celi ce ni orga ne lov
(angl. clear zone), na zuna nji povr ši ni tega
področ ja pa so izra že ni recep tor ji iz sku pi -
ne inte gri nov, ki omo go ča jo stik s po vr ši -
no kost ne ga tki va (9). Na mestu tega sti ka
pote ka regu li ra na, od sekre ci je lizo som skih
enci mov in lokal ne ga kisle ga oko lja odvi -
sna resorp ci ja kost ne ga matrik sa, začen ši
z de mi ne ra li za ci jo, ki ji sle di raz grad nja
organ ske ga matrik sa (10). Sin te za enci -
mov in nji ho vo sproš ča nje iz celi ce (iz ključ -
no na nagu ba nem pre de lu celi ce) sodi ta
v obi čaj no aktiv nost osteo kla stov. Naj bolj
tipič ni osteo klast ni enci mi so na tar trat (sol
vin ske kisli ne) odpor ni izoen ci mi kisle fos -
fa ta ze (slu ži kot ozna če va lec osteo klast ne -
ga feno ti pa) in cistein ske pro tei na ze, ki
raz gra ju je jo kola gen (11). Osteo kla sti onto -
ge net sko izvi ra jo iz hema to poet skih celic,
podob no kot makro fa gi.

Zu naj ce lič ni matriks kost ne ga
tki va
Zu naj ce lič ni matriks (angl. ex tra cel lu lar
matrix, ECM) igra pomemb no vlo go pri
funk ci ji rast nih dejav ni kov (12). Ta koo pe -
ra ti ven pro ces se kaže kot kon ver gen ca
zno traj ce lič nih sig nal nih poti, ki jih spro -
ži jo tako pro tei ni zunaj ce lič ne ga matrik sa
kot rast ni dejav ni ki iz osta lih pre de lov
tele sa. Tak šno vza jem no delo va nje je še
pose bej pomem be no pri rege ne ra ci ji poš -

Ta be la 1. Pro tei ni, ki sestav lja jo kost no tki vo.

Tip pro tei na Ime Funk ci ja

Ko la gen ko la gen tipa I na tez na trd nost

ko la gen tipa V na tez na trd nost

Ne ko la gen ski pro tei ni os teo kal cin mi ne ra li za ci ja

os teo pon tin mi ne ra li za ci ja, adhe zi ja celic

kost ni sia lo pro tein-2 mi ne ra li za ci ja

os teo nek tin ad he zi ja celic, mine ra li za ci ja

fi bro nek tin ad he zi ja, dife ren cia ci ja in migra ci ja celic



ko do va nih tkiv (13). Poleg ogrod ja za nala -
ga nje mine ra lov kal ci je ve ga hidrok sia pa ti -
ta slu ži ECM tudi za adhe zi jo celic in vpli va
na nji ho vo dife ren cia ci jo, saj celi ce zaz na -
va jo nje go vo obli ko in struk tu ro (13).

Kost no tki vo sestav lja več raz lič nih pro -
tei nov (ta be la 1). Kola gen tipa I je pogla -
vit na sesta vi na mine ra li zi ra ne ga kost ne ga
matrik sa. Pred stav lja 90–95 % organ ske ga
mate ria la in je osno va za zače tek anor gan -
ske mine ra li za ci je, v manj ših koli či nah pa
je pri so ten tudi kola gen tipa V (14).

Pri sot nih je tudi več neko la gen skih
pro tei nov, ki ima jo raz lič ne regu la tor ne in
orga ni za cij ske vlo ge. Izra ža nje osteo kal ci -
na je ome je no na osteob la ste in pred stav -
lja prib liž no 15 % neko la gen skih pro tei nov.
Osteo kal cin je dru gi naj po go stej ši pro tein
v kost nem matrik su, nje go va karak te ri sti -
ka pa so tri je glu ta mat ni ostan ki, ki so mesto
od vita mi na K od vi sne kar bok si la ci je, nasta -
li γ-kar bok si glu ta ma ti pa omo go ča jo viso -
koa fi ni tet no veza vo mine ra la hidrok sia pa -
ti ta (15–17).

Os teo pon tin je gli ko zi li ran fos fo pro -
tein in je obi čaj na sesta vi na mine ra li zi ra -
nih tkiv nih struk tur (18). Odgo vo ren je za
adhe zi jo celic pre ko Arg-Gly-Asp (RGD)
moti va ami no ki slin skih ostan kov, ki ga
pre poz na jo in veže jo inte gri ni v plaz ma le -
mi kost nih celic (18). Lah ko je moč no gliko -
zi li ran, poleg tega pa je bogat z as par ta tom.
Prav ta kisla nara va mu naj ver jet ne je omo -
go ča urav na va nje rasti kal ci je vih kri sta -
lov (19). Sin te ti zi ra jo ga osteob la sti in
lah ko obsta ja v več struk tur nih obli kah, kar
je odvi sno od nači na in stop nje post tran sla -
cij skih modi fi ka cij (20).

Kost ni sia lo pro tein-2 (angl. bone sia lo -
pro tein 2, BSP-2) vča sih ime nu je mo tudi
inte grin vezav ni pro tein, kar naka zu je na
nje go vo vlo go pri adhe zi ji celic, poleg tega
pa sode lu je pri mine ra li za ci ji (21). Je moč -
no gli ko zi li ran, kislo nara vo z izoe lek trič -
no toč ko pri p H 3,9 pa mu daje rela tiv no
velik delež sia lič ne kisli ne (21). Eks pe ri men -
ti so poka za li, da lah ko pri de do med se boj -

ne ga vpli va nja med BSP in kola ge nom,
hidrok sia pa ti tom, matrik sno meta lo pro -
tei na zo-2 in fak tor jem H (22–25). Kola gen
veže ne samo iz kosti ekstra hi ran, ampak
tudi rekom bi nan ten BSP, in sicer z evo lu -
cij sko ohra nje no N-ter mi nal no regi jo (ami -
no ki slin ski ostan ki 19–46) (21, 22). Sled nja
vse bu je pre tež no hidro fob ne ami no ki sli ne
brez fos fo ri la cij in gli ko zi la cij, mož ne pa so
tiro zin ske sul fa ta ci je, ven dar post tran sla -
cij ske modi fi ka ci je niso ude le že ne pri veza -
vi kola ge na (21, 22). Zelo pomemb no je
C-ter mi nal no inte grin pre poz nav no področ -
je RGD, ki doka za no vpli va na celič no sig -
na li za ci jo in posle dič no dife ren cia ci jo
osteob la stov (26).

Os teo nek tin ali SPARC (angl. se cre ted
pro tein, aci dic and rich in cystei ne) je kal cij
vezav ni gli ko pro tein z vi so ko afi ni te to do
hidrok sia pa ti ta, tudi v pri sot no sti dena tu -
ran tov, kot sta urea in gva ni din (27). Poleg
tega moč no veže kola gen tipa I, kar posle -
dič no vodi do in vitro mine ra li za ci je kola -
ge na tudi v od sot no sti kost nih celic (27).
Rav no zara di te last no sti je osteo nek tin že
bil preiz ku šen pri raz vo ju napred nih nano -
kom po zi tov za rege ne ra ci jo ske let nih
tkiv (28).

Tudi fibro nek tin ima zna čil no inte grin
pre poz nav no področ je RGD in pomemb no
vpli va na adhe zi jo, rast, dife ren cia ci jo in
migra ci jo celic (29). Sode lu je v za čet nih
fazah osteo ge ne ze, dom nev no zara di spo -
sob no sti nuklea ci je hidrok sia pa tit nih kri -
sta lov (30). Zanj so zna čil ne raz lič ne
kon for ma cij ske obli ke, ki so odvi sne od nje -
go ve ga oko lja. Tako je pri veza vi fibro nek -
ti na na hidrok sia pa tit mole ku lar na obli ka
in s tem nje go va aktiv nost odvi sna od elek -
trič ne ga nabo ja in kemij skih last no sti povr -
ši ne (31).

pri stop mimi kri je zunaj ce lič ne ga
matrik sa
Kost ne celi ce bodo tvo ri le ECM, ana lo gen
nativ ne mu, le, če bodo v us trez nem oko lju,
zato je tre ba pri pra vi ti 3D-no sil ce s struk -
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tu ro, sesta vo in fizi kal no-ke mij ski mi last -
nost mi, čim bliž ji mi narav ne mu zunaj ce lič -
ne mu matrik su kosti (32). Splo šen pri stop
bi torej zaje mal osnov no ogrod je iz bio raz -
gra dlji ve organ ske sno vi z us trez ni mi
mehan ski mi last nost mi in veli ko poroz nost -
jo. Potre ben bi bil tudi doda tek opti mal nih
koli čin kola ge na (ozi ro ma kola ge no mi me -
ti ka) in anor gan skih kri sta lov hidrok sia pa -
ti ta. Upo šte va ti je tre ba tudi osta le pro tei ne,
opi sa ne v tem poglav ju, ki so ključ ni za
uspe šno adhe zi jo, migra ci jo, pro li fe ra ci jo in
dife ren cia ci jo kost nih celic.

TKIvNo INŽENIRSTvo KoSTNIH
NadoMESTKov Na oSNovI
TRIdIMENZIoNaLNIH NoSILCEv
Tako kot pri TE osta lih tkiv, mora mo biti
tudi pri pri pra vi kost nih nado mest kov
pozor ni na tri področ ja ozi ro ma sesta vi ne,
in sicer (5):
• in vitro pri pra vo via bil nih in vital nih celic

cilj ne ga tki va,
• pri pra vo ustrez nih 3D-no sil cev in
• iden ti fi ka ci jo ter pri pra vo oste oin duk tiv -

nih rast nih dejav ni kov ozi ro ma nji ho vih
sin te tič nih kemij skih nado mest kov.

Da dose že mo čim več jo uspe šnost in učin -
ko vi tost, mora biti celot no načr to va nje posa -
mez nih sesta vin že od same ga začet ka
sklad no s konč ni mi last nost mi vseh osta -
lih sesta vin, rav no zato je podrob no poz na -
va nje bio ke mij sko-fi zi kal nih last no sti
kost ne ga tki va in last no sti upo rab lje nih
mate ria lov tako pomemb no.

Kost ne celi ce
V do se da njih razi ska vah so za name ne TE
že razi sko va li osteo re ge ne ra tiv no spo -
sobnost mezen him skih matič nih celic
(angl. me senc hi mal stem cell, MSC), stromal -
nih celic kost ne ga moz ga, perio steal nih
celic in osteob la stov (33–36). Izbi ra celic je
odvi sna pred vsem od tega, na kate ri raz voj -
ni stop nji kost ne ga tki va želi mo zače ti
zdrav lje nje. Sklad no s tem izbe re mo tiste

celi ce, ki jih je naj laž je pri do bi ti in nam no -
ži ti in vitro, saj je za izved bo pose ga potreb -
na rela tiv no veli ka koli či na celic (4).

V prak tič ne name ne so se kot zelo upo -
rab ne izka za le odra sle MSC, saj jih z lah -
ko to izo li ra mo iz raz lič nih tkiv, pred vsem
iz kost ne ga moz ga, pa tudi iz maš čob ne ga
in mišič ne ga tki va ter iz peri fer ne krvi
(37–41). Ima jo spo sob nost raz vo ja v hon dro -
ge no, adi po ge no ali osteo ge no lini jo, pri
čemer za raz voj v os teo ge no zado stu je
doda tek dek sa me ta zo na, askor bin ske kisli -
ne in β-gli ce rol fos fa ta v go jiš če celic (33).
Delež MSC je v sa mem kost nem moz gu
sicer zelo maj hen (0,003–0,015 %), a jih je
mož no raz mno že va ti dalj še obdob je, ne da
bi izgu bi le zmož nost dife ren cia ci je (33, 38).
Pri več krat nih pono vi tvah pod vo ji tve celic
sicer lah ko pri de do s sta rost jo pove za ne
zau sta vi tve celič ne ga cikla, ki je pove za na
pred vsem s skraj še va njem dol ži ne telo -
mer po vsa ki celič ni deli tvi (42). Ta prob -
lem je mož no reši ti z gen skim inže nirs tvom,
in sicer z ek to pič nim izra ža njem člo veš ke
telo mer ne reverz ne tran skrip ta ze (angl. hu -
man telo me ra se rever se trans crip ta se, h TERT),
s či mer pre pre či mo kraj ša nje telo mer in
občut no podalj ša mo živ ljenj sko dobo
celic (43).

Pri samem goje nju je tre ba popol no ma
in v ce lo ti izklju či ti kakr šne koli poten cial -
no tok sič ne, imu no ge ne ali kako dru ga če
ško dlji ve sno vi. Na tem mestu naj izpo sta -
vi mo rutin sko upo ra bo gove je ga fetal ne ga
seru ma (angl. fe tal bovi ne serum, FBS) pri in
vitro pro li fe ra ci ji. Ena ke zah te ve za odo bri -
tev kli nič nih štu dij postav lja tudi ame riš -
ki vlad ni urad za pre hra no in zdra vi la
(FDA) (4, 44). Ver jet nost pre no sa pato ge nih
mikro bov in prio nov je zelo niz ka, imun ski
odziv zara di kse no ge nih pro tei nov pa prav
tako ni zelo ver je ten, ven dar tve ga nje za raz -
voj zaple tov še ved no obsta ja, zato bodo za
kli nič no upo ra bo pri mer ne samo celi ce,
goje ne brez pri sot no sti žival skih pro tei nov,
ali še bolje, v de fi ni ra nih sin te tič nih gojiš -
čih (45, 46).
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MSC so pri mer ne za raz voj opti mal nih
teh no loš kih postop kov pri pri do bi va nju
potreb nih koli čin celic ustrez ne kva li te te za
TE kost nih nado mest kov. Nepre cen lji va je
tudi mož nost indi vi dual ne ga pri sto pa pri
zdrav lje nju, saj je pri pra va avto log nih celic
eno stav na, s tem pa se izog ne mo pred vsem
nevar no stim okuž be ali zavr ni tvi kost ne ga
nado mest ka.

Tri di men zio nal ni porozni materiali
Us trez ni 3D-porozni materiali mora jo biti
v prvi vrsti bio loš ko združ lji vi, nei mu no ge -
ni, opti mal no poroz ni in teh no loš ko ponov -
lji vi (47). Pomemb ne last no sti so tudi
ustrez na trd nost in prož nost, čas bio loš ke
raz gra dlji vo sti (us trez na sin hro ni zi ra nost
med rast jo nove ga tki va in sprot nim raz pa -
dom 3D-no sil ca) ter bio re sorp ci ja (4). Tudi
ela stičnost in rigid nost, ki sta povsem fizi -
kal ni last nosti, ima ta vpliv na smer dife ren -
cia ci je zarod nih celic (48).

Kot že ome nje no, mora jo 3D-no sil ci
opo na ša ti zunaj ce lič ni matriks, saj ta posre -
du je kemij ske in fizi kal ne sig na le celi cam,
sig na li zi ra nje pa pote ka v obeh sme reh (47).
Celi ce zaz na va jo in orga ni zi ra jo ECM pre -
ko inte gri nov, ki v od vi sno sti od oko lja spro -
ži jo v ce li ci sig nal ne poti, ki vpli va jo na
migra ci jo, mor fo ge ne zo in homeo sta zo, v red -
kih pri me rih pa lah ko pri de tudi do tumo -
ro ge ne ze (47). Cukier man s so de lav ci je
gle de na raz lič ne mor fo lo gi je in mole ku -
lar ne ozna če val ce pred la gal šti ri tipe
pove zav med celi ca mi in ECM, pri čemer
je vsa ka prejš nja osno va za raz voj nasled -
nje (49):
• fokal ni kom pleks (prib liž no 1 µm veli ke

toč ka ste adhe ziv ne struk tu re na osno vi
inte gri na),

• fokal na adhe zi ja (moč ne pove za ve na
osno vi akti na, naj po go stej še in najo čit nej -
še in vitro pove za ve kost nih celic z ECM),

• fibri lar na adhe zi ja (cen tri pe tal na pre -
me sti tev inte gri nov α5β1, ki omo go ča jo
fibri lo ge ne zo fibro nek ti na v od vi sno sti od
mehan ske nape to sti) in

• 3D-ad he zi ja (pro stor sko omrež je fibro nek -
ti na s svojs tve ni ma sesta vo in fos fo ri la -
cij skim vzor cem).

Se sta vi ne ECM lah ko vme ša mo v samo
zmes za pri pra vo 3D-no sil ca, lah ko jih nak -
nad no kova lent no veže mo na 3D-no si lec ali
pa nosi lec impreg ni ra mo z nji mi (ne ko va -
lent na veza va) (47). Za ena ko mer no porazde -
li tev celic sama poroz na struk tu ra 3D-no -
sil ca ni dovolj, ključ ne ga pome na je način
ino ku la ci je celic (47). Eden od nači nov je
ume ša nje celic med osta le sesta vi ne med
pri pra vo 3D-no sil ca (47). Tak šno zmes lah -
ko vbriz ga mo na mesto poš kod be, poli me -
ri za ci ja ozi ro ma gela ti ni za ci ja 3D-no sil ca
pa pote če in situ, ven dar se zara di nevar no -
sti poš kodb celic ne zdi obe ta jo ča. Pri mer -
nej ši način je rota cij ska napra va, ki s po moč -
jo vakuu ma hitro in ena ko mer no poraz de li
celi ce (50).

Ključ ne ga pome na za to, da se iz po -
samez nih celic raz vi je tki vo, je vse ka kor
zago tav lja nje zadost ne ga in kon stant ne ga
doto ka hra nil in kisi ka ter odto ka odpad nih
sno vi in oglji ko ve ga diok si da (4). V in vivo
pogo jih zado stu je jo difu zij ski pro ce si, saj je
raz da lja med celi ca mi in krv ni mi kapi la ra -
mi med 20 in 200 µm (51). Pri goje nju
celič nih kul tur v pe tri je vih poso dah pa ti
pro ce si ne zado stu je jo in glob lje leže če celi -
ce hitro odmre jo zara di ome je ne difu zi -
je (52). Upo ra ba bio reak tor jev z di na mič no
per fu zi jo prob lem v več ji meri reši, ven dar
ga ne odpra vi povsem, saj je ta pri stop ome -
jen s hi trost jo pre to ka hra nil ne raz to pi ne,
ki še ne odpla vi celic iz 3D-no sil ca (52).
Reši tev je v pri pra vi čim bolj mikro po roz -
ne struk tu re 3D-no sil ca, pa tudi v pri pra vi
3D-no sil cev z no tra njo povr ši no, ki je viso -
ko higro skop na, s či mer bi pove ča li kapi -
lar ni uči nek in s tem dose gli ena ko mer nej -
šo poraz de li tev hra nil ne ga medi ja.

Kot osnov no sesta vi no ECM so že razi -
sko va li raz ne bio loš ke mole ku le (ko la gen,
hia lu ron ska kisli na, lami nin in dru ge),
vendar se zara di težav ne ga pri do bi va nja,
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shra nje va nja in rav na nja z nji mi niso izka -
za li kot teh no loš ko in cenov no pri mer ni za
komer cial no proi zvod njo (47). Sin te tič ni
organ ski poli me ri pa so po dru gi stra ni poce -
ni, pri pra va je eno stav na, pri la go dlji va in
ponov lji va.

os te oin duk tiv ni rast ni dejav ni ki
Os te oin duk tiv ni rast ni dejav ni ki (angl. oste -
oin duc ti ve growth fac tors, OGF) v splo šnem
pred stav lja jo sku pi no pro tei nov, ki urav na -
va jo delo va nje celic spe ci fič ne ga tki va (4).
Neka te re od teh je prvi odkril Mars hall Urist
leta 1965 (53). Glav ne sku pi ne teh dejav ni -
kov so trans for mi ra jo či rast ni dejav nik β
(angl. trans for ming growth fac tor β, TGF-β),
inzu li nu podob ni rast ni dejav nik (angl. in -
su lin-like growth fac tor, IGF), iz trom bo ci ta
izvi ra jo či rast ni dejav nik (angl. pla te let-de -
ri ved growth fac tor, PDGF), bazič ni fibrob -
lastni rast ni dejav nik (angl. ba sic fibrob last
growth fac tor, b FGF) in kost ni mor fo ge net -
ski pro tei ni (angl. bone morp ho ge ne tic pro -
teins, BMP s). V bio loš ko aktiv ni obli ki jih
izlo ča jo pred vsem osteo kla sti in delu je jo sti -
mu la tor no tako na osta le kost ne celi ce kot
tudi na endo tel ne in žil ne celi ce, s či mer se
izgub lje no tki vo rege ne ri ra (4).

V prak si lah ko upo rab lja mo dva ena -
kovred na pri sto pa, vklju či tev bioak tiv nih
rekom bi nant nih OGF ozi ro ma nji ho vih ana -
lo gov v 3D-no si lec ali pa s po moč jo teh -
nologi je rekom bi nant ne DNA kost ne celi ce
spre me ni mo tako, da čez mer no izra ža jo
OGF (4). Sled nje lah ko dose že mo že z obi -
čaj ni mi meto da mi gen ske ga inže nirs tva
(54, 55). Mož nost nji ho ve upo ra be nedvom -
no obsta ja, ven dar je zara di kom plek sne ga
(so)učin ko va nja raz lič nih OGF in nji ho ve še
ne povsem razum lje ne fizio lo gi je ome je -
na (4). Bolj kot za tera pi jo bodo ti pri sto pi
ključ ni pri razi sko val nem delu.

MaTERIaLI poLIHIpE
Splo šne zna čil no sti
Emul zi je so meša ni ce vsaj dveh teko čin, ki
se med sabo ne meša ta, pri čemer je vsaj

ena teko či na (no tra nja ali diskon ti nuir na
faza) dis per gi ra na v eni izmed osta lih (zu -
na nja ali kon ti nui ra na faza) (56). Emul zi je,
ki ima jo volum ski delež notra nje faze večji
od 74,05 % (naj več ji mož ni delež pro storni -
ne, ki ga lah ko zav za me jo pra vil no obli ko -
va ne ena ko veli ke kro gli ce, raz po re je ne na
naj bolj učin ko vit način), ime nu je mo poli -
HIPE (angl. polymerised high inter nal pha se
emul sions). Izraz poliHIPE je prvi defi ni ral
Lis sant leta 1966 (57). Gle de na to, da lah -
ko pri pra vi mo poliHIPE z de le žem notranje
faze do 99 %, je le-ta ali iz raz lič no veli kih
kro glic ali pa iz geo me trij skih struk tur,
imeno va nih polie dri (58). Gle de na nara vo
notra nje in zuna nje faze loči mo šti ri tipe:
• voda v olju,
• olje v vodi,
• olje v olju, kjer upo ra bi mo dve nepo larni

topi li, ki se v da nih pogo jih ne meša ta, in
• oglji kov diok sid v vodi, kjer notra njo fazo

pred stav lja super kri tič ni CO2 (58).

Ko mer cial no je naj bolj zani miv tip voda
v olju, saj je pri tipu olje v vodi potreb nega
veli ko organ ske ga poro ge na (snov, ki vpliva
na veli kost kro glic notra nje faze), pri tipu
oglji kov diok sid v vodi pa so upo rab lje ni fluo -
ri ra ni sur fak tan ti dra gi in bio loš ko neraz gra -
dlji vi, potreb na pa je tudi dra ga spe cial na
opre ma (59).

Pri pra va poliHIPE je rela tiv no enostav -
na (58). Za pri pra vo tipa voda v olju zmeša -
mo ene ga ali več mono me rov, navad no tudi
preč ni pove zo va lec, začet nik poli meri za ci -
je in pri me ren sur fak tant, med tem ko raz -
to pi no notra nje faze doda ja mo poča si med
meša njem. Nasta lo emul zi jo toplot no obde -
la mo, da zuna nja faza poli me ri zi ra, notranjo
spe re mo ozi ro ma odstra ni mo s Soxh le to vim
ekstrak tor jem ter posu ši mo (58). Tako dobi -
mo trden poro zen mate rial, ana lo gen peni.
Mor fo loš ko loči mo tri vrste por, ki se med
sabo loči jo po nači nu nastan ka:
• »vr ze li« nasta ne jo na mestu, kjer so

v emul zi ji (pred toplot no obde la vo) bile
kro gli ce ozi ro ma polie dri notra nje faze,
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• »okna« so pore med sosed nji ma vrzel ma
in

• »pore«, ki so znat no manj še od vrze li in
oken, pri sot ne pa so zno traj kon ti nui ra -
ne faze (58).

Na sta lo poli mer no poroz no struk tu ro lah -
ko dalje kemij sko spre mi nja mo, če upo rabi -
mo mono me re z reak tiv ni mi funk cio nal ni -
mi sku pi na mi (58).

PoliHIPE-ma te ria li so se izka za li kot
upo rab ni pri pri pra vi hra ne in koz me ti ke,
kot kro ma to graf ski nosil ci, za sin te zo na trd -
ni pod la gi, imo bi li za ci jo enci mov in shra -
nje va nje vodi ka ter kot 3D-no sil ci za rast
bio loš kih celic (58, 60).

Zna čil no sti, pomemb ne za tkivno
inženirstvo kost nih nado mest kov,
in dejav ni ki, ki vpli va jo na njih
Ve li kost vrze li se obi čaj no gib lje med 1 in
več 100 µm, zna ni pa so tudi pri me ri z ve -
li kost mi pod 1 µm pa vse do 1 mm (58, 61).
V splo šnem vsa kr šno pove ča nje sta bil no -
sti emul zi je pov zro či tvor bo manj ših kro -
glic v emul zi ji in s tem tvor bo manj ših
vrze li (62). Veli kost oken je odvi sna od
dele ža notra nje faze (več ji kot je njen volu -
men, bolj defor mi ra ne so kro gli ce) in od
kon cen tra ci je sur fak tan ta, saj s po ve ča -
njem dele ža sur fak tan ta stanj ša mo plast
mono mer ne ga fil ma med sosed nji mi kro -
gli ca mi (63). Odpr tost struk tu re poliHIPE,
ki je defi ni ra na kot raz mer je pre me rov
oken in vrze li, pove ča mo z do da ja njem
organ skih spo jin, ki so top ne v obeh fazah,
saj se s tem pove ča difu zi ja vod nih mole -
kul med kro gli ca mi, z njo pa Ost wal dow
efekt (64). Okna nasta ne jo zara di krče nja
zuna nje faze med poli me ri za ci jo, ko vme -
sna plast med sosed nji ma kro gli ca ma izgi -
ne (58).
De jav ni ki, ki pove ča jo sta bil nost emul zi je,
so:
• pove ča nje polar no sti vod ne faze,
• pove ča nje hidro fob no sti olj ne faze,
• pove ča nje dele ža sur fak tan ta,

• zvi ša nje hidro fil no-li po fil ne ga rav no tež -
ja (angl. hydrop hi le-li pop hi le balan ce, HLB)
sur fak tan ta in

• niž ja tem pe ra tu ra notra nje faze.

Re la tiv no velik vpliv ima ta vrsta in koli či -
na sur fak tan ta, ki zmanj šu je povr šin sko
nape tost med obe ma faza ma. Med sabo jih
loči mo po HLB-vred no sti, ki je defi ni ra na
kot dvaj set krat nik raz mer ja mol ske mase
hidro fil ne ga dela mole ku le in mol ske mase
celot ne mole ku le in po tej defi ni ci ji lah ko
zav za me vred no sti od 0 do 20. Če upo ra -
bimo več raz lič nih sur fak tan tov, je skup na
vred nost HLB vso ta zmnož kov vred no sti
HLB posa mez ne ga sur fak tan ta in nje go vega
dele ža v me ša ni ci sur fak tan tov (60). Empi -
rič no je bilo ugo tov lje no, da upo ra ba kom -
bi na ci je sur fak tan tov, še pose bej iz raz lič -
nih sku pin deter gen tov (ne ion ski, kation ski,
anion ski), učin ko vi te je zmanj ša povr šin sko
nape tost kot en sam (65). Name sto detergen -
tov so v vlo gi sur fak tan ta upo rab ni tudi del -
ci nano- in mikro me tr ske veli ko sti, na pri -
mer oglji ko ve cev ke, titan in sili cij, s či mer
dobi mo tako ime no va ne Pic ker je ve emul -
zi je (59). Komer cial no nji ho va upo ra ba ni
zani mi va, saj so rela tiv no dra gi, vpraš lji va
pa je tudi nji ho va bio kom pa ti bil nost.

Po ve če va nje dele ža preč ne ga pove zo val -
ca pra vi lo ma pove ča spe ci fič no povr ši no
poliHIPE, mer je no v m2/g (66). V pri me ru,
da delež osnov ne ga mono me ra pade pod
10 %, pri de pri zamre že va nju do neho mo -
ge no sti in s tem do nastan ka podro čij z manj
mikro po ra mi (67).

Od vi sno od name na upo ra be poliHIPE
ma te ria la želi mo dose či ustrez no raz mer -
je med trd nost jo in prož nost jo. Ela stič nost
pove ča mo z do da ja njem hidro fob nih mono -
me rov, ki zni ža jo tem pe ra tu ro ste kla ste ga
pre ho da (68).

Ke mij ske last no sti notra nje povr ši ne
nima jo poseb nih skup nih zna čil no sti. Odvisne
so od kemij skih rea gen tov, ki jih upo rab lja -
mo, natanč ne je, od stran skih funk cio nal nih
sku pin poli mer ne ga omrež ja.
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lat nih mono me rov, da pove ča mo raz gra dlji -
vost in vivo (59). Celi ce ima jo dolo če no spo -
sob nost adhe zi je in pro li fe ra ci je, ven dar so
potreb ni dodat ni vključ ki, da se nju na učin -
ko vi tost še pove ča. Poleg tega polia kri lat -
ni mono me ri ne pred stav lja jo ustrez ne ga
oko lja za dife ren cia ci jo in aktiv nost kost nih
celic, zato so potreb ni raz ni dodat ki, na pri -
mer oste oin duk tiv ni dejav ni ki.

pred la ga ne izbolj ša ve
Prož nost in rigid nost
Us trez no raz mer je med prož nost jo in rigid -
nost jo dose že mo z do da ja njem hidro fob nih
mono me rov, ki zni ža jo tem pe ra tu ro ste kla -
ste ga pre ho da, na pri mer z 2-etil hek sil akri -
la tom (EHA) in n-bu til akri la tom (nBA),
ven dar z do dat ki ne sme mo pre ti ra va ti, saj
hidro fob ni mono me ri hkra ti pove ča jo sta -
bil nost emul zi je, kar vodi v vr ze li manj še -
ga pre me ra, kar pa zmanj šu je pro li fe ra ci jo
celic (62, 68). Pre ve li ka prož nost 3D-no sil -
ca ima lah ko tudi nega tiv ne posle di ce na
dife ren cia ci jo, saj meh kej ši matriks favo -
rizira dife ren cia ci jo MSC v hon dro ge no in
adi po ge no lini jo (48). Pri izbi ri polar nih ozi -
ro ma hidro fob nih mono me rov mora mo biti
še pose bej pozor ni v pri me ru, ko akri lat ne
mono me re kom bi ni ra mo z nea kri lat ni mi.

Po roz nost in odpr tost
Za dost na poroz nost in odpr tost sta nuj ni za
uspe šno in učin ko vi to migra ci jo in pro li fe -
ra ci jo celic. Teo re tič no mora jo biti okna vsaj
malo več ja od celic, tj. veli ko sti 40–50 µm,
kakr šna je tudi pov preč na širi na Haver so -
ve ga kana la, ven dar se je v prak si izka zalo,
da mora jo biti odpr ti ne veli ke več 100 µm
oz. bli zu 1 mm (5, 71). Odpr tost 3D-no sil ca
pove ča mo z do dat kom spo jin, ki so top ne
v obeh fazah, kot so polie ti len gli kol, tetrahi -
dro fu ran ali meta nol (64). Na pove ča nje
poroz no sti vpli va poleg že našte tih dejav ni -
kov tudi način doda ja nja notra nje faze, tako
v pri me ru kon tro li ra ne ga doda ja nja z briz -
gal no črpal ko dose že mo šir ši spek ter pre me -
ra vrze li kot s kap ljič nim doda ja njem (72).
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aKRILaTNI MaTERIaLI poliHIpE
KoT KoSTNI NadoMESTKI
Do sedaj je bilo opi sa nih rela tiv no malo pri -
me rov upo ra be poliHIPE-mo no li tov v TE,
ven dar ima jo kar nekaj last no sti, zara di kate -
rih bi jih lah ko upo ra bi li pri izde la vi kost -
nih nado mest kov (69). Obsta ja kar nekaj
mono me rov, izpe lja nih iz akril ne kisli ne, ki
lah ko tvo ri jo širok spek ter poli me rov, na pri -
mer metil akri lat, etil akri lat, n-bu til akrilat,
s-bu til akri lat, i-bu til akri lat, t-bu til akri lat,
2-etil hek sil akri lat in dru gih, ki so dobra
osno va za pri pra vo kost nih nado mest kov
(sli ka 3).

pred no sti
Po lia kri la ti so bio kom pa ti bil ni poli me ri, ki
se že upo rab lja jo v bio me di cin ski teh no lo -
gi ji (70). Pri pra va akri lat nih poliHIPE je
rela tiv no eno stav na, nji ho vo fizi kal no in
kemij sko struk tu ro pa je moč pri la ga ja ti
širo ke mu spek tru potreb s kon tro li ra njem
vrste sesta vin in nji ho ve ga dele ža ter pogo -
ji sin te ze. Tako lah ko dose že mo ustrez ne
mehan ske last no sti, poroz nost in pre pust -
nost, bio kom pa ti bil nost ter pri tr di tev in pro -
li fe ra ci jo celic (71). Pomemb na last nost
upo rab ne ga 3D-no sil ca je tudi ponov lji vost
in homo ge nost struk tu re, saj lah ko že majh -
ne raz li ke med 3D-no sil ci vodi jo v nee na -
ko me ren raz voj nove ga tki va (59).

Sla bo sti
Po lia kri la ti sami so za člo veš ki meta bo lizem
zelo sla bo raz gra dlji vi, vča sih celo popolno -
ma neraz gra dlji vi, zato je pri nji ho vi sin tezi
tre ba upo ra bi ti kom bi na ci jo raz lič nih akri -

OH

O

Sli ka 3.Akril na ali pro pe noj ska kisli na (mo no mer).



Bio raz gra dlji vost
Pri pra va bio raz gra dlji vih poliHIPE ni eno -
stav na, saj pri sot nost tako vod ne kot organ -
ske faze ome ju je nabor poli me ri za cij skih
reak cij, hkra ti pa je rav no popol na bio raz -
gra dlji vost ključ ne ga pome na pri načr to va -
nju in situ rege ne ra ci je kost ne ga tki va
s po moč jo 3D-no sil cev (71). Kot rela tiv no
uspe šne so se že izka za le meto de z upo ra -
bo raz gra dlji vih oli go me rov (73, 74). Nas -
prot no pa so se poli me ri na osno vi izključ no
bio loš kih mono me rov (po li gli kol na kisli -
na, polim leč na kisli na in poli-ε-ka pro lak ton
(PKL)) izka za li za zelo nesta bil ne, bodi si
zara di niz ke tem pe ra tu re tališ ča bodi si
zara di hidro li tič no nesta bil ne glav ne veri -
ge, pri čemer še sami degra da cij ski pro dukti
poli me ra delu je jo avto ka ta li tič no (71). Zato
je smi sel na kom bi na ci ja dveh mono me rov,
ene ga sin te tič ne ga, ki bi dajal 3D-struk tu -
ri trd nost, in ene ga bio loš ke ga, ki bi zago -
tav ljal bio raz gra dlji vost. Posku si so že bili
nare je ni s kom bi na ci jo EHA ozi ro ma t BA
in PKL, ven dar rezul ta ti niso pre več vzpod -
bud ni (71). PoliHIPE na osno vi EHA ni
struk tur no sta bi len, poleg tega pa ima zelo
neho mo ge no mor fo lo gi jo in se zelo hitro
raz gra di (73). PoliHIPE na osno vi t BA in
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Sli ka 4. Poli(pro pi len fuma rat)  (pPF) poli mer, preč no pove zan s p PF-dia kri la tom. Mono mer ni osta nek
v oglatem okle pa ju se lah ko poljub no pono vi n-krat ozi ro ma m-krat. V prak si obi čaj no velja, da je šte vi lo n
mno go več je od šte vi la m. (79)

doda nim PKL je sicer struk tur no obstoj nej -
ši, ven dar zara di hidro li ze t-bu til ne sku pine
pri de do raz pa da nja struk tu re še pred raz -
grad njo (71).

Ve li ko bolj kot PKL je zani miv pro pi len
fuma rat (PF) kot mono mer za sin te zo poli -
HIPE. PF se raz gra di do dveh neš ko dlji vih
pro duk tov, fuma ra ta in pro pi len gli ko la (75).
Prva spo ji na je tele su last na, pro pi len gli -
kol pa se meta bo li zi ra do piru va ta, ace tata,
lak ta ta in delo ma do sicer ško dlji ve ga propio -
nal de hi da. Ven dar so za zastru pi tev potrebne
izjem no veli ke doze pro pi len gli ko la (>1g/L
v plaz mi) (76). Zamre že ni poli me ri lah ko
nasta ne jo samo z upo ra bo PF, lah ko pa upo -
ra bi mo tudi osta le preč ne pove zo val ce, kot
so N-vi nil piro li di non, poli(eti len gli kol)-di -
me ta kri lat, poli(pro pilen fuma rat)-dia kri lat
in die til fuma rat (77–80). Tak šne meša ni ce
(ob upo ra bi ustrez ne ga začet ni ka) se lah ko
vbriz ga jo in poli me ri zi ra jo in situ, so bio -
kom pa ti bil ne, bio raz gra dlji ve in razi ska ve
v bio me di cin ske name ne na njih že poteka -
jo (75). Sin te za p PF (poli(pro pi len fuma rat))
je že zna na, ni pa še kon kret nih razi skav
pri izde la vi poliHIPE-ma te ria lov (75). Ven -
dar vsaj pri poli me rih tipa poli(pro pi len
fumarat)/poli(propi len fuma rat)-dia kri lat



(pPF/p PF-dia kri lat) obsta ja bolj majh na
mož nost nji ho ve upo ra be, čeprav so mehan -
ske last no sti obe ta jo če, so ti poli me ri zelo
šib ko higro skop ni (79), kar bi ome je va lo
impreg na ci jo mono li ta v za čet nih fazah in
vitro raz vo ja tki va (sli ka 4).

Ke mij ske in bio ke mij ske spre mem be
poliHIPE
Do da tek hidrok sia pa ti ta k poliHIPE nedvom -
no izbolj ša pri tr di tev in pro li fe ra ci jo celic (61).
Doda tek sin te tič ne ga pep ti da Glu7-Pro-Arg-
Gly-Asp-Thr, ki vse bu je dve funk cio nal ni
pep tid ni sku pi ni iz BSP-2 (poli-Glu, ki omo -
go ča veza vo na hidrok sia pa tit, in Arg-Gly-
Asp, ki omo go ča veza vo na celič no povr šino
vseh kost nih celic), bi pri tr di tev, migracijo
in dife ren cia ci jo celic še dodat no izbolj -
šal (81). Za pra vil no orga ni za ci jo nasta ja jo -
če ga tki va izbe re mo pra vil no raz mer je
posa mez nih sesta vin OGF, ki jih doda ja mo
ob pra vem času.

Uva ja nje kemij skih sku pin, ki jih na
poliHIPE veže mo kova lent no, je bolj obstojno
in bolj kon tro li ra no, ven dar se s tem spre -
me ni jo fizi kal no-ke mij ske last no sti tako
3D-no sil ca kot veza nih (ma kro)mo le kul,
sled nje še pose bej velja za pro tei ne z bio -
loš ko aktiv nost jo. V tem pogle du je pri -
mernej ša neko va lent na veza va kemij skih
skupin na poliHIPE s po stop kom impreg -
na ci je.

KoMERCIaLNa pRoIZvodNJa
aKRILaTNIH poliHIpE
MaTERIaLov
Iz de la vo samih poliHIPE-mo no li tov bi
prev ze la obsto je ča pod jet ja, ki se ukvar ja -
jo s proi zvod njo poli me rov, gos po dar sko
zani mi va pa je tudi usta no vi tev novih viso -
ko teh no loš kih »spin-off« pod je tij. Inže nir -
ski cilj je pri pra vi ti 3D-no sil ce po merah in
potre bah vsa ke ga bol ni ka pose bej (4). Nove
pro ce sne teh no lo gi je hitre izde la ve pro -
totipov že omo go ča jo pri pra vo 3D-no sil cev
na osno vi bol ni ko vih kli nič nih rezul ta -
tov in rezul ta tov CT (86, 87).

pREdKLINIČNE IN VIVO šTUdIJE
Na ŽIvaLIH
Prejš nja poglav ja na širo ko obrav na va jo TE
kost nih nado mest kov ter poglob lje no pred -
stav lja jo zmož nost akri lat nih poliHIPE-ma -
te ria lov na osno vi in vitro razi skav. Žival ski
in vivo mode li pred stav lja jo vme sno stop -
njo med in vitro in kli nič ni mi štu di ja mi (4).
Upo ra bi li so že živa li raz lič nih veli ko sti, od
miši in pod ga ne pa do psa, ovce, koze in svi -
nje (88). Ne gle de na izbi ro vrste živa li deli -
mo in vivo štu di je na živa lih na ekto pič ne
(iz ven mesta poš kod be) in orto to pič ne (na
mestu poš kod be) (4). Raz li ka med pri sto po -
ma je, da pri prvem dobi mo pomemb ne
podat ke, ki se nana ša jo na bio kom pa ti bil -
nost in oste oin duk tiv nost 3D-no sil ca, pri
čemer pa ne dobi mo nobe ne infor ma ci je
o bio me han ski ustrez no sti nado mest ka,
oce ni tev sled nje nam omo go ča prav orto -
to pi čen pri stop (4).

Z in vivo štu di ja mi ugo tav lja mo tudi
angio ge net sko spo sob nost kost ne ga nado -
mest ka. Raz voj funk cio nal ne ga žil ne ga
omrež ja ni pomem ben samo za trans port
hra nil in celič nih meta bo li tov, ampak tudi
za uspe šno inte gra ci jo kost ne ga nado mest -
ka v na sta ja jo če kost no tki vo (če je ta pred -
vi de na) ali odtok raz grad nih pro duk tov
resorp ci je 3D-no sil ca (če popol na vklju či -
tev 3D-no sil ca v kost no tki vo ni pred vi de -
na) (4). Od obli ke kost ne ga nado mest ka je
odvi sen način zago tav lja nja zadost ne vasku -
la ri za ci je nasta ja jo če ga tki va:
• če je raz mer je povr ši ne pro ti pro stor ni -

ni rela tiv no veli ko, zado stu je z an gio ge -
net ski mi rast ni mi dejav ni ki sti mu li ra na
rast krv nih žil iz oko liš ke ga zdra ve ga tki -
va v kost ni nado me stek,

• če pa je ome nje no raz mer je majh no, je
potreb na upo ra ba mikro ki rurš kih teh -
nik za raz voj žil ne ga omrež ja (4, 89).

Po zi ti ven uči nek BMP s v tkiv nem inže nirs -
tvu je že bil doka zan v pred kli nič nih in vivo
štu di jah (90). Izbolj ša no rege ne ra ci jo kostne -
ga tki va so poka za le tako celi ce s čez mernim
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izra ža njem BMP s kot tudi nepo sred na per -
ku ta na a pli ka ci ja ade no vi ru sne ga vek tor ja
z za pi som za BMP s ali kom plek sa BMP-pre -
na ša lec (91–94). Nadalj nje izbolj ša nje dose -
že mo s hkrat no upo ra bo angi oin duk tiv nih
rast nih dejav ni kov, kot je že bilo doka za no
za žil ni endo te lij ski rast ni dejav nik (angl. vas -
cu lar endot he lial growth fac tor, VEGF) (94).

KLINIČNE šTUdIJE
Kli nič ne štu di je z upo ra bo akri lat nih poli -
HIPE 3D-no sil cev kot kost nih nado mest kov
za zdaj še niso bile oprav lje ne. Raz log leži
v tem, da se je razi sko va nje akri lat nih poli -
HIPE-ma te ria lov zače lo šele pred prib liž -
no dese ti mi leti in da so bili začet ni napo ri
vlo že ni pred vsem v fi zi kal no-ke mij sko izo -
pol nje va nje mate ria lov. Sklad no s tem je
tudi naš pre gled usmer jen pred vsem v opis
last no sti akri lat nih poliHIPE-ma te ria lov ter
pred sta vi tev nji ho ve ga poten cia la v TE kost -
nih nado mest kov. Gle de na do sedaj zbrane
podat ke si upa mo trdi ti, da se bodo akri lat -
ni poliHIPE-ma te ria li izka za li kot ustrez -
ni 3D-no sil ci za rege ne ra ci jo kost ne ga
tki va, na kon kret ne rezul ta te kli nič nih štu -
dij pa bo tre ba še poča ka ti.

ZaKLJUČEK
V prejš njih poglav jih smo podrob no, na
osno vi dose da njih razi skav, raz prav lja li o TE
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kost nih nado mest kov, s pou dar kom na upo -
rab no sti akri lat nih mate ria lov poliHIPE pri
iska nju novih reši tev.

Vsi do sedaj našte ti pri sto pi pri upo rabi
akril nih mate ria lov poliHIPE v TE kostnih
nado mest kov so sicer daleč od popol no sti,
ven dar so že v fazi razi sko va nja. Na osno -
vi zbra nih podat kov iz lite ra tu re in naše kri -
tič ne pre so je pred la ga mo pred log povsem
nove ga mate ria la poliHIPE.

po li mer pro pi len gli kol
akri lo tar tar na kisli na
Pred la ga mo izde la vo povsem nove ga poli -
HIPE-ma te ria la s po li me ri za ci jo tako ime -
no va ne pro pi len gli kol akri lo vin ske kisli ne
(PGAT) (se stav lje ne iz vin ske kisli ne, akril -
ne kisli ne in pro pi len gli ko la) (sli ka 5), preč -
no pove za ne z di pro pi len tar trat-dia kri la tom
(dPT-d A) ozi ro ma poli(pro pi len tar trat)-dia -
kri la tom (pPT-d A) (sli ka 6).

Pri teo re tič nem raz vo ju pred lo ga smo
izha ja li iz poli me ri za ci je p PF/p PF-dia kri lat,
razi ska va He s so de lav ci pa pred stav lja naše
izho diš če (79). Ti poli me ri so šib ko higroskop -
ni, kar je naj ver jet ne je posle di ca pomanj ka -
nja stran skih polar nih funk cio nal nih sku pin
(sli ka 3). Zato name sto fuma rata upo ra bi -
mo tar trat, in sicer v L-ste reo ke mij ski obli -
ki, ki je bio loš ke ga izvo ra. Z upo ra bo tar tra ta
sicer pri do bi mo dve hidrok sil ni sku pi ni,
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Sli ka 5. Struk tu ra pred la ga ne ga mono me ra, ime no va ne ga pro pi len gli kol akri lo vin ska kisli na.

Sli ka 6. Struk tu ra pred la ga ne ga preč ne ga pove zo val ca, ime no va ne ga dipro pi len tar trat-dia kri lat.



ven dar izgu bi mo dvoj no vez, ki je pri poli -
me ru p PF/p PF-dia kri lat slu ži la za preč no
pove za vo. To vlo go sedaj igra dvoj na vez
akri la ta, ki je s ter mi nal nim oglji kom dvojne
vezi kova lent no vezan na hidrok sil ni kisik
kar bok sil ne sku pi ne tar tra ta. Ker pa akri lat
nima alkok si hidrok sil ne sku pi ne, ki bi omo -
go ča la poli me ri za ci jo s tvor bo estr ske vezi
z dru go kar bok sil no sku pi no tartra ta, pred -
la ga mo še uved bo pro pi len gli ko la, in sicer
estr sko veza vo le-tega z eno izmed obeh
hidrok sil nih sku pin na kar bok sil no sku pi -
no akri la ta. Mor da naj več ji izziv pri sin tezi
te spo ji ne, ki smo jo poi me no va li pro pi len -
gli kol akri lo vin ska kisli na, bi bila veza va
vin ske in akril ne kisli ne na pred la gan način,
ven dar upra vi če no dom ne va mo, da je s po -
moč jo sodob ne organ ske sin te ze moč naj -
ti učin ko vit in komer cial no zani miv način.
Za preč no pove zo va nje prav tako pred la ga -
mo novo spo ji no, dipro pi len tar trat-diakri -
lat, in sicer kot tako ali pa v njeni poli mer ni
obli ki poli(pro pi len tar trat)-dia kri la ta. Tudi
tukaj smo, gle de na izho dišč no razi ska vo,
zame nja li fuma rat s tar tra tom rav no zara -
di dodat nih hidrok sil nih sku pin, poleg tega
pa tako ome ji mo šte vi lo pro duk tov raz grad -
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nje. Če pri pra vi mo tak šno poli me ri za cij sko
meša ni co, da je raz mer je dvoj nih vezi mono -
me rov in dvoj nih vezi preč ne ga pove zo val -
ca 1 : 1, potem naj bi dobi li struk tu ro, ki je
she mat sko pri ka za na na sli ki 7.

Me han ske last no sti regu li ra mo z raz -
mer ji dvoj nih vezi med PGAT in d PT-d A oz.
p PT-d A. Več je kot je raz mer je, več ja sta kom -
pre siv na nape tost (spo sob nost mate ria la
upi ra ti se aksial no usmer je nim silam) in
kom pre siv ni modu lus (spo sob nost mate ria -
la upi ra ti se silam, ki ena ko mer no delu je -
jo na nje go vo povr ši no). Mehan ske last no sti
lah ko pri la ga ja mo tudi z do dat kom β-tri kal -
ci je ve ga fos fa ta (β-TCP), ki sklad no s po ve -
ča njem vseb no sti pove ču je oba ome nje na
para me tra (79). Mož no je dose či kom pre siv -
no nape tost do prib liž no 50MP a in kom pre -
siv ni modu lus do prib liž no 100 MP a. β-TCP
se upo rab lja kot pre hran sko dopol ni lo (oz -
na ka E341), prav tako pa so ga že uspe šno
upo rab lja li pri rege ne ra ci ji kosti s kost nimi
nado mest ki, saj ima tudi oste oin duk tiven
uči nek. Nje gov doda tek je v na šem pri me -
ru pri po roč ljiv tudi zato, ker je dober pre -
kur zor za tvor bo hidrok sia pa ti ta. Sled nje ga
namreč zara di nje go ve sla be top no sti pri
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Sli ka 7.She mat ski pri kaz poli mer ne struk tu re poli(pro pi len gli kol akri lo tar trat)/poli(pro pi len tar trat)-dia krilat
(pPAT/p PT-d A). Mono mer ni osta nek v og la tem okle pa ju se lah ko poljub no pono vi n-krat oz. m-krat. V praksi
obi čaj no velja, da je šte vi lo n mno go več je od šte vi la m.



nev tral nem p H ne more mo doda ti (do bro
je topen le v ki slem). Nev tra len p H pre pa -
ra ta je pred vbriz ga njem pomem ben zato,
da se izog ne mo ex situ degra da ci ji poli me -
ra in mož nim nega tiv nim posle di cam na
bol ni ko vo zdrav je. Poleg tega je zna no, da
nizek p H nega tiv no vpli va na rege ne ra ci -
jo tki va, kar še dodat no pogo ju je upo ra bo
nev tral ne ga p H (95). Če bi do pad ca p H med
pri pra vo vsee no priš lo, je za korek ci jo p H
mož na upo ra ba bazič nih soli, kot sta kal ci -
jev kar bo nat in natri jev bikar bo nat.

Ne gle de na upo rab ljen mate rial poli -
HIPE pa je za učin ko vi tej šo in uspe šnej šo
rege ne ra ci jo kost ne ga tki va pri po roč lji va
upo ra ba demi ne ra li zi ra ne ga kost ne ga ma -
trik sa, ki je oste oin duk ti ven in osteo kon duk -
ti ven komer cial ni bio ma te rial. Odo bren je
s stra ni FDA, ki ga regu li ra s sek ci jo 510(k).
Komer cial no je dosto pen v raz lič nih obli -
kah, pri mer nih tudi za inji ci ra nje, in veli -
ko jih že ima oprav lje ne kli nič ne štu di je na
lju deh (96).

Po teme lji tem pre gle du aktual ne litera -
tu re upo ra be pro pi len gli kol akri lo vin ske
kisli ne in dipro pi len tar trat-dia kri la ta ter
nju nih poli me rov v ome nje ne name ne nismo

zasle di li, zato skle pa mo, da ta pri stop še
ni bil upo rab ljen. V pri hod nje bi bilo tre ba
izve sti obsež ne in teme lji te fizi kal no-ke mij -
ske in teh no loš ke štu di je, ven dar na osnovi
do sedaj zbra nih podat kov mož nost pri pra -
ve mate ria lov poliHIPE ter nji ho va upo rab -
nost pri pri pra vi TE-kost nih nado mest kov
obsta ja.

V tem krat kem pre gle du bio kom pa ti bil -
nih akril nih poliHIPE-ma te ria lov v tkiv -
nem inže nirs tvu kost nih nado mest kov smo
prika za li nji hov poten cial v re ge ne ra tiv ni
medi ci ni. Iz rela tiv no maj he ga šte vi la eno -
stav nih mono me rov je moč sin te ti zi ra ti šte -
vil ne raz lič ne poli mer ne struk tu re, funk -
cional no pestrost pa lah ko še pove ča mo
z upo ra bo raz lič nih kom bi na cij teh no loš kih
para me trov. Po našem pre pri ča nju so tako
fizi kal no-ke mij ske in teh no loš ke osno ve
pri pra ve akri lat nih poliHIPE-no sil cev kot
tudi in vitro štu di je nji ho ve upo rab no sti v re -
ge ne ra tiv ni medi ci ni kost ne ga tki va že
dovolj poz na ne, da lah ko v krat kem pri ča -
ku je mo naj prej mno ži co in vivo in kli nič nih
štu dij, nato pa še šir šo komer cial no upo rab -
no na raz lič nih področ jih, pred vsem v šport -
ni in vojaš ki medi ci ni.
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Ju rij Dolen šek1

Ra zu me va nje elek troen ce fa lo gra fi je

s po moč jo pro stor ske ga kota

So lid Angle Approach to Under stan ding Elec troen cep ha lo graphy

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: EEG, elek troen ce fa lo gra fi ja, mož gan ski valo vi, meha ni zem nastan ka, pro stor ski kot

Raz la ga nje elek troen ce fa lo graf ske ga zapi sa je pogo sto ome je no na to, da elek tro da nad
izvo rom aktiv no sti v mož ga nih zaz na naj več ji poten cial, bolj odda lje ne elek tro de pa manjši
poten cial. Tak šna inter pre ta ci ja je lah ko napač na. Sodob ni pri sto pi pojas nju je jo gene zo
elek troen ce fa lo graf ske ga sig na la z di pol ni mi gene ra tor ji, ven dar lah ko ta sig nal na lasišču
zelo dobro razu me mo s po moč jo kon cep ta pro stor ske ga kota. Pri stop je zelo intui ti ven,
saj je veli kost poten cia la soraz mer na pro stor ske mu kotu, pod kate rim »vi di mo« akti virano
povr ši no mož gan ske skor je iz toč ke mer je nja na lasiš ču. Upo rab lje ni pri stop dobro razloži
raz li ke v elek troen ce fa lo graf skem sig na lu v pri me ru akti va cij sul ku sov in girusov mož -
gan ske skor je, upo ra bi mo pa ga lah ko tako za mono po lar ne kot tudi bipo lar ne odvo de
v raz lič nih mon ta žah elek trod.

aBSTRaCT
KEY WORDS: EEG, electroencephalography, brain waves, mechanism of formation, solid angle

The interpretation of the electroencephalographic signal is often limited to the assump-
tion that the electrode placed directly above the source of the signal detects the largest
potential, whereas more distant electrodes detect smaller potentials. However, in certain
cases such interpretation can be misleading. The modern approach to interpreting the
electroencephalographic signal makes use of dipole generators, whereas this signal record-
ed on the scalp can be understood much better with the help of the solid angle concept.
The concept is very intuitive as the potential is proportional to the solid angle under which
one ‘views’ the activated cortical surface from a certain point on the scalp. The solid angle
concept is useful to explain the differences in the EEG signal when cerebral sulci or gyri
are activated and can be applied to the monopolar as well as bipolar EEG records.

1 Asist. dr. Ju rij Dolen šek, univ. dipl. biol., Inšti tut za fizio lo gi jo, Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za v Ma ri bo ru, Tabor ska
uli ca 8, 2000 Ma ri bor; jurij.do len sek@uni-mb.si

41Med Razgl. 2015; 54 (1): 41–55  •  Pregledni članek



Uvod
Pri elek troen ce fa lo gra fu (EEG) gre za zapis
aktiv no sti mož ga nov, pri kate rem je sam
posto pek odva ja nja sig na la EEG nein va -
ziven, saj sig nal EEG izme ri mo z elek tro -
da mi na lasiš ču (sli ka 1). Obi čaj no na EEG
sku ša mo dolo či ti spe ci fič ne vzor ce valo va -
nja (mož gan ske valo ve, ostre valo ve, trne,
sklope trn–val) in dolo či ti loka ci jo pred -
vsem epi lep to ge nih gene ra tor jev v mož -
ganih (1–3).

Za ra di na prvi pogled pre cej zaple te ne -
ga fizi kal ne ga in elek tro fi zio loš ke ga ozadja
je razu me va nje zapi sa EEG pogo sto ome -
je no na to, da elek tro da nad izvo rom aktiv -
no sti v mož ga nih zaz na naj več ji poten -
cial, bolj odda lje ne elek tro de pa manj še ga.
V splo šnem sicer velja, da poten cial upa da
z od da lje nost jo od gene ra tor ja, ven dar to ne
pome ni, da je poten cial več ji zme raj, kadar je
meril na elek tro da bli že gene ra tor ju. Takšna
inter pre ta ci ja EEG je lah ko napač na (2–5).

42 Ju rij Dolen šek    Ra zu me va nje elek troen ce fa lo gra fi je s po moč jo pro stor ske ga kota

Raz log se skri va v tem, da gene ra tor ji sig -
na la EEG niso toč ke, v ka te rih bi se naboj
aku mu li ral, tem več gre za raz mak nje ne
nabo je na uvi ha nih in izvi ha nih povr ši nah.

Za razu me va nje elek tro ge ne ze EEG je
tre ba razu me ti, kako nasta ja elek trič no polje
na lasiš ču kot posle di ca aktiv no sti nevro -
nov v mož ga nih pod lasiš čem. Lite ra tu ra
pogo sto pre ma lo poja sni last no sti polja na
lasiš ču ali pa raz la go zači ni s fi zi kal ni mi
izpe lja va mi, ki pre se ga jo obi čaj no zna nje
sred nje šol ske fizi ke (6–8). Sta tič ni model
raz la ge, ki teme lji na elek trič nih poljih in
na kate rem teme lji pri stop s pro stor skim
kotom, in dina mič ni model raz la ge na drugi
stra ni, ki upo ra bi pono re in izvo re elek trič -
ne ga polja in na kate rem teme lji jo dipol ni
gene ra tor ji, ena ko vred no raz lo ži ta nastan -
ka in obli ke elek trič ne ga polja na zapi su
EKG in EEG (9). Sled nji kveč je mu doda za
štu den te po naših izkuš njah pre zah tev no
stop njo kom plek sno sti.

Sli ka 1.Mer je nje EEG. Stan dard na posta vi tev elek trod 10–20 na lasiš ču, ki omo go ča med seboj pri mer ljive
posnet ke EEG. Na spod nji stra ni sli ke je pri ka zan odvod med eno izmed meril nih elek trod in refe renč no
elek tro do na uše sni meči ci.

O1 – A1

1 s 150µB 



So dob ni razi sko val ni pri sto pi razu me -
va nja gene ze sig na la EEG obi čaj no vključu -
je jo dipol ne gene ra tor je s svo ji mi tokov ni mi
izvo ri in pono ri. Loka ci ja izvo rov in pono -
rov ter pre va ja nje tokov dolo ča ta raz po redi -
tev poten cia lov na povr ši ni skal pa (5, 10, 11).
Ven dar ima jo te deter mi nan te svo je ana lo -
gi je v sta tič nem mode lu v ob li ki sme ri šir -
je nja depo la ri za ci je ozi ro ma v lo ka ci ji meje
med depo la ri zi ra nim in nede po la ri zi ra nim
delom mem bra ne. Depo la ri zi ra na membra -
na je namreč ponor toka pozi tiv nih ionov
z vi di ka zunaj ce lič ne ga pro sto ra, miru jo či
del celi ce pa izvor pozi tiv ne ga toka (saj v no -
tra njo sti celi ce pozi tiv ni ioni teče jo od depo -
la ri zi ra ne ga dela pro ti miru jo če mu delu).

V pri ču jo čem član ku bo pred stav ljen
pri stop, za kate re ga avtor meni, da lah ko
poma ga poi ska ti sred njo pot med pre sla bo
raz la go v ob li ki na empi ri ji teme lje če ga
poda ja nja vzor cev (ki se jih je tre ba nau či -
ti na pamet) in pre več kom plek sno raz la go
dina mič ne ga mode la. S tak šnim pri stopom
lah ko oce ni mo poten cial na povr ši ni lasiš -

ča gle de na izvor sig na la: veli kost poten cia -
la je soraz mer na pro stor ske mu kotu, pod
kate rim ‘vi di mo’ akti vi ra no povr ši no mož -
gan ske skor je. Odli čen pre gled pri sto pa
s pro stor skim kotom je pred stav ljen v Gloor
(1985)1 (3).

Naj prej si bomo ogle da li ana tom sko
fizio loš ko ozad je, ki je pod la ga za nasta nek
elek trič nih polj na povr ši ni lasiš ča, in dolo -
či li, kako lah ko oce ni mo poten cial v vo -
lumskem pre vod ni ku. Nato bomo dolo ča li
poten cial v pro sto ru oko li posa mez nih pira -
mid nih celic, v pro sto ru oko li sku pi ne akti -
vi ra nih pira mid nih celic in nazad nje na
povr ši ni lasiš ča, to je v toč no dolo če nih toč -
kah v oko li ci sku pi ne pira mid nih celic.

aNaToMSKo FIZIoLošKE oSNovE
EEG-sig nal gene ri ra jo nevro ni v mož ga nih,
in sicer pira mid ne celi ce v mož gan ski skor -
ji s svo jo zna čil no orga ni za ci jo. Ta je nujen
pogoj, da se pris pev ki aktiv no sti posa -
meznih celic sešte je jo do veli ko sti, ki jo lah -
ko zaz na mo z elek tro do na lasiš ču. Vhod
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Sli ka 2. Kor ti kal ne pira mid ne celi ce. a Kor ti kal no pira mid no celi co sestav lja jo api kal ni in bazal ni den dri ti
ter efe rent ni akson. b She ma orga ni za ci je pira mid nih celic v mož gan ski skor ji. Api kal ni den dri ti so medse -
boj no vzpo red ni in orien ti ra ni pra vo kot no na povr ši no mož gan ske skor je, kar pome ni, da so gle de na lasišče
orien ti ra ni pra vo kot no na vrhu giru sa in vzpo red no v ste ni sul ku sa.

1 Avtor pri po ro ča ome nje ni čla nek kot odli čen zgled dobro struk tu ri ra ne ga pris pev ka.
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v mož gan sko skor jo so afe rent na vlak na
tala mo kor ti kal ne pro ge (12). Posa mez no
vlak no se ob vsto pu v mož gan sko skor jo
raz ve ji v živč ne kon či če in pre ko njih tvo -
ri sinap se z den dri ti več tisoč kor ti kal nih
nevro nov (13, 14). Glav ni izhod iz kor tek sa
pred stav lja jo veli ke pira mid ne celi ce v peti
pla sti mož gan ske skor je, ki jo sestav lja jo
api kal ni in bazal ni den dri ti ter efe rent ni
akso ni (sli ka 2). Api kal ni den dri ti so orga -
ni zi ra ni med seboj vzpo red no in orien ti ra -
ni pod pra vim kotom gle de na povr ši no
mož ga nov (15). Ker mož gan ska skor ja tvo -
ri giru se in sul ku se, to pome ni, da so api -
kal ni den dri ti pira mid nih celic sicer ved no
pra vo kot ni na povr ši no mož gan ske skor je,
ne pa tudi na povr ši no lasiš ča. Na robu giru -
sov so api kal ni den dri ti vzpo red ni s po vrši -
no lasiš ča, na vrhu giru sov in dnu sul ku sov
pa pra vo kot ni na povr ši no lasiš ča (sli ka 2).
Akti va ci ja posa mez ne ga tala mo kor ti kal -
ne ga vlak na zara di svo jih raz ve ji tev akti vi -
ra več pira mid nih celic, kar je odlo čil ne ga
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pome na za zago to vi tev sin hro ni za ci je nji -
ho ve aktiv no sti.

Kako je infor ma ci ja elek tro fi zio loš ko
kodi ra na v mož gan ski skor ji (sli ka 3)? Infor -
ma ci ja na tala mo kor ti kal nih vlak nih se
pre na ša v ob li ki hitrih spre memb mem bran -
ske ga poten cia la, to je z ak cij ski mi poten -
cia li (AP). Na akso-den drit ski sinap si niz AP
spro ži tra ja jo čo depo la ri za ci jo post si nap tič -
ne mem bra ne den dri ta, ki jo ime nu je mo
eks ci ta tor ni post si nap tič ni poten cial (EPSP).
Ta je po svo ji nara vi sto penj ski in se elek -
tro to nič no pre na ša vzdolž api kal ne ga den -
dri ta v sme ri some. Na začet ku akso na se
infor ma ci ja pre ne se v is toz nač ni niz AP, ki
se pre na ša naprej vzdolž akso na.

Z elek tro do na lasiš ču aktiv no sti posa -
mez ne celi ce v mož ga nih ne more mo zaz -
na ti, saj je veli kost zunaj ce lič ne ga odvo da
posa mez ne celi ce na lasiš ču pre majh na zara -
di upor no sti tkiv med elek tro do in celi co.
Šibak sig nal na lasiš ču se zakri je v šu mu,
ki ga posna me oja če va lec. Z ve ča njem šte -

Sli ka 3. Elek tro fi zio loš ke last no sti kor ti kal nih pira mid nih celic. a Pi ra mid ne celi ce so v mož gan ski skor ji
orga ni zi ra ne tako, da tele sa leži jo v eni rav ni ni, nji ho vi api kal ni den dri ti so pra vo kot ni na povr ši no mož -
gan ske skor je. Posa mez no tala mo kor ti kal no afe rent no vlak no sinap si ra z več kor ti kal ni mi pira mid ni celicami.
b Infor ma ci ja je zako di ra na v frek ven ci akcij skih poten cia lov (AP) na afe rent nih vlak nih in akso nih pira -
mid nih celic, med tem ko je na področ ju den drit ske ga dre ve sa pira mid nih celic zako di ra na v ve li kost ekscita -
tor ne ga post si nap tič ne ga poten cia la (EPSP).
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vi la meril nih elek trod na lasiš ču ne prido -
bi va mo infor ma cij v ena ki meri. Raz log se
skri va v tem, da je sig nal na lasiš ču večji od
šuma le v pri me ru, če je simul tano aktivnih
nekaj tisoč celic. Oce ni li so, da se mora akti -
vi ra ti vsaj 6cm2 mož gan ske skorje, da je sig -
nal dovolj velik, da pre se ga šum na meril ni
elek tro di in ga lah ko zaz na mo (16).

poTENCIaL v voLUMSKEM
pREvodNIKU
Da bi razu me li, kako lah ko posna me mo
elek trič ne poten cia le na lasiš ču kot posle -
di co aktiv no sti pira mid nih nevro nov, uve -
di mo pojem pro stor ske ga kota (sli ka 4).
Kak šen je poten cial v toč ki P, ki ga gene ri -
ra plo skev, na kate ri so na eni stra ni nega -
tiv ni in na dru gi stra ni pozi tiv ni nabo ji?
Ker par raz mak nje nih nabo jev tvo ri elek -
trični dipol, ime nuj mo to povr ši no dipol na
ploskev. Poten cial v toč ki P, ki ga gene ri ra
dipol na plo skev v vo lum skem pre vod ni ku,
je pro por cio na len pro stor ske mu kotu, ki se
raz te za nad dipol no plosk vi jo v toč ki P. Pove -
za vo lah ko zapi še mo v for mu li:

(1)

pri čemer je P poten cial v toč ki P kjer ko li
v pro sto ru, Ω pro stor ski kot, ki se raz te za
nad plosk vi jo v toč ki P, in V po ten cial pre -
ko dipol ne plosk ve. Enač ba (1) nam pove,
da je v toč ki P poten cial enak dele žu celot -
ne ga poten cia la na dipol ni plosk vi, ki je
enak dele žu, ki ga zaje ti pro stor ski kot Ω
pred stav lja gle de na pol ni pro stor ski kot (ta
je enak 4π). Da enač ba velja, poten cial v toč -
ki P ne sme vpli va ti na refe renč ni poten -
cial, kar v prak si pome ni, da je refe renč na
elek tro da zado sti odda lje na.

Pri stop s pro stor skim kotom je zelo
intui ti ven, saj je pro stor ski kot tisti kot, pod
kate rim vidi mo neko plo skev v pro sto ru.2

Navi dez na veli kost plosk ve je odvi sna od
kota, pod kate rim jo vidi mo (sli ka 5). Tako
plo skev vidi mo naj več jo, ko je toč ka gle diš -
ča pra vo kot no na plo skev. Vsak odklon od
te toč ke navi dez no veli kost plosk ve zmanj -
ša, v sami rav ni ni plosk ve pa le-te celo ne
vidi mo več, saj jo gle da mo ‘s stra ni’. Prostor -
ski kot se dobro obne se tudi pri upo števanju
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P =    •VΩ
4π

Sli ka 4. Poten cial v me ril ni toč ki (toč ka P), ki ga ustva ri elek trič no polje pola ri zi ra ne mem bra ne, si lah ko
pred stav lja mo s po moč jo pro stor ske ga kota. a Pro stor ski kot poda mo v eno tah ste ra dian. 1 ste ra dian je
pro stor ski kot, pod kate rim iz sre diš ča kro gle s pol me rom r vidi mo okro glo plo skev ploš či ne r2, ki se nahaja
na povr ši ni kro gle. Celot no povr ši no kro gle vidi mo pod pro stor skim kotom 4π ste ra dia nov. b Izme ri ti želimo
poten cial v toč ki P v vo lum skem pre vod ni ku nad delom mem bra ne, ki je nega tiv no nabi ta, na stra ni, ki gleda
pro ti P in je odda lje na od toč ke P za raz da ljo r. c Poten cial v toč ki P je pro por cio na len pro stor ske mu kotu,
pod kate rim v toč ki P vidi mo povr ši no mem bra ne.

2 Pred po sta vi mo, da je debe li na plosk ve neskonč no tan ka in v na da lje va nju bese di la to upo šte vaj mo.

a b c

P P
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raz da lje od plosk ve: prib li že va nje plosk vi
navi dez no pove ča nje no veli kost. Seve da je
pomemb na tudi veli kost plosk ve – na isti
raz da lji bo več ja plo skev dala več ji pro stor -
ski kot. Poten cial v toč ki P volum ske ga pre -
vod ni ka delu je na enak način: pro stor ski kot
(in s tem poten cial) je naj več ji, ko je meril -
na toč ka pra vo kot na na dipolno plo skev in
se manj ša z od mi kom od pra vo kot ni ce ali
z od da lje va njem od povr ši ne. Poten cialv toč -
kah, ki leži jo v isti rav ni ni kot dipol na plo -
skev, je enak nič. Predz nak poten cia la v toč -
ki P je odvi sen od elek trič ne ga nabo ja na
dipol ni plosk vi, ki gle da pro ti toč ki P. Tako
je poten cial v toč ki P na sli ki 5 negati ven,
saj iz toč ke P ‘vi di mo’ nega tiv ne nabo je na
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dipol ni plosk vi. Poten cial bi bil pozi ti ven
v vseh toč kah v pro sto ru pod rav ni no dipol -
ne plosk ve, saj bi ‘vi de li’ pozi tiv ne nabo je.

poTENCIaL pIRaMIdNE
CELICE v voLUMSKEM
pREvodNIKU
Po ve čaj mo del api kal ne ga den dri ta pira mid -
ne celi ce in upo ra bi mo elek tro fi zio loš ke zna -
čil no sti pre no sa infor ma ci je na pira mi dal -
ni celi ci (sli ka 3). V mi ro va nju je mem bra na
pola ri zi ra na, na zunaj ce lič ni stra ni mem bra -
ne je pre se žek pozi tiv ne ga in na zno traj ce -
lič ni stra ni mem bra ne pre se žek nega tiv ne -
ga nabo ja (mi rov ni mem bran ski poten cial,
MMP). Med vzdra že njem (eks ci ta tor ni post -

Sli ka 5. Pro stor ski kot, ki obse ga plo skev, se spre mi nja gle de na loka ci jo v pro sto ru. a Pri ena ki raz da lji je
pro stor ski kot naj več ji v toč ki A, ki leži pra vo kot no na plo skev. Pro stor ski kot se zmanj šu je, ko se meril na
toč ka prib li žu je rav ni ni plosk ve (toč ki A' in A''). bPri nes pre me nje nem kotu gle de na pra vo kot ni co na ploskev
je pro stor ski kot naj manj ši v toč ki, ki je od plosk ve naj bolj odda lje na (toč ka B), in se pove ču je, ko se približu -
je mo plosk vi (toč ki B' in B'').
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si nap tič ni poten cial, EPSP) depo la ri za ci ja
pov zro či manj ši pre se žek pozi tiv ne ga nabo -
ja (ali celo pre se žek nega tiv ne ga nabo ja) na
zunaj ce lič ni stra ni mem bra ne.

Upo ra bi mo zgo raj ome nje ni prin cip
pro stor ske ga kota za elek trič na polja, ki jih
gene ri ra api kal ni den drit posa mez ne pira -
mid ne celi ce (ka sne je bomo prin cip raz ši -
ri li na sku pi no soča sno aktiv nih pira mid nih
celic). V pr vem kora ku si pred sta vi mo, kak -
šen je poten cial v vo lum skem pre vod ni ku
oko li nevz dra že ne celi ce, ki ima mem bran -
ski poten cial enak povsod po mem bra ni. Ta
poten cial je enak nič, kljub temu da je tran -
smem bran ski poten cial oko li –90 m V. Kako
lah ko to razu me mo? Pred stav ljaj mo si mem -
bra no celi ce kot dipol no plo skev. Ker ima
nevz dra že na celi ca enak poten cial po vsej
mem bra ni, iz toč ke P pod istim pro stor skim
kotom ‘vi di mo’ dve zrcal ni dipol ni plosk -
vi: na prok si mal ni stra ni den dri ta, ki gleda
pro ti toč ki P, ‘vi di mo’ dipol no plo skev s po -
zi tiv nim nabo jem, na distal ni stra ni den dri -
ta pa zrcal no usmer je no dipol no plo skev
z ne ga tiv nim nabo jem. Obe plosk vi se raz -
te za ta pod istim pro stor skim kotom in upo -
šte vaj mo, da je tran smem bran ski poten cial
enak na obeh stra neh den dri ta (in enak
MMP). Tako sta pris pev ka obeh stra ni den -
dri ta k po ten cia lu v toč ki P volum ske ga pre -
vod ni ka ena ke veli ko sti, raz li ku je ta se le
v predz na ku. Vpliv obeh stra ni den dri ta se
med se boj no alge braič no odšte je.3

V na sled njem kora ku si sku šaj mo pred -
sta vi ti elek trič no polje v oko li ci rav no kar
vzdra že ne celi ce, pri kate ri je del mem bra -
ne že depo la ri zi ran (EPSP), med tem ko je
del mem bra ne še nevz dra žen (MMP) (sli -
ka 6). Pred po sta vi mo, da je pre hod med
vzdra že nim in nevz dra že nim delom mem -
bra ne takoj šen. Iz toč ke P v vo lum skem
prevod ni ku ‘vi di mo’ vzdra že no celi co pod

pro stor skim kotom, ki ga lah ko raz de li mo
v tri dele: Ω1, Ω2 in Ω3. Ω1 in Ω3 se raz te za -
ta zgolj nad v ce lo ti vzdra že nim in v ce lo -
ti nevz dra že nim delom mem bra ne. Ana log -
no zgor nje mu raz mi sle ku lah ko poka že mo,
da se tako v pri me ru Ω1 kot v pri me ru Ω3

pris pev ka prok si mal ne in distal ne stra ni
den dri ta med se boj no izni či ta. Tako v ce lo -
ti nevz dra že ni del mem bra ne kot tudi v ce -
lo ti vzdra že ni del mem bra ne ne pris pe va -
ta k po ten cia lu, izmer je nem v toč ki P. Po
dru gi stra ni pa se Ω2 raz te za nad delom
dendri ta, ki v sme ri toč ke P kaže nega tiv -
no stran tako na prok si mal ni kot na distal -
ni stra ni. Tako je poten cial v toč ki P negati -
ven po svo jem predz na ku in pro por cio na len
pro stor ske mu kotu Ω2. Na sli ki lah ko opa -
zi mo, da se enak pro stor ski kot Ω2 raz te za
tudi nad pre se kom den dri ta na meji med
vzdra že nim in nevz dra že nim delom. Tako
lah ko poe no sta vi mo: poten cial v toč ki P je
pro por cio na len pro stor ske mu kotu, ki se
raz te za nad pre se kom den dri ta na meji
med vzdra že nim in nevz dra že nim delom.
Zapom ni mo si zad nji sta vek.

EPSP je po svo ji nara vi sto penj ski poten -
cial, ki se vzdolž api kal ne ga den dri ta širi
elek tro to nič no. Tak šno šir je nje EPSP si lahko
pred stav lja mo, kot da bi ‘s po gle dom sledi -
li’ pre mi ka nju navi dez ne plosk ve, ki jo opi -
še pre sek den dri ta na meji med aktiv nim in
neak tiv nim delom den dri ta (sli ka 7).

SEšTEvaNJE pRISpEvKov
vZpoREdNIH IN SoČaSNo
aKTIvNIH dENdRITov
Spom ni mo se na dve pomemb ni last no sti
orga ni za ci je kor ti kal nih pira mid nih celic.
Prvič, api kal ni den dri ti pira mid nih celic so
med seboj vzpo red ni in orien ti ra ni pra vo -
kot no na povr ši no mož ga nov (spom ni mo
se, da zara di nagu ba ne povr ši ne mož ga nov
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3  Meri tev je dru gač na, če z elek tro do pre dre mo v ce li co. Takrat iz meril ne toč ke plaz ma le mo vidi mo na vse stra ni, torej
je pro stor ski kot Ω enak 4π ste ra dia nov. Enač ba (1) nam pove, da je v tem pri me ru poten cial v me ril ni toč ki kar enak
tran smem bran ske mu poten cia lu. Pri stop s pro stor skim kotom na raz lo ži dejs tvo, da zunja ce lič ni odvod nevz dra že ne
celi ce da poten cial nič, zno traj ce lič ni odvod pa tran smem bran ski poten cial.



niso ved no pod ena kim kotom tudi gle de
na povr ši no lasiš ča). In dru gič, raz me ro ma
veli ke sku pi ne pira mid nih celic se akti vi -
ra jo soča sno.
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Upo ra bi mo model, po kate rem je poten -
cial na lasiš ču pro por cio na len pro stor ske -
mu kotu, ki se raz te za nad dipol no ploskvi jo.
Poten cial v toč ki P na lasiš ču, ki ga generira

Sli ka 6.Poten cial v toč ki P dolo či meja med aktiv nim in neka tiv nim delom den dri ta. aDen drit poe no stavimo
z za pr to cev jo in ga raz de li mo na dva dela: del, ki je v mi rov nem poten cia lu (neak ti ven, MMP) in depo la -
ri zi ra ni del (ak ti ven, EPSP). b–c Pro stor ski kot Ω, pod kate rim iz toč ke P ‘vi di mo’ cel den drit, lah ko raz de -
li mo v pris pev ke treh kotov Ω1, Ω2 in Ω3. Tako v pri me ru Ω1 kot v pri me ru Ω3 se pris pev ka prok si mal ne ga
in distal ne ga dela den dri ta med se boj no izni či ta, saj sta po veli ko sti ena ka, a nas prot ne ga predz na ka. Ω2 se raz -
te za nad delom den dri ta, ki v sme ri toč ke P kaže nega tiv no stran tako v prok si mal nem kot distalnem delu.
Tako je poten cial v toč ki P, kot posle di ca akti va ci je api kal ne ga den dri ta, nega ti ven po svo jem predznaku
in pro por cio na len pro stor ske mu kotu Ω2. č Enak pro stor ski kot Ω2 se raz te za tudi nad pre se kom den dri ta na
meji med vzdra že nim in nevz dra že nim delom. Tako lah ko poe no sta vi mo: poten cial v toč ki P je pro porcio na -
len pro stor ske mu kotu, ki se raz te za nad pre se kom den dri ta na meji med vzdra že nim in nevz dra že nim delom.
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sku pi na soča sno aktiv nih api kal nih den -
dritov pira mid nih celic v vo lum skem pre -
vodni ku, je ena ka seštev ku pris pev kov
posa mez nih majh nih pro stor skih kotov Ω1

+ Ω2 + Ω3 + … + Ωn (sli ka 8). Sled nji pred -
stav lja jo kote, ki se raz te za jo nad posa mez -
ni mi pre se ki na meji med aktiv ni mi in
neak tiv ni mi deli soča sno vzdra že nih pira -
mid nih celic, ki so med seboj vzpo red ne.
V pri me ru na sli ki 8 je ta pris pe vek enak
pris pev ku petih den dri tov. Sešte vek posa -
mez nih pro stor skih kotov Ω1, Ω2, Ω3, …, Ωn

je velik pro stor ski kot Ω, ki se raz te za nad
znat nim delom povr ši ne mož ga nov in je
makro skop ske nara ve. Tudi predz nak poten -
cia la v toč ki P je ved no nega ti ven, saj ‘vi -
di mo’ nega tiv ne nabo je dipol nih plo skev
posa mez nih api kal nih den dri tov.
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Sli ka 7. EPSP se širi vzdolž den dri ta elek tro nič no.
K zu naj ce lič ne mu odvo du pris pe va poten cial, ki je
pro por cio na len pro stor ske mu kotu, ki ga obse ga pre -
sek den dri ta na meji med EPSP in MMP. Z elek tro -
to nič nim šir je njem EPSP vzdolž den dri ta se pre mi ka
tudi navi dez na plo skev, ki jo opi še pre sek den dri ta
na meji med EPSP in MMP.

Sli ka 8. Pris pev ki vzpo red nih in soča sno aktiv nih den dri tov se v vo lum skem pre vod ni ku sešte va jo. a Api -
kal ni den dri ti kor ti kal nih pira mid nih celic leži jo med se boj no vzpo red no. b Poglej mo podrob ne je api kal ne
den dri te, kot je ozna če no v a s črt ka nim pra vo kot ni kom. V toč ki P pris pev ke posa mez nih den dri tov opisu -
je jo pro stor ski koti od Ω1 do Ω5. c Pro stor ske kote od Ω1 do Ω5, ki jih pris pe va jo posa mez ni den dri ti, sešte -
je mo v eno ten pro stor ski kot Ω. Več kot je soča sno akti vi ra nih den dri tov, več ji je neto pro stor ski kot in s tem
poten cial v toč ki P.

t1 t2 t3

EPSP

MMP

a b

c

1 2 3 4 5
P

P

Ω1
Ω5

Ω

Ω = Ω1 + Ω2 + Ω3 + Ω4 + Ω5



Ne kaj last no sti, ki jih lah ko
raz lo ži mo z upo ra bo zgor njih
mode lov
Ak cij ski poten cial (AP), ki je naj več ji poten -
cial, ki ga gene ri ra jo nevro ni, k sig na lu EEG
ne pris pe va nič, med tem ko se po veli ko -
sti deset krat manj ši EPSP-ji sešte va jo v za -
pis EEG. Kako si lah ko poja sni mo ta oči ten
para doks? Z upo ra bo pro stor ske ga kota je
raz la ga zelo pre pro sta: da se lah ko potencia -
li sešte va jo v ve lik pro stor ski kot (oz. v ve -
lik inte gral ni elek trič ni dipol), mora jo biti
elek trič ni dipo li na posa mez nih den dri tih
soča sni. To posta vi pre cej stro ge zah te ve po
sin hro ni za ci ji aktiv no sti poten cia lov, ki po
svo ji nara vi tra ja jo kra tek čas: kraj še kot je
tra ja nje, bolj natanč na mora biti sin hro ni -
za ci ja, da poten cial sploh zaz na mo na lasiš -
ču. Diag no stič ni epi lep to ge ni poten cia li
so krat ko traj ni, zato mora jo biti zelo natanč -
no sin hro ni zi ra ni na raz me ro ma veli ki
povr ši ni kor tek sa; v nas prot nem pri me ru jih
bomo na zapi su EEG zgre ši li. Za poča snej -
še valo ve je zah te va po sin hro ni za ci ji manj
stro ga. Poglej mo pri mer mož gan ske ga vala
del ta, kate re ga tra ja nje je 400 ms. Če je naj -
več ji zamik med začet ki spre memb v po ten -
cia lih med nevro ni, ki gene ri ra jo tak val,
enak 50ms, je sku pen aktiv ni čas vsaj 300ms.
Torej lah ko tak šna hipo te tič na sku pi na
nevro nov pro du ci ra mož gan ske valo ve del -
ta v tra ja nju 300 ms. Če pa poten cial tra ja
50 ms (ali celo manj, kot je v pri me ru AP),
potem ena ka stop nja sin hro ni za ci je pov zro -
či, da poten cia la sploh ne zaz na mo. Raz log
je v tem, da v tem pri me ru poten cia li niso
soča sni in se zato rej ne more jo sešte va ti.
Pomemb no se je zave da ti, da pri teh zah -
te vah po sin hro ni za ci ji aktiv no sti dejan ska
veli kost spre mem be poten cia la na zapis EEG
v prak si ne vpli va. Enak raz mi slek tudi poja -
sni, zakaj je v za pi su EEG obrat na odvi snost
med frek ven co in ampli tu do valo vanj. Naj -
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več ji poten cial ima jo valo vi del ta, med tem
ko ima jo naj manj ši poten cial viso ko frek -
venč na valo va nja beta.

poTENCIaLI Na LaSIšČU –
HoRIZoNTaLNI IN vERTIKaLNI
dIpoL
Pov ze mi mo zgo raj ome nje ne prin ci pe: soča -
sna aktiv nost sku pi ne pira mid nih celic
pov zro či, da se na delu povr ši ne kor tek sa
poja vi dipol na plo skev z ne ga tiv nim nabo -
jem, obr nje nim pro ti lasiš ču, in pozi tiv nim
nabo jem na stra ni, ki gle da pro ti beli mož -
ga no vi ni. Mono po lar ni odvod v toč ki P
v vo lum skem pre vod ni ku je pro por cio na -
len poten cia lu pre ko plosk ve in pro stor ske -
mu kotu, ki obse ga dipol no plo skev.

Upo šte vaj mo, da je povr ši na mož gan ske
skor je nagu ba na in zato rej mesto ma vzpo -
red na in mesto ma pra vo kot na na povr ši -
no lasiš ča. Naj prej poglej mo pri mer, ko je
dipol na plo skev vzpo red na s po vr ši no lasiš -
ča, kot se zgo di v pri me ru, da je akti vi ran
vrh giru sa ali dno sul ku sa (sli ka 9). Zdaj
v pro sto ru oko li povr ši ne poiš či mo vse toč -
ke, iz kate rih ‘vi di mo’ to povr ši no pod izbra -
nim kotom (za ra di didak tič nih raz lo gov je
na dvo di me zio nal nem pri ka zu sli ke 9 izbra -
ni kot v sto pi njah name sto ste ra dia nih). Vse
toč ke na tej kri vu lji ima jo enak poten cial,
saj ‘vi di jo’ povr ši no pod istim pro stor skim
kotom (na sli ki je izbra no, da 15° pred stav -
lja 10 µV), pra vi mo, da leži jo na izo po ten -
cial ni kri vu lji.4 Izri ši mo zdaj izo po ten cial ne
plosk ve za raz lič ne kote (na sli ki se veli kost
kota spre mi nja za 15°). Opa zi mo lah ko, da
je veli kost poten cia la bolj odvi sna od rela -
tiv ne pozi ci je meril ne toč ke kot od odda lje -
no sti. Tako je poten cial v toč ki A več ji
kot v toč ki B, čeprav ima toč ka A manj šo
evklid sko raz da ljo do plosk ve kot toč ka B.
Poten cia le, ki jih izme ri mo z elek tro da mi
na lasiš ču, lah ko pre pro sto odči ta mo tako,

4 V re sni ci elek trič no polje tvo ri izo po ten cial ne plosk ve, ki pa jih iz didak tič nih raz lo gov na sli ki 9 in 10 pri ka zu je mo
dvodi men zio nal no.



da poiš če mo pre se čiš ča izo po ten cial nih plo -
skev s po vr ši no lasiš ča in odči ta mo vred -
no sti poten cia la na izbra ni izo po ten cial ni
kri vu lji. Kri vu lja odvi sno sti poten cia la na
povr ši ni lasiš ča od loka ci je na lasiš ču ima
zvo na sto obli ko: naj več ji poten cial odva ja
mono po lar ni odvod iz elek tro de, ki leži nad
sre diš čem dipol ne plosk ve, če je ta vzpo red -
na s po vr ši no lasiš ča. Manj ši sig nal EEG
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zaz na jo elek tro de, ki so odda lje ne od sre diš -
ča dipol ne plosk ve. Tak šno posta vi tev dipol -
ne plosk ve v pro sto ru ime nu je mo ver ti kal ni
dipol.

V na sled njem kora ku poglej mo pri mer,
ko je aktiv na le ste na sul ku sa (sli ka 10). Tudi
sedaj je dipol na povr ši na sicer vzpo red na
s po vr ši no mož gan ske skor je, a v tem primeru
pra vo kot na na povr ši no lasiš ča. Upo rabimo

Sli ka 9. V pri me ru ver ti kal ne ga dipo la je vred nost odvo da iz povr ši ne lasiš ča naj več ja nad izvo rom poten -
cia la. a V pri me ru, da je akti ven le vrh mož gan ske ga giru sa, je dipol na plo skev ome je na le na vrh mož gan -
ske ga giru sa. bZa vsak kot Ω lah ko nari še mo sku pi no točk, iz kate rih ‘vi di mo’ dipol no plo skev pod izbra nim
kotom. Ker je poten cial v teh toč kah enak, te toč ke tvo ri jo izo po ten cial no kri vu ljo. c Z iz bi ra njem kotov
dobi mo sku pi ne kri vulj, ki pred stav lja jo izo po ten cial ne kri vu lje v vo lum skem pre vod ni ku. Veli kost potencia -
la je bolj odvi sna od rela tiv ne pozi ci je meril ne toč ke kot od odda lje no sti. Tako je poten cial v toč ki A več ji
kot v toč ki B, čeprav ima toč ka A manj šo evklid sko raz da ljo do plosk ve kot toč ka B. čPoten cia le, ki jih izmerimo
z elek tro da mi na lasiš ču, lah ko pre pro sto odči ta mo tako, da poiš če mo pre se čiš ča izo po ten cial nih kri vulj
s po vr ši no lasiš ča in odči ta mo vred no sti poten cia la na izbra ni izo po ten cial ni kri vu lji.

a b

c

B

A

č



enak pri stop kot zgo raj in poiš či mo vse izo -
po ten cial ne toč ke v pro sto ru. Opa zi mo lah -
ko, da je orien ta ci ja izo po ten cial nih plo skev
dru gač na kot v pri me ru ver ti kal ne ga dipo -
la. Poiš či mo sedaj pre se čiš ča izo po ten cia -
lih plo skev s po vr ši no lasiš ča in odči taj mo
vred no sti poten cia la. Kri vu lja ima zelo
dru gač no obli ko od kri vu lje zgo raj: poten -
cial v toč ki na lasiš ču, ki leži nad gene -
ratorjem, je enak nič, saj ‘gle da mo’ dipol no
plo skev s stra ni. Poten cial nato naraš ča
v eno in upa da v dru go stran. Pri bolj odda -
lje nih elek tro dah abso lut na vred nost po -
tencia la ponov no upa de. Tak šno posta vi tev

dipol ne plosk ve v pro sto ru ime nu je mo ho -
ri zon tal ni dipol. Če nismo paz lji vi, lah ko tak -
šno raz po re di tev poten cia la na lasiš ču
napač no inter pre ti ra mo kot posle di co dveh
loče nih gene ra tor jev.

Mo no po lar ni in bipo lar ni odvo di
poten cia lov na lasiš ču
V prak si se pogo sto upo rab lja jo bipo lar ni
odvo di, kjer poten cial elek tro de pri mer ja -
mo s po ten cia lom dru ge elek tro de. Vred no -
sti mono- in bipo lar nih odvo dov se med
seboj pomemb no raz li ku je jo. Tudi mono po -
lar ni odvod je v svo jem bis tvu ‘bi po lar ni’,
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Sli ka 10.V pri me ru hori zon tal ne ga dipo la je vred nost poten cia la naj manj ša nad izvo rom poten cia la. aV pri -
me ru, da je akti ven le rob mož gan ske ga sul ku sa, je dipol na plo skev ome je na le na rob sul ku sa. b Kot zgo -
raj za izbra ni kot poiš či mo izo po ten cial no kri vu ljo. c Z iz bi ra njem kotov poiš če mo izo po ten cial ne kri vu lje.
dPoten cia le, ki jih izme ri mo z elek tro da mi na lasiš ču, odči ta mo na pre se čiš čih izo po ten cial nih plo skev s povr -
ši no lasiš ča. Dob lje na raz po re di tev poten cia la po povr ši ni lasiš ča je zelo dru gač na kot v pri me ru ver ti kalnega
dipo la na sli ki 9.

a b

c č



53Med Razgl. 2015; 54 (1):

Sli ka 11. Mono po lar ni in bipo lar ni odvo di pri posta vi tvah elek trod na lasiš ču, kate rih zapo red je tvo ri črto.
a V pri me ru ver ti kal ne ga dipo la pri mono po lar nih odvo dih (sli ka zgo raj) ne opa zi mo obra ta predz na ka, saj
so vsi poten cia li nega tiv ni. Pri bipo lar nih odvo dih (sli ka spo daj) pa so odvo di na levi stra ni nega tiv ni, na
desni pa pozi tiv ni. b V pri me ru hori zon tal ne ga dipo la se predz nak poten cia lov spre me ni že pri mono po -
lar nih odvo dih (sli ka zgo raj), pri bipo lar nih odvo dih (sli ka spo daj) pa opa zi mo celo dve spre mem bi predz -
na ka poten cia lov na v čr to raz po re je nih elek tro dah.
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saj od vred no sti poten cia la na meril ni elek -
tro di prav tako odšte va mo, le da v tem pri -
me ru (nes pre men lji vi) refe renč ni poten cial,
pri pra vem bipo lar nem odvo du pa vred nost
poten cia la dru ge elek tro de. Prin cip pro -
storskih kotov lah ko upo ra bi mo posred no
tudi za bipo lar ne odvo de, pri čemer vred -
nost bipo lar ne ga odvo da izra ču na mo kot
alge braič no raz li ko med obe ma mono po lar -
nima odvo do ma. V pri me ru ver ti kal ne ga
dipo la, če opa zu je mo nepre ki nje no veri go
zapo red nih bipo lar nih odvo dov v neki raz -
po re di tvi elek trod po lasiš ču, opa zi mo obrat
predz na ka med odvo do ma, ki ima ta skup -
no elek tro do, ki je najb liž ja vrhu zvo na ste
kri vu lje (sli ka 11). Ker je bipo lar ni odvod
enak naklo nu kri vu lje, je v le vem delu kri -
vu lje naklon (bi po lar ni odvod) pozi ti ven,
v de snem delu pa nega ti ven. V pri me ru
hori zon tal ne ga dipo la pa bi pri bipo lar nih
odvo dih opa zi li dva obra ta predz na ka: levi
in desni del ima ta nega ti ven naklon in tak -
šen tudi predz nak bipo lar ne ga odvo da,
med tem ko ima sred nji del kri vu lje pozi ti -
ven naklon in tak šen tudi predz nak bipo -
larne ga odvo da (sli ka 11). Pov ze mi mo: če
opa zu je mo v za po red no črto raz po re je ne
elek tro de in opa zi mo obrat predz na ka v mo -
no po lar nem odvo du in dva obra ta predz na -
ka v bi po lar nih odvo dih, gre za hori zon tal ni
dipol, ki je zelo ver jet no loci ran v eni izmed
sten sul ku sov mož gan skih vijug. Če pa

v prejš njem pri me ru opa zi mo obrat predz -
na ka le v bi po lar nih odvo dih, gre za ver ti -
kal ni dipol, ki je zelo ver jet no loci ran na
vrhu giru sa, po celot nem giru su (v tem pri -
me ru se stran ska pris pev ka izni ču je ta) ali
na dnu sul ku sa.

ZaKLJUČEK
Pro stor ski kot, kot alter na ti va sodob ni raz -
la gi sig na la EEG z di pol ni mi gene ra tor ji,
lah ko poma ga bral cu, ki bi rad razu mel raz -
po re di tev poten cia la v vo lum skem prevod -
ni ku po akti va ci ji pira mid nih celic. Pri stop
ima svo je pred no sti in sla bo sti. Naj več ja
pred nost pri sto pa s pro stor skim kotom je
v tem, da je intui ti ven, ven dar delu je zgolj
za mono po lar ne odvo de. Bipo lar ne odvo de
mora mo rekon strui ra ti z al ge braič nim odšte -
va njem mono po lar nih odvo dov. Zara di
izred ne upo rab no sti pri mono po lar nih odvo -
dih je pri stop s pro stor skim kotom pri mer -
no orod je pri razu me va nju zapi sa EEG. Pri
kli nič no zelo pomemb nem zapi su elek trič -
ne aktiv no sti srca, ki iz histo rič nih raz lo -
gov teme lji tudi na bipo lar nih odvo dih, pa
je pri stop s pro stor skim kotom manj upora -
ben. Pri zapi su EKG je pri mer nej ši vek torski
pri stop, ki omo go ča nepo sred no pred sta vo
tudi bipo lar nih odvo dov. Vek tor ski pri stop
pre se ga namen tega pris pev ka in bo obrav -
na van loče no.
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Lia na Tram puž1, Maja Rus Mako vec2

od posa mez ni ka do dru ži ne: razu me va nje

in upo rab nost medi cin ske dru žin ske tera pi je

v so mat ski medi ci ni

From the Indi vi dual to the Family: Under stan ding and Appli ca bi lity
of Medi cal Family The rapy in Soma tic Medi ci ne

IZvLEČEK
KLJUČ NE BESE DE: nave za nost, dru ži na, somat ska bole zen, medi cin ska dru žin ska tera pi ja

So dob na medi ci na razu me somat sko bole zen in zdrav je kot biop si ho so cial no celo to, med -
tem ko sistem ski način raz miš lja nja dodat no vne se še dru žin ski kon tekst somat ske bolez -
ni in zdrav ja. Nave za nost v dru ži ni razu me mo kot evo lu cij sko pomemb no, hkra ti pa v odra sli
dobi ponov no pri do bi na pome nu ob nemo či in stra hu zara di somat ske bolez ni. Nave za -
nost v dru ži ni se na tele snem nivo ju pro ce si ra po stre sni – endo kri ni in imun ski – citokin -
ski rav ni in tako tudi bio loš ko pove že raven somat ske ga zdrav lje nja in medo seb nih odno sov.
V pris pev ku so pri ka za ne z do ka zi pod pr te infor ma ci je o med se boj ni pove za no sti somat -
skih bolez ni in dru žin ske ga delo va nja. Vpliv somat skih bolez ni na dru žin sko delo va nje
je pri ka zan na pri me rih raka ve ga obo le nja, koro nar ne bolez ni in neplod no sti. Poseb no -
sti pro ce si ra nja somat ske bolez ni gle de na gene ra ci jo ozi ro ma dru žin sko vlo go so prika -
za ne na pri me ru bol ne ga otro ka, bol ne ga part ner ja in bol ne ga star ša. V sled njem pri me ru
so pose bej pogo sto spre gle da ne potre be otrok kro nič no bol nih star šev. Pri ka za ne so tudi
mož no sti ukre pa nja v smi slu izbolj ša nja dru žin ske pod po re pri zdrav lje nju somat skih stanj,
saj medi cin ska dru žin ska tera pi ja vse bu je tudi posa mez ne ukre pe, ki jih lah ko izva ja osebje
v so mat ski medi ci ni in z us trez nim vklju če va njem dru ži ne pove ča učin ko vi tost somat -
ske ga zdrav lje nja.

aBSTRaCT
KEY WORDS: attach ment, family, soma tic ill ness, medi cal family the rapy

Mo dern medi ci ne con si ders soma tic ill ness and health as two parts of a biopsyc ho so cial
who le, whi le the syste mic para digm also inc lu des the family con text of the soma tic ill -
ness and health. Attach ment is con si de red an impor tant evo lu tio nary tool, which in adult -
hood beco mes increa singly impor tant in terms of fear and incom pe ten ce that accom pany
soma tic ill ness. Family attach ment is physi cally pro ces sed along si de endo cri ne and immu -
no lo gi cal cyto ki ne levels and bio lo gi cally con nects soma tic treat ment and inter per so nal
rela tions hips. This artic le pre sents evi den ce-ba sed infor ma tion on the con nec tion bet ween

1 Lia na Tram puž, dr.med., Psihiatrična klinika Ljubljana, Studenec 48, 1260 Ljubljana; liana.trampuz@gmail.com
2 Doc. dr. Maja Rus Mako vec, dr.med., svet ni ca, Eno ta za zdrav lje nje odvi sno sti od alko ho la, Cen ter za men tal no
zdrav je, Psi hia trič na kli ni ka Ljub lja na, Poljan ski nasip 58, 1000 Ljub lja na
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raz lič nih rav neh svo je orga ni zi ra no sti vzdr -
žu je rav no tež je, s tem da z me ha niz mi pri -
la ga ja nja odgo var ja na raz lič ne zah te ve iz
narav ne ga in druž be ne ga oko lja in na spre -
mem be v nji ju. Zdrav je je torej dina mič na
zna čil nost siste ma posa mez ni ka in skup no -
sti ter narav ne ga in druž be ne ga oko lja (1).
Našte ti mode li zdrav ja si niso v nas prot ju,
ampak se dopol njujejo. Ven dar tudi sistem -
ski in iz nje ga izha ja jo či mode li zdrav lje nja
ved no bolj teme lji jo na doka zih o po memb -
no sti dru ži ne in oko lja za zdrav je posa mez -
ni kov (2, 3).

Obrav na va svoj cev in bol ni ka sku paj je
poka za la tudi pozi tiv ne učin ke na finanč -
nem področ ju, ki je v da naš njih časih še
kako pomem ben. Oprav lje ne razi ska ve so
se osre do to či le pred vsem na pri mar no
zdravs tvo in oce no šte vi la ambu lant nih
obi skov pri dru žin skih zdrav ni kih. Izka za -
lo se je, da je po ukre pih, ki so zaje ma li celot -
no dru ži no, upad lo šte vi lo obi skov med
bol ni ki. Upad je zaje mal tudi tiste bol ni ke,
ki so bili zna ni po tem, da so ambu lan te obi -
sko va li nad pov preč no veli ko (angl. high
uti li zer). Dodat no finanč no raz bre me ni tev
pa je pri ne slo dejs tvo, da se je zmanj ša lo
tudi šte vi lo obi skov svoj cev, ki so v obrav -
na vi sode lo va li. Dodat na vred nost obrav na -
ve dru ži ne kot celo te je torej, da se hkra ti
pos ve ča več je mu šte vi lu posa mez ni kov (4).

V pris pev ku bomo v na da lje va nju pred -
sta vi li infor ma ci je o mo de lu sistem ske dru -
žin ske psi ho te ra pi je, iz kate re ga izha ja jo
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Uvod
Zdrav ni ki dru žin ske medi ci ne, gine ko lo gi,
psi hia tri in pedia tri se z dru ži no kot celoto
sre ču je jo pogo ste je v pri mer ja vi z os ta li mi
veja mi medi ci ne. Pa ven dar dru ži na nikoli
ni daleč stran od bol ni ka, bodi si s svo jo pod -
po ro in pomoč jo ali z od sot nost jo le-te. Ver -
jet no vsem znan pri mer je urgent na ambu -
lan ta, kjer se je vsak med nami že sre čal
s pri me ri bol ni kov, ki so bili pre več pri za -
de ti ali pre stra še ni, da bi sode lo va li z nami
pri obli ko va nju zdrav ni ko ve ga naj bolj še ga
orod ja – anam ne ze. Nič koli ko krat smo se
ob tem opr li na svoj ce, ki so bol ni ka sprem -
lja li ali pa se tiho jezi li na dejs tvo, da je bol -
nik pri šel sam. Veli ko je še podob nih prime -
rov, kjer se zdrav nik, pogo sto tudi neve de,
opi ra na svoj ce za pomoč ali infor ma ci je.

Tako sta se poleg bio me di cin ske ga mode -
la zdrav ja, ki je pre vla du joč sodo ben način
raz miš lja nja o zdrav ju in teme lji na z do -
ka zi pod pr ti medi cin ski teo ri ji ter defi ni ra
zdrav je kot odsot nost bolez ni in/ali inva lid -
no sti, raz vi la še biop si ho so cial ni in sistem -
ski model zdrav ja. Biop si ho so cial ni model
zdrav je opre de lju je z no tra nji mi, tele sni mi
in dušev ni mi, ter zuna nji mi viri zdrav ja, ki
jih pred stav lja jo ele men ti narav ne ga in
druž be ne ga oko lja. Po tem mode lu na
zdrav je torej poleg tele sne ga in dušev ne -
ga zdrav ja vpli va jo še kva li te ta živ lje nja in
social ni odno si. Sistem ski model zdrav ja pa
teme lji na splo šni teo ri ji siste mov; zdrav -
je se opre de li kot spo sob nost siste ma, da na

soma tic treat ment and family func tio ning. The inf luen ce of soma tic ill ness on family func -
tio ning is repre sen ted through the exam ples of can cer, coro nary ill ness and infer ti lity.
The dif fe ren ces in dea ling with soma tic ill ness ari sing from dif fe rent age or family role
are shown through the exam ples of an ill child, ill part ner and ill parent. Spe cial atten -
tion is given to the lat ter, which is when the needs of chil dren with chro ni cally ill par-
ents are often over loo ked. Some ideas on how to increa se family sup port during the cour se
of treat ment of soma tic ill ness are given. The se are based on medi cal family the rapy, as
some inter ven tions used by the family the ra pist can be adap ted for the use of staff invol -
ved in soma tic treat ments to increa se the invol ve ment of the family and thus increa se
the effi ciency of soma tic treat ment.



dru ge pomemb ne infor ma ci je, o po ve za no -
sti med somat sko bolez ni jo oz. zdrav jem in
nave zo val ni mi dru žin ski mi odno si, o de lo -
va nju dru ži ne ob raz lič nih somat skih bolez -
nih svo jih čla nov, o vpli va nju nede lu jo čih
dru žin na somat sko bole zen, o po seb no stih
pro ce si ra nja somat ske bolez ni gle de na
gene ra ci jo ozi ro ma dru žin sko vlo go in
o mož no sti ukre pa nja v smi slu izbolj ša nja
dru žin ske pod po re pri zdrav lje nju somat -
skih stanj.

ModEL SISTEMSKE dRUŽINSKE
pSIHoTERapIJE
V pris pev ku izha ja mo iz razu me va nja od -
no sa do dru ži ne in nje nih čla nov v smi slu
sistem ske dru žin ske psi ho te ra pi je. Ta je
pome ni la bis tve no spre mem bo naj prej v psi -
ho te ra pi ji, nato pa je posto po ma pre ha ja la
tudi na področ je medi ci ne, naj prej v tako
ime no va no sistem sko prak so bri tan skih dru -
žin skih zdrav ni kov. Med dru gim gre za zave -
da nje, da so zdrav ni ki seve da stro kov nja ki
na področ ju bolez ni, ne more jo pa dru ži ni
dolo ča ti nje ne vred no sti, pre pri čanj ipd. (5).

Iz vor dru žin ske psi ho te ra pi je, ki je v svo -
jem raz vo ju izzi va la pre pri ča nja o dru ži ni
in o zdrav ni ko vem odno su do dru ži ne, sle -
di mo v poz na 40. in zgod nja 50. leta 20. sto -
let ja (6). V po voj nem obdob ju so nosil ci teh
idej zače li pos ve ča ti več pozor no sti dru žin -
ski vlo gi pri psi ho loš kih mot njah posa -
mez ni kov. Obdob je po dru gi sve tov ni voj ni
je namreč pome ni lo izjem no pre lom ni co
v poj mo va nju dru ži ne in avto nom no sti posa -
mez ni ka v smi slu odpo ra do pre ti ra no avto -
ri ta tiv ne patriar hal ne dru žin ske kul tu re.
Otro ci so na pri mer pri do bi li na vred no sti,
ki je prej niso ime li. Od sre di ne 70. do sre -
di ne 80. let 20. sto let ja je priš lo tudi do
izziva gle de defi ni ci je tako ime no va ne nor -
mal ne dru ži ne, saj naj ne bi bilo več spre -
jem lji vo, da je pri me ren model dru ži ne le
bela dru ži na sred nje ga raz re da zahod ne
hemis fe re. V za čet ku 90. let 20. sto let ja je
pozor nost tega mode la psi ho te ra pi je usmer -
je na v odre ka nje stro kov nja ko ve moči nad

dru ži no; stro kov njak je odgo vo ren za stro -
kov no zna nje, ni pa on tisti, ki dolo ča model
dru ži ne ali smer nje ne spre mem be. Sistem -
ski dru žin ski tera pevt je odgo vo ren za stro -
kov no zna nje, se pa vede do dru ži ne kot
gost – po tem mode lu je dru ži na »več, kot le
njen simp tom« ozi ro ma je naš bol nik »več,
kot le nje go va bole zen« (7). Razen za simptom
ozi ro ma bole zen se torej zdrav nik sko zi
sistem sko pers pek ti vo zani ma tudi za druge
pomemb ne infor ma ci je, ki dolo ča jo dru žino
ozi ro ma bol ni ka. S tem izho diš čem nehie -
rar hič ne ga odno sa kre pi bol ni ko vo samos -
po što va nje in odgo vor nost v zdrav lje nju.

Si stem ski dru žin ski model ne pred pi su -
je, kak šna mora biti sesta va dru ži ne, da bi
velja la za smi sel no orga ni zi ra no dru ži no.
Zara di zelo spre mi nja jo čih se social nih,
kul tur nih in etnič nih oko liš čin sodob ne ga
sve ta soob sta ja jo tako tra di cio nal ne kot
netra di cio nal ne dru ži ne – dru ži ne dveh star -
šev z otro ki, eno star šev ske dru ži ne, več ge -
ne ra cij ske, medra sne. Ven dar le pa obsta ja jo
neke uni ver zal ne zna čil no sti dru ži ne, ne
gle de na nje no obli ko (8–10). Splo šna je last -
nost, da je ta sku pi na orga ni zi ra na na star -
šev skih odno sih, ki slo ni jo na raz li ki gle de
gene ra cij. Ta sku pi na naj bi poskr be la za
otro ke, da lah ko dozo ri jo, in za potre be po
intim ni pod po ri med odra sli mi čla ni. Dru -
ži ne so orga ni za cij sko kom plek sni social -
ni siste mi, ki lah ko vse bu je jo dve do šti ri
gene ra ci je. Za ta social ni sistem so zna čil -
ni čus tve na pove za nost, lojal nost in traj -
nost člans tva. Čeprav je sistem ski dru žin ski
model na prvi pogled zelo rela ti vi sti čen, pa
kot osno vo smi sle ne funk ci je dru ži ne vidi
odgo vor nost odra slih do šib kej ših čla nov
dru ži ne – do otrok in dru gih ran lji vih čla -
nov dru ži ne, na pri mer zara di bolez ni.

poMEN NavEZaNoSTI
IN SKRBNIšKIH odNoSov
Na doŽIvLJaNJE BoLEZNI
Raz miš lja nje o po ve za no sti med zdrav -
ljenjem somat skih bolez ni in med se boj ne
dru žin ske nave za no sti je bilo nek daj domena
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stro kov nja kov s po droč ja dušev ne ga zdrav -
ja, pedia tri pa so zara di svo jih malih bol ni -
kov pre poz na va li pomen dru žin skih vezi
veli ko pred osta lim delom somat ske medi -
ci ne. Aktual no se z od no si med ljud mi, ki
živi jo sku paj, in z nji ho vo pove za nost jo
z zdrav jem in bolez ni jo vse bolj ukvar ja tudi
spe cial nost dru žin ske medi ci ne. Bowlby
in Robert son sta prva v pe dia trič nem kon -
tek stu opo zo ri la na sta di je odzi va majh ne -
ga otro ka na bol ni šnič no zdrav lje nje brez
sti ka s star ši. Otrok naj prej pro te sti ra, nato
obu pu je, v konč ni meri pa daje vtis pomirje -
no sti s si tua ci jo, med tem ko je, zara di izgu -
be zau pa nja v po ve za nost s starši, prav -
zaprav čus tve no odtu jen (11). Defi ni ci ja
po me na nave za no sti (angl. at tach ment) med
dru gim govo ri tudi o tem, da v odra sli dobi
sicer izka zu je mo mno go več oseb ne avto -
nom no sti, ven dar se potre ba po var ni nave -
za no sti izra zi to reak ti vi ra takrat, ko smo pod
stre som, bol ni in pre stra še ni (12). Bol ni ki
so zara di svo je bolez ni ali poš kod be natan -
ko v ta kem čus tve nem sta nju – pod stre som
zara di psi ho so mat ske ga neu god ja in bole -
či ne ter pre stra še ni.

Na ve za nost je prav za prav evo lu cij ski,
torej v os no vi bio loš ki pro ces, saj mla di či
(in dru ga nemoč na bit ja) ne bi mogli pre -
ži ve ti, če skrb ni ki na njih ne bi bili nave -
za ni. Naši mož ga ni so torej z evo lu cij ske
pla ti social ni organ, saj je pove za nost pome -
ni la pre ži vet je (13). Nevro pep tid oksi to cin
modu li ra funk ci jo mož gan ske ga jedra amig -
da le, ki sicer pro ce si ra strah in ugod je. V ži -
val skih štu di jah se je oksi to cin izka zal za
glav ne ga posred ni ka nave za no sti in zmanj -
še va nja ank sioz no sti, med tem ko se je v člo -
veš kih štu di jah izka zal pove za ne ga z zau -
pa njem in prav tako z ni ža njem stra hu
(14, 15). Pove zo val no, skrb niš ko vede nje, ki
ga izka zu je jo svoj ci somat ske mu bol ni ku,
mu torej tudi na nevro bio loš ki rav ni laj ša
stres in strah. Po nava di smo vaje ni raz -
mišlja ti o od go vo ru na občut ja ogro že no -
sti v smi slu »boj ali beg«, ven dar so razi sko -
val ci pri pri ma tih in lju deh pre poz na li tudi

star te gi jo »po skr bi in se pove ži« (16). Druž -
be na pod po ra (po leg pozi tiv ne ga raz po lo -
že nja in samos po što va nja) kaže dol go traj -
ne pozi tiv ne učin ke na zdrav je v smi slu
niž je pro duk ci je kor ti zo la, več je varia bil no -
sti srč ne frek ven ce (viš ja aktiv nost para sim -
pa tič ne ga živč ne ga siste ma) in manj še ga
fibri no gen ske ga odgo vo ra (17).

Skrb niš ki odno si se pove zu je jo z bolj
pozi tiv nim psi ho so mat skim zdrav jem, zavra -
ča nje v od no su pa lah ko spro ža izkuš njo
tele sne bole či ne (18). Izklju če nost iz social -
nih odno sov je bila v dav ni ni smrt na obsod -
ba, saj je bila sku pi na tako zelo pomemb na
za pre ži vet je. Kot vemo, so naši psi ho so mat -
ski pro ce si osta li zelo podob ni tistim dav -
nim, zato se še sedaj pre kri va pro ce si ra nje
social ne in tele sne bole či ne, kar naj bi bilo
zopet evo lu cij sko smi sel no – s tako bole čino
naj bi bila kaz no va na social na žival, ki se
ne bi odzva la na infor ma ci je o iz klju če no -
sti in se ne bi potru di la za ponov no vklju -
či tev (19).

Dru ži ne niso samo vir pomo či, iz kate -
re resno bol ni dru žin ski član jem lje toli ko
pod po re, kot si jo želi. Druž be na pod po ra
s stra ni dru ži ne se na prvi pogled pove zuje
s sa mi mi bla go dej ni mi učin ki na zdrav je,
ven dar je to pre ti ra no poe no stav ljen pogled.
Dru žin ski odno si v bo lez ni tudi niso vedno
spod bud ni, vča sih se osta li čla ni dru ži ne
odzo ve jo na bol ne ga člo ve ka tudi z iz klju -
če va njem in mor da tudi na somat ski rav ni
ote žu je jo okre va nje s po manj ka njem podpor -
ne ga vede nja. Opti mal na pod po ra potrebu -
je jasno komu ni ka ci jo o po tre bah in zmož -
no stih skrb ni ka za izva ja nje pod po re.
V dru ži ni se namreč lah ko poja vi jo nerea -
li stič na pri ča ko va nja o ko li či ni in inten zi -
te ti pod po re s stra ni dru gih čla nov. Tudi
inten ziv na pod po ra ni ved no korist na; pre -
ti ra no zaš čit niš ko vede nje s stra ni part ner -
ja se pove zu je s slab šim izho dom po mio -
kard nem infark tu. Pre ti ra no zaš čit niš ko
vede nje lah ko bol nik doživ lja kot izraz so -
vražno sti ali lju bez ni, in v pr vem pri meru se
pove zu je s slab šim izho dom zdrav lje nja (20).
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po vE Za NoST MEd SoMaT SKIM
STa NJEM IN dUšEv NoST Jo
Ko govo ri mo o ško dlji vo sti stre sa v zve zi
s psi ho so mat skim zdrav jem, misli mo na
distres in z njim pove za no pre ti ra no raven
ank sioz no sti ozi ro ma pre ve li ke nevro ve ge -
ta tiv ne vzdra že no sti. V zdra vem orga niz mu
pri ha ja ob obre me ni tvah do alo sta ze, aktiv -
nih pro ce sov, s ka te ri mi telo odgo var ja na
dnev ne obre me ni tve in vzdr žu je homeo sta -
zo (21). Pre ti ra na alo stat ska obre me ni tev
nasta ne, ko je obre me ni tev za orga ni zem
pre ve li ka ozi ro ma ko se alo sta za neu čin ko -
vi to obrav na va (stre sni odgo vor se ne
izklju či, ko ni več potre ben). Inten ziv na in
dlje časa tra ja jo ča zaskrb lje nost v zve zi
s so mat sko bolez ni jo ima poten cial za dvig
rav ni ank sioz no sti pri bol ni ku (in pri z njim
pove za ni mi pomemb ni mi bliž nji mi).

Po ve za nost med somat ski mi bolez ni mi
in dušev nim počut jem ozi ro ma stre som
razlo ži tudi kon cept vnet ja. Zad nja leta se
namreč raz miš lja o pa to ge ne zi moder nih
bolez ni, kot so bolez ni srca in oži lja, slad -
kor na bole zen, rak, tudi sko zi vzo rec vnetja
(22, 23). Peri fer no sproš če ni vnet ni cito ki -
ni dose že jo mož ga ne, kjer vpli va jo na nevro -
tran smi ter je in kor ti ko li be rin. Cito kin ski
uči nek lah ko pris pe va k hi pe rak ti va ci ji
kor ti ko li be ri na pre ko povi ša nih glu ko korti -
koi dov. Cito kin ski odgo vor torej lah ko razu -
me mo tudi kot most med dušev no in somat -
sko kom po nen to odzi va orga niz ma. Opa zu je
se namreč tudi dru ga smer vpli va nja: dušev -
na sta nja, kot so utru je nost, nes peč nost ali
jeza oz. sovraž nost lah ko spro ži jo vnet no
akti va ci jo (24). Tako psi ho loš ki stre sor ji, kot
so somat ska vnet na sta nja, lah ko pove ča jo
proi zvod njo prov net nih cito ki nov (25). Vide -
ti je tudi, da se lah ko inten ziv nej ši vnet ni
odgo vor pove zu je z zgod nji mi živ ljenj ski -
mi stre sor ji. Ljud je, ki ima jo pro ces kro nič -
ne ga vnet ja, se bolj nagi ba jo k de pre siv no -
sti, ver jet no pa gre za dvo smer no pot. Tako
lah ko tudi depre siv no raz po lo že nje sode lu -
je pri spod bu ja nju vnet ja (26). Logič no sle -
di, da je v po memb no pod po ro zdrav lje nju

somat ske ga sta nja, kjer lah ko upo šte va mo
tudi kon cept vnet ja, če zmanj šu je mo tve ga -
nje za zni ža nje bol ni ko ve ga raz po lo že nja
s spod bud ni mi nave zo val ni mi dru žin ski mi
odno si. Posred no bi lah ko šte li dru žin sko
pod po ro ne samo kot laj ša nje reak tiv ne ga
(»psi ho loš ke ga«) vidi ka stre sa ob kro nič ni
bolez ni, ampak tudi kot dejav nik psi ho ne -
vroi mu no loš ke zaš či te.

Se ve da pa pove za nost med čla ni dru žine
ni samo poten cia len vir laj ša nja bol ni ko ve -
ga stre sa, ampak bol nik s svo jim trp lje njem
vzbu ja v svoj cih stre sno sta nje. Izja ve mater,
da »jih boli, ko gle da jo otro ka trpe ti, ena -
ko kot otro ka«, niso neu te me lje ne. Zrcal ni
nevron ski sistem v mo to rič ni skor ji se odzi -
va podob no, ko dolo če no vede nje izku ša mo,
ga opa zu je mo ali o njem poslu ša mo. Seve -
da pa je nevron sko pro že nje manj inten ziv -
no, če neke ga sta nja ne izku ša mo nepo sred -
no, saj bi nas sicer dušev na sta nja dru gih
lju di pre pla vi la in ogro zi la našo avto nom -
nost (27). Ta mož gan ski sistem nam omogo -
ča, da se lah ko vži vi mo v trp lje nje bol ni ka,
je torej temelj vis ce ral ne ga vidi ka reso nance
v me do seb ni pove za no sti in empa ti ji (13).
Empa ti je ne potre bu je samo bol nik, ampak
tudi nje go va zaskrb lje na dru ži na, saj je empa -
ti ja eden naj bolj ših zmanj še val cev nape to -
sti v lju deh (28).

Ve lja tudi obra ten vpliv, in sicer stre sa
zara di dru žin skih odno sov na zdravs tve no
sta nje. Posred nik take ga vpli va je (po leg
imun ske ga) tudi fizio loš ki aspekt ank sioz -
no sti. V dru žin skih odno sih smo vple te ni
dol ga obdob ja, zato gre pri dru žin ski konf -
likt no sti za dol go tra ja jo či stres. Pri uravna -
va nju stre sa je potreb no učin ko vi to delova -
nje para sim pa tič ne ga živ čev ja. Posa mez ni ki
z ge net sko nag nje nost jo k manj ši aktiv no -
sti para sim pa tič ne ga živ čev ja so dov zet nej -
ši za nega tiv ne učin ke zakon skih konf lik -
tov. V dru ži ni, kjer je pri so ten sta len stres
zara di nega tiv nih spo ro čil (kri ti zi ra nje, obto -
že va nje, igno ri ra nje itd.), se pove ča fizio loš -
ka reak tiv nost imun ske ga, endo kri ne ga (zni -
ža nje nivo ja pro lak ti na in pove ča nje nivo ja
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adre na li na, rast ne ga hor mo na ter adre no -
kor ti kal nih hor mo nov) in srč no-žil ne ga
siste ma (zvi šan krv ni pri tisk, viš ja frek ven -
ca bit ja srca) (29).

dRU ŽI Na, ZdRav JE IN BoLE ZEN
Druž be na pod po ra se že dol go izka zu je kot
dejav nik pri niž ji smrt no sti šte vil nih bolez -
ni (30). Druž be na pod po ra se opre de li kot
izva ja nje neka te rih izmed treh našte tih funk -
cij za neke ga posa mez ni ka s stra ni pomemb -
ne ga bliž nje ga: čus tve na pod po ra (iz ka zo -
va nje skr bi, spo što va nja, opo gum lja nja,
sim pa ti je, vzbu ja nje občut ka, da je posa mez -
nik ljub ljen in da se mu pri sluh ne), infor -
ma cij ska pod po ra (pri skr be ti dejs tva, nas -
vet, kako naj posa mez nik reši prob lem oz.
kam naj usme ri svo jo aktiv nost) ter instru -
men tal na pod po ra (pri skr be ti pomoč gle de
mate rial ne pomo či, prak tič nih nalog ozi ro -
ma vsa kod nev nih prob le mov) (31).

Me taa na li za 178 ra zi skav s po droč ja po -
ve za no sti med zmanj ša njem tve ga nja smrt -
no sti in druž be ne pod po re je poka zala, da
pod po ra s stra ni dru žin skih čla nov jasno
zmanj ša tve ga nje smrt no sti, med tem ko pod -
po ra s stra ni pri ja te ljev ni ime la pomembne -
ga učin ka. Ista razi ska va je poka za la tudi,
da prav za prav ni potreb na izjem na koli čina
dru žin ske pod po re; že niz ka raven pod po -
re je bila dovolj za zaš čit ni uči nek in ni bilo
pomemb ne raz li ke v tem, ali je pod po ra niž -
ja ali zelo izra zi ta. Za dovolj dobro zaš či to
s stra ni dru žin ske pove za no sti je torej bistve -
no že to, da se posa mez nik ne poču ti izloče -
ne ga iz pomemb nih nave za no sti, pose bej so
bili za ta vidik občut lji vi sta rej ši. Raziskava
je poka za la tudi, da so moš ki in žen ske ena -
ko občut lji vi na pomanj ka nje pod po re (32).

Do bro počut je (bol ne ga) posa mez ni ka
je odvi sno od šte vil nih dejav ni kov. V gro -
bem jih lah ko deli mo v tri sku pi ne (33):
• dobro emo cio nal no in psi ho loš ko funkcio -

ni ra nje,
• dobro tele sno počut je (ob vla do va nje bolez -

ni) in
• delo va nje druž be ne ga oko lja.

Druž be no oko lje se za veči no posa mez ni -
kov zač ne pri dru ži ni. Že dalj časa je zna -
no, da ima jo poleg psi hič nih tudi kro nič ne
somat ske bolez ni velik vpliv na bol ni ko ve
dru žin ske čla ne in nje go vo dru ži no kot celo -
to. Dru ži na kot enti te ta lah ko pred stav lja
tako pozi ti ven kot nega ti ven vpliv na zdrav -
je posa mez ni ka in je tako dejav nik tve ga -
nja povsem pri mer ljiv z me di cin sko bolj
kla sič ni mi dejav ni ki tve ga nja (34). Hkra ti pa
je dru ži na tista »us ta no va«, ki nosi naj več -
ji delež bre me na bolez ni, saj sku paj z bol -
ni kom doživ lja vse nega tiv ne in pozi tiv ne
vidi ke nje go ve ga sta nja (35). S po ča sni mi,
a vztraj ni mi spre mem ba mi zdravs tve ne ga
siste ma vse več je bre me bolez ni pada na
rame na svoj cev, saj se čas biva nja v bol ni -
šni ci kraj ša, mest in denar ja za nego val ne
usta no ve pa je vse manj (36).

Po men dru ži ne se poka že že zelo zgodaj,
saj je živ ljenj ski slog posa mez ni ka v ve liki
meri odvi sen od dru ži ne, v ka te ri se posa -
mez nik naha ja, od nje nih navad in pre pri -
čanj. Sodob na dog na nja v epi ge ne ti ki kaže jo,
da dru žin ski živ ljenj ski slog, ki ga izku ša
otrok v zgod njem raz voj nem obdob ju, lah -
ko pomemb no vpli va na nje go vo dol go roč -
no somat sko zdrav je. Pri me ra takih vpli vov
sta pre hra nje val ne nava de in izpo stav lje nost
stre su v zgod njem obdob ju na tve ga nje
bolez ni pre sno ve (slad kor na bole zen tipa 2
in bolez ni srca in oži lja) v odra slo sti. Ti vpli -
vi oko lja lah ko pov zro či jo spre mem be v ge -
nom ski aktiv no sti; kljub nes pre me nje nim
sek ven cam DNA epi ge net ske spre mem be
pov zro ča jo trans ge ne ra cij ske spre mem be
v fe no ti pu. Vide ti je, da bi bilo smi sel no
načr to va ti pre ven ti vo bolezni pre sno ve že
v zgod njem raz voj nem obdob ju, se pra vi na
rav ni dru žin ske ga živ ljenj ske ga slo ga (37).

Iz dome ne pre ven tiv ne medi ci ne se
pomen dru ži ne širi v do me no zdrav lje nja.
Dru žin ski živ ljen ski slog in pre pri ča nja
v dru ži ni nare ku je jo tudi uspe he začet nih
oblik zdrav lje nja. V kak šni meri bol nik
jem lje pred pi sa na zdra vi la in v ko lik šni meri
je zmo žen spre me ni ti svoj živ ljenj ski slog,
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je tesno pove za no s stop njo pod po re, ki
jo ima v dru ži ni (36). Šte vil ne razi ska ve so
poka za le tesno pove za nost med dru žin ski -
mi odno si in pre ne ha njem kaje nja, vzdrže -
va njem nove tele sne teže po zaklju če nem
pro gra mu huj ša nja in vzdr že va njem ustrezne
die te pri bol ni kih s slad kor no bolez ni jo ter
povi ša ni mi vred nost mi hole ste ro la (34).
Ven dar pa ni le živ ljenj ski slog tisti, pre ko
kate re ga se kaže vpliv dru ži ne na bol ne ga
posa mez ni ka. Pomemb na je tudi kva li te ta
odno sov v dru ži ni. O tem pri ča jo šte vil ne
razi ska ve, ki so razi sko va le vpliv dru žin skih
vezi na konč ni izhod kro nič ne bolez ni pri
posa mez ni ku. Vklju če ne so bile pred vsem
bolez ni, kot so slad kor na bole zen tipa 1,
cistič na fibro za in ast ma pri otro cih, ter mio -
kard ni infarkt, hiper ten zi ja in slad kor na
bole zen tipa 2 pri odra slih. Rezul ta ti kažejo,
da je za dol go roč no sode lo va nje bol ni ka pri
zdrav lje nju ter izid bolj še, če so svoj ci vklju -
če ni v zdrav lje nje (34).

Tudi dru ži na, v ka te ri so odno si med čla -
ni »zdra vi«, lah ko v pri me ru bolez ni ene ga
izmed čla nov nega tiv no vpli va na izid zdrav -
lje nja. Pove za nost in dobri odno si namreč
svoj cem ne zago tav lja jo zna nja o tem, kako
poma ga ti pri za de te mu čla nu (38). Pri mer
tovrst ne ga raz miš lja nja je vklju či tev izo bra -
že va nja o bo lez ni, ki pa naj ne bo name nje -
na le bol ni ku, tem več hkra ti tudi nje go vim
svoj cem. Svoj ci in bol ni ki lah ko zelo raz lič -
no razu me jo, kak šna in koli ko aktiv no sti je
potreb no s stra ni bol ni ka same ga pri zdrav -
lje nju in okre va nju. Nepoz na va nje ozi ro ma
raz lič no razu me va nje infor ma cij pov zro ča
ene ga naj po go stej ših stre sor jev s stra ni
somat ske bolez ni v part ner ski zve zi (21).
Dru ži na je namreč orga ni zi ran sistem, ki
mu vla da jo dolo če ne nor me in pre pri ča nja.
V gro bem je njen namen, da zado sti potre -
bam svo jih čla nov. Potre be posa mez ni kov
pa se sko zi čas spre mi nja jo, z nji mi pa
tudi dru ži na. Pra vi mo, da dru ži na pre ha ja
sko zi raz lič ne faze. Te so opre de lje ne različ -
no, gle de na raz lič ne avtor je, pomen pa je
ved no enak. Dru ži na se mora s ča som spre -

me ni ti, če hoče dobro oprav lja ti svo jo nalo -
go. Zato se tudi dru ži ne v raz lič nih obdob -
jih raz lič no odzi va jo na dogod ke, kot je
bole zen ene ga izmed čla nov (33).

Za reak ci jo in odziv dru ži ne na bole zen
ter uspe šno delo va nje dru ži ne z bo lez ni jo
so pomemb ne tudi raz po re di tve vlog v dru -
ži ni. Vsak posa mez nik ima svo jo vlo go oz.
celo več teh. Vlo ge zaje ma jo vse vidi ke
življe nja in so veza ne na spol, sta rost, zapo -
slitev itd. Spre mem be v dru ži ni, npr. dol -
go traj na bole zen, zah te va jo spre mem be
vlog v dru ži ni. Tako mora npr. mati, katere
vlo ga je bila skrb za otro ke, ob može vi
bolez ni prev ze ti tudi vlo go pre skr bo val ca
dru ži ne, ki je poprej pri pa da la možu (33).

V na da lje va nju bomo pri ka za li pomemb -
ne dru žin ske teme ob dveh pogo stih skupi -
nah somat skih bolez ni in ob tema ti ki neplod -
no sti, ki je izra zi to pove za na s part ner sko
dina mi ko.

dru ži na in bol nik z ra ka vim
obo le njem
Ra ka va obo le nja so pogo sta bole zen v da -
naš njem času in se med seboj moč no raz -
li ku je jo gle de na svoj potek, zdrav lje nje in
izid. Kljub temu pa se dru ži na na diag no -
zo raka ve ga obo le nja pogo sto odzo ve zelo
podob no, ne gle de na to, za kate ro obli ko
obo le nja gre (33). V akut ni fazi bolez ni je
dru ži na soo če na z diag no zo. Odziv je raz -
li čen od dru ži ne do dru ži ne in je odvi sen od
nje ne ga dote da nje ga vzor ca delo va nja.
Pogo sto pa pri de do poja va »za ro te tiši ne«,
ko molk posta ne način, kako zmanj ša ti strah
in nape tost v dru ži ni. Pomanj ka nje komu -
ni ka ci je vzdr žu je jo tako bol nik kot svoj ci
v že lji, da bi obva ro va li ljub lje ne ose be pred
bole či no. Strah pred smrt jo oz. pred izgu -
bo ljub lje ne ga tli pod površ jem in v bol ni -
ku ter svoj cih vzbu ja občut ke kriv de, žalo sti
in osam lje no sti, stra te gi ja »nei zre če no sti«
pa pove ču je tesnob nost cele dru ži ne (33).

V kro nič ni fazi bolez ni se dru ži na posku -
ša pri la go di ti na dol go traj no zdrav lje nje
in posle di ce, ki jih pri na ša s se boj. Vlo ge
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v dru ži ni se spre me ni jo, saj bol ni ki obi čaj -
no posta ne jo manj aktiv ni. Finanč no bre me
se pre ne se na svoj ce, bodi si part ner ja, star -
še ali otro ke. Bol nik se pogo sto izo gi ba
social nim sti kom, kar izo li ra tudi celot no
dru ži no. Otro ci se bolj vklju či jo v dru žin -
sko živ lje nje, tudi kadar so bili pred bolez -
ni jo star ša že osa mos vo je ni. Svoj ci se
spo pa da jo z ob čut ki nemo či, pa tudi jeze na
bol ne ga čla na, ki »gro zi«, da jih bo zapu -
stil (33). Konč na faza bolez ni je raz lič na pri
dru ži nah, kjer bol nik ozdra vi, in pri dru ži -
nah, kjer se bole zen zaklju či s smrt jo svojca.
Ob smr ti svoj ca dru ži na prič ne z ža lo va -
njem. Potreb na je pri la go di tev na nadalj nje
živ lje nje brez ene ga izmed dru žin skih
članov. Pogo sta so vpra ša nja v smi slu, ali
smo res nare di li vse, kar smo lah ko (33).
Kadar bol nik pre ži vi raka vo obo le nje, se
pogo sto poja vi strah pred pono vi tvi jo. Strah
si deli jo tako bol nik kot svoj ci (33). Bol nik
se lah ko soo ča s po sle di ca mi, ki jih je zdrav -
lje nje ime lo na nje go vo telo. Dober in ver -
jet no naj bo lje razi skan pri mer tega je rak
doj ke pri žen skah. Ne le, da se mora jo bol -
ni ce soo či ti z last no smrt nost jo, tem več tudi
s spre mem bo svo je ga vide za in spol ne iden -
ti te te. Rak doj ke vpli va na del žen ske ga tele -
sa, ki je v ve li ki meri pove zan z žen skost jo
in s sek sual nost jo. Mož nost rekon struk tiv -
ne kirur gi je dile me gle de last ne žen ske
iden ti te te le še pove ča (35, 38).

Part ner bol ni ce je pri soo ča nju in reše -
va nju sti ske eden izmed ključ nih dejav nikov,
čeprav se tega pogo sto ne zave da. Veli ko -
krat namreč ver ja me, da je zdrav je in pre -
ži vet je živ ljenj ske sopot ni ce naj po memb nej -
še, zara di česar ne opa zi notra nje ga boja, ki
ga bol ni ca pre živ lja. Svo jih želja gle de
part ne ri či ne ga izgle da ne izra ža, saj je mne -
nja, da bi bila vsa ka disku si ja o nje go vih
željah v da nih oko liš či nah sebič na. Žen ska
pa hre pe ni po pod po ri, ki med dru gim zah -
te va tudi to, da jo part ner še ved no vidi kot
žen sko (35, 38). Nas ploh je bilo pri šte vil -
nih raka vih obo le njih pri ka za no, da je za
bol ni ke po akut ni fazi zdrav lje nja več je ga

pome na sli ša ti part ner je vo zgod bo kot ime -
ti mož nost pove da ti svo jo. Vede nje o part -
ner je vih mislih doživ lja jo kot znak intim -
no sti, kar vodi v ob ču tek pove za no sti (39).
Tovrst na pod po ra zah te va odpr to komu ni -
ka ci jo, ki je zara di bolez ni ote že na. Part ner -
ska tera pi ja, ki se osre do to ča na pove ča nje
komu ni ka ci je o bo lez ni med part ner je ma in
na skup no odlo ča nje o na dalj njih pote kih
zdrav lje nja, ima pozi tiv ne učin ke. Ti se kaže -
jo pred vsem v ob li ki niž je stop nje depre sije
pri bol ni cah, ki so ob tem kaza le tudi več -
jo samo za vest v po ve za vi s svo jo sek sual -
nost jo (35, 38). Podo ben pri mer je rak pro -
sta te pri moš kih, saj ope ra tiv no zdrav lje nje
s se boj v ve či ni pri me rov pri ne se erek tilno
dis funk ci jo. Ponov no je bol nik, moš ki, tisti,
ki se soo ča z iz gu bo ene ga izmed virov svoje
moš ko sti, part ner ka pa tista, ki tega pogosto
ne opa zi, saj je zanjo živ lje nje part ner ja v os -
pred ju (33).

dru ži na in bol nik s srč no-žil no
bolez ni jo
Druž be na pod po ra velja za pomem ben de -
jav nik, tako v pre ven ti vi kot v zdrav lje nju
bolez ni srca in oži lja. Intim ni odno si so
poten cial no bis tven vir pod po re, saj nudi -
jo čus tve no pod po ro, pod po ro pri spre -
mem bi živ ljenj ske ga slo ga, npr. opuš ča nju
kaje nja in red ni tele sni aktiv no sti, ter pod -
po ro pri jema nju zdra vil. Hkra ti konf lik ten
part ner ski odnos pome ni tve ga nje pri reha -
bi li ta ci ji srč ne ga bol ni ka zara di social ne
izola ci je in viso ke konf likt no sti (40). Za
dose ga nje kar naj bolj ših učin kov zdrav lje -
nja srč ne ga bol ni ka je torej umest no zani -
ma nje zdrav ni ka, kak šno pomoč ali ovi ro pri
zdrav lje nju lah ko pri ča ku je gle de na part -
ner ski odnos. Prav tako je pomemb no zani -
ma nje za povi ša no stop njo stre sa pri part -
ner kah srč no-žil nih bol ni kov. V ra zi ska vi
213 part nerk bol ni kov po mio kard nem
infark tu jih je 66% dose glo kri te ri je distresa,
ki je bil inten ziv nej ši pri mlaj ših, v pri mer -
ja vi s sta rej ši mi part ner ka mi. Part ner ke
z zna ki distresa so se pogo ste je loti le obvla -

64 Lia na Tram puž, Maja Rus Mako vec    od posa mez ni ka do dru ži ne: razu me va nje in upo rab nost …



do va nja težav tako, da so se odmak ni le iz
intim ne ga odno sa. Naj po memb nej ši stre -
sor ji za part ner ke so bili skr bi zara di zdrav -
lje nja in prog no ze, bol ni ko va sla bo volj -
nost ali nje go vo izra ža nje nemo či in/ali
apa ti je, finanč ne skr bi, veza ne na part ner -
je vo nadalj njo delaz mož nost, skr bi, veza ne
na spol nost, ter pove čan obču tek odgo vor -
no sti za part ner ja – bol ni ka (41). Part ner ke
bi potre bo va le iden ti fi ka ci jo svo je ga stre -
sa in čus tve ne ga odmi ka od bol ni ka ter
pomoč pri urav na va nju part ner ske ga odno -
sa po infark tu.

Vse pogo ste je razi ska ve ugo tav lja jo,
da obsta ja med part ner ji tudi neka vrsta
slož no sti, isto smi sel no zdravs tve no sta -
nje, pose bej na rav ni bolez ni srca. Na to
pove za nost ver jet no pomemb no vpli va
skup no oko lje z iden tič ni mi dejav ni ki tve -
ga nja. Tve ga nje za hiper ten zi jo se pod vo ji
ne gle de na leta, slad kor no bole zen ali
indeks tele sne mase, če je hiper ten zi ja ugo -
tov lje na pri part ner ju. Vide ti pa je, da se ta
isto smi sel nost manj ša ob več ji izo bra že no -
sti part ner jev (kar mor da pome ni več ji
spek ter vedenj skih sti lov, ki so na razpolago
bolj izo bra že nim part ner jem) (42).

part ner ski odnos in neplod nost
So mat sko sta nje neplod no sti je pri mer zelo
tesne pove za ve soma ti ke in intim ne ga odno -
sa. Veči na parov vidi noseč nost in rojs tvo
otrok kot nor ma len del skup ne poti sko zi
živ lje nje. Nez mož nost zaplo di tve otro ka
tako pred stav lja velik nepri ča ko van stres za
part ner ja. Neplod nost vpli va tako na moš -
ke ga in žen sko kot posa mez ni ka, kot na njun
odnos kot celo to (33). Žen ske so obi čaj no
bolj pri za de te zara di neplod no sti. Nji hov
psi hič ni odziv je obi čaj no enak, ne gle de na
to, ali je vzrok neplod no sti pri njej ali pri
part ner ju. Moš ki isto stop njo pri za de to sti
obču ti jo po prib liž no tri leta tra ja jo či
neplod no sti. Zelo dol go namreč ohra nja jo
opti mi zem nasled nje ga mese ca in sku ša jo
biti trd na opo ra svo ji part ner ki. Zelo raz lič -
no tudi doživ lja jo neplod nost gle de na to,

kje je vzrok zanjo. Če so vzrok oni, obču ti -
jo več sra mu kot žen ske, če je vzrok v njih
samih, ter več jeze, kot bi jo part ner ke ob
neplod no sti moš ke ga (33).

Ob pri ho du v am bu lan to za neplod -
nost je par obi čaj no že pod kro nič nim stre -
som zara di razo ča ra nja, ki ga doživ lja vsak
mesec, ko ne pri de do oplo di tve. Tovr sten
stres lah ko pove ča bli ži no med part ner je -
ma zara di empa ti je in pod po re, ki jo ima -
ta drug za dru ge ga, ali pa pove ča konf lik te
med nji ma. Veči na parov ima neplod nost
za zaseb no zade vo, zato se umak ne jo pred
pomemb ni mi dru gi mi, kar ima za posle di -
co, da niso delež ni pod po re iz oko lja. Sku -
paj z ne plod nost jo se pogo sto poja vi jo tudi
teža ve v spol no sti. Te so obi čaj no veza ne
na izgu bo spon ta no sti in s tem zmanj ša nje
užit ka v spol no sti, ker se vzpo sta vi urnik
plod nih in neplod nih dni. Kadar pa vzrok
neplod no sti ni znan, lah ko teža ve posta nejo
še huj še. Takrat se pogo ste je poja vi jo teža -
ve, kot so erek til na dis funk ci ja, zmanj ša nje
libi da ali dis par ve ni ja. Pojav tovrst nih težav
še pove ča teža ve, pove za ne z ne plod nost -
jo (33).

od No SI v dRU ŽI NI oB BoLEZ NI
oTRo Ka, paRT NER Ja aLI STaR ša
Ko je bolan otrok
Po ve za vo bio me di cin ske ga in psi ho so cial -
ne ga doga ja nja je more bi ti naj laž je razu me -
ti na pri me ru bol ne ga otro ka. Bolan otrok
za star še oz. skrb ni ke pome ni vir stre sa, saj
je tež ko spre je ti dejs tvo, da je otrok soo čen
s skrb mi, pove za ni mi z živ lje njem in smrtjo,
rav no v ča su, ko bi moral biti naj bolj brez -
skr ben. Poleg tega pa to pome ni tudi časov -
no, finanč no in čus tve no obre me ni tev dru -
ži ne. Stop nja stre sa, ki ga star ši oz. skrb ni ki
obču ti jo, in kako se s tem stre som spo pa -
de jo, pa vza jem no vpli va na upo ra bo zdravs -
tve nih sto ri tev in na zdrav je otro ka (33, 43).
Kro nič na ali huda akut na bole zen otro ka
zah te va tudi spre mem bo v dru ži ni in social -
ni struk tu ri, da se zado sti potre bam bolez -
ni. Sla bi pri la go di tve ni vzor ci v dru ži ni oz.
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pri skrb ni kih namreč one mo go ča jo ustrez -
no obvla do va nje (kro nič ne) bolez ni, bodi si
zara di sla be koor di na ci je z me di cin skim
oseb jem, bodi si zara di pov zro ča nja viso ko
stre sne ga oko lja za bol ne ga otro ka (33).

Ko li ko odgo vor no sti nalo ži ti otro ku, je
ver jet no eno naj po go stej ših vpra šanj v pri -
me ru kro nič ne bolez ni. Odgo vor nika kor ni
uni ver za len, saj je odvi sen tako od bolez ni
kot od dru ži ne in bol ne ga otro ka. Vse ka kor
pa že pred šol ski otrok lah ko prev za me
nekaj odgo vor no sti nase, npr. otrok z ast -
mo lah ko sam oce ni svo je diha nje in vza -
me ustrez na zdra vi la pod nad zo rom svo jih
star šev. Pre puš ča nje odgo vor no sti je sto -
penj ski pro ces, ven dar se mora mo zave da -
ti, da mora biti otrok ob vsto pu v šo lo dovolj
avto no men, da zna oce ni ti poslab ša nje svo -
je bolez ni in izra zi ti svo je potre be ob
tem (33). Pri mer, kako bole zen lah ko vpli -
va na težav no iska nje pra ve mere otro ko -
ve avto nom no sti, je pogo stost mer je nja
glu ko ze v krvi pri slad kor ni bolez ni tipa 1.
Pogo ste meri tve pome ni jo dober nad zor nad
bolez ni jo (do bro fizič no počut je), ven dar lah -
ko pome ni jo ovi ro pri dru že nju z vrst ni ki
(slab še social no funk cio ni ra nje). Posle di ce
so za otro ka rav no tako pomemb ne kot
v pri me ru, da se ustre zen nad zor nad bolez -
ni jo ne izva ja, ker se več pozor no sti usmerja
v aka dem ske dosež ke ali social no delo va -
nje (33).

Av to nom nost posta ne še toli ko bolj
pomemb na, ko otrok vsto pi v ado les cen co.
Ado les cen ti pogo sto zah te va jo nad zor nad
svo jo bolez ni jo kot del nor mal ne ga raz vo -
ja in želje po nad zo ru last ne uso de. Dru žini,
ki je nava je na biti tesno pove za na z otro -
kom in nje go vo bolez ni jo, je tež ko pre da ti
zau pa nje najst ni ku, da bo sam zmo gel to
bre me. Ključ no je, da otrok z de ja nji poka -
že, da je zmo žen sam prev ze ti vso odgo vor -
nost. Pre hi tra pre da ja pre ve li ke ga bre me na
lah ko vodi v te ža ve rav no tako, kot če star -
ši ali medi cin sko oseb je odgo vor no sti ne
želi jo pre da ti. Pri bolez ni otro ka ne vpli va
le dru ži na na otro ka in nje go vo bole zen,

tem več je vpliv tudi obra ten. Zara di veli ke -
ga časov ne ga vlož ka, ki ga bole zen zah te -
va, se zakon ci pogo sto odtu ji jo. Med tem ko
eden prev za me skrb za otro ka, dru gi nosi
finanč no bre me. Tisti, ki nosi finanč no bre -
me, se lah ko poču ti odtu je ne ga tako od otro -
ka kot od part ner ja. Zad nji in obi čaj no
naj bolj zane mar je ni pri bolez ni otro ka pa
so otro ko vi soro jen ci. Pogo sto trpi jo zara -
di pomanj ka nja pozor no sti star šev, ker ti
potre bu je jo čas, da se pos ve ti jo bol ne mu
otro ku. Nered ko se soro jen ci sre ču je jo z ob -
čut ki kriv de, da so zdra vi, in hkra ti jeze, ker
so zane mar je ni. Soro jen ci lah ko v že lji, da
bi poma ga li, prev za me jo vlo go star šev. To
sicer raz bre me ni star še, ven dar pri kraj ša
otro ke za nor ma len odnos med soro jen ci in
hkra ti pome ni, da je soro je nec prev zel vlo -
go, ki je za nje go vo sta rost pre zah tev na in
vpli va na nje gov last ni raz voj (33).

Ko je bolan part ner
Kro nič na bole zen ved no pri za de ne tako
bol ni ka kot part ner ja, saj mora ta oba bole -
zen vklju či ti v svoj vsak da njik. Bole zen
s se boj pri ne se spre mem bo v po zi ci ji moči
med part ner je ma, vpli va na intim nost ter
obču tek kon tro le, ki jo ima ta part ner ja nad
živ lje njem. Nered ko kro nič na bole zen vpli -
va na izgu bo pri ča ko vanj v zve zi s sa mim
seboj in part ner jem, zato ni nič nena vad ne -
ga, da je bole zen tež ko ume sti ti v part ner -
ski odnos (39). Bol nik se soo ča z iz gu bo
same ga sebe, saj bole zen pogo sto ome ji nje -
go vo dejav nost, na kate ro je vezan velik del
tega, kako vidi mo same ga sebe. Ome ji tev
dejav no sti hkra ti tudi zmanj ša živ ljenj ski
pro stor bol ni ka, kar posle dič no zmanj ša tudi
živ ljenj ski pro stor part ner ja in krog nega -
tiv nih občut kov se ponov no zavr ti. Tovrst -
no doga ja nje lah ko part ner ja zbli ža, ven dar
pogo sto vpli va na poča sno odda lje va nje
part ner jev, ko stva ri, ki so ju vča sih drža le
sku paj, postop no izgi nja jo (39).

Tudi part ner ji se soo ča jo z iz gu bo. Najo -
čit nej ša je seve da izgu ba ljub lje ne ose be
take, kot je bila nekoč. Manj opaz na je izguba
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same ga sebe, ki je veza na na občut ke nemo -
či in neza dost no sti. Part ner ji bol ni ka pogo -
sto izku ša jo čus tven stres, ker ne more jo
dose či svo jih idea lov gle de tega, kak šen naj
bi bil kot idea len part ner, ki je v pod po ro
bol ne mu. Nega tiv na čus tve na sta nja se stop -
nju je jo s ča som tra ja nja bolez ni, ko skrb nik
posta ja vse bolj utru jen, zara di česar je med
part ner je ma vse več nega tiv ne komu ni ka -
ci je in nepod por ne ga vede nja, kot sta nad -
zor in nag nje nost h kri ti zi ra nju (39).

Za zmanj še va nje stre sa in bre me na
bolez ni je, poleg ustrez ne tera pi je, naj po -
memb nej ša pozi tiv na pod po ra part ner ja.
Varo va nje skriv no sti z na me nom, da part -
ner ja ne bi še bolj bre me ni li, obi čaj no
povzro či odda lje va nje med part ner je ma.
Pomemb na je odkri ta komu ni ka ci ja, saj ta
ne gle de na boleč nost teme pov zro či obču -
tek pove za no sti. Ob veli kem šte vi lu negativ -
nih občut kov je pomemb no, da part nerja
sliši ta drug dru ge ga, ko si raz la ga ta vsak
svo jo zgod bo o bo lez ni. Delje nje teh zgodb
okre pi part ner ski odnos in zmanj šu je mož -
nost za nasta nek nes po ra zu mov. Pri mer je,
ko zdra vi part ner bol ne mu, ki je vča sih
veljal za moč ne ga v dru ži ni, pre pre či, da bi
sam nosil svoj kov ček. Gesta, ki je bila miš -
lje na dobro na mer no, je hitro lah ko spre je -
ta kot diskre di ta ci ja in dokaz izgu be pozi -
ci je v dru ži ni. S pod po ro odpr ti komu ni ka ci ji
se v dru ži ni pre pre či odda lje va nje in manj -
ša nje pod po re ter se obli ku je jo stra te gi je za
ohra nja nje čim več »nor mal no sti« v živ lje -
nju. V ta sklop sodi tudi v čim več ji meri
obrav na va nje bol ni ka v ena ki vlo gi, kot jo
je imel pred bolez ni jo (33, 39).

Ko so bol ni star ši
Bol ni ki s kro nič no bolez ni jo pred stav lja jo
kar pomem ben delež sve tov ne popu la ci je;
oce ne so med šti ri in dva najst odstot ki (44).
Zdravs tve ni sistem se v skr bi za te bol nike
poleg bol ni ku pos ve ti tudi part ner ju (kot
viru infor ma cij, nege). Otro ci teh bol ni kov
pa osta ja jo v ozad ju, čeprav bole zen star šev
pomemb no vpli va na otro ko vo živ lje nje,

bodi si sko zi spre mem be v na ve zo val nem
odno su, pre na ša nju stre sa ali v prev ze ma -
nju vlo ge skrb ni ka s stra ni otro ka. Otro ci
kro nič no bol nih stra šev se poču ti jo pri kraj -
ša ne v dnev nih aktiv no stih, pogo sto se izo -
li ra jo od vrst ni kov ali raz vi je jo raz lič ne
zdravs tve ne prob le me tudi sami. Zaskrb lje -
nost zara di sla be ga izho da bolez ni lah ko
vodi k psi ho so mat skim simp to mom pri
otro cih in oslab lje ne mu imun ske mu odgo -
vo ru. Otro ci, ki ima jo kro nič no bol ne straše,
se bolj občut lji vo odzo ve jo, če je bol nik rodi -
telj iste ga spo la, ker se z njim bolj iden ti -
fi ci ra jo. Pose bej ran lji vi so otro ci bol nih
stra šev z ma te rial ni mi teža va mi ozi ro ma
v eno ro di telj ski dru ži ni, ker ima jo na raz -
po la go manj dru gih virov pod po re. Metaa -
na li za delo va nja otrok s kro nič no bol ni mi
star ši je pri tej sku pi ni poka za la sta ti stič -
no pomemb no več jo pojav nost tako ime no -
va ne inter na li zi ra ne vedenj ske prob le mati -
ke (ank sioz nost, depre siv nost, soma ti za ci ja)
kot pri kon trol ni sku pi ni. Ran lji vost se je
poka za la ena ka za dekli ce in fant ke, čeprav
je za sled nje do sedaj velja lo, da svo jo prob -
le ma ti ko kaže jo pred vsem na rav ni sla bo
obvla dlji ve ga vede nja (45).

Otro ci bol nih star šev doživ lja jo spek ter
prak tič nih, finanč nih in čus tve nih stre sor -
jev, ki so odvi sni od tipa (npr. rak ali slad -
kor na bole zen) in faze (za čet na diag no za,
remi si ja) star še ve bolez ni. Simp to mi bol ne -
ga star ša (bo le či na, utru je nost, depre si ja)
pov zro či jo, da so star ši otro ku nedo stop ni
ozi ro ma da ne zmo re jo biti pozor ni na otro -
ko ve potre be. Tako bol ni star ši na pri mer
ne more jo poto la ži ti otro ka, ki je zara di nji -
ho ve bolez ni v stre su (46).

Gle de na otro ko vo raz voj no obdob je je
gle de na star še vo somat sko bole zen potrebna
pozor nost na nasled nje doživ lja nje in
vedenj sko prob le ma ti ko. Pri malč kih obsta -
ja tve ga nje v lo či tvi od star šev in v ne stal -
no sti somat ske in čus tve ne oskr be s stra ni
star šev, pri tem sta pozor nost do otro ka
in postav lja nje meja prav tako nestal ni.
Otrok loči tev od star šev med bol ni šnič nim
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zdrav lje njem razu me kot zapu sti tev ali
kaz no va nje. Ta čus tve ni stres lah ko pri
malč kih spro ža bodi si huj še izpa de jeze
(angl. tan trum) ali neso de lo va nje z odra slim.
Pred šol ski otrok raz miš lja na ego cen tri čen
in magi čen način, zato lah ko ver ja me jo, da
so pov zro či li bole zen pri star šu, ker so se
grdo ved li, bili jez ni ali grdo misli li o star -
šu. Misli jo lah ko, da je igra nje in ime ti se
dobro nepri mer no v tej situa ci ji; star še vo
bole zen posku ša jo poz dra vi ti tako, da so čim
bolj prid ni, neka te ri pa izka zu je jo regresivno
(npr. moče nje poste lje) ali agre siv no vede -
nje. Otro ci v la ten ci (ob dob je od začetka šole
do ado les cen ce) bolje razu me jo zna čil no sti
star še ve bolez ni, pa ven dar so še ved no lah -
ko pri sot ne fan ta zi je, da so zaradi svo je ga
»gr de ga« vede nja kri vi za bole zen. Inten ziv -
nost star še ve bolez ni se lah ko zač ne kaza -
ti v otro ko vih psi ho so mat skih simp to mih.
Boji jo se, kaj bo z zdra vim stra šem, pogo -
sto se poču ti jo nepo memb ne. Ven dar so lah -
ko otro ci v tem obdob ju bolj psi ho loš ko
odpor ni, kot so ado les cen ti (ki jih ima mo
lah ko že za bolj psi ho loš ko odpor ne, kot
dejan sko so). Ado les cen ti sicer razu me jo
kon cept bolez ni tudi na abstrakt ni rav ni,
ven dar kaže jo več pri la go di tve nih težav
kot otro ci v la ten ci, pose bej se stres kro -
nične stra šev ske bolez ni kaže na dekle tih.
Nor mal na tež nja po avto no mi ji, neod vi sno -
sti spro ža veli ko raz dvo je no sti in kriv de, ker
so jez ni na bol ne ga star ša. Ado les cent lah -
ko bol ne ga star ša idea li zi ra in je nerea li stič -
no sovra žen do zdra ve ga stra ša. Posta ne jo
lah ko zelo zaskrb lje ni za svo je last no zdrav -
je. Zara di potre be, da bi bili pozi tiv no spre -
je ti med vrst ni ki, lah ko obču ti jo sram zara di
bol ne ga star ša, čuti jo hude odpo re do pove -
ča nih obvez no sti, ali pa se pre ti ra no odre -
če jo svo ji potre bi po sti kih in dejav no stih
izven dru ži ne (47).

Otro ci potre bu je jo pogo vor o svo jem
doživ lja nju stra šev ske bolez ni, seve da na
tisti rav ni, ki je pri mer na za nji ho vo raz voj -
no obdob je. Otro ke je tre ba aktiv no spod -
bu ja ti, da spra šu je jo, kar jih zani ma. Vča sih

o bo lez ni stra šev ne govo ri mo z otro ki, da
bi jim pri hra ni li bole či no, v bis tvu pa jih
tako pusti mo same z nji ho vi mi stra ho vi in
fan ta zi ja mi (46).

ME dI CIN SKa dRUŽIN SKa TERa pI Ja
IN dRU gI UKRE pI Na Rav NI
dRU ŽI NE v So MaT SKI MEdI CI NI
Za ra di našte tih dog nanj se je pri če la raz -
vijati t. i. me di cin ska dru žin ska tera pi ja, ki
zaje ma sode lo va nje dru žin skih tera pev tov
v ok vi ru bio loš ke ga zdrav lje nja posa mez -
ni ka (36). Nje na osnov na ide ja je, da vsa ko
bio me di cin sko doga ja nje sprem lja jo psi -
hoso cial ne posle di ce, prav tako kor vsak
psiho so cial ni dogo dek niko li ne mine brez
bio loš ke ga odzi va. Posle di ca tega nači na
raz miš lja nja je osre do to če nost na vlo go
tele sne bolez ni na čus tve no živ lje nje bolni -
ka in na medo seb ne odno se v dru ži ni (48).

Mož no sti, kako svoj ce vklju či ti v zdravlje -
nje, so šte vil ne. Med naj po go stej ši mi nači -
ni vklju če va nja so sku pi ne svoj cev, parov
ali dru žin, indi vi dual ne dru žin ske ali part -
ner ske tera pi je ter psi hoe du ka cij ske delav -
ni ce (35, 49). Vse našte to so tera pi je kot vsake
dru ge in lah ko raz lič no učin ko vi te (50). Ne
more mo jih torej jema ti kot čudež no sreds -
tvo, ki bo reši lo vse teža ve bol ni ka in svoj -
cev. Nače lo ma pa velja, da slab še je zdravs -
tve no sta nje bol ni ka, več ji je uči nek ukre pov
na rav ni dru ži ne (34). Veči na dru žin z bol -
nim čla nom ne potre bu je zdrav lje nja z dru -
žin sko psi ho te ra pi jo, ampak le ustre zen
nas vet o smiselni akci ji in čus tve no raz -
breme ni tev. Ko pa gre za zelo obre me ni len
vpliv bolez ni na dru žin sko funk cio ni ra nje
ali če dru ži na ne zmo re spo pri je ma nja z bo -
lez ni jo, je v po memb no pomoč medi cin ska
dru žin ska tera pi ja.

Me di cin ska dru žin ska tera pi ja je prak -
tič na upo ra ba biop si ho so cial ne ga mode la
in dru žin ske sistem ske teo ri je. Vse bu je zelo
raz li čen raz pon ukre pov, za izva ja nje kate -
rih ni nuj no sode lo va nje spe ci fič no izo bra -
že ne ga tera pev ta, saj lah ko vsaj prve dve
rav ni ukre pov na rav ni dru ži ne izva ja oseb -
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je, ki se ukvar ja s so mat sko medi ci no, sode -
lu je jo pa lah ko tudi izo bra že ni lai ki, ki so
tako bole zen pre bo le li (34):
• Dru žin sko izo bra že va nje in pod po ra –

dru žin ske čla ne pou či mo o bo lez ni in kako
rav na ti z njo. Poleg infor ma cij ske pod po -
re dobi jo dru žin ski čla ni tudi instru men -
tal no in čus tve no pod po ro. Pri takem ukre -
pa nju pred po stav lja mo, da je dru ži na
zdra va in dobro delu jo ča, zato ne naslav -
lja mo dru žin skih odno sov.

• Dru žin ska psi hoe du ka ci ja – dru žin skim
čla nom nudi več kot infor ma ci jo in pod -
po ro, ker poleg tega dvo je ga tak pro gram
še dodat no poma ga dru ži ni izbolj ša ti
spo pri je ma nje z bo lez ni jo, in pri tem nau -
či svoj ce tudi dolo če ne spret no sti. Dru -
žin skih odno sov se tako ukre pa nje loti le
do te mere, da se zani ma, kako je bole zen
vpli va la na odno se, zara di česar se tež je
spo pri je ma jo z bo lez ni jo. Psi hoe du ka ci -
ja pred po stav lja, da je dru ži na zdra va in
da so prob le mi v dru ži ni nasta li le zaradi
tega, ker se dru ži na ni zna la dovolj učin -
ko vi to spo pri je ti s so mat sko bolez ni jo.

• Dru žin ska tera pi ja (lah ko jo ime nu je mo
tudi medi cin ska dru žin ska tera pi ja v ož -
jem pome nu) – same ga izo bra že va nja
gle de somat ske bolez ni je rela tiv no malo.
Ta raven pred vi de va, da v dru ži ni pri -
marno obsta ja jo neke dis funk cio nal no sti
v od no sih, ki ote žu je jo spo pri je ma nje s so -
mat sko bolez ni jo, ali pa zelo nez dra vi
odno si v dru ži ni celo pris pe va jo k raz voju
somat ske bolez ni.

Me di cin ska dru žin ska tera pi ja pove že bol -
ni ka z dru ži no in s so mat skim oseb jem (36).
Tera pevt s po droč ja medi cin ske dru žin ske
tera pi je je stro kov njak na rav ni medo seb -
nih dru žin skih odno sov, ki na kli nič ni ravni
razu me vpliv odno sov na zdrav je in bole -
zen in bolez ni na pri mar ne dru žin ske odno -
se, pri tem pa tesno sode lu je z dru gi mi
zdravs tve ni mi stro kov nja ki. Gre torej za
psiho te ra pevt sko obli ko zdrav lje nja, ki je
posebej pri la go je na delu s so mat sko (in ne

dušev no) bolez ni jo. Pomemb na je veš či na,
kako napo ti ti somat ske ga bol ni ka z dru ži -
no v tako vrsto pomo či, da se ne bi poču -
ti li stig ma ti zi ra ne ali pre stra še ne. Zato je
naj bo lje, če mož nost take ga ukre pa nja
obsta ja v kon tek stu somat ske ga zdrav lje nja.
Kot pri mer nave di mo pre sa di tev krvo tvor -
nih matič nih celic. Zdrav nik poja sni, da
glede na pre te kle izkuš nje taka vrsta zdrav -
lje nja pov zro ča v dru ži ni velik stres, ki lah -
ko zaple te poo pe ra tiv no okre va nje. Z na me -
nom pove ča ti mož no sti dobre ga izho da
napo ti dru ži no na pos vet z dru žin skim tera -
pev tom. Na ta način zdrav nik spo ro či, da ta
dru ži na ni ne dušev no bol na ne »sla ba«,
ampak da je obi čaj no pri ča ko va ti dolo če ne
teža ve pri tako resni zdravs tve ni situa ci -
ji (51).

Me di cin ska dru žin ska tera pi ja se v za -
čet ku pos ve ti razu me va nju bolez ni s stra -
ni dru žin skih čla nov ozi ro ma se zani ma za
nji ho vo spo pri je ma nje s so mat ski mi bolez -
ni mi tudi trans ge ne ra cij sko in jim da prilož -
nost, da prvič sku paj spre go vo ri jo o iz kuš nji
z bo lez ni jo. Tera pevt sko zi obli ko va nje skup -
ne dru žin ske zgod be o dru ži ni pre pozna va
in pod pre meha niz me psi ho loš ke odpor no -
sti, pri tem se izo gi ba inter pre ta ci jam, ki bi
bile dru ži ni tuje in odbi ja jo če. Tera pevt v tej
obli ki tera pi je spo štu je psi ho loš ke obrambe,
poma ga manj ša ti občut ke kriv de in spre je -
ti nes pre jem lji va čus tva. Spod bu ja odkri to
komu ni ka ci jo o bo lez ni, ki je zaš čit ni dejav -
nik v zdrav lje nju somat ske bolez ni. Tera pevt
je pozo ren tudi na način komu ni ka ci je med
somat skim zdravs tve nim oseb jem in družino,
pose bej v tem smi slu, da dru ži na ne selek -
cio ni ra le tistih infor ma cij, ki vodi jo k obu -
pu. Bol ni ku, ki meni, da so medi cin ski
podat ki zaseb na zade va, poma ga razu me ti
raz li ko med zaseb nost jo in skriv nost jo. Sled -
nja je namreč mote ča za dru žin sko pod po -
ro. V te ra pi ji se pod pre jo meha niz mi zdra ve
pove za no sti, da se dru žin ski čla ni ne odmak -
ne jo od bol ni ka. Tera pevt se izog ne tako
ime no va ni trian gu la ci ji – ko se dru ži na želi
pogo var ja ti s so mat skim oseb jem pre ko
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tera pev ta. Ta poma ga dru ži ni obli ko va ti
pristop k ne po sred ni komu ni ka ci ji s so mat -
skim zdrav ni kom. V sami dru ži ni se spod -
bu ja iska nje pra ve mere med dru žin sko
pove za nost jo, ki je v po moč pri bolez ni, in
pri zadr ža nju oseb ne avto nom no sti. Dru ži -
no je pomemb no tudi usme ri ti v to, da obdr -
ži čim več dru gih živ ljenj skih aktiv no sti, ki
niso pove za ne z bo lez ni jo.

Pred vsem pa se že na začet ku tera pi je
napra vi z dru ži no infor mi ran pri sta nek na
pode li tev zaup no sti s so mat ski mi zdrav niki.
Psi ho te ra pi ja prav pose bej slo ni na zaup no -
sti in ta obču tek zaup no sti bol ni ku omo go -
ča varen kon tekst za razi sko va nje naj bolj
deli kat nih in zaseb nih vse bin. Za somat ske -
ga zdrav ni ka, ki je bol ni ka napo til v me di -
cin sko dru žin sko tera pi jo, bi lah ko trd na
meja psi ho te ra pevt ske zaup no sti delo va la
neod go vor no ob vseh nevar no stih somat -
ske bolez ni. Zato v tej teh ni ki psi ho te ra pi -
je že na samem začet ku pro si mo dru ži no za
dovo lje nje, da se poza ni ma mo za zdravs tve -
no sta nje pri nji ho vem somat skem zdrav -
ni ku, in za dovo lje nje, da dolo če ne informaci -
je o dru ži ni spo ro či mo somat ske mu zdrav -
ni ku, da jih bo bolje razu mel. Zave žemo se
tudi, da somat ske mu zdrav ni ku ne bomo
spo ro ča li infro ma cij, ki niso v zve zi s so mat -
sko bolez ni jo, če tega ne želi jo. Veči na dru -
žin tako sode lo va nje med stro kov nja ki doži -
vi kot zelo pozi tiv no.

KaJ LaH Ko NapRa vI vSaK
SoMaT SKI ZdRav NIK?
Žal v na šem oko lju delo z dru ži na mi in s svoj -
ci še ni tako zelo raz šir je no, kot bi lahko bilo.
Več ji del bre me na tako pade na zdrav ni ke,
ki se sre ču je jo s kro nič ni mi bol ni ki. Od
somat ske ga zdrav ni ka se nika kor ne pri čaku -
je, da bo moj ster dru žin ske tera pi je. Somat -
ski zdrav nik pa bo izjem no kori stil bol niko -
ve mu zdrav lje nju že s tem, da se bo zave dal,
kako somat ska bole zen vpli va na dru ži no
in da je mož no obrav na va ti neza že le no
vede nje in čus tva dru žin skih čla nov ozi ro -
ma pod pre ti pozi tiv ne dru žin ske vpli ve (52).

Zdrav nik pa lah ko v svo je delo vne se
način komu ni ka ci je z bol ni kom in raz miš -
lja nje, ki mu bo v po moč pri diag no sti ki in
zdrav lje nju, saj bo lah ko raču nal na bolj še
sode lo va nje bol ni ka. Ko so na pri mer bolni
otro ci, se lah ko somat ske mu oseb ju zdi, da
star ši ne sode lu je jo na pra vi način. Pediatri
se še toli ko bolj kot dru ge stro ke prav za prav
ne more jo izog ni ti sode lo va nju s star ši ozi -
ro ma z dru ži no. Če hoče jo biti otro ko vi dobri
zavez ni ki, je pomemb no vzpo sta vi ti čim
bolj ši stik s star ši, ki se lah ko v stre su zara -
di otro ko ve bolez ni vede jo na videz težav -
no ali ne zmo re jo učin ko vi to sode lo va ti pri
zdrav lje nju (53). Spod bu ja mo jih v nji ho vi
kom pe tent no sti in s tem naj bolj kori sti mo
otro ku. Če star šem vzbu di mo obču tek, da
jih obso ja mo, smo krep ko zaplet li zdrav lje -
nje svo je ga male ga bol ni ka, ker se mora mo
uba da ti še z do dat ni mi odpo ri star šev. Ko
so bol ni stra ši, pa nikar ne spre glej mo vpra -
ša nja, kako gre otro kom in ali bi dru ži ni
priš la prav dodat na pomoč gle de skr bi za
otro ko ve potre be.

Nič ško de ne bomo nare di li, ampak samo
pri do bi li pomemb no infor ma ci jo, če pre pro -
sto vpra ša mo, kako somat ska bole zen vpliva
na dru ge dru žin ske čla ne, kje ima jo izkuš -
njo, da zmo re jo obvla do va ti stres zara di
bolez ni, in kje bi si žele li več infor ma cij ali
pomo či. Bol ni kom in nji ho vim dru ži nam pa
s tem vpra ša njem poka že mo, da nam je mar
za njih in hkra ti usme ri mo nji ho vo raz miš -
lja nje o tem, kako se pri la go di ti novi stvar -
no sti zara di bolezni.

Za KLJU ČEK
Iz ho dišč ni način raz miš lja nja, kako pove zati
raz lič ne rav ni člo ve ko ve ga delo va nja v bo -
lez ni in zdrav ju, usme ri našo aktiv nost.
Zdrav ni ki s svo jo odgo vor no vlo go nosil ca
zdrav lje nja pomemb no dolo ča mo, kak šni
nači ni zdrav lje nja bodo pod pr ti v me di cin -
skih usta no vah. Zato še zda leč ni vsee no, ali
si ob bol nem posa mez ni ku lah ko zamislimo
pomemb nost dru žin skih vezi za naše ga bol -
ni ka ali ne. Pris pe vek je posku šal poma gati
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somat ske mu zdrav ni ku »mi sli ti na dru ži no«
in poten cia le, ki jih ima ta način raz miš lja -
nja pri zdrav lje nju. Ta način raz miš lja nja za
somat ske ga zdrav ni ka ni več ja obre me ni -
tev, kveč je mu nas prot no. Razu me va nje vlo -
ge dru ži ne pri zdrav lje nju somat ske bolez ni
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mu bo v po moč, saj bo laž je razu mel ovi re
pri zdrav lje nju, ki so lah ko na stra ni dru -
ži ne, in pode lil del odgo vor no sti za bolj ši
izhod z dru ži no in s ti stim medi cin skim in
neme di cin skim oseb jem, ki bolj usmer je no
ukre pa na psi ho so cial ni rav ni pomo či.
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Ki rurš ko zdrav lje nje sin dro ma

hipo pla stič ne ga leve ga srca

Sur gi cal Treat ment of Hypo pla stic Left Heart Syndro me

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: sin drom hipo pla stič ne ga leve ga srca, palia tiv no kirurš ko zdrav lje nje, ope ra ci ja

po Nor woo du, pre sa di tev srca

Sin drom hipo pla stič ne ga leve ga srca spa da med pri ro je ne srč ne napa ke, pri kate rih je funk -
cio nal no delu joč le desni pre kat. Novo ro jen ci kma lu po rojs tvu posta ne jo živ ljenj sko ogro -
že ni zara di poja va hemo di nam skih motenj in brez hitre zdrav niš ke pomo či v ne kaj dneh
po rojs tvu umre jo. Ključ no za pre ži vet je takih otrok je tri sto penj sko palia tiv no kirurš ko
zdrav lje nje. Otro ci s sin dro mom hipo pla stič ne ga leve ga srca potre bu je jo mul ti dis ci pli -
nar no obrav na vo. Celo kup no pet let no pre ži vet je otrok po palia tiv nem kirurš kem zdrav -
lje nju je 70 % in se stal no izbolj šu je pred vsem zara di izpo pol nje va nja kirurš kih pose gov,
raz vi ja nja pedia trič ne inten ziv ne medi ci ne in poo pe ra tiv ne ga vode nja s stra ni kar dio logov.

aBSTRaCT
KEY WORDS: hypoplastic left heart syndrome, surgical palliation, Norwood operation, heart

transplantation

Hypoplastic left heart syndrome is a congenital heart defect where only right ventricle
remains functionally unimpaired. Soon after birth, the newborns become severely ill with
cardiorespiratory collapse which is followed quickly by death without immediate med-
ical intervention. A crucial step in treatment is staged surgical palliation. Infants with
hypoplastic left heart syndrome must be managed by a multidisciplinary team. A five
year survival rate is 70% and is still increasing due to the improvement of surgical tech-
niques used to treat this cardiac abnormality, the development of pediatric intensive care
and the improvement of postoperative care.
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Uvod
Pri sin dro mu hipo pla stič ne ga leve ga srca
(SHLS) gre za sku pek pri ro je nih nepra vil -
no sti srca z zna čil no hudo ste no zo ali atre -
zi jo mitral ne in aort ne zaklop ke, majh no
ascen dent no aor to, hipo pla zi jo leve ga pre -
ka ta ter funk cio nal no delu jo čim le desnim
ven tri klom (1). SHLS pred stav lja 1 % pri ro -
je nih srč nih napak (2). Sistem ski krv ni obtok
ohra nja desni pre kat pre ko odpr te ga Botal -
lo ve ga voda, saj z ne ra zvi tim levim pre ka -
tom to ni mogo če.

Brez kirurš ke ga zdrav lje nja v pr vem
mese cu živ lje nja umre 95 % otrok s to pri -
ro je no srč no napa ko (1). Pre ži vet je novo ro -
jen ca je v pre do pe ra tiv nem obdob ju odvi sno
od pre hod no sti Botal lo ve ga voda (2). Prvo
uspe šno palia tiv no kirurš ko oskr bo SHLS
je leta 1983 obja vil Nor wood s so de lav ci (3).
Od takrat dalje se kirurš ke teh ni ke ter pred-
in poo pe ra tiv no zdrav lje nje nepre sta no
izbolj šu je jo ter tako podalj šu je jo pre ži vet -
je otrok s to srč no napa ko (1).

76 Jerica Novak, Robert Blu ma uer    Ki rurš ko zdrav lje nje sin dro ma hipo pla stič ne ga leve ga srca

INCIdENCa IN ETIoLogIJa
Po jav nost vseh pri ro je nih srč nih napak je
8/1.000 ži vo ro je nih otrok, od tega je pojav -
nost SHLS oce nje na na 0,1–0,3/1.000 roj stev.
Pre vla du je jo deč ki (4).

Em brio loš ki vzrok sin dro ma še ni povsem
pojas njen. Ver jet no gre za več krat ne raz voj -
ne nepra vil no sti, ki se poja vi jo med zore -
njem plo da in ovi ra jo vtok in iztok iz leve ga
pre ka ta ter pov zro či jo nasta nek te kom plek -
sne srč ne napa ke (4).

aNaToMIJa
S izra zom SHLS opi su je mo raz lič ne stop -
nje nera zvi to sti struk tur leve ga srca. V naj -
bolj kom plek sni obli ki je nje go va glav na
last nost atre zi ja aort ne zaklop ke, ki je pove -
za na s hudo hipo pla zi jo ascen dent ne aor -
te in aort ne ga loka (5–7). Pri 90 % bol ni kov
se sku paj z atre zi jo aort ne zaklop ke pojav -
lja tudi atre zi ja ali huda hipo pla zi ja mitral -
ne zaklop ke ter zmanj šan ali odso ten levi
pre kat (sli ka 1) (8).

Sli ka 1.Pri mer ja va ana to mi je nor mal ne ga srca (levo) in srca pri sin dro mu hipo pla stič ne ga leve ga srca (desno).
Ao – aor ta, PA – pljuč ne arte ri je, LPD – levi predd vor, DPD – desni predd vor, LP – levi pre kat, DP – desni
pre kat, ASD – okva ra med predd vor ne ga pre ti na angl. (atrial sep tal defect).

Hipoplastična aorta

A0
PA
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Med raz vo jem v ma ter ni ci in neposred -
no po rojs tvu desni pre kat vzdr žu je sistemski
in pljuč ni krv ni obtok pre ko pljuč nih arte -
rij (PA) in veli ke ga, širo ko odpr te ga in nizko
upor ne ga Botal lo ve ga voda. Deok si ge ni ra na
kri se vra ča v srce pre ko zgor nje (angl. vena
cava supe rior, VCS) in spod nje vot le vene
(angl. vena cava infe rior, VCI) ter vsto pa v de -
sni predd vor, kjer se pome ša z ok si ge ni ra no
krv jo, ki pre ko odpr te ga oval ne ga oken ca
ali defek ta v atrij skem sep tu mu (angl. atrium
sep tum defect, ASD) pri de v de sni predd vor
iz pljuč. Iz desne ga predd vo ra teče meša na
kri v de sni pre kat, od tam pa pre ko pljuč ne -
ga deb la v PA in naprej v plju ča, pre ko
Botal lo ve ga voda pa v sistem ski krv ni obtok.

Ko ro nar ne žile in veli ke žile, ki izha jajo
iz aort ne ga loka, so v ce lo ti odvi sne od retro -
grad ne ga toka krvi iz Botal lo ve ga voda.
Delež izti sne ga volum na iz desne ga srca,
ki se bo poraz de lil po pljuč nem ozi ro ma
sistem skem krv nem obto ku, je odvi sen od
raz mer ja upo rov med pljuč nim in sistem -
skim krv nim obto kom (4).

paToFIZIoLogIJa
Ne po sred no po rojs tvu na hemo di nam ski
sta tus novo ro jen ca s SHLS vpli va jo tri je
dejav ni ki: zmanj ša nje upor no sti pljuč ne ga
žilja, veli kost pove za ve med predd vo ri in
zapi ra nje Botal lo ve ga voda. Po rojs tvu se
upor nost pljuč ne ga žilja v pr vih dneh živ -
lje nja postop no zmanj šu je, kar posle dič no
vodi v ve ča nje pljuč ne ga pre to ka in s tem
v vo lum sko obre me ni tev desne ga pre -
kata. Otrok ima lah ko izbolj ša no sistem sko
nasiče nost krvi s ki si kom, ven dar obsta ja
tve ga nje za raz voj napre du jo če ga kon ge stiv -
ne ga srč ne ga popuš ča nja in zmanj ša nja
sistem ske pre kr va vi tve, vključ no z zmanj -
ša njem pre to ka krvi v ko ro nar nih arte ri jah.
S pre raz po re di tvi jo krvi in zmanj ša njem
sistem ske ga obto ka hitro pri de do hemo di -
nam ske nesta bil no sti otro ka (4).

Od prt Botal lov vod in nere strik tiv ni
ASD sta ključ ne ga pome na za pre ži vet je
novo ro jen ca, saj pred stav lja ta edi no pove -

za vo srca s si stem skim krv nim obto kom. Če
pri de do nju ne zapo re, hitro sle di nasta nek
napre du jo če sistem ske in koro nar ne hipo -
per fu zi je z raz vo jem šokov ne ga sta nja (4).

SIMpToMI IN ZNaKI
Otro ci s SHLS se v pri mer ja vi z no vo ro jen -
ci z dru gi mi pri ro je ni mi srč ni mi napa ka mi
rodi jo s pri mer no težo za gesta cij sko sta -
rost in ima jo niz ko inci den co (2,5%) sprem -
lja jo čih izven srč nih nepra vil no sti (9, 10). Ker
je takoj po rojs tvu za pre ži vet je klju čen pre -
ho den Botal lov vod, je novo ro je nec prvih 24
do 48 ur brez očit nih bole zen skih zna kov,
dokler se Botal lov vod ne zač ne zapi ra ti (2).
Med pri la ga ja njem novo ro jen ca na zunaj -
ma ter nič no živ lje nje pri de do fizio loš kih
spre memb v krv nem obto ku in diha nju (11).
Na začet ku, ko je Botal lov vod še odprt, sta
prva zna ka SHLS tahip ne ja in neješč nost
otro ka, sle di dihal na sti ska in raz voj cia noze.
Pove ča no dihal no delo je posle di ca napredu -
jo če ga veča nja pljuč ne ga pre to ka in posle -
dič ne pljuč ne kon ge sti je.

Ob zaprt ju Botal lo ve ga voda pri de do
raz vo ja kar dio ge ne ga šoka (4). Otrok je tahip -
noi čen, disp noi čen, ima šibek pulz, je bled,
cia no ti čen, raz vi je se hipo ter mi ja, meta -
bolna aci do za, oli gu ri ja ali anu ri ja. Zara di
zmanj ša ne pre kr vi tve mož gan ske ga in koro -
nar ne ga obto ka lah ko pri de do raz vo ja simp -
to mov mio kard ne ga infark ta ali cere bral ne
ishe mi je (2). Ti otro ci so zara di slab še pre -
kr vi tve bolj nag nje ni k raz vo ju nekro ti zi ra -
jo če ga ente ro ko li ti sa (12). Če ne pri de do
ponov ne ga odprt ja Botal lo ve ga voda, sle -
di hitra smrt otro ka (2).

Pri kli nič nem pre gle du naj de mo cia no -
zo zara di peri fer ne vazo kon strik ci je in sla -
be pre kr vi tve. Sli šen je pou dar jen, necep ljen
dru gi srč ni ton, obča sno tudi nes pe ci fičen,
tih sistol ni šum. Zna čil na je huda meta bol -
na aci do za (13).

dIagNoZa
Diag no zo SHLS posta vi mo po rojs tvu s kli -
nič no sli ko in z ul tra zvoč nim pre gle dom
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srca. Rent gen sko sli ka nje prsne ga koša
poka že kar dio me ga li jo in pljuč no ven sko
kon ge sti jo ali pljuč ni edem, EKG pa hiper -
tro fi jo desne ga pre ka ta. Red ko je pred
prvim kirurš kim pose gom potreb na še
kate te ri za ci ja srca za pri kaz ana tom skih
struk tur in mer je nje pljuč ne upor no sti,
pomemb no vlo go pa ima pred dru go in tret -
jo stop njo ope ra tiv ne ga zdrav lje nja (2).

SHLS ter dru ge pri ro je ne bolez ni srca
pri plo du lah ko pre poz na mo s fe tal no eho -
kar dio gra fi jo. Indi ka ci je za to prei ska vo
med noseč nost jo so sicer šte vil ne tako pri
mate ri kot pri še nero je nem otro ku (ta be -
la 1) (14). Pozi tiv na nuhal na svet li na v 10.
do 13. ted nu gesta ci je, kljub nor mal ne mu
kario ti pu, je pove za na s po ve ča nim tve -
ganjem za raz voj pri ro je ne bolez ni srca
plo da (15). Opti mal ni čas za izved bo tran -
sab do mi nal ne fetal ne eho kar dio gra fi je je
med 18. in 22. ted nom gesta ci je. Sam ultra -
zvoč ni pre gled srca plo da vse bu je poleg šti -
ri vot lin ske ga pre gle da še pre gled srca
v dru gih rav ni nah (14). Zna čil no za SHLS
je obstruk ci ja na eni ali več rav neh vtoč ne -
ga ali iztoč ne ga trak ta leve ga pre ka ta. Pri
ultra zvoč nem pre gle du naj de mo majh no
levo stran srca in več krat fibroe la sto zo
endo kar da leve ga pre ka ta. Poleg tega so pri -
sot ne bodi si aort na atre zi ja, aort na in
mitral na atre zi ja ali kri tič na aort na ste no -
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za, ascen dent na aor ta pa je hipo pla stič -
na (16).

Z us pe šno pre na tal no diag no sti ko lah -
ko zago to vi mo, da se bo otrok s SHLS rodil
v ter ciar ni usta no vi, kjer bo lah ko novo ro -
jen cu takoj zago tov lje na mul ti dis ci pli nar -
na oskr ba, ki vklju ču je takojš njo potr di tev
diag no ze, zače tek tera pi je s pro sta glan di -
ni in vzdr že va nje aci do baz ne ga rav no težja,
ustrez ne ga sistem ske ga in pljuč ne ga pre -
to ka ter mehan sko pre di ha va nje. Pri novo -
ro jen cih, kjer je diag no za postav lje na šele
po rojs tvu, lah ko zara di odlo že ne diag no -
ze pri ča ku je mo več jo pre do pe ra tiv no aci do -
zo, več jo potre bo po ino trop ni pod po ri ter
huj šo dis funk ci jo desne ga pre ka ta in tri kus -
pi dal no regur gi ta ci jo (10).

ZdRavLJENJE
pre do pe ra tiv no zdrav lje nje
Po rojs tvu je zdrav lje nje z zdra vi li usmer -
je no k vzdr že va nju pre hod no sti Botal lo vega
voda in vzdr že va nju ustrez ne ga sistem -
ske ga in pljuč ne ga krv ne ga obto ka (12). Vsi
pri za de ti novo ro jen ci mora jo biti pre meš -
če ni v neo na tal no eno to inten ziv ne tera pije.
Z uved bo pro sta glan di nov (pred vsem pro -
sta glan di na E1)pre pre či mo zapi ra nje Botal -
lo ve ga voda in ohra nja mo sistem ski krv ni
obtok. Mož no sti kon zer va tiv ne ga zdravlje -
nja otrok s SHLS so ome je ne, zato ti otroci

Ta be la 1. Pri me ri indi ka cij za fetal no eho kar dio gra fi jo (14).

In di ka ci je s stra ni mate re In di ka ci je s stra ni plo da

dru žin ska anam ne za pri ro je ne srč ne napa ke ne nor mal ni izvid ultra zvoč ne prei ska ve plo da
v zgod nji noseč no sti

me ta bol ne bolez ni (sladkorna bolezen, fenil ke to nu ri ja) ek stra kar dial ne napa ke plo da

iz po stav lje nost tera to ge nim sno vem kro mo som ske napa ke plo da

iz po stav lje nost zavi ral cem sin te ze pro sta glan di nov arit mi ja
(ibu pro fen, sali cil na kisli na, indo me ta cin)

okuž ba z vi ru som rdečk v no seč no sti hi drops

av toi mun ske bolez ni po zi tiv na nuhal na svet li na v pr vem tri me seč ju

op lo di tev in vitro več plod na noseč nost ali sum na sin drom trans fu zi je
krvi od dvojč ka k dvojč ku



za pre ži vet je potre bu je jo čim prejš nje kirurš -
ko zdrav lje nje.

Ki rurš ko zdrav lje nje
Do konč na ozdra vi tev otro ka je mož na le
s pre sa di tvi jo pri za de te ga orga na, ki pa je
zara di pomanj ka nja ustrez nih daro val cev
pri novo ro jen cih in dojenč kih pri nas ne
izvajamo, niti je ne more mo zago to vi ti. Pri
tovrstnih napa kah lah ko tako nudi mo le
palia tiv no zdrav lje nje. Po objav lje nih sve -
tov nih smer ni cah iz leta 2013 so pri tej napa -
ki mož ni tri je začet ni pri sto pi zdrav lje nja:
izved ba kla sič ne ope ra ci je, modi fi ci ra na
kla sič na ope ra ci ja in izved ba pred stop nje
kla sič ne ope ra ci je (17). Kla sič no ope ra ci jo
pred stav lja ope ra ci ja po Nor woo du, modi -
fi ci ra no pa ope ra ci ja z ob vo dom Sano. Pred -
stop nja kla sič ne ope ra ci je je hibrid na palia -
ci ja SHLS, ki vklju ču je bila te ral no ban da žo
pljuč nih arte rij in vzdr že va nje odpr te ga
Botal lo ve ga voda (18). Danes ni več vpra -
ša nje, kate ra od metod je bolj ša, tem več
kate ra je za dolo če ne ga bol ni ka naj pri mer -
nej ša (17–21).

Sta bi li za ci jo kri tič no bol ne ga novo ro -
jenč ka s SHLS se lah ko v več jih cen trih dose -
že s hi brid nim pose gom, kjer s kom bi na ci -
jo kirurš ke ga in inter ven cij ske ga pri sto pa
zago to vi mo zmanj ša nje pre to ka pre ko pljuč
(ban da ža leve in desne PA) ter ohra nja mo
odprt Botal lov vod (vsta vi tev žil ne opor ni -
ce ali nekaj me seč no zdrav lje nje z in fu zi ja -
mi pro sta glan di nov) (18–21). Sicer jasnih
smer nic za hibrid ni poseg ni ozi ro ma se
le-te raz li ku je jo od usta no ve do usta no ve.
Za hibrid ni poseg so pri mer ni pred vsem
novo ro jen ci z ve li kim tve ga njem, in sicer
tisti z aort no atre zi jo, hudi mi izven srč ni mi
ano ma li ja mi, niz ko tele sno težo (< 2,5 kg),
z in takt nim ali viso ko restrik tiv nim atrijskim
sep tu mom, nedo no šenč ki ter novorojenč ki
s sla bo funk ci jo pre ka ta (18). Naslednja
ope ra ci ja je lah ko ope ra ci ja po Nor woo du
ali kom bi na ci ja le-tega pose ga z dvo smer -
no kavo pul mo nal no ana sto mo zo, v ne ka -
terih več jih sve tov nih cen trih pa hibrid ni

poseg pred stav lja pre mo sti tev do trans plan -
ta ci je srca pri bol nem novo ro jenč ku (18).

Prva faza – ope ra ci ja po Nor woo du
V prvem do tretjem ted nu živ lje nja se izve -
de ope ra ci ja po Nor woo du. Cilj ope ra ci je je
vzpo sta vi tev zanes lji ve ga sistem ske ga krv -
ne ga obto ka z za po ro Botal lo ve ga voda in
vzpo sta vi tvi jo pljuč ne ga pre to ka za zago -
tav ljanje zadost ne sistem ske oksi ge na ci je
s so ča snim varo va njem pljuč ne ga žilja za
pri pra vo na dru go in tret jo fazo kirurš ke ga
zdrav lje nja (22). Potreb na je vzpo sta vi tev
zunaj te le sne ga krv ne ga obto ka in glo bo ke
hipo termi je ter miru jo če srce (23). Opra vi -
mo predd vor no sep tek to mi jo za zago tovitev
pro ste ga pre to ka krvi pre ko med preddvor -
ne ga pre ti na ter liga ci jo pre ve ze Botal lo ve -
ga voda (22). Kri tič na toč ka ope ra ci je je
rekon struk ci ja zakr ne le aor te in izde la va
neo aor te s po moč jo homo graf ta. Pljuč no
deb lo pre re že mo prok si mal no od raz cepiš -
ča in obe pljuč ni arte ri ji pove že mo v enot -
no cev. Aort ni lok odpre mo od viši ne nivo -
ja pre re za pljuč ne ga deb la do mesta vli va nja
Botal lo ve ga voda v aor to. Nato izre že mo
homo graft v pra vil no obli ko in veli kost ter
ga vši je mo na robo ve sta re aor te in na prok -
si mal ni krn pljuč ne ga deb la. Tako se ustva -
ri neo aor ta, ki je širo ko pre hod na in brez
zapor ter pove zu je desni pre kat s si stem -
skim krv nim obto kom (12). Sle di še vzpo -
sta vi tev pljuč ne ga krv ne ga obto ka. To dose -
že mo z mo di fi ci ra nim Bla lock-Taus si go vim
obvo dom, kjer graft iz umet ne ga mate ria -
la pove zu je bra hio ce fal no arte ri jo in desno
PA ali s Sano modi fi ka ci jo, kjer z graf tom
pove že mo iztoč ni del desne ga pre ka ta in PA
(sli ka 2) (22). Ob odpu stu iz bol ni šni ce je
nasi če nost krvi s ki si kom tipič no 80–85 %.

Bol ni ki z enim samim pre ka tom in opi -
sa ni mi obvo di med pljuč nim in sistem skim
obto kom ima jo stal no pri sot no meša nje
oksi ge ni ra ne in deok si ge ni ra ne krvi zno traj
srca, zni ža no sistem sko nasi če nost krvi s ki -
si kom in kro nič no volum sko preo bre me ni -
tev srca. Zato je del kirurš ke ga zdrav lje nja
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tudi nepo sred na pove za va ven ske ga siste -
ma s pljuč nim arte rij skim žiljem, kar dose -
že mo v dru gi in tret ji fazi zdrav lje nja. Po
pose gu ven ska kri pasiv no teče iz sistem -
ske ga ven ske ga baze na v pljuč ni arte rij ski
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sistem, tok pa poga nja tlač na raz li ka med
sistem skim ven skim siste mom in tla kom
v le vem predd vo ru.

Za zado vo lji vo kako vost pre to ka mora -
jo biti izpol nje ni šte vil ni kri te ri ji. Kirurš ke

Sli ka 2. She ma prve faze kirurš ke ga zdrav lje nja. PA – pljuč na arte ri ja, Ao – aor ta.

Vzdolžno
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Šant med desnim prekatom
in PA, ki vzdržuje tok krvi
preko pljuč

OPERACIJA PO NORWOODU SANO MODIFIKACIJA

Razdeljen Bottalov vod

Razdeljena in vzdolžno
odprta PA



žil ne ana sto mo ze mora jo biti dobro pre hod -
ne, pljuč ne arte ri je mora jo ime ti nor mal no
zgrad bo in upor nost, zago tov lje na mora biti
nor mal na pljuč na ven ska dre na ža z niz kim
tla kom v le vem predd vo ru, z od sot nost jo
pomemb nej ših atrio ven tri ku lar nih val vular -
nih regur gi ta cij iz pre ka tov v predd vore,
z do bro funk ci jo pre ka ta in niz kim konč nim
dia stol nim tla kom ter dobrim sistem skim
arte rij skim izto kom krvi in dobro funk ci jo
aort ne zaklop ke (12). Po pose gu pri de do akut -
ne volum ske raz bre me ni tve sistem ske ga
pre ka ta, kar lah ko pri kro nič nem volumsko
obre me nje nem srcu pri ve de do poslab ša nja
dia stol ne funk ci je srca in zmanj ša nja pre -
kat ne podaj no sti. Da bi pre pre či li ta zaplet,
pove zo va nje ven ske ga siste ma s pljuč nim
arte rij skim siste mom opra vi mo v dveh kora -
kih – z dvo smer nim postop kom po Glen nu
(angl. bi di rec tio nal Glenn pro ce du re, BDG) in
z ope raci jo po Fon ta nu. V ča su med obe ma

pose go ma pri de do remo de la ci je pre ka ta,
kar omo go ča pono vi tev ope ra ci je (12).

Dru ga faza – dvo smer ni Glen nov posto pek
V dru gi fazi ope ra tiv ne ga zdrav lje nja med
tretjim in šestim me se cem sta ro sti opra vi -
mo BDG. Nare di mo ana sto mo zo med VCS
in desno PA konec s stra njo. S tem se dose -
že nepo sre den pasiv ni tok ven ske krvi iz
zgor nje ga dela tele sa v obe pljuč ni kri li.
Obe nem se s kr pi co zapre pove za va med
VCS in desnim predd vo rom, tako da se vanj
ste ka le še kri pre ko VCI. Obvod med desnim
pred dvo rom in PA ozi ro ma med bra hio ce -
fal no arte ri jo in PA se ligi ra in s tem zapre
(sli ka 3) (22). Še ved no osta ja nasi če nost
arte rij ske krvi s ki si kom oko li 80 %.

Tret ja faza – ope ra ci ja po Fon ta nu
Tret ja faza kirurš ke ga zdrav lje nja otrok
s SHLS je Fon ta nov posto pek – popol na
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Sli ka 3.She ma dru ge faze kirurš ke ga zdrav lje nja – dvo smer na kavo pul mo nal na pove za va – dvo smer ni Glennov
posto pek. VCS – zgornja votla vena (lat. vena cava superior), PA – pljučna arterija, VCI – spodnja votla vena
(lat. vena cava inferior).
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desno PA

VCI še vedno
prenaša kri
v desni preddvor



kavo pul mo nal na pove za va (angl. to tal cavo -
pul mo nary con nec tion, TCPC), ki jo opra vimo
prib liž no 12 me se cev po BDG ozi ro ma med
18. in 36. me se cem sta ro sti. Poseg vklju ču -
je preu sme ri tev ven ske krvi iz VCI pre ko
pove za ve do PA. Pove za vo lah ko ustva ri mo
s ki rurš ko nare je nim late ral nim tune lom
v de snem predd vo ru ali z ek stra kar dial no
pove za vo med VCI in PA z graf tom. Po kon -
ča nem pose gu vsa sistem ska ven ska kri teče
nepo sred no v pljuč no arte rij sko žilje in
popol no ma zao bi de pre kat (sli ka 4) (12, 22).

Pre sa di tev srca
Za ra di sla bih zgod njih rezul ta tov palia tiv -
nih pose gov pri otro cih s SHLS je v poz nih
80. le tih na velja vi pri do bi la pre sa di tev srca.
Kljub temu da ame riš ki trans plan ta cij ski
cen tri poro ča jo o viš jih odstot kih pre ži vetja
kirurš ke ga pose ga v pri mer ja vi s pa lia tiv -
ni mi ope ra ci ja mi, se pri bol ni kih s pre saje -
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nim srcem pojav lja jo teža ve z dol go roč no
imu no su pre siv no tera pi jo, nje ni mi stran ski -
mi učin ki in mož nost jo hude zavr ni tve ne
reak ci je. Kri tič ni prob lem osta ja pomanj ka -
nje donor skih orga nov (24). Tudi v cen trih,
kjer je pre sa di tev izbor zdrav lje nja, mora -
jo vča sih zara di nez mož no sti čaka nja na srce
opra vi ti palia ti ven kirurš ki poseg. Neka te -
re insti tu ci je so zmož ne uspe šno vzdr že va -
ti hemo di nam sko sta bil nost dva ali celo tri
mese ce (25).

Dalj še čaka nje na donor ski organ pove -
ču je tve ga nje za raz voj poo pe ra tiv ne pljučne
hiper ten zi je. Zato se pri po ro ča, da se v pri -
me ru nez mož no sti pri do bi tve ustrez ne ga
srca za trans plan ta ci jo zač ne sto penj sko
palia tiv no zdrav lje nje, pre den se raz vi je ire -
ver zi bil na pljuč na hiper ten zi ja, kar naj bi se
zgo di lo prib liž no 30 dni po rojs tvu otro ka.
Čaka nje na ustre zen donor ski organ lah ko
skraj ša mo s pre na tal no diag no zo SHLS in

Sli ka 4. She ma tret je faze kirurš ke ga zdrav lje nja – ope ra ci ja po Fon ta nu. VCS – zgornja votla vena (lat. vena
cava superior), PA – pljučna arterija, VCI – spodnja votla vena (lat. vena cava inferior).

Desni 
preddvor

Graft

VCS in graft, 
prišita na PA

VCI, prišita
na graft



tako še nero je ne ga otro ka ume sti mo na
čakal no listo za trans plan ta ci jo. Ta še vedno
osta ja meto da zdrav lje nja otrok z že oprav -
lje no ope ra ci jo po Nor woo du, pri kate rih je
priš lo do raz vo ja hude ga srč ne ga popuš ča -
nja ali regur gi ta ci je tri kus pi dal ne zaklop -
ke (24).

ZapLETI IN pRogNoZa
SHLS je četr ta naj po go stej ša pri ro je na srč -
na napa ka, ki pri novo ro jen cu zah te va ope -
ra ci jo na odpr tem srcu in naj po go ste je pov -
zro ča smrt dojenč ka v pr vem letu živ lje -
nja (26). Brez kirurš ke inter ven ci je je SHLS
smr ten (27). V zad njih letih je priš lo do bis -
tve ne ga izbolj ša nja pre ži vet ja novo ro jen cev
po prvi stop nji palia tiv ne ga kirurš ke ga
zdrav lje nja, k če mur je pris pe va la bolj ša pre -
do pe ra tiv na in poo pe ra tiv na oskr ba, razu -
me va nje kom plek sno sti vzdr že va nja rav no -
ves ja med sistem skim in pljuč nim pre to kom
ter nove teh ni ke same ga ope ra tiv ne ga pose -
ga (26).

Pre do pe ra tiv ni zaple ti vklju ču je jo aci -
do zo, kon ge stiv no srč no popuš ča nje, led vič -
no odpo ved, jetr no odpo ved, nekro ti zi ra jo či
ente ro ko li tis, sep so in smrt (22).

Med poo pe ra tiv ne zaple te šte je mo še
ple vral ni ali peri kar dial ni izliv, poš kod bo
povrat ne ga živ ca, ishe mič no mož gan sko kap,
rekoark ta ci jo aor te ter pri otro cih po pre -
sa di tvi mož nost zavr ni tve pre sad ka in raz -
voj opor tu ni stič ne okuž be (22).

Po ope ra ci ji po Nor woo du so med po -
memb ni mi zaple ti obstruk ci ja aort ne ga loka
na mestu kirurš ke ana sto mo ze in napre du -
jo ča cia no za zara di pre majh ne ga pre to ka
sko zi obvod. Tudi neza dost na atrij ska komu -
ni ka ci ja lah ko vodi v na sta nek napre du joče
cia no ze. Dejav ni ki, ki pris pe va jo k več je mu
šte vi lu zaple tov, so teža otro ka, niž ja od
2,5 kg, pre do pe ra tiv ni šok, genet ske nepra -
vil no sti ter pre do pe ra tiv no meha nič no pre -

di ha va nje in pod po ra krv ne ga obto ka. Glav -
ni zaple ti po BDG so pre hod ni sin drom VCS
in vztra ja jo či peri kar dial ni ali ple vral ni izliv.
Možen je raz voj kola te ral iz sistem ske ga na
pljuč ni ven ski sistem. Glav ni zaple ti po Fon -
ta no vem pose gu pa so vztra ja jo či ple vral -
ni ali peri kar dial ni izliv, nasta nek arit mij,
obstruk ci ja ven skih poti in ente ro pa ti ja z iz -
gub lja njem pro tei nov (22).

Pre ži vet je po ope ra tiv nih pose gih je 75%
po ope ra ci ji po Nor woo du, 95 % po BDG in
90% po Fon ta no vem pose gu. Celo kup no pet -
let no pre ži vet je otrok po palia tiv nem ope -
ra cij skem pose gu je 70 % (2, 19).

Po kon ča nem ope ra tiv nem zdrav lje nju
otro ci s SHLS še ved no potre bu je jo kon trol -
ne pre gle de pri kar dio lo gu, kjer sprem lja -
jo funk ci jo desne ga pre ka ta, mož nost poja va
arit mij in nevro loš ki raz voj otro ka (2). Več
štu dij je preu če va lo nevro loš ki raz voj otrok
s SHLS, ki so bili zdrav lje ni s sto penj skim
palia tiv nim pose gom. Ugo tav lja jo, da veči -
na šoloob vez nih otrok dose ga inte li genč ni
količ nik, ki je v me jah nor mal ne ga (28–30).
Prav tako se ti otro ci nor mal no tele sno raz -
vi ja jo; zara di zaple te ne srč no-žil ne ana to -
mi je ima jo sicer zni ža no tole ran co za napor,
ven dar zmo re jo rekrea tiv no ukvar ja nje s špor -
tom (31, 32).

ZaKLJUČEK
Otro ci, roje ni s SHLS, potre bu je jo mul ti dis -
ci pli nar no obrav na vo. Pomemb no je pre do -
pe ra tiv no, kirurš ko palia tiv no in poo pe ra -
tiv no zdrav lje nje otrok, ki se z vse bolj šim
razu me va njem ana to mi je in fizio lo gi je
delo va nja le ene ga ven tri kla nepre sta no
izbolj šu je. Pre ži vet je in pri hod nost otrok
s SHLS sta dobra in se izbolj šu je ta pred -
vsem zara di izpo pol nje va nja kirurš kih pose -
gov, raz vi ja nja pedia trič ne inten ziv ne medi -
ci ne in izbolj še va nja poo pe ra tiv ne ga zdrav-
 lje nja.
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Ra dio loš ka obrav na va bol ni kov z mož gan sko

ven sko trom bo zo

The Role of Ima ging in the Diag no sis of Cere bral Vein Throm bo sis

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: mož gan ska ven ska trom bo za, trom bo za dural nih ven skih sinu sov, mož gan ska kap,

raču nal niš ka tomo gra fi ja, mag net no re so nanč no sli ka nje

Mož gan ska ven ska trom bo za je red ka, a živ lje nje ogro ža jo ča bole zen, ki se kli nič no kaže
z gla vo bo lom, žarišč ni mi nevro loš ki mi izpa di, epi lep tič ni mi napa di, mot njo zave sti in ede -
mom papi le. Dejav ni ke tve ga nja deli mo na lokal ne in sistem ske. Lokal ni so zno traj- in zunaj -
lo banj ske okuž be ter poš kod be gla ve, sistem ski so spre mem be hor mon skih stanj (npr. splav,
noseč nost, oral ni kon tra cep ti vi), nedav ni kirurš ki pose gi, mot nje v str je va nju krvi, sistem -
ske bolez ni vezi va, malig na obo le nja, sistem ske okuž be in dehi dra ci ja. Kli nič na pre pozna -
va mož gan ske ven ske trom bo ze je zara di raz no vrst nih vzro kov in nez na čil ne ga pote ka bolez -
ni lah ko težav na in jo ved no potr di mo z eno od radio loš kih sli kov no prei sko val nih metod.
Mag net no re so nanč na prei ska va mož ga no vi ne in mag net no re so nanč na veno gra fi ja sta
meto di izbo ra v diag no sti ki mož gan ske ven ske trom bo ze. Raču nal niš ka tomo gra fi ja brez
kon trast ne ga sreds tva je prva radio loš ka sli kov na prei ska va v ve či ni nuj nih nevro loš kih
stanj, ki ji pri sumu na ven sko trom bo zo pri dru ži mo še raču nal niš ko tomo graf sko veno -
gra fi jo, saj sta hitrej ši, cenej ši in dostop nej ši prei ska vi, pri mer lji vi z mag net no reso nanč -
ni mi teh ni ka mi. Poz na va nje ana to mi je mož gan ske ga ven ske ga siste ma je pomembno zaradi
pogo stih ana tom skih variant, ki lah ko posne ma jo pato lo gi jo. Inva ziv ne radio loške sli kovno -
prei sko val ne meto de, kot je digi tal na sub trak cij ska angio gra fi ja, se upo rab lja jo le v pri -
me rih, ko je indi ci ra no zno traj žil no zdrav lje nje.

aBSTRaCT
KEY WORDS: cerebral venous thrombosis, dural venous sinus thrombosis, brain infarction, computed

tomography, magnetic resonance imaging

Cerebral venous thrombosis is a rare but serious neurologic disorder manifested clini-
cally with headache, focal neurological deficits, seizures, impairment of consciousness
and papilledema. Causes and predisposing factors include local conditions such as brain
injury, intracranial and regional infection as well as systemic conditions such as changes
in hormonal states (e.g. recent abortion, pregnancy, oral contraceptives), recent surgical

1 Jer nej Avse nik, dr.med., Kli nič ni inšti tut za radio lo gi jo, Uni ver zi tet ni kli nič ni cen ter Ljub lja na, Zaloš ka cesta 7,
1000 Ljub lja na; jer nej.av se nik@gmail.com

2 Doc. dr. Ka ta ri na Šur lan Popo vič, dr.med., Kli nič ni inšti tut za radio lo gi jo, Uni ver zi tet ni kli nič ni cen ter Ljub lja na,
Zaloš ka cesta 7, 1000 Ljub lja na
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(1, 2, 7). Vodil ni simp tom je gla vo bol, ki so
mu v 75 % pri dru že ni žarišč ni nevro loš ki
izpa di (he mi pare za, afa zi ja) ali papi loe dem
(1, 3, 8, 9). Naj po go stej ša je trom bo za zgor -
nje ga sagital ne ga sinu sa, ki vodi v zvi ša nje
zno traj lo banj ske ga tla ka z gla vo bo lom in
s pa pi loe de mom, pri dru že ni so lah ko moto -
rič ni izpa di ali epi lep tič ni napa di, pri kli -
nič nem pre gle du pa naj de mo edem lasišča
z raz šir je ni mi vena mi (1, 9, 10). Pri trombozi
trans verz nih sinu sov, ki je pogo sto posledi -
ca vnet ja sred nje ga uše sa, so pri sot ni bole -
či na v po droč ju uše sa in mastoi da, gla vo -
bol, vro či na, izce dek iz slu ho vo da, zna ki
povi ša ne ga zno traj lo banj ske ga tla ka, razšir -
je ne pod kož ne vene lasiš ča, hemianop si ja,
zmanj ša na mišič na moč na nas prot ni strani
in afa zi ja (1). V 16 % MVT nasta ne trom bo -
za v glo bo kem ven skem siste mu (no tra nja
mož gan ska vena, vena Gale na in sinus rec tus),
kar lah ko vodi v in farkt talamu sa in glo bo -
kih mož gan skih jeder (1, 11). Izo li ra na kor -
ti kal na ven ska trom bo za je redka in se pojav -
lja pri bol ni kih z mot nja mi strje va nja krvi ali
s kro nič ni mi vnet ni mi bolezni mi (12). Kli nič -
na sli ka MVT se raz vi ja rela tiv no poča si.
V eni od razi skav so akut ni nasta nek simp -
to mov v manj kot 48 urah opa ža li pri 37 %
pri me rov, suba kut ni potek (od 48 ur do
30 dni) v 56 % pri me rov in kro nič ni potek
(več kot 30 dni) v 7 % pri me rov, od pri čet ka
simp to mov do posta vi tve diagno ze pa je
mini lo sedem dni (me dia na vred nost) (3).
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Uvod
Mož gan ska ven ska trom bo za (MVT) zaje -
ma trom bo zo dural nih sinu sov in glo bo kih
mož gan skih ven. Zara di raz no li kih etio loš -
kih dejav ni kov in nez na čil ne kli nič ne slike
pred stav lja pomem ben izziv sodob ni diag -
no sti ki (1). MVT se v sve tu pojav lja z let -
no inci den co pet na mili jon pre bi val cev in
je pogo stej ša pri mlaj ših bol ni kih. Je vzrok
0,5–1 % mož gan skih kapi in 5 % mož gan -
skih krva vi tev (1–3). Dejav ni ki tve ga nja
za raz voj MVT so lah ko pri dob lje ni (npr.
kirurš ki pose gi, poš kod be, noseč nost, puer -
pe rij, anti fos fo li pid ni sin drom, malig na
obo le nja, hor mon ska tera pi ja) ali pri ro je ni
(npr. pri ro je na trom bo fi li ja). Naj po go ste je
so z na stan kom MVT pove za ni pomanj kanje
anti trom bi na III, beljakovine C in beljako -
vine S, mutacija v genu za dejavnik V Leiden
in hiper ho mo ci stei ne mi ja (1, 3, 4). Okuž be
para me nin geal nih pro sto rov (ušes, obno -
snih vot lin, ust ne vot li ne, obra za in vra tu)
so pogost vzrok MVT pri otro cih, pri odra -
slih pa le red ko (1, 5, 6).
Sum na MVT posta vi mo gle de na anam ne -
stič ne podat ke in kli nič no sli ko, isto časno
opra vi mo tudi osnov ne labo ra to rij ske prei -
ska ve. Kli nič no diag no zo potr di mo z us -
trezno radio loš ko sli kov no prei ska vo. Simp -
to mi in zna ki MVT nasta ne jo zara di
povi ša ne ga zno traj lo banj ske ga tla ka ob
ovi ra ni ven ski dre na ži in zara di ishe mič nih
ter hemo ra gič nih poš kodb mož ga no vi ne

procedures, hypercoagulable states, connective tissue disease, malignancy, systemic infec-
tion and dehydration. The diagnosis is typically based on clinical suspicion and imaging
confirmation, but can be difficult due to the diversity of underlying risk factors. Non-con-
trast computer tomography remains the first imaging modality in most emergency sit-
uations, but magnetic resonance imaging and magnetic resonance venography have been
considered as the techniques of choice with high suspicion patients. Alternatively, com-
puter tomography venography is a cheaper, faster and readily available technique and
has been shown to be comparable to magnetic resonance venography. Anatomic variants
of cerebral venous structures are common and can be difficult to distinguish from patho -
logy. Invasive diagnostic techniques such as digital subtraction angiography are mostly
reserved for situations when endovascular treatment is being considered.



La bo ra to rij ske prei ska ve ob sumu na
MVT vklju ču je jo dolo ča nje krv ne sli ke,
osnov ne bio ke mič ne prei ska ve, dolo ča nje
pro trom bin ske ga časa in del ne ga trom bo -
pla stin ske ga časa (1). Nor mal na vred nost
D-di me ra pome ni niz ko ver jet nost za
MVT (13). Lum bal na punk ci ja z ana li zo lik -
vor ja je korist na le pri kli nič nem sumu na
menin gi tis, sicer pa nor ma len labo ra to rij -
ski izvid lik vor ja ne izklju ču je diag no ze
MVT (3). Vlo ga inva ziv nih in nein va ziv nih
radio loš kih sli kov no prei sko val nih metod
v diag no sti ki MVT je pred vsem v pre poz -
na va nju žil nih in paren him skih spre memb,
pove za nih z bo lez ni jo.

RadIoLošKE
SLIKovNopREISKovaLNE METodE
Ra ču nal niš ka tomo gra fi ja
CT je radio loš ka meto da izbo ra pri bol ni kih
z no vo na sta li mi nevro loš ki mi simp to mi,
kot so gla vo bol, epi lep tič ni napa di, žariščni
nevro loš ki izpa di ali spre mem be v men tal -
nem sta tu su. CT brez upo ra be kon trast nega
sreds tva (KS) je pri bol ni kih z MVT patološ -
ki le v 30 %, zna či len je znak hiper denz ne
vene oz. dural ne ga sinu sa, ki je naj bo lje viden
na pre re zih, pra vo kot nih na trom bo zi ra no
veno (sli ka 1) (1, 2, 12).

Trom bo za zadajš nje ga dela zgor nje ga
sagi tal ne ga sinu sa je vča sih vid na kot
hiper den zen tri kot nik – znak »pol ne črke
del ta« (angl. fil led del ta sign). Tudi ishe mič -
ne spre mem be mož ga no vi ne, ki pre ha ja jo
čez arte rij ska področ ja ali so v te snem sti -
ku z ven ski mi sinu si, so sum lji ve za MVT,
med tem ko je suba rah noid na krva vi tev red -
kej ša (14). Paren him ske mož gan ske krva vi -
tve se pojav lja jo pri tret ji ni bol ni kov z MVT
in so naj več krat raz po re je ne kor ti kal no in
sub kor ti kal no (12). Krva vi tev pri trom bo zi
zgor nje ga sagi tal ne ga sinu sa se kaže kot
neja sno ome je no hiper denz no področ je
v pa ra sa gi tal nem pre de lu fron tal ne ga in
parie tal ne ga rež nja, med tem ko je krva vi -
tev v tem po ral nem in okci pi tal nem rež nju
zna čil na za trom bo zo trans verz ne ga sinu -
sa. CT prei ska va s KS lah ko pri ka že zna či -
len znak »praz ne črke del ta« (ang. empty
del ta sign): cen tral ni, trom bo zi ran del zgor -
nje ga sagi tal ne ga sinu sa je hipo den zen,
obrob ljen s kon trast no obar va nim tri kot nim
robom ven ske ga sinu sa. Znak je viden le pri
29 % bol ni kov z MVT, poja vi se nekaj dni
po začet ku simp to mov in lah ko vztra ja še
nekaj ted nov (12, 15). Trom bo za kor ti kal nih
ven se na CT kaže kot področ je kor ti kal nega
ede ma ali krva vi tve, vča sih s hi per denz no
trom bo zi ra no veno (angl. cord sign) (12).

Mag net no re so nanč no sli ka nje
MRI je v pri mer ja vi z obi čaj nim CT občutlji -
vej ša meto da za pri kaz MVT (2, 12). Prvi teden
po nastan ku je ven ski tromb bogat z deok -
si he mo glo bi nom, zato ima na T1-pou dar jeni
sek ven ci izoin ten zi ven in na T2-pou dar je -
ni sek ven ci hipoin ten zi ven sig nal v pri mer -
ja vi z mož ga no vi no. Dru gi teden je zara di
viso ke vseb no sti met he mo glo bina hipe -
rin ten zi ven tako na T1- kot na T2-pou dar -
je nih sek ven cah (7, 12). Znak »praz ne črke
del ta« se na T2-pou dar je ni sek ven ci kaže kot
hipoin ten zi ven tromb, obrob ljen s hi pe rin -
ten ziv ni mi tri kot ni mi robo vi ven ske ga sinu -
sa (1). Kasne je so zno traj tromba pri sotni
raz pad ni pro duk ti tako deok si hemo glo bi na
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Sli ka 1. CT. Nepo sre den pri kaz trom ba v de snem
trans verz nem sinu su (puš či ci) in pri dru že na možgan -
ska krva vi tev s po sle dič nim ede mom mož ga no vi ne
(ob kro že no) pri 34-let ni bol ni ci.



kot met he mo glo bi na – takrat je tromb
hipoin ten zi ven na gra dient ni sek ven ci
(angl. gra dient recall echo) in sus cep ti bil no
pou dar je nem sli ka nju (angl. sus cep ti bi lity
weigh ted ima ging). Difu zi ja mole kul vode je
v po droč ju trom ba ome je na, kar se pri 41 %
bol ni kov kaže kot hipe rin ten zi ven sig nal na
difu zij sko pou dar je nem sli ka nju (angl. dif -
fu sion weigh ted ima ging) in pome ni manj šo
ver jet nost reka na li za ci je po uved bi anti koa -
gu lant ne ga zdrav lje nja (1, 11, 16). Per fu zij -
sko MRI-sli ka nje na mestu trom bo ze poka že
podalj šan čas pre ho da KS (angl. mean tran -
sit time) (1, 12).

MRI je natanč nej ši od CT-prei ska ve tudi
pri oce ni spre memb mož ga no vi ne. Področ -
ni edem mož ga no vi ne brez zna kov krva vi -
tve je viden v 8 % pri me rov na CT in v 25 %
pri me rov na MRI, žarišč ne spre mem be mož -
ga no vi ne z ede mom in krva vi tva mi pa so
na MRI vid ne pri 40% bol ni kov (12). Difuzij -
sko pou dar je no sli ka nje omo go ča razločeva -
nje med pri mar nim vazo ge nim in cito tok -
sič nim ede mom gle de na viso ke oz. niz ke
vred no sti izra ču na ne ga navi dez ne ga koe -
fi cien ta difu zi je (angl. ap pa rent dif fu sion coe -
fi cient). Spre mem be mož ga no vi ne v sklopu
MVT so v pri mer ja vi z is he mič ni mi okva -
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ra mi zara di mote ne arte rij ske oskr be pogo -
ste je rever zi bil ne (12).

Računalniška tomografska
venografija
CT-ve no gra fi ja (CTV) je hitra, širo ko dostop -
na in zanes lji va meto da za diag no sti ko MVT,
ki omo go ča natanč nej ši pri kaz mož gan skih
ven skih struk tur kot t. i. »time of flight« (TOF)
mag net no re so nanč na veno gra fi ja (MRV)
(1, 17, 18). Bol ni kom CTV opravi mo takoj po
CT-prei ska vi brez KS. Prei ska va tra ja manj
kot eno minu to in je v pri mer ja vi z MRI manj
občut lji va na more bit no pre mi ka nje bol ni -
ka, laž ji pa je tudi nad zor nad kri tič no pri -
za de tim bol ni kom (17). Pomanj klji vo sti CTV
so pove za ne z upo ra bo ioni zi ra jo če ga seva -
nja in jod ne ga KS (12). Trom bo za se tudi na
CTV kaže kot znak »praz ne črke del ta«, vid -
na je lah ko kola te ral na ven ska dre na ža ali
kon trast no obar va nje ten to ri ja (sli ka 2) (17).
Pred nost CTV je laž ja inter pre ta ci ja prei ska -
ve in manj arte fak tov v pri mer ja vi z MRV ter
bolj ši pri kaz glo bo kih ven skih struk tur, kot
so Rosent ha lo va vena, tala mo striat ne vene
in spodnji sagi tal ni sinus (18, 19). Zanes lji -
vost CTV je v diag no sti ki MVT vsaj ena ko -
vred na MRV (1, 17–19).

Sli ka 2. CT-ve no gra fi ja.Znak »praz ne črke del ta« pri dveh bol ni kih s trom bo zo zgor nje ga sagi tal ne ga sinusa.
Hipo denz na sre di ca tri kot ne ga področ ja (puš či ci) na pro jek ci ji mak si mal ne inten zi te te (a) ter na koro narni
rekon struk ci ji (b) pred stav lja trom bo zi ran ven ski sinus.

a b



Mag net no re so nanč na
veno gra fi ja
Naj po go stej ši teh ni ki MRV sta TOF-prei skava
in MRI-prei ska va s KS. Pri TOF je inten zi teta
sig na la odvi sna od pre to ka, odsot nost pre toka
v trom bo zi ra nem ven skem sinu su pa sepoka -
že kot zni žan sig nal v pre de lu trom bo ze (20).
Dvo di men zio nal na TOF-teh ni ka je občut lji -
va za pri kaz niz kih pre to kov, ki so pra vo kotni
na rav ni no zaje ma nja sli ke, zato je pri merna
za diag no sti ko MVT (12, 21). MRI z upo ra bo
gado li ni je ve ga KS v pri mer ja vi s TOF bolje
pri ka že tako male žil ne struk tu re kot dural -
ne sinu se, saj teme lji na viso ki inten zi te ti sig -
na la KS in ni občut lji va na tur bu len ten pre -
tok zno traj ven skih struk tur (sli ka 3) (21).

di gi tal na sub trak cij ska
angio gra fi ja
Med inva ziv ne radio loš ke meto de v diagno -
sti ki MVT uvrš ča mo digi tal no sub trak cijsko
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Sli ka 3.MRI-ve no gra fi ja z upo ra bo T1-pou dar je nega
sli ka nja po dova ja nju gado li ni je ve ga kon trast ne ga
sreds tva. Levi sig moid ni sinus (puš či ca) se s kontra -
stom le rob no obar va (hi poin ten zi ven cen tral ni del
sinu sa pred stav lja mesto trom bo ze), med tem ko je
desni sig moid ni sinus v ce lo ti izpol njen s kon tra stom
(tri kot nik).

Sli ka 4.MRI-ve no gra fi ja z upo ra bo teh ni ke »time of flight« (TOF). Levi trans verz ni sinus (LTS) je v pri merjavi
z de snim trans verz nim sinu som (DTS) hipo pla sti čen – ana tom ska varian ta. V sred njem delu LTS je droben
pol ni tve ni defekt (zvez di ca) – mož no mesto trom bo ze. SSS – zgor nji sagi tal ni sinus (lat. sinus sagi ta lis
supe rior), SR – sinus rec tus, DJV – desna jugu lar na vena.



angio gra fi jo (DSA) v ar te rij ski in ven ski fazi.
Upo rab lja mo jo v pri me rih, ko izvid MRV-
ali CTV-prei ska ve ni pre prič ljiv, pred vsem
pa takrat, ko pri de v po štev zno traj žil no
zdrav lje nje. Z DSA pri ka že mo odsot nost
obar va nja trom bo zi ra nih sinu sov, obr njen
tok krvi v ven skih sinu sih ter ven sko kon -
ge sti jo z raz šir je ni mi kor ti kal ni mi vena mi,
vena mi lasiš ča in obra za. Zna čil no je tudi
zakas nje no obar va nje mož gan skih ven skih
struk tur (1).

po men ana tom skih variant
v diag no sti ki mož gan ske
ven ske trom bo ze
Za radio loš ko pre poz na va nje MVT je po -
memb no poz na va nje šte vil nih variant v ana -
to mi ji mož gan skih ven skih struk tur. Atre -
zi ja ali hipo pla zi ja ven ske ga sinu sa lah ko
daje izgled trom bo tič ne zapo re, pogo sti so
tudi asi me trič ni in variant ni pote ki ven ske
dre na že, kot na pri mer okci pi tal ni sinus ali
pod vo ji tev sinu sa (12). Asi me tri ja trans verz -

nih sinu sov je pri sot na kar v 49 % popu la -
ci je, v ve li ki veči ni je desni trans verz ni sinus
več ji od leve ga (sli ka 4) (22). Videz zapo re
sinu sa lah ko pov zro či jo tudi pro mi nent ne
arah noid ne gra nu la ci je ali sep ti ra ni sinu -
si ter ana tom ska varian ta z vi so ko bifur ka -
ci jo na mestu sto čiš ča sagi tal ne ga in trans -
verz nih sinu sov (12).

ZaKLJUČEK
MVT je red ka, živ lje nje ogro ža jo ča in poten -
cial no rever zi bil na mot nja mož gan ske ga
krv ne ga obto ka. Radio loš ka sli kov no diag -
no stič na obrav na va ima pri bol ni kih s su -
mom na MVT odlo čil no vlo go. Pri bol ni kih
s kli nič no viso ko ver jet nost jo za MVT je naj -
pri mer nej ša prei ska va CT brez KS s CTV ali
MRI z MRV. CTV in MRV sta v diag no sti -
ki MVT naj ver jet ne je ena ko vred ni, le da je
CTV laž je izve dlji va pri kri tič no pri za de tem
bol ni ku v ur gent ni služ bi. V diag no stič no
naj zah tev nej ših pri me rih pri de v po štev
DSA z mož nost jo zno traj žil ne ga zdrav lje nja.
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Ne mo to rič ni simp to mi par kin so no ve bolez ni

Non-Mo tor Symptoms of Par kin son's Disea se

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: Par kin so no va bole zen, par kin so ni zem, nemo to rič ni simp to mi, pre mo to rič ni simp to mi

Par kin so no vo bole zen tra di cio nal no šte je mo med bolez ni giba nja zara di pro pa da dopami -
ner gič nih nevro nov v ni gro striat nem siste mu. Danes pa vse bolj spoz na va mo, da je patolo -
gi ja te bolez ni mno go šir ša in da do okvar lah ko pri de v mno gih pre de lih tako cen tral ne ga
kot peri fer ne ga živ čev ja. Odraz tega je pojav vrste nemo to rič nih simp to mov (mo tenj spanja,
psi hia trič nih, kog ni tiv nih, avto nom nih in sen zo rič nih motenj). Nemo to rič ni simp to mi
se poja vi jo pri več kot 98 % bol ni kov s Par kin so no vo bolez ni jo. Lah ko se poja vi jo kadar
koli med bolez ni jo, pogo sto pa so pri sot ni že v pred kli nič nem obdob ju (pre mo to rič ni simp -
to mi). Pre mo to rič ni simp to mi lah ko napo ve du je jo nastop Par kin so no ve bolez ni in bi jih
lah ko upo ra bi li kot biooz na če val ce pri odkri va nju oseb s po ve ča nim tve ga njem za razvoj
Par kin so no ve bolez ni. Zgod nja pre poz na va Par kin so no ve bolez ni bo posta la še pose bej
pomemb na, ko bomo ime li na voljo učin ko vi to nevro pro tek tiv no zdrav lje nje. Nemo torični
simp to mi so s tra ja njem bolez ni vse pogo stej ši in huj ši. Pogo sto pred stavljajo hudo breme
bol ni ku ter moč no zmanj šu je jo kva li te to živ lje nja. Zato je izred ne ga pomena, da te simptome
pre poz na mo in zdra vi mo, saj lah ko tako moč no pri po mo re mo k bolj še mu počut ju bolnika.

aBSTRaCT
KEY WORDS: Parkinson's disease, parkinsonism, non-motor symptoms, pre-motor symptoms

Parkinson's disease is traditionally regarded as a movement disorder caused by the loss
of dopaminergic neurons in the nigrostriatal system. However, we are becoming more and
more aware that pathology of this disease is much wider than initially thought and that
degeneration may involve many areas in both central and peripheral nervous systems.
This is reflected in a wide spectrum of non-motor symptoms that involve sleep, psychi-
atric, cognitive, autonomic and sensory disorders. Non-motor symptoms occur in more
than 98% of the patients with Parkinson's disease. They can appear at anytime in the course
of disease and are often present in the preclinical phase (pre-motor symptoms). The pre-motor
symptoms can predate the onset of Parkinson's disease and they could be used as biomarkers
for identifying persons at risk for development of Parkinson's disease. Early detection of
Parkinson's disease will be of considerable value when neuroprotective therapy becomes
available. The non-motor symptoms become more frequent and more severe as the dis-
ease progresses. They often represent a huge burden for the patient and can cause a severe
decrease in the quality of life. It is therefore very important to recognize and treat these
symptoms, as this can significantly improve the patient's well-being.
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Uvod
Par kin so no va bole zen (PB) je za Alz hei mer -
je vo bolez ni jo dru ga naj po go stej ša nevro -
de ge ne ra tiv na bole zen (1). Od nek daj smo jo
ime li za bole zen, pri kate ri pri de predvsem
do motenj giba nja. Med glav ne oz. kar di -
nalne simp to me, na pod la gi kate rih postav -
ljamo kli nič no diag no zo par kin so niz ma,
spa da jo nasled nji moto rič ni simp to mi: bra -
di ki ne zija, mišič na rigid nost, tre mor in mot -
nje postu ral nih ref lek sov (2, 3). Danes pa vse
bolj spoz na va mo pomemb nost t. i. ne mo to -
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rič nih simp to mov. Ti se poja vi jo pri večini
bol ni kov in pomemb no vpli va jo na kvalite -
to živ lje nja (4, 5). Pogo sto se poja vi jo že več
let pred nasto pom kla sič nih moto rič nih zna -
kov in s tem napo ve du je jo nastop PB (6–10).

Ne mo to rič ni simp to mi PB so šte vil ni in
se naj po go ste je kaže jo kot kog ni tiv ne, psi -
hia trič ne, avto nom ne, sen zo rič ne mot nje ali
kot mot nje spa nja (ta be la 1) (2, 11). Opi so -
val jih je že sam James Par kin son v svo jem
Ese ju o tre so či para li zi (angl. An Essay on
the Sha king Palsy), kjer je zapi sal: »… po ja -

Ta be la 1. Spek ter nemo to rič nih simp to mov Par kin so no ve bolez ni (2, 11, 15, 16). REM – faza spa nja s hi trimi
gibi zrkel (angl. ra pid eye move ments).

Psi hia trič ne mot nje:
•  mot nje raz po lo že nja (de pre si ja, ank sioz nost, apa ti ja, anhedonija),
•  halu ci na ci je, ilu zi je, psi ho zea ter
•  impul ziv no-kom pul ziv no vede njea.

Kog ni tiv ne mot nje:
•  blag kog ni tiv ni upad,
•  izvr ši tve ne in vid no pro stor ske motnje ter
•  demen ca.

Mot nje spa nja:
•  sin drom nemir nih nog, perio dič ni gibi z udi v spa nju,
•  mot nje spa nja faze REM,
•  žive sanje,
•  pre ko mer na zas pa nost čez dana,
•  raz drob lje nost spa nja in nes peč nost ter
•  nena den nastop spa nja.

Av to nom ne mot nje:
•  orto stat ska hipo ten zi ja,
•  hipo ten zi ja po hra nje nju,
•  mot nje mokre nja (nok tu ri ja, urgen ca, frek ven ca),
•  pote nje,
•  sek sual na dis funk ci ja (hi per sek sual nosta, erek til na dis funk ci ja, zmanj ša nje libi da),
•  pre ko mer no sli nje nje,
•  mot nje poži ra nja,
•  sla bost in bru ha njea,
•  zaprt je in neza dost no praz nje nje čre ves ja ter
•  inkon ti nen ca bla ta.

Sen zo rič ne mot nje:
•  mot nje voha,
•  mot nje vida,
•  bole či na,
•  nenad ni/ne nor mal ni občut ki ter
•  mot nje vida (mot nje barv ne ga in kon trast ne ga vida, zameg ljen vid).

Raz no:
•  utru je nost,
•  spre mem ba teže,
•  pove ča no izlo ča nje loja ter
•  dvoj ni vid.

a Simp to mi, pov zro če ni ali poslab ša ni z do pa mi ner gič nim zdrav lje njem.



vi jo se mot nje spa nja«, »Čre vo, ki je bilo ves
čas otr plo, sedaj, v ve či ni pri me rov, zah te -
va pomoč moč nih spod bu ja jo čih zdra vil«,
»Urin in bla to se praz ni ta nepro sto volj no;
in konč no, stal na zas pa nost z bla gim deli -
ri jem« (angl. »… the sleep beco mes much distur -
bed«, »The bowels, which had been all along
tor pid, now, in most cases, demand sti mu la ting
medi ci nes of very con si de rab le power«, »The uri -
ne and fae ces are pas sed invo lun ta rily; and at
the last, con stant slee pi ness, with slight deli -
rium.«) (2, 12). Moder ne razi ska ve kaže jo, da
se nemo to rič ni simp to mi poja vi jo pri več
kot 98 % bol ni kov s PB (5, 13). V pov prečju
ima vsak bol nik 8–12 ne mo to rič nih simp -
to mov (4, 5, 13). Poja vi jo se lah ko v ka te rem
koli sta di ju bolez ni, pogo stej ši pa so v ka -
snej ših (13, 14). Vzrok za nasta nek nemo -
to rič nih simp to mov je lah ko dege ne ra ci ja
živ čev ja v sklo pu pato loš ke ga pro ce sa same
bolez ni ali pa so posle di ca oz. stran ski uči -
nek zdrav lje nja z an ti par kin son ski mi zdravi -
li. V poz ni fazi bolez ni se pogo sto pojav lja jo
v t. i. sta nju izklo pa, ko popu sti uči nek
levo do pe (11).

Če prav nemo to rič ne simp to me PB poz -
na mo že dol go, se šele v zad njih letih zače -

nja mo zave da ti, kako pomemb no vpli va jo
na kva li te to živ lje nja bol ni kov. Zato je zelo
pomemb no, da jih pre poz na mo in zdra vi -
mo in tako moč no pri po mo re mo k dvi gu
kva li te te živ lje nja (4).

paToFIZIoLogIJa
Za naj po memb nej še oz. najz na čil nej še nevro -
pa to loš ko zna me nje PB šte je mo pojav Lewi -
je vih telesc in nevri tov ter izgu bo dopa mi -
ner gič nih nevro nov v sub stan ci nigri pars
com pac ta (SN pc), kar vodi v po manj ka nje
dopa mi na v stria tu mu in s tem do poja va
moto rič nih simp to mov (17, 18). Moto rič ni
simp to mi se poja vi jo šele, ko odmre vsaj
50 % nevro nov v SN pc (19, 20). To pome ni,
da se pato loš ke spre mem be in s tem pred -
kli nič na faza bolez ni zač ne jo že mno go prej,
in sicer 5–20 let pred poja vom moto rič nih
simp to mov (21, 22). Poleg tega danes vemo,
da pato loš ke spre mem be zaje ma jo mno go
več podro čij živ čev ja in ne le sub stan ce
nigre. Obe nem pa ni pri za det le dopa mi ner -
gič ni sistem, pač pa pri de do okvar tudi
v dru gih nevro tran smi tor skih siste mih
(no ra dre ner gič ni, sero to ni ner gič ni in holi -
ner gič ni) (18). Do poš kodb nevro nov med
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Ta be la 2.Dom nev na mesta okvar, ki pri po mo re jo k po ja vu posa mez nih nemo to rič nih simp to mov pri bolnikih
s Par kin so no vo bolez ni jo (18).

Ne mo to rič ni simp to mi Me sto okva re v živ čev ju

Kog ni tiv ni upad sub kor ti kal na jedra, lim bič ni pre del, mož gan ska skor ja

Vid ne halu ci na ci je sub kor ti kal na jedra (npr. amig da la), ven tral ni tem po ral ni reženj in dru gi pre de li
mož gan ske skor je

Mot nje raz po lo že nja je dra v mož gan skem deb lu (je dra rap he, locus coe ru leus), mezo lim bič ni
dopa mi ner gič ni sistem

Mot nje spa nja je dra v mož gan skem deb lu (pe dun ku lo pon ti no jedro, locus coe ru leus, jedra rap he),
hipo ta la mus

Mot nje voha ol fak tor ni bul bus, ante rior no olfak tor no jedro, amig da la

Bo le či na dor zal ni rogo vi hrb te nja če, jedra v mož gan skem deb lu, tala mus, mezo lim bič ni
sistem

Or to stat ska hipo ten zi ja av to nom ni živč ni sistem (ro stral na ven tro la te ral na medu la, dor zal no moto rič no
jedro vagu sa, sim pa tič na jedra v hrb te nja či, sim pa tič ni gan gli ji, nad led vič ne žle ze)

Za prt je, mot nje mokre nja, av to nom ni živč ni sistem (dor zal no moto rič no jedro vagu sa, vis ce ral ni ple tež,
erek til na dis funk ci ja para sim pa tič na jedra v hrb te nja či)



PB pri de v raz lič nih jedrih v mož gan skem
deb lu, vohal nem ter lim bič nem področ ju,
dien ce fa lo nu, amig da li, hipo kam pu su, neo -
kor tek su, hrb te nja či, pa tudi v pe ri fer nem
avto nom nem živ čev ju srca, gastroin te sti -
nal ne ga trak ta in seč ne ga mehur ja (17, 23).
Raz šir je nost pato loš kih spre memb pri PB
bi torej lah ko poja sni la pojav nemo to rič nih
simp to mov, ki niso pove za ni s po manj ka -
njem dopa mi na v ni gro striat nem siste mu
(ta be la 2) (18).

pREdKLINIČNo oBdoBJE
paRKINSoNovE BoLEZNI
Dol go je velja lo, da se zgod nja faza PB zač -
ne s po ja vom prvih moto rič nih simp to mov.
Danes vemo, da se nevro de ge ne ra tiv ni pro -
ces v mno gih pre de lih živ čev ja in s tem
pred kli nič na faza bolez ni lah ko zač ne že več
let pred dege ne ra ci jo nevro nov v sub stan -
ci nigri ter poja vom moto rič nih simp to -
mov (24).

V pred kli nič nem obdob ju PB se že lah -
ko poja vi jo pro dro mal ni nemo to rič ni oz.
pre mo to rič ni simp to mi, kot so mot nja voha,
spa nja ter avto nom ne mot nje (npr. zaprt je)
in depre si ja (1, 25). Čeprav so ti simp to mi
nes pe ci fič ni, je več razi skav doka za lo, da
lah ko napo ve du je jo nastop kli nič no izra že -
ne PB s po ja vom kla sič nih moto rič nih
simp to mov (17). Tako ima jo moš ki s slab -
šo zmož nost jo pre poz na va nja vonjev (hi poz -
mi jo) kar 5,2-krat več je tve ga nje za nastop
PB, mot nja voha pa se lah ko poja vi vsaj šti -
ri leta pred raz vo jem bolez ni (6). Nastop PB
pogo sto napo ve du je tudi zaprt je, ki se
v pov preč ju poja vi deset let pred pri čet kom
PB. Razi ska ve so poka za le od 3- do 4-krat
več jo ver jet nost za pojav bolez ni pri moških,
ki ima jo manj kot eno praz nje nje čre ves ja
na dan (7, 8). Pogost pre mo to rič ni simp tom
so tudi mot nje spa nja faze s hi tri mi gibi
zrkel (angl. ra pid eye move ment, REM),
za kate re je bilo več krat doka za no, da so
poveza ne s ka snej šim raz vo jem nevro de ge -
ne rativ nih bolez ni, pred vsem tistih z na la -
ganjem α-si nu klei na v mož ga nih (17). Naj -

no vej še razi ska ve tako kaže jo, da kar 50 %
bol ni kov z mot njo spa nja faze REM v pov -
preč ju 14 let (lah ko pa tudi do 50 let) po
nasto pu mot nje raz vi je PB, 31 % pa demen -
co v sklo pu demen ce z Lewy je vi mi teles -
ci, mul ti si stem ske atro fi je (MSA) ali Alz hei -
mer je ve bolez ni (9, 10).

V is ka nju raz lo gov za pro dro mal no
obdob je PB je Braak s so de lav ci raz vil t. i. hi -
po te zo dvoj ne ga udar ca. Ugo to vi li so, da se
agre ga ti napač no zvi te ga α-si nu klei na, ki
je glav na kom po nen ta Lewy je vih telesc,
poja vi jo v vo hal nem siste mu, živč nem ple -
te žu želodč ne ste ne (Meis sner jev ple tež) in
mož gan skem deb lu že pred dege ne ra ci jo
v sub stan ci nigri, ter se nato v mož ga ne
širijo po ste reo tip nem vzor cu. Po hipo te zi
dvoj ne ga udar ca naj bi nez nan nevro tropni
pato gen, naj ver jet ne je virus, vsto pil v mož -
ga ne po dveh poteh – sko zi nosno sluz ni -
co in želo dec. Sko zi nosno sluz ni co naj
bi vsto pil v vo hal ni živec in se od tam po
olfak tor nem bul bu su in trak tu z an te ro -
grad nim pre no som povz pel do podro čij
vohal ne skor je v tem po ral nem rež nju. Isti
pato gen naj bi s po ži ra njem nazal nih izloč -
kov in sline pri šel tudi v že lo dec ter sko -
zi sluz ni co vsto pil v Meis sner jev živč ni
ple tež. Od tam bi z re tro grad nim trans por -
tom po pre gan glio nar nih para sim pa tič nih
nevro nih vagu sa pris pel v dor zal no moto -
rič no jedro vagu sa v po dalj ša ni hrb te nja -
či. Nato naj bi se širil navz gor v pons in
mezen ce fa lon ter konč no dose gel substan -
co nigro, kasne je pa tudi struk tu re neo kor -
tek sa (1, 26).

Braa ko va teo ri ja o ste reo tip nem šir je -
nju agre ga tov α-si nu klei na je poro di la vpra -
ša nje, kako se ta širi po živ čev ju, in kma lu
so znans tve ni ki dobi li ide jo, da delu je na
podo ben način kot prio ni (27). Pod la ga tej
t. i. prion ski teo ri ji je bil posmrt ni dokaz
Lewy je vih telesc z agre ga ti α-si nu klei na
v em brio nal nih dopa mi ner gič nih nevro nih,
ki so jih pre sa di li v pu ta men bol ni kov s PB.
Lewy je va teles ca v pre sa je nih nevro nih so
naš li 10–22 let po pre sa di tvi pri šti rih raz -
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lič nih bol ni kih (28–32). Pri tako mla dih
nevro nih navad no Lewy je vih telesc ne naj -
de mo, kar naka zu je, da je priš lo do šir je nja
α-si nu klei na iz sosed njih nevro nov, ki so že
bili pod vr že ni dege ne ra tiv ne mu pro ce su PB.
Kasne je oprav lje ne razi ska ve na celič nih
kul tu rah in na žival skih mode lih so poka -
za le, da se je α-si nu klein resnič no zmo žen
s po moč jo naj raz lič nej ših meha niz mov širi -
ti iz celi ce v ce li co, spod bu ja ti spre mem bo
v na či nu zvi ja nja pro tei na (iz α-vi jač ne struk -
tu re v β-na gu ba ni list) in vpli va ti na agrega -
ci jo α-si nu klei na. Vse to so zna čil no sti prion -
skih del cev, kar pome ni, da šir je nje pato loš kih
spre memb pri PB mor da pote ka podob no kot
pri prion skih bolez nih (27, 28).

Če prav obsta ja več kri tik tako prion ske
teo ri je kot teo ri je dvoj ne ga udar ca, bi z zgod -
njim poja vom in širi tvi jo dege ne ra tiv nih
spre memb po živ čev ju lah ko poja sni li nastop
nemo to rič nih simp to mov že v pred kli nič -
nem obdob ju PB. Loka ci je agre ga tov α-si -
nu klei na in s tem okva re nevro nov v zgod -
njem obdob ju bolez ni se namreč uje ma jo
s pre mo to rič ni mi simp to mi. Okva ra v vo -
hal nem siste mu bi lah ko poja sni la mot njo
voha, agre ga ti v en te rič nem živ čev ju in v je -
drih mož gan ske ga deb la pa zaprt je in mot -
nje spa nja faze REM (18, 23). Poleg tega so
podob no raz po re di tev in raz šir je nost Lewy -
je vih telesc v pre mo to rič nem obdob ju poka -
za le tudi dru ge razi ska ve (18, 24, 33).

Ne gle de na etio lo gi jo nastan ka bolez -
ni in pre mo to rič nih simp to mov pa lah ko
le-ti nes por no napo ve du je jo nastop PB.
V kom bi na ci ji s sli kov no diag no sti ko ali
z mo le ku lar ni mi biooz na če val ci bi jih lah -
ko upo ra bi li kot pred kli nič ne poka za te lje
za odkri va nje oseb s po vi ša nim tve ganjem
za raz voj bolez ni (17). Če oz. ko bomo ime -
li na voljo učin ko vi to nevro pro tek tiv no
zdrav lje nje, bo pre poz na va teh oseb izred -
no pomemb na, saj bomo lah ko pri če li
z zdrav lje njem, še pre den bo priš lo do huj -
še okva re nevro nov. Raz voj bolez ni bomo
tako lah ko upo ča sni li ali celo pre pre či li
(17, 18).

pSIHIaTRIČNE MoTNJE
Pri PB lah ko pri de do mno gih psi hia trič nih
simp to mov, ki v ve li ki meri teme lji jo na
mot nji v do pa mi ner gič nem pre no su. Na
splo šno velja, da ob pomanj ka nju dopa mi -
na pri de do simp to mov, kot sta apa ti ja in
depre si ja, ob pre sež ku (upo ra ba dopa mi ner -
gič nih zdra vil) pa do kom pul ziv ne ga vede -
nja in halu ci na cij (34). Zani mi vo je, da se
mno gi psi hia trič ni simp to mi (npr. depre si -
ja, apa ti ja in halu ci na ci je) ter tudi demen -
ca pogo ste je pojav lja jo pri obli ki PB, pri
kate ri ne pre vla du je tre mor (angl. non-tre -
mor domi nant) (11, 35).

Mot nje raz po lo že nja
Naj po go stej še mot nje raz po lo že nja, ki se
pojav lja jo pri bol ni kih s PB, so depre si ja,
apa ti ja oz. abu li ja ter ank sioz nost (11). Doka -
za no je bilo, da so mot nje raz po lo že nja
med naj bolj mote či mi nemo to rič ni mi simp -
to mi in da moč no zmanj šu je jo kva li te to živ -
lje nja (4, 36, 37). Pri bol ni kih s PB se
pojav lja jo pogo ste je kot pri kon trol nih sku -
pi nah bol ni kov, zato ver jet no ne pred stav -
lja jo le čus tve ne ga odzi va na bole zen, pač
pa so del spek tra nemo to rič nih simp to mov
s spe ci fič ni mi okva ra mi v mož ga nih (38–40).
Pogo sto se mot nje raz po lo že nja pri bol ni -
kih pre ple ta jo in nasto pa jo soča sno (11).

De pre si ja
De pre si ja je med naj po go stej ši mi nemo to -
rič ni mi simp to mi PB, saj ima vsaj bla ge
simp to me depre si je tudi do 50 % bol ni kov
(40–44). Poleg tega je to simp tom, ki naj bolj
zmanj šu je kva li te to živ lje nja bol ni kov
(4, 36). Lah ko se poja vi kot pre mo to rič ni
simp tom ali pa nasto pi kadar koli v po te -
ku bolez ni (3). Ugo to vi li so, da je depre si -
ja pri PB lah ko del spek tra nemo to rič nih
simp to mov ter da nasta ne zara di okva re
dopa mi ner gič nih, nora dre ner gič nih in sero -
to ni ner gič nih nevro tran smi tor skih poti
v lim bič nem siste mu (39, 40). Zato je zelo
pomemb no, da jo pre poz na mo in zdra vi mo.
Kljub temu pa osta ja v več kot 50% pri merov
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nepre poz na na in nez drav lje na (41, 42). Eden
izmed raz lo gov za to je, da simp to me depre -
si je, kot so anhe do ni ja, zmanj ša nje kon -
centra ci je, mot nje spa nja in upo čas nje nost,
tež ko loči mo od osta lih simp to mov PB.
Poleg tega ima jo depre siv ni bol ni ki s PB
red ko občut ke kriv de ali nevred no sti, ki so
sicer pri depre si ji pogo sti (45). Raz log za
neza dost no zdrav lje nje depre si je je tudi, da
zdrav ni ki depre si jo pri PB pogo sto pri pi še -
jo zgolj čus tve ni reak ci ji na bole zen (11).

Apa ti ja
Apa ti ja se kot nemo to rič ni simp tom zelo
pogo sto pojav lja sku paj z de pre si jo, lah ko
pa se poja vi tudi samo stoj no, kar naka zuje,
da je meha ni zem nastan ka apa ti je in depre -
si je raz li čen (40, 44). Poleg tega je moč no
pove za na s kog ni tiv nim upa dom (46).
Nasta nek je pove zan z mot nja mi v lim bič -
nem siste mu, v čel nem in senč nem rež nju
(46, 47). Za apa ti jo je zna čil no pred vsem
pomanj ka nje moti va ci je, ki se kaže s po -
manj ka njem inte re sa do novih stva ri, zmanj -
ša nim čus tve nim odzi vom, zmanj ša njem
govo ra in moto rič nih aktiv no sti. Za raz li -
ko od depre si je raz po lo že nje ni nega tiv no
in člo vek psi hič no ne trpi, ampak je raz po -
lo že nje evtim no (48). Kljub temu pa tudi
apa ti ja pomemb no zmanj šu je kva li te to živ -
lje nja ter je ver jet no pove za na s hi trej šim
napre do va njem tako moto rič nih kot kog ni -
tiv nih simp to mov bolez ni (5, 40).

Ank sioz nost
Ank sioz nost je pri sot na pri do 40 % bol ni -
kov s PB in se lah ko poja vi že pred poja vom
moto rič nih simp to mov (35, 49–51). Pogo -
stej ša je pri mlaj ših bol ni kih (35). Naj po go -
ste je se pojav lja v ob li ki panič ne mot nje,
gene ra li zi ra ne ank sioz no sti in social ne
fobi je (35, 43). Aksioz nost in raz po lo že nje
se lah ko spre mi nja ta v skla du s t. i. mo to -
rič ni mi niha nji vklop-iz klop, do kate rih
pri de zara di niha nja v kon cen tra ci ji dopa -
mi na ob dopa mi ner gič nem zdrav lje nju (3,
35, 52–55). Simp to mi ank sioz no sti se v teh

pri me rih okre pi jo v sta nju izklo pa in omi -
li jo v sta nju vklo pa. Čeprav bi pojav ank sioz -
no sti v sta nju izklo pa lah ko pome ni la le
čus tve no reak ci jo na slab še tele sno počut -
je, so razi ska ve poka za le, da je odziv na na
dopa mi ner gič no zdrav lje nje. Ob učin ku
dopa mi ner gič ne ga zdrav lje nja na zmanj ša -
nje moto rič nih nihanj namreč pri de tudi
do zmanj ša nja simp to mov ank sioz no sti (43,
52–54). To potr ju je jo tudi razi ska ve, ki so
poka za le manj ank sioz no sti po zdrav lje -
nju z glo bo ko sti mu la ci jo sub ta la mič ne ga
jedra, ki prav tako ubla ži moto rič na niha -
nja (56, 57).

psi ho ze in halu ci na ci je
Psi ho tič ni simp to mi se poja vi jo pri 20–30%
bol ni kov s PB (58). Naj po go stej še so vid ne
halu ci na ci je, pojav lja jo pa se tudi halu ci na -
ci je dru gih vrst (pred vsem slu šne), ilu zi je,
para noid ne blod nje in deli rij (59).

Psi ho tič ni simp to mi pri PB se lah ko
poja vi jo zara di same ga pato loš ke ga pro cesa
bolez ni, pred vsem dege ne ra ci je holi nergič -
nih nevro nov, pogo sto pa so posle di ca upo -
ra be anti par kin son skih zdra vil (an ti ho li ner -
gi kov ali dopa mi ner gi kov) in po pre ne ha nju
jema nja zdra vil veči no ma izzve ni jo. Tve ga -
nje za pojav psi ho tič nih simp to mov pri
bol ni kih s PB pove ča tudi viš ja sta rost, tra -
ja nje in napre do va nje bolez ni, kog ni tiv ni
upad, depre si ja in mot nje spa nja. Naj po go -
ste je so psi ho tič ni simp to mi posle di ca
kom bi na ci je več našte tih dejav ni kov (58–65).
Obi čaj no se ti simp to mi poja vi jo več let po
začet ku PB. Če se poja vi jo že kma lu po začet -
ku simp to mov par kin so niz ma, je bolj verjet -
no, da ne gre za PB, ampak za demen co
z Lewy je vi mi teles ci (58, 59, 66). Kljub temu
pa je pojav vid nih halu ci na cij tudi pri PB
pove zan z viš jo gosto to Lewy je vih telesc
v pa ra hi po kam pu su, amig da li, čel nih, senč -
nih in temen skih rež njih. Tudi sicer je pato -
hi sto loš ka sli ka PB in demen ce z Lewy jevi -
mi teles ci ena ka in mor da gre za isto obo le nje.
Ven dar pa ti bolez ni po defi ni ciji raz li ku -
je mo gle de na čas poja va demen ce, ki se pri
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demen ci z Lewy je vi mi teles ci poja vi v pr -
vem letu od poja va par kin son skih moto rič -
nih simp to mov, pri PB pa kasne je (59, 67).

Kli nič ni spek ter psi ho tič nih simp tomov
se ob upo ra bi anti ho li ner gič nih in dopa mi -
ner gič nih zdra vil raz li ku je. Zna čil no je, da
anti ho li ner gi ki spro ži jo pojav deli ri ja
(t. i. tok sič ni deli rij), dopa mi ner gič na zdra -
vi la pa pov zro či jo psi ho zo (t. i. do pa mi no -
mi me tič na psi ho za) (65).

Tok sič ni deli rij
Tok sič ni deli rij je sta nje, pri kate rem pri de
do glo bal nih motenj v de lo va nju mož ga nov.
Kaže se z mot nja mi v za ve da nju, orien ta -
ci ji, kon cen tra ci ji, ciklu spa nja in bud no sti
ter pogo sto tudi z mo te nim zaz na va njem
oko lja, miš lje njem, občut kom stra hu in pre -
ga nja no sti, agi ta ci jo, halu ci na ci ja mi, tre -
mor jem in avto nom ni mi mot nja mi (npr.
pote nje, tahi kar di ja, pria pi zem, midria za).
Deli rij nasta ne hitro in simp to mi pre ko dne -
va pogo sto niha jo (65, 68).

Do pa mi no mi me tič na psi ho za
Do pa mi no mi me tič na psi ho za je suba kut no
sta nje, pri kate rem pri de do hudih ilu zij (iz -
kriv lje ne zaz na ve resnič nih dogod kov ali
podat kov) in/ali vid nih, red ke je tudi dru gih
halu ci na cij. Za raz li ko od deli ri ja ti bol ni -
ki nima jo motenj zave da nja, orien ta ci je in
kon cen tra ci je. Zelo pogo sto ima jo bol ni ki
še pred poja vom psi ho ze mot nje spa nja,
pred vsem žive sanje (65, 68). Zač ne se s po -
ja vom vid nih halu ci na cij, ki se lah ko kažejo
le kot potu jo če sen ce ali napač na inter pre -
ta ci ja pred me tov iz oko li ce, pogo ste je pa gre
za kom plek sne halu ci na ci je oseb, živa li ali
pred me tov. Na začet ku so halu ci na ci je pri -
jaz ne ter eno stav ne in jih bol ni ki zlah ka pre -
poz na jo, sča so ma pa posta ja jo vse huj še,
straš lji ve in vodi jo v pa ra noid no miš lje nje,
zme de nost, ilu zi je, agi ta ci jo in konč no lah -
ko tudi v de li rij. Sta nje lah ko posta ne tako
nevz drž no, da je tre ba bol ni ke spre je ti
v bol ni šni co ali nasta ni ti v dom sta rej ših
obča nov (11, 58, 59, 65, 69).

Im pul ziv no-kom pul ziv no vede nje
Pri 6,0–15,5 % bol ni kov s PB, ki se zdra vi -
jo z do pa mi ner gič ni mi zdra vi li, pri de do raz -
lič nih oblik impul ziv no-kom pul ziv ne ga
vede nja, ki obse ga jo dopa min ski disre gu -
la cij ski sin drom (DDS), mot nje v nad zi ra -
nju impul zov (angl. im pul se con trol disor ders)
in ste reo tip na ponav lja jo ča se deja nja
(angl. pun ding) (70–72). Te mot nje se obi čaj -
no poja vi jo ali poslab ša jo ob uved bi dopa -
mi ner gič ne tera pi je ali pove ča nju odmer ka,
opi sa ne pa so tudi ob zdrav lje nju z glo bo -
ko sti mu la ci jo mož ga nov. Ob zmanj ša nju
odmer ka ali uki ni tvi dopa mi ner gič nih zdra -
vil se simp to mi obi čaj no izbolj ša jo ali izgi -
ne jo (72). Do poja va kom pul ziv ne ga vede nja
pri dopa mi ner gič nem zdrav lje nju naj bi
priš lo zara di rela tiv no pove ča ne ga dopa -
min ske ga pre no sa v ven tral nem stria tu mu
v pri mer ja vi z dor zal nim stria tu mom, kar
vodi do pove ča ne ga dopa min ske ga pre no -
sa v ven tral ni kor ti ko striat ni in lim bič ni
poti, ki vpli va ta na nagrad ni sistem v mož -
ga nih (34).

Do pa min ski disre gu la cij ski sin drom
DDS je iatro ge na mot nja, pri kate ri pri de
do odvi sniš ke ga vede nja v zve zi z upo ra bo
dopa min ske nado mest ne tera pi je. Pojav lja
se pred vsem ob upo ra bi levo do pe pa tudi
dopa min skih ago ni stov (npr. apo mor fin).
Bol ni ki z DDS si zač ne jo brez zdrav ni ko ve -
ga poob la sti la odmer ja ti več je in pogo -
stej še odmer ke dopa mi ner gič nih zdra vil, kot
bi bilo potreb no za nad zor moto rič nih simp -
to mov. Na vsak način se namreč želi jo izog -
ni ti nela god ne mu sta nju izklo pa, poleg tega
se nji ho vo počut je ob upo ra bi dopa mi ner -
gič ne ga zdra vi la izbolj ša. Sča so ma jema nje
teh zdra vil vodi do poja va diski ne zij in do
social no mote če ga vede nja. Pri pove čanem
vno su zdra vi la ti bol ni ki posta ne jo hipo ma -
nič ni ali manič ni, nemir ni in agre siv ni. Ob
odteg ni tvi zdra vi la pa raz vi je jo zna ke odteg -
ni tve ne ga sin dro ma s hu dim hle pe njem po
zdra vi lu s sta njem dis fo ri je, depre si je, raz -
draž lji vo sti in ank sioz no sti (71).
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Mot nje v nad zi ra nju impul zov
Mot nje v nad zi ra nju impul zov pred stav ljajo
nez mož nost upi ra nja dolo če nim impulzom,
nago nom ali skuš nja vam, kar vodi v pa to -
loš ko hazar di ra nje, hiper sek sual nost, kom -
pul ziv no naku po va nje, pre na je da nje in
upo ra bo zdra vil, hobi zem, kopi če nje, klep -
to ma ni jo, impul ziv no kaje nje itd. (34, 71, 73).
Te mot nje se pojav lja jo pred vsem pri bol -
ni kih, zdrav lje nih z do pa min ski mi ago ni sti
v viš jih dozah, ter so pogo stej še pri bol ni -
kih z DDS (74, 75).

Ste reo tip na ponav lja jo ča se deja nja
Ste reo tip na ponav lja jo ča se deja nja pred -
stav lja jo kom plek sno ste reo tip no brez cilj -
no vede nje z moč no potre bo po izva ja nju
ponav lja jo čih se nalog, kot so sestav lja nje
in raz stav lja nje, raz vrš ča nje, zbi ra nje, kopi -
če nje in preu če va nje pred me tov. Tak šno
vede nje se pojav lja tudi pri odvi sni kih od
kokai na in amfe ta mi nov (71).

Im pul ziv no-kom pul ziv no vede nje pred -
stav lja bre me tako bol ni ku kot tudi skrb ni -
ku. Vodi lah ko v hudo finanč no in psi ho loš -
ko sti sko ter bol ni ka sprav lja v za dre go.
Poleg tega ti bol ni ki pogo sto pade jo v konf -
likt z ljud mi iz oko li ce, kar lah ko vodi do
izgu be pri ja te ljev in služ be. Bol nik zdrav -
ni ka pogo sto ne obve sti o kom pul ziv nem
vede nju, zato mora mo po njem usmer je no
vpra ša ti. V pri me ru poja va kom pul ziv ne ga
vede nja je tre ba pri mer no pri la go di ti dopa -
mi ner gič no zdrav lje nje, bodi si z zmanj ša -
njem odmer ka bodi si z upo ra bo anti par kin -
son ske ga zdra vi la dru ge sku pi ne (11, 72,
73, 76).

KogNITIvNE MoTNJE
Že v zelo zgod njem obdob ju bolez ni lah ko
z na tanč ni mi meto da mi pri sko raj vseh
bol ni kih doka že mo blag kog ni tiv ni upad.
Gre za sub til ne kog ni tiv ne spre mem be, ki
se jih bol nik pogo sto ne zave da in jih tudi
zdrav nik brez natanč nej ših prei skav lah ko
spre gle da. Razi ska ve so poka za le, da ima -
jo sko raj vsi bol ni ki z novo odkri to PB pri -

manj kljaj v iz vr ši tve nih funk ci jah, sko raj
50 % jih ima vid no pro stor ske mot nje, 45 %
jih ima mot nje spo mi na, 20 % pa jih že ima
mot nje govo ra in poi me no va nja, ki so sicer
zna čil ne za kasnej še obdob je z raz vo jem
demen ce (77, 78). S ča som ima jo ti bol ni ki
vse več kog ni tiv nih motenj, ki posta ne jo
očit ne tako bol ni ku kot nje go vi oko li ci.
Z leti bol ni ki lah ko raz vi je jo pol no sli ko
demen ce (16, 77).

Iz vr ši tve ne in vid no pro stor ske
mot nje
Že zgo daj v po te ku PB pogo sto pri de do
motenj v iz vr ši tve nih funk ci jah, kar s tuj -
ko ime nu je mo disek se ku tiv ni sin drom.
Bol ni ki ima jo teža ve z vzdr že va njem pozor -
no sti, načr to va njem in orga ni zi ra njem
dnev nih aktiv no sti, delov nim spo mi nom oz.
zmož nost jo zadr že va nja infor ma cij med
dnev ni mi opra vi li, uče njem ipd. (16, 77). Do
tega pri de pred vsem zara di pomanj ka nja
dopa mi na v čel no-striat nem dopa mi ner gič -
nem siste mu. To doka zu je tudi odkrit je, da
dopa mi ner gič no zdrav lje nje v zgod njih fazah
PB bol ni kom izbolj ša izvr ši tve ne funk ci je
in spo min (79, 80).

Po go sto ima jo bol ni ki s PB tudi mot nje
vid no pro stor ske ga doje ma nja in vizual ne -
ga ter besed ne ga spo mi na. Te mot nje ne
teme lji jo na dopa mi ner gič nem pre no su in
so zna čil ne za okva ro poste rior nih pre de -
lov mož gan ske skor je (16, 77).

de men ca
Z na pre do va njem bolez ni se kog ni tiv ne
mot nje slab ša jo, mot nje spo mi na ter izvrši -
tve nih funk cij posta ja jo vse huj še. Pri dolo -
če nih bol ni kih se nato raz vi je pol no izra že na
demen ca (16, 77). Demen ca, pri dru že na PB,
pred stav lja 3–4 % demenc v splo šni popu -
la ci ji (81). Bol ni ki s PB ima jo kar pet krat
pove ča no tve ga nje za raz voj demen ce (82).
Razi ska ve kaže jo, da za demen co trpi okrog
30 % bol ni kov s PB (81). Ven dar pogo stost
demen ce pri teh bol ni kih močno naraš ča
s sta rost jo in napre do va njem bolez ni ter se
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pri sta ro sti 90 let pove ča na 80–90 % (83).
Na raz voj demen ce pri PB poleg sta ro sti,
tra ja nja in napre do va nja bolez ni vpli va jo
tudi viš ja sta rost ob nasto pu bolez ni, pri -
sot nost halu ci na cij, slab ši spo min in dru -
žin ska anam ne za demen ce (11, 82).

Obi čaj no gre pri PB za sub kor ti kal no
obli ko demen ce. Za raz li ko od kor ti kal ne
(npr. Alz hei mer je ve) demen ce, pri kate ri so
pri za de te pred vsem viš je kor ti kal ne funk -
ci je, kot so spo min, govor, reše va nje prob -
le mov in podob no, gre pri sub kor ti kal ni
pred vsem za upo ča sni tev misel nih pro ce sov,
zmanj ša nje moti va ci je in ini cia ti ve, teža ve
pri načr to va nju in odlo ča nju, mote ne vid -
no pro stor ske funk ci je ter mot nje raz po lo -
že nja. Kasne je pri de tudi do ved no huj ših
težav z go vo rom in spo mi nom (11, 77, 84).

Do demen ce pri PB pri de torej več let
po nasto pu moto rič nih simp to mov. Če se
demen ca raz vi je že v pr vem letu po nasto -
pu moto rič nih simp to mov, bole zen ime nu -
je mo demen ca z Lewy je vi mi teles ci (85).

Poz ni pojav demen ce pri PB bi lah ko
bil v skla du z Braa ko vo teo ri jo o po stop nem
napre do va nju agre ga tov α-si nu klei na pro -
ti struk tu ram neo kor tek sa. Razi ska ve so
namreč poka za le povi ša no šte vi lo Lewy je -
vih telesc v kor ti kal nih struk tu rah bol ni kov
z de men co v ok vi ru PB (86). Poleg tega naj
bi k raz vo ju demen ce pri po mo gla tudi sub -
kor ti kal na pri za de tost z de ge ne ra ci jo dopa -
mi ner gič nih nevro nov v sub stan ci nigri in
nora dre ner gič nih nevro nov v lo cus coe ru leus.
Pomemb no vlo go v pa to ge ne zi demen ce pri
PB pa igra okva ra holi ner gič ne ga siste ma
z de ge ne ra ci jo bazal ne ga Mey ner to ve ga jedra
in nje go vi mi ascen dent ni mi pot mi (16, 87).

MoTNJE SpaNJa
Mot nje spa nja se poja vi jo pri 74–98 % bol -
ni kov s PB in so lah ko pri sot ne že v predkli -
nič ni fazi bolez ni (88). Še pogo stej še in huj še
pa posta ne jo z na pre do va njem bolez ni.

Lah ko moti jo noč no spa nje (mot nje spa -
nja faze REM, nes peč nost in sin drom nemir -
nih nog), lah ko pa so pri sot ne tudi čez dan

(pre ko mer na zas pa nost ali nena den nastop
spa nja) ter pred stav lja jo ene ga naj bolj
mote čih simp to mov (37, 89). Mot nje spa nja
je torej tre ba pri mer no diag no sti ci ra ti in
zdra vi ti, saj tako posta ne bol ni kov spa nec
trd nej ši in zas pa nost čez dan manj ša (89).

Mot nje spa nja faze s hi tri mi gibi
zrkel
Mot nje spa nja faze REM se poja vi jo pri do
50 % bol ni kov s PB (90–92). Poja vi jo se lah -
ko več let pred nasto pom bolez ni in do 50%
lju di z mot njo spa nja faze REM kasne je raz -
vi je kli nič no sli ko PB (9).

Obi čaj no so miši ce med fazo REM ato -
nič ne, pri mot nji spa nja faze REM pa je
mišič ni tonus povi šan. To se kaže z moč nimi
gibi med fazo REM, s ka te ri mi člo vek izra -
ža, kar sanja. Pogo sto so ti gibi zelo silo viti
in vodi jo do udar cev ob poste ljo, pred mete
ob poste lji ali celo udar ca part ner ja. Pri tem
so pogo ste poš kod be, kot so pod plud be, raz -
tr ga ni ne, izpa hi in zlo mi. Pogo sto so pri -
sotne tudi raz lič ne voka li za ci je, ki zaje ma jo
govor je nje, kri ča nje in celo grož nje. Bol ni -
ki to doga ja nje obču ti jo kot izra ža nje živih,
nepri jet nih in boje vi tih sanj (3, 11, 89, 93).
Za posta vi tev diag no ze mot nje spa nja faze
REM je potreb no poli som no graf sko testi -
ra nje, saj je občut lji vost kli nič ne diag no ze
le okrog 30 % (94).

Mot nje spa nja faze REM se pogo sto
pojav lja jo tudi sku paj z dru gi mi sinu klei -
no pa ti ja mi, kot sta demen ca z Lewy je vi mi
teles ci in MSA, ter lah ko napo ve du je jo nji -
hov nastop (9, 10).

Ra zi ska ve so pri bol ni kih z mot njo spa -
nja faze REM poka za le pri sot nost Lewy jevih
telesc in nevri tov ter α-si nu klei na v je drih
mož gan ske ga deb la, ki so odgo vor na za nad -
zor spa nja REM (95). Dege ne ra ci ja jeder
v mož gan skem deb lu in s tem pojav motenj
spa nja faze REM že v pred kli nič nem obdob -
ju PB se skla da tudi z Braa ko vim mode lom
napre do va nja bolez ni. To še dodat no naka -
zu je na pato fi zio loš ko pove za vo med PB in
mot nja mi spa nja faze REM (26).
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Nes peč nost
Nes peč nost se pojav lja pri 54–60 % bol ni -
kov s PB. Pojav lja se v raz lič nih obli kah, in
sicer kot mot nja začet ka spa nja, raz drob lje -
nost spa nja in prez god nje zbu ja nje (96).

Mot nja začet ka spa nja je v ok vi ru PB
ena ko pogo sta kot v splo šni popu la ci ji,
preki nje nost spa nja in prez god nje zbu ja nje
pa se pogo ste je pojav lja ta pri ose bah s PB.
Vzro kov za nes peč nost je več. Lah ko so pove -
za ne s sa mi mi pato loš ki mi spre mem ba mi
v mož gan skem deb lu, lah ko pa so posle di -
ca sta ro sti, raz lič nih moto rič nih simp to mov
(kot so bole ča disto ni ja in mišič ni krči), živih
sanj in noč nih mor, motenj spa nja faze
REM, nok tu ri je, psi hia trič nih simp to mov
(še pose bej depre si je) ter dopa mi ner gič nih
zdra vil (88, 96, 97). Ugo to vi li so, da a pli ka -
ci ja levo do pe z nad zo ro va nim sproš ča njem
pov zro či manj noč nih simp to mov kot a pli -
ka ci ja stan dard ne levo do pe (88). Doka za na
je bila tudi moč na pove za va nes peč no sti
s tra ja njem bolez ni, žen skim spo lom in
depre si jo (96). Nes peč nost je zelo pogo sta
teža va pri ose bah, ki trpi jo za depre si jo, lah -
ko pa tudi pri po mo re k raz vo ju depre si je
(96, 98). Ker je depre si ja že tako pogo stejša
pri bol ni kih s PB, je potreb no tiste, ki imajo
prob le me z nes peč nost jo, še dodat no pre -
gle da ti za depre si jo (96).

Sin drom nemir nih nog in
perio dič nih gibov z udi v spa nju
Sin drom nemir nih nog je pogo sta nevro loš -
ka mot nja, ki se pojav lja pri 5–15 % splo -
šne popu la ci je (99). Zanj je zna čil na potre ba
po giba nju nog, ki jo sprem lja jo nepri jet ni
občut ki v no gah. Ti simp to mi se pojav lja -
jo med miro va njem oz. počit kom, obi čaj no
zve čer, in vsaj del no izgi ne jo ob tele sni
aktiv no sti (11, 89). Je tesno pove zan s sin -
dro mom perio dič nih gibov z udi v spa nju,
ki se kaže s po ča sni mi, rit mič ni mi gibi, pred -
vsem z dor zal no flek si jo sto pa la (89, 100, 101).

Do sin dro ma nemir nih nog pri de zara -
di oslab lje ne ga dopa min ske ga pre no sa
v mož ga nih in doka za no je bilo, da je dopa -

mi ner gič no zdrav lje nje uspe šno pri ubla -
žitvi simp to mov. Zato je bilo več razi skav
name nje nih iska nju pove za ve med sin dro -
mom nemir nih nog in PB. Kljub temu še ni
čisto jasno, ali je ta sin drom v ok vi ru PB
dejan sko pogo stej ši kot v splo šni popu la -
ci ji (99, 102, 103). Pre va len co sin dro ma
nemir nih nog pri PB je namreč tež ko ugo -
tav lja ti, saj se podob no kaže jo tudi dru ga kli -
nič na sta nja, kot je aka ti zi ja (sub jek tiv ni
obču tek nemi ra z moč no željo po giba nju,
ki se obi čaj no poja vi ob upo ra bi antip si ho -
ti kov), ter simp to mi, podob ni sin dro mu
nemir nih nog, ki se pojav lja jo ob feno me -
nu izzve ne va nja učin ka dopa mi ner gič nih
zdra vil (102). Po dru gi stra ni bol ni ki s PB
pre je ma jo dopa mi ner gič no tera pi jo, ki
simp to me sin dro ma nemir nih nog ubla ži,
kar mor da pome ni, da je oce na pre va len ce
tega sin dro ma pri bol ni kih s PB vsaj v do -
lo če nih razi ska vah pod ce nje na (104).

Pa to fi zio loš ko pri sin dro mu nemir nih
nog ne pri de do dege ne ra ci je in poja va
Lewy je vih telesc v ni gro striat nem siste mu
v tak šni meri kot pri PB, ampak pri de do
huj še dege ne ra ci je v dru gih dopa mi ner gič -
nih poteh, pred vsem v me zo kor ti ko limbič -
nem siste mu (103). Zato neka te ri meni jo, da
je pato fi zio lo gi ja teh dveh bolez ni raz lič na
(99, 102).

pre ko mer na zas pa nost čez dan
in nena den nastop spa nja
Pre ko mer na zas pa nost čez dan se pri bol -
ni kih s PB pojav lja v 33–76 % in je pogo -
stej ša kot pri kon trol ni sku pi ni (105, 106).
Kaže se s tež njo k dre ma nju v raz lič nih
situa ci jah, lah ko pri de tudi do t. i. na pa dov
spa nja oz. nenad nih nasto pov spa nja, ki se
poja vi jo brez pre hod ne dre ma vo sti. Bol nik
nena do ma zas pi v naj raz lič nej ših oko liš či -
nah (npr. med kosi lom, sestan kom ali celo
vož njo). To pomemb no vpli va na dru žin sko,
poklic no in social no živ lje nje ter lah ko vodi
v raz draž lji vost ali celo depre si jo. Poleg tega
je lah ko nena den nastop spa nja med vož -
njo izred no neva ren, zato je tre ba pri bol -
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ni kih s PB red no sprem lja ti stop njo zas pa -
no sti čez dan, še pose bej ob spre mem bah
dopa mi ner gič ne ga zdrav lje nja. Veči na anti -
par kin son skih zdra vil, še pose bej dopamin -
ski ago ni sti, kot stran ski uči nek pov zro ča
pre ko mer no zas pa nost. Poleg zdra vil so
lah ko vzrok za pre ko mer no zas pa nost čez
dan tudi teža ve s spa njem pono či. Ven dar
ima jo tudi mno gi bol ni ki, ki pono či dol go
spi jo, veli ke teža ve z dnev no zas pa nost jo,
kar mor da naka zu je na cen tral no hiper som -
ni jo. To dom ne vo potr ju je jo tudi razi ska ve,
ki so pri bol ni kih s PB doka za le dege ne ra -
ci jo z Lewy je vi mi teles ci v raz lič nih pre de -
lih mož ga nov, ki skr bi jo za bud nost (89, 107).
Da je pre ko mer na zas pa nost čez dan del
nevro de ge ne ra tiv ne ga pro ce sa, naka zu je
tudi odkrit je, da ima jo ljud je, ki so bolj zas -
pa ni čez dan, kar tri krat pove ča no tve ga nje
za raz voj PB (108).

avToNoMNE MoTNJE
Pri bol ni kih s PB so pogo sto pri sot ne mot -
nje avto nom ne ga siste ma (npr. gastroin te -
sti nal ne, uro loš ke, kar dio va sku lar ne, ter mo -
re gu la cij ske in sek sual ne) (2). Pogo stej še so
s sta rost jo, napre do va njem bolez ni in upo -
ra bo zdra vil (110). Mno gi od teh simp to mov
so med naj bolj mote či mi in bol ni ke s PB
tako psi hič no kot tudi social no ones po sab -
lja jo (37). Zara di sra mu jih bol ni ki pogo sto
ne ome ni jo zdrav ni ku in tako osta ne jo
nepre poz na ni in nez drav lje ni. Zato je treba
po simp to mih avto nom nih motenj bol ni ka
usmer je no pov pra ša ti ter jih zdra vi ti (11, 37).

Par kin so ni zem s simp to mi avto nom nih
motenj sre ča mo tudi pri MSA, kar pogo sto
pov zro ča teža ve pri raz li ko va nju teh dveh
bolez ni (110, 111). Pojav avto nom nih
motenj, še pose bej orto stat ske hipo ten zi je,
naj bi pred stav ljal celo izklju či tve ni kri te -
rij za posta vi tev diag no ze PB. Ven dar je bilo
doka za no, da so tako orto stat ska hipo ten -
zi ja kot tudi osta li avto nom ni simp to mi
pogo sto del tipič ne kli nič ne in pato loš ke sli -
ke bolez ni. Avto nom ne simp to me pri PB
lah ko spro ži jo tudi dopa mi ner gič na zdra vi -

la, kar lah ko še ote ži loče va nje med MSA
in PB. Le če se avto nom ni simp to mi pojavi -
jo zelo zgo daj in v hudi obli ki ter niso pove -
za ni z je ma njem zdra vil, jih torej lah ko
šte je mo za neti pič ne simp to me PB in pre -
mi sli mo o diag no zi MSA (112). Seve da pa
kaže MSA slab šo odziv nost na levo do po.
V po moč pri loče va nju obeh bolez ni so nam
tudi raz lič ni napo ved ni mode li, ki ti bolez -
ni raz lo ču je jo na pod la gi več kli nič nih zna -
čil no sti (110, 111).

or to stat ska hipo ten zi ja
Or to stat ska hipo ten zi ja se pogo sto pojav -
lja pri sta rej ših lju deh, pri bol ni kih s PB pa je
pri sot na v okrog 20–50 % (112, 113). Lah -
ko je posle di ca zdrav lje nja z an ti par kin son -
ski mi ali anti hi per ten ziv ni mi zdra vi li, lah ko
pa gre za pri mar no okva ro avtonomne funk -
cije zara di pato loš ke ga pro ce sa v pe ri fer nem
in cen tral nem živ čev ju. Ta pro ces se kaže
s ši ro ko raz po re di tvi jo Lewy je vih telesc tako
po peri fer nem živ čev ju kot tudi po pre delih
cen tral ne ga živ čev ja, ki nad zi ra jo avtonom -
ne funk ci je (npr. baro re cep tor ski ref leks).
Pri de lah ko tudi do disre gu la ci je avto nom -
nih recep tor jev v pe ri fer nem živ čev ju in sim -
pa tič ne dener va ci je srca (23, 112).

Mot nje mokre nja
Mot nje mokre nja so pri PB pri sot ne pri
okrog 30 % bol ni kov in so bis tve no pogo -
stej še kot pri zdra vih. Naj po go ste je se
kažejo kot nok tu ri ja, frek ven ca, urgen ca in
urgent na inkon ti nen ca. Naj po go stej ši vzrok
motenj mokre nja pri PB je čez mer no aktiv -
ni seč ni mehur s hi per ref lek si jo detru zor -
ja (114–116).

V nad zor mik cij ske ga ref lek sa so vklju -
če ni dopa mi ner gič ni meha niz mi. Akti va ci -
ja recep tor jev D1 naj bi zavi ra la, akti va ci ja
recep tor jev D2 pa pos pe ši la mik cij ski ref -
leks. Skup na aktiv nost v ba zal nih gan glijih
pri zdra vih ose bah učin ku je zavi ral no
na mik cij ski ref leks. Pri ose bah s PB zara -
di pomanj ka nja dopa mi ner gič nih nevro -
nov v sub stan ci nigri ne pri de do zadost ne
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stimu la ci je D1-re cep tor jev, kar vodi v po -
manj ka nje zavi ra nja in pre ko mer no aktiv -
ni seč ni mehur (116).

Spol na dis funk ci ja
Spol na dis funk ci ja je pogo sta teža va, s ka -
te ro se sre ču je jo bol ni ki s PB, in pri za de -
ne tako moš ke kot žen ske. Pri moš kih pri de
pred vsem do motenj erek ci je, prez god nje
eja ku la ci je ali nez mož no sti eja ku li ra nja, pri
žen skah pa do zmanj ša nja libi da in sek sual -
ne vzbur je no sti ter nez mož no sti dose ga nja
orgaz ma (117, 118).

Etio lo gi ja spol ne dis funk ci je pri PB je
mul ti fak tor ska in zaje ma fizič ne, psi ho -
loš ke, nevro bio loš ke in far ma ko loš ke vzro -
ke (119). Pove za na je s pri sot nost jo vzpo red -
nih bolez ni, jema njem zdra vil in stop njo
napre do va nja bolez ni. K zmanj ša nju spol -
ne funk ci je in zado voljs tva v spol no sti
pomemb no pris pe va jo tudi depre si ja, fizič -
na nez mož nost, rigid nost, tre mor in osta -
li moto rič ni simp to mi, pa tudi spre mem ba
vide za, sli nje nje in pote nje (117).

Obe nem pa lah ko pri PB pri de tudi do
hiper sek sual no sti, ki se poja vi pred vsem pri
mla dih moš kih in je pove za na zla sti z je ma -
njem dopa min skih ago ni stov (118).

ga stroin te sti nal ni simp to mi
Bol ni ki s PB se pogo sto sre ču je jo z raz lič -
ni mi simp to mi gastroin te sti nal ne ga trakta,
kot so zapr tost, sla bost, bru ha nje, dis fa gi -
ja, sli nje nje in inkon ti nen ca bla ta. Ti simp -
to mi bol ni ke pogo sto tako psi hič no kot tudi
social no ones po sab lja jo (2, 11).

Vzrok gastroin te sti nal nim mot njam je
lah ko okva ra dor zal ne ga moto rič ne ga jedra
vagu sa ali dege ne ra ci ja ente rič ne ga živ čevja
ob pri sot no sti Lewy je vih telesc v Meis sner -
je vem in Auer bac ho vem živč nem ple te žu,
pa tudi v po ži ral ni ku bol ni kov s PB (23).

Mot nje poži ra nja
Mot nje poži ra nja (dis fa gi ja) pri PB so zelo
pogo ste. So posle di ca moto rič nih motenj,
ki zaje ma jo gastroin te sti nal ni trakt od ust

do zgor nje poži ral ni ko ve miši ce zapi ral ke
(tre mor jezi ka, oslab lje na peri stal ti ka žre -
la, ome je no odpi ra nje zgor nje poži ral ni ko -
ve zapi ral ke) (120). Posle di ca oslab lje ne ga
in red kej še ga poži ra nja je pre ko mer no
slinje nje (sia lo re ja). Le-to bol ni ke sprav -
lja v hudo zadre go in pov zro ča teža ve pri
govo ru in hra nje nju; nabi ra nje sli ne v us -
tih pa lah ko vodi tudi do aspi ra cij ske pljuč -
ni ce (3, 120, 121).

Sla bost
Sla bost je pogo sto neže le ni uči nek delo va -
nja dopa mi ner gič nih zdra vil na cen ter za
bru ha nje v po dalj ša ni hrb te nja či, lah ko pa
je tudi posle di ca oslab lje ne ga giba nja želod -
ca. Zmanj ša no giba nje želod ca in s tem
zaka sne lo praz nje nje se poleg sla bo sti odra -
ža tudi z bru ha njem, hitro sitost jo in ano -
rek si jo (11, 122).

Za prt je
Za prt je je eden naj po go stej ših nemo to rič -
nih simp to mov. Pogo sto se pojav lja že kot
pre mo to rič ni simp tom in lah ko za več kot
deset let napo ve du je nastop PB (7, 8, 123).
Vzrok za zaprt je je lah ko zmanj ša na gib lji -
vost čre ves ja zara di dege ne ra ci je ente rič -
ne ga živ čev ja in kopi če nja Lewy je vih telesc
ali pa mot nja v de lo va nju mišič mede nič -
ne ga dna (23, 124). Lah ko gre tudi za posle -
di co zdrav lje nja tre mor ja ali motenj mokre -
nja z an ti ho li ner gič ni mi zdra vi li, raz log je
lah ko tudi v upo ra bi tri ci klič nih anti de pre -
si vov (125).

SENZoRIČNI SIMpToMI
Mot nja voha
Mot njo voha ima več kot 90 % bol ni kov
s PB. Ti bol ni ki ima jo teža ve z zaz na va njem,
raz lo če va njem in iden ti fi ka ci jo vonjev. Lahko
gre za slab ši voh (hi poz mi jo), pogo sto pa
tudi za nez mož nost voha nja (anoz mi jo) (126).

Mot nja voha se pogo sto poja vi že več
let pred moto rič ni mi simp to mi in pome ni
povi ša no tve ga nje za raz voj PB. Zato jo je
moč upo ra bi ti kot pred kli nič ni poka za telj
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PB (6, 127). Obsta ja jo teo ri je, da se PB zač -
ne v vo hal nem siste mu (1, 128). Več razi -
skav je poka za lo zgod njo pri sot nost Lewy -
je vih telesc in izgu bo nevro nov v vo hal nem
pre de lu (ri nen ce fa lo nu) bol ni kov s PB,
kljub temu pa etio lo gi ja mot nje voha še ved -
no ni čisto jasna. Mor da zaje ma vstop nez -
na ne ga pato ge na sko zi nos, moten raz voj
vohal ne ga siste ma ali gen ske muta ci je (6,
24, 128).

Bo le či na
Ra zi ska ve kaže jo, da se z bo le či na mi spo -
pa da okrog 60–80 % bol ni kov s PB, pri
kate rih so bole či ne pogo stej še kot v splo -
šni popu la ci ji. Lah ko so tako hude in neu -
krot lji ve, da bol ni kom pred stav lja jo še
huj šo teža vo kot moto rič ni simp to mi (129).
Bole či ne so v 40–60 % nepo sred no pove za -
ne s PB, osta le pa so posle di ca dru gih obo -
lenj (129–132). Lah ko se poja vi jo na kate rem
koli delu tele sa, tudi v us tih in geni ta li jah
(133). Lah ko so posle di ca mišič no-ske let nih
okvar (za ra di rev ma to loš kih bolez ni, defor -
ma cij kosti in skle pov, par kin son ske rigid -
no sti in aki ne zi je), radi ku lo pa ti je, peri fer ne
nevro pa ti je, disto ni je, aka ti zi je, ali cen tral -
ne bole či ne (2, 129, 130, 134). Cen tral na bole -
či na naj bi bila nepo sred na posle di ca
bole zen ske ga pro ce sa pri PB in je odgo vor -
na za okrog 10 % bole čin pri PB (129, 130).
Prag za zaz na va nje bole či ne se bis tve no zni -
ža ob uki ni tvi levo do pe, po a pli ka ci ji levo -
do pe pa se ponov no nor ma li zi ra (135, 136).
Pri bol ni kih s PB je mote no delo va nje tudi
tistih dopa mi ner gič nih cen trov, ki skr bi jo
za regu la ci jo avto nom nih funk cij in za
inhi bi ci jo bole čin skih draž lja jev. To vodi do
nenor mal ne ga pro ce si ra nja bole čin skih
sig na lov (136).

Mot nje vida
Mot nje barv ne ga in kon trast ne ga vida so
pogo ste v zgod nji fazi PB, lah ko pa bi bile
tudi eden od pre mo to rič nih zna kov te bolez -
ni (137). Dopa min je pomem ben nevro -
tran smi tor na celot ni poti pre no sa vid nih

infor ma cij, od ama kri nih celic mrež ni ce
preko tala mu sa do mož gan ske skor je. Do
motenj vida pri bol ni kih s PB lah ko torej pri -
de zara di pomanj ka nja dopa mi na na kate -
ri koli izmed teh sto penj (43, 137). Bol ni ki
s PB pogo sto poro ča jo tudi o za meg lje nem
vidu v ob dob jih izklo pa, in tudi te mot nje
naj bi bile pove za ne s po manj ka njem dopa -
mi na v mrež ni ci (43).

oSTaLI NEMoToRIČNI SIMpToMI
Utru je nost
Utru je nost se pojav lja pri sko raj polo vi ci
bol ni kov s PB in se odra ža z zmanj ša no
aktiv nost jo in zni ža no kva li te to živ lje nja.
Bol ni ki poro ča jo o ob čut ku utru je no sti,
izčr pa no sti in pomanj ka nja ener gi je (sub -
jek tiv na utru je nost), ali pa se hitre je utrudi -
jo ob fizič nem ali psi hič nem napo ru (fi zič -
na in men tal na utru je nost). Sub jek tiv na in
men tal na utru je nost sta moč no pove za ni
s so ča sno depre si jo, ank sioz nost jo in mot -
nja mi spa nja. Poleg tega je utru je nost pogo -
sto tež ko loči ti od depre si je. Fizič na utru -
dlji vost bi lah ko bila posle di ca spre memb
v kor ti kal ni vzdraž no sti med fizič no aktiv -
nost jo, ki teme lji na dopa min skem pre no -
su, utru je nost pa so pove za li tudi z zmanj -
ša nim sero to nin skim pre no som v ba zal nih
gan gli jih in lim bič nem siste mu (138).

Spre mem be teže
Zmanj ša nje tele sne teže lah ko nasto pa kot
pre mo to rič ni simp tom PB. Do zmanj ša nja
teže lah ko pri de že več let pred posta vi tvijo
diag no ze, med bolez ni jo pa se teža še zmanj -
šu je kljub nez manj ša ne mu ali celo pove ča -
ne mu ape ti tu. Vzrok bi lah ko bila pove ča na
pora ba ener gi je in v ka snej ših sta di jih
gastroin te sti nal ne mot nje, kot so dis fa gija,
gastro pa re za in zmanj ša na gib lji vost čre ves -
ja. Tudi zdrav lje nje lah ko moč no vpli va na
tele sno težo – tako pri glo bo ki mož gan ski
sti mu la ci ji pogo sto pri de do zvi ša nja, pri
ente ral nem zdrav lje nju z do va ja njem levo -
do pe pre ko per ku ta ne endo skop ske gastro -
sto me pa do zni ža nja tele sne teže (139, 140).
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pREpoZNava NEMoToRIČNIH
SIMpToMov paRKINSoNovE
BoLEZNI
Bol ni ki s PB trpi jo za šte vil ni mi nemo to -
rič ni mi simp to mi, ki med bolez ni jo posta -
ja jo vse šte vilč nej ši in huj ši, ter pogo sto
moč no zmanj šu je jo kva li te to živ lje nja bolj
kot sami moto rič ni simp to mi. Pre poz na va
in zdrav lje nje teh simp to mov sta zato ključ -
ne ga pome na (4, 125). A ven dar nemo to rič -
nih simp to mov v kli nič ni prak si še ved no
(pre)po go sto ne pre poz na mo ali pa jim pri -
pi še mo pre maj hen pomen in jih temu pri -
mer no tudi pre ma lo zdra vi mo. Razi ska ve
kaže jo, da nevro lo gi pre poz na jo manj kot
50 % nemo to rič nih simp to mov (4, 41, 141).
Poleg tega bol ni ki zdrav ni ku pogo sto ne
pove do o ne mo to rič nih simp to mih, saj jih
ne pove zu je jo s PB, ali pa simp to me zamol -
či jo, ker jih le-ti sprav lja jo v za dre go (npr.
inkon ti nen ca, impo ten ca) (4, 142). Zato je
tre ba po teh simp to mih bol ni ka usmer je no
pov pra ša ti, pri čemer so nam v po moč tudi
raz lič ni vpra šal ni ki in obraz ci. NMSQ uest
(angl. Non-Mo tor Symptom Que stion nai re) je
vpra šal nik za bol ni ke, ki zaje ma 30 vpra -
šanj o pri sot no sti dolo če nih nemo to rič nih
simp to mov. Za opre de li tev teže in pogo sto -
sti simp to mov se upo rab lja obra zec NMSS
(angl. Non-Mo tor Symptoms Sca le). Za natanč -
nej še oce nje va nje posa mez nih simp to mov
pa ima mo na voljo širo ko mno ži co vpra šal -
ni kov in oce nje val nih oro dij, spe ci fič nih prav
za te simp to me. Tako lah ko dodo bra oce ni -
mo kli nič no sli ko in dejav ni ke, ki vpli va jo
na posa mez ne moto rič ne simp to me (11, 15).
Nato mora mo z mul ti dis ci pli nar nim pri sto -
pom čim bolj opti mal no pri la go di ti tera pi -
jo, tako da nemo to rič ne simp to me čim bolj
omi li mo in s tem bol ni ku omo go či mo viš -
jo kva li te to živ lje nja (125).

ZdRavLJENJE NEMoToRIČNIH
SIMpToMov paRKINSoNovE
BoLEZNI
Zdrav lje nje nemo to rič nih simp to mov je
pogo sto težav no zara di pomanj klji ve ga

zna nja o etio lo gi ji in meha niz mih bolez ni.
Zato posa mez ne simp to me zdra vi mo pred -
vsem simp to mat sko. Dolo če ne simp to me,
kot so mot nje raz po lo že nja, bole či na in nes -
peč nost, lah ko omi li mo z op ti mi za ci jo dopa -
mi ner gič ne tera pi je. Nas prot no pa lah ko
dopa mi ner gič no zdrav lje nje pov zro či ali
poslab ša simp to me, kot so psi ho za, kom pul -
ziv no vede nje in pre ko mer na zas pa nost čez
dan. Pri teh mot njah je tre ba posto po ma zni -
ža ti ali celo uki ni ti dopa mi ner gič na zdravi -
la, še pose bej dopa min ske ago ni ste. Za psi -
ho tič ne simp to me in kom pul ziv no vede nje
lah ko upo ra bi mo tudi ati pič ne antip si ho tike,
za zmanj še va nje pre ko mer ne zas pa no sti
čez dan pa spod bu je val ce cen tral ne ga živč -
ne ga siste ma (npr. metil fe ni dat). Mno gi dru -
gi simp to mi (npr. demen ca in huda depresija)
se veči no ma sploh ne odzo ve jo na dopa mi -
ner gič no zdrav lje nje in so mor da posle dica
motenj v ho li ner gič nem, sero to ni ner gič nem
ali nora dre ner gič nem siste mu. Do neke mere
lah ko pri demen ci poma ga mo z in hi bi torji
ace til ho li ne ste ra ze in pri depre si ji z an tide -
pre si vi (25, 125). Pri zdrav lje nju motenj spa -
nja faze REM je pogo sto učin ko vit klo naze -
pam, ben zo dia ze pi ni pa so lah ko učin ko vi ti
pri zdrav lje nju ank sioz no sti. Pomemb no je,
da ob pri sot no sti bole čin pred pi še mo anal -
ge ti ke. Tudi dru ge nemo to rič ne simp to me
lah ko do neke mere spe ci fič no zdra vi mo
z upo ra bo raz lič nih zdra vil, ven dar mora -
mo pazi ti, da z nji mi ne poslab ša mo dru gih
simp to mov. Poleg tega mora mo ob upo ra -
bi več zdra vil upo šte va ti inte rak ci je med nji -
mi ter več je šte vi lo stran skih učin kov. Bol -
ni ke je tre ba o po sa mez nih simp to mih
podu či ti ter jim raz lo ži ti, kako naj se z nji -
mi spo pa da jo. Pri pre ko mer nem sli nje nju
npr. sve tu je mo red no poži ra nje, pri zaprtju
pa opti ma len vnos teko či ne ter die to, bogato
z vlak ni na mi. Dobra hidra ci ja je pomembna
tudi pri teža vah z or to stat sko hipo ten zi jo.
Pomemb no je, da v zdrav lje nje vklju či mo
tudi zdrav ni ke dru gih spe cial no sti (npr. kar -
dio lo ga ali psi hia tra, pri prob le mih s po ži -
ra njem in govo rom pa logo pe da) (125).
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Ugod ne učin ke na mno ge nemo to rič ne
simp to me ima tudi zdrav lje nje s kon ti nui -
ra no sti mu la ci jo dopa min skih recep tor jev,
kot so sub ku ta na infu zi ja apo mor fi na, intra -
duo de nal na infu zi ja levo do pe in glo bo ka sti -
mu la ci ja mož gan skih jeder (125).

Če prav je zdrav lje nje nemo to rič nih
simp to mov pogo sto zaple te no in težav no,
se mora mo zave da ti, da je ob dobri pre poz -
na vi in oce ni posa mez nih simp to mov ter ob
upo ra bi mul ti dis ci pli nar ne ga pri sto pa to
zdrav lje nje mogo če in še kako potreb no za
izbolj ša nje bol ni ko ve ga počut ja (125).

ZaKLJUČEK
PB ni le bole zen giba nja zara di pro pa da
dopa mi ner gič nih nevro nov v sub stan ci
nigri, ampak je sistem ska bole zen s ši ro kim

spek trom nemo to rič nih simp to mov. Do pro -
pa da nevro nov pri de v mno gih pre de lih cen -
tral ne ga in peri fer ne ga živ čev ja ter zaje ma
šte vil ne nevro tran smi tor ske siste me. Dolo -
če ni nemo to rič ni simp to mi so tako posle -
di ca dege ne ra ci je v spe ci fič nih pre de lih živ -
čev ja, dru gi so posle di ca upo ra be zdra vil,
pri tret jih pa gre za še nez nan meha ni zem.
Nemo to rič ni simp to mi se lah ko poja vi jo že
v pred kli nič nem obdob ju PB in mno gi od
teh celo napo ve du je jo njen nastop. Lah ko
pa se poja vi jo kadar ko li med bolez ni jo in so
s ča som vse pogo stej ši in huj ši. Bol ni ka lah -
ko moč no ones po so bi jo ter moč no vpli vajo
na psi ho fi zič no in social no kva li te to živ lje -
nja. Zato je izred no pomemb no, da te simp -
to me pre poz na mo in pri mer no zdra vi mo.
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šport no srce

Ath le te's Heart

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: šport no srce, EKG, ultra zvoč na prei ska va srca, hiper tro fi ja leve ga pre ka ta, vzdrž lji vost ni

špor ti, upo rov ni špor ti

Z izra zom šport no srce ozna ču je mo fizio loš ke pri la go di tve na srcu, ki so posle di ca dolgo -
traj ne inten ziv ne tele sne vad be. Pri la go di tve so funk cij ske in struk tur ne. Odvi sne so od
inten ziv no sti in vrste tele sne vad be, sta ro sti, spo la, veli ko sti in rase šport ni kov, pa tudi
gen ske zasno ve. Funk cij ske pri la go di tve se kaže jo kot povi šan tonus para sim pa tič ne ga
živ čev ja (va gu sa) in se naj po go ste je odra ža jo v bra di kar di ji v mi ro va nju. Z EKG pogo sto
ugo tav lja mo tudi izra zi tej šo res pi ra tor no sinu sno arit mi jo, vzo rec zgod nje repo la ri za cije
in atrio ven tri ku lar ne pre vod ne mot nje niž jih sto penj (AV blok I. stop nje in AV blok II. stopnje
Mobitz 1). Po dolo če nem času inten ziv ne tele sne vad be se srce pri la go di tudi struk turno
s po ve ča njem vseh vot lin in bla go hiper tro fi jo leve ga pre ka ta. Za pri kaz struk turnih prilago -
di tev naj po go ste je upo rab lja mo ultra zvoč no prei ska vo srca, v EKG pa se lah ko kažejo kot
izo li ra ni nape tost ni kri te ri ji za hiper tro fi jo leve ga pre ka ta in nepo pol ni desno krač ni blok.
Spre mem be pri šport nem srcu lah ko posne ma jo zgod nje spre mem be pri neka te rih srč no-žil -
nih bolez nih (pred vsem kar dio mio pa ti jah), pri kate rih so lah ko veli ki tele sni napo ri poveza -
ni z za ple ti, ki vklju ču je jo tudi nenad no srč no smrt. Poz na va nje spre memb je zato ključ ne ga
pome na za pra vil no raz li ko va nje med fizio loš ki mi pri la go di tva mi in srč no-žil ni mi bolez -
ni mi.

aBSTRaCT
KEY WORDS: Athlete's heart, ECG, echocardiography, left ventricular hypertrophy, endurance sports,

strength sports

Regular intensive physical exertion results in physiological cardiac adaptations named
athlete's heart. Adaptations are functional and structural and depend on intensity and type
of exercise, age, sex, body surface area, race and genetics. Functional adaptations are due
to high parasympathetic (vagal) tone, which results in resting bradycardia. Frequent accom-
panying electrocardiographic changes include respiratory sinus arrhythmia, early repo-
larization pattern and atrioventricular conduction alterations in the form of first degree
AV block and second degree AV block Mobitz type 1. Over a period of time, intensive exer-
cise results in structural changes characterised by increased dimensions of all cardiac
chambers and mild left ventricular hypertrophy. Structural adaptations are most frequently
imaged with cardiac ultrasound. Isolated voltage criteria for left ventricular hypertro-

1 Asist. dr. Kat ja Ažman Juvan, dr.med., Kli nič ni odde lek za kirur gi jo srca in oži lja, Kirurš ka kli ni ka, Uni ver zi tet ni kli nični
cen ter Ljub lja na, Zaloš ka cesta 7, 1000 Ljub lja na; kat ja.az man@kclj.si
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ELEKTRoKaRdIogRaFSKE
SpREMEMBE pRI špoRTNEM SRCU
EKG spre mem be odra ža jo funk cij ske in
struk tur ne pri la go di tve šport ne ga srca
(3, 4). Povi šan tonus para sim pa tič ne ga živ -
čev ja se v si nu sni bra di kar di ji, ki je naj po -
go stej ša spre mem ba v EKG šport ni kov (pri
do 80 %), odra ža kot sinu sne pav ze (lah ko
tudi sinu sni blok), izra zi tej ša res pi ra tor na
sinu sna arit mi ja (pri do 55 %) pa tudi kot
vzo rec zgod nje repo la ri za ci je. V mi ro va nju
se lah ko pojav lja jo nodal ni (junk cij ski)
ritem, ekto pič ni atrij ski ritem in ritem iz
spre mi nja jo če ga cen tra vodi ča (pri do 8 %).
Pogo ste so tudi atrio ven tri ku lar ne (AV)
pre vod ne mot nje niž jih sto penj (pred vsem
AV blok I. stop nje (pri 4,5–7,5 %) in II. stop -
nje Mobitz 1).

Vzo rec zgod nje repo la ri za ci je pre ka tov
pri šport ni kih vklju ču je dvig toč ke J in
kon kav ne ele va ci je vez ni ce ST, ki so naj po -
go stej še v pre kor dial nih odvo dih. Pri belo -
pol tih šport ni kih se pojav lja pri do 45%, pri
šport ni kih afriš ke ga ali afro-ka rib ske ga
pore kla pa v 63–91 % (5). Sled nji ima jo
pogo sto tudi še drug vzo rec repo la ri za ci je –
v do 13 % ima jo v od vo dih V1–V4 kon vek -
sne ele va ci je vez ni ce ST z ne ga tiv ni mi valo -
vi T (4).

Vse našte te funk cij ske spre mem be med
obre me ni tvi jo pra vi lo ma izgi ne jo in ob
nor mal ni oseb ni in dru žin ski anam ne zi ter
kli nič ne mu sta tu su ne zah te va jo nadalj njih
prei skav (ta be la 1) (4).

Struk tur ne pri la go di tve se v EKG naj -
po go ste je kaže jo kot izo li ra ni nape tost ni kri -
te ri ji za hiper tro fi jo leve ga pre ka ta in nepo -
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phy and incomplete right bundle branch block are common electrocardiographic mani-
festations of structural adaptations. Athlete's heart may result in diagnostic overlap with
pathological conditions, mainly cardiomyopathies, in which vigorous exercise is asso-
ciated with an increased risk of adverse events including sudden cardiac death. A detailed
knowledge about physiological adaptations is crucial for the proper differentiation between
physiological and pathological remodelling.

Uvod
Dol go traj na inten ziv na red na tele sna vad -
ba pov zro ča na srcu pri la go di tve, ki omo -
go ča jo zado vo lji tev pove ča nih potreb po
kisi ku med veli ki mi tele sni mi napo ri. Pri -
lago di tve so funk cij ske in struk tur ne ter
jih s skup nim ime nom ime nu je mo šport -
no srce (1, 2). Odvi sne so od inten ziv no sti
in vrste tele sne ga napo ra, sta ro sti, spo la,
veli ko sti in rase šport ni kov, pa tudi gen ske
zasno ve.

Funk cij ske pri la go di tve se kaže jo kot
povi šan tonus para sim pa tič ne ga živ čev ja
(va gu sa), ki se odra ža v po sle dič ni bra di kar -
di ji v mi ro va nju. Ob bra di kar di ji se izbolj -
ša dia sto lič na pol ni tev pre ka tov, ki nato med
tele snim napo rom omo go ča več je pove ča -
nje utrip ne ga volum na srca. Pove ča na pred-
in pou por med dol go traj no inten ziv no tele -
sno vad bo sča so ma pri ve de ta tudi do struk -
tur nih pri la go di tev, ki se kaže jo pred vsem
kot bla ga (do zmer na) hiper tro fi ja leve ga
pre ka ta in kot pove ča nje vseh srč nih vot -
lin.

Če prav velja jo tak šne pri la go di tve za
rever zi bil ne in nene var ne, lah ko posnema -
jo bole zen ske spre mem be (pred vsem pri
kar dio mio pa ti jah), pri kate rih so lah ko veliki
tele sni napo ri pove za ni z za ple ti, ki vklju -
ču je jo tudi nenad no srč no smrt. Raz li ko -
vanje med fizio loš ki mi pri la go di tva mi in
bole zen skim sta njem je zato ključ no in je
natanč ne je opi sa no v na sled njem pris pevku.
V al go rit mih za raz li ko va nje ima ta poleg
anam ne ze (oseb ne in dru žin ske) ter kli nič -
ne ga pre gle da naj po memb nej šo vlo go EKG
in ultra zvoč na prei ska va srca.



pol ni desno krač ni blok. Izo li ra ni nape tost -
ni kri te ri ji za hiper tro fi jo leve ga pre ka ta se
pojav lja jo pri 45 % šport ni kov in 10 %
šport nic (6). Odra ža jo pove ča nje vot li ne in
zade be li tev sten leve ga pre ka ta, ven dar
sla bo kore li ra jo z ul tra zvoč ni mi ugo to vi tva -
mi hiper tro fi je (7). Če šport ni ki z na pe tost -
ni mi kri te ri ji za hiper tro fi jo leve ga pre kata
nima jo težav, pozi tiv ne dru žin ske anam ne -
ze ali dru gih pri dru že nih spre memb v EKG
(kot so spre mem ba srč ne osi, pato loš ki zob -
ci Q, mot nje repo la ri za ci je v ob li ki nega tiv -
nih valov T ali deni ve la cij vez ni ce ST), ne
potre bu je jo nadalj njih prei skav, saj hiper -
tro fič ne kar dio mio pa ti je pri tovrst nih spre -
mem bah niso odkri li niti z ul tra zvoč no
prei ska vo niti z mag net noreso nanč nim sli -
ka njem. Nepo pol ni desno krač ni blok naj bi
odra žal pove ča nje desne ga pre ka ta in se
pojav lja pri 12–32 % šport ni kov (6, 7). Če
šport ni ki ob nave de nih struk tur nih spre -
mem bah nima jo težav, obre me nil ne dru žin -
ske anam ne ze ali poseb no sti v kli nič ne mu
sta tu su, nadalj njih prei skav ne potre bu je -
jo (ta be la 1) (3, 4).

V EKG lah ko red ke je ugo tav lja mo tudi
dru ge spre mem be, ki za šport no srce niso
tipič ne in so lah ko znak struk tur ne ali
primar ne elek trič ne bolez ni srca. Pri teh
opravi mo nadalj nje prei ska ve (naj po go ste -

je ultra zvoč no prei ska vo srca, po potre bi
tudi dru ge) kljub odsot no sti težav (8, 9). Pov -
ze te so v ta be li 2.

EKG je pomemb na prei ska va pri odkri -
va nju srč no-žil nih bolez ni šport ni kov, ki lah -
ko pri ve de jo do nenad ne srč ne smr ti, saj
le-te pogo sto pote ka jo kli nič no nemo in jih
samo z anam ne zo in kli nič nih pre gle dom
ne zaz na mo. EKG je namreč pato loš ki pri
veči ni tistih, ki ima jo hiper tro fič no (do 90%)
ali arit mo ge no kar dio mio pa ti jo desne ga
pre ka ta (do 80 %) (8). Z njim odkri je mo tudi
veči no šport ni kov s sin dro mom Wolf-Par -
kin son-Whi te in bolez ni mi ion skih kanalč -
kov, kot so sin drom dol ge ali krat ke dobe
QT in sin drom Bru ga da (9). V Ita li ji so po
uved bi obvez ne ga siste ma tič ne ga pre -
ventiv ne ga pre gle do va nja šport ni kov, ki
vključu je tudi EKG, zmanj ša li umr lji vost
tek mo val nih šport ni kov za 90%, kar je botro -
va lo vklju či tvi EKG v pri po ro či la evrop ske -
ga kar dio loš ke ga zdru že nja o pre ven tiv nih
pre gle dih srč no-žil ne ga siste ma mlaj ših
tek mo val nih šport ni kov (10, 11). Pomi sle -
ki nas prot ni kov rutin ske ga vklju če va nja
EKG v pre ven tiv ne pre gle de šport ni kov
teme ljijo pred vsem na več jem šte vi lu laž no
pozi tivnih izvi dov, ki pa se z iz bolj še va njem
krite ri jev ob ohra nje ni občut lji vo sti pomemb -
no zmanj šu je (12).
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Ta be la 1. EKG spre mem be, pri kate rih asimp to ma tič ni šport ni ki ne potre bu je jo nadalj nje obrav na ve (4).
AV – atrio ven tri ku lar ni.

Si nu sna bra di kar di ja (> 30/min)

Si nu sna arit mi ja

No dal ni ritem

Ek to pič ni atrij ski ritem

AV blok I. stop nje

AV blok II. stop nje Mobitz tip 1 (Wen ke bac ho va perio di ka)

Ne po pol ni desno krač ni blok

Vzo rec zgod nje repo la ri za ci je (ele va ci je vez ni ce ST, dvig J toč ke)

Izo li ra ni nape tost ni kri te ri ji za hiper tro fi jo leve ga pre ka ta

Ko vek sne ele va ci je vez ni ce ST z ne ga tiv ni mi valo vi T v V1–V4 (pri tem no pol tih)



STRUKTURNE SpREMEMBE
pRI špoRTNEM SRCU
Struk tur ne spre mem be na srcu so odvi sne
od spo la, sta ro sti, veli ko sti, rase in od šport -
ne pano ge. Šport ne pano ge raz vrš ča mo
gle de na inten ziv nost in vrsto vad be, ki je
lah ko dina mič na (izo to nič na) ali sta tič na
(izo me trič na) (ta be la 3) (13).

Di na mič na vad ba pome ni, da pri ha ja pri
krče nju mišic do spre memb v nji ho vi dol -
ži ni in posle dič no giba nja v skle pih, ob tem
pa se v mi ši ci gene ri ra jo rela tiv no majh ne
sile. Pri sta tič ni vad bi pa se v mi ši ci gene -
ri ra jo rela tiv no veli ke sile brez spre memb
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v nje ni dol ži ni ali pa so te spre mem be le
mini mal ne, zato pri taki vad bi giba nja
v skle pih prak tič no ni. Opi sa na tipa vad be
pred stav lja ta skraj no sti, saj v ve či ni šport -
nih panog pri ha ja do kom bi na ci je obeh.
Špor te s pre tež no dina mič ni mi obre me -
nitva mi ime nu je mo vzdrž lji vost ni špor ti,
špor te s pre tež no sta tič ni mi obre me ni tva -
mi pa upo rov ni špor ti. Med vzdrž lji vost ni -
mi špor ti se minut ni volu men srca moč no
pove ča, peri fer ni žil ni upor pa osta ne nor -
ma len ali se zmanj ša. To pov zro ča pred vsem
volum sko obre me ni tev srca, ki se odra ža na
vseh srč nih vot li nah. Med pred vsem vzdrž -

Ta be la 2.EKG spre mem be, ki niso tipič ne za šport no srce. Ker lah ko odra ža jo pri sot nost srč no-žil ne bolezni,
nare ku je jo nadalj nje prei ska ve tudi pri asimp to ma tič nih šport ni kih (3). AV – atrio ven tri ku lar ni.

Spre mem be opis

Ne ga tiv ni valo vi T > 1mm glo bo ki v dveh ali več odvo dih: V2–V6, II in a VF ali I in a VL
(ra zen v III, a VR in V1)

De ni ve la ci je vez ni ce ST ≥ 0,5mm glo bo ke v dveh ali več odvo dih

Pa to loš ki zob ci Q glo bo ki > 3mm in tra ja nja > 40ms v dveh ali več odvo dih
(ra zen v III in a VR)

Po pol ni levo krač ni blok QRS ≥ 120ms, pre tež no nega ti ven v V1 (QS ali r S) in po zi ti ven
mono fa zen zobec R v I in V6

In tra ven tri ku lar na pre vod na mot nja tra ja nje QRS ≥ 140ms

Leva srč na os –30° do –90°

De sna srč na os > 120°

Po ve ča nje leve ga predd vo ra tra ja nje vala P > 120ms v od vo dih I ali II z ne ga tiv nim delom vala P
v V1, ki je glo bok ≥ 1mm in tra ja ≥ 40ms

Vzo rec hiper tro fi je desne ga pre ka ta R–V1 + S–V5 > 10,5mm in desna srč na os > 120°

Pre kat ne ekstra si sto le ≥ 2 v 10 s po snet ku

Pre kat ne arit mi je pari, tri ple ti ali neob stoj na pre kat na tahi kar di ja

Pre kat na preeks ci ta ci ja interval PR < 120ms z del ta valom in širo kim QRS (> 120ms)

Dol ga doba QT QT c ≥ 470ms (moš ki) in QTc ≥ 480ms (žen ske) QT c ≥ 500ms pome ni
izra zi to podalj ša nje QT

Krat ka doba QT QT c ≤ 320ms

Bru ga di podo ben EKG vzo rec spuš ča jo če ele va ci je vez ni ce ST z vi so kim izho diš čem, ki jim sle di
nega ti ven val T v ≥ 2 od vo dih v V1–V3

Izra zi ta sinu sna bra di kar di ja < 30/min ali sinu sne pav ze ≥ 3 s

AV blok II. stop nje Mobitz 2 in ter mi tent no nepre ve de ni valo vi P, pred kate ri mi ne pri ha ja
do podalj ša nja dobe PR in za kate ri mi ni skraj ša nja dobe PR

AV blok III. stop nje kom ple ten blok



lji vost ne špor te sodi jo tek na dol ge proge,
tek na smu čeh in pla va nje. Med upo rov -
no vad bo je minut ni volu men srca nor ma -
len ali malo pove čan, peri fer ni žil ni upor
pa se moč no pove ča, kar se odra ža v si cer

pre hod nem, a izra zi tem povi ša nju krv ne -
ga tla ka in pou po ra leve ga pre ka ta. Med
upo rov ne špor te pri šte va mo dvi go va nje
ute ži, roko bor bo, mete v at le ti ki, ame riški
nogo met.
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Ta be la 3.Raz de li tev šport nih panog. Vsa ka šport na pano ga je razvrščena glede na vrsto vadbe (dinamična
ali statična) in stopnjo inten ziv no sti (niz ka, sred nja, viso ka). Tabe la slu ži le za gro bo oce no in teme lji na
naj več jih sta tič nih in dina mič nih obre me ni tvah, dose že nih med tek mo va nji v po sa mez ni šport ni pano gi.
Rast dina mič ne kom po nen te je defi ni ra na kot pove če va nje oce nje ne ga odstot ka naj več je pora be kisi ka
(VO2max). Rast sta tič ne kom po nen te je defi ni ra na s po ve če va njem oce nje ne ga odstot ka mak si mal ne hotene
kon trak ci je (MHK).

Rast dina mič ne kom po nen te →

a. Niz ka B. Zmer na C. viso ka
(< 40 % vo2max) (40–70 % vo2max) (> 70 % vo2max)

Rast sta tič ne III. Viso ka bob, atle ti ka – meti, body buil ding, smuk, boks, kajak/kanu,
kom po nen te → (> 50% MHK) gim na sti ka, boril ne rol ka nje, deska nje kole sars tvo,

veš či ne, jadra nje, na sne gu, roko bor ba dese te ro boj, vesla nje,
šport no ple za nje, hitrost no drsa nje,
smu ča nje na vodi, triat lon
dvi go va nje ute ži

II. Zmer na lo ko strels tvo, at le ti ka – sko ki, ko šar ka, hokej
(20–50% MHK) avto mo bi li zem, umet nost no drsa nje, na ledu, tek na smu čeh

potap lja nje rugby, tek – šprin ti, (dr sal na teh ni ka),
ko nje niš tvo, sur fa nje, sin hro no tek na sred nje pro ge,
moto ci kli zem pla va nje pla va nje, roko met

I. Niz ka bi ljard, bow ling, ba se ball, namiz ni bad min ton,
(< 20% MHK) kri ket, golf tenis, odboj ka tek na smu čeh

(kla sič na teh ni ka),
hokej na tra vi,
orien ta ci ja, hitra
hoja, squash, tek
na dol ge pro ge,
nogo met, tenis

Ta be la 4.Ultra zvoč no dolo če ne zgor nje meje nor mal nih dimen zij pri šport ni kih in neš port ni kih, ob upošte -
va nju spo la, sta ro sti in rase. LVEDD – konč ni dia sto lič ni pre mer leve ga pre ka ta (angl. left ven tri cu lar end-dia -
sto lic dia me ter), LVWT – debe li na sten leve ga pre ka ta (angl. left ven tri cu lar wall thick ness), RVOT1 – iztoč ni
trakt desne ga pre ka ta  (angl. right ven tri cu lar outf low tract), RVD1 – pre mer desne ga pre ka ta bazal no
(angl. right ven tri cu lar dia me ter) izmer je ne ga v pri ka zu šti rih vot lin.

Neš port ni ki šport ni ki

belopolti odra sli belopolti ado les cen ti temnopolti

Moš ki Žen ske Moš ki Žen ske Moš ki Žen ske Moš ki Žen ske

LVEDD (mm) ≤ 59 ≤ 53 ≤ 63 ≤ 56 ≤ 58 ≤ 54 ≤ 62 ≤ 15

LVWT (mm) ≤ 10 ≤ 9 ≤ 12 ≤ 11 ≤ 12 ≤ 11 ≤ 56 ≤ 12

RVOT1 (mm) ≤ 35 ≤ 35 ≤ 38 ≤ 37 – – – –

RVD1 (mm) ≤ 42 ≤ 42 ≤ 45 ≤ 42 – – – –



Na splo šno velja, da se pri šport ni kih
pove ča jo vse srč ne vot li ne. Pove ča nje vot -
lin je pre cej spre men lji vo in se v ve li ki meri
pre kri va z di men zi ja mi pri neš port ni kih iste -
ga spo la in sta ro sti (14–18). V ta be li 4 so pri -
ka za ne zgor nje meje nor mal nih srč nih
dimen zij šport ni kov gle de na sta rost, spol
in raso ter refe renč ne vred no sti za neš port -
ni ke (14–24).

Pri veči ni šport ni kov je pove ča nje dimen -
zij srč nih vot lin rever zi bil no in se po počit -
ku, ki tra ja vsaj 2–3 me se ce, zmanj ša, čeprav
osta ja jo srč ne vot li ne pri manjšem dele žu
pred vsem vzdrž lji vih šport nikov pove ča ne
kljub pre ne ha nju inten ziv ne ga ukvar ja nja
s špor tom (25).

LEvI pREKaT
Levi pre kat je naj bo lje razi ska na srč na vot -
li na pri šport ni kih. Leta 1975 je Mor ga nroth
posta vil hipo te zo, da so pri la go di tve leve -
ga pre ka ta pri vzdrž lji vost nih in upo rov nih
špor tih raz lič ne in da pri de pri vzdrž lji vost -
nih špor tih do eks cen trič ne, pri upo rov nih
pa do kon cen trič ne hiper tro fi je (26).

Pri upo rov nih špor tih se med obre me -
ni tvi jo zelo pove ča tlač na obre me ni tev srca.
Minut ni volu men srca se pove ča v manj ši
meri, pred vsem zara di pove ča nja srč ne
frek ven ce. Pove ča ni krv ni tlak moč no pove -
ča pou por, kar pov zro ča veli ko nape tost
v ste ni leve ga pre ka ta. Srce se pri la go di z za -
de be li tvi jo ste ne leve ga pre ka ta, ki je posle -
di ca vzpo red ne rasti sar ko mer. S tem se
zmanj ša nape tost v ste ni leve ga pre ka ta.
Masa leve ga pre ka ta se pove ča, med tem ko
volu men leve ga pre ka ta osta ne prak tič no
nes pre me njen – pri de do že ome nje ne kon -
cen trič ne hiper tro fi je leve ga pre ka ta.

Pri vzdrž lji vost nih špor tih se med obre -
me ni tvi jo pove ča pred vsem volum ska obre -
me ni tev srca. Minut ni volu men srca moč no
nara ste tako zara di pove ča ne srč ne frek ven -
ce kot tudi zara di pove ča ne ga utrip ne ga
volum na srca. Neko li ko se pove ča tudi tlačna
obre me ni tev, ven dar manj kot pri uporov -
nih špor tih. Pove ča na volum ska obre me ni -
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tev pri ve de do zapo red ne rasti sar ko mer, kar
se odra ža v po ve ča nem volum nu leve ga pre -
ka ta. Ker med obre me ni tvi jo tudi pri vzdrž -
lji vost nih špor tih nara ste krv ni tlak (kar je
sicer manj izra zi to kot pri upo rov nih špor -
tih), pri de kom pen za tor no tudi do vzpo red -
ne rasti sar ko mer in zade be li tve sten leve ga
pre ka ta, kar podob no kot pri upo rov nih
špor tih zmanj šu je nape tost v ste ni leve ga
pre ka ta. Pri vzdrž lji vost nih špor tih se torej
pove ča jo volu men, debe li na sten in masa
leve ga pre ka ta. Raz mer je med debe li no
sten in pre me rom leve ga pre ka ta je podob -
no kot pri neš port ni kih. To obli ko zade beli -
tve sten leve ga pre ka ta ime nu je mo eks cen-
 trič na hiper tro fi ja leve ga pre ka ta.

Za fizio loš ko hiper tro fi jo pri šport nem
srcu je zna čil na hiper tro fi ja srč no mi šič nih
celic z ohra nje no struk tu ro srč ne miši ce. Pri
pato loš kih vrstah hiper tro fi je, ki so zna čilne
za bolez ni, kot so hiper tro fič na kar dio mio -
pa ti ja, arte rij ska hiper ten zi ja, aort na ste no -
za ipd., in so lah ko za šport ni ka, ki nada lju je
z in ten ziv no vad bo, tudi usod ne, histo loš -
ko ugo tav lja mo še dru ge spre mem be, na
primer raz raš ča nje vezi va, poru še nje struk -
tu re srč ne miši ce (t. i. »myocy te disar ray« pri
hiper tro fič ni kar dio mio pa ti ji). Fizio loš ka
hiper tro fi ja je pra vi lo ma rever zi bil na, pato -
loš ka pa ni. Pra vil no raz li ko va nje med
obema vrsta ma hiper tro fi je je pri obrav na -
vi šport ni ka ključ no in je podrob ne je opi -
sa no v pris pev ku o raz li ko va nju šport ne ga
srca in kardiomiopatij (Med Razgl. 2014; 53
(4): 537-42.).

Kljub neka te rim izje mam veči na razi -
skav potr ju je Mor ga nrot ho vo hipo te zo, ob
čemer se je izka za lo, da je eks cen trič na hiper -
tro fi ja pri vzdrž lji vost nih špor tih pre cej
bolj izra zi ta kot kon cen trič na pri upo rov nih.

Ve li kost in debe li na sten leve ga pre ka -
ta se pri šport ni kih pove ča ta za 10–20 %.
V ra zi ska vi, ki je vklju če va la 1.309 vr hun -
skih ita li jan skih šport ni kov raz lič nih špor -
tov, ki so bili pre tež no moš ki (73 %) bele
rase, so ugo to vi li, da je raz pon veli ko sti
leve ga pre ka ta zelo velik, z več ji mi dimenzi -



ja mi pri moš kih kot pri žen skah (14). Končni
dia sto lič ni pre mer leve ga pre ka ta je bil pri
moš kih med 43 in 70 mm, pri žen skah med
38 in 66 mm. Pomemb nej še pove ča nje veli -
ko sti leve ga pre ka ta, ki je že v ob moč ju, sum -
lji vem za dila ta tiv no kar dio mio pa ti jo (konč ni
dia sto lič ni pre mer leve ga pre ka ta ≥60mm),
so ugo to vi li pri 14%. Konč ni dia sto lič ni pre -
mer leve ga pre ka ta je bil več ji od 60mm pri
24 % moš kih in le 1 % žensk, pri niko mer
pa ni pre se gal 70mm. Debe li no sten levega
pre ka ta, ki je več ja od zgor nje meje nor male,
so ugo to vi li pri več kot četr ti ni šport ni kov
obeh spo lov, debe li no, ki je že v ob moč ju,
sum lji vem za hiper tro fič no kar dio mio pa ti -
jo (> 12 mm), pa le pri 2 % (vsi moš ki) (16).
Pri nikomur ni pre se ga la 16 mm, tako da je
debe li na med 13 in 15 mm območ je, kjer se
debe li ne sten leve ga pre ka ta pri šport nem
srcu pre kri va jo z de be li na mi sten pri hiper -
tro fič ni kar dio mio pa ti ji.

Kljub temu da so dimen zi je leve ga pre -
ka ta že pri ado les cent nih šport ni kih več je
kot pri neš port ni kih iste sta ro sti in spo la,
so manj še kot pri sta rej ših šport ni kih iste -
ga spo la, ki se ukvar ja jo z ena ko šport no
pano go (16–18). Ado les cen ti so tele sno še
manj raz vi ti in se s špor tom inten ziv no
ukvar ja jo kraj ši čas. Tako pri nobe nem niso
ugo to vi li konč ne ga dia sto lič ne ga pre me ra
leve ga pre ka ta nad 60 mm, debe li na levega
pre ka ta pa je bila >12mm le pri 0,4% (17, 18).

Po ve ča nje dimen zij leve ga pre ka ta je,
kot je bilo že nave de no, pove za no tudi z vr -
sto šport ne pano ge. Veli kost in debe li na
sten leve ga pre ka ta se naj bolj pove ča ta pri
vrhun skih vesla čih, teka čih na smu čeh, kole -
sar jih in pla val cih, sle di jo teka či na dol ge
pro ge, nogo me ta ši in teniš ki igral ci (14, 19).

Po ve ča nje dimen zij leve ga pre ka ta je
odvi sno tudi od rase (20, 21). V eni od razi -
skav so pri tem no pol tih šport ni kih ugo tav -
lja li debe li no sten leve ga pre ka ta ≥ 13 mm
pri 18 %, med tem ko pri bel cih le pri
4 % (20). Debe li na sten je bila ≥ 15 mm pri
3 % tem no pol tih in nobe nem od belo pol tih
šport ni kov, ≥ 12 mm pri 3 % tem no pol tih in

nobe ni od belo pol tih šport nic (21). Za tem -
no pol te šport ni ke velja zato za zgor njo
mejo fizio loš ke zade be li tve pri moš kih debe -
li na sten 15 mm, za tem no pol te šport ni ce
pa 12 mm.

Če pov za me mo, so spre mem be dimen -
zij leve ga pre ka ta naji zra zi tej še pri šport -
ni kih moš ke ga spo la, ki so viso ki in ki se
ukvar ja jo z vzdrž lji vost ni mi špor ti, izra zi -
tej še so pri tem no pol tih kot pri belo pol tih.

Si sto lič na funk ci ja leve ga pre ka ta je
v mi ro va nju pri veči ni šport ni kov nor mal -
na, pri red kih vzdrž lji vost nih šport ni kih
mej no ali bla go oslab lje na. Med obre me -
nitvi jo se tudi pri sled njih izbolj ša. Nor -
malna je tudi dia sto lič na funk ci ja leve ga
pre ka ta, ki se med obre me ni tvi jo še izboljša,
kar omo go ča zadost no pol ni tev pre ka ta ob
viš jih srč nih frek ven cah.

dESNI pREKaT
Med dol go traj no inten ziv no tele sno vad bo
ne pri de le do preob li ko va nja leve ga, temveč
tudi desne ga pre ka ta. Pred vsem pri vzdrž -
lji vost nih špor tih pri de do pra vi lo ma sime -
trič ne ga pove ča nja obeh pre ka tov, ki lah ko
tako sprej me ta in izti ska ta več je volum ne
krvi (22). Vpliv upo rov nih špor tov na desni
pre kat je manj jasen, saj si rezul ta ti red kih
razi skav nas pro tu je jo. Zdi se, da je pove čanje
pri vzdrž lji vost nih špor tih izra zi tej še in lah -
ko daje v do lo če nih pri me rih sli ko »s špor -
tom izzva ne« arit mo ge ne kar dio mio pa ti je
desne ga pre ka ta, ki ima podob no prog no -
zo kot arit mo ge na kar dio mio pa ti ja desnega
pre ka ta, ki je posle di ca muta ci je dez mo so -
mov (27–29).

LEvI pREddvoR
Šport ni ki ima jo več je leve predd vo re kot
primer lji vi neš port ni ki. Eho kar dio graf sko
izmer jen ante ro-po ste rior ni pre mer je v eni
od razi skav pre se gal 40 mm pri 20 % šport -
ni kov (30). Več je leve predd vo re ima jo pred -
vsem vzdrž lji vost ni šport ni ki, ob čemer je
veli kost odvi sna tudi od tra ja nja vad be (31).
Pri tej sku pi ni šport ni kov je pojav lja nje
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atrijske fibri la ci je pogo stej še (tudi do pet -
krat) kot pri pri mer lji vih ne-šport ni kih in
je pove za no pred vsem z ve li kost jo predd -
vo rov (32, 33).

aoRTa
Med vzdrž lji vost no vad bo je pre tok v aor -
ti moč no pove čan, med tem ko je krv ni tlak
zmer no povi šan, med upo rov no vad bo pa
je pre tok v aor ti nor ma len in krv ni tlak moč -
no povi šan. To se odra ža v preob li ko va nju
aor te, ki se raz ši ri v pre de lu aort ne ga obro -
ča, sinu sov Val sal va, sino tu bu lar ne ga stika
in prok si mal ne ga dela ascen dent ne aor te.
Več razi skav je poka za lo, da so dimenzi je
več je pri upo rov nih šport ni kih, še posebej
pri tistih, ki se s to vrst no vad bo ukvar ja jo
že dalj časa (34, 35). V nas prot ju s tem so
v ne dav no objav lje ni razi ska vi veli ke meša -
ne sku pi ne ita li jan skih šport ni kov ugo to -
vi li, da je preob li ko va nje aor te naji zra zi tej še
pri vzdrž lji vost nih šport ni kih, pred vsem
kole sar jih in pla val cih (36). Jasne ga odgo -
vo ra, koli ko vpli va jo raz lič ne vrste špor ta
na preob li ko va nje aor te, tako še ni, vemo pa,

da pri šport ni kih pre mer ascen dent ne aor -
te le red ko pre se ga 40 mm, ki velja za kli -
nič no spre je to zgor njo mejo nor ma le, in da
šport pra vi lo ma ne pov zro ča pomemb nej -
še ga raz šir je nja aor te.

ZaKLJUČEK
Z izra zom šport no srce ozna ču je mo funk -
cij ske in struk tur ne spre mem be na srcu za -
ra di dol go traj ne inten ziv ne tele sne vad be.
Spre mem be so lah ko raz lič no izra že ne in
lah ko vča sih posne ma jo zgod nje spre mem -
be pri neka te rih srč no-žil nih bolez nih (pred -
vsem kar dio mio pa ti jah), pri kate rih so
lah ko veli ki tele sni napo ri pove za ni z za ple -
ti, ki vklju ču je jo tudi nenad no srč no smrt.
Da bi se izog ni li nepo treb nim disk va li fi ka -
ci jam šport ni kov zara di napač ne posta vi tve
diag no ze srč no-žil ne bolez ni, obe nem pa ne
zame nja li začet nih pato loš kih spre memb za
fizio loš ke, kar bi bilo za šport ni ka lah ko
usod no, je poz na va nje spre memb pri šport -
nem srcu ključ ne ga pome na za pra vil no raz -
li ko va nje med fizio loš ki mi pri la go di tva mi
in srč no-žil ni mi bolez ni mi.
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akut na inter mi tent na por fi ri ja

v no seč no sti – pri kaz pri me ra

Acu te Inter mit tent Porph yria in Preg nancy – Case Report

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: akut na inter mi tent na por fi ri ja, hem, noseč nost

Akut na inter mi tent na por fi ri ja je red ka ded na bole zen, ki je posle di ca pomanj ka nja ene -
ga od enci mov v ve ri gi sin te ze hema. To pov zro či ob pos pe še ni pre sno vi hema kopi čenje
nevro tok sič nih pred sto penj hema. Kli nič na sli ka napa dov akut ne inter mi tent ne por fi rije
je zelo pestra, saj odra ža pri za de tost avto nom ne ga, peri fer ne ga somat ske ga in osred njega
živ čev ja. Naj po go stej ši simp to mi so bole či na v tre bu hu, mot nje zave sti in nevro pa tija.
Napa de bolez ni pov zro či več spro žil nih dejav ni kov, kot so okuž be, stres, stra da nje, nekate -
ra zdra vi la in dro ge ter žen ski spol ni hor mo ni. Zara di hor mon skih spre memb in pri dru -
že nih dru gih spro žil nih dejav ni kov so poslab ša nja akut ne inter mi tent ne por fi ri je med
noseč nost jo pogo stej ša. Poslab ša nja so pove za na z vi so ko mater nal no in fetal no obo lev -
nost jo in umr lji vost jo. Napo ved pote ka bolez ni občut no izbolj ša jo pozor no izo gi ba nje spro -
žil nim dejav ni kom ter zgod nja diag no za in zdrav lje nje v pri me ru napa dov. Pri ka zan je
pri mer vode nja noseč no sti pri bol ni ci z zna no akut no inter mi tent no por fi ri jo.

aBSTRaCT
KEY WORDS: acute intermittent porphyria, heme, pregnancy

Acute intermittent porphyria is a rare inherited disease that is caused by the deficiency
of one of the enzymes in the heme synthesis chain. Together with the accelerated metab-
olism of heme it causes accumulation of neurotoxic precursors. The presentation of acute
intermittent porphyria attacks varies as it reflects the impairment of the autonomic, soma -
tic peripheral and central nervous systems. The most common symptoms are abdominal
pain, impaired consciousness and neuropathy. Attacks of the disease are caused by sev-
eral triggering factors, such as infections, stress, starvation, certain medications and drugs
and female sex hormones. Due to hormonal changes and other triggering factors, acute
intermittent porphyria more frequently deteriorates during pregnancy. Such deteriora-
tions are associated with high maternal and fetal morbidity and mortality. Prognosis can be
significantly improved with careful avoidance of triggering factors and early diagnosis
and treatment in case of attacks. We present an example of pregnancy management in
a patient with known acute intermittent porphyria.
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Uvod
Hem je žele zov pro to por fi rin, ki je sestav -
ni del šte vil nih člo veš kih hemo pro tei nov:
hemo glo bi na, mio glo bi na, cito kro mov dihal -
ne veri ge in citokroma P450 (1, 2). Približ -
no 85 % hema se pora bi za vgrad njo v mo -
le ku le hemo glo bi na, kjer hem veže kisik in
tako olaj ša nje gov pre nos v krvi (2). Por fi -
ri je so red ke ded ne bolez ni, ki so posle di -
ca zmanj ša ne aktiv no sti dolo če nih enci mov
v ve ri gi sin te ze hema (sli ka 1). Pogo sta in
naj huj ša obli ka por fi ri je v za hod nem svetu
je akut na inter mi tent na por fi ri ja (AIP) s pre -
va len co v Evro pi prib liž no 1/20.000 (3–5).
Vzrok zanjo je avto som sko domi nant na

ded na bole zen, pri kate ri je zmanj ša na aktiv -
nost enci ma por fo bi li no gen dea mi na ze za
prib liž no 50 % (6). Ob dejav ni kih, ki pos pe -
ši jo sin te zo hema, pri de zara di te napa ke do
kopi če nja pred sto penj pro to por fi ri na, Δ-ami -
no le vu lin ske kisli ne (angl. Δ-ami no le vu li nic
acid, ALA) in por fo bi li no ge na (PBG). Ti
spo ji ni na še ne povsem pojas njen način
okvar ja ta tako peri fer no kot osred nje živ -
čev je (7). Kli nič na sli ka napa dov AIP je zato
zelo pestra. Mote no delo va nje avto nom ne -
ga živ čev ja se kaže z bo le či no v tre bu hu,
gastroin te sti nal ni mi teža va mi, kot so dri -
ska, sla bost, bru ha nje in zaprt je, ter pri za -
de tost jo obto čil, npr. arte rij sko hiper ten zijo,
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PORFIRIJA

Dossova porfirija

AIP

Kongenitalna eritropoetska
porfirija

Porfirija kutanea tarda

Hereditarna koproporfirija

Variegatna porfirija

Eritropoetska porfirija

ENCIM

ALA – sintetaza

Aminolevulinat dehidrataza

PBG-deaminaza

Uroporfobilinogen sintetaza

Uroporfobilinogen dekarboksilaza

Koproporfirinogen oksidaza

Protoporfirinogen oksidaza

Ferohelataza

BIOSINTEZA HEMA

Glicin + sukcinil-koencim A

ALA

PBG

Preuroporfobilinogen

Uroporfobilinogen III

Koproporfobilinogen III

Protoporfirinogen IX

Protoporfirin IX

Hem

Sli ka 1.Bio sin te za hema in por fi ri je. AIP – akut na inter mi tent na por fi ri ja, ALA – ∆-ami no le vu lin ska kislina
(angl. ∆-ami no le vu li nic acid), PBG – por fo bi li no gen.



polo žaj no hipo ten zi jo ali tahi kar di jo. Poleg
avto nom ne ga živ čev ja so lah ko pri za de ti
tudi peri fer ni somat ski živ ci in mož gan ski
živ ci. Pred vsem sta pogo sti moto rič na nevro -
pa ti ja z os la be lost jo prok si mal nih mišic
udov in dihal nih mišic ter mote na bul bo -
mo to ri ka. Zara di pri za de to sti osred nje ga
živ čev ja lah ko pri de do tonič no-klo nič nih
krčev, kli nič no sli ko pa dodat no zaple te jo
nevrop si hia trič ne teža ve, kot so depre si ja,
halu ci na ci je in zme de nost. Pogo sto sta pri -
sot ni tudi izsu še nost in hipo na tre mi ja, ki
še poslab ša ta te simp to me (8).

Zna nih je več dejav ni kov, ki lah ko spro -
ži jo napa de AIP. Neka te ra zdra vi la in droge
pos pe ši jo bio sin te zo hema, ver jet no pre ko
induk ci je cito kro ma P450 in posle dič no
pove ča ne potre be po hemo pro tein skih enci -
mih (7). Stra da nje in pre hra na z niz ko vseb -
nost jo oglji ko vih hidra tov, okuž be in psi hič ni
stres prav tako lah ko spro ži jo napa de AIP
(3, 7–11). Zelo pomemb no vlo go pri AIP
ima jo tudi žen ski spol ni hor mo ni, ki so zna -
ni spro žil ci sin te ze hema (9, 11, 12). Raz -
merje med pogost nost jo napa dov AIP pri
žen skah in moš kih je 3 :2 (13). Teža ve se obi -
čaj no poja vi jo po puber te ti in izjem no redko
po meno pav zi. Več krat se pojav lja jo v lu teal -
ni fazi men strual ne ga cikla. Ekso ge ni ženski
hor mo ni, npr. oral ni kon tra cep ti vi, lah ko
spro ži jo napad AIP. Napa de lah ko spro ži
tudi noseč nost (3–14).

AIP je z vi di ka porod ni čar ja kljub svoji
red ko sti pomemb na. Bole zen se vča sih prvič
odkri je šele v no seč no sti (3, 7, 9–11). V času
noseč no sti so akut na poslab ša nja AIP pogo -
stej ša (10). To se doga ja pred vsem v pr vem
tri me seč ju (4). Poleg hor mon skih spre -
memb, ki lah ko spro ži jo napa de AIP, je nji -
ho va več ja pogost nost med noseč nost jo
ver jet no tudi posle di ca stre sa, stra da nja ob
pre ko mer nem bru ha nju in upo ra be neka te -
rih por fi ri no ge nih zdra vil med noseč nostjo,
poro dom in v po po rod nem obdob ju (7, 9).
Akut no poslab ša nje AIP med noseč nost jo
je pove za no z vi so ko mater nal no in fetal -
no umr lji vost jo, hiper ten zi jo, spon ta nim
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spla vom, prez god njim poro dom, niz ko po -
rod no težo in ato ni jo mater ni ce po poro du
(9, 11, 15). Pra vo ča sna posta vi tev diag no ze
prve ga napa da AIP med noseč nost jo, ki
omo go či odprav lja nje vzro kov za napad
bolez ni in zgod nje zdrav lje nje, je v zad njem
času pre cej izbolj ša la napo ved pote ka bolez -
ni (3, 7, 9–11). Cilj vode nja noseč no sti pri
bol ni cah, pri kate rih je bila AIP diag no sti -
ci ra na že pred zano si tvi jo, je pred vsem
pre pre če va nje napa dov bolez ni z izo gi ba -
njem spro žil nih dejav ni kov (3). Pri ka zan je
pri mer vode nja noseč no sti, poro da in popo -
rod ne ga obdob ja pri bol ni ci z zna no AIP.

pRIKaZ pRIMERa
V po rod ni šni co je bila spre je ta 27-let na
noseč ni ca v 41. ted nu noseč no sti za induk -
ci jo poro da. Dve leti pred tem je bila po
jema nju didro ge ste ro na (Da bro ston®) za
tri ted ne spre je ta v bol ni šni co zara di takrat
prvič diag no sti ci ra ne ga napa da AIP. Isto
obli ko por fi ri je ima tudi oče to va sestra.
Leto po tem je prvič zano si la in v dru gem
mesecu noseč no sti spon ta no spla vi la. Med
tokrat no noseč nost jo smo po nas ve tu nefro -
lo ga več krat kon tro li ra li vred no sti elek -
trolitov in ji dva krat hipo na tre mi jo oko li
120 mmol/l popra vi li z in fu zi jo 0,9 % NaCl.
Jema la je tudi fol no kisli no, žele zo ve pre -
pa ra te in zara di vul vo kan di dia ze lokal ne
anti mi ko ti ke (mi ko na zol) ter mleč no kisli -
no. Ob načr to va nem spre je mu v 41. ted nu
noseč no sti je bilo mater nič no ust je nezre -
lo, plo do vo sta nje je bilo dobro, bil je pri -
mer no velik za gesta cij sko sta rost, pri so ten
pa je bil oli go hi dram nij. Porod smo induci -
ra li z va gi na le to pro sta glan di na E2 in pospe -
ši li s pre drt jem mehur ja. Odte kla je mleč na
plo dov ni ca. Med poro dom je bol ni ca dobi -
la infu zi jo 0,9% NaCl in peti din (Do lan tin®).
Po epi zio to mi ji se je rodi la dekli ca, oce njena
po Apgar je vi les tvi ci po prvi in peti minu -
ti z de vet. Poste lji ca se je poro di la spon tano
in je bila cela. Epi zio to mi jo smo zaši li v lokal -
ni ane ste zi ji z 1 % ksi lo kai nom. Zara di ato -
ni je mater ni ce je nepo sred no po poro du



dobi la deset enot oksi to ci na (Synto ci non®)
v in fu zi ji. Izgu ba krvi je bila prib liž no 400ml.
V po po rod nem obdob ju je pre je ma la para -
ce ta mol. Zopet je bila ugo tov lje na hipo na -
tre mi ja, ki se je popra vi la ob neko li ko bolj
sla ni hra ni. Zara di ane mi je je pre je ma la pre -
pa ra te žele za (Hae ma to pan®). Zara di zastoja
mle ka je dobi la tudi oksi to cin (Synto ci non®)
nazal no in intra mu sku lar no. Ob odpu stu iz
porod ni šni ce je bila tako kot vso noseč nost
in med poro dom brez kli nič nih zna kov AIP.

RaZpRava
AIP je posle di ca zmanj ša ne aktiv no sti
encima por fo bi li no gen dea mi na ze, ki ob
povečani aktiv no sti prve ga in obe nem regu -
la tor ne ga enci ma sin te ze hema ALA-sin te -
ta ze (sli ka 1) pov zro či kopi če nje ALA in PBG
v je trih in sproš ča nje teh nevro tok sič nih
pre snov kov v krv ni obtok. Sama zmanj šana
aktiv nost por fo bi li no gen dea mi na ze brez
dejav ni kov, ki pos pe šu je jo pre sno vo hema,
ne pri ve de do kli nič nih zna kov in simp to -
mov AIP (7). Teža ve ima tako le prib liž no
10 % hete ro zi got nih nosil cev muta ci je (8).

Iz dru žin ske anam ne ze pred stav lje ne
bol ni ce je raz vid no, da gre za ded no bole -
zen, saj je ime la AIP tudi oče to va sestra.
Zani mi vo je, da oče še nik dar ni imel težav,
podob nih AIP, kljub temu da je nosi lec
muta ci je. Raz log za to je naj ver jet ne je nje -
gov spol. Eden od spro žil nih dejav ni kov,
brez kate rih osta ne encim ska napa ka kli -
nično nema, so žen ski spol ni hor mo ni. Ti
pospe ši jo sin te zo hema pre ko aki va ci je
ALA-sin te ta ze (3, 9, 11, 12, 14).

Po leg dru žin ske anam ne ze pri opi sa nem
pri me ru na ključ no vlo go žen skih spol nih
hor mo nov kaže tudi poda tek, da je bila
diag no za postav lje na ob resnej šem napa du
bolez ni, ki ga je ver jet no spro ži lo jema nje
gesta ge na didro ge ste ro na (Da bro ston®).
Hor mon ske spre mem be v no seč no sti prav
tako lah ko spro ži jo napa de AIP (3–14). Podat -
ki o po jav no sti napa dov med noseč nost -
jo so zelo raz lič ni in niha jo od 24 do 95 %
(4, 5, 10). To je razum lji vo, saj gre za red ko

bole zen in so v li te ra tu ri opi sa ne le manj -
še seri je nose čih bol nic ali posa mez ni
prika zi pri me rov. Opi sa nih je tudi več pri -
me rov, pri kate rih je bila bole zen prvič
odkri ta med noseč nost jo (3, 5, 7–9, 16). Neka -
te ri od teh napa dov so se poja vi li šele v dru -
gi noseč no sti, po tem, ko je prva pote ka la
brez zaple tov (3, 9). Vzrok za pogo stej še
napa de med noseč nost jo torej ni samo povi -
ša na kon cen tra ci ja žen skih spol nih hormo -
nov. Neka te ri dom ne va jo, da je glav ni raz log
napa ka v en cim ski reduk ci ji ste roid nih
hor mo nov, ki vodi do viso kih kon cen tra cij
ste roid nih pre snov kov, ki pove ča jo aktiv nost
ALA-sin te ta ze (12). Pisc hi ko va in Kaup -
pien sta opi sa la pri mer bol ni ce, pri kate ri
je noseč nost pre ki ni la več let tra ja jo če
ponav lja jo če se napa de AIP pred men strua -
ci jo. Meni ta, da so za poslab ša nja med noseč -
nost jo kri ve hitre hor mon ske spre mem be
v zgod nji noseč no sti in ne sama povi ša na
raven žen skih hor mo nov. Ta naj bi v pri me -
ru nju ne bol ni ce delo va la celo ugod no.
Noseč nost naj bi tako delo va la kot hor mon -
sko zdrav lje nje, ki vča sih poma ga bol ni cam
s po go sti mi poslab ša nji AIP (14).

Na pogost nost napa dov AIP med noseč -
nost jo bi lah ko poleg hor mon skih spre -
memb vpli va li tudi neka te ri dru gi spro žil ni
dejav ni ki, ki pos pe ši jo pre sno vo hema,
pred vsem okuž be, stres, stra da nje in neka -
te ra zdra vi la oz. dro ge (3, 4, 7–11). Izo gi ba -
nje tem dejav ni kom je glav ni cilj vode nja
noseč no sti pri bol ni cah z zna no AIP, kot je
bila naša bol ni ca.

Zna no je, da oglji ko vi hidra ti zavi ra jo
ALA-sin te ta zo, zato lah ko obdob ja stra da -
nja ob bru ha nju v no seč no sti spro ži jo napa -
de AIP (3). Noseč ni ca v na šem pri me ru ni
ime la težav z bru ha njem in s sla bost jo.

Na pa de lah ko spro ži tudi dušev na sti -
ska med noseč nost jo in neka te ra zdra vi la,
ki se upo rab lja jo v no seč no sti (3, 7–11). Zdra -
vi la naj bi na sin te zo hema vpli va la pred -
vsem pre ko induk ci je cito kro ma P450, encim -
ske ga kom plek sa, ki je odgo vo ren za nji ho vo
pre sno vo. Pove ča na potre ba po hemo pro -

130 Sara Muger li, Miha Lučov nik, Živa Novak Anto lič    akut na inter mi tent na por fi ri ja v no seč no sti …



tein skih enci mih pri ve de do pove ča ne proi -
zvod nje hema (7). Neka te ra zdra vi la so stro -
go pre po ve da na, ker pri veli ki veči ni bol -
ni kov z AIP spro ži jo hud napad bolez ni. To
so npr. bar bi tu ra ti, ki se upo rab lja jo v ane -
ste zi ji tudi pri noseč ni cah (7). Mno go večja
je sku pi na zdra vil, ki jih veči na bol ni kov
pre na ša brez težav, pri neka te rih pa lah ko
delu je jo por fi ri no ge no. Celo ten sez nam var -
nih in poten cial no nevar nih zdra vil je mogo -
če naj ti na splet nih stra neh http://www.porph -
yria-eu ro pe.com in http://www.uct.ac.za/depts/
porph yria. Smer nic za posa mez na zdra vi la
ni, ker napa de naj več krat spro ži več soča -
snih dejav ni kov (8). Kljub temu naj opo zori -
mo na neka te ra poten cial no nevar na zdravila,
ki se pri nas več krat upo rab lja jo v no seč -
no sti in po poro du. To so metil do pa, ergo -
ta min, ben zo dia ze pi ni, eri tro mi cin in meto -
klo pra mid (8). Pri opi sa ni bol ni ci smo porod
pos pe ši li z ok si to ci nom, ki ga je dobi va la
tudi po poro du zara di zasto ja mle ka, med
poro dom je dobi la peti din, epi zio to mij sko
rano smo zaši li v lo kal ni ane ste zi ji s ksi lo -
kai nom, po poro du pa je pre je ma la para ceta -
mol. Vsa našte ta zdra vi la sodi jo med varna
za bol ni ke z AIP. Ker napa de lah ko spro ži -
jo tudi okuž be, smo zastoj mle ka agre siv -
no zdra vi li z in tra mu sku lar nim in nazal nim
oksi to ci nom, da bi pre pre či li masti tis.

Neil son in Neil son sta leta 1958 obja vila
pre gled lite ra tu re o na po ve di pote ka napa -
dov AIP med noseč nost jo. Mater nal na umr -
lji vost zara di napa dov AIP je bila do tega leta
kar 42,5 %, pogo sti so bili tudi spon ta ni in
indu ci ra ni spla vi ter prez god nji poro di (15).
Veči na avtor jev se stri nja, da se je napo ved
pote ka bolez ni v zad njih letih pre cej izboljša -
la zara di zgod nje pre poz na ve bolez ni in
zdrav lje nja (3–5, 7, 9–11). To potr ju je jo ugodni
izi di noseč no sti v opi sa nih pri me rih (3–5, 7,
10, 11, 16). Tre nut ni podat ki govo ri jo o ma -
ter nal ni umr lji vo sti med 2 in 42 % (4, 5).
Poleg izo gi ba nja spro žil nim dejav ni kom je
zato cilj vode nja noseč no sti pri bol ni cah
z AIP tudi hitra diag no sti ka in čim prejš nje
zdrav lje nje napa da, kadar do nje ga pri de (4).

Kli nič na sli ka AIP je zara di isto ča sne
pri za de to sti peri fer nih avto nom nih in somat -
skih živ cev ter osred nje ga živ čev ja zelo
pestra in zav ze ma tako gastroin te sti nal ne
teža ve (bo le či ne v tre bu hu, sla bost, bru ha -
nje in dri ska ali zaprt je) kot mot nje v de lo -
va nju srč no-žil ne ga siste ma z ni ha njem
krv ne ga tla ka in tahi kar di jo. Kaže se lah ko
tudi z mo to rič ni mi nevro pa ti ja mi z os la be -
lost jo prok si mal nih mišic udov in dihal nih
mišic ter mote no bul bo mo to ri ko. Lah ko se
poja vi jo tudi tonič no-klo nič ni krči in nevrop -
si hia trič ne teža ve. Vse našte te teža ve lah -
ko dodat no zaple te ta tudi izsu še nost in
hipo na trie mi ja, ki sta pogo sto pri sot ni (8).

Di fe ren cial no diag no stič no pri de jo v po -
štev pomanj ka nje tia mi na, mia ste ni ja gra -
vis, Guil lian-Barréjev sin drom, poliar te ri tis
nodo sa in dru ge avtoi mu ne bolez ni, intra -
kra nial ne krva vi tve, trom bo za ven ske ga
sinu sa ter nena zad nje tudi pree klamp si ja in
eklamp si ja ob zvi ša nem krv nem pri ti sku in
krčih (3, 9). Diag no ze AIP pa kljub temu ni
tež ko posta vi ti, če le pomi sli mo nanjo. Bole -
zen namreč med napa di odkri je mo z močno
povi ša no kon cen tra ci jo ALA in PBG v uri -
nu. Izlo ča nje por fi ri na in nje go vih pred sto -
penj se sicer tudi pri zdra vih noseč ni cah
pove ča, ven dar niko li pre ko nor mal nih
vred no sti (8, 12). V ob dob ju brez težav lah -
ko diag no zo posta vi mo z do lo ča njem aktiv -
no sti eri tro cit ne por fo bi li no gen dea mi na ze,
ki je pri bol ni kih zni ža na za 50% (6, 8, 9, 12).
Mož no je tudi DNA-te sti ra nje (8). Pri po -
ročlji vo je testi ra nje svoj cev bol ni kov pred
puber te to, s ka te rim odkri je mo nosil ce muta -
ci je, pre den se poja vi jo simp to mi bolez ni. Pri
ose bah z zna no mot njo meta bo liz ma hema
se je kasne je mogo če izog ni ti spro žil nim
dejav ni kom, ki bi lah ko pov zro či li smrt no
nevar ne napa de bolez ni (8, 9). V no seč no -
sti je mogo če tudi pre na tal no DNA-te sti ra -
nje, za kate re ga se naša bol ni ca ni odlo či la.

Os nov no zdrav lje nje napa da vseh akut -
nih por fi rij, tudi AIP, je infu zi ja glu ko ze, in
sicer 200–500 g dnev no. Poleg tega naj bo
pre hra na bol ni ka boga ta z og lji ko vi mihidrati.
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Glu ko za zavi ra ALA-sin te ta zo in tako zavi -
ra kopi če nje nevro tok sič nih ALA in PBG.
Poleg tega je tre ba odstra ni ti vse poten -
cialne spro žil ne dejav ni ke. Uki ni ti je tre ba
zdra vi la, ki bi lah ko spro ži la napad, in zdra -
vi ti more bit ne okuž be. Če se bol ni ko vo sta -
nje kljub temu slab ša ali če se simp to mi ne
popra vi jo v 48 urah, je potreb no zdrav ljenje
s he ma ti nom (3–5 mg/kg vsa kih 12–24 ur
intra ven sko) (2, 8, 9, 11, 14). Hema tin je
hidrok sid hema in zavi ra ALA-sin te ta -
zo (11). Naj po go stej ši stran ski uči nek tega
zdra vi la je trom bof le bi tis na mestu infu zi -
je, opi san pa je tudi pri mer hema ti nu ri je in
pre hod ne oli gu ri je (9).

V pri ka za nem pri me ru pri bol ni ci z zna -
no AIP med noseč nost jo ni priš lo do huj -
še ga napa da bolez ni in zdrav lje nja ni potre -
bo va la. Raz log za to je del no tudi skrb no
vode nje noseč no sti in izo gi ba nje vsem spro -
žil nim dejav ni kom. Edi ni znak bolez ni je
bila hipo na tre mi ja, zara di kate re je bila med
noseč nost jo dva krat spre je ta v bol ni šni co.

Niz ke vred no sti natri ja v se ru mu so bile
ugo tov lje ne tudi ob spre je mu za spro ži tev
poro da in v po po rod nem obdob ju. Hipo -
natre mi ja pri AIP je posle di ca sin dro ma
nezadost ne ga izlo ča nja anti diu ret ske ga
hormo na, ki je znak pri za de to sti osred nje -
ga živ čev ja (8). Sama hipo na tre mi ja pod
125 mmol/l lah ko pov zro ča raz lič ne nevro -
loš ke simp to me in jo je tre ba zdra vi ti (10).
V no seč no sti je zato pri bol ni cah z AIP pri -
po roč lji vo nad zo ro va ti elek tro lit sko rav -
notež je in more bit ne mot nje popra vi ti.
V našem pri me ru je bilo več krat dovolj le
pove ča ti vnos soli s hra no, nekaj krat pa je
bila potreb na infu zi ja fizio loš ke raz to pi ne.
To zdrav lje nje je bilo uspe šno in var no, saj
kon cen tra ci ja natri ja niko li ni bila niž ja od
120 mmol/l. Pri zdrav lje nju dlje časa tra ja -
jo če hude hipo na tre mi je (< 110 mmol/l)
pa je potreb na pre vid nost, saj pre hi tro povi -
ša nje kon cen tra ci je natri ja v se ru mu lah ko
pov zro či demie li ni za ci jo v osred njem živ -
čev ju.
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Ig a nefro pa ti ja – pri kaz dveh kli nič nih pri me rov

Ig A Nep hro pathy – Two Case Reports

IZvLEČEK
KLJUČNE BESEDE: glo me ru lo ne fri tis, neu strez no gli ki ra ni imu no glo bu li ni A1, pro tei nu ri ja, imu no su pre siv no

zdrav lje nje, konč na led vič na odpo ved

Ig A nefro pa ti ja je naj po go stej ši pri mar ni glo me ru lo ne fri tis pri odra slih, ki pogo sto pri -
ve de do konč ne led vič ne odpo ve di. V zad njih letih je priš lo do pomemb nih spoz nanj o pa -
to ge ne zi bolez ni in napred ka v zdrav lje nju. Glav na pato ge net ska mot nja bolez ni je nasta ja nje
mole ku le imu no glo bu li na A1 (Ig A1), ki ima neu strez no gli ki ra no cen tral no pre gib no regi -
jo, pro ti kate ri se tvo ri jo avto pro ti te le sa raz re da IgG ali IgA. Pri za de tost led vic je posle -
di ca kopi če nja imun skih kom plek sov neu strez no gli ki ra ne ga IgA1 v me zan gi ju glo me ru la,
kar spro ži vnet ni odgo vor s tvor bo pro ti te les in pri ve de do okva re struk tur led vič ne ga
paren hi ma. Bole zen se lah ko kli nič no kaže zelo hete ro ge no, od mini mal nih urin skih spre -
memb do hitro napre du jo če ga glo me ru lo ne fri ti sa. Naj po memb nej ši prog no stič ni dejavnik
je pro tei nu ri ja – več ja od 1g na dan je neu go den prog no stič ni znak. Pomem ben prog nostični
dejav nik je tudi ure je nost krv ne ga tla ka; opti mal na vred nost je manj kot 130/80 mm Hg.
Zdrav lje nje je spr va nei mu no loš ko z za vo ro renin sko-an gio ten zin ske ga siste ma, s či mer
sku ša mo zmanj ša ti pro tei nu ri jo in ure di ti zvi šan krv ni tlak. Če vztra ja pro tei nu ri ja več
kot 1 g dnev no, prog no zo bolez ni pomemb no izbolj ša zdrav lje nje z glu ko kor ti koi di, pri
hitro napre du jo čem glo me ru lo ne fri ti su pa je indi ci ra no tudi zdrav lje nje s ci klo fos fa midom.
V pris pev ku sta poleg novej ših spoz nanj o pa to ge ne zi in zdrav lje nju IgA nefro pa ti je pred -
stav lje na dva kli nič na pri me ra bol ni kov. Pri prvem bol ni ku je opu sti tev zdrav lje nja vodi -
la do hitre ga pote ka IgA nefro pa ti je in konč ne led vič ne odpo ve di, pri dru gem bol ni ku pa
je ustrez no zdrav lje nje pri pe lja lo do pomemb ne ga izbolj ša nja kli nič ne ga sta nja in prog -
no ze bolez ni.

aBSTRaCT
KEY WORDS: glomerulonephritis, galactose-deficient immunoglobulin A1, proteinuria, immunosuppressive

therapy, end-stage renal failure

IgA nephropathy is the most common primary glomerulonephritis in adults and a com-
mon cause of end-stage renal failure. The understanding of the pathogenesis of IgA
nephropathy has evolved importantly in the past few years. There has also been an improve-
ment in the treatment of the disease. The main pathogenic characteristic of IgA nephropa-
thy is the formation of galactose-deficient immunoglobulin A1 (IgA1), which is recognized
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by unique autoantibodies, resulting in the formation of pathogenic immune complexes.
The complexes deposit in the glomerular mesangium and induce inflammation and renal
injury. The clinical symptoms of IgA nephropathy are diverse, varying from minor urinary
abnormalities to rapidly progressive glomerulonephritis. The most important prognos-
tic factor is proteinuria. Marked proteinuria (more than 1 g per day) is predictive of poor
prognosis. Another important prognostic factor is blood pressure level with the opti-
mum level below 130/80 mmHg. Initial treatment of the disease is non-immunogenic.
Angiotensin-converting enzyme inhibitors are used to reduce proteinuria and achieve
better blood pressure control. In case of persistent marked proteinuria, treatment with
glucocorticoids significantly improves prognosis. In case of rapidly progressive glomeru-
lonephritis, treatment with cyclophosphamide is indicated. In this paper, we present new
findings in pathogenesis and treatment of IgA nephropathy and two clinical case
reports. In the first case, the patient's abandonment of treatment resulted in rapid pro-
gression of IgA nephropathy and end-stage renal failure. In the second case, appropri-
ate treatment resulted in improved condition and better prognosis.

pro ti te les raz re da IgA1, ki ima jo pomanj -
klji vo gli ki ra no osred njo pre gib no regi jo
imu no glo bu li na (7–9). Nasta nek neu strez -
no gli ki ra nih IgA1 (Ng-Ig A1) pro ti te les je
genet sko pogo jen (10, 11). Na to kaže tudi
dejs tvo, da ima 40–50 % sorod ni kov bol ni -
kov z IgA nefropatijo v pr vem kole nu zvi -
ša no kon cen tra ci jo Ng-Ig A1 pro ti te les (12).
Do sedaj so iden ti fi ci ra li več loku sov, ki so
pove zani s po ve ča nim nasta ja njem ome nje -
nih pro ti te les (10). Zara di odsot no sti galak -
to ze so stran ske veri ge kraj še, na nji ho vih
kon cih je razgaljen N-ace til ga lak to za min (13).
Ng-Ig A1 zato delu je kot avtoan ti gen, ki ga
pre poz na jo pro ti te le sa raz re da IgG ali dru -
gih raz re dov IgA in z nji mi tvo ri jo kom -
plekse (9, 14, 15). Pri sot nost avtoan ti ge nov
kaže na avtoi mu no nara vo bolez ni, ven dar
je tudi avtoi mu ni poten cial Ng-Ig A1 genet -
sko dolo čen, zato vsi ljud je z Ng-Ig A1 ne
raz vi je jo nefro pa ti je (9, 15). Izka zu je se, da
je pre poz na va nje Ng-Ig A1 kot avtoan ti ge -
na zapi sa no v po gla vit nem kom plek su tkiv -
ne sklad no sti (angl. ma jor histo com pa ti bi lity
com plex, MHC), tj. regi ji, ki je tudi sicer pove -
za na s tve ga njem za šte vil ne avtoi mu ne
bolez ni (11). Pri sot nost raz lič nih »zaš čit nih«
ale lov v tej regi ji pa tudi na neka te rih dru -
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Uvod
Ne fro pa ti ja zara di odla ga nja imu no glo bu -
li na A (Ig A nefro pa ti ja) je naj po go stej ša
primar na glo me rul na bole zen v odra sli
dobi (1). Poja vi se lah ko v vseh sta rost nih
obdob jih, naj po go ste je pa v dru gem in tret -
jem deset let ju živ lje nja. Moš ki obo le va jo
pogo ste je (2). Naj po go ste je se kaže z mi ni -
mal ni mi bole zen ski mi spre mem ba mi v se -
ču. Glav na zna čil nost bolez ni je kopi če nje
imun skih kom plek sov, ki vse bu je jo IgA1
v me zan gi ju glo me ru la (3). Bole zen veči no -
ma pote ka benig no, lah ko pa tudi bolj agre -
siv no in pri ve de do konč ne odpo ve di led -
vic v de se tih letih od posta vi tve diag no ze
pri 15–20 % bol ni kov, v 20 le tih pa pri
30–40 % bol ni kov (4, 5).

paTogENEZa
Ig A nefro pa ti ja je sistem ska bole zen, pri
kate ri pri de do okva re led vic kot tarč ne ga
orga na zara di odla ga nja imun skih kom plek -
sov, ki vse bu je jo IgA1. Na sistem sko pri za -
de tost kaže tudi dejs tvo, da je pono vi tev
bolez ni pogo sta pri bol ni kih po pre sa di tvi
led vi ce (6). Razi ska ve na tem področ ju so
vodi le do spoz na nja, da je osnov ne ga pome -
na v pa to ge ne zi IgA nefro pa ti je nasta ja nje



gih kro mo so mih lah ko pomemb no vpli va
na tve ga nje za nasta nek IgA nefro pa ti je.
Kom plek si Ng-Ig A1-Ig G nasta ja jo v sistem -
skem obto ku ali in situ v glo me ru lu, kamor
se je prej odlo žil Ng-Ig A1 (13). Neka te ri
viru si ali bak te ri je lah ko na povr ši ni izra -
ža jo N-ace til ga lak to za min, zato lah ko okuž -
ba z nji mi spro ži nasta ja nje anti gli kan skih
pro ti te les, ki potem navz križ no rea gi ra jo
tudi z Ng-Ig A1 (13). Tvor ba imun skih kom -
plek sov je ključ na za poš kod bo glo me ru lov.
Pri ve de do pro li fe ra ci je mezan gij skih celic,
izlo ča nja media tor jev vnet ja in rast nih fak -
tor jev, sesta vin ekstra ce lu lar ne ga matriksa,
kisi ko vih radi ka lov, akti va ci je alter na tiv ne
in lek tin ske poti kom ple men ta in akti va ci -
je renin-an gio ten zin-al do ste ron ske ga siste -
ma (16–18). Poleg mezan gij skih celic so
priza de ti tudi podo ci ti in epi te lij ske celi ce
prok si mal ne ga tubu la (16). Našte ti pro ce -
si po dolo če nem časov nem obdob ju pov zro -
či jo hiper tro fi jo mezan gi ja, poš kod bo po -
doci tov in epi te lij skih celic prok si mal ne ga
tubu la, več jo pre pust nost glo me ru la in
braz go ti nje nje glo me ru la (9, 17). Kli nič no
se ome nje ne spre mem be kaže jo kot eri tro -
ci tu ri ja, pro tei nu ri ja, slab še led vič no delo -
va nje in zve čan krv ni tlak (9, 16).

KLINIČNa SLIKa
Pri odra slih se IgA nefro pa ti ja naj po go ste -
je kaže s pro tei nu ri jo in mikro skop sko eri -
tro ci tu ri jo (mi ni mal ne urin ske spre mem be)
brez ali z ar te rij sko hiper ten zi jo (ne fri tič -
ni sin drom), pri otro cih pa se naj po go steje
kaže kot makro he ma tu ri ja, ki se pra vi lo ma
poja vi ob pre bo le va nju okuž be zgor njih
dihal ali pre ba vil (1, 14, 19). Ob kli nič nem
pre gle du je ob makro he ma tu ri ji pogo sto
pri sot na led ve na bole či na in bla go pove ča -
na tele sna tem pe rau ra, kar lah ko vodi do
posta vi tve napač ne diag no ze okuž be zgor -
njih sečil ali seč nih kam nov (20). Pre gled
uri na poka že za glo me rul no bole zen zna -
čil ne pre vla du jo če, nepra vil no obli ko va ne
eri tro ci te, akan to ci te in eri tro cit ne cilin dre
ter pro tei nu ri jo (1). Pri 30–40 % bol ni kov je

zače tek bolez ni kli nič no nepre poz nan (21).
Pri manj kot dese ti ni bol ni kov je prva pred -
sta vi tev bolez ni nefrot ski sin drom ali hitro
napre du jo či glo me ru lo ne fri tis s pri sot ni mi
ede mi, zve ča nim krv nim tla kom in slab ša -
njem led vič ne ga delo va nja (22).

dIagNoZa IN ZdRavLJENJE
Zla ti stan dard pri posta vi tvi diag no ze IgA
nefro pa ti je je še ved no led vič na biop si ja
(23, 24). Zdrav lje nje je odvi sno od pre zen -
ta ci je bolez ni ob posta vi tvi diag no ze. Glav -
na dejav ni ka pri odlo ča nju o zdrav lje nju sta
stop nja pro tei nu ri je in stop nja led vič ne
okva re (25–27). Bol ni ki z bla go obli ko bolezni
z mi ni mal ni mi spre mem ba mi uri na (asimp -
to mat sko hema tu ri jo z bla go pro tei nu ri jo)
in z nor mal nim krv nim tla kom ter ohra nje -
nim led vič nim delo va njem potre bu je jo le
red no sprem lja nje ome nje nih para me trov
(28, 29). Pri vseh bol ni kih s pro tei nu ri jo nad
0,5 g na dan, povi ša nim krv nim tla kom ali
okvar je nim led vič nim delo va njem je temelj
zdrav lje nja nei mu no loš ka tera pi ja: uved ba
zavi ral ca angio ten zin ske kon ver ta ze (angl.
an gio ten sin con ver ting enzy me, ACE) ali zavi -
ral ca recep tor jev angio ten zi na II (angl. an -
gio ten sin recep tor bloc ker, ARB) (28). Samo
ta ukrep doka za no pomemb no zmanj ša
pro tei nu ri jo in krv ni tlak ter tako upo ča sni
potek bolez ni (27–29). Zaže len sisto lič ni krv -
ni tlak pri pro tei nu ri ji manj kot 1 g na dan
je do 130 mm Hg, pri več ji pro tei nu ri ji pa
do 125 mm Hg (28). Če je kljub šest me seč -
ni tera pi ji z za vi ral cem ACE ali ARB ob ure -
je nem krv nem tla ku pro tei nu ri ja nad 1 g na
dan ali pri de do poslab ša nja led vič ne ga
delo va nja, se pri po ro ča zdrav lje nje z glu ko -
kor ti koi di. Smer ni ce KDIGO (angl. Kid ney
Disea se: Impro ving Glo bal Out co mes) pri po -
ro ča jo tudi uved bo rib je ga olja (2, 29, 30).
Pri hitro napre du jo čem glo me ru lo ne fri -
tisu z ek stra ka pi lar no pro li fe ra ci jo z na staja -
njem pol me se cev v več kot 50% glo merulov
pri po ro ča jo imu no su pre siv no zdrav lje nje
z glu ko kor ti koi di in ciklo fos fa mi dom ali
aza tio pri nom (30).
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poTEK BoLEZNI
Po tek bolez ni je odvi sen od sta nja ob postavi -
tvi diag no ze in odzi vu na stan dar no zdrav -
lje nje. Ver jet nost za konč no odpo ved led vic
se moč no zvi ša ob pro tei nu ri ji, več ji od 1 g
na dan, krv nem tla ku nad 140/90 mm Hg in
zmanj ša ni glo me rul ni filtraciji ob posta vitvi
diag no ze (27). Pri bol ni kih brez teh dejav -
ni kov tve ga nja je 20-let no pre ži vet je led vic
brez potre be po nado mest nem zdrav lje nju
96 %, med tem ko v sku pi ni bol ni kov z vse -
mi našte ti mi dejav ni ki po 20 le tih le 36% ne
potre bu je nado mest ne ga zdravljenja (31, 32).
Za potek bolez ni je poved na pov preč na vred -
nost pro tei nu ri je v ob dob ju šestih mese cev
po posta vi tvi diag no ze (33, 34). Bol ni ki s pov -
preč no vred nost jo pro tei nu ri je več kot 1 g
na dan ima jo 46-krat več jo ver jet nost, da bo
priš lo do konč ne odpo ve di led vic, kot bol -
ni ki s pov preč no vred nost jo pro tei nu rije pod
0,5 g na dan (34). Bole zen se lah ko pri eni
tret ji ni bol ni kov pono vi tudi na pre sa je ni
led vi ci, ven dar red ko pri ve de do led vič ne
odpo ve di (35).

pRIKaZ pRIMERa – 1
Pri 30-let nem gos po du je bila leta 2005 na
siste mat skem pre gle du s test nim listi čem
naključ no ugo tov lje na pro tei nu ri ja 2. Sicer
je bil brez vsa kr šnih težav in ob kli nič nem
pre gle du povsem brez poseb no sti. Oseb ni
zdrav nik ga je napo til v ne fro loš ko ambu -
lan to. Ob pre gle du v ne fro loš ki ambu lan -
ti januar ja 2006 je bil nepri za det, mej no
preko mer no hra njen s te le sno težo 83 kg in
indek som tele sne mase 26, krv ni tlak je bil
138/85 mm Hg. Pove dal je, da si doma krv -
ne ga tla ka ne meri. Nava jal je kaje nje dese -
tih ciga ret dnev no zad njih deset let, obča sno
uži va nje alko ho la v zmer nih koli či nah in
red no tele sno aktiv nost. Izvi di labo ra to -
rijskih prei skav so bili nor mal ni, z iz je mo
lipido gra ma, kjer je bila pri sot na viso ka
vred nost serum ske kon cen tra ci je hole ste -
ro la, in mej no viso ki vred no sti lipo pro teina
majh ne gosto te (angl. low den sity lipo pro tein,
LDL) in serum skih tri gli ce ri dov. Kon cen tra -

ci ja albu mi na v se ru mu je bila 39 g/l. Led -
vič na funk ci ja je bila nor mal na, oči stek
krea ti ni na je bil 90 ml/min, vred no sti seč -
ni ne in krea ti ni na v se ru mu pa 4,1 mmol/l
in 93 µmol/l. Pre gled dveh dru gih jutra njih
vzor cev uri na je poka zal pro tei nu ri jo 3 ozi -
ro ma 1,92 g/l in 2,12 g/l. Oba krat je bila
v se di men tu uri na eri tro ci tu ri ja z enim eri -
tro cit nim cilin drom. Nare jen je bil UZ tre -
bu ha, ki je poka zal desno led vi co v ve li ko sti
10,2cm z de be li no paren hi ma 1,5cm in levo
led vi co veli ko sti 11,2 cm z de be li no paren -
hi ma 1,4 cm. Vot li sistem ni bil raz šir jen.

Za ra di opre de li tve led vič ne bolez ni z led -
vič no biop si jo je bil gos pod juni ja 2006 hos -
pi ta li zi ran na Kli nič nem oddel ku za nefro -
lo gi jo Uni ver zi tet ne ga kli nič ne ga cen tra
v Ljub lja ni. Med hos pi ta li za ci jo je v 24-ur -
nem uri nu izlo čil 3,14 g pro tei nov; ugo to -
vi li so, da gre za selek tiv no glo me rul no pro -
tei nu ri jo. Pri sot ni sta bili tudi eri tro ci tu ri ja
(468 × 106/l) in lev ko ci tu ri ja (31 × 106/l).

Led vič na biop si ja je poka za la mezan gio -
pro li fe ra cij ski ekstra ka pi lar ni in delo ma
skle ro zant ni IgA glo me ru lo ne fri tis. Bol niku
je bil uve den ARB tel mi sar tan 40 mg/d, pri -
po ro či li so mu uži va nje rib je ga olja v odmer -
ku 3 × 1 g dnev no. Po odpu stu je bilo pred -
vi de no sprem lja nje v ne fro loš ki ambu lan ti
in uved ba metil pred ni zo lo na, če se pro -
teinu ri ja ne bi zmanj ša la ali bi se led vič no
delo va nje poslab ša lo.

Ob tera pi ji je imel sta bil no led vič no de -
lo va nje. Krv ni tlak je bil ob tera pi ji s tel -
misar ta nom ure jen, vred no sti ob pre gle dih
niso pre se ga le 130/85 mm Hg. Ote kal ni.
Dnev na pro tei nu ri ja se je ob tera pi ji s tel -
mi sar ta nom manj ša la, koli či na pro tei nov
v 24-ur nem uri nu ob zad njem obi sku ja -
nuar ja 2009 je bila 2,25 g. Led vič no delo -
va nje je bilo dobro, z očist kom krea ti ni na
132 ml/min. Po januar ju 2009 je bol nik pre -
ne hal s pre gle di v ne fro loš ki ambu lan ti.

Ok to bra 2013 je bil pre gle dan na Inter -
ni stič ni prvi pomo či zara di več te den ske
splo šne osla be lo sti ter sla bo sti in bru ha nja,
ki se je poja vi lo nekaj dni pred spre je mom.
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Ob kli nič nem pre gle du je bil nepri za det,
tahi kar den s frek ven co 112/min in povi ša -
nim krv nim tla kom 165/95 mm Hg. Nad
plju či je bilo sli šno nor mal no diha nje, peri -
fer nih ede mov ni imel. Pove dal je, da je tel -
mi sar tan zad nja šti ri leta jemal le obča sno,
krv ne ga tla ka si doma ni meril. Dru ge tera -
pi je ni jemal, nava jal je kaje nje petih ciga -
ret na dan. Zara di poslab ša nja led vič ne ga
delo va nja je bil spre jet na bol ni šnič ni
oddelek Kli nič ne ga oddel ka za nefro lo gi jo.
V izvi dih labo ra to rij skih prei skav sta bili
vred no sti serum ske seč ni ne 59 mmol/l in
krea ti ni na 1.912 µmol/l, pri sot na je bila hiper -
fos fa te mi ja 3,61 mmol/l, hipo kal cie mi ja
z vred nost jo kori gi ra ne ga kal ci ja 1,64 mmol/l,
led vič na ane mi ja z vred nost jo hemo glo bi -
na 64 g/l. Plin ska ana li za ven ske krvi je
poka za la pre snov no aci do zo s p H7,25, vred -
nost jo serum ske ga bikar bo na ta 11,7 mmol/l
in pre sež kom baze –14,3 mmol/l. V uri nu
sta bili tako huda nese lek tiv na glo me rul -
na pro tei nu ri ja kot zmer na tubul na. Dnev -
na pro tei nu ri ja je bila 6,9 g/d. UZ Dop pler
led vic je poka zal manj šo desno led vi co
veli ko sti 9,5cm z ne rav ni mi obri si in paren -
hi mom debe li ne 1 cm in levo led vi co veli -
ko sti 9,8 cm z nee na ko mer no stanj ša nim
paren hi mom debe li ne do 1 cm. Paren hi ma
obeh led vic sta bila izra zi to hipe re ho ge na.
Dop pler sko je bila desna led vi ca vide ti slab -
še pre krv lje na od leve.

Gle de na potek in labo ra to rij ske izvi de
so zaklju či li, da gre pri bol ni ku za konč no
odpo ved led vic. Po vsta vi tvi hemo dia liz ne -
ga kate tra v de sno jugu lar no veno se je začel
red no hemo dia li zi ra ti, ob čemer je priš lo do
izbolj ša nja ure mič nih simp to mov. Začel je
s pri pra vo za pre sa di tev led vi ce. Oprav lje -
na je bila uspe šna kon struk ci ja arte rio ven -
ske fistu le na desni pod lak ti.

pRIKaZ pRIMERa – 2
26-let ni bol nik je bil napo ten v bol ni šni co
zara di en teden tra ja jo če ga tež ke ga diha nja,
utru je no sti in zmanj ša ne zmog lji vo sti med
napo rom. Vro či ne, mrz li ce in zna kov za okuž -

bo dihal ni imel. Ni ote kal, odva ja nje uri -
na je bilo nor mal no, brez penje nja in spre -
memb bar ve. Krv ni tlak je bil povi šan,
z vred nost jo 160/110 mm Hg. V zad njem
ted nu je shuj šal za 5 kg.

Bol nik je bil ob spre je mu nepri za det,
v mi ro va nju evp noi čen brez doda ne ga kisi -
ka. Bil je pri mer no pre hra njen, s te le sno
maso 84kg in viši no 183cm, indeks telesne
mase je bil 25 kg/m2. Koža je bila topla, suha,
brez tip nih peri fer nih bez gavk. Arte rij ski
krv ni tlak ob spre je mu je bil 167/110 mm Hg.
Gla va in vrat sta bila brez poseb no sti. Srčna
akci ja in diha nje sta bila pri mer na. Ledveni
poklep ni bil boleč in ni bilo sli šne ga šuma
nad renal ni ma arte ri ja ma. Na spodnjih
okon či nah ni bilo ede mov. V la bo ra torijskih
izvi dih je bila kon cen tra ci ja serumske ga
krea ti ni na 243 µmol/l, seč ni ne 14,4 mmol/l
in ura ta 504 µmol/l, albu mi na 47 g/l, ko -
rigira ne ga kal ci ja 2,08 mmol/l, fos fa ta
1,23 mmol/l, hemo glo bi na 139 g/l. V uri nu
je bila pri sot na eri tro ci tu ri ja 579 × 106/l.
V 24-ur nem uri nu je bil kori gi ra ni oči stek
krea ti ni na 66 ml/min, pro tei nu ri ja 1,93 g.

Na pre gled ni rent gen ski sli ki prsne ga
koša je bil viden blag inter sti cij ski zastoj in
obo je stran ski ple vral ni izliv do 300 ml ter
nad njim zgoš če ni bazi pljuč. Pri pre gle du
oče sne ga ozad ja je bilo vide ti hiper to nič no
ozad je tret je stop nje. Ultra zvok led vic je
poka zal nor mal no veli ki led vi ci, glad kih
robov s po debe li ni ohra nje nim paren hi -
mom z bla gi mi struk tur ni mi spre mem ba -
mi in dobro pre kr vi tvi jo. Oprav lje na je bila
biop si ja led vic, ki je poka za la, da gre za skle -
ro zant ni IgA glo me ru lo ne fri tis z di fuz no
nee na ko mer no zmer no do sred njo mezan -
gij sko in ekstra ka pi lar no pro li fe ra ci jo. Ugo -
tov ljen je bil tudi difuz ni fibro pro li fe ra cij ski
inter sti cij ski nefri tis z raz sež no atro fi jo
tubu lov. Gle de na histo loš ki izvid je bol nik
pre jel tri pul ze metilprednizolona po 500mg
intra ven sko, nato pa metilprednizolon v od -
mer ku 0,8 mg na kilo gram tele sne teže. Ob
tera pi ji smo nad zo ro va li vred no sti krv ne -
ga slad kor ja, ki so bile nor mal ne. Pove ča li
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smo odmer ke anti hi per ten ziv ne tera pi je
in ob kor ti ko ste roi du uved li pan to pra zol
in miko na zol v ob li ki oral ne ga gela. Ob
odpustu iz bol ni šni ce je jemal perin do pril
2×4mg na dan, biso pro lol 5mg na dan, laci -
di pin 2 × 4 mg na dan, tora se mid 5 mg na
dan, kal ci triol 0,25 µg na dan, izo nia zid
200 mg na dan, tri me to prim-sul fa me tok sa -
zol 80 mg/400 mg na dan, pan to pra zol
2 × 20 mg na dan, kal ci jev kar bo nat 2 × 1 g
na dan, miko na zol oral ni gel in vita min B6.
Sve to va li smo mu uži va nje manj sla ne hrane.

Na kon tro li po treh ted nih je bil gos pod
brez težav. Krv ni tlak je imel ob spre me nje -
ni tera pi ji ure jen (120–130/75–80 mm Hg).
V la bo ra to rij skih izvi dih je bila kon cen tra -
ci ja serum ske ga krea ti nin 240 µmol/l, seč -
ni ne 24,6 mmol/l, albu mi na 43 g/l, kori gi -
ra ne ga kal ci ja 2,37 mmol/l in fos fa ta
1,49 mmol/l. Jetr ni enci mi so bili v me jah
nor ma le. Ugo tav lja li so hiper ho le ste ro le -
mijo (ce lo kup ni hole ste rol 6,5 mmol/l, LDL
4,1 mmol/l), za zdrav lje nje kate re je bila
uve de na tera pi ja z ator va sta ti nom 10mg na
dan.

Ob red nem pre je ma nju tera pi je se je
bol ni ku delo va nje led vic v na sled njih petih
mese cih izbolj ša lo. Odme rek kor ti ko steroi -
da so posto po ma zmanj ša li do vzdr že val ne -
ga 8 mg na dan in po osmih mese cih z njim
pre ne ha li. Takrat so bile labo ra to rij ske vred -
no sti: serum ski krea ti nin 183 µmol/l, sečni -
na 13,3 mmol/l, albu min 46 g/l, fos fat
1,19 mmol/l in kori gi ra ni kal cij 2,17 mmol/l.
V he mo gra mu in jetr nih testih ni bilo
poseb no sti. V uri nu je bila pri sot na eri tro -
ci tu ri ja 10 × 106/l, belja ko vi ne v 24-ur nem
uri nu 0,29 g, oce na glo me rul ne fil tra ci je je
bila 39 ml/min/1,73 m2. Po enem letu je bil
brez sub jek tiv nih težav. Krv ni tlak je bil
dobro ure jen, ob ambu lant ni kon tro li je bil
125/70 mm Hg. V la bo ra to rij skih izvi -
dih je bil serum ski krea ti nin 185 µmol/l,
oce njena glo me rul na fil tra ci ja pa je bila
38 ml/min/1,73m2. V uri nu je bila eri tro ci -
tu ri ja 29 × 106/l, oce nje na dnev na pro tei nu -
ri ja 0,091 g/d/1,73m2. Z zdrav lje njem je bilo

dose že no izbolj ša nje led vič ne ga delo va -
nja, ki je bilo sta bil no.

RaZpRava
S pri ka za ni ma kli nič ni ma pri me ro ma smo
žele li pred sta vi ti pomemb nost red ne ga
sprem lja nja in pomen imu no su pre siv ne ga
zdrav lje nja IgA nefro pa ti je. Pred stav lje na
sta pri mer bol ni ka, pri kate rem je zara di
opu sti tve načr to va ne ga zdrav lje nja naglo
priš lo do konč ne odpo ve di led vic, in bol ni -
ka, pri kate rem je ustrez no imu no su pre sij -
sko zdrav lje nje pri pe lja lo do izbolj ša nja
led vič ne ga delo va nja pri IgA nefro pa ti ji.

Smer ni ce zdrav lje nja IgA nefro pa ti je so
se v zad njih letih zelo dopol ni le. V pre te -
klo sti so bili nefro lo gi zadr ža ni do imu no -
su pre sij ske ga zdrav lje nja IgA nefro pa ti je,
saj etio pa to ge ne za bolez ni ni bila pojas nje -
na. Kljub razi ska vam o us pe šno sti imu no -
su pre si je pri zdrav lje nju IgA nefro pa ti je iz
osem de se tih letih prejš nje ga sto let ja pa šele
sodob ne smer ni ce pri po ro ča jo imu no su pre -
sij sko zdrav lje nje IgA nefro pa ti je s pro tei -
nu ri jo več kot 1 g dnev no (29, 36).

V pr vem kli nič nem pri me ru je imel bol -
nik brez simp tom ne spre mem be seča, zmer -
no pro tei nu ri jo, mej no povi šan krv ni tlak
in nor mal no led vič no delo va nje. Od dejav -
ni kov, ki so pri bol ni ku napo ve do va li slab -
ši potek, je bila pri sot na pro tei nu ri ja več
kot 1g dnev no. Bol ni ku je bilo po posta vitvi
diag no ze uve de no zdrav lje nje z ARB in rib -
jim oljem. Zaviralci angiotenzinske konver -
taze (angl. angiotensin-converting enzyme,
ACE) in sar ta ni delu je jo zaš čit no z zmanj -
ša njem pro tei nu ri je in tako upo ča sni jo
potek bolez ni (37, 38). Meha ni zem ni spe ci -
fi čen za IgA nefro pa ti jo, saj ima jo zavi ral -
ci ACE in sar ta ni zaš čit ni uči nek pri vseh
kro nič nih glo me ru lo pa ti jah s pro tei nu ri -
jo (38). Rib je olje naj bi z vseb nost jo eiko -
za pen ta noj ske kisli ne vpli va lo na pro duk ci jo
in aktiv nost cito ki nov in s tem na stop njo
poš kod be glo me ru la. Razi ska ve so doka za -
le, da rib je olje pomemb no zmanj ša tve ga -
nje za slab ša nje led vič ne ga delo va nja in za
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nasta nek konč ne led vič ne odpo ve di med
bol ni ki z Ig A nefro pa ti jo (39–42). Pro tei nu -
ri ja se je ob tera pi ji pri bol ni ku pomemb no
zmanj ša la, ven dar je osta ja la v ob moč ju
nad 1 g dnev no. Krv ni tlak je bil ure jen,
vrednosti pa so pov preč no pre se ga le mejo
125/75 mm Hg, ki je pri po ro če na pri dnev -
ni pro tei nu ri ji nad 1 g (34, 37, 38).

Ob sprem lja nju v ne fro loš ki ambu lanti
se ob sta bil nem led vič nem delo va nju kljub
pro tei nu ri ji še niso odlo či li za imu no su pre -
si jo. Eden od zadrž kov za uved bo imu no su -
pre siv ne ga zdrav lje nja v pre te klo sti so bile
pomanj klji ve smer ni ce za zdrav lje nje IgA
nefro pa ti je in neže le ni učin ki zdrav lje nja
z glu ko kor ti koi di. Vlo ga glu ko kor ti koi -
dov pri zdrav lje nju IgA nefro pa ti je je bila
zato pred met šte vil nih raz prav in razi skav
(43, 44). Zad nji rezul ta ti kaže jo, da glu ko -
kor ti koi di zmanj ša jo pro tei nu ri jo in upo ča -
sni jo slab ša nje led vič ne ga delo va nja (45).

So dob ne smer ni ce pri po ro ča jo zdrav lje -
nje IgA nefro pa ti je z me til pred ni zo lo nom
ob pro tei nu ri ji, ki je po šestih mese cih
zdrav lje nja z za vi ral ci ACE ali sar ta ni vztra -
ja v ob moč ju nad 1 g dnev no, četu di je led -
vič na funk ci ja še nor mal na, ne pa pri oce -
nje ni glo me rul ni fil tra ci ji (oGF) manj kot
50ml/min/1,73m2 (45). Doka za li so namreč,
da je bil delež bol ni kov, pri kate rih je priš -
lo do konč ne led vič ne odpo ve di, manj ši pri
sku pi ni bol ni kov s pro tei nu ri jo nad 1g dnev -
no, ki so v te ra pi ji pre je ma li glu ko kor ti koi -
de (45).

Pri zdrav lje nju bol ni ka z Ig A nefro pa -
ti jo je potre ben reden nad zor, saj pote ka ne
more mo pred vi de ti in lah ko pri de do nenad -
ne ga poslab ša nja led vič ne ga delo va nja ali
poslab ša nja arte rij ske hiper ten zi je. Po treh
letih red ne ga zdrav lje nja in sprem lja nja
v ne fro loš ki ambu lan ti je bol nik samo volj -
no pre ne hal s te ra pi jo in ambu lan tim vode -
njem. Opu sti tev tera pi je z ARB je pri ved la
do zve ča nja pro tei nu ri je in poslab ša nja
arte rij ske hiper ten zi je. Ob tem je priš lo do
slab ša nja led vič ne ga delo va nja, ki je v nekaj
letih pri pe lja lo do konč ne led vič ne odpo ve -

di. Ob ustrez nem ambu lant nem sprem lja -
nju bi lah ko pra vo ča sno ugo to vi li peša nje
led vič ne ga delo va nja in se pra vo ča sno
odlo či li za inten zi vi ra nje anti hi per ten ziv -
ne tera pi je in more bit no uved bo zdrav lje -
nja z glu ko kor ti koi di. Pri bol ni ku bi bila
prav tako potreb na pri mer na ree du ka ci ja
o na ra vi bolez ni, pomemb no sti ustrez ne ga
sprem lja nja in zdrav lje nja ter mož nih izidih.

Dru gi kli nič ni pri mer opi su je bol ni ka,
pri kate rem se je IgA nefro pa ti ja izra ža la kot
nefri tič ni sin drom z zmer no pro tei nu ri jo,
malig no arte rij sko hiper ten zi jo in slab šim
led vič nim delo va njem. Pro tei nu ri ja več kot
1 g na dan, zvi šan krv ni tlak s spre mem ba -
mi na tarč nih orga nih in pred vsem okvar -
je no delo va nje led vic ob posta vi tvi diag no ze
so bili dejav ni ki, ki so naka zo va li huj ši potek
bolez ni z več jim tve ga njem za konč no led -
vič no odpo ved. Oslab lje no led vič no delo va -
nje je bilo kom bi na ci ja IgA nefro pa ti je in
akut ne ga poslab ša nja delo va nja led vic ob
malig ni arte rij ski hiper ten zi ji. Potreb na je
bila takojšnja ure di tev krv ne ga tla ka, pri
čemer je bila potreb na več tir na anti hi per -
ten ziv na tera pi ja z za vi ral cem ACE, ARB,
zavi ral cem kal ci je vih kanalč kov in diu re ti -
kom (46). Vzrok malig ne hiper ten zi je je po -
go sto IgA nefro pa ti ja, zato je treba ob nje ni
ugo to vi tvi izklju či ti led vič no bole zen s pre -
gle dom uri na (47).

Za ra di pro tei nu ri je, slab še ga led vič ne -
ga delo va nja in histo loš kih spre memb je bil
potre ben aktiv nej ši pri stop k zdrav lje nju
IgA nefro pa ti je z uved bo glu ko kor ti koidov.
Pri hitrem slab ša nju led vič ne ga delo va nja
z zmanj ša no o GF ali hudo pato hi sto loš ko
sli ko z več kot polo vi co pol me se ča stih glo -
me ru lov sodob ne smer ni ce pri po ro ča jo uved -
bo tera pi je z ci klo fos fa mi dom in glu ko kor -
ti koi di (28, 29). Ome nje na imu no su pre siv na
tera pi ja izbolj ša led vič no delo va nje inzmanjša
vnet ne spre mem be, vid ne pri pato hi stološ -
kem pre gle du led vič ne ga tki va (48). Neka -
te re razi ska ve pri azij ski popu la ci ji so doka -
za le tudi učin ko vi tost zdrav lje nja z mi ko fe-
 no lat mofe ti lom in aza tio pri nom (49). Zaradi
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ome je nih rezul ta tov in mož no sti stran skih
učin kov je uved ba dru ge imu no su pre siv ne
tera pi je indi ci ra na le ob hitrem slab ša nju
led vič ne ga delo va nja in sla bi prog no zi
bolez ni (19).

Ton zi lek to mi ja naj bi z zmanj ša njem
tvor be IgA1 pro ti te les po neka te rih štu di -
jah pri po mo gla k iz bolj ša nju pote ka bolez -
ni (50, 51). Zara di pomanj ka nja kon tro li ra nih
razi skav in tve ga nja pri ope ra ci ji je sodobne
smer ni ce ne pri po ro ča jo (29). Izbolj šanje led -
vič ne ga delo va nja je bilo pri bol ni ku rezul -
tat tako ure di tve krv ne ga tla ka in izgi not ja
malig ne hiper ten zi je kot tudi soča sne ga
zdrav lje nja IgA nefro pa ti je; bol ni ku se je po -
memb no izbolj ša la prog no za led vič nebolezni.

ZaKLJUČEK
Ig A nefro pa ti ja pred stav lja naj po go stej ši
pri mar ni glo me ru lo ne fri tis pri odra slih, ki
je lah ko asim to mat ski z be nig nim pote kom,
vzrok poča si napre du jo če kro nič ne led vič -
ne bolez ni ali hitre ga slab ša nja led vič ne ga
delo va nja. Novej ša spoz na nja o nei mu no -
loš kem in pred vsem imu no loš kem zdravlje -
nju te bolez ni so pri ved la do pomemb ne ga
izbolj ša nja prog no ze bolez ni. Pro tei nu ri ja
je eden naj po memb nej ših prog no stič nih
poka za te ljev, ki nas usmer ja pri zdrav lje nju
bolez ni. Pri pro tei nu ri ji več kot 1 g dnevno
ob opti mal nem nei mu no loš kem zdrav lje nju
z za vi ral ci ACE ali sar ta ni, rib jim oljem
in dose že nem cilj nem krv nem tla ku do
130/80 mm Hg prog no zo bolez ni pomemb -
no izbolj ša imu no loš ko zdrav lje nje, če je
ledvič no delo va nje še soraz mer no dobro
ohra nje no.
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Jan Žmuc1

Za di ha ni sta rost nik z be ti ča sti mi prsti

V va šo ambu lan to je zara di težav s tež kim diha njem pri šel 72-let ni gos pod. Oče je umrl zaradi
bolez ni srca v sta ro sti 57 let, sestra zara di raka na čre ve su, sta ra 74 let. Pljuč nih bolez ni v druži -
ni ni bilo. Gos pod je pred osmi mi leti doži vel mož gan sko kap, ki ni pusti la traj nih posle dic. Pred
šti ri mi leti je imel ugo tov lje ne povi ša ne vred no sti lipi dov v krvi. Že več let naj bi tež ko dihal ob
hitrej ši hoji, v zad njih mese cih je opa zil izra zi to poslab ša nje težav. Ob začet ku poslab ša nja je
brez ustav lja nja še lah ko pre ho dil za eno nad strop je stop nic, sedaj ima obču tek tež ke ga diha -
nja že ob govor je nju. Teža ve z di ha njem se niso poslab ša le v le že čem polo ža ju, spal je z rav nim
vzglav jem. Bole či ne v pr sih pri hoji po stop ni cah je zani kal. Noge mu oko li glež njev niso otekale.
Obča sno je tudi suho kaš ljal, brez izmeč ka ali izkaš lje va nja krvi. Povi ša ne tele sne tem pe ra tu re
ali mrz lic ni imel, pono či se ni pre ko mer no potil. Na vodo in bla to je šel red no, brez spre memb
v po go sto sti odva ja nja. Ape tit je imel pri me ren, shuj šal ni. Od zdra vil je red no jemal Aspi rin in
sta tin. Aler gi je je zani kal. S ka je njem je pre ne hal pred več kot 20 leti, pred tem kadil 30 škat -
lic-let (angl. pack-year). Alko ho la ni niko li pre ko mer no uži val. Zapo slen je bil kot dela vec v pre -
dil ni ci bom ba ža in kot stru gar, sedaj je upo ko jen.

Ob kli nič nem pre gle du je bil gos pod nepri za det, orien ti ran v ča su in pro sto ru, pri mer no pre -
hra njen (in deks tele sne mase 23,1 kg/m2), afe bri len, imel je opaz no pomo dre le ust ni ce, koža je bila
rož na te bar ve, na otip topla in suha, s pri mer nim tur gor jem. Bil je tahip noi čen v mi ro va nju (frek -
ven ca diha nja 24 vdi hov na minu to), s pulz nim oksi me trom izmer je na 90 % nasičenost hemo -
glo bi na s ki si kom na sob nem zra ku, krv ni tlak izmer jen z man še to na desni nad lak ti 129/81 mm Hg,
frek ven ca srca 76 utri pov na minu to. Peri fer ne bez gav ke sub man di bu lar no, supra kla vi ku lar -
no in aksi lar no niso bile tip ne. Ščit ni ca ni bila tip no pove ča na. Vrat ne vene niso bile pre ko mer -
no pol ne (cen tral ni ven ski tlak po kli nič ni oce ni 5 cm H2O). Ob avskul ta ci ji vra tu ni bilo sli ša ti
šumov nad karo ti da ma. Prsni koš je bil sime trič no res pi ra tor no pomi čen, ob avskul ta ci ji so bili
sli šni fini, poz ni insi pra tor ni poki nad baza ma obeh pljuč nih kril. Srč na akci ja je bila rit mična,
nor mo kard na, srč na tona pri mer no nagla še na, brez šumov ali dodat nih tonov. Tre buh je bil v ni -
vo ju prsne ga koša, pal pa tor no mehak, nebo leč, brez tip nih rezi stenc. Led ve ni poklep je bil nebo -
leč. Peri fer ni pul zi a. tibia lis poste rior in dor sa lis pedis so bili dobro tip ni. Okon či ne so bile brez
ede mov. Opaz ni so bili izra zi ti beti ča sti prsti na rokah.

Pri gos po du se bile oprav lje ne sle de če prei ska ve:
• EKG je poka zal sinu sni ritem srca s frek ven co 76 utri pov na minu to, inter me diar no srč no os,

inver zi jo T-vala v od vo du V1.
• Labo ra to rij ski izvi di osnov nih prei skav krvi (he mo gram in dife ren cial na krv na sli ka, elek troliti,

reten ti, jetr ni enci mi in CRP v se ru mu) so bili v me jah nor ma le.
• Spi ro me tri ja je poka za la restrik tiv ni tip mote ne ven ti la ci je (FVC 74 % pred vi de ne, FEV1 86 %

pred vi de ne, Tif fe ne au indeks 0,84). Difu zij ska kapa ci te ta za CO je bila moč no zni ža na (DLCO
39 % pred vi de ne).

• Rent gen sko sli ka nje pljuč in srca je poka za lo reti ku lar ni vzo rec spre me nje ne ga pljuč ne ga inter -
sti ci ja v ba zal nih delih obeh pljuč nih kril ter viš jo lego pre pon.

1 Jan Žmuc, dr.med., Splo šna bol ni šni ca Novo Mesto, Šmi hel ska cesta 1, 8000 Novo Mesto; jan.zmuc@gmail.com
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vpra ša nja
1. Kaj bi bila vaša delov na diag no za?
2. Ka te ri anam ne stič ni podat ki in najd be ob kli nič nem pre gle du so sklad ne z va šo delovno

diag no zo?
3. Na kate re dru ge dife ren cial ne diag no ze bi še pomi sli li ob napre du jo či disp ne ji in najdbi

beti ča stih prstov?
4. Kaj nam pove do osnov ne diag no stič ne prei ska ve (la bo ra to rij ski izvi di, spi ro me tri ja z mer -

je njem difu zij ske kapa ci te te in rent gen sko sli ka nje pljuč ter srca)?
5. S ka te ri mi anam ne stič ni mi podat ki in diag no stič ni mi prei ska va mi bi dokonč no potrdili

vašo delov no diag no zo ter natanč ne je opre de li li etio pa to ge ne zo gos po do ve bolezni?
6. Kak šne so mož no sti zdrav lje nja?
7. Kak šna je gos po do va prog no za?

Pra vil ne odgo vo re naj de te na nasled nji stra ni.
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od go vo ri
1. Bo le zen pljuč ne ga inter sti ci ja, naj ver jet ne je idio pat ska pljuč na fibro za (IPF).
2. V prid naši delov ni diag no zi govo ri napre du jo če slab ša nje težav z disp ne jo in suhim

kaš ljem. Prav tako se z de lov no diag no zo IPF skla da jo najd be cen tral ne cia no ze, betičastih
prstov (pri sot ni pri oko li 50% bol ni kov z IPF) in ins pi ra tor nih pokov bazal no (v angleški
lite ra tu ri jih pogo sto opi še jo kot »vel cro like«, torej kot odpi ra nje tor be s tra ko vi na »jež -
ka«). IPF je bole zen nez na ne etio lo gi je, k na stan ku kate re ver jet no pris pe va kom plek -
sen pre plet genet skih in okolj skih dejav ni kov. Vlo ga kaje nja in poklic ne izpo stavlje no sti
pra hu v gos po do vi anam ne zi tako ni povsem jasna, so pa ugo to vi tve večih štu dij pri -
me rov s kon tro la mi (angl. case-con trol study) naka za le mož no pove ča nje tve ga nja nastan -
ka IPF pri bol ni kih z anam ne zo pljuč ne fibro ze v dru ži ni, kaje nja, izpo stav ljeno sti
kovin ske mu in organ ske mu pra hu ter pri sot no sti gastroe zo fa geal ne ref luk sne bolez -
ni (1, 2).

3. Naj po go stej ši dife ren cial ni diag no zi kro nič ne disp ne je ob napo ru sta popuš ča nje srca
in KOPB. Popuš ča nje srca je pri gos po du gle de na odsot nost ortop ne je, parok siz malne
nok tur nal ne disp ne je, peri fer nih ede mov okon čin, pre ko mer ne pol nje no sti vrat nih ven
in tret je ga srč ne ga tona manj ver jet no. Za dokoč no izklju či tev srč ne ga popuš ča nja je
potreb no pre so di ti še o smi sel no sti dolo či tve vred no sti N-ter mi nal ne ga pro hor mo na
mož gan ske ga natriu re tič ne ga pep ti da (angl. N-ter mi nal pro hor mo ne of brain natriu re -
tic pep ti de, NT-pro BNP) v krvi in eho kar dio gra fi je srca. Naj po go stej ši pov zro či telj beti -
ča stih prstov so intra to ra kal ni malig ni tumor ji, intra to ra kal ne gnoj ne bolez ni (npr.
bron hie ka ta zi je, cistič na fibro za, pljuč ni abs ces, empiem), IPF, gastroin te sti nal ne bolez -
ni (npr. celia ki ja, kro nič ne vnet ne čre ve sne bolez ni, bolez ni in sta nje, ki pri ve de jo do
cia no ze jeter) in srč no žil ne bolez ni (npr. cia no tič ne pri ro je ne napa ke, infek cij ski endo -
kar di tis, ane vriz ma aor te, atrij ski mik som) (3). KOPB red ko pov zro či nasta nek beti častih
prstov, kašelj je obi čaj no pro duk ti ven, z iz meč kom in ne suh. Z diag no zo KOPB se ne
skla da odsot nost podalj ša ne ga eks pi ri ja in eks pi ra tor nih piskov ter s spi ro me tri jo ugotov -
ljen restrik tiv ni tip mote ne ven ti la ci je. Gle de na gos po do vo sta rost in anam ne stič ni
poda tek o ka je nju je potreb no izklju či ti še more bi ten malig ni intra to ra kal ni tumor s CT
prei ska vo prsne ga koša.

4. De lov no diag no zo bolez ni pljuč ne ga inter sti ci ja pod pi ra jo s spi ro me tri jo ugo tov ljen
restrik tiv ni tip mote ne ven ti la ci je, moč no zmanj ša na difu zij ska kapa ci te ta pljuč za CO
in zna či len izvid spre memb, vid nih na rent gen skem sli ka nju pljuč in srca. Nor mal ne
vred no sti hemo gra ma izklju ču je jo ane mi jo kot možen vzrok disp ne je ob napo ru.

5. Za izklju či tev more bit ne ga ekstrin zič ne ga aler gič ne ga bron hoal veo li ti sa bi bilo potreb -
no gos po da pov pra ša ti še o iz po stav lje no sti pti čem in senu. Potreb na je napo ti tev k pul -
mo lo gu v bol ni šni co, kjer bi za natanč nej šo opre de li tev vrste bolez ni pljuč ne ga inter sti ci ja
oz. potr di tev delov ne diag no ze IPF pri gos po du opra vi li še nasled nje prei ska ve:
• Raču nal niš ko tomo gra fi jo viso ke loč lji vo sti (angl. high reso lu tion com pu ted tomo graphy,

HRCT). Ta poma ga pri izlo či tvi neka te rih dife ren cial no diag no stič nih mož no sti in
omo go ča dolo či tev naj bolj pri mer ne ga mesta za bron ho skop sko ali kirurš ko biopsijo
pljuč, v red kih pri me rih lah ko poda tudi dokonč no diag no zo.

• Sero loš ke prei ska ve za ugo to vi tev more bit nih avtoi mun skih bolez ni, ki lah ko pri -
za de ne jo plju ča, in dolo či tev pre ci pi tin skih pro ti te les v krvi pro ti pov zro či te ljem
ekstrin zič ne ga aler gij ske ga bron hoal veo li ti sa. Z diag no zo IPF so sklad ni nega tiv ni
rezul ta ti ome nje nih prei skav.
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• Bron ho sko pi jo z upog lji vim bron ho sko pom s pre gle dom bron hoal veo lar ne ga izpirka
(angl. bronc hoal veo lar lava ge, BAL) ter trans bron hial no biop si jo pljuč. Pri ana li zi BAL
bol ni kov z IPF naj po go ste je ugo to vi mo nes pe ci fič no pove ča nje šte vi la vnet nih celic,
z manj kot 30% dele žem lim fo ci tov, glav ni pomen BAL pa je ponov no izlo či tev drugih
dife ren cial no diag no stič nih mož no sti. Pri pre gle du vzor cev tki va, odvze tih s pljuč -
no biop si jo, pri ča ku je mo histo loš ki videz obi čaj ne inter sti cij ske pljuč ni ce (angl. usual
inter stitial pneu mo nia).

Diag no zo IPF lah ko posta vi mo brez kirurš ke biop si je pljuč, kadar so izpol nje na glav -
na meri la izklju či tve zna ne ga vzro ka bolez ni pljuč ne ga inter sti ci ja in sistem ske bolez -
ni veziva, ugo tov lje ne ga restrik tiv ne ga tipa mote ne ven ti la ci je in zmanj ša ne difu zij ske
kapa ci tete pljuč, pri sot no sti bila te ral nih bazal nih sub ple vral nih reti ku lar nih spre memb
v HRCT z manj kot 30 % vzor ca mleč ne ga ste kla in ko BAL ter trans bron hial na biopsi -
ja pljuč ne kaže ta dru ge diag no ze. Dodat ni kri te ri ji, ki so nam v po moč, so sta rost nad
50 let, poča si raz vi ja jo ča se disp ne ja brez dru ge ga vzro ka, nav zoč nost težav nad 3 me -
se ce in ins pi ra tor no poka nje obo je stran sko bazal no (4). V pri me ru, da je kirurš ka biopsi -
ja pljuč potreb na, to lah ko opra vi mo z me to do vide oa si sti ra ne tora ko skop ske kirur gi je
ali pa s to ra ko to mi jo.

6. Učin ko vi to vzroč no zdrav lje nje IPF ne obsta ja. Pomemb na je edu ka ci ja bol ni ka, pljučna
reha bi li ta ci ja, cep lje nje pro ti S. pneu mo ni ae in gri pi, ob poja vu dihal ne odpovedi pa
traj no zdrav lje nje s ki si kom na domu. Če bol nik izpol nju je kri te ri je za pre sa di tev, je
mož na pre sa di tev pljuč. Zdrav lje nje z glu ko kor ti koi di (ra zen v pri me ru akut ne ga poslab -
ša nja), aza tio pri nom in N-ace til ci stei nom ni več pri po roč lji vo (5). Od juni ja 2014 je
tudi v Slo ve ni ji mož no zdrav lje nje s pir fe ni do nom (Es briet®), ki po podat kih iz med -
na rod nih štu dij upo ča sni slab ša nje vred no sti FVC, pre ho je ne raz da lje na 6-mi nut nem
testu hoje, in pove ča pre ži vet je brez poslab ša nja bolez ni (angl. pro gres sion-free sur vi -
val) po enem letu zdrav lje nja (6).

7. Če gre res za IPF, je prog no za sla ba. Media no pre ži vet je slo ven skih bol ni kov je 2,7 leta
po posta vi tvi diag no ze, pet let no pre ži vet je 25,4 %, kar je pri mer lji vo s po dat ki iz lite -
ra tu re (7).
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Blo ka da vagu sa v tre bu hu pri bole zen ski

debe lo sti manj učin ko vi ta od pri ča ko vanj

The Jour nal of the Ame ri can Medi cal Asso cia tion, sep tem ber 2014

Blo ka da vagu sa v tre bu hu, ki naj bi vpli vala
na ješč nost in pre sno vo, v dvoj no sle pi ran -
do mi zi ra ni kon tro li ra ni razi ska vi pri posa -
mez ni kih z bo le zen sko debe lost jo ni dose gla
zastav lje ne ga cilja, čeprav je bila pove zana
z več jo izgu bo tele sne mase, so v sep tembr -
ski šte vil ki revi je The Jour nal of the Ame -
ri can Medi cal Asso cia tion (JAMA. 2014;
312: 915–22.) poro ča li razi sko val ci iz 10 sre -
dišč v Av stra li ji in ZDA. Razi ska va je zaje -
la 239 prei sko van cev z in dek som telesne
mase 40–45 kg/m2 ozi ro ma 35–40 kg/m2 in
vsaj enim zaple tom debe lo sti, ki so jim po
naključ nem izbo ru v raz mer ju 2 : 1 z mi ni -
mal no inva ziv nim pose gom vsa di li bodi si
aktiv no bodi si neak tiv no napra vo z elek -
troda mi, nameš če ni mi na živec v tre bu hu.
Vsem prei sko van cem so tudi sve to va li gle -
de dru gih ukre pov za zmanj ša nje tele sne
teže.

V 12 me se cih sle de nja so prei sko van ci
z ak tiv no napra vo izgu bi li pov preč no 24,4%

pre sež ne tele sne mase (pov preč no 9,2 %
izho dišč ne tele sne mase), prei sko van ci
z neak tiv no napra vo pa 15,9 % pre sež ne
tele sne mase (pov preč no 6,0 % izho dišč ne
tele sne mase). Raz li ka 8,5 od stot nih točk
v prid blo ka de vagu sa je bila manj kot
v pro to ko lu razi ska ve opre de lje na vred -
nost (10 od stot nih točk), ki bi sta ti stič no
potr di la več jo učin ko vi tost, čeprav je bila
raz li ka v iz gu bi tele sne mase sta ti stič no
zna čil na. Vsaj 20 % pre sež ne tele sne mase
je izgu bi lo 52 % ozi ro ma 32 % prei sko van -
cev, vsaj 25 % pre sež ne tele sne mase pa
38 % ozi ro ma 23 % prei sko van cev z ak tiv -
no ozi ro ma neak tiv no napra vo. Pogo stost
resnih ško dlji vih dogod kov, pove za nih
z vsta vi tvi jo napra ve in nje no upo ra bo, je
bila 3,7 %, kar je znat no manj kot 15 %, kar
so v pro to ko lu razi ska ve opre de li li kot spre -
jem lji vo vred nost.

pri mer ja va med posa mez ni mi die ta mi ne kaže

pomemb nej ših raz lik v us pe šno sti huj ša nja

The Jour nal of the Ame ri can Medi cal Asso cia tion, sep tem ber 2014

Diet ni pro gra mi, neka te ri tudi z ime nom
zaš či te ne bla gov ne znam ke, ponu ja jo struk -
tu ri ra na pri po ro či la gle de pre hra ne in živ -
ljenj ske ga slo ga sko zi knji ge ali pri roč ni -
ke ter z oseb nim ali splet nim sve to va njem.

Trže nje teh pro gra mov je mili jon ski posel
in pogo sto teme lji na trdi tvah o pred no sti
posa mez ne ga pro gra ma gle de na vseb nost
hra nil, kot so oglji ko vi hidra ti ali maš čo be.
Razi sko val ci z uni ver ze McMa ster (Ha milton,



Kana da) in dru gih aka dem skih sre dišč v Ka -
na di in ZDA, so zato opra vi li siste ma ti čen
pre gled lite ra tu re z me taa na li zo izbra nih
ran do mi zi ra nih razi skav, ki so pri posa mez -
ni kih s pre ko mer no tele sno težo ali debe -
lost jo preu če va le učin ko vi tost huj ša nja
s ka te rim od zna nih diet nih pro gra mov
v ob dob ju vsaj 3 me se cev. Poro či lo o ugo -
to vi tvah je obja vi la revi ja The Jour nal of the
Ame ri can Medi cal Asso cia tion (JAMA. 2014;
312: 923–33.) v sep tem br ski šte vil ki.

Poi zved be po 6 elek tron skih virih za
obdob je do apri la 2014 so raz kri le 59 ra zi -
sko val nih član kov o re zul ta tih 48 ran do mi -
zi ra nih kli nič nih razi skav, ki so zado sti le
kako vost nim meri lom za vklju či tev v me -
taa na li zo. Vanje je bilo vklju če nih sku paj
7.286 prei sko van cev, od kate rih jih je bila
polo vi ca sta ra več kot 46let, polo vi ca pa tež -
ja od 94,1 kg.

Sta ti stič ni izra ču ni so poka za li, da je bila
sred nja vred nost izgu be tele sne teže v 6 me -
se cih pri die tah z majh no vseb nost jo oglji -
ko vih hidra tov 8,73 kg, pri die tah z majh no
vseb nost jo maš čob pa 7,99 kg več ja kot

v kon trol ni sku pi ni brez die te. V 12 me se -
cih sta bili ti vred no sti neko li ko manj ši
(7,25 kg ozi ro ma 7,27 kg). Pri mer ja va med
posa mez ni mi die ta mi ni poka za la več jih
raz lik, saj je bila npr. sred nja vred nost izgu -
be tele sne teže pri prei sko van cih, ki so sle -
di li Atkin so vi die ti, le za 1,73 kg več ja kot
pri prei sko van cih, ki so sle di li die ti Zone.
Raz li ke so v ne ka te rih pri me rih dose gle sta -
ti stič ni pomen, a so po mne nju razi sko val -
cev majh ne in ver jet no nima jo prak tič ne ga
pome na za posa mez ni ka, ki želi shuj ša ti.

Ugo to vi tve naj bi po pre pri ča nju razi -
sko val cev tako pri zdravs tve nih delav cih kot
v jav no sti utr di le spoz na nje, da ni ene ga
uni ver zal ne ga pri sto pa k huj ša nju. To je
pomemb no, ker se v prak si pogo sto izka že,
da ima jo posa mez ni ki teža ve s sle de njem
neka te rim stro gim die tam, ki so lah ko zanje
iz raz lič nih raz lo gov zah tev nej še (npr. die -
ta z majh no vseb nost jo oglji ko vih hidra tov
pri slad ko sned nih). Izsled ki te metaa na li -
ze kaže jo, da lah ko posa mez nik med die ta -
mi, ki obe ta jo naj več ji uspeh, izbe re tisto,
ki ji bo naj laž je sle dil.
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pre se ja nje za brez simp tom no zoži tev

karo tid nih arte rij pri odra slem pre bi vals tvu

ni umest no

An nals of Inter nal Medi ci ne, sep tem ber 2014

Na pre do va nje brez simp tom ne zoži tve karo -
tid nih arte rij in nje no pove za vo z mož gan -
sko žil ni mi dogod ki so preu če va le šte vil ne
razi ska ve, naj bolj pre prič lji vo je pove za -
vo poka za la ame riš ka razi ska va z več kot
5.000 prei sko van ci, v ka te ri so oce ni li, da
v 5 le tih utr pi mož gan sko kap na stra ni

okva re 10 % posa mez ni kov z zo ži tvi jo svet -
li ne karo tid ne arte ri je za vsaj 70%. Ameriška
Agency for Health ca re Research and Qua -
lity je s si ste ma tič nim pre gle dom lite ra ture
za obdob je do mar ca 2014 in vred no te njem
rezul ta tov ponov no pov ze la doka ze o ko ri -
sti in tve ga nju take ga pre se ja nja.



V konč no vred no te nje je bilo zaje tih
78 član kov o re zul ta tih 56 ra zi skav, je zapi -
sa no v po ro či lu, objav lje nem v sep tem br -
ski šte vil ki revi je Annals of Inter nal Medi -
ci ne (Ann Intern Med. 2014; 161: 336–46.).
Med nji mi ni bilo nobe ne razi ska ve, ki bi
ponu di la doka ze, da pre se ja nje zmanj ša
pojav nost mož gan ske kapi na stra ni okva -
re, pa tudi nobe nih razi skav, ki bi pri mer -
ja le kori sti per ku ta ne oskr be in zdrav lje nja
z zdra vi li pri posa mez ni kih z brez simp tom -
no zoži tvi jo karo tid ne arte ri je. Ob spe ci fič -
no sti ultra zvoč ne prei ska ve za pri kaz
50–70 % zoži tve svet li ne karo tid nih arte rij
v raz po nu 88–94 % in nje ne upo ra be v sku -
pi ni z raz me ro ma majh no raz šir je nost jo te
okva re je ver jet no, da bi bili laž no pozi tiv -
ni izvi di šte vil ni. Metaa na li za rezul ta tov
3 ra zi skav s sku paj 5.223 prei sko van ci je

poka za la, da je karo tid na endar te rek to mi -
ja pove za na z zmanj ša njem pojav no sti mož -
gan ske kapi zunaj obdob ja ob ope ra ci ji
za 5,5 od stot nih točk. Skup na pojav nost
možgan ske kapi in smr ti v 30 dneh po tem
kirurš kem pose gu je bila v 6 in ter ven cij skih
razi ska vah 2,4 %, v 7 opa zo val nih razi ska -
vah pa 3,3 %.

Ob sto je či doka zi ne kaže jo kori sti tera -
pevt skih ukre pov pri posa mez ni kih z brez -
simp tom no zoži tvi jo karo tid nih arte rij,
mož nost korist nih učin kov je ome je na
z raz me ro ma majh no raz šir je nost jo okva -
re in pojav nost jo ško dlji vih učin kov. Ame -
riš ka U.S. Pre ven ti ve Ser vi ces Task For ce je
zato pono vi la pri po ro či lo, da pre se ja nje za
brez simp tom no zoži tev karo tid nih arte rij
pri odra slem pre bi vals tvu ni umest no (Ann
Intern Med. 2014; 161: 356–62).
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po manj ka nje vita mi na d pove za no

s po memb no pove ča nim tve ga njem za pojav

vseh vrst demen ce in alz hei mer je ve bolez ni

Neu ro logy, sep tem ber 2014

Po manj ka nje vita mi na D je pove za no s po -
memb no pove ča nim tve ga njem za pojav
vseh vrst demen ce in Alz hei mer je ve bolez -
ni, so poka za li rezul ta ti ene naj več jih ana -
liz podat kov iz pros pek tiv nih popu la cij skih
razi skav z za nes lji vim vred no te njem kog -
ni tiv nih dejav no sti. Objav lje ni so bili v poro -
či lu v sep tem br ski šte vil ki revi je Neu ro logy
(Neu ro logy. 2014; 83: 920–8.).

Sku pi na bri tan skih, fran co skih in ame -
riš kih razi sko val cev je preu či la podat ke za
1.658 sta rost ni kov, ki so bili vklju če ni v ra -
zi ska vo Car dio vas cu lar Health Study v le -

tih 1992–1993 in 1999 ter ob vklju či tvi niso
ime li demen ce, bolez ni srca ali mož gan sko -
žil nih bolez ni. V pov preč no 5,6 le tih sle de -
nja so kakr šno ko li obli ko demen ce ugo to -
vi li pri 171 prei sko van cih, Alz hei mer je vo
bole zen pa pri 102 prei sko van cih. Sta ti stič -
na ana li za, v ka te ri so izlo či li med se boj -
ne vpli ve več dejav ni kov, je poka za la, da je
bila demen ca pri prei sko van cih s hu dim po -
manj ka njem (kon cen tra ci ja 25-hi drok si-
vita mi na D manj kot 25 nmol/l) ozi ro ma
pomanj ka njem vita mi na D (kon cen tra ci ja
več kot 25 in manj kot 50 nmol/l) 2,25-krat



(95 % raz pon zau pa nja 1,23–4,13) ozi ro ma
1,53-krat (1,06–2,21) pogo stej ša kot pri
prei sko van cih z za dost no rav ni jo vita mi na D
(kon cen tra ci ja vsaj 50 nmol/l). Podob no so
ugo to vi li tudi za Alz hei mer je vo bole zen, ki
je bila pri prei sko van cih s hu dim pomanj -
ka njem ozi ro ma pomanj ka njem vita mi -
na D pogo stej ša 2,22-krat (1,02–4,83) ozi -
ro ma 1,69-krat (1,06–2,69).

Ra zi sko val ci meni jo, da so ugo to vi tve
v prid hipo te zi o zaš čit nem učin ku vita mi -
na D na osred nje živ čev je in da je zadostna
koli či na pri vred no stih v se ru mu prib liž no
50 nmol/l. Na tej vred no sti bi bilo po nji -
ho vem mne nju potreb no ute me lji ti ran do -
mi zi ra ne kon tro li ra ne razi ska ve mož no sti
pre pre če va nja poja va ali napre do va nja
demen ce in Alz hei mer je ve bolez ni z do da -
ja njem vita mi na D.
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ERS 2014: moka eden naj po go stej ših

vzro kov poklic ne ast me

Eu ro pean Res pi ra tory Society, sep tem ber 2014

Moka je eden naj po memb nej ših vzroč -
nih dejav ni kov, pove za nih s po klic no ast mo
v Fran ci ji, je v pre da va nju na vsa ko let nem
sre ča nju Euro pean Res pi ra tory Society, ki
pote ka od 6. do 10. sep tem bra v Münchnu,
pove dal dr. Fre de ric de Blay iz Uni ver zi tetne
bol ni šni ce v Stras bour gu (Fran ci ja). Pred -
sta vil je rezul ta te ana li ze podat kov, ki so jih
od leta 2008 zbi ra li v ok vi ru fran co ske ga
pro gra ma ONAP II (Ob ser va toi re natio nal
des asth mes pro fes sion nels), v ka te rem
sprem lja jo pri me re poklic ne ast me in dejav -
ni ke, ki so pove za ni z njo. Pro gram zaje ma
podat ke s po moč jo mre že zdrav ni kov spe -
cia li stov za bolez ni dihal in medi ci no dela
v os nov ni zdravs tve ni dejav no sti in uni ver -
zi tet nih bol ni šni cah v 6 fran co skih depart -
ma jih.

V le tih 2008–2011 so zabe le ži li 330 pri -
me rov poklic ne ast me, kar pome ni let no

pojav nost prib liž no 36 pri me rov na mili jon
pre bi val cev. Let na pojav nost je bila pri
žen skah več ja kot pri moš kih (43 pri me rov
pro ti 29 pri me rov na mili jon pre bi val cev).
Naj več jo let no pojav nost poklic ne ast me so
zabe le ži li v po klic nih kate go ri jah kva li fi ci -
ra nih in nek va li fi ci ra nih delav cev (116 pri -
me rov na mili jon pre bi val cev), kme tov
(97 pri me rov na mili jon pre bi val cev) in
samo za po sle nih delav cev (45 pri me rov na
mili jon pre bi val cev) ter v gos po dar skih kate -
go ri jah indu stri je hra ne in pijač ter polje -
dels tva, goz dars tva in ribiš tva. Ana li za po
vzroč nih dejav ni kih je raz kri la, da je bila
moka prvi vzrok pri prib liž no 20 % pri me -
rov, dru gi naj po go stej ši vzrok pa je bila izpo -
stav lje nost kva ter nar nim amo ni je vim spo -
ji nam (v či sti lih).
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Ru tin sko pre se ja nje z nož nič no ultra zvoč no

prei ska vo ne zmanj ša pogo sto sti pred ča sne ga

poro da

Ob ste trics & Gyne co logy, sep tem ber 2014

Ru tin sko pre se ja nje z mer je njem dol ži ne
mater nič ne ga vra tu z nož nič no ultra zvoč -
no prei ska vo neka te ri pred la ga jo kot pri stop
k pre pre če va nju pred ča sne ga poro da. Izsled -
ki pros pek tiv ne razi ska ve, pred stav lje ni
v sep tem br ski šte vil ki revi je Obste trics &
Gyne co logy (Ob stet Gyne col. 2014; 124:
520–5.), pa kaže jo, da je pogo stost najd be
mater nič ne ga vra tu dol ži ne 20mm ali manj
pri malo ogro že nih noseč ni cah brez simp -
to mov tako majh na, da je korist tovrst nega
pre se ja nja vpraš lji va.

Ra zi ska va, ki so jo opra vi li sode lav ci
Uni ver ze Tho ma sa Jef fer so na v Fi la del fi ji
(ZDA), je pote ka la od januar ja 2012 do kon -
ca juni ja 2013, vanjo pa so zaje li 2.171 no -
seč nic, ki so bile v uni ver zi tet ni bol ni šni ci
vode ne v ok vi ru rutin ske pred po rod ne
obrav na ve. Vsem so ponu di li mož nost pre -
se ja nja z nož nič no ultra zvoč no prei ska vo

med 18. in 24. ted nom noseč no sti, zanj se
je odlo či lo 1.569 no seč nic.

Dol ži no mater nič ne ga vra tu 20 mm ali
manj so pred 24. ted nom noseč no sti ugo -
to vi li pri 17 no seč ni cah (1,1 %), od kate rih
jih je le 13 pre je lo zdrav lje nje z nož nič nim
pri prav kom pro ge ste ro na. Odsto pa nje od
pred vi de ne ga pro to ko la obrav na ve, vključ -
no z zdrav lje njem s pro ge ste ro nom, so
sicer ugo to vi li pri 43 % vseh noseč nic, pri
kate rih so pred 24. ted nom noseč no sti
izme ri li dol ži no mater nič ne ga vra tu 25mm
ali manj. Med noseč ni ca mi, ki so jim opra -
vi li pre se ja nje, in noseč ni ca mi, ki jim niso
opra vi li pre se ja nja, ni bilo sta ti stič no zna -
čil ne raz li ke v po go sto sti spon ta ne ga pred -
ča sne ga poro da pred 37. ted nom noseč no sti
(4,1 % pro ti 4,7 %), pred 34. ted nom noseč -
no sti (1,5 % pro ti 1,3 %) ali pred 32. ted nom
noseč no sti (0,8 % pro ti 0,8 %).

per ku ta na ste reo tak tič na rizo to mi ja

stroš kov no naju čin ko vi tej ši nevro ki rurš ki

poseg pri bol ni kih z ne vral gi jo tri ge mi nu sa

Neu ro sur gery, sep tem ber 2014

Bol ni kom z ne vral gi jo tri ge mi nu sa, pri
kate rih zdrav lje nje z zdra vi li ni več učin ko -
vi to, je na voljo več mož no sti nevro ki rurš -

ke ga zdrav lje nja, kot so mikro va sku lar na
dekom pre si ja ali abla ci ja s per ku ta no stereo -
tak tič no rizo to mi jo (PSR) ali ste reo tak tično



radio ki rur gi jo (SRS). Ame riš ki razi sko val -
ci so z ana li zo podat kov nih zbirk siste ma
zdravs tve ne ga zava ro va nja Medi ca re povze -
li nevro ki ruš ko prak so v ZDA, s pre gledom
stro kov ne lite ra tu re pa oce ni li stroš kov no
učin ko vi tost posa mez nih metod. Rezul tate
so pred sta vi li v sep tem br ski šte vil ki revi -
je Neu ro sur gery (Neu ro sur gery. 2014; 75:
220–6.).

Ana li za za razi ska ve pri re je ne podat kov -
ne zbir ke, ki jo posre du je ome nje ni sistem
zdravs tve ne ga zava ro va nja in zaje ma na -
ključ ni vzo rec prib liž no 5 % vseh zapi sov,
je poka za la, da je bilo v letu 2011 vlo že nih
sku paj 1.582 zah tev kov za povra či la v zve -
zi z ne vral gi jo tri ge mi nu sa. Nevro ki rurš ki
poseg so opra vi li 94 bol ni kom (6%), od tega
48 bol ni kom (51,1 %) mikro va sku lar no
dekom pre si jo, 39 bol ni kom (41,5 %) SRS in
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7 bol ni kom (7,4 %) PSR. Pov pre čen obte že -
ni stro šek obrav na ve s po sa mez no meto do
je bil 40.434USD, 38.062USD in 3.910USD.
Siste ma ti čen pre gled lite ra tu re je raz kril
21 ra zi skav, v ka te re je bilo vklju če nih vsaj
100 bol ni kov. Razi sko val ci so gle de na nji -
ho ve izsled ke izra ču na li, da je popreč no šte -
vi lo QALY (angl. qua lity-ad ju sted life-years)
8,2 za mikro va sku lar no dekom pre si jo, 4,9
za SRS in 6,5 za SRS (QALY v tem odra ža
pov preč ni čas v 10-let nem obdob ju po po -
se gu, ki bi ga bol ni ki pre ži ve li brez bole čine
in brez zdra vil). Gle de na te podat ke je stro -
škov no naju čin ko vi tej ši poseg PSR (601 USD/
QALY), ki je bil v letu 2011 upo rab ljan naj -
manj, med tem ko sta SRS (7.767USD/QALY)
in mikro va sku lar na dekom pre si ja (4.931 USD/
QALY) stroš kov no pre cej manj učin ko vi ta.

Zdrav lje nje s pa ra ce ta mo lom ne skraj ša

okre va nja pri bol ni kih z akut no bole či no

v kri žu

Lan cet, novem ber 2014

Zdrav lje nje s pa ra ce ta mo lom, red no ali po
potre bi, ne vpli va na okre va nje bol ni kov
z akut no bole či no v kri žu bolj kot zdrav lje -
nje s pla ce bom, je poka za la ran do mi zi ra na
kon tro li ra na razi ska va PACE (Pa ra ce ta mol
for Low-Back Pain Study), ki je pote ka la
v 235 sre diš čih osnov ne zdravs tve ne dejav -
no sti v Av stra li ji v le tih 2009–2013. Izsled -
ki, objav lje ni v no vem br ski šte vil ki revi je
Lan cet (Lan cet. 2014; 384: 1586–96.), tako
izpod bi ja jo vlo go tega zdra vi la kot prve izbi -
re pri akut ni bole či ni v kri žu, ki sicer ni bila
pod pr ta z zelo kako vost ni mi doka zi.

Sku paj 1.652 bol ni kov so po naključ nem
izbo ru raz po re di li v 3 prib liž no ena ko velike
sku pi ne, ki so 4 ted ne pre je ma le para ce -
tamol v 3 red nih dnev nih odmer kih sku paj
3.990 mg, para ce ta mol po potre bi gle de
na bole či no do naj več je ga dnev ne ga odmer -
ka 4.000 mg ali pla ce bo. Zdrav lje nje je bilo
dvoj no zaslep lje no, bol ni ki pa so bili ob njem
obrav na va ni po sodob nih smer ni cah.

Sred nji čas do okre va nja, ki so ga opre -
de li li z oce no 0–1 na bole čin ski les tvi ci 0–10
vsaj 7 za po red nih dni, je bil 17 dni v sku -
pi ni, ki je para ce ta mol jema la red no, 17 dni



v sku pi ni, ki je para ce ta mol jema la po potre -
bi, in 16 dni v sku pi ni, ki je jema la pla cebo.
Nobe na pri mer ja va ni raz kri la sta ti stič no
pomemb ne raz li ke. Polo vi ca bol ni kov iz vsa -

ke sku pi ne je dnev no vze la vsaj 4 tab le te (od
sku paj naj več 6 dnev no). Delež bol ni kov, ki
so poro ča li o ne že le nih učin kih, je bil v vseh
sku pi nah sko raj enak.
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Bol ni ki, ki pre bo li jo endo kar di tis,

so dol go roč no ogro že ni zara di več jih

srč no-žil nih dogod kov

Cir cu la tion, novem ber 2014

Iz kuš nje in rezul ta ti neka te rih razi skav
kaže jo, da so tudi bol ni ki, pri kate rih je bilo
zdrav lje nje infek cij ske ga endo kar di ti sa
uspe šno, bolj ogro že ni za usod ne in neu sod -
ne zaple te, ven dar doslej ni bilo razi skav, ki
bi dol go traj no sprem lja le pojav pomemb -
nih kli nič nih dogod kov pri teh bol ni kih.
Razi sko val ci iz več sre dišč na Taj va nu so
zato zasno va li in opra vi li razi ska vo, v ka -
te ri so ovred no ti li dol go roč ni izid pri repre -
zen ta tiv nem vzor cu bol ni kov, ki so pre bo le li
infek cij ski endo kar di tis, v pri mer ja vi s pre -
i sko van ci, ki niso ime li te bolez ni.

Poi zved be po razi sko val ni podat kov ni
zbir ki taj van ske ga zdravs tve ne ga zava ro va -
nja so odkri le 10.116 bol ni kov, ki so bili v le -
tih 2000–2009 od puš če ni iz bol ni šni ce po
zdrav lje nju zara di prve ga pri me ra infek cij -
ske ga endo kar di ti sa. Sta ri so bili pov preč -
no 54,7 ± 18,2 leti, prib liž no dve tret ji ni je
bilo moš kih. Vsa ke mu bol ni ku so skrb no
izbra li po šte vil nih demo graf skih in kli nič -
nih zna čil no stih ustrez ne ga kon trol ne ga
prei sko van ca ter sku pi ni pri mer ja li gle de
pojav no sti srč ne ga infark ta, srč ne ga popuš -
ča nja, nenad ne srč ne smr ti, pre kat ne arit -
mi je, ponov ne ga infek cij ske ga endo kar di ti sa
in smr ti zara di kate re ga koli vzro ka.

V pov preč no 4,1 ± 3,1 le tih sle de nja so
bol ni ki, ki so pre bo le li infek cij ski endo kar -
di tis, zna čil no pogo ste je utr pe li ishe mič no
mož gan sko kap (raz mer je tve ganj 1,59;
95 % raz pon zau pa nja 1,40–1,80), hemo ra -
gič no mož gan sko kap (2,37; 1,90–2,96),
srč ni infarkt (1,44; 1,17–1,79) in nenad no
srč no smrt ali pre kat no arit mi jo (1,69;
1,44–1,98), bili so pogo ste je spre je ti v bol -
ni šni co zara di srč ne ga popuš ča nja (2,24;
2,05–2,43), pa tudi umr lji vost zara di vseh
vzro kov je bila pri njih več kot 2-krat več -
ja (2,27; 2,14–2,40). Dodat ne ana li ze so
raz kri le, da je bilo tve ga nje za mož gan sko
kap, srč no popuš ča nje in smrt zara di katere -
ga koli vzro ka pove ča no tudi če so izračune
ome ji li na bol ni ke, ki so jih sle di li naj manj
2 leti, med tem ko tve ga nje za srč ni infarkt
pri bol ni kih, ki so jih sle di li več kot 1 leto,
ni bilo več pove ča no.

Evrop ske smer ni ce pri po ro ča jo skr ben
nad zor teh bol ni kov v pr vem letu po odpustu
iz bol ni šni ce, so v za ključ ku poro či la v no -
vem br ski šte vil ki revi je Cir cu la tion (Cir cu -
la tion. 2014; 130: 1684–91.) opo zo ri li
razi sko val ci. Pred stav lje ni izsled ki pa kažejo,
da več ji srč no-žil ni dogod ki te bol ni ke ogro -
ža jo tudi po obdob ju, v ka te rem so naj bolj
ogro že ni zara di pono vi tve endo kar di ti sa.
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pre sa di tev fekal ne flo re obe ta ven pri stop

k zdrav lje nju bol ni kov s tr do vrat no

C. dif fi ci le dri sko

The Jour nal of the Ame ri can Medi cal Asso cia tion, novem ber 2014

Pre sa di tev fekal ne flo re neso rod ne ga daro -
val ca v za mrz nje nem oral nem pri prav ku se
zdi obe ta ven pri stop k zdrav lje nju bol ni kov
s tr do vrat no in ponav lja jo čo se dri sko zara -
di okuž be s Clo stri dium dif fi ci le, so poka za -
li rezul ta ti manj še razi ska ve, ki jo je opra vi la
sku pi na razi sko val cev iz bol ni šni ce Mas sac -
hu setts Gene ral Hos pi tal (Bo ston, ZDA).

Pri pra vek so preiz ku si li v ne za slep lje -
ni razi ska vi z 20 bol ni ki, ki so ime li poprej
že vsaj 3 za go ne bla ge do zmer ne dri ske ob
neus pe hu zdrav lje nja z van ko mi ci nom ali
vsaj 2 huda zago na, zara di kate rih je bil
potre ben spre jem v bol ni šni co. Polo vi ca bol -
ni kov je bila sta rej ših od 64 let. Vsi so 2 za -
po red na dne va pre je li 15 kap sul pri prav ka
fekal ne flo re, ki so ga pri do bi li od izbra nih
zdra vih neso rod nih pro sto volj cev in ga
hra ni li pri –80 °C.

Ra zi sko val ci so v po ro či lu, objav ljenem
v no vem br ski šte vil ki revi je The Jour nal of

the Ame ri can Medi cal Asso cia tion (JAMA.
2014; 312: 1772–8.), naj prej izpo sta vi li, da
niso zabe le ži li nobe ne ga resne ga ško dlji -
vega učin ka, ki bi ga lah ko pri pi sa li pri -
pravku fekal ne flo re. Dri ska je po prvem
zdrav lje nju izzve ne la pri 14 bol ni kih (70%),
po ponov nem zdrav lje nju pa še pri 4 od
6 bol ni kov, pri kate rih prvo zdrav lje nje ni
bilo uspe šno. Skup na kli nič na učin ko vi tost
je bila tako 90%. Pogost nost odva ja nja blata
se je s sred nje vred no sti 5 dnev no v 3 dneh
zmanj ša la na 2 dnev no in v 8 ted nih na
1 dnev no, zdrav lje nje je tudi pomemb no
izbolj ša lo bol ni ko vo samoo ce no teže simp -
to mov v pre ba vi lih.

Re zul ta ti po mne nju razi sko val cev potr -
ju je jo var nost tega zdrav lje nja in naka zu -
je jo nje go vo učin ko vi tost. Potr di ti pa bi jih
bilo tre ba v več jih razi ska vah, ki bi potr di -
le nje go vo dol go roč no učin ko vi tost in var -
nost.
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aHa 2014: uved ba tele fon sko vode ne ga

oživ lja nja izbolj ša pre ži vet je po zasto ju

srca zunaj bol ni šni ce

Ame ri can Heart Asso cia tion, novem ber 2014

Te le fon sko vode no oživ lja nje, pri kate rem
pri če zasto ja srca zunaj bol ni šni ce prič nejo
oživ lja nje po napot kih ope ra ter ja iz klicne -
ga cen tra, si je utr lo pot v smer ni ce zdru -
že nja Ame ri can Heart Asso cia tion leta 2012
(Cir cu la tion. 2012; 125: 648–55.). Ame riš -
ki razi sko val ci iz več aka dem skih sre dišč
v zvez ni drža vi Ari zo ni so na sim po zi ju
o oživ lja nju, ki pote ka kot uvod v znans tve -
no zase da nje zdru že nja Ame ri can Heart
Asso cia tion, pred sta vi li svo je izkuš nje z uva -
ja njem svež nja ukre pov za zago tav lja nje
tele fon ske pod po re pri oživ lja nju iz klic ne -
ga cen tra 911 in ugo to vi tve vred no te nja nje -
go ve ga učin ka. Sre ča nje je pote ka lo od 15.
do 19. no vem bra v Chi ca gu.

Uči nek uva ja nja tele fon sko vode ne ga
oživ lja nja so preu či li v okrož ju Mari co pa,
kjer 3 klic ni cen tri oskr bu je jo področ je
s prib liž no 4 mi li jo ni pre bi val cev. Ope ra terje
klic ne ga cen tra so za to uspo so bi li s 3,5-ur -
nim indi vi dual nim pou kom, 1 uro splet ne -
ga tre nin ga in dodat nim sve to va njem ter
splet ni mi semi nar ji po potre bi. Ope ra ter ob
pre je mu kli ca naj prej zasta vi 2 vpra ša nji
o za ve sti in diha nju, nato pa, če gre za neza -
vest ne ga bol ni ka, ki ne diha, sku ša spod -
budi ti pri če dogod ka k čim prejš nje mu
pri čet ku temelj nih postop kov oživ lja nja.
Vsi pogo vo ri so bili posne ti, razi sko val ci
so ime li za vred no te nje na voljo posnet ke
4.174 kli cev v pri me ru potr je ne ga zasto ja
srca zunaj bol ni šni ce, od kate rih jih je bilo
1.398 oprav lje nih pred, 2.601 pa po uved -
bi tele fon sko vode ne ga oživ lja nja.

De mo graf ske zna čil no sti in oko liš či ne
zasto ja srca so bile v obeh obdob jih podobne,
je v pre da va nju v Chi ca gu pove dal dr. Bent -
ley Bobrow z Uni ver sity of Ari zo na Col lege
of Medi ci ne v Phoe ni xu. Pov preč na sta rost
bol ni kov je bila 65 let, v prib liž no tret ji ni
pri me rov je priš lo do dogod ka pred pri čami,
v ne kaj manj kot peti ni pri me rov pa na jav -
nem mestu. Delež pre poz na nih pri me rov
zasto ja srca je bil v obeh obdob jih podo ben
(72% pro ti 70%), po uved bi tele fon sko vode -
ne ga oživ lja nja pa so zabe le ži li sta ti stič no
zna či len več ji delež pri me rov, v ka te rih je
ope ra ter posre do val navo di la za oživ lja nje
(54% pro ti 46%), in zna čil no več ji delež pri -
me rov, v ka te rih so pri če dogod ka dejan sko
pri če le izva ja ti temelj ne postop ke oživ lja -
nja (55 % pro ti 47 %). Tele fon sko vode no
oživ lja nje je sta ti stič no zna čil no skraj ša lo čas
do pri čet ka posre do va nja navo dil (130s pro -
ti 148 s) in čas do pri čet ka zuna nje masaže
srca (156 s pro ti 183 s). Te raz li ke, je pou -
da ril dr. Bo brow, so se odra zi le tudi v pre -
ži vet ju, saj je po uved bi tele fon sko vode ne ga
oživ lja nja zna čil no več bol ni kov pre ži ve lo
do odpu sta iz bol ni šni ce (11,0% pro ti 8,0%)
ozi ro ma pre ži ve lo do odpu sta iz bol ni šni -
ce brez več je okva re živ čev ja (7,8 % pro ti
5,5 %). Sta ti stič na ana li za je poka za la, da je
bila ver jet nost za pre ži vet je ozi ro ma pre ži -
vet je brez pomemb ne okva re živ čev ja v ob -
dob ju po uved bi več kot 2-krat več ja kot
v ob dob ju pred uved bo tele fon sko vode ne -
ga oživ lja nja.
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aHa 2014: pri mar ni per ku ta ni

reva sku la ri za cij ski poseg izbolj ša

napo ved po zasto ju srca zunaj bol ni šni ce

Ame ri can Heart Asso cia tion, novem ber 2014

Mne nja o po me nu takoj šne ga per ku ta ne ga
koro nar ne ga reva sku la ri za cij ske ga pose -
ga pri bol ni kih, pri kate rih je bil po zastoju
srca zunaj bol ni šni ce ponov no vzpo stav ljen
spon tan krv ni obtok, so delje na. Rezul ta ti
ene naj več jih pros pek tiv nih razi skav s tega
področ ja, ki jih je dr. Guil lau me Geri iz Uni -
ver zi tet ne bol ni šni ce Coc hin (Pa riz, Fran -
ci ja) pred sta vil v ok vi ru sim po zi ja o oživlja -
nju, uvo da v le toš nje znans tve no zase da nje
zdru že nja Ame ri can Heart Asso cia tion v Chi -
ca gu, vse ka kor govo ri jo v prid siste ma tične -
mu izva ja nju koro nar ne angio gra fi je v teh
oko liš či nah.

Ra zi sko val ci iz ome nje ne bol ni šni ce so
pros pek tiv no sprem lja li vse bol ni ke, ki so
jih v le tih 2000–2013 obrav na va li po uspe -
šnem oživ lja nju po zasto ju srca zunaj bol -
ni šni ce. Pro to kol obrav na ve v tej bol ni šni -
ci pred vi de va koro nar no angio gra fi jo pri
vseh bol ni kih brez očit ne ga zunaj srč ne ga
vzro ka zasto ja, pri kate rih spro žil ne oko liš -
či ne kaže jo na srč no-žil no bole zen ozi ro ma
niso zna ne. V ana li zo so zaje li podat ke za
1.722 bol ni kov, od kate rih jih je bila polovi -
ca mlaj ša od 60 let. Prib liž no tret ji na bolni -
kov je zastoj srca doži ve la na jav nem mestu,

sicer pa je v sko raj 90% pri me rov do dogod -
ka priš lo pred pri ča mi, ki so v 46 % pri me -
rov pri če le z oživ lja njem pred pri ho dom
reše val cev. Prvi zaz na ni srč ni ritem je omo -
go čal defi bri la ci jo pri 54,6 % bol ni kov. Pri
43,1 % bol ni kov so spon tan krv ni obtok
ponov no vzpo sta vi li v manj kot 20 minutah.

Ta kojš nji per ku ta ni reva sku la ri za cij ski
poseg so opra vi li pri 27,8 % bol ni kov. Sta -
ti stič na ana li za je poka za la, da je bila takojš -
nja per ku ta na oskr ba pove za na s sta ti stič no
zna čil no manj šo umr lji vost jo v pr vih 30 dneh
(raz mer je obe tov za smrt 0,71; 95 % raz pon
zau pa nja 0,53–0,94) in da je bila veli kost
korist ne ga učin ka tega ukre pa pri mer lji va
z ve li kost jo učin ka tera pevt ske podh la di tve
ali oživ lja nja pred pri ho dom reše val cev.
V sku pi ni 466 bol ni kov, ki so pre ži ve li prvih
30 dni, je bila takojš nja per ku ta na oskr ba
pove za na s prib liž no dva krat več jim pre ži -
vet jem, saj je bilo po 2 le tih živih še 40,1 %
bol ni kov, ki so jim opra vi li, in 23,4 % bol -
ni kov, ki jim niso opra vi li takojš nje ga per -
ku ta ne ga reva sku la ri za cij ske ga pose ga.
Raz li ka je bila tudi v tej pri mer ja vi sta ti stič -
no zna čil na.
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Sez nam diplo man tov, ki so diplo mi ra li

na Medicinski fakulteti v Ljubljani

od 31. oktobra do 31. decembra 2014

di plo man ti medi ci ne

Orel Jure 4. 11. 2014
Ilo var Saša 5. 11. 2014
Val her Pri mož 5. 11. 2014
Gr da dol nik Urš ka 6. 11. 2014
And je lić Alek san der 10. 11. 2014
Klju čev šek Jeri ca 11. 11. 2014
Vi čič Eva 11. 11. 2014
Ži va no vić Ina 11. 11. 2014
Več ko Petra 13. 11. 2014
Brkić Pri mož 18. 11. 2014
Hoh nec Andrej 18. 11. 2014
Mat jaž Adam 18. 11. 2014
Mi hai lo vić Peter Mar ko 18. 11. 2014
Mi he lač Aleš Chri stian 18. 11. 2014
Ste fa no vić Seba stian 18. 11. 2014
Varl Tanja 19. 11. 2014
Jarc Kat ja 24. 11. 2014
Čav ka Luka 28. 11. 2014

Fritz Nina 4. 12. 2014
Turk Mar ja na 5. 12. 2014
Je ri na Janja 8. 12. 2014
Fa tur Maja 9. 12. 2014
Gli šo vić Maša 10. 12. 2014
Po toč nik Fede ri co Vic tor 10. 12. 2014
La ni šek Urša 12. 12. 2014
Ža gar Mate ja 16. 12. 2014
Ko drič Dar ja 17. 12. 2014
Si merl Moni ka 18. 12. 2014
Verd nik Kata ri na 18. 12. 2014
Mer vic Mar tin 23. 12. 2014
Ogri zek Nina 23. 12. 2014
Ger šak Blaž Mati ja 24. 12. 2014
Kum še Tina 24. 12. 2014
Le nart Mit ja 24. 12. 2014
Une tič Sara 31. 12. 2014

di plo man ti den tal ne medi ci ne

Gr čar Eckles Nina 7. 11. 2014
Dvor nik Ana 21. 11. 2014
Pod gor šek Sabi na 21. 11. 2014
Ko vač Kata ri na 28. 11. 2014
Bau man Jasmi na 11. 12. 2014

Lom bar Maru ša 12. 12. 2014
Bu žan čič Nina 19. 12. 2014
Ora žem Špe la 19. 12. 2014
Si vec Mate ja 19. 12. 2014
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Berg haus Goran 3. 11. 2014
Emer šič Gre gor 3. 11. 2014
Ko kolj Maja 3. 11. 2014
Bu kov nik Nejc 5. 11. 2014
Hor vat Mar ko 7. 11. 2014
Vrač ko Urš ka 10. 11. 2014
Lo kar Mar ko 27. 11. 2014
Si nič Anja 27. 11. 2014
Mag dič Janja 1. 12. 2014
La zar Moj ca 4. 12. 2014

Da vid Andrea 8. 12. 2014
Kme tec Urš ka 8. 12. 2014
Pot nik Anja 8. 12. 2014
Sev šek Andre ja 8. 12. 2014
Vreč ko Hele na 8. 12. 2014
Fi javž Lusien 10. 12. 2014
Lah Bošt jan 10. 12. 2014
Lju bič Karin 10. 12. 2014
To po lo vec Ele na 10. 12. 2014
Be de nik Julia 12. 12. 2014



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

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

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

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

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

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

• pregled in strinjanje s končno verzijo pris -
pevka in

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

Članek na internetu
Polgreen PM, Diekema DJ, Vandeberg J,
et al. Risk factors for groin wound infec -
tion after femoral artery catheterization:
a casecontrol study. Infect Control Hosp
Epidemiol [internet]. 2006 [citirano 2007
Jan 5]; 27 (1): 347. Dosegljivo na: http://
www.journals.uchicago.edu/ICHE/journal/
issues/v27n1/2004069/2004069.web.pdf

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

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

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

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

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

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

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

oddaJa pRISpEvKa
Prispevke in slike pošljite po elektronski
pošti na naslov prispevki@medrazgl.si

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

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

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

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

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

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

Navodila avtorjem prispevkov so bila
nazadnje posodobljena 23. 3. 2014. Navodi -
la so dostopna na http://www.medrazgl.si/
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Medicinski razgledi is a quarterly peer-
reviewed scientific journal, which has been
in continuous publication for over 50 years.
It publishes research and review articles
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the approval of an appropriate ethical
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information regarding clinical trial regis-
tration is available at http://www.who.int/
ictrp/en/

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

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

organization of the manuscript
Manuscripts should be edited using Micro -
soft Word® or OpenOffice.org software and
submitted as .doc or .docx files. The font
should be Times New Roman, size 12 pt,
with line spacing of 1.5 and margins of
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not exceed 30 pages, including the first
(title) page and references. The manuscript
must contain a first page, abstracts and key
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methods, results and discussion. Review
articles and case reports can be structured
differently, but have to include an intro-
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First (title) page
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address of the institution, institute or clin-
ic to which the work should be attributed.
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not affirmative (no sentences). Sources of
financial support, equipment, drugs etc.
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of conflicts of interest.

Abstract and key words
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methods, results and conclusions. Review
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should be unstructured. The purpose of the
abstract is to present the aim of the man-
uscript while recapitulating the content.
The abstract should not contain abbrevia-
tions. Authors must list up to seven key
words, which summarize the content of the
manuscript.

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

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

Results
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ly state the main findings, with additional
details provided in tables and figures.
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from the tables and figures in the text. They
should provide exact P-values (at least
three decimal places).

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

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

Figures
Figures should be professionally designed
or photographed and submitted in digital
form and in print quality (300 DPI). Figures
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can be determined must be accompanied by
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with file names containing the sequential
number of the figure and the name of the
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tial number, figure title and the informa-
tion necessary for the understanding of
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panying legends should be understandable
without reading the body text. All abbre-
viations in the figures must be explained.
If you have any doubts about the technical
adequacy of figures, please consult the edi-
torial board before submission.

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

Abbreviations
The chapter headings and abstracts should
not contain abbreviations. All non-standard
abbreviations should be explained in the fol-
lowing way: the term should be written in
full the first time it appears in the text, fol-
lowed by the abbreviation in parentheses.
The exception to this rule are standard units
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with corresponding author's information (full
name, phone number and e-mail address).
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accompanied by the Authorship and Copy -
right Statement Form, with which the
authors confirm that they fulfill the ICMJE
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that the copyright of all material published
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All authors must sign the statement form
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and Copy right Statement Form is avail-
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is confidential with neither the authors nor
the peerreviewers being aware of each
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Before publication, authors receive page
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accordance with the Committee on Publi -
cation Ethics (COPE) guidelines, which are
available at http://publicationethics.org/

Manuscripts which are co-authored by
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