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INDUSTRIJSKO-HIGIJENSKI
I PATOFIZIOLOSKI ASPEKTI
OTROVANJA TESKIM METALIMA

ANA MaArRkI1¢EVICE, KATA VOLODER,
Danica Prri¢-Majié

U ovom ¢anku prikazani su rezultati nekih aspekata otrovanja olo-
vom, Zivom, manganom, tvrdim metalom, niklom i uranom.

Opisana istraZivanja otrovanja olovom obuhvaéaju razradu metoda
za odredivanje olova u bioloskom materijalu, ispitivanje patofiziolo$kih
procesa i klinitkih manifestacija saturnizma te utvrdivanje kriterija za
ocjenu radne sposobnosti olovom otrovanih radnika.

Prikazana su zatim proufavanja otrovanja Zivom u okviru kojih su
razradene metode za odredivanje Zive u biolokom materijalu, proudavane
patofiziologke i klinicke manifestacije merkurijalizma te utvrdeni krite-
riji za ocjenu radne sposobnosti Zivom otrovanih radnika.

U vezi s pojavom manganizma u tvornici manganskih legura u Sibe-
niku, prikazana su istraZivanja klini¢ke slike manganizma, ispitivanja
tehnoloskog procesa u kome su radnici bili izloZeni manganskom dimu i
pradini, kao i mjere koje su preporulcne za prevenciju manganizma.

Opisani su nadalje rezultati kontrole zdravstvenog stanja grupe rad-
nika profesionalno eksponiranih pradini tvrdog metala, te s time u vezi
i proufavanje patogeneze pneumokonioze uzrokovane tvrdim metalom.

Prikazan je rad na proufavanju niklove alergije u galvanizera zapo-
slenih u viSe raznih poduzeéa.

Na kraju su prikazani neki radovi $tetnog djelovanja urana, kao i
razrada polarografske metode za odredivanje malih koli¢ina tog metala u
krvi, urinu i bubrezima.

Razvoj nale industrije uvjetovao je da se otrovanja olovom, Zivom i
manganom javljaju kao ozbiljan problem zdravstvene zastite radnika.
Zbog toga su i istrazivacki radovi naseg Instituta bili u znatnoj mjeri
vezani za tu problematiku. Posljednjih godina bavili smo se i proudava-
njem Stetnog djclovanja tvrdog metala 1 nikla, a razradili smo i metods
za odredivanje urana u bioloskom materijalu.
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OLOVO

Otrovanje olovom (saturnizam), predstavlja jednu od najce$éih 1
najznacajnijih profesionalnih bolesti u nas (1), stoga se i veéi broj
istrazivackih radova naleg Instituta odnosi na proutavanje razli¢itih
aspekata sprefavanja i suzbijanja saturnizma.

Olovo smo odredivali u atmosferi, bioloskom materijalu, posudu i hra-
ni, a uporedo smo vrsili patofizioloska i klinitka ispitivanja pri otro-
vanju olovom.

Analiza olova u bioloshom materijalu

Za odredivanje olova u bioloskom materijalu najée$ée se upotreblja-
va spektrofotometrijska ditizonska i polarografska metoda.

Provjerili smo ditizonsku Vesterberg—Sjéholmovu metodu (2) i utv:-
dili nedovoljnu preciznost te metode za analizu bioloskog materijala
koji sadrzava zeljezo. Pored toga, ta metoda — kao i veéina drugih di-
tizonskih metoda — zahtijeva ispiranje olovnog ditizonata amonijakom
ili kalijevim cijanidom za uklanjanje vitka ditizona. Buduéi da vidak
ditizona uzrokuje »mijesanu« boju ekstrakta, ta su ispiranja esto izvor
znatnih pogreSaka. Zbog toga smo modificirali Vesterberg—Sjéholmovu
metodu tako da smo, u odredenoj fazi analititkog postupka (poslije mi-
neralizacije uzorka, a prije ekstrakcije olova ditizonom), Yeljezo potpu-
no uklonili s pomoc¢u kupferona, a ckstrakciju olova izveli smo pri re-
lativno visokom pH (10.5). Na taj smo natin znatno smanjili koncen-
traciju slobodnog ditizona pa su spomenuta ispiranja postala suvina.
Utvrdili smo da je na taj nalin modificirana »jednobojna« ditizonska
metoda pouzdana, osjetljiva i precizna. Kada se tom metodom analizi-
rala krv, tada standardna pogrefka pojedinog odredivanja (mjereno
na Beckmanovom spektrofotometru pri valnoj duzini od 520 mu) nije
veta od 7 ug za koncentracije olova od 25 do 500 ug/100 ml krvi.
Pri paralelnoj analizi dvaju uzoraka iste krvi, standardna pogreska sma-
njuje se na + 5 ug (8).

Posebno smo istraZivali olovni ditizonat i uspjeli dokazati da se na
jedan mol olova vezu dva mola ditizona. S time u vezi odredena je kon-
centracija ditizona i olovnog ditizonata u stanju ravnoteXe i utvrdena
je zavisnost ekstrahirane koli¢ine olova od koncentracije vodikovih iona
u podruéju pH 5-11, u prisutnosti citrata i cijanida. Konstanta ekstrak-
cije Pb—ditizonata iznosi 1.4><10~% u prisutnosti citrata, a 2.9X10-° u
prisutnosti cijanida (4).

Za polarografsko odredivanje malih koli¢ina olova u krvi uveden je
novi osnovni c¢lektrolit, koji se sastoji od 0.5 M jantarne kiscline i
0.0081%0 zZelatine. Statistiki je utvrdeno da je uz takve uvjete polaro-
grafiranja moguce dovoljno precizno odrediti koncentracije olova
u otopini reda velitine 10—° molova Pb/1, odnosno 1 ug/ml (5).
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Modificiranom ditizonskom metodom odredili smo gornju granicu
koncentracije olova u krvi u 195 ispitanika (100 muskaraca i 95 Zena)
koji nisu bili u poznatoj ekspoziciji olovu. Kao gornju granicu normal-
nih vrijednosti uzeli smo 60 ug/100 ml, $to je gornja 90%o-tna granica
tolerancije uz koeficijent pouzdanosti od 0.95 (6).

Modificiranu ditizonsku metodu primijenili smo za analizu olova u
krvi i urinu ambulantnih i hospitaliziranih bolesnika Odjela za profe-
sionalne bolesti. Utvrdili smo da koncentracija olova u krvi i urinu nije
od bitnog dijagnostitkog znalenja.

Ditizonska metoda posluzila je i za mjerenje olova u likvoru, ko$ta-
noj srzi i organima. Prema nafim rezultatima, u likvoru neeksponiranih
osoba moZe se naéi do 18 g olova/100 ml. U osoba koje su eksponirane
pradini i pari olovnih oksida, parama olovnog tetractila, kao i pri pero-
ralnom unoSenju olovnih organskih soli (oloyni tartarat, acetat itd.) iz
posuda glaziranog olovnom gledi, moze doéi do povelane koncentra-
cije olova u likvoru. Medutim, nije utyrdena statistitki znatajna ko-
relacija izmedu olova u likvoru i koncentracije olova u krvi, pa se kon-
centracija olova u likvoru ne podudara s klinitkom slikom otrovanja (7).

Koncentracija olova u koStanoj srzi mjerena je kod ukupno 56 hole-
snika, od kojih je 48 bilo hospitalizirano zbog pojaane apsorpcije olo-
va ili manifestnog otrovanja olovom. Koncentracija olova u sr#i osoba
kontrolne grupe nije bila ve¢a od 23 1g/100 ml, dok su u eksponiranoj
grupi, ovisno o stupnju otrovanja, veéinom nadene znatno vife koncen-
tracije, a najveca vrijednost bila je 252 1g/100 ml. Tim je istra¥iva-
njima s jos jednog aspekta potvrdeno da je za patogenetske promjene
u kostanoj srZi odgovorno prisutno olovo.

Istrazivali smo nadalje sadr?aj olova u organima — jetri, slezeni i bu-
bregu, i ustanovili da kod osoba koje s obzirom na profesiju i nadin #%-
vota nisu bile izlozene olovu, jetra moZe sadr¥avati 12-510 ug, slezena
46-520 ug, a bubreg 46-405 g olova na 100 g svjezeg organa. Tako
velike varijacije pokuS$ali smo rastumatiti razlikama u na¢inu ishrane
i Zivota. U jednom jedinom slutaju analizirani su organi ¢ovjeka koji
je za Zivota imao viSekratno otrovanje olovom i tada je nadeno u jetri
1220 ug, u slezeni 482 ug, u bubregu 705 ug olova na 100 g sviezeg
organa (8).

Odredivanje koproporfirina u urinu

Budu¢i da je pojava koproporfirina u urinu rani i pouzdan znak pato-
loSkog djelovanja olova, analitici tih spojeva, a narotito fluorometrij-
skom odredivanju koproporfirina, posveéena je narolita pa’nja. Detalji
su izneseni u posebnom revijskom prikazu (9).

Za utvrdivanje normalnih vrijednosti posluZila nam je grupa od 150
zdravih osoba (75 muskaraca i 75 Zena) od 18 do 60 godina koje nisu
bile pod poznatom ekspozicijom olovu, Srednja vrijednost koproporfi-
rina za muskarce iznosi 154 11g/24 sata, a za zene 140 ug/24 sata. dok
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gornja granica normale za muskarce iznosi 241 1g/24 sata, a za Zene
2920 ug/24 sata. Razlika aritmeti¢kih sredina prema spolovima nije bila
statisticki znadajna (10).

Pomo¢u utvrdenih normalnih vrijednosti bilo je moguée razlikovati
neeksponirane od eksponiranih osoba. U Odjelu za profesionalne bo-
lesti do sada je analizirano 5140 uzoraka urina osoba eksponiranih olo-
vu. Gotovo u svakom slufaju nalaz koproporfirina bio je dovoljno po-
uzdan znak povelane resorpcije olova i njihova je koncentracija kod
vetine bolesnika bila u korelaciji s intenzitetom otrovanja. Na taj smo
nadin potvrdili dijagnosticku vrijednost mjerenja koproporfirina pri
ckspoziciji olovu.

Posebno je istrazen odnos izmedu koncentracije olova u krvi i kopro-
porfirina u urinu (N = 154). Utvrdeno je da su rezultati koncentracije
olova u krvi i vrijednosti koproporfirina normalno rasporedeni. Iako je
izratunata regresijska jednadzba za proratun nepoznate koncentracije
koproporfirina u urinu iz poznate koncentracije olova u krvi i obrnuto,
ustanovljeno je da se zbog Sirokih granica pouzdanosti na temelju na-
laza koproporfirina u urinu ne moZe ni pribliZzno odrediti koncentracija
olova u krvi i obrnuto (11).

Odredivanje delta-amino-levulinske kiseline u wrinu

Osim na mjestu ugradnje Zeljeza u porfirinski prsten, olovo inhibira
biosintezu hema i1 na mjestu stvaranja porfobilinogena, prethodnika por-
firina. Rezultat takve inhibicije je povelano izludivanje delta-amino-le-
vulinske kiseline. Da bismo stekli vlastita iskustva u dijagnostitkoj vri-
jednosti mjerenja delta-amino-levulinske kiseline, istraZili smo veci broj
uzoraka urina eksponiranih i neeksponiranih osoba. Uz primjenu meto-
de po Mehaniju (12) normalne koncentracije delta-amino-levulinske ki-
seline osoba koje nisu bile u poznatoj ekspoziciji olovu iznosile su: 1692
+ 507 ug/1000 ml urina, odnosno 1839 £ 632 ug/24-satni urin. Uspo-
redivanjem s ostalim laboratorijskim nalazima, tu smo analizu prihvatili
kao vrlo koristan indikator u dijagnostici otrovanja olovom, narotito
kod kratkotrajnih ekspozicija.

Analiza olova u posudu i namirnicama

Olovna grnéarija se u na¥oj zemlji jo§ uvijek upotrebljava i Cesto je
izvor tezih otrovanja olovom. Ispitali smo intenzitet otapanja olova iz
olovne glazure glinenog posuda ovisno o temperaturi, pH i prisutnosti
razli¢itih arorganskih i organskih kiselina (13). Utvrdili smo da citav
niz spojeva inale prisutnih u namirnicama vrlo dobro otapa olovo iz
glazure, narotito pri viSim temperaturama.
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Od namirnica posebno je istra¥eno bra¥no i fito, a u vezi s time odre-
divano je i olovo u mlinskom kamenu. U tu svrhu razradili smo modifi-
kaciju metode mineralizacije koja se upotrebljava za analizu krvi i dru-
gog bioloskog materijala (14).

Patofiziologija i klinska saturnizma

Klinicka iskustva u svijetu i u nas ukazuju da je s praktiéne strane
vaino poznavanje patofiziologkih udinaka olova samo na neke organe i
organske sisteme: na krv i krvotvorne organe, na neuromuskularni apa-
rat i centralni nervni sistem, te na bubrege.

U naSem Institutu proutavali smo morfoloske promjene u eritrocitima
kao najmarkantnijim hematoloskim manifestacijama otrovanja olovom
(15-19). Te radove spominjemo samo uzgred, jer su predmet posebnog
revijskog prikaza (20).

IstraZivali smo i djelovanje iona na hipotoniénu rezistenciju eritro-
cita (21). Stupanj osmotske fragilnosti eritrocita esto se upotrebljava
kao dijagnosti¢ki test i mjerilo njihove vitalnosti. Olovo izaziva izrazit
porast hipotoni¢ne rezistencije eritrocita §takora, dok ioni nekih drugih
metala — stroncija, Zive i urana — ne izazivaju vede promjene.

Da objasnimo neuromuskularne pojave u klini¢koj slici saturnizma,
istrazili smo djelovanje olova na skeletne miSiée i periferni Zivéani si-
stem.

U istrazivanju djelovanja olova na sinapti¢ku transmisiju (22,23) za-
pazeno je da slobodni ioni olova u koncentraciji od 5 do 40 mM/I iza-
zivaju djelomicno, a katkada i potpuno blokadu sinapticke transmisije.
Budué¢i da se pri tom smanjuje oslobadanje acetilkolina, a ganglijske
stanice postaju cak osjetljivije na egzogeni acetilkolin, izveden je za-
kljutak da olovo djeluje uglavnom na terminalne zavrietke preganglij-
skih nervnih vlakana. Olovo u tim koncentracijama ne djeluje na nerv-
nu kondukciju. Istrazivanja su, dalje, pokazala da ioni kalcija djeluju
antagonisticki, te da se blokada transmisije, izazvana olovnim ionima,
moze ukloniti dodatkom kalcijevih iona perfuzionoj otopini. Olovo vje-
rojatno stvara ¢vr$¢e komplekse s bjelantevinama nego kalcij, i na taj
nacin istiskuje ione kalcija s faktora slitnog enzimu, koji posreduje pri
oslobadanju acetilkolina iz stanice. Na taj nalin olovo vjerojatno iza-
ziva sinapticku blokadu.

Istrazivali smo 1 djelovanje olova na migié¢ (23). Olovni ioni izazivaju
u nizim koncentracijama povisenu osjetljivost misica na acetilkolin, a u
visim koncentracijama izazivaju Lundsgaardov efekt, i taj efekt olov-
nih iona je reverzibilan. Izgleda da se djelovanje olova na mis$i¢ ne mo-
ze objasniti promjenama u metabolizmu karbohidrata, a vjerojatno ni
sprecavanjem resinteze fosfokreatina, nego nekim promjenama u mem-
brani misi¢nih vlakana.
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Za na$u zemlju vrlo je zanimljiv i problem djelovanja olova na bu-
breg, jer je u nas Cesto ugrozen olovom ne samo industrijski vec¢ i poljo-
privredni radnik (zemljani vréevi) (13). Navodi iz literature $to se od-
nose na problem o$tecenja bubrega olovom vrlo su opreéni. Dok jedni
autori pripisuju olovu izrazito nefrotoksi¢no djelovanje (24-27), drugi
to potpuno osporavaju (28,29). Zahvaljujudéi relativno velikom broju bo-
lesnika lije¢enih u naSoj ustanovi nakon otrovanja olovom, bili smo u
mogucnosti da na velikom materijalu prou¢avamo taj problem. Nasi re-
zultati govore u prilog nefrotoksi¢nog djelovanja olova (30,31). Nadene
promjene nisu bile uvijek istovrsne, pa mislimo da nije opravdano go-
voriti o »nephropathia saturnina« kao o klini¢ki i patoanatomski jedin-
stvenoj bolesti. Prema nafem misljenju, lezije bubrega uzrokovane olo-
vom uglavnom su funkcionalne prirode i tranzitorne, ali nije isklju¢eno
da olovo u uvjetima dugetrajne i visoke ekspozicije moze dovesti i do
organskih lezija. Smatramo da su funkcionalna oftelenja utjetovana po-
remecajima u intrarenalnoj cirkulaciji, odnosno spasti¢kim djelovanjem
olova na krvne zile i bubrege 1 direktnim ili indirektnim toksi¢kim dje-
lovanjem olova na tubule. Poremeéenja parcijalnih funkcija bubrega
hila su u pravilu prolazna.

Pri istrazivanju hepatoksi¢kog djelovanja olova (82) u 87 bolesnika
(lije¢enih u Odjelu za profesionalne bolesti) mogli smo redovito naéi tri
znaka koji govore za lagani poremecaj jetrene funkcije. To su umjerena
do lagana hiperbilirubinemija, lagano poviena aktivnost serumske glu-
tamin piruvat transaminaze i izrazito poviSene vrijednosti alfa 2 globu-
lina.

Prolazna hipertonija (30), kao rezultat spastitkog djelovanja olova na
muskulaturu arteriola, nadena je u veoma malo bolesnika, vjerojatno
stoga $to bolesnici nisu mogli biti promatrani od prvog dana otrovanja.

Ispitivanja hipertenzije u radnika eksponiranih olovu u jednoj tvor-
nici akumulatora nisu pokazala da bi pri ekspoziciji olovu trebalo ote-
kivati ucestalu pojavu povisenog krvnog tlaka (33).

Najces¢i klinicki tip otrovanja medu na$im bolesnicima bio je gastro-
intestinalni tip (34).

Istrazivali smo nadalje u¢inak kompleksona Na,Ca EDTA pri otro-
vanju olovom. Na,Ca EDTA aplicirali smo u vrlo $irokom rasponu
koncentracija, tj. od 2.4 do 24 g na dan. Utvrdili smo da je Na,Ca EDTA
u svim dozama, od 2.4 pa do 24 g na dan, imao vrlo dobar ‘ulinak
na smirivanje simptoma otrovanja. Dnevne doze manje od 2.4 g s kli-
nickog su aspekta bile slabije djelotvorne (35). Medutim, sve doze
kompleksona djelovale su pozitivno na izlu¢ivanje olova i na normali-
zaciju laboratorijskih nalaza. Usporedivanjem koncentracije olova u
urinu s koncentracijom olova u krvi. potvrdena su zapaZanja drugih
autora (36), tj. da se samo mali dio lijeka koristi za stvaranje kelata
s olovom. Ve¢im dozama Na,Ca EDTA od uobitajenih (2.4-4.8 g na
dan) prakticki se ne postize bolji udinak. Medutim, znalajno je da
1 pri visokim dozama lijeka (do 24 g na dan) nije bilo nikakvih toksi¢-
nih pojava (37).
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Sto se tile frekvencije doziranja, dobiveni rezultati govore takoder
u prilog objavljenih podataka (38), tj. da je pri otrovanju olovom kom-
plekson Na,Ca EDTA najbolje aplicirati u kurama od 2 do 3 dana, s
intervalima od 5 do 7 dana izmedu pojedinih kura.

Na temelju dugogodi$njeg proucavanja patofiziologije i klinike sa-
turnizma, smatrali smo korisnim da razradimo i kriterije za ocjenu rad-
ne sposobnosti kod profesionalnog otrovanja olovom (89). Lije¢nicima u
industriji je time u znatnoj mjeri olak$ana ocjena radne sposobnosti kod
nale najcesce profesionalne intoksikacije.

ZIVA

Proucavanje profesionalnog otrovanja %ivom od posebnog je znalaja
za na$u zemlju. Zivini spojevi sve se vise primjenjuju u razliditim indu-
strijskim tehnoloSkim procesima, a posebno pri proizvodnji fungicida za
potrebe poljoprivrede. Osim toga, u nasoj se zemlji nalazi i jedan od
najveéih evropskih rudnika Zive — Idrija.

U okviru proutavanja merkurijalizma, u nasem smo Institutu odre-
divali Zivu u biolotkom materijalu, proutavali patofiziolotke i klinitke
manifestacije otrovanja, istrazivali moguénost zastite radnika na ekspo-
niranim radnim mjestima i razradili kriterije za ocjenu radne sposobno-
sti radnika otrovanih Zivom.

Laboratorijske analize

Izraden je jednostavan postupak za digestiju biolo$kog materijala
koji sadrzi Zivu i za odredivanje Zive reverzijskom metodom (40). Postu-
pak se zasniva na potpunom isparavanju Zive u toku mineralizacije bio-
loskog materijala i na apsorpciji u vodenoj otopini kalijeva permanga-
nata i sumporne kiseline. Nakon toga ioni %ive odreduju se ditizonom,
upotrebom metode reverzije. Standardna pogreska ove metode nije veéa
od 8 ug Hg/100 ml krvi pri koncentraciji od 850 ng Hg/100 ml, a za
arin 1.6 xg Hg/100 ml pri koncentraciji od 68 ng Hg/100 ml urina. Ista
se metoda moze upotrijebiti za odredivanje #ive u likvoru i drugim tki-
vima.

lIzradene su metode za odredivanje para i aerosola %ive u zraku (41,
42).

PatofizioloSka i klini¢ka istrazivanja

U proucavanju ucinaka Zivinih iona na sinapti¢ku transmisiju nagli
smo da oni djeluju na sinapti¢ku transmisiju u istim koncentracijama
kao i ioni olova, samo je njihovo djelovanje znatno polaganije. Djelo-
vanje iona Zive na kontrakciju membrane niktitans ireverzibilno je, za
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razliku od djelovanja iona olova. Ioni Zive takoder smanjuju oslobada-
nje acetilkolina, ali je taj efekt potpuno reverzibilan. Ganglijske sta-
nice pri tome ostaju neosjetljive na egzogeni acetilkolin (43, 44). Po-
stavljena je hipoteza da ioni Zive — za razliku od iona olova — djeluju
uglavnom na postsinapti¢ki element, i to tako da smanjuju osjetljivost
ganglijskih stanica za acetilkolin.

Nadalje smo istraZivali djelovanje iona zive na protrombinsku aktiv-
nost in wvitro (45). Utvrdili smo da dodatak Zivinih iona u koncentracija-
ma od 12.5 do 625 #g/ml na ljudsku odnosno Stakorsku krv izaziva zna-
‘ajno produZenje vremena zgruSavanja. Taj efekt zavisi od duZine eks-
pozicije i od koncentracije Zivinih iona. Pretpostavlja se da se radi o
interakciji Zivinih iona sa sulfihidrilnim skupinama plazmatskih pro-
teina. Razlika izmedu rezultata dobivenih na Stakorskoj i ljudskoj krvi
objagnjava se razlikom u broju SH-skupina odgovornih za koagulaciju
u Stakorskoj odnosno ljudskoj krvi.

U 189 rudara i topioniara iz rudnika Idrija i 70 radnika iz jedne
tvornice pustenih $eSira eksponiranih Zivinim parama vrsili smo provje-
ru i ocjenu vrijednosti hematoloskih pretraga (46). U odnosu na kontro-
inu grupu, u krvnoj slici eksponiranih pa ¢ak ni otrovanih radnika ni-
smo nasli odstupanja od normale.

U suradnji s Medicinskim fakultetom u Zagrebu proutavali smo po-
javu oralnog sindroma kod subakutnog i egzacerbiranog kroni¢nog mer-
kurijalizma (47). Na temelju tih proulavanja izradene su preporuke za
terapiju i profilaksu oSte¢enja Zivom u usnoj $upljini.

Na grupi od 140 radnika eksponiranih prasini organske Zive u tvor-
nici »Radonja« u Sisku pratili smo pojavu klini¢kih simptoma i izluéi-
vanje ¥ive u urinu (48). Nismo mogli utvrditi korelaciju izmedu klini¢-
kih manifestacija i koncentracije Zive u urinu.

Proutavali smo utjecaj Zive na aktivnost nekih enzimatskih sistema.
Utvrdeno je da uz ekspoziciju Zivi dolazi do poviSenja aktivnosti alkalnc
fosfataze, glutamin oksalatne transaminaze i glutamin piruvat transa-
minaze (49).

Razradili smo kriterije za ocjenu radne sposobnosti kod profesionalnog
merkurijalizma (50).

Proucavali smo uvjete pri radu i zaStitu radnika eksponiranih Zivinim
parama u rudniku Idrija. Kao prvu etapu u radovima na sanaciji rud-
nika i topionice u Idriji izvr$ili smo kvantitativno odredivanje sadrzaja
Yive u atmosferi radnih mjesta i ocijenili toplinsku okolinu (51). Na te-
melju provedenih ispitivanja izradili smo prijedlog za konstrukciju re-
spiratora protiv Zivinih para (52, 53).

MANGAN

Intoksikacija manganom imala je za naSu profesionalnu patologiju
takoder narolito znalenje. Neposredno pred poletak proslog svjetskog
rata manganizam je kod nas ¢ak pobudio znatan interes u $irokoj javno-
sti. Godine 1989. je, naime, u §ibenskoj tvornici »La Dalmatienne« obo-
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ljela naglo i istovremeno veéa grupa radnika s nejasnim neurolotkim i
1 psihi¢kim simptomima. O noksi koja je prouzrokovala njihovu bolest
pojavila su se dva opreéna struéna midljenja: jedni su govorili o profe-
sionalnoj intoksikaciji manganom, a drugi su to odluéno pobijali (54-56).

U toku Cetiri godine pratili smo radnike eksponirane manganu. Pro-
studirali smo klini¢ku sliku manganizma, tehnoloSki proces u tvornici
manganskih legura, gdje su radnici bili izlo¥eni manganskom dimu i pra-
§in)i, i dali smo preporuke za prevenciju industrijskog manganizma (57,
58).

S obzirom na oskudne podatke iz literature o akutnom djelovanju man-
gana, u naSem Institutu istraZivali smo i utjecaj dvovaljanih iona maan-
gana na sinapti¢ku transmisiju (59). Opazili smo da perfuzija ganglija
Lockeovom otopinom, koja sadrava vise od 10 #g dvovaljanih iona
mangana, dovodi do izostanka kontrakcije membrane niktitans kada se
stimuliraju preganglijska vlakna. I u tom sluéaju ioni kalcija djeluju
antagonisticki i spretavaju blokadu na jednak nadin kao i s olovom i
magnezijem. Djelovanje mangana je, prema tome, u kvalitativnom po-
gledu jednako djelovanju olova, ali postoje kvantitativne razlike, jer
olovo djeluje u 100 puta manjim koncentracijama.

TVRDI METAL

Posljednjih godina imali smo priliku pratiti grupu radnika eksponi-
ranih prasini tvrdog metala (sinter-metala) (60, 61). U trojice od ekspo-
niranih radnika otkrili smo pneumokoniozu uzrokovanu tvrdim metalom.

Tvrdi metal je mje¥avina visoko topljivih karbida, volframa, titana
1 tantala, koji su nosioci tvrdoée, te kobalta koji slu¥i kao vezivo za po-
vezivanje karbida.

Pitanje patogeneze pneumokonioze uzrokovane tvrdim metalom do
danas nije rijeSeno. Velina autora smatra da se radi o alergijskoj senzi-
bilizaciji (62-64), a da bi nosilac antigenih svojstava mogao biti kobalt
(65). Pretragama $to smo ih proveli u grupi eksponiranih radnika, kao
1 pracenjem oboljelih radnika u toku dvije do &etiri godine, nismo mogli
dokazati da se kod pneumokonioze uzrokovane tvrdim metalom radj o
senzibilizaciji na kobalt (66). Grupu eksponiranih radnika pratimo i
dalje.

NIKAL

Od patogenih svojstava nikla najée$éa je — i najbolje poznata — ni-
kalna alergija. Za medicinu rada osobito je zanimljiv odnos qeprof§—
sionalnih i profesionalnih alergoza uzrokovanih niklom, budpél da je
¢ovjek u svakodnevnom Zivotu gotovo stalno u kontaktu s pomklovanlrp
predmetima, odnosno s predmetima izradenim od niklovnih legura (67).
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Prvi slutaj nikalne alergije opisali smo 1960. god. (68). Kasnije smo
pratili pojavu nikalnog ekcema kod galvanizera u pet pogona galvani-
zacije iz tri zagrebatka poduzeéa (»Rade Kontar«, Ghetaldus«, »lkom«).
Uz to smo proutavali i unakrsnu senzibilizaciju u eksponiranih radnika
u spomenutim pogonima, te u emajlirnici poduzeéa »Gorica«, cementari
»Sloboda« u Podsusedu i u poduzetu »Metal« u Remetincu (69).

URAN

U okviru istraZivanja djelovanja nekih metalnih iona na protrom-
binsku aktivnost in vitro istraZivali smo i djelovanje uranilnog iona 1
utvrditi da ne izaziva promjene protrombinskog indeksa (45).

Nadalje smo ispitali utjecaj kelatogenih supstancija na retenciju
urana u bubrezima. Svrha tih pokusa bila je da se dobije viSe podataka
o depoziciji urana u bubrezima i djelovanju kompleksona na tu depo-
ziciju. Utvrdili smo da se primjenom kompleksona DTPA znadajno sma-
njuje koli¢ina urana u bubrezima (70).

Razradene su i polarografske metode za odredivanje malih kolid¢ina
urana u krvi (71, 72, 78), urinu i bubrezima (74).
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