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Na pitanje. da i u eri etiopatogenetskih i patoliziologkih istraZivanja,
koja danas u medicini preteZu. uople jo$ ima smisla razmatrati neke
koZne pojave polazedi s njihove morfologije, odgovaramo sasvim pozi-
tivno, ali pod jednim uvjetom: da iz toga rezultiraju dedukcije, koje
znale nova saznanja ili koje ve¢ poznate {injenice prikazuju u novom
svijetlu. OpaZanje, koje iznosimo, odgovara tim zahtjevima.

Anamneza: Rodbinska anamneza 17-godi¥nje djevojke je beznatajna. Sama bole-
snica imala je s desct godina (1943) u 1zbjeglickom logoru El Shat u Egiptu »svrab«
s gnojnim mjchuriéima na cijelom tijelu. Nakon pola godine sve su te pojave nestale.
Otprilike dvije i po godine kasnije {1946) podela je rasti perianalno neka tvorevina,
koja je na kraju te godinc kirurdki odstranjena. God. 1949. nastao je u desnoi pazuhi
gnojni mjchur, iz kojeg se razvila solidna. veda. kvrgasta. vla¥na tvorba. U isto su
se vrijeme pojavile gnojne kraste. najprijc na licu. poslije toga i na ramenima. na
prsima 1 na ckstremitetima. Sli¢ne »izrasline« kao pod pazuhom neito male kasnije
nastale su i na genitalu u preponama i perianalno.. ali od toga bolesnica nije imala
veeih teskoéa. Neko je vrijeme boravila u bolnici. gdje je bez osobitog uspjcha
dobivala penicilin. Nakon mazanja sumpornom masti diseminirane su koZne promjene
nestale, ali su se nakon nekoliko mjeseci ponovo pojavile u obliku gnejuih i neguoj-
nih mjehuriéa, ovaj put i na kozi Jeda. God. 1950. bolesnica dolazi na kliniku.

Kofni status prikazat éemo pomoéu fotografija. Nask 1 vidimo. da je aficirana koia
na trbubu ukljuéivo genitalnu i perigenitalnu regiju 1 na natkeljenicama. Promjena
ima 1 na ko¥i ostalog trupa. gornjih ekstremiteta. potkoljenica. zatim ruku i nogu,
nedto jade na ckstenzernim. nego na fleksornim stranama. Manii je broj eflorescen-
cija na koZi tica i kapilicijuma. KoZne su promjene polimorfne. One se sastoje jednim
dijelom od razlidito velikih. critematoznih ili svijetlosmedih. nepravilno konfiguri-
ranih, prema zdravo] okolini dobro ograniCenih pjega. One. koje su crvenkaste, znade
otigledno poéetak patolodke promjene. a smede su njezin zavrietak. Osim toga uala-
zimo velik broj ploéastih, papulo-urtikariialnih i ¢isto papuloznih cllorescencija,
izmijefanih s michuri¢ima velikima otprilike kao leéa, koji imaju, dok su svjeZi.
bistar sadrZaj, ali se kasnije zamute i svravaju sa smedim krasticama. Naroéito kod
mjehuri¢a opa¥amo tendenciju za stvaranjem herpetiformnih grupa, kako to pokazuje
sl. 2. Kosom obrasli dio glave pruZa djelomiéno impetiginozni izgled. Na sluznici
usne 3upljine nema patolodkih promjena. Nokti su na prstima ruku i nogu bez sjuja
i neravni. Na nekim je prstima lagana perionihijalna upala. Pacijentica se tuifi na
povremeni svrhef.



genitalnoj, ingvinalnoj. p(’ri:malnoj rcgiji iy brazdis L()]d Smjcm pr<ma ‘sakralnoj
rc;rx]l Kako pokazuje sl 3. vulva, veliki Il]’)l]l i djelomiéno ingvinalno podruq po-
suto je pn]ukuglashm ekskrescencijama konzistencije tvrde gume, koje znaju biti velike
poput ljednjaka. Labiji su tako promijenjeni u duguljaste tvorbe, velidine male Sake.

s neravnom povidinom, koja jc crvene ljubicastosmede boje. Ako pritisnemo na te
tvorevine izlaze izmedu ckskrescencija na nekim njestima kapljice gnoja. lz vulve,
odnosno vagine, cijedi sc katkad vide, katkad manjc serozno gnojavog ili ¢isto gno-
javog sekreta. Vaginalna pretraga spekulumom nije moguéa. Takve vegetacije nala-
zimo i oko analnog otvora, i cijela je rima ani njima ispunjena. U aksilama vidimo
nekoliko bradavi€astih uzvisina do velitine graba. kojc konfluiraju te sjede na crvenoj.
djclomiéno vlaznoj, djeclomiéno krastama pokrivenoj podlozi.

Opée je stanje bolesnice bilo cijelo vrijeme razmjerno dobro, svakako bolje. nego
bismo to s obzirom na brojéanost i kquter koinih promjena ofekivali. Tielesna sc
temperatura samo rijetko dngld preko 370 CL
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Za bilo kakvu veneritku infekciju nismo nasli osnove; WR, RK i MR su nega-
tivne. Kardiovaskularni i dlgestlvm aparat, neurolodki i ofni nalaz b o. Na pluéima
je dijaskopski desno dolje crtel neito jale izrafen. Mokraéa b. o.; %iva nije nadena.
Urobilinogen 1:4. Kultura iz nazofarinksa: prvi put streptococcus pneumoniae i sapro-
{fitarni. grampozitivni koki, drugi put escherichia coli i staphylococcus albus; korine-
bakterija nema. Westergreen 2. VIL. 50. 20--40, 15. 1V. 51. 40-100.

Kruni nala:.

Datum Hgb 1B crvenih bijelih | pesegm.| segm coz baz. limf. | monoc.
1.1X. 50,0 60 0.9 |3,740.000 9.400 0 68 1 0 30 i
23.1X. 50, — — | 8.780.000 {11.600 Q 60 10 0 30 0
3. X.50.0 60 0.7 |3,900.000| 6.100 0 54 8 38 0
27. L5314 62 0.8 13,640.000| 6.500 0 62 2 0 33 3
22. VI.5L| 70 0.9 {3,760.000} 6.900 i 40 21 0 39 a

Trombocita: 220.000. Vrijeme krvarenja: 1Yz min. Vrijeme zgrufavanja: 4 min.
Sternalna punkcija: Zivahna mijclopoeza s lakim skretanjem granulopneze ulijevo i
lakom eozinofilijom: broj retikularnih plazma-stanica ne$to povifen.

26, IX. 50. Nalazi w serumu. 23. 1L 51.
3.65 g% albumin . . . . L L L oL 0L 5.2 g%
2.90 g”’ globulint . . . e 4.88 g%
6.50 g ukupna h;clammma P 8.00 g0
36 m, ostatni dusik e e 38 mg'e
4.75 Bl* alkal. fosfataza . . . . . . . . . .. -

110 mg%o holesterin e -
1.28 mg"/o bilirubin . . . . . . ... ..o .85 mge
9 timol, zamudenje . . . . . . . . . . 9

12 timol, flokulaciza . . . . . . . . .. + 2

9.8 mg%o Ca . . .. .. -

4.75 mg%s Ph oo -

- Gl. ..o 0.75 g%

- Na(l 1.25 gb%
urea . 54.20 mg“'u

- urea - N . . . 28.00 mg®

- formolgel . . . . . .. ... . +

Mikoloski nalazi.

29. V. 50. Posjedovali smo vakcinu, koja je potjecala iz kulturc kvasnica, dobivenih
iz interdigitalne lezije. Patogena svojstva miceta nisu ispitivana. Intradermalna apli-
kacija tog koncentriranog blastomicina kod bolesnicc nije dala nikakvu reakciju.

29, V1. 50. Hemokultura negativna.

19. XII. 50. Kultura iz discminiranih koZnih promjena. Rezultat: kandida u &istof
kulturi (Mikolo3ki laboratorij klinike, prof. Cajkovac).

10. I i 20. I. 51. Iz diseminiranih ko¥nih promjena, iz vegctacija, iz sline, mokrade
i fecesa raste isti micet u &istoj kulturt kao 19. XII. 50. Medutim smo iz dobivenih
kultura udinili »autovakcinu«, kandidin, koji smo aplicirali intradcrmalno bolesnici
i kontrolnim pacijentima. Ve¢ na ovom mjestu konstatiramo, da su sve kontrole, i
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kasnije, dale s obzirom na ¥aridnu i opéu veakciju uvijek ngsahvan rezultat; tu i tamo
je nadena slabo pozitivna lokalna reakcija. Kod pacijentice je lokalna reakcija bila
2.1 51 1: 50, slabo pozitivna, a 4. I. 51. 1:10, pozitivna. Dan poslije toga javlja se
na svim kofnim promje-
nama jasna Zaridna re-
akeija. Osim toga nasta-
la je opla reakcija wu
obliku erupcije mnogo-
brojnih novih eflorescen-
cija.

30. 1. 51. Iz discmini-
ranih  koinih prom]en.l
ponovo raste u  Uste)
kulturi isti micet kao
gore.

12, 1. 51, Kandidin
koncentriran,  intrader-
malno. daje lokalno vr-
lo jaku pozitivnu reak
ciju sa slvaranjem mje-
huriéa.

Micet. koji je izrastao,
poslali smo u Central
Bureau voor Schimmel-
kultures u Baarn {Nizo-
zemska) radi toéne iden-

tifikacije. Dijagnoza:
Candida albicans {(Robin)
Berkhout.”

150 IX. 5L iaficiran

jo kunié mtravenozno
suspenzijom éiste kulture
kandide albikans. Dva i
po dana kasnije Zivotinja
ugiba. Skra¢eni obdukeij-
ski nalaz: Jetra: makro-
skopski  parenhimatozna
degeneracija. Mikroskop-
ski se vidi. da je u po-
toviei  ekscidiranog  ko-
madida reinjasta struk-
fura nejasna. jezgre osta-

Ju velikim dijelom ne- SIo.

hnpd\sanc U Kupffero-

v 1 ou jetrenim stani-

cama ima mnogo hemosiderina. Sinusi su jake prodireni. U interlobarnom vezivnom
tkivu krvne su zile profirene, na mnogim mjestima ima krvaren]d U jaée aficiranim

podrutjima vide se masne vakuole, trabekularni raspored vwc 5¢ Do Taspoznaje.
Bubrezi: ma da je Zivolinja obducirana brzo nakon smrti. vel post«)]l djelomitna
autoliza, a to ukazuje na ofteéenje parcnhima, koje je postojalo ved in vivo, Na
nckim mjestima vide se bijeli infarkti, \/1lkl’()9k()l)bkl utvrdene su kapljice masti i
vakuole u epitelu i u glomerularnim zavojima. Svuda u parenbimu ima manjih i
vedih l\rvmen]a i mnogo intracelularnog 1 ckstracelularnog hemosiderina. Kod odgo-
varajuteg bojadisanja nalazimo u glomerularnim pctljama i u interlobarnom tkivu
jate hojadisane, homogene. okrugle tvorevine, koje odgovaraju blastosporama (sl 6].

* Gdji. A. v. d. Hoven van Genderen i na ovome mjestu najljepdc zahvaljujemo



Postmortalno uinjenc su retrokulture iz jetre i iz bubrega. lzrasle su opet svugdje
iste gljivice kao iz promjena bolesnice.

Navedeni obdukeijski nalazi dobro se podudaraju s nalazima MaNDELBLATTOVIID.

Epikutana aplikacija jodkalija: nekoliko puta aplicirali smo na male areale zdrave
koze na ledima bolesnice 20%, 25%9 1 30% jodkalijevu mast uz potrebne kontrole.
Nakon 24 sata ili ncito kasnije nastala je reakcija u obliku papulo-vezikuloznih ili
vezikuloznih cflorescencija (sl 4). Kontrole su bile negativne.

Histolothi nalaz vege-
taci Glavne sc  pro-
mjene sastojc u vrio ja-
koj  akantozi, stvaranju
keratinskih Jopta 1 ne-
speeificnom infiltratu (s
5). Rozani sloj je prodi-
ren, djclomice hiperkera-
totitan, djelomice para-
keratotitan, 1 uviadi se u
sve udubine koine povr-
$inc. Na mmogim mjesti-
ma ima nakupina krasta.
Epidermis Zivahno baji,
interpapilarni <epovi su
produzeni i razli¢ito kon-
figurirani. U gornjoj tre-
éini korijuma nalazimo
duguljaste il okrugle oto
fice epitela bez veze sa
cpidernisom, no znakova
malignog rasienja nigdje
ncma. Ponegdje se stva-
raju, djelomice u akanto-
tinim cpidermalnim  ¢e-
povima, djelomice u oto-
¢icima cpitela. koji izo-
lirano  leze. keratinske
loptice. Epidermis je ede-
matozno prekvaden, a to
se javlja slabijom tink-
cijom 1 profirenjem me-
dustanitmh prostorija. U
bazalnom sloju nalazimo
tu i tamo nedto melani-
na. Epidermo-kutana gra-
nica je svuda distinktna.
Na nekim mjestima mi-
griraju polinuklearni le-
ukociti 1 — u mnogo ma-

SLoS. njem broju — mononu-

klearne stanjce iz ko-

rijuma u epidermis, prolaze kroza nj 1 slvaraju u njegovim povrinijim dijelovima
vete ili manje leukocitarno purulentne mjehuri¢e. U korijumu, koji je takoder ede-
matozan kao 1 epidermis, vidimo mnogobrojne krvne Zzilice i limfne vodove, koji
zjape. Kod nekih je endotel malko profiren. Infiltrat se prostire od papilarnog sloja
do duboko u korijum. Radi s¢ o difuznej infiltraciji, koja je perivaskularno i peri-

* Pokuse na #ivotinji. zatim obdukcijski i histoloski nalaz britljive je jzvr§io moj
biv§i suradnik g. dr. M. Némethy, pa mu za to i na ovome mjestu najljepe zahva-
ljujem.
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tolikularno guséa i koju sastavljaju bez narofitog reda {ibroblasti. mali limfociti, veéi
mononuklearni elementi, pojedinaéne plazma-stanice t polinuklearni leukociti, medu
kojima ima nelto eozinolilnih stanica. Metahromatskih stanica ima samo malo. Na
nekim se mjestima vide hemosiderinska zrmea, koja vedinom lefe nedaleko od krvnih
iila slobodno u tkivu. '

Sto se tite primijenjenc terapije. djelovalo je lokaho lije¢enje samo palijativno.
Vegetacije su konacno, podto je i osijavanje rentgenskim zrakama ostalo bezuspjedno,
radikalno odstranjenc. 1 egzantem. koji se u svem intenzitelu Eesto mijenjao. a da

Stoo.

nismo znalt tome razloga. bio je prilieno rezistentan prema lijetenju. lemedu ostalog
bolesnica uzimala je bez narolitog uspichia i arsen 1 sullonamide. Za njezina dugog
boravka na klinici dali smo. osobito u prvim mjesecima, & lin, da bismo
onemogudéili ofigledno sckundarnu povremenu plodermizaciju postojedih promjena.
a to je svaki put bez tetkoéa i uspielo. Sto se tide djelovanja penicilina na same koZne
manifestacije, nalazimo u povijesti bolesti ove biljefke: U maju 1950, nakon 5 mega
kristalini¢nog penicilina pobolj¥anje svih koinith promjena: na genitalu je regresija
manje izrafena, gnojni iscjedak je medutim slabiji. Na kraju jula primila je paci-
jentica opet 6 mega penicilina, Dok diseminirane eflorescencije ne§to regrediraju, na
vegetactjama nema promjena. U sij ju 1950 primila je bolesnica najprije 3 mega
penicilina i poslije toga 84 g aureamicina. Nakon toga je zabiljeZena jasna regresija
diseminiranih koinih promjena, koje su na mnogim mjestima nestale, ostavljajudi
iza scbe smedu pigmentaciju. Nasuprot tomce postale su vegetacije sukulentnije 1
mckie t vaginalni iscjedak ja&i. T nakon aplikacije 8 g streptomicina spomenuto je
u povijesti bolesti poboljianje diseminiranth Zarifta. Podto je bolesnica u prilitno
dobrom stanju otidla kuéi. diseminirane koZne promjene javljale su se i opet ne-
stajale, kao za njezina boravka na klinici.

Prije svega konstatiramo, da diseminirane kozne lezije upufuju na
dijagnozu Duhringova herpetiformnog dermatitisa. Za to ne govori
samo tipi¢na klinitka slika (polimorfizam eflorescencija, herpetiformni



rasporedaj, cikli¢ni tetaj, dobro opée stanje bolesnice, svrbez), nego i
eozinofilija i preosjetljivost na JK.

Vegetacije medutim ne pripadaju klasi¢noj simptomatologiji Duhring—
Brocqova polimorfnog dermatitisa, ali je opisana jedna njegova van-
redno rijetka varijanta, dermatitis herpetiformis vegetans.

Prije vife od 20 godina javio je Tscuopp o sluéaju, za koji je drzao,
da se radi o vegetirajuéem obliku Duhringove bolesti, te je u isto vri-
jeme razmotrio sve dotada poznate sli¢ne sludajeve, pa na to izridito
upozoravam. Otada (1931) do danas na$ao sam o tome samo vrlo malo.
Rutter (1932) vidio je, kako u isto vrijeme postoje dermatitis herpeti-
formis Duhring i pyodermia chronica papillaris et exulcerans, te se pri-
tom »kroni¢na piodermija javljala na istim mjestima i u istom opsegu«
kao Duhringova dermatoza. BEveriNkov sludaj (1934), gdje se iz vege-
tirajuéeg pemfigusa razvio dermatitis Duhring, nije jasan. CHOrazax
(1936) demonstrirao je Yenu s herpetiformnim dermatitisom i suhim.
uzviSenim eflorescencijama aksilarno i inguinalno, koje su podsjeéale
na hipertrofitne papule. BEEk (1941) spominje tri atipije Duhringove
dermatoze: egzulceraciju, bule u usnoj $upljini i vegetacije. Lurz (1951)
kratko kaZze: »Cini se, da je posve rijetko opaZen vegetirajuéi tip herpe-
tiformnog dermatitisa.« Kwiatkowsky vidi u egzistenciji vegetirajuéeg
oblika herpetiformnog dermatitisa indicij za srodstvo vegetirajuéeg obli-
ka dermatitisa herpetiformis s kroni¢nim pemfigusom. Cini mi se, da je
ba§ suprotno istina, jer je prognoza kod pemfigusa vegetans infaustis-
sima, a vegetirajufe promjene kod slufajeva, koji su dijagnosticirani
kao dermatitis herpetiformis, nimalo ne mijenjaju quoad vitam po-
voljnu prognozu,

Prije nego odgovorimo na pitanje, da li se u naem slu¢aju radi o
dermatitis herpetiformis i specijalno o njegovu vegetirajuéem obliku,
skrenut ¢emo paZnju jo§ na nalaz kandide.

U podjeli blastomiceta i bolesti od njih izazvanih mi se pridriavamo onc podjele,
koju je predlofio Rocha-Lima; on razlikuje a) monilioze. b) saharomikoze, t. j. bla-
stomikoze s.s., ¢) kokcidioidoze i d) hromoblastomikoze. Bolesti. koje sc javljaju (i)
na koZi i koje pripadaju grupi blastomikoza u Sirem smislu rijedi, po svojoj
su simptomatologiji, tefaju 1 prognozi vrlo raznolike. Ovamo sc ubrajaju izmedu
ostalog stomatomikoza (»soor«. dermatitis cremosa). angulus infectiosus oris, erosio
interdigitalis i intertrigo blastomicetskog izvora. pustulozni, furunkuloidni i ekzema-
tozni tip koine blastomikoze, blastomicctska onihomikoza, Ravautovi levuridi, Gild-
christova (sjeveroameri¢ka) blastomikoza — uzrodnik su joj razliditi sojevi zymonema
(po Brnvuamu blastomyces dermatitidis) — Busse-Buschkeova (evropska) blastomikeza,
kojoj je uzrolnik cryptococcus hominis, atelosaccharomyces hominis ili torulopsis
neoformans (po BenHamu cryptococcus neoformans), LuTz-SPLENDORE-DE ALMEIDING
bolest ili parakokcidioidalni granulom (ju’noameri¢ka blastomikoza), Posadina bolest
ili granuloma coccidioidale i hromoblastomikoza ili dermatitis verrucosa ili chromo-
mycosis verrucosa. Hromomikoze ne pripadaju blastomikozama, jer su njihovi uzrol-
nici hifomiceti, kako to navede i Cajxovac i Pureric.

Specijalno kandidu albicans navode Levis i Hoper kao uvzroénika
sistemskih oboljenja (osobito intestinalni trakt) i dermatoza. Od tih se
spominju: angulus infectiosus oris, erosio interdigitalis, paronihija i
onihija, intertrigo i ekzematoidne promjene. MENDELBLATT istile, da
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moze candida albicans aficirati odi, usta, vaginu, koZu i pluéa te da moie
nastati septikemija, endokarditis i meningitis. Od koZnih pojava navodi
lokalizirane i generalizirane afekcije 1 monilide (levuride); generalizi-
rana koZna monilioza moZe biti ekzematoidnog tipa, ali se javljaju i
vezikule i pustule, stomatitis i glositis; alergijski monilidi su sterilni,
grupirani mjehuriéi (vi¥e o tome i o kandidi albicans u radnji S. Caj-
KOVCA i STEFANUE PURETIC).

Ne upustajuéi se pobliZe u uporedivanje promjena kod naSe bolesnice
s malo prije navedenim promjenama, konstatiramo, da ne moZemo, uzi-
majuéi u obzir sliku bolesti, koju smo opaZali, i nadenog miceta, identi-
[icirati tu dermatozu ni s jednom od spomenutih afekcija. To vrijedi i
za kutanu blastomikozu, koja nije ni u Evropi posve rijetka i kod koje
obolijeva redovno samo koZa, uglavnom koZa nepokrivenih dijelova
tijela, lica i ekstremiteta. MorrOV i MILLER, koji se zauzimaju za strogo
razlikovanje blastomicetskog dermatitisa od kokcidioidalnog granuloma,
isticu, da se kod prvoga radi o lokaliziranim, papilarnim vegetacijama,
koje su Ctesto pokrivene krastama, a rubovi su uzdignuti, glatki i strmi,
tamno ili purpurno crveni (drugi autori govore o [jubifastoj boji) i
posuti apcesima, velikima kao glavica gumba$nice. I ulcerativne pro-
mjene mogu nastati. U istisnutom gnoju nalazime uzroénike. Histolodki
ima uz jako bujanje epidermisa intraepitelijalnih intradermalnih apscesa
i izrazite specifiéne granulomatozne infiltracije. Unato¢ nekoj sli¢nosti
izmedu tih promjena i onih kod na$e bolesnice (vegetiranje) ima ipak
i u makroskopskoj i u mikroskopskoj slici nekih momenata, koji — i bez
obzira na nalaz kandide u nalem sludaju - iskljutuju dijagnozu Gil-
christove blastomikoze.

Usput napominjem, da vegetacijama kao takvima ne valja pripisivati
nikakvu dijagnosticku vrijednost. One nastaju i pri nekim drugim, eti-
olodki posve razlid¢itim bolestima, gdje u mnogome, a katkad i potpuno
odgovaraju onima, koje smo opazali kod nafe pacijentice. Ne smijemo
zaboraviti, da je i vegetacija samo jedan od oblika, kojima ko¥a na
neke nadraZaje odgovara. Razlog, zadto nastaju vegetacije, mogu biti
Zivi i neZivi agensi. Vegetacija je nespecifi¢na reakcijska morfa. Zato
postojanje vegetacije, jednako kao na pr. postojanje papule, vezikule
i t. d., nikad samo po sebi ne dopulta postavljanje etiolotke dijagnoze.
Kod na$e su pacijentice na pr. vegetirajuée tvorbe po svom izgledu i
lokalizaciji gotovo savrieno odgovarale onima, koje su ArLriNsoN, Ro-
BINSON i FrUTCHEY reproducirali u svojoj radnji o jednom sluéaju
vegetirajuéeg piodermitisa. Za takvu ili sliénu dijagnozu medutim
nismo kod nale bolesnice mogli naéi nikakva uporiita.

Ako se sada Zelimo pobliZe orijentirati o znafenju nadenog miceta,
kandide albicans, za pojavu patelotkih manifestacija kod nase bolesnice,
moramo prije svega istaknuti, da su pripadnici razlititih sojeva blasto-
miceta vrlo Cesti gosti organizma uopdle, te da se oni mogu lako pojaviti
i kao saprofiti dugotrajnih koZnih lezija, koje su uvzrokovane drugim,
#ivim ili neZivim agensima. Povuéi u takvim sluéajevima granicu izmedu
saprofitizma s jedne i parasitizma, odnosno superinfekcije, s druge

13



strane, moze biti prili¢no tesko. O tome smo imali prilike i sami se
uvjeriti, i to kod bolesnika s kroni¢nim diseminiranim piodermijama.

CASTELLANI na pr. konstatira, da se kod 50 do 60%0 1judi monilije ~ rjede kandide
(BerkHOUTOVA) ~ nalaze u nosnoj Supljini, i Mac Cormac dr#i, da njihov nalaz ne
treba precjenjivati, jer je fest i kod zdravih individuuma. Slitno MENDELBLATT.
Repavcrr 1 Crrerrr izriito izjavljuju, da mogu kandide uzrokovati verukozne i
vegetirajuée koince promjene. ali napominju, da je zbog ubikviteta tih miceta, nji-
hove lagane kultivacije i patogenitcta za fivotinje, te$ko dokazati i njihov patoge-
nitet za fovjcka. Mnogo vele znatenje medutim u tome praveu pripisuju alergijskim
I‘Caku_]a}'nd koje je izazvao odgovarajuéi, specifitni antigen. Zbog svoje principijelne
vainosti iznosim ovdje i napomenu, kojom jc pr. NEMETHY popratio obdukcijski
nalaz kandidom inficiranog kuniéa: »Buduéi da smo kod razli¢itih dermatoza maogli
izolirati razli¢ite vrste blastomiceta iz fecesa, bilo bi interesantne kod razliditih koZnih
afekcija studirati, nisu 1 neke od njih - »idi« blastomiceta«.

Znalenje lokalne reakcije blastomicinom je samo relativno. Prvo,
jer se moze zbog ulestalosti razlititih koZnih promjena, koje su izazvane
blastomicetima, razviti ili perzistirati alergijska preosjetljivost, §to se
javlja pozitivnom reakcijom, drugo, jer moramo i ovdje ratunati s pro-
mjenljivoiéu stepena alergijskog preugodaja, koji moze pruzati sve pri-
jelaze od negativne anergije preko alergijske hiperergije, pa sve do
pozitivne anergije, treée, jer moramo unato¢ tome, $to postoji grupna
alergija, ratunati s postojanjem blastomiceta, od kojih neki jesu, a drugi
nisu patogeni za fovjeka i od kojih neki imaju vetu, a drugi manju ili
gotovo nikakvu sposobnost antigenog djelovanja. Spomenuti faktori
mogu i interferiratl. Sve smo to naveli, da bismo bar djelomice objasnili.
zadto prvobitno, negativno, lokalno, reagiranje bolesnice na blastomicin
ne moZemo upotrebiti kao dokaz, da afekcija nije bila blastomicetskog
porijekla. Isto tako bismo morali biti oprezni u prosudivanju znalenja
pozitivne reakcije na kandidin, dobiven od same bolesnice, kada bi se
radilo samo o pozitivitetu lokalne reakcije. Ali se uz ovu pojavila jo$
¥ari$na i opéa reakcija u obliku izbijanja svjezih, hematogeno nastalih
eflorescencija na koZi trupa i ekstremiteta. Ta ¢injenica — uz negativne
kontrolne reakcije — daje istom kandidinskoj reakciji specifitno dijagno-
stitko znalenje te pruZa tako dokaz o integralnom uéestvovanju nadene
gljivice, candida albicans (Robin) Berkhout, pri pojavama patoloskih
promjena kod nale bolesnice. Patogenost kandide za Zivotinje pritom
nema toliku ulogu. Postojanje lokalne, Zari$ne 1 ople reakcije na kan-
didin i nalaz gljivica u svim morfolodki tako raznovrsnim koZnim mani-
festacijama i u sekretima i ekskretima ne samo da zabranjuje smatrati
diseminirana koZna Zariita s jedne strane, 1 vegetacije s druge strane
kao znak dvaju etioloski diferentnih agensa, nego govori i protiv koin-
cidentne superinfekcije postojeéih promjena.

Otkuda potjetu nadene kandide, koje podrutje tijela treba smatrati
kao njihovo primarno rasadiite, nc mo¥emo utvrditi. Svakako se &int,
da to nije usna Supljina, jer tamo nismo nagli nikakvih promjena. MoZda
je ishodiste za diseminaciju kandida bila vaginalna sluznica, Znamo
medutim, da mogu mikroorganizmi s bilo kojeg podrudja povrine tijela
prodrijeti u njegovu unutra¥njost. Pred kratko vrijeme su to pokazali
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Miescher i Béam pomocu epikonjunktivalne infekcije s escherichia coli,
gdje su nakon toga isti mikroorganizmi dokazani u mokradi.

Prema svemu nameée se kod nafe bolesnice kao moguéa dijagnoza
candidiasis generalisata (disseminata) herpetiformis el vegetans ili —
drugaéije izra¥eno — kandidijaza nalik na dermatitis herpetiformis ve-
getans.

Dijagnozu dermatitis herpetiformis vegetans, koja nam se u pocetku
¢inila majvjerojatnija, morali smo iz naprijed navedenih razloga napu-
stiti. Preostaje medutim — bar teorijski — jo§ moguénost, da se u potetku
uistinu radilo o Brocq-Duhringova polimorfnom dermatitisu, koji su -
sit venia verbo — »osvojile« i sebi prisvojile patogene kandide, tako da
je nastala hibridacija dviju razli¢itih bolesti i gdje je kod bastarda
preuzeo kasnije nadosli patogeni agens glavnu ulogu.

Sto se tife nafeg slutaja, ukazujem u vezi s tim na anamnesticki
naved bolesnice, da se - apstrahiraju¢i od neke pruritiéne dermatoze
(scabies?) vife od dvije godine prije toga — najprije pojavila neka izra-
slina u perianalnom podrudju, a diseminirane, stalno recidivirajuée ma-
nifestacije pojavile su se kasnije; a to ne govori u prilog pretpostavci,
da je prva manifestacija pripadala simptomnom kompleksu Duhringove
dermatoze. Uzimajudi u obzir i ekstremnu rijetkost vegetirajuéeg der-
matitisa herpetiformis i oslanjajuéi se ipak prije svega na pojavu Zaris$ne
i opée reakcije na intradermalnu injekeiju kandidina, prihvacamo dija-
gnozu generalizirane herpetiformne i vegetiraju¢e kandidijaze ne samo
kao mogudu, nego i kao najvjerojatniju.

S nekoliko ¢emo se rijedi job dotadi pitanja. da 1i je u razvitku tog
oboljenja imala moZda neku ulogu i primijenjena terapija antibioticima.
Ne samo iz iskustva drugih autora (na pr. ScrueeLy, MOLLER 1 VOGT i
tamo navedena literatura), nego i iz viastitih opazanja (pojatanje ingvi-
nalne epidermofitije nakon davanja penicilina i t. d.) znamo, da mogu
antibiotska sredstva, jer su mikotitkog porijekla, aktivirati patogene
micete u afekcijama, koje veé postoje. il uni$tavanjem ostalih mikroba
omoguéiti nesmetano razmnaZanje gljivi¢nih elemenata, u prvom redu
kandida i geotrihona (Rossier).

. Ba% pululacija kandide albicans moZc biti tako jaka. da je to dovelo 1 do smrtl
bolesnika (Gaustwirz, Jonrs 1 WorLey, opomena ameritkog Council on Pharmacy
and Chemistry). Beck i LouLriN nadli su u mokraéi 60%s penicilinom lije¢enih osoba
blastomicete, a kod nelijedenih bio je nalaz pozitivan u manje nego 1%. Hurerxr
i Casiv tvrde na temelju svojih pokusa, da osobito aureomicin stimulira rastenje

kandide albicans u kulturi, a penicilin. streptomicin, teramicin i kloramfenikol to
ne Eine. :

Zapisi u povijesti bolesti nase pacijentice ne dopustaju nam, da bilo
§to o tome sigurno reknemo. Kako je po Rossizru tek godine 1951,
Hagrris upozorio na moguénost spomenutih posljedica primjenjivanja
antibiotskih sredstava, nismo gedine 1950/51. tom pitanju jo¥ obracali
paZnju, to manje, $to smo u pocetku drZali, da je to rijetka varijanta
Duhring-Brocqova polimorfnog dermatitisa, kod kojeg su neki autori
i to s uspjehom primjenjivali antibiotike, i to naroé¢ito aureomicin (der-
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matitis herpetiformis kao viroza?). Ipak je vrijedno podsjetiti, da se kod
naSe bolesnice ba§ nakon aureomicina narolito pogorfala vegetacija i
pojatala vaginalna sekrecija. Nema medutim nikakvih striktnith dokaza,
da bi lijeCenje antibiotskim sredstvima nepovoljno utjecalo na tefaj
bolesti.

Kako god bio taj prvi opisani slufaj, pod dijagnozom generalizirane
herpetiformne 1 vegetirajuée kanidijaze, s nozololke strane zanimljiv,
mozda ga ipak ne bismo tako opSirno analizirali, da nije s ne ba$ jedno-
stavnim diferencijalno-dijagnostickim razmatranjima i odredivanjem
uloge blastomiceta u patoloskom zbivanju povezan jo§ jedan problem:
etiopatogeneza Duhring-Brocqove dermatoze.

Klini¢ka i histoloska simptomatologija te bolesti, koju je Brocq nazvao
»dermatite polymorphe (douloureuse chronique & pousées successives)«, 1
suvide je dobro poznata, a da bismo se morali njome baviti. Pitanje nje-
zina odnosa prema kroni¢nom pemfigusu moramo, zahvaljujuéi osobito
radu dermatohistologa (sic!) s obiju strana Atlantika smatrati kao konatno
rijeSeno u prilog strogo dualistitkoj koncepciji. Od Duhringa isticana
polimorfija njegove dermatoze kao diferencijalno-dijagnostickog simp-
toma prema kroniénom pemfigusu nema ono znalenje, koje mu neki
lijelnici jo§ danas pripisuju. Veé je Riscke znao — i mi to samo potvr-
dujemo — da polimorfije ima i u nekim slulajevima pemfigusa. Ni
herpetiformnog rasporedaja kod Duhringove dermatoze ne nalazimo
uvijek. Eozinofiliju —~ koja je kod na¥e bolesnice kolebala izmedu 1%
1 21% — nalazimo kod vrlo mnogih dermatoza. Preosjetljivost na halo-
gene, osobito na jod, koju su J. Japassonn i njegovi ucenici {od 1912.
i dalje) utandine proudili, zatim vjerojatna identiénost herpetiformnog
dermatitisa i herpesa gestationis, ponukali su mnoge, da etiolodki pomi-
sljaju na endokrine faktore, narolito na tireoideu. Drugi istitu, da je
intolerancija (Tzanck) ili odredeno alergijsko raspoloZenje (eozino-
filija, urtikarijalne eflorescencije) organizma conditio sine qua non da
nastane Duhringova bolest.

Tako na pr. Tureiy i CHAsSAGNE govore o hiperalergiji. PopcirisTorr misli, da
se pod utjecajem joda stvara s nekim haptenima sekundarni endoalergen i t. d. Mnogi
talijanski autori (Cros7r, GarbDENGHI i NANNELLL, ovdje ostala lit) takoder smatraju,
da je baza Dubringove dermatoze alergijska i da se alergijski mehanizam ofituje i
kod preosjetljivosti prema jodu. PETERKIN je pred malo vremena dao kratak pregled
mifljenja o etiologiji polimorfnog dermatitisa, no sva su ona sasvim hipotetitka.
Blatomiceti se u redu tih, eventualno moguéih etiolofkih agensa ne spominju.

Sada éemo navesti jod Cetiri primjera, koja ba§ u vezi s ovim nadim
razmatranjima zasluZuju neku paZnju.

K. Urimanx (1926) vidio je bolesnicu s dugotrajnom oidiomikoti¢kom afekcijom
sluznice usne Jupljine, kod koje se je nakon dvije godine razvio kronifni pemfigus
s ofitom tendencijom za stvaranjem vegetacija. Autor ukazaje na tefku diferencijalnu
dijagnozu izmedu stomatomikoti¢nih i pemfiginoznih promjena, koje su se smjestile
na mukozi usne Supljine.

ProcrAzra (1928) opisao je »pemphigus blastomyceticus«. Naden je micet iz
grupe kriptokoka.
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Boscuijeva (1929) bolesnica je imala egzulceracije u ustima i promjene na koii
tijela. U sekretu Zari§ta na tijelu nadeni su elementi, koji odgovaraju kvasnicama.
Kultivirani miceti bili su patogeni za Zivotinje. KUuMER, kao refercnt, konstatira, da
radnji prilofene slike jako podsje¢aju na pemphigus vegetans.

Zanimljiva je ENGELHARDTOVA rasprava (1927) pod naslovom »Uber Sprosspilz-
befunde bei pemphigusartigen Erkrankungen«. Autor izvjedtava o kroni¢noj dermatozi
kod 16-godi¥nje bolesnice, gdje je gotovo u svim, inale jako polimorfnim manifesta-
cijama, imao prilike u bojadisanom preparatu i u kulturama dokazati, da ima aspo-
rogenih kriptokoka. Njima je kod bolesnice mogao izazvati promjene, koje su bile
identitne s promjenama prvobitne dermatoze. Kod kontrolnih osoba nastale su u
svakom pogledu manje izraZene i1 neuglednije morfe, a pisac to svodi na veliku
alergijsku preosjetljivost pacijentice prema blastomicetima. Premda izridito kaZe, da
nadenom micetu ne pripisuje odlu¢nu etiolotku ulogu, ovsobito zato, ¥to kultura iz
najmladih eflorescencija festo nije uspjela i §to je reakcija na jodkali bila pezitivna.
nalazimo i ovu izjavu: »Damit ist erwiesen, dass Hefepilze unter Umstinden in der
l.age sind, auch auf der dusseren Haut ein dem Pemphigus, bzw. der Dermatitis herp.
Duhring iiberaus dhnliches Krankheitsbild hervorzurufen.«

Iz svega, $to je dosad navedeno, izlazi dvoje: prvo, poznata ¢injenica,
da su blastomiceti generitki sposobni izazvati stvaranje patolo$kih morfi
u obliku mjehuridastih eflorescencija i vegetacija, 1 drugo, da mogu
tako nastati dermatoze, kojih klinitka slika uvelike odgovara slici
Duhring-Brocqove dermatoze (ili pemfigusa).

Ovdje je konatno mjesto, da se osvrnemo na opaZanje (GARDEN-
GHIJEVO 1 NANNELLIJEVO (1951) iz Scolarijeve klinike u Firenzi. Oni su
kod 43-godidnjeg mu¥karca s tuberkulozom cervikalnih i supraklaviku-
larnih limfnih &vorova opaZali, da je totno pri svakoj akutizaciji spe-
cifiénog oboljenja limfnih ¢vorova nastao recidiv istovremeno postoje-
¢eg Duhring-Brocqov polimorfnog dermatitisa®™ Njihov konaéni zaklju-
¢ak, pri temu se osim na neke izvode samog Brocoa pozivaju i na Cro-
stija, Tommasija, CappELLija, Bizzozera i dr., glasi, da je Duhringova
dermatoza u svakom slufaju samo sindromno oboljenje, drugim rije-
¢ima: kompleks simptoma nejedinstvene etiologije il »réaction cutanée«
u Brocqovu smislu, koje se javlja na organizmu s posebnom reaktivnom
intonacijom. Jedan je od znakova toga posebnog raspoloZenja prema
spomenutim autorima i preosjetljivost na jod, za koju uostalom znamo,
da nije kod bolesnika s Dubringovom dermatozom obligatorna i da je
i kod bolesnika, gdje smo je mogli dokazati, podvrgnuta vremenskim i
lokalizatornim varijacijama, koje se protefu od potpunog negativiteta
do jakog pozitiviteta.

K'akvo glediSte moZemo mi na temelju svega, $to smo iznijeli, zauzeti
u pitanju etiopatogeneze Duhringove bolesti?

Svakako se moZe pretpostaviti jedno, i to, da mogu blastomiceti, medu
njima i kandida — mo#da ona &k u prvom redu — izazvati promjene,
koje se bitno ne razlikuju od promjena Duhringova i Brocgova poli-
morfnog dermatitisa. To znadi, da postoji simptomatolodki dvojnik herpeti-

* 80 godina prije su Gans i Dreser opisali slufaj kolikvativne tuberkuloze na
vratu, gdje su u gnoju, histolodki i u kulturama, nadene kvasnice; pokus na Zivotinji

dao je za kvasnice negativan. a za Kochove mikobakterije pozitivan rezultat.
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formnog dermatitisa tako, kake s¢ prema J. Japassounu nakon aplika-
cije arsena moZe pojaviti dvojnik lihena ruber ili zostera. U slulaju
Duhringova dermatitisa slitnost dvojnika javija se — bar u nafem shu-
faju - i bioloski (preosjetljivost na jod). Premda nas obrazloZenje, koje
su dali Garpenchi i NANNELLI za postojanje te preosjetljivosti potpuno
ne zadovoljava, ipak moramo priznati, da je vrlo tefko uz danasnje
znanje nadi drugo, plauzibilnije tumadenje.

Ne treba zaboraviti, da blastomiceti u majSirem smislu idu u red
agensa, koji potiu organizam na stvaranje vegetirajuéih eflorescencija.
U daljem razmatranju nameée se pitanje, ne bi li trebalo u prvom redu
kod onih rijetkih slu¢ajeva, koji su opisani kao dermatitis herpetiformis
vegetans, pomisljati u najmanju ruku na ulestvovanje, ili bar na pri-
marnu etiolodku ulogu blastomicetskih elemenata, narotito kandide.
Raspredajuéi tu misao dalje, sjetit cemo se ne samo pemfigusa vegetans,
nego i onih posve rijetkih distrofi¢nih, buloznih, vegetirajuéih epider-
moliza, koje su, kako Bramn navodi, prije njega vidjeli Nicoras, Mou-
10T i CHARLET, SIEMENS, MIESCHER 1 MARCHIONINL.

Polozaj Duhringova herpetiformnog dermatitisa u sistemu dermatoza
prema iznesenom nipoSto nije jasno odreden. Prelazni oblici, »formes
de passage«, izmedu njega i kroniénog pemfigusa prema svemu, §to nam
je danas o ta dva oboljenja poznato, u punom smislu rijedi ne mogu
postojati, i to unatol tome, $to moZe bolest poleti naoko sa simptomima
polimor{nog Duhring-Brocqova dermatitisa i svrfiti kao pemfigus. Kod
tih se bolesnika po svoj prilici od svega pofetka radilo o pemfigusu,
koji nije poteo kao monosimptomatiéna bolest.

Nautavanje, da je herpetiformni dermatitis u svakom slufaju sin-
drom, ipak nam se ¢ini jo§ premalo pouzdano, da bismo ga mogli
potpuno prihvatiti. DrZimo, da je zasad bolje formulirati gledanje na
etiopatogenezu herpetiformnog dermatitisa ovako: Duhring-Brocqov
polimorfni dermatitis ima dvojnike, koji ga mogu imitirati; njegovi
dvojnici nastaju kao posljedica i izraz djelovanja vrlo razli€itih moksa.

NaSe je opaZanje s jedne strane prilog tezi o postojanju takvih dvoj-
nika polimorfnog Duhring-Brocqova dermatitisa, s druge strane dokaz,
da moZe uzroénik jednog od tih dvojnika biti candida albicans.

P. S. Bolesnicu smo vidjeli opet poletkom god. 1955. Klini¢ki status se nije bitno
razlikovao od onoga iz god. 1950/51. Nalaz Zavoda za mikrobiologiju (prof. Dr. D.
Filipovi¢) je glasio: U brisu s povrdine genitalnih vegetacija pacijentice, uzetom
7. IV, nadeni su mikroskopski grampozitivni $tapiéi, grampozitivni koki i spirchete
tipa Borrelia. Kultivacijom je izoliran toksitan soj (. diphtheriae tipa mitis, vrlo
osjetljiv na penicilin i aureomicin, a srednje osjctljiv na streptomicin, kloromicetin,
teramicin i sulfadiazin.

U razmazima iz dubine ekscidiranog tkiva vegetacija bojenima po Giemsi i Wrightu
nije nadena Donovania granulomatis. Poku$aj kultivacije na oplodenim koko$jim
jajima nije uspio, jer su sva inokulirana jaja uginula veé¢ nakon 24-48 sati uslijed
kontaminacije bakterijama, a usprkos dodavanja penicilina i razredivanja materijala
1:10, 1:20 i 1:50. — (Dr. Bezjak). I u histolotkom rezu nije nadena Donovania granu-
lomatis. C. diphtheriae jc odigledno sckundarno inficirao vegetacije, te ne dolazi
u obzir kao etioloki faktor oboljenja.
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ZUSAMMENFASSUNG

ALLGEMEINE HERPETIFORME UND VEGETIERENDE
CANDIDIASIS UNTER DEM BILDE EINER
VEGETIERENDEN HERPETIFORMEN DERMATITIS

Von

Fraxjo Kocoyg

Die Morphologie kann auch heute noch als Ausgangspunkt wissen-
schaftlicher Betrachtungen dienen, wenn daraus neue Erkenntnisse resul-
tieren. Folgende Beobachtung erfillt diese Forderung.

Anamnese: Das 17 j. Miadchen hatte mit 10 Jahren eine juckende Hautkrankheit,
die binnen eines halben Jahres abheilte. 272 Jahre spiter entstand in der Néhe des
Afters eine Beule, dic chirugisch entfernt wurde. Nach weiteren zwei Jahren ent-
wickelte sich ein allgemeiner Ausschlag mit zahlreichen Bldschen und Krusten, ausser-
dem bildeten sich geschwulstartige Auswiichse am Genitale und in seiner Umgebung,
perianal und in den Achselhéhlen.

Den Hautbefund veranschaulichen Abb. 1-3. Man ersieht daraus.
dass es sich um einen am Rumpf und an allen vier Extremititen loka-
listerten, polymorphen, aus oft herpetiform angeordneten Bldschen, Pu-
steln, Krusten, urtikariell-papuldsen Morphen und Flecken bestehen-
des Fxanthem handelt. Ausserdem sind am Genitale, perigenital, anal.
in der gegen die Sakralgegend zichenden Furche und subaxilldr, stark
ausgebildete Vegetationen vorhanden, deren Oberfliche uneben und
mit bis haselnussgrossen Ausbuchtungen bedeckt ist, zwischen denen
stellenweise auf Druck Eitertropfen hervorquellen.

Das Allgemeinbetinden der Kranken war durchwegs gut. Serologie quoad luem
negativ. Intern, neurologisch und ophthalmologisch nichts Pathologisches. Wester-
green 20/40 bzw. 40/100. Im Blutbild Eosinophilie, wechselud von 1 bis 21%, Lympho-

zyten zwischen 30 und 39%. Thrombozyten 220.000. Im Sternalpunktat leichte Links-
verschiebung der Granulopoese und leichte Eosinophilie.

In Bezug auf eine Hefepilzerkrankung wurden folgende Befunde
erhoben: Aufl ein in der Klinik vorhandenes Blastomycin, das aus einer
von einer interdigitalen Lasion gewonnenen Hefekultur hergestellt
wurde, reagierte die Patientin negativ. Aus den disseminierten Haut-
verdnderungen, aus dem Speichel, Urin und den Faeces der Kranken
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wachsen wiederholt und immer reine Candida-Kulturen. Der gewonnene
Pilz wurde vom Zentraalbureau voor Schimmelcultures in Baarn als
Candida albicans (Robin) Berkhout identifiziert. Auf das aus diesen
Kulturen gewonnene Candidin reagierte die Patientin durchwegs stark
positiv und zwar trat nicht nur eine Lokalreaktion, sondern an allen
Hautverdnderungen auch eine deutliche Herdreaktion auf. Ausserdem
entstand auch eine Allgemeinreaktion in Form einer Fruption frischer,
disseminierter Hauteffloreszenzen.

Ein mit einer Pilzkulturaufschwemmung intravenés infiziertes Ka-
ninchen starb nach zwei Tagen. Sowohl in der Leber als auch in der
Niere wurden entsprechende Verdnderungen gefunden, in den Nieren
ausserdem rundliche als Helepilze imponierende Gebilde (Abb. 6). Re-
trokulturen aus Niere und Leber ergaben wieder Candida in Reinkultur.

Nach perkutaner Applikation von 20%, 25% und 30% Jodkalisalbe
an der Ruckenhaut der Kranken, erschienen Gruppen von kleinen Blis-
chen und Papeln {Abb. 4).

Die Vegetationen wurden histologisch untersucht. Wie Abb. 5 zeigt,
bestehen die hauptsichlichsten Veranderungen in einer starken Akan-
those mit Hornperlenbildung und einem Infiltrat unspezifischen Cha-
rakters.

Weder Jokaltherapeutische Massnahmen, noch Anwendung von Arsen, Sulfonami-
den, Penicillin, Aurcomycin und Streptomycin brachten mchr als vortibergchende
Besserung. Auch Rontgenbestrahlung der vegetierenden Erscheinungen blieb erfolglos;
sie wurden schliesslich radikal entfernt.

Die disseminierten Hautlisionen weisen ohne weiteres auf die Dia-
gnose Dermatitis herpetiformis Duhring, wofiir nicht nur das klinische
Bild, sondern auch die Eosinophilie, die fibrigens stark variiert (von 1
bis 21%) und die Jodiiberemfindlichkeit sprechen. Dagegen gehéren die
Vegetationen nicht zum klassischen Bilde der Duhringschen Dermatose,
eine Dermatitis herpetiformis vegetans wird ganz selten beschrieben
(Tscropp, Rurter, BEYERINK. CHORAzZAK usw.). Gegen KwiaTKowsky,
der wegen der vorhandenen Vegetationen eine Verwandtschaft mit Pem-
phigus vegetans annimmt, ist einzuwenden, dass die quoad vitam gute
Prognose der vegetierenden Duhringschen Krankheit gegen diese An-
nahme spricht.

Die Bildung von Vegetationen ist an sich als unspezifisches, fir eine atiologische
Diagnose nicht verwertbares Sympton zu bewerten, das bei verschiedenen Hauter-
krankungen vorkommen kann.

Das Vorhandensein der Candida bei unserer Patientin bedarf einer
gesonderten, genauen Analyse.

Die bei der Kranken beobachteten Verinderungen entsprechen keiner
der bekannten, durch Blastomyceten im weitesten Sinne des Wortes
verursachten Hautverinderungen, auch nicht den bei der Gilchristschen
Blastomykose beobachteten. Bei der Beurteilung der Rolle, welche die
Candida albicans bei unserer Patientin im Krankengeschehen gespielt
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hat, muss in Betracht gezogen werden, dass dieser Pilz sehr oft sapro-
phytdr vorkommt, wie das u. a. CasteLLr, Mac Cormac, MENDELBLATT
und Repaecrt und CiFerri feststellen. Die beiden letzgenannten Autoren
messen fUr die Stellung der 4tiologischen Diagnose den allergischen Re-
aktionen mit dem entsprechenden, spezifischen Antigen eine grossere
Bedeutung bei, als dem positiven Pilzbefund. Der diagnostische Wert der
Lokalreaktion mit Blastomycin ist jedenfalls nur relativ. Deshalb kann
auch die erstmalig bei den Kranken erhobene negative Lokalreaktion
nicht als Beweis fur das Nichtvorhandensein einer Hefeerkrankung gel-
ten. Die gleiche Vorsicht wire bei der Beurteilung der Bedeutung der po-
sitiven Candidinreaktion bei unserer Patientin angebracht, wenn es sich
nur um eine positive Lokalreaktion handelte und nicht ausserdem eine
positive Herd— und Allgemeinreaktion entstanden wire. Dies erst ver-
leiht der Candidinreaktion ihren spezifisch diagnostischen Wert und
ist ein Beweis fiir die integrale Beteiligung der gefundenen Candida
albicans (Robin) Berkhout an dem Entstehen der pathologischen Haut-
veranderungen. Auch der Tierpathogenitdt kommt dabei keine so grosse
Bedeutung zu, da Tierpathogenitit und Menschenpathogenitiit bei Can-
dida nicht gleichbedeutend sind. Die nicht nur an den disseminierten
Effloreszenzen, sondern gleichzeitig auch an den Vegetationen auftre-
tende positive Herdreaktion spricht tberdies fir die Einheit des Krank-
heitshildes.* — Woher die gefundene Candida urspriinglich stammt,
konnte nicht entschicden werden (Vagina?), Miescuer und Boum zeigten
vor kurzem, dass Mikroorganismen lcicht von aussen nach innen wan-
dern.

Auf Grund des Angeflihrten erscheint mir die Diagnose Candidiasis
generalisata (disseminata) herpetiformis et vegelans oder — mit anderen
Worten — einer in ihrem Aussehen der Dermatitis herpetiformis vegetans
entsprechenden Candidiasis moglich.

Meine anfingliche Annahme, dass es sich um eine Dermatitis herpeti-
formis vegetans handelt, musste fallen gelassen werden, doch bestand
mindestens theoretisch die Moglichkeit, dass sich die Pilze auf eine po-
lymorphe Duhringsche Dermatitis aulgep{rop{t haben. Wenn wir von
der ungetdhr 21/» Jahre frither bestandenen juckenden Hauterkrankung
{Scabies?) absehen, so spricht gegen die Annahme einer herpetiformen
Dermatitis auch die anamnestische Angabe, dass die Erkrankung mit
dem Erscheinen eines geschwulstartigen Gebildes perianal begonnen
habe. Wenn wir noch die dusserste Seltenheit der Dermatitis herpeti-
formis in Betracht zichen und uns vor allem auf das Auftreten einer
Herd~ und Allgemeinreaktion auf intradermale Applikation von Candi-
din stiitzen, erscheint die Diagnose einer generalisicrten, herpetiformen
und vegetierenden Candidiasis als die weitaus wahrscheinlichste.

¥ Mein gewescner Mitarbeiter H. Dr Némethy warf die Frage auf, ob bei 6fterem
Vorkommen von Blastomyceten in den Faeces bei Kranken mit verschiedenen Derma-
tosen, die Hautmanifestationen nicht vielleicht als »lde« der Blastomyceten zu be-
trachten sind.
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Ob die angewandten Antibiotika, besonders das Aureomycin, bei der
Entwicklung der Krankheit eine Rolle gespielt haben (vgl. ScuuppLr,
MoLLEr und Voot u. A.), muss dahingestellt bleiben. Es mag hervor-
gehoben werden, dass in der Krankengeschichte nach Aureomycin ein
Sukkulenterwerden der Vegetationen und ein vermehrter Vaginalaus-
fluss verzeichnet sind.

Durch die angefithrte Beobachtung muss die Frage der Dermatitis
herpetiformis Duhring als einer nosologischen Einheit erneut aufge-
worfen werden. Dass zwischen ihr und dem Pemphigus chronicus keine
Verwandtschaft besteht, kann heute, hauptsidchlich dank den ausge-
zeichneten histologischen Untersuchungen, als feststehend betrachtet
werden. Namentlich italienische Autoren, z. b, Crosti, sind geneigt die
Duhringsche Dermatose als Syndrom zu betrachten. Auch auf die Arbeit
von GarpeNGHI und NanneLLr aus der Klinik Scolari in Florenz (s. auch
die dort angefiihrte Literatur) mag besonders hingewiesen werden. Auf-
schlussreich sind in dieser Beziehung auch einige &ltere Arbeiten, be-
sonders die von ENGELHARDT.

Meiner Ansicht nach ist es noch verfriitht, das Bestehen einer Derma-
titis herpetiformis Duhring als selbstindige Erkrankung vollkommen
abzuleugnen. Wohl! aber halte ich das Vorkommen von »Doppelgangern«
der Duhringschen Dermatose in Sinne von J. Japassoun als gesichert.

Meine Beobachtung ist einerseits ein Beitrag zur These tiber das Be-
stehen solcher Doppelgénger der polymorphen Duhring-Brocgschen Der-
matitis, andrerseits ein Beweis dafiir, dass als Ursache und dtiologisches
Agens fir das Entstchen und Bestehen eines dieser Doppelginger die
Candida albicans (Robin) Berkhout in Betracht kommt.

P. S. Bei ciner anfangs 1955 vorgenommenen Nachuntersuchung entsprach das
Krankheitsbild im Wesentlichen dem erstmalig beobachtetem. Donovania granulo-
matis konnte weder im Ausstrich, noch im histologischen Schnitt der Vegetationen
am Genitale nachgewiesen werden. Der Kulturversuch an bebrithten Eiern misslang
wegen Kontamination mit Bakterien. Ein von der Oberfliche der Vegetationen durch
Kultur isolierter toxischer Stamm von C. diphtheriae Typus mitis ist offenbar als
Sckundirinfektion zu bewerten.
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Rinrter B. 1 Rapurovié M.

PRILOG POZNAVAN]JU CREVNIH PARAZITA
KOD COVEKA U NASOJ DRZAVI

IX. GREVNI PARAZITI KOD SKOLSKE DECE
NA TERITORIJI CRNE GORE

U nastavku ispitivanja faune crevnih parazita kod loveka u nafoj
drzavi, u toku aprila-maja 1954., pregledali smo izmet od 1038 skolske
dece s teritorije N. R. Crne Gore.

Pregledana deca poticala su iz 22 mesta, od kojih se 12 odnosi na
kontinentalni deo Crne Gore, a drugih 10 na njezino primorje. U kon-
tinentalnom delu kod izbora mesta za ova istraZivanja vodili smo rafuna,
da ona budu §to razlititija, kako po geografskom, tako i po tipu naselja.

IstraZivanja crevnih parazita kod sve 1038 dece vrieno je pod istim
uslovima i sa istim metodama, samo s tom razlikom, §to je ovaj posao
za decu kontinentalnog dela obavljen u Sanitarno-epidemioloskoj sta-
nici u Titogradu, a za decu sa primorja u Drfavnoj bolnici u Starom
Baru.

IstraZivanje crevnih parazita kod $kolske dece u Crnoj Gori vreno
je istim metodama, koje smo primenili 1 kod istraZzivanja tih parazita
1 u drugim krajevima drfave. Razume se, samo takav natlin rada omo-
guava da se fauna crevnih parazita jednog mesta, odnosno kraja jedne
republike uporedi sa faunom crevnih parazita drugog mesta odnosno
kraja iste ili druge republike.

Rezultate nalaza crevnih parazita kod skolske dece Crne Gore pri-
kazat ¢emo odvojeno za kontinentalni deo, a odvojeno za njen primorski
deo. To ¢inimo zbog toga, Sto postoji dosta velika razlika s obzirom na
geografski polo¥aj, klimu, vlaZnost tla i nalin ishrane izmedu konti-
nentalnog dela Crne Gore i njezinog primorja.
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A) CREVNI PARAZITI KOD SKOLSKE DECE
KONTINENTALNOG DELA CRNE GORE

U ovom delu Crne Gore pregledali smo izmet od 581 $kolskog deteta
i to 96 iz Niksiéa, 83 iz Titograda I, 56 iz Titograda II, 61 iz Golubo-
vaca, 40 iz MataguZa, 30 iz Spua, 30 iz Donjeg Sela, 22 iz Zdrebaonika,
43 iz Ubli, 45 iz Orahova, 47 iz Barutane i 28 iz Graca (vidi kartu).

Pregledom izmeta $kolske dece iz napred pomenutih mesta ustanovili
smo 15 vrsta crevnih parazita, od kojih se 9 odnosi na protozoe, a 6 na
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helminte. ZaraZenost dece crevnim parazitima, rasprostranjenost poje-
dinih vrsta i odnos izmedu vrsta po pojedinim mestima, prikazani su u
tablicama 1, 2, 3 i 4 kao i u grafikonu br. 1.

U tablici br. 1 prikazana je zaraZenost $kolske dece sa brojem vrsta
crevnih parazita. 1z ove tablice vidi se, da samo kod 22 od 581 pregle-
danog deteta nije nadena ni jedna vrsta crevnih parazita. Medutim, u
velini mesta broj dece sa 5, 6, 7 pa i 8 vrsta crevnih parazita nije makh.
Broj dece s viSe vrsta parazita naroéito je velik u Titogradu i po sclima
oko Skadarskog Jezera (Golubovci, Matagu).

U tablici br. 2 prikazan je kod iste dece nalaz crevnih protozoa upo-
rednim istraZivanjem cista direktnim mikroskopskim pregledom izmeta
i njihovih vegetativnih oblika koprokulturom. Iz ove tablice vidi se
jasno, da se prava slika o rasprostranjenosti crevnih protozoa moie
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dobiti jedino kombinacijom ovih dveju metoda. Prednost koprokulture
je kod istrazivanja Entamoeba dysenteriae, Entamoeba hartmanni, Jo-
dumoeba biitschln, Trichomonas intestinalis, Tricercomonas hominis,
Chilomastix mesnili 1 Balantidium coli, direkine metode kod istraZiva-
nja Entamoeba coli, Endolimax nana, a narotito Giardig intestinalis,
koja se u kulturi uopite 1 ne razmnofava.

U tablici br. 3 prikazan je odnos vrsta crevnih parazita kod $kolske
dece pojedinih mesta, istraZivajuéi th uporedno i direktnim mikroskop-
skim pregledom izmeta (ciste) 1 njegovom koprokulturom (vegetativni
oblici). Iz ove tablice vidi se jasno, da je nalaz vrsta crevnih parazita
razli¢it od jednog do drugog mesta. Udara u ofi, da su varoska deca 1
deca iz ravnice zaraZena crevnim parazitima ne samo u velem procentu,
nego da nosc i veéi broj vrsta u poredenju sa decom iz brdskih i pla-
ninskih krajeva (Orahovo, Ubli). Od va¥nijih vrsta protozoa, nadenih
kod Skolske dece u kontinentalnom delu Crne Gore osvrnut éemo se je-
dino na Entamoeba dysenteriae i Giardia intestinalis. Na prvu vrstu,
uzevsi u obzir svu pregledanu decu. otpada 18,7%s, a na drugu 22,7%.
Ali ako te vrstc promatramo odvojeno po pojedinim mestima, videt
¢emo, da se procenat zara¥enosti prvom kreée od 2,3% (Ubli) do 36,6%0
(Donje Selo), a drugom od 7,2% (Titograd I) do 53,1% (Spuz).

U tablici br. 4 prikazan je nalaz helminata kod gkolske dece konti-
nentalnog dela Crne Gore, istraZivanih trima razliitim metodama. Od
6 vrsta helminata, ustanovljenih kod dece u ovom delu Crne Gore naj-
rasprostranjenija je Enterobius vermicularis. Zarazenost dece ovim pa-
razitom po pojedinim mestima kreée se od 67.4 do 95,6%. Ovaj smo
parazit nadli kod 79,5% pregledane dece, a taj procenat bi bio bez sum-
nje jo¥ i vedi, da smo istu decu mogli pregledati dva ili tri puta. Sa
Trichuris trichiura zaraZeno je 32,8% pregledane dece. Ali zaraZenost
dece ovim parazitom po pojedinim mestima krete se od 0,0 (Ubli) do
73.7% {Golubovci). Tu veliku razliku u nalazu 7. trichiura u planinskim
mestima treba pripisati ckolotkim faktorima, koji regulifu egzogeno
razviée ovog parazita. To isto vaZi i za Ascaris lumbricoides s kojim je
zaraZeno 14,8 pregledane dece. Ovaj smo parazit nalazili u veem
procentu kod dece u mestima sa relativno visokom vlaZnoséu tla kao $to
je to slutaj s Golubovcima (45,9%), Mataguzom (27,5%) 1 Gradac
(47,1%). Na Cetvrto mesto po rasprostranjenosti dolazi Hymenolepis
nana. Ovu malu pantljiaru nadli smo kod 8,2% pregledane dece, ma da
se procenat zaraZenosti ovim parazitom u pojedinim mestima penje ¢ak
na 39,2% kao ¥to je to slutaj u Gradcu. Taenia saginata po rasprostra-
njenosti helminata dolazi na peto mesto. Ovu pantljitaru na$li smo ked
1,7%0, uzev$i u obzir svu pregledanu decu. Medutim, kod dece u Nik-
$idu ovaj parazit je bio zastupljen sa 6.2%. Trichostrongylus sp. je
naden u tri mesta, i to u Spuzu kod 3,6% pregledane dece, u Barutani
kod 2,1% 1 u Gradcu kod 3,5%b.
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B) CREVNI PARAZITI KOD SKOLSKE DECE
CRNOGORSKOG PRIMORJA

U ovom delu Crne Gore pregledali smo izmet od 457 $kolske dece,
koja su poticala iz sledeéih mesta: Stari Bar 42, Ulcinj 91, Stoj 24, Su-
tomore 30, Petrovac 30, Budva 48, Kotor (Skaljari) 45, Novi Bar 45,
Pecurice 40 i Vladimir 62.

Kod pregledane dece iz napred pomenutih mesta, ustanovili smo ta-
kode 15 vrsta crevnih parazita sameo s tom razlikom, §to se ovde 10 vrsta
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odnosi na protozoe, a 5 na helminte, dok je na kontinentalnom delu
nadeno 9 vrsta protozoa i 6 vrsta helminata. Deseta vrsta protozoa, Ba-
lantidium coli, odnosi se na nalaz kod jednog deteta iz Ulcinja.

Zarazenost dece crevnim parazitima, rasprostranjenost pojedinih vrsta
i odnos nadenih vrsta po pojedinim mestima, prikazani su u tablicama
5, 6,7 181u grafikonu br. 2.

Tablica br. 5 odgovara tablici br. 1, tablica br. 6 odgovara tablici 2,
tablica br. 7 odgovara tablici broj 3 i tablica br. 8 odgovara tablici br. 4.

Uporedujuéi tablicu 5 sa tablicom 1 vidimo, da ne postoji velika
razlika u stepenu zarafenosti crevnim parazitima izmedu dece sa pri-
morja i one sa kontinentalnog dela Crne Gore. Nalaz dece sa 5, 6 vrsta
parazita skoro je isti u oba dela, a broj dece sa 7 i 8 vrsta parazita vedi
je na kontinentalnom delu negoli u primorju.
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Uporedujuéi tablicu 2 1 3 sa tablicama 6 1 7, vidimo da ne postoji
bitna razlika u pogledu rasprostranjenosti vrsta crevnih parazita, izuzev
E. dysenteriae i Trichomonas intestinalis. Prva vrsta rasprostranjenija
je na primorju, a druga na kontinentalnom delu. Vrsta, koja je nadena
samo na primorju, j¢ Balantidium coli.

Uporedujuéi tablicu 4 sa tablicom 8, vidimo izvesnu razliku s obzi-
rom na nalaz helminata izuzev Enterobius vermicularis—a. Tako napr.
na primorju su rasprostranjeniji Ascaris lumbricoides i Trichuris iri-
chiura, a na kontinentalnom delu Hymenolepis nana i Trichostrongylus
sp. Sto se pak tite Teenia saginata, broj pregledane dece je mali, da bi
s¢ dobila prava slika o rasprostranjenosti ove pantljiare u Crnoj Gori.
Ipak, sudeéi na osnovu nalaza Cysticercus bovis-a kod goveda iz raznih
krajeva Crne Gore, a zaklanih na klanici u Titogradu, moglo bi se za-
kljuditi, da je ova pantljiara najrasprostranjenija na podruéju Ivan
Grada, Bijelog Polja i Kola$ina.

ZAKLJUCAK

Radi odredivanja rasprostranjenosti crevnih parazita kod ¢oveka u
Crnoj Gori i stepena zaraZenosti stanovni$tva pojedinim vrstama pro-
tozoa 1 helminata, pregledali smo u toku 1954, izmet od 1038 Skolske
dece.

Skolska deca, &¢iji smo izmet sistematski pregledali u Titogradu i Sta-
rom Baru, poticala su iz 22 mesta, od kojih se 12 odnosi na kontinentalni,
a 10 na primorski deo Crne Gore.

Rezultati nalaza crevnih parazita kod $kolske dece u Crnoj Gori pri-
kazani su u 8 tablica i 2 grafikona, od kojih se tablica br. 1,2, 31 4 1
grafikon 1 odnose na parazite kod dece kontinentalnog dela, a tablica
5.6, 7181 grafikon 2 na decu primorskog dela ove republike.

Kod Skolske dece na teritoriji Crne Gore ustanovili smo 16 vrsta
crevnih parazita, od kojih se 10 odnosi na protozoe (E. dysenteriae, E.
hartmanni, E. coli, Endolimax nana, Jodamoeba biitschlii, Giardia inte-
stinalis, Trichomonas intestinalis, Tricercomonas hominis, Chilomastix
mesnili | Balantidium coli), a 6 na helminte (Hymenolepis nana, Taenia
saginata, Enterobius vermicularis, Ascaris lumbricoides, Trichuris tri-
chwra i Trichostrongylus sp.).

Nalaz napred spomenutih vrsta crevnih parazita kod pregledane dece
varira od jedne do druge vrste, a kod iste vrste on varira i od jednog
do drugog mesta, odnosne kraja.

E. dysenteriae je rasprostranjena na celoj teritoriji Crne Gore s tom
razlikom, $to se zaraZenost ovom amebom krete od 2,3% do 26,6%s kod
dece kontinentalnog dela 1od 3,3% do 38,7% kod dece primorskog dela.
Rasprostranjenost Giardia intestinalis varira od 7,2-51,6%0 na konti-
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nentalnom delu i od 8,8%0-62,5%0 u primorskom delu. Rasprostranjenost
Trichomonas intestinalis—a varira od 6,6%0-37,2%0 na kontinentalnom:
delu i od 0-29,0° na primorskom delu. Rasprostranjenost Chilomastix
mesnili varira od 0-13,3% na kontinentalnom delu i od 0-10,0% na
primorskom delu itd.

Kod dece kontinentalnog dela Crne Gore ustanovili smo 6 vrsta hel-
minata, ¢ija rasprostranjenost po pojedinim mestima varira u sledeéim
granicama: H. nana od 0-39,2%, T. saginata od 0~6,1%, E. vermicularis
od 67,4-95,6%, A. lumbricoides od 0-47,1%, T. trichtura od 0-73.7%
i Trichostrongylus sp. od 0-3,2%.

Kod dece na crnogorskom primorju ustanovili smo 5 vrsta helminata
¢ija rasprostranjenost po pojednim mestima varira u sledeéim grani-
cama: H. nana od 0-10,2%, 7. suginate od 0-4,4%, E. vermicularis od
57,7-95,1%, A. lumbricoides od 8.0-62.2%0 1 T. trichiura od 6,4-82,2%.
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RESUME

LA FAUNE DES PARASITES INTESTINAUX
CHEZ HOMME EN YOUGOSLAVIE

IX. LES PARASITES INTESTINAUX CHEZ LES ENFANTS
DES ECOLES PRIMAIRES DU MONTENEGRO

par

Sim16é C., Prrrovid Z. Riuter B. et Rapurovié M.

En poursuivant I’étude de la répartition des parasites intestinaux chez
I’home dans la Yougoslavie, au cours de 1954 nous avons examiné les
selles de 1038 enfants scolaires du Monténégro, dont 581 de la partie
continentale et 457 de la partie cotiere de cette république.

Chez tous ces enfants, la recherche des protozoaires intestinaux a été
faite & la fois par I'examen direct des selles et par la coproculture des
selles, obtenues par un purgatif salin.

Les oeufs de tous les helminthes sau: ceux de E. vermicularis ont été
recherchés par I'examen direct des selles et aprés leur concentration
suivant la methode de Loérincz. Quant aux oeufs de I'E. vermicularis,
ils ont été recherchés par l'intermédiaire de la cellophane adhésive.

Dans les selles des enfants scolaires du Monténégro, nous avons trouvé
10 espéces de protozoaires et 6 espéces d’helminthes.

Les 10 especes de protozoaires appartiennent aux espéces suivantes:
Entamoeba de type E. dysenteriae, E. coli, E. hartinanni, Endolimax
nana, Jodamoeba biitschlii, Trichomonas intestinalis, Tricercomonas
hominis, Chilomastix mesnili, Giardia intestinalis et Bulantidium coli,
Quant aux helminthes, nous avons trouvé les espéces suivantes: Hyme-
nolepis nana, Taenia saginata, Enterobius vermicularis, Ascaris lumbri-
coides, Trichuris trichiura et Trichostrongylus sp.

La répartition des parasites intestinaux, trouvés chez les enfants sco-
laires suivant les régions et les localités du Monténégro, est exposée
dans les 8 tableaux et deux diagrammes ci-joints, dont les tableaux
1,2, 3 et 4 et le diagramme No 1 se rapportent a la partie continentale
de cette république et les tableaux 5, 6, 7 et 8 et le diagramme No 2
4 sa partie citiére.

(L'Institut de parasitologie de I'Académie serbe des sciences ot Section médicale
de T'Académie yougoslave des sciences et de T'art).
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EXPLICATIONS DES TABLEAUX

. Le degré de linfestation des enfants scolaires de la partie continen-

tale du Monténégro par les parasites intestinaux.

. Les résultats de la recherche comparative des kystes des protozoaircs

intestinaux par ['examen direct et leur formes végétatives par la
coproculture chez les enfants scolaires de la partie continentale du
Monténégro.

. La fréquence des protozoaircs intestinaux chez les enfants scolaires

de 12 endroits de la partie continentale du Monténégro.

4. Les résultats de la recherche comparative des helminthes intestinaux

par l'examen direct, par la concentration des oeufs (méthode de
Lérincz) et par la cellophane adhésive chez les enfants scolaires de
la partic continentale du Monténégro.

. Le rapport entre les parasites intestinaux, trouvés chez les enfants

scolaires de la partic continentale du Monténégro.

. Le degré de Dinfestation des enfants scolaires de la partic chtitre

du Monténégro.

. Les résultats de la recherche comparative des kystes des protozo-

aires intestinaux par l'examen direct et leur formes végétatives par
la coproculture chez les enfants scolaires de la partie cotiere du
Monténégro.

. La fréquence des protozoaires intestinaux chez les enfants scolaires

de 10 endroits de la partie cbtitre du Monténégro.

. Les résultats de la recherche comparative des helminthes intestinaux

par lexamen direct, par la concentration des oeufs (méthode dc
Lérincz) et par la cellophane adhésive chez enfants scolaires de
la partie cotiere du Monténégro.

. Le rapport entre les parasites intestinaux, trouvés chez les enfants

scolaires de la partie cStiere du Monténégro.



Ivo Curar

KLINICKA I HISTOLOSKA STUDIJA
U USTA TRANSPLANTIRANE KOZE

Transplantacija koe danas se $iroko indicira, uspjesno vrsi 1 zato
ima veliko praktino znalenje u plastiénoj i rekonstruktivnoj kirurgiji.
Ona se vr¥i u obliku slobodnih reinjeva ili reinjeva na peteljci, koji
se prenose: a) na povriini tijela s jednog mjesta na drugo; b) u Supljine,
kao 3to su orbita, nos, usta, uretra, vagina; ¢) u unutra$njost organizma
na abdominalne organe i d) na jo$ mnoga druga mjesta. Tako svestrana
praktilna primjena nametnula je brojne probleme, koji traZe rjesenje
u nekoliko pravaca sa klini¢kog, eksperimentalnog 1 histoloskeg gledista.

Kod svake transplantacije tkiva za klini¢ara je u prvom redu vaino
pitanje, da li ée transplantat na odredenom mjestu urasti, kako ¢e se
tamo ponasati 1 da li ¢e odgovarati namijenjenoj funkciji. Za ocjenu
uspjeha ili neuspjeha, a prema tome i za ocjenu praktilne vrijednosti
operativinih metoda klinitka opaZanja sama po sebi nisu dovoljna. Stoga
je teZidte rjeSavanja problematike Cesto na histolo$kom istraZivanju, koje
treba da da odgovor na pitanje, kako tele proces cijeljenja, do kakvih
promjena dolazi u strukturi tkiva i da li su te promjene prolazne ili
trajne. Od takvih i sli¢nih pitanja mnoga su veé osvijetljena, ali isto
tako poneka ostaju jo¥ otvorena.

Ako se koZa transplantira na mjesto, gdje dolazi u vezu sa tkivom
druge strukture ili pod posve nove uslove Zivota i funkcije, isto nas tako
zanima, da li ¢e se prilagoditi novoj okolini i kako ée se to odraziti na
njenoj strukturi. IstraZivanja, koja su u tom pravcu vriena, dala su
razlitite rezultate.

Krause je u cksperimentu na Zivotinjama sa transplantacijom koze na peteljci u
peritoneum opazio, da se ko¥a metaplast:ki mijenja u serozu. Rehn je na transplan-
tatima kutisa u trbulnu stijenku i u zglob koljena utvrdio fukcionalnu metaplaziju.
Brown i McDowell tvrde, da koZni transplantati uvijek zadr¥avaju svoje osobine i da
do metaplazije nikad ne dolazi. Transplantacija kofe u podrudje sluznice ne pokazuje
prema njihovim istrafivanjima nikakve promjene u smislu prilagodivanja sluznici.
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Naveli smo nekoliko podataka, da se vidi, kako su mi§ljenja razliita,
ali pritom ne smijemo zaboraviti, da je problem metaplazije tkiva vrlo
slozen, a spomenuta istraZivanja da su vr¥ena pod raznim aspektima.
Stoga ocjena i uporedivanje rezultata moZe da ima samo onda prak-
tiénu vrijednost, ako se oni odnose na posve odredenu vrstu transplan-
tata i ako se uzmu u obzir uslovi i na&in, pod kojim su istra¥ivanja
vriena.

Mi smo u nizu slutajeva presadivali kou u wusta, i to u obliku svih
vrsta transplantata. Na koZi, koja je u punoj debljini transplantirana
u usta, utvrdili smo promjene, koje tumadimo kao prilagodivanje koZe
novoj okolini, 1 to nas je ponukalo da istraZimo, kako te makroskopske
promjene izgledaju u histolotkoj slici tkiva. Za histologka istraZivanja,
ukoliko se odnose na ovu vrstu transplantata, nismo u literaturi mogli
na¢i podatke, pa smo u ovoj radnji postavili sebi zadatak da klini¢ka
opaZanja uporedimo sa histolo$kim nalazima i da tako sa oba gledita
ocijenimo pravi karakter utvrdenih promjena.

MATERIJAL I METODIKA

Kod slufajeva, koje ovdje uzimamo u razmatranje, radilo se o velikim
defektima nepca nakon traume, upale, operativnih zahvata {resekcija
Celjusti) i o Sirokim dijastazama kod prirodenog rascjepa nepca. Te
defekte pokrivali smo koZom, koja je transplantirana u obliku smotanog
refnja, a uzimana je najleSée sa vrata i prsiju te u pojedinim sludaje-
vima iz torako-epigastri‘nog podrulja. Nada istraZivanja odnose se
prema tome samo na jednu vrstu transplantata, i to na koZu, koja je
transplantirana u punoj svojoj debljini i koja je za vrijeme urastavanja
u defekt imala izvor ishrane u peteljci.

KoZu smo opaZali od prvih dana poslije operacije pa dalje kroz niz
godina. Isto tako istraZivali smo u raznim vremenskim razmacima pojave
osjeta na dodir, ubod i na termitke podrazaje. Uzimali smo pritom
subjektivne podatke bolesnika u obzir, ali znajuéi, da nisu uvijek po-
uzdani, nastojali smo da ih odvraanjem paZnje bolesnika uskladimo sa
nainom nafeg istraZivanja. Reakciju na termike podrazaje utvrdivali
smo primjenom hladne i vruce vode na pojedine dijelove povriine kozZe.

U svrhu histolodkog istraZivanja kozu smo ekscidirali samo dulje
vremena nakon operacije, a to sc razdoblje u na$im slucajevima kretalo
od 2 do 8 godina. Htjeli smo time utvrditi stanje koZe u ono vrijeme,
kada se moglo pretpostaviti, da se koZa novoj okolini veé prilagodila.

Kozu smo ekscidirali uvijek u punoj debljini na mjestima, na kojima
su postojale vidljive promjene na povriini, ali isto tako uzimali smo za
pretragu i posve intaktne dijelove koZe. Rezovi su bojadisani sa hema-
laun-eosinom i po metodi van Gieson.
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KLINICKA OPAZANJA

810 Koiu pokriva folovicu nepea, o) stanje
45 pol mjrseca nakon operacije. Povriing je
creenkaste § oranjuva tbog ljdditenja pokrovnoeg
epiteta. by Stanje 1 i pal godine nakon ofpe-
racije. PoviSing glutka o ivglede  slitna
okolnoj slusnici. ¢) Stanje 7 i pol godina nakon
operacije. fednolidne beriunasta crvenkasta
povrking,

Za makroskopske promjene, koje
smo na transplantiranoj kozi uotili.
treba najprije reéi:

1. da nisu konstantna pojava, jer
se ne javljaju redovito u svakom
sludaju;

2. da ne zahvataju uvijek cijelu
povrdinu koZe, nego da ostaju kat-
kad ogranifene na pojedine njene
dijelove;

3. da se ne javljaju nikad nepo-
sredno naken ulivanja koZe u usta.
nego da do prvih pojava prode ne-
koliko tjedana ili mjeseci.

Opéenita karakteristika promjena
pruza nam ovu sliku: na povr$ini se
javljaju manja ili vela, prema oko-
lini dobro ogranitena crvenkasta po-
lja, koja daju utisak, kao da se na
tim mjestima ljusti pokrovni epitel.
tako da povrsina izgleda ranjava.
Izmedu takvih polja isticu se intaktni
dijelovi koze {sl. 1a). Katkad ranjava
mjesta konlluiraju u jednu vedu i
jednoli¢nu ranjavu plohu i tada je
razlika izmedu tako promijenjene
povriine 1 intaktnog dijela dosta
upadljiva. U veéini slufajeva imali
smo utisak, da promjena zahvata
samo najpovrsniji sloj koZe. ali tu i
tamo izgledalo je, da se radi o cro-
z1ji, koja ide do papilarnog sloja, §to
se dalo zakljuliti po intenzivno crve-
noj boji povrsine kao i po tom, da
takva ranjava mjesta lako zakrvare,
kad se preko njih prijede sa upija-
Cem ili kakvim tupim instrumentom
(sl. 2a). 1za takvog stanja nije, me-
dutim, nikad nastala infekeija sa
simptomima  gnojenja. Isto  tako
nismo opazall nekrozu tkiva, a nije
dodlo ni do stvaranja oZiljastog tkiva
na povrdini.



U slutajevima, u kojima se pokazala sklonost nastajanju opisanih
promjena, najéeice smo utvrdili, da postepeno cijela povrsina transplan-
tata biva zahvadena, Ranjavost povriine samo je u poletku upadljiva,
ali taj karakter ranjavosti s vremenom se pomalo gubi. Povriina postaje
manje vide glatka, poprima difuznu crvenkastu boju i sve viSe je sli¢na
sluznici. Takvo stanje postoji u slu€aju, koji je prikazan na slici 1b.
Tu se vidi, da prijelaz izmedu sluznice 1 koZe nije ni najmanje upadljiv,
pa se §tovife na prvi pogled ne bi moglo ni reéi. da se radi o kozi. No
takav izgled povrSine nije uvijek stalan. On moZe da se s vremenom
i dalje mijenja, a to se vidi upravo na istom slu¢aju. Na slici 1 ¢ po-
kazano je stanje koZe 7 i pol godina nakon operacije, a ta vremenska

Godio desne polovice nepea. Jedan dio pooriine crvenkast i ranjav. Stanje
. b} Koia pokriva cijelo turdo nepee, Povriing croenkusta i jednolicnog
ixgleda. Stanje 8§ godina nakon operacije.

St 2. @) Koia pokri
2 godine nakon ope

razlika od ranijeg stanja (pod 1b) iznosi 6 godina. Slika stvara utisak,
da sc povrsina koze sada viSe razlikuje od sluznice, ali ta vizuelna
razlika dolazi mnogo manjc do izraZaja, kad se transplantat promatra
u ustima.

Konalni ishod promjena na povrSini koZe pruia mam znalajnu sliku,
za koju kao primjer moZemo uzeti slulajeve, prikazane na slikama 1c¢
1 2b. Transplantat je po cijeloj povrdini jednolinog izgleda. Povrina
je bardunasta i bez glatkog odsjeva, koju nam prufa povriina sluznice.
Intenzitet crvene boje je sad manje sad jate izraZen, ali uvijek u takvoj
mjeri, da razlika izmedu jednog i drugog tkiva nije upadljiva. Ovdje
zelimo narotito istaknuti, da se na$ opis oslanja na nalaz, koji oko hvata
na Zivom tkivu, jer ni najbolja slika ne mo#c dati posve vjeran utisak.

Ako se uzme u chbzir, da opisane promjene nastaju tek dulje vremena
nakon zavriene operacije, onda se njihova pojava nikako ne mo¥e do-
vesti u bilo kakvu vezu sa operativnim zahvatom, nego je opravdan
zakljutak, da te promjenc nastaju pod utjecajem trajnog djelovanja
usne Supljine. S druge strane za tumadenje tih promjena treba imati na
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umu i okolnost. da na$ opis i zakljucke temeljimo na sluajevima, koje
smo opaZali niz godina, a to je vrijeme, koje dopusta da se govori o
promjenama trajnog karaktera. . -

Posve opredan nalaz pruzaju ncki slucajevi, kod.koyh na povriini
transplantirane koZe nismo od opisanih makroskopskih promjena nista
mogli utvrditi. Za to mogu kao primjeri posluZiti slu¢ajevi. koji su pri-
kazani na slikama 3a i b sa stanjem 4 i pol odnosno 1 1 pol godine nalﬁm}
operacije. U oba ta slufaja koZa nije pokazivala promjenc na povriini
ni u jednom razdoblju poslije operacije. | ne samo da je ostala bez pro-
mjena na povrdini. nego je satuvala i svoj raniji izgled po boji. kako se
to mo¥e 1 na priloZenim slikama razabrati. )

U nafem klinitkom promatranju kofe obratili smo paznju i na dje-
lovanje slinc. koja sigurno igra vaimu ulogu jednog pedrazajnog fak-
tora. Opa%anje slutajeva sa teikim povredama u podrucju donjeg dijela
lica daje nain dobar primjer, kako slina djeluje na koZu. Slina stalno
tele iz usta, vlaZi kofu i slika je uvijek ista: koZa je crvena i maccrirana.
Cim se povreda opskrbi rekonstruktivnim zahvatom. koza se vrlo brzo
oporavi 1 debiva svoj normalni izeled.

Sto3at bl Kala fokriva prodnju |

wdog nepea i
Sina bex promjena, Normabua boja kete safwoana, Stanieiq pol i

wei e predvonje asta. Povr-
i pel gadine nakon oprracijc

Moze se sada postaviti pitanje, da 1i slina djeluje samo kao viaini
medij ili kao kemijski agens. Htjeli smo zato vidjeti, da 11 u sastavu
sline postoji kakav faktor, za koji bi se moglo reéi da specifitno djeluje
na kozu. pa smo vriili preglede sline u sluéajevima sa promjenama na
kozi kao i u onim, koji nisu pokazivali nikakve promjene. Pretrage nisu
ni §to se ti¢e kvalitativnog sastava kao ni $to se tite reakcije sline
pokazivale udaljivanje od normalnih vrijednosti. tako da iz njith nismo
mogli povuéi nikakav karistan zakljuéak.

Istrazivanje osjeta koZe je dalje pitanje, na koje sino trazili odgovor.
Taj problem bio je lesée predmetom istrazivanja. jer je od velike prak-
titne vaZnosti ne samo za transplantaciju ko¥e na povrdini tijela. naro-
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dito na ekstremitetima, nego isto tako 1 za kozu, koja se nalazi u ustima.
Ta istrazivanja vriena su ponajviSe na povriini tijela sa svim vrstama
koZnih transplantata, koliko slobodnih, toliko i onih na peteljci. Iz niza
takvih istraZivanja iznijeli bismo ovdje rezultate samo nekih autora.

Davis, Kitlowski. 1. Davis do§li su do ovih zakljutaka:

1. da se osjet koZc najbric vrada kod reinja na pcteljel, a polaganije kod slo-
bodnih transplantata. i to tako. da je povratak osjeta direktno proporcionalan debljini
koie, $to znall, da sc najpolaganije vraca kod Thicrschova transplantata:

2. da postoji vremenska razlika u povratku osjeta na bol. dodir 1 na termitke
podraZaje;

3. da se osjet vraca najprije ma rubovima trancplantata. a onda da postepeno
zahvata 1 cijclu povriinu,

McCaroll je dolao do dijelom opretnih zakijutaka. On jo utvrdio. da se osjet
vraca bric kod slobodnih transplantata negoli kod reinja na peteljei. Osim toga
utvrdio je. da postoji vremenska disocijacija izmedu raznih osjeta, t. j. izmedn boli,
dodira 1 t. d. No kad se¢ osjct jedamput vrati, onda u isto vrijemne nastupi na cijeloj
povriini transplantata.

Razlog opretnosti tih nalaza leZi vjerojatmo u opcrativnoj tehnici, a
$to se tice vremenske razlike s obzirom na povratak raznih osjeta, ta bi
se mogla tumatiti i histoloskom strukturom, koja pokazuje, da inerva-
cija za pojedine osjete postoji u raznim slojevima koZe. No dokazivanje
regeneracije Zivaca u takvim slutajevima deka jo$ na rjeSenje i zasad
smo uglavnom upuceni na klinicke nalaze. Praktitna vrijednost takvih
istrazivanja lezi, medutim, u zakljutku, da se osjet transplantirane koZe
poslije nekog vremena potpune vraa, a to znadi. da ko’ni transplantati
u tom pravcu funkcionalno zadovoljavaju.

Nasa istrazivanja dala su gotovo jednake rezultate kod svih sluéajeva
i pokazala su:

1. da osjet za neko vrijeme poslije operacije posve nestaje ili da je
intenzitet samo smanjen;

2. da se @sjet s vremenom vraca i da je pozitivan na sve vrste po-
drazaja;

3. da se osjet dade objektivno utvrditi na cijeloj povriini transplan-
tata.

HISTOLOSKI NALAZI

Histoloska pretraga pokazala je promjene. koje zahvataju i epidermis
i korijum, ali najvece znafenje pridajemo nalazu, koji smo utvrdili na
povriini cpidermisa.

Na preparatima koZe sa klini¢ki izraZenim promjenama najveéim di-
jelom nema pravog roZanog sloja, nego se na povrémi vide kao nadu-
veni mjehuriéi okrugle stanice sa sitnom jezgrom i spljoStenc stanice
sa duguljastom i poput crte tankom jezgrom. Taj sloj je po svom obimu
nedto tanji od normalnog roZanog sloja koZe i po gradi stanica upadljivo
je slitan normalnom parakeratotiénom sloju sluznice usta (sl. 4 1 5). On
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SoA Pregledna slika koie
Na povrdini parakeratoz

jedan hlinasti defekt u epi-
dermisu.  Juka hipertrofija
cijelog epidermisa, U korijn-
mu wpeini infiltrati. X 23

tini jednolitan pokrov mad dubljim slojevima epitela, ali je gdjegdje
prekinui, a na mjestima takvih prekida vide se defekti, koji poput kra-
tera ulaze u dubinu epidermisa. Cesto su takvi defckti ispunjeni roZa-
nom masom, koja po izgledu potpuno odgovara roZanom sloju koZe.
Kako sloj parakeratotiénih stanica na mnogim preparatima prevladuje
u histoloskoj slici, dobiva se utisak, da je to novostvoreni sloj, a rozane
mase un defektima da su ostaci izgubljenog rozanog sloja koZe. No na
nekim mjestima utvrdili smo, da na veéim plohama povrsine nema nika-
kvog pokrovnog sloja, nego da povriinu stvara stratum spinosum. U
takvom podrutju stanice na povr¥ini nisu medusobne normalno pove-
zane | nepravilno su poredane, tako da povriina izgleda kao razrovana
(sl. 6).

Gdje god je parakeratoti¢ni sloj jasno izraZen, ondje se ispod njega
ne vidi normalni stratum granulosum. Mjestimice postoji on samo kao
jednoredni isprekidani sloj stanica, a mjestimice su ostale satuvane tek
manje grupe ili pojedine njegove stanice. Cesto smo nadli, da ispod para-

SI. 5. Na povrSini pavakera-
toza, Stretum gramulosum ne-
stav. Ispod  parakeratotiénog
sloja dolazi odmah stratim
spinasiwm, X 190




Si. 6. Stratum spinasum ne
razvovanom dijelu pouvriine.
van Gieson. X 100

keratoti¢nog sloja direktno dolazi stratum spinosum. Oko defekata, ispu-
njenih rofanom masom, stratum granulosum gotovo uvijek je satuvan,
ali ni tu se ne radi o kompaktnom sloju nego samo o pojedinim i ne-
pravilno poredanim stanicama (sl. 7 i 8). Prema tim nalazima se &ini,
da keratohijalinski sloj kao prethodni stadij oroZnjenja koZe gubi svoje
znalenje 1 nestaje na mjestima, gdje je doslo do stvaranja parakeratoze.

Na klini¢ki intaktnoj ko#i histolotka slika pokazuje, da je i tu u toku
zbivanje, koje ide u istom pravcu, iako to u mnogo manjoj mjeri dolazi
do izraZaja ncgoli u nalazima na klini¢ki promijenjenoj kozi. RoZani
sloj je uglavnom satuvan, neito zadebljan i mjestimice razlistan i malo
odljusten od podloge. Dublji slojevi ispod njega, stratum granulosum i
spinosum, normalne su grade i dadu se medusobno dobro razlikovati
(sl. 9 1 10). Otite je, da su uz prisutnost pravog rofanog sloja i dublji
slojevi epidermisa intaktni, a to su upravo ona mjesta, koja klini¢ki
pokazuju normalan izgled ko#c. S druge strane na$li smo i u tim prepa-
ratima viSe mjesta, gdje je rofani sloj prekinut, iako se to iz klini¢kog

Si Razxlistana povisine sa
[)malznmtahrn:m slojem. U
sredini defeht ispunjen rofa-
nom masom. Ispod njega
nekoliko stanica 1z str. gra-
nulosuma. X 190




Sl 8. Okrugle i spljotene
stanice parakeratotiénog sloja
na povriini. ispod toga u
jednom isprebidanom  redu
nanizane pojedine stanice iz
str. granulosuma. X 240

opafanja povrine koZe nije moglo zakljutiti. Ta mjesta izgledaju kao
ranijc opisani defekti, a ispunjeni su katkad parakeratoti¢nim stanicama
(sl 11).

Dublji slojevi epitela, stratum spinosum i basalc. nisu ni u kojem
slucaju pokazivali promjene u gradi tkiva. Ipitelni produljei su nor
malno razvijeni, ali Cestoput dosta zadebljani 1 produljeni. na granici
prema korijumu izgledaju kao ravno odrezani ili su zaSiljenl. Polije-
dritki oblicl stranica u stratum spinosum jasno su izraZeni. a isto tako
dobro se razabiru medustaniéni mostovi i tonofibrili. Gdjegdje su sta-
nice stisnute i produljenc sa ovalnim jezgrama. ali to su sporadiéni
nalazi. kojima ne dd;cmo )OSC])HU vaznost. Cilindri¢ne stanice bazalnog
SIOJa tvore dobro jzraZeni pojas epitela prema korijumu. Papile su po
Sirini 1 duljini uglavnom normalnog obhkd. »;estmme su produl jene.
duboko ulaze u epidermis i zavravaju u blizini njenc povriine.

SI 9, Rviani :loj na povr-
$ini saé v Ispod njega
jasno izraieni str. granulo-
sum i spinosum. Epitelni
produljci  jeko zadebljani.
X 1oe
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Hijuiine degeneras
.~ wan Gieson.

Na mnogim preparatima makroskopski promijenjene kao i intakine
koze utvrdili smo dosta jako izraZenu hipertrofiju cijelog epidermisa.
Na slici 12. vidi se presjek normalne keze 1z pektoralnog podrulja i ako
se uporedi sa slikom 4., koja pokazuje presjek transplantata koZe, koji
s¢ nalazi u ustima 8 godina. onda se ofito vidi ta kvantitativna razlika
u epidermisu.

Stanice epitela pokazuju na raznim mjestima mitoze. ali kvantitativno
one ne prelaze normalni broj. S druge strane opazili smo 1 vakuolarnu
degeneraciju stanica, no taj proces se nije nigdje razvijao u praveu ko-
likvacije tkiva. Vakuole su u protoplazmi, stanice su u svom sklopu. a
mreZa cpitelnih vlakanaca je saluvana (sl 13).

Drugi znalajan nalaz jesu infiltrati, koje smo nashi gotovo redovito
u korijumu svakog slutaja (sl. 74). 11 infiltrati sadrzavaju uglavnom
poliplaste, plazmocite i limfocite, a pomijeSani su sa nakupinama ili po-
jedinim polinuklearnim leukocitima (sl. 75). Raspored stani¢nih eleme-
nata pokazuje, da se limfociti najéeicée nalaze u dubljim stojevima kori-

St 17, Zlijerde :nopuice be:
degenerativnib  promjena.
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juma na granici prema potkoZnom tkivu, a nakupine leukocita su vise
u neposrednoj blizini epitela, u papilarnom sloju. Ja&i infiltrati poti-
skuju i razmicu vezivna vlakna, a kada se u vecem obimu nalaze u pa-
pilama, potiskuju u stranu i epitelne produljke. Stani¢ni elementi me
prodiru u masi u epidermis i samo pojedinalno razbacane leukocite na-
lazili smo unutar svih slojeva epitela sve do najpovrinijeg sloja, a na-
rofito na mjestima, gdje su postojali defekti epidermisa. Epitel je miran
i ne pokazuje pojave nepravilnog bujanja. Struktura vezivne strome je
satuvana, ali ¢esto smo mogli utvrditi hijalinu degeneraciju (sl. 16).

Od adneksa, koji sy karakteristiéni za koZu, nalazili smo Zlijezde znoj-
nice, koje nisu pokazivale nikakve degenerativne promjene, dok Zli-
jezda lojnica nije bile (sl. 17).

DISKUSIJA

Opisane pojave 1 promjene predstavljaju promijenjeni tok zivota koze
pod novim uslovima. KoZza je u ustima strano tijelo. Ona stoji pod utje-
cajem mehanitkih, {izikalnih, kemijskih i bakterijsko-toksi¢kih faktora,
koji ¢ine kompleks novih Zivotnih uslova. Svi oni zajedno djeluju kao
trajan podrazaj, a kako struktura koZe nije na to podesena, nuzno dolazi
do reaktivnog zbivanja u tkivu.

Da promjene nisu utvrdene kao konstantna pojava u svakom sludaju,
ne mora utjecati na opée zakljucke, do kojih dolazimo. Moglo bi se
samo postaviti pitanje o uzrocima raznolikog ponafanja koZe u ustima,
ali na to se ne da odredeno odgovoriti, nego preostaje samo, da se tu-
madenje svede na individualnu otpornost koZe.

Sa gledista klinitkog opaZanja moZe se¢ reéi, da promjenc zahvataju
povréni sloj epidermisa. Ako pritom imamo na umu, da je propadanje
1 obnavljanje povrsnog sloja koze kao i sluznice fiziologki proces, koji
te¢e bez vidljivih makroskopskih promjena, onda je sigurno, da ono,
$to vidimo na koZi u ustima, prelazi normalnu granicu. Pode 1i se sa
pretpostavke, da je ljustenje povrinog sloja koZe oSteéenje, a to oprav-
dava sam izgled koZe, onda se dalji razvitak takvog zbivanja moze ole-
kivati samo u dva pravca. 1li tkivo propada u smislu regresivnog pro-
cesa 111 ono, $to je izgubljeno, biva nadomjefteno. Naravno da u pra-
vilu oba procesa teku uporedo, jer kod svake regeneracije ima znakova
degenerativnih promjena, ali se radi o tome, koji proces prevladuje.
Nafa opaZanja nisu nam nikad dala poveda da pomisljamo na regre-
sivne promjene kao glavnu znalajku zbivanja. Prema tome na¥c raz-
matranje mozemo usmjeriti samo na tumadenje regenerativnog zbivanja.

Histolotka slika daje nam odgovor na pretpostavke, koje proizlaze iz
klinitkog opaZanja.

U prvom redu dva su znalajna nalaza, koji se odnose na zbivanje u
povrinim slojevima epidermisa. Pravi rofani sloj br¥e ili polaganije
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propada, a da se u isto doba nigdje ne mogu utvrditi znakovi stvaranja
novog ro¥anog sloja. S druge strane vidimo, da se na mjestu roZanog
sloja javlja sloj parakeratotiénih stanica, koji odgovara gradi sluznice
usta. Takav nalaz vodi nas do zakljutka, da koZa u ustima gubi jednu
karakteristi¢nu strukturalnu osobinu. To ne dolazi dovoljno do izra-
?aja samo na onim mjestima, gdje je roZani sloj jo§ dobro satuvan, a
to se odnosi na dijelove klini¢ki intakine koZe. No tu je po srijedi same
jedna razvojna faza u pravcu istog zbivanja. Parakeratoza nije jos pot-
puna, ali njen poletak se uvijek zamjeluje. Zato drZimo, da takva
mjesta govore za to, da koZa ne pokazuje ni tendenciju da ofuva svo}
karakter.

Tumatenje histoloskih nalaza sa Cisto morfoloskog gledista trazi, da
mislimo na sve uzroke i1 moguénosti, koje izazivaju promjene u povr-
$nom sloju koZe i sluznice usta. Kao $to je pod normalnim okolnostima
u tom sloju stalna mijena, tako su i1 pod patolo$kim uvjetima Cesta po-
remecenja u procesu oroznjenja. To vidimo ne samo kod raznih obolje-
nja nego isto tako i nakon ponovnih podraZaja, koji tkive dovode u kro-
ni¢ki podraZeno stanje. Na koZi moZe da dode do ekscesivnog zadeblja-
nja rozanog sloja, do hiperkeratoze (na pr. ichthyosis, tylesis, cla-
vus), a takve kvantitativne promjene nastaju i u normalnom parakera-
toti¢nom sloju sluznice usta kao »iritativna simptomatska hiperkera-
toza« (Siegmund). Na drugoj strani je poremeéenje orcinjenja, koje ide
u pravcu kvalitativnih promjena. Na koZi se razvija patoloska parake-
ratoza (na primjer psoriasis), a na sluznici usta dolazi do patolodkog
prekomjernog orofnjenja po tipu koZe (na pr. leukoplakija, lingua
nigra), pa stovide takvo oroinjenje moZe da se razvije na Cisto upal-
noj bazi.

Promjene na povrSini epidermisa u nadim sluajevima mogli bismo
protumaciti na taj nafin, da se primarno radi o o$teéenju, koje ima za
posljedicu propadanje roZanog sloja, a da iza toga dolazi regenerativnu
zbivanje, koje, stojeéi pod utjecajem promijenjenih Zivotnih uslova za
kozu, skrece diferencijaciju stanica u novi pravac, tako da iz tog nastaje
i nova struktura. DrZimo, da se takvo zbivanje treba shvatiti kao indi-
rektna metaplazija, jer uzroci i efekt posrednog pretvaranja elemenata
tkiva odgovaraju tom pojmu sa gledi¥ta patoloske morfologiie (Ribbert.
Hamperl, Saltykow). Ovdje moramo jo§ istaknuti, da metaplaziju shva-
tamo kao posljedicu trajnog djelovanja nove ckoline na kofu, a to bi
mogao potvrditi 1 primjer, koji smo veé u okviru nasih klini¢kih razma-
tranja spomenuli. U histelotkej slici ko¥e, koja je bila samo za neko
kratko vrijeme izvrgnuta djelovanju sline (kod povreda u podru¢ju man-
dibule), vidi se, da postoji olteéenje rofanog sloja, no kada slina pre-
stane djelovati, a koZa se oporavi, histologki nalaz pokazuje posve nor-
malni roZani sloj.

Glediste 0 metaplaziji na povriini epidermisa nufno nas vodi do tog,
da postavimo pitanje, da li se ostali nalazi u drugim slojevima koZe
dadu dovesti u sklad s pojmom prilagodivanja. U dubljim slojevima
epitela nismo na$li premjene u smislu transformacije tkiva, ali pritom
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imamo na umu, da struktura tih slojeva epitela ne pokazuje nikakvu
bitnu razliku izmedu koZe i sluznice usta, pa se zapravo promjene takvog
karaktera ne bi mogle ni olekivati. Jedino hipertrofija cijelog epider-
misa zaslu¥uje paZnju. Ona predstavlja olitu kvantitativnu razliku, koju
lako moZemo uolitt, kako smo to veé¢ opisali, ako uporedimo histolodku
sliku normalne koZe sa onom, koja se kao transplantat sa istog podrudja
nalazi dulje vremena u ustima. Tu hipertrofiju shvatamo kao jedan
odraz kompleksnog zbivanja, pa smo skloni da je isto tako kao i pojavu
vakuola u epitelu dovedemo u vezu sa biokemijskim promjenama u sta-
nicama.

Infiltrati u korijumu ulaze takoder u okvir cjelokupnog reaktivnog
zbivanja. Ont su odraz pojalanog rada vezivne strome, koja nastoji da
uravnote?i promijenjenu tvarnu izmjenu. Po svojim elementima i funk-
ciji histoloSki supstrat predstavlja reaktivnu upalu, koja je posve iden-
ti¢na onoj, koju nalazimo u toku raznih podrazajnih i upalnibh stanja na
sluznici usta, U sadrZaju upalnih infiltrata nakupine leukocita i njihov
prolaz kroz slojeve epitela sve do povriine osobite je znalajan nalaz za
usnu Supljinu, a isto takvu sliku vidimo i na transplantatu koZe. Mi se
stoga potpuno priklanjamo tumadenju, koje daje Siegmund za takva
zbivanja u sluznici usta i prenosimo ga na infiltrate u koZi, jer oni na-
staju pod aspektom istih Zivotnih uslova i istih podraZajnih faktora.

A Sto izaziva reaktivnu upalu i kakav je tok? Siegmund istite, da su
fiziologki resorptivni procesi, koji uz sudjelovanje vezivne strome teku
pod slikom upale, vrlo festi u podrutju usne Supljine i da u tkivu reti-
kulo-limfoidne strukture, na primjer jezika i Zdrijela, predstavljaju go-
tovo trajno stanje. Svaki pa 1 neznatan podraZaj, koji ne prate ni morfo-
loske vidljive promjene na sluznici, moZe da izazove upalu takvog ka-
raktera. KoZa, koja u ustima gubi zastitni povrini sloj, jo§ vide je izvrg-
nuta djelovanju raznih podrazaja, a invaziji raznih tvari u procesu raz-
gradivanja hrane, tkiva, bakterija i t. d. ulaz je otvoren. Reakeija veziva
zavisi, medutim, od vrste i jakosti podrazaja. Cijeli upalni proces ostaje
u normalnim granicama i stoga bismo ga mogli oznaditi kao »parente-
ralnu probavu« (Rossle).

Sa takvim tumalenjem infiltrata u korijumu htjeli smo istaknuti pri-
mjer za sli¢nost Zivotnih zbivanja izmedu sluznice i koZe u ustima.

U korijumu ima nadalje nalaza, kojima dajemo znafaj funkcionalnog
prilagodivanja tkiva. Tako drzimo, da se hijalina degenéracija moZe
shvaniti kao proces razgradivanja zbog hipofunkcije veziva, koje se pri-
vikava novim prilikama. Prisutnost 2lijezda znojnica je nalaz. koji prema
dosad opisancm zbivanju ne bismo mogli ofekivati, a kod tog je jo¥
upadljivo, da struktura tih Zlijeda ne pokazuje nikakve degenerativne
promjene. Za odsutnost Zlijezda lojnica moZemo reéi, da je to samo je-
dan znak udaljivanja od normalnog histoloSkog nalaza u koz, ali je
teSko dati neko tumadenje, kada znamo, da slobodnih Zlijezda lojnica
ima i u sluznici usta.

Jedno pitanje moglo bi se konaéno jo§ postavit, a to je, zadto koZa i
toliko dugo vremena nakon izvriene operacije, t. j. i nakon 8 godina,
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koliko opaZamo naSe slu¢ajeve, pokazuje nemirnu sliku reaktivnog zbi-
vanja. Po histolofkim nalazima, kako smo ih opisali, vidi se, da na po-
vriini epidermisa nema svagdje slike jedne zavrSene, novostvorene struk-
ture tkiva, nego je na mnogim mjestima olito, da je proces prilagodi-
vanja jo$ uvijek u toku. Koliko ée taj proces trajati, da li ée doéi moZda
do neke zavrine faze ili ¢e 1 nadalje ostati pod opisanom slikom, ne mo-
Zemo prema sada¥njim nalazima zakljuéiti.

IZVOD 1 ZAKLJUCAK

Koza, koja je transplantirana u usta u obliku smotanog reinja radi
pokrivanja velikih defekata nepca, opaZana je kroz 8 godina poslije ope-
rativnog zahvata. U vedini sluéajeva na povriini koZe pokazale su se
promjene, koje se po svom izgledu mogu tumatiti kao promjene karak-
tera koZe sa tendencijom prilagodivanja novoj okolini,

IstraZivanje osjeta koZe na dodir, ubod i termitke podraiaje po-
kazalo je, da osjet za neko vrijeme nakon operacije nestaje ili da je
njegov Intenzitet samo smanjen. S vremenom se osjet opet vraéa i po-
staje pozitivan na cijeloj povriini transplantata i na sve vrste po-
drazaja.

Radi ocjene 1 uporedivanja klini¢kih nalaza vriene su histoloske pre-
trage na dijelovima koZe, koja je makroskopski pokazivala promjene,
kao i na onim, koji su bili intakini. Histolo¥ki nalazi pokazali su:

1. da se histolofke promjene mogu utvrditi isto tako na koZi sa ma-
kroskopski promijenjenom povr$inom kao i na intaktnim dijelovima
koZe; :

2. da su promjene u oba slutaja kvalitativno uglavnom jednake, a
razlikuju se samo po intenzitetu procesa;

3. da se promjene u epidermisu odnose na povrine slojeve, pri ¢emu
rozani sloj nestaje, a mjesto njega se stvara parakeratoti¢ni sloj stanica,
koji je slidan povrinom sleju normalne sluznice usta;

4. da je rofani sloj satuvan uglavnom na mjestima, gdje koZa makro-
skopski ne pokazuje promjene na povriini;

5. da dublji slojevi cpitela, stratum spinosum i basale, ne pokazuju
promjenc u strukturi;

6. da se u korijumu nalaze infiltrati, koji sadrzavaju uglavnom poli-
plaste, plazmocite i limfocite, a pomijeSani su sa nakupinama leukocita.
U svim slojevima epitela sve do povriine ima pojedinalno razbacanih
leukocita,

Promjene na povriini epidermisa tumade se u smislu indirektne me-
taplazije. Infiltrati u korijumu imaju znalenje reaktivne upale, koja se
kre¢e u normalnim granicama, a djeluje kao regulativ u poremeéenoj
tvarnoj izmjeni,

Za suradnju kod analize histolotkih preparata mnogo zahvaljujem doc. dr. B. Peitié-
Markovié.
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ZUSAMMENFASSUNG

EINE KLINISCHE UND HISTOLOGISCHE STUDIE AN DER
IN DEN MUND TRANSPLANTIERTEN HAUT

Von

Ivo Curar

Auf der in den Mund transplantierten Haut treten makroskopische
Verdnderungen auf, die als Anpassung an die neue Umgebung gedeutet
werden konnen. Diese Feststellung hat mich veranlasst histologische
Untersuchungen vorzunehmen, um den wahren Charakter dieser Ve-
randerungen zu erforschen. So werden im Rahmen dieser Arbeit sowohl
die klinischen Beobachtungen, als auch die histologischen Ergebnisse
mitgeteilt.

Bei dem hier in Betracht gezogenen Material handelt es sich um Félle
mit grossen angeborenen oder erworbenen Gaumendefekten, die mit dem
in Form eines Rundstiellappens in den Mund eingefiihrten Vollhaut-
transplantat gedeckt wurden.

Zwecks histologischer Untersuchung wurden die Hautteile in Zeit-
abstinden von 2-8 Jahren mnach vollendeter Operation entnommen.

KLINISCHE BEOBACHTUNGEN

Makroskopische Verdnderungen auf der Hautoberflache treten in den
meisten Fillen auf. Zuerst erscheinen kleinere oder grossere, scharf
begrenzte rotliche Felder, die sich deutlich von den intakten Hautpartien
abheben. Man hat den Eindruck, dass es sich um Abschilferung der
oberflichlichen Schicht der Epidemis handelt und nur hie und da
scheint auch die Tiefe der Epidermis bis zur Papillarschicht ergriffen
zu sein, was daraus zu schliessen ist, dass solche Stellen leicht blutig
werden, wenn man mit einem stumpfen Instrument oder Tupfer dari-
ber streicht (4bb. 1a und 2a). Im Verlauf der weiteren Entwicklung
fliessen die rotlichen Felder zusammen und allmihlich wird die ganze
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Oberfliache der Haut verandert, Sie erhalt ein ziemlich gleichmassiges
Aussehen, ist glatt oder samtartig und nimt eine diffus rotliche Farbe
an, so dass sie oft von der umgebenden Schleimhaut kaum zu unter-
scheiden ist (Abb. 1b,c, und 2b). Hier sei besonders betont, dass sich
diese Beschreibung auf den Befund bezieht, den man mit blossem Auge
bei der Betrachtung des Transplantates im Munde erfassen kann, da
keine noch so gute Photographie das wahre Aussehen der Haut treu
wiedergeben kann.

In vereinzelten Fillen weist die Haut auch nach jahrelangem Ver-
weilen im Munde keine Verinderungen auf. Sie bleibt auf der Ober-
flache intakt und bewahrt ihre normale Farbe (Abb. 3a und 3b).

Im Rahmen meiner klinischen Beobachtungen habe ich auch die Sen-
sibilitit der Haut gepriift. Dies ist ein Problem. das wegen seiner gros-
sen praktischen Bedeutung der Gegenstand haufiger Untersuchungen
seitens anderer Autoren war. Meine diesbeziiglichen Untersuchungen
haben ergeben, dass die Sensibilitit nach der Operation fir eine ge-
wisse Zeit entweder vollkommen verschwindet oder dass ihre Intensitdt
verringert wird. Sie kehrt jedoch allmahlich wieder und ist auf der
ganzen Oberfldche des Transplantates als normal zu bezeichnen, da dic
Haut sowohl auf mechanische als auch auf thermische Reize positiv
reagiert.

HISTOLOGISCHE BEFUNDE

Die histologischen Untersuchungen haben Gewebsverinderungen
ergeben, die sich sowohl auf die Epidermis als auch auf das Corium
beziehen, i

Auf den Préparaten der makroskopisch verdnderten Haut ist die nor-
male Hornschicht grésstenteils verschwunden. An deren Stelle sind
blischenartige Zellen mit kleinem Kern und abgeplattete Zellen mit
strichartigem Kern zu finden, die eine der Oberfliche der normalen
Mundschleimhaut sehr dhnliche parakeratotische Schicht bilden. Hie
und da ist diese Schicht durch kraterartige, hiufig mit echter Hornmasse
gefiillte Defekte unterbrochen, Da die Parakeratose aul vielen Pripara-
ten das histologische Bild beherrscht. so hat man den Eindruck, dass
es sich um einc neugebildete Schicht handelt und die Hornmassen in
den erwihnten Defekten scheinen anderseits nur Reste der verlorenge-
gangenen Hornschicht zu sein. An manchen Stellen ist tiberhaupt keine
Deckschicht vorhanden und das Stratum spinosum reicht bis zur Ober-
flache (Abb. 4, 5, 6).

Die Stellen mit deutlich ausgeprigter Parakeratose weisen kein nor-
males Stratum granulosum auf. Davon sind entweder eine unterbrochene
Zellage oder nur vereinzelte Zellen erhalten. Haufig aber folgt unter
der parakeratotischen Schicht direkt das Stratum spinosum. Um die mit
echten Hornmassen gefiillten Defekte herum sind jedoch Teile des
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Stratum granulosum immer crhalten (Abb. 7 und 8). Nach diesen Be-
funden hat es den Anschein, dass die keratohyaline Schicht immer an
den Stellen schwindet, wo es zur Bildung der Parakeratose gekommen
ist.

Die histologischen Priparate der klinisch intakten Haut weisen im
wesentlichen dieselben Vorginge auf, viel weniger deutlich, als an der
klinisch verdnderten Haut. Die Hornschicht ist gut erhalten und das
Stratum granulosum weist gleichfalls normale Struktur auf (Abb. 9 und
10). Anderseits sind auch auf solchen Priparaten hdufig Defekte in der
Hornschicht vorhanden, die mit parakeratotischen Zellen erfiilt sind
(Abb. 11).

Tiefere Epithelschichten, das Stratum spinosum und basale, haben in
keinem Falle irgendwelche Strukturveranderungen gezeigt. Auf der
makroskopisch verdnderten wie auch auf der intakten Haut begegnet
man haufig starke Hypertrophie der ganzen Epidermis, was sehr be-
merkenswert ist. (Vergleiche die Abb. 4 und 12.) In den Epithelzellen
ist stellenweise vakuoldre Degeneration anzutreffen, aus diesem Prozess
entwickelte sich jedoch nie eine Gewebskolliquation (Abd. 13).

Im Corium sind entziindliche Infiltrate cin regelmdissiger Befund. Sie
bestehen aus Polyplasten, Plasmozyten und Lymphozyten und sind mit
Anhdufungen oder einzelnen Leukozyten vermengt (Abd. 14 und 15).
Durchwanderung von Leukozyten durch die Epithelschichten bis zur
Oberflache der Epidermis ist hdufig. Im Bindegewebe kommt stellen-
weise hyaline Degeneration vor (Abb. 16). Schweissdriisen sind vorhan-
den, weisen aber keine degenerativen Verdnderungen aul. Dagegen
waren Talgdriisen nicht zu finden (Abb. 17).

DISKUSSION

Die beschriebenen Erscheinungen und Verdnderungen stellen den
veranderten l.ebenslauf der Haut unter neuen Lebensbedingungen dar.
Die Haut im Munde stcht unter dem Einfluss mechanischer, physikali-
scher, chemischer und bakteriell-toxischer Faktoren, die alle gemeinsam
den Komplex neuer Lebensbedingungen bilden und einen Dauerreiz
ausiiben, der zu reaktiven Vorgidngen im Gewebe fihrt.

Die Beurteilung der makroskopischen Verdnderungen auf der Haut-
oberflache kann dahin zusammengefasst werden, dass zuerst eine Art
Schidigung der Haut entsteht, so dass alles, was sich weiter im Gewebe
abspielt, im Sinne eines regenerativen Vorganges gedeutet werden kann.

Im histologischen Bilde sind zwei Befunde hervorzuheben. Einerseits
der Verlust der Hornschicht ohne irgendwelche Anzeichen von Bildung
einer neuen Hornschicht, und anderseits das Entstehen der Parakeratose,
die der oberflichlichen Schicht der normalen Mundschleimhaut ent-
spricht. Diese Strukturdnderung kann als indirekte Metaplasie aufgefasst
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werden, da es im Verlauf der Regeneration unter den fur die Haut
neuen Umweltsbedingungen zur Umwandlung der Gewebselemente ge-
kommen ist. Unter diesem Gesichtspunkt muss ferner die Frage aufge-
worfen werden, ob auch die Befunde in anderen Hautschichten mit dem
Begriff einer Anpassung in Einklang zu bringen sind. In den tieferen
Epithelschichten ist einc Strukturtransformation nicht zu verzeichnen,
wohl aber dar( dabei nicht ausser acht gelassen werden, dass die Struk-
tur dieser Schichten keine wesentlichen Unterschiede zwischen der Haut
und der Mundschleimhaut aufweist, so dass eigentlich die Verdnderun-
gen solchen Charakters auch gar nicht erwartet werden kénnten. Dic
hitufig angetrof{ene Hypertrophie der danzen Epidermis mag genau so
wie die vakuclare Degeneration im Ipithel mit den biochemischen Zell-
verinderungen in Beziehung gebracht werden.

Die entzindlichen Infiltrate im Corium bedeuten eine gesteigerte
Stromaleistung und sind als eine reaktive Entziindung aufzufassen. Das
histologische Substrat ist in Bezug auf seine Elemente und seine Funk-
tion demjenigen in der Mundschletimhaut im Verlaufe verschiedener
Reizzustinde cder Entziindungen gleichzustellen und da sich der ganze
Vorgang in normalen Grenzen abspielt, konnte man thn wohl auch als
»parenterale Verdauung« (Réssle) bezeichnen.

Schlicsslich muss auf den Umstand hingewiesen werden, dass die
Haut noch so lange Jahre nach der Operation eigentlich ein unruhiges
Bild des reaktiven Vorganges zeigt. Auf der Oberfliche der Epidermis
ist nicht tiberall das Bild einer neuen fertigen Struktur zu sehen, was
dafiir spricht. dass der Prozess der (Gewebsanpassung noch immer im
Gange ist. Wic lange dieser Prozess dauemn wird, ob es zu einer End-
phas¢ kommen oder oh ¢r unter dem beschriebenen Bilde weiterbe-
stehn wird, kann aus den jetzigen Befunden nicht geschlossen werden.

SCHLUSSFOLGERUNGEN

Die Haut wurde zwecks Dcckung grosser Gaumcndefekic in Form
cines Rundstiellapens in den Mund transplantiert und durch 8 Jahre
nach dem operativen Eingriff beobachtet. In den meisten Fillen treten
auf der Hautoberflache Veranderungen aul, die ihrem Ausschen nach
als Anderung des Charakters der Haut mit der Tendenz einer Anpas-
sung an die neue Umgebung gedeutet werden.

Die Prifung der Hautsensibilitit aul mechanische und thermische
Reize hat gezeigt, dass die Sensibilitdt fir eine gewisse Zeit nach der
Operation entweder voltkommen schwindet oder die Intensitit nur
verringert wird. Mit der Zeit kehrt sie jedoch wieder und erweist nor-
male Reaktion auf der ganzen Oberflache des Transplantates.

Histologische Untersuchungen haben folgendes ergeben:

1. Die Gewebsveranderungen konnen sowohl auf den makroskopisch
verdnderten als auch aufl den intakten Hautpartien festgestellt werden.
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2. Die Verdnderungen sind in beiden Fillen wesensgleich; ein Unter-
schied besteht nur in der Intensitit des Vorganges.

3. Die Veranderungen in der Epidermis betreffen die oberflichliche
Schicht, wobei die Hornschicht verschwindet und Parakeratose entsteht.

4. Die Homnschicht ist auf den intakten Hautpartien zum grossen Teil
gut erhalten.

5. Tiefere Epithelschichten, Stratum spinosum und basale, zeigen
keine Strukturdnderungen.

6. Im Corium finden sich Infiltrate, die aus Polyplasten, Plasmo-
zyten und Lymphozyten bestehen und mit Anhidufungen von Leuko-
zyten vermengt sind. Die Durchwanderung von einzelnen Leukozyten
durch alle Epithelschichten bis zur Oberfliche kann verfolgt werden.

Die Verdnderungen auf der Oberfliche der Epidermis werden im
Sinne einer indirekten Metaplasie gedeutet und die Infiltrate im Corium
als reaktive Entziindung aufgefasst.

ERKLARUNGEN DER ABBILDUNGEN

Ahbb. 1. Die Haut bedeckt ¢ine Gaumenhilfte. a} Zustand 4'/: Monate nach der Ope-
ration. Dic Oberflache sieht wund und rotlich aus. b) Zustand 1 /2 Jahre
nach der Operation. Dic Ober{lache ist glatt und der umgebenden Schleim-
haut schr dhnlich. ¢) Zustand 7 Y2 Jahre nach der Operation. Glechmissig
samtartige und rétliche Oberflache.

Abb. 2. a) Die Haut bedecket grosseren Teil der rechten Gaumenhilfte. Ein Teil
der Oberfliche sicht wund und rétlich aus. Zustand 2 Jahre nach der Ope-
ration. b) Die Haut bedeckt den ganzen harten Gaumen, Die Ober{lache ist
diffus rotlich. Zustand 8 Jahre nach der Operation.

Abb. 3. a) und b) Die Haut bedeckt die vordere linke Gaumenhilfte und einen Teil
des Mundvorhofs. Dic Oberflache ist ohne Verinderung und die normale
Hautfarbe ist erhalten. Zustand 4 /2 und I !/2 Jahre nach der Operation.

Abb. 4. Ucbersichtsbild der Haut. Auf der Oberfliche Parakeratose und cin kra-
terartiger Defekt in der Epidermis. Starke Hypertrophie der ganzen Epider-
mis. Im Corium entziindliche Infiltrate. X 28.

Abb. 5. Auf der Oberfliche Parakeratose. Darunter Str. spinosum. Kein Str. granu-
losum. X 190.

Abb. 6. Das Str. spinosum reicht bis zur Oberfliche. van Gieson. X 100.

Abb. 7. Parakeratotische Schicht auf der Oberfliche. In der Mitie cin mit Homn-

masse erfilllter Defekt. Darunter einige Zellen aus dem Str. granulosum.
> 190,

Abb. 8. Runde und abgeplattete Zellen der parakeratotischen Schicth auf der Ober-
fliche. Darunter cinc unterbrochenc Lage gekdrnter Zellen. X 240,

Abb. 9. Dije Hornschicht auf der Oberfliche gut erhalten. Darunter Str. granulosum
und spinosum deutlich wahrnehmbar. Die Epithelzapfen stark verdickt. X 100.

Abb. 10. Deutlich differenzierte Epithelschichten einer klinisch intakten Hautpartie.
X 190.

Abb. 11. Kraterartiger Defekt in der Epidermis, erfiillt mit Resten der Hornmasse
und parakeratotischen Zellen. X 19¢.

Abb. 12. Querschnitt der normalen Haut aus der Brustgegend. Beachte die normale
Dicke der Epidermis. X 28.

Abb. 13. Vakuolire Degeneration im Epithel. X 240.

Abb. 14. Entziindliche Infiltrate im Corium. X 100.

Abb. 15, Zellelemente im entziindlichen Infiltrat. X 620.

Abb. 16. Hyaline Degeneration im Bindegewebe. van Gieson. X 190.

Abb. 17. Die Schweissdrilsen ohnc dggenerative Verdnderungen. X 190. ,
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Dr.MiLaN SPOLJAR

NALIZA JEDNE TANGENCIJALNE METODE
POSTOPERATIVNE RENTGENSKE TERAPIJE
KOD RAKA DO JKE
SMJERENJEMDOZA NAKRITICNIM TOCKAMA

O vrijednosti radioterapije u lijetenju raka dojke pisano je neobitno
mnogo. Literature iz tog podrudja ima vjerojatno vise nego o svim dru-
gim problemima radioterapije. Unatol tomu ne bismo mogli reéi, da
postoji jedinstveno gledidte na primjenu iradijacije kod ovog oboljenja.
Pregledajuéi literaturu posljednjih 20 godina, nailazimo jo§ uvijek na
misljenje, da primjena rentgenske, odnosno radium-terapije nc pride-
nosi mnogo uspjehu lije¢enja raka dojke. A ima i autora, koji smatraju,
da radioterapija uopée ne poboljfava rezultate lijeenja ovog oboljenja.

Citajuéi-radove o metedama i uspjesima lijelenja raka dojke, lovijek
doista ne moZe dobiti pravu sliku o vrijednosti pojedine metode. Dvije
razli¢ite radioterapijske metode moZemo usporedivati samo onda, ako
znamo tolno tehniku primjene i doze. NaZalost doze su rijetko nave-
dene, odnosno ako su 1 navedene, vedinom se kaze, da je bolesnica pri-
mila toliki i toliki broj »r« po polju. Ti nam podaci ne kazu mnogo o
tome, koliku dozu je primilo tkivo na onom mjestu, gdje je to najpo-
trebnije, dakle na mjestima, gdje leZi tumor i metastaze, odnosno gdje
su ovi bili smjeteni, ako su vel prije toga bili operativno odstranjeni.
A ba$ taj faktor igra odlulnu ulogu.

Nepravilno je postaviti pitanje: Kakvu vrijednost ima radioterapija
u lijetenju raka dojke? Opravdano je jedino pitati, $to moZe pruZiti ova
ili ona metoda? Studirajuéi pojedine &lanke o ovom predmetu namede
nam se pitanje: da li je od takva nadina lije¢enja moguée uopée oceki-
vati neku korist? Zato je i razumljivo, §to ncki kirurzi kaZu, da nisu
mogli steli uvjerenje, da rentgenska ili radiumska terapija mnogo pri-
donoese uspjehu lijecenja raka dojke. Rentgenske doze, koje su se gotovo
svuda donedavna prlm)enpvale premalene su prema dana$njem shva-
tanju. Takve doze ne mogu uniititi sve, pa ¢ak ni veéinu stanica karci-
noma.
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Mali broj autora govori o tkivnim dozama kod iradijacije raka dojke.
Danas znamo barem priblizno, kolika je koli¢ina ionizirajuéih zraka po-
trebna za unidtenje pojedinih vrsta malignih tumora. Sto je manja koli-
¢ina tih zraka primijenjena kod nekog bolesnika, to je manja i vjero-
jatnost uni§tenja neoplasti¢nog tkiva. Ako se ta koli¢ina spusti ispod
odredene granice, korist obasjavanja postaje minimalna ili nikakva.
Ako imamo to na umu, mora nam biti jasno, zaSto neka metoda ne po-
kazuje uspjeha.

Mogao bi tko zapitati: Ako znamo, kolika je koli¢ina ionizirajule
energije potrebna za unitenje raka dojke, zaSto se ne daje u svakom
slulaju takva koli¢ina? U tome ba§ i leZi teskoéa litavog problema, $to
kod raka dojke u praksi gotovo nikada ne mozemo primijeniti t. zv. le-
talnu dozu karcinoma.

Znamo, da se maligni proces dojke Cesto veé rano prosiri vide, nego
§to se to moze utvrditi klini¢kim pretragama, 1 to unutar samog organa,
kao i u okolna tkiva i limfati¢na podruéja. Ako Zelimo imati uspjeha u
lijetenju, potrebno je podvréi djelovanju zraka veliko podrudje. Ono se
sastoji od samog tumora ili njegova leZiSta, ako je bio operativno od-
stranjen, odnosno od okolnog dijela torakalne stijenke, zatim od pre-
djela, kuda se Sire limfni putovi dojke, t. j. aksila, zatim supraklaviku-
larna kao i infraklavikularna regija. Sve te predjele treba obasjavati
Sto homogenije, t. j. da svaka tolka obasjavane mase tkiva dobije pri-
blizno jednaku dozu. Citavu tu koli¢inu tkiva treba podvréi intenzivnom
obasjavanju. No tolerancija za ionizirajuée zrake obrnuto je propor-
cionalna s volumenom obasjavanog tkiva. I ba¥ ta velika masa tkiva,
koju moramo obuhvatiti kod raka dojke, ne dopuita primjenu onih doza,
koje smatramo letalnim za karcinom dojke.

Karcinom dojke smatra se podjednako radiosenzibilnim kao karci-
nom plodastih stanica, a moZda je i nelto radiosenzibilniji. Oko 20%
karcinoma dojke pokazuje izrazitu radiosenzibilnost. Da moZzemo s pri-
li¢nom sigurno$éu ralunati, da ¢emo unistiti ovo maligno tkivo, morali
bismo dati tumorsku dozu od 5.000 r — 6.000 r, primijenjenu u toku od
4-6 tjedana. Ako obasjavamo ¢itavo podrulje dojke i okolna limfatiéna
podrudja kao jednu cjelinu, nemoguce je dati tako visoke doze u tako
kratko vrijeme. To se moZe naliniti samo, ako podijelimo tu regiju na
manje dijelove, pa obasjavamo posebno dojku, posebno aksilu i posebno
supraklavikularnu regiju i infraklavikularnu regiju. Takav natin tera-
pije zahtijeva mnogo vremena, 2-4 mjeseca, pa 1 vife, a pored toga
dobro stru¢no osoblje, dobru tehni¢ku opremu instituta i veliko strplje-
nje bolesnika. A to se u obitnom radu da teSko postiéi.

Iskustvo posljednjih decenija pokazuje, da su se ipak rezultati lije-
fenja raka dojke poboljsali, i to ba§ zaslugom kombiniranog lijefenja,
t. j. operacije i radioterapije. To znali, da i manje doze ionizirajucih
zraka ipak imaju svoju vrijednost. VaZnost je pored dovoljnih doza i
pravilna tehnika iradijacije. — Veéina metoda za obasljavanje kod raka
dojke obuhvaéa litavo podrutje dojke i okolinu s nekoliko polja kao
jednu cjelinu. Ako se rentgenska ili radiumska terapija daje poslije
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operacije, svrha joj je unistiti eventualno preostale nakupine malignih
stanica, koje su radiosenzibilnije, zatim oslabiti vitalitet manje radio-
senzibilnih stanica te na taj nafin smanjiti epasnost recidiviranja.
Metode iradijacije dojke moZemo podijeliti u dvije osnovnc grupe:
direktne i tangencijalne. Tangencijalne metode imaju prednost, da zrake
ne ida u tolikoj mjeri u dubinu, tako da duboki organi, kao na primjer
plu¢a. nisu tako izloZeni djelovanju
zraka. NaSa metoda, koju Zelimo :
analizirati, pripada medu tangenci- i
Jjalne. Zato se ovdje ne ¢emo upu- 7
§tati u opis direktnih metoda, i
Masa tkiva, koju obuhvadaju
rentgenske zrake kod nade metode,
nepravilnog je oblika, preteZno
konveksne povrdine s udubljenjima
ispod kljuéne kosti i iznad nje i u j
pazuhu. Taj volumen tkiva sefe !
sprijeda do medijane linije, straga -+ S -
do strainje aksilarne linije, dolje . : H-H A
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totno odredivanje povriinskih 1 Na crteiu se vidi, de doza na perife-
tkivnih doza. Teékole su ove: riji snopa zraka iznosi samo 90% doze

1. Snopovi rentgenskih zraka sa w centrie snopa.
svih polja idu tangencijalno prema
povrsini. Povriinska doza kao i tkivna doza sastoji se iz primarnih zraka
kao i svih rasprienih i sekundarnih zraka. Doprinos ovih posljednjih
zraka ukupnoj dozi direktno je proporcionalan s veliéinom povriine. kao
i s velitinom mase tkiva, koju pogadaju zrake. Vela povr§ina daje vise
sekundarnih zraka, dakle je i ukupna duza veéa. Ako snop zraka usmje-
rimo koso, tangencijalne na neku plodtinu, jasno je, da ¢e nastati manje
sekundarnih zraka, jer primarne zrake pogadaju manju masu tkiva,
dakle ¢e i ukupna doza biti manja.

2. Ako mjerenjem ustanovimo, da ncki aparat za rentgensku terapiju
uz odredene elemente, s tubusom odredene velitine daje na pr. u jednoj
minuti 50 r, to vrijedi kod dircktnog obasjavanja za cemar tubusa.
Doza je na periferiji tubusa, odnosno obasjavanog polja za isto vrijeme
nefto manja. Ta je razlika doze u centru i na periferiji to veca, Sto je
vedi tubus, a iznosi 10%, pa i vise (S1. 1). Kod tangencijaine tehnike
iradijacije povriinu tijela pogadaju preteZno zrake bad s periferije
tubusa, dakle s onog mjesta, gdje je doza manja. Prema tome ¢e doza
na povriini tijela biti i zbog tog faktora manja.

v
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3. Tabele za doze u dubini nafinjene su za slufaj, kada snop zraka
udara okomito na povriinu mase tkiva, koja je dovoljno velika, da moze
doéi do punog izraZaja raspriivanje zraka i doprinos sekundarnih zraka
ukupnoj dozi. Doza u dubini direktno je proporcionalna s povriinskom
dozom. Prema tome te tabele ne mofemo upotrebljavati za ralunanje
tkivnih doza kod tangencijalne metode obasjavanja. U tom slucaju
snop zraka, odnosno njegov periferni dio pogada samo povrSinski sloj
tkiva, dakle manji volumen, i zbog toga nastaje manja koliéina sekun-
darnibh zraka, pa je time i ukupna doza manja (SL. 2a i 2b).

lokus

———— Pn.mamc zrake ———— primarne 2rake
------- sekundarne zrake - —--=- sckundarne zrake
Fig. 2.
a) b)

Slika jasno pokazuje, da tolku A pogada veéi broj sekundarnih zraka
kod dircktnog (a) nego kod tangencijalnog obasjavanja (b).

4. Ba§ zbog tog kosog snjera veoma je teSko svakog dana uperiti
snop zraka toéno u istom smjeru. Zato postoje velike razlike u dobive-
nim rezultatima, ako mjerenja vriimo wuz iste elemente nekoliko uza-
stopnih dana. To su potvrdila i nafa mjerenja.

Iz svega toga lako je razabrati, da se povrSinske, odnosno tkivne doze
kod ove vrste retgenske terapije ne mogu tolno odrediti pomoéu tabela
i teoretskog razmatranja. — Kod tangencijalne rentgenske terapije od
osnovne je vaZnosti upotreba materijala za rasprdivanje zraka. U tu se
svrthu upotrebljavaju vrefice ispunjene riZinim brasnom, natrijevim
bikarbonatom i sl. Tim vredicama ispuni se prostor izmedu rentgenskog
tubusa i povriine tijela. Na taj se natin poveca raspriivanje zraka. Mje-
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renjem doza unutar tih vreéica i izmedu njih utvrdeno je, da sve tocke
jednako udaljene od Zari$ta rentgenske cijevi primaju jednaku dozu,
ako se ne nalaze previde na periferiji snopa zraka (S1. 3).

Najtoénija mjerenja povriinskih i dubinskih doza vrie se na fantomu,
natinjenom od materijala, koji se vlada sli¢no prema rentgenskim zra-
kama kao i tkiva (na pr. voda, vosak, lesonit i ¢. d.). No ta mjerenja
kod tangencijalnog nalina terapije imaju vrijednost samo za jednu
odredenu dimenziju grudnog kosa. A znamo,
da postoje velike individualne varijacije
kod pojedinih bolesnica. Ve¢ kod nadih 11
bolesnica nadli smo prili¢ne razlike u dimen-
zijama grudnog ko$a. Zato mjerenja na fan-
tomu imaju kod ove metode samo ogranide-
nu vrijednost.

Za postoperativnu rentgensku terapiju kod
raka dojke mi se sluZimo manchesterskom
metodom sa Cetiri polja, a snopovi zraka
upereni  su t?}‘ng.encijalno prema povrfini Fig. 3. Sve totke na krivalji
tijela. 1z tehnitkih smo razloga morali na- AR dobivaju istu dozu. ako
¢initi neke preinake u primjeni spomenute je prostor izmedu rentgenskog
metode. Da provjerimo ispravnost tako mo- tubusa i povrfine tijela ispr-
dificirane metode, kao i da ocijenimo njenu #jen vredicama s materijalom

.. T . Ur e L A za raspriivanje zraka.
vrijednost, odlu¢ili smo izvrditi mjerenja
povr¥inskih doza na samim bolesnicama za
vrijeme terapije. Radi toga bilo je potrebno izmjeriti povrSinske doze na
pojedinim najvaznijim totkama podrudja izloZenog djelovanju rentgen-
skih zraka.

Prije svega opisat ¢emo ukratko samu metodu, kojom se slufimo.
Obasjavanje se vrii na 4 polja, i to:

a) Medijalno polje, dugacko 24 cm. Njegova granina linija poéinje
koso na suprotnoj strani grudnog kofa, prelazi medijanu liniju i zavr-
Sava ispod hvatiSta bolesne dojke.

b) Klavikularno polje — dugacko 15 c¢m, upereno otprilike od sredine
kiju¢ne kosti koso prema pazuhu bolesne strane, a djelomice i prema
bazi dojke.

<) Lateralno polje protefe se od sirainjeg ruba aksile bolesne strane
pa do ispod hvati§ta dojke iste strane.

d) Strainje se polje naslanja na straznju ploStinu ramena bolesne
strane, a upereno je koso prema aksili, pogada djelomice i infraklaviku-
farnu, te u manjoj mjeri i supraklavikularnu regiju bolesne strane
(Slika 4).

Snopovi zraka sa svih polja konvergiraju prema mjestu, gdje se na-
lazila dojka, i prema aksili iste strane. Distancu izmedu fokusa i koZe
uzimamo 40 cm, kod klavikularnog polja 50 cm zbog toga, $to kod kra-
teg tubusa ne bi glava bolesnice imala mjesta izmedu tubusa i oklopa
rentgenske cijevi. Sloj poloviéne vrijednosti nadih zraka iznosi oko 1 mm

vrecice sa bolusam

59



pLjoq 2fau1] JUIUDLT NS JUNDUTO VNS DN 2L1GHIa] dysuodpuss sucnniadoisod opojnw aunsido poy vluvanlspqu vijog f By

ENPIRA

|
\

60



Cu. Svakog dana obasjavamo dva polja, a na svako polje dajemo
300-400 r. Ukupna doza po polju iznosi prosjetno 3.000 r. Citava tera—
pija traje prema tome oko tri tjedna.

Kod originalne manchesterske metode obasjavaju se sva Cetiri polja
istog dana, a dnevba doza po polju iznosi oko 130 r. Klavikularno
pol]e je dugatko 20 cm, lateralno 30 cm, dakle oba su dulja nego kod
nade metode. Distanca izmedu fokusa i koZe iznost 40 cm, kod klaviku-
larnog polja 60 cm. Zrake su znatno tvrde nego kod mas, Sloj polovi¢ne
vrijednosti iznosi 2-2,5 mm Cu. Kada smo se odludili preuzeti opisanu
metodu natinili smo prije spomenute preinake iz sasvim tehnickih raz-
loga: nemamo istih rentgenskih tubusa, radimo s niZim naponom (180
KV), a zbog velikog broja bolesnika moramo ekonomiéno raspolagati
s vremenom. Kod nafe tehnike obasjavanja ofekivali smo manje po-
stotke doza na razliitim mjestima obasjavanog podruéja. Buduéi da
radimo s mek$im zrakama, priredno je, da je i tolerancija koze i ostalih
tkiva kod nas manja nego kod originalne metode.

Kako je svrha postopcrativne rentgenske terapije kod raka dojke ste-
rilizirati cventualno preostale nakupine karcinomskih stanica, potrebno
je, da svi ugroZeni predjeli prime tako visoku dozu, koja mozZe s najve-
¢om vjerojatno$éu unistiti tkivo karcinoma. A znamo, da i najmanje
nakupine malignih stanica trebaju za uniftenje istu dozu kao i &tavi
tumor. Pored toga moraju rentgenske zrake biti tako rasporedene, da
nijedna tocka obasjavanog podrulja ne primi previsoku dozu, koja bi
mogla izazvati ofteenje tkiva.

Poznato je, da koZa svih predjela tijela nije jednako osjetljiva na
djelovanje 1onizirajuéih zraka. Kod istih doza bit ée uvijek jala reakcija
na kozi oko klju¢ne kosti, kao i u pazuhu, nego na ostalim dijelovima
grudnog kosa. Kod nadih smo bolesnica opazili, da je upadljivo velika
razlika u intenzitetu koZne reakcije oko kljuéne kosti i u pazuhu u uspo-
redbi s ostalim dijelovima obasjavane koZe, veéa, nego §to bismo oleki-
vali kod doza, koje primjenjujemo. Nametnulo nam se dakle pitanje,
da 1i nije ukupna doza na ta dva predjela ipak previsoka.

Svrha na$th mjerenja bila je ova:

L. izmjeriti ¢ izratunati ukupne povriinske doze na pojedinim naj-
vaZnijim tolkama;

2. ustanoviti, da li je raspored doza homogen, t. j. da nema prevelikih
razlika izmedu najnizih i najviih doza:

3. odrediti da li su doze na svim vaZnim tockama dovoljne, da mogun
s velikom vjerojatno$éu sterilizirati karcinomsko tkivo;

4. na temelju svih tih 15p1t1van]d i radunanja prosudm da i je po-
trebno nesto 1sprav1t1 na na$oj metodi.

Radi istraZivanja odabrali smo na koZi grudneg ko$a tri tocke, koje
su nam se Cinile najkarakteristi¢nijima, pa smo ih oznadili sa A, B 1 C.
Totka A odgovara sredidtu baze dojke, dakle onom mjestu, gdje se
nalazio primarni tumor i gdje bi eventualno mogle zaostati nakupine
malignih stanica. Tolka B smjedtena je u medioklavikularnoj liniji, 2-3
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cm ispod same kljulme kosti. Tim smjerom prolaze limfni putovi iz
dojke u supraklavikularnu jamu. Kako nam je na ovom predjelu koZna
reakcija najjata, trebalo je utvrditi, da li ova tocka ne dobiva previsoku
dozu. Kao tocku C uzeli smo najviiec mjesto u aksili. U vrhu pazuha
tesko je postiéi dosta visoku dozu, i to zbog osjetljivosti koZe te regije,
a kod posteperativne terapije i zbog pegorSanih
prilika cirkulacije krvi. Nije rijetkost, da se u
tkivu aksile nadu kod operacije odnosno kod
mikroskopske pretrage metastaze u Zlijezdama,
koje se nisu mogle klinitkim pretragama naéi.
Pored toga maligni proces ponekada rane pri-
jede iz Zlijezde kroz njenu kapsulu u okolinu.
) U takvim slu¢ajevima iza operacije veinom
| zaostane karcinomsko tkivo u vezivu pazu$ne
Supljine. Zbog svega toga ocito je, da je naj-
bitniji momenat kod postoperativnc rentgen-
ske terapije postiéi potrebnu dozu ba$ u vrhu
aksile.
Fig. 5. Karakteristiéne toé- Ako poznamo ukupjle povxﬁir'l‘skc dqze na tri
ke A, Bi G na podmém SPOMenute totke, moZemo uzeti, da je to do-
obasjavanja kod postope- VOljno za orijentaciju o vrijednosti nale me-
rativne rentgenske terapije  tode. Sudeli prema koZpoj reakciji, nije vje-
raka dojke. rojatno, da bi ikoja to¢ka primila vetu dozu
od one na totkama B 1 C. Obratno pak, kozna
reakcija nije nigdje slabija od one u okelini totke A (ne racunajuci
reakciju na periferiji obasjavanog pedru¢ja). Zato nije ni vjerojatno,
da bi ikoja totka primila manju dozu od one kod totke A.

Ukupne doze na tim totkama nismo mogli izra¢unati pomodu tabela
za dubinske doze, jer smo spomenuli, da ove ne vrijede za tangencijalni
naéin rentgenske terapije. I zato smo se ba§ odludili za mjerenje na
samim bolesnicima. Mjerenje smo izvrsili kod 11 pacijentica. Kod svake
smo oznatili na koZi spomenute tri totke bojom, koja se ne da lako
isprati, tako da se jonizacijska komorica dozimetra mogla svaki put
staviti tofno na isto mjesto. Mjerenja su vriena pomocu »Victoreen
Condeser r metra«, sa standardnom komoricom za 25 r. Taj se dozi-
metar danas smatra najboljim instrumentom za prakti¢na mjerenja doza
kod rentgenske terapije.

Pri mjerenju povriinskih doza na fantomu, jonizacijska komorica mora
biti poloZena u Zljebasto udubljenje tako, da joj samo polovica debljine
strdi iznad povrdine, a centar komorice u tom slutaju lefi tofno u isto]
ravnini s povrinom fantoma. Samo u tom sludaju izmjerena doza odgo-
vara stvarnoj dozi na povrdini (Sl. 6a). Pri na$im mjerenjima na bo-
lesnicama ionizacijska komorica le#i na ko%i (SI. 6b). Promjer komorice
iznosi 16 mm, pa se prema tome njen centar nalazi 8 mm iznad povr-
Sine koZe, odnosno okruglo uzev$i 1 cm zbog neravne povriine koze.
Buduéi da je &itav prostor izmedu rentgenskog tubusa i povriine tijela
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pri nafem tangencijalnom obasjavanju ispunjen vreéicama s bolusom,
moZemo opravdano uzeti, da je ona doza, koju smo izmjerili poloZivii
komoricu dozimetra na ko¥u, praktitki jednaka dozi na samoj povrSini
ko¥e, kako to izlazi iz slike broj 3.

Na svakoj od naSe tri totke izmjerili smo doprinos sa svakog poje-
dinog polja. Zbroj tih doprinosa satinjava stvarno primljene doze na
tim tolkama. Tako smo, na )
primjer, kod bolesnice, V. sonizaciana kamoriea
M. dali na svako polje po
3.000 r. Mjerenjima smo
odredili doprinos od svakog
od éetiri polja na totke A,
B 1 C, te smo izratunali, da
je totka A u tom slutaju

ukupno primila 3.000 r, tod- fantom presjek gradnag Fota
ka B 3.800,5 r, a totka C
3.144 r (Tabela I). Fig. 6. Cenlar ionizacijske komorice lefi w rav-

nini pourfine fantome, a na pourdini tijela za

Kod rentgenske terapije oko I ¢m iznad pouvriine.

sa snopom zraka okomito
uperenim na povr$inu tijela
povriinske se doze odreduju na razlidite nadine. Naj¢e$ée postoje na
institutu za rentgensku terapiju tabele, nadinjene za svaki aparat po-
sebno, koje odreduju za razlilite elemente (napon, intenzitet, filtar i
distanca), koje vrijeme je potrebno, da se debije 100 r na polju ve-
li¢ine 100 cm® Ako se obasjava vede ili manje polje, to se vrijeme
mora korigirati pomcéu posebnih tabela za razlidite velidine polja. Kada
se terapija primjenjuje tangencijalno sa snopom zraka uperenim koso
prema povriini koZe, te tabele, dakako, ne vrijede. Ovdje se ne moic
zapravo uopée govoriti o »poljug, jer se doza na obasjavanom predjelu
mijenja s udaljeno$¢u od ruba tubusa, buduéi da je samo rub tubusa
prislonjen uz koZu. Sto se viSe udaljujemo od ruba tubusa, to je i pri-
mljena doza manja. Zato je za orijentaciju nuZno odrediti dozu uz sam
prislenjeni rub tubusa.

Tabela 1.
Ukupne doze na tolkama A, B i C kod bolesnice U. M.
A B G
Doprinos od medijalnog polja . . . . .. 1134 r 795 r 369 r
Doprinos od klavikularnog polja . . . . 372 r 20925 r 7812 r
Doprinos od lateralnog polja . ... .. 1464 r 912 r 1380 r
Doprinos od strainjeg polja . . ... .. 30 r 81 r 6188 r
Ukupna doza na totkama .. ...... 3000 r 38805 r 3144 r




Mi smo u pofetku odredivali »dane doze po polju« na temelju takvih
tabela za odredivanje vremena za 100 r. Ako kaZemo, da smo dali nekoj
bolesnici 3.000 r, to znadi, da bi tu dozu dobilo zapravo uz ove iste ele-
mente polje veli¢ine 100 em?® kod direkine iradijacije. Bilo je dakle
potrebno utvrditi, koliko je pojedina bolesnica primila na svako polje na
kozi uz rub tubusa. U tu smo svrhu vr$ili posebna mjerenja, 1 to na
dva natina:

1. Pomodu inlegrivajuéeg dozimetra tipa »HamMER«, Ionizacijska ko-
morica ovog aparata smjeStena jc u rentgenskom tubusu tako, da je
njen centar priblizno za 2 cm blizi- fokusu rentgenske cijevi nego vanj-
ska plostina tubusa. Kada se radi na pr. o tubusu za distancu od 40 cm,
dozimetar pokazuje dozu na udaljenosti do 38 cm od zaridta cijevi. Ako
se na ovaj nadin mjere doze pri direktnom obasjavanju na povriini
tijela, dozimetar ée pokazati ukupnu dozu zajedno s rasprenim i sckun-
darnim zrakama. No kako je distanca izmedu fokusa cijevi i centra
ionizacijske komorice manja od distance izmedu [okusa i vanjske plo-
Stine tubusa, odnosno povrfine tijela, izmjerena ¢e doza biti veéa od
doze na povrdini tijela. Ova se posljednja moZe izralunati od izmjerene
koli¢ine pomocu obrnutog kvadrata udaljenosti. Za naprijed navedeni
primjer doza na ko#i ¢e se odnositi prema dozi, koju pokaZe dozimetar,
kao

(40— 2)2
0o
Doza na koZi je dakle manja za 10% od one, koju pokaze dozimetar,
kojega se komorica nalazi u tubusu s centrom udaljenim za 2 cm od
vanjske plodtine tubusa.

Pri tangencijalnom obasjavanju komorica Hammerova dozimetra
smjeitena je u tubusu na suprotnoj strani od povrdine tijela iz sasvim
tehnitkih razloga (S1. 7). Komorica je prema tome udaljena nekoliko
centimetara od povriine tijela, veé prema $irini tubusa. Iz onog dijela
tubusa, koji leZi udaljen od povriine tijela, izlaze zrake slobodno u zrak.
Zbog toga ovdje ne nastaje gotovo niSta sekundarnih zraka. Zrake pak
s one strane tubusa, koja je prislonjena uz tijelo, pogadaju djelomice
tkiva, kao i vreéice s materijalom za rasprivanje. Zbog toga se ovdje
stvaraju i sekundarne zrake. Iz svega ovoga razumljivo je, da ¢e ovaj
dozimetar kod tangencijalnog nafina iradijacije pokazati manju dozu,
nego da zrake udaraju okomito na povriinu tijela. Kod veéih tubusa,
na pr. 20X24 cm, kojim se sluZimo za medijalno i lateralno polje kod
raka dojke, komorica le#i priliéno na periferiji tubusa, gdje je intenzitet
zraka manji nego u centru tubusa, a pored toga ba$ kroz taj dio tubusa
idu zrake pretezno slobodno u zrak. Pogreska pri takvom mjerenju bila
bi dakle prevelika, i zato ne smijemo kod velikih tubusa upotrebljavati
ovaj nalin mjerenja, Kod manjih tubusa, na pr. 810 cm 1 1015 cm
komorica se nalazi priblifno u centru, pa je pogrelka manja.
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2. Sa Uictoreenovim dozimetrom. Mjerenje smo vrdili na taj nadin,
da smo ionizacijsku komoricu stavljali u kut izmedu ruba tubusa i po-
vriine tijela, paralelno s rubom tubusa (Sl 8). Buduéi da u ovom kutu
zrake pogadaju preteino tkivo, dozimetar ¢e pokazati ukupnu dozy, t. j.
primarne i sekudarne zrake. Pogretka, koja ovdje nastaje, sastoji se u
tome, $to je centar komorice udaljen od povrine tubusa pribliZno za 1
cm, dakle je za 1 cm dalje od Zaridta cijevi nego vanjska povrSina tu-
busa. Na pr, kod tubusa za distancu od 40 ¢m dozimetar ée pokazivati
dozu u udaljenosti od 41 ¢cm od fokusa rentgenske cijevi. Ta doza ¢e

Fig. 7. lonizacijska komorica Fig. 8. lonizacijska komo-
Hammerova dozimetra smje- rica  Victoreenovog dozi-
Stena je u rentgenshom tubusu metra nalazi se u kuly iz-
na suprotnoj strani od povr- medu rentgenskog tubusa i
Sine tijela. poursine tijela.

@) inonizacijska komorica
b) vretice sa bolusom

biti manja od one na povriini tijela. Od izmjerene doze mo¥e se opet
izralunati doza na vanjskoj povrsini tubusa pomocu obrnutog kvadrata
udaljenosti. Doza, koju je pokazao dozimetar poloZen u kutu izmedu
tubusa i koZe, odnosi se prema dozi na rubu tubusa kod distance od 40
cm izmedu fokusa cijevi 1 povrdine tubusa kao

40
(404 1)

Iz toga izlazi, da je doza uz rub tubusa veta za oko 5% od onc, koju
pri ovom mjerenju pokaZe dozimetar,

Za potvrdu ovog izlaganja iznijet {emo rezultate usporednih mjere-
nja s ova dva instrumenta kod strainjeg polja nade metode. Moramo
napomenuti, da straZnje polje nije upereno jako koso prema povr$ini
tijela, zrake padaju pod kutom od 40-50°. Hammerov dozimetar s ioni-
zacijskom komoricom u tubusu pokazao je srednju vrijednost od 111,5 r
za 100 sekunda, a Victoreenov uz rub tubusa izmjerio je za isto vrijeme
96 r. Razlika izmedu ta dva rezultata iznosi oko 15%. Buduéi da smo
izratunali, da Hammerov dozimetar pokazuje pri ovim na¥im mjere-
njima oko 10% vea vrijednost od stvarne doze na povrsini tubusa, a

—0,95.
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Victoreenov oko 5% manju vrijednost, razlika od 15,5 r, dobivena nasim
mjerenjima, potvrdila je na$a teoretska razmatranja.

Manju razliku nasli smo izmedu doza izmjerenih pomoéu ova dva
instrumenta kod klavikularnih polja. Ovu pojavu tumadimo time, da je
ovdje smjer zraka gotovo paralelan s povr§inom grudnog koda, tako da
najvell dio zraka iz tog snopa pogada zrak. Zbog toga se stvara manja
kolitina sekundarnih zraka, pa je prema tome manja i ukupna doza,
koju je izmjerio Hammerov dozimetar. Obratno pak, komorica Victoree-
novog instrumenta le¥i uz kotu, dakle na mjestu, gdje se stvara vile
sekundarnih zraka. Radi male koli¢ine sekundarnih zraka u okolini
Hammerove komorice razlika izmedu izmjerene doze pomocu tog instru-
menta i stvarne doze na povrSini tubusa znatno je manja od 10%. Nadli
smo kod na$ih mjerenja, usporedno s oba instrumenta na klavikularnom
polju, razliku od 8% (namjesto 15%¢ kao kod straznjeg polja). Na me-
dijalnom i lateralnom polju nismo vr§ili mjerenja s Hammerovim dozi-
metrom zbog prije navedenih razloga.

Da mo¥emo izraziti doprinos na totkama A, B i C sa svakog polja u
procentima, potrebno je imati neke mjere kao osnovicu, od koje se mogu
ratunati procenti. Mi smo se odludili uzeti kao osnovicu one doze, koje
smo dobili mjerenjem pomocéu Victoreenovog dozimetra uz rub tubusa.
Malo prije smo izlozili, da su te doze manje samo za 5% od doze na
samom rubu tubusa, dakle je razlika malena. Komorica ovog dozimetra
moZe se svaki put staviti na isto mjesto, pa su ta mjerenja veoma to¢na.
Zato smo u toku daljih istraZivanja uzeli tako izmjerene doze kao »doze
dane po polju«. Drugim rijedima, ako kaZemo, da je bolesnica primila
na polju 3.000 r, to oznaluje kolidinu ionizacije u kutu izmedu tubusa
i povrsine koZe kod fangencijalnog nadina iradijacije, izmjerenu pomocu
Vicforeenovog dozimetra. Doprinos sa svakog polja na totkama A, B i
C oznatili smo sada kao procente tako izmjerenih doza apliciranih na
pojedina polja. Isti taj primjer, koji smo iznijeli u tabeli I, izgleda
izraZen u postocima ovako:

Tabela II.

Doze na totkama A, B i C, izratene kao procenti doza
na pojedinom polju uz rub tubusa.
(bolesnica U. M.)

A B C
Doprinos od medijalnog polja . . . . . . 40,2% 28,2%0 13,10
Doprinos od klavikularneg polja . . . . 12,9%0 72,6% 27,1%
Doprinos od lateralnog polja . .. ... 59,20/ 82,5%, 49,204
Doprinos od strainjeg polja . .. . ... 1,0% 2,8% 21,3%

Ova nam tabela pokazuje, koliki postotak doze s pojedinog polja do-
biva pojedina totka na bolesnici. Tako, na pr., upada u o&i visoki posto-
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tak od klavikularnog polja na totku B, no ovaj iznos odgovara maloj
udaljenosti klavikularnog polja i totke B. t. j. oko 3 cm. Isto se tako
iz tabele II. vidi mali doprinos na tofku A kao i na totku B od strainjeg
polja. To izlazi otuda, 5to su ove totke izvan snopa zraka uperenog sa
straZnjeg polja, a osim toga su i dosta udaljene od samog snopa. Zato
i dobivaju samo mali dio zraka, i to samo sckundarnih.

U tabeli L. iznijeli smo kao primjer stvarno primljene doze kod jedne
bolesnice na pojedinim totkama od svih polja obasjavanja zajedno. Tamo
smo napomenuli, da te 1znose dobijemo, ake damo po polju 3.000 r. Ove
smo kolitine prvobitno odredivali pomocu tabela predvidenih za di-
rektnu aplikaciju rentgenskih zraka na povrsinu tijela. Mjereéi doze uz
rub tubusa na svakom polju nasli smo, da ovih 3.000 r, danih po tabeli,
odgovara na svakem polju uz rub tubusa ovako:

Za 3.000 r, danih po tabeli, odgovara uz rub tubusa

kod medijalnog polja . . . . .. .. 2820 r
kod klavikularnog polja . . .. .. 2885 r
kod lateralnog polja . ... . ... 2805 r
kod straZnjeg polja . . . ... . .. 2877 r

Postoci u tabeli II, izralunati su od ovih koli¢ina. Vece kol'¢ine dobili
smo uz lateralno i straZnje polje zato, jer za ova dva polja upotreblja-
vamo uZe tubuse (3irina 10 cm), Kod u#ih je tubusa manja razlika iz-
medu koli¢ine ionizacijske energije u centru i na periferiji snopa. A ko-
liéi]r(la od 3.000 r apliciranih po tabeli odgovara dozi u centru snopa
zraka.

Usporedujuéi dobivene vrijednosti kod mna$ih 11 bolesnica opaZamo
dosta velike individualne razlike. Da bismo mogli bolje usporedivati
dobivene vrijednosti, nainili smo posebne tabele za postotke na totkama

A, B i C za svako pojedino polje (Tabela III, IV, V i VI).

Tabela 111,
Postoci doza s medijalnog polja na tolkama A, B i C.
Bolesnica A B G
J. N. 42,5 34,6 16,6
S. K. 41,4 30,6 16,4
B. H. 40,2 26,6 14,6
G. R. 51,4 23,9 13,8
M. V. 59,6 20.2 13,1
P. F. 40,9 14,9 10,1
1 Z 24,4 14,9 8,6
K. G. 30,8 16,9 8,8
P E 279 154 9,1
B ] 33.5 147 7.7
V. M. 40,2 28,2 13,1
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Postoci s klavikularnog polja na tockama A, B @ C.

Tabela IV.

Bolesnica A B C
I N 18.4 88,7 39,0
S. K. 10,7 76,6 33,5
B. H. 5.3 94,7 30,9
G. R. 20,2 80,6 25,0
M. V. 8,6 58,0 23,1
P. F. 5.6 57,2 11,8
I. Z 9.3 76,6 22 6
K. G. 8.1 62,6 218
P. E. 13,4 98,5 21,9
B. J. 14,2 16,6 15,1
V. M. 14,2 79.8 298

Tabela V. -

Pastoci s lateralnog polja na tolkama A. B i C.

Bolesnica A B C
J. N. 74.8 29,0 85,6
S. K. 51.7 22,5 38,6
B. H. 34,7 18.7 58,8
G. R. 46,3 24,0 85,5
M. V. 348 20,0 49,8
P. F. 41.7 26.4 88,8
1. 7 80,9 20.3 59.1
K. G. 37.4 24,1 42,4
P. K. 32,1 52.4 65,9
B. T, 29,5 231 420
V. M. 52.2 32,5 49,2

Tabela VI.

Postoci sa straznjeg polja na tockama A, B i C.

Bolesnica A B C
1. N 1.4 1,3 15,6
S, K. 2.1 1,2 19,0
B. H. 1.0 2.6 10.4
G. R. 3.2 3.1 17,8
M. V. 1.2 1.6 14.6
P.F. 1.5 2,3 35,7
I Z 2.3 2.0 156
K. G. 1.2 2.1 10,0
P E 8.3 3.2 18,2
B. T 1O 2,5 19.6
V. M. 1,0 2.8 21,8
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Ove nam razlike postaju takoder ofite, ako prikaZemo na posebnim
tabelama postotke sa sva Cetirl polja kod svake pojedine bolesnice, i to
za svaku todku na posebnoj tabeli (Tabela VII, VIII i IX).

Tabela VIL
Postoci od sva Eetivi polja kod pojedine bolesnice na tolki A.

Bolesnica IN.|SK|BH|GR|MV|PF|JZ|KG|PE]|B]J|V.M
Medijal. polje 42,5 | 41,4 40,2 51,4 59,6 40,9| 24,4| 80,8 27,9| 33,5| 40,2
Klavikul. polje 1341 10,70 5312021 861 56 93| 811 154! 1421 129
Lateralno polje T-LSS 51,7| 84,7 46.8| 84,81 41,7} 80,9 87,4} 32,1| 29,5] 52,2
Straznje polje 4 210 1o 32| 12| u5) 2370 12

8.3 1,0i 1.0

Tabela VIIL
Postoci od sva Cetiri polja kod pojedine bolesnice na toéki B.

Bolesnica IN| S K|{BH|GR|MV.PFI]]LZ|KG|IPEI|}|B]|VM
Medijal. polje 346 80,6 26.6| 23,9{ 20,2 | 149 14,9 168 154 14,7 | 282
Klavikul. polje 88,7 76,6| 94,7| 80,6| 58,0| 57.2| 76.6| 62,6 | 93,5| 466 72,6
Lateralno polje | 29,01 22,3} 18,7| 24,0] 20,0} 26,4} 20.3] 24,1} 25,4| 23,0 82,5
Straznje polje 1,37 12! 26| 381] 16| 28] 2,0 21| 32; 23| 28

Tabela IX.

Postoct sa sva cetiri polja kod pojedine bolesnice na tolki C.

Bolesnica LN SK[BIL{GR|MVIPF!|JZ|KGlIPE|[B]|V.M
Medijal. polje 10,61 16,41 14,61 13,8} 13,1{ 10,1 86| 88 9,1 7,71 18,1
Klavikul. polje 39,01 83,5| 30-9) 25,01 23,1 11,8 22,6| 21.8) 21,9] 15,1 27,1
Lateralno polje 85,6] 88,81 50,8| 85,5 49,4] 88,8 59,1} 424 65,9 42,0 49,2
StraZnje polje 15,6 19,0] 10,4 17,8] 14,6 35,71 156] 10,0] 182 18,1| 21,3

Ove se dosta velike individualne razlike ne mogu tumaditi samo razli-
kama u dimenzijama tijela pojedinih bolesnica, nego je odluéni faktor
1 smjer snopa zraka, zatim volumen tkiva, koji snop zraka pogada, da
1i pogada veéi ili manji dio snopa zraka stijenku grudnog ko¥a, a ima
sigurno i drugih manje vainih faktora.

Izralunali smo i srednju vrijednost postotaka svih 11 bolesnica na
totkama A, B i C (Tabela X).
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Tabela X.
Srednja vrijednost postotaka svih 11 bolesnica na totkama A, B i C.

A B G
Doprinos u % od medijal. polja .. ... ... 39.3 21,3 11,3
Doprinos u % od klavikul. polja . .. . . . .. 11,1 73,5 24,4
Doprinos u % od lateral. polja ... ... . . 46.9 23,3 61,6
Doprinos u /% od strainjeg polja .. ... ... 2.2 2.2 17,4

Zbroj postotaka od svih polja na jednoj totki moZemo upotrebljavati
kao bazu za izraunavanje ukupne doze na toj tofki samo onda, ako smo
dali jednake doze na svako polje.

ANALIZA NASIH ISTRAZIVANJA

Iznijeli smo veé razloge za razmjerno velike razlike u dobivenim re-
zultatima kod pojedinih bolesnica. Te su razlike jale izraZene kod late-
ralnog i medijalnog polja, dakle kod velikih polja, gdje se zrake usmje-
ruju velikim tubusom (velidine 20 X 24 cm). Te su razlike manje upa-
dljive kod klavikularnog 1 straZnjeg polja, dakle kod manjih polja. Ve-
like su takoder razlike doprinosa na totki B od klavikularnog polja. To
je razumljivo, ako uzmemo u obzir, da je totka B veoma blizu klaviku-
larnog polja, pa se doprinos 2natno mijenja sa svakim centimetrom
udaljenosti. Tako po tabeli za dubinske doze za polje od 100% iznosi
doza u dubini od 2 ¢cm 89%, u dubini od 3 cm 82%, a u dubini od 4 cm
73%, dakle je razlika za svaki centimetar udaljenosti znatna.

Paterson smatra, da je kod postoperativne rentgenske terapije raka
dojke u praksi dovoljna tkivna doza od 3.500 r, primijenjena u toku
od tri tjedna. Kod originalne manchesterske metode ta se doza lako
moZe posti¢i zbog toga, Sto se upotrebljavaju razmjerno tvrde zrake.

Kod nafeg nadina postoperativne rentgenske terapije raka dojke tole-
rancija tkiva je manja nego kod originalne metode, jer se sluZimo
mek§im zrakama (sloj polovicne vrijednosti iznosi oko 1 mm Cu). Iz tog
smo razloga morali davati na svako polje manje doze. Ako damo po
polju 3.000 r, mjereno uz rub tubusa, dobit éemo prema srednjoj vri-
Jednosti doza svih 11 bolesnica:

Tabela XI.
Zbroj prosjeéne vrijednosti postotaka od sva Cetiri polja
na tockama A, B ¢ C prema tabeli X.

Ukupnu dozu na to¢ki A .. ... ... ... ... 2985 r
Ukupnu dozu na to¢ki B . . . . ... ... ... ... 3609 r
Ukupnu dozu na toéka C .. . . ... ... ... ... 3441 r
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Doze na totkama A, B i C moraju biti podjednake ili barem njihova
razlika ne smije biti prevelika, u protivnom sluéaju metoda nije dobra
i ne prufa dosta vjerojatnosti za uspjeh. Doza od 2985 r na tocki A,
dakle u predjelu, gdje se nalazio maligni tumor, nije dosta visoka, da
bismo s najveom vjerojatno§éu mogli olekivati sterilizaciju eventu-
alno preostalog malignog tkiva. Srednja vrijednost doze na toki C, t. j.
u vrhu pristupatnog dijela aksile, iznosi oko 115%. Buduéi da dajemo
kod na$e metode 3.000 r na svako polje, ta totka dobiva oko 3450 r u
toku od 3 tjedna. Tu koli¢inu smatramo dovoljnom.

Najvida je doza na totki B. Prosjefna njezina vrijednost iznosi kod
nafeg istraZivanja oko 120% doze aplicirane na jednom polju. Dakle za
3.000 r po polju totka B dobiva oko 3.600 r. Ovim predjelom prolaze,
doduse, limfni putovi iz dojke u supraklavikularnu regiju, pa je po-
trebno, da i taj dio tkiva bude dovolino izvrgnut djelovanju rentgen-
skih zraka. No s obzirom na slabu toleranciju koZe ovoga dijela, ta je
doza neSto previsoka s obzirom na kvalitetu zraka, kojima se sluZimo.
To nam ujedno tumati, zadto je tako Zestoka reakcija kod na¥ih bo-
lesnica u podrué¢ju kljuéne kosti.

Na temelju na3ih istraZivanja do§li smo dakle do spoznaje, da raspo-
red doza kod nale tehnike obasjavanja grudnog koSa kod raka dojke
nije bio dovoljno homogen, pa je trebalo naliniti neke preinake, da se
doze na pojedinim totkama bolje izjednate, Prevelika je naime razlika
izmedu doze na totki A i one na totki B. Ova razlika iznosi:

3.609 1 — 2985 = 624 r

Razlika je veéa od 20%o doze dane na pojedino polje (prema prosjeénim
dozama na totkama A, B i Q).

Ako razmatramo tabelu X, vidjet éemo, da klavikularno polje daje
razmjerno malen doprinos na totku A i totku C, a visoki postotak na
tolku B. Zato nam je bila prva pomisao, da bi trebalo smanjiti dozu na
klavikularnom polju. Time ¢e se osjetljivo smanjiti doprinos od ovog
polja na totki B — a to nam je i namjera, — a doprinos na totkama
A 1 C ne ¢e se bitno smanjiti. To éemo kasnije izloZiti brojevima na
primjeru.

Doprinos stra’njeg polja dozama na totkama A i B minimalan je
{prosjetno 2,2%0 prema tabeli X). Straznje polje sluZi gotovo iskljucive
za nadopunu doze u aksili. Prema tome smanjenje aplicirane doze na
ovo polje ne e gotovo niSta promijeniti ukupnu dozu na totkama A
i B, a smanjit ée se nesto iznos na tocki C.

Radi izjednatenja doza na obasjavanom podrulju potrebno je dakle
povisiti dozu na tocki A, sniziti dozu na totki B, a doza na totki C
moZze ostati nepromijenjena. Da bi se to postiglo, moramo povisiti koli-
éinu rentgenskih zraka na medijalnom i lateralnom polju, a sniziti koli-
tine na klavikularnom i straZnjem polju.

Kod direktnog rentgenskog obasjavanja na veéem polju, na primjer
200 cm?, tolerancija koZe iznosi oko 3.800 r apliciranih kroz tri tjedna,

71



i to za zrake sloja polovi¢ne vrijednosti od 1,5 mm Cu (prema krivulji
sl. 9). Moramo uzeti u obzir, da svako polje iradijacije podruéja dojke
dobiva i neki mali doprinos od ostala tri polja. Taj je doprinos zbog
medusobne udaljenosti polja neznatan u usporedbi sa ¢itavom dozom.

Taj ukupan doprinos sa svih tri polja
iznosi oko 10%. Kad bismo na jedno
polje dali 3.800 r, ukupna bi doza
s doprinosom od ostala tri polja izno-
sila blizu 4.200 r, dakle bismo znatno
prekoratili granicu tolerancije. Ponovo
napominjemo, da ped »poljem« kod
ovog nafina terapij¢ oznatujemo pre-
dio koze uz rub rentgenskog tubusa.
Pored toga mi radimo s mek$im zra-
kama, pa i taj faktor smanjuje tole-
ranciju tkiva Nadalje, spomenuta
granica tolerancije vrijedi za normal-
nu, neo$teéenu koZu. Buduéi da se
rentgenska terapija iza operacije raka
dojke vrsi na terenu, gdje su pogor-
Sane prilike cirkulacije krvi, i ta &-
njenica pridonosi nefto smanjenju to-
lerancije tkiva. Zbog svih navedenih
razloga razumljive je dakle, da je
granica tolerancije tkiva kod naSe
metode znatno manja od 3800 r za
tri tjedna. 1 doista je naSe iskustvo
pokazalo, da pacijentice te¥ko podnose
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Lig. 9. Krivulja A pokazuje doze
tolerancije koie :a dva tjedna, o
krivulja B za tri tjedna. Za polje
obasjavanja velifine 200 cm? iznosi
doza tolerancije 3550 r primijenje-
nih w toku od dva tjedna, odnosno
3800 r u toku od tri ljedna, i {0 za
zrake sloja poloviéne wvrijednosti od

1,5 mm Cu.

dozu od 3300 r po polju, apliciranu u toku od 3 tjedna. Toj kolidini
moramo jo§ dodati oko 10% doprinosa sa ostala tri polja, $to znadi
da ukupna doza na rubu svakog polja zapravo iznosi oko 3600 r.
Veca doza, aplicirana dulje vrijeme, nema jadeg djelovanja na tkivo
tumora. Tako se na pr. smatra doza od 4250 r primijenjena u toku od
pet tjedana biolodkim ekvivalentom dozi od 3500 r, apliciranoj tri

tjedna. Te ée dvije doze imati dakle isti efekat na stanice karcinoma.

No primjena rentgenske terapije kroz dulje vrijeme ima tu prednost,
da su dnevne doze manje, a time je tolerancija tkiva vi%a, pa je i reak-

cija tkiva slabija.

Ako povisimo dozu na medijalnom i lateralnom polju na 3300 1, a dozu
na klavikularnom i straZnjem snizimo na 2400 r, dobit ¢emo:

Tabela XI1I.
Ukopnu dozu na totki A .. ... ... ... ... .. 3164 r
Ukupnu dozu na tocki B . . ... . ... ... ..., 3289 r
Ukupnu dozu na tocki C . .. ... ... .. ... 3410 r




izraéunato prema srednjoj vrijednosti postotaka nalih 11 botesnica (Ta-
bela X). Te su doze prema naSem iskustvu i na temelju nalih ratu-
nanja optimalne kod naSe tehnike rentgenske terapije, obzirom na kva-
litetu naih zraka. Prelaziti dozu od 3300 r po polju znadilo bi izvrgnuti
bolesnice Zestokoj lokalnoj reakciji i eventualno uzrokovati trajno ote-
éenje tkiva. — Prije smo naveli, da se tkivna doza od 3500 r za tri tjedna
smatra praktitki dovoljnom kod postoperativne rentgenske terapije raka
dojke. Nafe doze na totkama A, B i C nisu kod spomenutih doza po
polju daleko od 3500 r. Ake obasjavamo dva polja dnevno, na svako
dajemo po 300 r svaki put, titava terapija trajat ¢e 19 radnih dana.
Dodude, bolje bi hilo svakog dana obasjavati sva Cetiri polja dnevnom
dozom od 150 r na svako polje. No nam jetanje bolesnica zahtijeva tako
mnogo vremena, da je ovaj nain terapije veoma neekonomican, pa smo
se morali odluditi samo za dva polja svakog dana. Razlika izmedu naj-
vide 1 najnife doze kod tako promijenjenih doza po polju iznosi:

3410r — 31641 = 2461

Dakle razlika nije prevelika.

Moguéa je jof jedna modifikacija, da ostanemo u granicama toleran-
cije, a da doze na krititnim poljima neznatno poboljdamo. — Ako da-
demo na medijalno i lateralno polje po 3200 r, na klavikularno i stra-
Znje po 2400 r, a obasjavamo svakog dana po dva polja dnevnim do-
zama od 400 r na svako polje, doze na nadim totkama bit ée ove:

Tabela XIII

Ukupno na tofkd A ... ... . L 3078 r
Ukupno na to¢ki B . . ... ... 0oL 3245 r
Ukupno na totki C ... .. ... .. ... .. ... . 3337 r

Razlika izmedu najviSe 1 najnize doze iznosi:
3337 r — 30781 = 259

Ni ta razlika nije prevelika. Ukupno trajanje terapije skraceno je u
ovom slu¢aju na 14 radnih dana. Ako pribrojimo i 2 nedjelje, terapija
ukupno traje 16 dana. Doza od 3078 r, primijenjena 16 dana, bioloski je
visa od 3164 r kroz 21 dan. Skrativii trajanje terapije sa 21 na 16
dana ukupnu dozu treba smanjiti za pribliZzno 200 r, da bi ostala bio-
lo¥ki jednako vrijedna. A mi dozu u ovom sluaju smanjujemo samo za
86 r. — No s druge strane opet moramo voditi rauna o tome, da je koina
reakcija iza obasjavanja dvaju polja dnevno, na svako po 400 r, Zeita
nego dnevnim dozama od po 300 r, iako primjenjujemo bioloski jed-
nake ukupne doze, $to potvrduju i nala istrazivanja. — lako ova druga
modifikacija pruZa vetu vjerojatnost za unistenje tkiva karcinoma, ipak
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¢emo se za nju odluditi samo onda, ako se bolesnici jako Zuri ili ako ne
pokazuje osjetljivosti za rentgenske zrake.

Teoretski uzeto, bio bi najbolji raspored doza na nafe tri totke, kad
bismo dali na klavikularno i straZnje polje po 2400 r, na medijalno
polje 3600 r, a na lateralno 3300 r. Tada:

Tabela XIV.
Medijalnopolje . .. .. ... .. 3600 r
Lateralno polje . . . .. .. .. .. ... ... ... 3300 r
Klavikularno polje . . . . ... ... ... ... 2400 r
Stra¥njepolje .. . .. ... ... L0 2400 r
Ukupnu dozu na tofki A 3282 r
Ukupnu dozu na totki B .. . .. ... ... .. c 3353 r
Ukupnu dozu na totki C 3443 t

Razlika izmedu najviSe i najniZe doze iznosila bi samo 161 1. Sve te
tri doze pribliZile bi se koli¢ini od 3500 r, koja se moZe po Patersonu
smatrati doveljnom za postoperativnu rentgensku terapiju dojke. No u
ovom posljednjem slutaju izvrgli bismo koZu uz medijalni rub opasmosti
oftetenja. Ova je modifikacija opravdana, ako.je karcinom bio smje-
ten u medijalnim kvadrantima dojke.

Doze na nafe tri karakteristiéne totke mogli bismo povisiti uz iste
doze na pojedinim poljima na taj nalin, da poveéamo distancu izmedu
fokusa i koze, na pr. sa 40 cm na 60 cm. Time bi se zbroj postotaka na
svakoj od ovih tolaka povetao za 5-7%. Kada bismo pored toga upo-
trebili tvrde rentgenske zrake, na pr. zrake sloja polovitne vrijednosti
od 2 mm Cu, dobili bismo dalje povisenje postotaka na nadim totkama,
i to opet ukupno za 5-7%. Promjenom tih elemenata bile bi povilene
ukupne doze na totkama A, B i C najmanje za 10% uz iste doze dane
na pojedina polja. Tako bi za 3000 r na svako polje iznosila:

doza na totki A oko 3.300 r
doza na tofki B oko 4.000 r
doza na totki C oko 3.800 r

Uz promjenu ovih elemenata produljilo bi se kod nasih aparata vri-
Jjeme dnevnog obasjavanja za $est do osam puta. Kod na$ih sada$njih
elemenata trebamo za 100 r oko 100 sekunda, a uz ove promjene trebali
bismo 600 do 800 sekunda za 100 r. Prema tome bi za svaku bolesnicu,
za dva polja svakog dana, na svako polje po 300 1, trebali zajedno s na-
mjedtanjem najmanje 1 sat i 15 minuta. Normalno trebamo oko 15
minuta. To znadi, da bismo morali znatno smanjiti broj bolesnica, ko-
jima pruZamo ovo lije¢enje. Nasa aparatura bi time bila mnogo slabije
iskoridtena.

74



Mislim, da nije potrebno posebno isticati, da ¢éitavu tkivou dozu treba
dati u jednoj seriji. Ako ne moZemo tkivo karcinoma uniftiti jednom
serijom s maksimalno moguéom dozom, nije vjerojatno, da bismo to
postigli s manjim dozama podijeljenim u vide serija.

S nafom metodom stekli smo priliéno iskustva, rentgensku terapiju
vrie uglavnom iste tehnilarke, s istim tubusima i uz iste elemente, pa
ipak vidimo velike individualne razlike u dobivenim postocima na
totkama A, B i C, t. j. razlike u povriinskim dozama na kritiénim mje-
stima, kako se to razabira iz tabela III1.-IX. Tako na primjer vidimo
(tabela III), da je minimalni doprinos od medijalnog polja na totki A
24,4%, (bolesnica J. Z.), a najvi§i doprinos od istog polja na istoj totki
59,6%0 (bolesnica M. V.). Najmanji ukupni iznos postotaka od sva Cetiri
polja na tolki A iznosi 77,5% (bolesnica K. G.), a najveéi 132,1%
(bolesnica J. N.). Ako je bolesnica K. G. dobila 3.000 r na svako polje,
to¢ka A dobila je samo 2325 r, §to je sigurno preniska doza za podrudje,
gdje se nalazila dojka s malignim tumorom.

Iz nasih istrazivanja moze se dakle zakljuéiti ovo:

Unato¢ tome, $to je nasa metoda postoperativne rentgenske terapije
kod raka dojke ustaljena, unato¢ tome, $to dajemo prili¢no visoke doze
po polju, ipak se moZe dogoditi, da neka bolesnica ne dobije dovoljnu
dozu na nekom kriti¢nom mjestu, t. j. tamo, gdje su mozda preostale
stanice karcinoma. A mi dajemo na svako polje toliko visoke doze, da
se one pribliZavaju granici tolerancije. — Spomenuli smo, da Paterson
smatra kod postoperativne rentgenske terapije raka dojke dovoljnom
tkivnu dozu od 3.500 r primijenjenu u toku od 3 tjedna. Prosjetne dozé
kod nale metode priblifuju se ovoj koli¢ini. Nafa metoda 1mma dakle
svoju vrijednost, ako vodimo ratuna o individualnim razlikama kod
svake bolesnice i nastojimo, da nijedna bolesnica, odnosno nijedna tocka
obasjavanog podru¢ja ne dobije manje povriinske doze od predvidene
prosjetne vrijednosti. Najidealnije bi bilo, kada bi se kod svake bo-
lesnice mogle mjeriti povriinske doze na kriti¢nim totkama na nafin,
kako smo to opisali. Time bi se postiglo, da nijedna to¢ka ne dobije pre-
nisku dozu. Srednje vrijednosti, koje smo ustanovili kod nafih istrazi-
vanja. mogu sluZiti samo za opéu orijentaciju. Kod svake pojedine
bolesnice treba odrediti terapiju individualno, t. j. propisati potrebne
doze za svako polje prema osobitostima i dimenzijama bolesnice.

Nase prosjeéne povriinske doze manje su od letalne doze za karcinom
dojke, pa zato ne pruzaju maksimalnu vjerojatnost za njegovo unistenje.
Pregledajuéi literaturu iz ovog podrué¢ja nadi éemo, da se veéinom daju
manje doze od nadih. Malo autora upotrebljava vile doze (na pr. Ba-
clesse, Lenz, Richards). Ako se daju male doze, a pored toga se tera-
pija vr§i shematski, jasno je, da takav postupak ne mofe biti od velike
koristi. Iz svega toga nesumnjivo izlazi, da takva terapija nema mmnogo
smisla, jer ne moZe bitno poboljSati rezultate lijedenja raka dojke.
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ZAKLJUCAK

Naga mjerenja, kao i analiza dobivenih rezultata pokazala su, da
raspored doza kod nafe metode rentgenske terapije iza operacije raka
dojke nije homogen. Razlika izmedu najvie i najniZe doze iznosi oko
20%9. Pored toga, kod primjene doze od 3.000 r po polju, neki predjeli
dobivaju prenisku dozu. To vrijedi specijalno za mjesto, gdje se na-
lazila dojka (Totka A). Obrnuto pak, oko kiju¢ne kosti doza je pre-
visoka.

Analizirajuéi rezultate nasih mjerenja dosli smo do zakljucka, da su
uz naje elemente rentgenske terapije optimalne ove doze: po 3.300 r
na medijalno i lateralno polje, a po 2.400 r na klavikularno i straZnje
polje. Povriinske doze na karakteristiénim tockama pribliZuju se u tom
slutaju optimalnim dozama, koje je mogude posti€i kod iradijacije
ovako velike mase tkiva. Pritome iznosi razlika izmedu najvide i najnize
doze samo oko 250 r.

Ako bismo davali vete doze od spomenutih, uz iste elemente rent-
genske terapije, prefli bismo granicu tolerancije tkiva i vjerojatno pro-
uzrokovali ofteéenje tkiva. Obratno pak, manje doze ne pruzaju mnogo
nade u sterilizaciju eventualno preostalog karcinomskog tkiva, pa prema
tome rentgenska terapija iza operacije raka dojke s malim dozama
malo pridonosi pobolj$anju rezultata lijelenja ove teske bolesti.
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SUMMARY

ANALYSIS OF THE TANGENTIAL METHOD
OF POST-OPERATIVE X-RAY THERAPY OF BREAST
CANCER BY DOSE MEASUREMENTS
AT CRITICAL POINTS

[))'
Mirax Srovrjar, M. D.

The great majority of malignant neoplasms may be sterilized by radio-
therapy if the patient is treated in curable condition, and if a proper
quantity of ionizing irradiation is administered. For this purpose it is
necessary to know, what amount of irradiation is necessary for the ste-
rilization of a particular kind of malignant tissue. The smaller the
amount of these rays is applied to a patient, the less the probability of
the neoplastic tissue being sterilized. If this amount is reduced below
a certain limit, the benefit from irradiation drops to a minimum or
vanishes altogether. When dealing with breast cancer in the ordinary
practice, we can almost never apply the lethal dose of carcinoma because
of too great a volume of irradiated tissue. For a safe destruction of
breast cancer, the tissue-dose of 5.000-6.000 r would be mecessary and
should be applied for 4-6 weeks. But experience has shown, that even
smaller tissue doses have a fairly great effect.

It is a very difficult problem to determine accurately the surface-dose
and the tissue-dose with the tangential method of irradiation. This
cannot be done by means of tables or theoretical considerations. In post-
operative X-ray therapy of cancer of the breast as performed at our
Institute, we use so-called »Quadrate technique« with four fields, which
is utilized at the Holt Radium Institute in Manchester. For technical
reasons, we had to modify this method to a certain extent. To prove
the accuracy of such a modified method, and also to evaluate its value,
we determined to perform measurements of the surface-doses on patients
themselves during therapy. For this purpose it was necessary to measure
the surface-doses at some most important points.

Irradiation is carried out in four tangential fields, i. e. the upper
medial, lower medial, lateral, and posterior superior fields (Fig, 4).
Two fields are irradiated daily, admnistering each 300-400 r. On the
average the total dose per one field amounts to 3.000 r. Our X-rays
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have H. V. L. of 1 mm Cu. Because these are softer than those that
belong to the original method, smaller surface-doses had to be expected
at the important points. We noticed, that the difference in the intensity
of skin reaction around the clavicle and in the axilla was remarkably
great as compared with the other parts of the skin irradiated, greater
in fact than we could have expected from the doses applied.

The purpose of our measurements was the following:

1. to measure and compute the total surface-doses at some important
points,

2. to ascertain whether the distribution of the doses was homogeneous,
i. e. whether there was not too great a difference between the
smaller and the larger doses,

3. to determine whether the doses at all the important points were
sufficient to sterilize the cancer tissue with certainty, and

4. to conclude from the above mentioned examinations and compu-
tations, whether it was necessary to correct anything in our
method.

For this reason we selected three points on the skin of the chest which
seemed to be the most characteristic, and we marked them A, B and
C (Fig. 5). If the total surface-doses at these 3 points were known to us,
we could consider it sufficient for estimating of the value of our
method. These measurements were performed by means of the Victoreen-
condenser-r-meter. We applied the jonization chamber of the dose-meter
to-the surface of the skin, and in this case its centre was 1 ¢m above
the skin surface. Because the whole space between the applicator and
the skin surface was filled with bolus bags, we could presume that such
a measured dose corresponded to the skin dose. At all our 3 points we
measured the shares contributed by each single field. The sum total
of these shares represented the surface-doses actually obtained at these
points.

As a dose administered to each single field we’took that which had
been measuerd by means of the Victoreen dose-meter, when the chamber
was leaning against the edge of the applicator on the chest surface (Fig.
8). By administering each single field 3.000 r we obtained that dose
which was measured by the dose-meter against the edge of the appli-
cator by the tangential method of irradiation.

These measurements were performed on 11 patients. The contribu-
tions to points A, B and C were computed after this as the percentage
of the dose administered to each single field (Tabs I, IV., V., VI}.
By comparing the resulting values in our 11 patients, we notice marked
individual differencies. These differencies cannot simple be explained
by the different dimensions of the body of a single patient, a decisive
factor being also the direction of the X-ray beam, furthermore the
volume of the tissue irradiated, and also whether a larger or smaller
amount of beam hits the chest wall. There are, no doubt, also- other
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Table III.

Percentage doses from lower medial field at points A, B and C.

Patient A B C

J- N 42,5 34,6 16,6
S. K. 41,4 30,6 16,4
B. H 40,2 26,6 146
G. R. 51,4 23,9 13.8
M. V. 59,6 20,2 13,1
P. F. 40,9 149 10,1
l. 2 24.4 14,9 8,6
K. G. 30,8 16,9 8,8
P. E. 27,9 15,4 9,1
B. I 38,5 14,7 7,7
V. M. 40,2 28,2 13,1

Table 1V.

Percentage doses from upper medial field at points A, B and C.

Patient A B C

J. N 13,4 88.7 39,0
S. K. 10,7 76,6 38,5
B. H. 53 947 30,0
G. R. 20,2 80.6 25,0
M. V. 8.6 58,0 23,1
P. F. 5.6 57,2 L3
] Z 9.3 76,6 226
K G. 8,1 62,6 21,8
P. E. 15,4 93,5 21,9
B. I. 142 16,6 15.1
V. M. 14,2 79.8 29,8

Table V.
Percentage doses from lateral field at points A, B and C.

Patient A B G
J. N. 74,8 29,0 85,6
S. K. 51,7 22,3 38,6
B. H. 347 18,7 58,8
G. R. 46.3 24,0 85,5
M. V. 34,8 20,0 49,4
P. F 41,7 26,4 88,8
il(. Z. 80,9 20,3 59,1
.G 37,4 24,1 42,4
P. E. 32,1 52,4 65,9
B. J. 29,5 23,0 42,0
V. M. 52,2 32,5 49,2
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Table VI.

Percentdge doses from posterior — superior field at points A, B and C.

Patient A B C
J. N 14 13 15,6
S. K. 2,1 1.2 19,0
B. H. 1,0 2,6 10,4
G. R. 32 3,1 17,8
M. V. 1.2 16 146
pP. F. 1.5 2,3 35,7
] Z. 23 2.0 15.6
K. G. 1.2 2.1 10.0
P. E. 8.3 3,2 18,2
B. ] 1,0 2,5 19,6
V. M. 1.0 2.8 21,3

less important factors. We also computed the mean value of the percen-

tages in all 11 patients with regard to points A, B and C (Tab. X).

Table X,
Mean value of percentages of all 11 patients at points A, B and C.
A B C
Contribution in % from low. med. field . . . 39,3 21,3 11,3
Contribution in % from upper. med. field . . 11,1 75,5 24.4
Contribution in %e¢ from lateral field . . . . . 46,9 23,3 61,6
Contribution in % from. post. sup. field . . . 2,2 2,2 17.4

By administering 3.000 r to each of fields, we shall obtain — according
to the average value of the dose in all 11 patients (according to Tab.

X) the following amounts {Tab. XI):

Table XI.

For 3000 r in each field.

Total dose at point A
Total dose at point B
Total dose at point C

2985 r
3609 r
3441 r

According to Paterson, in post-operative X-ray therapy of breast
cancer the tissue-dose of 3.500 r is sufficient in the ordinary practice
if administered for 3 weeks. Our dose 2.885 r at point A is not suffi-
ciently strong to expect with certainty sterilization of cancer-tissue that
might have remained. But we do consider sufficient a dose od 3.441 r
at the uppermost point of the axilla, i. e., at point C.
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In our examination the average dose at point B was 3.600 r. The skin
and underlying tissues in this region have rather a poor tolerance for
irradiation, For this reason the dose is a little to strong. This offers
an explanation for the too severe skin reaction of the mentioned
region in our patients. On the basis of these examinations we also disco-
vered, that the distribution of the doses by our technique of irradiation
of the chest wall with breast cancer was not sufficiently homogeneous,
so much so that some modifications had to be performed. We reached
the conclusion that the dose at point A had to be increased, and the
dose at point B decreased. Accordingly we increased the dose in the
lateral and lower medial fields and decreased the amount of irradiation
in the upper medial and posterior superior fields. By administering
3.300 r to the latter two fields, our points will receive — according to
the average values in our 11 patients — the following values (Tab, XII):

Table XII.

For 3300 r in lateral and lower medial fields and 2400 v in upper med.
and post. superior fields.

Total dose at point A .. ... ... .. ... ... .. 3164 r
Total dose at point B . . ... ... ... .. ... .. 3289 v
Total dose at point C .. ... ... . ... .. ..., 3410 r

These surface-doses are — according to our experience and computa-
tions — optimal with regard to our technique and the elements of X-ray
therapy. Surpassing 3.300 r per field would mean exposing the patient
to severe local reactions, and maybe damaging the tissues permanently.
Qur doses at points A, B and C are not, after the above mentioned
modifications, far away from 3.500 r, i. e., from that dose which might
be considered as sufficient in post-operative X-ray therapy of breast
cancer.

The doses at points A, B and C may be improved somewhat by admi-
nistering 3.200 r to the lateral and lower medial fields, 2.400 r to the
upper medial and posterior superior fields, and 400 r daily to both
these fields. Thus, our 3 points will receive the following doses
(Tab. XII):

Table XIII.
For 3200 r in lateral and lower med. freld and 2400 r in upper
med. and post. superior fields.

Total dose at point A . . . .. ... .......... 3078 r
Total dose at point B . ... ... ... ... .. .. 3245 r
Total dose at point C ... ... .. .......... 3337 r

The total duration of therapy in this case is 16 days and for this reason
the doses at the above mentioned points are biologically somewhat
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stronger than in the previous case. This modification renders the proba-
bility of carcinoma sterilization a little greater, but at the same time
produces more severe reactions on the skin. We are justified to use this
method only if the patient is in a hurry, or if she does not show great
radiosensitivity.

Theoretically, the best distribution of the doses would be obtained
at points A, B and C if we administered 2.400 r to the posterior superior
and upper medial fields, 3.300 r to the lateral field, and 3.600 r to the
lower medial field. The doses at points A, B and C would then be as
follows (Tab. XIV). All the doses are approaching the amount of 3.500

Table XIV.
Lower med. ficld . .. .. ... ... ... ... ... ... 3600 r
Lateral field . .. .. ... ... ... ... ... ... 3300 r
Upper med. field . ... ... ... .. ... ... ... 2400 r
Post. sup, field . . .. ... ... .. ... L. 2400 r
Total dose at point A . ... ... .. ... .. .... 3282 r
Total dosc at point B . ... ... ... ... ... 3353 r
Total dose at point C . ... ... ... ...... .. 3443 r

r, which we consider as sufficient. Using this distribution there exists
danger for the skin located near the lower medial field. This modifi-
cation is justified if cancer is located in the medial parts of the breast.

It is necessary to emphasize that the whole tissue dose should be
administered in one single series. If the cancer tissue cannot be destroyed
by one single series of therapy using a maximum dose, then it is not
very likely that we shall succeed in achieving this by the application of
smaller doses administered in several series.

Although X-ray therapy is performed by us by a standard method,
we find greater individual differencies in the resulting percentages at
the critical points. It may happen that a patient does not receive a suf-
ficient amount of ionizing irradiation at some critical point, in spite
of the fact that to each field we administer the dose which is approaching
the limit of tissue-tolerance. Thus our method has a value thanks to
individual treatment, i. e., to our taking care that no point of the field
irradiated gets smaller surface-dose than is supposed to be of average
value. Therapy is correct only if the surface-dose at the more important
points is measured in the manner described.

Oar surface-doses are smaller than the lethal doses intended for breast
cancer and therefore they do not provide us with maximum probability
as to its destruction. A study of the respective literature shows, that in
the majority of casses doses are administered that are smaller than ours.
It is evident, that smaller doses administered during a therapy carried
out routinely cannot show any more conspicuous benefits. Such a therapy
cannot improve to any greater extent the results of treatment of breast
cancer.
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EXPLANATION OF FIGURES

Isodose curves for irradiation fields sized 20 X 10 cm. (short axis section
of the field). ~ One square corresponds to 1 cm® We sce on the drawing
that the dose on the periphery of the beam amounts only to 90% of the
dose in the centre of the beam.

The figure shows clearly that point A is hit by a greater number of secon-
dary rays with direct (a) than with tangential irradiation (b).

All points on the curve A-B receive an equal dose if the space between
the X-ray applicator and the surface of the body is filled with bags contain-
ing material for the scattering of X-rays.

Irradiation fields in our method of post-operative X-ray therapy (border
lines of the fields).

Critical points A, B and C in the area irradiated.

The centre of the ionization chamber lies at the level of the surface of the
phantom. On the surface of the body it is situated about 1 cm. above the
surface.

-~ The ionization chamber of Hammer’s dosemeter is placed ih the X-ray

applicator on the opposite side of the surface of the body.

The ionization chamber of Victorcen's dosemeter is placed in the angle
between the X-ray applicator and the surface of the body.

a) Jonization chamber b) Bolus bags

Curve A shows the tolerance doses of the skin for 2 weeks’ irradiation. and
curve B for 8 weeks. For irradiation fields of 200 cm.? the tolerance dosc
amounts to 3550 r for 2 weeks, and 3800 r for 3 weeks. and that for X.rays
of a half-value-laver of 1.5 mm. Cu.
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Dr. Zvonimir KrajinNa

NOSNA POLIPOZA

U &itavom respiratornom traktu isti¢u se funkcionalno dva vaZnoija
mjesta, nos kao ulazna vrata, gdje se vr$i detaljna filtracija vanjskog
zraka, i pluéne alveole kao svrietak toga puta, gdje dolazi do dircktne
izmjene kisika 1 CO, izmedu krvi i zadnjih ogranaka didnih putova.
Ako razmotrimo filogenetski, nos je prvobitno kod niZih Zivetinja bio
uglaviom olfaktorni organ. Kasnije, kad je fovjek prelazio iz horizon-
talnog u vertikalni poloZaj, olfaktorna funkcija nosa postala je rece-
sivna i ustupila mjesto respiraciji kao dominantnoj funkeiji nosa. Kod
tovjeka iznosi povrdina njuha samo 5-6 ccm sluznice, a kod psa dznosi
100 cem (Wieland).

Nosna sluznica predstavlja zaStitnu mreZu za respiratorni trakt. Zrak,
koji prode kroz nos, doseZe 75-95%0 relativnog humiditeta, ili ako pret-
postavimo, da za 1 litru udahnutog zraka popreéno u 2 inspirija apso-
lutna kolitina apsorbirane vode iznosi 30 mg, na samu sluznicu nosa
otpada polovina, 15 mg. Nosna temperatura iznosi konstantno 30-32° C,
iako je neposredno pod stalnim utjecajem varijabilne vanjske tempe-
rature. Taj zadatak mofe sluznica nosa ispuniti Sirokom vaskularnom
mreZom s erektilnim tkivom okruZenim glatkim midi¢jem i elastidnim
nitima. Citav taj mehanizam nosne sluznice mo¥e besprijekorno funk-
cionirati, ake ima $iroku i najfiniju senzoritku i autonomnu inervaciju.
Ganglion sfenopalatinum kao parasimpati¢ki centar nalazi se sasvim
blizu nosa. Uz sami ganglij prolazi simpatitka inervacija i senzibilna
druge grane trigeminusa. Kuntz drZi, da i aferentne niti vagusa i gor-
njih spinalnih torakalnih nerava, koje uzlaze u zajednitkom pleksusu
arterije karotis komunis i interne, takoder prelaze ganglion sfenopala-
tinum i dospijevaju do sluznice nosa. Tako bogato opskrbljena mosna
sluznica senzibilnim i autonomnim nervnim elementima moze biti po-
priSte %irokih refleksa, koji imaju svoje znalenje ne samo za lokalni
mehanizam nosne sluznice, nego za {itav respiratorni trakt, a i za Citav
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organizam. O reflcktornim mehanizmima nosne sluznice posebno u funk-
ciji respiracije pisao je kod nas Sercer jo§ 193C. g. Iritacija gangliona
sfenopalatinuma moZe izazvati spazmoticke kontrakcije bronhalne mu-
skulature i na taj nalin astmatitke napadaje. Lakrimacija, migrena,
neuralgija, povratanje, loSa probava, alteracija sréane funkcije, stimu-
lacija ili supresija seksualnih fenomena jesu manifestacije poremetnje
nazalnih refleksa.

Peterson je definirao hormonalni sistem kao integralni dio autonom-
nog sistema. Mjesto kao nos sa bogatom autonomnom inervacijom mora
zbog toga biti 1 odraz hormonalnih hipofunkcija ili hiperfunkecija. Egg-
ston je u ekstraktu udinjenom od sluznice nosa i sinusa kod macke
mogao dokazati gonadotropni hormon, kojim je izazvao estrogene
promjene na uterusu, kad ga je injicirao mifu. Osim toga nadeni su
tragovi Zlijezda u forniksu nosnog vestibuluma, koje bi mogle biti
aberantno tkivo prednjeg reinja hipofize i u nekim slucajevima hiper
trofije mogli dovesti do nekih funkcija toga tkiva. Erektilno tkivo nosa
razvije se tek u pubertetu. Na taj nalin hipofunkcija ili hiperfunkcija
§titnjafe, pubertet, klimakterij, dijabetes i mnoga druga endokrina
oboljenja imat e svoj odraz 1 na sluznici nosa. Detaljno upustanje u
taj problem daleko bi nas odvelo i zasluZuje zasebno razmatranje.

1921. g. Langley, koji je jo§ 1898. g. oznadio vegetativni sistem kao
autonomni, kaZe, da taj naziv treba da oznalava mnogo vecu samostal-
nost toga sistema od centralnog nervnog sistema, nego 3$to u stvari
postoji. 1 zaista u centralpom nervnom sistemu nije uvijek moguée
odijeliti autonomne od cerebrospinalnih putova. Cak i u cercbelumu,
koji se smatraoc domenom samo somatske funkcije, Moruzzi (1940) i
Connor (1941) su otkrili tragove autonomne kontrole na medularne
centre respiracije i cirkulacije. Zato je George Woll mogao dokazati
promjene na nosnoj sluznici kod psihitkih fenomena. Histoloski pre-
parati sluznice nosa kod pacijenata u srdzbi i u strahu pokazali su
profirene #lijezde ispunjene sekretom, dilataciju krvnih i limfnih sudova
s infiltracijom stanica za razliku od mirnoga stanja, kad takvih promjena
na histoloskom preparatu kod tih pacijenata nije bilo.

Ovaj uvod je bio potreban, da nam pokaZe, kako je nosna sluznica
poprifte mnogih reflektornih reaketja i odraz zbivanja fizioloskih i
patoloskih reakcija u tijelu.

U potetku svoga studija o nosnoj polipozi secirao sam 18 lubanja i
promatrao makroskopski sluznicu, koja pokriva nos i paranazalne sinuse.
Zuckerkandel je jof na kraju proslog stoljeta detaljno opisao te ana-
tomske odnose. Debljina nosne sluznice je najveéa na mjestima, gdje je
prisutno erektilno tkivo i tu moze iznositi 3~5 mm, na lateralnim nosnim
stijenkama je tanja, a u sinusima debljina pada fak na 2-3 desctinke
mm. Sluznica je najjale priljubljena uz svoju podlogu na konveksi-
tetima izbolenja ¥koljke u nosu, lakie je prepariramo od podloge u
paranazalnim Supljinama. Jedino gdje postoje grebeni u sinusima, na
Sto je upozorio veé Zuckerkandel, postoji jadi kontakt sluznice i podloge.
Na tim mjestima je stroma, odnosno vezivno tkivo jafe razvijeno i
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Fig. {: Bulozna srednja
nosna $holjka

dolazi do tjesnijeg kontakta sa podlogom. Jo§ je 1739. g. talijanski
anatom Santorin upozorio na $upljine, koje nekad nalazimo u srednjoj
nosnoj $koljci. Kasnije je Lothrop nakon veleg studija tih Supljina
doSao do zakljutka, da su one zapravo etmoidalne celije. U literaturi
se navodi, da ih susreemo u 10-20% slutajeva. Medutim, mi smo na
nasih 18 lubanja nadli te ¢elije fak u 13 slufajeva. Na fig. br. 11 2
vidimo buloznu srednju nosnu $koljku sa razvijenom pneumatizacijom.
Preparati su iz zbirke Analomskog instituta naeg fakulteta (prof. dr.
B. Perovid).

Kao $to postoji razlika u debljini ditave sluznice, tako postoji i razlika
u debljini samoga epitela. U nosu je visina epitela 30-70 mikrona, a u

Fig. 2: Preumatizacija
srednje nosne sholjke
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PY. 50 DUHENICH Q000
nosne ikoljke

ctmoidu je samo 13.5 mikrona. Stratum proprium je najgudéi u predjelu
nosa, odnosno erektilnog tkiva, a u predjclu sinusa predstavlja rahlo
vezivno tkivo. koje prelazi u periost. Te promjenc epitela i stratum
proprium vidimo na f{ig. br. 3, 4 1 5, gdje se od nosnih Skoljaka, gdje je
epitel najvedi, a stroma najguita, progresivno smanjuju prema late-
ralooj stijenci nesa i paranazalnim sinusima, narofite na sluznici
etmoida. U erektilnom tkivu nosa nalaze se §iroki venozni sudovi, okru-
Zeni glatkim mifi¢ima i elastiénim tkivom, koji mogu svoj lumen pro-
$iriti za 200%. Mre#a krvnih i limfnih sudova, kao 1 #lijezde oskudniji
su u paranazalnim sinusima. Citava limfna mreZa iz svih paranazalnih
$upljina prolazi lateralnom stijenkom nosa, uglavnom srednjim nosnim

Fig. 4 Sluznica la-
tcralue nosne stijenke
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Fig. 5: Sluznica
etmoida

hodnikom i ulijeva se u pretubarni pleksus i odatle b+

vrata u limfaticki duktus, $to vidimo na fig. br. 6. Spe
sluznice paranazalnih sinusa predstavlja histolosi: ety
nosa. Ta je histoloSka redukcija u vezi fizioloski smanjenog akiiviteta
sluznice paranazalnih sinusa u funkciji rvespiracije. Zrak se u sinusima
mijenja za vrijeme ekspiracije, a ¢itava priprava se visi v fazi inspi-
racije, i veoma mala koli¢ina zraka ulazi u sam sinus. Potreban je citav
sat, da bi se zrak u sinusima izmijenio. Razvojni momenti sluznice.
njena specifi‘na grada, inervacija i zilni sistem ¢ine. da su reakcije slu-
znice nosa i paranazalnih sinusa zajednicke na razlidne nokse 1 jedino
uska komunikacija kao i anatomski uvjeti drenaze i rabla struktura sub
mukoznog sloja u sinusima mijenjaju tu reakciju uw kasnijem toku
patoloskog procesa u predjelu paranazainih Supljina.

L Ovorove
erada

i

Fig. & Limfni sistem
wasa po Rowvicri

Limfri putevi lof nosnog zida :’me&c«g gt
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Filtracija, odnosno reapsorpcija tekuéine u tkivima ovisi o koloidno
-ozmotskom tlaku wunutar cirkulatornog sistema, kapilarnom taku 1
tkivnom pritisku. Koloidno-ozmotski tlak odrZavaju bjelantevine, i to
uglavnom albuminska frakcija. Mi smo kod nafih bolesnika sa polipozom
istrazivali koliine bjelandevine u krvi i dobili smo rezultate, koji su
izneseni u tabeli br. 1. Iz te tabele vidimo, da se vrijednost totalne

Tabela 1.

Urijednostt bjelanéevine kod nasih pacijenata sa nosnom polipozom.

Ukupna
Pacijent Albumin Globulin hjelan- RN

Eevina
S. K. 4,56 3,65 8,21 16
NOA. . 3,87 3,94 7.81 50
H.po. 4,68 3,57 8,25 40
N. T . 1,46 3.91 8,37 32
B.S. . 437 2.38 6,75 20
B. S, . 4,18 3,41 7.59 44
C I . 4.09 3,16 7.25 —
F.Db. . 4,59 2,98 6,87 10
F.H . 3,96 2.66 6,62 60
K. A, 4,00 4,03 8,03 44
P. 5 . 5,06 2,22 7.28 24
P. L . 3,68 2.97 6,65 34
P.F. . 4,12 3.41 7.58 32
R.P . 4,05 3.76 7.81 52

bjelantevine kreée u granici normale, izmedu 6,58 gr.%. Isto tako je
i odnos albumina i globulina u nafoj tabeli uglavnom konstantan uspr-
kos velikom kolebanju apsolutnih vrijednosti. Takva velika kolebanja
nadli su Bing i Andersen i za proteine u krvi i u polipoznom tkivu, pa
tako i njihovi rezultati pokazuju isto tako dosta velike varijacije u
ukupnoj kolilini proteina, kao 1 proporcije albumina i globulina i u
krvi i u polipima. Samo je Hubert u nosnim polipima naSao povelane
vrijednosti ostatnog dusika i bjelanlevine.

Kapilarna filtracija odnosno propustljivost kapilara poveéana je kod
upalnih ili alergi¢nih procesa u tkivima, Ona je veéa, kada je sniZen
onkotski tlak kod opée hipoproteinemije u krvotoku, pa je tada i reap-
sorpcija smanjena. Limfna mreZa u tkivima ima zadatak da odstrani
taj suviSak transudata, odnosno eksudata. Take se nakupljanje tekudine,
odnosno poveéana kapilarna filtracija kod opée hipoproteinemije po-
javljuje prvo u onim regijama tijela, gdje je tkivni pritisak najmanji.
Ovaj je pak proporcionalan sa gustofom i clasticitetom tkiva. Tako se
tkiva sa velim pritiskom opiru kapilarnoj filtraciji i pomaZu aktivno
i pasivno transport limfe iz tkiva. Tako se edemi u tijelu najprije
javljaju na mjestima najmanjeg tkivnog pritiska, dakle u rahlom vezivu

90



oko oéiju, stopala ili gleZnjeva. Kod onih osoba, koje su umrle od gene-
raliziranog edema i koje su dugo bile u dorzalnom poloZaju, mukoza
straznjeg zida sinusa je mnogo edematoznija od sluznice ostalih sinusa.
To je vjerojatno zbog toga, Sto pritisak tkiva sluznice paranazalnih
sinusa pokazuje vjerojatno najmanji tkivni pritisak u &itavom tijelu.
Za vrijeme jale hipoproteinemije mukoza sinusa je prve tkivo, koje
postaje edematozno i najzadnje tkivo, iz kojega se edem povladi. Ako
sada nadopunimo na$a anatomska razmatranja, onda moZemo redi, da
tkivni pritisak raste od sluznice paranazalnih sinusa prema nosnim
$koljkama, gdje je najvedi, narolito na donjoj Skoljci zbog bogatstva
erektilnog tkiva.

Normalni ili poveéani krvni tlak omoguéava bolji transport tekuéine
kroz Zilni sistem, a svojim arterijalnim pulzacijama pojatava u kom-
presibilnim limfnim sudovima transport iz peniferije prema centrima.
Nasa mjerenja krvnog tlaka pokazala su, da veéina nasih paciienata sa
polipozom nosa ima sniZeni krvni tlak, i to narotito starije asobe, gdje
bismo mogli vide oZekivati povecani tlak. To najbolje vidimo iz tabele
broj 2.

Tabela 2.
Krvni tlak kod pacijenata sa nosnom polipozom.

i

Pacijent Godina |
P L 42 110/70 RR
R.P 38 110/90 RR
C ) 71 150/75 RR
P.F 38 125/100 RR
C. ] 27 110/70 RR
M. ] 51 125/100 RR
Z. K 31 125/80 RR
5. K 48 125/80 RR
N. A a5 150/90 RR
G. 8 45 185/90 RR
H.J 33 130/70 RR
G. A 28 110/65 RR
H. M 12 115/80 RR
F. S 37 110/70 RR

Ova nafa dosada$nja razmatranja o patofiziologiji sluznice nosa 1
paranazalnih sinusa jasno mam ukazuju na osebujnost reakcije te slhu-
znice na nokse izvan tijela 1 unutar njega s obzirom na bogati neuro-
vegetativni sistem toga organa. Pri proutavanju dalje sudbine takvih
lokalnih procesa na samoj sluznici ogranifit éemo se samo na nosnu
polipozu, koja je predmet ovoga izlaganja.

Avicena i mnogi drugi arapski lijetnici opisivali su nosne polipe kao
hemeroide i preporutivali su njihovo podvezivanje. Hipokrat je opisao
5 razli¢itih vrsta polipa pa je ¢ak iznio i tehniku njihova odstranji-
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vanja. Prije 18. stoljeta nazalni polipi su opisivani kao strana tijela i
granulacije u nosu. Virchow, Billroth, Weichselbaum i Hopman sma-
trali su nosne polipe neoplazmama i opisali su ih kao fibrome, miksome,
fibroadenome ili cisti¢ne fibroadenome. Zuckerkandl je bio prvi, koji
je na svojim histoloskim preparatima pokazao, da su polipi produkt
kroni¢ne upale. Alexsander, a kasnije Wertheim @ Hajek prvi su istakli
&injenicu, da kod pacijenata s nosnom polipozom sinusi veoma Cesto ne
sadrfavaju gnoja. Hirsch (1924. i 1927. g.) u svojim publikacijama
tvrdi, da je, kao §to tragovi gnoja u srednjem nosnom hodniku oznatuju
prisustvo empijema, nazolnost nosnih polipa siguran znak hiperpla-
stitnog sinuitisa. U na$oj zemlji se polipozom nosa mnogo bavio prije
rata Podvinec, On je u svoje tri publikacije (1930., 1931. 1 1939.) po-
tvrdio patoloSko-anatomske nalaze Zuckerkandla, da su polipi produkt
kroni¢ne upale i da polaze uvijek s odredenih mjesta s ostija maksi-
larnih 3upljina, usana, hiatusa seminularisa, ostija etmoidalnih éelija.
bule etmoidalis, prelaznih nabora prednjeg pola srednje Skoljke i ostija
sfenoidalnih i frontalnih $upljina. Zbog toga Podvinec preporucuje, da
bi se izbjeghi recidivi, kod operacije polipoze nosa resekciju u srednjem
nosnom hodniku s odstranjivanjem duplikatura, za koje drZi da su je-
dine odgovorne za recidive.

Premda je jo§ Bourgois prije 25 gedina bio prvi, koji je upozorio na
alergi¢nu etiologiju nosnih polipa, pravo znalenje alergije u stvaranju
polipoze doslo je tek posljednjih 10 godina do izrazaja, kad su ame-
ritki autori Hansel, Williams i Shambaugh znatno unaprijedili naSe
znanje o alergiji gornjih respiratornih putova. Ali je i tu do$lo do
jednostranih pretjerivanja. Tako su Kern 1 Schenck tvrdili, da su nosni
polipi iskljudivo alergi¢ne prirode. Walsh i Lindsay nisu se sloZili s tom
tvrdnjom. Oni su studirali 75 pacijenata s nosnom polipozom. Od njih
su 44 reagirali pozitivno na koZne testove, rijetko su imali gnoja u nosu
kod inspekcije i mikroskopsko ispitivanje polipa je pokazalo mnogo
eozinofila. Kod ostalih (31) s negativnim koznim testom na$li su gnoja
u nosu, a u histoloskim preparatima segmentirane leukocite 1 limfocite.
Oni su zbog toga utvrdili, da nosni polipi mogu biti i infekciozne i aler-
gi¢ne prirode.

Mi smo sebi postavili neka osnovna pitanja, na koja smo nastojali
odgovoriti u toku naleg studija o polipozi nosa:

1. da li polipi mogu biti alergitke i infekciozne prirode;

2. da li polipi nastaju samo na opisanim mjestima duplikatura slu-
znice po Zuckerkandlu i

3. kakav je mehanizam nastanka polipa.

Da bismo mogli odgovoriti na prvo pitanje, moramo analizirati nada
klini¢ka 1 histolotka opaZanja kod polipa. Klinitka smo zapaZanja sa-
brali na tabeli br. 3. Tu smo sakupili sve va¥nije podatke o pacijentima
s polipozom iz naSih povijesti bolesti kroz posljednjih 5 godina od
1948.-1952. g. Na¥alost smo detaljnu obradu zapoteli tek 1950, g., kad
smo se intenzivnije poleli baviti alergijom. Od 92 pacijenta, koje smo
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Tabela 3.

Pacijenti sa nosnom polipozom promatrani na Ulnoj klinici

od 1948-1952. g.

1. spol 2. zanimanje
m. ratar 15. radnici 14, drz. sluzb. 9,
m. 43 student 3
7. 49 ¥. kuéanica 29, pazikuéa 9, ratarke §,
| student 1
3. dob
— i » : —
0-10 g. ’ 1020 g. | 20-30 g. ‘ 30-40 g. \ 40-50 g. | 50-60 g. | iznad 60. g.
e Mo | 18 | 5
| ‘ 1
4. Zeste hunjavice i glavobolje 51 9. recidivi 1 X 17, 2 X 4, vife X 4
. . e I
5. lividna beja sluznice . ... 13 | 10. alergitna oboljenja:

JE I reumatizam . .. ..., ... 8
6. unilateralna i bilateralna :Iig?cacis.tit'i; """""" 45
lipoza . . ....... 71 65 0 SHORECDHIS s e e
. po lpozaf o . ! X ’)7 konjunktivitis . . . ... ... 4

kroni¢ni bronhitis . . . .. .. 4
7. etmoid i maxilaris operacija 17 fizikalna alergija . ... ... 2
8. hipertrofija &koljki ... .. 16 11. Polypus larynxa . . ... ... 4
12. bakteriolo¥ki nalazi
a} iz nosa | b) iz sinusa ¢} iz polipa

stafilokokus albus
stafilokokus aureus
saprofitni koki
Escherichia coli

B. proteus
Haemophilus infl.
Streptococcus virid.

stafilokokus albus
streptokokus virid.
stafilokokus aureus
nikakvi mikroorganizmi

stafilokokus albus
nikakvi mikroorganizmi

|
,\

i

13. razmaz iz nosa na eozinofile ‘} 14. Eo u krvnoj slici
pozitivath . . . . ... ... .. 8 | od 4% — 9% . ... ... .. 7
negativath . ... ... ... . 5
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na klinici promatrali tih 5 godina, oba su spola bila uglavnom podjed-
nako zastupana; mutka 43 i Zenskih 49. Ispitali smo i zanimanje tih
pacijenata, ali nam ono ne moZe dati neku objektivnu sliku o odnosu
izmedu vrste zanimanja, polipoze nosa i alergije. Ipak nam upada u
oli, da ima neki broj listalica i kucanica, koje su zbog mnaravi svoga
posla vide izloZene kuénoj pradini. Anamnesti¢ki i laboratorijski podaci
govorili su gotovo kod svih za alergiju. Shambaugh tvrdi, da je 90%
alergicnih rinitisa prouzrokovano alergenom kuéne prafine. NaZalost mi
kod tih pacijenata nismo bili u moguénosti, da pravimo koine testove
na prasinu, ali moZemo pretpostaviti, da kod takvih ljudi, koji su stalno
u dodiru s kuénom pradinom, i manja alergi¢na predispozicija moZe
prouzrokovati alergi¢ne pojave na sluznici gornjih respiratornih putova.
Kod jedne ¢istaice vidjeli smo recidive nosne polipoze vise puta i kod
trepanacije maksilarnog sinusa bio je sinus ispunjen polipima bez gnoj-
nog sadrZaja. Najvedi broj pacijenata imao je izmedu 20-60 godina.
Do 10 godina Zivota bio je samo jedan bolesnik. Alergi‘ne pojave u
mladim godinama ispoljuju se viSe na gastrointestinalnom traktu i na
koZi, a one ma respiratornoj sluznici dolaze tek kasnije. Osim toga poli-
poza kao kronitan stadij alergi‘nog ili infekcioznog procesa moze da se;
pejavljuje tek kasnije, pa je u mladoj dobi rjede susretemo.

Weile i Richards 1951. g. isti®u vezu vazomotornog rinitisa i polipoze
nosa. Kod mnogih pacijenata s polipozom nosa prethodio je duZi stadij
alergi¢nog ritinisa. Duke je 1927. g. objavio, da su od 500 pacijenata
s nosnom alergijom, koja je dufe trajala, 24%, t. j. 120 pacijenata do-
bili nosnu polipozu. Prema anamnestickim podacima kod 51 naSeg pa-
cijenta imali smo simptome vazomotorne rinitide, a kod 12 objektivni
znak lividne boje sluznice. Napominjemo, da je toliki broj naveden u
povijesti bolesti s izrazitim simptomom lividne boje, a sigurno je, da
kod nekog broja pacijenata manja nijansa toga plavila na sluznici nije
uzeta u obzir pri opisivanju lokalnog statusa. Nesumnjivo je, da mora
postojati veza izmedu vazomotorne rinitide i polipoze, jer su obje ma-
nifestacije u veini slulajeva alergi®ne prirode i predstavljaju pato-
logko-fizioloki graduelnu razliku kod alergiénog procesa. Ako drzimo,
da bilateralna polipoza vife govori za alergitnu, a unilateralna za in-
fektivnu genezu, to i odnos 65 :27 govori, da su e$é slucajevx poli-
poze alergi¢ne prirode.

U kasnijem 1z1agan;u vidjet ¢emo, da ne moze biti ista tkivna reak-
cija sluznice 3koljke i sluznice paranazalnih sinusa ili lateralne nosne
stijenke na alerginu ili infektivnu noksu zbog razli¢itog tkivnog pri-
tiska, Dr#imo, da se ta reakcija na nosnim $koljkama, a osobito na
donjoj otituje u hipertrofi¢nom obliku zrnate ili malinaste forme za
razliku od ostale sluznice lateralne nosne stijenke ili sinusa, gdje je ta
reakcija viSe edematozna ili u kasnijem toku polipozna. Kod nasih pa-
cijenata imali smo hipertrofiéne oblike na $koljkama kod 16 pacijenata.

Od drugih alergitnih oboljenja kod nafih pacijenata najéete smo
susretali reumatizam, u 8 slufajeva u svojoj manifestnoj formi, ali i veéi
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broj ostalih pacijenata tu%ili su se na reumatoidne smetnje. Osim toga
nadli smo u anamnezi astmu, holecistitis, konjunktivitis, kroniéni bron-
hitis i fizikalnu alergiju.

Prije sam iznio u historijatu nosne polipoze, da je Hirsch povezao
nosne polipe s hiperplastitnom upalom sluznice i da se kod takvih paci-
jenata rijetko nadu gnojne promjene u sinusima. Kod svih nasih paci-
jenata s nosnom polipozom mlade dobi, gdje smo u nosu osim polipa
eventualno na$li sluzavi sekret punkcijom, nismo u veéini slucajeva
dobili gnojni eksudaf. Te su polipoze uglavnom alergi¢nog karaktera,
i one obi¢no recidiviraju nakon naje ucbilajene kirurtke terapije. Ovi
recidivi, koji su Zesto bili zastupani kod nafih slutajeva, govore tako-
der za alergitnu genezu takve polipoze. Imali smo jedan slutaj poli-
poze, gdje je ponovo izvriena operacija polipa nakon 15 godina. Punk-
cija je obiju maksilarnih sinusa i ovaj put bila negativna. Histoloski
preparat polipa pokazao je gotovo same eozinofile.

BakterioloSke malaze iz nosa, paranazalnih sinusa i polipa vidimo na
tabeli br. 3. U nosu nalazimo najrazliéitiju bakterijalnu floru, a u sinu-
sima 1 polipima susretali smo sojeve stafilokoka ili streptokoka, ili je
sekret bio bez mikroorganizama. Prema Trembleu gotovo 50% svih
ljudi sadrZavaju u nosu stafilokcke u manjem ili veéem broju, narotito
u prednjem dijelu. Oni su osobito bujno razvijeni kod stagnacije sluzi
u sludaju nosne opstrukcije. Cesto su i sojevi stafilokoka saprofiti, i mi
im tek pokusom na krvi i $eferu moZemo odrediti patognomonitet. Lako
je mogule da ti sojevi bakterija, koji imaju malenu ili neznatnu viru-
lenciju i koji Zive na sluznici kao saprofiti, na terenu alergilara mogu
proizvesti bakterijalnu alergiju, iz koje moZe proisteéi polipoza. S druge
strane moramo istaknuti, da te iste bakterije moZemo naéi kod drugog
organizma u sadrzaju gnojnog sinuitisa. Znali, iste bakterije mogu
proizvesti tako razliite klini¢ke i anatomske promjene, fenomen, kojega
tumadenje moZemo jedino tra¥iti u razlidito] reakcijskoj sposobnosti
organizma na razlilite agresore.

Kao $to je Walsh detaljnije precizirao pojavu vazomotornog rinitisa,
tako bih htio istaknuti, da bi pod polipozu alergi¢nog karaktera trebalo
uvrstiti viSe podgrupa: a) alergi¢ne prirode, bakterijalne i nebakteri-
jalne; b) endokrine disfunkcije; c) gastrointestinalne smetnje; d) fizi-
kalne faktore (fizikalna alergija) i e) psihosomatske [aktore. Premda sve
te poremetnje konaino dovode do sliéne makroskopske i mikroskopske
slike, mislim, da je ta podjela vaZna s obzirom na uZu etilologiju polipa
alergi¢nog karaktera.

Alergilna tkivna reakcija ima kvalitete upalnog procesa (degenera-
cija, nekroza, humoralna 1 celularna eksudacija, mobilizacija histiocita
i drugih makrofaga i proliferacija veziva), ali se razlikuje od primarne
inflamacije sa svojom povetanom hiperergiénom reakcijom: zona staze
je Sira, eksudativan proces pojadan i prodiren i reakcija se javlja brie
i dulje traje. Ali ¢ak ni kvantitavtino ne postoji uvijek apsolutna raz-
lika 1zmedu oba procesa, jer alergilna reakcija moZe biti manje izra-
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Zena i ogranitenija, ako je uzroéni antigen slabiji ili je jako razrijeden
(Gerrach). Klinge kaze, da mi joS ne poznajemo kod alergije speci-
fiénu i jednakomjernu reakciju tkiva. Najmarkantnija oznaka aler-
gitnog procesa, eozinofilija, moZe biti potpuno odsutna u alergi¢noj
tkivnoj reakciji, a moZe naprotiv biti prisutna kod nealergitnih reak-
cija (RossLE, KLINGE, BERGER, KLINE, Prarson). Istina je, da apso-
lutne histoloske slike nemamo uvijek kod alergije. Alergija je u kraj-
njoj liniji upalna reakcija, pa je prema tome nemoguée postaviti histo-
logki o$tru granicu. Osim toga sluznica nosa i paranazalnih sinusa ima
normalno sloj limfnoga tkiva, i reakcija toga sloja je razlitita od slu-
¢aja do slutaja. Jedino veoma iskusan histopatolog, kao $te je Lucas,
mogao je u sluznici nosa 1 paranazalnih sinusa u vedini slucajeva razli-
kovati alergi¢ni proces od obinog upalnog.

Mi smo podli drugim putem kod ocjenjivanja histoloskih preparata.
Podli smo od naSega iskuSanoga klini¢koga principa, da treba gledati
pojave povezano i da upravo takvo gledanje festo otvara nove aspekte
u rjeavanju i najzamrsenijih problema. Koliko puta odluka za jedan
zahvat u otolaringologiji viSe ovisi o drugim opéim simptomima, nego
o lokalnim faktorima jednog oboljenja. Ako detaljno analiziramo obi-
teljsku i liénu anamnezu, koja govori za alergiju, ako nademo eozino-
filiju u nosnom sekretu, tipi¢nu plavo-sivkastu boju sluznice nosa, ako
je sada¥nja bolest povezana s atakama vazomotorne rinitide, histoloske
slike takvih polipa ne moraju imati masu eozinofila u histoloskom pre-
paratu, a da ipak slobodno zaklju¢imo, da je ta polipoza alergi¢ne eti-
ologije. Na osnovu takve analize mi smo se moghi uvjeriti, da histoloski
preparati nosnih polipa kod osoba s pozitivhom alergiénom anamnezom
nikad nisu bili takva karaktera, da bi odgovarali tipi¢noj slici obitne
infekcije. Cini se, da alergiari imaju poseban nafin reakcije na bilo
kakvu noksu, infekcioznu ili neinfekcioznu, koja se istite u pojatanoj
transudaciji u tkivu, manjom leukocitarnom reakcijom, eozinofilijom
i poveéanim brojem i aktivno$éu Zlijezda sluznice. Ta hiperergi¢na re-
akcija uzrok je, da susreemo makroskopske oblike na sluznici nosa ili
paranazalnih sinusa u formi polipoznih izbolenja. Takvu alergitnu po-
lipozu veéinom smo susretali kod mladih pacijenata izmedu 20-40 go-
dina, i to obi¢no bilateralno u nosu. Kod starijih 1judi olaksava jos po-
stanak polipoze i gubitak elasticiteta tkiva i krvnih #ila. Prema tome
kod njih i manja reakcija obilne infekcije moZe dovesti do peojedinih
polipoznih izbolenja, jer je transport loiji, a vezivna komponenta oko
krvnih Zila jata. Tako smo mogli utvrditi, da kod starijih ljudi dolazi
¢este obiéna infekcija kao uzrok polipoze, narolito kod unilateralne.
To ipak ne iskljuluje moguénost infekciozne polipoze kod mladih i aler-
gitne polipoze kod starijih bolesnika. Ali postoje i polipi alergitne
etiologije, kod kojih je do§lo do sekundarne infekcije. Alergi¢na poli-
poza kao karakteristika kronitnog alerginog procesa mora prije ili
kasnije dovesti do funkcionalne poremetnje respiratornog epitela i zbog
toga do sekundarne infekcije. Ta je &injenica donekle vaina samo u
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odredivanju terapije, a u problemu postanka polipoze nema vece
vaznosti.

Na drugo pitanje, da 1i polipi nastaju samo na mjestima duplikature
sluznice, moéi ¢emo odgovoriti, ako prije odgovorimo na treée pitanje
o mehanizmu postanka polipa. Tu ima dva osnovna gledi$ta o nastanku
nosne polipoze, jedno starije Hajekovo i drugo novije shvatanje Eggsto-
novo, iznijeto u njegovu udzbeniku histopatologije uha, grla 1 nosa od
1947. godine.

Hajekovo midljenje o postanku polipoze je ovo: teZina nakupljenog
eksudata potiskuje sluznicu u kaudalnom smjeru i uzrokuje stvaranje
petlje krvnih sudova, koja dovodi do povecane staze 1 volumena polipa.

Eggstonova koncepcija o etiologiji polipa u osnovi je drukéija. Ona
se osniva na histoleskom prouc¢avanju vaskularnih promjena na nosnoj
sluznici. Ove promjene su kronitne. Ponovljeni napadi infekcije ko-
naéno dovode do perifiebitisa 1 perilimfangitisa, koji dovode do opstruk-
cije transporta intersticijalnc krvne tekuéine. Ova pak opstrukcija uzro-
kuje pasivnu kongenstiju i edem tunike proprije. Ako taj edem zahvata
Sire ili manje prostranstvo 1 ako se tekulina mne reapsorbira, nego se
i dalje povelava, onda vodi do hipertrofije i stvaranja polipa.

Nase se glediite donekle podudara sa Eggstonovim, i ono je nastalo
nezavisno o Eggstonovoj koncepciji, koju smo upoznali tek prije neko-
liko mjeseci, kad smo dobili tu knjigu. Medutim, ipak ima nekih raz-
lika u gledanju s obzirom na detalje i jasnije preciziranje uzroka, koji
dovode do ovih lokalnih polipoznih izbolenja sluznice.

Akutni proces, bio infekciozni ili alergi¢ni, ne dovodi nikada do poli-
poze, jer iako je reakcija hiperergitna, ona se olituje Citavom cir-
kumferencijom sluznice jednoga prostora ili Supljine i ispoljava se kao
akutni edem {itave sluznice, Taj edem zavisi o kvalitetu tkiva, odnosno
o tkivnom pritisku. U sluznici paranazalnih sinusa edem ée biti mnogo
jati nego u samom nosu, odnosno na nosnim $koljkama. Jo¥ se bolje to
ofituje na samoj srednjoj nosnoj $koljci, koja sa svoje medijalne strane
ima erektilno tkivo, a sa lateralne strane kvalitet sluznice je pribliZno
jednak sluznici paranazalnih sinusa. Zbog toga ¢e i edem kod akutnih
procesa u srednjoj Skoljei uvijek biti jadi i vedi s njezine lateralne
strane.

Kronitna noksa, alergitna ili infekciozna, nije rasporedena u &tavoj
cirkumferenciji sluznice jednakomjerno. Prema tome i infiltrati ne Ce
biti rasporedeni difuzno po litavoj povrdini, §to je inale karakteristika
svakog kroninog procesa. Ti infiltrati mogu biti mjestimiéno toliko
veliki, da veé i sami prave izbolenja u sluznici. To bi bio prvi faktor,
koji uvjetuje hiperplasticko, odnosno polipozno degeneriranje sluznice
u kroni¢noj fazi procesa. Stvaranje tih cirkumskriptnih infiltrata vidimo
na fig. 7 i 8 nasih histoloSkih preparata. Bit kroni¢nog procesa je dalje
bujanje veziva, narotito oko krvnih i limfnih %ila i u onim predjelima,
gdje Je to vezivo i normalno jale razvijeno: na pojedinim grebenima
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preparati wosne o
fipozc

ili izbolenjima unutar sinusa. Zatim dolazi u nekim sluéajevima i
umnoZavanja normalnih elemenata sluznice, u nadem slucaju najvis
zlijezda, kojih ima obilno na lateralnoj strani sluznice nosa, odnosnt
na medijalnoj strani maksilarnog sinusa. Prema tome dva su glavu:
faktora, koja dovode do cirkumskriptnih lokalnih izbolenja: pojatan
infiltrati, odnosno nagomilavanja ljezdanih elemenata, 1 sekundarnc
bujanje veziva oko krvnih i linfnih Zila na mjestima, gdje normalnc
ima vi$e veziva. To sekundarno bujanje veziva ima dvije posljedice
koje omoguduju stvaranja polipa. Povelavanjem veziva oko krvnih

limfnih #ila onemogudava se normalni transport tekudine iz tkiva. o

Fig. §:
Cirkamshriptui infii-
trati w histolaihon
preparvate wasne fo
lipoze
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: Invaginacija
5 u predjelu
juceg bujanja veziva
w histolothom prepa-
ratu nosne polipore

bujanje veziva na odredentm mjestima dovodi do skvrtavanja tkiva,
odnosno do invaginacije sluznice na tome mjestu. Efekt bujanja 1 skvr-
davanja veziva razabiramo iz [ig. 9 1 10. Na fig. 11 vidimo jako umno-
Zene Zlijezde sluznice, koje su profirenc 1 prelaze u cistitni oblik.

Alergitna etiologija zato igra vaznu ulogu kod nosne polipoze, jer
ona predstavlja hiperergi¢nu reakciju tkiva. koja dovodi do povetanja
cksudacije 1 na taj natin do njena nagomilavanja, koje se ne moZe
ukloniti ni limfnim ni venoznim putem. Tako nagomilani eksudat izbo-
¢aje sluznicu i stvara hipertrofi¢ne oblike.

Fig, 10: Invaginacija
sluznice u  predjeln
jaéeg bujanja verive
u histoloSkom prepa-
raty nosne polipoze




Fig, 11: Polypus
inflammatus cysticus

Cini se. da je 1 kohezivna sila intercelularnog cementa izmedu cpi-
telnih stanica kod alergicara slabija, zbog ¢ega moZe prije popubtati
pritisku toga eksudata. Histokemijskim prikazivanjem sluznice nosa
upoznali smo jasnije raziiku izmedu nmormalne i alergi‘ne sluznice. U
normalnoj sluznici je osnovna supstancija tkiva, koju danas nazivamo
hijaluronskom kiselinom, jace istaknuta kao ¢yrsta bhazalna membrana,
koja izgraduje jasne granice intercelularnih septa, &vr$éu bazalnu
membranu krvnth zila i Zlijezda sluznice, a kod alergitara je ta osnovna
supstancija slabija, bljeda 1 ne istife se toliko granica izmedu pojedinih
dijelova sluznice. Taj momenat slabije, odnosnu rjede tkivne supstan-
cije ¢ini, da tkivo kod alergidara ima mnogo manji tkivni pritisak, da je
barijera izmedu tkiva i cirkulacije slabija. krhkija i zbog toga ée takvo
tkivo kod reaktivnih procesa upale biti jace ispunjeno cksudatom, od-
nosno transudatom. Vise puta imao sam prilike uofiti kod operacije
polipoze nosa, gdje sam otvorio maksilarni sinus, kako je tkivo u pred-
vorju usta mekano, kako mozemo vrlo lagano ispreparirati fosu kaninu,
a i sam ko$tani skelet sinusa je njeZan. Ta makroskopska konstatacija
govori za tofnost mikroskopskih kemijskih zapaZanja. Ova finija razlika
u strukturi tkiva, koja se ne moZe uvijek dobro uwofiti u histoloskom
preparatu, ¢ini razliku izmedu normalne i alergiéne sluznice. Terapija
kortizonom 1 ACTH kod alergije nosa ima vife puta vrlo dobre rezul-
tate, makar ne i trajne. Patolo$kohistolo$ka analiza sluznice nosa prije
i poslije terapije ne pokazuje gotovo nikakve razlike. Histokemijska
analiza preparata takve sluznice pokazuje maprotiv ofite promjene u
strukturi tkiva prije i poslije ljetenja. DanaSnjim saznanjem vaznosti
hormena hipofize i nadbubrefne Zlijezde, kao i lokalnim faktorima
hialuronske kiseline i hialuronidaze moYemo lak3e tumaditi jaée ili
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slabije upalne reakcije organizma, alergitnme, odnosno obicne inflama-
torne prirode.

Prvi je stadij kod postanka polipoze izbocenje sluznice, a drugi je
stadij djelovanje sile teZe, koja uvjetuje stvaranje petlje polipa, jer
transudat odnosno eksudat najviSe tiska u kaudalnom smjeru, gdje Ce
zbog toga najprije doéi do polipoznog proSirenja. Dalje se stvara cir-
culus vitiosus. Povelanje transudacije dovodi do nove lokglne pore-
metnje cirkulacije i zbog toga do strangulacije krvnih #ila, koje prolaze
petljom polipa. Da sila teZe igra kod toga zaista vaZnu ulogu, vidimo
po tome, 5to se na donjem zidu maksilarnog sinusa stvaraju vedéinom
samo cistitne tvorbe ili tek manji polipi, u kojih postanku sila tefe
nema presudnu ulogu.

Iz nasih histoloskih preparata vidjeli smo, da sadrzaj polipa moZe
biti razli¢it: jaka cksudacija, jadi ili slabiji infiltrati, nagomilavanje
#lijezda, njihovo cisti¢no prodirenje ili jate nakupljanje krvnih sudova.
Prema tome su polipi nosa i paranazalnih sinusa samo morfoloski oblict
makroskopski, cdnosno mikroskopski patolo$ko-histoloSkog procesa aler-
gije, odnosno infekcije u najrazliditijem histoloskom obliku. Patologko-
histoloski nalazi sa nafeg Patolotkog instituta takoder potvrduju tu
pretpostavku, $to vidimo iz tabele br. 4.

Tabela 4.
Patolosko-histolotki nalazi polipa

Polypus inflammatus

Polypus adenomatosus inflammatus
Polypus angiomatosus inflammatus
Polypus adenomatosus cysticus inflammatus
Polypus adenomatosus

Polypus fibromatosus

Fibroma molle

SO Ox ke 0 —

Polip je morfoloska forma, a supstrat je pod stalnim utjecajem dina-
miénog procesa narodito kod alergije, pa se zbog toga i forma polipa
moZe mijenjati. Na pitanje, da i sc polip moZe izgubiti kao patoloska
forma, mozemo odgovoriti ovo: Proces, koji uvjetuje stvaranje polipa,
ne moZe nastati naglo, on ima svoje stadije, koji se i ofituju na stuznici.
Noksa, koja je izazvala stvaranje polipa, karakteristina je svojom viru-
lencijom ili snagom kao antigen, a organizam, koji odgovara ma tu
noksu, moZe mijenjati svoju reakciju zbog eksogenih ili endogenih fak-
tora. Rezultanta je tih dviju sila razliita od sluaja do slutaja i mijenja
karakter patofiziolotkog procesa u sluznici. Prema tome, dok se ne
razviju jale promjene fibroze u samoj sluznici, a ova predstavija ire-
verzibilni stadij, mi moZemo ralunati na regresiju polipoze nosa i nju
podupirati konzervativnim sredstvima. Mi {esto moZemo promatrati,
kako se pred nadim o¢ima nekada u kratkim vremenskim razmacima
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mijenja obujam, boja, a nckada ¢ak i konzistencija polipa. Americki
su autori kortizonom djelomilno ili potpuno izlijedili nosnu polipozu.
Mi ne mo¥emo ni u kroni¢nim procesima postaviti neku jasnu granicu,
kada ée nastati taj ireverzibilni stadij, jer su francuski autori Jacques
i Leroux kod polipoze nosa specifi¢ne lueti¢ne etiloogije antiluetickom
terapijom uspjcli izlijeliti tu polipozu. Svakako je vaZzan momenat ukla-
njanja etiolotkog faktera, ali kako kod alergije, ako se moZemo slo-
bodnije izraziti, taj etiolo$ki faktor lezi u samom organizmu, to je
kauzalna terapija u takvim sludajevima zaista vife nego nesigurna.

Ako polipi polaze s mjesta, gdje ima normalno najvise zlijezda (late-
ralna stijenka nosa) i krvnih sudova, ti polipi imaju adenomatozni,
odnosno angiomatozni karakter. Polipi najrahlije konzistencije dolaze
iz etmoida ili lateralne stijenke sinusa maksilarisa. Na mjestima boga-
tim ercktilnim tkivom ne mogu nikada izlaziti polipi rahle konzistencije
kao u paranazalnim 3upljinama. Tu ne moZe do¢i do ckcesivnog edema,
jer nema preduvjeta za njegovo stvaranje i, ukoliko nastupe kroniéne
hiperplasti‘ne promjene, one ée se olitovati u formi zrnate ili resi€aste
hipertrofije.

Prema tome su za postanak nosne polipoze potrebni ovi faktori:

1. anatomska predispozicija (tkivo s niskim tkivnim pritiskom),

2. hiperergitna inflamatorna reakcija, i

3. kroni¢ne promjene takvih hiperergiénih reakcija.

Zbog toga polipi se nc moraju uvijek stvarati na duplikaturama
ostiuma, nego mogu dolaziti i na drugim mjestima sluznice nosa i para-
nazalnih sinusa, ako su ispunjeni patofiziolo$ki uvjeti, koji su potrebni
za njihovo stvaranje.

U historijatu polipoze nosa vidjeli smo, da su mnogi autori u 19.
stolje¢u gledali u polipozi nosa razlitne benigne tumorozne oblike. Ja
bih htio nadopuniti nade gledanje, da polipoza nosa moze takoder biti
izraz tumoroznog bujanja sluznice nosa ili sinusa, i to ne malignog
karaktera. Kako mofemo rastumaditi u nekim sluéajevima ekcesivni rast
nosne polipoze kod nekih staraca bez supuracije ili aktivne upale, kada
znamo, da su u starijoj dobi sve alergifne i infekciozne reakcije u
regresiji. Takav rast moZemo uporediti s tumoroznim bujanjem benig-
nog karaktera, jer ne metastazira, ali pokazuje ekspanzivni rast, a ne-
kada i recidivira. Mi smo nedavno ma nadej klinici imali jedan takav
slutaj (fig. br. 12) ekcesivne polipoze sa deformitetom vanjskog kostura
nosa zbog atrofije kosti nastale pritiskom polipa nosa. Da mozemo po-
sumnjati u tumorozni karakter te polipoze, dokazuje 1 Cinjenica, Sto
smo kod istog pacijenta na$li i karcinom na Locusu Kiesselbachi, dakle
na onom dijelu septuma, gdje susreéemo i druge angiomatozne tvorbe.

Na kraju postavlja se pitanje, za$to smo imali recidive iza operacije
nosnih polipa i da i je kirur¥ka terapija dovoljna za njihovo odstranji-
vanje? Uspjeh je bio uvijek najbolji kirur$kom terapijom, kad je poli-
poza bila unilateralna, a etioloski faktor veéinom infekcija odnosno
supuracija. Najvife smo recidiva imali kod polipoze bilateralne, bez
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gnojnog procesa u sinusima. dakle u onim slutajevima, gdje smo od-
stranili polipe endonazalnim putem. Razlozi su za takav neuspjeh, Sto
je ta polipoza u veéini bila alergidnog karaktera, gdje se nozem vide
Steti mego koristi. Drugo: polipoza
takva tipa nije samo prisutna na la-
teralnoj mosnoj stijenci, nego polipa
ima jo¥ 1 u ostalim paranazalnim $u-
pliinama. Prema tome mi moZemo
odstraniti samo ono, $to vidimo. a
preobilno struganje sluznice srednjeg
nosnog hodnika dovedi do jo§ jate
fibroze, koja moie jo viie pogorati
proces polipoze unutar drugih para-
nazalnth Supljina zbog poremetnje
cirkulacije. Zato Taillens kod bilate-
ralne nosne polipoze s pravom trazi,
da se napusti endonazalni put i da
se 1 maksilarni 1 etmoidalni sinusi
oliste transmaksilarnim putem, jer je
to jedini nadin, kako mozemo potpu-
no odstraniti polipe 1 nosa 1 parana-
zalnih prostora. Njegovo iskustvo kod
pacijenata operiranih na jednoj strani

Fig.o 120 Pucijent s nosnom polipozom CIld()IlaZZ-lln‘.ITI:l putem, a na r]rug()j

Kureinmatozning Gamaron aq scptunn permaksilarnim putem govori u pri-

log ovog drugog puta. Drugo, kod

kirur$kog zahvata moramo izbjegavati
radikalne metode, jer se poslije kirurske obrade kod alergije obavezno
nadovezuje konzervativna terapija antialerginim sredstvima.

Tim nadinom tretiranja nosne polipoze smanjit éemo recidive na
minimum i uspjeh terapije ne e biti samo lokalne naravi u nosu, nego
¢e se odraziti na éitav organizam.

Na kraju se najljepSe zahvaljujemo kolegama sa Patolo¥ko-anatom-
skog instituta na ukazanoj tehni¢koj pomoéi i materijalu u nafem stu-
diju o polipozi.
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SUMMARY

NASAL POLYPOSIS

by
Z. Krajina

The nasal mucosa represents a protective screen for the respiratory
tract. The whole of the mechanism of the nasal mucosa can function
faultlessly if it possesses a broadly developed and fine sensoric and auto-
nomous innervation. A nasal mucosa that is well supplied with sensoric
and autonomous nerve elements can be the site of multitudinous reflexes,
which are significant not only for the local mechanism of the nasal
mucosa, but also for the whole respiratory tract, and likewise for the
entire organism.

Peterson has defined the hormonal system as an integral part of the
autonomous system. The nose - rich as it is in autonomous innervation
~ must of necessity reflect hormonal hypo- or hyperfunctions. In this
way the hypo-or hyperfunction of the thyroid gland, puberty, meno-
pause, diabetes as well as a great number of other endocrine diseases
will be reflected in the mucosa of the nose.

Langley who, as early as 1898, had designated the vegetative system
as autonomous, stated in 1921 that this appellation should denote a far
greater independence of this system from the central nervous system
that is actually the case. In the central nervous system, as a matter of
fact, it is not always possible to separate the autonomous pathways from
the cerebrospinal. This is the reason why George Wolf could prove
changes in the mucosa of the nose in psychic phenomena.

This introduction shows the nasal mucosa to be the site of numerous
reflectory responses and the reflection of a great number of physiolo-
gical and pathological reactions in the body.

The thickness of the nasal mucosa is greatest where there exists erec-
tile tissue, and here it amounts to 3-5 mm, being thinner on the lateral
wals of the nose, to fall to as little as 2—3 tenths of a millimetre in the
sinuses.
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The mucosa adheres most tightly to its base along the convex protu-
berances of the nasal turbinates, and it is easier to lift it from its base
in the paranasal cavities. As early as 1739, the Italian anatomist Santorio
called attention to the cavities found at times in the middle nasal tur-
binates. It is stated in the literature, that they are found in 10-20 per
cent of cases. Howeyer, we found such cavities in 13 of the 18 skulls
resected.

Figs. 1 and 2. represent a bullous middle turbine with developed
pneumatisation. The specimens belong to the collection of the Anato-
mical Institute, University of Zagreb (Prof. Dr. D. Perovi¢).

The stratum proprium is densest in the nasal region, i. e. in its
erectile tissues, while in the sinuses it represents a loose connective
tissue which is continuous with the periosteum. These changes in the
epithelium and stratum proprium are seen in Figs. 3, 4 and 5 decreasing
progressively from the nasal turbinates — the site of strongest epithelium
and densest stroma — towards the lateral wall of the nose and the para-
nasal sinuses.

The whole lymphatic network from all the paranasal cavities passes
along the lateral wall of the nose, mainly along the middle channel,
emptying into the pretubar plexus, whence by way of the lymph nodes
of the neck into the Iymphatic duct — as seen in Fig. 6. The specific
structure of the mucosa of the paranasal sinuses represents a histologi-
caly reduced nasal mucosa. This histological reduction is in connection
with the physiologically reduced activity of the paranasal mucosae in
the function of respiration.

The developmental factors of the mucosa, its specific structure, inner-
vation and blood vessel system are responsible for the common responses
of the mucosa of the nose and the paranasal sinuses to various noxae,
and only the close communication, the anatomical conditions of drainage
as well as the Joose structure of the submucous layer in the sinuses
alter these responses in the latter course of the pathological proceds in
the region of the paranasal cavities.

We asked ourselves a few fundamental questions, to which we tried
to reply in the course of our investigations of nasal polyposis. They are:

1. Can polypi be of an allergic or infectious nature?

2. Do polypi occur only on the described sites of mucosal doubling
according to Zuckerkandel?

3. What is the mechanism of polyposis?

In order that we may reply to the first question, we shall have to
analyse our clinical and histological observations made in polyposis.
The clinical observations are collected in Table 3. Here we assembled
all the more important data of the patients with polypi taken from our
case histories during the last five years, from 1948 to 1952. Of the 92
patients under observation at the clinic in the course of these five years,
both sexes were on the whole equally represented. There were 43 males
and 49 females. We also inquired into the professions of these patients,
but this cannot supply us with an objective insight into the relation-
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ships between the kind of profession, polyposis, and allergy. It is conspi-
cuous, however, that there exist a certain number of women cleaners
and housewives who, owing to the nature of the work they are per-
forming, are more exposed to house dust. The anamnestic and labo-
ratory data of almost all the cases spoke in favour of allergy. The ma-
jority of the patients were between 20 and 60 years of age. There was
snly one patient up to the age of 10 years. The allergic phenomena in
vounger years make themselves manifest mainly in the gastro-intestinal
tract and on the skin, while those occurring in the respiratory mucosa
usually cccur later. In addition to this, polyposis as a chronic stage of
an allergic or infectious process may appear later. According to the
anamnestic data of 51 patients we had symptoms of vasomotor rhinitis
and polyposis, as both these manifestations in most cases are of an
allergic nature and represent patho-physiologically a difference in
degree of the allergic process. The relation between the polyposis of
allergic and that of infectious genesis expressed on our material by the
ratio 65 : 27 shows, that allergic polyposis is the more frequent. In all
our younger patients suffering from nasal polypi puncture of the maxil-
lary sinues yielded in most cases no purulent exudate. These polypi
are mainly allergic in character and, as a rule, recur subsequent to usual
surgery.

The bacteriological findings from the nose, the paranasal sinuses and
polypi are respresented in Table 3. It is well possible that these strains
of bacteria of slight or insignificant virulence which live in the mucosa
of allergic individuals as saprophytes are capable of producing bacte-
rial allergy, which may cause the formation of polypi.

Allergic polypi were generally found to be present in the younger
patients between 20 and 40 years of age, and that usually bilaterally
in the nose. In older persons the occurrence of polypi is facilitated
through the loss of elasticity in the tisues and blood vessels. Accord-
ingly, in such persons even a minor response to a common infection
may be the cause of individual polypi, for transport is worse, while
the connective tissues around the blood vessels are stronger. Thus we
were able to establish, that in older individuals common infection is the
more frequent cause of polyposis, particularly of the unilateral variety
thereof. That does not exclude, however, the possibility of infectious
polyposis in young persons, nor of allergic polyposis in older indivi-
duals. There exist, however, allergic polypi with concomitant secondary
infection. Allergic polyposis, as a characteristic of chronic allergic
processes, 18 bound to produce sooner or later functional disturbances
in the respiratory epithelium and, as a consequence, secondary infection.
This fact plays a certain role only in the matter of therapy, while in
the problem of the origin of polyposis its importance is insignificant.
Our standpoint regarding the mechanism of the origin of polyposis is
to a certain degree in conformity with Eggston’s standpoint, and it was
born independently of Eggston’s conception. And yet, there exists a
difference of opinion in the matter of details as well as regarding a
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more precise enumeration of the causes that lead to those local protu-
berances of the mucosa in the form of polypi. An acute process, be it
infectious or allergic, is never the cause of polypi, for despite the reac-
tion being hyperergic, it makes itself felt throughout the entire circum-
ference of the mucosa of a site or cavity, appearing in the form of an
acute oedema of the whole of the mucosa. Such cedema depends on the
tissue pressure. The oedema will be much stronger in the mucosa of
the paranasal sinuses than in the nose itself, i. e. in the turbinates. A
chrenic noxa, whether allergic or infectious, is not uniformly distributed
over the whole surface of the mucosa and, accordingly, the infiltrates
will not be diffusely distributed over the whole surface either, contrary
to the characteristic of a chronic process. These infiltrates may in places
be so large as to form protuberances in the mucosa by themselves. This
would be the first factor determining a hyperplastic or polypous dege-
neration of the mucosa during the chronic stage of the process. The
formation of such circumscribed infiltrates is seen in Figs. 7 and 8§ of
our histological specimens. The essence of this chronic process is a
further proliferation of the connective tissue, especially around the
blood and lymph vessels as well as in those arcas where this connective
tissue is also normally more strongly developed. Furthermore, in some
cases there occurs multiplication of the normal elements of the mucosa
— in our case mostly glands —, which are abundant along the lateral side
of the nasal mucosa. 1. e. on the medial side of the maxillary sinus.

Accordingly, two factors are responsible for the formation of cir-
cumscribed local protuberances. They are: intensified local infiltrates.
i. e. accumulation of glandular elements, and secondary proliferation
of the connectives around the blood and lymph vessels in the areas
which normally possess more connective tissue. This secondary proli-
feration of the connective tissue has two consequences which make pos-
sible the formation of polypi. Enlargement of the connective tissue
around the blood and lymph vessels frustrates normal transport of the
fluids from the tissue, while proliferation of the connectives in certain
places brings about shrivelling of the tissue, i. e. invagination of the
mucosa in those same places. The effect of proliferation and shrivelling
of the connective tissues is seen from Figs. 9 and 10. In Fig. 11 we see
greatly multiplied mucosal glands, which are enlarged and go over into
cystic forms. The allergic aetiology. therefore, plays an important role
in nasal polypi, for it represents a hyperergic reaction of the tissue
leading to increased exudation and, in consequence, to its accumula-
tion, which cannot be removed either by the venous or the lymphatic
pathways. Such an accumulated exudate bulges out the mucosa and
produces hypertrophic shapes.

The first stage in the formation of polypi is the mucosal protuberance,
the second stage is the action of the force of gravity, which conditions
the formation of the polypus peduncle, because the transudate or the
exudate exerts the greatest pressure caudally, where an enlargement
will first become evident. The next stage is the formation of a circulus
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vitiosus. Increased transudation leads to a new disturbance in the cir-
culation and, in consequence, to strangulation of the blood vessels which
pass through the peduncle of the polypus. That in this the force of
gravity plays a really important role may be seen from the fact that
on the lower wall of the maxillary sinus there appear in the main
only cystic formations or minor polypi, in the development of which
the force of gravity plays no decisive role.

Our histological specimens have shown, that a polypus can present
various patterns: copious exudation, larger or smaller infiltrates, accu-
mulation of glands, their cystic enlargement, or rich accumulation of
blood vessels. The histological pattern of polypi depends on their site
of origin: if they develop from a region which normally abounds in
glands (the lateral wall of the nose) and blood vessels, polypi will be
adenomatous or angiomatous. Polypi of loosest consistency come from
the ethmoid or the lateral wall of the maxillary sinus. From sites rich
in erectile tissue no polypi of loose consistency will emerge, and should
chronic hyperplastic changes appear, they will manifest themselves in
the form of granular or papillary hypertrophy.

It follows, that for the occurence of nasal polyposis the following
factors are necessary:

1. Anatomical predisposition (a tissue with a low tissuc pressure).

2. Hyperergic inflammatory reaction,

3. Force of gravity, and

4. Chronic changes in such hyperergic reactions.

This is why polypi need not always develop on the doublings of the
ostium, but they can also make their appearance in other areas of the
mucosa of the nose and the paranasal sinuses, provided the patho-phy-
siological conditions necessary for their development are fulfilled.

From the Department of Discases of the Ear, Nose and Throat,
Medical Faculty. University of Zagreb.
(Chief: Professor Dr. B. Guiié)

EXPLANATION OF FIGURES

Bullous middle nasal turbinate

Pneumatisation of the iiddle nasal turbinate

Mucosa of the lower nose turbinate

Muconsa of the lateral wall of the nosc

Ethmoid mucosa

The lymphatic system of the nose (after Rouviére)

Circumscribed infiltrates in histological specimens of nasal polypi

Circumscribed infiltrates in histological specimens of nasal polypi

Invagination of the mucosa in the region of proliferation of the connective

tissue in histological spccimens of nasal polypi

10, Invagination of the mucosa in the region of proliferation of the connective
tissue in histological specimens of nasal polypi

11. Polypus inflammatus cysticus

2. Patient suffering from nasal polyposis and carcinomatous tumour of the

septum
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Tabl. br. 1. - Stepen zaraienosti dece crevnim parazitima po pojedinim mestima.

Tabl. No. 1. — Le nombre des espéces des parasites intestinaux. trouvées chez un enfant.
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Tabl br. 2. - Uporedni nalaz crevnib protozoa direkinim mikraskopshim pregledom cistiénilh oblika i njihovil vegelativnih oblika koprokulturom.
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Tabl. No. 3. — La présence des protozoaires intestinaux chez les enfants scolaires suivant les endrovits.

Tabl. 3. - Nalaz crevnih protozoa po pojedinim mestima.
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o Trichomon. intestinalis . .~ . . . . .. — — 16 37.2 — — 16, 87.2
Tricercomon. hominis . —_ — 5 11.6 —_ — 5 11,6
Chilomastix mesnili . . . . .. — - 3 6,9 — i = 3 6.9
Giardia intestinalis 9 200 | — — —_ — 9 20,9
|
Entam. tipa dysenteriac — — 5 1L 3 6.6 8 17,7
o Entam. hartmanni . .. ... . ... ... — — — — — _ _ —
> Entam. coli . . ... 9 20.0 1 2.2 6 132 i 35.5
o Endolimax nana . 1 2.2 1 2,2 — — 2 4,4
10 jany 15 Jodamocba biitschlii . . 5 111 12 26.6 2 14 19 42,1
Al Trichomon. intestinalis . . .. . . . — — 5 11,1 — — 5 11.1
4 I'ricercomon. hominis A, — — 3 | 66 — — 3 6.6
o Chilomastix mesnili . . .. ... ... .. — — 2 | 44| - — 2 4,4
Giardia intestinalis 10 22.8 — — — — 10 | 228
| | ;
P Fntam. tipa dysenteriae . .. . .. . .. T2 6 12,7 2 4,2 9 19,1
M Entam. hartmanni . .. ... ... ... 1] 21 — — — — 1 2.1
= MEEP coli ... 12 | 25,5 2 4,2 3 6,3 17 36,3
i FEndolimax nana . R .. 9 19,1 3 6,3 1 2.1 13 27.6
11 47 Jodamoeba batschliz . ... .. 0L 3 6.3 11 23,4 2 4,2 16 34.0
- Trichomon. intestinalis . . . . . . .. .. — = 6 12,7 — — 6 12,7
W Tricercomon. hominis . . . .. . .. . .. — — 7 14.8 — — 7 148
Rw Chilomastix mesnili L — — —_ — —_ — - -
Giardia intestinalis . . . . . . ... .. 12 ' 255 — — — — 12 25,5
| |
Entam. tipa dysenteriac . . . ... ... 1 5,5 1 3.5 1 b33 5 10,7
&) Entam. hartmanni . . .. ... . .. ... — — — —_— — — — b —
< Entam. coli ... ... ... ... ... 8 28,5 1 35| — — 9 32,1
o Endolimax nana . . .. ... ... . 3 10,7 3 10,7 — — 6 21,4
12 = 28 Jodamocba biitschlii . . . . . . - — 9 321 | — — 9 | 321
~ Trichomon. intestinalis . . . . . . — — 8 28.5 — — 8 = 28,5
o Tricercomon, hominis . . . . .. .. ... — — 5 17,8 UT p— 5 17,8
Chilomastix mesnili , . . . . RN 1 35| — — —_ - 1 3.5
Giardia intestinalis .. ... .. ... .. 7 250§ — — —_— = 7, 250







Tab. br. 4. — Nalaz helminata po pojedinim mestima.

Tabl. No. 4. - La présence des helminthes chez les enfants scolaives suivant les cndroits.

o Vrsta helminata
k) . .
‘5 £ .. Hymeneo- ., Enterob. Ascaris . . Trichostron-
B Mesto < Natin lepis Taenia vermicu- Tumbri- Tr.lch}!“ns gylus
. i ustanova = | pregleda nana saginata laris coides trichiura sp.
.§ §:-§ . . [ P, A — - /
I~ m = -+ %o + 0o + % + L + o +- %y
93 | dircktan — — I 1.0 3 1 1.0 — — — —
Nikgic 93 1.érincz — - 2 2,1 5 2 2,1 7 7.5 — —
1 ksic 96 | peran. bris | — = — 6 62| 713 1 0 A P —
96 | ukupno - — 6 6,2 73 2 2,1 8 8,3 — —
78 direktan 2 2.5 i 1,2 — — 9 11,5 12 16,1 — -—
P 78 Lérinez 5 6,4 3 3.8 3 3.8 15 19,2 85 44.8 — —
2 | Titograd T 4 | eran, bris | —  — 2 24l owr s0q| 7 sd| 2 - 24 —  —
83 ukupno 7 8.4 k] 3.6 67 80.7 17 20,4 38 457 — —_
61 direktan 6 9.8 — — 1 1.6 12 19.6 5 8.1 —_ —
) o 61 Lorincz 12 19,6 —_ — — — 23 37.3 42 68.8 — —
3| Golubovei gy | o bris | — — | —  — | 42 688 10 . 6 98| — —
61 ukupno 12 19,6 —_— — 42 68.8 28 159 45 73.7 — —
40 direktan 4 10.0 —_ — — —_ 4 10,0 — — e —
4 Matagus 40 | Lérincz 6§ 150 — — 2 5.0 16 25,0 16 40,0 — —_
~ataguz 40 | peran. bris | — — — — 30 750 2 5,0 1 25| — —
40 ukupno 7 17.2 - — 30 750 11 27,5 16 40,0 — —
51 | direktan 2 3.9 — — — — — — — — — —_
. Tit 111 51 Lorincz 5 9.8 — — 3 5.8 3 5.8 24 47,0 — —
2 tograd th4 56 | peran. bris | — — i 171 49 875 2 35| — — — —
36 ukupno 3 9.8 ] 1.7 49 87.5 5 89| 24 2.8 | — —
30 | dircktan — - — — — — 2 6,6 4 183 — —
6 Sous 30 Lirinez — — — — i 3.6 2 6,6 13 41,9 1 3.6
By 30 | peran. bris | — — — — 24 80,0 2 6,6 i 86| — —
30 | ukupno — — — — 24 80.0 3 1.0 14 16.5 1 3,6
30 direktan — — — — — — —_ — —_— — — —
- cQ %0 | Lorincz — — — — 1 3,6 — — 11 36,6 — —
7| Donje Selo |50 | Jeran bris | —  — | — — | 24 so0| — — 9 64 | — —
30 ukupno — — — — 24 80,0 — — 12 40,0 — —
22 | dircktan i 451 — — — — —_— —_ _ — — _
. 22 Lorincz — — —_ — 1 4,5 1 4,5 6 27,2 — —
8 | Zdrcbaonik 22 | peran. bris — — —_ . — 17 77,1 — — — — —_ —
22 ukupno 1 45 —_ —_ 17 77,1 ] 4.5 6 27,2 — —
43 | dircktan — — -— — — — —_ — — — — _
. 43 Lérincz — — — — — — — - — — — —
T .
9 | Ubli 43 | peran. bris - — — —_ 29 674 — —_ — — — —
43 | ukupno — — — — 20 674 | — — - — —
45 | direktan 1 22 — — - — — — — — — —
45 Lérincz — — — — 1 2.2 1 2.2 — — — —
10| Orahovo 45 peran. bris — — — — 43 95,6 — — — — — —
45 | ukupno 1 2.2 - — 43 95,6 1 22 — — — —
47 direktan 2 +.2 — — 1 2.1 1 2.1 3 6,3 — -
I 47 Lérincz 3 6.4 - _— 2 4.2 4 8,5 13 27.6 1 2.1
1 Barulana 47 peran. bris — — — —_ 40 §5.1 4 8,5 — — -— —
47 ukupno 4 8.5 — — 41 87.2 3 10.6 13 27.6 1 2.1
!
28 | direktan l‘ 5 T8y - = ! 350 6 214} 3 106 — —
5 o 28 Lérinez 10 5.7 — — 1 3.5 9 32,1 13 46,4 i 3.5
12 | Gradac 98 | peran. bris | —  — | — | 23 81| 3 178| 4 o] — 2
28 ukupno Y 39.2 — — 23 82,1 13 47,1 15 53,5 1 35







Tabl. br. 5. — Stepen zarazenosti dece crevnim parazitima po pojedinim mestima.

Tabl. No. 5. - Le nombre des espéces des parasites intestinaux, trouvées chez un enfanl.

T g o o Stepen zaraZenosti po broju vrsta o

f . Mesto E bez parazita sa 1 sa 2 sa 3 sa 4 5 sa b sa 7

& i ustanova .;?f‘é - . ) o R — — - -

I~ | 2 + s + [ p + \ /o + | %0 + o Y% 0 Y ‘ /o + { 9y

i : 4

Stari Bar . ... ... 42 1 2.3 2 4.5 4 9.5 12 ‘ 28,5 9 . 214 7 16,6 N 1 : 2,3
Ulcinj . . .. ... ... 91 3 3,2 17 18.6 15 16,4 13 14,2 19 20,8 15 16,4 5 5,4 4 3
Stoj ... ... . 24 — ‘ — — — 5 0 20,1 5 20.1 2 ‘ 8.3 9 375 3 12,5 — —
Sutomore ... ... ... 30 - = 6 200|158 433 7 3| 3 w0] 1 s8] —  — | — 1 —
Petrovac na moru . . . . . 30 3 10.0 5 16.6 9 30,0 4 ; 18,3 5 16,6 1 3.3 3 10,0 — _—
Budva . ...... FE 48 2 ‘ 4,1 7 14,5 {0 20.8 13 ‘ 27,5 9 18,4 4 8.3 2 4.1 1 2,0
Kotor (Skaljari) . ... .. 45 o224 88| 10 ‘ 22 9 20| 14 311 1 29| s il 1 2.2
Novi Bar .. .. ... ... 45 4 8.8 10 22,2 9 j 20,0 10 3 22,2 6 13,5 6 13,5 —_ —_— — —
Peturice . . ... . ... .. 40 2 ‘ 2.5 4 10,0 § t 20,0 10 25,0 9 225 3 75 3 7.5 1 1,6
Vladimir . .. . . 62 — — 3 8.0 12 1 19.3 8 ‘ 12,9 16 258 17 27,2 4 6.4 o -
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Tabl. br. 6. — Uporedni nalaz crevnih protozoa direktnim mikroskopskim pregledom cistitnik oblika i njikovik vegetativnilh oblika koprokulturom.

Tabl. Xo. 6. — La recherche comparative des protozoaives intestinaux par Fexamen direct des selles ol par la coproculture.

B g ~Nalag cistiénih oblika protozoa direktnim mikroskopskim pregledom izmeta o - _Nalaz vegetativnih oblika koprokulturom a - -
& Mesto ] Entam. tipa Entam. Fantam. Endolim. Jodam. Giardia Chilomast. Entam. tipa Entam. Entam. Fudolim. Jodam. Trichomon. | Tricercomon.] Chilomast. | Balantidi
= { ustanova _Ec g | dysenteriae hartmanni coli nana batschlii intestinal. mesnili dyscenteriae hartmanni coli nana botschlii intenstin. homin. mesnili coli
| : ‘ ! ! 1 [ ‘ i 1
1 Stari Bar ... ....... 42 s by 1 23| 12 285 9 4.5 501191 10 0 238 — — 13 1309 2 45 10 oss 1 28| 21 | s00| — — T 1661 — — —
2 Uleinj .. ... ... ... 91 12 18.1 1 ; 1.0 17 ‘ 18.6 14 15.3 3 ‘ 5.4 9 ‘ 9.8 1 ! 1.0 25 ‘ 274 — ‘ _ N 8.7 1 1 1.0 26 28,5 8 8,9 7 7.6 3 3.2 1
3 Stoj ... 24 4 ‘ 16,6 1 4.1 9 : 37,5 4 16,6 11 ‘ 455 |8} 62.5 — — 4 ‘ 16,6 1 ‘ 4,1 4 16.6 1 4,1 4 16.6 4 16,6 4 16.6 1 4.1 —
4 Sutomore . ... L. 30 1 3.3 —_ —_ 2 | 66 4 15,3 1 3.9 g 1 30,0 e — 1 ! 33 —_— — 3 10.0 1 3,3 10 33,3 1! 33 — ‘ —_— — — — ~
5 Petrovac na moru . . . . . 30 10033 — ' — 4 1183 6 20,0 2 0 661 10 13331 — — 3 ; 100 ] — | — 0 383 1 3.3 8 266 | — — 1l o33 3 100 - |
6 Budva .. ... .. ..... 48 3 6,2 —— — 9 ; 18,7 4 8,3 2 4 7 ! 145 — _— 6 | 12,5 — ‘ — 3 6,2 3 104 8 ' 16,6 7 4.5 5 10,4 3 6.2 — ‘ -
7 Kotor (Skaljariy ... . .. 45 5 ‘ 11,1 — _— 15 ‘ 38,3 & 13.5 3 ‘ 8.8 4 8.8 — — 5 ‘ 11.1 1 | 2.2 9 20,0 3 6.6 9 20.0 3 6.6 boypo22 1 2.2 —
8 Novi Bar . ... ... ... 45 7 15.5 - } — 13 33.% 1 22 6 13.5 10 222 — — 8 | 17.7 — — 6 13.5 3 6.6 10 22.2 5 0 LLL 5 | 1Ll 1 2.2 —
9 Peturice .. ... ... 40 1 6] — — 16 | 400 3 75 6 15,0 9 225 | — — 5] 125 — — 8§ 200 5 125 12 1 300 3o b ers ) 4 0o | —
10 Viadimir . .. .. ... ... 62 14 1 225 — — 29 46,7 14 ‘ 225 14 22.5 8 12,9 — i —_ 23 i 37,0 — b 21 33.0 3 4.8 20 32.2 18 29.0 19 30.6 5 8.0 —







Tabl. br. 7. — Nalaz crevnih protozoa po pojedinim mestima.

Tabl. No. 7. — La présence des protozoaires intestinaux chez les enfants scolaires suivant les endroils.

m o Nataz Nalaz Zm_mur
b=t = samo samo i cistiénth 1 -~
— < M cistiénih vegetativnih | vegetativnih Ukupno
2 = B3 VRSTA PROTOZOA oblika oblika oblika
e g g ‘ W
nm Mm M 2 T 0y % - L0 h fy
o Entam. tipa dysenteriac . .. . ... .. 1 2.3 11 25,1 2 4.3 14 33,3
Entam. hartmanni 1 2.3 2 4.5 — — 3 7.1
“ Entam. coli . ... .. ... ... ... 7 16.6 5 119 5 119 17 40,4
Endolimax nana 2 4.5 1 2.3 — — 3 7.1
1 - 42 Jodamocba biitse 2 4.5 18 428 3 7,1 23 54.7
= Trict intestinalis . . .. ... ... e I
- Trichomon. intestinalis . . R - -
- Iricercomon. hominis . . . . . . .. ... — — 7 16,6 — — 7 16.6
— - h o
S Chilomastix mesnili — — — — — - — —
) Giardia intestinalis 10 23.8 — — — — 10 23,8
Entam. tipa dysenteriac . .. ... ... oo 1.0 | 13 13.2 ] 12 12,11 26 1 285
Entam. hartmanni i 1 1.0 — — — — i 1.0
— Entam. coli . 13 p 4 4,3 4 4.3 2t 1 23,0
Z Fndolimax nana 14 5,8 1 1,0 — — 15 1 164
5 — 01 Jodamocba bitsch P03 32 24 26,3 2 2.1 29 31,8
= C Trichomon. intestin | — — 8 8.7 — — 8 8.7
= Tricercomon. hominis . . . . . ... . .. — — 7 7.6 — — 7 7.6
- Chilomastix mesnili . . . . ... ... .. — — 2 2.1 1 1o 3 32
Giardia intestinalis . .. . . . ... ... 9 98 | — — — — 9 9.8
Balantidium coli . ... ... ... .. — — 1 1.0 — — 1 1.0
Entam. tipa dysenteriae . .. . ... .. 2 83 1 4.1 3 12,2 6
Entam. hartmanni 1 4,1 1 4.1 — — 2
Entam. coli 8 332 3 12,2 1 4.1 12
= Endolimax 4 16,6 1 o = — 5
3 ﬂ 24 Jodamoeba biitschlii 11 45.8 3 12.2 1 4.1 15
i Trichomon. — — 4 16,6 — — 4
Tricercomon. hominis — — B 16.6 — 4
lomastix mesnili —_— ., = 1 1.1 — — | 1
Griardia intestinali 15 62.5 — — — — f 15
= Entam. tipa dysentertac . ... .. ... - - — — 1 3.3 1 3.3
~ Entam. hartmanni . . .. ... 0L — — — — —
c Entam, coli . . ... ... ... ..., 2 6.6 — — 5
— Lndolimax nana . 4 13.3 — — 5
4 m a0 Jodamocba biitschlii — — 1 3.3 10
= Trichomon. intestin — — — — 1
— Tricercomon. hominis . . . .. ... ... — — — — —
ﬂ Chilomastix mesnili ... ... ... ... — — — — 1
- Siardia intestimalis . ... 9 0.0 | — — — — 9
- Entam. tipa dysenteriac . . ... 1 3.3 3 10.0 — — 4
oo Entam. hartmanni .. ... ... L. — — — — — — —
o Futarm. coll . . . ... ... 4 13,3 1 3.3 —_ — 5
< Endolimax nana . . ... ......... 6 200 1 30 — — 7
5 = 30 Jodamoeba butschlii 1 3.3 7 28,3 1 3.3 9
x Trich intestinalis - = = == = =
o richomon. intestina
o Tricercomon. hominis . . . . . . .. ... — — 1 33| — —_ 1
~ & C mastix mesnili L. 0L - 3 10,0 — — 3
Giardia intestinalis . . . . ... ... .. 10 33.8 — — — — 10
— . 3 6.2 3 6.2 [ 12.5
< 8 16.6 2 1.1 1 2.0 11 22.9
- Endolimax nana . . ... Lo 4 8.3 5 10,4 — — 9 187
6 [ 45 Jodamocha bitschlii . . . .. ... ... 2 4.1 8 16,6 —_ — 10 20.8
! o] Trichomon. intestinalis . . . ... ... . — —- 7 145 — — 7 14.5
= Tricercomon. hominis . . . . . . .. ... — — 5 10,4 — — A 10.4
Chilomastix mesnili . .. . .. ... ... I — — 3 6.2 — — 3 6,2
(iardia otestinalis .. oL 0L 0L L 7 145 — — — — 7 14.5
. Entam. tipa dysenteriae . .. ... ... 3 6.6 k] 6.6 2 4,4 8 17,7
M Entam. hartmanni . ... ... ... ... — — 1 2.2 — — 1 2,2
=4 - Entam. coli ... ... ... L. 9 20,0 3 6,6 6 13,5 18 40,0
o Fndolimax nana . ... ... ....... 4 8,8 2 4,4 1 22 7 . 155
7 = 15 Jodamoeba biitschlii . . .. ... ... 4 8,8 8 17.7 1 2.2 13 | 288
C « Trichomon. intestinalis . . . ... ... — — 3 6.6 — — 2 1 66
C Tricercomon. heminis . . . ... .. ... — — 1 LU - — 1 29
. w Chilomastix mesnili . . .. ... ... — —_ 1 22| — — 1 2.2
= Giardia intestinalis . . . ... ... ... 4 881 — — — — 4 8,8
w
Entam. tipa dysenteriae . .. ... ... 4 @ 88 4 8.8 3 6,6 11 94 4
[ Entam. hartmanni . . ... ........ [ — — —_ — — —
o= Entam. coli .. ....... . ...... . I 244 2 4,4 1 88| 17 . 377
s Fodolimax mana . . .. ... ... .... 1 2.2 3 6.6 —_ —_ 4 8.8
8 — 45 Jodamoeba biitschlii . . ... ... ... 5 111 9 20,8 — — 14 31,1
- Trichomon. intestinalis — — 5 11,1 — — 5 11,1
o Tricercomon. hom —_ —_ 5 11,1 en — 5 111
4 lomastix mes % — — | 1 2.9 — — 1 2.9
Giardia intestinalis . . . .. ... .. .. ‘ 0 22,5 ‘ — —_— — — 10 29,5
|
_ Entam. tipa dysent e _ — — 4 10.0 1 2.5 5 123
M Fntam. hartman [ — —_ — - — _ — j—
N intam. coli ﬁ 8 200 1 2,5 7 175 | 16 40,0
~ Endolimax mana . ... .... ... ... | 2 5.0 4 10,0 1 2.5 7 17.5
9 = ’ 40 .T&N:::m_gu bitschlii . . ... ... [ 125 11 27,5 1 2.5 17 42,5
TS l Hﬁ_mr:ﬁc:. intestinalis . . . .. .. ... — — 3 7.5 —_ — 3 7,5
mo Tricercomon. homini o — 1l 27.5 — — 11 275
o Chilomas mes — — 4 10.0 —_ — -+ 10,0
Giardia intestinalis . . . .. ... .. .. 9 225 — — — — 9 22,5
.y Fntam. tipa dysentertae . . .. ... .. 1 1,6 10 16.1 13 20,9 24 | 38,7
- Entam. bartmanni . .. ... ... ... — — — — — — _ -
o) Entam. coli .. ... .. .. .. ... 14225 5 80| 15 ! 241 | 34 | 548
= Endolimax mana . . . .... . . ...._.. 14 225 3 4.8 _ — 17 | 27,4
10 a 62 Jodamoeba biitschlii . . .. ... ... 6 96 1 13 20.9 8 129 | 27 | 119
< Trichomon. intestinalis . ... ... ... — — 18 : 9290 | — — 18 | 9290
3 Tricercomon. hominis .. ... ... ... — —_ 19 30,6 | — — 19 | 306
= Chilomastix mesnili ... ...... ... — — 5 801 — —_ 5 1 80
Giardia intestinalis . .. ... ... ... 8 12,9 o — — — 8 | 129







Tabl. br. 8. - Nalaz helminata po pojedinim mestima.

Tabl. No. 8. — La présence des helminthes chez les enfants scolaires suivant les endroils.

o Vrsta helminata
u
sy = Hymeno- . Enterob. Ascaris . .
.g . Mesto < Natin )icptis ‘la_ema lumbri- Tr_lc}zlm.ls
. 1 ustanova Tuc,o pregleda nana saginata laris coides trichuria
—:s: B+ S e e |
I~ g &= + 4y + A + e + %% + L Y
! |
42 | direktan — — -~ — 1 231 18 | 428 | 11 | 261
{ Stadi Bar 42 Lirincz — — — s 3 7.1 24 1 57, 31 73,8
il BAl 42 | peran. bris — — — — 30 71,4 3 | 809 9 21,4
42 ukupno —_— — — — 30 714 24 \ 57,1 32 : 76,1
i
78 | direktan 4 S| - = —  — | 25 1320 11 41
L. 78 Lérincz 8 10.2 — — 1 1.2 30 38,4 49 62,8
2 | Uleinj oo 91 | poran bris | — — | — — | 8 945| & 87| 7 718
91 ukupno 8 102 — — 86 94,5 32 35,1 49 62.8
24 direktan 2 8.3 - — — — 4 16,6 1 4.1
Stoi 24 Lérincz 2 8.3 e — 1 4,1 10 41,5 8 33.2
SO) e 24 | peran. bris | — — — - 19 790 —  — 1 4.1
24 ukupno 2 8.3 — — 19 79,0 11 45,8 8 33,2
29 direktan — — — — 1 3.4 2 6.8 — —
29 Lirincz -— — — — 4 18,7 4 13.7 7
Sutemore ... ... 30 | peran. bris | —  — | —  — | 36  $66| — — 4
30 | vkupno — — - — 26 36.6 4 15.3 8
I
|
27 direktan — — — — — — 3 11 1 3,7
vac 27 Lorincz — — — — 2 7.4 4 14,8 10 37.0
Petrovac na moru 30 | peran. bris | — — | — — | 24 80| 3 100] 3 100
30 ukupno - —_— — - 24 80,0 4 13,3 10 333
I
48 | dircktan 2 2] - | — 2 41 11 229 6 125
48 Lorincz — —_ 120 2 4.1 11 22,9 27 56,2
Budva ........... 48 | peran. bris | —  — 1 Do 87 o] s 04| 5 o4
48 ukupno 2 4.1 2 4.1 37 77,0 18 27.0 30 62,5
42 divektan — — — — — — 26 1 619 17 40,4
. 42 | Lérinez - — 1 2.8 — — 24 57.1 33 78.5
Kotor (Skaljari) .. .. 45 peran. bris — — 1 2,2 26 18 1 40,0 16 ¢ 35,1
45 | vkupno — — 2 441 26 28 62,2 | 37 | 822
|
44 dircktan — . -~ — —_— -— 11 25,0 9 20,4
. 44 | Lérinez — — — — —_ — 13 . 295 32 2.7
Novi Bar ..o 45 |peran. biis | —  — | — o — | 3¢ 755| 12 26| 12 . 266
45 | ukupno - — — —_ 39 75.5 18 40,0 35 77,7
40 direktan — — - — — — 8 20.8 — —
N 40 Lirincz 1 1.6 — — —_ — 8 20.8 3 7.5
Peturice ... 40 peran. bris — — — — 38 95,0 3 7.5 — e
40 | ukupno 1 1.6 — — 38 9501 11 27.5 3 7.5
62 direktan 3 4.8 — — — —_ 3 4.8 — —
T 62 Lérincz 4 6.4 — — 6,4 4 6,4 4 6.4
Viadimir . 62 |peran bris | — © — | —  — | 350 951 1 16| —  —
62 ukupno 6 9.6 — - 59 95,1 5 8,0 4 1 6,4






