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Uvodnik

Cenjene bralke, cenjeni bralci, ob pisanju tega
uvodnika se zavedam, da so minila `e ve~ kot
tri leta, odkar sem z velikim spo{tovanjem, pa
tudi malo prestra{eno, stopil v prostore Medi -
cinskih razgledov z namenom, da postanem del
njih. Tam so me pri~akali prijazni in vedo`eljni
Razgledovci in me v trenutku sprejeli za svojega.
Moje zadol`itve so bile sprva preproste, s~a -
soma pa vedno odgovornej{e. Sedaj mineva ̀ e
eno leto, odkar sem prevzel funkcijo glavnega
urednika. Leto, ki je minilo prehitro, a kljub
temu leto, v katerem smo storili veliko. Po~asi
prihaja ~as, ko bo treba odgovornost za vodenje
dru{tva prepustiti mlaj{i generaciji, zato je sedaj
primeren trenutek, da strnem delovanje v pre -
teklem letu, hkrati pa se zazrem tudi v pri hod -
nost.

V preteklem letu smo vestno skrbeli, da je
revija na nivoju, po kakr{nem slovi ̀ e desetletja,
prihajala v va{e po{tne nabiralnike redno ter
pravo~asno. Poleg {tevilnih kvalitetnih ~lankov
z vseh medicinskih podro~ij smo izdali tudi dve
tematski {tevilki – pediatri~no in plju~no. Slednja
je bila tako obse`na, da smo jo morali izdati kot
dvojno {tevilko. V zadnji {tevilki lanskega let -
nika smo vas razveselili z ̀ epnim priro~nikom
Laboratorijske vrednosti, ki smo jih izdali skupaj
s Klini~nim in{titutom za klini~no kemijo in bio -
kemijo Univerzitetnega klini~nega centra Ljub -
ljana. Prepri~ani smo, da vam bo pri vsako -
dnevnem delu s pacienti pri{el {e kako prav.

Poleg tega smo skupaj s Slovenskim zdru -
`enjem za intenzivno medicino in Klini~nim
oddelkom za otro{ko kirurgijo in intenzivno
terapijo novembra organizirali simpozij Etika
v medicini. Na sodelovanje pri tem projektu
smo {e posebej ponosni. Seveda smo izpeljali
tudi tradicionalni vsakoletni [tudentski me -
dicinski raziskovalni kongres, o katerem si
lahko ve~ preberete na koncu tokratne {tevilke.
V prej{njem letu smo zbirko u~benikov, ki
smo jih v dru{tvu izdali, obogatili {e z enim
novim – Izbrana poglavja iz ginekolo{ke in
perinatolo{ke propedevtike urednika Boruta
Kobala. Predstavlja eno od temeljnih gradiv za
predmet Ginekologija in porodni{tvo, zato je
nepogre{ljiva prav za vse {tudente medicine.

V letu, ki prihaja, se nam obetajo {tevilne
novosti. S tokratno {tevilko uvajamo novo rub -
riko z naslovom Diagnosti~ni izzivi, v kateri
bomo v vsaki izdaji revije predstavili po dva kli -
ni~na primera, nato pa vas z razli~nimi vpra -
{anji spodbudili k razmi{ljanju o diferencialni
diagnozi in terapiji. Menimo, da bo to odli~en
pripomo~ek za {tudente, pa tudi zdravnike dru -
`inske medicine, da preverijo svoje znanje. Za
kvaliteto bodo skrbeli {tevilni ugledni slovenski
recenzenti.

Tudi letos vas bomo ob koncu leta povabili
na [tudentski medicinski raziskovalni kongres,
poleg tega pa jeseni pripravljamo {e en dogodek,
vsebina katerega naj zaenkrat ostane skrivnost.
V prihodnosti si `elimo dodatno izpopolniti
zbirko {tudijske literature in tako na{o dejavnost
{tudentom {e bolj pribli`ati.

Ponosni smo na dejstvo, da se kljub krizi,
ki je v dana{njih ~asih zaradi {irokega razmaha
informacijskih tehnologij zajela tiskano besedo,
{tevilo na{ih naro~nikov vztrajno pove~uje. To
nas navdaja z dodatno motivacijo in prizna -
njem, da delamo dobro. Hkrati se zavedamo,
da se tudi mi ne bomo mogli upreti dana{njim
zahtevam po informatizaciji (pa saj ne, da bi
si sploh `eleli), zato se bomo v prihodnosti
trudili, da se vam {e bolj pribli`amo tudi na
nivoju sodobnih elektronskih tehnologij.

Na tem mestu bi se `elel zahvaliti vsem
avtorjem prispevkov, recenzentom, lektorjem,
oblikovalcem pri podjetju Syncomp in tiskarni
Ple{ko. Seveda pa sem najve~jo zahvalo dol`an
vsem sodelavcem v Medicinskih razgledih –
Alenki, Ani, Anji, Bogdanu, Danaji, Dinku,
Gregu, obema Janoma, Jerneju, Mihu, O`beju,
Sandri, Sari, obema Sa{ama, Sonji, [peli in
Toma`u. Hvala vam za {tevilne trenutke, ki smo
jih pre`iveli skupaj ob Razgledovskih dol`no -
stih, pa tudi na manj formalnih dru`enjih.
Prepri~an sem, da se bom teh sre~anj z ve se -
ljem spominjal v prihodnosti. In verjamem, da
bomo v prihodnosti postali {e bolj{i …

Vse lepo vam `elim,
^rt Zavrnik,

glavni urednik
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Ajda Seni ca1, Jeri ca [ke delj2, Milan ^i` man3

Mer je nje bol ni {ni~ ne pora be
anti bio ti kov pri odra slih

Mea su re ments of the Hos pi tal Anti bio tic Usa ge among Adults

IZVLE^EK

KLJU^NE BESEDE: bol ni {ni~ na pora ba anti bio ti kov, defi ni ra na dnev na doza – DDD, pri po ro ~e na dnev na doza, pred pi sa na dnev na
doza, bol ni {ni~ noo skrb ni dan – BOD

IZHODI[^A. Anti bio ti ki so pro ti bak te rij ske u~in ko vi ne, ki jih upo rab lja mo za izkus tve no, usmer -
je no in pro fi lak ti~ no zdrav lje nje infek cij skih bolez ni. ̂ eprav je ve~i na anti bio ti kov pred pisanih
zunaj bol ni {nic, le-te osta ja jo ̀ ari{ ~a nasta ja nja odpor no sti bak te rij. Kljub {te vil nim razi skavam
po sve tu {e ved no ne vemo, kak {na naj bi bila opti mal na pora ba anti bio ti kov v bol ni {ni cah.
METODE. V re tros pek tiv no razi ska vo smo vklju ~i li naklju~ no izbra ne bol ni ke, sta rej {e od 15 let,
ki so se v ~a su od 1. 1. do 31. 12. 2009 zdra vi li na Kli ni ki za infek cij ske bolez ni in vro ~in ska sta -
nja v Ljub lja ni in so ime li v od pust ni diag no zi eno od petih naj po go stej {ih infek cij skih anatom -
skih diag noz. Izra ~u na li smo pora bo anti bio ti kov v de fi ni ra ni, pri po ro ~e ni in pred pi sa ni dnev ni
dozi. Izra ~u ne smo pri mer ja li s po dat ki, pri dob lje ni mi v ok vi ru red ne ga sprem lja nja pora be
anti bio ti kov. REZULTATI. Leta 2009 so ljub ljan ski infek to lo gi na odra slih oddel kih obrav na -
va li 2.349 bol ni kov. Zara di infek cij skih bolez ni je bilo hos pi ta li zi ra nih 83% bol ni kov. Pov pre~na
le`al na doba je bila 16,63 dne va. V ra zi ska vo smo vklju ~i li 157 bol ni {ni~ no obrav na va nih bol -
ni kov z in fek cij ski mi diag no za mi, 147 jih je pre je lo anti bio ti~ no zdrav lje nje (93,6 %). Celot -
na pora ba anti bio ti kov v letu 2009 je bila 316,08 DDD/100 BOD. Pora ba odsto pa od izra~u na
red ne ga sprem lja nja pora be za 18% (266,7DDD/100BOD). Pred pi sa no zdrav lje nje je bilo v skla -
du s slo ven ski mi pri po ro ~i li pri 134 bol ni kih (83,75%). ZAKLJU^KI. Z me to do zbi ranja podatkov
o od pust nih diag no zah in tra ja nju hos pi ta li za ci je smo uspe li dolo ~i ti celo kup no pora bo in
struk tu ro pora be anti bio ti kov v bol ni {ni ci. Pri vseh obrav na va nih pri me rih je pri{ lo do veli -
kih odsto panj med defi ni ra no dnev no dozo ter pri po ro ~e no in pred pi sa no dnev no dozo.

ABSTRACT

KEY WORDS: consumption of antibiotics in hospitals, defined daily dose – DDD, recommended daily dose, prescribed daily dose,
patient days form

BACKGROUNDS. Antibiotics are antibacterial agents that are used for empirical, oriented
and prophylactic treatment of various infectious diseases. Although the majority of antibio -
tics is prescribed outside hospitals, hospitals remain foci of formation of bacterial resistance.
Despite numbers of research were made around the world we still do not know what should
the optimal usage of antibiotics in hospitals be like. METHODS. In this retrospective study
we included medical documentation of adult patients hospitalized at the Department of

1 Ajda Seni ca, {tud. med., Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za v Ljub lja ni, Vra zov trg 2, 1000 Ljub lja na
2 Jeri ca [ke delj, {tud. med., Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za v Ljub lja ni, Vra zov trg 2, 1000 Ljub lja na;

jeri ca.ske delj@gmail.com
3 Prof. dr. Mi lan ̂ i` man, dr. med., Kli ni ka za infek cij ske bolez ni in vro ~in ska sta nja, Uni ver zi tet ni kli ni~ni

cen ter Ljub lja na, Jap lje va uli ca 2, 1525 Ljub lja na
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s tem spod bu ja nja raz vo ja odpor nih bak te rij -
skih sevov.

Leta 2001 je Evrop ska komi si ja finan~ no
pod pr la pro jekt ESAC (angl. Eu ro pean Sur veil -
lan ce of Anti mi cro bial Con sump tion), kate rega
cilj je zbra ti zanes lji ve in pri mer lji ve podatke
o po ra bi anti bio ti kov v Evro pi (7). V Slo veniji
je bila leta 2007 izda na knji ̀ i ca »Kako pred -
pi su je mo pro ti mi krob na zdra vi la v bol ni {ni -
cah« s slo ven ski mi pri po ro ~i li, ki naj bi izbolj {a la
pred pi so va nje anti bio ti kov v bol ni {ni cah (5).
Pri po ro ~i la teme lji jo na nava dah pred pi so va -
nja anti bio ti kov v slo ven skih ambu lan tah in
bol ni {ni cah ter na ob~ut lji vo sti bak te rij skih
sevov v Slo ve ni ji. Kljub pri po ro ~i lom raba
anti bio ti kov mar sik je v sve tu in v Slo ve ni ji ni
opti mal na. Nedav na prei ska va na Nizo zem -
skem je poka za la, da celo v tej dr`a vi, ki velja
za podro~ je teht ne rabe anti bio ti kov, nji ho -
va raba v prib li` no 40 % ni opti mal na (4).

Za izde la vo razi sko val ne nalo ge smo se
odlo ~i li, ker v sve tu kljub dostop nim podat -
kom o bol ni {ni~ ni pora bi anti bio ti kov in ~asu
hos pi ta li za ci je {e ni bilo nare je ne razi ska ve,
ki bi opre de li la opti mal no rabo anti bio ti kov
v bol ni {ni cah ter pred la ga la naju strez nej {o
meto do lo gi jo zbi ra nja podat kov o nji ho vi po -
ra bi. S tem bi pri po mo gli k smo tr nej {i rabi
anti bio ti kov, kar posle di~ no pome ni zmanj -
{a nje poja va odpor nih bak te rij in nji ho ve ga
{ir je nja.

Infectious Diseases Ljubljana between 1. 1. and 31. 12. 2009 with the discharge diagnosis invol -
ving one of the top five infectious anatomical diagnosis. We calculated the consumption of antibi-
otics in defined, recommended and prescribed daily doses. We compared calculated results with
the results obtained from the regular monitoring of the antibiotic consumption. RESULTS. Two
thousand three hundred and forty-nine adult patients were treated at the Department of
Infectious Diseases Ljubljana in 2009. Eighty-three percent of all hospitalizations were due
to infectious diseases. Average length of stay was 16.63 days. One hundred and fifty-seven
hospitalizated patients were included in the study, 147 recieved antibiotical treatment (93.6%).
Overall consumption of the antibiotics was 316.08 DDD/100 patient-days. It differed from
the consumption estimated with regular monitoring by 18% (266.7 DDD/100 patient-days).
Prescribed antibiotic treatment was in accordance with Slovenian recommendations in
134 patients (83.75%). CONCLUSIONS. With our methodology based on discharge diagno-
sis and length of hospitalization we were able to determine the overall consumption and struc-
ture of prescribed antibiotics in adult hospital wards. In all cases, there were large discrepancies
between defined and recommended and defined and prescribed daily doses.

UVOD
An ti bio ti ki so pro ti bak te rij ske u~in ko vi ne, ki
jih upo rab lja mo za izkus tve no, usmer je no in
pro fi lak ti~ no zdrav lje nje naj raz li~ nej {ih infek -
cij skih bolez ni. V hu ma ni medi ci ni so v 80–94%
pred pi sa ni ambu lant no ter v 6–20 % v bol -
ni{ni cah (1). Uvr{ ~a jo se med naj po go ste je
pred pi sa na zdra vi la v bol ni {ni cah. Po razi ska -
vah naj bi jih pre je ma lo 14–67 % bol ni kov
(2, 3). ̂ eprav je ve~i na anti bio ti kov pred pisa -
nih zunaj bol ni {nic, le-te osta ja jo ̀ ari{ ~a nasta -
ja nja odpor no sti bak te rij. Pove ~a no in neu -
strez no pred pi so va nje anti bio ti kov je pri sot no
povsod po sve tu, tudi v Slo ve ni ji, oce nje no je
na 25–50 % (4). Neu strez na je lah ko indi kaci -
ja, izbi ra anti bio ti ka, odme rek, {te vi lo odmer -
kov ali tra ja nje zdrav lje nja (5). Prav nesmotr -
na raba anti bio ti kov je glav ni raz log nastan ka
odpor nih bak te rij skih sevov. ̂ im vi{ ja je pora -
ba, tem ve~ ja je odpor nost bak te rij (6). K nji -
ho ve mu {ir je nju dodat no pri po mo re jo sla -
ba higie na in slab nad zor nad bol ni {ni~ ni mi
oku` ba mi (7). Nepri mer no pred pi so va nje
anti bio ti kov pove ~u je tudi stro{ ke zdrav lje nja
in mo` nost poja va stran skih u~in kov, kar {e
dodat no pomemb no vpli va na bol ni ka, ki ga
zdra vi mo (5). Sprem lja nje pora be anti bio ti -
kov je klju~ no za spre je ma nje novih ukre pov
za zmanj {e va nje raz sip ne ga pred pi so va nja in
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In fek cij ske bolez ni, bol ni {ni~ no
zdrav lje nje in pred pi so va nje
anti bio ti kov

In fek cij ske bolez ni se pojav lja jo spo ra di~ no,
epi de mi~ no in pan de mi~ no. Pov zro ~a jo jih
mikroor ga niz mi, ki jih dobi mo od zunaj, ali
mikroor ga niz mi, ki sestav lja jo nor mal no flo -
ro ko`e in sluz nic ~lo ve ka. Pri nastan ku infek -
cij ske bolez ni sode lu je ta tako mikroor ga ni zem
kot nje gov gosti telj (8). Zdrav lje nje infek -
cijskih bolez ni je odvi sno od pov zro ~i te lja in
mesta oku` be. Pred pred pi so va njem antibio -
ti~ ne tera pi je se mora mo naj prej pre pri ~a ti,
ali gre za infek cij ski ali nein fek cij ski vzrok
bolez ni. Anti bio ti~ na tera pi ja je indi ci ra na, ~e
obsta ja sum ali dokaz, da je oku` ba pov zro -
~e na z bak te ri ja mi. Pomemb no je, da {e pred
uved bo anti bio ti~ ne tera pi je bol ni ku odvza -
me mo ku` ni ne, ki nam bodo v po mo~ pri iden -
ti fi ka ci ji in ob~ut lji vo sti pov zro ~i te lja bolez ni.
Po pre jet ju rezul ta tov mikro bio lo{ ke ana li ze
odvze tih ku` nin uve de mo usmer je no tera pi -
jo, ki je naj pri mer nej {a za zdrav lje nje oku`be.
Stre mi mo k upo ra bi anti bio ti ka s ~im o`jim
spek trom delo va nja. Pri pred pi so va nju anti -
bio ti ka ni pomemb na le pra vil na indi ka ci ja
in izbi ra, tem ve~ tudi pra vi len odme rek, {te -
vi lo odmer kov in tra ja nje zdrav lje nja. Le tako
lah ko zago to vi mo smo tr no rabo anti bio tikov
in sku paj z us trez no bol ni {ni~ no higie no ome -
ju je mo {ir je nje odpor nih bak te rij skih sevov.

Po ra bo anti bio ti kov na bol ni {ni~ ni in
ambu lant ni rav ni v evrop skem pro sto ru let -
no sprem lja jo pri pro jek tu ESAC, v ka te rem
sode lu je tudi Slo ve ni ja (9). Neka te re evropske
dr`a ve kot npr. Dan ska, Nizo zem ska, [ved ska
in Nem ~i ja pa ima jo vzpo stav lje ne nacio nal -
ne mre ̀ e za nad zor pora be anti bio ti kov v bol -
ni {ni cah (10–13).

METODE
Preu ~e va na popu la ci ja v ra zi sko val ni nalo gi
so bili odra sli, sta rej {i od 15 let, ki so bili v ~a -
su od 1. 1. 2009 do 31. 12. 2009 spre je ti in hos -
pi ta li zi ra ni na Kli ni ki za infek cij ske bolez ni
in vro ~in ska sta nja v Ljub lja ni (IK) ter so pre -
je ma li anti bio ti~ no tera pi jo. Na za~et ku retro -
s pek tiv ne razi ska ve smo gle de na podat ke
In{ti tu ta za varo va nje zdrav ja Repub li ke Slo -
ve ni je (IVZ) iz leta 2008 izbra li diag no ze
infek cij skih bolez ni, ki se pri odra slih zdra vi -

jo z an ti bio ti ki. Ker smo ̀ ele li ~im bolj repre -
zen ta ti ven vzo rec, smo izbra li pet naj po go stej -
{ih ana tom skih diag noz po podat kih IVZ za
leto 2008 in nato gle de na {te vi lo vseh spre -
je tih bol ni kov v Slo ve ni ji v letu 2008 s kla si -
fi ci ra no odpust no diag no zo po Med na rod ni
kla si fi ka ci ji bolez ni, 10. iz da ja (MKB-10), izra -
~u na li, kak {en je dele` bol ni kov s po sa mez -
no odpust no diag no zo, ki pri pa da dolo ~e ni
ana tom ski diag no zi.

Naj po go stej {e ana tomske diag no ze v letu
2008 so bile: oku` be spod njih dihal nih poti,
tre bu {ne in ~re ve sne oku` be, sep sa, oku` be
se~il, oku` be ko`e in pod ko`ja ter dru ge oku` -
be. V sku pi no z ana tom sko diag no zo oku` be
spod njih dihal nih poti smo vklju ~i li bol ni ke
z od pust ni mi diag no za mi bak terij ska plju~ -
ni ca (J15.9) in neo pre de lje na plju~ ni ca (J18.9).
V sku pi no s sep so smo uvr sti li bol ni ke z odpust -
ni mi diag no za mi sep sa, ki jo pov zro ~a Staphy -
lo coc cus aureus (A41.0), sep sa zara di dru gih
gram ne ga tiv nih orga niz mov (A41.5) in sep -
sa, neo pre de lje na (A41.9). V sku pi no oku` be
se~il so bili uvr{ ~e ni bol ni ki z od pust ni mi
diag no za mi akut ni tubu loin ter sti cij ski ne -
fritis (N10), akut no vnet je se~ ne ga mehur ja
(N30.0) in infek ci ja se~il, mesto neo pre de lje -
no (N 39.0). Pri oku` bah ko`e in pod ko` ja smo
pre gle da li doku men ta ci jo bol nikov z od pust -
no diag no zo eri zi pel (A46) in celu li tis, neo -
pre de ljen (L03.9). Sku pi no tre bu {nih in ~re -
ve snih oku`b pa so pred stav lja le odpust ne
diag no ze sal mo nel ni ente ri tis (A02.0), ente ri -
tis, ki ga pov zro ~a Clo stri dium dif fi ci le (A04.7),
ter diver ti kli tan ke ga (K57.0) in debe le ga ~re -
ve sa (K57.3). Kate go ri jo dru ge oku` be predstav -
lja hete ro ge na sku pi na infek cij skih bolezni.
Vanjo smo vklju ~i li bol ni ke z neo pre de lje no
bak te rij sko oku` bo, hepa to bi liar ni mi oku` ba -
mi in oku` ba mi kost no mi {i~ ne ga siste ma.
V sklo pu vsa ke ana tom ske diag no ze smo z vzor -
~e njem tabel z na klju~ ni mi {te vi li iz baze po -
dat kov IK vseh hos pi ta li zi ra nih bol ni kov
naklju~ no izbra li 30 bol ni kov. V to sku pi no so
bile z us trez ni mi dele ̀ i, izra ~u na ni mi na pod -
la gi {te vi la vseh spre je tih bol ni kov v Slo ve ni -
ji v letu 2008, vklju ~e ne pri pa da jo ~e pod sku -
pi ne diag noz. Tako je na pri mer 30 bol ni kov
v sklo pu ana tom ske diag no ze oku` be se~il
pred stav lja lo 66,6% bol ni kov z diag no zo infek -
ci ja se~il, mesto neo pre de lje no, 26,6 % bol ni -
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kov z akut nim vnet jem se~ ne ga mehur ja in
6,8% bol ni kov z akut nim tubu loin ter sti cij skim
nefri ti som (14–17). Teo re ti~ no bi moral na{
vzo rec {te ti 180 na klju~ no izbra nih bol ni kov,
sta rej {ih od 15let, in sicer 30 bol ni kov iz {estih
kate go rij. Ven dar vseh sku pin nis mo uspe li
zapol ni ti. Tako so tri sku pi ne vse bo va le manj
bol ni kov (oku` be ko`e in pod ko` ja 28, oku` -
be v tre bu {ni vot li ni 26 in sku pi na dru ge oku` -
be 16 bol ni kov). Izbra ni vzo rec je bil tako
sestav ljen iz 160 na klju~ no izbra nih bol ni kov,
sta rej {ih od 15 let. Kon~ ni vzo rec je vse bo val
157 bol ni kov, ki so bili hos pi ta li zi ra ni na IK.
Tri je bol ni ki so se namre~ zdra vi li v sklo pu
enod nev ne bol ni {ni ce (EB) in niso ustre za li
kri te ri ju hos pi ta li za ci je, ki je po meri lih IVZ
opre de lje na kot zdravs tve na oskr ba ose be
v eni bol ni {ni ci, ki pra vi lo ma tra ja ve~ kot
24 ur oz. vsaj eno no~ (14). V ana li zo pora be
anti bio ti kov smo vklju ~i li 147 bol ni kov, saj se
je osta lih 10 hos pi ta li zi ra nih bol ni kov z bak -
te rij sko oku` bo sicer zdra vi lo po pri po ro ~i lih,
ven dar brez anti bio ti ka.

Nasled nji korak je bilo pri do bi va nje popi -
sov izbra nih bol ni kov in obde la va podat kov.
Izbra ne bol ni ke iz baze podat kov IK vseh hos -
pi ta li zi ra nih bol ni kov smo poi ska li v in dek -
su, kjer so zapi si vseh bol ni kov, ki so bili na
IK hos pi ta li zi ra ni v letu 2009. Tu smo dobi li
podat ke o evi den~ ni {te vil ki popi sa izbra ne -
ga bol ni ka, na pod la gi kate re smo popis poi -
ska li v ar hi vu IK. Popi se naklju~ no izbra nih
bol ni kov smo pre gle da li in s po mo~ jo pro gra -
ma Micro soft Excel v ta be lo vna {a li podat ke:
evi den~ na {te vil ka popi sa; spol; leto rojs tva;
pri dru ̀ e ne bolez ni; od kod bol nik pri ha ja (od
doma, iz dru ge bol ni {ni ce/od del ka, iz doma
sta rej {ih ob~a nov (DSO)); aler gi je; ali je bila
oku` ba pri dob lje na doma ali bol ni {ni~ no; ali
je bol nik le`al na navad nem oddel ku ali na
oddel ku eno te za inten ziv no tera pi jo (EIT);
kate re anti bio ti ke je pre je mal (pred hod na
tera pi ja, izkus tve na tera pi ja, usmer je na tera -
pi ja, tera pi ja za domov); odme rek anti bio ti -
ka; na~in a pli ka ci je anti bio ti ka (oral no, intra -
ven sko, intra mu sku lar no, pre ko kate tra); ~as
tra ja nja tera pi je; mikro bio lo{ ki izo lat z an ti -
bio gra mom; zaple ti bol ni {ni~ ne ga zdrav lje nja;
izhod bol ni {ni~ ne ga zdrav lje nja (od pust, pre -
me sti tev, smrt); ustrez nost pred pi sa ne tera -
pi je med bol ni {ni~ nim zdrav lje njem. Sle dil je

izra ~un pora be anti bio ti kov v ~a su bol ni{ni~ -
ne obrav na ve. Pora bo anti bio ti kov navad no
izra ̀ a mo v  do lo ~e nih dnev nih odmer kih
(angl. de fi ned daily doses, DDD). DDD je opre -
de ljen kot pov pre ~en vzdr ̀ e valni odme rek,
ki se upo rab lja dnev no pri odra slem bol ni ku
za glav no indi ka ci jo zdra vi la (1). Po pri po ro -
~i lih Sve tov ne zdravs tve ne orga ni za ci je (SZO)
zbi ra nje podat kov o po ra bi anti bioti kov teme -
lji na upo ra bi Ana tom ske tera pevt ske kla si -
fi ka ci je zdra vil (angl. Ana to mic The ra peu tic
Clas si fi ca tion System, ATC) (18). SZO pri poro -
~a za mer je nje pora be anti bio tikov v bol ni {ni -
cah {te vi lo DDD/100 bol ni {ni~ noo skrb nih
dni (BOD) (19). Izra ~u na li smo vred no sti
DDD po pri po ro ~i lih SZO, pri po ro ~e no dnev -
no dozo (angl. re com men ded daily dose, RDD)
po slo ven skih pri po ro ~i lih in dejan sko pred -
pi sa no dnev no dozo (angl. pres cri bed daily
dose, PDD) (5, 20). Pri izra ~u nu smo upo -
rablja li zad njo ver zi jo kla si fi ka ci je ATC iz
leta 2010 (20). Pri me ri izra ~u nov DDD, RDD,
PDD za amok si klav s kla vu lan sko kisli no ob
pero ral ni a pli ka ci ji in petd nev nem zdrav lje nju:
• celo kup ni DDD: 1 DDD/dan × 5 dni =

5 DDD,
• celo kup ni RDD: 1,75 RDD/dan × 5 dni =

8,75 RDD in
• celo kup ni PDD: 1,75 RDD/dan × 5 dni =

8,75 PDD.

[te vi lo DDD, RDD in PDD, ki jih je pre jel vsak
bol nik, smo nato deli li s {te vi lom BOD. Iz dob -
lje nih podat kov smo izra ~u na li raz mer ja DDD/
100BOD, RDD/100BOD in PDD/100BOD, ki
smo jih pri mer ja li med seboj pri vsa ki posa -
mez ni ana tom ski diag no zi. Dob lje ne vred no -
sti smo pri mer ja li tudi s po dat ki iz lite ra tu re.
Izra ~u na li smo {e, v kak {nem odstot ku se vred -
nost PDD popol no ma uje ma z vred nost jo RDD
oz. DDD. V zgor njem izra ~u nu gre na pri mer
za uje ma nje med PDD in RDD ter neu je ma -
nje med PDD in DDD. Iz rezul ta tov treh to~ -
kov no pre va len~ nih razi skav, ki so jih na IK
opra vi li v le tih 2006, 2008 in 2009, smo prido -
bi li dele` bol ni kov, ki je pre je mal anti bio ti~ -
no tera pi jo, ki je indi ci ra na le pri bak te rij skih
oku` bah. V teh {tu di jah so na dolo ~en dan
v letu (11. 5. 2006, 29. 5. 2008 in 4. 6. 2009)
popi sa li {te vi lo hos pi ta li zi ra nih bol ni kov na
odra slih oddel kih II, III, IV in v EIT IK ter
anti bio ti~ no terapi jo, ki so jo na ta dan pre -
je li le`e ~i bol ni ki (21).
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REZULTATI
De mo graf ski podat ki

V ra zi ska vo je bilo vklju ~e nih 160 odra slih bol -
ni kov, sta rej {ih od 15 let. Od tega je le 157 bol -
ni kov ustre za lo kri te ri ju hos pi ta li za ci je, po -
leg tega jih je od 157 z bak te rij sko oku` bo le
147 do bi lo anti bio ti~ no tera pi jo, osta lih 10 pa
je bilo zdrav lje nih dru ga ~e, ven dar v skla du
s smer ni ca mi. Demo graf ski podat ki prei sko -
van cev so pri ka za ni v ta be li 1.

Ana li za podat kov gle de
na ana tom ske diag no ze

V sklo pu ana tom ske diag no ze oku` be spod -
njih dihal nih poti je bilo v ra zi ska vo zaje tih
10 % ati pi~ nih in 90 % tipi~ nih plju~ nic. Triin -
{est de set odstot kov bol ni kov je pri{ lo od doma,
33% iz DSO, 4% bol ni kov pa so bili na IK napo -
te ni iz dru gih bol ni {nic. Pov pre~ na sta rost bol -
ni kov je bila 72,4 leta. Pov pre~ na le`al na doba
je bila 10 dni, naj dalj {a je bila 35 dni. V 83 %
so ime li bol ni ki pri dru ̀ e no eno ali ve~ dru -
gih bolez ni, naj ve~ krat arte rij sko hiper ten zi -
jo (60 %). V 93 % je {lo za plju~ ni co doma ~e -
ga oko lja, v 7 % pa za bol ni {ni~ no plju~ ni co.
V sklo pu bol ni {ni~ ne ga zdrav lje nja je bila anti -
bio ti~ na tera pi ja pred pi sa na v 93 %, v 7 % pa
je {lo za zunaj bol ni {ni~ no zdrav ljenje plju~ -
ni ce v sklo pu EB. Ustrez na izkus tvena terapija
je bila pred pi sa na v 90 %. Naj ve~ krat pred pi -
san anti bio tik je bil amok si ci lin s kla vu lan sko

kisli no (61 %), kar je v skla du s pri po ro ~i li za
izkus tve no zdrav lje nje plju~ ni ce doma ~e ga
oko lja.

Pri diag no zi sep se je 55 % obrav na va -
nih bol ni kov pri{ lo od doma, pre me{ ~e nih je
bilo 31% bol ni kov, 14% pa jih je pri{ lo iz DSO.
V pov pre~ ju so bili sta ri 69 let. Pov pre~ na
le`al na doba je bila 19,2 dne va, naj dalj {a 65dni.
Pri 97 % bol ni kov smo zabe le ̀ i li pri dru ̀ e ne
bolez ni, ve~i no ma {te vil ne. Naj ve~ krat so ime -
li arte rij sko hiper ten zi jo (57 %). Ve~ino ma so
zbo le li doma (79%), v 21% pa je pri{lo do bol -
ni {ni~ ne oku` be. Pred hod no anti bio ti~ no
tera pi jo je pre je lo 55 % spre je tih bolnikov.
Zdrav ni ki so pred pi sa li anti bio ti~ no zdrav lje -
nje v vseh pri me rih sep se. V sklo pu diag noze
sep sa so naj ve~ krat uspe {no izo li ra li mikro -
bio lo{ ke ga pov zro ~i te lja bolez ni, prav tako so
pri tej diag no zi v naj ve~ jem odstot ku izvedli
pre hod na usmer je no anti bio ti~ no tera pijo.
Naj po go stej {a je bila izkus tve na tera pi ja z amok -
si ci li nom s kla vu lan sko kisli no ali s ce fo tak -
si mom (17 %). Ustrez na anti bio ti~ na tera pi ja
je bila uve de na pri 69 % bol ni kov.

V sklo pu ana tom ske diag no ze oku` be se~il
smo obrav na va li 10 % oku`b spod njih se~il in
90 % oku`b zgor njih se~il. Pov pre~ na sta rost
bol ni kov z oku` bo se~il je zna {a la 74 let. Pov -
pre~ na le`al na doba je bila 8,2 dne va, naj dalj -
{a 26dni. Tri de set odstot kov bol ni kov je pri{ lo
iz DSO, v 6% so bili pre me{ ~e ni iz dru gih bol -
ni {nic, v 64 % pa so zbo le li doma. Vsi bol ni -
ki so ime li pri dru ̀ e ne bolez ni, naj po go ste je

Odra sli

DOMA DSO BOLNI[NICA DRUGO
(N = 108) (N = 29) (N = 19) (N = 4)

Spol (N (%)) M 51 (47,2) 12 (41,4) 13 (68,4) 3 (75)
@ 57 (52,8) 17 (58,6) 6 (31,6) 1 (25)

Sta rost x– 67,45 85,35 58,16 63,50
(leta) s 17,36 9,60 19,91 21,44

Le ̀ al na doba x– 9,08 10,28 13,89 21,75
(dne vi) s 8,46 8,28 10,54 28,91

Ta be la 1. Spol, sta rost, le`al na doba vzor ca naklju~ no izbra nih odra slih, sta rej {ih od 15 let, hos pi ta li zi ra nih na Kli ni ki za infek cij ske
bolez ni in vro ~in ska sta nja v Ljub lja ni med 1. 1. 2009 in 31. 12. 2009. BOLNI[NICA – odra sli, ki so bili pre me{ ~e ni iz dru ge bol ni -
{ni ce/od del ka, DOMA – doma pri dob lje ne oku` be, DRUGO – oku` be, pri dob lje ne drug je (zdra vi li{ ~a, brez dom ci), DSO – oku` be,
pri dob lje ne v domu sta rej {ih ob~a nov, M – mo{ ki spol, N – skup no {te vi lo bol ni kov, N (%) – {te vi lo in dele` bol ni kov po spo lu v odstotkih,
s – stan dard na devia ci ja vzor ca, x– – pov pre~ na vred nost vzor ca, @ – `en ski spol.
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arte rij sko hiper ten zi jo (47 %). Pri 3 % bol ni -
kov je {lo za bol ni {ni~ no oku` bo, preo sta li so
zbo le li doma. Pred hod no anti bio ti~ no tera -
pi jo je dobi va lo 27 % bol ni kov. Anti bio ti~ no
tera pi jo je v bol ni {ni ci pre je lo 83 % bol ni kov.
Naj po go ste je izbran anti bio tik je bil ciprof lok -
sa cin (28 %). Izbi ra zdrav lje nja je bila ustrez -
na v 93 % pri me rov.

V sklo pu oku`b ko`e in pod ko  ̀ja smo obrav -
na va li 18 % bol ni kov s ce lu li ti som, 4 % bol ni -
kov z abs ce som ter 78 % bol ni kov s {e nom.
Bol ni ki so bili v pov pre~ ju sta ri 68 let. Pov -
pre~ na le`al na doba je bila 7,3 dne va, naj dalj{a
pa 22 dni. Ve~i no ma so pri{ li od doma (82 %),
iz DSO jih je pri{ lo 7%, pre me{ ~e ni so bili 3%
bol ni kov, preo sta li so pri{ li od dru god (zdravi -
li{ ~e, brez dom ci). Ve~i na bol ni kov je ime la pri -
dru ̀ e ne bolez ni (93 %), naj ve~ krat arte rij sko
hiper ten zi jo (54 %). Neka te ri so dobi va li anti -
bio ti~ no tera pi jo `e pred spre je mom na IK
(18%). Anti bio ti~ no zdrav lje nje je v bol ni {nici
pre je lo 93% bol ni kov. Naj po go ste je pred pi san
anti bio tik je bil peni ci lin G (58%). Izbi ra tera -
pi je je bila ustrez na v 79 %.

V sklo pu oku`b v tre bu {ni vot li ni je bilo
obrav na va nih 42% sal mo ne loz nih ente ri ti sov,
54 % ente ro ko li ti sov, pov zro ~enih s Clo stri -
dium dif fi ci le, in 3 % diver ti ku li ti sov. Povpre~ -
na sta rost bol ni kov je bila 67 let. Pov pre~ na
le`alna doba je bila 6 dni, naj dalj {a 13 dni.
Ve~i na bolni kov je pri{ la od doma (76%), 12%
jih je pri{lo iz DSO, nekaj jih je bilo pre me{ -
~e nih (12 %) iz dru gih bol ni {nic oz. oddel kov.
Pogo ste so bile pri dru ̀ e ne bolez ni (77%), naj -
ve~ krat arte rij ska hiper ten zi ja (42 %). Pri 8 %
bolni kov je {lo za pri mer bol ni {ni~ ne oku`be,
preo sta li so zbo le li doma. Pred hod no anti bio -
ti~ no tera pi jo je pre je ma lo 8 % bol ni kov. Pri
88 % bol ni kov je bila uve de na anti bio ti~ na
tera pi ja, naj ve~ krat ciprof lok sa cin (39%). Izbi -
ra je bila ustrez na v 96 %.

V he te ro ge ni sku pi ni dru gih oku`b je
bilo naj ve~ oku`b s po dro~ ja kost no mi {i~ ne -
ga siste ma (37,5 %), sle di le so neo pre de lje ne
bak te rij ske oku` be (25 %) in oku` be hepa to -
bi liar ne ga siste ma (12,5%). Pov pre~ na sta rost
bol ni kov je bila 56,75 let. Pov pre~ na le`al na
doba je bila 13 dni. Naj dalj {a le`al na doba je
bila 26 dni v sklo pu diag no ze neo pre de lje na
bak te rij ska oku` ba. 75 % bol ni kov je pri{ lo od
doma, 6,25 % bol ni kov iz DSO, 18,75 % bol -
ni kov pa je bilo pre me{ ~e nih iz dru gih bol -

ni {nic oz. oddel kov. V 93,75 % pri me rov so
ime li pri dru ̀ e ne bo lez ni, naj po go ste je slad -
kor no bole zen tipa II (18,75%). Vse oku` be so
bile pri dob lje ne doma.

Izra ~un pora be anti bio ti kov
gle de na posa mez no
ana tom sko diag no zo

V izra ~un pora be anti bio ti kov v sklo pu posa -
mez ne ana tom ske diag no ze smo vklju ~i li vse
bol ni ke, ki so na IK dobi li anti bio tik in so bili
hos pi ta li zi ra ni naj manj en dan. Tak {nih je
bilo 147 od 160 bol ni kov. Ugo to vi li smo, da se
je na IK v letu 2009 pred pi sa lo v pov pre~ ju
369,1 PDD/100 BOD. Podrob nej {i rezul ta ti
so pri ka za ni v ta be li 2.

Skup no pov pre~ je vseh pred pi sa nih anti -
bio ti kov na{e ga vzor ca ka`e, da se RDD uje -
ma s PDD v 53 % pri me rov, DDD s PDD pa
le v 16 % pri me rov. Izra ~u na ne vred no sti so
pri ka za ne v ta be li 3.

Izra ~un celo kup ne pora be
anti bio ti kov

V ra zi ska vi so zdrav ni ki pred pi sa li anti bio -
ti~no zdrav lje nje v 94 %. Naj po go ste je so bili
izbra ni anti bio ti ki iz sku pi ne peni ci li nov.
Struk tu ra pora be anti bio ti kov je pri ka za na
v ta be li 4.

Izra ~un pora be anti bio ti kov
na 100 bol ni {ni~ noo skrb nih
dni in na 100 spre je mov

Pri izra ~u nu pora be anti bio ti kov na 100 BOD
nas je naj prej zani ma lo, kak {en odsto tek pred -
stav lja jo infek cij ske diag no ze v teh 100 dneh.
Po podat kih iz treh to~ kov no pre va len~ nih
razi skav IK je ta odsto tek na IK v letu 2009
zna {al 72,5 % (21). To pome ni, da infek cij -
ske diag no ze v sklo pu 100 BOD pred stav ljajo
72,5 dne va, nein fek cij ske pa 27,5 dne va. Ugo -
to vi li smo, da naj ve~ ji dele` infek cij skih BOD
obse ga jo sep se (39%), sle di jo oku` be spod njih
dihal nih poti (32 %), dru ge oku` be (13 %),
oku` be se~il (11 %), oku` be ko`e in pod ko` -
ja (3%) ter oku` be v tre bu {ni vot li ni (2%). To
pome ni, da v 100 BOD na IK pred stav lja jo
nein fek cij ske diag no ze 27,5 BOD in infek cij -
ske 72,5 BOD, od tega pa 23,2 BOD oku` be
spod njih dihal nih poti, 28,3BOD sep se, 8BOD
oku` be se~il, 2 BOD oku` be ko`e in pod ko` -
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ja, 1,5BOD oku` be v tre bu {ni vot li ni in 9,5BOD
dru ge oku` be. Celo kup na pora ba anti bio ti kov
na 100 BOD za zdrav lje nje infek cij skih bolez -
ni na odra slih oddel kih IK bi v letu 2009 zna -
{a la 316,08 DDD.

V letu 2009 so na IK opra vi li 2.349 hos -
pi ta li za cij bol ni kov, sta rej {ih od 15 let (17).
Bol ni kov, ki so bili spre je ti zara di infek cij ske
bolez ni, je bilo 1.953, kar pred stav lja 83 %.
Pora bo na 100 spre je mov smo izra ~u na li tako,

Diag no za N Pov pr. PDD/100 BOD Pov pr. RDD/100 BOD Pov pr. DDD/100 BOD

Oku` be spod njih dihal nih poti 28 290,41 302,2 242,07
Sep sa 30 620,07 708,33 940,62
Oku` be se~il 24 235,46 216,27 164,21
Oku` be ko`e in pod ko` ja 26 468,27 361,57 321,17
Oku` be v tre bu {ni vot li ni 23 147,79 163,72 150,19
Dru ge oku` be 16 452,72 473,48 236,23
Sku paj 147 369,1 370,9 342,42

Ta be la 2. Izra ~un pora be anti bio ti kov pri petih naj po go stej {ih infek cij skih ana tom skih diag no zah. % – dele` bol ni kov v od stot kih, BOD – {tevilo
bol ni {ni~ noo skrb nih dni, DDD – defi ni ra na dnev na doza, N – {te vi lo bol ni kov, PDD – pred pi sa na dnev na doza, pov pr. – pov pre~ na,
RDD – pri po ro ~e na dnev na doza (angl. recommended daily dose).

Diag no za Uje ma nje PDD z RDD Uje ma nje PDD z DDD

N N (%) N (%)

Oku` be spod njih dihal nih poti 28 22 79 6 21
Sep sa 30 9 30 1 3
Oku` be se~il 24 11 44 8 32
Oku` be ko`e in pod ko` ja 26 12 46 2 8
Oku` be v tre bu {ni vot li ni 23 17 74 4 17
Dru ge oku` be 16 10 63 3 19
Sku paj 147 78 53 24 16

Ta be la 3. Izra ~un uje ma nja dnev nih doz pri petih naj po go stej {ih infek cij skih ana tom skih diag no zah. % – dele` bol ni kov v od stot kih,
BOD – {te vi lo bol ni {ni~ noo skrb nih dni, DDD – defi ni ra na dnev na doza, N – {te vi lo bol ni kov, PDD – pred pi sa na dnev na doza, povpr. –
pov pre~ na, RDD – pri po ro ~e na dnev na doza (angl. recommended daily dose).

ATC – [IFRA ANTIBIOTIKAa Sku pi na Po gost nost izbi re anti bio ti ka (%)

J01A Te tra ci kli ni /
J01C Pe ni ci li ni 35
J01D Ce fa los po ri ni in dru gi beta lak ta mi 25
J01E Sul fo na mi di in tri me to prim 0,5
J01F Ma kro li di in lin ko za mi di 8
J01G Ami no gli ko zi di 1,5
J01M Ki no lo ni 17
J01X Dru ge anti bak te rij ske u~in ko vi ne 13

a Upo rab ljen je bil kla si fi ka cij ski sistem ATC iz leta 2010.

Ta be la 4. Pri kaz struk tu re rabe anti bio ti kov pri bol ni kih, zaje tih v na {i {tu di ji. % – dele`, izra ̀ en v od stot kih, ATC – angl. Ana to mic
The ra peu tic Clas si fi ca tion System.
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da smo teh 83 % spre je mov zara di infek cij -
skih diag noz raz de li li na pod la gi pogost no sti
anatom skih diag noz. Izra ~u na li smo, da je
100 spre je mov na IK v letu 2009 pred stav lja -
lo 17 spre je mov zara di nein fek cij ske diag noze
in 83 spre je mov zara di infek cij ske diag no ze,
od tega 19 spre je mov zara di plju~ ni ce, 11,6 spre -
je ma zara di sep se, 7,9 spre je ma zara di oku` -
be se~il, 2,5 spre je ma zara di oku` be ko`e in
pod ko` ja, 2 spre je ma zara di oku` be v tre bu{ni
vot li ni in 40 spre je mov zara di dru gih oku`b.
Celo kup na pora ba anti bio ti kov na 100 spre -
je mov za zdrav lje nje infek cij skih bolez ni na
odra slih oddel kih IK bi v letu 2009 zna {a la
4.535,8 DDD.

Izra ~un in pri kaz struk tu re
pora be anti bio ti kov

Ugo to vi li smo, da so zdrav ni ki za izkus tve no
zdrav lje nje naj po go ste je pred pi sa li anti bio tik
amok si ci lin s kla vu lan sko kisli no (74 DDD/
100 BOD ali 23 % vseh pred pi sa nih anti bio -
ti kov). Sle di jo dru gi anti bio ti ki z za sto panost -
jo, ki je pri ka za na na sli ki 1.

Gle de na struk tu ro pora be anti bio ti kov
v DDD/100 spre je mov so bili za izkus tve no
zdrav lje nje naj po go ste je upo rab lje ni antibio -
ti ki iz sku pi ne cefa los po ri nov (958,3DDD/100

spre je mov ali 21% vseh pred pi sa nih anti bioti -
kov). Sle di jo dru gi anti bio ti ki z za sto pa nost -
jo, pri ka za no na sli ki 2.

Po dat ki o po ra bi anti bio ti kov,
pri dob lje ni v ok vi ru red ne ga
sprem lja nja pora be anti bio ti kov
na Kli ni ki za infek cij ske bolez ni
in vro ~in ska sta nja v Ljub lja ni

Na IK red no oprav lja jo meri tve o po ra bi anti -
bio ti kov na odra slih oddel kih in oddel ku EIT.
Meto do lo gi ja zbi ra nja podat kov za to razi -
skavo se raz li ku je od meto do lo gi je, ki smo jo
upora bi li v na {i razi ska vi. Celot na pora ba pro -
ti bak te rij skih u~in ko vin na odra slih oddel -
kih IK brez EB in EIT je v letu 2009 zna {a la
262,35DDD/100BOD, v ob dob ju med letoma
2004 in 2008 pa je bila pov pre~ na vred nost po -
ra be 231,36DDD/100BOD (vred no sti so se gi -
ba le med 212,11 in 245,50DDD/100BOD) (21).

RAZPRAVA
V ra zi ska vo je bilo vklju ~e nih 51 % `ensk in
49 % mo{ kih s pov pre~ no sta rost jo 68,6 leta.
Tudi v Zdru ̀ e nih dr`a vah Ame ri ke (ZDA)
med hos pi ta li zi ra ni mi zara di infek cij skih
bolez ni pre vla du je jo sta rej {i od 60 let in ̀ en -

23 %

21 %

14 %

5 %

1,5  %

4 %

31 %

0,5 %

amoksicilin/klav. k.

cefalosporini

drugi penicilini

kinoloni

makrolidi

kombinacije antibiotikov

ostali antibiotiki

metronidazol

Sli ka 1. Pri kaz struk tu re pora be anti bio ti kov v de fi ni ra ni dnev ni dozi na 100 bol ni {ni~ noo skrb nih dni. % – dele`, izra ̀ en v od stot kih,
klav. k. – klavulanska kislina.
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ske (22). Pov pre~ na le`al na doba bol ni kov
v na {i razi ska vi je tra ja la 13,75 dne va. Izra -
~u na na pov pre~ na le`al na doba bol ni kov,
sta rej {ih od 15let, ki so le`a li na IK v letu 2009
zara di infek cij ske diag no ze, pa zna {a 16,91 dne -
va (17). Pri izbi ri naj po go stej {ih infek cij skih
diag noz smo se opr li na podat ke o {te vi lu hos -
pi ta li zi ra nih na IK v letu 2009 (17). V pri -
merja vi z dru gi mi razi ska va mi smo v vzo rec
vklju ~i li ve~ bol ni kov z oku` ba mi spod njih
dihal, sep so, oku` bo spod njih se~il in manj
bol ni kov z oku` ba mi ko`e in pod ko` ja, tre bu -
{ni mi oku` ba mi in dru gi mi oku` ba mi (15, 17,
22, 23). Struk tu ra diag noz je bolj podob na
razi ska vi med infek cij ski mi bol ni ki, sta rej {i -
mi od 65 let, oprav lje ni v ZDA v ob dob ju med
leto ma 1990 in 2002. Ta je poka za la, da so bile
naj po go stej {e oku` be spod njih dihal, sle di jo
jim oku` be zgor njih in spod njih se~il, dru ge
oku` be in sep se (24).

Za zdrav lje nje bol ni kov, vklju ~e nih v na{o
razi ska vo, so zdrav ni ki na IK upo ra bi li 28 raz -
li~ nih anti bio ti kov. Ugo to vi li smo, da se pri
posa mez nem anti bio ti ku RDD uje ma z DDD
v 63 %. Podob na odsto pa nja med RDD in
DDD obsta ja jo tudi v dru gih dr`a vah (25, 26).
Pri mer tak {ne ga odsto pa nja je anti bio tik pipe -
ra ci lin s ta zo bak ta mom – tako v slo ven skih

kot nem{ kih pri po ro ~i lih zna {a RDD zanj 12g,
SZO pa pri po ro ~a DDD v  vred no sti 14 g
(5, 20, 25). Na IK se je v letu 2009 za infekcijske
bolez ni pred pi sa lo v pov pre~ ju 369,1 PDD/
100 BOD. Pov pre~ na vred nost PDD/100 BOD
se sko raj uje ma s pov pre~ jem pred pi sa -
nih RDD (370,9 RDD/100 BOD) in odsto pa
od pov pre~ ne izra ~u na ne vred no sti DDD
(342,42 DDD/100 BOD). ^e bi zdrav niki pri
pred pi so va nju upo {te va li odmer ke, ki jih pri -
po ro ~a SZO, bi bila pora ba ni` ja. Odsto panja
med pov pre~ ni mi vred nost mi RDD/100BOD
in DDD/100 BOD pri pi su jemo raz li kam med
pri po ro ~e ni mi RDD in DDD za posa me zen
anti bio tik. Raba eno te DDD/100 BOD se zdi
manj pri mer na za poro ~a nje o po ra bi anti bio -
ti kov v pri mer ja vi z eno to RDD/100 BOD, kar
ugo tav lja tudi Kern s so de lav ci (25).

Zdrav ni ki na IK so naj ve~ krat pred pi sa li
anti bio ti ke iz sku pi ne peni ci li nov, sle di la je
sku pi na cefa los po ri nov in dru gih beta lak tam -
skih anti bio ti kov. V no be ni sku pi ni anti bio -
ti kov ni pri{ lo do popol ne ga uje ma nja med
PDD in RDD, do veli ko ve~ jih raz lik pa je
priha ja lo pred vsem med vred nost mi PDD in
DDD za posa me zen anti bio tik. V ra zi ska vi
Ker na in sode lav cev so v Uni ver zi tet ni bolni -
{ni ci v Frei bur gu prav tako pri{ li do podobnih

36 %

16 %

21 %

19 %
5 %

1,3 %

amoksicilin/klav. k.

cefalosporini

drugi penicilini

kinoloni

makrolidi

kombinacije antibiotikov

drugi antibiotiki

1,7 %

Sli ka 2. Struk tu ra pora be anti bio ti kov v de fi ni ra ni dnev ni dozi/100 spre je mov. % – dele`, izra ̀ en v od stot kih, klav. k. – klavulanska
kislina.
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ugo to vi tev o ve li kih odsto pa njih med vred -
nost mi PDD in DDD pri pred pi sa nih anti -
biotikih (25). Tudi rezul ta ti razi ska ve v Uni -
verzitet ni bol ni {ni ci Besan çon v Fran ci ji so
pokaza li, da se pov pre~ ni PDD ni skla dal
z vred nost jo DDD, ki jo defi ni ra SZO, za {te -
vil ne raz re de anti bio ti kov (26). V na {i razi -
ska vi ugo tav lja mo, da je poro ~a nje o po ra bi
anti bio ti kov po tre nut no veljav nem siste mu
SZO/ATC DDD le prib li ̀ ek dejan ske ga sta nja.
Naj bolj {a mo` nost za pre~ ne in lon gi tu di nal -
ne meri tve ter poro ~i la o bol ni {ni~ ni rabi anti -
bio ti kov bi tre nut no bilo poda ja nje prib li` kov
PDD, DDD in RDD, izra ̀ e nih na ustrez nem
ime no val cu, torej 100 BOD ali 100 spre je mov
(19, 25). Teh navo dil smo se v ra zi ska vi tudi
dr`a li.

Teo re ti~ ni izra ~un celo kup ne pora be anti -
bio ti kov na 100 BOD na IK v letu 2009 zna{a
316,08 DDD. @ele li smo pri mer ja ti izra ~u -
nano pora bo anti bio ti kov na IK s po ra bo
podob nih usta nov ali oddel kov, ven dar v tu -
ji ni obsta ja le malo podob no spe cia li zi ra nih
ustanov, ki bi `e opra vi le razi ska ve o po ra bi
antibio ti kov na svo jih oddel kih, zato te` ko pri -
mer ja va izra ~u na ne vred no sti s  ti sti mi iz
litera tu re. Obsta ja jo le nacio nal na mer je nja
bol ni {ni~ ne pora be anti bio ti kov v ne ka te rih
dr`a vah (Dan ska, [ved ska, Nizo zem ska, Fran -
ci ja) in podat ki o po ra bi anti bio ti kov na
kirur{ kih in inter ni sti~ nih oddel kih bol ni{nic,
kjer pa odsto tek bol ni kov, zdrav lje nih z an -
ti bio ti ki, ne dose ̀ e odstot ka bol ni kov, zdrav -
lje nih z an ti bio ti ki na IK (9–13, 27–31).

Pri sprem lja nju spre je mov in bol ni {ni~ -
ne ga zdrav lje nja bol ni kov v Uni ver zi te tnem
klini~ nem cen tru (UKC) Ljub lja na sode lu jejo
raz li~ ni cen tri (Plan sko-ana lit ska slu` ba UKC
Ljub lja na, IVZ, Infor ma cij ski cen ter UKC Ljub -
lja na), zara di raz li~ nih kri te ri jev pri spremlja -
nju bol ni kov pa med nji ho vi mi podat ki pri -
ha ja do raz lik. Bele ̀ i jo namre~ raz li~ no {te vi lo
spre je mov in bol ni {ni~ nih bivanj. Do raz lik
pri ha ja pred vsem zara di pre me sti tev in obrav -
na ve bol ni kov v EB. V ra zi ska vi smo upo {te -
va li podat ke o {te vi lu spre je mov in le`al ni
dobi, ki nam jih je posre do va la Plan sko-ana -
lit ska slu` ba (16). Ker smo podat ke o an ti bio -
ti~ nem zdrav lje nju dobi li iz popi sa bolez ni,
smo lah ko natan~ no sprem lja li potek anti bio -
ti~ ne ga zdrav lje nja bol ni ka (uved ba tera pi je,
pre hod iz empi ri~ ne ga zdrav lje nja na usmer -

je no tera pi jo, itd.). Pora bo anti bio ti kov pri
posa mez ni ku smo zato lah ko zelo natan~ no
izra ~u na li. Sode lav ci, ki red no sprem lja jo
pora bo anti bio ti kov na IK, podat ke o po ra bi
anti bio ti kov dobi jo iz lekarn, ki izda ja jo anti -
bio ti ke na osno vi naro ~il nic s po sa mez nih
oddel kov. Lekar ne bele ̀ i jo pora bo ne gle de
na to, ali se je zdra vi lo dejan sko upo ra bi lo ali
ne. Vsi anti bio ti ki na oddel ku se namre~ ne
pora bi jo nuj no za bol ni ka, za kate re ga so bili
naro ~e ni. Poleg tega lekar na ne bele ̀ i lo~eno,
ali izda ja anti bio ti ke za navad ni odde lek, za
EB ali urgent no ambu lan to, kar je tudi mo`en
vzrok odsto pa nja rezul ta tov. Oce nju je mo,
da je bila na{a meto da dobra, saj smo lah ko
natan~ no pre gle da li popis in dobro oce ni li
pora bo pri posa mez nem bol ni ku, ven dar je
na{e mu na~i nu mer je nja in pre ra ~u na va nja
manj ka la ~asov na u~in ko vi tost. Izku{ nja Uni -
ver zi tet ne bol ni {ni ce v He ra klio nu v Gr ~i ji je
poka za la, da je temelj ni kamen za dobro stra -
te gi jo pred pi so va nja anti bio ti kov zbi ra nje
podat kov o po ra bi na rav ni oddel kov bol ni -
{ni ce. Ana li za zbra nih podat kov s si ste mom
ATC/DDD, ki jo nato pri la go di jo {e s po datki
o za se de no sti postelj (BOD), se je izka za la kot
pre pro sto in objek tiv no meri lo pora be anti -
bio ti kov. Mese~ no zbi ra nje podat kov v do volj
dol gem nad zor nem obdob ju in raz de li tev
sto penj pora be gle de na obseg oskr be bol ni -
kov so jim omo go ~i li jasen vpo gled v go stoto
pora be anti bio ti kov in ~asov ne tren de porabe
v bol ni {ni ci (32). Opo zo ri ti je tre ba tudi na
pri mer ja nje in inter pre ta ci jo rezul ta tov o po -
ra bi anti bio ti kov med posa mez ni mi dr`a va -
mi. [te vil ne dr`a ve pri izra ~u nu pora be upo -
rab lja jo podat ke o ce lot ni pro da ji anti bio ti kov,
ki jih bol ni {ni cam posre du je jo lekar ne. Na tak
na~in je mogo ~e podat ke pre pro sto in hitro
dobi ti, obe nem pa so korist ni, ker pred stav -
lja jo poda tek o zdru ̀ e ni upo ra bi zdra vil v ce -
lot ni popu la ci ji. Po dru gi stra ni pa pre ko teh
{te vilk ne dobi mo vpo gle da v po ra bo anti bio -
ti kov na rav ni posa mez ni ka (33). Gr{ ka avtor -
ja sta sicer pou da ri la pred no sti zbi ra nja podat -
kov na rav ni bol ni kov, a sta oce ni la, da ni real no
pri ~a ko va ti, da bi se to kdaj zgo di lo, saj mno -
ge bol ni {ni ce (vklju~ no z IK) {e nima jo dobro
izde la nih ra~u nal ni{ kih pro gra mov, v ka te re
bi lah ko vna {a li podat ke, potreb ne za tak {no
sprem lja nje pora be anti bio ti kov. Ve~ jo pred -
nost tako pri pi su je ta popu la cij ski rav ni zbira -
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nja podat kov (32). Kuster in sode lav ci z Uni -
ver zi tet ne bol ni {ni ce v Züric hu opo zar ja jo na
raz li ke med raz li~ ni ma ime no val ce ma, s ka -
te ri ma izra ̀ a mo pora bo – {te vi lom BOD in
{te vi lom spre je mov –, ter pou dar ja jo pomemb -
nost natan~ ne defi ni ci je obeh. Pri po ro ~a jo
izra ̀ a nje pora be v DDD/100BOD in v DDD/100
spre je mov, kadar ima mo na voljo le zbir ne
podat ke. Tudi v Züric hu opa ̀ a jo pomanj -
kljivo sti pri sprem lja nju pora be anti bio ti kov
zara di pre sla bo zasno va nih ra~u nal ni{ kih
pro gra mov, ki bi omo go ~a li elek tron sko pred -
pi so va nje in bele ̀ i li podat ke o po ra bi na rav -
ni posa mez ni ka (16). Ber ring ton iz Mest ne
bol ni {ni ce Sun der land v Ve li ki Bri ta ni ji pa
opo zar ja tudi na pomanj klji vo sti poro ~a nja
o po ra bi v DDD/100 BOD. Ta eno ta namre~
ne raz lo ~i med dejs tvom, da lah ko malo bol -
ni kov dobi veli ko enot anti bio ti ka oz. da veli -
ko bol ni kov dobi malo anti bio ti ka ali med
majh nim {te vi lom bol ni kov, ki dol go le`i jo, in
veli kim {te vi lom bol ni kov, ki so v bol ni {ni ci
kra tek ~as (34).

ZAKLJU^KI
S po mo~ jo zbi ra nja podat kov o pred pi sa nih
anti bio ti kih in hos pi ta li za ci ji pri posa mez nih
infek cij skih bolez nih bol ni kov smo uspeli dolo -
~i ti celo kup no pora bo in struk tu ro pora be anti -

bio ti kov v bol ni {ni ci. Do odsto panj med na{o
razi ska vo in rezul ta ti red ne ga sprem lja nja
pora be anti bio ti kov na IK je pri{ lo zara di upo -
ra be raz li~ nih metod zbi ra nja podat kov ter
raz li~ nih podat kov o {te vi lu BOD in {te vi lu
spre je mov. Na{a meto do lo gi ja zbi ra nja podat -
kov o po ra bi anti bio ti kov je natan~nej {a, je pa
pre cej zamud na in ni pri mer na za razi ska ve
na nacio nal ni rav ni. Za u~in ko vi tej {e zbi ra -
nje podat kov bi bilo tre ba poe no ti ti podat ke
o hos pi ta li za ci jah in elek tron sko bele ̀ i ti pora -
bo anti bio ti kov pri posa mez nem bol ni ku.
Ugo to vi li smo znat na odsto pa nja RDD, defi -
ni ra nih v slo ven skih pri po ro ~i lih, od DDD, ki
jih pri po ro ~a SZO, in manj {a odsto pa nja
PDD, ki jih pred pi su je jo zdrav ni ki, od RDD.
Ven dar se s tem prob le mom sre ~u je jo tudi
dru gi avtor ji razi skav po sve tu. Zato pred vi -
doma, da so na{a pri po ro ~i la ustrez na in ne
defi ni ra jo pre ve li kih RDD. Prob lem so neu -
strez ne vred no sti DDD. Ugo to vi li smo, da so
se zdrav ni ki kar v 83,75 % dr`a li slo ven skih
pri po ro ~il in bol ni kom pred pi sa li ustrez no
izkus tve no anti bio ti~ no tera pi jo. Kljub temu
smo ugo to vi li, da bi bilo mogo ~e anti bio ti ke
pred pi so va ti {e bolj opti mal no, ~e bi zdrav -
ni ki prej pre{ li na pero ral no zdrav lje nje oz.
~e bi upo {te va li mikro bio lo{ ke rezul ta te in
pogo ste je upo ra bi li ustrez ne anti bio ti ke o`je -
ga spek tra.
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Gol gi jev apa rat: zgrad ba, funk ci ja in bolez ni

Gol gi Appa ra tus: Orga ni za tion, Func tion and Disea ses

IZVLE^EK

KLJU^NE BESEDE: Gol gi jev apa rat, zno traj ce li~ ni trans port, dife ren cia ci ja, pri ro je ne mot nje gli ko zi la ci je, apop to za, tar ~a v te ra pi ji raka

Gol gi jev apa rat je celi~ ni orga nel, ki ga naj de mo v ve ~i ni evka riont skih celic. Nje go vi glav ni
funk ci ji sta gli ko zi la ci ja pro tei nov in lipi dov ter sor ti ra nje in usmer ja nje vezi ku lar ne ga trans -
por ta v ce li ci. [te vi lo zna nih bolez ni, pove za nih z Gol gi je vim apa ra tom, se je v zad njem deset -
let ju mo~ no pove ~a lo zara di raz vo ja genet skih prei skav bol ni kov in odkri tij, ki so doka za la,
da slad kor ji niso le okra sne sesta vi ne pro tei nov in lipi dov, ampak sode lu je jo v klju~ nih celi~nih
pro ce sih. Nepra vil no delo va nje Gol gi je ve ga apa ra ta je vzrok za {te vil ne pri ro je ne in pridob -
lje ne mot nje gli ko zi la ci je kot tudi {te vil ne nevro de ge ne ra tiv ne bolez ni. Prav tako v zad njem
~asu odkri va mo pomemb nost preob li ko va nja Gol gi je ve ga apa ra ta med celi~ no deli tvi jo, celi~no
dife ren cia ci jo in smrt jo celi ce. Za u~in ko vi tej {e odkri va nje in zdrav lje nje bolez ni, pove za nih
z Gol gi je vim apa ra tom, je pomemb no razu me va nje nje go ve ga delo va nja. Zara di pomemb ne
vlo ge v {te vil nih celi~ nih pro ce sih je Gol gi jev apa rat pri me ren tudi kot tar ~a zdra vil nih u~in -
ko vin. V tem pre gled nem ~lan ku smo zbra li do sedaj zna na dejs tva o zgrad bi in funk ci jah
Gol gi je ve ga apa ra ta ter raz prav lja mo o nje go vi vlo gi v bo lez nih.

ABSTRACT

KEY WORDS: Golgi apparatus, intracellular transport, differentiation, congenital disorders of glycosylation, apoptosis, anti-cancer therapy

The Golgi apparatus is a cellular organelle found in most eukaryotic cells. In addition to its
participation in protein and lipid glycosylation, the Golgi apparatus also sorts and directs vesi -
cular transport. The number of known diseases related to the Golgi apparatus has significantly
increased in last decade because of the developments in genetic analysis and discoveries which
showed that glycan structures are not mere decorative elements of proteins and lipids but
serve crucial cellular functions. Improper function of the Golgi apparatus is the cause of va -
rious congenital and acquired disorders of glycosylation as well as numerous neurodegene -
rative diseases. Recently, the importance of the Golgi apparatus transformation during cell
division, cell differentiation and cell death has been discovered. Understanding of the Golgi
apparatus is important for more effective detection and treatment of diseases associated with
the Golgi apparatus. Since the Golgi apparatus is involved in many cellular processes, it is
also suitable as a target for pharmaceuticals. In this review, some facts about the Golgi appa-
ratus' structure and functions are summarized and the influence of the Golgi apparatus in
various diseases is discussed.

1 Doc. dr. Ma te ja Erda ni Kreft, univ. dipl. biol., In{ti tut za bio lo gi jo celi ce, Medi cin ska fakul te ta, Uni verza
v Ljub lja ni, Lipi ~e va uli ca 2, 1000 Ljub lja na; mate ja.er da ni@mf.uni-lj.si

2 Asist. Ta nja Vi{ njar, univ.dipl.biol., In{ti tut za bio lo gi jo celi ce, Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za v Ljubljani,
Lipi ~e va uli ca 2, 1000 Ljub lja na
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UVOD
Gol gi jev apa rat (GA) je eden izmed prvih opi -
sa nih celi~ nih orga ne lov. Leta 1898 ga je prvi
opi sal Bar to lo meo Camil lo Emi lio Gol gi (sli -
ka 1A), ki se je rodil 7. ju li ja 1843 v Córte ni
(da nes ime no va na Córte no Gol gi), alp ski vasi -
ci na seve ru Ita li je. @e pri 16 le tih se je vpi -
sal na Medi cin sko fakul te to v Pa vii in v {e stih
letih diplo mi ral. Med delom v bol ni {ni ci je
v Pur ki nje vih celi cah z upo ra bo kali je ve ga
dikro ma ta (K2Cr2O7) in sre bro ve ga nitra ta
(Ag NO3) v t. i. ~r ni reak ci ji (ital. la rea zio ne
nera) opa zil mre ̀ o v ob li ki ko{a re, ki je obkro -
`a la jedro celi ce. Prvi opis te struk tu re je Gol -
gi obja vil leta 1898 pod ime nom »ap pa ra to
reti co la re inter no« ali »no tra nji mre ̀ ast apa rat«.
To ime so kasne je skraj {a li v »Gol gi appa ra -
tus«, ki ga {e danes upo rab lja mo. Po obja vi
odkrit ja GA je bilo veli ko raz prav o nje go vem
dejan skem obsto ju. Dokon~ no sta leta 1954
Dal ton in Felix s po mo~ jo pre sev ne ga elek -
tron ske ga mikro sko pa potr di la obstoj GA (1).

LEGA IN ZGRADBA
GOLGIJEVEGA APARATA
Gol gi jev apa rat je osred nji orga nel v ce li~ nem
endo mem bran skem siste mu, kate re ga lega je

odvi sna od cito ske let nih ele men tov: mikrotu -
bu lov, aktin skih fila men tov in inter me diarnih
fila men tov, ki sku paj s po mo` ni mi motor ni -
mi in nemo tor ni mi pro tei ni vpli va jo tudi na
nasta nek, obli ko in funk ci jo GA. Spre membo
lege GA je opa zi ti med mito zo, celi~ no pola -
ri za ci jo in migra ci jo ter celi~ no dife ren cia cijo.

Gol gi jev apa rat sestav lja jo cister ne in vezi -
ku lo tu bu lar no mre` je. Lo~i mo cis del GA, ki
je obr njen k je dru, in trans del, ki je obr njen
pro ti celi~ ni povr {i ni. Iz cis pro ti trans delu
GA si sle di jo v na sled njem vrst nem redu: cis
gol gi je vo mre` je, cis cister ne, media ne cister -
ne, trans cister ne ter trans gol gi je vo mre` je
(angl. trans-Gol gi net work, TGN) (sli ka 1B).
V sme ri od cis pro ti trans delu GA pote ka tudi
trans port tovo ra sko zi GA (2, 3). Cister ne GA
vse bu je jo oli go sa ha ri de in {te vil ne enci me, ki
so spe ci fi~ no raz po re je ni od cis pro ti trans
delu GA (sli ka 2) (4).

TRANSPORT V GOLGIJEVEM
APARATU
Gol gi jev apa rat sprej me pro tei ne in lipi de, ki
iz endo pla zem ske ga reti ku lu ma (ER) ozi ro -
ma nepo sred no iz orga ne la med endo pla zem -
skim reti ku lu mom in Gol gi je vim apa ra tom

Sli ka 1. Camillo Gol gi in Gol gi jev apa rat. A – odkri telj Gol gi je ve ga apa ra ta, zdrav nik in znans tve nik Bar to lo meo Camil lo Emi lio Gol gi.
Leta 1906 je sku paj s San tia gom Ramónom y Caja lom pre jel Nobe lo vo nagra do za delo na podro~ ju zgrad be ̀ iv~ ne ga siste ma. B – presevna
elek tron ska mikro gra fi ja Gol gi je ve ga apa ra ta. Pu{ ~i ca na B ozna ~u je trans gol gi je vo mre` je. Meril ce 500 nm. GA – Golgijev aparat.
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(angl. en do pla smic reti cu lum-Gol gi inter me dia -
te com part ment, ERGIC) med ER in GA pri -
po tu je jo s po mo~ jo trans port nih vezi klov in
tubu lov (6). Spre je ti tovor nato nada lju je pot
sko zi GA v sme ri od cis pro ti trans delu. Med

to pot jo se pro tei ni in lipi di modi fi ci ra jo in
v TGN raz vr sti jo v trans port ne vezi kle, ki pre -
na {a jo kon~ ne pro duk te v en do so me, avto -
fago so me, liso zo me, plaz ma le mo ali v sekre -
cij ske vezi kle in posle di~ no v med ce li~ ni no.

Sli ka 2. She mat ski pri kaz zno traj ce li~ ne trans port ne poti in pote ka N-gli ko zi la ci je v Golgijevem aparatu (5). Gli ko zi la cij ski enci mi so
spe ci fi~ no raz pore je ni od cis pro ti trans delu GA. Pri nastan ku vezi klov in usmer ja nju tovo ra v an te ro grad ni sme ri, od endo pla zem skega
reti ku lu ma skozi pre del ERGIC med ER in GA do GA in kon~ no do plaz ma le me, sode lu je jo vezi kli COPII, COPI in kla trin ski vezi kli. COPI-vezi -
kli sode lu jejo tudi pri trans por tu v re tro grad ni sme ri. Bar va ER, ERGIC, GA odra ̀ a gra dient p H. COPI – pla{~ ni pro tein I (angl. coat pro -
tein I), COPII – pla{~ ni pro tein II (angl. coat pro tein II), ER – endo pla zem ski reti ku lum, ERGIC – orga nel med endo pla zem skim reti ku lu mom
in Golgi je vim apa ra tom (angl. en do pla smic reti cu lum-Gol gi inter me dia te com part ment), GA – Gol gi jev apa rat, TGN – trans gol gi je vo
mre` je (angl. trans-Gol gi net work), PM – plaz ma le ma.

Vr ste vezi klov COPII COPI KLATRINSKI

Me sto nastan ka • ER • ERGIC • TGN in plaz ma le ma
• cis in media ni GA
• TGN

Me sto zli va nja • cis GA • ER • endo so mi
• ERGIC • GA (an te ro grad ni in retro grad ni • lizo so mi

trans port zno traj GA) • sekre cij ski vezi kli
• plaz ma le ma

Ta be la 1. Vrste trans port nih vezi klov, nji ho vo mesto nastan ka in zli va nja. COPI – pla{~ ni pro tein I (angl. coat pro tein I), COPII – pla{~ni
pro tein II (angl. coat pro tein II), ER – endo pla zem ski reti ku lum, ERGIC – orga nel med endo pla zem skim reti ku lu mom in Gol gi je vim aparatom
(angl. en do pla smic reti cu lum-Gol gi inter me dia te com part ment), GA – Gol gi jev apa rat, TGN – trans gol gi je vo mre` je (angl. trans-Golgi network).
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Trans port ni vezi kli so lah ko nepo kri ti ali pokri -
ti (sli ka 2). Pokri ti vezi kli ima jo na mem brano
veza ne pla{~ ne pro tei ne, ki sode lu je jo pri
nastan ku vezi klov in usmer ja nju tovo ra. Naj -
bolj zna ni pla{~ ni pro tei ni (angl. coat pro tein,
COP) so COPII, COPI in kla trin. Vezi kle po -
i me nu je mo gle de na to, kate ri pla{~ ni pro te -
i ni jih obda ja jo (sli ka 2, tabe la 1).

Na ~in poto va nje tovo ra sko zi GA pred vi -
de va jo nasled nje tri hipo te ze:

• hipo te za o po to va nju tovo ra z zo re njem
cistern,

• hipo te za o po to va nju tovo ra z ve zi ku lar -
nim trans por tom in

• hipo te za o po to va nju tovo ra po tubu lar nih
pove za vah med cister na mi GA.

Po prvi hipo te zi tovor pre ha ja sko zi GA s po -
stop nim zore njem cistern od cis pro ti trans
delu. Na novo sin te ti zi ra ni pro tei ni in lipi di,
ki pri ha ja jo z ve zi kli iz ER in ERGIC, se zliva -
jo v novo nasta ja jo ~e cister ne v cis delu GA.
Te cister ne nato med pro ce som zore nja potu -
je jo pro ti trans delu, kjer se preob li ku je jo
v trans port ne vezi kle (2).

Dru ga hipo te za pred vi de va, da je GA sta -
bi len orga nel, sestav ljen iz cistern, v ka te rih
so ves ~as spe ci fi~ no pri sot ni dolo ~e ni enci -
mi in da tovor pre ha ja iz ene ga dela GA
v dru ge ga s po mo~ jo trans port nih vezi klov
(7, 8). V prid tej hipo te zi govo ri tudi razi ska -
va, v ka te ri so doka za li trans port pro tei nov
med cister na mi GA s COPI-ve zi kli (9). Doka -
za li so tudi, da se COPI-ve zi kli zdru ̀ u je jo s ci -
ster na mi, in sicer s po mo~ jo pro tei nov
dru ̀ i ne NSF/SNAP/SNARE (angl. N-ethyl ma -
lei mi de-sen si ti ve fac tor, NSF; angl. so lub le NSF
attach ment pro tein, SNAP; angl. SNAP recep -
tor, SNARE) (10).

Tret ja hipo te za pa govo ri o di fu zij skem
poto va nju tovo ra po tubu lar nih pove za vah
med cister na mi GA (11, 12). Po tem mode -
lu naj bi tubu lar ne pove za ve omo go ~a le zelo
hiter trans port tistih pro tei nov, ki se v GA ne
gli ko zi li ra jo (npr. albu min in proin zu lin) (11).

Naj no vej {e razi ska ve ka`e jo, da se raz li -
~ ni mode li, ki pred vi de va jo poto va nje tovora
sko zi GA med se boj no ne izklju ~u je jo. Kako bo
pote kal trans port sko zi GA, je odvi sno pred -
vsem od kemij ske zgrad be tovo ra (tudi gli ko -
zi li ra no sti), nje go ve veli ko sti in vlo ge v ce li ci.
Tako naj bi neka te re obli ke tovo ra poto va le

sko zi GA z zo re njem cistern, dru ge z ve zi ku -
lar nim trans por tom in tret je po tubu lar nih
pove za vah med cister na mi GA (13). ^eprav
ve~i na tovo ra potu je sko zi GA v an te ro grad -
ni sme ri, pomem ben del trans por ta pote ka
tudi v re tro grad ni sme ri med cister na mi in
celo nazaj v ER (sli ka 2). Na ta na~in je zago -
tov lje no tudi poprav lja nje more bit nih napak,
saj se nepra vil no zvi ti pro tei ni vra ~a jo nazaj
v ER ali na nji ho vo pra vo mesto delo va nja.

FUNKCIJE GOLGIJEVEGA
APARATA
Gol gi jev apa rat je dina mi ~en orga nel in
oprav lja {te vil ne funk ci je, kot so (2, 14–18):

• post tran sla cij ske modi fi ka ci je pro tei nov in
lipi dov (en ci mi GA modi fi ci ra jo pro tei ne
in lipi de z do da ja njem oglji ko vih hidra tov
(gli ko zi la ci ja) in fos fa tov (fos fo ri la ci ja);
sled nji pri raz vr{ ~a nju in paki ra nju pred -
stav lja jo sig na le, ki vodi jo tovor v do lo ~e -
ne orga ne le ali izven celi ce (sli ka 2)),

• sor ti ra nje pro tei nov v trans port ne vezi kle,
ki pre na {a jo pro tei ne v raz li~ ne celi~ ne
orga ne le (npr. endo so me, avto fa go so me,
lizo so me), v plaz ma le mo in v zu naj ce li~ -
ni pro stor,

• vra ~a nje nepra vil no zvi tih pro tei nov v ER,
• pove zo va nje ekso ci tot skih in endo ci tot skih

poti ter
• sestav lja nje tri gli ce ri dov z apo li po pro te -

ini B in dru gi mi apo li po pro tei ni, ki sestav -
lja jo kom plek se lipo pro tei nov z majh no
gosto to (angl. low-den sity lipo pro teins, LDL).

Gol gi jev apa rat med dru gim sode lu je tudi
v ce li~ ni deli tvi (npr. mito zi, mejo zi) in celi~ni
smr ti (npr. apop to zi) prek sig nal nih poti, ki
jih vodi jo pro tei ni nad dru ̀ i ne Ras, pro tein -
ske kina ze in pro tei ni G ter vpli va na orga niza -
ci jo cen tro so ma, celi~ no pola ri za ci jo, obno vo
celi ce po po{ kod bi, rast in dife ren cia ci jo celic
(11, 19–25).

NEPRAVILNA GLIKOZILACIJA
V GOLGIJEVEM APARATU
VODI V BOLEZEN
Ena izmed glav nih funk cij GA je gli ko zi la ci -
ja pro tei nov in lipi dov, ki potu je jo sko zi GA.
Gli ko zi la ci ja je ena naj po go stej {ih kova lent -
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nih modi fi ka cij pro tei nov. Reak ci je gli ko zi laci -
je pote ka jo v GA s po mo~ jo spe ci fi~ nih enci mov
gli ko zil trans fe raz. Gli ko zil trans fe ra ze so spe -
ci fi~ no name{ ~e ne v raz li~ nih delih GA, kar
omo go ~a zapo red no pri pe nja nje slad kor nih
ostan kov na pro teine (sli ka 2). Funk ci je veza -
ve oli go sa ha rid nih verig na tar~ ne pro tei ne
so raz li~ ne: lah ko sta bi li zi ra jo struk tu ro pro -
tei nov, vpli va jo na nji ho vo pra vil no zvi ja nje,
pra vil no raz po re ja nje in trans por ti ra nje do
tar~ nih mest, sode lu je jo pri pre na {a nju speci -
fi~ nih sig na lov in pri spe ci fi~ nih zunaj ce li~nih
inte rak ci jah. Poz na mo dve vrsti gli ko zi la ci je:
N-gli ko zi la ci jo (oli go sa ha rid se ve`e na protein
pre ko amin o sku pi ne aspa ra gi na) in O-gliko -
zi la ci jo (oli go sa ha rid se ve`e na pro tein preko
hidrok sil ne sku pi ne seri na ali treo ni na) (26).

N-gli ko zi la ci ja se za~ ne v zr na tem ER in
omo go ~a pra vil no zvi ja nje pro tei nov v ER ter
pove ~a nji ho vo sta bil nost. Nada lju je se v GA,
kjer pote ~e naj prej odstra nje va nje slad kor nih
ostan kov (ma noz) in nato pri pe nja nje novih,

naj po go ste je N-ace til glu ko za mi na, galak to ze,
fuko ze in sia li~ ne kisli ne (N-ace til ne vra min -
ske kisli ne) (sli ka 3A).

Me ha ni zem O-gli ko zi la ci je je manj poz -
nan, pote ka v GA ter omo go ~a nasta nek mu -
ci nov in pro teo gli ka nov. Muci ni so pro teo -
glika nom podob ni kom plek si kova lent no
pove za nih hete ro gli ka nov in pro tei nov. So
sesta vi na slu zi in tudi veziv ne ga tki va. Sin te -
za muci nov se v GA za~ ne z ve za vo N-ace til -
ga lak to za mi na na hidrok sil no sku pi no seri na
ali treo ni na. Temu sle di veza va galak to ze in
N-ace til glu ko za mi na v raz li~ nih kom bi na ci -
jah in nasta nek ene ga od {ti rih mo` nih O-gli -
kan skih jeder (sli ka 3B). Ta jedra so osno va
za nadalj njo sin te zo veli ke ga {te vi la raz li~ nih
O-gli ka nov, v ka te rih pre vla du je jo galak to za,
N-ace til glu ko za min in sia li~ na kisli na. Pro teo -
gli kan je vsa ka makro mo le ku la iz sku pi ne
sestav lje nih poli sa ha ri dov iz ene ali ve~ verig
gli ko za mi no gli ka nov, veza nih na pro tein sko
osno vo. So sesta vi na med ce li~ ni ne. Sin te za

Sli ka 3. Slad kor ji, ki sode lu je jo pri gli ko zi la ci ji pro tei nov. A – sin te za N-gli ka nov v ER in GA, B – O-gli kan ska jedra,
C – poli sa ha rid ni del pro teo gli ka nov, ki nasta ja v GA. ER – endo pla zem ski reti ku lum, GA – Gol gi jev apa rat.

A

B

C
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poli sa ha rid ne ga dela pro teo gli ka nov pote ka
v GA, kjer se na hidrok sil no sku pi no seri na
naj prej ve`e tetra sa ha rid (ksi lo za-ga lak to -
za-ga lak to za-glu ku ron ska kisli na), na kate rega
je vezan gli ko za mi no gli kan. Sled nje ga gra di
disa ha rid (N-ace til glu ko za min-glu ku ron ska
kisli na ali N-ace til glu ko za min-idu ron ska kisli -
na), ki se lah ko 40–160-krat pono vi in ima pogo -
sto veza ne sul fat ne sku pi ne, zara di kate rih so
pro teo gli ka ni tudi nega tiv no nabi ti (sli ka 3C).

Za ra di nepra vil ne ga delo va nja GA pri ha -
ja do napak v gli ko zi la ci ji pro tei nov in lipi dov.
Naj po go ste je so vzro ki za napa ke v gli ko zi laciji
pri ro je ni, lah ko pa so tudi pri dob lje ni. Priro -
je ne mot nje gli ko zi la ci je se ve~i no ma dedujejo
avto som no rece siv no. Izje ma sta le dva pri -
me ra, in sicer EXT1/EXT2-CDG, ki se deduje
avto som no domi nant no, in MAGT1-CDG, ki
se dedu je spol no veza no s kro mo somom X (27).
Pri dob lje ne mot nje gli ko zi laci je novej {e razi -
ska ve pove zu je jo z bo lez ni mi, kot so slad kor -
na bole zen, rak in cisti~ na fibroza.

Pri ro je ne mot nje gli ko zi la ci je

Pri ro je ne mot nje gli ko zi la ci je (angl. con ge nital
disor ders of glycosy la tion, CDG) je prvi~ opisal
bel gij ski pedia ter Jaak Jae ken leta 1980 (28).
Od leta 2003 se je {te vi lo novo odkri tih CDG
pove ~a lo za prib li` no {ti ri krat (z 12 na 50) (29).
V ta be li 2 so pri ka za ni pri me ri CDG, ki nasto -
pi jo zara di nepra vil ne ga delo va nja GA. Pri me -
ri CDG so pri ka za ni po sta ri in novi nomen -
kla tu ri (26, 27).

Sta rej {a nomen kla tu ra lo~i med CDG
tipa I in CDG tipa II (30). ̂ e pri ha ja do nepra -
vil no sti v za ~et nih kora kih N-gli ko zi la ci je
v ER, ki se ka`e jo v od sot no sti celot ne oli go -
sa ha rid ne veri ge na pro tei nih, govo ri mo o CDG
tipa I. ^e pa pri ha ja do nepra vil no sti v O-gli -
ko zi la ci ji ali N-gli ko zi la ci ji v GA, govo ri mo
o CDG tipa II (31). Kli ni~ ni feno ti pi CDG so
raz li~ ni in odvi sni od vrste gen ske muta ci je,
zato novej {a nomen kla tu ra teme lji na zapi su
okvar je ne ga gena, ki mu sle di kon~ ni ca -CDG
(ta be la 2).

Od go vor ni geni za CDG tipa II pra vi lo ma
nosi jo zapis za (v ok le pa ju so pri me ri CDG po
sta ri nomen kla tu ri) (31–37):

• gli ko zil trans fe ra ze (CDG-II a, -II b, -II d),
• slad kor no-nu kleo tid ne trans por ter je

(CDG-II c),

• kom plek se, ki koor di ni ra jo retro grad ni trans -
port vezi klov v GA (angl. con ser ved oligo me -
ric Gol gi com plex, COG com plex) (CDG-II e,
CDG-II/COG1, CDG-II/COG4, CDG-II/COG8)
in

• pro ton sko ~rpal ko vakuo lar ne ga tipa (V-ATP -
azo (ade no zin 5'-tri fos fat, angl. ade no si ne
5'-trip hosp ha te, ATP)), ki je odgo vor na za
zaki so va nje svet li ne GA (cu tis laxa).

Naj po go stej {i kli ni~ ni feno ti pi CDG so opi sa -
ni v ta be li 2. Zdrav lje nje obsta ja le za tri od
oko li 50 zna nih CDG. Obi ~aj no pote ka z vi -
so ki mi doza mi mano ze (MPI-CDG), fuko ze
(PIGM-CDG) ali v pri me ru PIGM-CDG z bu -
ta noa ti, inhi bi tor ji histon ske dea ce ti la ze (27).
Vzro ki za tako majh no {te vi lo zdrav ljenj so
v po ~a snem odkri va nju/diag no sti ci ra nju raz -
li~ nih vrst CDG, nji ho vo nepoz na va nje in
odsot nost pri mer nih zdra vil nih u~in ko vin.

Se kun dar ne ali pri dob lje ne
mot nje gli ko zi la ci je

Se kun dar ne ali pri dob lje ne mot nje gli ko zi laci -
je so pogo sto pove za ne z ne na lez lji vi mi epi -
de mi~ ni mi bolez ni mi, kot sta rak in slad kor na
bole zen. Pri mno gih malig nih trans for ma cijah
so namre~ pri sot ne tudi spre mem be v glikozi -
la ci ji (38). Zna no je, da se zara di spre memb
v zgrad bi gli ka nov, npr. na inte gri nu α3β1,
zmanj {a kon takt na inhi bi ci ja in pove ~a celi~ -
na gib lji vost, to pa posle di~ no pos pe {i pro ces
meta sta zi ra nja raka vih celic (39).

Tudi pojav slad kor ne bolez ni tipa II je lah -
ko pove zan z mot nja mi gli ko zi la ci je. Oht subo
in sode lav ci so odkri li pove za vo med aktiv nost -
jo N-ace til glu ko za mil-IV a (Glc NA c-IV a) trans -
fe ra ze in trans por ter jem glu ko ze 2 (angl. glu co se
trans por ter 2, Glut-2) v ce li cah beta tre bu {ne
sli nav ke (40). Ugo to vi li so, da pre hra na z viso -
ko vseb nost jo ma{ ~ob zna ~il no zmanj {a izra -
`a nje trans fe ra ze Glc NA c-IV a, ki sode lu je
pri sin te zi gli ka nov na Glut-2. Izgu ba trans -
fe ra ze Glc NA c-IV a tako vodi v spre me nje no
gli kan sko zgrad bo Glut-2, kar spro ̀ i nje go vo
endo ci to zo in raz grad njo v li zo so mih. Posle -
di~ no je inhi bi ran vstop glu ko ze v ce li co in
s tem zmanj {a na od glu ko ze odvi sna sekreci -
ja inzu li na.

Na kon cu naj ome ni mo {e cisti~ no fibro -
zo, ki je naj po go stej {a smrtna, ded na bole zen
pri Kav ka zij cih. Vzrok za cisti~ no fibro zo je
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CDGa CDGb Na pa ke v gli ka nih Naj po go stej {i kli ni~ ni feno ti pi

CDG-II a MGAT2-CDG • manj raz ve ja ni • hud celost ni raz voj ni zao sta nek
• manj ka jo ter mi nal ni slad kor ji • dismor fi ~en obraz

na stran skih vejah • hipo to ni ja
• pogo ste oku` be
• epi lep si ja

CDG-II c FUCT1-CDG • okvar je na fuko zi la ci ja • inte lek tual na manjz mo` nost
• niz ka posta va
• ponav lja jo ~e se oku` be
• povi {an nivo lev ko ci tov v pe ri fer ni krvi

CDG-II d β4GALT1-CDG • izgu ba slad kor nih ostan kov • hude nevro lo{ ke mot nje
iz sia li~ ne kisli ne in galak to ze • hidro ce fa lus

• mio pa ti ja
• napa ke v str je va nju krvi
• mio pa ti ja

CDG-II e COG7-CDG • del na sia li zi la ci ja • smrtna `e nekaj ted nov po rojs tvu
• del na galak to zi la ci ja • hud celost ni raz voj ni zao sta nek
• napa ke v de ma no zi la ci ji • zgu ba na ko`a
• napa ke N-gli ka nov in O-gli ka nov • mikro ce fa li ja

• hipo to ni ja
• epi lep si ja
• ~re ve sne te`a ve
• zavr ta rast

CDG-II f SLC34A1-CDG • napa ka v sia li zi la ci ji • smrt v otro{ tvu
• hemo ra gi je
• res pi ra tor ne sti ske
• opor tu ni sti~ ne oku` be

CDG-II/COG1 COG1-CDG • del na sia li zi la ci ja • zavr ta rast
• del na galak to zi la ci ja • ~re ve sne te`a ve
• napa ke v de ma no zi la ci ji • hipo to ni ja
• napa ke N-gli ka nov in O-gli ka nov • mikro ce fa li ja

• hepa to me ga li ja
• kar dio mio pa ti ja

CDG-II/COG4 COG4-CDG • napa ke v sia li zi la ci ji • epi lep si ja
• napa ke N-gli ka nov in O-gli ka nov • mikro ce fa li ja

• atak si ja

CDG-II/COG8 COG8-CDG • del na sia li zi la ci ja • zavr ta rast
• napa ke v ga lak to zi la ci ji • ~re ve sne te`a ve
• napa ke N-gli ka nov in O-gli ka nov • spe ci fi~ ni raz voj ni zao sta nek (hi po to ni ja)

• epi lep si ja
• mikro ce fa li ja

Cu tis laxa ATP6VOA2-CDG • del na sia li zi la ci ja • zao sta nek v ra sti
• napa ke v ga lak to zi la ci ji • celost ni raz voj ni zao sta nek
• pove ~a na fuko zi la ci ja • zgu ba na ko`a
• napa ke N-gli ka nov in O-gli ka nov • osla be lost veziv ne ga tki va

• nevro lo{ ke okva re

Sin drom Ehlers B4GALT7-CDG • napa ke O-gli ka nov • spe ci fi~ ni raz voj ni zao sta nek (hi po to ni ja)
Dan los • nepra vil no sti v ve ziv nem tki vu

• pove ~a na mobil nost skle pov in ela sti~ nost ko`e
• plo ska sto pa la
• ane vriz me

a sta ra nomen kla tu ra za CDG
b Nova nomen kla tu ra za CDG teme lji na zapi su okvar je ne ga gena (z ve li ki mi tiska ni mi ~rka mi in ne-le ̀ e ~e) in ima kon~ ni co -CDG.

Ta be la 2. Pri me ri pri ro je nih motenj gli ko zi la ci je zara di napak v oli go sa ha rid nih veri gah (gli ka nih), ki so nasta le kot posle di ca nepravil -
ne ga delo va nja Gol gi je ve ga apa ra ta (CDG-II b ni ome njen, ker nasta ne kot posle di ca nepra vil ne ga delo va nja endo pla zem ske ga reti kuluma),
in naj po go stej {i kli ni~ ni feno ti pi pri ro je nih motenj gli ko zi la ci je. CDG – pri ro je ne mot nje gli ko zi la ci je (angl. con ge ni tal disor ders of glycosy -
la tion), COG – kom plek si, ki koor di ni ra jo retro grad ni trans port vezi klov v Gol gi jev apa rat (angl. con ser ved oli go me ric Gol gi com plex).
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muta ci ja v genu CFRT (angl. cystic fibro sis
tran smem bra ne con duc tan ce regu la tor), ki
dolo ~a pro tein za klo rid ni kanal ~ek. @e pred
50 leti so ugo to vi li, da se sesta va gli ko pro -
teinov pri bol ni kih s ci sti~ no fibro zo raz li ku -
je od zdra vih oseb (41). Sedaj je zna no, da se
pato ge na bak te ri ja Pseu do mo nas aeru gi no sa
bolje ve`e na gli ko pro tei ne bol ni kov s ci sti~no
fibro zo kot na gli ko pro tei ne zdra vih oseb (42).
Zato ima spre me nje na gli ko zi la cija pomem -
ben vpliv tudi na pato lo gi jo te bolezni.

Mo le ku lar ne pove za ve med spre mem -
ba mi v gli ko zi la ci ji pro tei nov in lipi dov ter
rakom, slad kor no bolez ni jo in cisti~ no fibro -
zo so manj jasne kot pri zgo raj opi sa nih pri -
ro je nih mot njah. Ven dar se pomen nepra vil -
ne gli ko zi la ci je v zad njem deset let ju {ele
odkri va in v pri hod no sti pri ~a ku je mo odkrit -
je ve~ je ga {te vi la bolez ni, ki so nepo sred no ali
posred no posle di ca nepra vil no sti v gli ko zi la -
ci ji in delo va nju GA. Vse ka kor bo ena izmed
pomemb nih nalog razi skav v pri hod no sti
odkri ti »gli kan sko kodo«, tj. pove za ti spe ci fi~ -
no gli kan sko zapo red je s spe ci fi~ no bio lo{ ko
funk ci jo.

PREOBLIKOVANJE
GOLGIJEVEGA APARATA MED
CELI^NO DIFERENCIACIJO
Med dife ren cia ci jo celi ce pri do bi jo spe ci fi~ -
ne mor fo lo{ ke in funk cio nal ne last no sti. Vsa
epi te lij ska tki va so si podob na v glav nih struk -
tur nih last no stih, med seboj pa se v ve li ki
meri raz li ku je jo po pote ku dife ren cia ci je, ki
vodi v funk cio nal no spe cia li za ci jo dolo ~e ne -
ga epi te li ja (43).

V uro te li ju, epi te li ju v led vi~ ni kota nji,
se~e vo dih, se~ nem mehur ju in prok si mal ni
se~ ni ci, dife ren ci ra ne celi ce sin te ti zi ra jo uro -
pla ki ne (44). Uro pla ki ni so tran smem branski
pro tei ni, ki sku paj s te sni mi sti ki zago tav lja -
jo naj te snej {o pre gra do v na {em tele su, krv -
no-urin sko pre gra do (45, 46). Nji ho va sin teza
se za~ ne v ER, v GA pa se dokon~ no obli ku -
je jo. Temu pro ce su sle di tudi preob li ko va nje
GA. Med dife ren cia ci jo uro te lij skih celic se
namre~ GA preob li ku je iz osnov ne obli ke,
zgra je ne iz ene skla dov ni ce cistern, raz po reje -
ne ob celi~ nem jedru, v mo~ no frag men ti ra -
no obli ko, iz ve~ skla dov nic cistern, raz po reje -

Sli ka 4. Obli ke Gol gi je ve ga apa ra ta v raz li~ no dife ren ci ra nih uro te lij skih celi cah in vitro. Fluo res cen~ na mikro sko pi ja. Modra bar va – jedra
celic, rde ~a bar va – Gol gi jev apa rat, * – osnov na obli ka Gol gi je ve ga apa ra ta, ** – pre hod na obli ka Gol gi je ve ga apa ra ta, *** – fragmen -
ti ra na obli ka Gol gi je ve ga apa ra ta. Meril ce 10 µm.
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nih po celot ni cito plaz mi (sli ka 4) (24, 25, 47).
Frag men ta ci ja peri cen tro so mal ne ga GA je
v di fe ren ci ra nih uro te lij skih celi cah klju~ na
za trans port in ena ko mer no raz po re di tev
uro pla ki nov po celot ni api kal ni plaz ma le mi
uro te lij skih celic (25).

Prav tako so zna ne spre mem be v or ga nizi -
ra no sti GA v uro te lij skih celi cah med embrio -
nal nim raz vo jem. V 15. dne vu embrio nal nega
raz vo ja se GA naha ja v ba zo la te ral nem delu
povr {in skih uro te lij skih celic in je sla bo razvit.
[te vi lo cistern GA se naj bolj pove ~a v 17. dne -
vu embrio nal ne ga raz vo ja, kar sov pa da s po -
ve ~a no sin te zo gli ko za mi no gli ka nov. S spre -
mem bo GA je torej pove za na inten zivnost
pro ce sov dife ren cia ci je, kot sta pre struk tu ri -
ra nje api kal ne plaz ma le me in sin te za povr{in -
skih gli ko za mi no gli ka nov (48). Spre membe
v or ga ni za ci ji GA med dife ren cia ci jo so opa -
zi li tudi v epi tel nih celi cah o~e sne le~e, mi{i~ -
nih celi cah in `iv~ nih celi cah (22, 49, 50).
Kate ri dejav ni ki dolo ~a jo {te vi lo cistern v GA
in kate ri vpli va jo na reor ga niza ci jo GA med
dife ren cia ci jo celic, {e ni znano.

RAZGRADNJA GOLGIJEVEGA
APARATA MED PROGRAMIRANO
CELI^NO SMRTJO IN PRI
NEVRODEGENERATIVNIH
BOLEZNIH
Med pro gra mi ra no celi~ no smrt jo (apop to zo)
in tudi pri neka te rih nevro de ge ne ra tiv nih
bolez nih, kot so Alz hei mer je va bole zen, amio -
tro fi~ na late ral na skle ro za  (ALS), Creutz -
feldt-Ja co bo va bole zen in kor ti ko ba zal na dege -
ne ra ci ja, se GA naj prej frag men ti ra (po dob no
kot med celi~ no deli tvi jo in celi~ no dife ren -
cia ci jo), nato pa dokon~ no raz gra di. Frag men -
ta ci ja GA je torej v teh pri me rih ire ver zi bil -
na (51).

Ra zi ska vi Muk her jee ve in sode lav cev sta
poka za li, da je frag men ta ci ja GA v zgod nji fazi
apop to ze neod vi sna od cito ske let nih elemen -
tov, saj se za raz li ko od frag men ta ci je GA med
celi~ no deli tvi jo ali celi~ no dife ren cia ci jo za -
~ ne ̀ e pred reor ga ni za ci jo aktin skih filamen -
tov in mikro tu bu lov (52, 53). Vzrok za frag -
men ta ci jo GA so aktiv ne kas pa ze (ci stein ske
pro tea ze), ki cepi jo pro tei ne GA (npr. gol -
gin-160, GRASP65 (angl. Gol gi reas sembly-stac -
king pro tein of 65k Da), p115, GM130 (angl. Golgi

matrix pro tein of 130k Da), gian tin). Z raz grad -
njo gol gi na-160 in p115 sov pa da tudi akti va -
ci ja poli ADP-ri boz ne poli me ra ze (angl. poly
ade no si ne dip hosp ha te ribo se poly me ra se,
PARP), ki je indi ka tor in lah ko tudi spro ̀ i lec
apop to ze (54, 55). Iz tega lah ko skle pa mo, da
je frag men ta ci ja GA eden izmed prvih dogod -
kov v apop to zi, ki sov pa da s spre mem ba mi
v mi to hon dri ju, npr. s spro sti tvi jo cito kro ma c.
[ele v kon~ ni fazi apop to ze pri de do mor fo -
lo{ kih spre memb celi~ ne ga jedra in raz grad -
nje cito ske le ta (53).

Do se da nje razi ska ve ka`e jo, da je frag -
men ta ci ja GA tudi zgod nja in ire ver zi bil na
spre mem ba v ne vro de ge ne ra ci ji. Pove ~a no
izra ̀ a nje pro tei na GRASP65, ki pove zu je
cister ne GA, namre~ lah ko inhi bi ra fragmen -
ta ci jo GA in upo ~a sni smrt nevro nov (20, 56).
Prav tako inhi bi ci ja mito hon drij ske poti, ki
vodi v ce li~ no smrt, zmanj {a frag men ta ci jo
GA. To odkrit je ka`e na pove za nost in komu -
ni ka ci jo med celi~ ni mi orga ne li ter vpliv GA
na celi~ no smrt. Po mne nju Gona ta sa in sode -
lav cev ter Naka go mi ja in sode lav cev GA delu -
je kot sti ka lo, ki spre je ma notra nje in zuna nje
sig na le in kon tro li ra vstop celi ce v apop to zo
(51, 56).

GOLGIJEV APARAT IN NOVE
OBLIKE ZDRAVLJENJA
Za ra di vlo ge GA v {te vil nih celi~ nih pro ce sih
je GA pri me ren tudi kot tar ~a bio lo{ kih zdra -
vil. V tako ime no va ni foto di na mi~ ni tera pi ji
se v GA kopi ~i na svet lo bo ob~ut lji vo bar vi -
lo cin kov fta lo cia nin (angl. zinc phtha loc ya -
nine, ZnPc). To bar vi lo ob osvet li tvi tvo ri reak -
tiv ne kisi ko ve zvr sti (angl. reac ti ve oxy gen
spe cies, ROS), ki spro ̀ i jo apop to zo (57). To
potr ju je, da se celi~ na smrt ob upo ra bi foto -
di na mi~ ne tera pi je pri~ ne rav no v GA. Nedav -
ne razi ska ve Fade la in sode lav cev na mi{ jih
mode lih in vitro in in vivo so poka za le, da foto -
di na mi~ na tera pi ja z bio lo{ ko raz gra dlji vi mi
nano del ci, napol nje ni mi z Zn Pc, zmanj {u -
je veli kost tumor jev in upo ~as nju je nji ho vo
rast (58).

Kot osred nji orga nel bio sin tet sko-se  kretor -
ne poti ima GA pomemb no vlo go pri spro ̀ i -
tvi apop to ze (sli ka 5) (59). ^eprav vlo ga GA
v ce li~ ni smr ti {e ni popol no ma razi ska na, ̀ e
samo odkrit je nje go ve ga sode lo va nja v procesu,
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daje upa nje za odkrit je celot ne she me poti,
ki vodi v ce li~ no smrt. Odpi ra jo se tudi nove
mo` no sti regu li ra nja ter nad zo ro va nja celi~ -
ne smr ti in posle di~ no zdrav lje nja mno gih
bolez ni.

ZAKLJU^EK

Do se da nje razi ska ve so potr di le vlo go GA
v {te vil nih celi~ nih pro ce sih in bolez nih. Mno -
go razi skav tudi potr ju je, da GA lah ko zaz na -

Sli ka 5. Vlo ga Gol gi je ve ga apa ra ta v ce li~ ni smr ti. Plaz ma le ma, Gol gi jev apa rat in endo pla zem ski reti ku lum zaz na va jo t. i. ce li~ ni stres
(npr. viru sno oku` bo, {te vil ne nepra vil no zvi te pro tei ne in spre mem be v en do mem bra nah zara di spre me nje ne lipid ne sesta ve ali speci -
fi~ nih inte rak cij tran smem bran skih pro tei nov). ̂ e celi ca celi~ ne ga stre sa ne more odstra ni ti ali napak popra vi ti, gre v apop to zo. Receptorji
smr ti, kot sta npr. recep tor Fas in TNFR-1, so na plaz ma le mi in mem bra nah GA in lah ko pre ko kas pa ze-8 ali kas pa ze-2 spro ̀ i jo apop -
to zo. Anti-apop tot ski pro tein Bcl-2 na mem bra nah ER regu li ra kon cen tra ci jo kal ci ja v ER. ^e se zalo ge kal ci ja v ER mo~ no zmanj {a jo,
se aktivi ra jo kas pa ze-12, ki spro ̀ i jo apop to zo. BRUCE inhi bi ra akti va ci jo kas pa ze-2 in MAGE-3 inhi bi ra akti va ci jo kas pa ze-12. Spro`ilci
apop to ze so obar va ni rde ~e, nji ho vi inhi bi tor ji pa zele no. Recep tor ji smr ti in pro tei ni dru ̀ i ne Bcl-2 so lah ko proa pop tot ski ali antia pop -
tot ski, odvi sno od tipa pro tei na in vzro ka akti va ci je. Bcl-2 – angl. B-cell lympho ma 2, BRUCE – angl. ba cu lo vi ral IAP (in hi bi tor of apoptosis)
repeat-con tai ning ubi qui tin-co nju ga ting enzy me, ER – endo pla zem ski reti ku lum, GA – Gol gi jev apa rat, MAGE-3 – angl. me la no ma-asso -
cia ted anti gen-3, TNFR-1 – angl. tu mor necro sis fac tor recep tor-1.
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va spre mem be zunaj in zno traj celi ce. Vlo ga
GA v vo de nju celic v ce li~ no smrt ima velik
kli ni~ ni poten cial pri zdrav lje nju raz li~ nih
bolez ni. GA je namre~ poten cial na tar ~a za
zdra vil ne u~in ko vi ne, ki bi jih v pri hod no -
sti lah ko upo ra bi li v boju pro ti raka vim in
drugim obo le njem. Zato je za u~in ko vi tej {e
odkri va nje in zdrav lje nje bolez ni, pove za -

nih z GA, razu me va nje nje go ve ga delo va nja
zelo pomemb no.
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Sara Saj ko1, Mari ja Soll ner Dolenc2

Vzro ki in posle di ce pomanj ka nja vita mi na D

Cau ses and Con se quen ces of Vita min D Defi ciency

IZVLE^EK

KLJU^NE BESEDE: vita min D, pomanj ka nje, poli mor fiz mi, kosti, rak, imun ski sistem, hiper ten zi ja

Vi ta min D je v ma{ ~o bi topen vita min, vple ten v re gu la ci jo homeo sta ze kal ci ja, meta bo li~ne
poti glu ko ze in eks pre si je reni na, spo so ben pa je tudi imu no mo du la ci je ter ima pro ti ra ka vo
delo va nje. Na dolo ~e nih geo graf skih {iri nah je pre skrb lje nost pre bi vals tva z vi ta mi nom D zaradi
ome je ne koli ~i ne ultra vi jo li~ nih `ar kov B neu strez na, zato se pora ja vpra {a nje, kate re kon -
cen tra ci je vita mi na D lah ko zado sti jo osnov nim potre bam ~lo ve{ ke ga tele sa, ter pred vsem,
kolik {ni so pri mer ni odmer ki, da pre pre ~i mo nje go vo pomanj ka nje. Le-to naj bi nasto pi lo,
ko kon cen tra ci ja mer je ne ga serum ske ga 25-hi drok si vi ta mi na D pade pod 75 nmol/l. Namen
~lan ka je opo zo ri ti, kako pre pro sta je pot, da si zago to vi mo ustrez no kon cen tra ci jo vita mina D
v te le su, ter poleg zna nih motenj v iz grad nji kost ni ne (ra hi tis, osteo po ro za), ki nasta ne jo zara -
di nje go ve ga pomanj ka nja, osvet li ti vlo go vita mi na D v me ha niz mih nastan ka neka te rih dru -
gih bolez ni.

ABSTRACT

KEY WORDS: vitamin D, deficiency, polymorphisms, bones, cancer, immune system, hypertension

Vitamin D is a fat-soluble vitamin involved in the regulation of calcium homeostasis, glucose
metabolic pathway and renin expression. It is also capable of immunomodulation and anti-
cancerogenic activity. Vitamin D status of inhabitants at some geographical latitudes is insuffi -
cient because of limited ultraviolet-B radiation. The question that arises from this is what
the appropriate vitamin D concentration for maintaining health is and how much dosage is
needed to prevent its deficiency. When measuring 25-hydroxyvitamin D, insufficiency starts
at levels lower than 75 nmol/l. The purpose of this review is to inform how simple it is to
provide the appropriate body amount of vitamin D as well as to elucidate vitamin D involve-
ment in mechanisms of some other diseases besides its well-known roles in bone remodel-
ling disorders (e.g. rickets, osteoporosis).
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UVOD
Vi ta min D je v ma{ ~o bi topen vita min, nuj -
no potre ben za vzdr ̀ e va nje nor mal ne pre sno -
ve kal ci ja in fos for ja v te le su (1). Za nje gov
obstoj vemo od zgod nje ga 20. sto let ja, ko so
odkri li pro ti ra hi ti~ no u~in ko va nje rib je ga
olja (1). Vita min D je po kemij ski zgrad bi
seko ste roid oz. ciklo pen ta no per hi dro fe nan -
tren, ki ima dve obli ki (2). To sta vita min D2
(er go kal ci fe rol) in D3 (ho le kal ci fe rol), ki sta
brez nadalj nje pre tvor be neak tiv na (1, 3, 4).
Vita min D3 nasta ja pod vpli vom ultra vi jo li~ -
nih `ar kov B (UVB) v epi der mi su, lah ko pa
ga zau ̀ i je mo tudi s hra no (slad ko vod ne in
mor ske ribe, rib je olje, rume nja ki, jetra, z vi -
ta mi nom D3 obo ga te na hra na) (1–5). Vita -
min D2 nas prot no v telo vna {a mo izklju~ no
z u`i va njem rast lin ske hra ne ter z njim obo -
ga te ne hra ne (npr. mle ka) (3, 6, 7). Ker je vita -
mi na D v na ra vi rela tiv no malo, je na voljo
tudi v ob li ki pre hran skih dopol nil. Naj po -
gostej {i odme rek je 400  in ter na cio nal nih
enot (IE), kar pome ni 10 µg vita mi na, ki pa
lah ko zara di neka te rih stanj v te le su nara ste
tudi do 2.000 IE (3). Potre ba po u`i va nju
dodat ne ga vita mi na D in pomemb nost pre -
`iv lja nja pro ste ga ~asa na son cu bosta obrav -
na va ni v na da lje va nju.

Sin te za vita mi na D3 v epi der mi su

Sin te za vita mi na D3 v epi der mi su je odvi sna
od inten zi te te seva nja UVB-`ar kov (dol ̀ i ne
290–315 nm), inten zi te ta seva nja pa je odvi -
sna od nad mor ske vi{i ne, geo graf ske lege, let -
ne ga ~asa, dela dne va, v ka te rem smo seva nju
izpo stav lje ni, tra ja nja in povr {i ne izpo stav lje -
no sti, pa tudi od okolj skih dejav ni kov, kot so
one sna ̀ e nost ozra~ ja, obla~ nost in debe li na
ozon ske ga pla{ ~a nad nami (1, 5, 8). Izhod -
na spo ji na za nasta nek vita mi na D3 v epi der -
mi su je 7-de hi dro ho le ste rol, ki se pod vpli vom
UVB-se va nja pre tvo ri v pre vi ta min D3, iz kate -
re ga nato pod vpli vom toplo te nasta ne vita -
min D3 (1, 4, 5). Sin te za v epi der mi su je glav na
pot, po kate ri je na{ orga ni zem pre skrb ljen
z vi ta mi nom D3, nje na veli ka pred nost pred
u`i va njem ekso ge ne ga vita mi na D3 pa je, da
pri izpo stav lje no sti UVB-se va nju ne pri ha ja
do pre ko mer ne ga nastan ka hole kal ci fe ro la.
Pre vi ta min D3, ki se ne pora bi za nasta nek
vita mi na D3, namre~ ne vsto pa v krv ni obtok,

ampak izo me ri zi ra v bio lo{ ko neak tiv ne foto -
i zo me re, kot sta npr. tahi ste rol in lumi ste -
rol (1, 9). Sin te za vita mi na D3 v epi der mi su
je okr nje na, kadar gre za posa mez ni ke z ve~ -
jo vseb nost jo ko` ne ga pig men ta mela ni na
(npr. tem no pol ta rasa), kadar ose ba upo rab -
lja son~no kre mo z za{ ~it nim fak tor jem ali pa
je popol no ma zakri ta (po ve za no z ob la ~il ni -
mi in ver ski mi nava da mi) (8, 10, 11).

Me ta bo li zem in delo va nje
vita mi na D

Obe obli ki vita mi na D sta pod vr ̀ e ni ena ki
meta bo li~ ni poti. Kot ̀ e ome nje no, je zau ̀ iti
ali v epi der mi su nasta li vita min D bio lo{ko
neak ti ven; aktiv ne obli ke so nje go vi pre snov -
ki. Pre sno va zaje ma dva glav na kora ka, in
sicer prvo hidrok si la ci jo v je trih ter dru go
hidrok si la ci jo v led vi cah (1–3, 5, 9, 12). Vita -
min D3, nastal v epi der mi su, se spro sti iz ce -
li~ nih mem bran in se ve`e na vita min D -ve -
zavni pro tein (angl. vi ta min D-bin ding pro-
 tein, DBP), na DBP pa se ve`e ta tudi zau ̀ i ta
in nato iz gastroin te sti nal ne ga trak ta absor -
bi ra na vita mi na D3 ter D2 (5, 9, 12). DBP
pred stav lja trans port ni pro tein vita mi na D
v seru mu (5). Nanj veza ni vita min D potu je
v je tra, lah ko pa ga zara di top no sti v ma{ -
~obah priv za me jo adi po ci ti ter ga shra ni jo za
dalj {i ~as (1, 3, 5, 9). V pri me ru, da se vita -
min D prene se v je tra, tam pote ~e hidrok si -
la ci ja na atomu C 25 s po mo~ jo ene ali ve~
vita min D 25-hi drok si laz – CYP2R1, CYP2D11
in CYP2D25 (5). Gre za prvi korak v pro cesu
akti va ci je vita mi na D, saj tako v je trih nastane
25-hi drok si vi ta min D3, ime no van tudi kal -
cidiol (v na da lje va nju 25(OH)D3) (3, 5–7,
9, 13). To je naj bolj zasto pa na obli ka vita mi -
na D v krvi, ki pa {e ni bio lo{ ko aktiv na (9, 12).
Tudi 25(OH)D3 se ve`e na DBP in se tako pre -
ne se v led vi ce. Dru gi korak, tj. hidrok si la cija
na ato mu C 1, pote ~e v ce li cah prok si mal nih
tubu lov, kamor 25(OH)D3 vsto pi z en do ci to -
zo pre ko recep tor ja maga li na (5). Za hidrok -
si la ci jo je odgo vor na 1α-hi drok si la za (na -
tan~ ne je P450 mo nook si ge na za 25(OH)D3
1α-hi drok si la za, zna na tudi kot CYP27B1), ki
25(OH)D3 pre tvo ri v kal ci triol (5, 11). Kal ci -
triol oz. 1,25-di hi drok si vi ta min D3 (v na da -
lje va nju 1,25(OH)2D3) je bio lo{ ko aktiv na
obli ka vita mi na D in je odgo vo ren za ve~i no
funk cij, ki pri pa da jo vita mi nu D (1–3, 5, 9).
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1,25(OH)2D3 delu je kot hor mon, ki pos pe {u -
je absorp ci jo kal ci ja v pre ba vi lih ter sti mu li -
ra dife ren cia ci jo in akti va ci jo osteob la stov
in osteo kla stov v ko steh, zavi ra pa delo va nje
para ti roid ne ga hor mo na (PTH) (3, 6, 7, 9,
11, 13). Poleg homeo sta ze kal ci ja in fos for ja
ter izgrad nje, resorp ci je in mine ra li za ci je
kosti igra vita min D pomemb no vlo go tudi pri
vzdr ̀ e va nju nevro mu sku lar ne vzdra` no -
sti (11).

De lo va nje 1,25(OH)2D3 je odvi sno od nje -
go ve veza ve na recep tor za vita min D, t. i. VDR
(angl. vi ta min D recep tor) (1, 2, 11, 12). VDR
so fos fo pro tei ni iz dru ̀ i ne jedr nih recep tor -
jev, ki delu je jo kot od ligan da odvi sni tran skrip -
cij ski fak tor ji (2). Spe ci fi~ ni so za 1,25(OH)2D3,
ki ga ve`e jo z vi so ko afi ni te to in se naha ja jo
na celi cah distal nih tubu lov, saj tam pote ka
reab sorp ci ja kal ci ja iz uri na (11, 12). Ker je
zna nih ve~ raz li~ nih vlog in na~i nov delo va -
nja 1,25(OH)2D3, lah ko iz tega skle pa mo, da
so tudi VDR raz po re je ni po raz li~ nih vrstah
tele snih celic; poleg tar~ nih orga nov, ki so
kosti, tan ko ~re ves je in led vi ce, jih naj de mo
{e v sr~ no mi {i~ nih celi cah, glad ki ̀ il ni mi{i~ -
ni ni, endo te lij skih celi cah, ̀ elod cu, tre bu {ni
sli nav ki, mo` ga nih, ko`i, spol nih ̀ le zah in celi -
cah imun ske ga siste ma (1, 2, 11). Nivo izra`a -
nja VDR v ce li cah je nad zo ro van pre ko gluko -
kor ti koi dov, estro ge nov, reti noi dov, ̀ ivah no sti
celi~ ne pro li fe ra ci je in celi~ ne trans for ma ci -
je (2). 1,25(OH)2D3 delu je tako, da ob tar~ ni
celi ci diso cii ra iz kom plek sa DBP, nato vsto -
pi v ce li co in se v nje nem jedru ve`e na VDR.
V na ra vi VDR je, da tvo ri hete ro di me re z re -
ti noid nim recep tor jem RXR (angl. re ti noid X re -
cep tor), saj si tako zago to vi spe ci fi~ no in viso -
ko afi ni tet no inte rak ci jo z DNA. VDR in RXR
tvo ri ta dimer, na kate re ga je sedaj vezan
tudi 1,25(OH)2D3, celo ten kom pleks pa se
preko VDR-RXR ve`e na vita min D – odzivni
element na DNA (angl. vi ta min D-res pon si ve
ele ment, VDRE). Sled nji lah ko delu je bodi si
pos pe {e val no bodi si zavi ral no na tran skrip -
ci jo tar~ ne ga gena za vita min D (2, 6, 12).

Vi ta min D je mo~ no pove zan z de lo va -
njem PTH. Nalo ga PTH je pove ~a ti ekskre ci -
jo fos fa ta z uri nom (oz. zmanj {a ti nje go vo
reab sorp ci jo), spod bu ja ti raz tap lja nje hidro -
k sia pa ti ta (in s tem spro{ ~a ti kal cij, shra njen
v ko steh, v ob tok), zve ~a ti absorp ci jo kal ci ja
in fos fa ta v pre ba vi lih (sled nje posred no pre -

ko u~in kov vita mi na D), zve ~a ti reab sorp ci -
jo kal ci ja in mag ne zi ja v di stal nih tubu lih in
spod bu ja ti aktiv nost 1α-hi drok si la ze v led vi -
cah (pos pe {u je namre~ nje no tran skrip ci jo)
(12, 14). 1α-hi drok si la zo, encim, ki kata li zi -
ra nasta nek najak tiv nej {e obli ke vita mi na D,
spod bu ja jo niz ke kon cen tra ci je serum ske ga
kal ci ja, PTH in fos fa ta, zavi ra pa jo fibrob last -
ni rast ni fak tor 23 (angl. fi brob last growth fac -
tor 23, FGF23), pro dukt osteo ci tov (3, 5). Ko
raven 1,25(OH)2D3 ustrez no nara ste, le-ta
zavi ra PTH nepo sred no in posred no (11).
Med PTH in vita mi nom D torej obsta ja nega -
tiv na povrat na zan ka (12). Ko se na VDR v ce -
li cah ob{ ~it nic ve`e 1,25(OH)2D3, ti mole ku li
tvo ri ta dimer, ki se ve`e na pro mo tor gena za
PTH, in sicer na nje gov nega tiv ni odziv ni del.
Na ta na~in pri sot nost 1,25(OH)2D3 nepo -
sredno ome ju je izlo ~a nje PTH, saj zmanj {u -
je aktiv nost ob{ ~it ni~ nih ̀ lez. Pri posred nem
zavi ra nju PTH pa gre za povi {a no kon cen tra -
ci jo serum ske ga kal ci ja, ki jo zaz na jo recep -
tor ji na glav nih celi cah ob{ ~it ni~ nih `lez.
Tudi v tem pri me ru se spro ̀ i zno traj ce li~ na
kaska da sig na lov, ki pri ve de do zmanj {a ne
tran skrip ci je gena za PTH in posle di~ no zavrt -
ja sin te ze in izlo ~a nja PTH (5, 11, 12). Aktiv -
nost osteob la stov, ki z od la ga njem kal ci ja in
fos fa ta tvo ri jo kost ni no, je urav na va na z nivo -
jem PTH in vita mi na D (12). Pri tem osteobla -
sti izlo ~a jo bio ke mi~ ne sig na le, ki osteo kla ste,
ki za raz li ko od osteob la stov, recep tor jev za PTH
ne vse bu je jo, spod bu di jo k re sorp ci ji kost ni ne
in spro{ ~a nju kal ci ja in fos fa ta v kri (11, 12).

Kljub temu da ima jo v re gu la ci ji sin te ze
in delo va nja vita mi na D zelo pomemb no vlo -
go PTH ter serum ski kon cen tra ci ji kal ci ja in
fos fa ta, pa ima naj ve~ ji pomen pri tem hidro -
k si la ci ja v led vi cah (12). V led vi cah poleg 1α-hi -
drok si la ze namre~ obsta ja tudi 24-hi drok si la za
(CYP24), ki lah ko hidrok si li ra tako 25(OH)D3
kot tudi 1,25(OH)2D3 (5, 9). Kadar ima 24-hi -
drok si la za na voljo zadost no koli ~i no 25(OH)D3,
bo le-tega pre tvar ja la v 24,25-di hi drok si vi ta -
min D3, ki je manj aktiv na obli ka vita mi na D3.
Kadar pa bo 25(OH)D3 na raz po la go manj, bo
delo va la pred vsem 1α-hi drok si la za in nasta -
jal bo 1,25(OH)2D3 (12). Eden izmed vidi kov
regu la ci je nasta ja nja najak tiv nej {e obli ke
vita mi na D, 1,25(OH)2D3, s 24-hi drok si la zo
je tudi ta, da je njen favo ri zi ra ni sub strat prav
1,25(OH)2D3, kar pome ni, da z nje go vo hidrok -
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si la ci jo ome ju je oskr bo tar~ nih celic z le-tem.
Pro dukt hidrok si la ci je 1,25(OH)2D3 s 24-hi -
drok si la zo je 1,24,25-tri hi drok si vi ta min D3, ki
se nato v pro ce su oksi da ci je in cepi tve stran -
ske veri ge pre tvo ri v kal ci troj sko kisli no, to pa
izlo ~i mo (5).

Tudi afi ni te ta veza ve raz li~ nih oblik vita -
mi na D na DBP ima svoj dopri nos k re gu laciji
aktiv no sti 1,25(OH)2D3. Pre snov ki vita mi na D
se v plaz mi ve`e jo na DBP in albu min. Aktiv -
ni osta ne jo le tisti, ki se veza vi izog ne jo, pri
~emer velja, da je pre sno vek, vezan na albumin,
zara di niz ke afi ni te te veza ve prak ti~ no ena -
ko vre den pro sti (ak tiv ni) frak ci ji (15). DBP
lah ko ve`e vse obli ke oz. pre snov ke vita mi na D,
naj ve~ jo afi ni te to veza ve pa ima do 25(OH)D3.
To po eni stra ni pome ni, da 1,25(OH)2D3 v ve -
li ki meri osta ja prost (ak ti ven) in tako dosto -
pen recep tor jem na tar~nih celi cah, po dru gi
stra ni pa je rav no niz ka afi ni te ta veza ve
1,25(OH)2D3 na DBP lah ko kriva za tok si~ no
delo va nje pre se` ne ga 1,25(OH)2D3 (12, 15).

POMANJKANJE VITAMINA D
Mer je nje, pri po ro ~e ne vred no sti
in opre de li tev pomanj ka nja
vita mi na D

Za oce no sta tu sa vita mi na D je zara di svo je
sta bil no sti in raz po lov ne dobe (prib li` no tri
ted ne) naj pri mer nej {i 25(OH)D, ki ga meri -
mo v se ru mu in na ta na~in dobi mo vpo gled
v sta nje pre skrb lje no sti tele sa z vi ta mi nom D.
Meto de, ki se pri tem upo rab lja jo, so radi oi -
mun ski, kemi lu mi nis cen~ ni in kom pe ti tiv ni
pro tein – vezav ni testi, upo rab lja pa se tudi
teko ~in ska kro ma to gra fi ja viso ke lo~ lji vo sti
(angl. high-per for man ce liquid chro ma to -
graphy, HPLC) ter teko ~in ska kro ma to gra fija,
sklop lje na z ma snim spek tro me trom. Sled nja
je izmed na{te tih metod edi na, ki raz li ku je
25(OH)D2 in 25(OH)D3. Sta tus vita mi na D
v kon~ ni fazi tako pred stav lja vso ta obeh oblik
25(OH)D, pri ~emer pa se mora mo zave da -
ti, da neka te ri testi poda ja jo vi{ je rezul ta te od
osta lih (npr. kemi lu mi nis cen~ ni in kom pe ti -
tiv ni pro tein-vezav ni testi) (3).

V gro bem lo~i mo tri sta nja pre skrb lje no -
sti, in sicer pomanj ka nje, neza dost no in zadost -
no pre skrb lje nost. V li te ra tu ri pogo sto krat
nale ti mo na raz li~ ne pri po ro ~e ne vred no sti,
ki pa se kot opti mal ne pove ~i ni gib lje jo oko -

li 75 nmol/l (30 ng/ml) in ve~; neka te ri sta -
nje ustrez no sti opre de li jo `e pri 50 nmol/l
(20 ng/ml) in ve~ (1, 3, 8, 16–22). Meri lo pri
dolo ~e va nju pri po ro ~e ne vred no sti je tista
kon cen tra ci ja vita mi na D, ki {e ne pov zro ~i
dvi ga PTH; ta pa se po tej »opre de li tvi« naha -
ja pri 80 nmol/l (19). Za neza dost no pre skrb -
lje nost sma tra mo kon cen tra ci je 25(OH)D
v ob mo~ ju 52–72 nmol/l oz. 50(55)–75 nmol/l
(1, 21, 23). Pomanj ka nje vita mi na D se v splo -
{nem za~ ne pri kon cen tra ci jah, ni` jih od
50 nmol/l oz. ni` jih od 75–55 nmol/l (1, 21,
23–27). Kot je raz vid no, natan~ na meja med
fizio lo{ ko kon cen tra ci jo in pomanj ka njem
{e ni dore ~e na. Serum sko kon cen tra ci jo vita -
mi na D po med na rod nem siste mu enot poda -
ja mo v nmol/l, pri pre ra ~u na va nju iz ng/ml
pa upo ra bi mo fak tor 2,496 (27).

De jav ni ki, ki vpli va jo na
pomanj ka nje vita mi na D

Iz po stav lje nost son cu in posle di~ no nasta -
janje vita mi na D v epi der mi su je veli ko bolj
u~in ko vi to, kot pa vnos vita mi na D po oralni
poti, pri ~emer pa pri obeh na~i nih pri ha ja do
opaz nih raz lik med posa mez ni ki, saj se razli -
ku je jo po rasi, tele sni te`i, tele sni aktiv no sti,
zdravs tve nem sta nju, sta ro sti, spo lu, izpo stav -
lje no sti son cu in nava dah pre hra nje va nja.
Pomem ben vpliv ima jo tudi poli mor fiz mi
genov, ki so vklju ~e ni v me ta bo li zem vita mi -
na D (1, 3, 8–12, 20, 26, 28).

Vpliv son~ ne svet lo be, za{ ~it nih
sred stev in ko` ne pig men ta ci je

Us trez no koli ~i no vita mi na D si naj la` je zago -
to vi mo tako, da del vsak da na pre ̀ i vi mo na
son cu (3, 22, 25). Epi der mal na sin te za vita -
mi na D se za~ ne, ko smo izpo stav lje ni son~ -
ni svet lo bi jako sti 200 J/m2, ki je potreb na za
nasta nek rah le rde ~i ce (po dat ki varii ra jo gle -
de na tip ko`e ter UV-in deks) (8, 22). Razi -
ska ve ka`e jo, da v prak si to pome ni dnev no
izpo stav lje nost 16–20 mi nut v spom la dan -
skem in polet nem ~asu, med tem ko bi pozi -
mi mora li na son cu pre ̀ i ve ti kar ves dan
(8, 22). ̂ e pred po sta vi mo, da sodo ben na~in
`iv lje nja, sploh v zim skih mese cih, one mo go -
~a tako obil no izpo stav lje nost son~ ni svet lobi,
lah ko skle pa mo na znat no raz li ko v pre skrb -
lje no sti z vi ta mi nom D gle de na let ni ~as, kar
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potr ju je ta tudi {tu di ji, oprav lje ni v Trømsu
leta 1994 in 2008 (29). Poleg jako sti son~ ne
svet lo be ima velik vpliv na sin te zo vita mi na D
tudi odboj nost son~ ne svet lo be od ko`e, ki se
med rasa mi bis tve no raz li ku je; naj manj {o
odboj nost opa zi mo pri ~rn ski rasi (8). Za ljudi
afri{ ke ga pore kla je zna ~il no naj ve~ je pomanj -
ka nje vita mi na D, vzrok za to pa pred stav lja
mela nin, ki ga je v nji ho vi ko`i bis tve no ve~
kot pri lju deh bele rase (1, 9–12). Mela nin je
prob le ma ti ~en zato, ker s 7-de hi dro ho le ste ro -
lom tek mu je za absorp ci jo UVB-se va nja (9, 12).
Posle di~ no je epi der mal na sin te za pri ve~ ji
pig men ta ci ji manj {a (lah ko celo za 99,9 %),
re{i tev pa pred stav lja od 10 do 50-krat na ve~ -
ja izpo stav lje nost son cu (1, 11). Podob ne so
posle di ce upo ra be tak {nih krem z za{ ~it nim
fak tor jem, ki prav tako u~in ko vi to absor bi ra -
jo UVB-`ar ke; tako naj bi se pri red ni upo rabi
son~ ne kre me z za{ ~it nim fak tor jem 8 sin teza
vita mi na D v epi der mi su zmanj {a la za 95 %,
pri fak tor ju 15 pa kar za 99% (1, 9, 11). K upo -
ra bi son~ nih krem in dru ga~ nih oblik za{ ~ite
pro ti son cu (npr. sen~ nik) so {e pose bej nag -
nje ne `en ske, zato je pri njih pre va len ca
pomanj ka nja vita mi na D v pri mer ja vi z mo{ -
ki mi vi{ ja (28). Tudi izbi ra tek sti la ni za -
nemar lji va; bom ba` na in lane na obla ~i la
pre pu{ ~a jo mno go ve~ UV-se va nja, kot pa vol -
ne na, naj lon ska, polie str ska in svi le na (9).

Vpliv sta ro sti in debe lo sti

Sta rost je dejav nik, ki mo~ no vpli va na upad
vita mi na D v te le su (29). V epi der mi su sta rost -
ni kov se zni ̀ a raven 7-de hi dro ste ro la, poleg
tega pa sta okr nje na nji ho va tele sna aktiv nost
in z njo dosti krat pove za no pre ̀ iv lja nje ~asa
na pro stem (1). S sta rost jo sla bi absorp ci ja kal -
ci ja iz gastroin te sti nal ne ga trak ta, pa tudi
aktiv nost 1α-hi drok si la ze, kar se ka`e v manj -
{i spo sob no sti led vic za pre tvar ja nje 25(OH)D3
v 1,25(OH)2D3 (1, 5, 12). Nas prot no se pove -
~a izra ̀ a nje gena za 24-hi drok si la zo, prav tako
je pove ~a no tudi izlo ~a nje 1,25(OH)2D3 (25).
Kljub temu da je pomanj ka nje vita mi na D
sko raj »re zer vi ra no« za sta rej {o popu la ci jo, pa
je zara di nava de mlaj {ih gene ra cij, da dobr -
{en del dne va pre ̀ i vi jo pred tele vi zij ski mi in
ra~u nal ni{ ki mi ekra ni, gene ra cij ski raz ko rak
~eda lje manj {i (12). Tudi debe li ljud je izka -
zu je jo pre cej{ njo mero pomanj ka nja vita mi -
na D (1, 9, 25, 29). Vita min D se kot lipo fil na

mole ku la skla di{ ~i v adi po ci tih z na me nom,
da se v ~a su, ko je nje go va epi der mal na sin -
te za zmanj {a na (po zi mi), od tam spro{ ~a
v ob tok. Zara di ve~ je vseb no sti pod ko` ne ga
ma{ ~ev ja je pri debe lih lju deh spro{ ~a nje vita -
mi na D (25(OH)D3) v ob tok ote ̀ e no, z drugimi
bese da mi, zmanj {a na je nje go va raz po lo` ljivost
in zato je serum ska kon cen tra ci ja 25(OH)D3
kljub zadost nim zalo gam pre niz ka (9).

Fak tor genet ske varia bil no sti

V raz li~ nih {tu di jah je bilo ugo tov lje no, da na
sta tus vita mi na D vpli va jo {te vil ne muta ci je
genov, vple te nih v me ta bo li zem vita mi na D,
ter tudi poli mor fiz mi posa mez nih nukleo ti -
dov (angl. sin gle-nuc leo ti de poly morp hisms,
SNP) v nji ho vi bli ̀ i ni. Pri me ri so nasled nji:
muta ci je v genu za 1α-hi drok si la zo, SNP-ji na
loku sih, ki vse bu je jo gene CYP2R1, CYP24A1,
GC ali DHCR7 (vklju ~en v sin te zo hole ste ro -
la) in muta ci je v genu VDR (5, 26, 30).

Mu ta ci je genov, vklju ~e nih v hi drok si la ci jo
vita mi na D, ter poli mor fiz mi posa mez nih
nukleo ti dov v nji ho vi bli ̀ i ni

Eden izmed mo` nih vzro kov za kla si~ ne zna -
ke pomanj ka nja vita mi na D je lah ko homo -
zi got na muta ci ja v genu za encim CYP2R1
(tj. jetr ni mikro so mal ni encim, potre ben za
hidrok si la ci jo C25) oz. SNP, naj den v lo ku su,
kjer se ta gen naha ja (5, 30). Muti ran je lah ko
tudi gen, ki kodi ra 1α-hi drok si la zo (CYP27B1),
pri ~emer gre za hete ro ge ne muta ci je, ki pri -
ve de jo do zmanj {a ne aktiv no sti ali neak tiv -
no sti tega enci ma zara di nje go ve spre me nje ne
dome ne, ki ve`e hem. Govo ri mo o dru ga~ no -
smi sel nih muta ci jah, dele ci jah, dupli ka ci jah
in spre mem bah na mestih izre zo va nja intro -
nov. Posle di ca teh muta cij je one mo go ~e na
sin te za 1,25(OH)2D3, bole zen (po manj ka nje
1α-hi drok si la ze) pa ime nu je mo od vita mi na D
odvi sni rahi tis tip 1 (30). SNP so opa zi li tudi
v bli ̀ i ni gena za 24-hi drok si la zo (CYP24A) (26).

Po li mor fiz mi posa mez nih nukleo ti dov
v bli ̀ i ni gena GC

GC je gen, ki kodi ra DBP. V lo ku su, ki vse bu -
je GC, se lah ko poja vi jo SNP-ji, ki ima jo za
posle di co kvan ti ta tiv ne in kva li ta tiv ne spre -
mem be DBP-ja. Manj {i nivo DBP-ja oz. njego -
va okr nje no  de lo va nje se po eni stra ni odra ̀ a
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v manj u~in ko vi tem trans por tu 25(OH)D3
in 1,25(OH)2D3 do tar~ nih orga nov, po dru -
gi stra ni pa se pove ~a nivo neve za ne ga
25(OH)D3, kar pred stav lja ovi ro za nasta ja -
nje 1,25(OH)2D3 (26).

Mu ta ci je gena VDR

Za ra di muta cij spre me nje na DNA-ve zav na
dome na VDR one mo go ~a veza vo VDR na
DNA, pri ~emer pa se 1,25(OH)2D3 nor malno
ve`e na VDR. Mot nja v tem pri me ru ni nepo -
sred no veza na na vita min D, zato govo ri mo
o he re di tar nem vita min D rezi stent nem rahi -
ti su, ki je posle di ca tak {ne muta ci je. Muta ci -
ja v genu VDR se lah ko odra zi tudi dru ga ~e,
in sicer lah ko pri za de ne veza vo ligan da
(zmanj {a na afi ni te ta veza ve 1,25(OH)2D3 na
VDR), hete ro di me ri za ci jo z RXR ali pa pre -
pre ~i veza vo koak ti va tor jev na VDR, kar pri -
ve de do del ne ali popol ne neod ziv no sti na
1,25(OH)2D3 (30).

Mu ta ci je gena PHEX

Gre za pred krat kim odkri te muta ci je gena,
ki kodi ra od cin ka odvi sno endo pep ti da zo,
vklju ~e no v pro ces mine ra li za ci je kosti in reab -
sorp ci je fos fa ta v led vi cah. Kadar je ta encim
spre me njen, v se ru mu naj de mo povi {a no kon -
cen tra ci jo FGF23, za kate re ga je zna no, da
zavi ra sin te zo 1α-hi drok si la ze (s tem pa tudi
nasta nek 1,25(OH)2D3). Poja vi se ena izmed
oblik hipo fos fa te mi~ ne ga rahi ti sa (31).

BOLEZNI, POVEZANE
S POMANJKANJEM
VITAMINA D
1,25(OH)2D3 u~in ku je na mno go fizio lo{ kih
pro ce sov v ~lo ve{ kem tele su, nje go vo pomanj -
ka nje pa pri ve de do tve ga nja raz vo ja oz. do
kon kret nih bolez ni. Tako ima 1,25(OH)2D3
pomemb no vlo go v re gu la ci ji celi~ ne ga cikla
in celi~ ne pro li fe ra ci je, v ab sorp ci ji kal ci ja iz
pre ba vil in preob li ko va nju kost ni ne (to rej v ho -
meo sta zi kal ci ja), v ak tiv no sti pri ro je ne ga in
pri dob lje ne ga imun ske ga siste ma, v iz lo ~a nju
inzu li na iz β-ce lic tre bu {ne sli nav ke, v sr~ no-`il -
nem siste mu, vpli va pa tudi na mi{i~ no mo~
in pra vi len raz voj ske let ne mi{i~ ni ne (32). Ali
gre mor da tudi za vpliv na mo` ga ne, v smi -
slu raz po lo ̀ enj skih motenj, je {e ved no pred -

met prou ~e va nja ve~ razi skav (2, 32). Bolez -
ni, ki so nepo sred na posle di ca pomanj ka nja
vita mi na D ali pa so s tak {nim sta njem pove -
za ne, so nasled nje: rahi tis, osteo ma la ci ja in
osteo po ro za, mio pa ti je in pove ~a no tve ga nje
pad cev, spre me nje na tole ran ca za glu ko zo
(npr. slad kor na bole zen, pove za na s po manj -
ka njem vita mi na D), rak (rak debe le ga ~reve -
sa, pro sta te, doj ke), pove ~a na inci den ca oku`b
(npr. tuber ku lo ze), ast me, aler gij in avtoi mun -
skih bolez ni (npr. slad kor ne bolez ni tipa 1,
mul ti ple skle ro ze (MS), vnet nih ~re ve snih
bolez ni, pso ria ze) ter hiper ten zi ja in pove ~a -
no tve ga nje za raz voj kar dio va sku lar nih bolez -
ni in trom bo ge ne ze (1, 3, 10, 11, 18, 22, 25,
30, 32, 33).

Ra hi tis, osteo ma la ci ja,
osteo po ro ti~ ni zlo mi
in oste oar tri tis

Vi ta min D je izjem ne ga pome na za nor mal -
no rast kosti in nji ho vo kva li te to (32). To potr -
ju je poda tek, da bi ~lo vek brez vita mi na D iz
zau ̀ i te hra ne absor bi ral le 10–15% kal ci ja ter
60 % fos for ja (34). Naj bolj kla si~ na mani fe -
staci ja pomanj ka nja vita mi na D je rahi tis, ki
nasto pi kot posle di ca neu strez ne mine ra li za -
ci je {e rasto ~ih kosti; iz tega raz lo ga je rahitis
bole zen majh nih otrok (3). Pri odra slih stanje
pomanj ka nja vita mi na D pove zu je mo z os teo -
ma la ci jo in osteo po ro zo (3, 34).

Ra hi tis (nu tri cij ski rahi tis zara di
pomanj ka nja vita mi na D)

Kljub temu da so na za~et ku 20. sto let ja odkri -
li vita min D ter nje go ve u~in ke v ~lo ve{ kem
tele su in s po mo~ jo teh dog nanj rahi tis neko -
li ko zaje zi li, je bole zen v zad njem ~asu v po -
ra stu. [e poseb no pri sot na je v manj raz vi tih
dr`a vah, zara di {te vil nih migran tov iz manj
raz vi tih dr`av v raz vi tej {e pa inci den ca nara{ -
~a tudi v Evro pi in Sever ni Ame ri ki. Poleg
prehra ne, siro ma {ne z vi ta mi nom D, ima ta
pomem ben vpliv na pomanj ka nje vita mina D
tudi viso ka vseb nost ko` ne ga pig men ta ter
pre majh na dnev na izpo stav lje nost son~ ni
svet lo bi, ki ima vzrok v ob la ~il nih nava dah,
pove za nih z re li gi jo. Tako mate re v no se~ no -
sti raz vi je jo sta nje pomanj ka nja vita mi na D,
kasne je pa novo ro jen~ ke doji jo z mle kom, ki
vse bu je le malo vita mi na D. Rezul tat je rahi -
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tis otrok, ki nasto pi, ko je kon cen tra ci ja vita -
mi na D (25(OH)D3) ni` ja od 25 nmol/l (35).
Poleg na{te tih dejav ni kov tve ga nja za pomanj -
ka nje vita mi na D, ki pri ve de v ra hi tis, lah ko
pri otro cih ome ni mo {e anti kon vul ziv no tera -
pi jo in kro ni~ ne bolez ni, pove za ne z ma lab -
sorp ci jo (32). Bis tve ni prob lem rahi ti sa je, da
zara di pomanj ka nja vita mi na D nasto pi hipo -
kal cie mi ja, poleg tega pa se mo~ no pove ~a
sekre ci ja PTH, kar pov zro ~i hiper pa ra ti roi -
dizem (34–36). Eden od u~in kov povi {a ne
ravni PTH je pove ~a no izlo ~a nje fos fa ta, brez
zadost ne koli ~i ne fos fa ta in kal ci ja pa je mine -
ra li za ci ja kola gen ske ga matrik sa neu strez -
na (34). Posle di ca povi {a ne ga PTH je tudi
inten ziv nej {e izplav lja nje kal ci ja iz kosti, kar
se v do lo ~e nem ~asov nem roku poka ̀ e v po -
ja vu rahi ti sa (36). Rast ne povr {i ne kosti po -
sta ne jo meh ke, zara di te`e tele sne mase in
gra vi ta ci je pa se kosti ukri vi jo – to je pojav,
ki je rahi tis opre de lil `e v 16. sto let ju (37).
Pove ~a jo se tudi rast ne povr {i ne zapest nih
skle pov ter gle` njev, na rebrih pa se poja vi -
jo okro gli izrast ki, kar je prav tako zna ~il nost
te bolez ni (3, 37). Novo ro jen~ kom se lobanj -
ske me~a ve zapre jo kasne je (37). Pri za de ti
otro ci ~uti jo bole ~i ne v ko steh spod njih okon -
~in, kasne je sho di jo, pogo sto pada jo, nji ho va
rast je zao sta la, zobje jim zra ste jo po dalj {em
~asu kot pri zdra vih otro cih (3, 37). ^e pri
otro ku z de for ma ci jo spod njih udov potr -
dimo tri od nasled njih dej stev – sta rost manj
od petih let, niz ka posta va, ob hoji pri sot na
bole ~i na v no gah, raz {ir je na zapest ja, rebr ni
izrast ki – lah ko v ve ~i ni pri me rov z go to vost -
jo potr di mo aktiv ni rahi tis (37).

Diag no sti ka rahi ti sa sesto ji iz labo ra to rij -
skih prei skav in upo ra be sli kov nih metod (37).
Bio ke mi~ ni para me tri, kot so serum ski kal cij,
fos for in vita min D, se zni ̀ a jo pod nor malne
vred no sti, med tem ko alkal na fos fa ta za in PTH
pora ste ta (37, 38). Kost na gosto ta je manj {a,
ven dar pri ha ja do nestri njanj gle de nje ne
kore la ci je s kon cen tra ci jo 25(OH)D3 (38, 39).
Rent gen ska sli ka nam dobro poka`e defor ma -
ci je kosti, zato to radio lo{ ko meto do upo ra -
bi mo za potr di tev diag no ze (39). Zdrav lje nje
rahi ti sa, ki se raz vi je zara di pomanj ka nja vita -
mi na D, pote ka z od mer ki 10 µg (400 IE) vita -
mi na D dnev no, ~e gre za otro ke, za nose~ ni ce
pa je pred pi san odme rek 15 µg (600 IE) dnev -
no (36, 39, 40). Mati v ~a su nose~ no sti pred -

stav lja edi ni vir vita mi na D za plod, zato je
novo ro jen~ kov sta tus vita mi na D popol no ma
odvi sen od mate ri ne ga. Vita min D iz mate -
ri ne ga obto ka pre ha ja pla cen to, 1,25(OH)2D3
pa tak {ne ga pre ho da ni spo so ben, zato ga pla -
cen ta s po mo~ jo tam kaj{ nje ekstra re nal ne
1α-hi drok si la ze sin te ti zi ra sama (5, 39). Iz
tega je raz vid no, da je pre skrb lje nost no se~ nice
z vi ta mi nom D izjem ne ga pome na, pomem -
ben pa je tudi zado sten nivo vita mi na D pri
mate ri, ki hra ni svo je ga otro ka izklju~ no z do -
je njem. Ker novo ro jen ~ek do {este ga mese ca
naj ne bi bil izpo stav ljen son cu, je zanj pri -
po ro~ lji vo, da dnev no pre je ma `e ome nje ni
pri pra vek z vseb nost jo 400IE vita mi na D (39).
Prob le ma ti ka rahi ti sa pa ni veza na zgolj na
kosti, saj rahi tis znat no pove ~a tudi tve ga nje
za raz voj plju~ ni ce, ki je ena izmed glav nih
dejav ni kov smrt no sti otrok po sve tu (37).
Poleg rahi ti sa zara di pomanj ka nja vita mi na D
opa ̀ a mo, {e zla sti v trop skih de`e lah, kjer je
son ca na pre tek, tudi pojav lja nje rahi ti sa zara -
di pomanj ka nja kal ci ja. V tem pri me ru gre za
pomanj ka nje kal ci ja v pre hra ni, kar telo kom -
pen zi ra s for si ra njem vita mi na D (1,25(OH)2D3).
Povi {a nje serum ske ga 1,25(OH)2D3 tako poskr -
bi za mak si mal no absorp ci jo kal ci ja. Gre torej
za dve raz li~ ni obli ki nutri cij ske ga rahi ti sa (41).

Os teo ma la ci ja

Os teo ma la ci ja je za raz li ko od rahi ti sa bolezen
odra slih, saj pri za de ne zre le, dokon~ no zrasle
kosti. Zara di pri manj klja ja vita mi na D pri -
manj ku je tudi kal ci ja in fos for ja, zato je mine -
ra li za ci ja oste oi dov mote na, pri ha ja pa do
hidra ta ci je nemi ne ra li zi ra ne kost ni ne pod
perio stom (3). Tako hidra ti ra no tki vo pri ti -
ska na periost in pov zro ~a izo li ra ne ali gene -
ra li zi ra ne bole ~i ne, pred vsem na podro~ jih
med skle pi, po ~emer osteo ma la ci jo lah ko lo~i -
mo od npr. arti ti sa (3, 33, 34). Labo ra to rij ska
bio ke mi~ na sli ka je ena ka kot pri rahi ti su (3).

Os teo po ro za

Os teo po ro za je bole zen, kate re inci den ca mo~ -
no nara{ ~a s sta rost jo; oce nju je jo, da kar 33 %
`ensk med 60. in 70. le tom in 66% sta ro sti 80let
ali ve~ raz vi je osteo po ro zo (34). V post me no -
pav zal ni osteo po ro zi glav ni prob lem pred -
stavlja nerav no ves je med resorp ci jo kost ni ne
s stra ni osteo kla stov ter for ma ci jo novega
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kostne ga tki va. Rezul tat nerav no ves ja je tako
izgu ba kost ni ne, pri za de ta ose ba pa tve ga
osteo po ro ti~ ni zlom (34, 42). Vzrok nastan -
ka osteo po ro ze ni enoz na ~en, ven dar sekun -
dar ni hiper pa ra ti roi di zem kot posle di co
pomanj ka nja vita mi na D sma tra mo za pre cej
vpli ven dejav nik, {e pose bej pri raz vo ju post -
me no pav zal ne osteo po ro ze (38, 42). Nevar nost
osteo po ro ti~ nih zlo mov lah ko zmanj {a mo
z u`i va njem 700–800 IE (tj. 17,5–20 µg) vita -
mi na D dnev no (34, 42).

Os te oar tri tis

Vi ta min D je vklju ~en tudi v ho meo sta zo hru -
stan ca. [tu di ja, oprav lje na z na me nom doka -
za ti pove za vo med pomanj ka njem vita mi na D
in pomanj ka njem son~ ne svet lo be z zmanj -
{a nim volum nom hru stan ca, je to pove za vo
potr di la na kolen skem sklep nem hru stan cu.
Volum ska izgu ba sklep ne ga hru stan ca je
eden izmed glav nih zna kov oste oar tri ti sa, pri
~emer pa meha ni zem vpli va vita mi na D {e
ved no ni pojas njen. Dejs tvo je, da se recep -
tor ji VDR naha ja jo tudi v hru stan cu in spod -
bu ja jo hon dro ci te k sin te zi pro teo gli ka nov ter
urav na va jo meta lo pro tei naz no raz grad njo
hru stan ca (43).

Rak

Po leg u~in ka vita mi na D na homeo sta zo kosti
je zad nje ~ase vita min D aktua len tudi v po -
ve za vi z raz vo jem raka. [te vil ni viri nava ja -
jo, da je kon cen tra ci ja 25(OH)D3 pod 20 ng/ml
oz. pod prib li` no 30 ng/ml eden izmed dejav -
ni kov tve ga nja za nasta nek raka debe le ga ~re -
ve sa in dan ke, raka pro sta te, jaj~ ni kov, doj ke,
pa tudi led vic in lev ke mi je (1–3, 22, 32, 34,
44–47). Pomanj ka nje vita mi na D (25(OH)D3)
in z njim pove za ni inci den ci plju~ ne ga raka
ter raka tre bu {ne sli nav ke {e ni dokon~ no
potr je no, po dru gi stra ni pa lah ko naj de mo
podat ke, ki pomanj ka nje vita mi na D pove -
zuje jo s {e mno gi mi dru gi mi obli ka mi raka
(3, 48, 49). Med na rod na agen ci ja za razi -
skova nje raka (angl. In ter na tio nal Agency for
Research on Can cer, IARC) je gle de vple te no -
sti vita mi na D v kan ce ro ge ne zo neko li ko bolj
skep ti~ na: vita min D naj na inci den co raka
pro sta te ne bi imel vpli va (enak pomi slek je
zapi san v viru 3); nje go vo vzro~ no pove za vo
z ra kom debe le ga ~re ve sa je zara di pre hramb -

nih navad in `iv ljenj ske ga slo ga te` ko opre -
de li ti, ven dar epi de mio lo{ ki podat ki pre pri~ -
lji vo govo ri jo pove za vi v prid; pri raku doj ke
pa je bila reci pro~ na pove za va med inci den -
co in vita mi nom D sicer potr je na, ven dar so
potreb ne {e dodat ne razi ska ve (50). Prob le -
ma ti ka ugo tav lja nja, ali pomanj ka nje vita mi -
na D res vpli va na inci den co raz li~ nih rakov,
izvi ra pred vsem iz dejs tva, da v mno gih do
sedaj oprav lje nih {tu di jah sta tus vita mi na D
pred hod no ni bil dolo ~en (22). Prob le ma ti -
~en pa je tudi sam vidik pre hra ne, ki vse bu -
je tako kal cij kot vita min D. Kljub temu je bil
pozi ti ven u~i nek vita mi na D na bla` ji potek
`e raz vi te ga raka doka zan na pod la gi u`i vanja
mor skih rib, ki vse bu je jo malo kal ci ja, a veli -
ko vita mi na D (44). Kot ̀ e nekaj krat ome nje -
no, je son~ na svet lo ba oz. UV-se va nje glav ni
akter v fo to sin te zi vita mi na D v ~lo ve{ kem
epi der mi su, po dru gi stra ni pa pred stav lja
dvo re zen me~ kot glav ni dejav nik tve ga nja za
nasta nek ko` ne ga raka (1, 22). Zakaj ve~ ja
izpo stav lje nost son~ ni svet lo bi zmanj {u je tve -
ga nje raka s smrt nim izi dom, nava ja mo v na -
da lje va nju.

Pri pro ti ra ka vem delo va nju vita mi na D
ima jo klju~ no vlo go recep tor ji VDR, ki se naha -
ja jo tudi v epi te lij skih celi cah debe le ga ~re -
ve sa, doj ke in pro sta te (1, 44). 1,25(OH)2D3
z ve za vo na VDR v ra ka vih celi cah te recep -
tor je akti vi ra in delu je anti pro li fe ra tiv no ter
pro di fe ren cia cij sko (1, 22, 51). Pro li fe ra ci jo
one mo go ~a z za vi ra njem tumor ske angio ge -
ne ze, sti mu la ci jo celi~ ne adhe zi je in med celi~ -
ne komu ni ka ci je pre ko pre sled kov nih sti kov –
z dru gi mi bese da mi – s kon takt no inhi bi -
cijo (44). Dife ren cia ci ji v prid delu je tako,
da oja ~a spro{ ~a nje ioni zi ra ne ga kal ci ja iz
endo plaz em ske ga reti ku lu ma; na enak na~in
spod bu ja tudi apop to zo (44). U~in ko va nje
1,25(OH)2D3 v ra ka vih celi cah je torej ple io -
trop no, in sicer sode lu je v ce li~ nem ciklu,
apop to zi, celi~ ni adhe zi ji, oksi da tiv nem stre -
su, imun ski funk ci ji in meta bo liz mu ste roi -
dov (51). V pri me ru, ko celi ca prei de v ma lig no
sta nje, 1,25(OH)2D3 spod bu di apop to zo, zavre
angio ge ne zo in zmanj {a mo` nost pre ̀ i vet ja
malig ne celi ce, po oprav lje ni nalo gi pa se raz -
gra di v neak tiv no kal ci troj sko kisli no in tako
ne vpli va na meta bo li zem kal ci ja. Gre za pred -
vi de no raz la go, zakaj ve~ ja izpo stav lje nost soncu
in povi {a na kon cen tra ci ja 25(OH)D3 v ob to ku
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zmanj {u je ta tve ga nje smrt nih rakov (34).
Raz la ga je pod pr ta tudi z dejs tvom, da se
1α-hi drok si la za ne naha ja le v led vi cah, tem -
ve~ tudi v vsaj dese tih dru gih tki vih, vklju~ -
no z de be lim ~re ve som, pro sta to in doj ko, kjer
po avto nom nem meha niz mu, neod vi snem od
PTH, pote ka sin te za 1,25(OH)2D3 (32, 44).
Ve~ ja izpo stav lje nost son cu ome nje ne mu enci -
mu omo go ~i ve~ jo raz po lo` lji vost s 25(OH)D3,
iz ~esar sle di, da so pre bi val ci bolj son~ nih pre -
de lov (prib li` no v po dro~ ju med 37° sever -
ne in ju` ne zem lje pi sne {iri ne) manj nag nje ni
k raz vo ju raka debe le ga ~re ve sa in dan ke, raka
pro sta te in raka doj ke (44). V pri me ru, da vsak
dan zau ̀ i je mo naj manj 1.500IE (tj. 37,5µg vita -
mi na D in ve~), se celo kup no tve ga nje inci -
den ce raka zmanj {a za 17 %, natan~ ne je pa se
pri raku debe le ga ~re ve sa in dan ke ob zau ̀ i -
tih 2.000 IE dnev no (tj. 50 µg) nje go va pojav -
nost zmanj {a za 27% (po da tek velja za Sever no
Ame ri ko) (2, 32). Kadar gre za debe le raka -
ve bol ni ke, ima jo ti zara di ve~ je sek ve stra ci -
je vita mi na D v ma{ ~ob nem tki vu {e poseb no
niz ko kon cen tra ci jo 25(OH)D3, zato zanje velja
bis tve no ve~ ji dnev ni odme rek 8.000 IE (52).
Na ve~ jo dojem lji vost posa mez ni ka za raz voj
dolo ~e ne obli ke raka pa ven dar le ne vpli va -
jo samo pre hramb ne nava de in `iv ljenj ski
slog, tem ve~ tudi genet ski dejav ni ki, ve~i no -
ma veza ni na recep tor je za vita min D (44).
Mne nja o vlo gi VDR s sta li{ ~a gene ti ke so delje -
na, razi ska ve s tega podro~ ja pa ve~i no ma {e
nedo kon ~a ne. Opa ̀ a nja v zve zi z ra kom debe -
le ga ~re ve sa in dan ke, rakom pro sta te in doj -
ke bodo na krat ko pov ze ta v na da lje va nju.

Rak debe le ga ~re ve sa in dan ke

Ce li ce tumor ja debe le ga ~re ve sa izra ̀ a jo bis -
tve no ve~ VDR kot tam kaj{ nje nes pre me nje -
ne celi ce. Obsta ja ve~ VDR-po li mor fiz mov, ki
vpli va jo na veza vo 1,25(OH)2D3 na recep tor -
je (2). Med nji mi naj bi bil za inci den co raka
debe le ga ~re ve sa naj bolj uso den SNP Bsm I
v alel ski varian ti bb. Pri lju deh z raz li ~i co bb,
ki jo pove zu je mo z ni` jo kon cen tra ci jo serum -
ske ga 1,25(OH)2D3, je namre~ tve ga nje za raz -
voj tumor ja debe le ga ~re ve sa dva krat ve~ je
kot pri ose bah z raz li ~i co BB (44). Po dru gih
podat kih iz razi skav, ki so prei sko va le raz li~ne
geno ti pe VDR v smi slu SNP-jev Taq I, Apa I,
Fok I, `e ome nje ne ga Bsm I in Cdx-2, odlo ~il -
ne vlo ge SNP-jev v po ve za vi s kan ce ro ge ne -

zo debe le ga ~re ve sa in dan ke niso bile opa`e -
ne. Rav no nas prot no pa velja za RXR, s ka -
te ri mi VDR dime ri zi ra jo; spre mem be na
gen ski rav ni RXR naj bi odlo ~il no vpli va le na
zgod nej {e obli ke raka debe le ga ~re ve sa in dan -
ke (53). [tu dija, ki je bila oprav lje na z na me -
nom odkri ti vzro~ no pove za vo med kal ci jem,
vita mi nom D, geno ti pi VDR in rek tal ni mi
tumor ji, zopet nava ja dru ga~ na odkrit ja:
varian ti Ff ali ff poli mor fiz ma Fok I ter GA ali
AA poli mor fiz ma Cdx-2 pove ~a jo mo` nost
to~ kov nih muta cij v genu TP53 za tumor
supre sorski protein p53 (54). Vita min D naj
bi zavi ral pro li fe ra ci jo celic dan ke, ~e pa ga
v ce li cah pri manj ku je (neu strez na pre hra na,
pomanj ka nje son~ ne svet lo be ali zara di poli -
mor fiz ma spre me nje na vezav na spo sob nost
VDR za 1,25(OH)2D3), je pot kan ce ro ge ne zi
tako re ko~ »od pr ta« (54).

Rak pro sta te

Tudi gle de genet ske ga ozad ja raka pro sta te
v do stop nih virih nale ti mo na raz li~ ne podat -
ke. Oprav lje nih je bilo kar nekaj {tu dij, ki so
posku {a le doka za ti vple te nost poli mor fizmov
Bsm I, Apa I in Taq I, pa tudi Cdx-2 in Fok I v raz -
voj raka pro sta te; po neka te rih podat kih naj
bi dolo ~e ni geno ti pi poli mor fiz mov ime li tako
reko~ etio lo{ ko vred nost za ome nje no bole -
zen, po dru gih pa so le pove za ni s hi trej {im
napre do va njem bolez ni (2, 55–58). Za nosilce
haplo ti pa BAt velja, da so v bis tve no manj {i
nevar no sti za pojav raka pro sta te kot imet ni -
ki haplo ti pa ba T, namre~ – pri haplo ti pu BAt
ima VDR kar 140 % ve~ jo aktiv nost kot pri
baT, ki med dru gim pred nja ~i pri Kav ka zij cih
(55, 57). Pri sot nost ale la f pri poli mor fiz mu
Fok I pov zro ~i manj {o aktiv nost VDR-ja (56).
Poli mor fi zem Cdx-2 zaen krat nima doka za -
ne vlo ge v raz vo ju raka pro sta te (56).

Rak doj ke

Pri raku doj ke sta pred met opa zo vanj pred -
vsem poli mor fiz ma Fok I in Bsm I (59). Geno -
tip ff Fok I se, tako kot pri raku debe le ga ~re -
 ve sa in dan ke ter raku pro sta te, ka`e v tran s -
krip cij sko manj aktiv ni izoob li ki VDR-ja,
razli~ ni viri pa mu pri pi su je jo raz li~ no stop -
njo tve ga nja za raka doj ke (59, 60). Ose be
z geno ti pom FF bodo na zdrav lje nje z vi ta mi -
nom D odgo vo ri le bolj {e (60). Geno tip BB
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poli mor fiz ma Bsm I ima napo ved no ugod -
nej {i pomen od bb, ki ga pove zu je mo z agre -
siv nej {i mi obli ka mi raka doj ke, poleg tega pa
naj bi ose be z ge no ti pom bb tve ga le kar dva -
krat ve~ jo mo` nost raka doj ke od tistih z ge -
no ti pom BB (44, 59). V me ta sta zi ra nje raka
doj ke je vklju ~en poli mor fi zem Taq I, in sicer
so meta sta ze v lim fa ti~ nem tki vu pogo stej {e
pri geno ti pu TT (44).

Vple te nost vita mi na D
v imun ski sistem

[e pred odkrit jem anti bio ti kov je vita min D
veljal za zdra vi lo pro ti bak te rij skim oku` -
bam (61). Vita min D ima namre~ poleg `e
obrav na va nih vlog v ~lo ve{ ki fizio lo gi ji tudi
vlo go imun ske ga modu la tor ja, kar potr ju je
dejs tvo, da mno gi tipi imun skih celic izra ̀ a -
jo VDR (19, 32, 62, 63). To so den dri ti~ ne celi -
ce, mono ci ti in makro fa gi, narav ne celi ce
ubi jal ke (angl. na tu ral kil ler cells, NK), lim fo -
ci ti T in B ter epi te lij ske celi ce epi der mi sa, dle -
sni, pre ba vil, no` ni ce, mehur ja in plju~ oz.
dihal nih poti (19, 48, 62, 63). V na {te tih
celi cah pote ka ekto pi~ na sin te za 1,25(OH)2D3,
ki raz li~ no u~in ku je na pri ro je ni in pri dob lje -
ni imun ski sistem; prve ga spod bu ja, dru ge -
ga zavi ra (19).

Za vi ral na nara va 1,25(OH)2D3 na humo -
ral ni imun ski sistem ima pod la go v nje go vem
anti pro li fe ra tiv nem u~in ko va nju in zavi ra nju
sin te ze imu no glo bu li nov ter ome je va nju dife -
ren cia ci je pre kur zor jev lim fo ci tov B v plaz -
mat ke in spo min ske celi ce B, poleg tega pa
1,25(OH)2D3 spod bu ja apop to zo akti vi ra nih
lim fo ci tov B (48, 62). Na pro li fe ra ci jo lim fo -
ci tov T ima prav tako nega ti ven u~i nek; {e zla -
sti zavi ra pro li fe ra ci jo celic feno ti pa Th1 in
Th17, zara di ~esar pri de do zmanj {a ne sin te -
ze inter fe ro na γ (IFNγ), inter lev ki na-2 (IL-2),
inter lev ki na-17 (IL-17) in inter lev ki na-22
(IL-22), hkra ti pa se okre pi proi zvod nja inter -
lev ki na-4 (IL-4), inter lev ki na-5 (IL-5) in
inter lev ki na-10 (IL-10), ki pov zro ~i pre vla do
feno ti pa Th2 (19, 48, 62). IL-10 proi zva ja jo
regu la tor ne T-ce li ce feno ti pa CD4+/CD25+,
na kate re 1,25(OH)2D3 delu je spod bu je val no,
vi{ ja kon cen tra ci ja IL-10, do kate re pa posle -
di~ no pri de, zavi ral no u~in ku je na pro li fe ra -
ci jo celic Th1 in Th17 (62). Posle di ce vpli va
1,25(OH)2D3 na T-ce li ce dalje vpli va jo na den -
dri ti~ ne celi ce, ven dar le na tiste mie loi~ ne

vrste (48). Tudi tukaj gre za zavi ra nje diferen -
cia ci je, natan~ ne je dozo re va nja, ter spod bu -
ja nje sin te ze IL-10 (48, 62). Zmo` nost den -
dri ti~ nih celic, da pred stav lja jo anti ge ne, se
pod vpli vom 1,25(OH)2D3 in dogod kov v T-ce -
li~ ni lini ji zmanj {a, saj 1,25(OH)2D3 zavre izra -
`a nje mole kul poglavitnega histo kom pa ti bil -
nostnega kom plek sa raz re da II (angl. ma jor
histo compa ti bi lity com plex class II, MHC II) in
kostimula tor nih mole kul CD40, CD80 ter
CD86 (19, 62).

Na celi ce pri ro je ne ga imun ske ga siste -
ma (v na da lje va nju bodo obrav na va ne NK-ce -
lice in `e zgo raj na{te te epi te lij ske celi ce)
1,25(OH)2D3 delu je dru ga ~e, in sicer spod bu -
je val no. NK-ce li ce sti mu li ra tako in vivo kot
in vitro (48). V epi tel nih, pa tudi mie loid nih
celi cah (npr. nev tro fil cih), ki so obo je spo sob -
ne sin te ze 1,25(OH)2D3, ker izra ̀ a jo 1α-hi -
drok si la zo, spod bu ja izra ̀ a nje anti mi krob ne -
ga pep ti da kate li ci di na (48, 62, 64). Ljud je
ima mo zanj le en gen, tj. CAMP oz. h CAP18/
LL-37/FALL39, zato kate li ci din ozna ~i mo tudi
s h CAP18 (64, 65). Kate li ci din nasta ja kot pre -
pro pep tid, sestav ljen iz N-ter mi nal ne ga sig -
nal ne ga pep ti da, kate lin ske dome ne in C-ter -
mi nal ne ga pep ti da (65). C-ter mi nal ni pep tid
pro tea ze odre ̀ e jo od kate li ci di na (pro pep ti -
da), nato pa v pro sti obli ki, ime no va ni tudi
LL-37, delu je anti mi krob no. Geni za VDR se
naha ja jo bli zu genov za kate li ci din in β-de -
fenzin-2 (ki je prav tako anti mi krob ni pep -
tid) (64). Ko recep tor ji TLR (angl. toll-like
recep tors) pri de jo v stik s se sta vi na mi bak te -
rij ske celi~ ne ste ne, v od go vor spro ̀ i jo sin te -
zo VDR, poleg tega pa povi {a jo raven 1α-hi -
drok si la ze. Ta sub strat 25(OH)D3 pre tvo ri
v 1,25(OH)2D3, ki inte ra gi ra s pro mo tor jem
gena za kate li ci din in na tak na~in spod bu ja
izra ̀ a nje oz. sin te zo kate li ci di na (62, 64). Kate -
li ci din je mole ku la z am fi pa ti~ ni mi last nost -
mi, zara di ~esar je spo sob na poru {i ti inte gri -
te to celi~ ne mem bra ne pato ge na (65). Vanjo
namre~ zvr ta poro in tako pov zro ~i nje go vo
smrt (64, 65). Anti mi krob no u~in ko va nje kate -
li ci di na ni ome je no zgolj na bak te ri je, ampak
poleg tega orga ni zem ubra ni tudi pred viru -
si in gli va mi (48, 64). Akti va ci ja sin te ze kate -
li ci di na je mo` na le, ~e kon cen tra ci ja 25(OH)D3
dose ga 100 nmol/l (64). Ose be, ki jim pri manj -
ku je jo 1,25(OH)2D3, VDR ali 1α-hi drok si la ze,
so zato bolj nag nje ne k oku` bam zgor njih in
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spod njih dihal, pa tudi oku` bam na splo {no
(48, 64, 65). Dokaz za to je niz ka kon cen tra -
ci ja vita mi na D pri bol ni kih s tu ber ku lo zo, kar
bomo opi sa li v na da lje va nju.

Oku` ba z Myco bac te rium tuber cu lo sis
in pomanj ka nje vita mi na D

Kljub neka te rim pomi sle kom, ki izha ja jo iz
nepoz na va nja `iv ljenj ske ga slo ga ter izpo -
stav lje no sti son~ ni svet lo bi bol ni kov s tu ber -
ku lo zo, v  stro kov nih ~lan kih nale ti mo na
ve~ in ve~ dom nev o po ve za vi med pomanj -
ka njem vita mi na D ter oku` ba mi z Myco bacte -
rium tuber cu lo sis oz. nje no akti va ci jo (66–68).
Ve~i no ma gre za epi de mio lo{ ke {tu di je, ki so
pod pr te z dejs tvom, da 1,25(OH)2D3 v za dost -
ni kon cen tra ci ji (tj. nad 30 ng/ml oz. nad
75 nmol/l) regu li ra eks pre si jo kate li ci di na oz.
LL-37 z an ti tu ber ku loz no aktiv nost jo (66–68).
Bol ni ki s  tu ber ku lo zo ima jo v pri mer ja vi
z zdra vi mi ose ba mi znat no ni` je serum ske
kon cen tra ci je vita mi na D, sezon sko niha nje
le-tega pa je pri njih manj opaz no (66–68).
Izklju ~e na je tudi pove za va med pomanj ka -
njem vita mi na D in tem nej {o pig men ta ci -
jo (68). Vir celo nava ja, da pomanj ka nje vita -
mi na D pred stav lja dejav nik tve ga nja le pri
mo{ ki popu la ci ji, saj naj bi ̀ en ske pred oku` -
bo z M. tu ber cu lo sis varo val estro gen (66).
Spet dru gi vir trdi obrat no, in sicer ve~ je tve -
ga nje za oku` bo pri pi su je `en skam, na pod -
la gi nji ho ve ga vses plo {no bolj pri sot ne ga
pomanj ka nja vita mi na D (67).

Po leg u~in ka na kate li ci din naj bi vita -
min D pri oku` bi z M. tu ber cu lo sis posre do -
val pre ko oja ~a nja makro fag ne spo sob no sti
in s tem ome jil zno traj ce li~ no rast bak te ri -
je (66). Ugo tov lje no je bilo tudi, da 1,25(OH)2D3
zavi ra zara di M. tu ber cu lo sis sicer pove ~a no
izra ̀ a nje, izlo ~a nje in aktiv nost meta lo pro te -
i naz (angl. ma trix metal lo pro tei na ses, MMP).
Gre za dru ̀ i no od cin ka ter kal ci ja odvi snih
endo pep ti daz, ki so zmo` ne raz gra di ti vse
kom po nen te plju~ ne ga zunaj ce li~ ne ga matri -
k sa. V od go vor na oku` bo z M. tu ber cu lo sis se
nji ho va aktiv nost mo~ no zvi {a, kar posle di~ -
no vodi v plju~ ne kavi ta ci je. Izmed 24 se sal~jih
meta lo pro tei naz so za tuber ku lo zo pomem -
b ne MMP-1, MMP-7 in MMP-10 (vse na{te te
izlo ~a jo makro fa gi) ter tudi MMP-9 (eks pre -
si jo le-te so poleg MMP-1 in MMP-7 odkri li
v ce li cah, izo li ra nih iz plju~ bol ni ka s tu ber -

ku lo zo). Vpliv 1,25(OH)2D3 na tkiv ne inhi bi -
tor je meta lo pro tei naz (angl. tis sue inhi bi tors
of metal lo pro tei na ses, TIMP) je maj hen in
raz li ~en. Nas prot no je vpliv 1,25(OH)2D3 na
IL-10 in pro sta glan din E2 (PGE2), ki sta oba
inhi bi tor ja izra ̀ a nja in izlo ~a nja meta lo pro -
tei naz, spod bu je va len, saj pove ~a nju no izlo -
~a nje. Prav zato se pred vi de va, da je u~i nek
1,25(OH)2D3 na izra ̀ a nje meta lo pro tei naz
prav za prav pogo jen z IL-10 in PGE2. Torej je
delo va nje vita mi na D v pri me ru oku  ̀be z M. tu -
ber cu lo sis usmer je no pred vsem v zmanj {a no
raven tran skrip ci je meta lo pro tei naz v oku ̀ e -
nih lev ko ci tih, rezul tat le-tega pa je ome je va -
nje raz grad nje zunaj ce li~ ne ga matrik sa in
kavi ta cij, ohra nja nje plju~ ne funk ci je in
zmanj {e va nje mo` no sti oku` be (69). Z vi di -
ka gene ti ke je bila potr je na pozi tiv na pove -
za va med poli mor fiz mi VDR ter dov zet nost -
jo za oku` bo z M. tu ber cu lo sis (70). V ra zi ska vi,
name nje ni opre de li tvi mo` nih poli mor fi -
zmov, pove za nih z ek stra pul mo nar no tuber -
ku lo zo, so bili kot taki ugo tov lje ni SNP Fok 1
A/G v genu VDR, SNP IL-1β+3953 (C→T),
mikro sa te lit v TLR2 ter SNP v de jav ni ku tu -
mor ske nekro ze α (angl. tu mor necro sis fac -
tor α, TNF-α) (71). V is tem viru je nave deno
tudi mno go dru gih, `e v pre te klo sti s tu ber -
ku lo zo pove za nih poli mor fiz mov.

Pa ra doks, ki se pojav lja in pod vpra {aj
postav lja pred vi de ni pozi tiv ni u~i nek vita -
mina D na oku` bo z M. tu ber cu lo sis, je, da
1,25(OH)2D3 prav za prav zavi ra Th1/Th17
posre do va ni imun ski odgo vor, ki je pomem -
ben za odpor nost na bak te rij ske oku` be. In
vitro {tu di je na ~lo ve{ kih makro fa gih so poka -
za le, da le-ti ob pri sot no sti M. tu ber cu lo sis in
spod bu je ni s stra ni TLR proi zva ja jo 1α-hi -
drok si la zo, ki nada lje omo go ~a nasta ja nje
1,25(OH)2D3 (70). Res da je ta potre ben za
anti tu ber ku loz no u~in ko va nje kate li ci di na,
ven dar je vpra{ ljiv zara di zavi ra nja delo va nja
celic Th1 in Th17. V me {a nih kul tu rah celic
bol ni kov s tu ber ku lo zo so tudi ugo to vi li, da
je 1,25(OH)2D3 zmanj {al pro duk ci jo IFN-γ,
TNF-α in inter lev ki na-12 (IL-12), kar pred -
stav lja pove ~a no tve ga nje pri ome nje ni oku` -
bi. Gle de na to, da so bile razi ska ve na tem
podro~ ju izklju~ no in vitro nara ve, je torej
te` ko opre de li ti, ali vita min D z vpli vom na
imun ski sistem pove ~a ali zmanj {a oku` bo
z M. tu ber cu lo sis (70). Me{a na so tudi mnenja
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o upo ra bi vita mi na D kot tera pevt ske ga dodat -
ka v pri me ru tuber ku lo ze (68–70).

Av toi mun ske bolez ni

Vi ta min D je kot imu no mo du la tor seve da
vple ten tudi v av toi mu nost (19). Za za{ ~it no
vlo go pred nastan kom avtoi mun skih bolez -
ni sma tra mo nje go vo spo sob nost ohra nja nja
rav no ves ja med celi ca mi Th1 in Th2; pre vla -
du jo ~i imun ski odziv celic Th1 nad odzi vom
celic Th2 je namre~ eden izmed vzro kov poja -
va avtoi mun ske bolez ni, vita min D pa v tem
pri me ru delu je kot imu no su pre sor (1, 72).
V vi rih pogo sto obrav na va ne avtoi mun ske
bolez ni v po ve za vi z vi ta mi nom D in nje go -
vim pomanj ka njem so rev ma toid ni artri -
tis (RA), sistem ski lupus eri te ma to zus (SLE),
MS, slad kor na bole zen tipa 1 in vnet na ~re -
ve sna bole zen – ulce rozni koli tis ter Chro no -
va bole zen (1, 2, 18, 19, 21, 32, 73–90). Ve~i na
nave de nih podat kov teme lji na opa`a njih, pri -
dob lje nih s po mo~ jo `ival skih mode lov.

Rev ma toid ni artri tis

Po manj ka nje vita mi na D je pri bol ni kih z RA
pogo sto (73, 76). [tu di je, oprav lje ne na ̀ ival -
skih mode lih, so poka za le, da dodat ki vita mi -
na D to bole zen zau sta vi jo oz. pre pre ~i jo njen
vznik (73). Dru gi vir nava ja poda tek, da
dodatek 1 µg vita mi na D na sam potek bolez -
ni sicer ne vpli va, nas prot no pa omi li bole ~ine
v sklepih ter zni ̀ a nivo C-reak tiv ne ga pro tei -
na (CRP) (77). VDR se namre~ naha ja jo tudi
v si no vio ci tih rev ma toid ne ga sino vi ja in hon -
dro ci tih ero di ra ne ga hru stan ca (73, 75). Pri
RA prob le ma ti~ ni in poleg tega pogo sti so
osteo po ro za in z njo pove za ni zlo mi zara di
izgub lja nja kost ni ne; ve~ ja, kot je aktiv nost
RA, inten ziv nej {a je resorp ci ja kost ni ne (73,
75, 77). Poleg nes pe ci fi~ nih dejav ni kov tve -
ga nja osteo po ro ti~ ne ga zlo ma (vi{ ja sta rost,
niz ka kost na gosto ta, pre te kli zlo mi, niz ka
tele sna te`a, ̀ en ski spol in meno pav zal ni sta -
tus) ima mo pri bol ni kih (si cer tistih z vnet -
nim poliar tri ti som) tudi spe ci fi~ ne dejav ni ke
tve ga nja zlo mov. To so pri sot nost vnet ja, nez -
mo` nost pre mi ka nja in u`i va nje ste roi dov,
z re sorp ci jo kosti, zlo mi in RA pa so pove za -
ni tudi VDR-po li mor fiz mi (19, 73, 75). Za
geno tip bb poli mor fiz ma Bsm I velja, da je
pove zan z mi lej {o obli ko RA, pri bol ni kih z ge -

no ti pom BB ali Bb pa so razi ska ve s po mo~jo
vpra {al ni kov nas prot no odkri le ve~ je tve ga -
nje za bole zen (91). Pri obeh geno ti pih je bila
pove ~a na tudi sedi men ta ci ja eri tro ci tov ter
ugo tov lje na ve~ ja potre ba po kor ti ko ste roi dih
in anti rev ma ti~ nih zdra vi lih (19, 73). Nas -
protno trdi nem{ ka {tu di ja, ki pove za ve med
VDR-po li mor fiz mi in ve~ je dov zet no sti za RA
ni odkri la (92). Kate ra je cilj na kon cen tra ci -
ja 25(OH)D3, s ka te ro bi mor da lah ko zau sta -
vi li aktiv nost RA, {e ni dore ~e na. Vemo pa,
da naj bi z ve~ kot 80 nmol/l zau sta vi li izgubo
kost ni ne zara di sekun dar ne ga hipe pa ra ti roidi -
z ma (73). Eden izmed vidi kov pomanj ka nja
vita mi na D pri teh bol ni kih je tudi ta, da so
zara di manj {e okret no sti manj izpo stav lje ni
son~ ni svet lo bi (76). Kljub vse mu v vi rih
nale ti mo tudi na dolo ~en dvom gle de dejs tva,
da naj bi ve~ ji odmer ki vita mi na D pre pre ~i -
li pojav RA (93).

Si stem ski lupus eri te ma to zus

Ne za dost na pre skrb lje nost z vi ta mi nom D
oz. pomanj ka nje vita mi na D ima pri bol ni kih
s SLE izred no pre va len co, izmer je ne kon cen -
tra ci je 25(OH)D3 pa so {e ni` je od tistih, izmer -
je nih pri RA (79, 80, 94–96). Dva izmed
vzro kov pomanj ka nja 25(OH)D3 sta foto sen -
zi tiv nost bol ni kov s SLE ter pri sot nost anti -
vi ta min D-pro ti te les v nji ho vem seru mu (19,
80, 81, 96). Neka te re {tu di je so gle de obrat -
ne pove za ve med hudim pomanj ka njem vita -
mi na D in viso ko aktiv nost jo ter tra ja njem
bolez ni skep ti~ ne, mno ge pa govo ri jo poveza -
vi v prid (80, 96, 97). Stro kov nja ki se vse kakor
stri nja jo, da je mo~ na utru je nost pri bol ni kih
s SLE pove za na s kri ti~ no niz ko kon cen tra ci -
jo 25(OH)D3, tj. manj {o od 10 ng/ml (80). Vita -
min D je pri tak {nih bol ni kih resni~ no nuj no
nado me{ ~a ti, saj so posle di ce nje go ve ga po -
manj ka nja ve~ ja ogro ̀ e nost za raz voj osteo -
po ro ze in osteo po ro ti~ nih zlo mov in ve~ ja
ogro ̀ e nost za raz voj kar dio va sku lar nih bole -
z ni pri bis tve no ni` ji sta ro sti, pa tudi samo
pomanj ka nje 25(OH)D3 je velik dejav nik tve -
ga nja za raz voj SLE (79, 81, 95, 96). Kadar
te`a ve s kost no gosto to pri bol ni kih s SLE zdra -
vi mo z an ti ma la ri ki, kot je npr. hidrok si klo -
ro kin, je sta nje vita mi na D neko li ko dru ga~ no;
ta u~in ko vi na namre~ blo ki ra 1α-hi drok si -
lacijo, zato se kon cen tra ci ja 25(OH)D3 v tem
prime ru prav za prav povi {a, zara di blo ka de
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enci ma pa se 1,25(OH)2D3 zni ̀ a (80). Niz ka
kon cen tra ci ja vita mi na D pa ni veza na le na
te ̀ a ve s ske le tom; na celi~ ni rav ni je vita min D
namre~ vple ten v me ha niz me, ki naj bi igrali
klju~ no vlo go v pa to ge ne zi SLE. Glav ni meha -
ni zem bolez ni pred stav lja pre ko mer na akti -
va ci ja plaz ma ci toid nih den dri ti~ nih celic, saj
le-te v ak ti vi ra nem sta nju proi zva ja jo inter -
fe ron-α (IFNα), inter fe ron ski sig nal pa se po
plaz mi bol ni ka s SLE pre ne se na nor mal ne,
neav toi mu ne mono nu klear ne celi ce peri fer -
ne krvi (78, 96). Nalo ga 1,25(OH)2D3 je, da
zavre z  IFNα posre do va no dife ren cia ci jo
mono ci tov v den dri ti~ ne celi ce. To se zgo di
tako, da se 1,25(OH)2D3 ve`e na VDR, vezan
v pro mo tor ski regi ji tran skrip cij ske ga fak -
tor ja Rel B, tran skrip ci jo Rel B tako usta vi,
posle di~ no pa blo ki ra tudi dife ren cia ci jo in
dozo re va nje mono ci tov v den dri ti~ ne celi ce.
Za bol ni ke s SLE je namre~ zna ~il na povi {a -
na kon cen tra ci ja IFNα, pa tudi pre ko mer no
izra ̀ a nje od IFNα odvi snih genov, saj v nji -
ho vem orga niz mu ni zadost ne kon cen tra ci -
je vita mi na D, ki bi ta dva poja va ustrez no
ure jal (96). Tudi pri SLE pa isti vir, ki navaja
pomi slek gle de pove za ve ustrez ne kon cen tra -
ci je vita mi na D z manj {o inci den co RA, dvo -
mi v zmanj {a nje tve ga nja za nasta nek SLE ob
dodat nem u`i va nju vita mi na D (93).

Mul ti pla skle ro za

^e bi ljud je v svo jem otro{ tvu in ado les cen -
ci dose ga li serum sko kon cen tra ci jo vita mi na D
ena ko ali ve~ jo od 100 nmol/l, bi lah ko pre -
pre ~i li prib li` no tri ~etr ti ne vseh pri me rov
z MS (98). Pri ve~i ni bol ni kov z MS je bila opa -
`e na nepri mer no ni` ja serum ska kon cen tra -
ci ja vita mi na D, opa ̀ e no pa je bilo tudi, da
s po manj ka njem vita mi na D nara{ ~a stop nja
nepo kret no sti (1, 77, 99, 100). Hipo vi ta mi no -
za D je pri sot na sko zi celo ten potek bolez ni,
z nje nim napre do va njem pa se tudi sama
stop nju je, saj bol nik posta ja ~eda lje bolj ob~ut -
ljiv na svet lo bo (t. i. Uht hof fov feno men),
~eda lje bolj je nepo kre ten (in posle di~ no
manj izpo stav ljen son~ ni svet lo bi), poleg
tega pa tudi sama sin te za vita mi na D s sta -
rost jo za~ ne sla be ti (18). Vsak dvig serum ske -
ga 25(OH)D3 za 10 nmol/l pri ̀ en skah zmanj -
{a mo` nost nastan ka MS za 19 % (100). Pri
pono vi tvah MS kon cen tra ci ja vita mi na D
pade (100).

V li te ra tu ri zasle di mo dve veli ki sku pi ni
dejav ni kov tve ga nja za MS: sku pi no genet skih
ter sku pi no okolj skih dejav ni kov (99, 101).
Genet ski so {te vil ni, ven dar zaen krat {e v do -
br {ni meri nera zi ska ni, goto vo pa je, da je
prisot nost ale la HLA DRB1*1501 pove za na
s pa to ge ne zo in ve~ jo dov zet nost jo za MS pri
Kav ka zij cih (84, 99, 102). V nje go vem pro mo -
tor ju je bil namre~ odkrit VDRE (101–103).
Med okolj ske dejav ni ke tve ga nja pri {te va mo
kaje nje, pre te klo oku` bo z vi ru som Epstein-
Barr (EBV) in hipo vi ta mi no zo D, ki je izmed
na{te tih naj bolj preu ~e va na (99). Kljub temu
da izsled ki kli ni~ nih {tu dij {e ne dose ga jo re -
levant no sti epi de mio lo{ kih in eks pe ri men tal -
nih dog nanj, pa vple te nost vita mi na D v pato -
ge ne zo MS potr ju je jo tako izra zi ta geograf ska
pre va len ca MS kot tudi rezul ta ti ekspe ri -
men tal no izzva ne ga avtoi mun ske ga ence fali -
ti sa (EAE) (99). MS je o~it no pogo stej {a v po -
dro~ jih zmer ne kli me oz. nje na pre va len ca
nara{ ~a pro ti polo ma, oko li ekva tor ja pa je nje -
na pojav nost neo bi ~aj na (1, 3, 77, 99, 103).
Vzrok temu sta manj {a inten zi te ta UVB-se -
va nja in manj {a izpo stav lje nost son~ ni svet -
lo bi (3, 84, 99, 102). Izpo stav lje nost son cu se
meri na hrb ti{ ~u dla ni, opa zo va ni para me ter
pa je aktin ska aktiv nost; ve~ ja kot je, manj {e
je tve ga nje za nasta nek MS (18). Doka za no
je bilo, da izpo stav lje nost son cu v zgod njem
otro{ tvu, pa tudi mla do sti, mo~ no zmanj {a
tve ga nje za nasta nek MS, kar je bilo pod pr -
to tudi z ra zi ska vo, oprav lje no na eno jaj~ nih
dvoj~ kih, pri kate rih gre za enak genet ski
mate rial ter isti na~in pre hra nje va nja in giba -
nja (18, 99, 100). Okolj ski dejav nik, kot je
izpostav lje nost son cu (in s tem pove zan nivo
vita mi na D v or ga niz mu), lah ko na nasta nek
MS pri otro ku vpli va `e v ~a su nose~ no sti.
V vi rih zasle di mo podat ke, da je novem bra
roje nih otrok za MS zbo le lo manj, kot pa v pri -
mer ja vi s ti sti mi, roje ni mi mese ca maja. Raz -
li ka izvi ra iz dejs tva, da so bile mate re novem -
br skih otrok v ~a su nose~ no sti bis tve no ve~
izpo stav lje ne son cu (18, 102). Zani miv je tudi
vidik migra cij do sta ro sti 15–20 let. [e pose -
bej tisti, ki se pre se li jo pred svo jim 15. le tom,
pri do bi jo tve ga nje za MS v no vem oko lju (85).
Ugo tov lje no je bilo, da ~lo vek, ki se pre se li po
svo jem 15.–20. letu iz podro~ ja z niz ko pre -
va len co MS v po dro~ je z vi so ko pre va len co,
v no vem oko lju svo jo (iz vir no) niz ko pre va -
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len co obdr ̀ i, kar pa ne velja tudi za nje go ve
otro ke. ̂ e pa se ~lo vek seli iz obmo~ ja visoke
pre va len ce v po dro~ je niz ke, bo tam niz ko
pre va len co pri do bil (99). Poleg nave de nih epi -
de mio lo{ kih argu men tov, ki govo ri jo v prid
vple te no sti vita mi na D v pa to ge ne zo MS, so
na voljo tudi dog na nja eks pe ri men tal nih {tu -
dij, v ka te rih so mi{ kam vbriz ga li homo ge na -
te hrb te nja ~e ali celo ~isti mie lin in na ta na~in
pov zro ~i li avtoi mun sko para li zo (77). ^e so
mi{ kam malo pred induk ci jo para li ze dodali
1,25(OH)2D3, do EAE ni pri{ lo, ~e pa je bil vita -
min D dodan po vbriz ga nem mie li nu, je nasta -
lo bole zen sko sta nje izbolj {al (77, 82, 99, 101).
1,25(OH)2D3 namre~ vpli va na sin te zo cito ki -
nov (82). Povi {al naj bi serum ski trans for mi -
ra jo ~i rast ni fak tor β-1 (angl. trans for ming
growth fac tor β-1, TGFβ-1), tj. pro tiv net ni cito -
kin pri MS, vpli val na apop to zo inf la ma tor nih
celic ter zmanj {al {te vi lo makro fa gov (1, 82, 99).
Nje go vi u~in ki naj bi bili pove za ni tudi z ak -
tiv nost jo IL-10 (82). Delo va nje vita mi na D je
pri EAE podob no delo va nju inter fe ro nu β
(IFNβ); gre torej za imu no mo du la ci jo (18).
Vita min D pri EAE delu je za{ ~it no na mie lin,
saj akti vi ra oli go den dro ci te, poleg tega pa tudi
zavi ra raz voj celic Th1, povi {a {te vi lo Th2 in
povr ne {te vi lo T-re gu la tor nih celic v nor mal -
no sta nje (99). Vse to naka zu je na nje go vo za{ -
~it no in pre pre ~e val no vlo go v EAE, ki jo stro -
kov nja ki posku {a jo ekstra po li ra ti tudi na
»pra vo« MS pri ~lo ve ku (18, 99). Ven dar pa so
bla go dej ni u~in ki vita mi na D ome je ni. Pri
posku sih na mi{ kah je bilo u~in ko va nje vita -
mi na D uspe {no le pri tistih `en ske ga spo la,
mi{ ke mo{ ke ga spo la pa so ga potre bo va le ve~
(85, 99, 104). Do raz lik med spo lo ma naj bi
pri ha ja lo zara di pove za ve vita mi na D z es tro -
ge nom, saj naj bi estro gen zavi ral izra ̀ a nje
gena za CYP24A1 in s tem omo go ~al kopi ~e -
nje 1,25(OH)2D3 v hrb te nja ~i mi{k `en ske ga
spo la (104). Neko li ko nas pro tu jo ~e se zdi dej -
s tvo, da so za nasta nek MS sicer dojem lji vej -
{e ̀ en ske (104). Raz li ke pa obsta ja jo tudi med
rasa mi; epi de mio lo{ ke {tu di je so poka za le, da
pomanj ka nje vita mi na D pove ~a tve ga nje za
nasta nek MS le pri bel cih (105). Vse ka kor vlo -
ga vita mi na D v pa to ge ne zi MS ni zane mar -
lji va, saj nam izto~ ni co lah ko pred stav lja jo ̀ e
VDR, pri sot ni v osred njem `iv ~ev ju. Kljub
manj {e mu {te vi lu relap sov zdrav lje nje MS z vi -

ta mi nom D {e ni potr je no, prav tako ni dolo -
~en odme rek, ki bi bil za to pri me ren (99).

Slad kor na bole zen

@i val ske in ~lo ve{ ke {tu di je ka`e jo, da je pomanj -
ka nje vita mi na D poten cial ni dejav nik tve ga -
nja za slad kor no bole zen tipa 1 ter tipa 2, sam
vita min pa naj bi tudi upo ~a snil napre do va -
nje glu koz ne into le ran ce v slad kor no bole zen
pri odra slih (77, 82, 106). [e poseb no preu -
~e va na je more bit na pove za va med vita mi -
nom D kot imu no mo du la tor jem ter slad kor no
bolez ni jo tipa I – avtoi mun sko bolez ni jo (89).
Ena izmed {tu dij namre~ nava ja, da so pri ado -
les cen tih v ~a su posta vi tve diag no ze slad korne
bolez ni tipa 1 dosled no opa ̀ a li niz ke kon cen -
tra ci je vita mi na D, dru ga pa le-tej ugo to vi tvi
doda ja {e zni ̀ a no kon cen tra ci jo 1α-hi drok -
si la ze (82, 88). Podob no kot pri MS so tudi pri
slad kor ni bolez ni tipa 1 odkri li geo graf sko raz -
no li kost v in ci den ci. Manj {e kot je UVB-se -
vanje, ve~ je je tve ga nje za raz voj te bolez ni
(1, 78, 34). Vpliv son ca se ka`e ̀ e in ute ro, zato
je zelo pomemb no, da je nose~ ni ca ustrez no
pre skrb lje na z vi ta mi nom D, saj le-ta zmanj{a
mo` nost nastan ka avto pro ti te les  pri potom -
s tvu (34, 106). Prav tako mno gi pred vi de vajo,
da zgod nje nado me{ ~a nje vita mi na D pri do -
jen~ kih in otro cih lah ko delu je za{ ~it no (34, 77,
78, 106). Raz log se skri va v dejs tvu, da se prva
avto pro ti te le sa lah ko poja vi jo ̀ e pred tret jim
mese cem sta ro sti, nato pa otro ci z o~it no
sladkor no bolez ni jo tipa 1 v pr vih dveh letih
sero kon ver ti ra jo, kar je dokaz za izjem no
ob~ut lji vost na ekso ge ne dejav ni ke, pove za -
ne z vi ta mi nom D (89).

Pred vi de va nja, da je vita min D vklju ~en
v me ta bo li~ no pot glu ko ze, izha ja jo iz VDR,
naj de nih na β-ce li cah tre bu {ne sli nav ke, na
kate re se ve`e cir ku li ra jo ~i 1,25(OH)2D3 (2, 89).
Alter na tiv no se lah ko v β-ce li cah akti vi ra tudi
sam 25(OH)D3, in sicer s po mo~ jo v njih pri -
sot ne 1α-hi drok si la ze (2, 89). Vita min D vpli -
va na sekre ci jo inzu li na iz tre bu {ne sli nav ke, in
sicer na posred ni in nepo sred ni na~in (2, 106).
Nepo sred no delo va nje je tak {no, da vitamin D
spod bu di eks pre si jo inzu lin skih recep tor jev
v pe ri fer nem tar~ nem tki vu (in s tem okrepi
ob~ut lji vost na inzu lin) ter/ali akti vi ra s perok -
si som skim pro li fe ra tor jem akti vi ra ne receptor -
je receptorje δ (angl. pe ro xi so me pro li fe ra tor-
ac ti va ted recep tor δ, PPAR-δ), ki so vklju ~eni
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v re gu la ci jo meta bo liz ma ma{ ~ob nih kislin
v ske let ni mi{i~ nini in ma{ ~ob nem tki vu
(2, 106). Posred ni vpliv na izlo ~a nje inzu li na
pa delu je pre ko vklju~e no sti vita mi na D v re -
gu la cijo kon cen tra ci je zunaj ce li~ ne ga kal ci ja
in njego ve ga pre ha ja nja mem bran β-ce lic
ter mem bran celic peri fer ne ga inzu lin ske ga
tar~ ne ga tki va (62, 106). V splo {nem je spre -
je to dejs tvo, da sta nje po manj ka nja vita mi -
na D zavira sekre ci jo inzu li na (1, 2). V prid
pove za vi med vita mi nom D, glu ko zo in inzu -
li nom govo ri tudi poda tek iz kli ni~ ne {tu di -
je, kjer je bila izmer je na kon centra ci ja glu ko -
ze v krvi po ~asu 60 mi nut od obre me ni tve
s 75 g glu ko ze obrat no soraz mer na krv ni
kon cen tra ci ji 25(OH)D3 (28).

Pri vpra {a nju, ali poli mor fiz mi VDR-gena
kakor ko li vpli va jo na slad kor no bole zen tipa 1,
nale ti mo na dvoum ne odgo vo re, le-ti pa se
bolj nagi ba jo k temu, da tak {ne ga vpli va ni
(82, 88, 89). Nas prot no je bila ugo tov lje na
mo~ na pove za va med poli mor fiz mo ma gena
CYP27B1 (tj. gen za 1α-hi drok si la zo), to sta
CYP27B1-1260C>A (rs10877012, v re gi ji 5’) in
CYP27B1+2838T>C (rs4646536, v in tro nu 6).
Pri poli mor fiz mu »-1260« pred stav lja pre dis -
po zi ci jo za slad kor no bole zen tipa 1 alel C, pri
»+2838« pa alel T. Nju na pri sot nost naj bi zni -
`a la nivo CYP27B1 m RNA v mo no nu kle ra nih
celi cah peri fer ne krvi in posle di~ no tudi nivo
aktiv ne 1α-hi drok si la ze. Ome nje na poli mor -
fiz ma z os ta li mi zna ni mi, za slad kor no bole -
zen tipa 1 dov zet ni mi loku si ne inte ra gi ra ta,
prav tako ne s po li mor fiz mi gena VDR. Za
poli mor fiz me gena CYP24A1 (tj. za 24-hi drok -
si la zo) vpli va na raz voj slad kor ne bolez ni
tipa 1 niso doka za li (88). Kljub vsem dog na -
njem je v do stop nih virih mo~ opa zi ti dvo me
oko li vpli va vita mi na D na slad kor no bole zen
tipa 1 in tipa 2 ter enot nost v pre pri ~a nju, da je
na tem podro~ ju tre ba opra vi ti {e ve~ razi skav
(2, 28, 62, 88, 106).

Hi per ten zi ja

Po leg do sedaj obrav na va nih bole zen skih
stanj je pomanj ka nje vita mi na D vple te no tudi
v raz voj hiper ten zi je; mno go epi de mio lo{ kih
{tu dij namre~ opa ̀ a obrat no kore la ci jo med
kon cen tra ci jo serum ske ga 1,25(OH)2D3 ter
krv nim tla kom (107–109). Tudi pri pojav no -
sti hiper ten zi je lah ko opa zi mo trend, vezan
na UVB-se va nje: ugo tov lje no je bilo, da z vsa -

kim odmi kom za 10° ju` no ali sever no od ekva -
 tor ja krv ni tlak nara ste za 2,5 mm Hg (107).
Prav tako je vpliv pomanj ka nja vita mi na D na
krv ni tlak potr di lo ve~ razi skav, oprav lje nih
na mi{ kah. Na mi{ kah z iz bi tim genom za
VDR (VDR-/VDR-) so doka za li opaz no povi -
{an nivo m RNA reni na in same ga hor mo na
v led vi cah ter povi {a no kon cen tra ci jo angio -
ten zi na II v plaz mi, med tem ko je izra ̀ a nje
angio ten zi no ge na v je trih osta lo ena ko tiste -
mu pri nor mal nih mi{ kah. Do pove ~a ne eks -
pre si je reni na je pri{ lo tudi v si cer nor mal nih
mi{ kah, kate rim so s po mo~ jo stron ci ja zavrli
bio sin te zo 1,25(OH)2D3, pri zdrav lje nju
z le-tem pa se je eks pre si ja reni na zmanj {a -
la. Pomemb no spoz na nje pri VDR-/VDR-mi{ -
kah je bilo pred vsem to, da je eks pre si ja reni na
pora sla {e pred poja vom hipo kal cie mi je, iz
~esar sle di, da vita min D regu li ra eks pre si jo
reni na neod vi sno od kal ci ja. Nadalj nje razi -
ska ve na celi cah As4.1 so poka za le, da gre za
nepo sred no in nega tiv no regu la ci jo eks presi -
je reni na pre ko VDR posre do va ne ga mehaniz -
ma, ki bo opi san v na da lje va nju (110). Glav ni
zno traj ce li~ ni sig nal, ki vzpod bu di pro duk cijo
reni na v ce li cah juk sta glo me ru lar ne ga apa -
ra ta, je cikli~ ni AMP (cAMP). Pro mo tor gena
za renin Ren-1c vse bu je na c AMP odziv ni
element (angl. c AMP response element, CRE).
Ko c AMP pov zro ~i cepi tev kata li ti~ ne pode -
no te pro tein kina ze A, le-ta vsto pi v je dro in
spro ̀ i fos fo ri la ci jo ele men ta CRE. Pri dru ̀ ijo
se {e koak ti va tor ji tran skrip ci je, t. i. CBP/p300
(CREB-ve zav ni pro tei ni) in tran skrip ci ja reni -
na se pri~ ne. Ta torej pote ka v od sot no sti
1,25(OH)2D3, ko je CRE vezan v DNA-pro tein -
skem kom plek su s pro tei ni CREB (ve zav ni
pro tei ni odziv ne ga ele men ta za c AMP), CREM
(mo du la tor odziv ne ga ele men ta za c AMP) in
CBP, ne pa tudi z VDR. Nas prot no se v pri -
sot no sti 1,25(OH)2D3 tran skrip ci ja usta vi, saj
se 1,25(OH)2D3 ve`e na VDR, ta pa dalje na
CREB, zara di ~esar se CREB ne more veza -
ti na CRE (111). Pomanj ka nje vita mi na D je
kri ti~ no tudi zara di neka te rih dru gih u~in kov
pre se` ne ga angio ten zi na II, kot je pove ~a na
aktiv nost NAD(P)H ok si da ze (angl. ni co ti na -
mi de ade ni ne dinuc leo ti de phosp ha te-oxi da -
se) v `il nih endo te lij skih in glad ko mi {i~ nih
celi cah, kar pre ko nasta lih reak tiv nih kisi ko -
vih zvr sti posle di~ no pove~a izra ̀ a nje prov -
net nih fak tor jev: trans for mi ra jo ~e ga rast ne ga



S. SAJ KO, M. SOLL NER DOLENC VZRO KI IN POSLE DI CE POMANJ KA NJA VITA MI NA D MED RAZGL 2013; 52

44

fak tor ja β (angl. trans for ming growth fac -
tor beta, TGFβ) in jedr ne ga fak tor ja kapa B
(angl. nuc lear fac tor kap pa B, NF-κB), ki po{ -
ko du je ta ̀ il no ste no. Poleg tega pomanj ka nje
vita mi na D pov zro ~i porast PTH, za kate re ga
je zna no, da po dalj {i izpo sta vi tvi pov zro ~i
visok krv ni tlak (107). S sta li{ ~a zdrav lje nja
je zni ̀ e va nje viso ke ga krv ne ga tlaka, dose`e -
no s po mo~ jo vita mi na D, pri merlji vo tistemu,
dose ̀ e ne mu z in hi bi tor jem angio ten zin ske
kon ver ta ze (angl. an gio ten sin con ver ting enzy -
me, ACE) in z an ta go ni stom recep tor jev za
angio ten zin II (111). V pri me ru 1,25(OH)2D3
poro ~a jo celo o de jan skem, ~eprav krat ko traj -
nem izbolj {a nju (to rej zni`a nju) krv ne ga tla -
ka (109). Kljub temu da {tudija iz Trømsa ne
potr ju je kore la ci je med spre mem bo serum ske -
ga 25(OH)D3 in spre mem bo krv ne ga tla ka ter
zani ka tudi napo ved no vred nost nivo ja
25(OH)D3 za more bi ten bodo~ raz voj hiper -
ten zi je (po tr ju je pa poveza vo med se rum skim
25(OH)D3 ter sisto li~ nim tla kom), pa dog na -
nja na podro~ ju gene ti ke govo ri jo epi de mio -
lo{ kim podat kom v prid (112, 113).

ZAKLJU^EK
Vi ta min D je za zdrav je posa mez ni ka izred -
ne ga pome na, kar potr ju je nemajh no {te vi -
lo vlog, ki jih oprav lja v ~lo ve{ ki homeo sta zi.
Med temi je seve da naj bolj zna na nje go va
funk ci ja hor mo na, ki urav na va rav no te` je kal -
ci ja. Kot hor mon delu je nas prot no od PTH,
nega ti ven pa je tudi nje gov u~i nek na eks pre -
si jo reni na, zato se pora ja ve~ in ve~ zani ma -
nja v zve zi s po ve za vo med vita mi nom D ter
hiper ten zi jo. Naj bolj razi ska no podro~ je z vidi -
ka pomanj ka nja vita mi na D je zago to vo tisto,
veza no na mot nje v re mo de la ci ji kost ni ne.
Tako rahi tis ̀ e sko raj zgo do vin sko pove zu je -
mo s po manj ka njem vita mi na D, razi ska ve
zad njih let pa so se za~e le osre do to ~a ti tudi
na bolez ni, kot sta osteo po ro za in osteo ma -
la ci ja. Zani ma nje in vede nje o po manj ka nju
vita mi na D se v Slo ve ni ji v pre cej{ nji meri vrti

le oko li sled njih dveh, neko li ko manj zna ne
(ali upo {te va ne) pa so dru ge vlo ge vita mi na D
v raz vo ju in laj {a nju bolez ni, kot so npr. rak,
slad kor na bole zen, oku` be zgor njih in spod -
njih dihal, MS, SLE. U~in ko va nje vita mi na D
je namre~ izred no ple io trop no in tako zajema
tudi imu no mo du la ci jo, regu la ci jo pep ti da
kate li ci di na z bak te ri cid no aktiv nost jo, pro -
ti kan ce ro ge no delo va nje in regu la ci jo izlo -
~anja inzu li na. Kljub temu, da je v vi rih mo~
zasle di ti dolo ~e ne dvo me oko li vseh na{te tih
u~in kov in vple te no sti nje go ve ga pomanj ka -
nja v pa to ge ne zo zgo raj nave de nih bolez ni,
pa se stro kov nja ki na pod la gi sve tov nih epide -
mio lo{ kih podat kov stri nja jo, da je ustre zen
sta tus vita mi na D izred no pomem ben za ohra -
nja nje splo {ne ga dobre ga po~ut ja posa mez -
ni ka. Vse jasne je posta ja tudi dejs tvo, prav
tako pod pr to z epi de mio lo{ ki mi dog na nji, da
na sta tus vita mi na D v naj ve~ ji meri vpli va
posa mez ni ko va izpo stav lje nost son cu oz.
UVB-se va nju, ki je bodi si zara di na~i na `iv -
lje nja bodi si zara di odda lje no sti od ekva tor -
ja neza dost na pri lju deh v ve li kem delu sve ta.
Ali na pomanj ka nje vita mi na D vpli va jo tudi
poli mor fiz mi genov, kot je npr. gen za VDR,
{e ni povsem goto vo, seve da pa vpra {a nje {e
zda le~ ni zane mar lji vo. Pomanj ka nje vita mi -
na D je tudi pri nas vses plo {en pojav, zato ni
ni~ ~ud ne ga, da so se do sedaj pri po ro ~e ne
koli ~i ne za dnev ni vnos vita mi na D po slo -
venskih smer ni cah dvig ni le s 400–800 IE na
800–1.000 IE dnev no, bodi si za zdra ve bodi -
si za ose be z os teo po ro zo. Naj ve~ ja dile ma, ki
je mor da v tem tre nut ku tudi naj po memb -
nej{a, je poe no ti ti mne nje stro kov nja kov in
dore ~i tiste kon cen tra ci je vita mi na D, ki bi
pre pre ~e va le raz voj dolo ~e ne bolez ni, oz. tiste,
ki bi `e pri sot no bole zen uspe {no zau sta vi le
ali vsaj omi li le. Izpo sta vi tev son~ ni svet lo bi
za prib li` no 20 mi nut dnev no je eno sta ven in
hkra ti pri je ten na~in, kako vsaj v spom la dan -
skih ter polet nih mese cih ohra nja ti ustre zen
sta tus vita mi na D in s tem pre pre ~e va ti zgo -
raj ome nje ne bolez ni.
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Bar ba ra Er`en1

Vi ta min D in nje go va vlo ga
v pro ce su ate ros kle ro ze

Vi ta min D and Its Role in the Pro cess of Athe rosc le ro sis

IZVLE^EK

KLJU^NE BESEDE: vita min D, pomanj ka nje, ate ros kle ro za, nekla si~ ni dejav nik tve ga nja, sr~ no ̀ il ne bolez ni

Bo lez ni srca in o`i lja so {e ved no vodil ni vzrok obo lev no sti in umr lji vo sti v raz vi tem sve tu. Poleg
zna nih, kla si~ nih dejav ni kov tve ga nja za ate ros kle ro zo se v zad njem ~asu vse ve~ ji pomen pri -
pi su je tudi novim, t. i. ne kla si~ nim. Ene ga od takih bi lah ko pred stav lja lo pomanj ka nje vita -
mi na D, ki naj bi bilo pri sot no pri oko li 30–50 % popu la ci je. V zad njih letih je namre~ vse ve~
podat kov o po ve za vi med vita mi nom D in sr~ no ̀ il ni mi bolez ni mi. [te vil ne razi ska ve so poka -
za le pove za vo med pomanj ka njem vita mi na D in raz li~ ni mi kla si~ ni mi dejav ni ki tve ga nja za
ate ros kle ro zo (po vi {an krv ni tlak, slad kor na bole zen in meta bo li zem ma{ ~ob). Prav tako vse
ve~ razi skav ka`e na pove za vo med pomanj ka njem vita mi na D in pojav nost jo ate ros kle ro ze
(tako koro nar ne, peri fer ne arte rij ske oklu ziv ne bolez ni kot tudi karo tid ne ate ros kle ro ze). Poleg
tega naj bi bilo pomanj ka nje vita mi na D pomemb no pove za no tudi z za ple ti ate ros kle ro ze.
Ljud je z ni` ji mi vred nost mi vita mi na D naj bi ime li do 2-krat ve~ je tve ga nje za mo` gan sko
kap, sr~ ni infarkt in peri fer no arte rij sko oklu ziv no bole zen v pri mer ja vi s ti sti mi, ki ima jo vi{je
vred no sti. Natan~ ni meha ni zem, pre ko kate re ga se vita min D vple ta v pro ces ate ros kle ro ze,
{e ni povsem raz jas njen. Zaklju ~i mo lah ko, da bi pomanj ka nje vita mi na D lah ko pred stav lja -
lo doda ten, nekla si ~en dejav nik tve ga nja za raz voj in napre do va nje ate ros kle ro ze, ki se ga da
eno stav no zdra vi ti. Potreb ne so dodat ne veli ke ran do mi zi ra ne razi ska ve, ki bodo poka za le
vpliv zdrav lje nja pomanj ka nja vita mi na D tudi na more bit no zmanj {a nje sr~ no ̀ il ne obo lev -
no sti in umr lji vo sti. Dokler ne bodo na voljo rezul ta ti ome nje nih razi skav, je prez go daj sve -
to va ti doda ja nje vita mi na D kot tera pi jo oz. pre ven ti vo ate ros kle ro ze.

ABSTRACT

KEY WORDS: vitamin D, deficiency, atherosclerosis, non-classical risk factor, cardiovascular diseases

Cardiovascular diseases are still the leading cause of morbidity and mortality in the deve -
loped world. Besides well-known classical risk factors for atherosclerosis, more and more inten-
tion has in recent years been consecrated to novel, so called non-classical risk factors for
atherosclerosis. One of such non-classical risk factors could be vitamin D deficiency, which
is highly prevalent and is present in approximately 30–50% of the general population. Many
studies have shown the relationship between vitamin D deficiency and different classical car-
diovascular risk factors (arterial hypertension, diabetes mellitus and lipid metabolism).
Furthermore, vitamin D deficiency is believed to be associated with an increased risk of car-
diovascular complications. People with lower levels of vitamin D have a 2-fold risk of myocar-
dial infarction, stroke and peripheral arterial occlusive disease in comparison to people with
higher levels of vitamin D. The exact mechanism through which vitamin D influences the

1 Asist. dr. Bar ba ra Er`en, dr. med., Kli ni~ ni odde lek za ̀ il ne bolez ni, Inter na kli ni ka, Uni ver zi tet ni klini~ni
cen ter Ljub lja na, Zalo{ ka cesta 7a, 1525 Ljub lja na; erzen_b@ya hoo.com
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UVOD
Bo lez ni srca in o`i lja so {e ved no vodil ni vzrok
obo lev no sti in umr lji vo sti v raz vi tem sve tu.
Kljub dobre mu sodob ne mu zdrav lje nju zaple -
tov ate ros kle ro ze (sr~ ni infarkt, mo` gan ska
kap, ishe mi ja uda) osta ja jo {te vil na dejs tva
v po te ku te bolez ni neraz jas nje na. V zad njem
~asu se vse ve~ ji pomen v sa mem raz vo ju,
pote ku in zaple tih ate ros kle ro ze poleg kla -
si~nih dejav ni kov tve ga nja (po vi {an arte rij ski
tlak, slad kor na bole zen, kaje nje, debe lost,
hiper li pi de mi ja) pri pi su je dodat nim t. i. nekla -
si~ nim dejav ni kom tve ga nja za ate ro sklero zo.
Ene ga takih bi lah ko pred stav lja lo pomanj ka -
nje vita mi na D.

Vi ta min D so odkri li pred dobri mi 75 leti.
Dol go ~asa je velja lo, da je nje gov edi ni pomen
v zdrav lje nju rahi ti sa pri otro cih (1). Epi de -
mio lo{ ke in kli ni~ ne razi ska ve v zad njih letih
pa so poka za le, da ima mno go ve~ vlog kot
samo pre ven ti vo rahi ti sa. Zadost ne koli ~i ne
vita mi na D so potreb ne za opti mal no delova -
nje {te vil nih tkiv in orga nov v te le su, vklju~ -
no s sr~ no ̀ il nim siste mom (2). Recep tor je za
vita min D so tako na{ li na {te vil nih vrstah
celic, vklju~ no z mio ci ti, kar dio mio ci ti, na celi -
cah beta tre bu {ne sli nav ke, ̀ il nih endo tel nih
celi cah, nevro nih, imun skih celi cah in osteo -
b la stih (3, 4). Pomanj ka nje vita mi na D je v po -
pu la ci ji zelo pogo sto in prak ti~ no lah ko
govo ri mo o pan de mi ji. V ve ~i ni pri me rov osta -
ne pomanj ka nje neod kri to in nez drav lje no.
Bolez ni, kot so osteo po ro za, mi{i~ na {ib kost,
raz li~ ne vrste raka, slad kor na bole zen, povi -
{an arte rij ski tlak, meta bol ni sin drom in sr~ -
no ̀ il ne bolez ni, lah ko del no nasta ne jo tudi
kot posle di ca komaj opaz ne ga, ven dar kro ni~ -
ne ga pomanj ka nja vita mi na D (4, 5). Pri ~u -
jo ~i pris pe vek obrav na va vlo go vita mi na D kot

mo` ne ga nekla si~ ne ga dejav ni ka tve ga nja za
nasta nek in raz voj sr~ no ̀ il nih bolez ni.

VITAMIN D
Na sta nek

Vi ta min D je v ma{ ~o bah topen ste roid ni vita -
min, ~igar pogla vit na nalo ga je ohra nja nje
nor mal ne koli ~i ne kal ci ja v krvi. Sode lu je pri
absorp ci ji kal ci ja iz ~re ves ja, izplav lja nju kal -
ci ja iz kosti v kri in zmanj {a nju izgu be kal ci -
ja z uri nom. Poz na mo ve~ oblik vita mi na D;
naj bolj preu ~e ni sta: vita min D3 (ho le kal ci fe -
rol) in D2 (er go kal ci fe rol). D3 lah ko pod vpli -
vom ultra vi jo li~ nih `ar kov B (UVB) son~ ne
svet lo be nasta ja v ko ̀ i, zato ga neka te ri ime -
nu je jo son~ ni vita min. Obe obli ki vita mina D
lah ko zau ̀ i je mo tudi s hra no. V nor mal nih
raz me rah naj bi ve~i no (80–90 %) vita mi na D
dobi li iz ko`e pod vpli vom ̀ ar kov UVB. Vita -
min D je v te le su neak ti ven, dokler ga enci -
mi v je trih (25-hi drok si la ci ja hole kal ci fe ro la)
in v led vi cah (1α-hi drok si la ci ja 25-hi drok si -
ho le kal ci fe ro la (25(OH)D3)) ne spre me ni jo
v fi zio lo{ ko aktiv no obli ko 1,25-di hi drok si ho -
le kal ci fe rol (1,25(OH)2D3), ki se nato ve`e
na recep tor je za vita min D (angl. vi ta min D
recep tor, VDR). Vse ve~ je podat kov, da ledvi -
ce niso edi no mesto, kjer lah ko pote ka 1α-hi -
drok si la ci ja 25- hi drok si ho le kal ci fe ro la. [te vil -
na tki va, ki vse bu je jo VDR, ima jo namre~ tudi
zmo` nost 1α-hi drok si la ci je 25-hi drok si ho le -
kal ci fe ro la. Vlo ga ome nje ne ga para kri nega
nastan ka 1,25(OH)2D3 {e ni popol no ma razi -
ska na. In vitro razi ska ve pa so poka za le, da naj
bi rav no ta pro ces lah ko raz ja snil {te vil ne
»nove« fizio lo{ ke funk ci je vita mi na D, kot so
regu la ci ja spro{ ~a nja cito ki nov, vnet ni odgo -
vor, akti va ci ja renin-an gio ten zin ske ga siste -
ma itd. (6).

cardiovascular system is not yet completely understood. We can conclude that vitamin D defi-
ciency could represent an important non-classical risk factor for the development and pro-
gression of atherosclerosis, which could nevertheless be easily treatable. Further large
randomized controlled trials are needed to firmly establish the relevance of treatment of vi -
tamin D deficiency and its possible influence on the decrease of cardiovascular morbidity
and mortality. As long as the results of the above-mentioned studies are not available, it is
too early to recommend supplementation of vitamin D in therapy or as prevention of athe -
rosclerosis.
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Nor mal ne vred no sti in dolo ~a nje

Za dolo ~a nje vita min ske ga sta tu sa se naj ve~ krat
upo rab lja dolo ~a nje kon cen tra ci je 25(OH)D3,
~eprav je aktiv na obli ka vita mi na 1,25(OH)2D3.
Pri pomanj ka nju 25(OH)D3 pri de namre~ do
pove ~a ne hidrok si la ci je le-tega v led vi cah zara -
di delo va nja parat hor mo na (PTH), kar posle -
di~ no pri ve de do nor mal nih ali celo zvi {a nih
kon cen tra cij aktiv ne obli ke vita mi na D. Zato
vita min ski sta tus naj bo lje odra ̀ a jo kon cen -
tra ci je 25(OH)D3 (4, 5). Ni natan~ nih pri poro -
~il za spod njo vred nost, ki bi dolo ~a la pomanj -
ka nje. Spr va je velja lo, da se o po manj ka nju
vita mi na D pri odra slih ose bah govo ri pri
serum skih vred no stih 25(OH)D3 pod 20 ng/ml/l
(pod 50 nmol/l) (7, 8). Kasnej {e razi ska ve pa
so poka za le, da naj bile opti malne serum ske
vred no sti 25(OH)D3 nad 32ng/ml (80 nmol/l),
saj naj bi bilo pojav lja nje naj raz li~ nej {ih
bolez ni (ar te rij ska hiper ten zi ja, dia be tes, mote -
na tole ran ca za glu ko zo itd.), ki jih pove zu -
je jo s po manj ka njem vita mi na D, nad to
vred nost jo manj {e. Manj {o pojav nost sr~ ne ga
infark ta pove zu je jo z vred nost mi 25(OH)D3
nad 107 nmol/l (8, 9). Ve~i na avtor jev se stri -
nja, da o in su fi cien ci vita mi na D govo ri mo
pri serum skih vred no stih 25(OH)D3 med
21–29 ng/ml, vred no sti pod 20 ng/ml pa ka`e -
jo na pomanj ka nje (9–12).

Dnev ne potre be

Tre nut no zna {a v Zdru ̀ e nih dr`a vah Ame -
ri ke (ZDA) pri po ro~ ljiv dnev ni vnos vita mi -
na D za mlaj {e od 50 let 200 in ter na cio nal nih
enot/dan (IE/dan), za tiste, sta re med 50 in
70 let, 400 IE/dan in za sta rej {e od 70 let
600 IE/dan. Gle de na to, da so dnev ne potrebe
po vita mi nu D prib li` no 4.000 IE/dan, ve~ina
avtor jev ver ja me, da bi bilo potreb no doda -
ja nje 1.000–4.000 IE/dan, da bi zago to vi li
zadost no koli ~i no vita mi na D pri splo {ni
popu la ci ji. Vnos 1.000 IE vita mi na D dnev no
dvig ne serum ski nivo 25(OH)D3 za prib li` no
10 ng/ml (13, 14). Razi ska ve ka`e jo, da se var -
no doda ja jo odmer ki vse do 10.000 IE/dan, saj
je hiper vi ta mi no za D izjem no red ka in se
stran ski u~in ki (hi per kal ce mi ja, led vi~ na
insu fi cien ca itd.) poja vi jo {ele pri serum skih
vred no stih 25(OH)D3, ve~ jih od 70 ng/ml
(6, 15, 16). Zani miv je poda tek, da ob veli ki
izpo stav lje no sti son~ nim ̀ ar kom lah ko v ko`i

dnev no lah ko nasta ne tudi do 20.000 IE vita -
mi na D, ven dar der ma to lo gi ods ve tu je jo kakr -
{no ko li posku {a nje pove ~a nja pre skr be tele sa
z vi ta mi nom D z na mer nim son ~e njem ali celo
z upo ra bo sola ri ja zara di nevar no sti nastan -
ka ko` ne ga raka (14). V po let nih mese cih ve~i -
na lju di dobi dovolj vita mi na D z na klju~ nim
izpo stav lja njem son cu. Tako npr. za ve~i no lju -
di s fo to ti pom 3, ki je v Slo ve ni ji naj po go stej{i,
zado{ ~a dnev no prib li` no 15 mi nut izpo -
stavi tve obra za, rok in pod lak ti son cu. Bolj
zdrav na~in pre skr be tele sa z vi ta mi nom D
je u`i va nje hra ne in napit kov, ki bodi si sami
po sebi vse bu je jo veli ko vita mi na D bodi si
so z njim obo ga te ni, ali u`i va nje vita minskih
priprav kov ter so~a sna za{ ~i ta pred son cem.
Dobri pre hran ski viri so z vi ta mi nom D obo -
ga te no mle ko, sir, jogurt, ̀ ita ri ce in neka tere
ribe, kot so losos, sar di ne in tuna. Vita min D
iz hra ne (vi ta min D2) in pre hran skih dodat -
kov je ena ko u~in ko vit kot vita min D, ki se
v ko ̀ i proi zva ja pod vpli vom UV svet lo be (vi -
ta min D3), ven dar ne pove ~u je tve ga nja ko` -
ne ga raka. Nobe ne ga od nji ju telo ne more
upo ra bi ti, dokler se v led vi cah ne pre tvo ri ta
v ak tiv no obli ko 1,25(OH)2D3, ime no va no tudi
kal ci triol. Ta aktiv na obli ka se tvo ri iz obeh
na enak na~in.

Epi de mio lo gi ja pomanj ka nja

Po dat ki v zad njih letih ka`e jo, da je pomanj -
ka nje vita mi na D mno go pogo stej {e, kot se je
v~a sih misli lo. Pri sot no naj bi bilo pri do 50 %
mla dih odra slih (3). Razi ska va NHANES III
je poka za la, da je pomanj ka nje vita mi na D
prisot no med 25–57 % odra slih pre bi val cev
ZDA (17). Pogo stost pomanj ka nja vita mina D
nara{ ~a z od da lje nost jo od ekva tor ja. Etni~ -
ne sku pi ne s tem nej {o obar va no ko`o potre -
bu je jo ve~ son~ ne svet lo be, da sin te ti zi ra jo
zadost no koli ~i no vita mi na D, kot tiste s svet -
lej {o (18). Zara di moder ne ga na~i na ̀ iv lje nja
v raz vi tem sve tu, ki vse bu je pred vsem gibanje
v za pr tih pro sto rih in majh no izpo stav lje nost
son cu zara di vse ve~ je za{ ~i te pred nevar -
nostmi son~ nih `ar kov z za{ ~it ni mi fak tor ji,
je pomanj ka nje vita mi na D v mo der nih kul -
turah {e pogo stej {e. Za{ ~i ta z za{ ~it nim fak -
tor jem 15 naj bi tako zmanj {a la nasta nek
vita mi na D v ko ̀ i do 99 % (19). Poleg tega je
pomanj ka nje vita mi na D pogo stej {e pri debe -
lo sti zara di zmanj {a ne bio raz po lo` lji vo sti,
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saj se vita min kopi ~i v ma{ ~ob nem tki vu (20).
Zelo pogo sto je zla sti pri sta rej {ih – pri ena -
ki izpo stav lje no sti son cu se pri sta rej {ih od
70 let v ko ̀ i proi zve de 75 % manj vita mi na D
kot pri 20-let ni kih, poleg tega je pri njih
pogo sto pri sot na {e mal nu tri ci ja (4). Poleg
ome nje nih so dejav ni ki tve ga nja za pomanj -
ka nje vita mi na D {e malab sorb ci ja, jetr ne in
led vi~ ne bolez ni ter jema nje neka te rih zdra -
vil (4).

VITAMIN D IN ATEROSKLEROZA
Vple ta nje vita mi na D
v sr~ no ̀ il ni sistem

Kot smo ̀ e ome ni li, se recep tor ji za vita min D
naha ja jo v {te vil nih tki vih v te le su. Zno traj sr~ -
no ̀ il ne ga siste ma jih naj de mo na glad kih
mi{i~ nih celi cah ̀ il, ̀ il nem endo te li ju in sr~ -
nih mio ci tih. Na mi{ jem mode lu, ki so mu blo -
ki ra li recep tor je za vita min D in na ta na~in
simu li ra li hipo vi ta mi no zo D, je pri{ lo do
povi {a ne ga krv ne ga pri ti ska, povi {a nih vred -
no sti serum ske ga angio ten zi na in vred no sti
tkiv ne ga reni na. In vitro razi ska ve so poka za -
le, da 1,25(OH)2D3 nepo sred no zavi ra eks pre -
si jo renin ske ga gena (21). Prav tako so in vitro
doka za li, da ima vita min D imu no su pre siv -
ne last no sti, ki zavi ra jo nasta nek {te vil nih
prov net nih cito ki nov, kot so inter lev kin-1
(IL-1), inter lev kin-6 (IL-6) in dejav nik tumor -
ske nekro ze alfa (angl. tu mor necro sis fac tor
alp ha, TNF-α), ter zve ~a nasta nek pro tiv net -
ne ga cito ki na IL-10. Vse to vodi v za vi ra nje
akti va ci je makro fa gov, zmanj {a no nasta janje
matrik snih meta lo pro tei naz (MMP), zmanj -
{a no oksi da ci jo lipo pro tei na majh ne gosto te
(angl. low den sity lipo pro tein, LDL) ter posle -
di~ no zmanj {a no nasta ja nje oz. manj {o nesta -
bil nost ate ros kle ro ti~ ne ga pla ka. Poleg tega
naj bi vita min D zavi ral {ko dljiv vpliv kon~ -
nih pro duk tov pos pe {e ne gli ka ci je (angl. ad -
van ced glyca tion end pro ducts, AGE) na
endo te lij ske celi ce (22). Zavi ral naj bi tudi
nasta nek `il nih kal ci fi ka cij pre ko zavi ra nja
matrik sne ga GIa pro tei na (MGP), osteo pon -
ti na in osteob la stom podob nih celic. Poleg
tega so in vitro doka za li, da naj bi vita min D
urav na val rast in pro li fe ra ci jo glad kih mi{i~ -
nih celic ̀ il, vpli val na vnet je in meta bo li zem
ma{ ~ob, zmanj {e val oksi da tiv ni stres in trom -
bo cit no agre ga ci jo. Igral naj bi pomemb no

vlo go v pre no su kal ci ja v glad ke mi{i~ ne celi -
ce ̀ il (ga zmanj {e val) in na ta na~in urav naval
`il ni tonus (23–28). Vsi ome nje ni meha niz -
mi sku paj raz la ga jo mo`en vpliv vita mi na D
na raz voj sr~ no ̀ il nih bolez ni. Kon cep tual ni
model glav nih mo` nih poti vple ta nja vita mi -
na D v pro ces ate ros kle ro ze je pri ka zan na sli -
ki 1.

Vi ta min D in dejav ni ki tve ga nja
za ate ros kle ro zo

Ve li ko {te vi lo epi de mio lo{ kih in kli ni~ nih
razi skav je poka za lo pove za vo med pomanj -
ka njem vita mi na D in kla si~ ni mi dejav ni ki
tve ga nja za ate ros kle ro zo. @e ome nje na razi -
ska va NHANES III, ki je vklju ~e va la ve~ kot
13.000 odra slih, je poka za la mo~ no pove zavo
med pomanj ka njem vita mi na D in glav nimi
kla si~ ni mi dejav ni ki tve ga nja za ate ros kle rozo
(ar te rij ska hiper ten zi ja, slad kor na bole zen,
pre ko mer na tele sna te`a, hiper tri gli ce ri de -
mija).

[te vil ne razi ska ve so poka za le, da naj bi
bilo pomanj ka nje vita mi na D tudi samo stoj -
ni napo ved ni dejav nik za sr~ no ̀ il no umr lji vost
neod vi sno od kla si~ nih dejav ni kov tve ga nja za
ate ros kle ro zo (29, 30). Obsta ja nega tiv na pove -
za va med serum ski mi vred nost mi 25(OH)D3
in pojav nost jo sr~ no ̀ il nih bolez ni. Ome nje -
na pove za va naj bi bila najo ~it nej {a pri vred -
no stih 25(OH)D3 pod 25 ng/ml.

Ar te rij ska hiper ten zi ja

Vi ta min D lah ko vpli va na krv ni pri tisk pre -
ko ve~ meha niz mov, naj bolj preu ~en pa je nje -
gov vpliv na zavi ra nje renin-an gio ten zin ske ga
siste ma. V eks pe ri men tal nem mode lu, v ka -
te rem so mi{im blo ki ra li recep tor je za vita -
min D, so ime le le-te zvi {a no aktiv nost reni na
in zvi {an krv ni pri tisk (21). Vpliv vita mi na D
na zavi ra nje reni na je naj ver jet ne je posle di -
ca nepo sred ne ga vpli va na gen sko eks pre sijo,
mo`en vzrok pa so tudi spre mem be v zno trajce -
li~ ni kon cen tra ci ji kal ci ja, ven dar ome njeni
meha ni zem {e ni popol no ma raz jas njen (27).
Ve~ razi skav je poka za lo pove za vo med viso -
kim krv nim pri ti skom in zni ̀ a ni mi vred -
nost mi vita mi na D. Ena od takih je ome nje na
veli ka mul ti cen tri~ na ame ri{ ka razi ska va
NHANES III, ki je poka za la, da je krv ni tlak
v ne ga tiv ni pove za vi s se rum ski mi vred nost -
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mi 25(OH)D3 (31). Nare je nih je bilo tudi `e
nekaj inter ven cij skih razi skav z na me nom
ugo to vi ti, ali je mogo ~e zni ̀ a ti krv ni tlak
z zdrav lje njem hipo vi ta mi no ze D. Pfei fer in
sode lav ci so ̀ e leta 1986 doka za li, da pri de po
krat ko traj nem zdrav lje nju z 800IE 25(OH)D3
sku paj z do dat kom 1.200 mg kal ci ja pri sta rej -
{ih `en skah do zni ̀ a nja krv ne ga pri ti ska in
PTH (32). Kasne je so bile objav lje ne tri veli -
ke metaa na li ze, ki so med dru gim preu ~e va -
le tudi vpliv zdrav lje nja z vi ta mi nom D na
krv ni tlak. Rezul ta ti analiz niso enot ni. Prva
je poka za la zni ̀ a nje sistol ne ga krv ne ga pri -
ti ska pri hiper ten ziv nih bol ni kih, ne pa tudi
pri nor mo ten ziv nih, dru ga ana li za ni poka -
za la zni ̀ a nja ne sistol ne ga, ne dia stol ne ga krv -
ne ga pri ti ska, zad nja, naj no vej {a pa je prav

tako doka za la zni ̀ a nje sistol ne ga, ne pa tudi
dia stol ne ga krv ne ga pri ti ska po doda ja nju
vita mi na D (33–35).

Me ta bo li zem ma{ ~ob

Na eks pe ri men tal nih mode lih so poka za li, da
ima aktiv ni vita min D vlo go v me ta bo liz mu
ma{ ~ob. Ena izmed tak {nih razi skav je tako
poka za la, da aktiv ni vita min D zmanj {a
prevzem hole ste ro la v ma kro fa ge in nasta nek
pena stih celic (26). Mo` na raz la ga je tudi, da
pomanj ka nje vita mi na D pov zro ~i nasta nek
peri fer ne inzu lin ske rezi sten ce in s tem nasta -
nek meta bol ne ga sin dro ma, ki ima za posle -
di co disli pi de mi jo. Oprav lje nih je bilo tudi ̀ e
ve~ razi skav na lju deh o po ve za vi med vi ta -
minom D in vred nost mi serum skih ma{ -

Pomanjkanje vitamina D

↑ Sr~no`ilnih dogodkov

Vpliv na klasi~ne dejavnike tveganja za aterosklerozo Imunomodulatorne
lastnosti ( vnetje)↑

↑
α

↓

Sinteza IL–1,
IL–6, TNF

Sinteza IL–10

↑

↑

Aktivacija
makrofagov

Nastajanje
MMP

Vpliv na
metabolizem

ma{~ob

↑ LDL
celokupni
holesterol

Arterijska
hipertenzija

Sladkorna
bolezen,

metabolni
sindrom

↑ Aktivnost
RAAS

↑
β

Inzulinska resistenca,
disfunkcija celic
trebu{ne slinavke

↑
↑
↑
↑

Oksidativni stres
Trombocitna agregacija
Proliferacija in migracija VSM
@ilnih kalcifikacij

Sekundarni hiperparatiroidizem

Endotelna disfunkcija, ateroskleroza↑

Sli ka 1. Model glav nih poti vple ta nja vita mi na D v pro ces ate ros kle ro ze. RAAS – renin-an gio ten zin-al do ste ron ski sistem, IL-6 – inter -
lev kin-6, IL-1 – inter lev kin-1, IL-10 – inter lev kin-10, TNF-α – dejav nik tumor ske nekro ze alfa (angl. tu mor necro sis fac tor alp ha),
MMP – matrik sne meta lo pro tei na ze, LDL – lipo pro tein majh ne gosto te (angl. low den sity lipo pro tein), VSM – glad ke mi{i~ ne celi ce.
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~ob. V eni izmed njih so tako doka za li, da je
1,25(OH)2D3 v ne ga tiv ni pove za vi s ce lo kup -
nim hole ste ro lom in LDL-ho le ste ro lom (27).
Nedav na veli ka fin ska razi ska va je poka za la
raz li ~en vpliv 25(OH)D3 in 1,25(OH)2D3 na
meta bo li zem ma{ ~ob. Tako so bile niz ke vred -
no sti 1,25(OH)2D3 pove za ne z niz ki mi vred -
nost mi hole ste ro la v li po pro tei nu veli ke gosto te
(angl. high den sity lipo pro tein, HDL), niz ke
vred no sti 25(OH)D3 pa z vi so ki mi vred nost -
mi celo kup ne ga hole ste ro la, LDL in tri gli ce -
ri dov (36). Potreb ne so nadalj nje razi ska ve,
ki bodo natan~ no raz ja sni le vpliv vita mi na D
na lipid ni sta tus. Oprav lje nih je bilo tudi `e
ve~ inter ven cij skih razi skav, ki so sprem lja le
u~i nek doda ja nja vita mi na D na lipid ni sta -
tus. Tudi nji ho vi rezul ta ti so si nas pro tu jo ~i.
Neka te re razi ska ve niso pokaza le spre memb
v li pid nem sta tu su po doda janju vita mi na D,
pri dru gih pa je po doda ja nju pri{ lo do ugod -
ne ga u~in ka (37–40).

Slad kor na bole zen

Dis funk ci ja celic beta tre bu {ne sli nav ke, peri -
fer na tkiv na rezi sten ca na inzu lin in kro ni~no
vnet je so ver jet ni meha niz mi za vlo go vita -
mi na D v slad kor ni bolez ni (41). Recep tor ji
za vita min D se namre~ naha ja jo tudi na celi -
cah beta tre bu {ne sli nav ke. Na eks pe ri men -
tal nem mi{ jem mode lu so doka za li, da po blo -
ki ra nju ome nje nih recep tor jev pri de do
zni ̀ a nja post pran dial ne ga izlo ~a nja inzu li -
na (42). Vita min D naj bi vpli val tudi na zno -
traj ce li~ no koli ~i no kal ci ja v ce li cah tre bu {ne
sli nav ke, kar je pomem ben sti mu lus za izlo -
~a nje inzu li na – pomanj ka nje vita mi na D vodi
v zmanj {a no izlo ~a nje inzu li na. V pe ri fer nih
tki vih so na{ li recep tor je za vita min D na ske -
let nih mi{i cah in v ma{ ~ob nem tki vu. Vita -
min D naj bi imel vpliv na eks pre si jo recep -
tor jev za inzu lin – pomanj ka nje vita mi na D
pov zro ~i zmanj {a no eks pre si jo recep tor jev za
inzu lin, kar vodi v pe ri fer no rezi sten co na
inzu lin (43). Razi ska ve na lju deh so poka za -
le sezon sko in geo graf sko pojav lja nje slad kor -
ne bolez ni tipa 1 in nje go vo pove za vo s po manj -
ka njem vita mi na D. Razi ska va EURODIAB je
tako poka za la 33% manj {o ver jet nost za nasta -
nek slad kor ne bolez ni tipa 1 v otro{ tvu pri
otro cih, ki so jim doda ja li vita min D (44). Izka -
za lo se je, da doda ja nje vita mi na D pri slad -
kor ni bolez ni tipa 2 izbolj {a izlo ~a nje inzu lina,

peri fer no ob~ut lji vost tkiv na inzu lin in vred -
no sti gli ko zi li ra ne ga hemo glo bi na (45–47). Pri
pomanj ka nju vita mi na D naj bi bilo pogo stej{e
tudi pojav lja nje meta bol ne ga sin dro ma (48).
^eprav neka te re razi ska ve niso poka za le ugod -
ne ga u~in ka doda ja nja vita mi na D na slad -
korno bole zen, pa sta dve veli ki metaa na li zi
poka za li, da ima jo zadost ne vred no sti vita mi -
na D pomemb no vlo go v pre ven ti vi slad kor -
ne bolez ni tipa 2 (41, 49).

Vi ta min D in vnet je

Po leg ̀ e ome nje nih ugod nih u~in kov na dejav -
ni ke tve ga nja za ate ros kle ro zo ima vita min D
doka za ne tudi ugod ne imu no mo du la tor ne
last no sti (50, 51). Ker je vnet je temelj ni pato -
fi zio lo{ ki meha ni zem ate ros kle ro ze, je tudi to
mesto, kjer se vita min D vple ta v pro ces ate -
ros kle ro ze, hkra ti pa pred stav lja mo` nost tera -
pevt ske ga okna za zdrav lje nje same bolez ni.
Tako so raz li~ ne razi ska ve poka za le nje gov
vpliv na raz li~ ne avtoi mu ne bolez ni kot na
npr. mul ti plo skle ro zo in anki lo zi ra jo ~i spon -
di li tis, pri kate rih vita min D lah ko vpli va na
resnost in potek same bolez ni. Vi{ je vred no -
sti 25(OH)2D3 so tako pove za ne z zmanj {a nimi
vred nost mi C-reak tiv ne ga pro tei na, sedi -
menta ci jo eri tro ci tov in prov net nih cito ki -
nov (52–54). Ome nje no odkrit je je izred no
pomemb no, saj je zna no, da je zmanj {a na
inten zi te ta vnet ja pomem ben poka za telj oz.
etio lo{ ki dejav nik v za vi ra nju pro ce sa ate ros -
kle ro ze (55, 56). Razi ska ve in vitro so poka -
za le, da vita min D od odmer ka odvi sno zavre
sin te zo IL-6 in TNF-α (57). Kli ni~ ne razi ska -
ve so poka za le obrat no pove za vo med vred -
nost mi TNF-α in 25(OH)D3 (57, 58). Dru ga
kli ni~ na razi ska va je poka za la, da doda ja -
nje vita mi na D pri prei sko van cih, ki ima jo
pomanj ka nje vita mi na D, zni ̀ a vred nost
C-reak tiv ne ga pro tei na (59). ^e povle ~e mo
ana lo gi jo s sta ti ni, ki ima jo poleg »os nov ne -
ga« u~in ka zni ̀ a nja lipi dov tudi ugod ne pleo -
trop ne u~in ke in pro tiv net ne last no sti, ima
vita min D poleg t. i. »os nov nih« u~in kov na
kost no maso prav tako ugod ne pro tiv net ne
last no sti. Obsta ja torej neke vrste »po dob nost«
med vpli vom sta ti nov in vita mi na D na sr~ -
no ̀ il ni sistem; obsta ja jo celo hipo te ze, da naj bi
sta ti ni akti vi ra li recep tor je za vita min D (60).
Nedav no objav lje na razi ska va je med dru gim
poka za la, da zdrav lje nje z ator va sta ti nom zvi -
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{a vred no sti 25(OH)D3 pri bol ni kih z akut nim
koro nar nim sin dro mom (61).

Se kun dar ni hiper pa ra ti roi di zem
in sr~ no ̀ il na obo le nja

Ome ni ti je tre ba {e, da kro ni~ no pomanj ka -
nje vita mi na D pov zro ~i nasta nek sekun -
darne ga hiper pa ra ti roi diz ma, ki {e dodat no
okre pi {ko dljiv u~i nek pomanj ka nja vita mi -
na D na sr~ no ̀ il ni sistem. Prag za dvig PTH
naj bi bil pri vred no stih 25(OH)D3 pod
30 ng/ml. Vpliv {ko dlji ve ga u~in ka pri mar ne -
ga hiper pa ra ti roi diz ma na sr~ no ̀ il ni sistem
je bil lepo pri ka zan v ra zi ska vi, v ka te ri je
bilo za 40 % manj sr~ nih infark tov, mo` gan -
skih kapi in nenad nih smr ti pri bol ni kih, ki
so bili ope ri ra ni zara di sekun dar ne ga hiper -
para tiroi diz ma v pri mer ja vi z neo pe ri ra ni mi
bolni ki (62). Bol ni ki z led vi~ no odpo ved jo in
sekun dar nim hiper pa ra ti roi diz mom, ki so
ime li povi {a ne vred no sti PTH (nad 250 pg/ml),
so ime li 2-krat ve~ je tve ga nje za nasta nek sr~ -
no ̀ il ne bolez ni v pri mer ja vi s ti sti mi, ki so
ime li vred no sti PTH pod to mejo (63).

Vi ta min D in sub kli ni~ na
ate ros kle ro za

En do tel na dis funk ci ja in arte rij ska
togost

Ob sta ja nekaj razi skav, v ka te rih so ugo tav -
lja li tudi pove za vo med vita mi nom D in funk -
cij ski mi ter struk tur ni mi spre mem ba mi arte -
rij ske ste ne. Vita min D naj bi imel ugod ne
u~in ke na ̀ il no kom plian co. Pri bol ni kih s kon~ -
no led vi~ no odpo ved jo so bile tako vred no -
sti vita mi na D v ne ga tiv ni pove za vi s hi tro -
st jo pulz ne ga vala v aor ti in v po zi tiv ni pove za vi
z od pre to ka odvi sno vazo di la ta ci jo bra hial -
ne arte ri je (16, 64). V in ter ven cij ski razi ska -
vi so doka za li, da zdrav lje nje hipo vi ta mi no -
ze D izbolj {a od endo te li ja odvi sno dila ta ci jo
bra hial ne arte ri je, kar ka`e na ugo den vpliv
vita mi na D na glad ke mi{i~ ne celi ce (65).

De be li na kom plek sa inti ma-me di ja

Mer je nje debe li ne kom plek sa inti ma-me di ja
se je v zad njih dveh deset let jih izka za lo za
dober nein va ziv ni poka za telj pri sot no sti in
napre do va nja t. i. sub kli ni~ ne ate ros kle ro ze
in tudi prog no sti~ ni poka za telj za pri hod nje

sr~ no ̀ il ne zaple te. Pove ~a na debe li na kom -
plek sa inti me-me di je je tako mo~an napo -
vedni dejav nik za koro nar no bole zen in mo` -
gansko kap (66, 67). V ra zi ska vi, v ka te ri so
bol ni kom s slad kor no bolez ni jo tipa 2 meri -
li debe li no kom plek sa inti ma-me di ja, so bile
vred no sti vita mi na D v obrat nem soraz mer -
ju z de be li no kom plek sa (68). V ra zi ska vi, ki
je zaje ma la sku pi no sta rej {ih bol ni kov, pri
kate rih je pogo stej {e pojav lja nje pomanj ka -
nja vita mi na D, so prav tako na{ li nega tiv no
pove za vo med vred nost mi 25(OH)D3 in debe -
li no kom plek sa inti ma-me di ja, neod vi sno od
pri sot no sti kla si~ nih dejav ni kov tve ga nja za
ate ros kle ro zo (69). Ne gle de na to pa v drugi
razi ska vi, ki je prav tako zaje ma la sta rej {e pre -
i sko van ce, ome nje ne pove za ve niso na{ li (70).

Vi ta min D in kli ni~ no izra ̀ e na
ate ros kle ro za

Kot je bilo ̀ e prej ome nje no, vita min D vpli -
va na veli ko kla si~ nih dejav ni kov tve ga nja za
ate ros kle ro zo (ar te rij ska hiper ten zi ja, slad -
korna bole zen, meta bo li zem ma{ ~ob). Poleg
tega smo tudi `e ome ni li, da ima vpliv tudi
na vnet je in endo tel no (dis)funk ci jo. Prav
tako vse ve~ razi skav ka`e na pove za vo med
pomanj ka njem vita mi na D in pojav nost jo
kli ni~ no mani fest ne ate ros kle ro ze (tako koro -
nar ne, peri fer ne arte rij ske oklu ziv ne bolez -
ni kot tudi karo tid ne ate ros kle ro ze). [te vil ne
razi ska ve so tako poka za le, da je pomanj ka -
nje vita mi na D napo ved ni dejav nik za vse
vrste sr~ no ̀ il ne obo lev no sti in umr lji vo sti
neod vi sno od pri sot no sti kla si~ nih dejav ni kov
tve ga nja (6). Dob nig s so de lav ci je tako doka -
zal, da so vred no sti 25(OH)D3, ki se naha ja -
jo v spod njih dveh kvar ti lih, pove za ne z vi{ jo
inci den co vseh vrst sr~ no ̀ il ne umr lji vo sti (sle -
de nje 7,7let) (71). Prav tako je Wang s so delav -
ci doka zal, da so niz ke vred no sti 25(OH)D3
(pod 15 ng/ml) pove za ne s po ve ~a no sr~ no -
`il no umr lji vost jo (sle de nje 5,4 leta) (29).

Ko ro nar na bole zen in sr~ ni infarkt

@e zgod nje razi ska ve iz osem de se tih in devet -
de se tih let so poka za le geo graf ske in sezonske
raz li ke v obo lev no sti zara di koro nar ne bolez -
ni. Prve podat ke, da naj bi imel vita min D
mo` no za{ ~it no vlo go v ko ro nar ni bolez ni, so
dali izsled ki bri tan ske razi ska ve, ki so poka -



B. ER@EN VI TA MIN D IN NJE GO VA VLO GA V PRO CE SU ATE ROS KLE RO ZE MED RAZGL 2013; 52

56

za li, da je smrt nost zara di koro nar ne bolezni
v obrat nem soraz mer ju z ura mi izpo stav lje -
no sti son~ nim `ar kom (72). V ve li ki razi ska -
vi NHANES, ki je vklju ~e va la prei sko van ce
obeh spo lov, sta rej {e od 18 let, so ugo to vi li, da
ima jo prei sko van ci s ko ro nar no bolez ni jo ali
mo` gan sko kap jo pogo stej {e pomanj ka nje
25(OH)D3 (73). Ena ko je potr di la tudi kasnej -
{a ana li za, ki je vklju ~e va la ve~ kot 8.000 odra -
slih prei sko van cev, kjer je bila pri prei sko vancih
s ko ro nar no bolez ni jo pre va len ca pomanj ka -
nja vita mi na D kar 74 % (10). Rezul ta ti vseh
teh epi de mio lo{ kih razi skav torej ka`e jo, da
je pomanj ka nje vita mi na D pove za no s sla bim
sr~ no ̀ il nim izi dom. [te vil ne razi ska ve so pre -
u ~e va le tudi prog no sti~ ni pomen pomanj ka -
nja vita mi na D na sr~ no ̀ il ne zaple te pri pre -
i skovan cih, ki {e niso ime li raz vi te koro nar ne
bolez ni. Tako je bilo pri zdra vih mo{ kih prei -
sko van cih, sta ri mi med 40 in 75let, brez anam -
ne ze koro nar ne bolez ni pomanj ka nje vita mi -
na D (vred no sti 25(OH)D3 pod 15 ng/ml)
pove za no z 2-krat ve~ jim tve ga njem za na -
stanek sr~ ne ga infark ta v pri hod njih 10 le -
tih (74). V dru gi razi ska vi so ime li prei sko van -
ci, ki niso ime li koro nar ne bolez ni in so ime li
pomanj ka nje vita mi na D (vred no sti 25(OH)D3
pod 10 ng/ml), pove ~a no tve ga nje za nasta -
nek sr~ no ̀ il ne ga zaple ta v pri hod njih 5 le tih
v pri mer ja vi s prei sko van ci, ki so ime li vred -
no sti 25(OH)D3 nad 15 ng/ml (stop nja tve ga -
nja 1,8) (29). Med ve~ kot 3.000 bol ni ki, pri
kate rih so opra vi li koro na ro gra fi jo, so ime li
tisti s po manj ka njem vita mi na D (vred no sti
pod 10 ng/ml) 3–5-krat ve~ je tve ga nje za ne -
nad no sr~ no smrt, sr~ no popu{ ~a nje ali mo` -
gan sko kap v pri hod njih 7 le tih v pri mer ja vi
s ti sti mi, ki so ime li opti mal ne vred no sti vita -
mi na D (nad 30 ng/ml) (75, 76).

Pe ri fer na arte rij ska oklu ziv na bole zen

Ne dav ne razi ska ve so poka za le nepo sred no
pove za vo med pomanj ka njem vita mi na D in
peri fer no arte rij sko oklu ziv no bolez ni jo (PAOB)
(77–80). Serum ske vred no sti vita mi na D so
tako v ne ga tiv ni pove za vi s po gost nost jo po -
javlja nja PAOB. V eni od razi skav, ki je preu -
~evala ome nje no pove za vo, so tako odkri li, da
vsa ko zmanj {a nje 25(OH)D3 za 10 ng/ml
pove ~a pre va len co PAOB za 1,35 (80). Poleg
tega naj bi bilo pomanj ka nje vita mi na D pove -
za no z ve~ jo inci den co ampu ta cij pri bol ni kih

s PAOB (80). V eni od razi skav so tako poka -
za li, da ima jo bol ni ki s po manj ka njem vita -
mi na D (vred no sti vita mi na D pod 20 ng/ml)
zve ~a no tve ga nje za ampu ta ci jo od tistih, ki
pomanj ka nja vita mi na D niso ime li (6,7% pro -
ti 4,2 %) (78).

Vpliv zdrav lje nja pomanj ka nja
vita mi na D na zmanj {a nje
oz. pre pre ~e va nje sr~ no ̀ il ne
obo lev no sti

^e prav je veli ko epi de mio lo{ kih razi skav
poka za lo, da obsta ja jasna pove za va med po -
manj ka njem vita mi na D in ate ros kle ro zo,
obsta ja le malo {tu dij, ki obrav na va jo vpliv
doda ja nja vita mi na D na izid sr~ no ̀ il ne obo -
lev no sti in umr lji vo sti. V ra zi ska vi, ki je vklju~e -
va la post me no pav zal ne ̀ en ske, med ̀ en ska mi,
ki so pre je ma le doda tek vita mi na D 400 IE
v kom bi na ci ji s kal ci jem 1.000 mg dnev no,
v pri mer ja vi s ti sti mi, ki so pre je ma le pla ce -
bo, v pri hod njih sedmih le tih ni bilo raz lik
v umrlji vo sti (79). Prav tako ni bilo raz lik
v umr lji vo sti med sta rej {i mi prei sko van ci
(sta ri mi med 65 in 85 let), ki so jim pet let vsa -
ke {tiri me se ce doda ja li bodi si 100.000 IE
vita mi na D3 oral no bodi si pla ce bo (80).

ZAKLJU^EK
Kot je poka zal pris pe vek, ima vita min D
pomemb no vlo go v sr~ no ̀ il nem siste mu. [te -
vil ne razi ska ve ka`e jo, da ima tako posre den
vpliv pre ko kla si~ nih dejav ni kov tve ga nja
(ar te rij ska hiper ten zi ja, slad kor na bole zen in
meta bo li zem ma{ ~ob) kakor tudi nepo sre den
vpliv na sr~ no ̀ il ni sistem neod vi sno od kla -
si~ nih dejav ni kov tve ga nja. Obsta ja vse ve~
podat kov o po ve za vi med pomanj ka njem
vita mi na D in ve~ jo sr~ no ̀ il no obo lev nost jo.
Pomanj ka nje vita mi na D bi torej lah ko pred -
stav lja lo nov, nekla si ~en dejav nik tve ga nja za
raz voj in napre do va nje ate ros kle ro ze. Nekaj
podat kov si {e ved no nas pro tu je, prav tako
osta ja odpr to vpra {a nje, koli ko ome nje nih
pove zav je vzro~ no pove za nih. Natan~ ni meha -
niz mi, pre ko kate rih vita min D vpli va na sr~ -
no ̀ il ni sistem, {e niso povsem jasni. Nje go vo
pomanj ka nje je v po pu la ci ji zelo pogo sto in
prak ti~ no lah ko govo ri mo o pan de mi ji. Tre nut -
ne pri po ro ~e ne serum ske vred no sti 25(OH)D3
(30–32 ng/ml) so zasno va ne na osno vi opti -
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mal ne ga zdrav ja kosti in pre ven ti ve rahi ti sa,
ne pa tudi na osno vi zmanj {a nja/na pre do va -
nja sr~ no ̀ il nih bolez ni oz. pojav lja nja/re -
sno sti dejav ni kov tve ga nja. Podat kov o zmanj -
{a nju sr~ no ̀ il ne obo lev no sti ob doda ja nju vita -

mi na D za zdaj {e ni. V pri hod nje so potreb -
ne dodat ne, dobro zasno va ne pros pek tiv ne
razi ska ve, ki bodo dokon~ no raz ja sni le pomen
doda ja nja vita mi na D v mo re bit ni pre ven ti -
vi sr~ no ̀ il nih obo lenj.
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In va ziv na asper gi lo za
pri nekon ven cio nal nih bol ni kih

In va si ve Asper gil lo sis in Non-Con ven tio nal Patients

IZVLE^EK

KLJU^NE BESEDE: inva ziv na asper gi lo za, nekon ven cio nal na obo le nja, diag no za, zdrav lje nje

Oku` be z glivo As per gil lus spp. naj ve~ krat pote ka jo kot inva ziv na plju~ na asper gi lo za pri imunsko
oslab lje nih bol ni kih. Vse ve~ pa je ~lan kov, ki opi su je jo neo bi ~aj ne mani fe sta ci je inva ziv ne
asper gi lo ze. V plju ~ih se ta lah ko ka`e kot kro ni~ na inva ziv na plju~ na asper gi lo za, bron hocen -
tri~ na gra nu lo ma to za ali tra heo bron hi tis. Zasle di li so ve~ izvenp lju~ nih oku`b, tudi pri imuno -
kom pe tent nih bol ni kih. Pri me ri vklju ~u je jo hrb te ni~ ni osteo mie li tis, pri mar no ko` no asper gi lo zo,
oku` be pro ste ti~ nih ̀ il nih vsad kov, endo kar di tis, poo pe ra tiv ne asper gi lo ze in asper gi lo ze v eno -
ti inten ziv ne tera pi je. @e dol go je zna no, da lah ko pri raz so je ni asper gi lo zi naj de mo gli ve v raz -
li~nih orga nih. Tre nut ni kli ni~ ni izziv je hitro odkri va nje inva ziv ne asper gi lo ze, izo li ra ne iz
neti pi~ nih mest, v~a sih celo pri imu no kom pe tent nih bol ni kih. Kom bi na ci ja hitre diag noze,
pra vil ne tera pi je z vo ri ko na zo lom in skrb no pre teh ta na odstra ni tev gli ve z ope ra tiv nim pose -
gom naj bi vodi la k do bre mu izidu zdrav lje nja bol ni ka.

ABSTRACT

KEY WORDS: invasive aspergillosis, unconventional patients, diagnosis, treatment

Infections with Aspergillus spp. are most typically associated with invasive pulmonary aspergillo-
sis in immunocompromised patients. However, an increasing number of reports deal with
unusual manifestations of invasive aspergillosis. In the lungs, this may take the form of chro -
nic invasive pulmonary aspergillosis, bronchocentric granulomatosis or tracheobronchitis.
A number of extrapulmonary infections have been noted, sometimes in immunocompetent
individuals. Examples include vertebral osteomyelitis, primary cutaneous aspergillosis, pros-
thetic vascular graft infection, infective endocarditis, post-operative aspergillosis and aspergillo-
sis in the intensive care unit. Invasive aspergillosis has a myriad of clinical presentations. It
has been known for many years that in disseminated aspergillosis the fungus can grow in
a huge variety of organs. However, the current clinical challenge is early detection of inva-
sive aspergillosis isolated to unusual sites, sometimes even in immunocompetent individu-
als. The combination of early diagnosis, appropriate treatment with voriconazole, and careful
consideration of adjunctive surgical therapy should improve the outcome of such patients.
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UVOD
Gliv ne spo re Asper gil lus spp. so {iro ko raz {ir -
je ne povsod oko li nas, zna nih je okrog 150 vrst
(1). Asper gil lus spp. so dru ge naj po go ste je
izoli ra ne gli ve iz kli ni~ nih vzor cev, takoj za
glivo Can di da spp. (2). Ve~i na (okrog 80 %)
asper gil nih oku`b je pov zro ~e na z Asper gil -
lus fumi ga tus, dru ga naj po go stej{a oku` ba
pato ge nih vrst (15–20 %) je pov zro ~e na z gli -
vo A. fla vus, sledita A. ni ger in A. ter rus (3).
Gli vo naj ve~ krat izo li ra mo iz spod nje ga dihal -
ne ga trak ta, kar pa lah ko pred stav lja kolo ni -
za ci jo, aler gi~ no bron ho pul mo nal no asper gi -
lo zo, asper gi lom, inva ziv no plju~ no asper gi lo zo
ali kro ni~ no nekro ti zi ra jo ~o plju~ no asper gi -
lo zo, pri kate ri pri de do po~a sne ga napre du -
jo ~e ga uni ~e nja plju~ pri bol ni kih s kro ni~ -
no plju~ no bolez ni jo, ki so imun sko oslab lje ni
(npr. ob dol go traj nem zdrav lje nju s kor ti ko -
ste roi di ali pri dia be ti kih) (4, 5). Dru ga mesta
so red kej {a, zato je razpoz na va toli ko te` ja.

DIAGNOSTIKA INVAZIVNE
ASPERGILOZE
Diag no za pona va di teme lji na kom bi na ci ji pri -
mer lji vih kli ni~ nih ugo to vi tev pri bol ni kih
z de jav ni ki tve ga nja, izo la ci ji mikroor ga ni -
zmov, radio lo{ kih teh ni kah, sero lo{ ki detek ci -
ji anti ge nov in pro ti te les ali na histo pa to lo{ kih
zna kih inva zi je. Pri bol ni kih brez dejav ni kov
tve ga nja je zato {e pose bej te` ka.

Rent gen (RTG) prsne ga ko{a pri bol ni kih
s plju~ no asper gi lo zo je v za ~et ku brez poseb -
no sti pri ve~ kot 10 % pri me rov. Ra~u nal ni{ka
tomo gra fi ja (angl. com pu te d tomo graphy, CT)
je naj br` naj bolj upo rab lje na teh ni ka za diag -
no zo inva ziv ne asper gi lo ze, saj lah ko odkrije
plju~ ne lezi je pet dni prej kot RTG. CT upo -
rab lja mo tudi za pre poz na vo asper gi lo ze na
dru gih mestih.

Zna ~il nost inva ziv ne asper gi lo ze na CT je
tako ime no va ni halo znak na lezi ji – pato lo{ -
ki osno vi sta edem in krva vi tev –, ki se poja -
vi pri 33–66 % bol ni kov. Halo znak na CT pri
prib li` no 75 % bol ni kov izgi ne v enem ted nu.
Tako mora biti CT nare jen v pe tih dneh po
nasto pu oku` be. Na CT lah ko vidi mo {e tako
ime no va ni zra~ ni pol me sec, pri kate rem je pato -
lo{ ka osno va nekro za v le zi ji, ki tvo ri pove za -
vo s sap ni co in nasta ne {ele tret ji teden po

za~et ku bolez ni, torej pre poz no, da bi bil upo -
ra ben za posta vi tev diag no ze. V ra zi ska vi, ki
so jo obja vi li leta 2011, so Li in sode lav ci ugo -
to vi li, da sta oba zna ka na sli ki CT zna ~il na
tudi za dru ge gliv ne inva ziv ne oku` be, kot sta
kan di dia za in krip to ko ko za. To je pomem bno
zara di izbo ra zdrav lje nja, saj je zdrav lje nje za
raz li~ ne gliv ne oku` be dru ga~ no. Tako sama
CT teh ni ka ni dovolj spe ci fi~na za potr di tev
diag no ze inva ziv ne asper gi lo ze (6, 7).

Po memb na ozna ~e val ca oku` be z as per -
gi lom sta tudi asper gi lov galak to ma nan (GM)
in 1-3-beta glu kan (BG). Anti gen GM lah ko
izo li ra mo tudi v mo` gan sko-hrb te nja~ ni teko -
~i ni in bron hoal veo lar nem izme~ ku (me to di
pa {e nista dovolj razi ska ni). V eni naj no vej{ih
{tu dij so Guo in sode lav ci ugo to vi li viso ko spe -
ci fi~ nost (94%) in ob~ut lji vost (90%) pri testu
na GM v bron hoal veo lar nem izme~ ku, ki
je ve~ ja kot pri mer je nju GM v se ru mu (8).
Sprem lja nje anti ge ne mi je GM v se ru mu bol -
ni ka med pote kom oku` be {e ni dovolj razi -
ska no, zato naj bi bila dol ̀ i na zdrav lje nja
dolo~e na ne samo na osno vi nor ma li za ci je
vred no sti GM, pa~ pa tudi na osno vi pri dru -
`e nih kli ni~ nih in radio lo{ kih ugo to vi tvah.
Mer je nje serum ske ga GM ima viso ko spe ci -
fi~ nost (nad 85 %) in ob~ut lji vost, ki mo~ no
niha (30–100 %). [te vil ne {tu di je so poka za -
le viso ko ob~ut lji vost pri odkri va nju inva zivne
asper gi lo ze pri bol ni kih s he ma to lo{ ki mi malig -
ni mi obo le nji. Ven dar pa je ob~ut lji vost pri
ne-nev tro pe ni~ nih bol ni kih pre cej ni` ja. Kom -
bi ni ra na upo ra ba serum ske ga GM in zgod nje
odkri va nje nove ga plju~ ne ga infil tra ta s CT
naj bi pri po mo gla k zgod nji diag no zi inva ziv -
ne asper gi lo ze. Pro fi lak sa ali anti mi ko ti~ na
tera pi ja ob~ut no zmanj {a ta nivo kro ̀ e ~e ga
GM. La` no pozi tiv ni rezul ta ti so bili odkri ti
pri bol ni kih, ki so dobi va li dolo ~e ne anti bio -
ti ke (pi pe ra ci lin/ta zo bak tam in amok si cilin/
kla vu lan ska kisli na), pri neo na tal ni koloniza -
ci ji z Bi fi do bac te rium in pri bol ni kih z dru gi -
mi inva ziv ni mi miko za mi (vklju~ no s Pe ni cil -
lium spp., histo plaz mo zo in bla sto mi ko zo).
Kljub tem ome ji tvam je ta test {iro ko upo ra -
ben pri zgod nji diag no zi pri bol ni kih z vi so -
ko stop njo tve ga nja (9).

BG, ki je pogla vi ten poli sa ha rid aspergilove
celi~ ne ste ne, lah ko zaz na mo s ka lo ri metri -
jo in je pri me ren za diag no zo z ob ~ut lji vostjo
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in spe ci fi~ nost jo 50–87,5 %. BG v  se ru mu
poka ̀ e gliv no inva zi jo, ven dar ni spe ci fi ~en
za Asper gil lus spp. Ob~ut lji vost in spe ci fi~ nost
sta tre nut no dovolj veli ki za dokaz inva ziv ne
gliv ne oku` be le za hema to lo{ ke bol ni ke, ven -
dar pa mora ta biti pozi tiv na vsaj dva zapo -
redna vzor ca, da s kom bi na ci jo kli ni~ nih ugo -
to vi tev posta vi mo diag no zo inva ziv ne gliv ne
oku` be (10). La` no pozi tiv ni rezul ta ti se poja -
vi jo v raz li~ nih pri me rih; pri kon tami na ci ji
epru vet krvi z glu ka nom, kon ta mi na ci ji gaze,
ki jo upo rab lja mo za odvzem krvi in pri in
vitro testih pri upo ra bi raz li~ nih anti bio ti kov.
Podat kov o us pe {no sti testi ra nja in diag no sti -
ci ra nja inva ziv ne asper gi lo ze z BG za osta le
sku pi ne bol ni kov z vi so ko stop njo tve ga nja je
tre nut no pre ma lo (9).

Pri diag no zi se upo rab lja tudi veri` na
reak ci ja s po li me ra zo (angl. poly me ra se chain
reac tion, PCR), ki daje dobre rezul ta te (6, 9).
Meto da PCR je nein va ziv na in hitra, zato je
zelo pri mer na za posta vi tev diag no ze. Asper -
gi lo vo DNA lah ko s po mo~ jo PCR izo li ra mo
iz seru ma, mo` gan sko-hrb te nja~ ne teko ~i ne
in vzor ca bron hoal veo lar ne lava ̀ e – vse meto -
de ka`e jo dokaj viso ko ob~ut lji vost. Te`a vo
pred stav lja jo la` no pozi tiv ni rezul ta ti. Ni` ja
ob~ut lji vost je lah ko posle di ca okolj ske kon -
ta mi na ci je vzor ca ali kolo ni za ci je dihal nih poti
z as per gi lom in tako je te` ko lo~i ti la` no pozi -
tiv ne rezul ta te od resni~ ne oku` be (11). Tre -
ba je pou da ri ti, da mora ta biti pozi tiv na dva
zapo red na vzor ca, ki zmanj {a ta mo` nost la` -
no pozi tiv nih rezul ta tov. Kvan ti ta tiv ne tehni -
ke, {e pose bej PCR v real nem ~asu lah ko zvi {a jo
ob~ut lji vost testa (12).

Za histo lo{ ko diag no zo inva ziv ne asper -
gi lo ze je tre ba doka za ti inva ziv no rast Asper -
gil lus spp. ^e oku` be ne more mo potr di ti
z GM, BG, CT teh ni ko, mikro bio lo{ ko izo la -
ci jo Asper gil lus spp. ali s PCR, je pozi tiv na
napo ved na vred nost za diag no sti ci ra nje inva -
ziv ne asper gi lo ze namre~ zelo niz ka in najve~
izo la tov A. fu mi ga tus ne pred stav lja doka zane
ali mo` ne oku` be. Tra di cio nal ne mikro bio -
lo{ ke meto de (kul ti vi ra nje kli ni~ nih vzor cev
in direkt na mikro sko pi ja) ima jo niz ko ob~ut -
lji vost in ne poma ga jo pri raz li ko va nju med
oku` bo in kolo ni za ci jo v za ~et ni fazi oku` be.
Pozi tiv ne lah ko posta ne jo {ele pri napre do va -
nju oku` be (6). Goje nje kul tu re je pomembno
za raz li ko va nje asper gi lo ze od dru gih fila men -

toz nih gliv nih oku`b, kot sta na pri mer fuza -
rio za in sce dos po rio za. Hemo kul tu re niso pri -
mer ne za potr di tev diag no ze, ker je nji hov izid
pogo sto nega ti ven tudi pri raz so je ni oku` -
bi. Bron hoal veo lar na lava ̀ a, tran sto ra kal na
perku ta na aspi ra ci ja ali video to ra ko skop ska
biopsi ja so stan dard ni postop ki za potr di tev
asper gi lo ze. Rezul ta ti cito lo{ kih, pato lo{ kih
in mikro bio lo{ kih prei skav pa so lah ko la` no
nega tiv ni pri bol ni kih, ki so ̀ e pre je ma li sistem -
sko anti mi ko ti~ no zdrav lje nje in v pri me rih,
ko diag no sti~ ni posto pek ne more dose ~i mesta
oku` be (8).

In va ziv na obli ka bolez ni mora biti pre po -
z na na in zdrav lje na ~im hitre je, ker je glav -
ni vzrok obo lev no sti in smrt no sti pri imun sko
oslab lje nih bol ni kih, vse ve~ pa je tudi pri me -
rov oku` be pri imu no kom pe tent nih bol ni kih.
Ven dar pa je posta vi tev diag no ze te` ka. Zvi -
{a na tem pe ra tu ra in nov plju~ ni infil trat na
RTG prsne ga ko{a pri imu no su pre si ra nih
bol ni kih, neod ziv nih na anti bio tik, ka`e na
inva ziv no asper gi lo zo, ven dar je histo lo{ ka
diag no za red ko mo` na. Ve~i na nev tro pe ni~ -
nih bol ni kov je namre~ trom bo ci to pe ni~ na,
kar pred stav lja zadr ̀ ek pri biop si ji. Pri imuno -
kom pe tent nih bol ni kih je inter pre ta ci ja mo` -
ne ga obo le nja za asper gi lo zo {e toli ko te` ja,
ker je veli ka ve~i na bol ni kov kolo ni zi ra na
s to gli vo ali ima dru ge obli ke plju~ ne asper -
gi lo ze (4, 5). Pri me ri vklju ~u je jo hrb te ni~ ni
osteo mie li tis, pri mar no ko` no asper gi lo zo
(npr. pri prez go daj roje nih novo ro jen~ kih),
oku ̀ e ne pro ste ti~ ne ̀ il ne vsad ke, infek cij ski
endo kar di tis, poo pe ra tiv ne asper gi lo ze in asper -
gi lo ze v eno ti inten ziv ne tera pi je (EIT). Zgod -
nje odkri va nje teh enti tet, uspe {en pri~e tek
nove, viso ko aktiv ne anti mi ko ti~ ne terapije in
dodat no kirur{ ko zdrav lje nje lah ko poma ga -
jo k do bri napo ve di pote ka bolez ni (13).

ASPERGILNI HRBTENI^NI
OSTEOMIELITIS
Gli ve rodu Asper gil lus spp. lah ko pov zro ~i jo
oku` be kosti (13). V {tu di jo je bilo vklju ~e nih
39 pri me rov. Pov pre~ na sta rost popu la ci je je
bila 40,4 leta. Pre vla do va li so mo{ ki (78% pri -
me rov). Naj po go ste je opi sa na obli ka je bila
oku` ba hrb te ni~ nih kosti, od tega 53 % ledve -
ne hrb te ni ce, 46 % prsne hrb te ni ce in vratne
pri 2 % obo le lih (14). Zelo velik dele` obo le -
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lih (34 %) ni imel dru gih imu no su pre siv nih
obo lenj (14). Neka te ri od teh bol ni kov so ime -
li zgo do vi no prej{ njih lami nek to mij ali discek -
to mij. Naj ve~ pri me rov je bilo pov zro ~e nih
s he ma to ge nim raz {ir je njem iz distal ne ga dela
(npr. po krvi iz plju~ ali dru gih ̀ ari{~), le nekaj
pri me rov pa je bilo posle di ca nepo sred ne
oku` be iz plju~ nih ali aort nih `ari{~.

Bo le ~i ne v hrb te ni ci so bile zna ~i len prvi
simp tom pri hrb te ni~ nem osteo mie li ti su, pov -
zro ~e nem z As per gil lus spp. Pri neka te rih
bolni kih je bila pri sot na para pa re za. Pri teh
bol ni kih je bila nevro lo{ ka prog no za zelo
sla ba (14). Pre se net lji vo je, da je ime lo le malo
bol ni kov, pre den so zbo le li za asper gi lo zo hrb -
te ni~ nih kosti, zni ̀ a no vred nost belih krv nih
celic, ve~i na pa je ime la ob oku` bi spre mem -
be v eri tro cit ni sedi men ta ci ji (39 % bol ni kov
je ime lo sedi men ta ci jo eri tro ci tov ni` jo od
40 mm/h) (13).

Kli ni~ ni pri stop k as per gil ne mu hrb te ni~ -
ne mu osteo mie li ti su je odvi sen od sta ro sti
bolni ka, sprem lja jo ~ih bolez ni in naka za ne
struk tur ne nesta bil no sti in kom pre si je hrb -
te nja ~e (14). Ko sta pri sot ni spi nal na nesta -
bil nost ali kom pre si ja kore nin, je indi ci ra na
kirur{ ka dekom pre si ja. Tip in {iri na ope ra ci -
je sta odvi sni od posa mez ni ka: neka te ri potre -
bu je jo lami nek to mi jo z dre na ̀ o abs ce sa ali
delov te gli ve, z ali brez avto log ne kost ne trans -
plan ta ci je. Sistem ska anti mi ko ti~ na tera pi ja
je bila uve de na pri vseh 39 pri me rih. Smrt -
nost objav lje nih pri me rov je bila 26,8 % (14).
Sama anti mi ko ti~ na tera pi ja je bila upo rab -
lje na pri 29,2% bol ni kov, med tem ko je 70,7%
bol ni kov potre bo va lo dodat no kirur{ ko oskr -
bo poleg anti mi ko ti kov. Vsi bol ni ki (ope ri ra -
ni in neo pe ri ra ni, ozdra ve li in neoz dra ve li) so
dobi va li lipo so mal ni pri pra vek amfo te ri ci na
B (L-Am B) v od mer ku 5 mg/kg/dan ali odme -
rek natri je ve ga deok si ho la ta amfo te ri ci na B
(D-Am B) 1 mg/kg/dan od 14 dni pa tudi do
{est mese cev. Nobe den od bol ni kov ni dobi -
val vori ko na zo la ali ehi no kan di nov.

PRIMARNA KO@NA
ASPERGILOZA PRI
NOVOROJEN^KIH
[te vil ne nove {tu di je poro ~a jo o ko` ni oku` -
bi z As per gil lus spp. pri novo ro jen~ kih. Ve~ kot
80 % teh oku`b je pri prez go daj roje nih novo -

ro jen~ kih z ge sta cij sko sta rost jo 24–32 ted nov
in porod no te`o 440–1.500 g. Oku` ba nasta -
ne v pr vem mese cu `iv lje nja (13).

Zna no je, da ima jo prez go daj roje ni novo -
ro jen~ ki funk cio nal no okva ro nev tro fil cev
in mono ci tov kljub dovolj veli ke mu {te vi lu teh
celic (15). Poleg tega pa umet no pre di ha ni pre -
 z go daj roje ni novo ro jen~ ki pre je ma jo si stem -
ske kor ti ko ste roi de. Nazad nje pa je nji ho va
ko` na barie ra neu strez na zara di nje ne nezre -
losti in se lah ko okva ri pri vstav lja nju intra -
ven skih kate trov in pri nastav lja nju pulz ne ga
oksi me tra (13).

Ko` na lezi ja ko` ne asper gi lo ze nedo no -
{en~ ka se tipi~ no za~ ne kot eri te ma toz ni plak,
ki raz vi je pustu le in nato ulce ri ra in obli ku -
je nekro ti~ no esha ro (16). Za~et ni eri te ma toz -
ni plak se lah ko zame {a z za ~et nim sorom ali
celo z ing vi nal no her ni jo (16). Po defi ni ci ji je
pri mar na ko` na asper gi lo za ome je na na ko`o,
brez oku`b dru gih orga nov. Ven dar pa brez
diag no ze in zdrav lje nja lah ko pri de do sistem -
ske ga raz {ir je nja. Naj ve~ krat pri de do oku`be
z vr sta ma A. fu mi ga tus in A. fla vus (13).

OKU@BE KO@E
Z ASPERGILLUS USTUS
V zad njem ~asu je bilo opi sa nih ve~ pri me -
rov oku`b lju di z A. ustus. [lo je za oku` be
plju~ in ko`e, sled nje pri bol ni kih, ki so bili
imu no su pre si ra ni z upo ra bo sistem skih kor -
ti ko ste roi dov ali s trans plan ta cij sko imu no -
supre si jo (13). Opi san je pri mer oku` be po
pad cu in posle di~ ni trav mi na ko`i, kjer se je
kot najus pe {nej {i anti mi ko tik za lokal no
zdrav lje nje izka zal ter bi na fin (17).

OKU@ENI PROSTETI^NI
@ILNI PRESADKI
Te oku` be z as per gi lom so naj {te vil~ nej {e pri
imu no kom pe tent nih bol ni kih, iz ~esar lah ko
skle pa mo, da do njih pri de v ~a su ope ra ci je.
Naj ver jet ne je gre za kon ta mi na ci jo vsad ka
v ope ra tiv ni sobi s spo ra mi v zra ku. Gliv ne
oku` be `il nih vsad kov se pojav lja jo pri manj
kot treh odstot kih vseh ope ri ra nih bol ni kov
(oku ̀ e nih in neo ku ̀ e nih). Do sedaj je opi sa -
nih prib li` no 20 pri me rov oku` be z as per gi -
lom pri pro ste ti~ nih `il nih vsad kih (13).
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Naj ve~ oku`b je bilo v tre bu {ni ali prsni
aor ti. Pov pre ~en ~as od ope ra ci je do diag no -
ze asper gi lo ze je bil osem mese cev. Vsi bol -
ni ki niso ime li povi {a ne tem pe ra tu re, ve~i na
pa je ime la odsto pa nja v beli krv ni sli ki in sedi -
men ta ci ji eri tro ci tov. Pri {ti rih bol ni kih so ugo -
to vi li {e hrb te ni~ ni osteo mie li tis (13). Zdrav -
lje nje z zdra vi li ni bilo dovolj, potreb ni sta bili
{e resek ci ja oku ̀ e ne ga vsad ka in obvod mimo
oku ̀ e ne ga dela (18).

ENDOKARDITIS
PRI PREJEMNIKIH
PRESAJENIH ORGANOV
Gli ve so pomem ben vzrok endo kar di ti sa pri
pre jem ni kih pre sa je nih orga nov (19). Objav -
lje nih je bilo prib li` no 20 pri me rov, kjer je bil
vzrok za endo kar di tis Asper gil lus spp., in sicer
pri pre jem ni kih jeter, plju~, srca in led vic (13).

Ob sta ja bimo dal na ~asov na raz po re ditev,
kdaj pre jem nik orga na raz vi je endo kar di tis.
Ena sku pi na bol ni kov obse ga tiste z ek strem -
no hitrim in hudim endo kar di ti som, s sla bim
odzi vom in delo va njem pre sa je ne ga orga na
ter odpo ved jo led vic. Ti bol ni ki so raz vi li raz -
so je no asper gi lo zo vklju~ no z en do kar di ti som
in so umr li v 30 dneh po pre sa di tvi. Endo kar -
di tis je bil ugo tov ljen po obduk ci ji.

V dru go sku pi no sodi jo bol ni ki, ki zapu -
sti jo bol ni {ni co, ven dar raz vi je jo asper gil ni
endo kar di tis v dru gem letu po pre sa di tvi. Ti
bol ni ki so dobi va li mo~ no imu no su pre siv no
tera pi jo ali ima jo v anam ne zi nedav ne oku`be
s ci to me ga lo vi ru som, ki prav tako delu je imu -
no su pre siv no (20). Pred stav lje na sta bila
dva bol ni ka s pe ri fer nim embo li~ nim feno me -
nom (21). Oba sta kaza la tudi zna ke arte rij -
ske oklu zi je, eden z bo le ~o roko, brez pul za,
dru gi pa z akut no led vi~ no odpo ved jo zara di
trom bo ze led vi~ nih arte rij. Pri obeh so kirur{ko
odstra ni li tromb z A. fu mi ga tus. Kljub zdrav -
lje nju sta oba bol ni ka umr la.

Tre ba je pou da ri ti, da v nas prot ju z in fek -
cij skim endo kar di ti som, ki je pov zro ~en z dru -
gi mi orga niz mi, pri asper gil nem endo kar di -
ti su hemo kul tu ra sko raj niko li ni pozi tiv na.
Tran sto ra kal na eho kar dio gra fi ja ga pogo sto
ne zaz na, zato pri de v po {tev tran se zo fageal -
na eho kar dio gra fi ja (22).

Zgo raj nave de ni endo kar di ti si so bili zdrav -
lje ni s kon ven cio nal nim amfo te ri ci nom B ali
L-Am B. Zad nji podat ki ka`e jo, da je za zdrav -
lje nje inva ziv ne asper gi lo ze vori ko na zol bolj{i
od amfo te ri ci na B in tako je po tre nut nih smer -
ni cah zdra vi lo prve ga izbo ra (8, 23). ^eprav
mora biti imun ska oslab lje nost med zdrav lje -
njem asper gil ne ga endo kar di ti sa zmanj {a -
na, kot se le da, pa vori ko na zol pomemb no
zavi ra pre sno vo ciklos po ri na ali takro li mu sa.
Poleg tega ima veli ko bol ni kov, ki zbo li jo za
inva ziv no asper gi lo zo po pre sa di tvi, led vi~ -
no popu{ ~a nje (kro ni~ no) in tako intra ve nozni
vori ko na zol ni indi ci ran, ~e je iz~i stek krea -
ti ni na ni` ji od 50 ml/min, ker pri de do kopi -
~e nja intra ven skih vehi klov, npr. sul fo bu til
etra in beta-ci klo dek strin natri ja.

Mo` nost kom bi na ci je vori ko na zo la ali
amfo te ri ci na B s kas po fun gi nom {e ni dovolj
razi ska na. Med leti 1994 in 1996 je Den ning
s so de lav ci vodil razi ska vo o zdrav ljenju mikro -
bio lo{ ko in histo pa to lo{ ko doka za ne inva -
ziv ne asper gi lo ze z vo ri ko na zo lom. V {tu diji
je bil vori ko na zol a pli ci ran intra ven sko v do -
zah 3 mg/kg na 12 ur ve~ kot {ti ri ted ne. ^e
je bilo kli ni~ no potreb no, se je zdrav lje nje
nada lje va lo oral no z 200–300 mg vori ko na zo -
la dva krat dnev no. Pri 116 bol ni kih, ki so bili
vklju ~e ni v ra zi ska vo, jih je 48% uspe {no odgo -
vo ri lo na zdrav lje nje z vo ri ko na zo lom. Ponovne
oku` be, pri kate rih vori ko na zol ni bil uspe -
{en, so se poja vi le od 77. do 112. dne po za~et -
ku zdrav lje nja.

V dru gi {tu di ji, ki je zaje ma la 35 de~ kov
in 23 de klic, sta rih od 9 me se cev do 15 let, so
upo ra bi li vori ko na zol kot zdra vi lo prve ga izbo -
ra. Otro ci v ra zi ska vi so zbo le li za inva ziv no
asper gi lo zo zara di imun ske oslab lje no sti (he -
ma to lo{ ka obo le nja ali kro ni~ na gra nu lo ma -
toz na bole zen). Upo rab ljen je bil vori ko na zol
intra ven sko v od mer kih 4–5 mg/kg dva krat
dnev no in nato oral no v od mer kih 100–300mg
dva krat dnev no. Na zdrav lje nje, ki je tra ja lo
≥ 90dni, je uspe {no odgo vo ri lo 43% bol ni kov.
Popol na ozdra vi tev pri plju~ ni asper gi lo zi je
bila uspe {na samo pri 1 od 12 bol ni kov in pri
nobe nem bol ni ku z mo` gan sko asper gi lo zo.
Ven dar pa je bila celot na umr lji vost pri tej {tu -
di ji 42% (vsi z as per gi lo zo), kar je pre cej manj
kot pri dru gih pedia tri~ nih {tu di jah.

[tu di ja, objav lje na leta 2002, je pri mer -
ja la upo rab nost in var nost vori ko na zo la in
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amfo te ri ci na B pri zdrav lje nju inva ziv ne
asper gi lo ze. Bol ni ki, ki so v os no vi zbo le li za
raz li~ ni mi imu no kom pro mi ti ra jo ~i mi bolez -
ni mi in so bili potr je no oku ̀ e ni z as per gi lom,
so pre je li ali vori ko na zol 4 mg/kg dva krat
dnev no ali D-Am B 1–1,5 mg/kg enkrat dnevno.
Naj hi tre je v sed mih dneh po pri ~et ku zdrav -
lje nja so pre{ li na oral no a pli ka ci jo vori ko na -
zo la, in sicer 200 mg dva krat na dan. Uspe {en
odgo vor (po pol na ali del na ozdra vi tev oku` -
be) na zdrav lje nje, ki so ga meri li po 12-te -
denski tera pi ji, je bil 53 % za vori ko na zol in
32 % za D-Am B. Vori ko na zol daje sta ti sti~ no
pomemb no bolj {e rezul ta te kot amfo te ri cin B.
Dele` popol ne ali del ne ozdra vi tve pri zdrav -
lje nju z vo ri ko na zo lom zna {a 41–53 % po
prib li` no 80–100 dne vih tera pi je. Pre ki ni tev
zdrav lje nja zara di sla be ga pre na {a nja zdra vila
se je poja vi la zelo red ko, naj ve~ krat v pr vih
dneh zdrav lje nja. Tre ba je stal no sprem lja ti
nivo zdra vi la v krvi, {e pose bej pri otro cih.
Zad njo {tu di jo o bolj {ih rezul ta tih vori ko na -
zo la od amfo te ri ci na B je obja vil Her brecht
s so de lav ci leta 2008, na njej teme lji jo tre nut -
ne smer ni ce za zdrav lje nje inva ziv ne asper -
gi lo ze z vo ri ko na zo lom. Vori ko na zol je tudi
prva izbi ra zdrav lje nja mo` gan ske inva ziv ne
asper gi lo ze, ker dobro pre ha ja v mo` gan -
sko-hrb te nja~ no teko ~i no.

Mno gi razi sko val ci so posku {a li upo ra bi -
ti kom bi ni ra no zdrav lje nje z raz li~ ni mi anti -
mi ko ti ki. Do danes, kljub {te vil nim in vitro {tu -
di jam in {tu di jam na ̀ ival skih mode lih, ki so
kaza li dobre rezul ta te, ni spre je ta nobe na
splo {no veljav na stra te gi ja. Naj bolj obe tav na
naj bi bila kom bi na ci ja vori ko na zo la s kas po -
fun gi nom. To kom bi na ci jo so upo ra bi li kot
naj prej upo rab lje no zdrav lje nje inva ziv ne
asper gi lo ze v {tu di ji, ki jo je sestav lja lo 40 bol -
ni kov s pre sa je nim orga nom. Za kon trol no {tu -
di jo so upo ra bi li razi ska vo, v ka te ri so 47 pre -
jem ni kov orga nov zdra vi li z L-Am B. Pri prvi
{tu di ji (kom bi ni ra no zdrav lje nje) jih je ozdra -
ve lo 70 %, pri dru gi pa 51 % (en anti mi ko tik).
Raz li ka ni bila sta ti sti~ no pomemb na. Kas po -
fun gin se lah ko kom bi ni ra z L-Am B, ven dar
pri {tu di ji, ki je zaje la viso ko {te vi lo bol ni kov
z alo ge no hema to poet sko zarod no celi~ no pre -
sa di tvi jo, viso ki odmer ki L-Am B s kas po fun -
gi nom niso poka za li bolj {ih rezul ta tov od
mono te ra pi je z enim od zdra vil. Kom bi na cije
vori ko na zo la in amfo te ri ci na B so manj upo -

rab ne zara di anta go ni sti~ ne ga u~in ka (in hi -
bi ci ja sin te ze ergo ste ro la z vo ri ko na zo lom lah -
ko odvza me tar~ no mesto za amfo te ri cin B)
in sla bih rezul ta tov kom bi na ci je zdra vil na
`ival skih mode lih (24). Pri po ro~ lji vo je, da
bol ni ke z as per gil nim endo kar di ti som damo
takoj na listo za vstav lja nje umet nih zaklopk.

POOPERATIVNA
ASPERGILOZA
Med tem ko se inva ziv na asper gi lo za tipi~ no
poja vi pri imun sko oslab lje nih bol ni kih, so po
ope ra tiv nih pose gih tudi pri imu no kom pe -
tent nih zasle di li oku` be. Ve~ kot 500 ~lan kov
je bilo objav lje nih na temo poo pe ra tiv ne
asper gi lo ze in v naj ve~ pri me rih vklju ~u je jo
ope ra ci je na srcu (n = 188), ope ra ci je na o~e -
su (n > 90) in den tal ne ope ra ci je (n > 100).
Dru gi pri me ri vklju ~u je jo oku` be ran (n=22),
bron hial ne oku` be (n = 30), media sti ni tis
(n = 11), ple vral no asper gi lo zo (n = 1), oku` -
be po orto ped ski ope ra ci ji (n = 42), ̀ il ne pro -
te ti~ ne ope ra ci je (n = 22), ope ra ci je na doj ki
(n = 5), abdo mi nal ne ope ra ci je (n = 10) in
nevro ki rur{ ke ope ra ci je (n=25) (ta be la 1) (25).
Pri ve~i ni bol ni kov je vzrok oku` be v spo rah
asper gi la v zra ku ope ra cij ske dvo ra ne. Pre pre -
~e va nje teh oku`b je v us trez nem pre zra ~e -
val nem siste mu ope ra tiv nih pro sto rov. Uspe -
{no zdrav lje nje potre bu je hitro diag no zo,
kirur{ ko odstra ni tev gliv in anti mi ko ti~ no
tera pi jo. Naj bolj {e zdrav lje nje ni bilo pose bej
preu ~e no.

Pre ̀ i vet je je odvi sno od uspe {ne eks ci zije
oku ̀ e ne ga pre de la. V pri me rih, ko gre za pro -
te ze, naj bi bila nova pro te za vstav lje na v neo -
ku ̀ e no podro~ je. So~a sna upo ra ba sistem skih
anti mi ko ti kov je prav tako pomemb na. ̂ eprav
ni podat kov, ki bi pri po ro ~a li en anti mi ko tik,
je bil odgo vor imu no su pre si ra nih bol ni kov na
vori ko na zol bolj {i od odgo vo ra na amfo te ri -
cin B. Kas po fun gin in dru gi ehi no kan di ni se
tudi upo rab lja jo. Pri neka te rih bol ni kih pri -
de v po {tev dol go ro~ no oral no jema nje itra -
ko na zo la ali vori ko na zo la. Naj bolj {a tera pi ja
{e ni zna na in se raz li ku je med posa mez ni -
ki, ven dar naj bi tri me se~ no zdrav lje nje zado -
sto va lo po ope ra tiv ni odstra ni tvi ̀ ari{ ~a in pri
~im bolj zmanj {a nih dejav ni kih imun ske oslab -
lje no sti (25).
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ASPERGILOZA V ENOTI
INTENZIVNE TERAPIJE
In va ziv na asper gi lo za je bila opi sa na pri bol -
ni kih v EIT z raz li~ no pojav nost jo. Pri obduk -
ci ji je ime lo 6,9 % bol ni kov (vseh oku ̀ e nih
umr lih v EIT), ude le ̀ e nih v {tu di ji, histo pa -
to lo{ ke ali mikro bio lo{ ke zna ke inva ziv ne
asper gi lo ze. Sedem de set odstot kov od teh ni
ime lo nobe ne ga hema to lo{ ke ga obo le nja, ki
je eden izmed dejav ni kov tve ga nja za asper -
gi lo zo, ali dru gih dejav ni kov tve ga nja za raz -
voj asper gi lo ze (26). Smrt nost je bila 80 %.
Dru ge {tu di je naka zu je jo, da inva ziv na asper -
gi lo za pre ve~ krat osta ne nediag no sti ci ra na pri
bol ni kih v EIT (26). Zave da nje, da je v EIT
Asper gil lus spp. mogo ~i pov zro ~i telj oku` be
plju~, je zelo pomemb no, ker je prog no za sla -

ba, {e pose bej z od la {a njem pri ~et ka zdrav -
lje nja ali neu strez ne ga zdrav lje nja (26). Poleg
hema to lo{ kih obo lenj, nev tro pe ni je in pre sa -
di tve plju~ ali jeter med dejav ni ke tve ga -
nja za inva ziv no asper gi lo zo v EIT spa da jo {e
sistem ska odpo ved orga nov, imu no kom pro -
mi ti ra nost ob hudih sep sah, dol ga sistem ska
tera pi ja s kor ti ko ste roi di, kro ni~ na obstruktiv -
na plju~ na bole zen, ciro za jeter, imu no su pre -
siv na tera pi ja za sistem ske bolez ni, pod hra -
nje nost in dol ga tera pi ja v EIT (26).

Kli ni~ ni simp to mi so ve~i no ma nes pe ci -
fi~ ni, poseb no pri bol ni kih z oku` bo v zgodnji
fazi. Naj ve~ krat so to povi {a na tele sna tem -
pe ra tu ra, suh ka{elj, disp ne ja, ple vral na bole -
~i na ali hemop ti za. Izziv je hitra diag no za
(zdrav nik v EIT mora pomi sli ti na mo` nost
asper gi lo ze) in ustrez no zdrav lje nje.

Kli ni~ na pre zen ta ci ja Opom be

endo kar di tis/aor ti tis (n = 174) • po go stej {i pri mo{ kih (70 %)
• brez imu no su pre si je pri ve~i ni bol ni kov
• naj ve~ krat pri za de ta aort na zaklop ka
• pov pre ~en ~as od ope ra ci je do diag no ze 2,7 me se cev
• hemo kul tu re red ko pozi tiv ne (6,4 %)
• nag nje nost k em bo liz mom
• smrt nost 80 % kljub inter ven ci ji

nevro ki rur{ ke oku` be (n = 25) • po go ste ob tera pi ji s kor ti ko ste roi di (52 %)
• vsi izo la ti so bili A. fu mi ga tus
• pov pre ~en ~as od ope ra ci je do diag no ze je tri mese ce
• smrt nost veli ko manj {a od smrt no sti imu no kom pro mi ti ra nih

bol ni kov z as per gil nim raz so jem v osred nje `iv ~ev je

den tal ne ope ra ci je in oku` be (n = 100) • ve li ko pri me rov sinu sne asper gi lo ze kot posle di ca endo dont ske ope ra ci je

oku` be ran (n = 22) • ve ~i na bol ni kov imu no kom pro mi ti ra nih
• pov pre ~en ~as od ope ra ci je do diag no ze 17 dni
• v 41,2 % izo li ran A. fla vus
• tve ga nje za raz soj

oftal mo lo{ ke ope ra ci je in oku` be (n = 90) • obi ~aj no vnet je ro`e ni ce
• diag no za zah te va vzo rec iz mesta oku` be

oku` be `il nih pro tez (n = 22) • ve ~i no ma so mo{ ki in imu no kom pe tent ni
• pov pre~ je od ope ra ci je do diag no ze osem mese cev
• kli ni~ na sli ka podob na oku` bi s Staphy lo coc cus epi der mi dis
• navad no se poka ̀ e na kirur{ ki zare zi

osta li pri me ri (n = 113) • zdru ̀ e ni z vstav lja njem pro tez

pre ven ti va • po tre ben nad zor nad pre zra ~e val nim siste mom v ope ra cij skih sobah
in pri mer no raz ku ̀ e va nje ter shra nje va nje kirur{ kih in{trumen tov

Ta be la 1. Pov ze tek glav nih kli ni~ nih pre zen ta cij in pre ven ti va poo pe ra tiv ne asper gi lo ze (25).
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Gle de na dana{ nje tera pevt ske smer ni ce
je za zdrav lje nje inva ziv ne asper gi lo ze pri po -
ro ~en vori ko na zol, ker je doka za no bolj {i od
amfo te ri ci na B. L-Am B je upo rab ljen kot
alter na ti va pri neka te rih bol ni kih. Upo ra ba
ehi no kan di nov kot pri mar ne ga zdrav lje nja do
danes {e ni dovolj pod pr ta z do ka zi. Kas po -
fun gin je prvi upo rab ljen ehi no kan din v kli -
ni~ ni prak si in tre nut no tudi edi ni, ki se upo -
rab lja pri oku` bi z as per gi lom. Je lipo pro tein,
zato se a pli ci ra intra ve noz no. Sla bo pro di ra
v osred nje `iv ~ev je. V naj no vej {i objav lje ni
{tu di ji je bil kas po fun gin a pli ci ran intra ven -
sko v od mer ku 70mg prvi dan in nato odmer -
ku 50mg v pov pre~ ju 2–4 ted ne. Med 83 odra -
sli mi bol ni ki z in va ziv no asper gi lo zo, ki so bili
neod ziv ni na amfo te ri cin B ali vori ko na zol,
jih je 37 (45 %) uspe {no odgo vo ri lo na terapi -
jo s kas po fun gi nom. Ven dar pa je bilo zdrav -
lje nje s kas po fun gi nom pri bol ni kih z alo ge -
no pre sa di tvi jo zarod nih celic uspe {no le pri
3 od 21 bol ni kov.

Dru ga {tu di ja je zaje la manj {o sku pi no
otrok v sta ro sti 3–16 let (pov pre~ je 8 let) z raz -
li~ ni mi imu no kom pro mi ti ra jo ~i mi bolez ni mi,
ki so zbo le li za inva ziv no asper gi lo zo. Dobi -
va li so kas po fun gin v od mer kih 50 mg/m2

enkrat dnev no od 6 do 87 dni (v pov pre~ ju
43 dni). Po bol ni ku pri la go je nem tra ja nju
zdrav lje nja je pet bol ni kov popol no ma ozdra -
ve lo, vklju~ no z enim, ki je imel inva ziv no
asper gi lo zo osred nje ga `iv ~ev ja. Med vse mi
ehi no kan di ni je kas po fun gin tre nut no naj bolj
obe tav no zdra vi lo za zdrav lje nje inva ziv ne
asper gi lo ze. V kli ni~ nih {tu di jah, ki zaje ma -
jo natan~ no diag no zo inva ziv ne asper gi lo ze,
je prib li` no 40 % bol ni kov uspe {no odgo -
vorilo na zdrav lje nje. Pri vseh {tu di jah je bila
popol na remi si ja inva ziv ne asper gi lo ze zelo
red ka, zato je danes kas po fun gin pred la gan
kot dru ga izbi ra pri zdrav lje nju asper gi lo ze in

prva izbi ra pri empi ri~ nem zdrav lje nju glivnih
oku`b pri bol ni kih s fe bril no nev tro pe ni jo (24).
Anti mi ko ti~ na pro fi lak sa v EIT ni potreb na,
saj je pojav nost bol ni kov, oku ̀ e nih z gli va mi
niz ka (26).

ZAKLJU^EK
In va ziv na asper gi lo za se pred stav lja z raz li~ -
ni mi kli ni~ ni mi obli ka mi. @e deset let ja je zna -
no, da lah ko pri raz so je ni asper gi lo zi gli va
raste v raz li~ nih orga nih. Ven dar pa je tre nut -
ni izziv hitro odkri va nje inva ziv ne asper gi lo -
ze, izo li ra ne iz neo bi ~aj nih mest, v~a sih tudi
pri imu no kom pe tent nih bol ni kih. Poo pe ra tiv -
na asper gi lo za in asper gi lo za v EIT sta podce -
njen prob lem, v pri mer ja vi z dru gi mi izven -
plju~ ni mi obli ka mi asper gi lo ze. Smrt nost je
veli ka pri ne-ko` nih obli kah. Vklju ~e nih je lah -
ko ve~ orga nov pri raz li~ nih ope ra tiv nih pose -
gih, vzrok oku` be so ver jet no spo re asper gila
v zra ku v ope ra cij ski sobi. Te oku` be so pona -
va di kli ni~ no neo paz ne, v ne ka te rih pri me -
rih se prvi simp to mi in zna ki poja vi jo mese -
ce po ope ra tiv nem pose gu. Zgod nja diag no za
z biop si jo tki va ali tele snih teko ~in z in va ziv -
ni mi meto da mi (tran sto ra kal na per ku ta na
aspi ra ci ja, video to ra ko skop ska biop si ja, bron -
ho sko pi ja) je temelj za histo lo{ ko in mikro -
bio lo{ ko potr di tev diag no ze inva ziv ne asper -
gi lo ze, ven dar ni ved no mo` na, ker ve~i na
bol ni kov ni sta bil nih (hi pok se mi~ ni, hemo -
di nam sko nesta bil ni ali trom bo ci to pe ni~ ni),
radio lo{ ka in CT prei ska va pri novood kri tih
infil tra tih, mer je nje GM in BG, ter v no vej -
{em ~asu PCR v real nem ~asu, v kom bi na ciji
s pra vil nim zdrav lje njem gle de na posa mez -
ne ga bol ni ka z vo ri ko na zo lom ali L-Am B ter
preu dar nim odlo ~a njem o ope ra tiv nem pose -
gu pri po mo re jo k ugod ni napo ve di pote ka
bolez ni za bol ni ka.
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Man ca Vel ka vrh1, Dar ja Paro Panjan2

Neo na tal na sep sa

Neo na tal Sep sis

IZVLE^EK

KLJU^NE BESEDE: novo ro je nec, sep sa, bak te ri je, pro ti mi krob no zdrav lje nje

Neo na tal na sep sa je kli ni~ ni sin drom, ki se poja vi v pr vem mese cu `iv lje nja in za kate re ga
so zna ~il ni sistem ski zna ki oku` be ob vdo ru pato ge nih klic v krv ni obtok. Gle de na ~as po roj -
s tvu, v ka te rem se poja vi jo kli ni~ ni zna ki, jo deli mo na zgod njo sep so, pri kate ri se kli ni~ ni zna -
ki poja vi jo v pr vih 72 urah `iv lje nja, ter na poz no sep so, pri kate ri se zna ki bolez ni poja vi jo
po 72 urah `iv lje nja. Pre nos pov zro ~i te lja je lah ko ver ti ka len ali hori zon ta len, pov zro ~i te lji
pa so lah ko poleg bak te rij tudi neka te ri viru si in gli ve. Pomemb na je takoj{ nja uved ba pro -
ti mi krob ne tera pi je. Zdrav lje nje je spr va izkus tve no, pri zgod nji sep si je sve to va na kom bi na -
ci ja ampi ci lin/gen ta mi cin, pri poz ni sep si pa gen ta mi cin/van ko mi cin. Po izvi du hemo kul tu re
pro ti mi krob no zdrav lje nje pri la go di mo pov zro ~i te lju. Ob zgod nji diag no zi in ustrez nem zdrav -
lje nju je prog no za dobra.

ABSTRACT

KEY WORDS: newborn, sepsis, bacteria, antimicrobial therapy

Neonatal sepsis is a clinical syndrome that may appear in the first month of life. It is cha -
racterized by systemic signs of infection and accompanied by invasion of the bloodstream.
Considering the period in which symptoms present, we distinguish between early neonatal
sepsis, where clinical signs appear in the first 72 hours of life, and late neonatal sepsis, where
clinical signs appear later. Pathogens that cause the disease can be transmitted horizontally
or vertically. In addition to bacteria, certain viruses and fungi can also cause neonatal sepsis.
It is very important to immediately begin antimicrobial therapy. Treatment is at first empi -
rical. In cases of early neonatal sepsis, a combination of ampicillin and gentamicin is used, while
in cases of late neonatal sepsis, gentamicin and vancomycin are most commonly used. After
receiving haemoculture results, the antimicrobial therapy can be adapted to the specific
pathogen. With early diagnosis and appropriate treatment, patient prognosis is good.

1 Man ca Vel ka vrh, dr.med., Pedia tri~ na kli ni ka, Uni ver zi tet ni kli ni~ ni cen ter Ljub lja na, Boho ri ~e va uli ca 20,
1525 Ljub lja na; vel ka vrh man ca@gmail.com

2 Izr. prof. dr. Dar ja Paro Panjan, dr. med., Kli ni~ ni odde lek za neo na to lo gi jo, Pedia tri~ na kli ni ka, Uni -
ver zitetni kli ni~ ni cen ter Ljub lja na, Boho ri ~e va uli ca 20, 1525 Ljub lja na
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UVOD
Neo na tal na sep sa je kli ni~ ni sin drom, ki se
poja vi v pr vem mese cu `iv lje nja in za kate -
re ga so zna ~il ni sistem ski zna ki oku` be ob
vdo ru pato ge nih klic v krv ni obtok (1). Gle -
de na ~as po rojs tvu, v ka te rem se poja vi jo kli -
ni~ ni zna ki, jo deli mo na zgod njo sep so (ZS),
pri kate ri se kli ni~ ni zna ki poja vi jo v pr vih
72 urah (po neka te rih avtor jih v pr vih sed -
mih dneh) ̀ iv lje nja, ter na poz no sep so (PS),
pri kate ri se zna ki oku` be poja vi jo po 72 urah
(ozi ro ma sed mih dneh) `iv lje nja; izje mo ma
se otrok lah ko oku ̀ i ̀ e pred rojs tvom – kon -
ge ni tal na oku` ba (2–4). Inci den ca ZS je 1–5
na 1.000 ̀ i vo ro je nih otrok in je vi{ ja pri nedo -
no {en~ kih z zelo niz ko porod no te`o (PT) –
pod 1.500 g, kjer opi su je jo ZS pri 15–19 otro -
cih na 1.000 `i vo ro je nih otrok in poz no pri
21 % otrok (5). Viso ka inci den ca poja va in
resnost bolez ni sta pove za ni s sla bo imun sko
obram bo novo ro jen ca ter s kom plek sno pove -
za vo med pato ge nim pov zro ~i te ljem in odzi -
vom gosti te lja (6).

PATOFIZIOLOGIJA
NASTANKA SEPSE
Sep sa je bole zen, pov zro ~e na s pa to ge ni mi
bak te ri ja mi, urav na va na pa s ci to ki ni. Pri tem
so ude le ̀ e ni media tor ji imun ske, vnet ne in
koa gu la cij ske kaska de (7). Inf la ma tor ni cito -
ki ni (de jav nik tumor ske nekro ze α (angl. tu -
mor necro sis fac tor α, TNF-α), inter lev ki ni
IL-1β, IL-6, IL-8, IL-15, IL-18, MIF), rast ni
faktor ji (IL-3, kolo ni jo sti mu li ra jo ~i fak tor
(angl. co lony sti mu la ting fac tor, CSF)) in nji -
ho vi sekun dar ni media tor ji – du{i kov oksid,
trom bok san, lev ko trie ni, trom bo ci te akti vi ra -
jo ~i fak tor, pro sta glan di ni in kom ple ment –
spro ̀ i jo akti va ci jo koa gu la cij ske in kom ple -
ment ne kaska de ter pro duk ci jo pro sta glan -
dinov, lev ko trie nov, pro teaz in oksi dan tov.
Raz mer je med prov net ni mi in pro tiv net ni mi
dejav ni ki je pove za no z na stan kom krat ko traj -
nih (sin drom sistem ske ga vnet ne ga odgo vo -
ra, dise mi ni ra na intra va sku lar na koa gu la ci ja,
sep ti~ ni {ok, sin drom mul ti ple organ ske dis -
funk ci je) in dol go traj nih zaple tov (ne vro lo{ -
ke, rast ne in res pi ra tor ne posle di ce) sep se (8).

PRENOS OKU@BE
IN POVZRO^ITELJI
ZS v ve ~i ni pri me rov nasta ne z ver ti kal nim
pre no som pov zro ~i te lja z ma te re na novo ro -
jen ca – bodi si trans pla cen tar no ali ascen dent -
no s pov zro ~i te lji, ki kolo ni zi ra jo mate rino
geni tou ri nar no pot (9). Kli ni~ ni zna ki se naj -
po go ste je poja vi jo prvi dan otro ko ve ga ̀ iv lje -
nja. Dejav ni ki tve ga nja za nasta nek ZS so
prez god nji porod (za ~e tek poro da pred 37. ted -
nom gesta cij ske sta ro sti), vro ~i na mate re
pred poro dom (tem pe ra tu ra sre di ce tele sa ve~
kot 38 °C), podalj {an raz pok plo do vih ovo jev
(tra ja nje raz po ka ve~ kot 18 ur) ter hori oam -
nio ni tis.

V raz vi tem sve tu se med pov zro ~i te lji naj -
po go sto ste je pojav lja jo: β-he mo li ti~ ni strep -
to ko ki sku pi ne B (47%), Esc he ric hia coli (23%),
sta fi lo ko ki (13 %) in aerob ne gram ne ga tiv ne
bak te ri je (8%) (10). Red ke je je pov zro ~i telj neo -
na tal ne sep se Liste ria monocy to ge nes, podob -
no kli ni~ no sli ko pa sre ~a mo tudi pri viru snih
in gli vi~ nih pov zro ~i te ljih (11–13). S pre na -
tal nim in intra par tal nim pre ven tiv nim pro -
gra mom odkri va nja in zdrav lje nja mater, ki
ima jo porod ni kanal kolo ni zi ran z β-he mo li -
ti~ nim strep to ko kom sku pi ne B, so uspe li zni -
`a ti inci den co ZS (14).

PS naj po go ste je nasta ne s ho ri zon tal nim
pre no som pov zro ~i te lja iz oko lja ali rok nego -
val ca na novo ro jen ca (15). Otro ko va ko`a,
diha la, o~e sna sluz ni ca, pre ba vi la ali pop kov -
ni krn se lah ko kolo ni zi ra jo z mi kroor ga niz -
mi iz oko lja, ob ~emer lah ko inva ziv ni mikroor -
ga niz mi pov zro ~i jo sep so. Dodat no tve ga nje
pred stav lja jo `il ni ali urin ski kate tri, ope ra -
tiv ni pose gi ali stik s ko lo ni zi ra nim nego val -
nim oseb jem (10). Glav ni pov zro ~i te lji PS
v raz vi tem sve tu so koa gu laz no nega tiv ni sta -
fi lo ko ki (36–66%), gram ne ga tiv ne bak te ri je –
Kleb siel la pneu mo ni ae, E. coli, Ser ra tia spp. in
Ente ro bac ter cloa cae (26–36 %) ter Can di da
albi cans (8 %) (10, 15). Dejav ni ke tve ga nja za
raz voj neo na tal ne sep se pred stav lja tabe la 1.

KLINI^NI IN LABORATORIJSKI
ZNAKI NEONATALNE SEPSE
Kli ni~ ni zna ki, ki ka`e jo na sep so pri novo ro -
jen cu, so nes pe ci fi~ ni, zato je potreb no skrb -
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no opa zo va nje zla sti tistih, ki ima jo pove ~a -
no tve ga nje za raz voj oku` be. Pri ZS so pogo -
sto pri sot ni tudi kli ni~ ni zna ki plju~ ni ce, pri
PS pa zna ki menin gi ti sa. Na sep so je zla sti tre -
ba pomi sli ti, kadar ima otrok:

• spre me nje no tele sno tem pe ra tu ro: tem pe -
ra tu ra sre di ce tele sa, ki je ve~ ja kot 38,5 °C
ali manj {a kot 36 °C in/ali tem pe ra tur na
nesta bil nost,

• zna ke sr~ ne-`il ne nesta bil no sti: bra di kar -
di ja (pov pre~ na sr~ na frek ven ca, ki je pod
10. per cen ti lo za gesta cij sko sta rost ob
odsot no sti zuna nje ga spro ̀ il ca vagal ne ga
dra` lja ja, tera pi je z adre ner gi~ ni mi zavi ralci

beta ali pri ro je ne sr~ ne bolez ni); vztraj na
niz ka frek ven ca, ki vztra ja ve~ kot pol ure,
tahi kar di ja (pov pre~ na frek ven ca srca, ve~ -
ja od dveh stan dard nih devia cij nad vred -
nost jo, nor mal no za sta rost ob odsot no sti
zuna nje ga dra` lja ja oz. zdra vil, ki pov zro -
~a jo tahi kar di jo, ali neraz lo` lji va povi {a na
frek ven ca, ki vztra ja od pol ure do {ti rih ur)
in/ali nesta bil nost sr~ ne ga rit ma, hipo ten -
zi ja (sred nji arte rij ski tlak pod peto per cen -
ti lo za sta rost), zmanj {a na diu re za, mar mo -
ri ra na ko`a, podalj {a na kapi lar na pol ni tev
ter ko` ne in pod ko` ne lezi je: pete hial ni
izpu{ ~aj, skle re ma.

De jav ni ki, pove za ni z ma ter jo sta rost mate re ve~ kot 30 let, pomanj ka nje pre na tal ne oskr be, prez go den ali podalj {an raz pok
plodovih ovo jev, meko nij ska plo dov ni ca, plo dov ni ca s spre me nje nim vonjem, prez god nji porod,
horioam nio ni tis, kolo ni za ci ja rek tu ma s strep to ko ki sku pi ne B, oku` ba se~il, vro ~i na med poro dom,
ve~ krat na a pli ka ci ja ste roi dov ali toko li ti~ nih agen sov pre na tal no

De jav ni ki, pove za ni s po rod no sobo ne do no {e ni (manj kot 37 ted nov), niz ka porod na te`a (manj kot 2.500 g), oce na po Apgar je vi
po prvih petih minu tah manj kot 5, o`iv lja nje

Neo na tal ni dejav ni ki mo{ ki spol, `il ni kate tri, mehan ska ven ti la ci ja, pomanj ka nje ente ral ne pre hra ne, pato lo gi ja pre bav ne
cevi, zdra vi la (za vi ral ci hista min skih recep tor jev H2, zavi ral ci pro ton ske ~rpal ke, post na tal ni ste roi di,
cefa los po ri ni), nev tro pe ni ja, ni` je serum ske kon cen tra ci je IgG, dol go traj no biva nje v bol ni {ni ci, slab {e
nara{ ~a nje tele sne te`e

Ta be la 1. Dejav ni ki tve ga nja za raz voj neo na tal ne sep se, pov ze to po Wynn and Wong (16).

Spre me nje na tele sna tem pe ra tu ra tem pe ra tu ra sre di ce tele sa nad 38,5 °C
ali tem pe ra tu ra pod 36 °C in/ali 
tem pe ra tur na nesta bil nost

Zna ki sr~ no ̀ il ne nesta bil no sti bra di kar di ja ali
ta hi kar di ja in/ali
ne sta bil nost sr~ ne ga rit ma;
hi po ten zi ja, zmanj {a na diu re za, mar mo ri ra na ko`a, podalj {a na kapi lar na pol ni tev,
ko` ne in podko`ne lezi je

Di hal na nesta bil nost ap ne ja,
ta hip ne ja,
po ve ~a na potre ba po kisi ku

Ga stroin te sti nal ni zna ki mot nje hra nje nja, sla bo sesa nje, napet tre buh

Ne vro lo{ ki zna ki zas pa nost, letar gi ja, hipo to ni ja, raz dra` lji vost

La bo ra to rij ski zna ki zni ̀ a na/po vi {a na vred nost lev ko ci tov,
raz mer je med nezre li mi in vse mi nev tro fil ci ve~ je kot 0,2,
C-reak tiv ni pro tein > 15 mg/l ali pro kal ci to nin > 2 ng/ml,
hi per-/hi po gli ke mi ja,
trom bo ci to pe ni ja

Ta be la 2. Kli ni~ ni in labo ra to rij ski zna ki neo na tal ne sep se.
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Po go sto je kli ni~ ni znak sep se dihal na nesta -
bil nost – pojav epi zod apne je ali tahip ne je
(pov pre~ na frek ven ca diha nja vi{ ja kot dve
stan dard ni devia ci ji nad nor mal no vred nost -
jo za sta rost) ali pove ~a na potre ba po kisi ku.
Lah ko so pri sot ni gastroin te sti nal ni zna ki:
mot nje hra nje nja, sla bo sesa nje, napet tre buh
ali pa nevro lo{ ki zna ki: zas pa nost, letar gi ja,
hipo to ni ja ali raz dra` lji vost.

Med labo ra to rij ski mi zna ki, ob kate rih je tre -
ba pomi sli ti na sep so, so zni ̀ a na (<4.000×109/l)
ali povi {a na (> 20.000 × 109/l) vred nost lev ko -
ci tov, raz mer je med nezre li mi in vse mi nev -
tro fil ci, ve~ je kot 0,2, C-reak tiv ni protein (CRP)
ve~ kot 15 mg/l ali pro kal ci to nin ve~ kot
2 ng/ml (pri novo ro jen cih, sta rej {ih od 72ur);
pogo sto sep so sprem lja jo tudi nesta bil na vred -
nost krv ne ga slad kor ja: hiper gli ke mi ja (vred -
no sti glu ko ze ve~ kot 10 mmol/l) ali hipo glike -
mi ja (vred no sti glu ko ze manj kot 2,5 mmol/l)
in trom bo ci to pe ni ja (17).

Pri sumu na splo {no oku` bo je tre ba pred
uved bo anti bio ti~ ne ga zdrav lje nja odvze ti ku` -
ni ne, saj so ku` ni ne – kri, urin in lik vor –, v ka -
te rih je doka zan pov zro ~i telj, zla ti stan dard
za potr je va nje neo na tal ne sep se. Anti bio ti~ -
no zdrav lje nje je ob sumu na splo {no oku` -
bo tre ba pri ~e ti takoj po odvze mu ku` nin, saj
lah ko rezul tat pozi tiv ne hemo kul tu re zara di
niz ke ob~ut lji vo sti in dol go traj ne kolo ni za ci -
je dobi mo {ele po 24–72 urah (18).

Pri novo ro jen~ ku, pri kate rem sumi mo
na sep so, je potreb na pre vid nost pri inter -
pre ta ci ji labo ra to rij skih izvi dov; sin te za CRP
se za~ne {ele 6–8 ur po sti ku s pa to ge nom,
vrh sin te ze pa je po 24 urah. [te vil ni avtor -
ji zato sve tu je jo ve~ krat no mer je nje CRP-ja,
saj sta tako ob~ut lji vost in spe ci fi~ nost na ta
na~in ve~ ji. Dve zapo red ni nega tiv ni vred -
no sti CRP-ja (vred nost, manj {a od 10 mg/l)
v raz ma ku 24 ur, 8–48 ur po poja vu kli ni~ -
nih zna kov, ima ta nega tiv no napo ved no vred -
nost sep se v 99 % (19). Nas prot no pa vred -
no sti pro kal ci to ni na pora ste jo ̀ e v 3–6 urah
po sti ku s pa to ge nom, ven dar pa vred no -
sti niha jo v pr vih dveh dneh po rojs tvu tudi
pri zdra vih novo ro jen cih, zato se tudi na pro -
kal ci to nin, kot na poka za te lja oku` be v pr -
vih 48 urah po rojs tvu, ne more mo zane -
sti (8).

DIFERENCIALNA DIAGNOZA
Ker so kli ni~ ni zna ki neo na tal ne sep se nes -
pe ci fi~ ni, je v di fe ren cial ni diag no zi tre ba upo -
{te va ti tudi mo` nost nein fek cij skih stanj.
V pri me ru, da je v os pred ju kli ni~ ne sli ke res -
pi ra tor na simp to ma ti ka, je tre ba izklju ~i ti pre -
hod no tahip ne jo, sin drom res pi ra tor ne ga
distre sa, aspi ra ci jo meko ni ja ali aspi ra cij sko
plju~ ni co (20, 21). Kadar so v os pred ju zna -
ki s stra ni pre ba vil, je tre ba izklju ~i ti nekro -
zant ni ente ro ko li tis, obstruk ci jo ali per fo ra -
ci jo ~re ve sa (22). Pri novo ro jen cih, ki ima jo
zna ke s stra ni osred nje ga `iv ~ev ja, pa je tre -
ba opra vi ti sli kov no diag no sti ko in izklju ~i ti
pred vsem more bit no mo` gan sko krva vi tev oz.
z us trez ni mi prei ska va mi izklju ~i ti pri ro je no
napa ko pre sno ve (23). Ob tem pa se moramo
zave da ti tudi dejs tva, da pote ka dise mi ni ra -
na oku` ba s her pes viru si zelo podob no kot
bak te rij ska sep sa in je nanjo tre ba pomi sli ti
ved no, kadar se podat ki iz peri na tal ne anam -
ne ze, labo ra to rij ski izvi di in izvi di ku` nin ne
skla da jo z bak te rij skim pov zro ~i te ljem (24).

POTEK ZDRAVLJENJA
NEONATALNE SEPSE
Pri zdrav lje nju neo na tal ne sep se je klju~ na
takoj{ nja uved ba anti mi krob ne tera pi je, s ka -
te ro pri~ ne mo pred rezul ta ti prei ska ve ku` -
nin – pri~ ne mo z iz kus tve nim anti bio ti~ nim
zdrav lje njem (25, 26). Ker je kli ni~ na sli ka neo -
na tal ne sep se nes pe ci fi~ na, posle di ce nez drav -
lje ne sep se pa hude, upo {te va mo pri odlo ~i tvi
o zdrav lje nju ZS tudi dejav ni ke tvega nja,
pri PS pa pred vsem kli ni~ ne zna ke (27–29).
Ve~i na pri po ro ~il nava ja, da je za izkus tve no
anti bio ti~ no zdrav lje nje ZS pri po ro ~e na kom -
bi na ci ja ampi ci lin/gen ta mi cin, za zdrav lje nje
PS kom bi na ci ja gen ta mi cin/van ko mi cin, v pri -
me ru pozi tiv ne ga izvi da lik vor ja pa kom bi na -
ci ja ampi ci lin/ce fo tak sim. Veli kost in {te vi lo
odmer kov je tre ba pri la ga ja ti otro ko vi gesta -
cij ski in post na tal ni sta ro sti (30). Tra ja nje
zdrav lje nja je odvi sno od kli ni~ nih in labo ra -
to rij skih poka za te ljev ter od izvi da hemo kul -
tu re. V pri me ru nega tiv ne hemo kul tu re in
asimp to mat ske ga novo ro jen ca tra ja anti bio -
ti~ no zdrav lje nje 48–72 ur (ko li kor je potreb -
no, da dobi mo nega ti ven izvid hemo kul tu re),
kar teme lji na razi ska vi, v ka te ri so ugo tav lja -
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li, da je 96 % hemo kul tur pozi tiv nih po prvih
48 urah, 98% pa po 72 urah (31–33). V prime -
ru pozi tiv ne hemo kul tu re pri la go di mo anti -
bio ti~ no zdrav lje nje gle de na ob~ut lji vost
pov zro ~i te lja, tra ja nje zdrav lje nja pa naj bo
10–14 dni (34, 35).

V ko li kor pri novo ro jen~ ku s sep so ugo -
to vi mo tudi menin gi tis (zna ki vnet ja v mo` -
gan ski teko ~i ni, pozi ti ven mikro bio lo{ ki izvid),
zdra vi mo s pro ti mi krob ni mi zdra vi li 14–21dni;
pred uki ni tvi jo zdrav lje nja mora biti zad nji
odvze ti lik vor ste ri len. Pri menin gi ti su, pov -
zro ~e nemu z gram ne ga tiv ni mi bak te ri ja mi, je
mini mal no pri po ro ~e no tra ja nje zdrav lje nja
21 dni, ob tem so sve to va ne ve~ krat ne lum -
bal ne punk ci je ter pri la go di tev tra ja nja zdrav -
lje nja gle de na izvid lik vor ja. Vse ka kor pa je
pono vi tev lum bal ne punk ci je potreb na pri
novo ro jen cih, ki se kli ni~ no ne odzo ve jo na
pra vil no izbra no anti bio ti~ no tera pi jo v dveh
dneh (36, 37).

NEVARNOSTI PODALJ[ANEGA
ANTIBIOTI^NEGA ZDRAVLJENJA
Op ti mal no tra ja nje izkus tve ne anti bio ti~ ne
tera pi je zmanj {a pojav nost odpor no sti na
anti bio ti ke, pre pre ~i ne`e le ni u~i nek anti bio -
ti kov na ~re ve sno flo ro in zni ̀ a stro{ ke zdrav -
lje nja (38, 39). Podalj {a no anti bio ti~ no zdrav -
lje nje pa je na dru gi stra ni pove za no z ve~ jo
pojav nost jo nekro zant ne ga ente ro ko li ti sa, s po -

ve ~a nim tve ga njem za neo na tal no kan di diazo
in s spre mem ba mi ~re ve sne mikrof lo re (40–43).

PROGNOZA
Ob zgod nji diag no zi in ustrez nem zdrav lje -
nju je prog no za dobra. Kljub temu pa avtor -
ji {e ved no opi su je jo 5–10 % smrt nost pri ZS
in 2–6 % pri PS. Slab {o prog no zo nava ja jo zla -
sti pri nedo no {en~ kih oz. novo ro jen~ kih z niz -
ko porod no te`o z ZS (5).

ZAKLJU^EK
Neo na tal na sep sa je resna bole zen, ki nepre -
poz na na in nez drav lje na lah ko vodi v hudo
okva ro in smrt novo ro jen ca. Pomemb no je,
da pri pre gle du bol ne ga novo ro jen ca nanjo
pomi sli mo, odvza me mo ku` ni ne ter takoj
uve de mo izkus tve no anti bio ti~ no zdrav lje nje,
pri mer no vrsti sep se, dejav ni kom tve ga nja in
kli ni~ nim zna kom. Kon~ no diag no zo posta -
vi mo po pre je mu pozi tiv ne ga izvi da hemo kul -
tu re, ki mu kasne je pri la go di mo anti bio ti~ no
tera pi jo, oz. jo, v pri me ru nega tiv ne hemo kul -
tu re, uki ne mo. Anti bio ti~ no zdrav lje nje je tre -
ba uki ni ti takoj, ko le-to ni ve~ potreb no, saj
se s tem izog ne mo dodat nim tve ga njem za
novo ro jen ca. Ob pra vo ~a sno za~e tem in ustrez -
nem pro ti mi krob nem zdrav lje nju je progno -
za dobra.
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Ta de ja Fran ge{1, Moj ca Zvez da na Der nov {ek2

Bi po lar na mot nja raz po lo ̀ e nja

Bi po lar Disor der

IZVLE^EK

KLJU^NE BESEDE: bipo lar na mot nja raz po lo ̀ e nja, depre si ja, mani ja, ciklo ti mi ja, sta bi li za tor ji raz po lo ̀ e nja, anti de pre si vi, antip si ho ti ki

Bi po lar na mot nja raz po lo ̀ e nja je pogo sta afek tiv na mot nja, za kate ro so zna ~il na skraj na nihanja
raz po lo ̀ e nja. Po med na rod ni diag no sti~ ni kla si fi ka ci ji DSM-IV jo gle de na raz mer je in pogo -
stost posa mez nih epi zod raz de li mo v {ti ri kate go ri je: bipo lar na mot nja raz po lo ̀ e nja I, bipo -
lar na mot nja raz po lo ̀ e nja II, ciklo ti mi ja ter tiste bipo lar ne mot nje raz po lo ̀ e nja, ki jih ne
more mo raz vr sti ti v no be no izmed prej nave de nih kate go rij. Je mul ti fak tor sko pogo je na bolezen,
pri nastan ku kate re lah ko pri de do pre kri va nja genet skih, nevro bio lo{ kih in okolj skih dejavni -
kov. Zara di kom plek sno sti kli ni~ ne sli ke bole zen pred stav lja velik diag no sti~ ni izziv. Zdravlje -
nje je eno izmed zah tev nej {ih na podro~ ju psi hia tri je, saj zaje ma far ma ko te ra pi jo, psi ho te ra pi jo,
psi hoe du ka ci jo in socio te ra pi jo. Psi ho far ma ki za zdrav lje nje pa spa da jo v sku pi ne sta bi li za -
tor jev raz po lo ̀ e nja, antip si ho ti kov, anti de pre si vov in ank sio li ti kov. Upo {te va jo~ ank sioz nost
ter samo mo ril nost pri depre siv ni ali me{a ni epi zo di in {te vil ne mo` ne zaple te pri mani~ ni
ali hipo ma ni~ ni fazi, se mora bipo lar no mot njo raz po lo ̀ e nja ustrez no zdra vi ti s pra vil no kombi -
na ci jo psi ho far ma kov. Gle de na resnost bolez ni je pomemb no, da s pra vil nim pri sto pom ter
ustrez ni mi meto da mi zdrav lje nja vpli va mo tako na hitrej {e okre va nje bol ni kov kot tudi na
tra ja nje sta bil ne remi si je.

ABSTRACT

KEY WORDS: bipolar disorder, depression, mania, cyclothymia, mood stabilizers, antidepressants, antipsychotics

Bipolar disorder is very prevalent in general population. According to Diagnostic and sta-
tistical manual of mental disorders, fourth revision – DSM-IV, four types of bipolar disorder
are distinguished: bipolar disorder I, bipolar disorder II, cyclothymia, and other types (not
specified otherwise). Etiology of disorder is multifactorial with overlap between genetic, envi-
ronmental and neurobiological factors. Due to complexity of clinical features it represents
diagnostical and therapeutical challenge to clinicians. Treatment of bipolar disorder demands
multidisciplinary approach and consists of pharmacotherapy, psychotherapy, psychoeducation
and sociotherapy. Pharmacotherapy includes mood stabilizers, antidepressants, anxiolytics,
and antipsychotics. Due to frequent comorbidity with anxiety disorders, possible suicidality
and other complications that is intrinsic to disease the choice and combination of medications
is crucial. This is especially important in order to achieve long term and stable remissions
in patients with bipolar disorder.

1 Tade ja Fran ge{, {tud. med., Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za v Ljub lja ni, Vra zov trg 2, 1000 Ljub lja na;
tade ja fran ges@gmail.com

2 Prof. dr. Moj ca Zvez da na Der nov {ek, dr. med., Cen ter za izven bol ni {ni~ no psi hia tri jo, Psi hia tri~ na klinika
Ljub lja na, Nje go {e va uli ca 4, 1000 Ljub lja na
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UVOD
Mot nje raz po lo ̀ e nja ozi ro ma afek tiv ne mot -
nje obse ga jo veli ko sku pi no du{ev nih motenj
(sin dro mov), kjer v kli ni~ ni sli ki pre vla du je
spre me nje no raz po lo ̀ e nje in s tem pove za -
ne vege ta tiv ne ter psi ho mo to ri~ ne mot nje.
Osnov ni simp tom ozi ro ma znak pri vseh mot -
njah raz po lo ̀ e nja je spre mem ba v smi slu
depre siv ne ga ~us tvo va nja in/ali anhe do ni je
(nez mo` nost ob~u ti ti ugod je) ali ~us tve ne
privz dig nje no sti, vse do izra ̀ e ne ga hipo ma -
ni~ ne ga ali mani~ ne ga sin dro ma. Gle de pote -
ka lo~i mo traj ne mot nje raz po lo ̀ e nja in
cikli~ ne mot nje raz po lo ̀ e nja, torej mot nje, pri
kate rih opa zi mo menja va nje faz z izra ̀ e ni mi
zna ki in simp to mi ter obdo bij popol ne ga
okre va nja – remi si je (1, 2).

Bi po lar na mot nja raz po lo ̀ e nja (BMR),
pred hod no ime no va na mani~ no-de pre siv na
psi ho za, je pogo sta mot nja raz po lo ̀ e nja (1 %
celot ne sve tov ne popu la ci je). Zanjo so zna ~il -
na skraj na niha nja raz po lo ̀ e nja, od depre sije
do mani je, mo` ne pa so tudi me{a ne epi zo -
de, kjer se pre ple ta jo mani~ ni in depre siv ni
simp to mi. Diag no zo BMR posta vi mo bol ni -
kom, ki so doslej ime li vsaj dve ali ve~ epi zod
neo bi ~aj no viso kih sto penj ener gi je (ma ni je)
in depre si je. V to kate go ri jo spa da jo tudi tisti
pote ki bolez ni, kjer je imel bol nik doslej samo
mani~ ne ali hipo ma ni~ ne epi zo de. Tak potek
bolez ni je redek, saj se prej ali slej v teku bo -
lez ni poja vi tudi depre siv na epi zo da. Gle de
na raz mer je in pogo stost posa mez nih epi zod
lo~u je mo ve~ tipov BMR. Kli ni~ no naj po -
memb nej {a pod ti pa sta BMRI in BMRII (1, 3).
Za BMR I je zna ~il na ena ali ve~ mani~ nih ali
me{a nih epi zod, ki jih pona va di sprem lja jo
hude depre siv ne epi zo de, med tem ko je za
BMRII zna ~il na ena ali ve~ hudih depre sivnih
epi zod z vsaj eno hipo ma ni~ no epi zo do (3).
Hitro menja va nje faze mani je in depre si je
ime nu je mo hitro kro` na obli ka in je pogo stej -
{a pri BMR II. Pove za na je s slab {o prog no zo.
Prav tako pogo sta kli ni~ na obli ka je ciklo ti -
mi ja, pri kate ri gre za pogo sta krat ka obdob -
ja depre si je/ma ni je, brez vme snih pre ki ni tev
ali z red ki mi obdob ji brez simp to ma ti ke – evti -
mi~ ni mi obdob ji.

Zdrav lje nje BMR zaje ma far ma ko te ra -
pijo, psi ho te ra pi jo, psi hoe du ka ci jo in socio -
te ra pi jo. Psi ho far ma ki za zdrav lje nje BMR

spa da jo v sku pi ne sta bi li za tor jev raz po lo ̀ e -
nja (ST), antip si ho ti kov (AP), anti de pre si -
vov (AD) ter ank sio li ti kov. Upo {te va jo~ ank -
sioz nost ter samo mo ril nost pri depre siv ni in
me{a ni epi zo di ter {te vil ne mo` ne zaple te pri
mani~ ni ali hipo ma ni~ ni fazi, se mora zdrav -
nik pra vil no odlo ~i ti za prav{ nje raz mer je
ustrez nih psi ho far ma kov (4, 5).

EPIDEMIOLOGIJA
^e prav so bile v pre te klo sti kli ni~ ne in epi de -
mio lo{ ke razi ska ve BMR rela tiv no zane marje -
no podro~ je, jim danes pos ve ~a mo ved no ve~
pozor no sti. Sta rej {i podat ki ka`e jo, da BMR I
pri za de ne prib li` no 1 % celot ne popu la ci je
(1, 2). Ker je BMR II v kli ni~ ni prak si te` je
diag no sti ci ra ti, tre nut ni podat ki po vsej ver -
jet no sti pod ce nju je jo pra vo pogo stost. Naj no -
vej {e razi ska ve ka`e jo, da je pogo stost BMR II
res ve~ ja. Tako bi naj bila raz {ir je nost BMR I
in II sku paj vsaj do 5% celot ne popu la ci je (3).
Kljub temu je dovolj raz po lo` lji vih podat kov
iz Zdru ̀ e nih dr`av Ame ri ke in neka te rih
evrop skih dr`av za skle pa nje, da bi lah ko bila
BMR II naj po go stej {a du{ev na mot nja, zaradi
kate re bol ni ki i{~e jo pomo~. @iv ljenj ska pogo -
stost BMRI naj bi bila od 1,3% pa vse do 2,4%,
za BMR II pa med 0,3 in 3,0 %. Celo kup na
pogo stost vseh slik bipo lar nih motenj raz po -
lo ̀ e nja je med 2,6 in 7,8 %.

Raz li ka v obo lev no sti med spo lo ma vseh
pod ti pov BMR je majh na, a kli ni~ no pomemb -
na. Kli ni~ na sli ka BMRII je zna ~il nej {a za ̀ en -
ski spol. V red kih pri me rih uni po lar ne mani je
(brez ve~ jih ali manj {ih depre sij) pa so bolj
zasto pa ni mo{ ki. Obi ~aj no se BMR poja vi med
20. in 40. le tom, v ve~ kot polo vi ci pri me rov
bole zen nasto pi v poz ni ado les cen ci. Mo{ ki
ima jo v pov pre~ ju prvo epi zo do 4–5 let bolj
zgo daj kot ̀ en ske. @en ske tipi~ no ve~ krat naj -
prej zbo li jo za depre siv no epi zo do, med tem
ko je za mo{ ke zna ~il nej {a prva epi zo da mani -
je. Pojav nost je vi{ ja pri bol ni kih s po zi tiv no
dru ̀ in sko anam ne zo, prav tako se BMR pogo -
ste je pojav lja pri `en skah, ki so zbo le le za
popo rod no depre si jo. Doka za no je, da zgod -
nji nega tiv ni `iv ljenj ski dogod ki pove ~a jo
mo` nost obo le nja v poz nej {i ̀ iv ljenj ski dobi,
{e pose bej pri ose bah s po zi tiv no dru ̀ in sko
anam ne zo. Pri ve~i ni {tu dij naj de mo le {ib -
ko, a do sled no pove za vo med BMR in ni` jim
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soci oe ko nom skim sta tu som. Pri 20–25 % bol -
ni kov s po nav lja jo ~o se raz po lo ̀ enj sko motnjo
je zna ~i len sezon ski potek bolez ni. Za sezonski
vzo rec je zna no, da se depre siv na simp to ma -
ti ka pojav lja v je sen skem in pom la dan skem
~asu, privz dig nje nost pa pred vsem pole ti.
Vzo rec pojav lja nja posa mez nih epi zod se
lah ko zara di dol go traj ne ga zdrav lje nja s psi -
ho far ma ki spre mi nja. Objek tiv ni stre sni dejav -
ni ki, kot so brez po sel nost, raz ve za in dru gi
nega tiv ni dogod ki v ̀ iv lje nju, ima jo lah ko vpliv
na pojav nost raz li~ nih epi zod v BMR. Poro -
~a jo tudi o vpli vu pre hra nje val nih navad na
potek bolez ni. Pomanj ka nje ome ga-3-ma{ ~ob -
nih kislin (npr. nizek vnos mor ske hra ne) je
dejav nik tve ga nja za BMR, saj ima jo fola ti in
ome ga-3-ma{ ~ob ne kisli ne pomemb no vlo go
pri cen tral ni sin te zi sero to ni na (1–3).

Prav tako BMR ni tako zelo red ka pri otro -
cih. Ve~ krat je diag no sti ci ra na pri de~ kih kot
eks plo ziv no vede nje ali kot hitro kro` na BMR.
^e zgo daj v otro{ tvu nasto pi depre si ja, je veli -
ka mo` nost, da se bo bole zen raz vi la v bi po -
lar no simp to ma ti ko. Dejav ni ki tve ga nja pri
zgod nji obli ki BMR so zgod nja sta rost pri prvih
simp to mih, diag no sti ci ra na raz dra` lji vost,
labil no raz po lo ̀ e nje in eks plo ziv na jeza (me -
{a ne epi zo de), vpra{ ljiv odgo vor na zdrav ljenje
z AD, viso ka stop nja pono vi tev po depre si ji
in pozi tiv na dru ̀ in ska anam ne za raz po lo ̀ enj -
skih motenj (6, 7). Oce nju je se, da BMR v sve -
tov nem meri lu pri za de va prib li` no 27 mi li -
jo nov lju di. Tako ima velik vpliv na kako vost
`iv lje nja, saj je pri lju deh med 15. in 44. le -
tom na {estem mestu med vzro ki izgu be let
zdra ve ga `iv lje nja na ra~un ovi ra no sti (8).

ETIOPATOGENEZA
BMR je mul ti fak tor sko pogo je na bole zen, pri
nastan ku lah ko pri de do pre kri va nja genet -
skih, nevro bio lo{ kih in okolj skih dejav ni kov.
@e dol ga leta se razi sku je vlo ga gene ti ke pri
dedo va nju raz po lo ̀ enj skih motenj tako na
rav ni dru ̀ i ne kot tudi v {tu di jah dvoj~ kov (1).

Ge ne ti ka

V zad njem ~asu je glav ni pou da rek genet skih
razi skav na iden ti fi ka ci ji spe ci fi~ nih genov
s po mo~ jo mole ku lar no ge net skih metod.
Z do lo ~i tvi jo stop nje bolez ni pri raz li~ nih
sorod ni kih lah ko genet sko epi de mio lo{ ke {tu -

di je zago tav lja jo veli ko infor ma cij o dru ̀ in -
ski in genet ski nara vi mot nje. [te vil ne tak {ne
{tu di je so bile izve de ne v 20. sto let ju in zago -
tav lja jo veli ko infor ma cij o ge net skem pre nosu
BMR. Pomemb no je vede ti, da so bile mno -
ge od teh {tu dij izve de ne pred lo~e va njem
uni po lar ne in bipo lar ne simp to ma ti ke, prav
tako pred uved bo dana{ njih diag no sti~ nih kri -
te ri jev. Pojav lja nje BMR med sorod ni ki se gib -
lje med 3 in 8 %. V pri mer ja vi s stop njo tve -
ga nja v splo {ni popu la ci ji (1 %) gre pri BMR
za velik vpliv genov. Ven dar te {tu di je ne more -
jo raz li ko va ti, kate ri dejav ni ki so pri dru ̀ in -
skem dedo va nju ve~ ji, genet ski ali okolj ski.
Okolj ski dejav ni ki v dru ̀ i ni so lah ko vedenj -
ske nara ve, lah ko so tudi skupna izpo stav lje -
nost nalez lji vim bolez nim, toksi nom, in druge
spre mem be na nivo ju mo` ga nov (va sku lar -
ne, trav mat ske). [tu di je dvoj~ kov zago tav lja -
jo naj bolj natan ~en pri stop, ki lo~u je vpliv
genet skih dejav ni kov od dejav ni kov oko lja.
Pri mer ja li so mono zi got ne in istos pol ne dvo -
zi got ne dvoj~ ke, med kate ri mi je bil eden od
dvoj~ kov bolan. Ugo tav lja li so odsto tek parov,
pri kate rem sta oba dvoj~ ka bole ha la za mot -
njo raz po lo ̀ e nja (1, 9). To se ime nu je stopnja
sklad no sti. [tu di je so poka za le, da je stop nja
sklad no sti za mot nje raz po lo ̀ e nja pri mono -
zi got nih dvoj~ kih v pri mer ja vi z dvo zi got ni -
mi pove ~a na od 2- do 4-krat. To je pre pri~ ljiv
dokaz vpli vov genet skih dejav ni kov. Tre ba je
ome ni ti, da stop nja sklad no sti za mono zi gotne
dvoj~ ke ni 100 %, kar je jasen dokaz, da igra -
jo pomemb no vlo go pri raz vo ju raz po lo ̀ enj -
skih motenj tudi okolj ski dejav ni ki (10).

Re la tiv no tve ga nje, da bo nek do zbo lel za
BMRI, je ena ko viso ko, ~e se v dru ̀ in ski anam -
ne zi pojav lja ta BMRI ali BMRII. Tve ga nje, da
ose ba zbo li za BMR II, pa je ve~ je, ~e je v dru -
`in ski anam ne zi pri sot na BMR II, in manj {e,
~e je v dru ̀ i ni pri sot na BMR I. Z BMR pove -
zu je jo posa mez ne kro mo som ske regi je. [tu -
di je so bile izve de ne na {te vil nih dru ̀ in skih
vzor cih, ki se raz li ku je jo po {te vi lu dru ̀ in,
veli ko sti dru ̀ in, genet skih stra te gi jah (npr.
brat, o~e, mati) in geo graf skih ter etni~ nih pri -
pad no stih. Doka za li so, da so z BMR pove za -
ni neka te ri odse ki na sko raj vseh avto som nih
kro mo so mih ter X-kro mo so mu. Ena od prvih
kli ni~ nih upo rab gene ti ke v psi hia tri ji izvi ra
iz novo nasta ja jo ~ih podro ~ij far ma ko ge ne tike.
Odgo vo ri psi ho far ma kov pri mot njah raz po -
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lo ̀ e nja pogo sto teme lji jo na indi vi dual nih raz -
li kah, pri ~emer zelo pomemb no vlo go igrajo
prav genet ske raz li ke (1, 9, 11).

Ne vro bio lo{ ki dejav ni ki

@e od anti ke je znan vpliv bio lo{ kih dejav -
nikov na raz po lo ̀ e nje. Z eks pe ri men tal ni mi
meto da mi, ki so iz leta v leto napred nej {e,
lahko ana li zi ra mo tako gen sko izra ̀ a nje kot
tudi mo` gan sko pre snov no aktiv nost (1). Vsi
zna ki, simp to mi in sub jek tiv ne izku{ nje, pove -
za ne z de pre siv no simp to ma ti ko, naka zu je -
jo dis funk ci jo osnov nih pro ce sov osrednjega
`iv~ evja (O@). Ugo to vi li so, da je mo` no meri -
ti tako nivo nora dre na li na (NA) v raz li~ nih
tele snih teko ~i nah kot tudi nivo pre snov ka
sero to ni na (5-hi drok si trip ta mi na, 5-HT) v ce -
re bros pi nal ni teko ~i ni. Sero to nin je bio ge ni
amin, ki ima v ~lo ve{ kem orga niz mu vlo go
tkiv ne ga hor mo na in ̀ iv~ ne ga pre na {al ca. Sin -
te ti zi ra se iz ami no ki sli ne L-trip to fan v O@,
vrani ci, plju ~ih in ente ro kro mafi nih celi cah
~reve sne sluz ni ce. Tele sa celic sko raj vseh
nora dre ner gi~ nih nevro nov v O@ se naha ja -
jo v lo cus coe ru leus (mo` gan sko deb lo), akso -
ni pa pro ji ci ra jo v hi po ta la mus, bazal ne gan -
gli je, lim bi~ ni sistem in mo` gan sko skorjo. Ta
raz pr {e na poraz de li tev spod bu ja vlo go NA pri
vpe lja vi in vzdr ̀ e va nju lim bi~ ne ga sistema ter
kor ti kal ne vzbur je no sti, prav tako vzdr ̀ uje
modu la ci jo dru gih nevron skih siste mov. Nora -
dre ner gi~ ne pro jek ci je na amig da lo in hi po -
kam pus so vple te ne v ~us tve ni spo min in
vedenj sko ob~ut lji vost na stres. NA-ne vro ni
tvo ri jo sinap se s spred nji mi kor ti kal ni mi struk -
tu ra mi, kot je nuc leus accum bens. Te struk -
ture so pomemb ne za moti vi ra no vede nje in
nagra je va nje. Kro ni~ ni stres s~a so ma pov zro~i
zmanj {a nje aktiv no sti prej ome nje nih sinaps,
kar lah ko vodi v an he do ni jo, aner gi jo (neak -
tiv nost), zmanj {an libi do, lah ko tudi v de pre -
si jo. Locus coe ru leus ima prav tako pove za ve
z ne vro ni v hi po ta la mu su, ki so odgo vor ni za
akti va ci jo sim pa ti~ ne ga `iv~ ne ga siste ma in
izlo ~a nje kor ti ko tro pin spro{ ~e val ne ga hor -
mo na (angl. cor ti co tro pin-re lea sing hor mo ne,
CRH), kar posle di~ no vpli va na delo va nje
celot ne nad led vi~ ni ce. Gre za akti va ci jo hipo -
ta la mo-hi po fiz ne-adre nal ne osi (HPA-os) ali
dru ga ~e ime no va ne stre sne osi (1, 12).

Te le sa celic sero to nin skih nevro nov le`i -
jo v dor zal nem kri` nem jedru v mo` gan skem

deb lu ter pote ka jo vse do mo` gan ske skor je,
hipo ta la mu sa, tala mu sa, bazal nih gan gli jev,
sep tu ma, in hipo kam pu sa. 5-HT-poti ima jo
tako inhi bi tor ne kot tudi eks ci ta tor ne funk -
ci je v mo` ga nih. Veli ko doka zov ka`e, da je
5-HT pomem ben regu la tor spa nja, ape ti ta,
tele sne tem pe ra tu re, pre sno ve, libi da in bole -
~i ne. Sero to nin ski nevro ni pro ji ci ra jo v su pra -
kiaz ma ti~ no jedro hipo ta la mu sa in tako
poma ga jo pri ure ja nju cir ka dia ne ga rit ma in
osta lih tele snih funk cij (npr. ritem spa nja, tele -
sno tem pe ra tu ro in funk ci jo HPA-osi). 5-HT
omo go ~a tudi spro sti tev, pote {i tev in do`iv -
lja nje ugod ja, kar ime nu je mo kon zu ma tor no
vede nje. K ome nje nim u~in kom pris pe va ta
tudi dopa min ski (DA) in NA-si stem.

V O@ obsta ja jo {ti ri diskret ne dopa mi ner -
gi~ ne poti. Tube roin fun di bu lar ni sistem je
pomem ben za toni~ no inhi bi ci jo spro{ ~a nja
pro lak ti na iz hipo fi ze. Nigro striat ni sistem izvi -
ra iz teles celic ~rne sub stan ce ter pro ji ci ra
v ba zal ne gan gli je, ki ure ja jo nepro sto volj no
moto ri~ no aktiv nost. Tele sa celic mezo lim bi~ -
ne poti se naha ja jo v ven tral nem teg men tu -
mu in difuz no pro ji ci ra jo v nuc leus accum bens,
amig da lo, hipo kam pus, medial no dor zal no
jedro tala mu sa in cin gu lat ni girus. Ta pot
modu li ra ~us tve no izra ̀ a nje, u~e nje, utr je va -
nje, zmo` nost ~us tve ne ga do`iv lja nja in do`iv -
lja nje ugod ja. ^etr ta DA-pot s po re klom iz
ven tral ne ga teg men tu ma je mezo kor ti kal na
pot, ki se pro ji ci ra v or bi to fron tal ni in pre fron -
tal ni del skor je. Mezo kor ti kal na pot poma ga
urav na va ti moti va ci jo, kon cen tra ci jo, za~e tek
cilj ne ga usmer ja nja in zaple te ne izvr {il ne kog -
ni tiv ne nalo ge. Zmanj {a na mezo kor ti kal na in
mezo lim bi~ na DA-de jav nost ima ve~ kot o~i -
ten vpliv na kog ni tiv ne in moto ri~ ne funk cije
ter mot nje ~us tvo va nja, pove za ne z de pre sijo.
Po sko raj tri de se tih letih razi skav je mogo ~e
skle pa ti, da ima jo depre siv ni bol ni ki eno ali
ve~ nepra vil no sti v de lo va nju monoa minske -
ga siste ma (1).

Ace til ho lin (AC h) je `iv~ ni pre na {a lec
v ne vro nih, ki so raz po re je ni po mo` gan ski
skor ji. Holi ner gi~ ni nevro ni ima jo vza jem ne
in med se boj ne odno se z vse mi tre mi mona -
min ski mi siste mi. Nenor mal ne rav ni holi na,
ki je pred hod nik ACh, so bile ugo tov lje ne pri
obduk ci ji v mo` ga nih neka te rih depre siv nih
bol ni kov. Ago ni sti in anta go ni sti holi ner gi~ -
nih recep tor jev ima jo raz li~ ne kli ni~ ne u~in -
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ke na depre si jo in mani jo. Ago ni sti lah ko pov -
zro ~i jo letar gi jo (glo bo ke mu spa nju podob no
sta nje), aner gi jo in psi ho mo to ri~ no zao sta lost
pri zdra vih ose bah, lah ko pa poslab {a jo simp -
to me depre si je in jih zmanj {a jo pri mani ji. Ti
u~in ki obi ~aj no niso dovolj mo~ ni za kli ni~ -
no prak so, prav tako so prob le ma ti~ ni {te vilni
ne`e le ni u~in ki. AD lah ko pre ko svo jih u~in -
kov na sero to ner gi~ ne in nora dre ner gi~ ne
nevro ne zmanj {a jo holi ner gi~ no funk ci jo. Tega
vpli va AD pa ne sme mo zame nja ti z nji ho -
vim nepo sred ni mi anti ho li ner gi~ ni mi u~in ki.
Veza va ̀ iv~ ne ga pre na {al ca s post si nap ti~ nim
recep tor jem spro ̀ i kaska do zno traj ce li~ nih
pro ce sov, ki jih posre du je jo sekun dar ni obve{ -
~e val ci. Neka te re {tu di je poro ~a jo o po ve zavi
med depre si jo in o ne pra vil no sti v de lo va nju
trom bo cit ne ade ni lat ne cikla ze, hidro li zi fos -
foi no zi ti dov, zno traj ce li~ nem meta bo liz mu
kal ci ja, funk ci ji gva nin nukleo tid vezav ne belja -
ko vi ne (G-pro tein). Poleg tega lah ko AD spro -
`i jo vrsto zno traj ce li~ nih reak cij, ki inhi bi ra jo
sin te zo CRH in zmanj {a jo koli ~i no monoa min -
skih recep tor jev. ̂ eda lje ve~ je tudi doka zov,
da zdra vi la za sta bi li za ci jo raz po lo ̀ e nja delu -
je jo na G-pro tei ne in sekun dar ne obve{ ~e val -
ce. Povi {a na aktiv nost HPA-osi je zna ~il na za
kro ni~ ni stres in jo pove zu je jo z de pre si jo.
Hiper kor ti zo le mi ja vpli va na kog ni tiv ne funk -
ci je, posred no zara di vpli va na sero to ner gi~ne,
nora dre ner gi~ ne in holi ner gi~ ne nevron ske
pove za ve v O@ (1, 12).

Prib li` no pri 5–10 % bol ni kov z de pre sijo
so opa zi li tudi nepra vil no delo va nje {~it ni ce,
za kar je zna ~il na povi {a na bazal na vred nost
spro{ ~u jo ~e ga {~it ni~ ne ga hor mo na (angl.
thyroid-sti mu la ting hor mo ne, TSH). [tu di je
ugo tav lja jo tudi, da so za depre siv no simp to -
ma ti ko zna ~il ne podalj {a ne faze REM-spa nja
(angl. ra pid eye move ment, REM), nek va li te -
ten ali pre ki njen spa nec, hiper kor ti zo le mi ja,
okvar je na celi~ na imu nost, zmanj {an krv -
ni pre tok ter pre sno va glu ko ze v spred njih
delih mo` ga nov in pove ~a na pre sno va glu -
ko ze v amig da li (13).

Za ra di zmanj {a ne odziv no sti O@ se tako
poja vi jo tudi zmanj {a ni odzi vi pri kla si~ nem
zdrav lje nju. Naj po memb ne je je, da lah ko
razu me va nje osnov pato fi zio lo gi je pri ve de do
novih na~i nov zdrav lje nja. Far ma ko ge ne ti ka
ozi ro ma {tu di je, kako geni vpli va jo na zdrav -
lje nje, zelo napre du je jo in obljub lja jo nova

orod ja za pomo~ zdrav ni kom pri pra vil ni izbi -
ri zdra vil (1, 11).

KLINI^NE SLIKE
BMR po med na rod ni diag no sti~ ni kla si fi ka -
ci ji DSM-IV (angl. Diag no stic and Sta ti sti cal
Manual of Men tal Disor ders, fourth edi tion)
raz de li mo v {ti ri kate go ri je. Sled nje so BMR I,
BMRII, ciklo ti mi ja ter BMR, ki jih ne moremo
raz vr sti ti v no be no izmed prej nave de nih sku -
pin (1, 2). V Slo ve ni ji se v kli ni~ ni prak si kla -
si fi ci ra nja bolez ni upo rab lja Med na rod na kla -
si fi ka ci ja bolez ni in sorod nih zdravs tve nih
prob le mov, 10. re vi zi ja (MKB-10), ki ima zelo
podob ne kri te ri je kot DSM-IV (2).

Bi po lar na mot nja
raz po lo ̀ e nja I

Obi ~aj no se prva epi zo da poja vi v najst ni{ kih
letih. Pri prvi epizodi lah ko gre za depre sivno,
mani~ no ali me{a no simp to ma ti ko. Pri neka -
te rih bol ni kih gre v prvi epi zo di za bla go
depre si jo, ki lah ko tra ja od nekaj ted nov do
nekaj mese cev in se nato pre klo pi v mani~no
fazo. Pri dru gih se lah ko naj prej poja vi huda
psi ho ti~ na epi zo da mani je, z re sni mi shi zo -
fre ni mi zna ~il nost mi. Pri BMR I se lah ko
prva mani ja poja vi {ele po nekaj depre siv nih
epi zo dah. Raz mer je med spo lo ma je ena pro -
ti ena, mo{ ki v ̀ iv lje nju do`i vi jo ve~ mani~ -
nih epi zod, `en ske ve~ depre siv nih. Mani ja
se lah ko prvi~ poja vi tudi po 65. letu sta ro sti,
~eprav se v anam ne zi pona va di naj de pred
tem bla ga, pozab lje na ali neob de la na depre -
siv na epi zo da (1, 3).

Akut na mani~ na faza

Ma ni ja se pona va di stop nju je v ~a su ene ga do
dveh ted nov, lah ko nasto pi tudi nenad no (2).
Meri la za akut no mani~ no fazo so po kla si fi -
ka ci ji DSM-IV raz li~ na obdob ja s pre lom ni -
mi dogod ki, ki vodi jo v pre mor bid no obdob je.
Tra ja ti mora naj manj en teden z zna ~il nim
povi {a nim ali raz dra` lji vim raz po lo ̀ e njem,
pri sot ni pa mora jo biti vsaj tri je zna ~il ni ma -
ni~ni simp to mi. Bol ni ki z raz dra` lji vo mani~no
sli ko so lah ko zelo agre siv ni. ̂ e je pri klju ~ena
simp to ma ti ka psi ho ze z ve li ~in ski mi blodnjami,
je lah ko agre siv no vede nje toli ko ve~ je. U`iva -
nje alko ho la pri vsaj 50 % bol ni kov z BMR I
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(po go sto v ma ni~ ni fazi) pove ~a dezin hi bi -
ci jo bol ni ka in lah ko pri ve de do nevar ne ga
vede nja. Tak {ni bol ni ki lah ko fizi~ no napa de -
jo ter v »zlo ~i nu iz stra sti« tudi po{ ko du je jo
bli` nje. V akut ni mani~ ni fazi se lah ko poja -
vi jo tako psi ho ti~ ne izku{nje kot tudi for mal -
ne mot nje mi{ lje nja (1, 3, 14).

Se kun dar na mani ja

Se kun dar na mani ja je po ve~i ni posle di ca
organ skih bolez ni. Obsta ja sum, da se popo -
rod na mani ja brez depre si je ne raz li ku je od
BMR I, saj se v po po rod nem obdob ju lah ko
poja vi jo tako mani~ ne kot tudi depre siv ne ali
me{a ne epi zo de. Mani ja brez pred hod ne dru -
ge bipo lar ne simp to ma ti ke se lah ko poja vi pri
dolo ~e nih somat skih bolez nih, kot so tiro tok -
si ko za, sistem ski eri te ma toz ni lupus (zdrav -
ljen s ste roi di), rev ma ti~ na horea, mul ti pla
skle ro za, Hun ting to no va bole zen, cere bro -
vasku lar ne mot nje, tumor ji tret je ga pre ka ta,
po{ kod ba (kom plek sna ali del na), sifi lis in
aids. Dru ̀ in ska anam ne za v teh pri me rih ni
nuj no pozi tiv na, prav tako so pri popo rod ni
mani ji rela tiv no niz ke genet ske pred po stavke
in s tem manj {e tve ga nje za pono vi tev bolezni.
Manj natan~ no so opre de lje ne t. i. reak tiv ne
mani je. Dom ne va jo, da so spro ̀ il ni dejav ni -
ki lah ko raz li~ ne oseb ne izgu be, reak ci ja naj
bi bila psi ho di na mi~ no posle di ca zani ka nje
izgu be. Neka te ri sekun dar no mani jo raz la ga -
jo kot posle di co obra ta depre siv ne faze v hipo -
ma ni~ no ali mani~ no epi zo do po zlo ra bi drog,
zdrav lje nju z AD ali pomanj ka nju span ca. Te
kate go ri je v kla si fi ka ci ji MKB-10 ni (1, 4).

Kro ni~ na mani ja

Pet odstot kov bol ni kov z BMRI bole ha za obli -
ko kro ni~ ne mani je. Ti pri me ri pred stav lja jo
poslab {a nje ponav lja jo ~e se epi zo de mani je.
Nes klad nost s far ma ko lo{ kim zdrav lje njem je
pri kro ni~ ni mani ji sko raj pra vi lo. Bol ni ki so
popol no ma nekri ti~ ni do zdrav lje nja ter nima -
jo popol no ma nobe ne ga uvi da. Pogo sta je epi -
zod na ali kro ni~ na zlo ra ba alko ho la. Prav tako
niso red ke veli ~in ske blod nje, kar veli ko krat
pov zro ~a te`a ve pri diag no sti ki kro ni~ ne mani -
je, saj se jo lah ko zame nja s pa ra noid no shi -
zo fre ni jo. Te kate go ri je v kla si fi ka ci ji MKB-10
ni (1, 3).

Bi po lar na mot nja raz po lo ̀e nja II

BMRII je opre de lje na z vsaj eno akut no mani~ -
no epi zo do in opre de lje no hudo depre siv no
fazo. Zelo zna ~il na je kli ni~ na sli ka z zna ~il -
ni mi hudi mi ponav lja jo ~i mi se depre si ja mi in
hipo ma ni~ ni mi faza mi (tra ja jo ~i mi vsaj {ti ri
dni). Tre nut ni podat ki ka`e jo, da je na svetu
BMRII veli ko bolj raz {ir je na kot BMRI (1, 15).
V pov pre~ ju kar 50 % bol ni kov s hudo depre -
siv no mot njo bole ha za BMR II. Zelo pogo sta
obli ka bolez ni BMR II je, da se poja vi hipo -
ma ni ja le za nekaj dni (v red kih pri me rih tudi
za nekaj ted nov), pona va di gre za obdob je, ki
je kraj {e od {ti rih dni. Prav tako je v ne ka te -
rih diag no sti~ nih kri te ri jih prag za hipo ma -
ni jo le dva dni. Dru ga pogo sta obli ka BMR II
je huda depre siv na mot nja, pri kate ri hipoma -
ni ji sle di huda depre siv na epi zo da ali obrat -
no. Tak {ni bol ni ki ima jo veli ko krat nesta bil ne
medo seb ne odno se, zna ~il ne so bolj raz dra` -
lji ve ter sovra` ne hipo ma ni~ ne epi zo de, zato
raz po lo ̀ e nje pogo sto zame nja mo z mej no
oseb nost no mot njo. Za hudo depre siv no epi -
zo do je zna ~il no dis fo ri~ no raz po lo ̀ e nje ali
zmanj {a no zani ma nje za obi ~aj ne dejav no -
sti. Bol ni ki z BMR II ima jo viso ko tve ga nje za
samo mor. Za hude depre siv ne epi zo de je zna -
~il na komor bid na simp to ma ti ka (1, 16).

Hi po ma ni ja

Hi po ma ni ja se nana {a na raz li~ na obdob ja bla -
ge ga dvi ga raz po lo ̀ e nja in pozi tiv ne ga raz mi{ -
lja nja. Gre za ve~ jo ener get sko narav na nost in
povi {a no sto ril nost posa mez ni ka. Ve~ ji spek -
ter hipo ma ni~ nih mani fe sta cij ozna ~u je vedri -
no bol ni kov, povi {an libi do, ve~ jo samo za vest
in opti mi zem, hitrej {i misel ni tok, zmanj {ano
potre bo po spa nju, pove ~an govor in zmanj{a -
ne social ne zavo re. Za zdrav ni ka je pomemb -
no, da izklju ~i psi hoak tiv ne sno vi kot vzrok
privz dig nje ne ga raz po lo ̀ e nja. Hipo ma ni jo,
ki je del BMR II, red ko zasle di mo vzpo red no
s psi ho ti~ no simp to ma ti ko, prav tako je rela -
tiv no dobro ohra njen bol ni kov uvid. V ci klo -
ti mi~ nih mot njah se hipo ma ni ja izme nju je
z manj {i mi depre si ja mi (1, 14, 17).

Me {a na kli ni~ na sli ka

Me {a na sli ka je takrat, kadar gre za isto ~a sno
pojav lja nje simp to mov tako depre siv ne kot
mani~ ne faze. Pri bol ni kih se pojav lja tipi~na
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kli ni~ na sli ka, ki se ka`e kot bole zen ska potr -
tost in pos pe {e na govo ri ca, depre siv no-ank -
sioz na mani ja, nepro duk tiv na mani ja, inhi bi -
ra na mani ja ali celo mani~ ni stu por (1, 18, 19).

Se zon ski vzo rec

Za sezon ski vzo rec pojav lja nja bolez ni je zna -
~il no, da se depre si je cikli~ no pojav lja jo v pom -
lad nih ter jesen skih mese cih. Sezon ske de -
presi je so v ve li ki meri pove za ne z BMR II.
Razi ska ve ka`e jo, da lah ko zdrav lje nje s kla -
si~ ni mi AD pri sezon skem vzor cu pojav lja nja
bolez ni pov zro ~i spre mem be v smer hitro
kro` ne kli ni~ ne sli ke. Sezon ski vzo rec je v kla -
si fi ka ci ji DSM-IV, ne pa v MKB-10 (1).

Hi tro kro` na kli ni~ na sli ka bipo lar ne
mot nje raz po lo ̀ e nja

Hi tro kro` na BMR je opre de lje na kot pojav
vsaj {ti rih epi zod depre si je, hipo ma ni je (ma -
ni je) na leto. Pogo sto so ti bol ni ki veli ko krat
in za dlje ~asa v bol ni {ni ci, saj lah ko nji ho vo
raz po lo ̀ e nje zelo hitro niha od eks plo ziv nega
raz bur je nja do psi ho mo to ri~ ne agi ta ci je (4).
Veli ko bol ni kov s hi tro kro` ni mi obra ti bolezni
spa da v sku pi no BMR II. Dejav ni ki, ki pod pi -
ra jo to tezo, so ̀ en ski spol, meno pav za, hipo -
ti roi di zem, nepra vil no delo va nje temen ske ga
re` nja, zlo ra ba alko ho la, pomir je val, kofei na
ali dru gih sti mu lan sov, dol go traj no agre siv -
no zdrav lje nje z AD. Ve~i no ma gre za bol nice,
ki ima jo BMRII in so v sred njih letih (20, 21).
Te kli ni~ ne sli ke v kla si fi ka ci ji MKB-10 ni mo -
go ~e naj ti (1, 4).

Ci klo ti mi ja

Ci klo ti mi ja je mot nja raz po lo ̀ e nja, za katero
so zna ~il ne pogo ste krat ke depre si je in hipo -
ma ni je, ki pote ka jo nepre ki nje no ali z red ki -
mi vme sni mi evti mi~ ni mi obdob ji. Pri
neka te rih bol ni kih se raz po lo ̀ e nje spre mi nja
na rav ni cir ka dia ne ga rit ma (hi po ma ni ja
pred spa njem, depre si ja zju traj) (1, 14, 22).

Bi po lar ne mot nje raz po lo ̀ e nja,
ki jih ne more mo raz vr sti ti

V to sku pi no bolez ni spa da zelo hitro kro` -
na obli ka BMR. Raz po lo ̀ e nje se menja tako
hitro, da se depre siv ne, mani~ ne ali hipo ma -
ni~ ne epi zo de menja jo v ne kaj dneh ali celo

v urah, ven dar v ve~ jih ampli tu dah kot pri
ciklo ti mi ji. Dru ga pod sku pi na so ponav lja jo~e
se krat ko tra ja jo ~e hipo ma ni je, kjer so hipo -
ma ni~ ne faze pona va di kraj {e od {ti rih dni.
Dis fo ri ja zdru ̀ u je vege ta tiv ne zna ke s pre -
tirani mi odzi vi na roman ti~ ne geste in jezo,
depre si jo, samo mo ril ne misli v pri me ru roman -
ti~ ne ga razo ~a ra nja, mote no do`iv lja nje pri -
~a ko va ne ga u`it ka itd. Nazad nje v to sku pi no
spa da ta {e BMR III in BMR IV (ni sta for mal -
no v kla si fi ka ci ji DSM-IV niti v MKB-10). Pri
BMRIII je dru ̀ in ska anam ne za pogo sto pozi -
tiv na, tem pe ra ment pa pogo sto v de pre siv -
nem tonu. BMR IV je pod tip, pri kate rem se
poja vi hiper ti mi~ na simp to ma ti ka, vklju ~u je
pa kar 10–20 % vseh bol ni kov, ki bole ha jo za
hudo depre siv no mot njo (1, 14, 22).

V Slo ve ni ji raz po lo ̀ enj ske mot nje pogo -
ste je raz vr{ ~a mo po MKB-10 (F30–F39), zato
je pomemb no, da poz na mo natan~ nej {o opre -
de li tev le-teh (ta be la 1) (1, 2).

Po memb no je vede ti, da v sklop MKB-10
spa da disti mi ja (ni je v kla si fi ka ci ji DSM-IV),
ki je prav tako kro ni~ na raz po lo ̀ enj ska mot -
nja. Disti mi ja se navad no za~ ne ̀ e v otro{ kem,
ado les cent nem ~asu (zgod nje odra slo obdob -
je), z ne ja snim za~et kom bolez ni. Po kli ni~ -
nih opa zo va njih se disti mi je pogo sto nada lju -
je jo kot ponav lja jo ~a se depre siv na mot nja.
Zna ~il no je kro ni~ no depre siv no raz po lo ̀ e -
nje, ven dar epi zo de poslab {a nja niso tako glo -
bo ke, da bi dovo lje va le diag no zo la` je, zmerne
ali te` ke ponav lja jo ~e se depre siv ne mot nje.
Disti mi~ no raz po lo ̀ e nje tra ja ve~i no dne va
in sko raj vsak dan vsaj dve leti, v tem ~asu bol -
nik ni brez depre siv ne simp to ma ti ke ve~ kot
dva mese ca (1, 2).

KOMORBIDNOSTI
Po jem komor bi dost pome ni hkrat no pri sot -
nost ve~ kot ene du{ev ne ali tele sne mot nje
v da nem tre nut ku, enem letu ali vse ̀ iv ljenj -
sko (1). [tu di je potr ju je jo {te vil no sopo jav lja -
nje motenj raz po lo ̀ e nja in ank sioz nih motenj,
{e pose bej pomemb na je komor bid nost med
ank sioz nost jo in BMR. Neka te re {tu di je poro -
~a jo o celo 21 % mo` no sti za komor bid nost
BMR z ank sioz ni mi mot nja mi. Ve~i na anksioz -
nih motenj, ki so komor bid ne z BMR, spada
med pani~ ne mot nje z ago ra fo bi jo ali brez,
social ne fobi je in obse siv no-kom pul ziv ne mot -
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nje (23, 24). Pani~ na mot nja z ago ra fo bi jo ali
brez pome ni, da bol ni ki do`iv lja jo ponav lja -
jo ~e se napa de inten ziv ne ga stra hu, ki se poja -
vi jo izne na da, nena po ve da no, brez zuna nje ga
raz lo ga in brez real ne ogro ̀ e no sti s fo bi jo pred

veli kim odpr tim pro sto rom ali brez te fobije.
Social na fobi ja je pre ti ran in vztra jen strah
pred situa ci ja mi, ki zah te va jo nasto pa nje
pred pub li ko ali social no udejs tvo va nje. Bol -
ni kom z ob se siv no-kom pul ziv no mot njo se

(F30.) Mani~ na epi zo da
• (F30.0) Hipo ma ni ja
• (F30.1) Mani ja brez psi ho ti~ nih simp to mov
• (F30.2) Mani ja s psi ho ti~ ni mi simp to mi
• (F30.8) Dru ge mani~ ne epi zo de
• (F30.9) Mani~ na epi zo da, neo pre de lje na

(F31.) Bipo lar na afek tiv na mot nja
• (F31.0) Bipo lar na afek tiv na mot nja, tre nut na epi zo da je hipo ma ni~ na
• (F31.1) Bipo lar na afek tiv na mot nja, tre nut na epi zo da je mani~ na brez psi ho ti~ nih simp to mov
• (F31.2) Bipo lar na afek tiv na mot nja, tre nut na epi zo da je mani~ na s psi ho ti~ ni mi simp to mi
• (F31.3) Bipo lar na afek tiv na mot nja, tre nut na epi zo da je bla ga ali zmer na depre si ja
• (F31.4) Bipo lar na afek tiv na mot nja, tre nut na epi zo da je huda depre si ja brez psi ho ti~ nih simp to mov
• (F31.5) Bipo lar na afek tiv na mot nja, tre nut na epi zo da je huda depre si ja s psi ho ti~ ni mi simp to mi
• (F31.6) Bipo lar na afek tiv na mot nja, tre nut na me{a na epi zo da
• (F31.7) Bipo lar na afek tiv na mot nja, tre nut no v re mi si ji
• (F31.8) Dru ge bipo lar ne afek tiv ne mot nje
• (F31.9) Bipo lar na afek tiv na mot nja, neo pre de lje na

(F32.) Depre siv na epi zo da
• (F32.0) Bla ga depre siv na epi zo da
• (F32.1) Zmer na depre siv na epi zo da
• (F32.2) Huda depre siv na epi zo da brez psi ho ti~ nih simp to mov
• (F32.3) Huda depre siv na epi zo da s psi ho ti~ ni mi simp to mi
• (F32.8) Dru ge depre siv ne epi zo de
• (F32.9) Depre siv na epi zo da, neo pre de lje na

(F33.) Ponav lja jo ~a se depre siv na mot nja
• (F33.0) Ponav lja jo ~a se depre siv na mot nja, tre nut na epi zo da je bla ga
• (F33.1) Ponav lja jo ~a se depre siv na mot nja, tre nut na epi zo da je zmer na
• (F33.2) Ponav lja jo ~a se depre siv na mot nja, tre nut na epi zo da je huda brez psi ho ti~ nih simp to mov
• (F33.3) Ponav lja jo ~a se depre siv na mot nja, tre nut na epi zo da je huda s psi ho ti~ ni mi simp to mi
• (F33.4) Ponav lja jo ~a se depre siv na mot nja, tre nut no v re mi si ji
• (F33.8) Dru ge ponav lja jo ~e se depre siv ne mot nje
• (F33.9) Ponav lja jo ~a se depre siv na mot nja, neo pre de lje na

(F34.) Traj ne raz po lo ̀ enj ske (afek tiv ne) mot nje
• (F34.0) Ciklo ti mi ja
• (F34.1) Disti mi ja
• (F34.8) Dru ge traj ne raz po lo ̀ enj ske mot nje
• (F34.9) Traj na raz po lo ̀ enj ska mot nja, neo pre de lje na

(F38.) Dru ge raz po lo ̀ enj ske (afek tiv ne) mot nje
• (F38.0) Dru ge izo li ra ne raz po lo ̀ enj ske (afek tiv ne) mot nje
• (F38.1) Dru ge ponav lja jo ~e se raz po lo ̀ enj ske (afek tiv ne) mot nje
• (F38.8) Dru ge opre de lje ne raz po lo ̀ enj ske (afek tiv ne) mot nje

(F39.) Neo pre de lje na raz po lo ̀ enj ska (afek tiv na) mot nja

Ta be la 1. Raz vr sti tev raz po lo ̀ enj skih motenj po Med na rod ni kla si fi ka ci ji bolez ni in sorod nih zdravs tve nih prob le mov (10. re vi zi ja).
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vsi lju je jo vztraj ne in ponav lja jo ~e se misli,
ki jih sami nima jo pod kon tro lo (ob se si je).
S kom pul ziv ni mi deja nji, ki se jih po~u ti jo
prisi lje ni in dol` ni izve sti, si zato posku {a jo
olaj {a ti tesno bo, ki jim jo pov zro ~a jo obse si -
je (25, 26). Ne sme mo spre gle da ti, ~e se v sklo -
pu komor bid no sti poja vi tudi gene ra li zi ra na
ank sioz na mot nja. Gre za mot njo, ki jo ozna -
~u je jo vses plo {na in traj na zaskrb lje nost,
tesno ba in nape tost. Dru gi simp to mi so lah -
ko nemir, mi{i~ na nape tost, pote nje, vrto gla -
vi ca, te`a ve pri kon cen tra ci ji, hitra utru dlji vost
in mot nje spa nja. Pomemb no je, da komor -
bid nost ank sioz nih motenj in BMR ustrez no
pre poz na mo ter pri la go di mo zdrav lje nje, s tem
pa pre pre ~i mo nadalj nje zaple te, med kate -
re spa da tudi samo mo ril no vede nje (1, 23).
Zara di sopo jav no sti ome nje nih dveh bolez ni
pri de pogo sto do napa~ ne diag no sti ke v smer
mot nje oseb no sti (mej na, nar ci soid na, histrio -
ni~ na oseb nost na mot nja).

Naj ve~ jo prob le ma ti ko ustrez ne ga diag -
no sti ci ra nja pred stav lja rav no {irok spek ter
komor bid no sti, saj zakri je jo osnov no kli ni~ -
no sli ko, ki jo je posle di~ no zelo te` ko pre poz -
na ti. Bol ni ki namre~ prej poi{ ~e jo zdrav ni{ ko
pomo~ zara di komor bid nih te`av kot pa v sklo -
pu BMR. Pri le-teh je bis tve no zdrav lje nje, ki
mora biti pri la go je no ter pose bej nad zo ro va -
no, saj komor bid nost bis tve no poslab {a prog -
no zo (24).

Zelo pomemb no je vede ti, da so ome njeni
bol ni ki zelo zah tev ni za far ma ko lo{ ko obrav -
na vo ter dol go traj no zdrav lje nje (27). Novi
doka zi pod pi ra jo veli ko raz {ir je nost alko ho -
la in zlo ra bo drog pri vseh pod ti pih motenj
raz po lo ̀ e nja. Alko hol je pove zan s tako ime -
no va nim samoz drav lje njem pri nesta bil nem
raz po lo ̀ e nju (npr. za laj {a nje nes pe~ no sti in
ank sioz no sti). Veli ko bol ni kov ga u`i va za sti -
mu la ci jo pozi tiv ne ga raz po lo ̀ e nja v za ~et nih
fazah depre si je. Upo ra ba alko ho la in dru gih
psi hoak tiv nih sub stanc pa je mo~ no pove -
zana s po zi tiv no dru ̀ in sko anam ne zo odvi -
sno sti (1, 28).

DIAGNOSTIKA
V diag no sti ki BMR (gle de na kla si fi ka ci jo
DSM-IV) mora mo upo {te va ti tri vidi ke bolez -
ni – simp to me in zna ke tre nut ne ga sta nja (ak -
tual no epi zo do), pre te kle epi zo de bolez ni ter

pri dru ̀ e ne tele sne in du{ev ne mot nje. Pri
aktual ni epi zo di neod vi sno oce ni mo simp to -
me in zna ke mani je, depre si je, ank sioz no sti
ter impul ziv no sti. Pomemb no je poz na va nje
pote kov pre te klih epi zod mot nje. Pomemb -
no je tudi, v kak {nih pre sled kih so epi zo de
pote ka le, kak {na je bila far ma ko te ra pi ja in
kak {en posa mez ni kov odziv nanjo. Pomemb -
no je usme ri ti pre poz na vo v naj po go stej {e
pridru ̀ e ne du{ev ne mot nje, kot so gene ra li -
zi ra na ank sioz na mot nja, social na fobi ja,
pani~ na mot nja, ago ra fo bi ja, mej na oseb -
nost na mot nja in zlo ra ba alko ho la ter osta -
lih psi hoak tiv nih sub stanc. Tre ba je poz na ti
natan~ ne kri te ri je, po kate rih posa mez no fazo
ali samo BMR diag no sti ci ra mo. Pomemb no
je, da podat ke o kli ni~ ni sli ki posa mez ni ka
zdrav nik pri do bi va tudi iz hete roa nam ne sti~ -
nih opa ̀ anj oko li ce (dru ̀ i na, pri ja te lji, sode -
lav ci itd.) (4, 28, 29).

Za veli ko depre siv no epi zo do se {te je epi -
zo da, pri kate ri je pri sot nih naj manj pet od
spo daj na{te tih simp to mov, ki mora jo biti
prisot ni vsaj 14 dni in pome ni jo spre mem bo
v vsa kod nev nem ̀ iv ljenj skem tem pu, nuj no
mora biti pri so ten vsaj eden od prvih dveh
na{te tih simp to mov (1, 2):

• depre siv no raz po lo ̀ e nje sko raj vsak dan
in ve~i no dne va,

• znat no zmanj {a ni inte re si ali zado voljs tvo
pri sko raj vseh aktiv no stih,

• zna ~il na izgu ba tele sne te`e in izgu ba teka
ali v nas prot nem pri me ru pri do bi tev tele -
sne te`e in pove ~an tek; sko raj vsak dan,

• nes pe~ nost ali pre ti ra na `elja po spa nju
sko raj vsak dan,

• psi ho mo to ri~ na agi ta ci ja ali zavr tost,
• utru je nost ali izgu ba ener gi je sko raj vsak

dan,
• ob~ut ki manj vred no sti ali hude kriv de

sko raj vsak dan,
• lah ko celo blod nja vost,
• zmanj {a na spo sob nost mi{ lje nja ali kon -

cen tra ci je in neod lo~ nost sko raj vsak dan
in/ali

• ponav lja jo ~e se misli na smrt, ponav lja jo~e
se samo mo ril ne ide je brez na~r tov, spe ci -
fi~ ni na~rt za izvr {i tev samo mo ra ali `e
samo mo ril ni poskus.

Ma ni~ no fazo diag no sti ci ra mo po izra zi tem
obdob ju traj ne ga in nenor mal no povi {a ne ga,
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eks pan ziv ne ga ali raz dra` lji ve ga vede nja. Pri -
sot ni mora jo biti vsaj tri je od spo daj na{te tih
simp to mov, v pri me ru raz dra` lji vo sti {tirje (1):

• ~ez mer no pove ~a na samo za vest ozi ro ma
samo po ve li ~e va nje,

• zmanj {a na potre ba po spa nju,
• zgo vor nost, ki pre se ga obi ~aj no ali neu stav -

lji va zgo vor nost,
• beg idej,
• odkren lji vost,
• pove ~a na usmer je na aktiv nost ali psi ho mo -

to ri~ na agi ta ci ja in/ali
• bol nik se zaple ta v zanj pri jet ne aktiv nosti,

ki pa ima jo lah ko nepri jet ne ali celo bole -
~e posle di ce, npr. neza dr` no zaprav ljanje,
nera zum no inve sti ra nje, vese lja ~e nje, pro -
mi skui tet no spol no vede nje.

ZDRAVLJENJE
Zdrav lje nje BMR je zelo kom plek sne nara ve.
Pojav nost BMR je ve~ ja, kot ka`e jo podat ki
obrav na va nih bol ni kov ozi ro ma so bol ni ki
lahko diag no sti ci ra ni {ele po dese tih letih po
za~et ku bolez ni (30). Oce nju je jo, da le 40–60%
bol ni kov z BMR pre je ma tera pi jo. Vpra {a nje
pa je, ali je le-ta opti mal na (31). Po podat kih
In{ti tu ta za varo va nje zdrav ja Repub li ke Slo -
ve ni je se je v letu 2009 v spe cia li sti~ nih slu`bah
v Slo ve ni ji zara di BMR zdra vi lo 1.611 bol ni -
kov (32). Naj po memb nej {i cilj vzdr ̀ e val ne ga
zdrav lje nja BMR je pred vsem pre pre ~e va nje
pono vi tev epi zod ozi ro ma upo ~a sni tev frek -
ven ce ponav lja nja. @eli mo zmanj {a ti rezidu -
al ne simp to me, zgo daj ukre pa ti ob simp to mih
pono vi tve, zmanj {a ti samo mo ril no ogro ̀ e nost
in pred vsem oja ~a ti sta bil nost raz po lo ̀ e nja.
Sode lo va nje bol ni ka je bis tve no za ugod nej{i
potek bolez ni. U~i nek je veli ko bolj {i, ko je
zdrav lje nje red no in stal no, v pri mer ja vi s pre -
ki ni tva mi (4). Pomemb no je poz na ti tudi smer -
ni ce Angle{ ke ga zdru ̀ e nja za psi ho far ma ko -
lo gi jo iz leta 2009 (33).

Zdrav lje nje depre siv ne epi zo de

An ti de pre si vi (AD) izbolj {u je jo depre siv no
raz po lo ̀ e nje, urav na va jo psi ho mo to ri ko ter
zni ̀ u je jo strah, tesno bo in nemir. Spre me ni
se nagon ska volj na funk ci ja, zmanj {u je jo se
depre siv ne misel ne vse bi ne, prav tako se
poprav lja jo tudi vege ta tiv ne mot nje (ape tit,
nes pe~ nost). Meha ni zem delo va nja AD je raz -

li ~en. Inhi bi tor ji monoa min ske ga priv ze ma se
deli jo na nese lek tiv ne inhi bi tor je priv ze ma
nora dre na li na in/ali sero to ni na. V to sku pino
so vklju ~e ni tri ci kli~ ni anti de pre si vi (TCA) in
dru gi novej {i AD. Naj bolj upo rab lje na pred -
stav ni ka TCA sta ami trip ti lin in imi pra min.
Nasled nja ve~ ja sku pi na so selek tiv ni inhi bi -
tor ji priv ze ma sero to ni na (angl. se lec ti ve sero -
to nin reup ta ke inhi bi tors, SSRI), med kate re
spa da jo fluok se tin, parok se tin, flu vok sa min,
ser tra lin, cita lo pram in esci ta lo pram. Med
selek tiv ne inhi bi tor je priv ze ma nora dre na li -
na (angl. se ro to nin-no re pi nep hri ne reup ta ke
inhi bi tors, SNRI) spa da jo ven la fak sin, dulok -
se tin, ato mok se tin, med tem ko med inhi bi -
tor je priv ze ma nora dre na li na (angl. no re pi -
nep hri ne reup ta ke inhi bi tors, NRI) v splo {nem
smi slu spa da rebok se tin. Nasled njo sku pino
obli ku je jo inhi bi tor ji monoa mi nok si da ze
(angl. mo noa mi ne oxi da se inhi bi tors, MAOI),
ki jih deli mo na ire ver zi bil ne nekom pe ti tivne
inhi bi tor je (fe nel zin) in rever zi bil ne selektiv -
ne inhi bi tor je monoa mi nok si da ze (moklobe -
mid). MAOI se sicer v Slo ve ni ji ne upo rab lja -
jo (11). Zara di ne`e le nih u~in kov se jih sko raj da
ne upo rab lja ve~. Zad njo sku pi no tvo ri jo raz -
li~ ni AD, ki ima jo slab {e pojas njen meha ni -
zem delo va nja (34, 35). V ve ~i ni vpli va jo na
priv zem bio ge nih ami nov ali na aktiv nost nji -
ho vih recep tor jev, med nje spa da jo mian se rin,
tra za don, mir ta za pin itd. (11).

Za zdrav lje nje depre si je v sklo pu BMR (bi -
po lar na depre si ja) je podat kov o od zi vih manj
kot za uni po lar no depre si jo. Doka za no je, da
sta ti dve obli ki depre si je med se boj no pri mer -
lji vi gle de na izra ̀ e nost bolez ni. Veli ka in
pomemb na raz li ka je, da pri BMR pre ti nevar -
nost tako ime no va ne ga obra ta faze, ko se
depre siv na epi zo da obr ne v ma ni~ no (1, 4).
To tve ga nje je pri depre si ji v sklo pu BMR zara -
di narav ne ga pote ka bolez ni izra zi to. Doka -
za no je, da mono te ra pi ja z AD pri bipo lar ni
depre si ji pomemb no zvi {a tve ga nja za spre -
mem bo bolez ni v smi slu obra ta faze ali hitre
menja ve posa mez nih faz (36). Sled nje velja
pose bej za TCA, pri SSRI pa je ome nje no tve -
ga nje pri mer lji vo tiste mu pri pla ce bu (37).
Bol ni ki z BMR po obvla da nju depre siv ne epi -
zo de potre bu je jo dru ga~ no vzdr ̀ e val no tera -
pi jo kot bol niki z uni po lar no depre siv no simp -
to ma ti ko (4).

Pri bol ni ku, ki ne pre je ma vzdr ̀ e val ne
tera pi je, pri~ ne mo zdrav lje nje s kom bi na ci -
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jo AD, npr. SSRI in sta bi li za tor jev raz po lo ̀ e -
nja (ST), kot so litij, lamo tri gin, val proat ali
kar ba ma ze pin. Sled nji je manj pri me ren
zara di poten cial no neu god nih far ma ko ki ne -
ti~ nih u~in kov na dru ga so~a sno pred pi sa na
zdra vi la (37). ^e v sa mem pote ku bolez ni
posa mez ne ga bol ni ka pre vla du je jo depre siv -
ne epi zo de, izbe re mo lamo tri gin, ~e pre vla -
du je jo mani~ ne, pa dru ge ST ali zdra vi lo, ki
spa da v sku pi no ati pi~ nih antip si ho ti kov (AP),
kot so kve tia pin, olan za pin, ris pe ri don in dru -
gi (11, 33, 38). Ob obra tu faze AD uki nemo (4).
Ob manj bur nem pote ku depre siv ne epi zo -
de in odsot ni samo mo ril ni ogro ̀ e no sti pri~ -
ne mo zdrav lje nje tudi s ST ali ati pi~ nim AP
v mo no te ra pi ji. Ko so pri sot ni izra zi to samo -
mo ril no tve ga nje, mo~ no izra ̀ e ne blod nje,
hude depre si je v no se~ no sti ali ̀ iv lje nje ogro -
`a jo ~a iz~r pa nost, je mo` na tera pi ja z elek tro -
kon vul ziv nim zdrav lje njem. Razi ska ve ka`e jo,
da je smi sel no vsaj {e eno leto nada lje va ti
zdrav lje nje z AD tudi po umi ku depre siv ne
simp to ma ti ke (1, 4). Pre ver ja mo ustrez nost
odmer kov zdra vil in si tako pri za de va mo dose -
~i rav no ves je med u~in ko vi tost jo in pre noslji -
vost jo. Dolo ~i mo pri mer no raven ST v se ru mu
bol ni ka ali posku si mo ugo to vi ti stop njo bol -
ni ko ve ga sode lo va nja pri zdrav lje nju. Pose -
bej pre ve ri mo, ali je vzdr ̀ e val no zdrav lje nje
ustrez no tudi za pre pre ~e va nje mani~ ne faze.
^e se depre siv na simp to ma ti ka {e ved no
ne popra vi, doda mo AD k ̀ e obsto je ~im ST
(4, 38, 39). V pri me ru, da bol nik AD `e pre -
je ma, raz mi sli mo o za me nja vi le-tega ali nje -
go vi okre pi tvi. Neka te ri avtor ji pred la ga jo tudi,
da doda mo prvot ne mu ST {e dru ge ga (npr.
liti ju doda mo lamo tri gin) (40).

Pri rezi stent ni depre siv ni simp to ma ti ki
v sklo pu BMR se rav na mo po smer ni cah za
zdrav lje nje rezi stent ne uni po lar ne depre si -
je (41). Mo` na je upo ra ba AD iz sku pi ne TCA,
ki so pri glo bo kih depre si jah in depre si jah
s psi ho ti~ ni mi zna ki u~in ko vi tej {i od novej -
{ih AD. Torej zame nja mo AD, okre pi mo nje -
gov u~i nek z li ti jem ali val proa tom, doda mo
ati pi~ ni AP in lah ko upo ra bi mo kom bi na ci -
jo celo dveh AD (4).

Zdrav lje nje mani~ ne epi zo de

Za za~e tek zdrav lje nja zelo hude mani~ ne epi -
zo de Ame ri{ ko psi hia tri~ no zdru ̀ e nje pri po -
ro ~a kom bi na ci jo liti ja in AP ali val proa ta in

AP. Angle{ ke smer ni ce se nagi ba jo k temu, da
za~ ne mo zdrav lje nje z AP ali val proa tom, sle -
di la pa naj bi kom bi na ci ja liti ja in AP ali val -
proa ta in AP (40). Ker ima jo ati pi~ ni AP bolj {i
pro fil stran skih u~in kov v krat ko traj nem
zdrav lje nju, ima jo pred nost pred kla si~ nimi.
Naj ve~ razi skav je na stra ni upo ra be olan za -
pi na, kve tia pi na, ris pe ri do na, zipra zi do na in
ari pi pra zo la. Pri zelo agi ti ra nih bol ni kih lah -
ko upo ra bi mo tudi ben zo dia ze pi ne v naj ni` -
jih u~in ko vi tih odmer kih. Sled nji so indi ci ra ni
tudi kot dodat no zdrav lje nje, ~e ̀ eli mo dose~i
izbolj {a nje spa nja ali umi ri tev bol ni ka. Nji ho -
va upo ra ba tudi zmanj {a potre bo po vi{ je mu
odmer ku AP (4, 39, 42).

Pri manj hudih mani~ nih fazah je u~inko -
vi ta mono te ra pi ja z li ti jem, val proa tom ali AP.
Zaen krat je litij edi no zdra vi lo, ki ga je smi -
sel no upo ra bi ti pri bol ni kih, ki so v tre nut ni
fazi hipo ma ni je. V vzdr ̀ e val nem zdrav lje nju
tako upo rab lja mo litij, val proat ali kar ba ma -
ze pin. V pri me ru ponav lja nja epi zo de, ker
vzdr ̀ e val no zdrav lje nje simp to mov ne nad -
zo ru je ustrez no, upo ra bi mo naj vi{ je, {e pre -
nos lji ve odmer ke zdra vil. Pri mani~ ni fazi
s ka ta to ni mi zna ~il nost mi v smi slu motenj
hote nih gibov je u~in ko vi tost v zdrav lje nju
z AP {ib ka, z iz je mo lora ze pa ma v ne ka te rih
{tu di jah. Elek tro kon vul ziv no zdrav lje nje je
naju ~in ko vi tej {e pri zdrav lje nju kata to ni je,
~e ben zo dia ze pi ni ne dajo nobe nih rezul ta -
tov (43). Zdra vi la, ki jih upo rab lja mo za akut -
no, krat ko traj no zdrav lje nje, lah ko uki ne mo
po naj manj dvo te den skem ni`a nju odmer ka,
~e smo dose gli popoln umik simp to mov, kar
je v ve ~i ni pri me rov v treh mese cih.

Zdra vi la, ki u~in ku je jo v krat ko traj nem
zdrav lje nju mani je, obi ~aj no upo ra bi mo tudi
v vzdr ̀ e val nem zdrav lje nju. Bol ni kom, ki ima -
jo pri sot ne rezi dual ne simp to me ali pre bo -
je afek tiv nih faz, pa zdra vi la ne uki ne mo, saj
pogo sto potre bu je jo {e dru go vzdr ̀ e val no
zdra vi lo (AP ali AD v pri me ru pre bo ja depre -
si je) (4).

Zdrav lje nje me{a ne epi zo de

Zdrav lje nje tak {nih epi zod je zelo te`av no,
daje slab odgo vor na mono te ra pi jo z li ti jem
in ve~ jo potre bo po kom bi na ci ji zdra vil. Avstral -
ske smer ni ce nava ja jo upo ra bo val proa ta in
olan za pi na. Smer ni ce Ame ri{ ke ga psi hia tri~ -
ne ga zdru ̀ e nja pa pri po ro ~a jo litij ali val proat
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v kom bi na ci ji z AP (olan za pin, ris pe ri don,
kve tia pin, zipra zi don in ari pi pra zol) (4, 11,
24, 31). Pri po ro ~a jo uki ni tev AD. V pri me ru
rezi sten ce pri po ro ~a jo upo ra bo kom bi na ci je
dveh ST in ati pi~ ne ga AP (1, 4).

Zdrav lje nje hitro kro` ne obli ke
bipo lar ne mot nje raz po lo ̀ e nja

Za hitro kro` no obli ko velja manj ugo den
potek in huj {a izra ̀ e nost bolez ni. Smer ni ce
pri po ro ~a jo upo ra bo val proa ta, lamo tri gi na,
kar ba ma ze pi na in liti ja v obi ~aj nih odmer kih.
Zdra vi li prve izbi re za akut no zdrav lje nje sta
litij ali val proat, alter na ti ve pa lamo tri gin, kar -
ba ma ze pin in okskar ba ze pin ter elek tro kon -
vul ziv no zdrav lje nje. Pogo sto so potreb ne kom -
bi na ci je. Ve~i na bol ni kov s hi tro kro` no obli ko
ima kljub zdrav lje nju {e ved no depre siv ne
simp to me, kljub temu pa je pri po ro ~e no uki -
ni ti AD ter opti mi zi ra ti `e pred pi sa ni ST. ^e
u~in ka {e ved no ni, doda mo AP (1, 21).

Psi hoe du ka ci ja
in psi ho te ra pevt ski pri sto pi

Z edu ka ci jo bol ni ka in psi ho te ra pevt ski mi pri -
sto pi lah ko pomemb no zmanj {a mo stop njo
samo mo ril no sti, izbolj {a mo u~in ko vi tost psi -
ho te ra pi je pri depre si ji in postav lja mo meje
pri mani ji ter hipo ma ni ji. Edu ka ci ja pome ni
pred vsem infor mi ra nje bol ni ka in svoj cev
o bo lez ni, ki pri po mo re k zmanj {a nju sti ske,
zme de ter ank sioz no sti v dru ̀ i ni. K hi trej {e -
mu umi ku depre siv nih simp to mov zelo pri -

po mo re pri la go je na vedenj sko-kog ni tiv na
tera pi ja ob so~a sni far ma ko te ra pi ji. Od ostalih
psi ho te ra pevt skih metod sta zelo pomembni
{e inter per so nal na tera pi ja in tera pi ja social -
ne ga rit ma. Vse ka kor pa so v dol go traj nej {i
tera pi ji dru ̀ in ske usmer je ne psi ho lo{ ko-izo -
bra ̀ e val ne ter sku pin sko pod por ne tera pi je
uspe {nej {e od krat ko ro~ nih ukre pov (4, 44, 45).

ZAKLJU^KI
BMR je ena izmed pomemb nej {ih ter pogo -
stej {ih bolez ni, ki se vsa kod nev no pojav lja jo
tako v am bu lan ti dru ̀ in ske ga zdrav ni ka kot
tudi spe cia li sta psi hia tri je. @al je mot nja dan -
da nes pre ve~ krat neu strez no diag no sti ci ra na,
spre gle da na in posle di~ no napa~ no zdrav lje -
na. Poz na va nje pato fi zio lo gi je motenj raz po -
lo ̀ e nja, raz li~ nih kli ni~ nih slik, komor bid no -
sti, novih metod zdrav lje nja ter dobro sle de nje
novo stim na podro~ ju sodob nih psi ho far -
ma kov omo go ~a zdrav ni kom opti mal no izbi -
ro meto de zdrav lje nja, s tem pa hitro ter uspe -
{no dose ga nje sta bil ne remi si je. Zave da ti se
mora mo, da je potek BMR zelo nepred vi dljiv,
pogo sto zama ski ran v simp to ma ti ko komor -
bid nih motenj, kar ote ̀ u je ustrez no diag no sti -
ko. Tera pi ja pri ve~i ni bol ni kov zah te va vrsto
pri la go di tev, vse dokler se ne naj de ideal ne
kom bi na ci je za posa mez ni ka. Prav hitro pre -
poz na va nje in ustrez no zdrav lje nje mot nje sta
tista dejav ni ka, ki pomemb no vpli va ta na
kako vost bol ni ko ve ga `iv lje nja.
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Miha Ambro ̀ i~1, Mat ja` Vesel ko2, Dra gi ca Maja Smr ke3

Zlo mi vra tu steg ne ni ce –
pre poz na va in zdrav lje nje

Fe mo ral Neck Frac tu res – Recog ni tion and Treat ment

IZVLE^EK

KLJU^NE BESEDE: zlom, vrat steg ne ni ce, diag no za zlo ma, tip zlo ma, zdrav lje nje, kirur{ ki pri sto pi, reha bi li ta ci ja

Zlo mi vra tu steg ne ni ce so pogo sti zlo mi, ki se v ve ~i ni in v ved no ve~ jem {te vi lu pojav lja jo pri
sta rej {ih ose bah z os teo po ro zo ob pad cih s stoj ne vi{i ne. Kli ni~ na sli ka je lah ko zna ~il na: pri -
kraj {a va, zuna nja rota ci ja (pri pre mak nje nih zlo mih) in bole ~i na v spod nji okon ~i ni. Pomemb -
na je ~im prej{ nja mobi li za ci ja po{ ko do van ca, da se izog ne mo zaple tom zara di dol go traj ne ga
le`a nja. Zdrav lje nje je kon zer va tiv no ali kirur{ ko. Na~in zdrav lje nja dolo ~a ta pred vsem tip
zlo ma in sta rost po{ ko do van ca. Pri bio me han sko nesta bil nih zlo mih vra tu steg ne ni ce in tudi
pri neus pe {nem zdrav lje nju z os teo sin te zo ~eda lje pogo ste je vgra ju je mo umet ne endo prote -
ze. V ta namen se raz vi ja tovrst no zdrav lje nje zlo mov z no vi mi mate ria li in novi mi kirur{ -
kimi pri sto pi do zlo ma. Naj po go ste je se vgra ju je jo del ne cement ne endo pro te ze bodi si sko zi
late ral ni, ante ro la te ral ni, ante rior ni ali poste rior ni pri stop. Pomem ben dejav nik pri zdravlje -
nju pacien ta je tudi poo pe ra tiv na reha bi li ta ci ja, ki mora biti pri mer na gle de na tip zlo ma in
indi vi dual no narav na na. Medi cin ska reha bi li ta ci ja pri po mo re k us pe {no sti zdrav lje nja. V ~lan -
ku opi su je mo vrste zlo mov, kli ni~ no sli ko, diag no sti ko in zdrav lje nje. Podrob ne je opi {e mo naj -
po go ste je upo rab lja ne na~i ne osteo sin te ze in tipe umet nih kol~ nih pro tez. Na koncu opi {e mo
tudi indi ka ci je in posto pek medi cin ske reha bi li ta ci je.

ABSTRACT

KEY WORDS: fracture, femoral neck, fracture diagnosis, type of fracture, surgical approaches, rehabilitation

Femoral neck fractures are common fractures, appearing on a larger scale in older patients
with osteoporosis, accompanying falls from standing heights. Clinical appearance can be ty -
pical: pain and a lower limb in external rotation with shorter length (with dislocated fractures).
It is important to mobilise the patient as soon as possible, thus avoiding complications due
to a longer period of bed rest. Treatment is conservative or operative. The choice of treatment
is dependent mainly on the type of fracture and the patient's age. There is an increase of arti-
ficial hip endoprosthesis noticed in treatment of biomechanically unstable fractures, as well
as in failed treatment with ostheosynthesis. Hence, new materials and new surgical approach-
es are being developed. Partial cemented hip endoprosthesis is used most commonly in elder-
ly patients, being inserted through lateral, anterolateral, posterior or anterior approaches.
An important factor needs to be considered in the patient's treatment plan – postoperative
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arte ria cir cumf le xa femo ris late ra lis in arte ria
cir cumf le xa femo ris media lis. Arte ria pro fun -
da femo ris je ena izmed glav nih vej femo ralne
arte ri je. Veje medial ne cir kumf lek sne femo -
ral ne arte ri je v ob mo~ ju inter tro han ter ne
kriste pre dre jo sklep no ovoj ni co in pote ka jo
glo bo ko do sino vial ne ga reti na ku lu ma, ki pre -
kri va steg ne ni~ ni vrat. Nekaj ̀ il vsto pa v vrat,
ve~i na pa jih vsto pi v gla vo ob kost no-hru -
stan~ nem sti ku. Supe rior ne reti na ku lar ne
arte ri je prei de jo v su pe rior ne epi fi zeal ne arte -
ri je, ki pred stav lja jo ve~i no pomemb ne pre -
kr va vi tve gla ve steg ne ni ce (1, 2).

La te ral na cir kumf lek sna femo ral na arte -
ri ja pote ka ante rior no ob bazi vra tu. Iz nje
izha ja jo ante rior ne reti na ku lar ne arte ri je, ki
vsto pa jo v vrat in le malo pris pe va jo k pre -
kr va vi tvi gla ve. @ile pote ka jo v sklep ni ovojni -
ci in se ob po{ kod bi vra tu steg ne ni ce pogo sto
po{ ko du je jo ali pre ki ne jo, zato je pre hra na
prok si mal ne ga dela steg ne ni ce mote na. V manj -
{i meri gla vo in vrat steg ne ni ce (15–18%) pre -
kr va vi arte ri ja v li ga men tu steg ne ni~ ne gla ve,
to je veja obtu ra tor ne arte ri je, ki pa je v sicer
red kih pri me rih lah ko tudi nera zvi ta. Ana sto -
mo zi ra z dru gi mi arte ri ja mi, ki pre hra nju jejo
prok si mal ni del steg ne ni ce (1, 2). Ana to mi -
ja `il ne ga siste ma (sli ka 2) je pri pri sto pu do
mesta zlo ma zelo pomemb na, {e pose bej pri
osteo sin te zi, saj lah ko ta ob po{ kod bi pri vede
do ava sku lar ne nekro ze gla vi ce (1, 2, 4–6).

ETIOLOGIJA IN
EPIDEMIOLOGIJA
Zlom steg ne ni~ ne ga vra tu je naj po go stej {i pri
dveh sku pi nah lju di: pri mlaj {ih lju deh, sta -
rih od 18 do 30 let, pri kate rih gre za viso ko -
e ner gij ske po{ kod be (pro met ne nesre ~e, pad ci
z vi {i ne itd.), in pri sta rej {ih od 65 let, pri kate -
rih je vzrok zlo ma v ve ~i ni pri me rov padec
doma ali na plo~ ni ku s stoj ne vi{i ne (po gosto

rehabilitation, which has to be individually set, regarding the fracture and the patient as a whole.
In this article we describe the types of fractures, their clinical appearance, the diagnostic mea-
sures and appropriate treatments. Our article focuses on the types of ostheosynthesis and
endoprosthesis procedures. We acknowledge postoperative rehabilitation as an important fac-
tor in achieving a good result.

UVOD
Zlo mi vra tu steg ne ni ce so pogo sti zlo mi pri
sta rej {ih po{ ko do van cih, ki ima jo osteo po ro -
ti~ no spre me nje no kost. Obi ~aj no je zdrav lje -
nje ope ra tiv no bodi si z os teo sin te zo ali vgra -
di tvi jo kol~ ne endo pro te ze. Sled nja je tudi
stan dard ni na~in zdrav lje nja nesta bil nih zlo -
mov vra tu steg ne ni ce pri bio lo{ ko sta rej {ih
po{ ko do van cih. Red ko se odlo ~i mo za kon zer -
va tiv no zdrav lje nje (1, 2).

Na men vgra di tve kol~ ne endo pro te ze je
~im hitrej {a mobi li za ci ja bol ni ka, ker se tako
izog ne mo zaple tom zara di sla be pomi~ no sti,
kot so oku` be dihal, glo bo ke ven ske trom bo -
ze, plju~ ne embo li je, pre le ̀ a ni ne in dru gi. Ti
zaple ti so v pre te klo sti pov zro ~a li viso ko smrt -
nost pri bol ni kih z zlo mom kol ka (3).

ANATOMIJA
Sklep ni povr {i ni kol~ ne ga skle pa sestav lja ta
kol~ na sklep na pon vi ca mede ni ce (lat. ace ta -
bu lum) in gla va femur ja (lat. caput femo ris).
Gla va in vrat steg ne ni ce obli ku je ta z dia fi zo
kolo dia fiz ni kot (angl. ca put-col lum-diaphy seal
angle, CCD), ki je pri odra slem ~lo ve ku nor -
mal no med 125° in 135°. Pri dojen~ kih meri
nor ma len CCD kot do 150°, pri sta rost ni kih
pa celo do 120°. Val gus kol ka odra sle ga ~love -
ka je pri kolo dia fiz nem kotu, ve~ jem od 135°,
varus pa pri kotu, manj {em od 125° (1–3).
Sklep na ovoj ni ca je zelo mo~ na. Pri pe ta je na
rob ace ta bu lu ma, spre daj se na steg ne ni co
nara{ ~a v in ter tro han ter ni lini ji, zadaj pa na
sre di ni vra tu. Sklep na ovoj ni ca se kot zade -
be li tev nara{ ~a na pre del steg ne ni ce, ki ga
ime nu je mo zona orbi ku la ris (sli ka 1). Dodat -
no okre pi tev sklep ne ovoj ni ce omo go ~a jo ileo -
fe mo ral ni, ishio fe mo ral ni in pubo fe mo ral ni
liga ment (1, 2).

Pre kr va vi tev gla ve in vra tu (sli ka 2) omo -
go ~a ta veji glo bo ke femo ral ne arte ri je, to sta
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tudi s po ste lje), pri dru ̀ en sprem lja jo ~i dejav -
nik pa je pogo sto lah ko tudi osteo po roza.

Pri zlo mih vra tu steg ne ni ce pred nja ~i jo
po{ ko do van ci, sta ri nad 65 let, {te vi lo teh pa
je v po ra stu zara di vse ve~ je ga sta ra nja prebi -
vals tva (8). Zlo mi vra tu steg ne ni ce ote ̀ u jejo
mobil nost, pove ~u je jo mor bid nost in smrt nost
ter izgu bo samo stoj ne ga na~i na ̀ iv lje nja (9).

Inci den ca dose ga 25–30 na 100.000 pre bi val -
cev let no (1, 2, 8, 10, 11).

KLASIFIKACIJA
V os no vi deli mo zlo me vra tu steg ne ni ce na
intra kap su lar ne (le ̀ i jo zno traj sklep ne kapsu -
le) in ekstra kap su lar ne (le ̀ i jo zunaj sklep ne

Sli ka 1. Zona orbi cu la ris (7).

Sli ka 2. Pri kaz ana to mi je `ilja gla ve in vra tu steg ne ni ce (6). R. caps. a. circ. fem. lat. – ramus cap su la ris arte ri ea cir cumf le xae femoris
late ra lis, a. lig. ca pi tis fem. lat. – a. li ga men ti capi tis femo ris late ra lis, a. fem. – a. fe mo ra lis, a. circ. fem. med. – a. cir cumf le xa femoris
media lis, a. prof. fem. – a. pro fun da femo ris, a. circ. fem. lat. – a. cir cumf le xa femo ris late ra lis.
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kap su le). Intra kap su lar ni se lah ko naha ja jo
tik pod gla vi co femur ja – sub ka pi tal ni (me -
dial ni) zlo mi ali bolj distal no na sre di ni vra -
tu – trans cer vi kal ni zlo mi. Ekstra kap su lar ni
zlo mi vra tu steg ne ni ce so tik nad obe ma tro -
han tro ma oz. na bazi vra tu steg ne ni ce in jih
zato ime nu je mo bazal ni (la te ral ni) zlo mi (12).
Zna nih je ve~ kla si fi ka cij za oce no tipa zlo ma
vra tu steg ne ni ce. Tukaj opi su je mo tri naj bolj
zna ne kla si fi ka ci je, med nji mi pa se v prak si
naj po go ste je upo rab lja kla si fi ka ci ja po Gar -
de nu (1, 2, 9).

Gle de na pre mik gla ve steg ne ni ce deli mo
zlo me po Gar de nu na (sli ka 3):

• Gar den I – nepo poln zlom, zlom lje na je le
ena kor ti kal na kost, gla va je v val gu su,

• Gar den II – popoln zlom brez pre mi ka
odlom kov,

• Gar den III – zlom z del nim pre mi kom glave
steg ne ni ce in

• Gar den IV – zlom s po pol nim pre mi kom
in zasu kom gla ve steg ne ni ce.

Kla si fi ka ci ja po Gar de nu je osno va na na tipu
pre lo mov medial nih (kom pre sij skih) tra be kul
v prok si mal nem delu steg ne ni ce. Zlo ma stop -
nje Gar den I in II sta sta bil na zlo ma, med -

tem ko zlo ma stop nje III in IV velja ta za nesta -
bilna.

Dru ga kla si fi ka ci ja zlo mov je kla si fi ka ci -
ja po Pau wel su. Zlo me deli na tri tipe gle de
na kot, ki ga obli ku je smer zlo ma s ~r to, ki ve`e
vrha obeh tro han trov (sli ka 4):

• Pau wels I – kot, manj {i od 30°,
• Pau wels II – kot, velik od 30° do 70°, in
• Pau wels III – kot, ve~ ji od 70°.

Pau wels I je sta bi len zlom, saj je izpo stav ljen
pre te` no kom pre siv nim silam. Pau wels II je
izpo stav ljen silam v tan gen cial ni sme ri, zato je
zlom nesta bi len. Na zlom stop nje Pau wels III
delu je jo distrak cij ske sile, zato je zlom zelo
nesta bi len.

Uve ljav lje na je tudi kla si fi ka ci ja zlo mov
prok si mal ne ga dela steg ne ni ce sku pi ne AO,
ki zlo me deli v tri sku pi ne: A – tro han ter ni
zlo mi, B – zlo mi vra tu steg ne ni ce in C – zlomi
gla ve steg ne ni ce.

Sku pi na B je raz de lje na v tri stop nje (sli -
ka 5):

• B1 – sub ka pi tal ni zlom z bla gim raz mi kom,
• B2 – trans cer vi kal ni zlom in
• B3 – sub ka pi tal ni raz mak nje ni neim pak -

ti ra ni zlom.

Sli ka 3. Kla si fi ka ci ja zlo mov steg ne ni~ ne ga vra tu po Gar de nu (2). A – Gar den I, B – Gar den II, C – Gar den III, D – Gar den IV.

A B

C D
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Vsa ka sku pi na ima {e tri pod sku pi ne gle -
de na kot zlo ma in natan~ no loci ra nost zloma.
Kla si fi ka ci ja zlo mov AO je podrob na karakte -
ri za ci ja mor fo lo gi je zlo mov in je zelo upo rabna
v ra zi sko val ne name ne, v prak si pa pogo ste -
je upo rab lja mo Gard ner je vo in Pau wel so vo
kla si fi ka ci jo, ki nam ve~ pove sta o sta bil no -
sti oz. nesta bil no sti zlo ma in posle di~ ni odlo -
~i tvi gle de na~i na zdrav lje nja (2, 13).

KLINI^NA SLIKA
Po nastan ku po{ kod be pacien ti nava ja jo bole -
~i ne v pre de lu kol ka, ki lah ko seva jo v kri`
ali distal no vzdol` noge v ko le no, nez mo` -
nost nor mal ne hoje in ome je no gib lji vost. Pri
impak ti ra nih zlo mih je bole ~i na manj {a kot
pri dislo ci ra nih, po{ ko do van ci pa lah ko tudi
hodi jo. Nevro lo{ kih izpa dov na po{ ko do va -

nem udu obi ~aj no nima jo. Pri po{ ko do van cu,
ki je utr pel dislo ci ran (pre mak njen) zlom, je
lah ko kli ni~ na sli ka zna ~il na: nav zven zvr njen
spod nji ud s pri kraj {a vo. Ob posku su manipu -
la ci je s spod njim udom se v pre de lu kol~ nega
skle pa pojav lja jo bole ~i ne. Pri kli ni~ ni sli ki,
kjer ni vid ne pri kraj {a ve noge oz. noga ni v zu -
na nji rota ci ji, gre lah ko za nedi slo ci ran ali
impak ti ran zlom. Tudi pri tovrst nih zlo mih
pa je lah ko pri sot na pal pa tor no izzva na bole -
~i na v pre de lu kol ka in dimelj, a obi ~aj no
manj {e inten zi te te kot pri dislo ci ra nih zlo -
mih (14).

DIAGNOSTIKA
Po leg kli ni~ ne sli ke so v ve li ko pomo~ pri pre -
poz na vi in dolo ~i tvi vrste in tipa zlo ma tudi
sli kov ne prei ska ve. Naj do stop nej {a in najpo -

Sli ka 4. Kla si fi ka ci ja zlo mov steg ne ni~ ne ga vra tu po Pau wel su (2). A – Pau wels I, B – Pau wels II, C – Pau wels III.

B CA

< 30 ° 30 – 70 ° > 70 °

Sli ka 5. Kla si fi ka ci ja zlo mov vra tu steg ne ni ce po AO (13). B1 – sub ka pi tal ni zlom z bla gim raz mi kom, B2 – trans cer vi kal ni zlom,
B3 – sub ka pi tal ni raz mak nje ni neim pak ti ra ni zlom.

B1 B2 B3
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go ste je upo rab lja na prei ska va je rent gen sko
sli ka nje. Pri sumu na zlom vra tu steg ne ni ce
se obi ~aj no nare di jo tri je na~i ni sli ka nja: ante -
ro po ste rior na pro jek ci ja (AP) mede ni ce s kol -
ko ma ter AP in stran ska pro jek ci ja po{ ko do -
va ne ga kol ka. ^e je iz inter pre ta ci je kli ni~ ne
sli ke postav ljen sum na zlom vra tu steg ne ni -
ce, rent gen sko sli ka nje pa tega ne potr di, se
lah ko sum na zlom potr di {e z drugi mi sli kov -
ni mi meto da mi, kot so ra~u nal ni{ka tomo gra -
fi ja (angl. com pu ted tomo graphy, CT), mag net -
no re so nan~ no sli ka nje (angl. mag ne tic reso nan ce
ima ging, MRI) in scin ti gra fi ja ske le ta. Pri sli -
ka nju s CT se i{~e jo raz po ke v kor ti ka li su in
zna ki pre ki ni tve tra be ku lar ne struk tu re. Za`e -
le ne so ~im tanj {e rezi ne sli ka nja, da raz pok
ne spre gle da mo. S prei ska vo z MRI lah ko
zasle di mo nedi slo ci ran zlom, ki pri rent gen -
skem sli ka nju ni viden, saj je to izjem no ob~ut -
lji va meto da. Vid ne so spre mem be v podro~ -
ju zlo ma, ki se ka`e jo kot krva vi tev in edem.
Prei ska va z MRI je tudi spe ci fi~ na pri raz lo -
~e va nju med vnet jem meh kih tkiv, sino vi ti -
som, novo tvor bo, oku` bo, stre snim zlo mom
in ava sku lar no nekro zo steg ne ni ce. Scin ti gra -
fi ja ske le ta se v pri mer ja vi z dru gi mi diag no -
sti~ ni mi meto da mi v prak si red ke je upo rab -
lja. Gre za sli kov no diag no sti~ no meto do, pri
kate ri z gama kame ro zaz na mo odda ja nje ̀ ar -
kov gama intra ven sko vbriz ga ne ga radio far -
ma ka, ki je ve~ je na mestu zlo ma (1, 2).

ZDRAVLJENJE
Zlo me vra tu steg ne ni ce zdra vi mo ope ra tivno
in kon zer va tiv no, ven dar se za sled nje red ko
odlo ~i mo. Ope ra tiv no zdra vi mo na tri na~ine:
z re po zi ci jo in notra njo fik sa ci jo, s parcial no
kol~ no endo pro te zo ali s to tal no kol~ no endo -
pro te zo. Na~in zdrav lje nja je v os no vi odvisen
od tipa zlo ma in sta ro sti po{ ko do van ca. Pri
upo {te va nju sta ro sti po{ ko do van ca ne sme -
mo gle da ti samo na kro no lo{ ko sta rost, ampak
mora mo v ob zir vze ti pred vsem po{ ko do van -
~e vo bio lo{ ko sta rost, splo {no zdravs tve no sta -
nje, pri dru ̀ e ne bolez ni, fizi~ no aktiv nost
pred po{ kod bo itd. Nedi slo ci ra ne zlo me lahko
zdra vi mo kon zer va tiv no, mo` na pa je tudi
pre ven tiv na sta bi li za ci ja zlo ma z os teo sin tezo.
Dislo ci ra ne zlo me pa pri aktiv nej {ih sta rej {ih
po{ ko do van cih zdra vi mo s to tal no endo pro -
te zo (TEP), pri manj aktiv nih ali sla bo pomi~ -

nih ̀ e pred po{ kod bo pa s par cial no endo pro -
te zo (PEP). Pri obeh vrstah pro tez je mo` na
vgrad nja v kost s ce men tom ali brez nje ga. Pri
mlaj {ih po{ ko do van cih je ten den ca k ohra ni -
tve ni ope ra ci ji, zato se posku {a z os teo sin te -
zo (15).

Kon zer va tiv no zdrav lje nje

Kon zer va tiv no zdrav lje nje se lah ko upo rablja
le pri nedi slo ci ra nih zlo mih ali zlo mih v rah -
lem val gu su (Gar den I in II) in to ve~i no ma
pri po{ ko do van cih, pri kate rih je zdravs tve -
no sta nje zara di pri dru ̀ e nih bolez ni kljub
napred ku v ane ste zio lo gi ji pre ve~ rizi~ no,
da bi jih lah ko ope ri ra li. Pri kon zer va tiv nem
zdrav lje nju je noga nekaj dni imo bi li zi ra na na
bla zi ni, dokler bole ~i na ne izzve ni. Nato pacien -
ti sle di jo navo di lom fizio te ra pev ta – pri~ ne
se hoja z del nim raz bre me nje va njem (z ber -
gla mi ali hodu ljo) in izo gi ba nje ekstrem nim
gibom v kol ku (npr. po~e pom). Po prib li` no
10–12 ted nih je dovo lje no pol no obre me nje -
va nje pri za de te okon ~i ne. Red no kon tro li ra -
nje polo ̀ a ja in celje nja zlo ma na rent gen skih
sli kah se izva ja vsa ka dva ted na po za~et ku
mobi li za ci je do za~et ka pol ne ga obre me nje -
va nja. V pri me ru te`av je indi ci ra no kirur{ko
zdrav lje nje z os teo sin te zo ali vgra di tvi jo kol~ -
ne endo pro te ze (1, 2).

Ope ra cij sko zdrav lje nje

Os teo sin te za

Pred ope ra ci jo pred vi de ne osteo sin te ze je pri
dislo ci ra nem zlo mu tre ba zlom repo ni ra ti.
Mo` no sti sta dve: notra nja ali zuna nja fik sa -
ci ja. Pri repo zi ci ji je z udom tre ba rav na ti pre -
vid no, saj lah ko pri de do dodat ne po{ kod -
be `ilja, mot nje v pre kr va vi tvi in posle di~ ne
nekro ze gla vi ce steg ne ni ce. Repo ni ra se tako,
da se spod nji ud v kol~ nem skle pu flek ti ra,
z lon gi tu di nal no trak ci jo hipe rek sten di ra in
nato {e notra nje roti ra. Repo zi ja pote ka v splo -
{ni ane ste zi ji ali spi nal nem blo ku, ker je dose -
`e na naj ve~ ja spro{ ~e nost mi{ic. Polo ̀ aj se po
repo zi ci ji pred prvim rezom kon tro li ra z rent -
gen skim oja ~e val cem na eksten zij ski mizi in
zlom po potre bi ponov no repo ni ra. [te vil ne
repo zi ci je se zara di mo` no sti po{ kod be `ilja
ods ve tu je jo. Pra vi len polo ̀ aj dose ̀ e mo, ko je
steg ne ni ca porav na na v ana tom skem polo ̀ a -
ju ali v rah lem val gu su in ante ver zi ji, na stran -
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ski rent gen ski pro jek ci ji pa mora jo biti gla va,
vrat in veli ki tro han ter steg ne ni ce porav na -
ni v rav ni sre din ski ~rti. Pre ve lik val gus lahko
pri ve de do ava sku lar ne nekro ze gla vi ce zaradi
mot nje v pre kr va vi tvi (1). Varus je nedo pu -
sten. ̂ e zapr ta repo zi ci ja ne uspe, je nadaljnji
korak poskus z od pr to repo zi ci jo, kar pa je zelo
red ko. Pri odpr ti repo zi ci ji mora biti noga pro -
sto gib lji va, da se lah ko med repo zi ci jo z njo
mane vri ra. Zlom se repo ni ra z lon gi tu di nal -
no trak ci jo in notra njo rota ci jo. Gla va se dr`i
na mestu, z ma ni pu li ra njem noge pa se dose -
`e repo zi ci ja zlo ma. Polo ̀ aj se pre ve ri z rent -
gen skim oja ~e val cem. Zlom mora biti porav -
nan ena ko kot pri zapr ti repo zi ci ji. Repo zi ci ja
zlo ma pri na~r to va ni vgra di tvi endo pro te ze
ni potreb na.

Pri zlo mih vra tu steg ne ni ce se upo rab -
lja pred vsem dva na~i na osteo sin te ze: osteo -
sinte za s tre mi kanu li ra ni mi vija ki in osteo -
sin te za z di na mi~ nim kol~ nim vija kom (angl.
dyna mic hip screw, DHS) (sli ka 6). Osteo -
sinteza se lah ko upo rab lja pri impak ti ra nih
zlomih (Gar den I in  II) zara di mo` no sti
dislokaci je pod fizi~ no obre me ni tvi jo in pri
mlaj {ih po{ ko do van cih (Gar den I, II, III),
pri kate rih se naj prej posku si ohra ni ti last ne
kosti (1).

Os teo sin te za s tre mi kanu li ra ni mi vija ki
se upo rab lja pri sta bil nih, impak ti ra nih in ana -
tom sko repo ni ra nih zlo mih v rah lem val gu -
su. Pred nost te meto de je v tem, da omo go ~a
dobro kom pre si jo zlo ma, ob more bit nem pose -
da nju odlom ka pa ne pri de do pre bit ja gla vice
in s tem po{ ko do va nja sklep ne ga hru stan ca.
Do pre bit ja gla vi ce lah ko pri de pri resorp ci -
ji zlo ma, ~e vija ki niso vstav lje ni vzpo red no.
V tem pri me ru vija ki pre pre ~u je jo drse nje
in pose da nje gla vi ce, in name sto da bi se
umakni li nav zven, pri de do per fo ra ci je vija -
kov v sklep. Zato mora jo biti spon gioz ni vijaki
vstav lje ni vzpo red no. V ta namen se upo rab -
lja vodi lo za vzpo red no vsta vi tev vodil nih ̀ ic,
sko zi kate re se nato pod istim kotom in ustrez -
nim raz mi kom vsta vi jo kanu li ra ni spon gioz -
ni vija ki (16).

DHS je pogo sta meto da fik sa ci je inter tro -
han ter nih in per tro han ter nih zlo mov vra tu
steg ne ni ce, lah ko pa ga upo rab lja mo tudi pri
late ral no postav lje nih zlo mih vra tu steg nenice.
Zasno van je tako, da omo go ~a pre mi kanje
femo ral ne gla ve vzdol` kon struk ta. Omo go~a
kom pre si jo zlo ma med obre me ni tvi jo. Kost
na dina mi~ ne sile rea gi ra s preob li ko va njem
kost ni ne in pra vil nim zara{ ~a njem zlo ma.
Sestav ljen je iz kom pre sij ske ga vija ka in plo{ -

Sli ka 6. Pri me ra osteo sin te ze zlo ma vra tu steg ne ni ce s ka nu li ra ni mi vija ki (A) in z di na mi~ nim kol~ nim vija kom (B) (uvo ̀ e no iz elektron -
ske ga kar to na pacien tov).

A B
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~ice, ki je v steg ne ni co pri tr je na naj po go steje
z dve ma ali {ti ri mi kor ti kal ni mi vija ki. Naj -
pogo ste je upo rab lja mo plo{ ~i co s fik si ra nim
kotom 135°, na voljo pa ima mo tudi plo{ ~ice
z ve~ ji mi koti, ki omo go ~a jo ohra ni tev gla ve
v po lo ̀ a ju val gus. Naj prej posta vi mo pozi cij -
sko ̀ ico na ante rior no stran vra tu steg ne nice
in si s tem pri ka ̀ e mo kot in smer pote ka vija -
ka, nato pa v sre di no gla vi ce zavr ta mo vodil -
no `ico. Ob vodil ni `ici vsta vi mo DHS in ga
s plo{ ~o pri~ vr sti mo na dia fi zo steg ne ni ce. Pri
tem lah ko posta vi mo anti ro ta cij sko K-`i co sko -
zi prok si mal ni del vra tu steg ne ni ce, da se nam
med vstav lja njem vija ka DHS kost ni odlom -
ki ne pre mak ne jo. Dodat no lah ko name sti mo
{e anti ro ta cij ski vijak, pred vsem pri bolj prok -
si mal no postav lje nih zlo mih.

Kol~ ne endo pro te ze

Pri sta rej {ih po{ ko do van cih (nad 65 let, upo -
{te va jo~ tudi bio lo{ ko sta rost) in pri mlaj -
{ih, pri kate rih je zlom popol no ma dislo ci ran
(Gar den IV, Pau wels III), se lah ko odlo ~i mo
za vgra di tev kol~ ne endo pro te ze. Pred nost
vgra di tve endo pro te ze je pred vsem v ta koj{ -
nji mobi li za ci ji po{ ko do van ca (8, 10).

Pri artro pla sti ki kol~ ne ga skle pa se upo rab -
lja ta dve vrsti kol~ nih endo pro tez – par cial na
in total na (sli ka 7, sli ka 8). S prvo nadome sti -
mo samo distal no polo vi co skle pa (fe mo ral ni
del), z dru go pa celot ni sklep (ace ta bu lar ni in
femo ral ni del). Poz na mo ve~ raz li ~ic par cial -
nih in total nih kol~ nih endo pro tez (6, 17).

Par cial ne kol~ ne endo pro te ze so uni po -
lar ne in bipo lar ne. Uni po lar ne ima jo gib lji -
vost samo v skle pu med last nim ace ta bu lu -
mom in umet no gla vo pro te ze in so zato bolj
rigid ne kot bipo lar ne. Bipo lar ne pro te ze ima -
jo dvoj no gib lji vost – v skle pu med last nim
ace ta bu lu mom in umet no gla vo kol~ ne endo -
pro te ze ter med neoa ce ta bu lu mom in gla vico
endo pro te ze. Omo go ~e na je bolj {a gib lji vost
in manj pro tru zij v ace ta bu lum kot pri uni -
po lar ni pro te zi. K manj {e mu {te vi lu izpa hov
pri po mo re tudi ve~ ja gla va kot pri uni po lar -
ni pro te zi. Zara di nave de ne ga vgra di jo ve~
bipo lar nih kot uni po lar nih pro tez (6, 17, 18).

To tal na kol~ na endo pro te za je sestav lje -
na iz dveh delov: ace ta bu lar ne ga in femo -
ralne ga. Ace ta bu lar ni del (ne oa ce ta bu lum)
je kupo la sto obli ko van del pro te ze, ki se na
kon vek sni povr {i ni popol no ma pri le ga obliki

ace ta bu lu ma, kon kav na obli ka pa pred stavlja
prok si mal no povr {i no nove ga umet ne ga skle -
pa. Femo ral ni del pro te ze ima dve kom po nen -
ti: deb lo pro te ze, ki le`i v me du lar nem kana lu
steg ne ni ce, in vrat, kate re ga veli kost se lah -
ko izbe re po pred hod nih meri tvah pred ope -
ra ci jo ali med ope ra ci jo samo.

Gle de na na~in fik sa ci je v kost deli mo pro -
te ze na cement ne in brez ce ment ne. Za cemen -
ti ra nje se upo rab lja poli me til me ta kri lat z an -
ti bio ti kom ali brez. Cement se pri la go di obli ki
pro te ze in se vgra di v kost no tki vo. Delu je kot
pol nil no sreds tvo v mi kro pro sto ru med prote -
zo in kost jo, nima pa pra ve adhe ziv ne mo~i.
Cemen ti ra nje pro te ze spr va okva ri endo stal -
no pre kr va vi tev kosti zara di meha ni~ ne, ter -
mi~ ne, kemi~ ne in vasku lar ne trav me, saj pov -
zro ~i endo stal no nekro zo tudi do debe li ne
500 µm. Kasne je se vzpo sta vi fibro va sku lar -
no gra nu la cij sko tki vo, ki pred stav lja nov vme -
snik med cemen tom in kost jo. Cement ne pro -
te ze se pogo ste je upo rab lja pri osteo po ro ti~ no
spre me nje ni kosti. Bio lo{ ka raz li ~i ca vgrad -
nje je brez ce ment na kol~ na endo pro te za (3).
Deb lo je lah ko pre vle ~e no z ma kro- ali mikro -
po roz no povr {i no, v ka te ro se kost vra{ ~a. Pri
tem je pri dob lje na povr {i na za vra{ ~a nje pri
makro po roz no sti soraz mer no majh na v pri -
mer ja vi s po vr {i no, pri dob lje no pri mikro po -
roz no sti. Total na brez ce ment na kol~ na endo -
pro te za se pogo sto upo rab lja pri revi zij skih
ope ra ci jah po artro pla sti ki, kjer se na mestu
izgub lje ne kost ni ne po odstra ni tvi prej{ nje
endo pro te ze name sti spon gioz na kost ni na, kar
omo go ~i dobre pogo je za vra{ ~a nje endo pro -
te ze.

Za vgra di tev par cial ne ali total ne kol~ ne
endo pro te ze se upo rab lja jo raz li~ ni ope ra cij -
ski pri sto pi, ki pote ka jo sko zi meh ka tki va do
kol~ ne ga skle pa, sko zi mi{i ce ali med mi{i~ nimi
inter va li. Tre ba se je v ~im ve~ ji meri izog ni -
ti pre re za nju `il in `iv cev, ki pre~ ka jo kirur{ -
ko pot do skle pa, ali pa zara di bolj {e ga pri ka za
ope ra cij ske ga polja pre re za ti dolo ~ene mi{i ce
oz. nara sti{ ~a teh mi{ic (m. glu teus medius,
m. glu teus mini mus itd.) (19, 20). Osnov ni ope -
ra cij ski pri sto pi so ante rior ni, ante ro la te ral ni,
late ral ni in poste rior ni pri stop (4, 5, 9, 10, 13,
21, 22). Kirur{ ka teh ni ka te`i k manj {i inva -
ziv no sti in ~im manj {i intrao pe ra tiv ni okva ri
tkiv, kar je pomemb no pred vsem za hitrej {o
in uspe {nej {o reha bi li ta ci jo (4, 5, 22).
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OPERACIJSKI PRISTOPI
Za vgra di tev kol~ ne endo pro te ze upo rab lja -
mo obi ~aj no {ti ri pri sto pe; to so: ante rior ni,
ante ro la te ral ni, late ral ni in poste rior ni.

Pri ante ro la te ral nem pri sto pu pote ka
vzdol` ni rez nad veli kim tro han trom, do
sklep ne kap su le pa pote ka dostop sko zi mi{i -
ce glu teus medius na eni stra ni in mi{i ca ma
ten sor fas ci ae late in vastus late ra lis femo ris na
dru gi (19).

Za ~et ni rez pri late ral nem pri sto pu pote -
ka nad prok si mal no dia fi zo steg ne ni ce. Nare -

di mo ga nad veli kim tro han trom v dol ̀ i ni
prib li` no 10cm v di stal ni sme ri v po te ku steg -
ne ni ce. Steg ne ni co in sklep no kap su lo raz kri -
je mo z od mi kom mi{i ce vastus late ra lis ante -
rior no (13).

Pri poste rior nem pri sto pu le`i pacient na
zdra vem boku s po{ ko do va no nogo pokr ~e -
no v ko le nu in kol ku. Sre di na za~et ne ga reza
le`i nad poste rior nim delom veli ke ga tro han -
tra, v dol ̀ i no pa meri 10–15cm. Pote ka v liniji
vla ken mi{i ce glu teus maxi mus. Vlak na mi{ice
topo raz mak ne mo, nato pa pre re ̀ e mo kite

Sli ka 7. Pri me ra vgra di tve total ne kol~ ne endo pro te ze (uvo ̀ e no iz elek tron ske ga kar to na pacien tov).

A B

Sli ka 8. Pri me ra vgra di tve par cial ne kol~ ne endo pro te ze (uvo ̀ e no iz elek tron ske ga kar to na pacien tov).

A B
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mi{ic zuna njih rota tor jev tik ob nara sti{ ~u na
steg ne ni co. Pri tem raz kri je mo poste rior ni del
kap su le kol~ ne ga skle pa (19).

Pri ante rior nem pri sto pu je dostop do
sklep ne kap su le med mi{i ca mi, kar pome ni,
da ni tre ba nobe ne mi{i ce pre re za ti. Za~et ni
rez pote ka v li ni ji od spi ne ilia ke ante rior do
late ral ne ga roba poga ~i ce, s sre di{ ~em nad
veli kim tro han trom. Inter val do sklep ne kap -
su le pote ka med mi{i ca mi ten sor fas ci ae latae
in vastus late ra lis na eni stra ni ter mi{i co rec -
tus femo ris na dru gi (20, 21, 23).

V zad njem ~asu se veli ko upo rab lja tudi
spred nji mini mal no inva ziv ni pri stop (angl. an -
te rior mini mally-in va si ve sur gery, AMIS), pri
kate rem je za~et ni rez kra tek (5–8 cm), pri
ope ra ci ji pa v ta namen upo rab lja mo tudi
poseb no trak cij sko mizo, s ka te ro lah ko mane -
vri ra mo z nogo in s po ve ~a nim vle kom la` je
vgra di mo kol~ no pro te zo, pri tem pa se meh -
ka tki va med ope ra ci jo po{ ko du je jo mini mal -
no (22, 24–33).

ZAPLETI
Tako kot po vsa ki ope ra ci ji so tudi po ope ra -
cij skem zdrav lje nju zlo ma vra tu steg ne ni ce
mo` ni dolo ~e ni zaple ti. V gro bem jih lo~i mo
na splo {ne in lokal ne (1, 2, 34, 35).
Splo {ni zaple ti so:

• plju~ ni ca,
• pre le ̀ a ni na,
• trom bem bo li ja,
• ma{ ~ob na embo li ja,
• akut no vnet je,
• po{ kod be `il,
• po{ kod be `iv cev,
• kro ni~ no vnet je (po zen zaplet) in
• smrt.

Lo kal ni zaple ti pri osteo sin te zi so:

• psev doar tro za (angl. non-union ali neza ra -
sel zlom),

• ava sku lar na nekro za gla vi ce in
• izgu ba sta bil no sti.

Lo kal ni zaple ti pri endo pro te zi so:

• izpa hi,
• oma ja nje endo pro te ze in
• peri pro ste ti~ ni zlo mi.

Non-union pome ni neza ce ljen (ne za ra sel)
zlom. Hiper tro fi~ ni non-union je posle di ca

neza dost ne fik sa ci je zlo ma (ne pra vil ne osteo -
sin te ze), med tem ko je atro fi~ ni non-union
lah ko posle di ca sla be pre kr va vi tve ali meta -
bol nih motenj (dia be tes, kaje nje). Psev -
doartro za nasta ne, ko se med odlom ko ma
ustvari sklep ni pro stor, na kon~ nih povr {i nah
odlomkov pa se tvo ri hru sta nec. Nasta ne
»psev dos klep«. Pri sta rej {ih je zdrav lje nje
psev doar tro ze vgra di tev kol~ ne endo pro te ze.
Pri mlaj {ih aktiv nih po{ ko do van cih pa `eli -
mo ohra ni ti gla vo steg ne ni ce, zato je mo` na
reo steo sin te za. Pri ve~ jih kost nih defek tih pri -
de v po {tev upo ra ba kost nih pre sad kov (1, 2).
Ava sku lar na nekro za gla vi ce nasta ne pri po{ -
kod bi ̀ il, ki pre hra nju je jo gla vi co. To se zgo -
di pri osteo sin te zi dislo ci ra nih zlo mov tipa
Gar den III in IV, red ke je pa pri sekun dar ni
dislo ka ci ji zlo mov tipa Gar den I in II. Kolaps
kost ni ne pov zro ~a bole ~i no, ome je no gib lji -
vost in zah te va vgra di tev kol~ ne endo pro te -
ze. Izgu ba sta bil no sti je posle di ca resorp ci je
zlo ma ali nepra vil no postav lje ne ga osteo sin -
tet ske ga mate ria la. Pri sta rej {ih tovrst ne zaple -
te zdra vi mo s se kun dar no vgra di tvi jo endo -
pro te ze (1).

Iz pah v kol~ nem skle pu po vgra di tvi endo -
pro te ze je obi ~aj no posle di ca ana tom skih
nepra vil no sti obkol~ ja ali nepra vil ne ope ra -
cij ske teh ni ke (4). Oma ja nje kol~ ne endo pro -
te ze je zaplet, ki je pogo stej {i pri brez ce ment -
nih pro te zah (3). Zaplet obi ~aj no re{u je mo
z me nja vo endo pro te ze. Peri pro ste ti~ ni zlo -
mi so pogo stej {i pri osteo po ro ti~ ni kosti (36).
Zlo me posku {a mo fik si ra ti z vi ja ki, plo{ ~i ca -
mi, kovin ski mi zan ka mi ali vsem na{te tim.

REHABILITACIJA
Za dober izid zdrav lje nja zlo ma vra tu steg ne -
ni ce je poleg kirur{ ke ga zdrav lje nja klju~ nega
pome na tudi reha bi li ta ci ja (37, 38). Reha bi -
li ta ci ja se kot podalj {a no zdrav lje nje lah ko
nada lju je v za to uspo sob lje nih zdra vi li{ ~ih
in reha bi li ta cij skih cen trih. Dolo ~en dele` po{ -
ko do van cev pa je po oprav lje nem bol ni {ni~ -
nem zdrav lje nju v tako dobrem sta nju, da gre -
do lah ko po odpu stu iz bol ni {ni ce domov.
Reha bi li ta ci jo na oddel ku vodi jo fizia ter in
fizio te ra pev ti, ki sesta vi jo pro gram gle de na
vrsto zlo ma, na~in osteo sin te ze oz. vrste vgra -
je ne endo pro te ze ter gle de na vrsto izbra ne -
ga kirur{ ke ga pri sto pa. Upo {te va pa se tudi
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po{ ko do van ~e ve indi vi dual ne karak te ri stike,
kot so npr. bio lo{ ka sta rost, pri dru ̀ e ne bolezni
in pomi~ nost pred po{ kod bo. Na dan ope raci -
je se pri po ro ~a miro va nje in hla je nje ope ri -
ra ne ga skle pa, nasled nji dan pa pacient pri~ -
ne s po se da njem in vsta ja njem z ber gla mi.
Po{ ko do van ci, zdrav lje ni z vgra je no kol~ no
endo pro te zo, lah ko pri~ ne jo s hojo z ber glami
z del nim obre me nje va njem po{ ko do va ne ga
uda ̀ e dan po ope ra ci ji. Po{ ko do van ci, zdrav -
lje ni z os teo sin te zo, ne sme jo takoj obre me -
ni ti ope ri ra ne ga uda (19). Raz li ka v na ~r tu
reha bi li ta ci je je tudi med raz li~ ni mi vrsta mi
vgra je nih kol~ nih endo pro tez. Tako je na pri -
mer pri pacien tu z vgra je no par cial no kol~no
endo pro te zo mo` no zgod nje obre me nje va nje
spod nje ga uda. Pacien tom z vgra je no total -
no kol~ no endo pro te zo je pri po ro ~e na hoja
z ber gla mi z izo gi ba njem dolo ~e nih gibov, kot
so pre kri ̀ a nje nog in seda nje na niz ka sedi{~a.
Pri ~e tek zdrav lje nja v zdra vi li{ ~u se pri po ro~a
{ele 8–10 ted nov po ope ra ci ji (6). Cilj fiziote -
ra pi je je, da pacient s pri po mo~ ki lah ko samo -
stoj no sho di `e na oddel ku pred odpu stom.
Hitrej {a reha bi li ta ci ja pome ni tudi manj `e

ome nje nih poo pe ra cij skih zaple tov in bol ni -
{ni~ nih oku`b, zato je za`e len tudi ~im prej{ -
nji konec hos pi ta li za ci je. Sta rost ni ki, ki so ̀ e
pred po{ kod bo ̀ ive li doma ali v domu sta rej -
{ih ob~a nov, se vrne jo v svo je prej{ nje okolje.
Za mobil ne mlaj {e po{ ko do van ce je mo` no
tudi ambu lant no reha bi li ta cij sko zdrav ljenje,
na kate re ga hodi jo od doma. Za nadalj nje
zdrav lje nje v zdra vi li{ ~u oz. reha bi li ta cijskem
cen tru sta naj po memb nej {i pacien to va psi ho -
fi zi~ na kon di ci ja in nje go va moti vi ra nost
za nada lje va nje reha bi li ta ci je. Pacien ta nato
sprem lja mo na ambu lant nih kon tro lah do
zaklju ~e ne ga zdrav lje nja. Za kon~ no oce no
kva li te te zdrav lje nja je na voljo ve~ oce nje val -
nih les tvic, med nji mi naj po go ste je upo rab -
lja mo les tvi co Har ris Hip Sco re (HHS), ki oce -
nju je mobil nost, upo ra bo pri po mo~ kov, stop njo
bole ~i ne in raz li ko v dol ̀ i ni nog ter funk cio -
nal no mer je nje samo stoj no sti (angl. Fuc tio nal
Indepe nden ce Mea su re, FIM), ki pri mer ja samo -
stoj nost pacien ta pri vsa kod nev nih opra vi lih
ter nje go vo social no oko lje in pod po ro pred
ope ra ci jo in po njej (1, 35, 39).
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Du{ ka Meh1, Dejan Geor giev2

Os no ve zaz na va nja, doje ma nja (spoz na va nja)
in pre poz na va nja bole ~i ne

Prin ci ples of Pain Sen sa tion, Per cep tion and Recog ni tion

IZVLE^EK

KLJU^NE BESEDE: bole ~i na, psi ho lo gi ja, ana to mi ja, fizio lo gi ja

V pris pev ku pred stav lja mo bole ~i no kot zelo oseb ni ob~u tek, ki ga je zara di ve~ di men zio nalno -
sti zelo te` ko natan~ no opre de li ti. Ve~i no ma smo pozor ni samo na bio lo{ ko plat ob~ut ka, ki
pa ga brez upo {te va nja psi ho lo{ kih zako ni to sti, social nih oko li{ ~in, dru` be nih raz mer, eko -
nom skih dano sti in dru gih zna ~il no sti ne more mo popol no ma razu me ti. V me di ci ni jo poz -
na mo kot simp tom, sin drom in bole zen sko enti te to. Zara di nje ne ga pome na bi jo bilo smi sel no
uvr sti ti med ̀ iv ljenj ske zna ke, saj ima tudi opo zo ril no in pre pre ~e val no vlo go. Za razu meva -
nje bole ~i ne mora mo dobro poz na ti nevro fi zio lo{ ka doga ja nja, ki so odvi sna od nevroa natom -
skih zna ~il no sti ter od vzpo red no in zapo red no pote ka jo ~ih nevrop si ho lo{ kih pro ce sov. Bole ~i na
je namre~ tudi posle di ca zaz na ve, pre poz na ve in spoz na ve oz. doje ma nja. Raz la ga doga ja nja
je ved no pome ni la velik izziv. Eno di men zio nal na raz mi{ lja nja niso dala popol ne ga odgo vo -
ra, ne teo ri ja spe ci fi~ nih modal no sti in ne teo ri ja vzor cev, pa tudi psi ho ge ni, moti va cij ski ali
pogo je val ni psi ho lo{ ki pogled niso zaje li vseh vidi kov bole ~i ne. Teo ri ja vrat sicer upo {te va
des cen dent ne vpli ve, ki preob li ku je jo dovod ne podat ke, ni pa zaje la dru gih, ki so prav tako
pomemb ni pri vzdr ̀ e va nju homeo sta ze. [ele teo ri ja nevron skih mre` (ne vro ma trik sa) je omogo -
~i la raz la go pla sti~ no sti, pri la go di tev, s ka te ri mi se telo odzo ve na spre mem be zuna nje ga in/ali
notra nje ga oko lja. Pove za va vseh dose da njih spoz nanj z naj no vej {i mi odkrit ji omo go ~a uspe -
{no obvla do va nje doga janj, ki jih poz na mo kot nepri je ten in ogro ̀ a jo~ ob~u tek – bole ~i no.

ABSTRACT

KEY WORDS: pain, psychology, anatomy, physiology

We are introducing pain as a very personal sensation, which is very difficult to define pre-
cisely due to its multidimensional nature. Not solely the biological side of sensation, but also
the psychological principles, social circumstances, social and economic conditions, and other
characteristics were considered for a complete understanding of pain. In medicine it is known
as a symptom, syndrome and disease entity. It would be reasonable to place it among life signs
as it also acts as a warning and preventive tool. To understand pain, good knowledge of neu-
rophysiological events, dependent on neuroanatomical features as well as parallel and sequen-
tial neuropsychological processes, is necessary. Pain is the consequence of sensation, perception
and recognition. Explaining events poses a major challenge. One-dimensional thinking did
not provide a comprehensive answer on all aspects of pain, nor did the theory of specific modal-
ities or the pattern theory. Psychogenic, motivational and conditional views of psychologists
also failed to capture different aspects of pain. The gate theory does consider descendent influ-

1 Znan.svet.dr. Du{ ka Meh, dr.med., Kate dra za fizi kal no in reha bi li ta cij sko medi ci no, Medi cin ska fakulteta,
Uni ver za v Ljub lja ni, Lin har to va cesta 51, 1000 Ljub lja na; meh.du ska@scien tist.com

2 Dejan Geor giev, univ. dipl. psih., Poljan ski nasip 32, 1000 Ljub lja na
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V~a sih je bole ~i no mogo ~e pred vi de ti; na
osno vi meha niz mov, izku {enj in znanj lah ko
pri ~a ku je mo, da bodo dolo ~e na sta nja (te le -
sna, psi hi~ na, dru` be na, eko nom ska itn.)
izzva la nepri jet no doga ja nje. ̂ eprav je bole -
~i na torej pri ~a ko va na, ogro ̀ a jo ~e opo zo ri lo
niko li ni nor mal no. Nanj se odzo ve mo po pri -
ro je nih vzor cih, ki pa se v so cial nem in dru` -
be nem oko lju z iz ku{ nja mi, u~e njem, opa zo -
va njem, posne ma njem in upo {te va njem
spre je tih meril tudi spre mi nja jo. Pri bolez nih
se je boji mo, kar je najo ~it nej {e pri sta rost ni -
kih z vr sto kro ni~ nih te`av. Napo ve do va nje
nje nih zna ~il no sti je mogo ~e, a v~a sih neh va -
le` no, saj se lah ko poja vi kot simp tom, sin -
drom ali bole zen ska enti te ta. Lah ko je zelo
obre me nju jo ~a ali le nepo memb na sprem lje -
val ka bole zen ske ga doga ja nja, je za~et ni simp -
tom ali pa se raz vi je poz ne je.

Bo le ~i ne se zave mo, ko jo zaz na mo, spo -
z na mo/do ja me mo in pre poz na mo. Zaz na -
va nje je fizio lo{ ki dogo dek, kjer vple te ni fizi -
kal ni, kemi~ ni in bio lo{ ki pro ce si izzo ve jo
doga ja nje, ki ga naj ve~ krat pre poz na mo kot
spre mem be elek tri~ nih poten cia lov. Spozna -
va nje pome ni pove zo va nje novih podat kov
v novo, kako vost nej {e in popol nej {e zna nje.
Doje ma nje je oza ve{ ~a nje teh novih znanj, s ~i -
mer obli ku je popol nej {o sli ko sve ta. O ob~u -
t kih govo ri mo, ko se doga ja nja zave mo in se
vklju~i jo vi{ je ̀ iv~ ne in psi hi~ ne struk tu re. Za
pre poz na va nje bole ~i ne je nuj no poz na va -
nje vple te nih nevroa na tom skih struk tur in
razu me va nje nevro fi zio lo{ kih ter (ne vro)psi -
ho lo{ kih meha niz mov.

ZNA^ILNOSTI BOLE^INE
@e sama opre de li tev bole ~i ne ni enot na. Kot
simp tom, sin drom oz. enti te ta je namre~
zelo odvi sna od zna ~il no sti, ki jo ̀ eli mo pou -
da ri ti. Med na rod no zdru ̀ e nje za preu ~e va -
nje bole ~i ne (angl. In ter na tio nal Asso cia tion

ence on afferent impulses, yet does not cover others, which are also important in maintain-
ing homeostasis. It was only the neuromatrix theory that has enabled the interpretation of
plasticity, the changes with which the body responds to alterations in external and/or inter-
nal environment. The integration of knowledge with the latest discoveries allows for successful
management of events, known as an unpleasant and threatening sensation – pain.

UVOD
Bo le ~i na je… Enot ne ga in enoz na~ ne ga odgo -
vo ra na vpra {a nje »kaj sploh je bole ~i na« eno -
stav no ni. Anti~ ni filo zo fi so jo pove zo va li
s ~us tvi, Ari sto tel jo je npr. ime no val strast
du{e. Poz ne je so iska li in »na{ li« zve ze z raz -
li~ ni mi orga ni in funk ci ja mi, ve~i no ma v od -
vi sno sti od takrat pre vla du jo ~ih razu me vanj
in pre pri ~anj. Znans tve ni ki in razi sko val ci so
v raz li~ nih obdob jih pou dar ja li raz li~ ne vidike
bole ~i ne in vklju ~e va li oz. izklju ~e va li raz li~ -
ne vple te ne struk tu re. Vse je bilo zelo odvisno
od raz vo ja ved, ki so bole ~i no pre poz na le kot
svoj prob lem. Od stro go kog ni tiv nih raz glab -
ljanj (fi lo zo fi ja) je pre ko psi ho lo{ kih, biolo{kih
in dru` be nih zna no sti vpli va la tudi na nara -
vo slov no-teh ni~ ne in celo eko nom ske usme -
ri tve. Zara di (tak {nih in dru ga~ nih) bole~in
so se ljud je boje va li, pre ma go va li nepred sta -
v lji ve napo re in ustvar ja li naj ve~ je umet ni ne.
Naj po memb nej {e mej ni ke, ki so pri  pe lja li do
dana{ nje ga razu me va nja bole ~i ne na podro~ju
biop si ho so cial nih ved, so posta vi li Des  car tes
in von Frey, Goldsc hei der, Mel zack in Wall.

Da nes vemo, da je bole ~i na nepri je ten
vsak da nji ob~u tek in izra zi to oseb na izku{ nja,
ki je ne more mo deli ti. Poz na mo jo (sko raj)
vsi, zara di nje ne sub jek tiv no sti in ve~ plast no -
sti je {e ved no te` ko razum lji va in raz lo` ljiva
ter le del no pojas nje na. Pri doje ma nju bole -
~i ne se zelo raz li ku je mo. Na{i ob~ut ki namre~
niso eno stav na pre sli ka va zuna njo sti, ampak
so skup ni rezul tat zuna njih doga janj ter vrste
vzpo red nih in zapo red nih pro ce sov v na{em
tele su. Izzo ve jo sen zor no-di skri mi na tiv ne,
moti va cij sko-afek tiv ne in kog ni tiv no-eva lua -
cij ske odzi ve. Pose bej, ~e so ob~ut ki nepri jetni,
poru {i jo usta lje no rav no ves je (ho meo sta zo)
v te le su in spro ̀ i jo plaz tele snih (so matskih),
du{ev nih (men tal nih) in spoz nav nih (kog ni -
tiv nih) spre memb.
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for the Study of Pain, IASP) je v da nes splo -
{no spre je ti opre de li tvi »bo le ~i na je nepri je -
t na sen zor na in ~us tve na izku{ nja, pove za na
z de jan sko ali mo` no okva ro tki va, ali pa se
kot tak {na vsaj ka`e« posku {a lo pov ze ti za
medi ci no naj po memb nej {a doslej zna na dej -
s tva in kljub doka za ni nuj no sti po dopol ni tvi
pri tem tudi osta lo (1, 2).

Bo le ~i na in okva ra tki va torej nista sopo -
men ki in se ne poja vi ta nuj no isto ~a sno;
bole ~i na se lah ko poja vi brez okva re (npr. psi -
ho ge ni gla vo bol) in tudi okva ra tki va je mo` -
na brez bole ~in (npr. na mno ge malig ne
spre mem be nas bole ~i na `al ne opo zo ri).
Rav no zara di tega bole ~i ne ne more mo ime -
ti za napo ved ni ka okva re; ~e bi se zana {a li
samo nanjo, bi lah ko spre gle da li tudi zelo
ogro ̀ a jo ~a sta nja (npr. nemi infarkt). Tudi
stop nja okva re ni ved no soraz mer na ob~u te -
ni bole ~i ni; ruva nje dveh zob ne pov zro ~i dva -
krat ve~ je bole ~i ne kot ruva nje ene ga zoba.
Odziv na bole ~i no je torej odvi sen od vrste
dejav ni kov, na{te li smo jih le nekaj.

Kla si~ na raz la ga opre de lju je kot prvi dogo -
dek bole ~in ske ga doga ja nja vzdra ̀ e nje bole -
~in ske ga spre jem ni ka (re cep tor ja ali gole ga
`iv~ ne ga kon ~i ~a), ki mu sle di vrsta dobro
preu ~e nih fizio lo{ kih spre memb. V ne vro fi -
zio lo gi ji so jih dol go opre de lje va li kot doga -
ja nje, izmer lji vo le z ob ~ut lji vi mi elek tro fi zio -
lo{ ki mi in{tru men ti (3, 4). Izraz noci cep ci ja
opre de lju je vsa doga ja nja, ki jih spro ̀ i po -
tovanje izzva nih impul zov (5). Elek tri ka oz.
potova nje elek tri~ ne ga impul za, ki ga lah ko
sprem lja mo, namre~ {e zda le~ ni ne edi na in
ne naj po memb nej {a izzva na spre mem ba, saj
noci cep ci je in bole ~i ne ne more mo ena ~i ti.
O njej govo ri mo {ele takrat, ko z bo le ~im dra` -
lja jem in posle di~ ni mi fizio lo{ ki mi spre mem -
ba mi izzo ve mo psi hi~ no doga ja nje.

V nam dostop ni lite ra tu ri nismo na{ li
natan~ ne ga opi sa dokon~ ne ga obli ko va nja
ob~ut ka. Fizio lo{ ka doga ja nja, ki jih izzo ve
dra` ljaj, so ve~i no ma empi ri~ no doka za na in
razum lji va na osno vi splo {no veljav nih bio -
fi zi kal nih zako nov. Nad grad nje ob~ut ka, ki ga
razu me jo in natan~ no opre de li jo psi ho lo gi,
pa ne more mo opi sa ti kot opre de li tev, saj je
zelo indi vi dual na in odvi sna od vrste ve~i no -
ma dobro pojas nje nih dejav ni kov. Bole ~i no
pogo sto opi su je jo med dru gim tudi kot mot -
njo raz po lo ̀ e nja, vse od bla ge ga neu god ja do

hude ga trp lje nja (6). Med tem ko so nam fizio -
lo{ ki peri fer ni in osred nji pro ce si dokaj zna -
ni in poz na mo tudi dele ̀ iv ~ev ja in podob nih
struk tur, v ka te rih se doga ja jo, smo pri psi hi~ -
nih pro ce sih veli ko bolj nego to vi (7, 8). Na psi -
hi~ no doga ja nje (do ̀ iv lja nje, doje ma nje in
razu me va nje) vpli va jo med dru gim misli,
~us tva, pozor nost, pri ~a ko va nja in moti va ci -
ja (9). Bole ~i na pred stav lja zave sten in sele -
k ti ven pro ces doje ma nja, ki je pove zan s pre so jo
in z oce nje nim ali s priu ~e nim pome nom (10).

Bo le ~i na izzo ve takoj{ nje in odlo ̀ e no
ukre pa nje. Naj prej je to nepri je ten dogo dek
in na{ odziv je odmik. ^e se bole ~i ni nismo
izog ni li, pri za de to podro~ je »imo bi li zi ra mo«;
po~i tek omo go ~a uspe {nej {e zdrav lje nje.
Hkra ti si nevar nost tudi zapom ni mo in smo
poz ne je pozor ni nanjo (iz ku{ nja) ter se pred -
vi de ne mu doga ja nju umak ne mo – opo zo rilna
vlo ga bole ~i ne. [e ve~: doga ja nja, ki pri pelje -
jo do bole ~i ne, lah ko pogo sto celo pre pre ~imo,
kar nam omo go ~a zavest na obde la va pri dob -
lje ne izku{ nje – pre pre ~e val na oz. pre ven tiv -
na vlo ga bole ~i ne (8). Pomemb na je tudi za
pre ̀ i vet je. Ljud je s pri ro je no ali pri dob lje no
neob ~ut lji vost jo za bole ~i no so ogro ̀ e ni in se
pogo sto po{ ko du je jo, lah ko tudi huje. Ena naj -
bolj nepri jet nih in ̀ al {e ved no pogo stih posle -
dic je ampu ta ci ja, ljud je s pri ro je no neob ~u -
t lji vost jo pa ve~i no ma umre jo mla di (11, 12).

Ne pri jet no sen zo ri~ no, afek tiv no (~ustve -
no) in eva lua cij sko (vred not no, oce nje val no)
izku{ njo poz na mo ve~i no ma kot simp tom.
Sub jek tiv ne te`a ve in bole zen ske zna ke v zve -
zi z do lo ~e no bolez ni jo lah ko opi {e mo s kar
78 izra zi (13). Pogo sto so pove za ni v sin drom,
sku pek bole zen skih zna kov, ki se pri bolez nih
pojav lja jo sku paj. V obeh pri me rih je bole ~i -
na pasiv na, je posle di ca neke ga bole zen ske -
ga doga ja nja in ima prej opi sa ne pozi tiv ne
vlo ge ter lah ko celo poma ga pri opre de li tvi
bole zen skih vzro kov (diag noz) in meha ni -
zmov: v pr sih, ~elju stih ali zobeh je npr. eden
pomemb nih zna kov infark ta, v kri ̀ u opo za -
r ja na te`a ve s hrb te ni co, lah ko pa tudi z jaj~ -
ni ki, v rami se lah ko pojav lja tudi pri te`a vah
v za pest nem pre ho du (14). Dol go traj ne in
obre me nju jo ~e bole ~i ne, ki tra ja jo dlje kot
osnov na bole zen ali po{ kod ba, ki jih je te` ko
zdra vi ti in uni ~u je jo `iv lje nje pri za de tih, so
bole zen ska enti te ta (a zaen krat {e brez natan~ -
ne opre de li tve v Med na rod ni kla si fi ka ci ji
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bolez ni (ok vir na opre de li tev je R52)) (15). Tak -
{ne bolez ni so npr. fan tom ske bole ~i ne, ve~i -
na gla vo bo lov, mi{i~ nih, `iv~ nih in obraz nih
bole ~in (16).

Na pomen bole ~i ne opo zar ja jo raz mi{ lja -
nja o bo le ~i ni kot o pe tem `iv ljenj skem zna -
ku, ki bi ga doda li doslej opre de lje nim (te le sna
tem pe ra tu ra, sr~ ni utrip, diha nje in krv ni
tlak). Bole ~i no bi mora li opre de li ti ved no,
a ̀ al {e nima mo splo {no spre je tih oro dij, s ka -
te ri mi bi si lah ko uspe {no poma ga li. S pre se -
jal ni mi testi bi mora li dolo ~a ti, kje je bole ~i na,
kak {na in kako mo~ na je, in vede ti, s ~im jo
lah ko odpra vi mo (17, 18).

Bo le ~i na je lah ko tudi dru` be ni prob lem,
saj med se boj ni odno si pomemb no vpli va jo na
tele sno in nevrop si ho lo{ ko sta nje (19). Social -
na bole ~i na je ~us tve no in obramb no umi kanje
iz dru` be ne oko li ce, v ka te ri velja jo raz li~ na
pre pri ~a nja, vred no te, meri la in nava de. Izzo -
ve jo izklju ~e nost iz skup no sti zara di npr.
social ne zavr ni tve ali nes pre je ma nja. V ob ~u -
te nje social ne in somat ske bole ~i ne so vple -
te ni isti deli mo` gan ske skor je, kar pri ka ̀ emo
s  funk cio nal ni mi mor fo lo{ ki mi prei ska va -
mi (20). Pov zro ~i jo lah ko npr. smrt ljub lje -
ne ose be ali pri sil na lo~i tev. Ob takih bole ~ih
izku{ njah, ̀ iv ljenj skih pre lom ni cah, spremlja
vklju ~i tev v novo social no sre di no tudi strah
pred zavr ni tvi jo. Pri za de ti se zara di ogro ̀ e -
no sti ved no resno odzo ve na social no bole ~i -
no, saj je potre ba po skup no sti celo genet sko
dolo ~e na (21). Ker je pove za nost s so ljud mi
zelo pomemb na in osam lje nost obre me nil -
na, se pri za de ti le red ko popol no ma umak -
ne iz skup no sti in se pre pu sti npr. domo -
to`ju, `alo va nju, sra mu, ob~ut ku kriv de ali
lju bosum ju. Tudi zato je pou dar ja nje indi -
vi dualno sti in samo za dost no sti – zna ~il nost
sodob ne dru` be – v nas prot ju z na {i mi potre -
ba mi (22).

RAZUMEVANJE BOLE^INE
Bo le ~i no kot ve~ di men zio nal no sub jek tiv no
izku{ njo in lju di, ki se soo ~a jo z njo, je mogo -
~e razu me ti le, ~e smo pri prav lje ni spre je ti
pred no sti in pomanj klji vo sti posa mi~ nih ved
in na~i nov prib li ̀ e va nja temu nepri jet ne -
mu in ogro ̀ a jo ~e mu, a za pre ̀ i vet je izjem -
no pomemb ne mu ob~ut ku. Za razu me va nje
mora mo poz na ti nekaj osnov nih zna ~il no -
sti doga ja nja. Bole ~i na je posle di ca zaz na ve
(angl. sen sa tion), pre poz na ve (angl. re cog ni -
tion) in spoz na ve oz. doje ma nja (angl. per cep -
tion) (23). Z enim dra` lja jem izzo ve mo raz -
li~ na doga ja nja, po eni stra ni nevroa na tom ska
in nevro fi zio lo{ ka, ki jih ve~i no ma poz na mo,
po dru gi stra ni pa (ne vro)psi ho lo{ ka, ve~i noma
pre ma lo poz na na in zato pre po go sto zane -
mar je na (ta be la 1).

Bo le ~i na je sestav ljen ob~u tek, posle di ca
ogrom ne ga {te vi la infor ma cij, ki zasi pa jo
orga ni zem. Od 109 bi tov v eni sekun di jih je
namre~ veli ko bole ~ih, za ~lo ve ko vo pre ̀ i vetje
sicer izred no pomemb nih, v ̀ iv lje nju pa tudi
naj bolj obre me nju jo ~ih. V or ga niz mu pote ka
na raz li~ nih rav neh nji ho va izbi ra (se lek ci ja),
saj jih je ~lo vek spo so ben v se kun di zavest no
obde la ti naj ve~ 100 (102) bitov. V krat ko traj -
ni spo min se jih shra ni 10 (101) bit/s, v traj -
ni pa le 1 (100) bit/s (sli ka 1) (24–26). Izzo ve jo
tudi naj raz li~ nej {e odzi ve, ki jih pogo sto te` -
ko pre poz na mo med 107 bi tov infor ma cij, vsa -
ko sekun do odda nih v oko lje.

Vzdra ̀ e nje recep tor ja ali `iv~ ne ga vlak -
na z bo le ~im dra` lja jem izzo ve spre mem bo
mem bran ske ga poten cia la, pre tvor bo (trans -
duk ci jo) in pre va ja nje (tran sla ci jo) (27, 28).
Pri bole ~in skem pra gu izzvan elek tri~ ni impulz
(ak cij ski poten cial) je odvi sen od raz li~ nih
dejav ni kov, med dru gim tudi od mirov ne ga
mem bran ske ga poten cia la, spo la, zre lo sti ̀ iv -
~ev ja, hor mon ske ga in toplot ne ga sta nja orga -

zaz na va nje Dra` ljaj (npr. zbo dljaj) izzo ve fizio lo{ ke spre mem be v te le su.
(angl. sen sa tion)

spoz na va nje oz. doje ma nje Dra` lja ja se zave mo, ga kog ni tiv no »ob de la mo« (npr. zave mo se, da se je nekaj zgo di lo, doga ja
(angl. per cep tion) pa se isto ~a sno z zaz na vo).

pre poz na va nje V kog ni tiv nem pro ce su ugo to vi mo, kak {en je dra` ljaj (ga pre poz na mo).
(angl. re cog ni tion)

Ta be la 1. Pro ce si, vple te ni v ra zu me va nje ve~ plast ne ga ob~ut ka.
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niz ma, vzdra` no sti in ion ske zgrad be tkiv.
Vzdra ̀ e nje pra vi lo ma potu je in se preob li kuje
(mo du li ra) v ana tom skih struk tu rah natan~no
opre de lje ne ̀ iv~ ne pro ge (28–32). Od recep -
tor jev se impul zi {iri jo po nevro nih prve ga
reda (pe ri fer nih `iv cih) in vsto pi jo v za daj -
{nji rog hrb te nja ~e (33). Pre klo pi jo se na nevro -
ne dru ge ga reda (spi no ta la mi~ ne), pre sto pi jo
na dru go stran, pote ka jo v an te ro la te ral nem
sve` nju in se kon ~a jo v enem od tala mi~ nih
jeder. Iz tala mu sa, veli ke ga skup ka dovod nih
jeder, se nevro ni tret je ga reda ali tala mo kor -
ti kal ni nevro ni kon ~a jo v raz li~ nih delih skor -
je (pri mar na in sekun dar na soma to sen zo ri~ na
in moto ri~ na skor ja, spred nja cin gu lat na viju -
ga, zgor nji del inzu le, ven tro la te ral na pred -
~el na skor ja itd.) (34–36). Skor ja sicer dolo ~a,
kak {en bo ob~u tek, in je nepo sred no vple te -
na v spoz na vo in ovred no te nje bole ~e ga dra` -
lja ja (37–39).

Spek ter razu me va nja bole ~i ne je zelo {irok,
gibal se je in se gib lje v ok vi rih od povsem psi -
hi~ ne ga do izklju~ no tele sne ga. V so dob ni
zahod ni medi ci ni je bil sled nji dol go eden naj -
bolj zna nih in splo {no spre je tih vzor cev. Za
bole ~i no kot zelo kom plek sen prob lem jih {e
ved no obsta ja zelo veli ko. V pris pev ku smo
osvet li li nekaj naj bolj zna nih.

Teo ri ja spe ci fi~ nih modal no sti

V ne vro fi zio lo{ kih raz mi{ lja njih o bo le ~i ni je
sko raj tri sto let ja pre vla do va la teo ri ja spe ci -
fi~ nih modal no sti (40). Teme lji na Des car tes -

o vih ugo to vi tvah iz leta 1664 (sli ka 2) in von
Fre ye vih iz leta 1895, da ima mo za vsa ko vrsto
ob~ut ka spe ci fi~ ne recep tor je in pri mar ne
nevro ne ter poseb no ~util no pro go in sre di -
{ ~e. Na nje ni osno vi so bole ~i no opre de li li kot
tele sno (so mat sko) izku{ njo, pove za no s peri -
fer no okva ro. Tako si jo je tudi naj la ̀ e pred -
stav lja ti, saj je mogo ~e nasta nek, poto va nje in
preob li ko va nje elek tri~ nih impul zov na raz -
li~ nih rav neh del no sprem lja ti z elek tro fi zio -
lo{ ki mi meto da mi (4, 16, 41, 42).
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Sli ka 1. Recep tor ji so pre plav lje ni z 109 bi tov podat kov iz zuna nje ga oko lja v se kun di. Zavest no jih obde la mo le 102 bit/s. ^lo vek
odda v oko lje v eni sekun di 107 bi tov infor ma cij (25, 26). SS – soma to sen zo ri ka.

Sli ka 2. Des car te so va sli ka, ki pri ka zu je pove za nost peri fer ne ga
dra` lja ja in doga ja nja v osred njem ̀ iv ~ev ju (43). Natan~ no dolo~en
dra` ljaj izzo ve aktiv nost v na tan~ no dolo ~e nih delih peri fer ne ga
in osred nje ga `iv ~ev ja (teo ri ja spe ci fi~ nih modal no sti).
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Teo ri ja vzor cev

Za ~et nik nasled nje zelo vpliv ne teo ri je je bil
Goldsc hei der v letu 1920. Po teo ri ji vzor cev
peri fer ni dra` lja ji nes pe ci fi~ no vzdra ̀ i jo
recep tor je. Izzva ni impul zi se po nes pe ci fi -
~nih poteh pre va ja jo do hrb te nja ~e. Poda tek
o bo le ~em dra` lja ju lah ko torej pre va ja katera -
ko li pot, potre ben je le ustre zen vzo rec v hrb -
te nja ~i. Sestav ljen je iz kra jev no opre de lje ne -
ga modal no nes pe ci fi~ ne ga impul za, ki ga
natan~ ne je opre de li ta {e pogo stost in jakost
dra` lja jev. Kot bole ~e ga ga pre poz na mo samo,
~e se{te vek vseh impul zov pre se ̀ e dolo ~e no
mejo (4, 16, 44, 45).

Psi ho lo{ ke raz la ge

Z bo le ~i no se ukvar ja jo tudi psi ho lo gi, brez
kate rih si uspe {ne ga razi sko val ne ga in kli ni -
~ ne ga dela danes ne zna mo ve~ pred stav ljati.
Pri sto pi so bili in so raz li~ ni. V za ~et ku so pre -
vla do va la eno di men zio nal na raz mi{ lja nja.
Posku {a li so opre de li ti psi hi~ ne dejav ni ke,
s ka te ri mi bi lah ko raz lo ̀ i li nepri je ten ob~u -
tek in vpli va li na nje go vo zdrav lje nje ali vsaj
laj {a nje. Pri akut nih bole ~i nah so psi hi~ ni
vzro ki, pove za ni z do je ma njem bole ~i ne, obi -
~aj no lah ko dolo~ lji vi, npr. pozor nost, moti -
va ci ja, pre pri ~a nja. Pri kro ni~ nih bole ~i nah
se sre ~u je mo z vr sto prob le mov. Bole ~i ne, ki
ob zna nem tele snem doga ja nju izzo ve jo preti -
ra no hude odzi ve ali pa niso pri mer no zdrav -
lje ne, obi ~aj no pri pi su je mo psi hi~ ne mu doga -
ja nju. Psi ho lo gi, ki so zago var ja li psi ho ge ni
pogled, so posku si li dolo ~i ti oseb nost ne zna~il -
no sti, psi ho pa to lo{ ke te` nje ali psi hi~ ne vzro -
ke, ki tak {no bole ~i no spro ̀ i jo in vzdr ̀ u je -
jo. Nas prot no pa zago vor ni ki moti va cij ske ga
pogle da bole ~i no, ki ni soraz mer na organ ske -
mu vzro ku, pri pi su je jo ̀ elji po dolo ~e ni kori -
sti. Poro ~a nje o »hudi« bole ~i ni naj bi bilo npr.
posle di ca iska nja pozor no sti, izo gi ba nja ne`e -
le nim aktiv no stim ali pri do bi tvi denar ne ga
nado me sti la.

Ve li ko zani ma nja je vzbu dil tudi model
raz la ga nja kro ni~ ne bole ~i ne z in {tru men -
talnim (ope rant nim) pogo je va njem, kjer je
pouda rek pred vsem na izzva nem vede nju.
Odvisno je od odzi va oko li ce, ki ga opa zu je,
oce nju je in se nanj tudi odzi va. Pogo sto so to
ver bal ne pri to` be (npr. je~a nje), poseb ni moto -
ri~ ni vzor ci (npr. {epa nje) in iska nje pomo ~i

(zah te ve po zdra vi lih). Tak {no vede nje ima
sim bo li~ no-ko mu ni ka cij sko funk ci jo, z njim
»tr pe ~i« oko li co obve{ ~a, da trpi. ̂ e se oko lica
na spo ro ~i lo odzo ve s po mi lo va njem in zaskrb -
lje nost jo, se vede nje utr di (po jav lja se pogo -
ste je in ved no izra zi te je) in poro ~a nje je ved -
no bolj dra ma ti~ no. ̂ e je oko li ca rav no du {na,
vede nje izzve ni (po jav lja se ved no red ke je in
je manj dra ma ti~ no) (46).

Na vpra {a nja, pove za na z na stan kom,
s {ir je njem in preob li ko va njem bole ~in skih
impul zov, so doslej opi sa ne teo ri je le del no
odgo vo ri le. V teku let nako pi ~e na zna nja so
zah te va la raz la go, ki bi raz me ro ma dobro raz -
lo ̀ e na doga ja nja med poto va njem bole ~in -
skega (no ci cep tiv ne ga) impul za pove za la
z do je ma njem bole ~i ne in bi mo` ga ne vklju~ila
kot aktiv ni sistem, ki fil tri ra, izbi ra in preo -
b li ku je (mo de li ra) vstop ne podat ke.

Teo ri ja vrat

Po sku sov je bilo veli ko, a {e le teo ri ja vrat, ki
sta jo na polo vi ci 20. sto let ja raz vi la psi ho log
Ronald Mel zack in zdrav nik/ne vro fi zio log
Patrick Wall, je omo go ~i la raz voj novih znanj
(sli ka 3) (40, 47). Z njo sta raz lo ̀ i la dina mi~ne
pro ce se, ki se doga ja jo med dra ̀ e njem perifer -
nih recep tor jev, izzva ni mi aktiv nost mi raz li -
~ nih delov peri fer ne ga in osred nje ga ̀ iv ~ev ja
ter supra kor ti kal nih podro ~ij.

Po teo ri ji vrat naj bi bole ~i dra` lja ji vzdra -
`i li recep tor je za bole ~i no in pov zro ~i li aktiv -
nost v ne mie li ni zi ra nih (C) in tan kih mie li -
ni zi ra nih (A-del ta) ̀ iv~ nih vlak nih. Ta vlak na
pre na {a jo bole ~in ske impul ze od recep tor jev
do hrb te nja ~e, kjer vzdra ̀ i jo sekun dar ne
nevro ne v ̀ iv~ ni pro gi in sode lu je jo v ve~ kraj -
{ih ̀ iv~ nih zan kah. Med dru gim vzdra ̀ i jo tudi
osred nje pre no sne celi ce (ce li ce T) v ̀ e la ti -
noz ni sno vi. Celi ce T spre je ma jo zavi ral ne in
vzbu je val ne vpli ve tako od dru gih dovod nih
(pe ri fer nih) kot od des cen dent nih (osred njih)
vla ken.

Teo ri ja vrat odli~ no raz la ga doga ja nja na
peri fe ri ji in na poti od spre jem ne ga mesta pre -
ko hrb te nja ~e, struk tur v mo` gan skem deblu
in mezen ce fa lo nu do tala mu sa in mo` gan ske
skor je (ta be la 2). Za nje no raz la go je pomem -
b no, da jih po eni stra ni zavi ra jo dra` lja ji, ki
pris pe jo do hrb te nja ~e po debe lih dovod nih
vlak nih in jih izzo ve jo nebo le ~i dra` lja ji, po
dru gi stra ni pa nanje pomemb no vpli va aktiv -
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nost vrste osred njih nevro nov, ki dolo ~a jo
modu la cij ske poten cia le v des cen dent nih
vlak nih. Celi ce T so torej vra ta: ~e je zavi ral -
ni vpliv mo~ nej {i od vzbu je val ne ga, se vra ta
zapre jo in bole ~i impul zi ne potu je jo pro ti
osred nje mu ̀ iv ~ev ju ter ne izzo ve jo aktiv no -
sti raz li~ nih delov osred nje ga `iv ~ev ja.

Vpli vi dovod nih vla ken torej niso odlo ~il -
ni, saj celi ce T nad zi ra jo tudi hitro pre va jajo -
~e des cen dent ne pro ge iz mo` gan ske ga deb la
in skor je. Ime nu je mo jih spro ̀ i lec osred nje -
ga nad zo ra (angl. the cen tral con trol trig ger).
Sode lu je pri preob li ko va nju vrat in s tem pri
vpli vu vi{ jih `iv~ nih in psi hi~ nih dejav ni kov

osrednji nadzor

debela dovodna
vlakna

(A-alfa in A-beta)

tanka dovodna
vlakna

(A-delta in C)

celica
G

celica
T

ob~utek
bole~ine

+

–

+

+
–

–

Sli ka 3. Teo ri ja vrat raz la ga pove za nost in odvi snost aktiv no sti v raz li~ nih vlak nih v pe ri fer nem `iv ~ev ju ter med se boj ni vpliv osred njih
in peri fer nih dejav no sti (40). Celi ca G – celi ca v `e la ti noz ni sno vi, celi ca T – pre no sna celi ca.

Mo` ga ni ve li ki mo` ga ni te len ce fa lon mo` gan ska skor ja
sub kor ti kal na beli na
ko mi su re
ba zal ni gan gli ji

dien ce fa lon ta la mus
hi po ta la mus
epi ta la mus
sub ta la mus

mali mo` ga ni ma lo mo` gan ska skor ja
ma lo mo` gan ska jedra

mo` gan sko deb lo me zen ce fa lon
pons
po dalj {a na hrb te nja ~a

Hrb te nja ~a be li na za daj{ nji ste bri~ ki
stran ski ste bri~ ki
spred nji ste bri~ ki

si vi na

Ta be la 2. Teo ri ja vrat pove zu je in smi sel no raz la ga doga ja nja pri pre no su bole ~in skih dra` lja jev od peri fe ri je do osred nje ga `iv ~ev ja in
opo zar ja na pomen osred nje ga nad zo ra. V ta be la ri~ no pred stav lje nem osred njem `iv ~ev ju smo ode be li li dele, ki so vple te ni v preob li -
ko va nje impul zov.
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ku je jo na odpi ra nje in zapi ra nje vrat (ta be -
la 3). U~in ki fizio lo{ kih dejav ni kov na bole~i -
no so zna ni `e dol go, teo ri ja vrat pa je omo -
go~i la v nje no raz la go vklju ~i ti tudi psi hi~ ne
in kog ni tiv ne dejav ni ke.

Na osno vi véde nja o u~in kih raz li~ nih
dra` lja jev na doje ma nje bole ~i ne zna mo izbra -
ti aktiv no sti, ki so u~in ko vi te pri odpi ra nju oz.
zapi ra nju vrat. @ele ne fizio lo{ ke odzi ve dose -
`e mo s pra vil nim izbi ra njem aktiv no sti in raz -
li~ ni mi na~i ni aktiv ne ga po~it ka. Pre te` no
psi hi~ ne u~in ke ima pove ~a nje pozi tiv nih `iv -
ljenj skih aktiv no sti in zavest no izbi ra nje manj
stre snih dejav no sti. Kog ni tiv ni dejav ni ki pre -
vla du je jo pri odpr ti komu ni ka ci ji, kjer deli -
mo misli in ob~ut ke.

Kli ni~ na opa ̀ a nja potr ju je jo, da je doje -
ma nje bole ~i ne zelo odvi sno od delo va nja
struk tur, ki so vple te ne v do ga ja nje. Z raz li~ni -
mi mor fo lo{ ki mi in fizio lo{ ki mi prei ska va -
mi ga lah ko del no sprem lja mo, a smo prav pri
bole ~i ni {e dale~ od pre pri~ lji ve ga odgo vo ra,
kaj pome ni. Z njim se ukvar ja jo mno ge nevro -
fi zio lo{ ke prei ska ve, a ve ~i no ma osta ja jo na
rav ni raz la ga nja elek tro fi zio lo{ kih zna ~il no -
sti. Vsaj del no mer lji va in opre de lji va fiziolo -
{ ka doga ja nja se pre ple ta jo z manj opri jem -
lji vi mi psi hi~ ni mi in kog ni tiv ni mi (sli ka 4).

Teo ri ja nevron skih mre`
(ne vro ma trik sa)

Bo le ~i na kot ve~ di men zio nal ni ob~u tek in
inter dis ci pli nar ni feno men je {e ved no uganka.

na bole ~i no (48). Pro stor sko jih ve~i no ma ne
more mo opre de li ti, saj vklju ~u je jo veli ko
dimen zij, ki jih z na {im dose da njim zna njem
{e ne obvla du je mo. Teo ri ja vrat omo go ~a
razu me va nje u~in kov, ki vra ta odpi ra jo in
zapi ra jo. V pris pev ku opi sa ne dejav ni ke lahko
razdeli mo na fizio lo{ ke, psi hi~ ne in kog -
nitivne. Zara di pre ple te no sti vseh vidi kov
dojema nja ob~ut kov so zelo red ko le eno di -
men zio nal ni (sli ka 4). Vzor~ ni pri mer ve~ di -
men zio nal nih ob~ut kov je prav bole ~i na.

Ob ~ut ki so eno od ve~ di men zio nal nih in
v~a sih obre me nju jo ~ih doga janj, odvi snih od
dejav ni kov, kate rih vpliv vple ta mo v nji ho vo
obvla do va nje. To nam omo go ~a poz na va nje
in pred vsem razu me va nje dejav ni kov, ki u~in -

fizikalni
dejavniki

psihi~ni
dejavniki

kognitivni
dejavniki

Sli ka 4. Na ob~ut ke vpli va ve~ dimen zij doje ma nja. Bole ~i na je eden
od ob~ut kov, na kate re ga pogo sto vpli va jo vse, ~eprav v razli~nih
raz mer jih.

Od pi ra nje vrat Za pi ra nje vrat

Fi zio lo{ ki dejav ni ki
• po{ kod be • krat ko traj na upo ra ba pro ti bo le ~in skih zdra vil
• slab moto ri~ ni vzo rec • spro sti tev
• neak tiv nost ali preu tru ja nje • ustrez na stop nja aktiv no sti

Psi hi~ ni dejav ni ki
• depre si ja • po zi tiv na pri ~a ko va nja
• jeza ali bes • osre do to ~a nje na pozi tiv na ~us tva
• ank sioz nost ali nape tost • pra vil no pre ma go va nje stre sa
• skr bi • izo gi ba nje pre ko mer ni zaskrb lje no sti

Kog ni tiv ni dejav ni ki
• osre do to ~e nost na bo le ~i no • od vra ~a nje pozor no sti od bole ~i ne
• neza ni ma nje za zuna nja doga ja nja • pove ~a nje dru ̀ ab nih aktiv no sti
• nega tiv ne misli, pove za ne z ob vla do va njem bole ~i ne • pre pri ~a nje, da je bole ~i na obvla dlji va

Ta be la 3. Dejav ni ki, ki vpli va jo na odpi ra nje in zapi ra nje vrat.
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Kot celo ti se ji je s teo ri jo nevro ma trik sa zaen -
krat naj bolj prib li ̀ al Mel zack, neka te re psiho -
fi zi kal ne meto de pa mer lji va doga ja nja pove -
zu je jo s sen zor no-di skri mi na tiv ni mi, moti va-
 cij sko-afek tiv ni mi in kog ni tiv no-eva lua cij ski -
mi zna ~il nost mi (49, 50).

Teo ri ja nevron skih mre` (ne vro ma trik sa)
je doslej naj bo lje pove za la struk tu re in pro -
ce se, ki so vple te ni v raz la go in razu me va nje
bole ~i ne kot vzor~ ne ga ob~ut ka (51). Po njej
obsta ja v te le su genet sko in sen zo ri~ no-iz ku -
s tve no dolo ~e na mre ̀ a ̀ iv~ nih zapi sov, ki so
shra nje ni v mo` ga nih, v splo {no zna nih pre -
de lih, ki jih ime nu je mo pri mar ne mo` gan ske
skor je (ta be la 4). Neka te re so splo {no zna ne –
vid na, slu {na – dru ge opre de lju je mo red keje –
gusta tor na, pro prio cep tiv na in vesti bu lar na
(30, 52–54). Vzor ci so sicer res genet sko dolo -
~e ni, a so dina mi~ ni; preob li ku je jo (mo de lira -
jo) jih tako dovod ni podat ki iz tele sa (pe ri fe -
ri je) kot tudi psi hi~ ni vpli vi (kot so izku{ nje,
u~e nje itn.). Mre ̀ a je namre~ pre ple ten niz
vzpo red nih in zapo red nih doga janj na vseh
nivo jih ̀ iv ~ev ja, ki omo go ~a nepre sta no spre -
mi nja nje in pri la ga ja nje dejav no sti, ki vzdr -
`u je jo bud nost.

Na osno vi podat kov iz nevron skih mre`
nasta ne jo `iv~ ni zapi si, ki se dokon~ no obli -

ku je jo v ̀ iv~ nih voz li{ ~ih. Spro ̀ i jo jih peri -
ferni dra` lja ji, nasta ne jo pa tudi brez njih
(jih torej izzo ve jo, ne pa ustva ri jo). Nji hov
pomemb ni del so `iv~ ne zan ke, ki pote ka jo
med tala mu som, raz li~ ni mi deli mo` gan ske
skor je in inzu lo. Omo go ~a jo vzpo red no obde -
la vo podat kov in nji ho vo med se boj no u~in -
ko va nje. Gro bi vzor ci iz nevro ma trik sa se tu
obde la jo v na tan~ ne ̀ iv~ ne zapi se, ki izzo vejo
kon~ ni u~i nek (do lo ~en ob~u tek, gib, vedénje,
véde nje itn.). Preob li ku je jo jih podat ki o raz -
li~ nih sestav nih delih `ele ne infor ma ci je,
tako sen zo ri~ nih kot avto nom nih in moto ri -
~ nih ali pa izklju~ no psi hi~ nih ali kog ni tiv nih.
Moto ri~ ni vzor ci npr. v ̀ iv~ nih voz li{ ~ih izzo -
ve jo ob~u tek giba nja, v hrb te nja ~i pa so~a sno
vzor ce za `elen gib.

Poz na va nje in razu me va nje ̀ iv~ nih zapi -
sov je velik izziv za razi sko val ce in stro ko -
vnjake. Nevroa na tom sko so le del no opre de -
lje ni. Somat ski del vklju ~u je raz li~ ne dele
mo` gan ske skor je, sub kor ti kal nih struk tur
in dru gih `iv~ nih rav ni ter pove zav, ki jih
natan~ no preu ~u je jo v ok vi ru teo ri je vrat (ta -
be la 2). Spoz na nja so nad gra di li z vklju ~i tvi -
jo {e dodat nih, doslej za zaz na va nje »ne po -
memb nih« meha niz mov, ki naj po trdi tvah
v ta be li 2 ne bi vpli va li na preob li ko va nje

Ta be la 4. Vzo rec iz nevro ma trik sa je nekak {en »ka lup«, ki se v sen zor nih ̀ iv~ nih voz li{ ~ih preob li ku je z vzpo red no in zapo red no izzvanimi
podat ki iz raz li~ nih sen zor nih in motor nih delov mo` gan ske skor je (vid ne, slu {ne, soma to sen zor ne, pro prio cep tiv ne, olfak tor ne, gustatorne,
vesti bu lar ne/sta toa ku sti~ ne).

Mo dal nost Dra` ljaj Tip recep tor ja Re cep tor Pri mar na mo` gan ska
skor ja

vid svet lo ba fo to re cep tor ~ep ni ce, pali~ ni ce vid na (za til na)

sluh zvok me ha no re cep tor la sa ste celi ce (pol`) slu {na (sen~ na)

so ma to sen zo ri ka me han ski me ha no re cep tor ne vro ni v spi nal nih so ma to sen zo ri~ na
gan gli jih (te men ska)

to plo ta, hlad ter mo re cep tor

bo le ~i na no ci cep tor

okus ke mi~ ne sno vi ke mo re cep tor oku {al ne brbon ~i ce gu sta tor na (in zu la)

voh ol fak tor ni sen zo ri~ ni nevro ni ol fak tor na (~el na)

pro prio cep ci ja dol ̀ i na, nape tost, pri tisk, me ha no re cep tor mi {i~ no vre te no pro prio cep tiv na – pri mar na
giba nje skle pov, pos pe {ek Gol gi jev tetiv ni organ moto ri~ na (te men ska)

sta toa ku sti ka po lo ̀ aj tele sa me ha no re cep tor la sa ste celi ce (pol`) ve sti bu lar na (mul ti sen zor na
temen sko-in zu lar na)
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impul zov, kar pa ne dr`i (55–57). Z vklju ~i -
tvi jo vi{ jih `iv~ nih in psi hi~ nih funk cij je
teo ri ja nevron skih mre` pre se gla nevro fi -
zio lo{ ko razu me va nje poja va bole ~i ne in
fizio lo{ ka doga ja nja vpe la v ho meo sta zo, na
kate ro bis tve no vpli va jo tako psi hi~ ni kot
hor mon ski in avto nom ni odzi vi ter dokon~ -

no potr di la, da telo ved no delu je kot celo ta,
le raz mer ja med raz li~ ni mi dejav ni ki se spre -
mi nja jo (ta be la 5, tabe la 6, tabe la 7). Teo ri -
ja nevron skih mre` omo go ~a, da razu me mo
preob li ko va nje genet sko dolo ~e nih vzor cev
(ne vro ma triks) v pre ple te no sti vzpo red nih in
zapo red nih med se boj nih vpli vov doslej zane -

Mo` ga ni Ve li ki mo` ga ni Te len ce fa lon Ba zal ni gan gli ji

Dien ce fa lon Hi po ta la mus
Epi ta la mus
Sub ta la mus

Mali mo` ga ni Ma lo mo` gan ska skor ja

Ma lo mo` gan ska jedra

Re cep tor Dovodno vlak no

no ci cep tor ji
me han ski A-del ta
ter mi~ ni in mehan sko-ter mi~ ni A-del ta
ter mi~ ni in mehan sko-ter mi~ ni C
po li mo dal ni C

ter mo re cep tor ji
re cep tor ji za toplo to C
re cep tor ji za hlad A-del ta

ko` ni in pod ko` ni meha no re cep tor ji
Meis sner je vo teles ce A-beta
Pac ci ni je vo teles ce A-beta
Ruf fi ni je vo teles ce A-beta
Mer ke lov recep tor A-beta

Sim pa ti~ no `iv ~ev je Pa ra sim pa ti~ no `iv ~ev je

te le sa odvod nih nevro nov hrb te nja~ ni seg men ti Th1–L2 hrb te nja~ ni seg men ti S2–S4

/ mo` gan ski `iv ci III, VII, IX in X

pred gan glij ski nevro ni ace til ho lin (ho li ner gi~ ni nevro ni) ace til ho lin (ho li ner gi~ ni nevro ni)

gan gli ji si me tri~ ni para ver ter bal ni (spi nal ni) ne si me tri~ ni pre ver ter bal ni ali v ste ni orga nov

po gan glij ski nevro ni adre na lin (adre ner gi~ ni nevro ni) ace til ho lin (ho li ner gi~ ni nevro ni)

Ta be la 5. Doga ja nja v ne vron skih mre ̀ ah so nad grad nja osnov ne ga vzor ca aktiv no sti pri pre no su bole ~in skih dra` lja jev. Vklju ~u je jo
doslej pod ce nje ne dele osred nje ga, peri fer ne ga in avto nom ne ga ̀ iv ~ev ja, poleg tega pa pro stor sko neo pre de lji va doga ja nja v ne vropsi -
ho lo{ kih podro~ jih. Pri ka za no je doga ja nje v osred njem `iv ~ev ju.

Ta be la 7. Doga ja nje v ne vron skih mre ̀ ah avto nom ne ga `iv ~ev ja.

Ta be la 6. Doga ja nje v ne vron skih mre ̀ ah peri fer ne ga `iv ~ev ja.
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mar je nih delov osred nje ga, pa tudi peri fer -
ne ga `iv ~evja.

Opi sa ne nevroa na tom ske spre mem be so
pro stor ska opre de li tev doga janj. Funk cio nal -
ni vzo rec spre memb si lah ko raz lo ̀ i mo le, ~e
zna mo mor fo lo{ ke spre mem be pove za ti z ba -
zi~ ni mi bio lo{ ki mi doga ja nji. S skup nim ime -
nom ime nu je mo pro ces pla sti~ nost, ki pa ga
ne bomo podrob no opi so va li, saj bi mo~ no
pre se gli namen tega ~lan ka. Na{te li bomo le
naj po memb nej {e zna ~il no sti.

Bio lo{ ki del pote ka na osno vi nevro ma -
trik sa. Spre mem be se doga ja jo v ce li cah, {e
bolj dina mi~ ne pa so sinap se. V te le su jih je
nepred stav lji vo veli ko; samo v mo` gan ski skor -
ji naj bi jih bilo 60–240 × 1018, tj. od 1.000 do
10.000 na nevron (58, 59). Nji ho ve vzpo re -
d ne in zapo red ne veza ve so uskla je ne z u~inki
hor mo nov, rast nih dejav ni kov, nevro pep ti dov
in dru gih bio ke mi~ nih sub stanc ter nad gra -
je ne s psi hi~ ni mi pro ce si (npr. zelo je odvisno
od pozor no sti, prej{ njih izku {enj, pre pri ~anj
o na ~i nih pojav lja nja in izra ̀ a nja ter o po menu
bole ~i ne, o na ~i nih laj {a nja ter nje nih posle -
di cah).

V te le su se gle de na izku{ nje pri la ga ja jo
`iv~ ne poti, spre mem be pa se zapi {e jo tudi
v ne vron ske mre ̀ e (60). Eden pomemb nih
delov dina mi~ ne ga preob li ko va nja so tudi
doga ja nja, pove za na z bo le ~i no (61). Pla sti -
~ nost je vse ̀ iv ljenj ska spo sob nost na{ih mo`ga -
nov, da na osno vi last nih izku {enj in s po mo~jo
posre do va nih znanj funk cio nal no spre me nijo
(reor ga ni zi ra jo) ̀ iv~ ne poti (62). Spo sobnost
u~e nja (kot na~i na pri la ga ja nja vzor cev) se med
`iv lje njem spre mi nja; naj ve~ ja je pri zarodku
in majh nem otro ku, kjer je tudi {tevi lo sinaps
na ̀ iv~ ni celi ci naj ve~ je (do 25.000) (63). Po -
z nej {e zmanj {e va nje {te vi la sinaps nado me -
stimo z u~e njem in izku{ nja mi (64). @ele no
aktiv nost namre~ hitre je pri kli ~e mo, ~e se vzo -
rec zara di pogo ste ga ponav lja nja utr di; pro -
ce si so podob ni kot pri spo mi nu (65, 66). Ob
tem ima jo zelo pomemb no vlo go tako `iv~ -
ne celi ce in gli ja kot pre kr vi tev, poma ga jo pa
nam lah ko tudi zarod ne celi ce (67, 68). Izred -
no veli ko spo sob nost obnav lja nja ̀ iv ~ev ja opa -

zi mo po po{ kod bah mo` ga nov, kjer se lah ko
sko raj popol no ma obno vi jo vsi na~i ni zaz nava -
nja in odzi va nja (69). Zelo pomemb no vpli -
va jo tudi imun ski pro ce si, ki sku paj z zu na -
nji mi vpli vi zao kro ̀ u je jo doga ja nje (70, 71).

SKLEP
Bo le ~i na je tele sno in psi hi~ no doga ja nje,
nepri je ten in ogro ̀ a jo~ ob~u tek, zara di katere -
ga trpi in i{~e pomo~ veli ko lju di. Vrsta stro -
kov nja kov z raz li~ nih podro ~ij ̀ e dol go posku {a
raz lo ̀ i ti ene ga naj po memb nej {ih vsa ko -
dnevnih ob~ut kov. V re {e va nje nji ho vih pro -
b le mov se najus pe {ne je vple ta ta medi cin ska
in psi ho lo{ ka stro ka. Osnov na dejs tva, pomem -
b na za razu me va nje naj po go stej {e spre mem -
be ob~ut lji vo sti, ima jo osno vo v ana tom skih,
fizio lo{ kih in psi hi~ nih doga ja njih, ki pa nam
jih nova spoz na nja poma ga jo razu me ti dru -
ga ~e. Bole ~i na je namre~ oseb na izku{ nja, ki
je tisti, ki jo do`iv lja, ne more deli ti z ni komer.
Opi {e lah ko, ~emu je ob~u tek podo ben, s ~im
bi ga lah ko pri mer jal, tudi jakost lah ko le pri -
mer ja z zna ni mi ob~ut ki, ki pa so spet zelo
oseb ni in jih pri raz li~ nih lju deh ne more mo
pri mer ja ti.

Za ple te na je opre de li tev doga janj, ki pogo -
sto pou dar ja sko raj izklju~ no tele sno plat. Psi -
hi~ ne dejav ni ke, pogo sto pomemb nej {e za
tiste ga, ki bole ~i ne do`iv lja, ve~ krat pod ce nju -
je mo. Natan~ no opre de lji va in mer lji va fizio -
lo{ ka doga ja nja na peri fe ri ji, pod pr ta s kla si -
~ ni mi fizi kal ni mi zako ni, so nam namre~ bli` ja
kot kor ti kal na in supra kor ti kal na. [e manj
dostop na so nam psi hi~ na doga ja nja, ki se
pogo sto ka`e jo kot ~us tve ni in vedenj ski vzor -
ci. Na odnos do bole ~i ne in rezul ta te nje ne -
ga odprav lja nja pomemb no vpli va jo ~us tva,
pri ~a ko va nja in pre pri ~a nja. Od njih so odvi -
sni tudi vedénje in odzi vi ~lo ve ka, ki bole ~i -
no do`iv lja. S po mo~ jo nevron skih mre` smo
se prib li ̀ a li razu me va nju doje ma nja nepri je -
t ne ga ob~ut ka, hude preiz ku{ nje, ki zah te va
ogrom no mo~i in volje, a kljub temu osta -
ja pojav, ki ~lo ve ku omo go ~a pre ̀ i vet je v ne
vedno pri jet nih in pri jaz nih raz me rah.
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Da rin ka Purg1, Sebast jan Bevc2

Akut na okva ra led vic mla de ga bok sar ja –
pomen u`i va nja krea tin skih pri prav kov,

pri kaz kli ni~ ne ga pri me ra

Acu te Kid ney Injury in a Young Boxer – the Impor tan ce
of Crea ti ne Sup ple men ta tions, Case Report

IZVLE^EK

KLJU^NE BESEDE: akut na okva ra led vic, krea tin, krea tin ski pri prav ki

Akut na okva ra led vic pred stav lja hiter upad glo me rul ne fil tra ci je. Ka`e se z na ra{ ~a njem serum -
skih kon cen tra cij se~ ni ne in krea ti ni na ter zmanj {a njem koli ~i ne izlo ~e ne ga se~a. Vzro ki zanjo
so {te vil ni, v ne ka te rih pri me rih pa lah ko o ne po sred nem vzro ku le skle pa mo. Krea tin nastaja
v na {em tele su, dru go polo vi co zalog v telo vne se mo s hra no. V stro kov ni lite ra tu ri lah ko najde -
mo objav lje ne {te vil ne razi ska ve o var no sti pri prav kov krea ti na, a med nji mi tudi razi ska ve,
ki poro ~a jo o po ja vu ne`e le nih stran skih u~in kov u`i va nja krea ti na. Pri mer pred stav lja 18-let -
ne ga {port ni ka z akut no okva ro led vic, ki bi jo lah ko pov zro ~i lo u`i va nje krea ti na. Po pre ne -
ha nju u`i va nja krea ti na in ob simp to mat skem zdrav lje nju, vklju~ no s he mo dia li zo, se je led vi~ na
funk ci ja nor ma li zi ra la.

ABSTRACT

KEY WORDS: acute kidney injury, creatine, creatine supplementation

Acute kidney injury, a rapid decline in glomerular filtration, is shown as increase in serum
urea and creatinine concentrations and reduction of urine excretion. There are many known
causes, but about some we can only assume. Creatine is produced in our bodies and also
absorbed from food. So far several studies on the safety of creatine supplementations were
published, but also unexpected side effects of creatine use were reported. We report a case
of an 18-year-old athlete with acute renal failure, which could be caused by creatine sup-
plementation intake. After cessation of creatine and the symptomatic treatment, including
hemodialysis, the renal function went back to normal.

1 Darin ka Purg, dr. med., Odde lek za nefro lo gi jo, Kli ni ka za inter no medi ci no, Uni ver zi tet ni kli ni~ ni center
Mari bor, Ljub ljan ska uli ca 5, 2000 Ma ri bor; darin ka504@gmail.com

2 Doc.dr. Se bast jan Bevc, dr.med., Odde lek za nefro lo gi jo, Kli ni ka za inter no medi ci no, Uni ver zi tet ni klini~ni
cen ter Mari bor, Ljub ljan ska uli ca 5, 2000 Ma ri bor
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UVOD
Akut na okva ra led vic (AOL) je defi ni ra na kot
hitro – v ne kaj urah ali dneh – upa da nje glo -
me rul ne fil tra ci je (GF), ki se ka`e z na ra{ ~a -
njem serum skih kon cen tra cij se~ ni ne in krea -
ti ni na ter zmanj {a njem koli ~i ne izlo ~e ne ga
se~a (1). Lah ko jo opre de li mo s kla si fi ka ci jo
RIFLE, kar pome ni:

• R – tve ga nje za okva ro (angl. risk),
• I – okva ra (angl. in jury),
• F – odpo ved (angl. fai lu re),
• L – izgu ba led vi~ ne funk ci je (angl. loss) in
• E – kon~ na led vi~ na odpo ved (angl. end

sta ge kid ney disea se).

Gle de na vzrok AOL deli mo v tri sku pi ne:

• AOL zara di zmanj {a ne pre kr vi tve led vic
(55–60 %),

• intrin zi~ na AOL zara di po{ kod be led vi~ -
nega paren hi ma (35–40 %) in

• AOL zara di nenad ne zapo re vot le ga siste -
ma se~il (< 5 %).

Zmanj {a na pre kr vi tev led vic je lah ko posle -
di ca hipo vo le mi je (kr va vi tev; izgu ba iz pre -
ba vil – bru ha nje, dri ska; izgu ba sko zi led vi -
ce – obil na diu re za; izgu ba pre ko ko`e in
sluz nic – ope kli ne, zno je nje), izgu be v tretji
pro stor (vnet je tre bu {ne sli nav ke, zme~ ka nin -
ski sin drom, hipoal bu mi ne mi ja), zmanj {a ne -
ga minut ne ga volum na srca (bo le zen sr~ ne
mi{i ce, zaklopk, osr~ ni ka, plju~ na hiper ten -
zi ja, plju~ na embo li ja, meha ni~ no pre di ha va -
nje s po zi tiv nim tla kom), sistem ske vazo di -
la ta ci je (zdra vi la, sep sa, ana fi lak si ja, jetr na
odpo ved), led vi~ ne vazo kon strik ci je (no ra dre -
na lin, ergo ta min, jetr na bole zen, sep sa, hiper -
kal cie mi ja), zdra vil, ki akut no okva ri jo avto -
re gu la ci jo in zmanj {a jo GF (za vi ral ci enci ma
angio ten zin ske kon ver ta ze (angl. an gio ten sin
con ver ting enzy me inhi bi tor, ACEI) ob zo`i tvi

led vi~ nih arte rij, upo ra ba neste roid nih anti -
rev ma ti kov (NSAR) ob kro ni~ ni led vi~ ni bolez -
ni). Po{ kod bo led vi~ ne ga paren hi ma pred stav -
lja jo akut na tubul na nekro za (za ra di led vi~ ne
ishe mi je ali delo va nja nefro tok si~ nih snovi),
vasku li ti si in glo me ru lo ne fri ti si, akut ni proce -
si v tu bu loin ter sti ci ju in zapo ra veli kih ledvi~ -
nih `il. Zapo ra vot le ga siste ma se~il je lah ko
na nivo ju se~e vo da, se~ ne ga mehur ja ali se~ -
ni ce.

Na diag no zo AOL pomi sli mo po zbra nih
anam ne sti~ nih podat kih, kli ni~ nem pre gle du,
pre gle du upo ra be zdra vil, labo ra to rij skih
podat kih in sli kov nih meto dah, poslu ̀ u je mo
pa se tudi led vi~ ne biop si je. AOL je pogo sto
asimp to mat ska, gle de na vzrok pa se lah ko
ka`e z raz li~ ni mi kli ni~ ni mi zna ki. Poja vi ta se
lah ko oli gu ri ja (ko li ~i na izlo ~e ne ga se~a je
manj {a od 400 ml/dan) ali anu ri ja (ko li ~i na
izlo ~e ne ga se~a je manj {a od 100 ml/dan),
mot nje elek tro lit ske ga in kislin sko-baz ne ga
rav no ves ja. Zdra vi mo jo vzro~ no in pod por -
no. Ob poja vu ure mi~ ne ga sin dro ma, odpor -
ne hiper vo le mi je, hiper ka lie mi je in meta bol ne
aci do ze se kot nado mest no zdrav lje nje upo -
rab lja hemo dia li za (1, 2).

Krea tin nasta ja v na {ih tele sih v je trih,
led vi cah in tre bu {ni sli nav ki iz ami no ki slin
glici na in argi ni na (sli ka 1) (3). Pre ko krvi se
nato pre ne se v tki va, ki ima jo veli ko potre bo
po ener gi ji. Naj ve~ ga naj de mo v mi {i~ nih celi -
cah (ve~ kot 95 %), mo` ga nih, o~eh, led vi cah
in modih. Nje go va funk ci ja v ce li cah je pove -
~a nje zalo ge fos fo krea ti na, ki je nuj no potre -
ben za vzdr ̀ e va nje homeo sta ze ade no zin
tri fos fa ta (angl. ade no si ne 5'-trip hosp ha te, ATP)
v ce li cah. ATP pred stav lja krat ko traj no zalogo
ener gi je mi{i~ ne celi ce, ki je tako odpor nej{a
na hitra niha nja po potre bah ener gi je in posle -
di~ no po{ kod be in celi~ no smrt (3, 4). Kemi~ -
na reak ci ja pre tvor be krea ti na je pri ka za na
v ena~ bi 1:

krea tin + ATP                fos fo krea ti n + ADP + H+, (1)krea tin kinaza

kjer je H+ vodi kov ion in ADP ade no zin 5'-di fos fat (angl. ade no si ne 5'-dip hosp ha te).

Krea tin in fos fo krea tin se neen cim sko pre -
snav lja ta v krea ti nin. Krea tin v telo vna {a mo
tudi z u`i va njem mesa in mesnih izdel kov, kar
pred stav lja 50 % zalog krea ti na. Zara di vlo ge

pri shra nje va nju ener gi je in posle di~ ne pove -
~a ne mi{i~ ne mo~i ob krat ko traj nih, a in ten -
ziv nih obre me ni tvah je {e pose bej pri ljub ljen
pri {port ni kih, ki ga upo rab lja jo kot pre hran -
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ski nado me stek v ob li ki pra{ ka kot krea tin
mono hi drat in krea tin etil ester (3, 4).

Do sedaj so bile objav lje ne {te vil ne razi -
ska ve o var no sti pri prav kov krea ti na. Objavlje -
ni pa so bili tudi pri me ri bol ni kov, pri kate rih
so se poja vi li stran ski u~in ki u`i va nja pri -
pravkov krea ti na, med nji mi tudi AOL. Pri -
mer pred stav lja mla de ga {port ni ka, bok sar ja,
z AOL, ki bi lah ko nasto pi la kot posle di ca u`i -
va nja krea ti na.

PRIKAZ PRIMERA
Osem najst let ni bol nik je bil spre jet na Kli niko
za pedia tri jo Uni ver zi tet ne ga kli ni~ ne ga cen -
tra Mari bor zara di en mesec tra ja jo ~ih bole -
~in obo je stran sko led ve no. Zad nje tri mese -
ce pred spre je mom je imel pogo ste gla vo bo le,
sla bo sti in bole ~i ne v mi {i cah. Zad nji mesec
se je poja vi la bole ~i na obo je stran sko led ve no,
ki je tra ja la 2–3dni. Takrat ni opa zil spre memb
v od va ja nju se~a, peko ~ih mik cij ni imel, povi -
{a ne tele sne tem pe ra tu re si ni name ril. U`i -
val je veli ko teko ~in, po ~emer so se bole ~i -
ne umi ri le. Nato se je poja vi la bole ~i na okrog
pop ka in pasa sto po zgor njem delu tre bu ha,
{iri la se je led ve no obo je stran sko. Ob~u til je
sla bost, sili lo ga je na bru ha nje, poja vil se je
mo~an gla vo bol, ve~ krat je odva jal teko ~e bla -
to, name ril si je povi {a no tele sno tem pe ra turo
do 38 °C in odva jal je manj se~a. Zara di bole -

~in je zau ̀ il 1 tab le to (tbl) para ce ta mo la, 2 tbl
ace til sa li cil ne kisli ne in 1 tbl NSAR (ne ste -
roidni antirevmatik). Zad nja tri leta je red no
tre ni ral boks, zad nji mesec je bil na tre nin -
gih manj pogo sto. U`i val je pra {ek krea ti na
v niz ki vzdr ̀ e val ni dozi (10 ~aj nih ̀ li~k v treh
mese cih, 1 ~aj na `li~ ka je prib li` no 5 g krea -
ti na). Dnev no je popil prib li` no 2 l teko ~i ne,
ote klin ni opa ̀ al. Zara di ob~a snih bole ~in
v mi {i cah je jemal tbl para ce ta mo la, NSAR
skup no samo 2 tbl. V dru ̀ i ni ni bilo bolez ni
led vic. Aler gij ni nava jal.

Ob spre je mu je bil bla go bole ~in sko pri -
za det, orien ti ran, letom pri mer no raz vit in
pre hra njen, evp noi ~en, sub fe bri len (37,3 °C),
anik te ri ~en, acia no ti ~en, ko`a je bila topla,
suha, pri mer ne ga tur gor ja, peri fer ne bez gav -
ke niso bile pove ~a ne, krv ni tlak je bil izmer -
jen 130/85 mm Hg, tele sna te`a 72,5 kg. Nad
plju ~i so bili obo je stran sko sli {ni posa mez ni
bazal ni ins pi ra tor ni poki. Sr~ na akci ja je bila
rit mi~ na, nor mo kard na, sli {en je bil tih sistol -
ni {um levo para ster nal no. Tre buh je bil v ni -
vo ju prsne ga ko{a, mehak, pal pa tor no ob~ut -
ljiv oko li pop ka in obo je stran sko led ve no.
Peri fer ni pul zi so bili sime tri~ no tip ni, peri -
fer ni ede mi niso bili pri sot ni.

EKG je poka zal sinu sni ritem s frek ven -
co 80/min, inter me diar no sr~ no os, PQ-doba
0,12 s, QT-doba 0,34 s, brez motenj rit ma ali
zna kov za obre me ni tev.

Glicin

Arginin glicin amidinotransferaza

Gvanidinoacetat

Gvanidinoacetat
metiltransferaza

Kreatin

S-adenozilmetionin

S-adenozilhomocistein

Ornitin

Arginin

Sli ka 1. Nasta ja nje krea ti na v te le su.
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V la bo ra to ri ju ob spre je mu v kom plet ni
krv ni sli ki in raz ma zu ni bilo odsto panj od nor -
mal nih vred no sti, v bio ke mi~ nih prei ska vah
je bila zvi {a na vred nost C-reak tiv ne ga pro -
teina (25 mg/l), sedi men ta ci je eri tro ci tov
(40 mm/h), mo~ no zvi {a ne vred no sti du{i~ -
nih reten tov (krea ti nin 1,189 µmol/l, se~ ni na
14,5 mmol/l), oce nje na GF po ena~ bi MDRD-ra -
zi ska ve je bila 5 ml/min/1,73 m2. Vred no sti
elek tro li tov (ka lij, natrij, klor, kal cij, fos fat) in
kislin sko-baz ne ga rav no te` ja so bile nor mal -
ne, prav tako vred no sti parat hor mo na, vita -
mi na D, fola ta, krio glo bu li nov, kom ple men ta
in celo kup nih pro ti te les, kro ̀ e ~ih, cir ku li ra -
jo ~ih imun skih kom plek sov, ozna ~e val cev
tumor jev, jetr nih testov, mio glo bi na, lipo pro -
tei nov ter serum skih pro tei nov.

Od vzet je bil vzo rec krvi za dolo ~i tev anti -
strep to li zin ske ga testa (ASL), pro ti te les proti
cito pla zem skim anti ge nom nev tro fil nih granu -
lo ci tov (angl. anti-neu trop hil cyto pla smic anti -
body, ANCA), jedr nim anti ge nom (angl. anti-
-nuc lear anti body, ANA), deok si ri bo nu klein -
ski kisli ni (anti-DNA) in anti ge nom glo me rul -
ne bazal ne mem bra ne (anti-GBM), ki so bili
vsi, razen zmer no povi {a nih vred no sti ASL,
nega tiv ni.

Iz vid enkrat ne ga vzor ca se~a je bil nor -
ma len. V 24-ur nem se~u je bila pri sot na bla -
ga pro tei nu ri ja (0,25 g/2.100 ml se~a). Vzo rec
se~a na kva li ta tiv no kul tu ro se~a (po San for -
du) je ostal ste ri len.

Ul tra zvok (UZ) tre bu ha je poka zal pove~a -
ni led vi ci, paren him pri mer ne debe li ne, hiper -
e ho gen, brez zna kov za zastoj. UZ srca je
poka zal nor ma len izvid. V me jah nor ma le je
bil tudi izvid rent gen ske ga sli ka nja plju~ in
srca.

Ob vztra ja nju povi {a nih vred no sti du{i~ -
nih reten tov, nava ja nju bole ~in v tre bu hu,
silje nja na bru ha nje je bil bol nik zara di potre -
be po hemo dia li zi (HD) pre me{ ~en na Odde -
lek za nefro lo gi jo Kli ni ke za inter no medi ci no.
Vsta vi li smo mu dvo lu men ski dia liz ni kate -
ter v de sno notra njo jugu lar no veno, pre ko
kate re ga smo izved li dve bikar bo nat ni HD na
dia li za tor ju s sin te ti~ no nece lu loz no viso ko
pre pust no mem bra no iz polia mi da povr {i ne
1,4m2. Pre tok krvi med HD je bil 200 ml/min.
Vsa ka HD je tra ja la tri ure, ob pri klo pu na prvo
smo ugo tav lja li povi {a ne vred no sti krv ne ga
tla ka (160/100mm Hg), ki so se med HD po~asi

ni`a le (151/93 mm Hg). Cen tral ni ven ski tlak
(CVT) pred prvo HD je bil 9 cm H2O, ultra fil -
tra ci ja je zna {a la 800 ml. Labo ra to rij ske vred -
no sti elek tro li tov so bile pred HD in po njej
v ob mo~ ju nor mal nih vred no sti, vred nost
du{i~ nih reten tov pa so upad le za 40 %. Pred
za~et kom dru ge HD je zna {al CVT 5 cm H2O,
ultra fil tra ci ja ni bila potreb na, vred no sti krvne -
ga tla ka so bile sta bil ne (okrog 137/84mmHg).
Labo ra to rij ske vred no sti elek tro li tov so bile
tudi tokrat pred HD in po njej v ob mo~ ju nor -
mal nih vred no sti, vred nost du{i~ nih reten tov
pa je ponov no upad la za 40 %.

Bol nik je vse dni bol ni {ni~ ne ga zdrav lje -
nja odva jal pri mer ne koli ~i ne se~a (ko li ~i ne
so se giba le od 2.450 do 1.800 ml/24 ur), ob
tem so bila niha nja tele sne te`e mini mal na
(od 72,5 kg do 71,3 kg). O~i stek krea ti ni na
kot oce na GF v  24-ur nem se~u po dveh
dializnih postop kih je bil sicer {e ved no
zmanj{an (37 ml/min; refe ren~ na vred nost
80–120 ml/min). Po dveh HD smo opa ̀ a li kli -
ni~ no in labo ra to rij sko izbolj {a nje sta nja, po
dese tih dneh bol ni {ni~ ne ga zdrav lje nja je bila
vred nost se~ ni ne nor mal na (6,6 mmol/l), vred -
nost krea ti ni na pa zmer no zvi {a na (145 µmol/l).
Bol ni ka smo brez kli ni~ nih zna kov bolez ni
odpu sti li. Na kon trol nem pre gle du ~ez 14 dni
bol nik ni nava jal nobe nih te`av, vred no sti
du{i~ nih reten tov so bile ̀ e v me jah nor male.
Sve to va na mu je bila popol na opu sti tev u`i -
va nja krea ti na in osta lih belja ko vin skih pri -
prav kov.

RAZPRAVA
Krea tin nasta ja v ce li cah jeter, led vic in tre -
bu {ne sli nav ke. V telo ga vna {a mo tudi s hra -
no `ival ske ga izvo ra. U`i va nje pri prav kov
krea ti na pov zro ~a pove ~a nje mi{i~ ne mo~i,
pred vsem pri krat ko traj nih (do 60 s), fizi~ no
te` jih obre me ni tvah, zato je {e pose bej pri -
ljub ljen pri {port ni kih, ki ga u`i va jo kot pre -
hran ski doda tek. Zna no je, da na Nizo zem -
skem u`i va pri prav ke krea ti na kar 3,2 %
obi sko val cev fit nes cen trov. Za Slo ve ni jo to~ -
nih podat kov nima mo, lah ko pa skle pa mo, da
so {te vil ke pri mer lji ve z os ta li mi evrop ski mi
dr`a va mi. [e pose bej so pri prav ki krea ti na
priljub lje ni med t. i. body bil der ji. Krea tin ni
na listi pre po ve da nih sub stanc, velja za ne -
{kodlji ve ga in je lah ko doseg ljiv. Imel naj bi
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pozi ti ven vpliv na neka te re nevro de ge ne ra -
tiv ne mot nje, mi{i~ no ske let ne bolez ni in okva -
re mito hon dri jev (4–12).

Krea tin se nala ga v ske let nih mi{i cah in
izlo ~a ve~i no ma pre ko led vic. U`i va se po
poseb nem re`i mu. Pri po ro ~e ni so ve~ ji za~et -
ni odmer ki, ki hitro zvi {a jo kon cen tra ci jo
krea ti na v se ru mu in pov zro ~i jo ve~ ji priv zem
krea ti na v ske let no mi{i~ ne celi ce. Po podat -
kih, dostop nih v stro kov ni lite ra tu ri, naj bi
posle di~ no pri{ lo do pove ~a nja mi{i~ ne mase
`e po petih dneh jema nja pri prav kov krea ti -
na. Porast tele sne mase ob za~et nem u`i vanju
ve~ jih odmer kov krea ti na (5 g krea ti na {ti ri -
krat dnev no) pa bi lah ko pove za li tudi z zadr -
`e va njem vode v te le su (13, 14). Sle di vzdr`e -
val na faza, kjer so odmer ki manj {i (3g krea ti na
enkrat dnev no), ven dar se u`i va jo dlje ~asa,
tudi ve~ mese cev. Pri po ro~ lji vo je u`i va nje
krea ti na isto ~a sno s hra no ali pija ~o, boga to
z og lji ko vi mi hidra ti, saj izlo ~a nje inzu li na, ki
ga spro ̀ i vseb nost oglji ko vih hidra tov, {e
dodat no pri po mo re k shra nje va nju krea ti na
v ce li ce ske let nih mi{ic (3, 13).

V zad njih letih je bilo objav lje nih ve~ razi -
skav o var no sti u`i va nja krea ti na. V me di jih
so se namre~ pojav lja le trdi tve, da pri prav ki
krea ti na pov zro ~a jo mi{i~ ne kr~e, po{ kod be
mi{ic in okva ro led vic (13, 14).

Pre hra na, boga ta z ami no ki sli na mi, obre -
me ni delo va nje led vic. Pri lju deh z zna no led -
vi~ no bolez ni jo je opi sa no slab {a nje led vi~ ne
funk ci je po u`i va nju pri prav kov krea ti na (12).
Nas prot no, pri zdra vih pro sto volj cih {ko dlji -
ve ga vpli va krea ti na na led vi~ no funk ci jo razi -
ska ve niso potr di le. Robin son s so de lav ci je
`e leta 2000 obja vil razi ska vo na 48 zdra vih
pro sto volj cih, ki so u`i va li pre pa rat krea ti na
po pred vi de ni she mi (za ~et na doza 5 g krea -
ti na {ti ri krat dnev no 5 dni, nato vzdr ̀ e val na
doza 3 g krea ti na enkrat dnev no 8 ted nov).
Opa ̀ a li so porast serum ske kon cen tra ci je krea -
ti ni na 6 ted nov po za~et ku u`i va nja krea ti na,
ven dar so bile vred no sti {e v ob mo~ ju nor -
malnih. Dru gih kli ni~ nih in labo ra to rij skih
zna kov, ki bi kaza li na led vi~ no okva ro, niso
ugo to vi li. Zaklju ~i li so, da u`i va nje krea ti na
v pred vi de nih za~et nih in vzdr ̀ e val nih odmer -
kih ne ogro ̀ a zdrav ja (13). V na sled njih letih
so v ra zi ska vah, v ka te re so bili vklju ~e ni zdra -
vi, mla di ljud je, ki so se zmer no ali pro fe sio -
nal no ukvar ja li s {por tom, preu ~e va li vpliv

krea ti na na mi{i~ no mo~ in led vi~ no funk cijo.
Pove ~a nja mi{i~ ne mo~i niso potr di li, ugo to -
vi li pa so porast serum ske kon cen tra ci je krea -
ti ni na in zmanj {a nje GF. Sled nje so pri pi sali
zgolj ne-en cim ske mu raz pa du krea ti na v krea -
ti nin in oce ni GF z ena~ bo na osno vi vred nosti
serum ske ga krea ti ni na (7, 11, 12). Do ena kih
zaklju~ kov sta leta 2011 pri{ la tudi Vele ma in
de Ron de, ki sta opi sa la pri mer mla de ga mo{ -
ke ga, pri kate rem so teden dni po vsa kod nev -
nem u`i va nju krea tin etil estra in belja ko vin -
skih napit kov ter {ti ri krat teden sko 1,5 ure
tra ja jo ~ih tre nin gih za mo~ ugo tav lja li zvi {a -
ne vred no sti du{i~ nih reten tov. Mo{ ki je bil
anam ne sti~ no brez te`av, kli ni~ ni pre gled in
prei ska va vzor ca se~a nista poka za la bole zen -
skih spre memb. Teden dni po opu sti tvi u`i -
va nja krea ti na in belja ko vin skih napit kov so
bili kon trol ni labo ra to rij ski izvi di du{i~ nih
reten tov nor mal ni, zato so zvi {a ne vred no sti
du{i~ nih reten tov pove zo va li s pre tvor bo krea -
ti na v krea ti nin in ne s po slab {a njem led vi~ne
funk ci je (4). V ra zi ska vah, kjer so za oce no
GF upo ra bi li cista tin C, upa da GF ob u`i va -
nju krea ti na niso bele ̀ i li, opa zi li pa so ne zna -
~i len porast kon cen tra ci je albu mi nov v se ~u.
Kljub temu da okva re delo va nja led vic niso
potr di li, so zaklju ~i li, da je potreb na pre vid -
nost pri upo ra bi krea ti na pri lju deh z zna nim
tve ga njem za led vi~ no bole zen (ar te rijska
hiper ten zi ja, slad kor na bole zen, zmanj {a -
na GF) oz. pri tistih s pred hod no zna no led -
vi~ no bolez ni jo (14).

Kljub spod bud nim rezul ta tom razi skav, ki
govo ri jo v prid var no sti u`i va nja krea tinskih
pri prav kov, pa v stro kov ni lite ra tu ri najde mo
tudi zapi se razi skav, ki povi {a nja du{i~ nih
reten tov ob u`i va nju krea ti na niso opisovali
zgolj kot posle di co pre sno ve krea ti na v krea -
ti nin. @e leta 1998 sta Pritc hard in Kalra poro -
~a la o pri me ru led vi~ ne okva re ob upo ra bi
pri prav kov krea ti na. Pri bol ni ku s prej znano
led vi~ no bolez ni jo (fo kal no seg ment no glome -
ru los kle ro zo z ve~ krat ni mi zago ni nefrotske -
ga sin dro ma), ki je bila ob tera pi ji s ci klos po -
ri nom v re mi si ji, sta na kon trol nem pre gle du
ugo tav lja la poslab {a nje led vi~ ne funk ci je
s po ra stom serum ske kon cen tra ci je krea ti nina
in upa dom o~ist ka krea ti ni na. Skrb na anam -
ne za je potr di la sedem te den sko u`i va nje pri -
prav kov krea ti na. Ob takoj{ njem pre ne ha nju
u`i va nja krea ti na so se vred no sti serum ske
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izbolj {a nje ter nor ma li za ci jo led vi~ ne ga delo -
va nja. Zara di sta ro sti bol ni ka, mo` nih zaple -
tov in hitre ga izbolj {a nja kli ni~ ne ga sta nja se
za led vi~ no biop si jo nismo odlo ~i li. Kot mo`en
vzrok AOL smo izklju ~i li avtoi mun ska obo -
lenja, pomemb no oku` bo, zmanj {a no pre kr -
vi tev led vic in zapo ro vot le ga siste ma se~il,
nismo pa mogli izklju ~i ti more bit ne ga tok si~ -
ne ga vpli va u`i va nja krea ti na ali zau ̀ i tih
zdra vil na delo va nje led vic. Zara di eti~ nih
zadr` kov in mo` no sti poja va hudih zaple tov
se za poskus obre me ni tve bol ni ka s krea ti nom
nismo odlo ~i li. Gle de na dostop no lite ra tu ro in
rezul ta te razi skav, oprav lje nih na temo u`iva -
nja krea ti na in odpo ve do va nja led vi~ ne funk -
ci je, smo bol ni ku sve to va li popol no opu sti tev
u`i va nja krea ti na in osta lih belja ko vin skih pri -
prav kov. Na pod la gi anam ne ze in kli ni~ ne ga
sta tu sa smo AOL mla de ga bok sar ja raz lo ̀ i li
s kom bi na ci jo pre re nal ne (de hi dra ci ja, febril -
nost) in renal ne led vi~ ne odpo vedi. Kot vzrok
renal ne, intrin zi~ ne led vi~ ne odpo ve di pa
dopu{ ~a mo tudi stran ski u~i nek u`i va nja
krea tin skih pri prav kov.

ZAKLJU^EK
Za ra di stre me nja k bolj {im rezul ta tom in ve~ -
ji vzdr` lji vo sti se {port ni ki ved no pogo ste je
poslu ̀ u je jo raz li~ nih pri prav kov, ki naj bi jim
omo go ~a li bolj {e rezul ta te. Neka te re od teh
sno vi so zara di svo je {ko dlji vo sti na listi pre -
po ve da nih sub stanc – t. i. do ping. Sno vi, ki
niso na tej listi, velja jo za var ne ob upo ra bi
v pred vi de nih odmer kih. Kljub temu pa v stro -
kov ni lite ra tu ri zasle di mo poro ~i la o hu dih
stran skih u~in kih ob u`i va nju takih sno vi.
Pred sta vi li smo pri mer bol ni ka, mla de ga bok -
sar ja z AOL. Ob izklju ~i tvi {te vil nih vzro kov,
ki lah ko pri ve de jo do AOL, smo pomi sli li tudi
na mo` nost, da je AOL pov zro ~i lo u`i va nje
krea ti na, ki sicer v li te ra tu ri kljub neka te rim
opi sa nim pri me rom {e ved no velja za ne{ ko -
dlji ve ga.

kon cen tra ci je krea ti ni na in o~ist ka krea ti -
nina v me se cu dni vrni le v meje nor mal nih
vred no sti. Avtor ja sta upad led vi~ ne funk ci -
je pove za la z mo` nost jo tok si~ ne ga u~in ka
krea ti na tudi na tubu le nefro nov (15). Dru -
gi avtor ji so poro ~a li o po ja vu akut ne ga fokal -
ne ga inter sti cij ske ga nefri ti sa in akut ne tubul -
ne po{ kod be pri bol ni kih, ki pred hod no niso
ime li led vi~ ne bolez ni. Led vi~ na funk ci ja se
je po pre ki ni tvi u`i va nja krea ti na nor ma li zi -
ra la (16). Thor steins dot tir je va je s so de lav ci
opi sa la pri mer mla de ga, zdra ve ga mo{ ke ga,
ki se je ukvar jal z body buil din gom in je u`i -
val raz li~ ne pre hran ske dodat ke za pove ~a nje
mi{i~ ne mo~i, med dru gim tudi krea tin. Opa -
`a li so pojav neo li gu ri~ ne akut ne led vi~ ne
odpo ve di, arte rij ske hiper ten zi je in pro tei nu -
ri je, led vi~ na biop si ja je potr di la akut ni inter -
sti cij ski nefri tis. Led vi~ na funk ci ja se je po
ukini tvi vseh pri prav kov hitro izbolj {a la in
popol no ma nor ma li zi ra la. Zaklju ~i li so, da je
bil akut ni inter sti cij ski nefri tis posle di ca u`i -
va nja krea ti na (6). Tudi Taner s so de lav ci je
pred sta vil pri mer zdra ve ga, mla de ga mo{ kega,
ki se je ukvar jal z body buil din gom in u`ival
krea tin. Zdrav ni{ ko pomo~ je poi skal zara di
sla bo sti, bru ha nja in bole ~in v tre bu hu. Kli -
ni~ no so ugo tav lja li povi {an krv ni tlak in ob~ut -
ljiv tre buh, v la bo ra to ri ju pa povi {a ne du{i~ -
ne reten te in bla go pro tei nu ri jo (v 24-ur nem
se~u je zna {a la 284 mg). Biop si ja led vi ce je
potr di la akut no tubul no nekro zo. Mesec dni
po pre ne ha nju u`i va nja krea ti na so se vred -
no sti krv ne ga tla ka, du{i~ nih reten tov in pro -
tei nu ri je vrni le na nor mal no (17).

Pri na{em 18-let nem bol ni ku, ki je zbolel
z bo le ~i no v tre bu hu, sla bost jo, gla vo bo lom,
povi {a no tele sno tem pe ra tu ro, odva ja njem
teko ~e ga bla ta in zmanj {a no koli ~i no izlo ~ene -
ga se~a, smo kli ni~ no in labo ra to rij sko potr -
di li AOL. Ob vsej pod por ni tera pi ji, vklju~ no
s he mo dia li zo, smo opa ̀ a li pre hod v po liu -
ri~ no fazo led vi~ ne okva re in kasne je popolno
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1 Grega Kragelj, abs. med., Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani, Vrazov trg 2, 1000 Ljubljana;
grega.kragelj@gmail.com

Grega Kragelj1

Prekomerno prehranjena
gospa z modricami

V ambulanto nujne medicinske pomo~i pride 45-letna gospa, ki pove, da v zadnjem ~asu ob vsakem
malo mo~nej{em pritisku dobi modrico. Gospa je na pogled prekomerno pre hranjena, vendar opazite,
da je ma{~oba razporejena predvsem na zgornjem delu telesa, na obrazu, vratu in trebuhu, roke
in noge pa so nesorazmerno suhe. Na trebuhu ima lividno rde~e strije, po rokah in nogah pa {tevilne
modrice. V statusu najdete povi{an krvni tlak vrednosti 180/100, drugih posebnosti pa ne najdete.
Gospa nima nobene redne terapije.

Vpra{anja

1. Kaj bi bila va{a delovna diagnoza?

2. Katere spremembe v osnovnem laboratoriju bi pri~akovali?

3. Katera snov povzro~a opisano klini~no sliko?

4. Katere patolo{ke spremembe lahko izlo~ajo te snovi?

5. Kaj bi pri gospe bil prvi diagnosti~ni korak poleg natan~ne anamneze in statusa?

6. S katerim testom bi nadaljevali diagnostiko, ~e bi bil test v odgovoru na vpra{anje {t. 5
pozitiven?

7. Pri gospe ste potrdili va{o delovno diagnozo. Na katero pomembno vpra{anje pa kljub pozi -
tivnemu testu {e vedno ne veste odgovora? Kaj bi naredili?

8. Za najpogostej{i mo`nosti, ki ste ju navedli kot odgovor na vpra{anje {t. 4 navedite ustrezno
terapijo.

9. Ali bi gospejino klini~no sliko lahko povzro~ila tudi zdravila? ^e da, katera?

Pravilni odgovori so na naslednji strani.
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Odgovori

1. Cushingov sindrom.
Opomba: Cushingova bolezen ni pravilno, ker iz statusa ne morete vedeti, kje je okvara.

2. Povi{ana glukoza, zni`an kalij, zvi{an kalcij. 
Opomba: Seveda niso nujno prisotne vse na{tete spremembe. Pogosto ni prisotna nobena
od teh.

3. Kortizol, posredno adrenokortikotropni hormon (angl. adrenocorticotropic hormone, ACTH)
ali adrenokortikotropnemu tumorju podobni peptidi, kortikoliberin (angl. corticotropin-
releasing hormone, CRH).

4. Tumor hipofize, tumor nadledvi~ne `leze, tumorji hipotalamusa, drugi tumorji (drobno -
celi~ni tumor plju~, karcinoid itd.).

5. 1 mg deksametazonski test.

6. Dvodnevni 2 mg deksametazonski test.

7. Treba je ugotoviti, ali je Cushingov sindrom od ACTH odvisen ali neodvisen. Izmerimo
koncentracijo ACTH. ̂ e je ACTH pod spodnjo mejo dolo~ljivosti, pomislimo na avtonomno
izlo~anje kortizola. I{~emo vzroke v nadledvi~nici in opravimo slikovno diagnostiko (ra~u -
nalni{ka tomografija ali magnetnoresonan~no slikanje).
^e je koncentracija ACTH pove~ana ali normalna, gre za ACTH odvisno obliko, ki je lahko
centralnega ali ektopi~nega izvora. Med njima razlikujemo z 8 g dvodnevnim deksa meta -
zonskim testom. V primeru Cushingove bolezni bo ACTH zni`an vsaj na 50 % izhodne
koncentracije.

8. Tumor hipofize – nevrokirurg. Tumor nadledvi~nice – urolog.

9. Glukokortikoidi.
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V ambulanto dru`inskega zdravnika pride 51-letna gospa, ki jo skrbi, kaj pomeni mravljin~enje
in {pikanje v prvih treh prstih desne roke, ki ga opa`a `e dobra dva meseca. Za~elo se je z bla`jim
ob~asnim mravljin~enjem teh prstov. V zadnjih dveh tednih se ji je za~elo dogajati, da jo mrav -
ljin~enje z bole~ino v teh prstih pono~i celo zbudi iz spanca. ^e nekaj sekund stresa roko, bole~ina
mine in lahko zaspi nazaj. Pravi, da se s fizi~no aktivnostjo bolj malo ukvarja, rada pa {iva gobeline,
kar je bila njena pogosta prosto~asna aktivnost, ki pa jo je v zadnjem ~asu opustila, saj je opazila,
da so se ji te`ave ve~krat pojavile, kadar je nekaj ~asa {ivala gobeline. Gospa dela kot ~istilka in
je opazila, da se ji tudi pri delu v zadnjem ~asu mravljin~enje in zbadanje v prvih treh prstih desne
roke ve~krat pojavita. Ima ob~utek, kot da ima slab{o mo~ v palcu, kazalcu in sredincu desne roke
in nesiguren prijem – kak{na stvar ji med delom tudi pade iz rok, prav tako pri doma~ih opravilih,
ravno zjutraj je razbila skodelico. Tudi gumbe na srajci si je zjutraj s te`avo zapela.

Sicer se ̀ e {tiri leta zdravi zaradi sladkorne bolezni tipa 2, zaenkrat zadovoljivo s peroralnimi
antidiabetiki, in ima revmatoidni artritis. Opazimo, da je gospa prekomerno prehranjena.

Vpra{anja

1. Na katero bolezen bi pomislili ob opisanih anamnesti~nih podatkih?

2. Na katere diferencialne diagnoze lahko pomislite pri gospe?

3. Na kaj boste pozorni pri klini~nem pregledu? Katere teste boste izvedli?

4. Kaj bi bil naslednji diagnosti~ni korak poleg natan~ne anamneze in statusa?

5. Pri gospe potrdite va{o delovno diagnozo. Kak{ne so mo`nosti zdravljenja?

Pravilni odgovori so na naslednji strani.

Sa{a Ilovar1

Gospa z mravljinci v prvih treh prstih na roki

1 Sa{a Ilovar, {tud. med., Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani, Vrazov trg 2, 1000 Ljubljana;
sasa.ilovar@gmail.com
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Odgovori

1. Na sindrom zapestnega prehoda – utesnitev medianega `ivca.

2. Pomislimo na artritis zapestja ali palca, diabeti~no nevropatijo, po{kodbo ali vnetje mi{ic,
vezi ali tetiv ipd.

3. Posebej pozorni bomo na nevrolo{ki status zgornjih okon~in, pri katerem lahko opazimo
moteno zaznavo za lahek dotik in temperaturo v prvih treh prstih desne roke. Izvedli bomo
Tinelov test (test udarjanja – poklep, tapkanje s prsti nad medianim `ivcem na mestu
zapestnega prehoda) in Phalenov test (test upogiba zapestja – pacientu re~emo, naj razprti
dlani za minuto mo~no stisne skupaj, tako da sta v dorzalni fleksiji za 90°).

4. Napotitev na elektrofiziolo{ke preiskave – meritve prevajanja po perifernem `ivcu
(n. medianus) in elektromiografija.

5. Zdravljenje je lahko vzro~no, ~e te`ave niso preve~ mote~e. Poskrbeti je potrebno za to,
da sta revmatoidni artritis in sladkorna bolezen primerno vodena z zdravili, kar lahko zmanj{a
simptomatiko utesnitve zapestnega prehoda. Bolnica naj ~im bolj zmanj{a obremenitve
rok. ^ez no~ naj si name{~a opornico, ki zapestje vzdr`uje v nevtralnem polo`aju, prsti
pa so prosto gibljivi. Lahko ji predpi{emo kak{en nesteroidni antirevmatik ali diuretik. V~asih
lahko zdravimo sindrom zapestnega prehoda z injeciranjem steroidov v zapestje.
^e konzervativno zdravljenje ni uspe{no, bomo morali gospo napotiti h kirurgu, ki se ukvarja
s problematiko utesnitve zapestnega prehoda. Ob jasnih klini~nih znakih in elektro fiziolo{kih
meritvah se kirurgi relativno hitro odlo~ijo za operativni poseg, pri katerem mediani ̀ ivec
razbremenijo. Glede na raziskave zadnjih let je popolna poprava po{kodovanega `ivca
verjetna predvsem pri zgodnjih oblikah utesnitve. Pri napredovalih oblikah je mo`no, da
se bodo izbolj{ali simptomi bole~ine, celovito pa se `ivec popravi le v redkih primerih.

Komentar prof. dr. D. B. Vodu{ka (Katedra za nevrologijo MF UL)

Bolnica je nazorno prikazana. Klini~na slika sindroma zapestnega prehoda pri pacientki je
»klasi~na«. Velja pa opozoriti, da dejansko ve~ina podobnih bolnikov nima niti sladkorne bolezni
(ki bi bila razlog za ve~jo »ob~utljivost« `iv~evja), niti kak{ne druge bolezni (ki bi bila jasno
dolo~ljiv vzrok za utesnitev medianega ̀ ivca v zapestju – kot so to na primer vnetno prizadeti
sklepi v poteku zapestnega prehoda pri artritisu). 

To nas vodi v konceptualno razlikovanje med »sindromom zapestnega prehoda (SZP) kar
tako« (recimo: idiopatsko obliko) in pa drugimi boleznimi, ki so patogenetsko povezane s SZP.
SZP bomo skratka diagnosticirali na podlagi klini~ne slike in elektrofiziolo{kih (in/ali) ultra -
zvo~nih zna~ilnosti prizadetosti medianega `ivca v zapestju, potem pa se bomo vpra{ali, ali
ima morda bolnik kak{no osnovno bolezen, ki je SZP povzro~ila ali spro`ila.

Zaradi jasnosti razmi{ljanja je razlikovanje med »idiopatsko« in »simptomatsko« obliko SZP
koristno, se pa v praksi na tako jasen na~in praviloma ne izpostavi. Pri »idiopatski« obliki – kjer
ne doka`emo jasne osnovne bolezni, si razlagamo, da gre za konstitutivno o`ji zapestni prehod
z dodatno utesnitvijo na ra~un sprememb na »kroni~no preobremenjenih« kitah, ki potekajo
v zapestnem prehodu in ki zaradi kroni~nih vnetnih sprememb postanejo zadebeljene.

Pri samem diferencialno diagnosti~nem razmisleku o naravi prizadetosti imamo dve poti.
^e gremo po klasi~ni poti nevrolo{kega razmisleka, bi pri konkretni bolnici najprej opredelili
pomen mravljin~enja. Mravljin~enje je (nevrolo{ki) simptom in je praviloma znanilec dra -
`enja/okvare senzornega ̀ iv~evja (in to ne glede na to, ali je vzrok okvare ̀ iv~evja metabolen
ali mehanski). Na~elno pri obravnavani gospe torej najprej opravimo »diferencialno diagnozo«
simptomov in znakov nevrolo{ke prizadetosti; torej ali gre za okvaro medianega ̀ ivca v zapestju
ali proksimalno, oziroma za okvaro ({este, sedme?) vratne korenine, ali morda za okvaro
hrbtenja~e ali {e »vi{je« v `iv~nem sistemu? Glede na to, da je mravljin~enje v distribuciji
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medianega `ivca, se hitro lahko odlo~imo, da je verjetnej{a prizadetost medianega `ivca, saj
bi bilo tipi~no mravljin~enje pri okvari druge `iv~ne strukture druga~e razporejeno.

Druga pot je pot prepoznavanja »vzorca« (Gestalt) bolezni. Skratka, prepoznavanja »celo -
stne slike« SZP, kot se le-ta zna~ilno pojavlja. (Metafora je prepoznavanje velike ~rne limuzine
s trikrako zvezdo kot mercedesa – kar zmorejo hitro tisti, ki poznajo avtomobilske znamke;
drugi morajo iti po dolgi poti iskanja znamk velikih osebnih vozil in njihovih oznak). »Vzorec«
zna~ilen za SZP sestavlja NO^NA in JUTRANJA bole~ina in mravljin~enje v roki, ki se prehodno
ubla`i s stresanjem rok. (Glede na pogostnost SZP v {ali re~em {tudentom, da je no~no in
jutranje mravljin~enje rok SZP, dokler ne doka`emo druga~e.)

Ko se torej odlo~imo, da gre pri bolniku najverjetneje za SZP, podkrepimo (delovno) dia -
gnozo okvare medianega `ivca distalno (oziroma v zapestju) z elektrofiziolo{ko diagnostiko
(dandanes tudi UZ). Potem pa se moramo vpra{ati, ali ima bolnik kak{en konkreten vzrok
utesnitve `ivca. Kon~na diagnoza pri individualnem pacientu bo torej bodisi samo sindrom
zapestnega prehoda, ali pa na primer sindrom zapestnega prehoda pri bolniku z revmatoidnim
artritisom, sladkorno boleznijo, akromegalijo, itd.

Ad 4) Praviloma za podkrepitev diagnoze sindroma zapestnega prehoda zadostujejo meritve
prevajanja po perifernih ̀ ivcih. Elektromiografijo s pomo~jo igelne elektrode opravimo izje -
moma, kadar je prizadetost zelo te`ka ali pa je klini~na slika netipi~na.
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NOV NA^IN ZA PREPRE^EVANJE INVAZIVNIH
PNEVMOKOKNIH BOLEZNI PRI ODRASLIH

• pokriva več kot 80 % serotipov, odpornih proti antibiotikom.3

• je edino konjugirano pnevmokokno cepivo, indicirano za uporabo pri otrocih in odraslih, ki ustvari imunski spomin .1-2

• je mogoče uporabiti pri še necepljenih odraslih ali pri predhodno imuniziranih s pnevmokoknim polisaharidnim cepivom. 1

BISTVENI PODATKI IZ POVZETKA GLAVNIH ZNAČILNOSTI ZDRAVILA
PREVENAR 13 suspenzija za injiciranje, cepivo proti pnevmokokom, polisaharidno, konjugirano (13-valentno, adsorbirano)
Sestava in oblika zdravila:  En odmerek (0,5 ml) vsebuje pnevmokokne polisaharide serotipa 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F, ki so konjugirani na nosilni protein CRM

197
 in adsorbirani na aluminijev fosfat. Indikacije: Aktivna 

imunizacija za preprečevanje invazivnih bolezni, pljučnice in akutnega vnetja srednjega ušesa, ki jih povzroča Streptococcus pneumoniae pri dojenčkih in otrocih, starih od 6 tednov do 17 let. Aktivna imunizacija za preprečevanje invazivnih 
bolezni, ki jih povzroča S. pneumoniae pri odraslih, starih 50 let in več. Odmerjanje in način uporabe: Sheme cepljenja s cepivom Prevenar 13 morajo temeljiti na uradnih priporočilih. Dojenčki in otroci, stari od 6 tednov do 5 let: Priporočljivo 
je, da se cepljenje pri dojenčkih, ki so prejeli prvi odmerek cepiva Prevenar 13, dokonča s cepivom Prevenar 13. Dojenčki, stari od 6 tednov do 6 mesecev: V osnovni shemi s tremi odmerki priporočeno cepljenje sestavljajo štirje odmerki po 0,5 
ml. Shemo osnovnega cepljenja za dojenčke sestavljajo trije odmerki. Cepljenje s prvim odmerkom se običajno opravi pri starosti 2 mesecev. Med cepljenjem s posameznim odmerkom mora miniti vsaj en mesec. Cepljenje s prvim odmerkom 
se lahko opravi že pri starosti šestih tednov. Cepljenje s četrtim (obnovitvenim) odmerkom je priporočljivo opraviti v starosti od 11. do 15. meseca. V osnovni shemi z dvema odmerkoma se v primeru uporabe Prevenarja 13 v okviru rutinskega 
programa cepljenja dojenčkov, lahko uporabi tudi shema cepljenja s tremi odmerki po 0,5 ml. Cepljenje s prvim odmerkom se lahko opravi od starosti 2 mesecev naprej, cepljenje z drugim odmerkom pa 2 meseca po cepljenju s prvim 
odmerkom. Cepljenje s tretjim (obnovitvenim) odmerkom je priporočljivo opraviti v starosti od 11. do 15. meseca. Predhodno necepljeni dojenčki in otroci, stari 7 mesecev ali starejši: Dojenčki, stari od 7 do 11 mesecev, prejmejo dva odmerka, 
vsak po 0,5 ml. Med obema odmerkoma mora miniti vsaj en mesec. Cepljenje s tretjim odmerkom je priporočljivo v drugem letu življenja. Otroci, stari od 12 do 23 mesecev, prejmejo dva odmerka, vsak po 0,5 ml. Med obema odmerkoma 
morata miniti vsaj dva meseca. Otroci, stari od 2 do 17 let, prejmejo en odmerek po 0,5 ml. Shema cepljenja s cepivom Prevenar 13 za dojenčke in otroke, ki so bili predhodno cepljeni s cepivom Prevenar (7-valentno) (serotipi S. pneumoniae 4, 
6B, 9V, 14, 18C, 19F in 23F): Cepivo Prevenar 13 vsebuje istih 7 serotipov kot cepivo Prevenar na istem nosilnem proteinu CRM

197
. Pri dojenčkih in otrocih, pri katerih se je cepljenje začelo s cepivom Prevenar, se lahko preide na cepivo Prevenar 

13 kadarkoli med shemo. Majhni otroci (12-59 mesecev), ki so popolnoma imunizirani s cepivom Prevenar (7-valentnim), morajo prejeti en 0,5 ml odmerek cepiva Prevenar 13 za sprožitev imunskih odgovorov na 6 dodatnih serotipov. Tak 
odmerek cepiva Prevenar 13 je treba dati najmanj 8 tednov po zadnjem odmerku cepiva Prevenar (7-valentnega). Otroci (5 do 17 let) lahko prejmejo enkratni odmerek cepiva Prevenar 13, če so bili predhodno cepljeni z enim ali več odmerki 
cepiva Prevenar. Tak odmerek cepiva Prevenar 13 je treba dati najmanj 8 tednov po zadnjem odmerku cepiva Prevenar (7-valentnega). Odrasli, stari 50 let in več: En sam odmerek. Potreba po ponovnem cepljenju z naslednjim odmerkom 
cepiva Prevenar 13 ni bila dokazana. Ne glede na to, ali je bil bolnik predhodno že cepljen proti pnevmokokom, je v primeru priporočljive uporabe 23-valentnega polisaharidnega cepiva najprej treba dati cepivo Prevenar 13. Način uporabe: 
Cepivo je treba injicirati intramuskularno. Pri dojenčkih je najprimernejše mesto injiciranja anterolateralni predel stegna (mišica vastus lateralis), pri otrocih in odraslih pa deltoidna mišica nadlakti. Kontraindikacije: Preobčutljivost na zdravilne 
učinkovine, katerokoli pomožno snov ali davični toksoid. Kot pri drugih cepivih je treba tudi cepljenje odložiti pri otrocih, ki imajo hudo akutno bolezen z zvišano telesno temperaturo. Blažja okužba, na primer prehlad, ni razlog za odložitev 
cepljenja. Posebna opozorila in previdnostni ukrepi: Cepivo Prevenar 13 se ne sme aplicirati intravaskularno. Dajanju cepiva lahko v redkih primerih sledi anafi laktična reakcija. Pri cepljenju je, tako kot pri vseh cepivih, ki se injicirajo, treba 
zagotoviti ustrezno obliko zdravljenja in zdravniškega nadzora, ki mora biti v takšnem primeru nemudoma na voljo. S tem cepivom v obliki intramuskularne injekcije ne smemo cepiti posameznikov s trombocitopenijo ali kako drugo motnjo 
strjevanja krvi, pri kateri je intramuskularno dajanje kontraindicirano. Cepivo se sme dati subkutano, če je korist cepljenja znatno večja od možnega tveganja. Kot velja tudi za druga cepiva, je možno, da cepivo Prevenar 13 pred pnevmokoknimi 
boleznimi ne bo zaščitilo vseh cepljenih oseb. Pri posameznikih z oslabljeno imunsko odzivnostjo je imunski odziv po aktivni imunizaciji lahko slabši. Podatki o varnosti in imunogenosti cepiva Prevenar 13 pri specifi čnih skupinah imunsko os-
labljenih posameznikov še niso na voljo, zato se potrebo po cepljenju pretehta individualno. Dojenčki in otroci, stari od 6 tednov do 5 let: Uporaba konjugiranega cepiva proti pnevmokokom ne nadomesti uporabe 23-valentnega pnevmokokne-
ga polisaharidnega cepiva pri otrocih, starih ≥ 2 leti, s stanji, zaradi katerih obstaja večje tveganje za invazivno bolezen, ki jo povzroča bakterija S. pneumoniae. Pri osnovnem cepljenju veliko prezgodaj rojenih nedonošenčkov (rojenih pred ali v 
28. tednu nosečnosti), še posebej tistih z respiratorno nezrelostjo v anamnezi, je treba upoštevati možnost pojava apneje in potrebo po 48-urnem do 72-urnem spremljanju pljučnega delovanja. Ker je korist cepljenja v tej skupini dojenčkov 
velika, se cepljenja ne sme izpustiti ali odložiti. Za serotipe, ki jih vsebuje cepivo, pričakujemo, da bo zaščita pred vnetjem srednjega ušesa manjša kot zaščita pred invazivnimi boleznimi. Pri sočasni uporabi cepiva Prevenar 13 skupaj s cepivom 
Infanrix hexa (DTPa HBV-IPV/Hib) je stopnja vročinskih reakcij podobna kot pri sočasni uporabi cepiva Prevenar (7-valentnega) in cepiva Infanrix hexa; v kliničnih študijah pri otrocih so pri sočasni uporabi 7-valentnega cepiva skupaj s cepivom 
Infanrix hexa pogosteje poročali o zvišani telesni temperaturi ≥ 38 °C v primerjavi z uporabo cepiva Infanrix hexa samega. Pri otrocih z napadi krčev ali z anamnezo predhodnih vročinskih krčev in tistih, ki prejmejo cepivo Prevenar 13 skupaj s 
cepivom proti oslovskemu kašlju s celimi celicami, je treba uvesti zdravljenje zvišane telesne temperature. Medsebojno delovanje z drugimi zdravili: Dojenčki in otroci, stari od 6 tednov do 5 let: Cepivo Prevenar 13 se lahko uporablja skupaj 
s katerimkoli od naslednjih antigenov, bodisi v obliki monovalentnih ali kombiniranih cepiv: s cepivom proti davici, tetanusu, z acelularnim cepivom proti oslovskemu kašlju ali cepivom proti oslovskemu kašlju s celimi celicami, s cepivom proti 
Haemophilus infl uenzae tipa b, z inaktiviranim cepivom proti poliomielitisu, s cepivom proti hepatitisu B, s cepivom proti meningokokom serološke skupine C, s cepivom proti ošpicam, mumpsu, rdečkam, noricam in rotavirusom. Otroci, stari od 
6 do 17 let: Podatki o sočasni uporabi z drugimi cepivi trenutno niso na voljo. Odrasli, stari 50 let in več: Cepivo Prevenar 13 se lahko daje sočasno s sezonskim trivalentnim inaktiviranim cepivom proti gripi. Sočasna uporaba z drugimi cepivi ni 
raziskana. Različna cepiva za injiciranje je treba vedno injicirati na različna mesta. Sočasno dajanje cepiva Prevenar 13 in 23-valentnega polisaharidnega cepiva ni bilo raziskano. Plodnost, nosečnost in dojenje: Podatkov o uporabi 13-valent-
nega pnevmokoknega konjugata pri nosečnicah ni. Ni znano, ali se pnevmokokni 13-valentni konjugat pri človeku izloča v mleko. Študije na živalih ne kažejo neposrednega ali posrednega škodljivega vpliva na sposobnost razmnoževanja. 
Neželeni učinki: Dojenčki in otroci, stari od 6 tednov do 5 let: Zelo pogosti neželeni učinki (≥ 1/10) so zmanjšan apetit, zvišana telesna temperatura, razdražljivost; rdečina, zatrdlina/oteklina, bolečina/občutljivost na mestu cepljenja; somno-
lenca, motnje spanja; rdečina ali zatrdlina/oteklina na mestu cepljenja 2,5 cm-7,0 cm v premeru. Otroci in mladostniki, stari od 6 do 17 let: Zelo pogosti neželeni učinki so zmanjšan apetit, razdražljivost; rdečina, zatrdlina/oteklina, bolečina/
občutljivost na mestu cepljenja; somnolenca, motnje spanja, občutljivost na mestu cepljenja (vključno z motnjami gibanja). Odrasli, stari 50 let in več: Zelo pogosti neželeni učinki so zmanjšan apetit, glavoboli, driska, izpuščaj, mrzlica, utrujenost; 
rdečina, zatrdlina/oteklina, bolečina/občutljivost na mestu cepljenja; omejena sposobnost gibanja roke, artralgija, mialgija. Način izdajanja: Predpisovanje in izdaja zdravila je le na recept, zdravilo pa se uporablja samo v javnih zdravstvenih 
zavodih ter pri pravnih in fi zičnih osebah, ki opravljajo zdravstveno dejavnost. Imetnik dovoljenja za promet: Pfi zer Limited, Ramsgate Road, Sandwich, Kent, CT13 9NJ, Velika Britanija. Datum zadnje revizije besedila: 20.12.2012 
Pred predpisovanjem se seznanite s celotnim povzetkom glavnih značilnosti zdravila.

Literatura: 
1.  SmPC Prevenar 13, 20.12.2012
2.  SmPC Synfl orix, 25.10.2012
3.  Lynch III JP. Streptococcus pneumonia: epidemiology and risk factors, evolution of antimicrobal resistance, 

and impact of vaccines. Cur Opin in Pulmon Med. 2010;16:217-25.
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An dra` Sto ̀ er1

Knut Schmidt-Niel sen: The Camel's Nose.
Memoars of a Cu ri ous Scien tist.

Recen zi ja knji ge

1 Asist. An dra` Sto ̀ er, dr.med., In{ti tut za fizio lo gi jo, Medi cin ska fakul te ta, Uni ver za v Ma ri bo ru, Slom{kov
trg 15, 2000 Ma ri bor; sto ze ra­@gmail.com

a Thor Heyer dahl (1914, Lar vik – 2002, Col la Mic he ri) je zaslo vel po odpra vi Kon-Tiki, ki jo je vodil in v ka -
te ri so leta 1947 s so de lav ci na pre pro stem spla vu pre plu li 8.000km pre ko Tihe ga ocea na, od Ju` ne Ameri -
ke do oto~ ja Tua mo to, da bi poka za li, da je mogo ~e, da so k po pu la ci ji na tiho mor skih oto kih pris pe va li
pre bi val ci iz Ju` ne Ame ri ke in ne le iz Azi je. To hipo te zo so v zad njem ~asu pod pr le genet ske razi skave
pore kla anti ge nov pogla vit ne ga histo kom pa ti bil ne ga kom plek sa pri pre bi val cih teh oto kov. Iz ~asa njunega
dru ̀ e nja na fakul te ti se Schmidt-Niel sen v av to bio gra fi ji spo mi nja, kako se je Heyer dahl ob sve ̀ em sne -
gu odpo ve dal pre da va njem, pobral smu ~i in svo je ga haski ja in se za ve~ dni odpra vil sam v gore. Spal je
na pro stem, v spal ni vre ~i iz loso ve ko`e, in ko ga je neko~ Schmidt-Niel sen vpra {al, ali je zelo neprijet -
no spa ti zunaj na sne gu, mu je Heyer dahl pri tr dil, da je to skraj no neu dob no po~et je, saj da mora ~lovek
pri tem {kor nje polo ̀ i ti na tre buh, ker sicer posta ne jo tako trdi, da jih dru go jutro ni mogo ~e obu ti!

Knut Schmidt-Niel sen (1915, Trond heim –
2007, Dur ham) v os nov ni {oli in kot dijak ni
pre ve~ ble stel. Pogo sto je imel te`a ve, leta in
let ni ke izde lo val za las, to obdob je pa v svojih
spo mi nih sli ko vi to pov za me v stri nja nju z mi -
sli jo, da je pri mar na nalo ga {ol, da otro ke pri -
pra vi jo do tega, da neha jo postav lja ti vpra {a -
nja (1). Po kon ~a ni sred nji {oli je raz mi{ ljal
o {tu di ju medi ci ne, na kate ro je bil vpis v ti -
stem ~asu prost in kamor bi Knut zato bil spre -
jet kljub svo jim pre cej pov pre~ nim oce nam.
A ker ni `elel, da bi ga pove zo va li z o~e tom,
poz na nim pro fe sor jem bio ke mi je, in pri mer -
ja li s sta rej {im bra tom Patric kom, ki je `e
{tudi ral medi ci no, je sle dil zgle du ded ka in
vpi sal rudars tvo in meta lur gi jo na In{ti tut za
teh no lo gi jo v rod nem Trond hei mu. V pr vem
letu si je pri do bil veli ko prak ti~ nih ve{ ~in, ki
so mu kasne je v ̀ iv lje nju pri{ le {e kako prav,
in u`i val pred vsem v delu na tere nu, hkra ti
pa spoz nal, da pre ve~ pogre {a svo jo naj ve~ -
jo strast – bio lo gi jo. Po pri vo li tvi ne pre ve~
nav du {e ne ga o~e ta se je pre se lil v pre stol ni -
co in z za no som za~el obi sko va ti pre da va nja
iz zoo lo gi je.

Med {tu di jem ga je mo~ no zaz na mo va lo
dru ̀ e nje s Tho rom Heyer dah loma in Iaco bom
Sömme jem (2–6). Prvi mu je pred odho dom
na Mar ke{ ke oto ke pro dal tri svo je u~be ni ke,

med nji mi nem{ ki izvir nik kult ne ga dela
Ric har da Hes se ja Tier geo grap hie auf öko lo gisc -
her Grund la ge (7). Ta knji ga obrav na va zasto -
pa nost ̀ iva li v raz li~ nih oko ljih gle de na nji -
ho ve fizio lo{ ke zna ~il no sti, od vrhov gora do
mor skih glo bin, in je Schmidt-Niel se nu pred -
sta vi la teme in poro di la vpra {a nja, s ka te ri -
mi se je ukvar jal ve~i no svo je ga ̀ iv lje nja. Dru -
gi mu je v zad njem letu {tu di ja sve to val, naj
obi{ ~e ene ga takrat naji me nit nej {ih fizio lo gov
na sve tu, Augu sta Krog ha, in ga pro si, ali bi
ga vzel za svo je ga {tu den ta. Drzen pred log,
toda sre ~a nje s Krog hom je mo~ no zaz na mo -
va lo nje go vo poklic no in zaseb no ̀ iv lje nje in
mu poma ga lo pri iska nju odgo vo rov.

Krogh je leta 1920 za svo ja odkrit ja v zve -
zi z vlo go kapi lar pre jel Nobe lo vo nagra do za
medi ci no in fizio lo gi jo. Prav lah ko bi mu jo
bili dode li li tudi za nje go vo zgod nej {e delo,
v ka te rem je ovr gel teo ri jo Joh na Scot ta Hal -
da nea in Chri stia na Bohra, da se kisik in oglji -
kov diok sid aktiv no pre na {a ta pre ko alveo lo -
ka pi lar ne mem bra ne, ali, deni mo, za nje go vo
pio nir sko delo v zve zi s preu ~e va njem telesne
aktiv no sti pri ~lo ve ku (8, 9). August Krogh
ni bil le odli ~en na~r to va lec eks pe ri men tov,
ampak teh no lo{ ki genij, ki je raz vi jal tudi
lastne meto de in instru men te. Ta nava da je
Schmidt-Niel se nu pri{ la sko zi ̀ iv lje nje {e kako
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prav. Zdi se, da je Schmidt-Niel sen ob Kroghu
mo~ no vzlju bil tudi angle{ ki jezikb. Knjiga je
namre~ pra va ling vi sti~ na posla sti ca in bo
ponu di la mno go u`it kov in obo ga ti la besed -
ni zaklad vsem lju bi te ljem lepe stav~ ne sklad -
nje in izbra nih besed. Pro nic lji vost in odli~ -
na jasnost v izra ̀ a nju odli ku je ta tudi osta le
Schmidt-Niel se no ve knji ge in ~lan ke, veli ko
vese lja in potr di tve pa je pred vsem na sta ra
leta na{el tudi v vo de nju te~a jev pisa nja znans -
tve nih ~lan kov. Za ~us tve no plat na prvi pogled
hlad ne Schmidt-Niel se no ve oseb no sti, pred -
vsem pa za gan lji vo, mesto ma celo pre tres -
lji vo raz krit je le-te, je kon~ no Krogh pomem -
ben kot o~e prve Knu to ve lju bez ni, nje go ve
kasnej {e `ene Bodil (10).

Z Bo dil sta se vzela sep tem bra 1939,
ve~i no dru ge sve tov ne vojne pa sta pre ̀ i ve -
la v Køben hav nu. Kljub {te vil nim te`a vam,
ki so sprem lja le voj no, sta osta la znans tve -
no aktiv na. Poka za la sta, da viso ka vseb nost
oksal ne kisli ne v hra ni (pred vsem {pi na ~i)
pri pod ga nah vodi v hi po kal cie mi jo, upo ~as -
njeno rast in neu stre zen raz voj zobov ja in
skele ta ter je pove za na s po ja vom ledvi~ nih
kam nov. Knut je nato preu ~e val absorp ci jo
lipi dov in iz te teme po kon cu voj ne tudi dok -
to ri ral, Bodil pa je preu ~e va la pro ce se, ki vodi -
jo v na sta nek zob ne gni lo be, natan~ ne je top -
nost sesta vin zobo vi ne v od vi sno sti od sesta ve
sli ne, in posta la prva `en ska v Skan di na vi ji,
ki je pri do bi la naziv dok to ri ca odon to lo gi je.
Kljub vrhun ski izo braz bi in ~eprav sta bila ̀ e
dodo bra poz na na, v te` kih povojnih ~asih na
seve ru Evro pe nju na uso da ni bila goto va.
Leta 1946 sta odpo to va la v Zdru ̀ e ne dr`a ve

Ame ri ke (ZDA), kjer so jima na pri po ro ~i lo
Lau ren cea Irvin gac naj prej za eno leto ponu -
di li mesti razi sko val cev na koli d`u Swarth mo -
re, nato pa {e za eno leto na uni ver zi Stan -
ford. Osta la sta za zme raj. V pr vih dveh letih
sta zakon ca Schmidt-Niel sen sku paj s Scho -
lan der jem in Irvin gom preu ~e va la fizio lo{ ke
adap ta ci je ̀ iva li na pu{ ~av ske raz me re v Ari -
zo ni. Kot model ni orga ni zem sta upo rab ljala
ken gu ruj sko pod ga no rodu Dipo domys. Poka -
za la sta, da ta `ival lah ko vzdr ̀ uje ni~el no
bilan co vode ob vno su samo metabol ne vode.
To ji omo go ~a jo izred na spo sob nost led vic
za kon cen tri ra nje uri na do 6.000 mo smol/ld,
zmanj {e va nje izgub vode z bla tom zara di
kopro fa gi je in mini mi za ci ja eva po ra tiv nih
izgub z di ha njem na ra~un ana to mi je nosnih
poti, ki omo go ~a ohla di tev izdi ha ne ga zra ka
na tem pe ra tu re, ni` je od zuna njih, in zara di
vedenj skih pri la go di tev. Ken gu ruj ska pod ga -
na namre~ ve~i no dne va pre ̀ i vi v hlad nej {em
in zato rela tiv no bolj vla` nem pod zem nem
rovu, po hra no pa gre pono ~i, ko se ohla di tudi
zuna nji zrak.

Po teh razi sko val no zelo plod nih dveh
letih je Schmidt-Niel sen posku sil z vsaj del -
no vrni tvi jo na Nor ve{ko, a so ga sla be raz me -
re za pri do bi tev finan ci ra nja za razi sko va nje
v do mo vi ni pri si le v is ka nje nove zapo sli tve
v Zdru ̀ e nih dr`a vah. Bodil nad ide jo, da bi
osta li v ZDA, ni bila nav du {e na. Mesto so mu
ponu di li na Medi cin skem koli d`u Uni ver ze
v Cin cin na ti ju in, med tem ko je sam ostal
v Ame ri ki in ure jal podrob no sti v zve zi s seli -
tvi jo iz Stan for da, je Bodil z otroki ~ez polet -
je od{ la na Dan sko, da bi poma ga la umi ra jo -

b Schack August Steen berg Krogh (1874, Gre naa – 1949, Köben havn) je gojil izjem no zani ma nje za angle{~i -
no, poseb no je ob~u do val Kiplin ga in pre bral prak ti~ no vse, kar je ta kadar ko li napi sal. Na pamet je znal
{te vil ne odstav ke nje go vih del in jih ob naj raz li~ nej {ih pri lo` no stih citi ral. Ko je dokon ~al roko pis mono -
gra fi je o urav na va nju osmot ske ga rav no ves ja pri mor skih `iva lih, je pro sil Schmidt-Niel se na in Chri -
ster ja Wern sted ta, {e ene ga svo jih zetov, za pomo~ pri pre gle du ured ni{ kih poprav kov. V celi knji gi so pri
zalo` bi izpo sta vi li le {est pomanj klji vo sti!

c Lau ren ce Irving (1885, Boston – 1979, Fair banks) je bil tesen sode la vec in tast Pera Fre dri ka (Peta) Scho -
lan der ja, nor ve{ ke ga fizio lo ga, ki ga je Schmidt-Niel sen spoz nal leta 1938 na kon fe ren ci v Köben hav -
nu, ki jo je orga ni zi ral Krogh. Med voj no sta Irving in Scho lan der dela la za zra~ ne sile Zdru ̀ e nih dr`av
Ame ri ke in raz vi ja la kisi ko ve maske ter preu ~e va la oko li{ ~i ne, v ka te rih polj ske pe~i lah ko vodi jo v zastrupi -
tev z mo nok si dom. Irving je bil od 1937 do 1949 pred stoj nik kate dre za zoo lo gi jo na koli d`u Swarthmore
v Pen sil va ni ji.

d Ta kon cen tra ci ja je prib li` no 5-krat vi{ ja od naj vi{ je kon cen tra ci je uri na pri ~lo ve ku. Ker je osmo larnost
mor ske vode prib li` no 1.200 mo smol/l, je ken gu ruj ska pod ga na ena red kih `iva li, ki se lah ko od`e ja jo
s pit jem mor ske vode. [e ve~, ken gu ruj ska pod ga na se lah ko od`e ja s suho hra no, ki ne vse bu je pro ste vode!
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~e mu o~e tu. Vrni li so se {ele za bo`i~ in
Schmidt-Niel sen bral cu zelo intim no priz na,
kako je slu til, da nje gov zakon raz pa da. Z na -
tan~ nost jo, s ka kr {no se lote va opi sa sno va -
nja eks pe ri men tov, seci ra tudi last ne emo cije
in i{~e raz lo ge za neus peh v za seb nem ̀ iv lje -
nju. V tem delu naj bolj o~it no pre se ̀ e vse tiste
avto bio gra fe, ki pri po ve du je jo idea li zi ra ne
zgod be, sestav lje ne iz popol nih odse kov `iv -
lje nja, ven dar se Schmidt-Niel sen ne usta vi
pri raz kri va nju zakon skih te`av. V zanj zna -
~il no preg nant nem slo gu v ne kaj bese dah ali
odstav ku, sko raj nev pa dlji vo ume{ ~enem v os -
ta lo bese di lo, brez joka vo sti, pate ti ke ali iska -
nja so~ut ja, pred vsem pa, ne da bi iskal kriv -
cev ali koga obso jal, pove tudi, kako je bil pri ~a
smr ti naj sta rej {e ga bra ta Kla sa, ki se je zastru -
pil z og lji ko vim monok si dom, kako se je brat
Patrick hudo po{ ko do val v ne sre ~i s strel nim
oro` jem, kako je sprem ljal umi ra nje o~e ta,
obo le le ga za Par kin so no vo bolez ni jo, in kako
je do`iv ljal epi lep ti~ ne napa de in smrt svo -
je ga najm laj {e ga otro ka, h~er ke Mimi. Kako
je raz mi{ ljal o sa mo mo ru, kako je velik del svo -
je ga ̀ iv lje nja pre ̀ i vel v psi ho te ra pi ji in kako
mu je ta poma ga la, da se je odlo~il za `iv lje -
nje. Bra nje tako zas vo ji ne le s pre pri~ lji vo in
nalez lji vo Schmidt-Niel se no vo fas ci na ci jo
nad ̀ iv lje njem v tak {nem in dru ga~ nem smi -
slu, ampak tudi s ~us tvi, ki jih vzbu ja.

Zakon z Bo dil ni obstal, a je tra jal dovolj
dol go, da sta Schmidt-Niel se no va dobi la mesti
na Uni ver zi Duke, pred vsem pa, da sta skupaj
spi sa la {e eno zelo pomemb no poglav je v fi -
zio lo gi ji – poglav je o ter mo re gu la ci ji veli kih
pu{ ~av skih `iva li, ki se zara di veli ko sti v na -
rav nem oko lju ne more jo skri ti pred peklen -
sko dnev no vro ~i no. Po razi sko val no in ~us -
tve no zelo rodo vit nem letu dela s ka me la mi
v Sa ha ri sta ugo to vi la, da te ̀ iva li dan za~ ne -
jo s te le sno tem pe ra tu ro okrog 34 °C, nato pa
se pre ko dne va nji ho va tele sa segre je jo na
do 41 °C. Na ta na~in ohra nja jo manj {e razli -
ke med tem pe ra tu ro oko li ce in tele sa pre ko
dne va, zara di ~esar spre je ma jo manj toplo te
od oko li ce z ra dia ci jo, hkra ti pa pre ko dne va
nabra no toplo to u~in ko vi to odda jo ~ez no~.
Prav tako zelo dobro pre na {a jo bis tve no ve~ -
je izgu be vode iz tele sa od ve~i ne sesal cev, in
sicer do peti ne ali celo ~etr ti ne tele sne mase!
Uspe lo pa jima je tudi kvan ti fi ci ra ti ̀ e dolgo
zna no dejs tvo, da lah ko kame le po hudi dehi -

dra ci ji zelo hitro zau ̀ i je jo zelo veli ko vode.
V enem od posku sov je prib li` no 200 kg te` -
ka sami~ ka v 10 mi nu tah vne sla 67 li trov vode
ali tret ji no tele sne mase! Kon~ no se bo bral -
cu v tem delu knji ge raz kri lo, od kod naslov.

Po vrni tvi iz Afri ke v Dur ham in lo~i tvi
od Bodil je sle di lo obdob je, v ka te rem se je
pos ve til vpra {a njem, ki so ga sprem lja la {e iz
mla do sti, in neka te rim povsem novim, in
v ka te rem je posta jal med na rod no pre poz na -
ven. Poglob lje no je {tu di ral izlo ~a nje soli pri
vre ten ~ar jih in nevre ten ~ar jih in odkril sol -
no ̀ lezo ter preu ~e val ener gij sko u~in ko vi tost
raz li~ nih oblik giba nja, pred vsem gle de na
veli kost tele sa (11). Postal je ~lan ame ri{ ke
Natio nal Aca demy of Scien ces, bri tan ske Royal
Society in aka de mij zna no sti na Nor ve{ kem,
Dan skem in v Fran ci ji. Pre jel je ~ast na dokto -
ra ta uni verz v Lun du in Trond hei mu in Med -
na rod no nagra do za bio lo gi jo, ki mu jo je pode -
lil japon ski princ. Ta dogo dek in kasnej {e
dru ̀ e nje z ja pon sko vla dar sko dru ̀ i no ob ~aju
zase da ta ~ast no mesto na kon cu knji ge.

Delo na krat ko ome nja neka te re od odli~nih
pre gled nih ~lan kov in vse osta le Schmidt-Niel -
se no ve knji ge. Med ~lan ki bral cu te pred sta -
vi tve pri po ro ~am pred vsem pris pev ke iz revi -
je Scien ti fic Ame ri can o ken gu ruj ski pod ga ni,
o iz lo ~a nju soli in fizio lo{ kih pri la go di tvah
kamel, o fi zio lo gi ji diha nja pri pti cah, o pro -
ti to~ nih siste mih in ~la nek o ra do ved no sti
v znans tve nem razi sko va nju, objav ljen v re -
vi ji Annual Reviews in Physio logy (15–20). Vsa -
ka od osta lih petih knjig je svet zase in zaslu`i
svo jo pred sta vi tev in pozor nost na{ih bral cev.
Pro ti kon cu knji ge nam avtor pre gled no pred -
sta vi svo ja neiz ~rp na pri za de va nja za raz -
{irjanje idej tudi v znans tve nih in stro kov -
nih kro gih, za kar se je tru dil kot orga ni za tor
{tevil nih kon fe renc, pred sed nik Med na rod -
ne zve ze fizio lo{ kih zna no sti in usta no vi telj
revi je News in Physio lo gi cal Scien ces, ki se je
2004 prei me no va la v da nes zelo cenje no revi -
jo Physio logy. Ob vseh uspe hih pa med vrsti -
ca mi oseb ne izpo ve di pre be re mo, da so mu
naj ve~ zado voljs tva na jesen `iv lje nja pri na -
{a la ved no pogo stej {a dru ̀ e nja na poto va njih
z dol go let no pri ja te lji co Mar ga re to Claes son.
Pri ja teljs tvo je pre ra slo v lju be zen, ki je mo~ -
no osre ~i la tega veli ke ga mo`a in pre ̀ i ve la do
nje go ve smr ti. V pred go vo ru eni od dru gih
Schmidt-Niel se no vih knjig je nje gov dol go -
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letni pri ja telj Tor kel Weis-Foghe zapi sal, kar
dobro pov ze ma bis tvo Schmidt-Niel se na in
nje go ve avto bio gra fi je: »Schmidt-Niel sen ni
nik dar kon ven cio na len in vidi nove in pre se -
net lji ve re{i tve. Poo seb lja me{a ni co kla si~ ne
izo braz be in zdra ve pame ti z  ino va tiv nim

duhom umet ni ka… Tako za zoo lo ga kot za vsa -
ke ga dru ge ga bral ca ima knji ga {e pose ben ~ar.
Napi sal jo je pra vi sve tov ljan, ki je zdru`il oseb -
ne izku{ nje in prak ti~ ne pri me re, pri dob lje -
ne na petih celi nah, kljub temu pa med bra -
njem sli {i mo zna ~i len nor ve{ ki naglas.« (22).
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Miha Ora`em1

XVI. izobra`evalni seminar
Kriti~no bolan in po{kodovan otrok

»In ali ni prvo poslanstvo otrok ravno ohra -
njevanje in obnavljanje, gojenje in spe{enje
staro`itnih vrednot, lepot in resnic, ki pre -
hajajo kot dedi{~ina po{tenih ljudi iz roda
v rod in na katere ~love{ko spoznanje in
razum vcepljata vedno novih, {e pleme ni -
tej{ih mladik? ^e ni otrok, ~e ni vnukov, vse
to dogajanje zamre …«. Besedilo dr. Marija
Av~ina, vzeto iz ~rtice Brada, najdemo na
hrbtni strani u~benika Kriti~no bolan in
po{kodovan otrok, ki vsako leto izide ob isto -
imenskem seminarju. Dvodnevni dogodek,
tokrat {estnajsti po vrsti, je 30. novembra in
1. decembra 2012 potekal v Univerzitetnem
klini~nem centru Ljubljana. Organizator je ̀ e
od vsega za~etka Klini~ni oddelek za otro{ko
kirurgijo in intenzivno terapijo, katerega
aktual ni predstojnik je prim. Ivan Vidmar.
Izobra`evalni seminar Kriti~no bolan in
po{ko dovan otrok je namenjen zdravnikom
na primarni ravni in v bolni{nicah, ki se pri
svojem delu sre~ujejo tudi z otroki, po navadi
pa teden dni prej poteka tudi izobra`evalni
del za medicinske sestre.

Predavatelji `elijo udele`encem posre -
dovati klju~ne informacije za razpoznavo,
zdravljenje in prevoz kriti~no bolnega otroka.
Med drugimi pomembnimi in zanimivimi
temami so bila letos predstavljena na~ela

teko ~inske reanimacije in protimikrobnega
zdravljenja pri urgentnih stanjih, pristop
k otroku z blago po{kodbo glave (za katerega
za razliko od te`kih po{kodb glave {e nimamo
slovenskih smernic) in nove slovenske smer -
nice za obravnavo novorojen~kov s prirojeno
sr~no napako, ki potrebujejo zdravljenje s pro -
staglandinom E1. Vabljena gosta iz Velike
Britanije – Patrick Davies in Anton Mayer –
pa sta spregovorila {e o drugih vidikih urgent -
nega in intenzivnega zdravljenja. Prvi je pred -
stavil podatke, s katerimi je posku{al odgovoriti
na vpra{anje, kdaj je pravi ~as za prekinitev
reanimacije, drugi pa svoje izku{nje s pedia -
tri~no paliativno nego.

Sestavni del izobra`evanja so poleg pre -
davanj tudi delavnice, kjer imajo udele`enci
prilo`nost obnoviti svoje ve{~ine temeljnih in
dodatnih postopkov o`ivljanja manj{ih ter
ve~jih otrok, nastavljanja alternativnih venskih
poti in se u~iti ob razli~nih scenarijih. Vsako
leto je nekaj mest prihranjenih tudi za {tu -
dente medicine, ki jih tovrstne teme {e posebej
zanimajo. Program oba dneva poteka od jutra
do ve~era, seminar pa se zaklju~i s pisnim pre -
verjanjem znanja in podelitvijo potrdil o ude -
le`bi.

^estitke organizatorjem za vsebinsko bogat
in odli~no izpeljan dogodek.

1 Miha Ora`em, {tud. med., Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani, Vrazov trg 2, 1000 Ljubljana;
miha.orazem@yahoo.com
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Sebastian Stefanovi}1, ^rt Zavrnik2

Delavnice kirur{kega {ivanja

vanje, na katerem so bile predstavljene osnove
kirur{ke tehnike, in{trumenti in materiali, ki
se pri tem uporabljajo. Poleg tega je profesor
na predavanju poseben poudarek namenil
spodbudi {tudentov, naj jih pri njihovem
delu, bodisi v kirurgiji ali kjer koli drugje v me -
dicini, vedno spremljata ~ut in odgovornost
do pacienta. Vedno se moramo zavedati, da
imamo opraviti z `ivim ~lovekom.

Teoreti~nemu je sledil prakti~ni del, ki je
potekal v secirnici In{tituta za anatomijo.
Na tem mestu je umestna posebna zahvala
prof. dr. Deanu Ravniku, dr. med., ki nam je
prijazno odstopil prostore. Prakti~ni del
delavnic je potekal pod vodstvom mentorjev.
Asist. dr. Igor Frange`, dr.med., dr.dent.med,
mag. Toma` Velnar, dr.med., in Jerica [kedelj,
dr. med., so nam omogo~ili, da smo znanje,
ki smo ga teoreti~no pridobili v dosedanjem
dodiplomskem izobra`evanju in uvodnem
predavanju prenesli na prakti~ni nivo. Vsak
mentor je vodil skupino devetih {tudentov,
jim najprej predstavil sterilno obla~enje
rokavic, nato so s skalpelom pogumno zarezali
v pra{i~je nogice, ~emur pa je sledilo u~enje
najprej enostavnih, kasneje pa tudi zahtev -
nej{ih tehnik {ivanja. Za~etni tremor pri
katerem od udele`encev je hitro prenehal, saj
so mentorji ustvarili prijetno spro{~eno vzdu{je,
kjer se je imel prav vsak posameznik mo`nost
preizkusiti pri svojem prvem »{ivanju rane«
(slika 1). Zaradi {tevil~no majhnih skupin je
bilo delo izrazito individualizirano, kar je prav
vsakemu od udele`encev omogo~ilo, da je iz
delavnic potegnil kar najve~. Prakti~no {ivanje
je potekalo ve~ ur, na koncu pa nas je domov
pregnalo ne pomanjkanje volje ali energije,
temve~ poraba vsega {ivalnega materiala, ki
smo ga imeli na voljo.

[tudente, ki so se udele`ili delavnic, sva
prosila, naj se nama z mnenjem in komen -
tarjem o delavnicah odzovejo preko elektronske

Ena od ve{~in, ki naj bi jo vsak {tudent medi -
cine ob zaklju~ku svojega dodiplomskega
izobra`evanja obvladal, je tudi osnovna teh -
nika kirur{kega {ivanja. Prakti~no se {tu -
denti z njo spoznamo v {estem letniku {tudija
v sklopu vaj iz predmeta Kirurgija. Te~aj
osnovne kirur{ke tehnike pod okriljem Katedre
za kirurgijo je organiziran v smislu eno dnev -
nega prakti~nega usposabljanja na umetnih
modelih.

[tudenta petega letnika medicine, Sebastian
Stefanovi} in ̂ rt Zavrnik, sva na lansko let nem
obisku 2. {tudentskega kongresa nevrozna -
nosti (hr. 2. studentski kongres neuroznanosti
u Rijeci) ob pogovoru s kolegi vrstniki iz Hrva{ke
ugotovila, da take delavnice {tudenti njihove
fakultete tradicionalno izvajajo `e vrsto let.
Tako sva pri{la na idejo, da bi podobno delav -
nico organizirala tudi na na{i fakulteti. K temu
naju je dodatno spodbudila `elja {tevilnih
{tudentov, ki se `elijo prakti~no spoznati
s ki rur{kimi in{trumenti {e pred uradnim
poukom. V ~asu pisanja prispevka so se s po -
dobnim projektom za~eli ukvarjati tudi kolegi
medicinci, ki delavnico kirur{kega {ivanja
organizirajo v prostorih Pajzla. To le dokazuje,
kako resni~no potreben je tak{en projekt na
na{i fakulteti.

Osnovna ideja projekta je bila {tudentom
petega in {estega letnika medicine, ki {e niso
imeli prilo`nosti priti v stik s {ivalnikom in
ostalim kirur{kim materialom, omogo~iti,
da se prvi~ v ̀ ivljenju, varno (ne na ̀ ivem bol -
niku, pa vendar na materialu, ki kar najbolje
simulira ~love{ko ko`o), preizkusijo v osnovni
kirur{ki tehniki. Delavnice so bile novem -
bra 2012 organizirane kot enodnevni te~aj, ki
je potekal v popoldanskih urah.

Zbrali smo se pred malo predavalnico
Medicinske fakultete v Ljubljani, kjer je imel
prof. dr. Vladimir Smrkolj, dr. med., pred -
stojnik Katedre za kirurgijo, uvodno preda -

1 Sebastian Stefanovi}, {tud. med., Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani, Vrazov trg 2, 1000 Ljubljana;
sebastian.stefanovic@gmail.com

2 ^rt Zavrnik, {tud. med., Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani, Vrazov trg 2, 1000 Ljubljana
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po{te. Vsi, ki so odgovorili, so pohvalili projekt
in izrazili `eljo po podobnih projektih tudi
v prihodnosti. [tevilo udele`encev na delav -
nicah je bilo omejeno na 26. Na tem mestu
naj omeniva, da so bila mesta zapolnjena
v nekaj minutah. Tekom dneva prijave pa je
povpra{evanje poslalo skoraj 200 {tudentov.
To samo potrjuje dejstvo, da je tak projekt na

na{i fakulteti {e kako potreben. Pozdravljava
zagnanost kolegov, ki na~rtujejo ve~kratne
delavnice {ivanja v prostorih Pajzla.

Na koncu naj se iskreno zahvaliva Katedri
za kirurgijo in Katedri za anatomijo, ki sta
omogo~ili izvedbo projekta, mentorjem in pro -
fesorju. [tudentom pa `eliva ~im ve~ uspeha
na nadaljnji profesionalni poti.

Slika 1. Mag. Toma` Velnar, dr. med., in udele`enci delavnic.
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V lanskem novembru smo se na Medicinski
fakulteti v Ljubljani lahko udele`ili 4. {tu dent -
skega medicinskega raziskovalnega kongresa
v organizaciji Medicinskih razgledov. Upo {te -
vajo~ Kongres {tudentov raziskovalcev Medi -
cin ske fakultete pa je, z izjemo enoletnega
premora leta 2008, tovrsten dogodek potekal
`e triindvajseti~. Brez slabe vesti lahko re~emo,
da si je kongres, na katerem lahko {tudenti
predstavijo svoje raziskovalne naloge, zaslu`il
pomembno mesto tako med {tudentskimi
dejavnostmi Medicinske fakultete v Ljubljani
kot tudi vlogo valilnice raziskovalcev v bio -
medicini.

Leta 1994 je prof. Ciril Kr`i{nik v uvod -
nem nagovoru zbornika povzetkov 6. kon gresa
{tudentov raziskovalcev zapisal: »Ra zi skovalno
delo, pa naj bo {e tako preprosto in na videz
nepomembno, je za {tudenta medicine ali
stomatologije oz. bodo~ega zdravnika izredno
pomembno. Razvija namre~ zmo`nost presoje
rezultatov svojega dela, pa tudi drugih, kar
omogo~i, da dozori v kriti~no misle~o, a hkrati
ustvarjalno osebnost, kar mora biti vsak
zdrav nik, bodisi da dela kot splo{ni zdravnik,
v zdravstvenem domu, bolni{nici ali kot
znanstvenik v vrhunski univerzitetni usta -
novi.«

Glede na napisano sploh ne presene~a,
kako dolgo tradicijo ima {tudentsko razisko -
valno delo na Medicinski fakulteti v Ljubljani.
Desetletja nazaj so uspe{nej{e raziskovalne
naloge postale temelj za izdelavo ~lanka – po
ve~ini so {tudenti svoje izsledke objavili prav
v Medicinskih razgledih, nekateri pa so pro -
drli tudi v bolj specializirane revije ter na
kongrese doma in v tujini. Vendar pa je bilo
nagrajenih nalog vsako leto ve~, zato se je

Ana Dov~1, Bogdan Vidmar2

[tudentski medicinski raziskovalni kongres
in {tudentsko raziskovalno delo na

ljubljanski Medicinski fakulteti

mentorjem za Pre{ernove naloge porodila
ideja, da bi jih predstavili na kongresu.

Takratna predstojnica dodiplomskega
{tudija prof. dr. Marija Gubina je po navdihu
projekta Mestne ob~ine Ljubljana Zaupajmo
v lastno ustvarjalnost s pomo~jo Medicinske
fakultete (pri tem je treba posebej izpostaviti
prof. dr. Vero Ferlan-Marolt) Kongres {tu den -
tov raziskovalcev prvi~ organizirala leta 1989.
V naslednjih petih letih se je delo nadaljevalo
pod vodstvom prof. dr. Du{ana Sketa, ki pravi,
da je ravno povezava med mentorji z obilico
izku{enj in {tudenti z obilico navdu{enja
omogo~ila, da je {tudentski kongres stekel
tako hitro in s tako lahkoto (slika 1).

Krmilo organizacije kongresa je leta 1995
s 7. kongresom {tudentov raziskovalcev pre{lo
na prof. dr. Zvonko Zupani~ Slavec, ki je do go -
dek vodila kar osem let. Ob tem so ji pomagali
{tudenti, ki so s~asoma sami prevzeli orga -
nizacijo; leta 2002 Andrej Grajn in Martin
Raku{a, nato pa je postala krovna organizacija
Klub oz. kasneje Dru{tvo {tudentov medicine
Slovenije. Poimensko so bili v organizacijskem
odboru leta 2003 Samo Plut, Mateja Je`ovnik
in Matev` Harlander, 2004 Jurij [talc, Uro{
Tominc in Peter Poredo{, 2005 Matev` Har -
lander, Bla` Vrhnjak in Gregor Poglajen, 2006
Martina Turk in Nina Glavnik ter 2007 Domen
Plut.

Zaradi zapletov pri organiziranju in finan -
ciranju leta 2008 kongresa ̀ al ni bilo. Morda
je bilo prav to premostitveno leto potrebno
za zagon kongresa v novi preobleki; v Medi -
cinskih razgledih pod vodstvom takratnega
glavnega urednika Klemna @iberne je kongres
dobil novo ime [tudentski medicinski razi -
skovalni kongres, v katerem odseva vabilo

1 Ana Dov~, abs. med., Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani, Vrazov trg 2, 1000 Ljubljana;
ana.dovc@medrazgl.si

2 Bogdan Vidmar, abs. med., Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani, Vrazov trg 2, 1000 Ljubljana
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k sodelovanju tudi {tudentom z Medicinske
fakultete v Mariboru in {tudentom drugih
fakultet, ki raziskujejo na medicinskem
podro~ju. 

Od takrat dalje poteka kongres v okviru
Dnevov Medicinskih razgledov; letos mu je
bil tako pridru`en simpozij Etika v medicini
(slika 2). To predstavlja spremembo v pri -
merjavi s prej{njimi leti, ko se je tema sim -
pozija navezovala bodisi na kakovostno
pisanje medicinskih prispevkov bodisi na
u~inkovito izvedbo raziskovalne naloge.
Razlog za spremembo je bil nezadovoljiv obisk
{tudentov, ki so jim bila predavanja prvotno
namenjena. Morda bo zamenjava generacij
spet pokazala potrebo po tovrstnih simpozijih,
do takrat pa lahko zainteresirani osnovne
informacije poi{~ejo v ustreznem zborniku
Dnevov Medicinskih razgledov, ki za razliko
od zbornikov Kongresa {tudentov razisko -
valcev ne vsebuje le povzetkov pred stavljenih
nalog, ampak tudi povzetke pre da vanj simpo -
zija.

Tradicionalno je bil kongres namenjen
predvsem predstavitvi nalog, ki so kandidirale
za Pre{ernove nagrade in {e danes so ve~insko
zastopane. Od leta 2000, od kar obstajajo zbrani

in dostopni podatki na Medicinski fakulteti,
se {tevilo oddanih nalog giblje od 20 do 55
v letu. Pri sodelovanju pa so bili vedno dobro -
do{li vsi {tudenti raziskovalci. Ob~asno je na
kongresu zastopana kak{na naloga za Krkino
nagrado, torej s podro~ja farmacije in v~asih
se pride predstavit {tudent, ki je raziskovalno
nalogo dokon~al na izmenjavi oz. praksi.

Razveseljujo~e je, da tudi na mariborski
Medicinski fakulteti {tudentsko raziskovalno
delo `ivahno te~e. V razpisu za Dekanove
nagrade, ki so namenjene spodbujanju razi -
skovalnega dela med {tudenti dodiplomskega
{tudija na fakulteti, je vsako leto objavljeno
okrog 50 tem. Ni dostopnih podatkov, koliko
se jih na razpis tudi odzove, vendar je pri -
~akovati, da bo na [tudentskem medicinskem
raziskovalnem kongresu vedno ve~ udele`e -
nih {tudentov raziskovalcev iz Maribora,
v kolikor ne bo mariborska Medicinska fakul -
teta ustanovila svojega kongresa. Vsekakor bi
tak{en dogodek predstavljal novo prilo`nost
za medfakultetno sodelovanje.

To seveda pomeni, da je {tudentov, ki bi
`eleli sodelovati, ve~, kot bi jih lahko pred -
stavilo svoje delo v okviru razumnih ~asovnih
omejitev samega kongresa. V ta namen so

Slika 1. Tako je potekal 3. kongres {tudentov raziskovalcev Medicinske fakultete leta 1991. Fotografija iz arhiva Du{ana Sketa.
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Medicinski razgledi sklicali komisijo, ki je
prvi~ nastopila delo na 2. {tudentskem medi -
cinskem raziskovalnem kongresu: vsaj {tiri -
~lanska menjajo~a se komisija v zasedbi
zdravnikov in/ali znanstvenikov, ki so tudi
sicer mentorji {tudentom raziskovalcem, ima
nalogo oceniti prijavljene naloge v treh
kategorijah: kakovost pri na~rtovanju in izved -
bi, aplikativni pomen rezultatov in izvirnost
oz. zanimivost za {ir{o javnost. [tudenti, ki po
teh kriterijih dose`ejo najve~ to~k, imajo
mo`nost raziskavo predstaviti na kongresu,
preostali prijavljeni pa svoje naloge pred sta -
vijo s plakati.

Pri tem imajo sodelujo~i razli~no motiva -
cijo za prijavo: v prvi vrsti je vsekakor `elja,
da bi rezultat vlo`enega truda, ~asa in misel -
nega napora pokazali svojim kolegom in pro -
fesorjem. [e zlasti je to pomembno za {tu dente,
ki svojega raziskovalnega dela niso imeli
prilo`nosti objaviti kje drugje – objava pov -
zetka v zborniku in potrdilo o sodelovanju na
kongresu ne daje le ob~utek zadovoljstva ob
kon~anem dobrem (in dobro kon~anem) delu,
ampak tudi fizi~en dokaz, da si nalogo izvedel,
kar lahko v prihodnosti slu`i kot referenca
pri prijavljanju na specializacijo, doktorat ali
delovno mesto.

Je pa kongres hkrati veliko ve~ – po bese -
dah Klemna @iberne je kongres »platforma«
za spoznavanje in dru`enje {tudentov razisko -
valcev, mesto za izmenjavanje mnenj, prido -
bivanje novih idej ipd. @e zaradi same narave
kongresa je pri tem bolj kot akademska poglo -
bitev pomembna izmenjava izku{enj v zvezi
s samo izvedbo raziskovalnega dela – prilo` -
nost, da vidi{ svoj problem z druge perspek -
tive, da se u~i{ na uspehih ali napakah svojega
kolega, predvsem pa zavedanje, da so okrog
tebe kolegi, ki bi ti znali v trenutku raziskoval -
nega »gumidefekta« pomagati s prakti~nim
znanjem. 

Za predstavljajo~e pa ima kongres vlogo
spodbujanja njihove raziskovalne samozavesti;
Martina Turk je opisala, da pozornost, ki jo
dobijo predstavitve, ustvarjena prilo`nost za
diskusijo in novo sodelovanje nagradijo posa -
mez nika za njegovo delo. Virtualna izmenjava
informacij tega ne more nadomestiti. Samo
Plut pa dodaja: »Kongres ima zagotovo po -
membno vlogo v razvoju mladih zdravnikov
in znanstvenikov, saj je za mnoge prva pri lo` -
nost predstavitve nekega prispevka javnosti.«
Mar se ni bolje kaliti kot govornik pred
gostoljubnim ob~instvom lastnih kolegov {tu -

Slika 2. Simpozij Etika v medicini je potekal v okviru Dnevov Medicinskih razgledov 13. novembra 2012 na
Medicinski fakulteti v Ljubljani. Fotografija: O`bej Kun{i~.
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dentov, kot pa biti soo~en s tem izzivom, ko
je od tega lahko odvisna na{a kariera?

Kot se rado zgodi, pa tudi v na{em pri -
meru v~asih izgleda, da obstaja nenavadno
velik razkorak med teoreti~nimi zamislimi in
resni~nostjo. Ne glede na optimizem organi -
zatorjev je nedvoumno res, da se vse zgoraj
opisane pozitivne stvari ne morejo zgoditi
brez najpomembnej{ega elementa kongresa –
ob~instva. Kljub intenzivnemu promoviranju
dogodka je namre~ opaziti vsako leto manj{e
{tevilo poslu{alcev. O razlogih za to bi lahko
dolgo razpravljali: {tudenti, sploh v bolonj -
skem programu, imajo `e s samim {tudijem
veliko obveznosti, ob poplavi {tudentskih
dejavnosti je te`ko izbrati tisto, ki bi bila najbolj
koristna, o najnovej{ih raziskavah si lahko
hitro preberejo v elektronskih publi kacijah,
sploh pa si je te`ko zamisliti, da bi pre`iveli
tri ure ~asa ob poslu{anju {tudentov, ko bi
lahko ta ~as izkoristili za gledanje pre davanj
vrhunskih strokovnjakov, ki so tako {iroko
dostopna na spletu.

Pri tem sta zaskrbljujo~i dve stvari: pomanj -
kanje zanimanja – ali pa bi morda lahko `e
rekli kolegialnosti? – med {tudenti medicine,
ki v~asih ne morejo, v~asih pa no~ejo nakloniti
svojega ~asa in pozornosti ni~emur, kar ne
prina{a neposredne koristi. To lahko skle -
pamo iz drasti~nega upada obiska kongresa,
odkar ni ve~ priznana pasivna udele`ba na
kongresu pri to~kovanju za specializacije.
Drugi problem pa je vedno manj{a udele`ba
~lanov fakultete nasploh, posebej pa {e men -
torjev {tudentskim nalogam. Domen Plut je
komentiral, da je prisotnost profesorjev nujna,
saj so mnogokrat prav oni edini, ki lahko zasta -
vijo relevantno vpra{anje v diskusiji, hkrati
pa dajejo poslu{anim predstavitvam dodatno
te`o, saj se bolj zahtevni poslu{alci kot {tu -
denti. 

Seveda je te`ko dvigniti obiskanost kon -
gresa zgolj s kozmeti~nimi popravki – s {e
agresivnej{im reklamiranjem dogodka, z do -
dajanjem spodbud za poslu{alce ipd. Manj{e
zanimanje za kongres je simptom globlje pro -
blematike, ki pa je seveda {tudenti z orga -
nizacijo tovrstnih dogodkov ne moremo
ozdra viti. Tako je nekdanji organizator Matev`
Harlander zapisal o prihodnosti kongresa:
»Odvisna je od {tudentov – koliko pomena
pripisujejo osebnim kontaktom, izku{nji sode -

lovanja na dogodku. Znanost se seveda {iri
danes po internetu …, vendar sem sam mne -
nja, da ~lovek ne more obstajati zgolj v elek -
tronskem svetu.« Tudi raziskovalno delo ne
more obstajati brez interakcije z javnostjo,
brez kriti~nega odziva ljudi, ki ji je namenjena,
~etudi je prvi stik vzpostavljen v ni~ posebno
glamurozni predavalnici na ljubljanski Medi -
cinski fakulteti. Zato je potrebna stalna vzgoja
{tudentov, tako poslu{alcev kot sodelujo~ih,
da bodo znali kriti~no oceniti lastno delo in
delo svojih kolegov. Kako pa bi to dosegli?

Prvi korak bi bil vsekakor bolj transpa -
rentna vpletenost Medicinske fakultete v {tu -
dentsko raziskovalno delo. Te`ava nastane
namre~ `e, ko se {tudent odlo~i za razisko -
vanje in ugotovi, da mu primanjkuje teo -
reti~nih osnov, saj teh znanj med {tudijem ni
pridobil oz. so ta znanja pomanjkljiva. Na -
~eloma naj bi te osnove {tudenti usvojili
pri predmetu Biomedicinska informatika
v 1. letniku starega programa oz. pri Uvodu
v medi ci no 1. letnika in Temeljih biostatistike
2. letnika novega programa. Glede na to, da
se velika ve~ina {tudentov za izdelavo razi -
skovalne naloge odlo~i {ele v klini~nih letih,
torej v 4. letniku in kasneje, je za ve~ino nekaj
let nazaj pridobljeno znanje ̀ e pozabljeno oz.
sploh ni bilo dobro absorbirano, ker v tistem
~asu pa~ ni bilo poglavitno (slika 3).

Razumljivo je, da obstajajo omejitve pri
izdelavi predmetnika, zato predpostavimo, da
tukaj ne moremo vpeljati sprememb. Kar bi
bilo bolj izvedljivo, bi bila nastavitev samo -
stojne entitete – organizacije ali `e zgolj eno
osebe –, na katero bi se lahko {tudenti obrnili
po pomo~, nasvet in informacije. Res je, da
ima vsak {tudent svojega mentorja, a tudi
znanje in ve{~ine, v~asih pa `e dostopnost
mentorjev mo~no nihajo. V tem primeru je
spet vse odvisno od samoiniciativnosti {tu -
denta, koliko se je pripravljen izpostaviti in
kako vztrajno terjati odgovore.

To pripelje v velike razlike v kakovosti
izdelanih raziskovalnih nalog. Po eni strani se
nekatere raziskave zdijo skoraj same sebi
namen – {tudent po navodilih mentorja zbere
podatke, jih statisti~no obdela in spi{e razi -
skovalno delo, potem pa se na vse skupaj kar
prehitro pozabi. Res je, da pri tem pridobi
nekaj novih ve{~in in to~ke za specializacijo,
a kon~na uporabnost dobljenih rezultatov je



PORO^ILA MED RAZGL 2013; 52
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raziskovalnih del, ki so zaradi dobrega sode -
lovanja med mentorjem in {tudentom odli~no
zasnovane in so z njimi raziskovalci pridobili
tudi {tevilne zanimive in koristne rezultate.
Kar nekaj jih je, ki so si s svojim delom pri -
slu`ili objavo v visoko uvr{~enih strokovnih
in znanstvenih revijah.

@al se pri izdelavi nalog {tudenti ne morejo
u~iti niti z zgledom, saj se v praksi védenje
o dobrih in slabih raziskovalnih nalogah {iri
le od ust do ust. Dobitniki univerzitetne Pre -
{ernove nagrade so objavljeni na spletni strani
Univerze v Ljubljani (od leta 2003 dalje).
Podatki o tistih dveh nalogah, predlaganih za
univerzitetno Pre{ernovo nagrado, 10 nalo -
gah, ki so prejele fakultetno Pre{ernovo na -
grado, in 20 nalogah, ki so prejele fakultetno
Pre{ernovo priznanje na Medicinski fakulteti,
so dostopni le za teko~e leto, arhivskih podat -
kov pa, vsaj v digitalni obliki in dostopnih
javnosti, ni. Prav tako si ne moremo dosti
poma gati z za zdaj edino spletno bazo razi -
skovalnih nalog Arhimed (dostopno na mede -
nosrce.net/arhimed), ki je za~ela delovati 2001,
vsebuje povzetke raziskovalnih nalog od 1997
in je bila nazadnje posodobljena 2003.

Kaj bi bila torej lahko re{itev? Kakovost
raziskovalnega dela {tudentov bi lahko po
zgledu medicinskih fakultet v tujini dvignili
s sistemati~nim informiranjem in izobra`e -
vanjem {tudentov na podro~ju raziskovanja,
branja, spremljanja in pisanja strokovne lite -
rature v okviru {tudijskih obveznosti. [tudenti
bi lahko bili tudi bolj vpeti v podro~je, ki ga
raziskujejo: ~e bi pri delu na in{titutu/oddelku/
kliniki v okviru organiziranih vaj imeli mo` -
nost sodelovali dlje ~asa, bi s tem prido bili
bolj{i vpogled v naravo dela in vsebino,
s katero se specialisti ukvarjajo, in bi la`e
zasnovali raziskave, ki bi prinesle tudi bolj
aplikativno uporabne rezultate. Po mnenju
prof. dr. Gubina pa se vse za~ne in kon~a pri
mentorjih: »dober« mentor je nujni pogoj za
dobro izdelano raziskovalno nalogo, sistema,
ki bi vzgajal »dobre« mentorje, pa ni, zato je
zna~aj njihovega stika s {tudenti odvisen le
od njihove pripravljenosti in pedago{kega
ob~utka. [e najve~jo spremembo bi tu verjetno
prinesel druga~en sistem nagrajevanja za
mentorje, predvsem pa ve~ spodbude, finan~ -
ne ali druga~ne, za (uspe{no) mentorsko delo.

Ob tem ne smemo pozabiti na nenehno
spodbujanje kolegov {tudentov, da zagrizejo

Študenti splo{ne medicine

prvi letnik 0% prvi letnik 0%
drugi letnik 1% drugi letnik 0%
tretji letnik 2% tretji letnik 2%

~etrti letnik
14 %

~etrti letnik
10 %

peti letnik
27 %

peti letnik
21 %

{esti letnik
35 %

{esti letnik
42 %

absolvent
21 %

absolvent
25 %

Študenti dentalne medicine

Slika 3. Razporeditev {tudentov, ki so oddali raziskovalne naloge za Pre{ernovo nagrado na Medicinski fakulteti Univerze v Ljubljani
v obdobju 2000–2011, po letnikih.
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v raziskovalno delo, {e zlasti, ~e jih zanima
prihodnost v raziskovanju. Kot je izjavil sode -
lujo~i {tudent o priporo~ljivost takega po~etja:
»Pozitivna izku{nja v vsakem primeru. Na
koncu se po uspe{nem projektu pozabijo vse
neprespane no~i, vsi zapleti in vse ovire.«
[tudenti, ki se z mislijo na raziskovalno delo
{ele poigravajo, pa lahko dobijo informacije
o zahtevanem ~asu in trudu iz prve roke ravno
na {tudentskem kongresu.

Za ugotavljanje prihodnosti {tudenskega
kongresa se moramo morda najprej zazreti
v preteklost: res je, da so se v~asih prijave za
kongres zbirale ro~no, da se je sam dogodek
reklamiral izklju~no s plakati, {tudenti pa so
svoje delo predstavljali z diapozitivi. Prispevka
tehnologije tukaj ne moremo zanikati. Se pa
prof. dr. Sket spomni, da je bil na kongresu
kateder vedno okra{en s cvetjem, po uvod -
nem nagovoru in pred prvo predstavitvijo pa
je bil na sporedu kraj{i kulturni program, ki
so ga obi~ajno izvedli kar kolegi {tudenti
Medicinske fakultete. V pehanju za razisko -
valnimi uspehi smo pozabili, kako se ceni
lepoto v vsakdanjih u`itkih...

Naj zaklju~imo z izjavo trenutnega glav -
nega urednika Medicinskih razgledov ^rta
Zavrnika: »Kot raziskovalci, pa tudi sicer kot
zdravniki, bomo v svoji karieri sre~ali {tevilne

izzive. Pomembno bo, da bomo znali ohraniti
pokon~no dr`o in suvereno zagovarjati svoje
stali{~e. Za svoj osebni in kolektivni napredek
bomo morali spodbujati izmenjavo mnenj.
Kot u~itelji bomo morali predajati znanje. Kot
zdravniki na konziliju iskati najbolj{o re{itev
za pacienta. Kot izvedenci podati objektivno
in neodvisno mnenje. In nenazadnje – kot
raziskovalci predstaviti rezultate svojih razi -
skav.« Prihodnost {tudentski kongres zagotovo
ima, na nas pa je, da dolo~imo, kak{na bo.

Za sodelovanje se `elimo zahvaliti vsem
{tudentom in profesorjem, ki ste do sedaj
sode lovali na na{em kongresu; tako razi -
skovalcem kot ocenjevalcem iskrena hvala za
va{ ~as in vlo`eno energijo. Posebej bi se za
pomo~ pri nastajanju tega prispevka zahvalili
(po abecednem vrstem redu): Tini ̂ rne, Kaji
Debevec, prof. dr. Mariji Gubina, Matev`u
Harlanderju, Mateji Kaji Je`ovnik, Tadeju
Mirtu, Domnu Plutu, Samu Plutu, Matja`u
Popitu, prof. dr. Du{anu Sketu, Martini Turk,
^rtu Zavrniku, Karmen Zeme, prof. dr. Zvonki
Zupani~ Slavec in Klemnu @iberni.

Bi `eleli komentirati prispevek? Ogla -
site se po e-po{ti na info@medrazgl.si ali po
po{ti na: Medicinski razgledi, Korytkova 2,
1000 Ljubljana.
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De be lost pri bol ni kih s plju~ ni co doma ~e ga
oko lja pove za na z bolj {im pre ̀ i vet jem

Eu ro pean Res pi ra tory Jour nal, decem ber 2012

De be lost je pri bol ni kih, ki so zara di plju~ nice
doma ~e ga oko lja spre je ti v bol ni {ni co, poveza -
na z bolj {im pre ̀ i vet jem v 30 dneh, so v pros -
pek tiv ni opa zo val ni razi ska vi ugo to vi li bri tan -
ski razi sko val ci iz bol ni {ni ce Ham mer smith
Hos pi tal v Lon do nu. Razi sko val ci so sle di li
1.079 bol ni kov, od kate rih jih je bilo 21 %
debe lih (in deks tele sne mase 30 kg/m2 ali ve~),
31% jih je ime lo pre ko mer no, 44% pa normal -
no tele sno te`o.

Umr lji vost v 30 dneh po spre je mu v bol -
ni {ni co je bila 7,4% v sku pi ni bol ni kov z debe -
lost jo, 10,5% v sku pi ni bol ni kov s pre ko mer no
tele sno te`o in 11 % v sku pi ni bol ni kov z nor -
mal no tele sno te`o. Sta ti sti~ na ana li za, v ka -
te ri so izlo ~i li vpliv neka te rih zava ja jo ~ih
dejav ni kov, je poka za la, da je bila debe lost
pove za na s 47% manj {o umr lji vost jo v pri mer -

ja vi z nor mal no tele sno te`o (raz mer je tveganj
za smrt 0,53; 95% raz pon zau pa nja 0,29–0,98).
Umr lji vost je bila po tej ana li zi za 10% manj{a
tudi v sku pi ni bol ni kov s pre ko mer no tele sno
te`o, ven dar raz li ka gle de na bol ni ke z nor mal -
no tele sno te`o ni dose gla sta ti sti~ ne ga pome -
na. Dodat ne ana li ze so poka za le, da vred nost
indek sa tele sne mase ni vpli va la na izid pri
kri ti~ no bol nih bol ni kih (tj. bol ni kih, ki so
potre bo va li mehan sko pre di ha va nje in zdrav -
lje nje z ino trop ni mi zdra vi li), med bol ni ki,
ki niso bili kri ti~ no bol ni, pa je bila umr lji vost
debe lih sta ti sti~ no pomen lji vo manj {a kot
umr lji vost osta lih (2,4 % pro ti 7,7 %).

Po ro ~i lo o ra zi ska vi je bilo objav lje no
v splet ni izda ji revi je Euro pean Res pi ra tory
Jour nal (Eur Res pir J. 2012; 40: doi: 10.1183/
09031936.00115312).

Od pr ta ope ra ci ja osta ja stan dard za resek ci jo
zasev kov v plju ~ih z na me nom ozdra vi tve

Chest, decem ber 2012

Od pr ta ope ra ci ja (to ra ko to mi ja) je zla ti stan -
dard kirur{ ke ga zdrav lje nja bol ni kov z za me -
je ni mi zasev ki v plju ~ih, saj naj bi s to ra koskop -
sko ope ra ci jo z vi deo nad zo rom spre gle da li
s sli kov no diag no sti ko nevid ne, ven dar tip ne
voz li ~e. To potr ju je jo tudi ugo to vi tve dan skih
razi sko val cev, objav lje ne v de cem ber ski {te -
vil ki revi je Chest (Chest. 2012; 142: 1598–602),
ki so v pros pek tiv ni razi ska vi pri mer ja li oba
pri sto pa h ki rur{ ke mu zdrav lje nju bol ni kov,
pri kate rih je bila na~r to va na resek ci ja zasev -
kov v plju ~ih z na me nom ozdra vi tve.

V 12 me se cih je bilo v ra zi ska vo vklju ~e -
nih 37 bol ni kov. Pri vsa kem bol ni ku je v isti

ane ste zi ji naj prej ena kirur{ ka eki pa opra vi -
la tora ko sko pi jo z vi deom viso ke lo~ lji vo sti
(angl. vi deo-as si sted tho ra cos co pic sur gery,
VATS), nato pa dru ga kirur{ ka eki pa tora ko -
to mi jo z obo je ro~ no pal pa ci jo in resek ci jo vseh
tip nih voz li ~ev. Obe eki pi sta lo~e no ena od
dru ge ovred no ti li ra~u nal ni{ ko to mo graf ske
(angl. com pu te d tomo graphy, CT) posnet ke
plju~ in odkri li vsa ka po 55 voz li ~ev, ki bi
bili lah ko zasev ki. Med VATS je bilo tip nih
51 voz li ~ev (92%), ob tora ko to mi ji pa so odstra -
ni li {e dodat nih 29 voz li ~ev, ki niso bili vid -
ni na CT-po snet kih; v 6 pri me rih (21 %) je {lo
za zase vek, v 19 pri me rih (66 %) za benig ne
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Ka dil ce po mo` gan ski kapi bolj ogro ̀ a jo
usod ni in neu sod ni sr~ no-`il ni dogod ki

Stro ke, decem ber 2012

Bol ni ke, ki so v ob dob ju, ko so utr pe li mo`gan -
sko kap, kadi li, so bolj ogro ̀ a li kasnej {i ve~ji
sr~ no-`il ni dogod ki ali smrt, so v de cem ber ski
{te vil ki revi je Stro ke (Stro ke. 2012; 43: 3173–8)
zapi sa li razi sko val ci iz ve~ sre di{~ v Av stra li -
ji. Pred sta vi li so ugo to vi tve razi ska ve, v ka teri
so 10 let sle di li 1.589 bol ni kov, ki so prvi~ utr -
pe li mo` gan sko kap v letih 1996–1999, in bele -
`i li pri me re smr ti, neu sod ne ga sr~ ne ga infark -
ta in ponov ne neu sod ne mo` gan ske kapi.

Po jav nost na{te tih opa zo va nih dogod -
kov je bila pri bol ni kih, ki so v ~a su prve mo` -

gan ske kapi kadi li, za 30% ve~ ja (raz mer je tve -
ganj 1,30; 95% raz pon zau pa nja 1,06–1,60) kot
pri bol ni kih, ki niso niko li kadi li. Pove za va je
bila {e tesnej {a, ~e so ana li zo ome ji li na bol -
ni ke, ki so pre ̀ i ve li vsaj 28 dni po mo` gan -
ski kapi (raz mer je tve ganj 1,42; 95 % raz pon
zau pa nja 1,13–1,78). Rezul ta ti ana li ze, ome -
je ne na to sku pi no, so {e raz kri li, da so bili tudi
nek da nji kadil ci v 10-let nem obdob ju po
mo` gan ski kapi bolj ogro ̀ e ni od bol ni kov, ki
niso niko li kadi li (raz mer je tve ganj 1,18; 95 %
raz pon zau pa nja 1,01–1,39).

Zdrav lje nje s su vo rek san tom nov obet
za bol ni ke s pri mar no nes pe~ nost jo

Neu ro logy, decem ber 2012

Orek sin je nevro tran smi ter, ki je v osred njem
`iv ~ev ju pove zan s si ste mom za urav na va nje
spa nja, bud no sti in je{~ no sti (po sled njem je
tudi dobil ime), tvo ri ga raz me ro ma majh no

{te vi lo celic v hi po ta la mu su, kate rih akso ni
z re cep tor ji pa so raz {ir je ni po celot nih mo` -
ga nih in hrb te nja ~i. Zavi ra nje orek sin skih
recep tor jev naj bi pov zro ~i lo pre hod ne simp -

novo tvor be, v 3 pri me rih (10 %) za pod ple -
vral no bez gav ko, v 1 pri me ru pa za pri marni
rak plju~.

Ra zi sko val ci so opo zo ri li, da v ne ka te rih
sre di{ ~ih do 40 % ope ra cij za resek ci jo zasev -
kov z na me nom ozdra vi tve opra vi jo z VATS.

Izklju~ na upo ra ba tega pri sto pa je po mnenju
razi sko val cev pove za na z raz me ro ma veli ko
mo` nost jo, da ne bodo odstra nje ni voz li ~i,
ki so nevid ni tudi za naj so dob nej {e sli kov ne
diag no sti~ ne meto de in so lah ko v raz me ro -
ma veli kem dele ̀ u malig ni.
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Obe tav ni rezul ta ti zdrav lje nja bol ni kov
s tr do vrat no lev ke mi jo s Phi la delp hia

kro mo so mom s po na ti ni bom

The New England Jour nal of Medi ci ne, decem ber 2012

Od por nost na zdrav lje nje z za vi ral cem tiro -
zin ske kina ze je glav ni vzrok neus pe ha zdrav -
lje nja bol ni kov z lev ke mi jo s Phi la delp hia (Ph)
kro mo so mom. Izsled ki razi ska ve, ki je poteka -
la v pe tih sre di{ ~ih v ZDA, objav lje ni v zadnji
novem ber ski {te vil ki revi je The New England
Jour nal of Medi ci ne (N Engl J Med. 2012; 367:
2075–88), obe ta jo novo mo` nost zdrav lje nja
tudi za te bol ni ke. Zdrav lje nje s po na ti ni bom
je bilo v tej razi ska vi zelo aktiv no tudi pri
bolni kih s Ph-po zi tiv no lev ke mi jo, ki so bili
poprej zdrav lje ni z dru gi mi zavi ral ci tiro zin -
ske kina ze.

Po na ti nib so v tej razi ska vi preiz ku si li pri
60 bol ni kih s kro ni~ no mie loi~ no lev ke mi -
jo (KML) in 5 bol ni kih s Ph-po zi tiv no akut -
no lim fo cit no lev ke mi jo (ALL). V po ro ~i lu so
bili pred stav lje ni rezul ta ti za sku paj 65 bol -
ni kov s Ph-po zi tiv no lev ke mi jo, kate rih sred -
nja sta rost je bila 55let, nekaj manj kot ~etr ti na
je bila sta rej {a od 65 let. Od odkrit ja bolez ni
je pri polo vi ci pre te klo ve~ kot 6,5 let, veli ka
ve~i na (91 %) jih je poprej pre je ma la vsaj 2,
ve~ kot polo vi ca (51 %) pa 3 raz li~ ne zavi ralce
tiro zin ske kina ze. Bol ni ki so pre je ma li pona -
ti nib v enem dnev nem odmer ku 2–60 mg, saj

to me, podob ne nar ko lep si ji, zato se zdi jo pri -
mer na tera pevt ska tar ~a za bol ni ke z nes pe~ -
nost jo.

V de cem ber ski {te vil ki revi je Neu ro logy
(Neu ro logy. 2012; 79: 2265–74) so bili objav -
lje ni rezul ta ti kli ni~ ne razi ska ve zdrav lje nja
bol ni kov z nes pe~ nost jo s pr vim zavi ral cem
orek sin skih recep tor jev suvo rek san tom. Zdra -
vi lo so preiz ku si li v ran do mi zi ra ni in s pla ce -
bom kon tro li ra ni navz kri` ni razi ska vi, ki je
pote ka la v 29 sre di{ ~ih v ZDA in 12 sre di{ ~ih
na Japon skem. Vanjo je bilo vklju ~e nih 254 bol -
ni kov s pri mar no nes pe~ nost jo, sta rih 18–64let.
Poli som no gra fi ja pred pri ~et kom zdrav lje nja
je poka za la, da je bil skup ni ~as spa nja pov -
pre~ no 316 mi nut, u~in ko vi tost spa nja (de le`
skup ne ga ~asa spa nja v 480 mi nu tah, ki so jih
bol ni ki pre bi li v po ste lji) 66 %, pov pre~ ni ~as
bud no sti po za~et ku spa nja 101 mi nu ta in pov -
pre~ na laten ca pred spa njem 69 mi nut. Pov -
pre~ na oce na te`e nes pe~ no sti po indek su

Insom nia Seve rity Index je bila 17, kar ustre -
za sred nje te` ki nes pe~ no sti. Bol ni ke so po
naklju~ nost nem izbo ru raz po re di li v sku pi -
ne, ki so v 4-te den skem obdob ju pre je ma le
10 mg, 20 mg, 40 mg ali 80 mg suvo rek san ta
in pla ce bo, v dru gem obdob ju pa samo pla -
ce bo. Zdrav lje nje je bilo dvoj no zaslep lje no,
glav no meri lo u~in ko vi to sti pa je bila u~in ko -
vi tost spa nja prvo in zad njo no~ posa mez ne -
ga 4-te den ske ga obdob ja.

Re zul ta ti so poka za li, da so bili vsi odmer -
ki suvo rek san ta sta ti sti~ no pomen lji vo u~in -
ko vi tej {i od pla ce ba gle de u~in ko vi to sti spa nja,
saj so jo `e prvo no~ izbolj {a li za 5–13 od -
stotnih to~k. Zdrav lje nje s su vo rek san tom je
tudi za pov pre~ no 21–37 mi nut skraj {a lo ~as
bud no sti po za~et ku spa nja, raz li ka gle de na
zdrav lje nje s pla ce bom je bila tudi po tem
meri lu sta ti sti~ no pomen lji va pri vseh odmer -
kih. Bol ni ki so suvo rek sant v splo {nem dobro
pre na {a li.
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je bil glav ni cilj razi ska ve opre de li ti naj ve~ ji
odme rek, ki ga bol ni ki {e pre na {a jo.

Med sle de njem je umr lo 17 bol ni kov, ob
zad njem pre gle du je zdrav lje nje s po na ti ni -
bom {e nada lje va lo 35 bol ni kov (43%). V sred -
njem ~asu sle de nja 56 ted nov (raz pon 2–140
ted nov) so pri 43 bol ni kih s KML v kro ni~ ni
fazi dose gli popoln hema to lo{ ki odgo vor pri
98 %, ve~ ji cito ge net ski odgo vor pri 72 % in
ve~ ji mole ku lar ni odgo vor pri 44 % bol ni kov.
V pod sku pi ni 12 bol ni kov z mu ta ci jo T315I
sta bila dele ̀ a s po pol nim hema to lo{ kim in

ve~ jim cito ge net skim odgo vo rom 100 % in
92 %, v pod sku pi ni 13 bol ni kov brez (zna nih)
muta cij pa 100 % in 62 %. Pri sku paj 22 bol -
ni kih s pos pe {e no ali blast no fazo KML ali
Ph-po zi tiv no ALL so popoln hema to lo{ ki odgo -
vor dose gli pri 36 %, ve~ ji cito ge net ski odgo -
vor pa pri 32 % bol ni kov. Tok si~ ni u~in ki, ki
so ome ji li odme rek pona ti ni ba, so bili zvi {a -
nje rav ni ami la ze ali lipa ze in vnet je tre bu -
{ne sli nav ke, pogo sti ne`e le ni {ko dlji vi u~in ki
pa izpu{ ~aj, mie lo su pre si ja, utru je nost, bole -
~i ne v skle pih in nav ze ja.

Te le sna te`a med odra{ ~a njem napo ved nik
poja va kon~ ne odpo ve di led vic

Arc hi ves of Inter nal Medi ci ne, decem ber 2012

Pre ko mer na tele sna te`a in debe lost med
odra{ ~a njem sta pove za na s po memb no ve~ -
jim tve ga njem za pojav kon~ ne odpo ve di led -
vic kasne je v ̀ iv lje nju, so v no vem ber ski {te -
vil ki revi je Arc hi ves of Inter nal Medi ci ne (Arch
Intern Med. 2012; 172: 1644–50) poro ~a li razi -
sko val ci z Uni ver ze v Tel Avi vu in dru gih sre -
di{~ v Izrae lu. Pred sta vi li so rezul ta te popu -
la cij ske kohort ne razi ska ve, v ka te ri so sle di li
pojav kon~ ne odpo ve di led vic pri sko raj 1,2 mi -
li jo na prei sko van cev, ki so opra vi li nabor ni{ -
ki zdravs tve ni pre gled v sta ro sti 17 let v le -
tih 1967–1997. Na teh pre gle dih zbra ne
podat ke so vzpo re di li s po dat ki iz Izrael skega
regi stra kon~ ne odpo ve di led vic in v kon~no
ana li zo zaje li vse pri me re zdrav lje nja zara di
kon~ ne odpo ve di led vic v le tih 1980–2010.

V sku paj ve~ kot 30 mi li jo nov ose ba-le tih
ozi ro ma pov pre~ no nekaj ve~ kot 25 le tih sle -
de nja so kon~ no odpo ved led vic ugo to vi li pri
874 prei sko van cih (713 mo{ kih in 161 ̀ ensk).
Skup na pojav nost tega sta nja je bila 2,87 pri -

me ra na 100.000 ose ba-let, pojav nost pri mla -
dost ni kih s pre ko mer no tele sno te`o (85.–95.
per cen til vred no sti indek sa tele sne mase)
6,08 pri me ra na 100.000 ose ba-let, pojav -
nost pri debe lih mla dost ni kih (vred nost indek -
sa tele sne mase ve~ ja od 95. per cen ti la) pa
13,40 pri me rov na 100.000 ose ba let. Sta ti sti~ -
na ana li za, v ka te ri so izlo ~i li vpliv spo la, sta -
ro sti, dr`a ve izvo ra, vred no sti sisto li~ ne ga
krv ne ga tla ka in leta nabor ni{ ke ga pre gle da,
je poka za la, da je bila pre ko mer na tele sna te`a
v sta ro sti 17 let pove za na s 3-krat ve~ jim tve -
ga njem (95 % raz pon zau pa nja 2,50–3,60),
debe lost v sta ro sti 17 let pa s 6,89-krat ve~ jim
tve ga njem (5,52–8,59) za pojav kon~ ne odpove -
di led vic med sle de njem. Pre ko mer na telesna
te`a in debe lost sta bila mo~ na in neod vi sna
dejav ni ka tve ga nja za kon~ no odpo ved led vic
zara di slad kor ne bolez ni, neod vi sno sta bila
pove za na tudi s po ve ~a nim tve ga njem za dru -
ge vrste kon~ ne odpo ve di led vic.
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Vzdr ̀ e va nje ane ste zi je s se vof lu ra nom
v pri mer ja vi s pro po fo lom ne zmanj {a

pogost no sti ishe mi je sr~ ne mi{i ce

Cir cu la tion, decem ber 2012

[te vil ne razi ska ve so poka za le, da je ishe mi -
ja sr~ ne mi{i ce ob kirur{ kem pose gu pove za -
na z ve~ jo pojav nost jo sr~ no-`il nih dogod kov
in ve~ jo umr lji vost jo v ob dob ju ob ope ra ci ji,
podat ki iz posku sov na `iva lih in neka te rih
kli ni~ nih razi skav pa so naka za li, da bi uteg -
ni li hlap ni ane ste ti ki za{ ~i ti ti sr~ no mi{i co
pred {ko dlji vim u~in kom okr nje ne pre kr vi tve.
Na teh spoz na njih je bila ute me lje na ran domi -
zi ra na kon tro li ra na razi ska va TEAM (angl. Trial
on the Effect of Anest he tics on Mor bi dity and
Mor ta lity), ki so jo zasno va li z na me nom pre -
ve ri ti hipo te zo, da vzdr ̀ e va nje ane ste zi je s se -
vof lu ra nom v pri mer ja vi s pro po fo lom zmanj {a
pogost nost ishe mi je sr~ ne mi{i ce pri bol ni kih,
ogro ̀ e nih zara di sr~ no-`il nih dogod kov, ki jim
opra vi jo ve~ jo ope ra ci jo zunaj srca. Poro ~i lo
o ugo to vi tvah je bilo objav lje no v de cem ber -
ski {te vil ki revi je Cir cu la tion (Cir cu la tion.
2012; 126: 2696–704).

V treh sre di{ ~ih v [vi ci so v ra zi ska vo vklju -
~i li 385 bol ni kov. Nji ho va pov pre~ na sta rost
je bila prib li` no 72 let, nekaj ve~ kot tri ~etr -
ti ne je bilo mo{ kih, ve~ kot 70 % jih je ime lo
koro nar no bole zen srca. Prib li` no ~etr ti ni bol -
ni kov so opra vi li ve~ ji orto ped ski kirur{ ki
poseg, nekaj ve~ kot polo vi ci pa ve~ ji kirur{ -

ki poseg na ̀ ilju zunaj srca. Ane ste zi jo so pri
naklju~ no izbra nih 184 bol ni kih vzdr ̀ e va li
s se vof lu ra nom, pri preo sta lih bol ni kih pa
s pro po fo lom. Prvih 48 ur so vsem nepre trgo -
ma sne ma li EKG v treh odvo dih in jim v tem
~asu dva krat izme ri li raven tro po ni na T in
NT-pro BNP ter oce ni li pri sot nost deli ri ja, po
6 in 12 me se cih sle de nja pa so s te le fon skim
pogo vo rom zbra li podat ke o mo re bit nih ve~ -
jih sr~ no-`il nih dogod kih v tem obdob ju. Izi -
de so vred no ti li razi sko val ci, ki niso poz na li
raz po re di tve bol ni kov, sicer pa izbi ra ane ste -
ti ka ni bila zaslep lje na.

Med sku pi na ma ni bilo sta ti sti~ no pomen -
lji ve raz li ke v po gost no sti ishe mi je sr~ ne mi{ice
v 48 urah, saj so EKG-zna ke ishe mi je in/ali zvi -
{a nje rav ni tro po ni na T ugo to vi li pri 40,8 %
bol ni kov, pri kate rih so upo ra bi li sevof lu ran,
in pri 40,3% bol ni kov, pri kate rih so upo rabili
pro po fol. Med sku pi na ma tudi ni bilo razlike
v ~a sov ni dina mi ki kon cen tra ci je NT-pro -
BNP ozi ro ma v de le ̀ u bol ni kov, pri kate rih
je po ope ra ci ji pri{ lo do poja va deli ri ja (11,4%
pro ti 14,4 %). V 12 me se cih sle de nja je ve~ ji
sr~ no-`il ni dogo dek utr pe lo 7,6 % bol ni kov iz
sku pi ne s se vof lu ra nom in 8,5 % bol ni kov iz
sku pi ne s pro po fo lom.

Kro mo som ska mikro mre` na ana li za raz kri va
neka te re dodat ne genet ske nepra vil no sti plo da

The New England Jour nal of Medi ci ne, decem ber 2012

Raz voj mre` nih mole ku lar nih cito ge net skih
teh nik je izbolj {al odkri va nje majh nih dele -
cij ali pod vo ji tev v ded ni ni, ki jih ne raz krije -
ta stan dard na cito ge net ska ana li za ali kario -

ti pi za ci ja. Izsled ki veli ke pros pek tiv ne razi ska -
ve, objav lje ni v de cem ber ski {te vil ki revi je The
New England Jour nal of Medi ci ne (NEnglJMed.
2012; 367: 2175–84), so potr di li korist kro mo -
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som ske mikro mre` ne ana li ze v od kri va nju do -
dat nih cito ge net skih nepra vil no sti plo da, obe -
nem pa odpr li neka te ra dodat na vpra {anja gle -
de vlo ge te prei ska ve v pred po rod ni diag no sti ki.

Vzor ce, ki so jih odvze li 4.406 no se~ ni cam,
obrav na va nim v 29 sre di{ ~ih v ZDA, so poslali
v cen tral ni labo ra to rij za kario ti pi za ci jo, kjer
so to prei ska vo opra vi li s po lo vi co vzor ca, polo -
vi co pa so ga posla li na ana li zo s kro mo som -
sko mikro mre ̀ o v ene ga od {ti rih labo ra tori -
jev, ki so sode lo va li v ra zi ska vi. Pri nekaj manj
kot polo vi ci nose~ nic je bila indi ka ci ja za pre -
iska vo sta rost, pri nekaj manj kot peti ni izvid
pre se ja nja za Dow nov sin drom, pri prib li` no
~etr ti ni pa struk tur ne nepra vil no sti, odkri te
z ul tra zvo~ nim pre gle dom plo da.

Ana li za s kro mo som sko mikro mre ̀ o je
bila teh ni~ no uspe {na pri 98,8 % vzor cev, pri
87,9 % vzor cev so jo opra vi li brez tkiv ne kul -
tu re. Ana li za 4.282 ne mo zai~ nih vzor cev je
raz kri la vse pri me re anev ploi dij in neu rav no -
te ̀ e nih preu re di tev, ki so bili odkri ti s ka rioti -
pi za ci jo, ven dar ni pre poz na la urav no te`enih
preu re di tev in tri ploi di je. V vzor cih z nor mal -
nim kario ti pom je mikro mre` na ana li za raz -
kri la kli ni~ no pomemb ne dele ci je in pod vo -
ji tve v 6,0 % vzor cev nose~ nic, ki so bile na
prei ska ve napo te ne zara di struk tur ne nepra -
vil no sti plo da, in pri 1,7% vzor cev nose~ nic, ki
so bile na prei ska vo napo te ne zara di staro sti.

Do stop do brez pla~ ne kon tra cep ci je zmanj {a
pogost nost ne`e le ne nose~ no sti

Ob ste trics & Gyne co logy, decem ber 2012

Za go tav lja nje brez pla~ ne kon tra cep ci je je
pove za no s kli ni~ no in sta ti sti~ no pomemb -
nim zmanj {a njem pogost no sti pre ki ni tve
nose~ no sti, ponov ne pre ki ni tve nose~ no sti in
nose~ no sti pri najst ni cah, so v de cem ber ski
{te vil ki revi je Obste trics & Gyne co logy (Ob stet
Gyne col. 2012; 120: 1291–7) poro ~a li ame ri{ki
razi sko val ci z uni ver ze Was hing ton Uni versity
v St. Lo ui su. Pred sta vi li so rezul ta te projek -
ta Con tra cep ti ve CHOICE Pro ject (choi ce pro -
ject.wustl.edu), kate re ga cilj je bil odstra ni ti
finan~ ne ovi re do kon tra cep ci je, spod bu ja nje
upo ra be naju ~in ko vi tej {ih kon tra cep cij skih
metod in zmanj {a nje pogost no sti ne`e le ne
nose~ no sti na podro~ ju mesta St. Lo uis.

V pros pek tiv ni kohort ni razi ska vi, oprav -
lje ni v ok vi ru pro jek ta, so sle di li 9.256 mla -
dost nic in mlaj {ih `ensk (14–45 let), ki so se
v ra zi ska vo vklju ~i le v le tih 2008–2010 po
obrav na vi na eni od kli nik za pre ki ni tev nose~ -
no sti, na pred log oseb ja iz dru gih zdravs -
tvenih sre di{~ ali zara di ogla sa v me di jih. Vse
prei sko van ke so po sve to va nju gle de kon tra -
cep ci je s pou dar kom na dol go traj nih meto -
dah (ma ter ni~ ni vlo` ki ali pod ko` ni vsad ki)

brez pla~ no pre je le kon tra cep ci jo po last ni
izbi ri. Prib li` no tri ~etr ti ne prei sko vank se je
odlo ~i lo za dol go traj no meto do.

Re zul ta ti so poka za li, da je bila v le tih
2008–2010 pogost nost pre ki ni tve nose~ no sti
4,4–7,5 pri me ra na 1.000 prei sko vank, kar je
pre pri~ lji vo sta ti sti~ no pomen lji vo manj kot
na podro~ ju mesta St. Lo uis v tem obdob ju
(13,4–17,0 pri me ra na 1.000 `ensk) in za
62–78% manj od dr`av ne ga pov pre~ ja ZDA
19,6 pri me ra na 1.000 ̀ ensk v letu 2008. V sku -
pi ni prei sko vank, sta rih 15–19 let, je bila let na
pogost nost poroda 6,3 pri me ra na 1.000 prei -
sko vank, med tem ko je bilo dr`av no pov pre~je
ZDA v teh letih v isti sta rost ni sku pi ni 34,3 pri -
me ra na 1.000 deklet.

U~i nek dostop no sti brez pla~ ne kon tra cep -
ci je, pred vsem v ob li ki mater ni~ ne ga vlo` ka
ali pod ko` ne ga vsad ka, je bil ve~ ji, kot so pri -
~a ko va li, so razi sko val ci zapi sa li v za klju~ ku
poro ~i la. Po nji ho vem pre pri ~a nju je brez -
pla~na kon tra cep ci ja ob ustrez nem sve to va -
nju pri stop, ki obe ta pomemb no zmanj {a nje
pogost no sti ne`e le ne nose~ no sti in pre ki ni -
tve nose~ no sti v ZDA.
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Sez nam diplo man tov, ki so diplo mi ra li
na Medi cin ski fakul te ti od 1. avgusta

do 31. decembra 2012

Di plo man ti medi ci ne

Mirjam Breznik 3. 8. 2012
Matej Jenko 3. 8. 2012
Darjan Godec 14. 8. 2012
Manca Podjed 14. 8. 2012
Mateja Polajnar 21. 8. 2012
Darja Dove~ar 28. 8. 2012
Maja Pezdirc 30. 8. 2012
Svjetlana Ponorac 30. 8. 2012
Petra Krivec 4. 9. 2012
Klemen Pa{i} 4. 9. 2012
Maja Dukadinoska 5. 9. 2012
Matja` Kro{el 5. 9. 2012
Ur{ka Kun{i~ 5. 9. 2012
Tja{a Heindler 10. 9. 2012
Ur{ka Lamot 11. 9. 2012
Tina Me`nar 11. 9. 2012
Ja{a @erjal 11. 9. 2012
Monika Kro{el 12. 9. 2012
Dejan Kodela 13. 9. 2012
Petra Bav~ar 18. 9. 2012
Sara Jereb 18. 9. 2012
Eva Rude` 18. 9. 2012
Sara Terzi} 19. 9. 2012
Mateja [kamperle 20. 9. 2012
Primo` Brejc 24. 9. 2012
Ines Pezi} 24. 9. 2012
Nina Mlakar 25. 9. 2012
Martina Jeli} 28. 9. 2012
Ur{ka Rugelj 28. 9. 2012
Maja Sendi 28. 9. 2012
Gaja Vidali 28. 9. 2012
Janja Zver 28. 9. 2012
Bilka Strel 2. 10. 2012
Zala Pirih 4. 10. 2012
Denis Voga 4. 10. 2012
Maja Pov{e 5. 10. 2012
Diana Jovi~i} 8. 10. 2012
Jerica [kedelj 8. 10. 2012
Larisa Kragelj 9. 10. 2012

Di plo man ti den tal ne medi ci ne

[pela Jereb Pi{ljar 13. 9. 2012
Mateja Kumprej 17. 9. 2012
Ivana Rihter 18. 9. 2012
Natalija [krlep 25. 9. 2012
Miha Rok 5. 10. 2012
Helena Grandi~ 16. 10. 2012
Katarina Grilj 19. 10. 2012

Branka Zore 26. 10. 2012
Sanja Klenar 30. 10. 2012
Maja Sento~nik 6. 11. 2012
Ale{ Brolih Delbello 13. 11. 2012
Tine Malgaj 15. 11. 2012
Sa{o Ternar 20. 11. 2012

Eva Javornik 10. 10. 2012
Nina Kravanja 10. 10. 2012
Vita ^as 12. 10. 2012
Tamara Gorjanc 18. 10. 2012
Bla` Princes 18. 10. 2012
Matic @var 22. 10. 2012
Luka Vodi{ek 23. 10. 2012
Jasna Savi} 25. 10. 2012
Mojca Filipli} 26. 10. 2012
Ajda Senica 5. 11. 2012
Anton Tom{i~ 6. 11. 2012
Kamil Berro 8. 11. 2012
Jasmina Kapel 15. 11. 2012
Jan Kurin~i~ 20. 11. 2012
Rok [umak 20. 11. 2012
Lana Pivk 23. 11. 2012
Roman ^i~ak 26. 11. 2012
Julija Pe~jak 26. 11. 2012
Karmen Irgoli~ 27. 11. 2012
Nastja Kop{e 27. 11. 2012
[pela Jenkole 3. 12. 2012
Tadeja Barbi~ 4. 12. 2012
Tina Leban 4. 12. 2012
Katarina Mencin 5. 12. 2012
Boris Kos 7. 12. 2012
Arijana Budimli} 10. 12. 2012
Aleksander Grun~i}-Krajnc~ 11. 12. 2012
Barbara Jeler~i~ 11. 12. 2012
Janez Strupi 11. 12. 2012
Sa{a [etina [mid 11. 12. 2012
Nina Cerkvenik 17. 12. 2012
Maru{a Kotnik 17. 12. 2012
Mojca Bizjak 18. 12. 2012
Nejc Kurin~i~ 18. 12. 2012
Anja ^as 19. 12. 2012
Hana Trojar @itnik 20. 12. 2012
Andrej Divjak 21. 12. 2012
Maru{a Triplat 24. 12. 2012
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Ured ni{ tvo spre je ma v ob de la vo samo ~lan -
ke, ki {e niso bili in ne bodo objav lje ni drug -
je. Dele ~lan ka, ki so pov ze ti po dru gi lite ra tu ri
(pred vsem sli ke in tabe le) mora sprem lja ti
dovo lje nje avtor ja in zalo` ni ka pris pev ka za
repro duk ci jo.

Na vo di la so v skla du z Uni form Requi re -
ments for Manus cripts Sub mit ted to Bio me di -
cal Jour nals. Popol na navo di la so objav lje na
na splet nem naslo vu: http://www.icm je.org/.

AVTORSTVO

Av tor ji mora jo izpol nje va ti pogo je za avtors -
tvo. Pris pe va ti mora jo k za sno vi in obli ko va -
nju ozi ro ma ana li zi in inter pre ta ci ji podat kov,
~la nek mora jo inte lek tual no zasno va ti ozi ro -
ma ga kri ti~ no pre gle da ti, stri nja ti se mora -
jo s kon~ no ver zi jo ~lan ka. Samo zbi ra nje
podat kov ne zado stu je za avtors tvo.

Pris pev ku pri lo ̀ i te izja vo o av tors tvu in
avtor skih pra vi cah, ki je objav lje na na splet -
ni stra ni revi je http://www.me drazgl.si. Izja -
vo mora jo last no ro~ no pod pi sa ti vsi avtor ji.
Dokler izja ve ne prej me mo, pris pev ka ne
bomo uvr sti li v ured ni{ ki posto pek. V sprem -
nem pismu naj bo nave den odgo vor ni avtor
(s pol nim naslo vom, tele fon sko {te vil ko in
elek tron skim naslo vom), ki bo skr bel za
komu ni ka ci jo z ured ni{ tvom in osta li mi avtor -
ji. Kakr {ne ko li spre mem be v av tors tvu ~lanka
(po odda ji ~lan ka v ured ni{ tvo) mora jo s pod -
pi som potr di ti vsi avtor ji prvot no odda ne ga
~lan ka.

ETI^NA NA^ELA

Pri pris pev kih, ki obrav na va jo razi ska ve na lju -
deh, mora biti iz bese di la raz vid no, da so bile
razi ska ve oprav lje ne v skla du z na ~e li Hel sin{ -
ko-to kij ske dekla ra ci je. Pri pris pev kih, ki
obrav na va jo posku se na `iva lih, mora biti iz
bese di la raz vid no, da so bili oprav lje ni v skla -
du z eti~ ni mi na~e li.

TIPKOPIS

Pris pev ke po{ lji te na naslov ured ni{ tva: Medi -
cin ski raz gle di, Koryt ko va 2, 1000 Ljub lja na.
Po{ lji te natis nje no ver zi jo pris pev ka, dato te -
ko pris pev ka na zgo{ ~en ki in ori gi nal ne sli -

ke. Tip ko pis naj bo natis njen na belem pisar -
ni{ kem papir ju (pi sa va Times New Roman,
veli kost ~rk 12 pt, raz mik med vrsti ca mi 1,5,
{iri na robov naj manj 25 mm), obse ga naj
najve~ 30 stra ni. Zgo{ ~en ka naj bo ozna ~e na
s priim kom prve ga avtor ja in ime nom pris -
pev ka. Pris pev ke lah ko po{ lje te tudi po elek -
tron ski po{ti na naslov info @me drazgl.si.

Na slov na stran naj obse ga naslov ~lan ka
v slo ven skem in angle{ kem jezi ku. Naslov naj
bo kra tek in natan ~en, opi sen in ne trdi len
(po ve di v na slo vih niso dopust ne). Nave de -
na naj bodo ime na pis cev z na tan~ ni mi aka -
dem ski mi in stro kov ni mi naslo vi ter popoln
naslov usta no ve, in{ti tu ta ali kli ni ke, kjer je
delo nasta lo. Avtor ji, ki so v ob ja vo posla no
razi sko val no delo opra vi li s po mo~ jo dolo ~e -
ne ga pod jet ja, naj le-to tu nave de jo.

Iz vle ~ek in klju~ ne bese de. Dru ga stran naj
obse ga izvle ~ek v slo ven skem in angle{ kem
jezi ku. Izvle ~ek naj obse ga 150 do 250 be sed.
Izvle ~ek razi sko val ne ga ~lan ka naj bo struktu -
ri ran (iz ho di{ ~a, meto de, rezul ta ti, zaklju~ki),
izvle~ ki osta lih ~lan kov naj bodo nestruk tu -
ri ra ni. V iz vle~ ku naj bo pred stav ljen osnov -
ni namen ~lan ka, vse bin sko naj pov ze ma in
ne le na{te va bis tve ne vse bi ne dela. Izvle ~ek
ne sme vse bo va ti kra tic in okraj {av. Avtor ji naj
nave de jo do sedem klju~ nih besed, ki natan~ -
ne je opre de lju je jo vse bi no pris pev ka.

Struk tu ra ~lan ka. Razi sko val ni ~lan ki naj
bodo ~le nje ni na nasled nja poglav ja: izho di{ -
~a, meto de, rezul ta ti, raz prav lja nje in zaklju~ -
ki. Pre gled ni ~lan ki in pri me ri iz kli ni~ ne
prak se so lah ko zasno va ni dru ga ~e, ven dar
naj bo raz de li tev na poglav ja in pod po glav ja
jasno raz vid na.

Ta be le naj bodo vstav lje ne v be se di lo ~lan -
ka na mestu, kamor sodi jo. Lo~e no jih o{te -
vil ~i te po vrst nem redu, vsa ka tabe la mora biti
nave de na v be se di lu. Pod tabe lo sodi bese di -
lo, ki naj vse bu je kra tek naslov, v njem naj
bodo pojas nje ne tudi vse kra ti ce, okraj {a ve in
nestan dard ne eno te, ki se pojav lja jo v ta beli.

Navodila sodelavcem Medicinskih razgledov



MED RAZGL 2013; 52

155

Sli ke mora jo biti pro fe sio nal no izde la ne ali
foto gra fi ra ne. ̂ e so sli ke pri lo ̀ e ne v di gi tal -
ni obli ki, naj bodo zadost ne kako vo sti za tisk.
Foto gra fi je iz radio lo{ kih posnet kov in dia po -
zi ti vov naj pri skr bi avtor sam. Oddaj te ori gi -
na le slik ozi ro ma foto gra fi je, slik ne ske ni raj te
sami. ̂ rke, {te vil ke ali sim bo li na sli ki mora -
jo biti jasni, enot ni in dovolj veli ki, da so ber -
lji vi tudi na pomanj {a ni sli ki. Foto gra fi jam,
na kate rih se lah ko pre poz na iden ti te ta bol -
ni ka, pri lo ̀ i te pisno dovo lje nje bol ni ka.

Na zad nji stra ni sli ke naj bo napi sa na
zapo red na {te vil ka sli ke, ime prve ga avtor ja
in naslov ~lan ka, v dvom lji vih pri me rih naj
bo ozna ~e no, kaj je na sli ki zgo raj ozi ro ma spo -
daj. Sli ke v di gi tal ni obli ki naj ima jo zapo red -
no {te vil ko sli ke ter ime prve ga avtor ja.

Vsa ka sli ka mora biti nave de na v be se di -
lu. Bese di lo k sli ki naj se naha ja v ~lan ku na
mestu, kjer naj bi sli ka bila. Vse bu je naj zapo -
red no {te vil ko sli ke, naslov sli ke in potreb no
raz la go vse bi ne. Sli ka mora biti razum lji va,
tudi brez bra nja osta le ga bese di la. Poja sni ti
mora te vse okraj {a ve s sli ke.

Mer ske eno te naj bodo v skla du z med na rod -
nim siste mom enot (SI).

Kra tic in okraj {av naj v be se di lu ne bo pre -
ve~, saj se lah ko izgu bi pre gled nost nad nji -
mi. Izje ma so med na rod no veljav ne ozna ke
mer skih enot in splo {no uve ljav lje ne okraj {a -
ve (npr. DNA, EKG ipd.). V na slo vih in izvle~ -
ku naj ne bo kra tic. Na mestu, kjer se kra ti ca
prvi~ poja vi v be se di lu, naj bo le-ta pol no izpi -
sa na, kra ti ca pa naj bo napi sa na v ok le pa ju.

Li te ra tu ra. Vsa ko nava ja nje trdi tev ali dog -
nanj dru gih mora te pod pre ti z  re fe ren co.
Refe ren ce naj bodo v be se di lu nave de ne po
vrst nem redu, tako kot se pojav lja jo. Refe ren -
ca naj bo nave de na na kon cu citi ra ne trdi tve.
Refe ren ce v be se di lu, sli kah in tabe lah nave -
di te le`e ~e v ok le pa ju z arab ski mi {te vil ka mi.
Refe ren ce, ki se pojav lja jo samo v ta be lah ali
sli kah, naj bodo o{te vil ~e ne tako, kot se bodo
poja vi le v be se di lu. Oseb ni dogo vo ri (lah ko
je nave de no v be se di lu) naj ne bodo nave de -
ni kot refe ren ce. Sez nam citi ra ne lite ra tu re
naj bo na kon cu pris pev ka. Lite ra tu ro citi raj -
te po navo di lih, ki so v skla du s ti sti mi, ki jih
upo rab lja ame ri{ ka Natio nal Library of Medi -

ci ne v In dex Medi cus (http://www.ncbi.nlm.
nih.gov/books/bv.fcgi?rid=cit med). Ime na
revij kraj {aj te tako, kot dolo ~a Index Medi -
cus (po poln sez nam je objav ljen na spletnem
naslo vu http://www.nlm.nih.gov/).

V ci ta tu nave di te vse avtor je. V pri me ru,
da so avtor ji ve~ kot tri je, nave di te le prve tri
in pri pi {i te »et al«. Isto velja za nava ja nje ured -
ni kov knjig.
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UREDNI[KO DELO

Ured ni{ tvo vsak pris pe li ~la nek pre gle da.
Nato vse bi no pris pev ka oce ni stro kov ni recen -
zent, ki avtor jem ni znan, prav tako stro kovni
recen zent ni sez na njen z iden ti te to avtor jev.
^la nek da ured ni{ tvo v pre gled tudi lek tor -
ju za slo ven ski jezik, izvle ~ek v an gle{ kem jezi -
ku pa lek tor ju za angle{ ki jezik. Avtor na
kon cu dobi vpo gled prve krta~ ne odti se, ven -
dar na tej stop nji upo {te va mo samo poprav -
ke tiskar skih napak. Krta~ ne odti se mora te
vrni ti v treh dneh, sicer meni mo, da se s po -
prav ki stri nja te.
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