SerGrjE Docan i Tmomir Berrtié

INDUSTRIJSKO-HIGIJENSKI I KLINICKI
ASPEKTI PROFESIONALNOG OTROVAN]JA
MANGANOM

(S prikazom deset slutajeva iz vlastite prakse)

Od 1949.-1953. godine promatrano je 10 sludajeva profesionalnog man-
ganizma u jednoj tvornici manganskih legura, gdje su radnici bili izvrgnuti
manganskom dimu i pra$ini. Uz povremeno prekidanje rada sveukupna je
ekspozicija trajala od 18 mjeseci do 12 godina. Klini¢ka slika je odgova-
rala simptomima laganog parkinsonizma. Kod 2 radnika se intoksikacija
manifestirala slikom hemiparkinsonizma; jedan od ta dva bolesnika po-
kazivao je i »pijetlov hod«. Kod jednog bolesnika nadeni su i simptomi
lezije piramidnog puta, a kod drugog opet hemihipestezija. Cesti simptom
bili su misiéni gréevi (krampi) i prisilni smijeh, dok je samo jedan bolesnik
pokazivao prisilni plaé. U krvnoj slici nadena je umjerena leukopenija
(4.200-4.700 leukocita) kod 5 bolesnika. Funkcionalne jetrene probe dale
su normalne nalaze. Biopsija jetre izvriena je kod 5 bolesnika. Samo kod
jednoga nadeno je jako nakupljanje pigmenta, koji nije pokazivao pozi-
tivnu reakciju na Zeljezo. Kod ostala Cetiri nalaz je bio normalan. Cere-
brospinalni likvor ispitan je kod 8 bolesnika. Kod trojice nalaz je bio nor-
malan. Kod ostalih 5 nadenc je: jedamput lagana pleocitoza; Pandy-jeva
reakcija bila je kod jednoga +, a kod trojice *; jedamput je sveukupna
koli¢ina bjelantevina bila umjereno poviSena, a kod petorice postojale su
manje promjene u koloidnim reakcijama. Pneumoencefalogram je udinjen
kod dva bolesnika. Kod jednoga je nalaz bio u granicama normalnih vari-
jacija, a kod drugoga su nadeni znakovi poéetne difuzne cerebralne atro-
fije. Eletkroencefalogram je uéinjen kod 6 bolesnika. Tek kod jednoga
postojala je umjerena difuzna abnormalnost. Kod 7 bolesnika primijenje-
na je terapija BAL-om prema shemi po Thompsonu, a kod jednoga terapija
piridoksinom, ali bez vidljivog efekta. U opsefnom pregledu literature
prikazana su naziranja o ulozi mangana u Zivoj prirodi, o industrijskoj
primjeni mangana, o izvorima industrijskih otrovanja i o toksikologiji i
farmakologiji mangana. Istaknuta je uloga dispozicije prema podacima
sakupljenim iz literature. Prikazana je simptomatologija manganizma,
iznesena su mi$ljenja o djelovanju mangana na jetru, krvnu sliku, pluca
i na ostale organe. Na koncu je spomenuto nekoliko kratkih preporuka
za prevenciju industrijskog manganizma. U »Dodatku« su prikazani slu-
Cajevi iz vlastite prakse.
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Mangan spada medu one teSke metale, koji su izraziti predstavnici pro-
fesionalnih otrova: gotovo su sva poznata otrovanja manganom industrij-
skog podrijetla i sva imaju vrlo dugotrajan kronican tok. Prema tima je,
dakle, obiljeZjima i otrovanje manganom ili manganizam tipi¢no profe-
sionalno oboljenje. No ipak je ono — za razliku na primjer od otrovanja
olovom — izvanredno rijetko, unato¢ relativno jakoj produkciji i Sirokoj
industrijskoj primjeni mangana. Od 1837. g., kada je engleski fJarmakolog
John Couper prvi opazio i opisao profesionalno otrovanje manganom,
pa do danas — dakle u razdoblju od 116 godina — objavljeno je u svijetu
jedva 400 slutajeva manganizma. Ne samo mnogi prakti¢ni lijecnici,
nego ni struénjaci za medicinu rada, a isto tako ni mnogi neurolozi nemaju
prilike upoznati rijetko i zanimljivo profesionalno oboljenje. Zbog toga
je ono, za razliku od otrovanja drugim telkim metalima, ostalo prili¢no
nepoznato i neistra¥eno, a prema tome katkada i dijagnostici teze pri-
stupacno.

Intoksikacija manganom za nas nije samo od tog interesa. Za naSu pro-
fesionalnu patologiju to otrovanje ima veé i neko narotito znacenje. U
vrijeme tik pred prosli rat manganizam je kod nas ¢ak i u $irokoj javnosti
pobudio znatan interes. Godine 1939. je naime u $ibenskoj tvornici »La
Dalmatienne« oboljela naglo i istovremeno oveéa grupa radnika s ne-
jasnim neurolodkim i psihi¢kim simptomima. O noksi, koja je uzrokovala
njihovu bolest, pojavila su se dva opreéna struéna misljenja: jedno je
tvrdilo, da se radi o profesionalnoj intoksikaciji manganom, dok je drugo
mi$ljenje odluéno pobijalo tu tvrdnju, a istaklo kao najvecu vjerojatnost,
da se radi o profesionalnoj intoksikaciji uglji¢nim monoksidom. O tim
se slutajevima pisalo i u naSoj stru¢noj literaturi: Slezinger je objavio
kratak prikaz slutaja 1940. godine, a zatim Jvancevié (1941) i Karminski
(1949) dvije opsirnije rasprave. O bolesnicima 1 dogadajima iz onog vre-
mena mi ovdje ne ¢emo govoriti: radovi Ivantevi¢a i Karminskoga su
toliko iscrpni, da se u njima moZe naéi dovoljno podataka o prilikama
iz-onog vremena, o bolovanju i parni¢enju oboljelih radnika.

Medutim, u posljednje smo &etiri godine imali prilike da na Odjelu
za profesionalne bolesti Instituta za higijenu rada i na Neuropsihijatrij-
skoj klinici promatramo vie bolesnika sa simptomima profesionalnog
manganizma. Na$i bolesnici rade u isto] $ibenskoj tvornici i u istom po-
gonu kao i oni, na koje se odnose spomenuta misljenja, ali su — za razliku
od njih — na$j bolesnici svi osim jednog s istog radnog mjesta i u gotovo
istom profesionalnom kontaktu s manganom. Uz klinitko opazanje bo-
lesnika mi smo promatrali i rad na samom mjestu, e da bi se postigla kri-
titka ocjena moguénosti pojave manganizma u tom pogonu. Zbog istog
razloga bilo je potrebno, da se i industrijsko-higijenska i klini¢ka zapaza-
nja iz cjelokupne sabrane literature isporede s nasim iskustvima. Ta naSa
opaZanja i podaci iz literature omoguéili su nam, da se poblize upoznamo
s industrijsko-higijenskim i klini¢kim aspektima profesionalne intoksika-
clje manganom.

Do danas su, naZalost, sva nastojanja, da se nadu dijagnosticka sred-
stva za rano otkrivanje trovanja manganom, ostala bezuspje$na. Prepo-
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znavanje manganizma moguce je jos uvijek samo i tek u onoj fazi obo-
ljenja, kad su ve¢ nastupili i znakovi ireparabilnih promjena u organi-
zmu. Time je jo§ vise opravdana potreba, da se pristupi temeljitom prou-
¢avanju ne samo toksikoloskih veé i biolo¥kih i fiziologkih osobina
mangana.

I. MANGAN U PRIRODI

U prirodi nema slobodnog mangana, ali je on zato u svojim brojnim
spojevima neobitno rasprostranjen elemenat: 0,08%0 zemljine kore otpada
na mangan. Manganovi se spojevi mogu naéi posvuda u zemlji i u stije-
nama, gotovo u svim Zeljeznim rudama kao i u mnogim silikatima. Man-
gana ima u moru i u mnogim mineralnim vodama.

A) Mangan u mineralima

Vrlo su brojni minerali, u kojima se pojavljuje mangan bilo kao glavna
ili kao sporedna sastojina rude. Od manganifernih ruda treba prije svega
spomenuti manganske okside, a medu njima kao najradireniju i indu-
strijski najvazniju mangansku rudu piroluzit, suri, mrki ili smedi kamen
ili jednostavno »surac«, kako ga obi¢no u na$oj industriji nazivlju (Braun-
stein, brownstone). Taj je korisni mineral civilizaciji poznat veé u Starom
vijeku, kudikamo prije nego sam elemenat mangan. Zato Bickert s pra-
vom kaze, da je historija mangana zapravo historija piroluzita. Taj je
mineral poznavao veé i Plinije i razlikovao ga od magnetskog Zeljeznog
kamena nazivljuéi ga crnim, »Zenskim« kamenom, kojemu manjkaju
magnetska svojstva. Zbog toga ga u Srednjem vijeku i nazivlju »magne-
sia nigra« i »pseudomagnes«, t. j. lazni magnet. U staklarstvu su tu rudu
nazivali »manganes« ili »lapis manganensis«, u Njema&ko] »mangne-
sium«. Zbog toga je i sam metal pod konac 18. stolje¢a nazvan »manga-
nesium« (od tuda francuski manganese i engleski manganese). Kasnije je
(1808) to ime skra¢eno u danainje »mangan« (173).

Ostali manganovi minerali nabrojeni su na tablici broj 1, koja ujedno
pokazuje i prosje¢ni sadrZaj mangana u njima.

Treba spomenuti jo§ i sulfide mangana alabandit i hauzerit, zatim sili-
kate tefroit, knebelit i rodonit, fosfat triplit i t. d.

Tre¢ina cjelokupnih svjetskih manganskih rudista nalazi se u Rusiji,
a ostalo u Indiji i Braziliji te u gotovo bezbrojnim veéim ili manjim na-
lazi$tima u drugim zemljama svijeta. Potrebno je navesti nekoliko po-
dataka iz ekonomske geologije, da se dobije uvid u dobre i lo$e strane
nekih ruda i u razloge, zbog kojih se potrazuju minerali upravo iz odre-
denih zemalja. Vidjet ¢emo, naime, kasnije, da porijeklo rude moZe biti
i s industrijsko-higijenskog stajalita vazno.

Manganiferne rude moraju imati bar 25% mangana, a da bi bile od
vete vrijednosti, t. j. da bi se isplatili troskovi eksploatacije. Narotito
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je skup prijevoz, osobito iz prekomorskih zemalja. Tako je na pr. Indija
usprkos svojim bogatim nalazitima i visokom sadrZaju rude na manganu
ipak slab producent mangana, jer je transport rude vec i do obale skup.
Sli¢no je i s nalazi$tima u Braziliji, iz kojih su se gotovo samo Sjedinjene
dr¥ave opskrbljivale manganom. Naprotiv, kavkaski mangan iz sov jetske
republike Georgije pristupatan je prijevozu, pa je zbog toga bio glavno
vrelo opskrbe evropskih tr¥i$ta. Kavkaska je ruda osim toga i vrlo dobra,
jer se radi uglavnom o piroluzitu s visokim sadrZajem mangana (60 do
65°0). Prednost georgijske rude je i u tome, $to ona ne sadrzava vapna,
a sadr¥aj na feljezu je relativno malen, dok je sadrZaj na »peroksidima«
relativno visok. Konatno, kavkaska se ruda ne raspada u sitnu pradinu,
kao na pr. indijska, pa je i to prednost naroito za otpremu morskim pu-
tem, jer se takva ruda mo¥e bez opasnosti smjestiti u brodska skladista.
Naprotiv, ¢ilenska se ruda na pr. vrlo brzo raspada u prasinu.

Veéa se nalaziita nalaze jo§ na Zlatnoj obali (Gold Coast), u Juznoj
Africi, Kubi i Maroku, a manja u Turskoj, Njemackoj, Spaniji, Bukovini,
Nizozemskoj, Javi, Chile-u, Britanskom Borneu, Svedskoj, Norveskoj,
MadZarskoj, Engleskoj 1 Koloradu.

T ablica 1
Najvainije manganske rude i sadriaj mangana u njima (23).

Ime rude ‘ Formula Sadr#aj Mn u %o

Oksidi: ] )
Piroluzit | MnO, 632
Braunit ‘ Mn,0; + xSi0, 64,3
Manganit ‘ Mn,0; + H,0 62,5
Hausmanit | Mn;0, 72,0

|
Manganati:
Psilomelan (Mn, Ba, I(()g) Mn5,

; + xH, 45-60

Vad MnQ,xMinO sa 10-15%

‘ H.0 5-15
Karbonat: !
Rodokrozit | MnCO, 47-48

Svjetska produkcija mangana iznosila je neposredno prije Drugog
svjetskog rada 4,500.000 tona na godinu (150); od toga je otpadalo na
Rusiju 50%, na Indiju 17%, Gold Coast 13%, Juznu Afriku 10%b, Kubu
i Braziliju 10%. Nakon rata znatno je opala produkcija u Indiji i JuZnoj
Africi, a porasla produkcija u Maroku (150), ali se ukupna svjetska pro-
dukcija, ¢ini se (143), i dalje kreée izmedu 4-5,000.000 tona na godinu.

Nasa rudi$ta mangana prikazana su na tablici 2.
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Tablica 2
Rudista mangana w FNR] prema podacima prof. L. Mariéa

Vrsta rudista | Nalaziste ‘ Manganske rude
Hipotermalno-meta- Cer Nebojsa kod Ki- ‘
morfno rudiste | leva | Piroluzit
) o | Dobrevo kod Zlotova " Piroluzit i Psilomelan
Epitermalna rudista ‘ !
(mala) A ‘ ; :
Stari Trg (Trepéa) | Rodokrozit (uz Pb i Zn)
| Cevljanoviéi ‘ Piroluzit
Submarina | Ivanjska v Kozari Psilomelan i
vulkanska —— e e e

rudista i Begunje Vad
|

Uares i Ljubija ‘

Osim nalazi$ta spomenutih na tablici ima jo§ mangana kod Vitoliita
u Makedoniji, Nove Varoi u Staroj Raskoj, kod Bara u Crmoj Gori, kod
Janjeva na Kosovu i t. d.

B) Mangan u biljkama

Scheele, koji je 1774. g. otkrio mangan u piroluzitu i najao ga kasnije
i inate posvuda u zemlji, tvrdio je, da ga i biljke mogu asimilirati iz ze-
mlje. Kasnije se zaista i naslo mangana u mnogim biljkama, tako u ra#,
jemu, rizi, pSenici, u heljdi, grozdu, u crnom i bijelom vinu, imaju ga
kakao i kava, a u ¢aju ima ¢ak i do 10%o suhe tvari. I neko ljekovito bilje
sadrzava mangana, na pr. kina-kora, li¥¢e digitalisa i t. d.

Narotito je mangan obilan u onim dijelovima biljke. koji su u aktivnoj
vegetaciji. Reproduktivni dijelovi imaju najvi§e mangana: na pr. mlado
lis¢e sadrzava vise mangana nego staro, a uporedo sa sazrijevanjem sje-
mena raste u njemu i sadrzaj mangana. Neke su biljke na pr. legumi-
noze, jako osjetljive na manjak mangana. Cini se, dakle, da je biljkama
mangan potreban za rast. Medutim, mehanizam tog djelovanja na rast
nije protumaden: da li se tu radi o djelovanju mangana na baze u ze-
mlji (85) ili o katalitickom djelovanju mangana na apsorpciju kisika (19)
ili pak manganove soli utjetu na amonifikaciju i nitrifikaciju zemlje (27)
- nije objasnjeno. O djelovanju mangana na biljke, na gljivice (naro-
tito Aspergillus niger) kao i o sadr?aju mangana kod raznih biljki mnogo
je zanimljivih podataka iznio Bertrand (20, 21, 22).

Zbog pozitivnog djelovanja mangana na rast biljki pokusalo se s man-
ganovim solima eksperimentirati kao s umjetnim gnojivom. No pritom
je bilo potrebno vrlo oprezno doziranje, jer se ubrzo pokazalo, da mangan
mozZe na biljke djelovati i toksicki, ¢im se doda u suvisku (178).

Iako je, dakle, mangan u biljkama i koristan i potreban, on je ipak i za
njih toksi¢an, ¢im prijede fiziolosku koncentraciju.
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C) Mangan u Zivotinjama

Cini se, da i u Zivotinjskom organizmu mangan igra vaZnu ulogu. Posto
je veé¢ 1830. g. otkriven u ljudskoj krvi (53), naden je i u tkivima i orga-
nima mnogih Zivotinja (53): u konja, goveda, svinja, kunic¢a, tuljana,
koko$i, kanarinaca, ovce. Skoljka Pinna squamosa ima u krvi manganski
proteinski spoj, takozvani pinnaglobulin. Kasnije se utvrdilo (178), da je
mangan konstantno prisutna i normalna sastavina prakti¢ki svih tkiva.
Danas se misli (34), da on vjerojatno ima odredenu ulogu u nekom redoks-
sistemu. Pokazalo se (151), da mangan moZe imati i vaznu ulogu kod sin-
teze askorbinske kiseline. Nadeno je (153), da postoji i medusobna veza
u metabolizmu B, vitamina i mangana. Uostalom, dobro je poznato, da
je mangan prijeko potreban kao koferment fermentu arginazi, a i brojni
drugi fermenti, na pr. fosfataza u kostima, postaju aktivniji u njegovoj
prisutnost (34). Osim u raznim tkivima mangan je naden i u Zudi, u Zu¢-
nim kamencima, u mlijeku Zene (u kolostrumu peterostruko vise), u nor-
malnom urinu ¢ovjeka i konja. U jajima ga ima samo Zumance, i u njemu
sadr¥aj na manganu za vrijeme sazrijevanja raste (148). Prema svemu
tome je neosporno, da mangan ima fiziolosku ulogu u mineralnom gospo-
darstvu Zivotinjskog organizma.

Sadr#aj na manganu, medutim, zavisi od Zivotinjske vrste i od sredine,
u kojoj ta vrsta Zivi. Isto je tako razdioba mangana u razli¢itim tkivima
i organima jedne Zivotinjske vrste razlitita. Prema podacima na tablici 3
vidi se, da jetra sadrZavaju najviSe mangana ne samo kod sisavaca nego
i kod ptica. Kako ima &esto i velih razlika u nadenim vrijednostima cak
i za istu ¥ivotinjsku vrstu, to je jasno, da te vrijednosti treba uzeti samo
kao relativne. Tako se vrijednosti, koje za zdravog kuni¢a navodi Fabre
(prema Bertrandu i Lemosu), bitno razlikuju u svojim apsolutnim broj-
kama od vrijednosti za istu Zivotinju na nafoj tablici, na pr. za jetru
0,81 (71) prema 0,17 (118) mg na kg tjelesne teZine. Sigurno je, da vri-
jednosti veoma variraju prema upotrebljenoj analitickoj metodi. I na
samoj tablici vidimo, da se kod zamorca prema podacima Lunda i dr.
nije uopée naslo mangana u plu¢ima, dok se prema podacima Heinea u
pluéima nasla relativno velika koli¢ina mangana.

Kao i kod biljki, tako i kod nekih Zivotinja mangan propagira rast.
To je pokazano na $takorima (111, 126 i mnogi drugi) 1 na miSevima (100).
Iz toga se zakljutuje, da je mangan bitan za optimalan rast; doduse, kod
neznatnog nedostatka mangana rast je jo$ uvijek normalan, ali kod jaceg
manjka Zivotinje pokazuju definitivno oSte¢en rast (184). Kad se Stako-
rima potpuno izostavi mangan iz hrane, oni pokazuju degenerativne pro-
mjene na testisima, odnosno nedovoljnu laktaciju, a njihovi mladi za-
ostaju u rastu. U nekim je pokrajinama Nizozemske opazeno, da manjak
mangana u hrani moze izazvati sterilnost i kod krava (163). Kod mladih
je pili¢a opaZena jedna narotita bolest, »perosis«, kongenitalna malfor-
macija tibiometatarzalnog zgloba, za koju se misli da nastaje zbog nedo-
statka mangana u hrani. I zaista, ako se Zivotinje othrane na dijeti bez
mangana, one dobiju kratke noZne kosti (34). Tvrdi se, da mangan ima
ulogu 1 u Zivotu ljudskog fetusa. Navodno je kod fetusa u posljednja tri
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mjeseca intrauterinog Zivota sadrzaj mangana u jetri povisen (117). Cak
je bilo predloZeno (117), da bi hrana djece trebala sadrzavati stalno kon-
troliranu koli¢inu mangana.

Tablica 3
Distribucija mangana w razli¢itim organima

prema Uon Oettingenu (178)
(Vrijednosti su izrazene u miligramima na 100 grama svjezeg tkiva)

Vrsta Zivotinje Lit. | Pluéa Jetra | Bubrezi | Ostali organi
‘ ‘ \
Kunié | 20 | 0,237 0,087 1
0351 | 0,101
Kunié 118 036 0,178 | 0,147
Macka 118 = 0,031 0,341 | 0,136 Medulla spinalis
‘ ‘ 0,059
Pas 20 | 0,010 | 0,306 0,106 !
Pas 118 0,023 | 0,238 0,087 |
Zamorac (a) | 118 0,00 0,000 |
Zamorac (b) | 88 0,136 | 0,221 |
Stakor 118 000 | 0,110
Macacus rhesus 129 0,055 | 0,120 0,155 |
Govedo | 20 | 0,010 | 0,298 0,084 |
Tele | 20 | 0011 | 0290 | 0,063
Svinja | 20 0,023 | 0,205 0,109
i 0,317 0,128 |
Konj | 20 | 0,006 | 0,280 0,077
Koko§ | 20 | 0010 | 0416 0,217 | jaje 0,063
Kanarinac 20 | 0010 | 0,380 0,238
Grlica 118 | 0,00
Covjek | 146 0,20 0,170 | 0,061 |
Granitne vrijednosti* | 178 | 0,00 —| 0,120 —| 0,061 —|
| | 0,055 0,351 0,155 |
Srednja vrijednost za | |
sisavce* | 178 | 0,016 0,273 0,104 za mozak 0,035
Srednja vrijednost za | ‘
ptice | 178 0010 | 0398 | 0217

nije uratunana vrijednost za zamorca (b)

Kod $takora je u novije vrijeme nadeno (4), da mangan ima i lipo-
tropno djelovanje, t. j. da $titi jetru od masne infiltracije.

Mangan bi, dakle, prema svemu tome trebalo da ima neosporno bio-
losko i fiziolosko djelovanje kod Zivotinja. No kasnije ¢emo vidjeti, da
je taj fiziolo3ki prisutan metal izrazito toksi¢an u veéim koncentracijama
za gotovo sve eksperimentalne %ivotinje i ¢ovjeka.
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II. INDUSTRIJSKA UPOTREBA MANGANA

Iz brojnih manganovih minerala dobiva se elementarni mangan, koji
ima atomsku tezinu 54,93 i specifi¢nu tezinu 7,2 kod 20° C. Cisti se metal
najleSée dobiva aluminotermijskim postupkom po Goldschmitu. Pri tom
postupku aluminij reducira oksid prema jednadzbi:

3 MnQO, + 2 Al, =2 Al,O, + 3 Mn.

Tako dobiveni elementarni mangan je metal crvenkastosive boje, koja
se na povrdini zivo prelijeva, tvrd je, ali je relativno meksi od Zeljeza.
Taliste mu je kod 1.260° C, a vreliste kod 1.900° C. Na svijetlu vrlo brzo
oksidira.

Kao ¢isti metal ima elementarni mangan vrlo malu upotrebu, ali zato
njegovi mnogobrojni spojevi i legure nalaze vrlo $iroku i sve veéu pri-
mjenu u suvremenoj industriji, $to se jasno vidi i iz porasta svjetske pro-
dukcije mangana od poletka ovoga stoljeca.

Mangan je 2, 3, 4, 6 i 7-valentan elemenat, pa prema tome moze stupiti
u niz spojeva. No za mangan je naroCito karakteristi¢no, da on tvori cio
niz razliéitih spojeva s kisikom: manganov oksid ili »oksidul« (MnO),
oksido-oksid (Mn;0,), seskvioksid (Mn,0,), dioksid ili »peroksid« (MnO,),
manganov trioksid (MnQs,), heptoksid (Mn,0,) i tetraoksid (MnQOy,).

Od manganovih spojeva na prvom se mjestu i opet najceSée upotre-
bljava dioksid bilo kao prirodni spoj — mineral piroluzit, bilo kao sintetski
spoj, na pr. piroluzit »Merck«, zatim oksid MnQ, klorid MnCl,, sulfat
MnSO4 i t. d.

Najvaznija upotreba mangana je:

A) U metalurgiji

U metalurgiji se utro$i devet desetina cjelokupne proizvodnje manga-
na. Najveéa potroSnja mangana u metalurgiji je u izradi manganskih
legura, koje su opet veoma vazne u industriji ¢elika. Dodatkom mangan-
skih legura postize se dezoksidacija i rekarbonizacija Celika, a time se po-
boljSavaju njegove kvalitete ili mu se po volji mijenjaju svojstva, kao
tvrdoda, otpornost prema potresivanju, rastezljivosti i t. d. Najpoznatije
takve legure su legure Zeljeza i mangana, i to feromangan sa 25-80%o
Mn i zrcalovina (t. zv. Spiegeleisen) sa 9-25%0 Mn. Poznate su i legure
silicija 1 mangana, i to siltkomangan, koji uz silicij i Zeljezo sadrzava i
50-55%0 Mn, te t. zv. »Silikospiegel«, koji sadrzava do 20% Mn. Ima i
legura mangana s broncom, nikljem, bakrom i aluminijem. Medu tima
je majpoznatiji manganin, koji se upotrebljava za izradbu svitaka za
elektri¢ne otpornike (830 bakra, 13%0 mangana i 4% niklja).

B) U staklarstvu

To je najstarija poznata upotreba mangana, i to upravo kamena surca.
Po toj je upotrebi mineral surac i dobio svoje ime — »piroluzit« (od grékog
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mop = vatra i 2Aovew = prati). Upotrebu piroluzita u staklarstvu opi-
suje ve sasvim jasno Plinije u Starom vijeku. I u Srednjem vijeku se
spominje »staklarski sapun«, kojim se i danas dekoloriraju razne vrste
stakla, naroéito »Flint-staklo«, U staklarstvu se upotrebljava manganov
dioksid, najces¢e i danas prirodni spoj uz uvijet, da ima $to manje pri-
mjese Zeljeza, da ima najmanje 50% Mn, a najviSe 1% %eljeznog oksida.
Manganov dioksid u rastaljenom staklu (70p), kod visoke temperature
otpusta kisik, koji oksidiranjem uklanja razna oneti¥¢enja, t. j. »pere«
staklo, pa ono izgubi svoju zelenu, plavkasto-zelenu ili tamnosmedu boju,
koju ima zbog primjesa zeljeza, sulfida i ferosilikata.
Piroluzitom se staklo moZ¥e i bojadisati 1jubidasto, crno ili smede.

C) U industriji boja

Najpoznatije manganske boje, od kojih se neke i u prirodi mogu nadi,
jesu: kromna smeda boja (bazi¢ki manganov kromat), manganska smeda
boja (hidrat manganova oksida), mangansko zelenilo (raspadni produkt
barijeva manganata), manganska ljubitasta boja (amonijev manganopi-
rofosfat) i mangansko bjelilo (manganov karbonat). Poznata je i prirodna
tamnosmeda boja »Umbra« (po talijanskoj pokrajini Umbriji), koja je
zapravo raspadnuta Zeljezna rudaca sa sadrZajem mangana, aluminija i
kalcija. Ta boja ima i tehnitko znatenje zbog svoje nepropustljivosti
sli¢ne okri-ilovadi. Sve se te boje upotrebljavaju za izradu mozaika, zatim
za bojadisanje emajla, linoleuma, marmoriranih sapuna i t. d. (23, 173).

I u industriji boja se katkada upotrebljava manganov dioksid na pr.
za oksidaciju leukospojeva, za uvodenje hidroksilne skupine ili za pre-
tvorbu metilne skupine u aldehidsku, odnosno karbosilnu skupinu.

I kod pripremanja ulja, vernisa i lakova upotrebljavaju se manganov
dioksid i razli¢tne manganove soli (borat, sulfat, resinat, linoleat, oksalat),
koje onda sluZe kao eksikativna sredstva, pomoéu kojih se nezasiéene ma-
sne kiseline ubrzano pretvaraju u smole.

D) U keramickoj industriji

Mangan se upotrebljava u proizvodnji fajanse i porcelana te u lon-
Carstvu. Manganski minerali se dodaju i za bojadisanje cigla, pe¢njaka,
cementa i t. d. Razne glazure takoder sadrZavaju mangana.

E) U elektrotehnici

1. U smjesi s grafitom mangan se primjenjuje u produkciji suhih cla-
naka (Leclanchéovi elementi), za depolarizaciju vodika i »produZenje #i-
vota« baterije. Tu se on postavlja kao masa, koja obavija centralni ugljen
(masa za t. zv. »pupe«). I ovdje se upotrebljavaju oksidi bilo kao prodi-
S¢eni minerali, koji ne sadrZavaju metalnog eljeza ni eljeznog oksida
(takve su rude na pr. s Kavkaza, s Jave, iz Filipsburga, s Kube, iz Puerto
Rika), ili kao sintetski piroluzit, no obi¢no oboje u raznim mjeavinama
ve¢ prema Zeljenom naponu i vremenu trajanja baterije. Zbog sve ve-
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éeg razvoja radiotehnike razumljivo je, da se sve vise traze anodne bate-
rije, pa je i primjena mangana u ovoj grani industrije sve veca.

2. U elektrodama i ¥icama za svarivanje, pored Celika, Zeljeza ili bakra
kao osnovnih sastavina, mogu se nalaziti jo§ i razlitne druge primjese, a
medu njima i mangan, obi¢no u veéim koli¢inama (101), narocito kod
elektroda za t. zv. tvrdo navarivanje. Kod takvih se elektroda mangan
nalazi ili u oblogu (»obloZene elektrode«) ili u centralnoj jezgri (»elektro-
de s dutom« — »Seelenelektroden«). Mangan se i ovdje dodaje kao de-
zoksidans, da bi var dobio potrebnu tvrdo¢u i da bi tako bio sposoban za
dalju obradbu.

3. 1 u elektrolizi raznih metalnih soli, na pr. cinkova sulfata i bakrenog
nitrata katkada se upotrebljavaju elektrode iz manganova dioksida.

F) U kemijskoj industriji

Prije uvodenja elektroliti¢ke metode manganov dioksid se najvise upo-
trebljavao u postupku za dobivanje klora iz solne kiseline, kako je vec i
Scheele radio, kuhanjem solne kiseline s manganovim dioksidom prema
jednadzbi:

MnO, + 4 HCl = MnCl, + 2 H,0;

kod povi¥ene temperature manganov tetraklorid otpusta klor:
MnCl, = MnCl, + Cl,

Manganov se dioksid jo§ upotrebljava u proizvodnji anilina i alizarina.
Kao nosilac kisika upotrebljava se i u proizvodnji Sibica. I manganov
persulfat se kao oksidativni agens upotrebljava kod pravljenja organskih
produkata. Mangan se upotrebljava kod pripreme saharina, kod dobiva-
nja benzojeve kiseline i t. d.

Mangan se esto upotrebljava i u razne druge svrhe; tako se za filtraciju
pitke vode upotrebljava prasak piroluzita, manganoy sulfat se u Nje-
mackoj upotrebljava za umjetno gnojivo, manganati i permanganati kod
konzervacije drva, za bijeljenje tekstilnih vlakana, razne soli mangana
za impregnaciju ko¥e, za dezinfekciju, dezodoraciju, flotaciju, u labora-
torijskim radovima za medicinske i fotografske reagencije i t. d.

III. IZVORI INDUSTRIJSKOG OTROVAN]JA

A) Mljevenje surca

Najveéi broj do sada opisanih otrovanja potjele iz t. zv. mlinova kamena
surca, zbog ega se nekad u njematkoj literaturi manganizam i spominje
kao »Braunsteinmiillerkrankheit«. U procesu obrade rude, koji se obi¢no
vréi u takvim mlinovima, ima vi¥e vrlo eksponiranih radnih mjesta. U
toku rada u mlinovima ruda se na grubo mrvi, melje, sije, a osobito pri
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mije$anju razli¢nih samljevenih uzoraka stvara se mnogo prasine, koja
obi¢no u vrlo visokom procentu sadrfava manganov dioksid. I samim
ispiranjem mo¥e indirektno da nastane pradina, jer voda, kojom se ispire
poluprodukt, obi¢no prska po podu pa, kad se pod osudi, na njemu uvijek
zaostaje deblji ili tanji sloj praSine (53). U jednom nasem poduzetu
radnici zovu prostor, u kojem se melje suri kamen, »crna soba« zbog
obilja prafine crnog manganovog dioksida. Bickert, koji je s gledista
industrijske higijene detaljno opisao rad u mlinovima, klasificira u njima
radove prema stupnju opasnosti od trovanja ovim redom: mljevenje, pa-
kovanje, prosijavanje i mijeSanje, ispiranje, sufenje u pecima. Samo
mljevenje je, dakle, najopasniji rad, dok je susenje relativno bezopasno.
U mlinovima piroluzita su opaene i manganske pneumonije.

B) Kopanje manganske rude

Zanimljivo je, da je u rudnicima mangana otrovanje manganom rela-
tivno mnogo rjede nego u industrijskoj primjeni mangana. Uzrok tome
le%i vjerojatno u Cinjenici, 3to su manganske rude uglavnom vlazne, sa-
drzavaju i do 40% vlage (72), ¢&ime je znatno ograniceno nastajanje pra-
%ine. Freise, koji je dugi niz godina proveo u jednom brazilskom rud-
niku mangana, nije vidio nervnih simptoma manganizma, unato¢ vrlo
lodim socijalnim i higijenskim uvjetima, u kojima su radnici zivijeli 1 ra-
dili, i inale velikog morbiditeta. Tek u posljednje vrijeme, od 1935. g.,
e¥ée se javlja o otrovanjima u rudnicima (prije rata u Spaniji i Egiptu,
a poslije rata u Chileu i Maroku). Prema Baaderu nije u egipatskim rudni-
cima godinama bilo trovanja, a kad se preslo na upotrebu pneumatskih
busilica, oboljelo je zbog stvaranja prafine u razmjerno kratkom vremenu
30 rudara. Alvarez navodi, da u lileanskom rudniku, iz kojeg potjecu
njegovi bolesnici, sadr#ava mineral 87%/0 MnO,, koji se lako pulverizira.

Kako se veéinom radi o masovnom obolijevanju, to je ukupni broj otro-
vanja u rudnicima zapravo velik. U rudokopima su ipak <e$ée, Cini se,
manganske pneumonije, §to se — kako ¢emo kasnije vidjeti — tumadi spe-
cifinim klimatskim uvjetima rada u jamama.

Prema J. i M. Rodieru je pojava intoksikacije u marokanskim rudnici-
ma naju’e povezana sa sadrzajem rude na manganu, sa stupnjem njezine
oksidacije, kao i sa si¢u$no$éu Cestica prafine. Tim svojstvima rude oni
tumade ¢e$éu pojavu manganizma u rudnicima Imini i Tiouine, nego u

rudniku Bou Arfa.

C) Proizvodnja suhih ¢lanaka

Prema broju opa¥anja (8 publikacija) ovo je zapravo Cesto spominjani
izvor profesionalnog otrovanja manganom, ma da je sveukupni broj dosad
objavljenih slu¢ajeva (14 slucajeva) malen. I kod ove primjene manga-
nova dioksida razvija se mnogo prafine, osobito pri mijeSanju kao i pri
»pre$anju« mase za depolarizaciju. Kod slutajeva, koje opisuje Mos-
heim (131), radnici su radili »u oblacima manganske praSine«. I ovdje su
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opaZeni slutajevi manganskih pneumonija. Eksponirana radna mjesta su
ova: vaganje, punjenje i praZnjenje mjesalica, sijanje i transport m je-
Savine (53).

D) Sortiranje ruda, koje sadriavaju mangana

I obrada nemanganskih ruda moze biti izvor otrovanja manganom. Na
takvu su moguénost ve¢ rano upozorili americki autori (36, 58) objavivsi
slu¢ajeve otrovanja kod radnika, koji su bili uposleni pri elektromagnet-
skom sortiranju ruda, koje su sadrfavale mangan kao onecis¢enje. U
jednoj od tih publikacija (58) prikazano je 38 slutajeva otrovanja pri
obradi rude, koja je sadr¥favala samo 9% mangana. Kasnije i Ehris-
mann (62) u Njemackoj spominje tu moguénost.

Nije nam poznato, da li je kod takvih radova bilo i slutajeva mangan-
skih pneumeonija.

E) Utovar i istovar manganskih ruda

Dok Freise u Braziliji i Bubarev (72) u Sovjetskom Savezu nisu mogli
otkriti manganizma kod sistematski pregledanih utovarivaca rude, dotle su
Baader (11) i Trendtel opisali sporadiéne slutajeve takvih otrovanja. Za-
Cudo se tu katkada radilo i o rudi istog porijekla. Nasuprot izuzetnim
slu¢ajevima manganizma, na tim su radovima, ¢ini se, mnogo ceS¢a obo-
lijevanja od manganske pneumonije, §to bi se i ovdje moglo pripisati
sudjelovanju klimatskih faktora.

F) Metalurgija

Ma da je upotreba mangana — kako smo vidjeli — najveéa upravo u
metalurgiji, otrovanja su ovdje ipak vrlo rijetka. Smatra se — kako éemo
kasnije vidjeti — da sluéajeve, koje je 1879. g. opisao Schlockow, treba
retrospektivno dijagnosticirati kao manganizme i smatrati ih kao man-
ganizme u metalurgiji. Nakon te publikacije bilo je do danas javljeno
Jo§ svega 10 slulajeva otrovanja manganom u metalurgiji, od toga dva
pri proizvodnji feromanganskih legura u elektricnoj peéi (51), a jedan
pri radu kod »manganskih peéi« (130). Ta tri slu¢aja nastala su, dakle,
udisavanjem dimnih plinova, koji su sadrzavali mangan vjerojatno u
formi manganovih oksida. Preostalih sedam slu¢ajeva nastalo je udisava-
njem prasine pri mljevenju feromangana, dakle mangana u formi metalne
prasine. (88, 186.)

Medu rijetke primjere manganizma u metalurgiji treba ubrojiti i naSe.

Sibenska tvornica, u kojoj su radili nasi bolesnici, o koja se sada zove
»Tvornica ferolegura i elektroda«, proizvodi spomenute manganske le-
gure (feromangan, zrcalovinu, silikomangan i »Silikospiegel«). Ona je
tu produkciju zapocela 1930. g., ali je veé 1931. obustavlja i tek 1938.
ponovo podinje. Za rata tvornica nije radila, a 1945. g. nastavlja se pro-
dukcija ferolegura.
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Tehnologki proces produkcije manganskih legura odvija se u takvom
pogonu otprilike na natin, kako je to prikazano na shemi. Nakon istovara
rude, koja se obi¢no brodom ili Zeljeznicom doveze pred samu tvornicu,
ona se, kao i drugi sastavni dijelovi legure, drobi i usitnjuje, te se zatim u
raznim mjefavinama ubacuje u peé, iz koje se nakon taljenja odlijevaiju
gotove legure u kalupe. Pri istovaru, usitnjavanju i punjenju peéi nastaje
prasina, a iz pedi izlaze dimni plinovi. I prasina i dimni plinovi sadrzavaju
mangana. Jedan ¢e nam podatak iz starije tehnolotke literature (173)
pokazati, koliko pri takvim procesima mogu dimni plinovi sadr¥avati
mangana: od ukupno ubadenog mangana 75% prelazi u manganske le-
gure, 15% ostaje u $ljaki, a 10% (1) se gubi u dimnim plinovima. O tom
dimu u $ibenskoj tvornici, koji »ne izlazi iz dimnjaka, nego kulja nepo-
sredno iz elektri¢nih peéi«, a zatim se nadvija i nad gradom, vrlo sliko-
vito pise Karminski.

Mi smo na samom mjestu promatrali rad i kontrolirali podatke radne
anamneze. Svi su bolesnci, osim jednoga, koji je pogonski bravar, vozadi
i lozadi. Oni tovare odredene mjeSavine rude u vagonete, voze ih do pedi,
tamo ih istovaruju i, kad zatreba, ubacuju mjesavinu u peé. Hodnik,
kojim prolaze guraju¢i vagonete i u kojem se najvise zadriavaju, uvijek
je zadimljen, Cesto toliko, da Covjek Covjeka u prolazu ne vidi. Tu je
atmosfera puna dimnih plinova j prasine, koji u znatnim kolid¢inama sadr-
Zavaju manganove okside, odnosno manganov dioksid. U toj se atmosferi
radnici Cesto i odmaraju, $tavide i spavaju u noénim smjenama, cekajuéi
na poziv, da ponovo ubacuju mjefavinu u peé.

Prema jo$ nedovrienim ispitivanjima (KraLj1¢) radna atmosfera na
raznim mjestima u pogonu sadrfava prilicno velike koncentracije man-
gana. Najveéa koncentracija mangana (oko 63 mg/m3) nadena je kod
trofazne peéi, kod monofaznih pet¢i nadeno je 7,5 mg/m® zraka, dok je
najniZa vrijednost bila 0,5 mg/m® u atmosferi na dvoristu. Maksimalno
dopustena koncentracija iznosi prema ameritkom standardu 6,0 mg/m3, a
prema sov jetskim propisima 0,3 mg/m? (183).

G) Elektrosvarivanje

I ovdje je moguée otrovanje manganom, ma da dr¥imo, da taj rad po
broju publikacija (jedna, 18) i broju slutajeva (dva) treba smatrati kao
vanredno rijedak izvor profesionalnog otrovanja. Elektrode za svarivanje
— kako smo vidjeli - mogu sadr¥avati manganov dioksid i feromangan.
Zbog visoke temperature, koja se stvara pri elektri¢nom lu¢nom svariva-
nju (2.300-2.700° C), dolazi do vrenja rastaljene elektrode, odnosno no-
vostvorenog vara, stvaraju se pare raznih metala, koje se kod prijelaza
u hladniju okolinu kondenziraju i u obliku finog dima onetiste atmosferu.
U tom dimu mofe, dakle, bifj i mangana, vjerojatno i ovdje u obliku
manganovih oksida. Prema tome j ovdje mangan moZe biti udisan | re-
sorbiran kroz sluznice respiratornog trakta. Manganske pneumonije kod
tih radova nisu opaZene.
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Hy Produkcija kalijeva permanganata

Ovdje su opisane samo Eeste pneumonije, koje se smatraju manganskim
pneumonijama (112, 113). Kroni¢na otrovanja manganom u toj produk-
c1ji nisu zapazena.

Budu¢i da u industrijskoj primjeni mangana ima jo§ radova, kod kojih
jo8 nisu zapaZena otrovanja manganom, ofito je, da svi oblici industrijske
ekspozicije ne mogu izazvati otrovanje manganom. Male koli¢ine man-
gana, koje se primjenjuju u keramikoj i staklarskoj industrij, pri laki-
ranju i u industriji boja, a vrlo vjerojatno i one male kolitine mangana,
koje se pojavljuju u radnoj atmosferi pri svarivanju, nisu, &ni se, do-
voljne, da izazovu kroni¢no otrovanje manganom (72), a mo¥da ni man-
ganske pneumonije, ma da o tome u literaturi nije do danas nidta spo-
menuto.

Prema svemu, dakle, §to smo iznijeli, vidimo, da industrijska otrovanija
manganom nastaju kod ekspozicije manganskoj pradini 1 manganskom
dimu. U oba ta oblika industrijske ekspozicije radi se vjerojatno o istom
kemijskom faktoru — manganovim oksidima, odnosno u nekim slutajevi-
ma o pradini feromangana.

IV. TOKSIKOLOGIJA I FARMAKOLOGIJA MANGANA

Toksikoloska ispitivanja i eksperimentalna otrovanja manganom zapo-
Cela su relativno vrlo rano, veé u ono vrijeme, kad se o klini¢kim otrova-
njima nije jo§ nifta znalo. Tako veé¢ Couper citira Gmelinove pokuse na
Zivotinjama vriene 1824. godine. I dalje se, u toku 19. stolje¢a, nizaju
takva ispitivanja. Kobert citira jo§ nekoliko autora, koji su nakon Gme-
lina vrdili pokuse s raznim manganovim spojevima nastojeéi izazvati
akutna otrovanja. Potkraj stoljeta je objavljeno nekoliko vrijednih za-
paZanja o toksikologiji teSkih metala, a medu njima i mangana (32, 87).
U to se vrijeme eksperimentiralo s manganom uglavnom zbog pretpo-
stavljene farmakolotke sli¢nosti mangana i %eljeza.

A) Toksiénost mangana

U prvom se redu postavilo pitanje, da li su svi manganovi spojevi zaista
toksicni te da li ima medu njima razlike u toksi¢nosti. To se pitanje po-
stavlja ve¢ i analizom uzroka industrijskih otrovanja. Vidjeli smo, da su
slu¢ajevi kroniénog manganizma gotovo uvijek izazvani istim mangano-
vim spojevima, oksidima, i to najée$ée dioksidom, odnosno piroluzitom.
U industriji, dakle, preostaje jo§ niz radova s manganovim spojevima,
kod kojih otrovanja uopée nisu zabiljeZena. Koliko se to iskustvo indu-
strijske higijene ima pripisati kemijskom karakteru spoja, koliko kolidini
primjenjivanog spoja, a koliko njegovim toksikolokim svojstvima, nije
do danas to¢nije istrazeno. Ipak se misli (72), da ekspozicija malim koli-
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¢inama mangana, kao §to je to u keramitkoj i staklarskoj industriji, pri
svarivanju i u industriji boja, nije dovoljna da izazove profesionalno
otrovanje.

Veé je won Jaksch tvrdio, da je dvovaljani manganov ion toksi¢niji od
trovaljanog i da ée zbog toga spojevi s dvovaljanim manganom lakse
izazvati otrovanje. To su kasnije potvrdili i drugi autori (154, 178).
Uglavnom se smatra, da su visi oksidacioni spojevi mangana opcenito
manje otrovni (i da oni izazivaju samo akutne, lokalne kausticke promje-
ne) nego nizi oksidacioni produkti, koji su opasniji, jer izazivaju resorp-
tivno kroni¢no otrovanje (53). Dok bi ti posljednji spojevi bili iskljudivi
uzroénici kroni¢nih profesionalnih intoksikacija, dotle bi prvi u industrij-
skoj higijeni bili samo onda od vaznosti, ako ostecuju diSne organe uzro-
kujuéi »bronhijalne katare i pneumonije«. Mislilo se, da otrovnost neke
manganske rude zavisi od koli¢ine manganova monoksida, koji se nalazi
u rudadi. Kavkaska ruda na primjer, koja sadrzava malo manganova mo-
noksida, bila bi zbog toga i manje opasna nego ruda iz Thiiringije i Ja-
pana (53, 128). Neki autori, nadalje, smatraju, da se radi samo o tome,
koliko u nekoj rudi ima manganova dioksida (58, 161). Kao dokaz za to
navodi se ¢injenica, $to je piroluzit »Mercke, koji sadrzava 82,7%0 MnO,,
otrovniji od prirodnog piroluzita, koji sadrzava oko 70°%0 manganova
dioksida (53). No moglo bi se kona¢no, upravo u vezi s tim opazanjima,
raditi i o moguénosti, da otrovnost rude zavisi od toga, kolik je u njoj
procenat mangana, a ne odredenih manganovih spojeva. Prema Heineu
je i praSina feromangana otrovna, dakle mangan u metalu, pa se ne bi
mogla odrzati Baaderova tvrdnja, da »metali¢ni mangan nema industrij-
sko-higijenskog znalenja«, te da je »njegova otrovnost vezana samo na
stanovite oksidacione produkte metala«.

Ipak vrlo je malo eksperimentalno ispitana toksiénost manganovih
oksida. Schwarz i Pagels su na matkama pokazali, da toksi¢nost mangana
zaista zavisi od sadrZaja manganova dioksida i od stupnja topljivosti
manganova spoja. Cistim su manganovim dioksidom mogli izazvati najiz-
razenije toksi¢ne efekte.

Heine je, naprotiv, eksperimentirajuéi na zamorcima s feromanganom
i uporedujuéi toksi¢nost razli¢nih manganovih spojeva (metalnog man-
gana sa 95% Mn, mangana iz visoke pe¢i sa 75°0 Mn, piroluzita sa 66
Mn, manganova silikata sa oko 60°0 Mn, jedne rude sa 50%0 Mn, od toga
polovica u formi MnQ,, vanadinske §ljake sa 29,5% Mn u obliku MnO i
Thomasove $ljake sa 6,7°/0 Mn takoder u obliku MnO) dosao do zakljucka,
da otrovnost razli¢nih manganovih spojeva nije zavisna od oksidacionog
stepena mangana, veé¢ od koli¢ine mangana. Kod ptica (79) ipak nije
uspjelo peroralnim davanjem metalnog mangana izazvati intoksikaciju.

Vrlo je malo podataka o letalnoj dozi manganovih spojeva. Prijasnja
eksperimentalna otrovanja vrena su sa spojevima mangana, koji nemaju
industrijsko-higijenske vaznosti. Tako se ispitivala toksi¢nost manganova
citrata, manganova klorida i kalijeva permanganata. Na tablici 4 prika-
zane su letalne doze za neke manganove spojeve.
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T ablica 4
Letalne doze za neke manganove spojeve

| | | T T
‘ ! b ‘Letalna doza |
P e . a¢in | na kg
Spoj | Lit ‘ Species ‘ aplikacije | tjelesne S
} | teline
178 | ribe u vodi 03 g na litru
|
misevi ‘
Manganov 86 | | zamorci supkut. | 50 mg
klorid kuniéi J |
‘ : i
e st . 56 mg
178 | | kuniéi | ‘,‘ intrav. 18 mg
\ |
psi ) | 6-8 mg u roku od 2 dana
} macke | | 1
. matke | | supkut. | 13-14 mg | u roku od 24 h
Manganov | 103 kuniéi | | | 12-13 mg e & .
citrat ‘ \ zamorci 28-30 mg nvulzije 1 pa
| | raliza, u manjim
‘ j | dozama progr.
| ‘ depresija
‘ T
- konj ] 10 g
perll{nailljge:nat 111 ‘ vkux}ié } ‘ oralni | K'Z),thv g Apsolutna doza
i‘ tovjek 51 vise g

Iz tablice, dakle, jasno proizlazi, da otrovnost nekog manganova spoja
ne zavisi samo od kemijskog sastava spoja, nego i od nalina aplikacije,
vrste eksperimentalne zivotinje i, dakako, u prvom redu od koli¢ine
otrova. '

B) Apsorpcija i resorpcija mangana

Kako je poznato, otrovnost nekog otrova zavisi i od stupnja topljivosti
u bioloskim teku¢inama. Zbog toga se nastojalo istrafiti topljivost raz-
licnih manganovih spojeva u Zelutanom soku, to vife, $to se u pocetku
‘drzalo sasvim sigurnim, da digestivni trakt predstavlja ulazna vrata i da
otrovanja manganom nastaju samo ili uglavnom ingestijom manganovih
spojeva. Tako na pr. McCord kaZe, da i pri radu s manganskom praginom
moZe doduse do¢i do inhalacije prasine, ali da se uglavnom radi o ulazu
praSine u usta, pa da gutanjem sa slinom dospijeva mangan u Zeludac.
Sli¢no je drzao i Casamajor, a kasnije i Leclerq. No upravo o topljivosti
mangana u gastrointestinalnom kanalu postoji najviSe opre¢nih mi$ljenja.

Ve su najranija toksikolofka ispitivanja utvrdila, da uvodenje jedno-
stavnih manganovih spojeva u Zeludac uzrokuje toksi¢ne simptome samo
ako se ti spojevi daju u vrlo velikim dozama, i to zbog korozivnog djelo-
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vanja manganskih spojeva na Zelutanu i crijevnu stijenku. Ve¢ je onda,
dakle, moglo biti uoteno, da do resorptivnog djelovanja nije dolazilo ni
nakon velikih doza mangana, vjerojatno zbog slabe topljivosti upotre-
bljenog spoja. Kasnija su ispitivanja ubrzo pokazala, da postoje razlike
u apsorpciji razliénih manganovih spojeva, u prvom redu oksida. Dajuéi
per os kuni¢ima manganov citrat Kobert je ustanovio, da se taj spoj vrlo
slabo resorbira. Resorpcija je nastala tek kod velikih doza, koje uzrokuju
gastritis. Do sli¢nih je iskustava dosao i Cahn. Reiman i Minot su 1921. g.
odredivali topljivost franklinita, rodonita i manganova dioksida u Zelu¢a-
nom soku. Oni su nadli, da je topljivost manganovih spojeva zavisna od
aciditeta seluanog soka i trajanja kontakta s otrovom, ali da je resorp-
cija u krvnu struju moguca. Jedan od autora je popio suspenziju od 8 g
franklinita u vodi. Odredivanjem mangana u krvi za vrijeme pokusa
ustanovljeno je, da nivo naglo raste prvih sati nakon ingestije mangana,
ali se onda i naglo vraéa na normalu. Opéenito se drZi (69, 88), da je
manganov dioksid vrlo slabo topljiv u Zelu¢anom soku 1 na temelju toga
se mislilo, da natin intoksikacije probavnim kanalom vrijedi samo za nize
oksidacione spojeve mangana (MnO, Mn,0,); upravo zbog toga se i mi-
slilo, da su oni otrovniji. Kod nekih je Zivotinja ipak poslo za rukom
izazvati resorptivne simptome peroralnim davanjem mljevenog pirolu-
zita (114). Uon Oettingen u iscrpnom prikazu o toksikologiji i farmakolo-
giji mangana zakljucuje, da je resorpcija mangana iz gastrointestinalnog

trakta pod normalnim okolnostima vrlo polagana i nepotpuna i da uvje-
tuje samo prolazno poviSenje mangana u krvi. Usprkos tome on ipak
navodi, da je glavni put resorpcije kroz gastrointestinalni trakt, »iako je
moguée, da se jedan dio inhalira kroz pluta«. Za otrovanje kod ¢ovjeka
preko probavnog kanala nema sigurnih dokaza. Ipak se 1 u novijim ra-
dovima uz inhalaciju spominje i ingestija (35, 77, 104, 120, 186). Inge-
stija kao nalin otrovanja spominje se vjerojatno samo zbog toga, Sto je
kod eksperimenata na Zivotinjama bilo moguce i tim putem izazvati otro-
vanje. Fairhall 1949. g. kaZe, da je moguénost trovanja ingestijom ne-
znatna.

Pogledamo li izvore industrijskih otrovanja, vidjet ¢emo, da je man-
ganizam najée$éi tamo, gdje ima mnogo manganske prasine, pa je vjero-
jatno od najveteg praktickog znalenja apsorpcija mangana kroz respi-
ratorni trakt. Prema misljenju veéine novijih autora (14, 58, 69, 72, 88,
125, 150, 155) dolazi kod profesionalnih otrovanja resorpcija tim putem
jedino u obzir. Ve¢ je von Jaksch pretpostavio, da se apsorpcija vrsi
direktno kroz pluéa i da se mangan u plu¢ima veZe na jednu bjelantevinu
te se u takvom spoju onda dalje transportira.

Katkada se tvrdi, da je moguéa i resorpcija mangana kroz kozu (170).

C) Sudbina mangana u tijelu

O daljoj sudbini mangana u tijelu ne znamo nista poblize. Nesumnjivo
je, da resorbirani mangan dostize odredeni nivo u krvi, ali prema Reimanu
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1 Moty ubrzo ga opet nestaje iz cirkulacije. Ako se eksperimentalno
otrovanje prekine u fazi, kad jo§ nije dodlo do izlu¢ivanja, moZe se ke-
mijskom analizom pojedinih organa 1spitati, u koja se tkiva i organe otrov
prolazno ili trajno nasclio. Medutim i to nakupljanje, ¢ini se, zavisi od
nadina aplikacije, od vrste zivotinje, od vrste spoja, a moZda 1 od koli-
Cine otrova. Vjerojatno su zbog toga rezultati eksperimentalnih istraZi-
vanja toliko raznoliki, nesigurni i opreéni.

Handowski i dr. su pokazali, da je supkutanom aplikacijom mangana
distribucija drugadija nego oralnom, narodito $to se tice koncentracije u
jetri. Kobert je kod kuniéa nakon supkutane injekcije manganova citrata
nasao, da svi organi, a narocito jetra, bubreg i crijeva, sadrZavaju man-
gan, dok je Cahn nakon intravenozne injekcije istog manganova spoja
naSao najviSe mangana u intestinalnom zidu, jetri i bubregu. Drinker i
dr. su nakon intravenozne injekcije suspenzije manganova dioksida mad-
kama nasli 90%6 injiciranog materijala u jetri, pluéima i slezeni. U inte-
stinalnom traktu koncentracija nije bila tako visoka kao kod oralne
administracije. Medutim su Handowski i dr. kod eksperimentalnih zivo-
tinja nakon supkutane injekcije manganova klorida, citrata i jednog piro-
katehelova manganskog derivata nasli velike koli¢ine mangana u ko-
stima, slezeni 1 mozgu, razlicite koli¢ine u jetri, a u plu¢ima relativno
male koli¢ine. Kona¢no su Harnack i Schreiber nakon perolalnog davanja
manganova peptonata kuniéima (2g na dan 3-4 nedjelje) nasli velike
koli¢ine u slezeni, jetri, Zelucu i kolonu, a manje u bubrezima. Peroralnim
davanjem manganova dioksida Lemos je opazio nakupljanje mangana
u mozgu 1 jetri, osobito nakon prolongiranog trovanja, dok je respira-
tornim putem koncentracija bila najveéa u plué¢ima. Naprotiv, van Bo-
gaert i Dallemagne tvrde, da kod majmuna otrovanog respiratornim pu-
tem nisu u ispitivanim organima (srce, jetra, pluéa, mozak, skelet i t.d.)
nasli mangana ni u tragovima.

Promjenljiv sadrzaj mangana u jetri Handowski 1 dr. tumade nejed-
nakim »lokalnim uzrocima u pojedinim organimac, te tvrde, da je — kao
i kod ostalih teSkih metala — koli¢ina mangana u pojedinim organima
zavisna samo od tih lokalnih uvjeta. Stavife, po njima koli¢ina deponi-
ranog mangana ne utjede na smrt Zivotinje ni na anatomske promjene
organa, pa ¢ak ni na cjelokupnu sliku otrovanja. Te zakljutke autori
dovode u vezu s klinickim opaZzanjima (146), prema kojima kod »nekih
tesko otrovanih osoba koli¢ina mangana u krvi moze biti dvostruka, ali
i normalna«.

No ipak, bar $to se ti¢e sadrzaja u pluéima, eksperimentalna se opa-
zanja ne slazu s klinickima. Pri obdukciji jednog pacijenta, koji je umro
od manganizma 1940. godine, nadeno je, da su od svih organa najviie
mangana sadrzavala pluéa, ¢ak i 7 godina nakon prestanka kontakta s
manganom, tako da su se pluéa kod tog ¢ovjeka smatrala kao »rezervoar
mangana« (77). O afinitetu mangana prema moZdanoj supstanciji bit ¢e
govora kasnije.
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D) Izlucivanje mangana

Misljenja o izlu¢ivanju mangana kod eksperimentalnih otrovanja mno-
go se viSe podudaraju, a donekle se slazu s klinickim iskustvima. Jedina
neslaganja postoje u pitanju brzine izluc¢ivanja.

Vet je Wichert 1860. godine (103) otkrio mangan u zudi eksperimen-
talno otrovanih madaka. Cahn ga je naSao u velikim koli¢inama u sadr-
7aju Zeluca ve¢ kratko vrijeme nakon intravenoznog davanja, Kobert
nalazi mangan u stolici, a tek u tragovima u mokraéi. Handowsk: 1 dr. su
utvrdili, da se 50% injiciranog mangana vrlo brzo izlu¢i sa stolicom, a
da ga i kod dugotrajnih pokusa u mokraéi ima samo u tragovima (»... die
Niere ist also mangandicht.«). Cak se i supkutanom aplikacijom perman-
ganata, spoja, koji se na mjestu injekcije brzo reducira na netopljive
manganove spojeve, mali dio ipak resorbira i izlu¢uje u stolicu iskljucivo
kroz crijeva, a ne kroz bubreg. Jednim se dijelom mangan izlu¢uje i kroz
7ud (20, 21, 22, 119). Eksperimentalno je dakle utvrdeno, da se mangan
kao i ostali te$ki metali izlutuje uglavnom intestinalnom sluznicom i
stolicom.

Sli¢na su opaZanja i kod ljudi {150). Baader (11) je nasao i nakon 16
mjeseci od prestanka rada s manganom 3,93%0 mangana u stolici. Leschke
je imao sli¢ne nalaze, a isto tako i Grewel 1 Sassen 1 Uoss (181). J. 1 M.
Rodier zakljutuju, da se eliminacija mangana vr$i uglavnom preko Zuci
i stolice.

Spominje se, iako vrlo rijetko, i kod klini¢kih otrovanja izlucivanje
mokra¢om, obi¢no i ovdje tek u tragovima. Cinjenicu, da mangan mnogi
autori ne nalaze u mokradi ni u tragovima, (Uagener tumaci time, Sto
bolesnici obi¢no dugo nakon prekida rada dodu na promatranje i pre-
tragu mokraée. Ipak u jednom veé citiranom slu¢aju (77) pacijent je i
7 godina nakon prestanka rada izlu¢ivao mangan u mokraci, iako u malim
koli)&’:inama, No prakti¢ki eliminacija mokra¢om ne dolazi u obzir (120,
150).

V. KLINIKA PROFESIONALNOG OTROVAN]JA
A) Historija

Prvi opisi otrovanja manganom kod ljudi potje¢u — kako smo vidjeli
— iz godine 1837., kada je J. Couper objavio slutajeve otrovanja kod
radnika zaposlenih na drobljenju »crnog manganova oksida«, koji se
upotrebljavao za priredivanje praska za izbjeljivanje. Njegova prva dva
bolesnika pokazuju simptome »paraplegije«, zatim propulziju i posrtanje,
promjene u govoru, karakteristi¢ni izgled lica i salivaciju. Jo$ su tri rad-
nika oboljela lakse, ali su se nakon prestanka rada oporavili. Kod svih
pet bolesnika Couper pripisuje oboljenje toksi¢nom djelovanju mangana.
Couperov opis je ujedno i prvo upozorenje, da je »mangan aktivan otrov
za Covjeka«, Stovise, Couper jasno razlikuje manganizam od saturnizma
1 merkurijalizma, kad kaze, da mangan, sli¢no olovu i Zivi, napada cen-
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tralni Zivéani sistem, ali za razliku od olova ne izaziva kolike, a za raz-
liku od Zive nema »metalnog tremorax.

Dugo vremena nakon Couperove publikacije nema u literaturi spo-
mena o otrovanju manganom, tako da se kontinuitet u historiji manga-
nizma nastavlja tek u pocetku ovoga stoljeéa. Schlockow je doduse 1879.
opisao »posebno oboljenje medule spinalis kod radnika u talionicama
cinka« u rudnicima Gornje Slezije. Casamajor, Gross (53) 1 Heine misle,
da je vjerojatnije, da se tu radilo o otrovanju manganom nego o nekom
djelovanju cinka, kako je to autor mislio, ma da se ne smije smetnuti
s uma, da je ruda, o kojoj se radilo, sadr#avala pored mangana i cinka
jo§ i arsen i olovo. )

Tako manganizam pada u zaborav, pa nije ¢udo, da Kobert, u prvom
izdanju svog udzbenika toksikologije 1893. tvrdi, da manganovi spojevi
kod Covjeka ne izazivaju teih smetnji, i to midljenje ispravlja tek u
drugom izdanju svoje knjige (53).

Godine 1901. R. won Jaksch opisuje (75) najprije dva, a kasnije, iste
godine, jo§ jedan slutaj otrovanja kod radnika zaposlenih pri suSenju
manganova dioksida. Iste godine i Embden (67, 68) u Hamburgu prika-
zuje Cetiri slutaja otovanja manganom kod radnika u mlinu kamena
surca. Tako te godine zapotinje novo razdoblje klinitkog prouavanja
manganizma.

Dok Embden istice etiolosko znalenje mangana kod svojih bolesnika,
v. Jaksch u poéetku misli, da se radi o bolesti nastaloj zbog djelovanja
hladnoce, pa tek 1907. godine ispravlja to svoje misljenje i priznaje uz-
ronu vezu cboljenja s radom s manganovim spojevima, dopustajuéi jo§
uvijek, da kod postanka bolesti moida sudjeluju i drugi Stetni utjecaji.
U. Jaksch prvi upozorava i na moguénost razvitka neuroza u manganskim
pogonima, koje po simptomima mogu posve nali¢iti na manganizam, a
koje naziva manganofobijom. I v. Jaksch i Embden opisuju simptome
manganizma, kakve mi danas poznajemo. Do 1907. g. je von Jaksch
sabrao iz literature 15 slutajeva otrovanja manganom.

Zanimljivo je, da su u potetku autori isporedivali manganizam s mul-
tiplom sklerozom. Iako patolo$ko-anatomski nalaz kod manganizma nije
bio poznat, predmnijevalo se (164), da bi i anatomska osnova simptoma
morala biti sli¢na kao kod multiple skleroze. Danas medutim svi autori
traZe sli¢nost klinitke slike manganizma s Parkinsonovim sindromom, pa
je Cudno, kako je to svim tadasnjim autorima izmaklo iz vida. To se dade
u prvom redu rastumaciti ¢injenicom, da je fiziologija i patologija ekstra-
piramidnog sistema bila tada jo§ nepoznata. Tako je jo§ 1911. godine
poznati neurolog Edinger tvrdio, da se ne zna niSta s funkciji corpus
striatuma. Jedino oboljenje, koje mi danas smatramo ekstrapiramidnim,
a koje je u to vrijeme bilo bolje poznato, je Parkinsonova bolest, para-
lysis agitans. Tu je bolest opisao 1817. godine Parkinson, ali je bolje
poznata postala tek preko Charcota (1875), koji je medutim mislio, da
se kod te bolesti radi o neurozi. Pa jo§ je godine 1913. Oppenheim pisao,
da je »bit oboljenja potpuno nepoznata«. Tek nakon Wilsonove publi-
kacije (1912) o patolo$ko-anatomskom nalazu simetri¢nog omecks$anja u
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nucleus lenticularis i ciroze jetre kod jednog bolesnika s klinickom sli-
kom »parkinsonizma« (hepatolentikularna degeneracija) potinje inten-
zivnije proutavanje bazalnih ganglija. Radovima Hunta 1917. godine i
C.i O. Uogta 1920., a zatim pojavom brojnih slu¢ajeva ckstrapiramidnih
simptoma nakon velike epidemije epidemickog encefalitisa potkraj i po-
slije Prvoga svjetskoga rata, za$lo se dublje u poznavanje patologije
ekstrapiramidnog sistema.

Uskoro iza spomenute Wilsonove publikacije pojavile su se dvije nove
radnje o manganizmu, obje 1913. godine (36, 162). Seelert opisuje jedan
slucaj, kojeg je veé prije (1903) publicirao Friedel, a koji do onda nije
pokazivao nikakvog znatnijeg poboljianja. Od vremena v. Jakschove pu-
blikacije (1907) do tada nije, naime, bilo novih objavljenih slutajeva.
Seelert jo§ uvijek vidi slitnost manganizma i multiple skleroze tumaceci
neke simptome vjerojatnom lezijom cerebelarnog sistema. Medutim on
ukazuje i na sli¢nost nekih simptoma sa simptomima Wilsonove bolesti,
pa misli, da bi ti simptomi manganizma mogli biti uvjetovani lezijom
bazalnih ganglija. On u isto vrijeme napominje, da kod manganizma
nema znakova lezije jetre. Iste je godine (1913) i Casamajor publicirao
prvu ameritku radnju o manganizmu. U njegovoj je prvoj publikaciji
spomenuto devet otrovanja, ali je opisano samo jedno. To je otrovanje
ujedno i prvi obducirani slu¢aj manganizma. Kod bolesnika, koji je bo-
lovao od manganizma, a koji je umro od pneumonije, nadeno je prosi-
renje perivaskularnih prostora u talamusima i lentikularnim jezgrama.

U Njema&koj se iza prvih publikacija, navodno zbog strogih profilak-
titkih mjera (78), ne javljaju nova otrovanja sve do 1922. godine, a i tada
je objavljeno samo jedno otrovanje.

Medutim neposredno iza Prvog svjetskog rata javljaju se i iz drugih
zemalja brojna otrovanja. Tako je jedno opa¥anje iz 1919. godine zabi-
ljeZilo 38 novih slutajeva manganizma u Sjedinjenim DrZavama iz istog
pogona, u kojemu su radili i Casamajorovi bolesnici (obrada cinkove ru-
date, koja je sadr¥avala i mangana). Iduée godine Sato prikazuje prvi
slu¢aj manganizma u Japanu. Godine 1921. Davis i Huey opisuju dva
slutaja manganizma kod produkcije feromangana, a 1922. godine se opet
javlja Embden s jednim slutajem otrovanja iz Hamburga kod radnika
zaposlenog pri mijevenju brazilske rude. koja je upravo nadomjestila
kavkasku. Te godine i Charles (41) opisuje nakon Coupera prve slutajeve
manganizma u Velikoj Britaniji. Ukratko moZemo kazati, da od svrietka
Prvog svjetskog rata do 1940. godine nema gotovo godine, u kojoj ne bi
bilo objavljeno barem po jedno otrovanje manganom, tako da su u raz-
doblju izmedu dva rata opisane dvije tre¢ine svih slu¢ajeva manganizma.
Planques i Salmon su 1934. godine objavili prvi slu¢aj u Francuskoj, a
u Italiji 1937. godine Dragonetti. Za proflog rata u Njemackoj opisuje
Heine pet slutajeva otrovanja pri mljevenju feromangana, a 1944. go-
dine u Cileu (5) javljaju se 64 slutaja u jednom rudniku. Godine 1948.
objavljena su prva dva slu¢aja u Svedskoj (186). Medu publikacijama
poslije Drugog svjetskog rata treba narotito spomenuti slu¢ajeve manga-
nizma iz marokanskih rudnika, koji su objavljeni 1949. godine (150). Iz
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istih marokanskih rudnika potjetu i Zetiri najnovija sluaja objavljena
prosle godine (1952) (133).

Vrlo iscrpni prikazi manganizma potjeéu od Dhersa u Francuskoj 1934.
godine, od McNallya 1937. i Fairhalla i Neala 1943. godine u Sjedinjenim
Drzavama, od Uossa (180) 1939. godine i od Heinea 1943. godine u Nje-
mackoj.

B) Trajanje profesionalne ekspozicije

Na pitanje, kako dugo treba da traje kontakt s manganom, pa da dode
do oboljenja, u literaturi se obi¢no navodi, da je do prve pojave simp-
toma manganizma dovoljna ve¢ i kratka ekspozicija od 3 mjeseca. No
vremenske granice mogu biti i jako razmaknute. Tako je McNally obra-
dujudi 133 slucaja iz literature nasao, da je ekspozicija trajala 6 nedjelja
do 28 godina, a Baader (14) navodi kao granice od 4 mjeseca do 20
godina. Medutim, najedée su ipak srednje vrijednosti, od jedne do tri
godine.

Ako bacimo pogled na tablicu 5, koja prikazuje duljinu ekspozicije
nasih bolesnika, vidjet ¢emo, da je najkrada ekspozicija iznosila 1,5 go-
dina, a najdulja 12 godina rada. Medutim, kod na$ih su bolesnika po-
stojale neke narocite okolnosti, koje su specifiéne za pogon, u kojem oni
rade. Pogon je zapocteo produkcijom tek 1938. godine; ¢itava je tvornica
potpuno prekinula radom od 1942. do 1945., a pogon, u kojem su radili
nasi bolesnici, redovno prekida rad svake godine za ljetnih mjeseci, kad
je opskrba elektri¢nom energijom nedovoljna. Konatno, nasi su bolesnici
zbog potreba produkcije s vremena na vrijeme privremeno premjestani
na druga radna mjesta.

Tablica 5
Trajanje ekspozicije manganu u godinama kod nasih bolesnika

A | | N . -
SlE B =2 = r = ‘ == M
R7- T 7~ T S U (- VU (== A~ Y O I~ W I 51
T T T
Rad prije rata’ v s cuv v v 5, — | 4 |2 —w—‘ﬁ&r— o
Prekid u ratu i poslijeratnom ; § ‘
PERIOAM: o ot ol oo v ovp i 5 5 S I 5 __.‘7}__‘__
Rad poslije rata . . .. ..... 704 | 4 4‘2‘4’213 15 6
| | |
Sveukupna ekspozicija . . . . . . 12 j 4 ‘ 8 | 6 ‘ 2 ‘ 4 ‘ 5|3 ‘ 1,5 ‘ 6

Prema tome, nasi bolesnici pokazuju, $to se duljine ekspozicije ti¢e, da
su gotovo svi imali nejednako duge visekratne intervale, u kojima nisu
bili u kontaktu s otrovom. Osim toga &etiri bolesnika navode i vise-
godiSnje prekide u radu zbog rata i poslijeratnog postepenog vraéanja na
posao. Od kakvog znatenja mogu biti takvi prekidi ekspozicije za obliko-
vanje definitivne klini¢ke slike otrovanja, za tok oboljenja i te¥inu po-
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jedinih simptoma, pa konatno i za izglede prognoze, tesko je istraziti.
Baader (11) spominje zanimljiv slu¢aj teskog manganizma, kod kojega je
kontakt s otrovom trajao svega samo nekoliko nedjelja ukupno kroz Cetiri
godine.

C) Dispozicija

Ve¢ je prije zapaZena upadljiva ¢injenica, da je izvanredno malen broj
intoksikacija manganom prema broju cksponiranih radnika. Pa i kad se
dopusti, da izvjestan broj slutajeva ostaje nedijagnosticiran, ipak se
moze, ¢ini se, re¢i, da od otrovanja manganom oboli samo jedan neznatni
dio eksponiranih radnika. Tako je Heine na pr. izratunao, da je u Nje-
ma&koj u vremenu od 1929. do 1937. godine bio svega jedan slucaj na
1.000 eksponiranih radnika.

Na temelju podataka iz literature (14, 36, 53, 68, 78, 80, 92, 93, 103,
146, 150, 185) ¢ini se, da ni kod jedne druge intoksikacije nije toliko
istaknuta individualna razlika u sklonosti prema otrovanju kao kod man-
ganizma. Veé je Embden (67) u svojoj prvoj publikaciji ukazao na to,
»da je jedan ne mali dio ljudi tolerantan prema surom kamenu«. Za-
nimljivo je, da je u to vrijeme upravo ta razlidita dispozicija zavela i
samog von Jakscha, da ne prizna mangan kao etiolotki faktor kod svojih
prvih sluajeva oboljenja. On je uzeo-u obzir manganizam kao diferen-
cijalno-dijagnostitku mogu¢nost, ali ju je odbacio ba$ zbog tinjenice,
$to veéina radnika nije oboljela, iako su svi bili izvrgnuti jednakom djelo-
vanju manganske pra$ine. Razlicita dispozicija je narocito upadna kod
sporadi¢nih otrovanja, kao na pr. kod lu¢kog radnika (istovarivaa), kojeg
opisuje Baader (11), i sli¢nog slutaja, koji spominje Trendtel. U oba je
primjera iz kolonc istovarivada, koja obi¢no broji 12—16 radnika, obolio
samo po jedan. Zanimljiv je i slu¢aj, $to ga spominje Flintzer, gdje je
od dvojice brate, koji su pod potpuno jednakim uvjetima radili na istom
radnom mjestu u jednom mlinu piroluzita, stariji ostao trajno zdrav, dok
je mladi veé nakon jedne godine obolio sa znakovima te$kog manganizma.
Moz#da bismo mogli dodati, da je donekle upadna i sporadi¢nost manga-
nizma u industriji suhih ¢lanaka, gdje se obi¢no opazalo po 1 (12,55, 119,
170), rijetko 2. (131), 3 (166) ili 4 (138) slutaja otrovanja. I velika varija-
bilnost trajanja ekspozicije moZe se, barem djelomiéno, tumaditi razli-
itom otpornoséu, odnosno dispozicijom.

PronalaZenje uzroka toj razlititoj sklonosti prema oboljenju bilo bi
nesumnjivo od znatnog prakti¢nog interesa u. prevenciji profesionalnog
manganizma. Kad bi se, naime, moglo to¢nije odrediti, Sto se zapravo
krije pod tim nerazja$njenim pojmom dispozicije, znatilo bi unaprijed
sprijediti »disponiranim« osobama opasnu ekspoziciju, a mozda i otro-
vanje i eventualni invaliditet. Nazalost, o tom se jo$ nista ne zna. Ono,
{to pojedini autori uzgred navode, samo je nagadanje i indirektno za-
kljutivanje. Pa ipak je, mislimo, upravo zbog preventivnog znalenja
poifre}?n::) analizirati neke moguénosti i prikazati neka misljenja o udjelu
pojedinih organa u stvaranju dispozicije.
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Kao i kod drugih otrova, koji ulaze u tijelo inhalacijom, pomisljalo se
i kod manganizma na moguénost, da respiratorni trakt pruza kod nekih
osoba uvjete za lak$u resorpciju. Tako se uzrok sklonosti tra% u prvom
redu u manjkavoj funkciji nosa, koji slabo filtrira mangansku praginu,
te u boljoj resorpciji otrova kroz upaljenu sluznicu di$nih putova (81,
150). Baader je spomenuti sporaditni slu¢aj manganizma kod istovari-
vada, koji je bio samo rijetko i kratko vrijeme u kontaktu s manganom,
a inace stalno izvrgnut udisanju nemanganske prafine, tumadio tako, da
je pradina svojim nespecifi¢nim djelovanjem izazvala kroni¢ne upalne
promjene u sluznicama di$nih putova i tako o$ieéena sluznica omoguéila
je lak$u resorpciju mangana. Baader osim toga upozorava, da bi i vrsta
rude mogla pritom imati svog udjela, pa navodi kao primjer, da ruda sa
Cipra jate podraZuje respiratorne organe nego druge vrste ruda. |
Trendtel okrivljuje tu istu rudu kod svog bolesnika i smatra, da je njezin
visok sadrzaj na sumpornom dioksidu dugogodi¥njom iritacijom di¥nih
putova uzrok dispoziciji za manganizam. Hilpert (93) pomi$lja na neku
konstitucionalnu slabost respiratornog trakta, kad navodi, da u ascenden-
ciji familija oboljelih nalazi upadljivo mnogo tuberkuloze i karcinoma
pluéa. Zanimljiv je odnos dispozicije za manganizam kao kronitne
afekcije centralnog Zivlanog sistema i dispozicije prema manganskoj
pneumoniji. Dok od manganizma obolijeva relativno vrlo malen broj
eksponiranih radnika, dotle se medu radnicima, koji su eksponirani man-
ganskoj pra$ini, moZe pojaviti visoki procenat obolijevanja od pneumo-
nije. Mozda se tu zapravo radi o jaloj dispoziciji prema pneumoniji. Ali
kako je uloga mangana kod manganskih pneumonija nerijeSena, tako je i
pitanje dispozicije u vezi s manganom ostalo nejasno. Buduéi da se ne
moZe naci sporadi¢nih sluéajeva manganske pneumonije i nema naéina,
kojim bi se dokazalo, da je jedna pneumonija nastala upravo zbog djelo-
vanja mangana, ne moze se zapravo ni govoriti o tome, da li se ba$ radi
o dispoziciji prema toksi¢koj ili prema bakterijskoj noksi. Nema sumnje,
da kod manganskih pneumonija neku ulogu imaju i klimatski faktori,
jer je manganska pneumonija naje$éa u rudnicima i vanjskim transport-
nim radovima (utovar i istovar rude u brodove), dakle na onim radovima,
pri kojima se ve¢ i onako pojavljuje veéi broj obolijevanja respiratornog
sistema. Mozda je taj klimatski faktor (ekstremne temperature) odgovoran
i za nesto ¢eS¢u pojavu manganskih pneumonija u metalurgiji.

Ako prihvatimo misljenje, da se mangan moze resorbirati i probavnim
traktom, onda bismo analogne razloge »respiratornoj« dispoziciji mogli
traziti i u probavnom traktu. Reiman i Minot su opazili, da se kod nekih
osoba nakon ingestije nivo mangana u krvi podvostrudi, a da se kod dru-
gih osoba uopée ne mijenja, pa zakljutuju, da ée osobe, koje pripadaju
u prvu grupu, biti i viSe osjetljive na mangan, nego one, kod kojih se
koncentracija u krvi ne povisuje. Buduéi da se mangan, kako smo vidjeli,
jednim dijelom izluéuje kroz zu¢, treba u zdravoj jetri traZiti mehanizam
obrane protiv intoksikacije (120). Prema tome moZemo oéekivati, da ée je-
tra, koja je endogenim (nepoznatim) ili egzogenim (na pr. alkohol, fosfor,
arsen) uzrocima o$te¢ena, spretavati pravilnu eliminaciju otrova, pa prema
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tome indirektno disponirati organizam za trovanje manganom. Cak se 1
kod Zivotinja (86) pri potpuno jednakim eksperimentalnim uvjetima jed-
nom nalazi manja, a drugi put veca koli¢ina mangana u jetrl.

Buduéi da je resorbirani i u tijelu zadrZani mangan u prvom redu otrov
nervnog sistema, bilo je nabaleno misljenje, da bi traume i druge bolesti
centralnog mervnog sistema mogle takoder stvarati pogodno tlo za raz-
vitak manganizma. No to nije dokazano. Razlog laksem obolijevanju od
manganizma tra%io se i u prirodenoj manjoj vrijednosti Ziv¢anog sistema.
Navodi se tako kao primjer slaboumnost. I medu nasim bolesnicima po-
stoji jedan mentalno debilni. No mi se vise slazemo s misljenjem, da je
priroda nekvalificiranog posla, koja daje mogucnost zaposlenja takvim
osobama, razlog, $to je katkada medu otrovanim radnicima opaZen i po
koji dusevno zaostali. Uostalom se misli (78), da mentalno zaostale osobe
lak¥e obole upravo zbog toga, $to ne shvaéaju vaznost zastitnih mjera.

Spominju se i opée infekcije [lues (78), malarija (150)] i intoksikacije
[alkohol, nikotin (78), ¢aj, datura (150)] kao disponiraju¢i momenti. Nije
dokazano mi¥ljenje (150}, da bi kroni¢no djelovanje uglji¢nog monoksida
u rudnicima poveéavalo sklonost radnika prema otrovanju manganom.
To dakako ne bi dolo u obzir u mlinovima i ostalim radovima, gdje se
ne stvara uglji¢ni monoksid. Narotito se testo spominje alkoholizam, ali
je veé Gayle pokazao, da alkoholizam nema neke bitne uloge pri nasta-
janju manganizma. Dakako, pitanje indirektnog djelovanja, oSteéenjem
jetre, nije time rijeSeno.

Cini se, da Yene nisu prema manganu osjetljivije od muskaraca (150).

Ostaju nerijefena pitanja, da li postoji privikivanje na mangan, zatim
da 1i postoji neosjetljivost prema manganu, a konatno, da li je uopce
va¥an neki faktor endogene dispozicije ili se zapravo radi samo o indivi-
dualno razlititoj koli¢ini primljenog otrova. Narodito je starijim autorima

“mogla izbjeéi okolnost, da nisu svi radnici bili jednako eksponirani. Uo-
stalom, Wilbur drzi, da se radi u prvom redu o koncentraciji prasine. On
smatra, da broj otrovanja ide paralelno s koncentracijama mangana u
praini. Flinn i dr. zastupaju isto misljenje. U jednoj grupi radnika broj
otrovanja je rastao s koncentracijom, kojoj su bili bolesnici izvrgnuti, dok
je grupa radnika, koja je bila izvrgnuta niskim koncentracijama, ostala
sasvim poStedena.

Pri rjeSavanju problema dispozicije kod nasih bolesnika mogli bismo
nesto poblize kazati tek onda, kad bismo to¢no odredili sastav radne atmo-
sfere 1 njezine varijacije s obzirom na koncentraciju mangana. Kad bi
egzogeni faktori bili potpuno jednaki, a individualna dispozicija razli-
tita, tek onda bi bilo moguée analizirati endogene faktore i kod nasih
bolesnika. MoZzda bismo tada mogli odgovoriti i na pitanje, zasto se man-
ganizam kod na$ih bolesnika pojavio upravo u tri posljednje godine.

Prema svemu, dakle, mozemo zakljuditi, da ne znamo nista pouzdano
o.faktorlma, k_0j1 bi mogli uvjetovati prirodnu ili steCenu sklonost za raz-
vitak manganizma.
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D) Simptomatologija

1. Djelovanje na centralni #ivtani sisiemn

Kad govorimo o manganizmu, mislimo u prvom redu na afekciju #iv-
¢anog sistema. Zbog relativae rijetkosti manganizma, malo je autora,
koji su dali zaokruzenu sliku bolesti na temelju vlastitog iskustva. Usto
jedan dio oboljenja nije bio s dovoljno kriti¢nosti neurolodki obraden,
pa zbog toga i dolazi tu i tamo do neslaganja u mi$ljenjima, narotito u
anatomsko-fizioloskoj interpretaciji simptoma. To, medutim, ne znadi, da
simptomatologija manganizma nije dovoljno poznata ili da ne tvori do-
voljno karakteristi¢nu klini¢ku cjelinu.

Klini¢ka simptomatologija manganizma prili¢no je $arolika, ali usprkos
tom Sarenilu, neki se simptomi ponavljaju s veom ili manjom pravilno$éu,
pa ih moZemo smatrati jezgrom klini¢ke slike.

Da je manganizam obiljeZen karakteristiénom simptomatologijom, po-
kazuje nam veé i to, $to su ve¢ kod prvih autora (46, 67, 68, 78, 175, 176,
177, 185) opisani bitni simptomi. V. Jaksch, Embden i njihovi suvremenici
su medutim krivo ocijenili klini¢ku sliku utoliko, §to su je usporedili s
multiplom sklerozom. Oni doduse ne identificiraju manganizam s multi-
plom sklerozom, ali pretpostavljaju ¢ak i sli¢an patolosko-anatomski sup-
strat obiju afekcija. Tek kasnije je uofeno, da glavni simptomi tvore sliku
Parkinsonova sindroma, pa se polelo govoriti o manganskom parkinso-
nizmu. Kao i kod parkinsonizama druge etiologije nalazimo i ovdje opi-
san niz vegetativnih simptoma, koji se pripisuju leziji cerebralnih, u
prvom redu hipotalami¢kih »centara« autonomnog Zivéanog sistema. Na
taj nacin moZemo misliti, da lezija pogada strijarni (u Sirem smislu) sistem
i hipotalamus. Ali iz klini¢ke simptomatologije moZemo zakljuéiti i to, da
lezija nije uvijek strogo elektivna, jer klini¢ki simptomi ne ¢ine uvijek
»Cistu« sliku, u smislu naprijed napomenutog sindroma. Izvan Parkin-
sonova sindroma postoje kod jednog dijela slucajeva i drugi simptomi sa
strane zivtanog sistema. Znadenje tih simptoma nije uvijek jednako. Neki
od njih, ako su prisutni, daju specijalni kolorit klini¢koj slici, pa su od
narocite vaznosti za dijagnozu. Drugi opet »akcesorni« simptomi mogu
biti nekarakteristi¢ni i njihovo znaéenje nejasno, kao na pr. bolovi u kri-
zima, koje jedan dio autora polevsi od Embdena spominje medu simp-
tomima manganizma, a i mi smo ¢uli za njih od nasih bolesnika. Dakako
da izuzetna pojava nekih znakova bolesti kod manganizma moze biti i
puka koincidencija ili izraz specijalne dispozicije oboljele osobe. Tako je
jedan na$ bolesnik (M. B.) dobio uz ostale simptome manganizma i epi-
lepticke napadaje. Pojavu napadaja moZemo smatrati izrazom specijalne
dispozicije, ali, jer su napadaji izostali kratko vrijeme nakon prestanka
ekspozicije manganu, imamo opravdanja, da ih dovodimo u vezu i s
manganizmom.

Koliku ulogu igra za pojavljivanje nekih simptoma intenzitet otrovanja,
duljina ekspozicije kao i trajanje same bolesti tesko je kazati, kad i onako,
kako smo vidjeli, postoje velike razlike u individualnoj osjetljivosti prema
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manganu. Cinjenica je, da simptomi mogu u pogledu intenziteta i reda,
kojim se javljaju, varirati.

Potetak bolesti obi¢no je neprimjetan, a simptomi su u prvom redu su-
bjektivni. Medu njima se najvile spominju astenija i osjetaj opce sla-
bosti, umornosti, utuéenosti, zatim pospanost i apatija, razdrazljivost i
sli¢no. Tako se ove pojave nazivaju zajednitkim imenom — opéi znaci in-
toksikacije, mogu se shvatiti kao izraz poletne encefalopatije, u prvom
redu kao znak lezije centralnih autonomnih centara, o temu ¢emo jo3 ka-
snije govoriti. Ti »opéi« znaci nisu uvijek jasno izraeni. Pregledavajuti
slutajeve objavljene u literaturi vidimo, da opéi simptomi nisu uvijek
prvi znakovi manganizma, nego da bolest moZe odmah poceti viSe karak-
teristiénim poremeéajima motorike. I jedan dio nasih bolesnika nije opi-
sivao opée simptome. To se moZe donekle opravdati i time, §to su nasi
bolesnici jednostavne, neSkolovane osobe, nenavikle samopromatranju, a
da smo ih mi promatrali dosta kasno nakon potetka bolesti, kad ti simp-
tomi mogu veé nestati. U prilog tome govori na pr. slucaj bolesnika, koji
nije navodio nikakve »opée« simptome, a gdje smo iz heteroanamnesti¢-
kih podataka doznali, da je u poletku bolesti bio upadljivo trom, tak da
je vide puta na poslu zaspao. Tri bolesnika, koje nismo unijeli u ovaj
prikaz, a dofli su k nama s pofetnim znacima otrovanja, zalili su se na
opéu slabost, umornost i sl. Opazili smo medutim, da se na$i bolesnici, a
to tvrdi i vife drugih autora, veé¢ od potetka Zale na smetnje u nogama
i rukama. Pote$koée su u nogama redovno jale, a Cesto i nastaju prije
nego na rukama. Time dolazimo do znakova poremeéene motorike, koji
tvore glavni i karakteristi¢ni dio simptomatologije manganizma.

Smetnje na nogama obitno se najprije pokaZu u hodu. To moze biti
prvi znak bolesti, ali u svakom sluéaju redovni simptom u toku bolesti.
Ispotetka to moZe biti prekriveno obi¢nim osje¢ajem umora, teZine u no-
gama, slabije izdr¥ljivosti pri duljem hodanju, a narotito je upadljiva
tesko¢a i nespretnost pri uspinjanju ili silazenju stepenicama. Katkada
veé od poletka bolesnici imaju svojevrsnu smetnju ravnoteZe, pokazuju
sklonost da padaju ili posréu prema naprijed ili natrag. Smetnje na ru-
kama javljaju se veéinom kasnije u toku bolesti i obi¢no su manje inten-
zivne. Mogu, medutim, nastati paralelno sa smetnjama u nogama, kao $to
je to bilo i kod jednog naseg bolesnika. Bolesnici obitno kazu, da su im
kretnje postale slabe, nespretne i nesigurne.

Dok opisane tegobe mogu u potetku biti samo subjektivne, u daljem
toku bolesti razvit ée se u objektivno vidljive simptome. Bolesnik hoda
polaganije i vule noge, ne savija ih dovoljno u koljenu i kuku i ne odize
kod koratanja. Koraci usto ¢esto postaju kratki. Von Jaksch je opisao po-
sebnu smetnju hoda, koju je nazvao pijetlov hod. Vidimo ga samo kod
jednog dijela bolesnika i obi¢no tek u uznapredovalom stadiju bolesti.
Stopalo i prsti nalaze se u kontrakturi u poloZaju »ekvinovarus«, a kod
koratanja bolesnik se najprije osloni na pod metatarzofalangealnim zglo-
bovima 1 vanjskim rubom stopala. Mi smo takav na¢in hoda vidjeli samo
kod jednog bolesnika, i to na jednoj nozi.
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Sve te smetnje su izraz poviSenog misiénog tonusa (rigor) i hipokineze.
Rigor ¢emo objektivno dokazati izvodeéi pasivne kretnje u velikim zglo-
bovima ekstremiteta ili gibajuéi pasivno bolesnikovu glavu. Tada éemo
osjetiti otpor, koji traje u toku cijele kretnje. Kad je tremor izra¥en,
pasivna kretnja moZe biti ritmi¢ki isprekidana (fenomen zupcanika). Ima
slutajeva gdje je rigor izrazit na rukama i nogama. Obi¢no je jadi na
nogama. Grouzon i Desoille, pa de Lisi, nalaze povisen tonus samo na
nogama, a na rukama tak hipotoniju. Rijetko je izra¥en samo na eckstre-
mitetima jedne strane, ali i to moze biti. Jate ili manje asimetrije vidjeli
smo kod nekoliko nasih bolesnika, ali smo i na drugoj strani tijela mogli
naci barem lagano izraZene simptome. Rigor i hipokineza ne moraju uvijek
iéi paralelno. To iskustvo postoji i kod Parkinsonovih sindroma druge
ctiologije. Lyon i Caen nisu kod svojeg bolesnika naslj povisenog tonusa.
Ni mi nismo uvijek nasli izrazitije promijenjen tonus kod izvodenja pa-
sivnih pokreta, iako su simptomi inace bili jasno vidljivi. To po Loebeu
ne iskljutuje poremeéenje tonusa u uspravnom polozaju tijela.

Drugi simptomi, koji su u vezi s rigorom i hipokinezom, bili bi ovi:
bolesnik drz u hodu trup vise ili manje ukoeno i naginje ga gornjim
dijelom lagano naprijed. Nestaje prirodne elasti¢nosti pokreta, bolesnik
se okrete kao da je iz jednog komada. Mahanje rukom za vrijeme ho-
danja je oskudno, a ako su ruke — u tetkim slu¢ajevima — zahvaéene ri-
gorom, one ostaju obi¢no u kontrakturi fleksije pripijene uz tijelo. Ako
se bolesnik nagne malo viSe prema natrag ili naprijed, gubi ravnotezu i
pravi vise korataja u smjeru, u kojem se nagnuo, dok opet ne uspostavi
ravnotezu ili ne padne (retropulzija, propulzija). Flintzer istite, da pro-
pulzija i retropulzija mogu biti rani znak bolesti. Adiadohokinezu, nespo-
sobnost brzog izvodenja antagonisti¢kih pokreta, spominju mnogi autori.
Ne trebamo je shvatiti kao posljedicu cerebelarne disfunkcije, jer ona
dolazi i inate kod Parkinsonova sindroma. Flintzer upozorava, kako su
poteskoce na rukama i na nogama osobito velike pri zapodinjanju kretnje.
Bolesnicima je narodito tetko izvoditi dugatke pokrete. Lice bolesnika
ima ukolen, bezizraZajan izgled zbog oskudne mimike (hipomimija, lice
poput maske). Kretnje oénim jabuticama su slobodne, jedino kapci rjede
trepéu. Govor postaje, Eesto ve¢ rano u toku bolesti, promijenjen. Nasi
su se bolesnici najprije Zalili, da ne mogu vise govoriti onako glasno kao
prije bolesti, zatim da im se zapliée u govoru. Govor postaje tih, polagan,
a gubeti boju i modulaciju on je monoton, u najtezim slu¢ajevima mu-
mljajuéi nerazumljiv. Obiéno su odgovori kratki, kao $to su i inale ti
bolesnici u svim kretnjama, a narotito izrazajnim »S$krti«. Dok bolesnik
govori, usne se vrlo malo pokreéu, a isto tako i vilice. Cini se, da ima
vide varijacija u smetnji govora, jer Hilpert (93) kaze, da prve rijeti
jedne fraze bolesnik dobro izgovori, a zavrietak postaje nejasan; Davies
i Huey daju neSto drukéiji opis: bolesnik se dugo sprema govoriti, prve
rijeli izgovara tetko, ponovo se zaustavlja, a zatim brzo izgovori niz
rije¢i. Razmjerno ¢esto, narotito u pocetku fraze, dolazi do brzog ponav-
ljanja jednog sloga ili kratke rijedi, od koje bolesnik ne moZe da se »od-
lijepi« [palilalija, mangansko mucan je, psellismus manganalis po Embdenu
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(67)]. Tipitan nalin pisanja je mikrografija. U toku pisanja slova postaju
sve sitnija i netitljivija, jo§ viSe, ako se pridruzi i tremor (sl 2)

Smetnje gutanja spominje niz autora (62, 78, 93, 132) kod jednog di-
jela svojih bolesnika. Ako ne uzmemo u obzir Vossov (181) slutaj bul-
barne paralize i amiotrofitke lateralne skleroze, smetnje e biti ponajprije
ekstrapiramidnog tipa. Zbog rijetkog gutanja nakuplja se u ustima slina,
koja moe curiti i iz usta 1 stvarati dojam hipersalivacije. Drugih pro-
mjena u podrudju kranijalnih Zivaca obi¢no nema. Jedino Hilpert navodi
kod dva bolesnika slabost konvergencije. Dva nasa bolesnika Zalila su se
na diplopiju. Casamajor opisuje smetnje sluha u jednom slucaju, a
Flintzer su¥enje vidnog polja. Vertigo je rijedak simptom; spominje ga
Moshetm (132).

Tremor nije tako tipi¢an ni redovan kao kod postencefaliti¢kog parkin-
sonizma ili kod paralysis agitans. MoZe postojati u formi tipi¢noj za para-
lysis agitans kao ritmi¢ki tremor u stanju, kad muskulatura nije voljno
inervirana (tremor u mirovanju). U takvoj formi spominju ga Flintzer,
Miiller i Christaens (135). Ce$c¢e je, ¢ini se, tremor »atipi¢an«. Tada se
javlja kao akcioni tremor u toku kretanja ili kod ispruzenih ekstremiteta
kao fini sitni tremor (64, 65, 80). Tremor moZe biti lokaliziran ili gene-
raliziran, javlja se samo na ekstremitetima jedne strane tijela ili obostrano.
Vise puta tremor dolazi na jeziku, na vjedama ili i na usnama. Intencioni
tremor medutim ne dolazi. Kao i obi¢no, tremor se pojatava za vrijeme
umora ili psihi¢kog uzbudenja. Flintzer ga je viSe puta vidio medu prvim
simptomima, a isto tako moZe i da se ne javi u toku cijele bolesti. Tremor
se mo¥e u toku bolesti i izgubiti, kao $to je primijetio Hilpert kod svoja
dva bolesnika (93). Mi smo tremor vidjeli kod vise nasih bolesnika, ali
obitno ne kao narotito istaknuti niti kao redovni znak. Tara (1948) ne
nalazi tremora u svom slucaju.

U pravilu u toku manganizma ne nalazimo kljenuti ni misicnih atrofija.
Couper govori doduSe o paraplegiji, Embden spominje parezu, ali nas
njihova analiza simptomatologije ne moZe zadovoljiti. I Flintzer kaZe, da
u te$kim slutajevima konatno popusta gruba snaga. Ali ne smijemo za-
boraviti, da i kod jate izraZenog Parkinsonova sindroma moZe postojati
izvjesno slabljenje mifi¢ne snage, tako da ne mozemo odmah govoriti o
parezi. Znakove lezije piramidnog puta spominju ve¢ Embden i von
Jaksch, a za njima veéina autora, koji govore o manganizmu. Oni po-
stoje samo kod jednog dijela oboljelih, a sastoje se iz pojacanih vlastitih
refleksa, pojave klonusa, pa fenomena Babinskog. Promjene trbusnih re-
fleksa spominju se rijetko, dok se drugi piramidni simptomi ne spominju.
Piramidne znakove obi¢no nalazimo na donjim ekstremitetima. Ako su
refleksi neto #ivlji, ne smijemo odmah govoriti o leziji piramidnog puta,
jer to vide puta nalazimo i inate kod Parkinsonova sindroma. Grube pa-
reze ne dolaze, a lak$e pareze i lagano poviSenje tonusa (spazam) mogu
biti prekriveni ekstrapiramidnom simptomatologijom. Diskretne simptome
lezije piramidnog puta nasli smo i mi kod jednog bolesnika. Kad su ti
simptomi prisutni u kombinaciji s ekstrapiramidnom simptomatologijom,

168



SL. 2. Rukopis

jednog bolesnika. kojeg smo promatrali







SL. 3. Pneumoencefalogram kod jednog bolesnika






daju posebno obiljezje slici manganizma. Hilpert (93) smatra, da znaci
lezije piramidnog puta nastaju ofito kasno u toku bolesti.

Refleksi mogu biti i normalni, a u manjem broju slutajeva oslabljeni
ili ih uop¢e nema (44, 135). Vise se puta mogu naéi asimetriéni refleksi.

Ostecenje perifernog motornog neurona ne dolazi kod manganizma.
Jedino je Baader (55) u jednom slutaju nasao degenerativnu elektritku
reakciju fibularnih miSi¢a. Salmon i Planque su objavili Cetiri sludaja,
kod kojih su postojali i znakovi polineuritide. Najvjerojatnije je, da se
radilo o kombinaciji manganizma s intoksikacijom arsenom. (Uilkinson
iz Hong Konga nalazi takoder kombinaciju sa simptomima polineuritide,
ali vjeruje da je to uvjetovano beri-berijem, koji je inale bio ¢est medu
radnicima.*

Smetnje osjeta su kod manganizma rijetke i manje znacajne. Od bolnih
fenomena glavobolja se spominje svega u nekoliko sluajeva (12, 93).
Nasi se bolesnici nisu spontano Zalili na glavobolju, ali zapitani o tome,
katkad su opisivali lagane bolne senzacije na glavi. Rekli smo, da je bo-
love u kriZima opisao ve¢ Embden, ali im kasniji autori obracaju malo
painje. Nagi bolesnici su se vise puta Zalili na osjecaj neugodne, gotovo
bolne teZine u kriZima. Gayle govori o sluaju s neurititkim bolom na
gornjim ekstremitetima, a Baader na donjim. Gayle opisuje osim toga
kod bolesnika parestezije. Schwarz (160) je opisao bolesnika s hemihipe-
stezijom i bolovima u jednoj ruci, za koje je mislio da bi mogl; biti tala-
mickog porijekla. De Lisi, komentirajuéi Schwarzov slucaj, misli da se
je moglo raditi o psihoneurotskim smetnjama osjeta. Coken pokusava do-
kazati postojanje spinalnih osjetnih lezija. Mi smo kod jednog bolesnika
s hemiparkinsonizmom na3li na istoj strani i hemihipesteziju za kvalitete
povriinskog osjeta. Raspored hipesteti¢nog podrutja doveo nas je do
uvjerenja, da se radilo o organskom oStecenju osjeta.

Bolni gréevi miSica, krampi, obitan su simptom otrovanja manganom.
Mi smo ga vidjeli kod veéine nasih bolesnika. dijelom medu prvim zna-
kovima bolesti. Krampi su prili¢no proirena pojava. Mogu se javljati u
subfizioloskim prilikama kod inaée zdravih osoba pod utjecajem hladnode,
umora ili kao toplinski gréevi. Krampi, dalje, dolaze kod raznih op¢ih
bolesti (dijabetes i t. d.), kod bolesti migiéa, zatim kod afekcija Ziv¢anog
sistema, koje pogadaju motorni sistem na raznim razinama, bilo periferni
ili centralni motorni neuron (na pr. kod amiotrofitke lateralne skleroze).
Krampi su opisani i kod Parkinsonova sindroma. Krampi nisu, dakle, spe-
cifitni simptom manganizma. Ipak, kombinacija krampa s drugim simp-
tomima ima dijagnosti¢ku vrijednost, jer ih kod Parkinsonovih sindroma
druge etiologije vidjamo kud i kamo rjede. Krampi kod manganizma
dolaze najleS¢e na nogama, ali i na rukama i drugdje po muskulaturi.
Mogu se javljati i po danu i po noéi, a ako se pojavljuju i po vife puta
na dan, mogu biti prili¢no tegobna pojava. Tako neki bolesnici tvrde, da
od Cestih gréeva po noéi ne mogu spavati.

* Uoss (181) je objavio jedan slutaj bulbarne paralize i amiotrofi¢ke lateralne skle-

roze kod jednog radnika, koji je dugo bio eksponiran manganu, $to je vjerojatno bila
samo slu¢ajna koincidencija.
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Simptomi oftetenja cerebelarnog sistema nisu kod manganizma sa si-
gurno¥¢éu dokazani. Pojedini autori spominju i njih (45, 55, 116), a van
Bogaert i Dallemagne (25) eksperimentalno su pomocu trovanja manga-
nom izazvali kod jednog majmuna cerebelarnu ataksiju. Mi nismo kod
na%ih bolesnika opaZali cerebelarnih simptoma, ali moguénost njihova
pojavljivanja ne moZe se principijelno zanijekati. Ukoliko diskretni cere-
belarni znaci i postoje, oni ée vjerojatno biti prekriveni drugim, grublje
izrazenim simptomima.

Pojave, koje se dovode u vezu s povredom autonomnih, u prvom redu
diencefalnih centara su brojne. Naje$ée se spominju poremecaji sna (82,
93). Kod nekih bolesnika prevladava pospanost, kod drugih insomnija.
Ima bolesnika, koji su pospani po danu, a po no¢i ne mogu spavati. Smet-
nje sna su kod natih bolesnika bile razmjerno rijetke 1 blage. Cesto se,
iako ne konstantno, spominje kao simptom manganizma seksualna im-
potencija ili samo smanjena potencija (14, 67, 180). Jedan dio autora
smatra, da taj simptom ima patognomsku vrijednost za manganizam (12,
78, 131), a Hilpert ga ubraja medu siptome, koji mogu biti rani. Misli se,
da bi impotenciju kod svarivada, koju laici Cesto spominju, trebalo, ako
uopée postoji, pripisati djelovanju mangana (18). Nisu medutim svi au-
tori slo¥ni o znatenju seksualne impotencije; neki joj pace pridaju maleno
znatenje (Sourate, 166). Mi nismo mogli taj simptom na¢i u istaknutoj
formi kod nafih bolesnika, ali ne smijemo zaboraviti, da bolesnici rado
sakrivaju svoje seksualne smetnje. Spominje se jos cijeli niz simptoma
od strane vegetativnog Ziv¢anog sistema: povecana sekrecija lojnica, hiper-
salivacija, profuzno znojenje, zatim u rijetkim slu¢ajevima edemi i cija-
noza nogu, crvenilo i bljedoéa lica, pojacani dermografizam, otpadanje i
sijedenje kose, klimanje zubi, upadljiv glad ili Zeda, povradanje i t.d.
Jedan na¥ bolesnik imao je izrazite omaglice pri sagibanju i uspravljanju,
kao $to ih vidimo kod posttraumatskih encefalopatija.

Paroksizmalni simptomi su izuzetni. Epilepticke napadaje imao_je je-
dan na$ bolesnik. 1 Hilpert spominje 69-godi¥njeg bolesnika s epilepti¢-
kim napadajima. Napadaje gubitka tonusa, sli¢ne napadajima kod narko-
lepsije, opisuju Baader i Hilpert. Jedan Baaderov bolesnik imao je
neobi¢ne napadaje, kod kojih je drhtala i istodobno postala hladna i
cijanoti¢na jedna ruka; glava je u toku napadaja bila zbog tonitkog grca
zabatena prema natrag. Napadaj je prestajao uz grubi tremor ruke. Medu
rijetkim paroksizmalnim simptomima moZemo spomenuti i vertigo (82).

Psihi¢ke smetnje su obitno izrazene u blagoj formi. Ipak se one nalaze
medu znafajnijim simptomima manganizma, jer ih u ovoj ili onoj formi
vidimo kod veleg dijela bolesnika. One mogu postojati ve¢ u inicijalnoj
fazi bolesti, kako smo ih dijelom veé i opisali pod slikom neurastenickog
sindroma ili promjene karaktera oboljele osobe sa znakovima umora, opce
slabosti, smetnja sna, razdrazljivosti. Ce3¢a od razdrazljivosti, ¢ini se,
da je apatija i gubitak interesa. Ovi simptomi mogu biti upadljiviji oko-
lini nego samom bolesniku i mogu davati utisak potetka duSevne bolesti,
kako je to bilo kod jednog Baaderovog bolesnika (12). Medu desée, a i
prili¢no karakteristiéne simptome, ubrajaju se prisilni smijeh i plac. Pri-
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silni smijeh je svakako &e$¢i nego prisilni pla¢, Sto moze biti u vezi s
euforickim raspoloZenjem, koje je takoder &esto kod tih bolesnika. Bole-
snik ne moZe da zadrZi izrazavanje emocija, i on uz najmanji povod
prasne u smijeh. Jedan na$ bolesnik kaZe: »Ja se ne mogu vise pravo
naljutiti, odmah se nasmijem. I kad tutem svoje dijete smijem se ...«
Kad smo jednom imali na Odjelu grupu bolesnika, znala je medu njima
zavladati prava »zaraza« smijeha. Cim se jedan nasmije, svi prasnu u
smijeh. Jedan nas bolesnik pokazivao je prisilni smijeh i prisilni plat.

Uvjerljivo opisanih oSte¢enja intelektualnih funkcija nema. Vrlo je
malo podataka o postojanju pravih psihoti¢kih slika kod manganizma.
Baader (9) navodi, da je bolest kod jednog dijela oboljelih rudara u
Egiptu pocela smetenim stanjem. Jedan bolesnik iz iste grupe pokazivao
je uz tipi¢ne simptome manganizma izrazitu kleptomaniju. Baader je te
podatke dobio od egipatskih lijetnika. Ansola, Uiberall i Escudero u
svom izvjeStaju o 64 oboljela rudara iz jednog rudnika mangana u Chileu
navode psihicke promjene u 34 sluéaja. Narodito u ranim stadijima
vidjeli su psihoti¢ne bolesnike s jakim psihomotornim nemirom. Kod ne-
kih je dolazilo do naglih afektivnih uzbudenja, drugi su pokazivali eufo-
riju ili ekstazu. Prognoza tih psihitkih poremeéenja bila je dobra, i svi
su se bolesnici oporavili u 2 do 3 mjeseca. Prikaz ovih autora znatno od-
skale od onoga, to drugi autori kafu o psihi¢kim simptomima kod man-
ganizma. Mi smo, naZalost, protitali samo referat o toj radnji, pa nam
je tesko zauzeti odredeniji stav.

Neurotsku reakciju u vezi s manganom opisao je, kako smo vidjeli, veé
v. Jaksch. Poslije njega malo je o tome bilo govora. Postoji svakako mo-
guénost neurotskih reakcija, bilo da se radi o osobama, koje su disponi-
rane za neurotski nadin reagiranja, bilo da se rada individualni ili kolek-
tivni strah od posljedica rada s manganom, ili opet, ako se javlja zelja
za rentom. Dakako, da se moZe raditi i o svijesnoj simulaciji i agravaciji,
ali u svim tim reakcijama nema ni$ta specifi¢no za mangan (ukoliko neke
klinicke manifestacije ne oponasaju klini¢ku sliku manganizma), jer se
analogne reakcije susreéu svuda, gdje veéa grupa radi sa supstancijama,
za koje se zna, da mogu imati toksitko djelovanje. Prema tome je v.
Jakschov naziv manganofobije suviian.

Cerebrospinalni likvor mo¥e pokazati normalne nalaze ili lagana od-
stupanja od normalnoga, narotito u kolitini i sastavu bjelanéevina, a s
tim u vezi mogu nastati promjene u koloidnim krivuljama. Likvorske
nalaze i njihovu dijagnosti¢ku vrijednost diskutiraju pojedini autori (72,
77, 135). Oni nalaze broj stanica normalan. Kolitina globulina bila je
normalna ili lagano pove¢ana. Test mastiksa bio je normalan, a u zlatnoj
reakciji postojale su promjene u srednjoj zoni. Oni ne analiziraju dife-
rencijalno dijagnosti¢ku vrijednost ovih likvorskih nalaza, posebno prema
cerebro-spinalnom sifilisu i multiploj sklerozi. Za razliku od manganizma
kod multiple skleroze moZe postojati »paralititki« tip zlatne reakcije, ali
on nije redovan nalaz kod te bolesti. Ispitivanje likvora na patoloske ko-
li¢ine mangana izvrSio je Bryan i nadao sedam puta vete vrijednosti nego
u kontrolnim slu¢ajevima.
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Mi smo likvor pregledali kod 8 bolesnika. Iz tablice 6 se vidi, da je
nalaz kod trojice bio potpuno normalan. Samo kod jednog bolesnika je
broj stanica bio povisen — 26/3 malih mononuklearnih stanica. Pandy-
jeva reakcija je kod dvojice bila +, a kod jo§ trojice +. Kod jednog
bolesnika je sveukupna koli¢ina bjelanevina bila lagano povecana. Kod
pet bolesnika su koloidne krivulje bile viSe ili manje promijenjene, ali
su promjene bile razli¢itog tipa.

Preumoencefalogram nam moZe pruziti, iako samo nepotpuno, uvid u
stepen cerebralne lezije. Kako se ta pretraga ne moze smatrati vaznom
za dijagnozu manganizma, to i ne nalazimo u njoj podatke u literaturi,
osim u jednom sumnjivom slu¢aju manganizma, Sto ga pod upitnikom
objavljuje Critchley. Mi smo izveli pneumoencefalografiju samo kod
dvojice bolesnika. Kod jednoga je nalaz bio u granicama normalnoga,
dok su kod drugoga lateralne komore bile lagano prosirene, a subarahno-
idalni prostori nad konveksitetom hemisfera velikog mozga bili su difuzno
prosireni, $to je davalo sliku umjereno izraZene atrofije velikog mozga.
(Slika 3). .

Elektroencefalografija nije bila do sada primijenjena kod bolesnika,
koji su bolovali od manganizma, osim od Critchleya. Mi smo je izveli
kod 6 bolesnika. Patologki nalazi bili su zatudo maleni. Veéinom nije bilo
drugih zna¢ajnih aktivnosti osim osnovnog okcipitalnog ritma alfa. Kod
jednog bolesnika postojala je gotovo potpuna odsutnost svake ritmicke
aktivnosti za vrijeme mirnog disanja i hiperventilacije. Kod jednog bole-
snika postojala je za vrijeme mirnog disanja abnormalnost, koja se sa-
stojala u povremenom izbijanju aktivnosti 4-7 ¢/s pomije$ana s ritmom
alfa i s dosta 14-20 /s aktivnosti, niske ili srednje, pa ¢ak i neSto viSe
amplitude. Za vrijeme hiperventilacije doslo je do znatne aktivacije po-
glavito spore aktivnosti. (SI. 4).

Kroni¢ni profesionalni manganizam ne dovodi do smrtonosnih lezija.
Zbog toga je patolosko-anatomski nalaz ostao do danas slabo poznat.
Patolotko-anatomski je ispitano samo nekoliko slu¢ajeva. Prvi obducirani
slu¢aj s klinitkom slikom manganizma opisao je Casamajor. Od obduk-
cionog nalaza on isti¢e proSirenje perivaskularnih prostora u nucleus lenti-
cularis i u lateralnim dijelovima talamusa. Spominje i leziju jetre (bili-
jarna ciroza i nakupljanje pigmenta).

Ashizawa je dao detaljniji patolosko-anatomski nalaz jednog bolesnika
s manganizmom, koji je umro od teSke tuberkuloze (spondylitis, tuberku-
loza nadbubrenih #lijezda). U nucleus pallidus, putamenu i nucl. cau-
datus nafao je najjate izraZene degenerativne promjene na ganglijskim
stanicama, broj ganglijskih stanica bio je u n. pallidus znatno reduciran,
a u drugim spomenutim jezgrama znatno manji. Jedan dio tanjih mije-
liniziranih vlakana u tim regijama bio je oiteen. Degenerativne pro-
mjene u ostalim dijelovima Ziv¢anog sistema bile su znatno manje izra-
ene, pa Ashizawa misli, da su mogle biti u vezi s tuberkulozom, koja je
dovela do smrti. Nije bilo reaktivnog bujanja glije. U jetri su nadena
lagana ofte¢enja, i autor je bio skloniji da ih dovede u vezu s tuberkulo-
ZOm Nego s manganizmom.
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Canavan, Cobb i Drinker opisuju slutaj 69-godi$njeg radnika, koji se
prije 15 godina razbolio sa simptomima manganizma. Prije 14 godina pre-
stao je raditi, a umro je od kardiorenalne insuficijencije. Pri obdukciji
pregledan je samo mozak, Makroskopski se je vidjela atrofija na verteksu
1 lateralnim stranama velikog mozga. Na frontalnim rezovima vidjelo se,
da su lateralne komore prodirene, a bazalna ganglija zgréena. Postojale
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Sl. 4. Elektroencefalogram jednog bolesnika
A. za vrijeme mirnog disanja

su lakSe difuzne promjene u stanicama kore velikog mozga. Nije bilo
oSte¢enja stanica u meduli oblongati, dok su nadene lak$e promjene
Purkinjeovih stanica u cerebelarnom korteksu i u nucleus dentatus. Naj-
znacajnije patoloske promjene bile su u nucleus caudatus, putamenu, nucl.
pallidus i talamusu. Intenzitet promjena nije se bitno razlikovao u tim
jezgrama. Postojala je degeneracija ganglijskih stanica, satelitoza i bu-
janje glije. U nucleus caudatus i nucleus pallidus bilo je fokalnih ispada
stanica sa bujanjem glije. Mjerenje veli¢ine bazalnih ganglija na velikim
presjecima pokazalo je, da su oni mnogo viSe u svom opsegu reducirani,
nego Sto bi to odgovaralo dobi bolesnika.

Posljednji slutaj, koji je od vaZnosti za proutavanje histolotkih pro-
mjena kod manganizma, opisao je Stadler 1935. godine.
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Bolesnik je u 46. godini obolio s tipi¢nim simptomima manganizma, a
u 56. godini umire od koronarne tromboze. Makroskopski nalaz mozga
bio je normalan. Medutim su na mozgu postojale mikroskopske promjene,
koje su se sastojale od malih, prili¢no dobro ogranicenih zarista u kojima
su nestale ganglijske stanice, a bujala je glija, a ponegdje i mezenhimski
elementi. Ta su zari$ta bila vaskularnog porijekla. Druga manje izrazena
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Sl. 4. Elektroencefalogram jednog bolesnika
B. za vrijeme hiperventilacije

promjena sastojala se u difuznom ispadanju ganglijskih stanica. NajteZe
promjene utvrdene su u striatumu i palidumu, a manjeg intenziteta bile
su promjene u korteksu. Razmjerno malog opsega bile su promjene u
talamusu i malom mozgu. Autor priznaje, da je kod takve difuznosti pro-
cesa nemoguée povuéi blize klini¢ko-anatomske zakljucke o lokalizaciji
procesa. MoZe se tek kazati, da je striatum bio najjace pogoden, da je i
nucleus pallidus bio promijenjen, dok supstantia nigra nije bila bitno
pogodena.

Patolosko-anatomski nalazi ne djeluju jako uvjerljivo (25, 182). Od tri
detaljnije ispitana bolesnika dva su umrla u dobi, kad dolaze degenera-
tivne 1 vaskularne promjene. Staralke promjene nastaju Cesto u bazalnim
ganglijima, a osobito u palidumu. Bolesnik Ashizave bolovao je od teske
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tuberkuloze, pa je i kod njega moglo doé¢i do vaskularnih o$teéenja cere-
bralne supstancije.

Jo$ vecu zabunu unose dva slutaja, koja je opisao Uoss (181), a koje je
patolosko-anatomski istraZio Hallervorden. Prvi od ta dva bolesnika imao
je klini¢ku sliku amiotrofitke lateralne skleroze i nije bilo mnogo simp-
toma, koji bi opravdavali sumnju na manganizam. Iako se radilo o osobi
eksponiranoj manganu, ne moze se iskljuéiti slutajna koincidencija s
amiotrofickom lateralnom sklerozom. Obdukcijski nalaz odgovarao je
slici amiotrofitke lateralne skleroze i bulbarne paralize. Postojala je i
lagana rarefikacija stanica u neostriatumu i reakcija glije u hipotalamusu.
Drugi Vossov bolesnik imao je tipi¢nu klini¢ku sliku manganizma, a umro
je od pneumonije. Nije bilo histolo$kih promjena u bazalnim ganglijama.
U malom mozgu nadena je jasna promjena Bergmannove glije izmedu
Purkinjeovih stanica. Stanice u donjim olivama bile su lagano osteéene.
Mozdana kora bila je uglavnom bez promjena. Najmarkantniji nalaz
bio je u meduli spinalis i perifernim Zivcima. U meduli spinalis nadena
je unilateralna degeneracija piramidnog puta. U oba nn. ischiadici, koji
su bili pregledani, nadene su degenerativne lezije.

Tako je zapravo patoloSko-anatomska slika manganizma ostala ipak
nedovoljno obja$njena, a pitanje lokalizacije lezije ostaje jo$ uvijek
nerijeSeno. Vise moZemo da nagadamo o patolosko-anatomskom nalazu
zakljucujuéi indirektno iz klini¢kih simptoma, nego $to znamo iz dosad
izvrSenih anatomskih pregleda.

Zbog toga je bilo opravdano nastojanje, da to pitanje rijeSe eksperi-
menti na Zivotinjama. Nastojalo se pronadi, da li definiranoj simptoma-
tologiji odgovara i stroga lokalizacija patoloskog procesa ili konkretno,
da li mangan ima selektivni afinitet prema stanicama i vlaknima bazalnih
ganglija.

U mnogim slucajevima, narotito u prvo vrijeme, nije polazilo za rukom
izazvati neuroloSke simptome na Zivotinjama. Tako su veé¢ nastojanja
v. Jakscha (1907) na psima i Casamajora (1912) na kuni¢ima ostala bez-
uspjesna. Casamajor je smatrao, da se poletni neurolotki simptomi man-
ganizma, kao $to se vide kod ¢ovjeka (na pr. smetnje hoda i izraz lica),
teSko mogu primijetiti na Zivotinjama. Lemos je kasnije i peroralnim i
respiratornim putem uspio izazvati akumulaciju manganova dioksida u
mozgu kod Zivotinja, ali i opet bez neurologkih simptoma.

Handowski i dr. tvrde, da se s manganom kao i s drugim te$kim me-
talima mozZe na Zivotinjama izazvati 1 akutno otrovanje: »Pri akutnom
otrovanju nastaje ascendiraju¢a paraliza centralnog Ziv¢anog sistema.«
Po njima akutno otrovanje nastaje samo onda, ako se u krvi pojavi na-
jednom visoka koncentracija mangana, no ako ta visoka koncentracija
ne bude postignuta, onda se na Zivotinjama ne mogu opaziti neurolofka
poremecenja. Vet je Kobert opazio akutnu pojavu kljenuti kod eksperi-
mentalnog trovanja Zaba.

Lewy i Tiefenbach su uspjeli izazvati neuroloske simptome na kuniéima,
kojima su davali piroluzit pomijefan s hranom. Kod polovice se pokusnih
Zivotinja nakon 2-3 mjeseca razvilo stanje poviSenog tonusa straznjih
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ekstremiteta uz opée znakove slabljenja i gubitka na te¥ini. Anatomske
su promjene u mozgu bile difuzne, najjale su bili pogodeni nucleus cau-
datus i nucleus lentiformis, a nefto su manja o$teéenja nadena u mo#da-
noj kori, u cornu Ammonis i u prednjem dijelu corpora quadrigemina.

Narotitu su paznju izazvali eksperimentalni radovi Mella (1924) na maj-
munima Macaccus rhesus. On je Zivotinje kroz 18 mjeseci trovao intra-
peritonealnim injekcijama manganova klorida. Najprije je opazio, da se
razvijaju horeatske i horeoatetotske kretnje, a kasnije nastaje stadij rigi-
diteta muskulature, javlja se fini tremor ekstremiteta i konatno kontrak-
tura Saka prednjih ekstremiteta. HistoloSke promjene na korteksu bile su
relativno lagane (kromatoliza i vakuolizacija Zivéanih stanica). U puta-
menu i nucleus caudatus promjene su izraZenije, stanice su piknoti¢ne
i zgrcene, mnoge bez jezgara, a katkada se vidi neuronofagija kao i drugi
tipovi degenerativnih promjena. Vlakna su ¢esto demijelinizirana. Sli¢ne
su promjene u globus pallidus, dok je nalaz u malom mozgu u suStini
bio negativan. U dva su slu¢aja na jetri nadene promjene, koje govore
za akutni hepatitis, ali i Zari$ta bujanja veziva. Na drugim organima
Mella nije kod svojih Zivotinja nafao promjena, pa time isti¢e analogiju
patoloskih promjena kod eksperimentalnog manganizma prema patolo-
skim promjenama kod Wilsonove bolesti. Kemijskom pretragom organa
Mella je na$ao, da je koncentracija mangana u mozgu trovanih ¥ivotinja
bila oko deset puta veéa od koncentracije kod zdravih Zivotinja, a u jetri
Cak i petnaest puta veéa.

Kasnije su (1929) Griinstein i Popova objavili rezultate svojih pokusa
na kuni¢ima. Zivotinje su tretirane dnevnom dozom od 2-3 grama pulve-
riziranog manganova spoja primijefanog u hrani kroz period od 6-16
mjeseci. Neuroloski se simptomi nisu pojavili, ali su nadene degenera-
tivne promjene u Ziv¢anim stanicama medule spinalis, medule oblongate
1 ponsa, Purkinjeovih stanica u malom mozgu, stanica podruéja corpora
quadrigemina, zatim degeneracija thalami optici, nuclei caudati i puta-
mena, nuclei pallidi i korteksa. Ti se rezultati, dakle, slazu s rezulta-
tima, koje su dobili Lewy i Tiefenbach i Mella, ali kod oba pokusa ¢ini
se, da su Purkinjeove stanice maloga mozga najosjetljivije prema otrovu.

Spomenut ¢emo jof samo rezultate novijih eksperimentalnih ispitivanja,
koje su 1943. 1 1945. objavili van Bogaert i Dallemagne (24, 25). Oni su
svoja istrazivanja vr$ili takoder na majmunima Macaccus rhesus. Od
dvije pokusne Zivotinje jednu su izlagali udisanju atmosfere, koja je
sadrzavala fino raspr§enu prasinu sa 50% manganova dioksida jedan sat
dnevno kroz 100 dana (dakle nacin intoksikacije, koji se »idealno pribli-
zava« industrijskom trovanju), a drugoj su 300 dana davali u hrani man-
ganova sulfata postepeno od 10-50 mg dnevno do ukupne doze od 8,2 g.
Kod prve su Zivotinje autori uspjeli izazvati minimalnim dozama man-
gana neuroloSke cerebelarne simptome, dok se kod druge ¥ivotinje ni
6 mjeseci nakon prestanka trovanja nije pojavio nijedan znak otrovanja,
unato¢ relativno visokim dozama manganova sulfata. Zanimljivo je, da
se kemijskom pretragom organa Zivotinje, koja je trovana respiratornim
putem, nije ni u jednom organu naslo mangana niti u tragovima. Histo-
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loskom je pretragom nadena atrofija malog mozga, dok je globus pallidus
ostao kompletno intaktan. Isto tako ni jetra ni pluéa, ni bubrezi ni kar-
diovaskularni sistem nisu pokazivali patoloskih promjena.

Kako vidimo, eksperimentalni rezultati su Cesto kontradiktorni i1 ne
mogu nam mnogo pomodéi u razumijevanju klinike, patofiziologije i pato-
logije manganizma kod ¢ovjeka. Kad ni sve Zivotinje ne reagiraju jed-
nako na mangan, onda je razumljivo, da ne moZemo te rezultate bez
daljega primijeniti na manganizam kod Ctovjeka. Citajuéi neke radove
ne mozemo se oteti dojmu, da su eksperimenti radeni na temelju teoret-
skih predrasuda, nastojeéi dokazati ono, $to se trazilo, ili leziju jetre ili
elektivnu leziju ekstrapiramidnog motornog sistema, ili promjene u krv-
noj slici i t. d. Veéina eksperimentalno dobivenih rezultata nije dovoljno
potvrdena od drugih autora, pa smatramo, da je eksperimentalno istra-
Zivanje manganizma u mnogome jo$ nedovr$eno.

T ok bolesti je kronitan, ma da do razvitka potpune klinitke slike moZe
doé¢i razmjerno brzo, kad se veé jednom pojave prvi simptomi. Akutno
profesionalno trovanje manganom nije poznato.

Opisani su lagani slucajevi otrovanja, gdje je s vremenom doslo do
ublazivanja i popravljanja, pa i nestanka simptoma. Medutim, u postav-
ljanju prognoze ipak treba biti oprezan, jer su poznati slucajevi, kod ko-
jih je razvitak simptoma napredovao i dalje, kad radnik vise nije bio u
dodiru s manganom. Baader tvrdi, da bolest nikad ne regredira, ako je
veé jednom doSla u razvijeni stadij, ve¢ da se, naprotiv, i dalje razvija
nakon prekida rada s manganom. Takva opazanja imali su i drugi autori.
Muller i Tissié opisuju tri radnika, koji su prestali raditi s manganom
1932.-1933. godine. Ti radnici nisu ni tada ni prije imali subjektivnih
ni objektivnih znakova, koji bi se mogli pripisati djelovanju mangana.
Cetiri godine kasnije jedan je od njih imao poletne, a drugi izraZene
simptome manganizma, dok je treéi bio bez objektivnih znakova bolesti.
Kad su poslije deset godina ponovo pregledani, kod dvojice je stanje bilo
pogorsano, a i treéi je pokazivao objektivne simptome otrovanja man-
ganom.

Zasto nakon prestanka djelovanja Stetne nokse dolazi do daljeg po-
gorsavanja, nije jasno, ali analogne pojave imamo katkada i kod drugih
oboljenja centralnog Ziv¢anog sistema. Kako dugo se mangan zadrava
u tijelu nije poznato, iako je u jednom sludaju zabiljeZeno izlulivanje
i 7 godina po prestanku rada. Muller i Tissi¢ ne vjeruju, da bi mangan
mogao djelovati i nakon vi$e godina poslije prestanka ekspozicije. Ostaje,
da se to protumati na taj nacin, $to oSte¢eno tkivo vjerojatno podlijeze
egzogenim oStecenjima druge vrste, ili u njemu nastaje lokalno prije-
vremeno starenje, analogno abiotrofiji kod nekih degenerativnih obo-
ljenja centralnog Ziv¢anog sistema. Ipak, katkada, nakon prestanka eks-
pozicije uprkos progredijentnom toku bolesti neki simptomi nestaju ili
se popravljaju. Tako se mogu popravljati psihi¢ki simptomi, prisilni
smijeh, vazomotorne smetnje, tremor i t. d. (72, 93), dok se simptomi po-
visenog misi¢nog tonusa obiéno ne popravljaju, $to je utoliko tegobno,
Sto oni po svojim posljedicama idu medu najtefe simptome bolesti.
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Razvijena klinitka slika je obi¢no toliko karakteristi‘na po sebi, da je
za dijagnozu dovoljna, kad se manganizam uzme kao diferencijalna mo-
gucnost. Medutim, ako pregledamo literaturu, vidjet ¢emo, da je ipak bilo
bolesnika tretiranih pod drugim dijagnozama. Uzrok je tome jedino taj,
Sto mnogi lije¢nici nisu, nazalost, upoznati s potrehom uzimanja radne
anamneze.

Dijagnostitke potetkoée mogu nastati kod pocetnih sluc¢ajeva i uopce
kod onih slu¢ajeva, koji imaju oskudnu simptomatologiju. Mi smo i sami
imali prilike vidjeti nekoliko radnika, koji su navodili tipi¢ne anamne-
stitke podatke, na pr. osjeéaj opée slabosti, smetnje u hodu, krampe, po-
remecaje sna, slabljenje seksualne potencije i t. d., a da pri tome objek-
tivno nismo mogli utvrditi nikakvih promjena. Pa ipak je i u tim sluta-
jevima odgovornost lijetnika isto tako velika: ako se radi o pocetnoj
intoksikaciji, prijeko je potrebno radnika odstraniti s posla. S druge pak
strane postoji mogucnost neurotske reakcije ili pate simulacije i agrava-
cije, jer anamnesticke podatke mogu zdravi nautiti od bolesnih. J. i M.
Rodier nazivaju slutajeve, kod kojih postoje samo funkcionalne smetnje
bez objektivnih znakova intoksikacije, »premanganizmoms, vjerojatno
u analogiji prema »presaturnizmu«.

Dijagnoza se manganizma temelji, dakle, na radnoj anamnezi i kli-
ni¢kom promatranju. Razmjerno se malena va#nost pridaje nalazu man-
gana u ckskretima i u krvi (72). Kod mnogih u literaturi opisanih
bolesnika, kad su dogli na promatranje, nije viSe bilo moguce dokazati
povecanu koli¢inu mangana. Pa ni onda, kad se u biolofkom materijalu
1 dokaZe povecana koli¢ina mangana, ne moZe nam to posluziti kao apso-
lutni dokaz intoksikacije, nego nam — s obzirom na razli¢itu individualnu
dispoziciju — samo ukazuje na to, da je osoba bila izvrgnuta manganu.

Dijagnosticke tefkoée mogu nastati, kad jedna od eksponiranih osoba
oboli, a slika bolesti nije sasvim tipi¢na. Situacija je, naprotiv, jasna,
kada cijela grupa radnika, s istog radnog mjesta, kao $to je to bilo kod
nas, oboli sa slitnom slikom bolesti.

Prirodno je nastojanje, da i kod manganizma postavimo ranu dijagnozu.
Tada se, dakako, moramo zadovoljiti 1 s inkompletnim slikama bolesti.
Kad postoje samo subjektivne smetnje, a nismo sigurni u dijagnozi, mo-
ramo barem redovno kontrolirati stanje bolesnika. Prvi objektivni simp-
tomi mogu biti razliciti (opéi simptomi, psihi¢ke smetnje, lice poput maske,
smetnje u hodu, smetnje u govoru, tremor, retropulzije, krampi i t. d.).
Schwarz (160, 161) pledira za kontroliranje krvne slike, jer se, navodno,
kako ¢emo vidjeti, hiperglobulija moZe smatrati ranim znakom oboljenja.
lako neki autori, medu njima i Baader (10, 14), priznaju vrijednost hiper-
globulije kao ranog simptoma, dosad nije bilo prakfi¢ne vrijednosti od
toga, uostalom jo$ uvijek nedovoljno provjerenog simptoma.

U razvijenom stadiju bolesti diferencijalna dijagnostika obiéno ne
pravi mnogo potesko¢a. Nekad se isticala sli¢nost s multiplom sklerozom,
no nama se danas ¢ini, da je ta sli¢nost malena osim mo¥da u rijetkim
slu¢ajevima, gdje su jale izraZeni piramidni simptomi.
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Dijagnostitke poteSkoce nastaju katkada u odnosu prema ekstrapira-
midnim afekcijama s Parkinsonovim sindromom. Tako moze postojati
sli¢nost manganizma s Wilsonovim tipom hepatolentikularne degenera-
aje.. Lo jc,; medutim, rijetka hereditarna bolest, pa je koincidencija s
ekspozicijom manganu vrlo malo vjerojatna. Osim familijarne anamneze
vano je, da kod manganizma nema znakova ciroze jetre, niti tipicnog
Kayser-Fleischerova prstena na roZnici. Ponekad je doslo do zamjenji-
vanja s paralysis agitans, odnosno s postencefaliti¢kim parkinsonizmom.

Klini¢ka slika nam veé po sebi moZe dati podrSku u diferenciranju man-
ganizma prema tim ekstrapiramidnim afekcijama. Prisilni smijeh i pri-
silni plag, seksualna impotencija, mifiéni krampi, kombinacija s laganim
piramidnim znacima, pijetlov hod i t. d. su simptomi, kojih prisustvo
daje poseban karakteristicni kolorit klini¢koj slici manganizma. S dru-
ge strane ne vidimo simptome, koji dolaze kod jednog dijela posten-
cefalititkih parkinsonizama kao $to su okulogirne krize, rezidualne klje-
nuti okulomotornih mi$i¢a i t. d. Ipak, klinitka simptomatologija ne
mora biti uvijek dovoljno karakteristi¢na, pa nam tada glavni oslonac
ostaje — anamneza. U prvom je redu, kao $to smo veé istaknuli, vazna
radna anamneza. Moramo istaknuti i familijarnu anamnezu, jer je para-
lysis agitans kod jednog dijela bolesnika hereditarna bolest. Zatim je
vaino iskljuditi akutnu encefaliticku fazu iz anamneze, a to nije uvijek
lako, jer ona moZe biti nekarakteristi¢na.

Postoje i druge profesionalne intoksikacije, koje mogu dati sliku Par-
kinsonova sindroma. Kod svih metalurgijskih tehnoloskih procesa, pa tako
i u nafem pogonu, moze biti prisutan i ugljicn: monoksid. Nema sumnje,
da se i njegovim djelovanjem moze katkada razviti klini¢ka slika par-
kinsonizma. Medutim, mi ne poznajemo parkinsonizma, koji bi mogao
biti posljedica kronitkog trovanja uglji¢nim monoksidom. Takva klinicka
slika moze se javiti kao posljedica akutnog otrovanja, a to je lako ana-
mnestitki provijeriti. Buduéi da nasi bolesnici nisu imali ni jedan znak
akutnog otrovanja uglji¢nim monoksidom u anamnezi, mozemo kod njih
iskljuditi ovu diferencijalno-dijagnostitku moguénost. Cini nam se su-
vifnim postavljati u nasem slucaju ovu dijagnosti¢ku alternativu, kad
znamo, da je uglji¢ni monoksid ubikvitaran u industriji, a nigdje ne uzro-
kuje takve slike bolesti, pa ni onda, kada ga ima znatno viSe, nego ga je
bilo u pogonu, u kojem su radili nasi bolesnici. Jedno ispitivanje prove-
deno u tom pogonu pokazalo je, naime, da je u dimnim plinovima na
samom izlasku iz peci bilo 0,190 uglji¢nog monoksida, dakle tek oko 10
puta vise, nego $to je maksimalno dopustena gornja granica, dok je prema
tome atmosfera, koju radnici udifu, mogla sadrzavati znatno manje tog
otrova, nego §to je dopusteno. Ostaje u vezi s ugljicnim monoksidom jos
i pitanje, da li moZda uglji¢ni monoksid ne povecava dispoziciju za po-
javljivanje manganizma. Ta pretpostavka nije medutim dosad nicim
dokazana.

Vilo rijetko otrovanje neobi¢no otrovnim tehnickim otapalom uglji¢-
nim disulfidom moze katkada takoder dati klini¢ku sliku parkinsonizma,
ali ono u nafem konkretnom slutaju nije dolazilo u obzir.
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Konatno ne smijemo zaboraviti i na moguénost kombinirane intoksi-
kacije s vise otrova. Salmon i Planques su opisali slutajeve, koji su mogli
biti kombinacija trovanja arsenom i manganom. Wilkinsonovi bolesnici
su imali uz znakove manganizma i simptome deficitarne polineuritude.
Tamo, dakle, gdje nalazimo »atipiéne« slike bolesti, moramo istra¥iti, ne
dolaze li u obzir osim mangana i druge toksitke supstancije.

Terapija kronitkog manganizma ostaje, na%alost, samo u granicama
simptomatoloskih pokusaja; etiolotke terapije nema. Stariji su autori pre-
porucivali hidroterapiju 1 elektroterapiju, kalijev jodat, natrijev tiosulfat
—ali bez uvjerljivog efekta. Charles je vjerovao, da jetrena terapija moze
povoljno djelovati, ali osim njega nitko nije vidio poboljianja nakon
takvog lijecenja.

Mi smo pokulali primjenom BaL-a (dimerkaptopropanola). Tretirali
smo sedam bolesnika po shemi lije¢enja, koju je preporutio Thompson
za hepatolentikularnu degeneraciju. Na lijeCenje BAL-om navela nas je
¢injenica, §to se kod manganizma radi o trovanju tefkim metalom, a —
kako je poznato — upravo je pri lije¢enju otrovanja nekim metalima BAL
pokazao svoje odli¢ne efekte. Kasnije smo, u toku na$ih pokufaja, naisli
u literaturi na podatak, gdje je lijetenje BaL-om pokazalo dobar rezultat
kod jednog slu¢aja navodne koZne manifestacije manganizma (42).

Shema aplikacije BarL-a po Thompsonu

I. dan 4 ccm 5% otopine 4 puta na dan supkutano

II. ., 4 ccm 5% b 20 - s
III. , 4 ccm 5% i 2 s w5 - % ”
IV. , 4 ccm 5% . R 5
V. , 4 ccm 5% 5 1= . - ”
VI. ,, 4 cem 5%, 5 1 5 - # »

Takav smo nadin aplikacije BAL-a prihvatili zato, $to se kod manga-
nizma, kao i kod hepatolentikularne degeneracije, radi o kroni¢noj afek-
ciji zivéanog sistema. Takva se kura provodi do 4 puta u razmacima od
5 do 15 dana. Mi smo tu shemu modificirali tek toliko, $to smo uljenu
otopinu BAL-a administrirali intramuskularno namjesto supkutano. Nasi
su bolesnici dobili 2—4 kure injekcija.

Unato¢ djelomi¢nim subjektivnim pobolj$anjima nismo mogli primije-
titi, da je ovo lije¢enje imalo stvarnog objektivnog terapijskog ucinka.

Bez efekta bio je i Parpanit kod jednog bolesnika.

U jednom smo slu¢aju pokusali lije¢enje piridoksinom, ali takoder bez
uspjeha.

Baader (10) je ustvrdio, da atropin i skopolamin mogu imati efekta
kod bolesnika s ja¢im rigorom.

Fizikalna terapija i pokus$aji rehabilitacije mogu se takoder primijeniti
u prikladnim slu¢ajevima.
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2) Djelovanje na jetru

U vezi s kroni¢nim manganizmom ¢esto se u literaturi, osobito starijoj,
spominje toksi¢ko djelovanje mangana na jetra.

Pozornost na promjene na jetri svraéena je, medutim, na temelju eks-
perimentalnih, a ne klini¢kih zapaZanja. Ve¢ je Wichert 1860. (103) nasao,
da se mangan izlutuje u zudi. Kod prvih eksperimenata na Zivotinjama
utvrdeno je, da se mangan deponira ponajprije u jetri. Tako je Kobertu
1883. godine uspjelo ustanoviti, da kod kuni¢a nakon supkutane injekcije
manganova citrata jetra i bubreg sadrZavaju najvise mangana. Kasnije
su takvi nalazi za razne Zivotinje potvrdeni s viSe strana (32, 87, 118).
Ubrzo je dakle postalo vjerojatno, da se mangan zaista deponira u jetri,
a zatim izlu¢uju preko zudi, i dalje stolicom kroz crijeva. :

Mangan nije u jetri samo deponiran; on tamo vri i podrazaj. U prvom
su redu pogodene Kupferove stanice (86). Opazanje, da se djelovanjem
mangana povisuje koncentracija antitoksina u serumu konja imuniziranih
protiv difterije, tumad&i se ((Walburn, cit. 86) takoder djelovanjem man-
gana na Kupferove stanice jetre. Zbog toga bi podrazaja Kupferove sta-
nice ili stvarale viSe antitijela ili bi ih vise predavale u cirkulaciju. Time
bi se ¢ak htjelo protumadliti i neke terapeutske efekte mangana kod
infekcija.

Veé je Couper spomenuo Gmelinova opaZanja, po kojima mangan
moZe izazvati »upalu jetre« kod kuniéa i pasa. Kobert je kod pasa nasao,
da ponavljane male doze manganova citrata supkutano ubrizgane izazi-
vaju mucninu, povraéanje i Zuticu; kasnije se kod vecine zivotinja razvije
parenhimatozni nefritis i parcijalna ili kompletna ciroza jetre. Findlay
je takoder ustanovio, da je manganov klorid supkutano ubrizgan kuni-
¢ima, $takorima i zamorcima izvanredno toksian za jetreni i bubreZni
parenhim: jetra je poveéana, postaje drobljiva, blijedo Zuckasta. Cesto
sa crvenkastim mrljicama; postoji masna degeneracija narocito na peri-
feriji lobula; Kupferove stanice bubre i prominiraju, ali nema prolife-
racije endotelnih stanica. I kod spomenutih Zivotinja na jetru narotito
toksi¢ki djeluju ponavljane male doze otrova. Razvija se »bilijarni tip
ciroze jetre« bez masne degeneracije (144). Opazanja Handowskog i dr.,
Griinsteina i Popove kod kuniéa, Matsumure kod kuni¢a i pasa (123),
Melle kod majmuna, potpuno se slazu s tim nalazima.

Eksperimentalno je, dakle, utvrdeno, da mangan kod Zivotinja moze
imati hepatotoksi¢ko djelovanje.

Zbog takvih iskustava na Zivotinjama nastalo je misljenje, da i kod
ljudi mangan o$teéuje jetru. Narocito je prihvatljivim postalo to mi-
§ljenje, kad je s druge strane ukazano na izrazitu slicnost klinicke slike
manganizma i hepatolentikularne degeneracije. Ta sli¢nost zaista moze
opravdati pretpostavke i analogije, pa su vrSena ispitivanja (94) na zZivo-
tinjama, da li mangan moZe imati nekog etioloskog udjela u nastajanju
hepatolentikurne degeneracije. Ideja, da bi do cerebralnih simptoma
dolazilo posredstvom o$tetene jetre, bila je, naime, nakon upoznavanja
hepatolentikularne degeneracije za mnoge autore privlacljiva. Pretpostav-
ljalo se, da bi cerebralna degeneracija mogla biti uzrokovana ili reten-

182



cijom normalnih metaboli¢kih produkata, koje inate neofte¢ena jetra raz-
gradi, odnesno izludi, ili egzogenim toksitkim supstancijama, kojima
oSteceni organ dopuita da prijedu iz portalnog u sistemski optok krvi, ili
pak toksickim supstancijama, koje su nastale abnormalnim metabolizmom
u osteéenim jetrenim stanicama. Charles pretpostavlja, da zdrava jetra
izlu¢uje neki hormon, koji §titi centralni #ivéani sistem od raznih endo-
genih toksina. I kod hepatolentikularne degeneracije kao i kod manga-
nizma radilo bi se, dakle, o pomanjkanju tog hormona. Kona¢no, upravo
je u to vrijeme patolozima polazilo za rukom, da i pomoc¢u drugih teskih
metala izazovu eksperimentalne ciroze jetre. S druge strane zanimljivo
je i treba na ovom mjestu spomenuti, da je posljednjih godina uspjelo
pokazati, da je hepatolentikularna degeneracija poremelaj metabolizma
bakra i aminokiselina.

Rezultati eksperimentalnih otrovanja manganom, osobito peroralnom
aplikacijom otrova, bili su toliko uvjerljivi, da se pretpostavljalo, da bi
degenerativne promjene u jetri mogle prije biti raniji znak otrovanja
manganom nego patoloske pomjene centralnog Zivéanog sistema (17, 178).
Stoga nije ¢udo, da su se kod sumnje na manganizam preporudivala
funkcionalna ispitivanja jetre (17, 110, 178) 1 da se smatralo (178), da
su ve¢ i pocetna funkcionalna osteenja jetara rani znak manganizma.
Stavise, neki autori (40, 110) preporucuju jetrenu terapiju manganizma,
pa cak vide i uspjehe te terapije (40).

Kod manganskih o3teéenja jetre narotito se Cesto spominje poremedéenje
metabolizma ugljikohidrata. Veé je v. Jaksch kod jednog od svojih bo-
lesnika opazio prolaznu alimentarnu glikozuriju, a preporuceni testovi
opterecenja levulozom, odnosno galaktozom pokazivali su skretanje od
normale kod kasnijih slutajeva klinitkog manganizma (17, 110, 189).

Medutim su se polela javljati i suprotna misljenja. Kod jednog obdu-
ciranog sluéaja hepatolentikularne degeneracije nije se mogao naéi po-
vetani sadriaj mangana u tkivima (148), a isto tako nije poslo za rukom
pokazati bilo kakvu vezu izmedu manganizma i hepatolentikularne de-
generacije pokusom na #ivotinjama (94). Tako jeideja o hepatocerebralnoj
leziji kod manganizma danas uglavnom napustena.

Ni rijetke obdukcije klini¢kih slutajeva manganizma ne daju jednake
nalaze s obzirom na ofteéenja jetre. Dok Casamajor nalazi »znatnu bili-
jarnu cirozu« i jetrene stanice s mnogo pigmenta, koji sadrzava Zzeljezo,
dotle Ashizawa za svoj slu¢aj kase, da jetra nisu pokazala naroéitih pro-
mjena. Kod klini¢kog otrovanja veé ni Seelert nije nasao oStetenje jetre.
Njegov test opteredenja levulozom ispao je normalan. Ni kod ameri¢kih
slutajeva iz 1940. god. (77) nije bilo oiteéenja jetre, a tako isto ni kod
mnogih drugih kasnijih slutajeva (138, 150, 186). Kona¢no osim Charlesa
nitko nije vidio pobolj$anja simptoma manganizma nakon terapije jetrom.

Najnoviji eksperimentalni radovi, osobito van Bogaerta i Dallemagnea
nisu cak ni kod Zivotinja mogli potvrditi toksitke promjene na jetri.
Uostalom, zanimljivo je veé spomenuto opazanje (4), da mangan kod
Stakora pokazuje lipotropno djelovanje sli¢no holinu i sprecava odla-
ganje prekomjerne masti u jetri. Zivotinje, koje su hranjene hranom bez
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mangana imale su viSe masti u jetri, nego Zivotinje, koje su dobivale
dovoljno mangana u hrani. e

Mi smo kod nasih bolesnika takoder ispitivali funkciju jetre. Kako
vidimo na tablici 7, svi bolesnici imaju potpuno normalne nalaze. I test
tolerancije galaktoze, koji Bauer smatra osobito prikladnim za dokaz
manganskog oste¢enja jetre, pokazao je normalne nalaze. Izludene vri-
jednosti su daleko ispod granice od 3 g. StaviSe, mi smo kod petorice
bolesnika izvréili i biopsiju jetre, pa ni tada nismo naisli na promjene,
koje se navode.

O biopsijama jetre kod manganizma nismo do danas naili ni na jedan
podatak u literaturi. Medutim moramo istaknuti opéenito znatenje bi-
opsije jetre upravo kod takvih neletalnih oboljenja. Histoloskom pre-
tragom jetre intra vitam moguée je, naime, vrlo &esto iskljuciti ona ofte-
enja jetre, za koja bi samim obdukcionim nalazom bilo tesko utvrditi,
da 1i su u vezi s osnovnim oboljenjem ili s interkurentnim oboljenjem,
koje je dovelo do smrti. U primjeru nasih bolesnika negativan nalaz
biopsije kod etvorice moZe sa znatnom vjerojatno¥¢u iskljutiti i even-
tualnu latentnu hepatopatiju. Taj na$ negativni nalaz govori, dakle, u
prilog tvrdnji, da je teorija o neurotropnim supstancijama, koje bi oslo-
bodene dezintegracijom jetrenih stanica izazivale cerebralne promjene
kod manganizma, eksperimentalno i klinitki nedokazana. Kod jednog
naleg bolesnika smo naifli na obilato odlaganje nekog pigmenta, za koji
nismo mogli utvrditi, da sadrava Zeljezo. Vjerojatno se ovdje radilo
o odlaganju lipofuscina.

Ipak smatramo, da eksperimentalne rezultate, kojima su izazvane pro-
mjene na jetri, treba imati na umu, a dalja ¢e istraZzivanja, vjerujemo,
pokazati koliko ih mo¥emo dovesti u sklad s negativnim opaZanjima kod
klini¢kih slu¢ajeva manganizma.

3) Djelovanje na krv

Ni pitanje djelovanja mangana na krv nije ni izdaleka dovoljno pro-
uteno. Moglo bi se u prvom redu s bioloskog gledista pretpostaviti, da ¢e
mangan kao mineral, koji bez sumnje u fizioloskim zbivanjima ima svoje
mjesto u ivotinjskom organizmu, imati i neku ulogu u hematopoetskom
sistemu. Tako je de Buisson ve¢ 1852. g. (53) mislio, da je mangan »bitni
sastavni dio« eritrocita, pa je, $tavide, i preporu¢io davanje mangana za
lijelenje anemija. Cahn je naprotiv 1884. g. ustvrdio, da mangan iz krvne
struje ne prelazi u krvne stanice, a Bertrand i Medigreceanu su nasli, da
plazma sadr¥ava dvostruko viSe mangana nego stanice. Cervello i Bara-
bini (cit. 86) (1893) su takoder tvrdili, da mangan ima »hematogeno dje-
lovanje, koje je slabije nego djelovanje Zeljeza«. Kona¢no bi se i po nekim
kasnijim istrazivanjima (178) moglo zakljutiti, da mangan ubrzava zre-
lenje eritrocita i da »moZe zamijeniti Zeljezo« (120). Ne ulaze¢i dalje u
to pitanje mo¥emo kazati samo to, da je mangan fizioloski prisutan u
ljudskoj krvi, i to prema Reimanu i Minotu u koliéini od 4—25 gama na
100 grama sa srednjom vrijednosti od 12 gama na 100 g. Po Albrittono-
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vim »Standardnim vrijednostima u krvi« iz 1952. g. ta koli¢ina iznosi za
Eitavu krv od 0 do 25 gama (sa srednjom vrijednosti 13 gama), za same
eritrocite do 48 gama (sa srednjom vrijednosti 19 gama), a za plazmu do
19 gama (sa srednjom vrijednosti od 8 gama). Za Stakora je srednja
vrijedonst za Citavu kry 17 gama.

S druge se strane moglo s toksikoloskog gledi$ta olekivati, da ¢e man-
gan kao sistemni otrov iz grupe tetkih metala izazivati takoder manje ili
vife specifitne patoloske promjene u krvi. Pregledavaju¢i literaturu mo-
ramo, medutim, sa Zaljenjem i tudenjem zakljuliti, da je do danas vrlo
malo pasnje posveteno sistematskom proucavanju krvne slike pod utje-
cajem manganovih spojeva. Jedno od prvih zapaZanja (1921) promije-
njene krvne slike kod otrovanja manganom su hiperglobulije kod dva
radnika otrovana manganom u produkciji ¢elika Bessemerovim postup-
kom. Broj eritrocita iznosio je 5,6 odnosno 6,4 milijuna eritrocita. No
te su hiperglobulije u oba slu¢ajeva pripisane »blagom djelovanju ugljic-
nog monoksida«, a ne mangana. Schwarz i Pagels objavili su 1923. godine
svoja eksperimentalna opazanja o djelovanju prirodnog manganova
dioksida na krvnu sliku madaka. Upotrebili su suri kamen iz Thiiringije,
a aplicirali su ga ili peroralno, smijefanog u hrani, ili intratrahealnom
insuflacijom. U prvoj fazi otrovanja autori su opazili povelanje hemo-
globina i broja eritrocita. Nakon nekoliko nedjelja opazili su opadanje
eritrocita na polovicu normalnog broja, a tako isto i redukciju hemo-
globina. Upotrebom ¢istog manganova dioksida mogli su izazvati teSke
progredijentne i fatalne anemije. Do sli¢nih rezultata dosao je i Caso
(1933) odredujuéi nivo glutationa u krvi eksperimentalno otrovanih Zivo-
tinja, pa i on zakljutuje, da manganove soli djeluju najprije stimulirajudi,
a kasnije inhibirajuéi eritropoezu. Schwarz je i u jednom slutaju otro-
vanja 1932. na%ao 6,2 milijuna eritrocita, a Brezina (cit. 128) iste godine
tvrdi, da ima sluajeva i sa 9 milijuna eritrocita. I Baader nalazi kod
otrovanja manganom jednog lutkog radnika 6,28 milijuna eritrocita, a
3 mjeseca kasnije kod istog bolesnika 4,2 milijuna, pa kaze, da se njegova
klini¢ka iskustva slazu s eksperimentalnim iskustvima Schwarza i Pagelsa
te zakljutuje, da su u poletku manganizma Ceste poliglobulije, dok ih u
kasnijem toku nema (10). Biitiner i Lenz i Lemos potvrduju Baaderove
nalaze. Stavise, Schwarz i Pagels smatraju, da je hiperglobulija rani znak
otrovanja pa preporuluju pretragu krvne slike kao vazno pomagalo rane
dijagnoze pri perioditkim pregledima radnika ugrozenih manganom.
Baader (14) misli, da su »hipereritrocitoze« centralnog porijekla po-
sljedica oSte¢enja diencefalona.

Nasuprot tim tvrdnjama i nalazima stoje rezultati krvnih pretraga u
jednom mlinu piroluzita u Americi (77): broj eritrocita iznosio je u pro-
sjeku 5,15 milijuna za grupu otrovanih, a 5,11 za grupu eksponiranih, ali
zdravih i 5,16 za grupu zdravih i neeksponiranih radnika; hemoglobin je
iznosio u prosjeku 80,8%0, a u kontrolnoj grupi 84,5%0. Leclerq pak nalazi
tak i sniZenje vrijednosti eritrocita i hemoglobina. I u Ashizawinom slu-
¢aju je postojala anemija, ali je bolesnik bolovao i od teske tuberkuloze,
pa se taj nalaz ne moZe pripisati djelovanju mangana. Uan Bogaert i
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Dallemagne su kod majmuna trovanog digestivnim putem naili anemiju,
no bez ijednog drugog znaka otrovanja.

Prema tome bi, dakle, hiperglobulija mogla biti ¢esta, al; ipak ne kon-
stantna i — prema Baaderu — prolazna pojava u toku otrovanja manganom.
MoZda su zaista razlog neslaganjima razne faze otrovanja, u kojima obo-
ljeli dolaze na pregled. Medutim, ipak je mnogo veéi broj publikacija, u
kojima nema hiperglobulije. U jednoj novijoj radnji iz 1946. g. (74), u
kojoj su izneseni rezultati sistematskog pregleda krvne slike kod radnika
istog onog mlina, u kojemu je 1940. godine nadeno 11 otrovanja, autor
nije zapazio znalajnih promjena u hemoglobinu i eritrocitima.*

Ni mi kod nasih bolesnika nismo nagl; hiperglobulije niti povectanog
hemoglobina (vidi tablicu §).

Tablica 8
Kruna slika kod nasih bolesnika

Pretraga e 2 = e i = ot = e |

s | | | S A o S

Eritrociti u milijunima . 4,3 4,7’ 44 45| 43| 43 4,4,’ 491 46| 4,2
Hemoglobin u 9% . . . . 75 (82 175 180 (78 (78 (78 |85 |92 |g4

Leukocjti u tisuéama . . 521 53168/ 42| 60! 4,3| 47| 45 85| 4,7
Seg Y v nte v 50 46 (43 44 36 37 45 47 49 74
Neseg % . ........ 2 (212 (43 [2]3|2]0]>
Mono %% . ... ..... 10 9 8 8 9 7 9 5 9 7
Limfo % ... ... .. 30 [37 (38 35 43 35 39 37 40 16
Bo% “Yai 3 sem 5 50 o e o 7 5 8 5 7 17 4 8 2 i
Bazo %% . ... ... .. 1 1 1 4 2 2 0 1 0 0
Bie Yo . vlvtiovns oo 1,7] 0,91 1,21 1.6] ‘1.5 1,31 1.2 06 = —
BpE na 1 milijun 0 0 |o 0 0 0 0 o l— 1o

Nesto se rjede u vezi s otrovanjem manganom spominje leukopenija,
a u diferencijalnoj formuli limfocitoza. U naprijed spomenutom ame-
rickom prikazu 11 slutajeva otrovanja manganom iz_1940. godine (77)
leukopenija je bila izrazitija s napredovanjem bolesti. Leukopeniju, defi-
niranu kao broj leukocita ispod 5.000 na mm?, imali su svi osim iednog
bolesnika. Prosjetn; broj leukocita iznosio je 4.900, dok je kod zdravih
ali eksponiranih radnika u isto vrijeme broj leukocita iznosio u prosjeku
7.850 a u neeksponiranoj grupi 7.560. Na%a se iskustva samo manjim
dijelom slaZu s tim opaZanjima. Ma da leukopenija nije izrazita kod svih
nasih bolesnika, ipak moramo priznati, da postoji i kod nekih bolesnika
tendencija k leukopenijama. Naih pet bolesnika imaju umjerenu, ali
definitivnu leukopeniju, dva su na donjoj granici normale, dok kod jednog
postoji i umjerena leukocitoza.

Schwarz je veé¢ 1932. g. kod jednog svog bolesnika spomenuo limfo-
citozu. Isto tako i Flinizer kod svoja 4 bolesnika nalazi limfocitozu. Pa

* Ni kod 28 slu¢ajeva u marokanskim rudnicima autori nisu nagl hiperglobulije (50).
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i Baader u svom udzbeniku iz 1943. spominje limfocitozu. Ako ne uzmemo
kao gornju granicu procenat limfocita od 40 veé niZe, jo§ uvijek moZemo
kazati, da limfocitoze nismo opazili. Sourate govori o monocitozama
(10—12%o), ali se odmah ograduje, da bi ih smatrao specifiénim. Fabre,
naprotiv spominje leukocitozu s neutrofilijom. Treba spomenuti, da u
literaturi postoje slutajevi, gdje se navodi, da nema promjena u krvnoj
slici (125, 131, 135, 186, 187, 189) ili se to vidi po iznesenim nalazima.
Konatno ima i slutajeva, gdje krvne pretrage nisu, ¢ini se, uopce izvriene
(82), jer se nalazi uopte 1 ne spominju.
7 ostale krvne nalaze ne daju se u literaturi nikakvi podaci.

4) Djelovanje na ostale organe

Baader tvrdi, da se kod manganizma »zbog oSteenja diencefalona«
moze pojaviti »centralna egzoftalmitka guSa« (14). Uoss je kod svoja dva
bolesnika nafao poviseni bazalni metabolizam. Ray i Deysach (1942) su
nafli, da supkutana injekcija manganova klorida zamorcima dovodi do
akumulacije mangana u raznim organima, ali narotito mnogo u $titnjaci,
gdje je velitina depoa direktno proporcionalna apliciranoj kolidini spoja.
Kasnije su (1949) isti ti autori (52) tvrdili, da se nakupljanje mangana
u $titnjadi zbiva vrlo brzo: 70% u prvih Sest sati. I eliminacija je isto tako
brza. Medutim, na temelju svojih ekspermentalnih istrazivanja van Bo-
gaert i Dallemagne sumnjaju u tireotoksitko djelovanje mangana. Kod
klinitkog otrovanja takvo djelovanje mangana drugi autori nisu opazili.
Jedino Rodenacker misli, da bi pojavu tahikardije kod manganizma tre-
bola smatrati »manganskim Basedowoms, ali ne pridonosi za to nikakvih
vlastitih dokaza.

Ekceme spominju razni autori (23, 31, 79, 157). I Talijan Ceresa iz-
vjeitava o jednom slucaju ekcema (»dermatitis erythemato-papularis«)
kod radnika, koji je istovarivao i usitnjavao rudu. No taj sporadicni slu-
¢aj ne moiemo smatrati »profesionalnim otrovanjem manganoms, kako
ga autor naziva u naslovu svoje radnje.

Freise spominje i gastrointestinalne smetnje medu svojim rudarima,
ali nije sigurno, da bi se one mogle zaista pripisati djelovanju mangana.
Autor dr#i, da su te smetnje nastale zbog uzimanja vode, koja sadrZava
»koloidalni manganov silikat«.

Prema Rodenackeru mogu se kod radnika, koji obraduju suri kamen,
naéi »upadljive promjene srca, koje mogu biti uzrokovane masnom de-
generacijom stani¢ja sréanog mitiéja«. U jednom je rudniku mangana
nadeno, navodno, medu 27 rudara 5 njih s bradikardijom od 40-50 u
minuti (4 sa sinus-bradikardijom i jedan s Wenckebachovim periodama),
a 6 ih je imalo pretkomorne ekstrasistole s produzenim vremenom pro-
vodenja. Navodno su poremetnje u provodnom sistemu opaZene i kod
pokusa na Zzivotinjama. Rodenacker misli, da bi takve promjene na srcu
mogle biti uzrokom lose prognoze manganskih pneumonija. Medutim
Flinn i dr. na temelju detaljnih klini¢kih pretraga zakljuluju, da nema
znaéajnijeg porasta kardiovaskularnih oboljenja u grupi radnika ekspo-
niranih manganskoj prasini.
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O djelovanju mangana na kruni tlak postoje eksperimentalni podaci,
koji govore, da se manganovim sulfatom i kloridom mo¥e kod Zivotinja
izazvati pad tlaka (103). I Calicbe je natao, da manganov klorid u viso-
kom razredenju ima vazodilatatorno djelovanje, a sli¢no je nafao i Esco-
bar. No kod 1judi otrovanih manganom nisu opazene takve promjene.

Ansola i dr. tvrde, da je dilatacija krvnih %ila oéne pozadine znak
otrovanja manganom.

Eksperimentalna zapaanja Kobertova o upalama bubrega kod intoksi-
kacije manganom — koliko je nama poznato — nisu potvrdena klini¢kim
iskustvima. Flinn i dr. su dodude medu svojim bolesnicima imali jednoga
s hematurijom; pa i mi smo takoder opetovano kod jednog naseg bolesnika
nalazili mikrohematuriju, ali ni mi nismo uspjeli pronaéi njezin uzrok,
ali ni ukazati na bilo kakvu vezu s manganom.

Medu laboratorijskim nalazima samo je kalcij u serumu kod jedne
grupe otrovanih manganom (77) bio statisti¢ki znacajno snizen (prosjetna
vrijednost 8,8 mg na 100 ccm prema 9,8 mg na 100 ccm u kontrolnoj
grupi).

J. 1 M. Rodier su nasli, da je kod jednog dijela otrovanih povi¥eno
izlué¢ivanje porfirina u mokradi, ali mi ne moZemo potvrditi te nalaze,
jer je porfirin kod na$ih bolesnika bio uvijek u granicama normalnog
izlu¢ivanja.

5) Djelovanje na pluéa

Posebno mjesto ne samo u toksikologiji mangana nego i u toksikologiji
teskih metala uopée zauzima akutna koniopneumonija poznata pod ime-
nom manganska pneumonija ili manganski preumonitis. To akutno dje-
lovanje mangana na pluéa je rjede nego kroni¢no na centralni ¥ivéani
sistem pa je stoga jo§ manje poznato i slabije objasnjeno.

Manganska je pneumonija pojam, do kojeg se do$lo na osnovu sta-
tistitkih opaZanja, a ne na osnovu nekih spicifi¢nih klini¢kih, epidemio-
loSkih, toksikologkih ili histoloskih nalaza. Jedina klinitka karakteristika
ove forme manganskog oboljenja, koja bar djelomi¢no diferencira man-
ganske od nemanganskih pneumonija, je njihov maligniji tok i loSa
prognoza. Mnogo je godina bilo sporno, a ni danas nije JoS§ sa sigurno$éu
dokazano, da li je manganska pneumonija zaista bolest sui generis. Man-
gansku pneumoniju su osobito detaljno proucavali Baader i Biittner u
Njematkoj, Elstad u Norveskoj i Lloyd Davies u Engleskoj.

Prvu sumnju, da bi mangan mogao uzrokovati upalu pluéa, iznio je
1921. g. Brezina (cit. 88), ukazujuéi na upadljivo visoki procenat pneumo-
nija u jednom mlinu piroluzita, u kojemu je od 10 zaposlenih radnika
u 27 mjeseci 5 umrlo od upale pluéa. Bakradze (cit. 88) je 1923. g. objavio
svoja opazanja o ucestalosti pneumonija u predjelu Cijature, gdje se
nalaze glavni rudnici mangana na Kavkazu. U deset godina (1905—1914)
najesce je oboljenje rudara i transportnih radnika (pretovar) bila pneu-
monija, a smrtnost od pneumonije bila je &etiri puta veca nego smrtnost
od svih drugih oboljenja. Zbog toga Bakradze oznacuje mangansku

189




pneumoniju kao tipitnu profesionalnu bolest. 1930. g. je Schopper pri-
kazao dva slutaja manganske pneumonije iz jednog rudnika mangana,
»u kojemu rudari vrlo rijetko prebole pneumonijus. Ta je dva sludaja
Schopper i obducirao te je u plu¢ima nasao mimo uobitajenih znakova
pneumonije jo$ i odlaganje mangana, koje je, navodno, dovelo i do fi-
broze. Bubarew (cit. 88) je 1931. g. kod sistematskih pregleda pretovari-
vata ruda utvrdio, da je 53 svih pregledanih preboljelo pneumoniju.
Istim takvim pregledima u Braziliji Freise je 1932. g. utvrdio, da je 61%0
pretovarivata preboljelo pneumoniju. U to je vrijeme i Baader posjetio
rudnike mangana u Maroku i utvrdio, da je upala pluéa kudikamo naj-
¢e¥éi uzrok smrti rudara. Iste je godine Baader (12) nadao, da je mangan
uzrok vrlo estim pneumonijama u produkeiji suhih Elanaka. Dantin-
Gallego javlja 1935. g. u Spaniji svoja zapazanja iz rudnika mangana,
a 1936. g. Biittner i Lenz objavljuju rezultate ispitivanja manganske
pneumonije u rudnicima mangana u okolini Giessena, gdje su utvrdili,
da je u roku od deset godina 57,5% svih smrtnih slu¢ajeva u ovom
podrudju uzrokovano pneumonijom. Baader opisuje 1937. g. tok bolesti
i smrtni zavrietak jednog bolesnika od manganske pneumonije kod rad-
nika zaposlenog pri obradi surog kamena u produkciji suhih ¢lanaka.
Kod tog je bolesnika u pluénom tkivu prilikom obdukcije naden crnkasto-
smedi pigment, za koji je kemijskom analizom utvrdeno, da sadrzava
mangan. 1 Uigliani je u Italiji iste godine objavio jedan slucaj fatalne
pneumonije, koja je nastala ve¢ 10 dana nakon poletka rada s mangano-
vim dioksidom. Viastitim iskustvima i obavje$tenjima iz raznih dijelova
svijeta Baader (14) dolazi do zakljutka, da je otito, da su radnici u
manganskim rudnicima i mlinovima rude osobito skloni oboljevanjima
respiratornih organa, pleuritisu, bronhopneumoniji i te$koj letalnoj
pneumontji.

Godine 1939. pobudila je veliko zanimanje zagonetna endemska pneu-
monija u jednom izoliranom naselju s inate zdravom klimom na zapadnoj
obali Norvetke, u gradiéu Sauda. Morbiditet je, naime, od pneumonije u
tom mjestu bio Cetiri puta veéi nego morbiditet od pneumonije u ¢itavoj
Norvetkoj. Stavie, u vrijeme od 14 godina (1925 do 1939) pneumonija
je bila uzrok treéini svih smrtnih slutajeva (32,3% u Saudi prema 3,65%
u titavoj Norveskoj, dakle gotovo 10 puta Ces¢iu Saudi). Holst je 1928. g.
pokufao rijesiti problem «Sauda pneumonijex, ali bez uspjeha, a njegov
je sin pokusao upotrebiti profilakticko cjepivo, no takoder bez vecih
uspjeha (cit. 121) vjerojatno zbog toga, Sto se samo relativno malen broj
ljudi dobrovoljno dao cijepiti (59). Radovima Riddervolda pokazalo se
neodr#ivim tumadenje, da bi ta endemska pneumonija bila podrzavana
persistiranjem nekog visoko virulentnog pneumokoka. Kona¢no je Elstad
(59, 60), radeéi na problemu »Sauda pneumonije« od 1934. do 1938.
dofao do uvjerenja, da je najvjerojatnije, da se radi o manganskim
pneumonijama, te je to svoje misljenje iznio na VIII. Kongresu za medi-
cinu rada 1939. i pokazao, da se od 1930.—1938. godine frekvencija

pneumonije kretala paralelno s produkcijom manganskih legura. Od 1923.
je godine, naime, u Saudi stavljena u pogon tvornica manganskih legura,
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kojoj je po tom dijelu produkcije vrlo sli¢na na¥a ibenska tvornica. Pri
izradivanju tih legura u elektriénim pec¢ima izlazilo je mnogo mangan-
skog dima, »koji je visio nad gradom«. Zbog toga su te pneumonije imale
»posebnu osobinu« (121), da od nje nisu obolijevali samo radnici topionice
veé isto tako i ostalo pucanstvo Saude. Godine 1939, je Biittner na istom
Kongresu iznio svoja opaZanja iz Rajnskog rudnika piroluzita, gdje je
od 1934. do 1937. godine broj obolijevanja od pneumonije iznosio pro-
sjetno 17 sa 6,3 letaliteta, dok je kontrolna grupa u isto vrijeme imala
prosjek od 0,54% oboljenja od pneumonije. Godine 1939. opa¥a i Schulx
u jednom manganskom pogonu povecani letalitet od pneumonije. Za rata
je Heine u Njematkoj publicirao svoja opazanja iz jedne tvornice man-
ganskih legura blizu Aachena, gdje je od 1932. do 1938. obolio 41 covjek
od pneumonije, a od toga ih je 27 umrlo (cca 65%), u samoj 1936. od
27 pneumonija 20 (73%o) smrtnih. Poslije Drugoga svjetskog rata Aiello
u Italiji pie o »manganskoj groznici« kod radnika u mlinu mangana 1
dovodi to nejasno oboljenje u vezu s »inhalacionim pneumonijamac.
Iduée godine i Povoleri, takoder u Italiji, piSe o bronhopneumonijama
kod produkcije feromangana u Aosti. Tu su pneumontije bile osobito ude-
stale u razdoblju od 1935.-1940. sa 20 — 329, (1) letaliteta. Konatno
Lloyd Davies u Engleskoj u Sheffieldu u jednoj tvornici kalijeva per-
manganata u vrijeme od 1938.-1949. nalazi kod radnika izvrgnutih man-
ganovu dioksidu i vi$im oksidima mangana Cestu pojavu faringitisa,
brohintisa i bronhopneumonije i vrlo &estu pojavu pneumonije, sa 26%
uestalosti u tvornici prema 0,73% pneumonija u kontrolnoj grupi.

Time bi se, dakle, moglo reéi, da je statisti¢ki sve do u najnovije vrijeme
opravdano postojanje manganske pneumonije, t. j. da postoji oboljenje
pluca, koje ima statisti¢ki znatajnu frekvenciju u radovima s manganom
1 manganskim spojevima.

Medutim, kako su histolotki nalazi obduciranih slu¢ajeva bili izuzetni,
pa i oni, koji su uéinjeni, nisu otkrili niita specifi¢no, bio je to dalji
razlog, da se posumnja u postojanje manganskih pneumonija, a ujedno
i glavni poticaj, da se eksperimentaino pokusa objasniti taj pomalo miste-
riozni patogenetski mehanizam pneumonija.

Eksperimenti na Zivotinjama su bili otefani ¢injenicom, $to je kod
mnogih Zivotinja inhalacija prafine, bez razlike njezine kemijske struk-
ture, mogla ve¢ sama po sebi izazvati i pneumoniju. Zbog toga se morala
ili histoloski dokazati specifi¢nost upale ili se morala uporedivati toksic-
nost dviju vrsta prafine.

Prvi radovi na eksperimentalnom izazivanju manganskih pneumonija
potjecu od Jéttena i Reploha 1938. 8-, koji su uspjeli praginom piroluzita
kod kunita izazvati bronhopneumoniju. No veé iduée godine Ehrismann
tvrdi, da ni vifegodi¥njim eksperimentalnim inhalacijama nije mogao kod
kuni¢a, zamoraca i madaka izazvati pluénu reakciju s kolidinom od 50
do 100 mg manganova dioksida na kubi¢ni metar, Veéim je dozama
doduse uspio izazvati pneumonije, ali one nisu histoloski pokazivale niita
specifi¢no. Iduée su godine isti autori (98) pokazali, da se kod kuniéa
razvija bronhitis i bronhiolitis, ali bez znakova krupozne pneumonije.
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Jétten i Reploh, a kasnije i sam Reploh (97, 147) ustvrdili su, da je osim
djelovanja mangana potreban jo§ jedan faktor, da bi nastala manganska
pneumonija kod kunica. Taj faktor je inhalacija suspenzije pneumokoka
il; izvrgavanje ekstremnim klimatskim faktorima. Medutim, vrlo to¢nim
eksperimentima Lloyd Daviesa na misevima pokazano je, da nakon inha-
lacije manganske pradine Zivotinje nisu pokazivale povecanu osjetljivost
prema pneumokokima ili streptokokima. Heine je vrSio eksperimente s
pradinom feromangana i do3ao do zakljutka, da se samom pradinom ne
moe izazvati pneumonija. Stavide, udisanjem te prasine Zivotinje nisu
niti osjetljivije prema infekeiji pneumokokima. Naprotiv, detaljno izra-
denim pokusima uspio je Lloyd Davies, da na miSevima (1946) i Stakorima
(1949) ne samo izazove pneumonije, nego i da ustanovi i sasvim specifi¢ne
promjene kao reakciju na djelovanje mangana. Po njemu je karakteri-
stitna reakcija za mangan mononuklearna reakcija u intersticijumu i
ispunjivanje alveola histiocitarnim stanicama.

Bakterioloskim pregledom, ¢ini se, da se veinom kod manganskih
pneumonija radilo o prisustvu pneumokoka. Kod 4 bolesnika, koje je
Lloyd Davies ispitivao bakterioloski, nadeni su i drugi patogeni mikro-
organizmi, a u dva slu¢aja pneumokoka uopce nije bilo.

O patogenezi manganske pneumonije postoje razna mifljenja. Kod
rijetkih obduciranih slutajeva manganske pneumonije u Saudi Elstad je
na$ao poveéan sadr¥aj mangana u pluéima. Drugi autori (79, 88, 157) su
nadli masivno odlaganje manganova dioksida, pa je nastala pretpostavka,
da bi manganske pneumonije nastajale mehani¢kim djelovanjem istalo-
Yenog pigmenta, koji bi bio zapreka nesmetanom oticanju limfe. No
Heine misli, da bi na takav natin mogle nastajati samo bronhopneumo-
nije. Po Jottenu treba mehanicko djelovanje manganske prasine pripisati
otrim i tvrdim, ali neobi¢no sitnim Cesticama, koje dospijevaju u naj-
sitnije pukotine tkiva. Tu je pretpostavku provjerio Lloyd Davies, koji je
zapravo jedini izvr$io brojenje lestica praSine u promatranom pogonu.
On je na$ao, da je 90%o Cestica u atmosferi toga pogona imalo veli¢inu
ispod 1 mikrona, a 80%0 Cestica velitinu manju od 0,2 mikrona. Djelovanje
mangana na stanice bilo bi po Jottenu ¢isto lokalno, a ne resorptivno, jer
se manganov dioksid — kao $to smo vidjeli — vrlo polagano topi.

Buduéi da su katkada kod ljudi umrlih od manganske pneumonije
nadene i silikotitke promjene (7, 30), postojalo je misljenje, da bi pret-
hodna silikogena fibroza mogla igrati neku ulogu pri nastajanju pnemo-
nije, buduéi da je upravo u to vrijeme vladalo i inade u svijetu uvjerenje,
da silikotitari podlijeru svim pluénim infekcijama. Cini se, ipak, da se
radi samo o bezznatajnom koincidiranju obiju oboljenja, i to, dakako,
isklju¢ivo u onom kraju, gdje je manganska ruda, koju su oboljeli radnici
obradivali, zaista sadrzavala veéi procenat silicijeva dioksida.

Pretpostavljalo se, da bi se moglo raditi i o pravoj manganskoj
pneumokoniozi, koja bi smanjivala otpornost plu¢a prema infekcijama.
Medutim, intersticijalne promjene pluénog tkiva (kao kod silikoze) zbog
djelovanja mangana nisu nikada opazene (96).
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Postojalo je miSljenje (30), da kod istovremene inhalacije mangana
i sumpornog dioksida mangan katalizira pretvorbu sumpornog dioksida u
sumpornj trioksid, pa je tako nastala sumporna kiselina zapravo ona, koja
iritacijom sluznica priprema teren za infekciju. Dakako, da u velikoj
veéini slu¢ajeva nema nikakvog razloga tumaditi manganske pneumonije
djelovanjem inhalacije sumpornog dioksida, jer se to ipak dogada tek
izuzetno.

Konaéno Lloyd Davies zastupa misljenje, da je mangan toksi¢na sup-
stancija za Citav respiratorni trakt te da ima specifi¢no kemijsko djelo-
vanje, koje kod Zivotinja izaziva veé¢ spomenutu jaku mononuklearnu
proliferaciju i infiltraciju pluénog tkiva, a daljim djelovanjem hidropsku
degeneraciju, smrt stanice 1 nekrozu. Edem govori za direktno djelovanje
na stanice. Kod preZivjelih Zivotinja mo¥e kasnije nastati granulaciono
tkivo s orijaskim stanicama. I kod tovjeka je prema tome vjerojatno
— zakljutuje Lloyd Davies — da je primarna promjena edematozna re-
akcija, koja pogada epitel bilo kojeg dijela respiratornog trakta od nosa
do alveola. Zbog toga Lloyd Davies i predla¥e naziv »manganski pneumo-
nitis« umjesto »manganska pneumonija«, da se ne prejudicira anatomska
lokalizacija.

Nije rijeSen odnos manganske pneumonije prema sistemskom otrovanju
manganom. Postavlja se, naime, pitanje, za$to u pogonu, u kojem dolazi
do pojave manganskih pneumonija, ne dolazi u isto vrijeme i do pojave
neuroloskih manifestacija otrovanja. I to je pitanje u literaturi, ¢ini se,
jedini pokuSao protumaditi Lloyd Davies. On nije ni ponavljanim pre-
gledima mogao otkriti znakove sistemskog djelovanja mangana, »koje
inace stalno objavljuju kontinentalni autori«. On tvrdi, da je tome razlog
Cinjenica, $to su radnici u njegovu pogonu izvrgnuti vrlo sitnim &esticama
praSine. A visok broj tih lestica uvjetuje nisku koncentraciju njihove
mase, jer se masa Cestice povetava proporcionalno s treéom potencijom
promjera, pa ¢e na pr. 20.000 destica manganova dioksida s promjerom
od 1 mikrona imati istu masu kao 20 éestica sa promjerom od 10 mikrona.
Ako su Cestice vrlo sitne, radnici ne apsorbiraju dovoljnu koli¢inu man-
gana, koja je potrebna za razvitak sistemskog oboljenja, dok veée Zestice,
koje imaju dovoljno mase da bi uzrokovale sistemsko otrovanje, nemaju
opet potrebni intimni kontakt s epitelom di¥nih putova.

Vet je Heine u ratu opazio, da je letalitet od manganskih pneumonija
u tvornici legura, koju je on promatrao, spao sa 1,28% u godinama 1936.
do 1938. na 0,17% u godinama od 1939. do 1941. To smanjenje Heine
pripisuje izvrSenim mjerama higijenske zaitite. Povoleri u svojoj publi-
kaciji iz 1946. godine iznosi statistitke podatke, iz kojih se jasno vidi, da
je u Aosti ve¢ od 1940. godine letalitet, a vjerojatno i morbiditet od
manganskih pneumonija poteo naglo opadati, tako da se 1943. godine
spustio na_»normalne« brojeve usprkos nesmanjenoj produkciji fero-
mangana. Povoleri to tumadi djelovanjem sulfamidske terapije. Ni Lloyd
Davies zapravo nema ni jednog smrtnog slutaja kod svojih opaZanja iz
1946. i 1948. godine, ma da su ta opaZanja inace, §to se morbiditeta tice,
bar statisticki vrlo slitna Biittnerovim predratnim opa%anjima u Nje-
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matkoj. Lloyd Davies smatra, da su higijenski uvjeti rada bolji unjegovoj
tvornici nego u njemackim rudnicima i mlinovima mangana.

O prilikama kod nas u Sibeniku nemamo to¢nih podataka. Vidjeli smo,
da je upravo u takvim metalurgijskim pogonima, kakav je pogon Sibenske
tvornice, testo opazena manganska pneumonija (Sauda, Aachen, Aosta).
Mozda je mikroklima takvih pogona sa svojim ekstremnim varijacijama
u temperaturi odgovorna zato, a mozda je uzrok tome dinjenica, da je u
takvim pogonima vjerojatno manganska pradina vrlo sitna, kad nastaje
oksidacijom manganskog dima, a znamo, da se upravo takva, sitna pra-
%ina smatra patogenom. Prema tome bismo, dakle, i u Sibeniku mogli ote-
kivati pojavu manganske pneumonije. I zaista, Trlaja je (cit. 99) 1938.
godine, podto je ibenska tvornica »La Dalmatienne« zapocela produkciju
manganskih legura, opazio uestalost pneumonija. I 1947. godine je Ofner
(cit. 99) opazio »medu stanovnicima gradske Cetvrti Dolac, neposredno
blizu tvornice, male pluéne infiltrate, koji bez veéih smetnji prolaze, a koje
smatra nespecifi¢nim«. NaZalost, o oba ta opaZanja nemamo upotrebljivih
statistickih podataka. Prije rata su Kesi¢ i Slezinger (101) po knjigama
umrlih analizirali sve pneumonije kod radnika i ostalog pucanstva u Sibe-
niku, ali nisu nali zna&ajnih rezultata. Karminski smatra, da je sada pita-
nje nadziranja pneumonija u Sibeniku komplicirano kuénim lijeCenjem
penicilinom, zbog kojega »mnogi slutajevi izmitu statistickoj kontroli«.
Ipak, vrlo je vjerojatno, da upadljivog letaliteta od pneumonija u Sibe-
niku poslije rata nema, a vjerujemo, da bi se i povecani morbiditet u sre-
dini, u kojoj se toliko o manganu govorilo, ubrzo opazio.

Da u eri suvremene terapije manganska pneumonija zaista jo$ postoji
kao profesionalno oboljenje znamo, dakle, samo po izvjestajima Lloyda
Daviesa iz 1949. godine.

VI. PREVENCIJA INDUSTRIJSKOG MANGANIZMA

Pri radovima s manganom i manganovim spojevima prevencija pro-
fesionalne intoksikacije uglavnom ne postavlja zahtjeva, koji bi bili od
specifi¢nog znacaja.

Pomoéu tehnilkih zatitnih mjera treba ukloniti praSinu (zatvoreni
proces produkcije, mehanizacija transporta, ekshaustori, u rudokopima
usto jo¥ i vlafno buSenje). Redovno treba kontrolirati radnu atmosferu
pogona i upozoravati na povidenje koncentracije mangana u radnoj oko-
lini. Koliko su kod industrijske ekspozicije vaZni ventilacioni uredaji,
najbolje pokazuje primjer jednog pogona u Hamburgu, u kojem je od
1921. do 1928. otkriven samo jedan sluaj otrovanja (1922) (65). Kada je
ventilacija zatajila, pojavilo se 10 novih slu¢ajeva (45).
~ Po naem misljenju poduzeca, koja preraduju rudu, treba da pri izboru
sirovine vode ratuna i o onim mineralotkim svojstvima rude, koja su od
industrijsko-higijenskog znalenja (procenat pojedinih oksida, stupanj
raspadanja u prafinu, eventualni sadr?aj na hepatotoksi¢kim otrovima

itd).
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S obzirom na ¢injenicu, da i kraéa ekspozicija moZe dovesti do otro-
vanja, moZe se katkada preporuiti i upotreba prikladne maske kao sredstva
individualne zaitite, ali samo kao privremena mjera do uspostavljanja
adekvatne kolektivne zastite.

Pomotu opéih higijenskih mjera (sanitarni uredaji, zdravstvena pro-
paganda) treba nastojati, da radnici redovno odrZavaju &stoéu tijela i
radne odjeée. U rudnicima mangana i u poduzeéima, gdje se obraduje
mangan, treba prije uposlenja sistematski pregledati radnike, koji tra¥e
posao. Rad treba zabraniti svim onim radnicima, koji boluju od bolesti
respiratornog i digestivnog trakta, oStecenja jetre i alkoholizma.

Naroditu pa#nju treba svratiti na periodicke preglede radnika, koji rade
§ manganom i manganovim spojevima. Langelez preporutuje prvi pre-
gled poslije uposlenja unutar 18 mjeseci od pocetka rada, a zatim svake
godine jedamput. No mi se sla¥emo s autorima, koji postavljaju mnogo
kraée rokove [svaka tri (150), odnosno svaka &etiri (72) mjeseca].

U »Naredbi o profesionalnim oboljenjima, koja se po propisima o
socijalnom osiguranju smatraju nesreéom u poslu« (SI. list 98 od 6. XII.
1946.) uvriteno je i otrovanje manganom.

Prema »Naredbi o obaveznom vrSenju periodi¢nih medicinskih pre-
gleda radnika« (S1. list 48 od 6. VL. 1947.) odreduje se samo za posao kod
mljevenja mangana u raznim proizvodnjama periodi¢ki pregled radnika
jedamput godi¥nje.

Radnike, koji pokazuju prilikom periodi¢tkog pregleda op¢e znakove
intoksikacije, mi$iéne krampe ili tremor, treba odmah premjestiti na rad,
u kojem je iskljuten svaki dodir s manganom. Takvi radnici treba da
budu i dalje podvrgnuti redovnim perioditkim pregledima. Medu labo-
ratorijskim pomagalima preporuen je pregled krvi, funkcionalne jetrene
probe, odredivanje koproporfirinurije, »manganemije«, izlu¢ivanja man-
gana u stolici it.d. Medutim, na%alost, do danas ima premalo to¢nih
podataka, po kojima bi se mogla bilo koja laboratorijska pretraga prepo-
rutiti kao pouzdano sredstvo u otkrivanju prvih znakova profesionalnog
manganizma.

DODATAK

PRIKAZI BOLESNIKA

Slucaj br. 1.: ].$., 44 god., primljen 31.V. 1952,

Anamneza: Prije dvije godine, &ni se, prebolio herpes zoster. Sadasnja
bolest polela prije otprilike godinu dana. Najprije su ga drugovi upo-
zorili, da hoda drugadije nego prije, da udara cijelim stopalom, narocito
desnom nogom. Uskoro je to i sam primijetio. Dogodilo mu se katkada, da
ga u hodu zanese i da zatetura kao da je pijan. Kasnije je osjetio i neku
nemo¢ u nogama i sve je tefe hodao, naroito uzbrdo. Tesko mu je podiéi
nogu na stolicu. Smetnje pri hodanju se nisu dalje pogorSavale. Posljed-
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njih nekoliko mjeseci promijenio mu se govor. Govori »slabo« i katkada
ponavlja rijeti. Kad nesto radi, tresu mu se ruke. Postao je tromiji, kao
da nema volje da se krece. Obi¢no je dobro raspoloen, udini mu se, da
mu se raspoloZenje promijenilo. Detava se, da ga ‘esto spopadne bez-
razloyan smijeh. On se ne moze ozbiljno ni naljutiti, odmah se nasmije.
Lagano zaboravlja. Seksualna potencija smanjila se u toku bolesti. Po
noéi mu slina ide jako na usta, curi na jastuk. Pusi i pije umjereno.

Radna anamneza: Nakon svrietka naukovanja za bravara radi stalno
u »Tvornici ferolegura i elektroda« jos odonda, dok tvornica nije uopée
proizvodila takve legure. Od 1931.—1938. radio kao mehaniarski po-
moénik u garazi. Od 1938.—1943. radi kao pogonski bravar na montazi
peéi 1 mijenjanju elektroda u peéima. U tom je poslu mnogo izvrgnut
dimu, koji izlazi iz pe¢i. Za vrijeme prekida rada tvornice, u ratu, bavi se
ribarenjem, a zatim odlazi u vojsku. Od 1945. g. do danas opet radi u
istoj tvornici i na jednakom poslu. Ne radi od 5. V. 1952. zbog smetnja u
nogama.

Nalazi: Omanjeg rasta, vrlo Cvrste osteomuskularne grade. Somatski
nalaz uredan, osim $to je srce ne$to prema lijevo poveéano. T: 37,2°, C.,
P: 80, RR: 120/60. SE: 7/14. Krvna slika i jetrene probe: v. tablicu br:. 7-
. 8. Urin: b. 0. War, MKR i KR: negativni. Rtg pluéa b. o. Kalcij u se-
rumu 11,10 mg na 100 ccm, fosfor 2,00 mg na 100 ccm. Seter u krvi 97 mg
na 100 ccm. Zeljezo u serumu 150 gama na 100 ccm. Bakar u serumu 112
gama na 100 ccm. EKG: levogram, inace b. o.

Neurolotkim pregledom moZe se nati tek neznatno poviSenje tonusa
na ekstremitetima, na rukama je naznaten fenomen zuplanika. Lako
ustaje i kreée se. Kad hoda koraca tako, da gazi petom, a zatim brzo
lupne prednjim dijelom stopala, Sto proizvodi akusticki efekt tapkanja.
To sc narotito vidi, ako ide niz stube. Kod hoda su kretnje dosta oskudne.
Postoji brzi i prili¢no sitni tremor isprufenih ruku i jezika. Na licu se
zamjeéuje hipomimija. Duboki i ko¥ni refleksi su ¥ivahni, patelarni sub-
kloniéni, svi su simetri¢ni, jedino je lijevi Ahilov odsutan. Govor je nesto
tisi, slabije moduliran, brzajuci, ponavlja slogove ili rijeci. U psthickom
stanju najvise je upadljiva umjerena konfuzija sa stalnom pripravnosti,
da se nasmije. Afektivne reakcije odvijaju se dosta jednolitno u tom
registru. Psihomotorne reakcije su optenito dosta oskudne, nema defekta
intelektualnih funkcija.

Za vrijeme boravka na Odjelu lijedi se BAaL-om. Stanje se neznatno
poboljsalo. Kako je pobolj$anje uglavnom subjektivno, ne moze se ka-
zati, koliko je ono u vezi s terapijom.

Slutaj br. 2: M. 8., 52 god., primljen 25. V1. 1952.

Anamneza: Sada$nja bolest polela je prije 15 mjeseci smetnjama u
hodu. Nije mogao i¢i brzo, poteZe nogom za sobom, osobito mu je tesko
i¢i uzbrdo. Opazio je, i da teSko stavlja nogu preko noge. Kad sjedi, kao
da ga neSto »natrag poteze«. Dva do tri mjeseca kasnije poleo je teze
govoriti. Najvide ga je smetalo, ¥to ne mo¥e govoriti glasno kao prije 1
%to testo zamuckava, zapravo ponavlja vise puta po koju rije¢, paicijelu
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recenicu. Zatim su mu i ruke postale slabije. Posljednjih 5 do 6 mjeseci
Cesto dobiva gréeve u listovima, obi¢no u noé. Dok je radio, sli¢ni su
gréevi dolazili na podlakticama. Tada je i slabo spavao. Stanje mu se
postepeno pogorfavalo, dok je radio, a posto je oti¥ao na bolovanje, sta-
nje je nepromijenjeno. Ima bolove u miiéima. Posljednjih godina sla-
bije tuje. Do prije 6 godina pusio je dosta. Pije i sada oko litre vina i
1 dcl. rakije na dan.

Radna anamneza: Poteo je raditi kao poljoprivredni radnik, do 1921.,
kada dolazi u sada¥nju tvornicu, gdje do 1928. vozi mjesavinu vapna i
koksa. Tada je naime tvornica proizvodila karbid. Od 1929, do 1945.
radi u inozemstvu najprije kao rudar u jednom belgijskom rudniku
ugljena, do 1940., a zatim u jednoj njemackoj tvornici, u mlinu ugljena.
Od 11. XT. 1948. opet radi u danadnjoj »Tvornici ferolegura | elektroda«
u Sibeniku, prvo vrijeme kao voza¢ mjefavine manganske rude i drugih
dodataka, a kasnije sve do danas stalno kao lo¥al kod pedi. Lopatom
ubacuje mjeSavinu u peé. Ne radi od 25. ITI. 1952. zbog smetnja u no-

ama.

g Nalazi: Visok, &vrste osteomuskularne grade. Desna skrotalna hernija,
inale somatski nalazi uredni. T: 36,4° C., P: 64, RR: 105/75. SE: 8/i5.
Krvna slika i jetrene probe: v. tablice 7 i 8. Urin b. 0. WaR, MKR i KR:
negativni. Rtg snimka plua (s obzirom na rudarski rad u radnoj ana-
mnezi): Mala apikalna koZura desno, u desnom gornjem reznju se nalazi
homogena okrugla sjenka u velidini vi$nje; u hilusima se vide malobrojna
ovapnjenja. Nalaz govori za fibrozni proces desnog pluénog krila. EKG
polozajni levogram, inale b. o.

U neurolokom statusu vidi se hipokineza po smanjenoj psihomotornoj
spontanosti, sku¢enim kretnjama, oskudnim izra¥ajnim i automatskim
pokretima kao i mimici. Lagani rigor zamjeéuje se na vratu i donjim
ekstremitetima. U hodu vule noge. Lagana retropulzija. Povremeno tre-
mor na desnoj nozi. Refleksi su b. 0., osim $to su patelarni dosta ¥ivahni.
Govor je jednoliéne boje, &csto palilalitno ponavljanje. Nema vidljivih
psihi¢kih promjena.

Slucaj br. 3: M. L., 42 god., primljen 17.V. 1952.

Anamneza: Kao 14-godisnji djetak imao je vodu u trbuhu i u bolnici
mu je izvadeno 14 litara tekuéine. Kasnije je do 1947. godine zdrav, a
te godine ima ishijas, zbog, ¢ega leZi u Zagrebu na Neuropsihijatrijskoj
klinici. Prije mjesec dana osjetio je slabost u obje noge, narodito kad
hoda uz ili niz stepenice. Uzbrdo tesko hoda, a kad silazi posrée. Kad lezi,
dobiva gréeve u nogama, pod koljenima i u listovima, a gréevi se Sire 1
u stopala. Jadi su na desnoj strani. Drugovi su mu rekli, da je promijenio
govor, da toboze zapinje u govoru, ali on to nije primijetio. Za sva$ta
mu dolazi smijeh. Zbog toga mu je neugodno, jer bi se moglo misliti, da
se on izrugiva. Pusi oko 20 cigareta, pije oko litre vina na dan.

Radna anamneza: Do 1927. godine radio je u sada¥njoj »Tvornici fero-
legura i elektroda«, no tada je tvornica izradivala karbid. On je kao
loza¢ ubacivao mjesavinu koksa i kreta u peé. Taj je posao u du¥im ili
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kra¢im prekidima nastavio i onda, kada je tvornica zapocela produkcijom
manganskih legura. Od 1948. radi stalno. I sada kao lozal ubacuje mje-
$avinu manganske rude i ostalih dodataka u pe¢. Ne radi od 8.V.1952.

Nalazi: Srednje visok, &vrste osteomuskularne grade. Fizikalnom pre-
tragom unutarnjih organa ne nailazi se na patolotke promjene. T: 36,2,
P: 66, RR: 130/80. SE: 2/11. Krvna slika i jetrene probe navedene su na
odgovarajuéim tablicama. Urin: b.o. WaR, MKR i KR: negativni. U
stolici jajasca askarisa i trihocefalusa. Rtg. pluca i srca: b. 0. Kalcij u
serumu 11,30 mg na 100 ccm, fosfor 2,44 mg na 100 ccm. Secer u krvi
89 mg na 100 ccm. Zeljezo u serumu 82 gama na 100 ccm. Bakar u serumu
100 gama na 100 ccm.

Neuroloski nalaz: mimika i geste su prili¢no oskudni. Govor brzajudi,
povremeno se spotite. I u hodu ima tendenciju da brza, postoji lagana
propulzija. Noge ne dize dovoljno od podloge, viSe ih vuce, desno je to
izraenije nego lijevo. Desnom rukom ne mase u hodu. Tonus je desnih
ekstremiteta povisen u smislu rigora. Na oba gornja ekstremiteta postoji
fenomen zuplanika. Na rukama opaZa se lagani tremor, najviSe u toku
kretnji. Duboki i trbusni refleksi su vrlo Zivi. Nema desnog Ahilovog
refleksa (stanje nakon ishialgije). Plantarni refleksi su normalni. Psihicki
jednostavna osoba, bez otitih psihickih ispada. Postoji naklonost za smijeh.

Tretiran sa dvije kure injekcija BaL-a. Nakon toga tvrdi, da se osjeca
neSto jaci na nogama.

Sluéaj br. 4: 1. P., 45 god., primljen 31.V. 1952.

Anamneza: Do sada¥nje bolesti bio je uvijek zdrav. Prve simptome
opazio je prije dva mjeseca, i to dosta naglo; razvili su se u nekoliko dana.
Nije mogao vise glasno govoriti. teze je izgovarao rijedi, a primijetio je
i da »malo govori«. Od istog vremena osjeta »nemo¢ u rukamac, a naro-
¢ito u nogama, $to najvise dolazi do izraZaja kod hoda. Tesko hoda, nema
snage u nogama, vule ih, hoda polaganije, gazi vise prstima. U hodu
ga zna »povuéi« prema natrag, tako da nehoti¢no zakorakne nekoliko
koraka natratke. Istodobno mu slabi seksualna potencija. Nesto kasnije
potelo mu se dogadati, da bezrazloino brizne u pla. Posljednjih mjesec
dana poleo je dobivati kratkotrajne bolne gréeve u misi¢ima listova,
najvise po noéi. Oni su &esti, javljaju se gotovo svaku no¢. Od okoline
bolesnika mogli smo doznati, da je postao narodito trom i pospan. Ma da
se uvijek trsio, da dobro radi i slovio kao vrlo marljiv i savjestan rad-
nik, desavalo se, da na poslu zaspi. Apetit u posljednje vrijeme promjen-
1jiv. Stolica i mokrenje u redu. Do 1945. pusio oko 40 cigareta na dan,
a zatim prestao pusiti. Pije oko litre vina i oko 1 dcl rakije na dan.

Radna anamneza: Do 1941. god. bio poljoprivredni i lu¢ki radnik. Od
te godine radi u »Tvornici ferolegura i elektroda« u Sibeniku kao lozac.
S lopatom ubacuje smjesu manganske rude i drugih dodataka u pe¢. Taj
posao izvriava svakih 10-30 minuta, prema potrebi. Pri tom se poslu
razvija pradina, a iz peéi stalno suklja dim, koji za vrijeme jugovine zna

biti tako gust, da radnik radnika ne vidi. Od 1943.-1948. prekida rad
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u tvornici, a 1948. god. opet nastavlja isti posao. Ne radi od 3. IV. 1952.
zbog slabosti u nogama.

Nalazi: Srednjeg rasta, ¢vrsto graden. Upadan je mirnim drzanjem,
oskudnim kretnjama i mimikom. Zubalo mu je defektno i ima jaki mar-
ginalni gingivitis. Postoji hipersalivacija. Fizikalni nalaz unutragnjih
organa uredan. T: 36,5°C, P: 78, RR: 110/70, SE 11/25. Krvna slika:
v. tablicu br. 8. Jetrene probe: v. tablicu br. 7. Urin: u sedimentu nesto
izblijedjelih eritrocita, inate b.o. Takav se nalaz u toku boravka po-
navlja. WaR, MKR i KR: negativni. Rtg pluta: bronhijalni crteZ nesto
Jace izraZen, inade pulmo i cor: b. o, Kalcij u serumu 10,00 mg na 100 ccm,
fosfor 2,31 mg na 100 ccm. Seéer u krvi: 114 mg na 100 ccm. Bakar u
serumu: 200 gama na 100 ccm , EKG b. o.

Neuroloski nalaz pokazuje, da nema pareza, iako je opcenito mi$i¢na
snaga nesto slabija, nego bi se otekivalo. Drfi se ukruéeno, veéinom
ostaje, gdje ga se ostavi, pa daje dojam smanjenog impulsa za kretanje.
Mimika mu je oskudna, kapcima rjede trepée. Kod stajanja i hoda tek
je lagano pognut gornjim dijelom prema naprijed, koraci su mu nesto
kra¢i, noge vude, ne diZe ih sasvim s poda. Vuce ih uglavnom po prstima,
tako da slijededi korak pravi najprije distalnim dijelom stopala. Sukretnje
rukama u hodu su oskudne. Okreée se ukoceno i polagano. Kod pasivnih
kretnja osjeta se na svim ekstremitetima i mii¢ima vrata lagano povisenje
tonusa u formi rigora s tek naznatenim fenomenom zuplanika. Nema
hiperkinetskih pojava osim tremora jezika. Kod Rombergova pokusa vidi
se tek neznatno njihanje tijela. Nema drugih smetnja ravnote¥e ili ko-
ordinacije. Duboki refleksi na ekstremitetima su nesto zivahniji, jedino je
lijevi refleks tricepsa brahii oslabljen. Ko#ni refleksi su normalni. Nema
promjena osjeta. Govor je usporen, slabo moduliran, monoton, katkada
ponovi koju rije¢ ili slog. Odgovori su mu monosilabi¢ki. Bolesnik se &ini
ne samo bez impulsa, nego i bez interesa, prete’no apatitan ili blago eufo-
ri¢an. ViSe puta pak ne moze da se »savlada« i zaplate (ponajvise, ako se
sjeti kuce) ili se bez dovoljnog razloga nasmije. I njegov smijeh ima
ukoden, isceren izgled i traje dugo vremena. Li¢nost bolesnika je primi-
tivna, ali ne postoji dojam, da je doslo do intelektualne deterioracije.

Bolesnik je promatran preko tri mjeseca i tretiran dimerkaptopropa-
nolom. Neuroloski simptomi nisu se vidljivo promijenili; moZda je jedino
govor postao ne$to glasniji. Postoji dojam, da je psihomotorna tromost

manja nego kod dolaska. Kod odlaska je imao i dalje leukopeniju (4,5
tisua na 1 mm3).

Slu¢aj br. 5.: S. M., 44 god., primljen 15.VI. 1951.

Anamneza: Bolest je potela prije dva mjeseca, kada je dobio bolove
u krizima, koji su se pojaavali narotito ujutro, i osjetio slabost u nogama.
Hodao je polaganije i nije mogao du¥e hodati. I ruke su mu postale sla-
bije. Govor mu se promijenio, nije mogao viSe vikati, a viSe puta zabrza
i ponavlja rijedi. Cini mu se, kao da ga nesto u grlu steze. Pusi oko 20 ci-
gareta na dan, pije malo i samo povremeno.
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Radna anamneza: Do 1947. radio je kao poljoprivredni radnik, zatim
kao zidarski radnik i radnik u pilani, a od 1947.—1949. u jednom kameno-
lomu. Od 1949. radi u »Tvornici ferolegura i elektroda« u Sibeniku. Vozi
mjedavinu za peé, a povremeno je prema potrebi i ubacuje u peé. Stalno
se nalazi u zadimljenom hodniku. Ne radi od 13. VI. 1951.

Nalazi: Somatski nalaz bolesnikov je uredan. Kod dolaska je T: 36,8,
P.: 80, RR: 130/70. Krvna slika i jetrene probe: v. tablicu br. 7 i 8. Urin
b. 0. SE 9/20. War, MKR i KR.: negativni. Rtg. pluca i srca: b. o. Kalcij
u serumu 11,30 mg na 100 cem. Secer u krvi 98 mg na 100 ccm. Zeljezo
u serumu 168 gama na 100 ccm, bakar u serumu 130 gama na 100 cem.
EKG u granicama normale.

U neurolotkim nalazima postoji hipominija, rijetko trepce kapcima.
Postoji opéa hipokineza i bradikineza. U hodu drZi tijelo ukoceno, lagano
nagnuto prema naprijed, noge vute, narotito lijevu, a sukretnje rukama
su oskudne. Postoji retropulzija i propulzija, pa katkada zabrza u hodu.
Moze se naéi lagani rigor vratne muskulature i na ekstremitetima, i to
lijevo jate nego desno. Katkad se osjeti i jedva zamjetljivi fenomen zup-
tanika na rukama. Tek ponekad se primijeti lagani tremor ispruZenih
ruku. Snaga muskulature ekstremiteta ¢ini se umjereno oslabljena, 1 to
na lijevim ekstremitetima. Duboki refleksi su na lijevoj ruci i nozi Zzi-
vahniji nego na desnoj, dok su ostali refleksi b. 0. Glas je monoton, bez
dovoljno modulacije i boje, katkad zabrza i ponovi koju rije. Psihicki
nalaz govori za smanjenu inicijativu, postoji utisak bradifrenije. Nema
afektitkih promjena niti intelektualnih defekata.

Ponovo je primljen 21.V.1952. On nije viSe bio u dodiru s manga-
nom. Stanje je bilo u sudtini nepromijenjeno. Jo$ uvijek je imao boli u
midiéima i druge prije opisane simptome. Navodi, da je posljednjih mje-
seci vrlo nespretan kod okretanja u krevetu. Zali se takoder, da mu lako
dodu suze na o&i ili se lako nasmije. Jedino mu se govor nesto popravio.
Objektivni nalaz nepromijenjen prema prvasnjem. Lijeten je sa tri kure
injekcija BAL-a, no bez efekta.

Slu¢aj br. 6.: M. B., primljen 31.V.1952.

Anamneza: Tri godine je pohadao prvi razred osnovne $kole. U vojsci
vrsio sporedne duZnosti. Godine 1947. potinje raditi u tvornici. U rujnu
1951. zbog smetnja u hodu premjeiten u poduzetu na drugi posao, a od
15. X. 1951. ne radi. Od prolje¢a 1951. ima generalizirane epilepticke
napadaje, u svemu desetak puta. Nekako u isto vrijeme s epileptickim
napadajima javljaju se smetnje u lijevoj nozi, kod hodanja poceli su
mu se greiti prsti. Na jesen 1951. boravio je na Neuropsihijatrijskoj kli-
nici, ali poslije toga stanje mu se jo§ dalje pogor$avalo, iako nije vise
radio; jedino su epilepti¢ki napadaji izostali. U isto vrijeme s teSko¢ama
u hodu poteo je i da teko govori (prema nekim heteroanamnestickim
podacima ¢ini se, da muca jo$ od djetinjstva). Pije umjereno vina.

Radna anamneza: Do 1947. radio kao poljoprivredni radnik, a tada je
nastupio posao u »Tvornici ferolegura i elektroda« u Sibeniku. Radio je
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kao loZat¢ i ubacivao je mjefavinu manganske rude u peé. Katkad je i
voz10 tu mjeavinu u vagonetima. Pri tom se poslu prasilo i dimilo.

Nalazi: Srednje visok, osrednje osteomuskularne grade, U obje pa-
zu$ne jame po jedan do dva odebljala limfna &vora. Kod dolaska T:
36,7° C, P: 50, RR: 105/75, SE: 20/45. Krvna slika i jetrene probe: v.
tablice 7 i 8. Urin b. 0. WaR, MKR i KR: negativni. Rtg pluca i srca
b. 0. Se¢er u krvi 102 mg na 100 ccm, zeljezo u serumu 132 gama na
100 ccm, bakar 84 gama na 100 ccm. EKG b. o. osim sinus bradikar-
dije (48).

Neurolotkim nalazom dominiraju promjene na lijevoj nozi. Postoji
jaka ekvinovarus kontraktura stopala 1 prstiju, koja se ne mo¥e ni aktiv-
nom, a ni pasivnom kretnjom potpuno prevladati. Postoji usto lagani
piramidni spazam kod pasivne fleksije u lijevom koljenu. Na ostalim
ekstremitetima neznatno izraZen rigor. Opseg milida lijeve potkoljenice
je za dva cm manji od desne. Zbog jake kontrakture ne moZe se ispitati
aktivna pokretnost ekstenzije stopala. Ali inale nema znakova pareza.
Hoda polaganije, jer zavlaé lijevom nogom. Koraca gazedi vanjskim
rubom lijevog stopala, metatarzofalangealnim zglobovima i flektiranim
prstima. CeSce se zaustavlja, jer dobiva bolni gré u prstima lijeve noge.
Tada prste rukom ispravi i opet neko vrijeme mo¥e hodati. Povremeno
dosta grubi tremor ispruZenih ruku. Neito oskudne sukretnje rukama u
hodu. Postoji hiperhidroza nogu, na prstima lijeve noge deskvamirana
koza. Refleksi na gornjim ekstremitetima simetriéni, normalni. Trbuni
su obostrano malo Zivahniji. Patelarni i Ahilovi ¥ivahni, desno vife nego
lijevo. Plantarni refleks lijevo normalan, desno ekstenzoran (Babinski).
U podrutju kranijalnih Zivaca mimika monotona, u neprestanoj grimasi
smijeha. Ispruzeni jezik pokazuje dosta grubi tremor. Govori brzajuéi,
u poletku fraze zaleti se ponavljajuéi jednu rije¢ velikom brzinom ne-
koliko puta. Psihitko stanje: debilna osoba, od koje je tetko dobiti i uredne
anamnesticke podatke, prevladava eufori¢no raspoloZenje. Psihomotorno
dosta zivahan.

Lijecen je sa tri kure dimerkaptopropanola, ali i kod njega nije bilo
objektivnog pobolj$anja.

Slucaj br. 7.: 1. S., 42 god., primljen 15. VII. 1952.

Anamneza: Bolest je potela 1949. godine postepeno. Prvo je osjetio
nemo¢ u rukama i nogama, i to najprije u desnoj ruci i nozi, a nekoliko
mjeseci kasnije i na lijevoj strani, ali u manjoj mjeri. To ga je smetalo
kod hoda, a i kod rada zbog slabosti ruke. Katkada osjeéa, da mu je
utrnula desna ruka i noga; lijevo to nije nikada osjetio. Od proljea 1950.
poceli su se javljati bolni gréevi u mi$i¢ima bedara, manje u listovima,
na desnoj nozi ¢es¢e nego na lijevoj. Gréevi postoje jos i sada, mnogo su
¢edéi po noéi nego po danu, traju po nekoliko minuta. Ne podnosi vise
alkohol kao prije. Narotito mu se zaplece jezik, ako pije vino, §to prije
nije bilo. Inace govori dobro, osim $to mu katkada »nije dobar izgovor«.
Katkad mu se dogodi, da se bez razloga nasmije. Prekomjerno se zZnoji po
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noéi ili kod fizitkog rada. Katkada ima dvoslike, $to mu traje ve¢ tri go-
dine. Tvrdi, da je znatno omr3avio otkada radi s manganom. Apetit slab.
Pusi malo i pije umjereno.

Radna anamneza: Do 1938. godine radio je razne poslove kao poljo-
privredni, lu¢ki i transportni radnik, zatim u Tvornici cementa u Solinu.
Godine 1938. nastupa posao u sada$njoj » Tvornici ferolegura i elektroda«.
Radi kao loZa¢ kod peéi, veéinom kod trofazne. Samo je rijetko vozio
mjesavinu, a veéinom se zadrzavao kod same peci ubacujuci u nju lopatom
mjesavinu. Od 1941. do 1948. g. radi opet razne druge poslove, odlazi u
vojsku it.d. Godine 1948. ponovo radi kao loza¢ kod trofazne peti, a
povremeno i na ¢iséenju kanala, koji podzemnim putem vodi manganski
dim u more. Pri tom &i$éenju se nije prasilo, jer se kanal &istio vodom. Ne
radj od 3. IV. 1950. zbog opisanih smetnji.

Nalazi: Omanjeg rasta, ne$to slabije uhranjen. Zadah iz usta, alveo-
larna pioreja. U pazu$nim jamama obostrano vide malih otecenih i tvrdih
limfnih &vorova. Perkutorno nad pluéima nesto hipersonoran pluéni zvek.
Ostalo b. 0. T =36,2° C, Puls 70, RR: 115/80. SE: 5/11. Krvna slika i je-
trene probe u tablicama. WaR, MKR i KR: negativni. Rtg plu¢a i srca
b. 0. Seéer u krvi 99 mg na 100 ccm, Zeljezo u serumu 168 gama na
100 ccm, bakar u serumu 84 gama na 100 ccm. EKG. b. o.

Neuroloski nalaz: hipomimija lica. Zjenice i okulomotori u redu, ali
kod krajnjeg pogleda u lijevo tvrdi, da vidi dvoslike. U vezi s time vise
puta 7mirka na jedno oko. Postoji tremor ispruZenog jezika. Hoda kra¢im
koracima, vuée noge, narotito desnu. Hodajuéi uz stepenice na iduc¢u se
penje samo lijevom nogom. Dok hoda, ne mase desnom rukom. Na vratnoj
muskulaturi postoji rigor, takoder i na desnoj ruci, manje na nozi, dok
je na lijevim ekstremitetima normalan. Snaga desne ruke i noge je sma-
njena. Duboki refleksi normalni, trbuini slabi, petelarni normalni. Duboki
je osjet u redu, dok je povriinski osjet oslabljen na desnim ekstremitetima
i desnoj polovici trupa. Sudeéi po granici osjetnog ispada dobija se dojam,
da bi oSteéenje osjeta bilo uvjetovano organskom lezijom. Psihicki lagano
depresivnog raspolozenja.

Lijelen sa dvije kure injekcije BaL-a. Za vrijeme boravka na Odjelu
opéenito se osjeéa nesto bolje, gréevi u nogama, koje se vise puta moglo
vidjeti, postali su rjedi, ali su ostali simptomi nepromijenjeni.

Sluc¢aj br. 8.: J. B., 47 godina, primljen 15.V1.1951.

Anamneza: Godine 1930. bolovao od malarije. Poletak sadasnje bo-
lesti tesko je utvrditi. MoZda je najprije, pred jedno Cetiri mjeseca, opazio,
da ne moze vi$e glasno govoriti, da mu je govor postao nerazgovjetniji,
a i da govori manje nego prije. Bit ¢e oko mjesec dana, da je postao ne-
siguran u hodu, dobiva viSe puta vrtoglavicu i omaglicu, kao da ¢ce se
onesvijestiti. Katkada ga po nekoliko dana boli glava i onda opet prode.
Noge su mu oslabile, 1 teze izdrZi dugo hodanje nego prije. Uskoro iza
toga oslabile su mu i ruke, §to je opazio pri dizanju tereta. Pudi oko 20 ci-
gareta 1 pije oko /2 litre vina na dan.
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Radna anamneza: Do 1948. je poljoprivredni radnik, a tada nastupa
posao u »Tvornici ferolegura i elektroda« u Sibeniku. Radi kao loZa¢ kod
peti i povremeno vozi mjeSavinu za peé. Tuii se, da je prostor, u kojemu
radi, stalno jako zadimljen. Ne radi od 12. VI. 1951.

Nalazi: Bolesnik osrednje uhranjen, prilino &vrste osteomuskularne
grade. Unutarnji organi uredni. T: 36,7, Puls 80, RR: 175/130. SE: 5/17.
Krvna slika i jetrene probe navedene su u odgovarajuéim tablicama. Urin
0.b. WaR, MKR, KR: negativni. Rtg pluca: laki emfizem pluéa, inate
b. 0. O¢ni pregled: sclerosis lentis o. u., fundus: conus myopicus o. u. Zile
nesto skleroticne. Temporalno od papile veliko staro horioretini¢ko zariste.
Seéer u krvi 89 mg na 100 ccm.

Neuroloskim pregledom se primje¢uje hipomimija i opéa hipokineza,
oskudnija voljna i izraZajna pokretnost. Ali nema znakova poviSenog
tonusa ni tremora. Upadljivo je ukrudeno drfanje tijela u hodanju. To
najvi$e dolazi do izraZaja u okretanju. Koraca vukuéi noge, katkada se
vidi propulzija i brzanje. Koordinacija uredna. Refleksi normalni. Govor
slabo moduliran, na ¢asove mumljajuéi i slabije razumljiv. Postoji dojam
lagane bradifrenije. Afektivne reakcije oskudne.

Slu¢aj br. 9.: ]. U., 47 god., primljen 15. X1. 1949.

Anamneza: Sadasnja bolest poéinje negdje u ljetu 1949. godine. Poéeo
je osjecati bolove u kriZima i gréeve u listovima. Osjecao je i teze disanje,
»grlo mu se zatvorilo«, te§ko je govorio i mucao. Govor mu je bio ne-
razumljiv, tepajuéi. Rije¢i je ponavljao. Hodao je teZe, gazio je »na pola
noge« (na prstima). Ako bi se nagnuo naprijed, morao je tréati. Ako bi
ga netko gurnuo s bilo koje strane, on bi pao. Osim toga vidio je dvo-
struko, $to je nestalo, poSto je prestao raditi. Pusi malo, pije oko litre vina
na dan.

Radna anamneza: Radi u »Tvornici ferolegura i elektroda« u Sibeniku
od veljace 1948., i to kao lozal i vozad sirovine.

Nalazi: Bolesnik je srednjeg rasta, jake osteomuskularne grade, dobro
uhranjen. Somatski nalaz je uredan. RR: 100/60. SE: 3/8. Krvna slika 1
jetrene probe: v. tablicu br. 7 i 8. WaR, MKR i KR: negativni. Kalcij u
serumu 10 mg na 100 ccm, fosfor 4,75 mo na 100 ccm. Fundus oculi: papile
blijede, krvne Zile skleroti¢ne, retiniti¢na parapapilarna i paramakularna
zarista.

Neuroloski nalaz: napadno je lice poput maske, ¢esto u nasmijesenoj
grimasi, rijedak refleks treptanja. IspruZeni jezik pokazuje lagani tremor.
Postoji lagani rigor muskulature svih ekstremiteta ekstrapiramidnog tipa.
Kod hoda jedva da postoje sukretnje rukama. Hoda sitnijim koracima.
Kod hoda kao i kod sjedenja trup drzi ukoeno, glavu malo prema na-
prijed pognutu. Tetivni refleksi na svim ekstremitetima pojalani, trbusni
i plantarni normalni. Govor monoton, bez melodije, kod duljeg govorenja
postaje tisi i nerazumljiviji, ponavlja katkada slogove, a katkada — brza-
juéi — 1 cijele rijedi. Psihi¢ki neupadljiv.
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6. XIL. 1950. primljen je ponovo na klini¢ko promatranje. Nije vise
radio niti bio u kontaktu s manganom. Nesto lakSe hoda, nije viSe imao
dvoslika. Prije pet mjeseci pojavilo mu se drhtanje ruku, ali ono nastupa
rijetko. Govor je ostao nepromijenjen. Objektivni nalaz ostaje uglavnom
isti, tek se rigor muskulature ne da viSe primjetiti.

Sluéaj br. 10.: B. E., 54 god., primljen 7. 11. 1953.

Anamneza: U 15-toj godini i3¢a$io je lijevu ruku u laktu. Sadasnja bo-
lest razvija se postepeno ve¢ godinu dana. Najprije je osjetio nemo¢ i
gréeve u nogama. Gréevi nastaju kod duljeg hodanja i iza posla, po danu
i po no¢i. Zbog slabosti u nogama teSko se kretao i brzo mu se javljao
umor kod stajanja i hoda, »kao da je olovo vezano za noge«. U hodu ga
zanosi. Kad ide nizbrdo, mora se pridrzavati, da ne potrdi; uzbrdo ide
lak$e. Ima lagane bolove u podlakticama i potkoljenicama, kao da nesto
»potréi« ili kao da »cijepa«. Kasnije su mu oslabile i ruke. Katkada mu
ruke i noge lagano drhte. Ima opéu nemo¢, uvijek bi samo lezao. U glavi
je kao pijan, zanesen, a pri sagibanju ima omaglice, $to ve¢ traje od po-
Cetka bolesti, ali se u posljednje vrijeme osjeca jos slabijim. Nema volje
ni za $to i najviSe voli da Suti. Pusi 1 pije umjereno.

Radna anamneza: Do 1946. bavio se preteZno poljoprivrednim poslo-
vima, a tada nastupa posao u » T'vornici ferolegura i elektroda« u Sibeniku.
Radi kao lo#a¢ i puni pe¢ mjefavinom. Ne radi od 3. I. 1953., zbog bolova
u nogama i rukama.

Nalazi: Visok, srednje osteomuskularne grade. Osim lagane kontrakture
u laktu kao posljedice frakture, nema patoloSkih somatskih nalaza. T:
36,5° C, P: 80. RR: 115/75. SE: 6/17. Krvna slika i jetrene probe u tabli-
cama. Urin: b. 0. WaR, MKR i KR: negativni. Rtg plu¢a i srca: b. 0. Seéer
u krvi 86 mg na 100 ccm. Zeljezo u serumu 173 gama na 100 cem. EKG:
sinusbradikardija 56. Naznadena hipertrofija lijevog ventrikula. Pojedine
ventrikularne ekstrasistole.

Neuroloski nalaz: Prema razmjerno oskudnoj mimici u kontrastu su
normalne kretnje olima. Treptanje kapaka je nesto rjede. Hoda lagano
pognut gornjim dijelom tijela, neSto polaganije i kraé¢im koracima vukuéi
noge, pri ¢emu su sukretnje rukama oskudne. Nema rigora na rukama.
Na nogama je tonus lagano poviSen. Kod Rombergova pokusa lagano
njihanje tijela. Kretnje su mu katkada drhtave, kod ispruzenih ruku vidi
se tremor jate desno. lzraziti tremor ispruZenog jezika. Duboki refleksi
su Zivahni, polikinetski, patelarni kloniki, trbusni i plantarni normalni.
Govor je tih, jednolitan, esto brzajuéi. RaspoloZenje nije upadljivo kao
ni ostale psihicke funkcije.

Bolesnik je bio pregledan i prije 7 mjeseci na svom radnom mjestu.
I tada je u su$tini pokazivao iste promjene kao i sada.

Za vrijeme boravka u bolnici, Zali se stalno na iste smetnje hoda i go-
vora, ¢esto na bolove u krizima i nogama. Jedino se »u glavi osjeca bolje«.
Dvadeset i pet dana dobivao je Pyridoxin, ali nije opaZeno ni subjektivno
ni objektivno poboljsanje.
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SUMMARY

CLINICAL AND INDUSTRIAL HYGIENE ASPECTS
OF OCCUPATIONAL MANGANESE POISONING

(with report of ten cases)

Ten cases of occupational manganese poisoning having occurred in a plant produc-
ing manganese alloys (ferromanganese, spiegeleisen, silicomanganese and silicospiegel)
are reported,

All of these paticnts were engaged on the same work in which they were highly
exposed to the inhalation of manganese ore dust and manganese fumes. The manufac-
turing method of the plant is briefly described. The total lenght of exposure to manga-
nese varied between 18 months and 12 years.

The most prominent neurological signs corresponded to a mild form of parkinsonian

features were disturbances of gait, present in all cases: patients gave a history of weak-
ness in the legs (and some of them in the arms); the gait was found to be slapping and
in one case the so-called »cock-walk« was observed; retropulsion and propulsion, mask-
like face, increased muscle tone, inconstant tremor of the hands and of extended tongue,
disturbances in speech with palilalic and slow, monotous voice, and micrographia were
often noted. Nearly all patients complained of muscular cramps. Uncontrollable laugh-
ter, less frequently weeping, were also noticed. Symptoms of the affection of the pyra-
midal tract were also seen in one patient and hemihypaesthesia in another,

In blood picture only a slight leucopenia (4,2-4,7 WBC) in 5 patients was found.
Liver function tests revealed no abnormalities. Liver biopsy performed in 5 cases showed
no histological changes; in one of these, however, a pigment which did not give positive

iron reaction, was discovered in large quantities in liver tissue.
Cerebrospinal fluid, examined in 8 cases, gave normal findings in 3 and slight ab-

normalities in others: globulin reactions were in one case clearly positive and ip sub-
sequent three slightly positive; in five patients there were small changes in mastix and

collargol reactions. Pneumoencephalography was performed in two cases: there was a
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qormal finding in one and a slight diffuse cerebral atrophy in the other. Six patients
were submitted to electroencephalographic examination: one record was of explicity low
voltage, another one exhibited an abnormality consisting of bursts of generalised me-
dium voltage slow and fast activity; all other records were normal.

Treatment with 2,3—dimercaptopropanol (B. A.L.) was tried in seven cases following
the dosage which Thompson suggested for the treatment of hepatolenticular degenera-
tion. In another case pyridoxine was also tried. The patients failed to respond to both
kinds of therapy.

A detailed account is given of occurrence of manganese in the nature and its occur-
rence and role in plant and animal tissue. Industrial uses of manganese, its alloys and
compounds are listed. The industries and technical processes which give or might give
rise to occupational manganese poisoning are described. The sources of occupational
poisoning reported in literature up to the present time are reviewed. The importance of
a particular disposition towards manganese poisoning as evidenced by numerous ex-
amples from literature is emphasized. Opinions are put forward on the toxicity of man-
ganese and its action upon liver, blood, lungs and other organs. An analysis of symptoms
and a comparison with the clinical feature of manganese poisoning as described by other
authors is made. Some control methods for the prevention of further manganese poison-
ing in the plant are recommended.

Case histories of patients are added.
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