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1. UVOD

Tijekom posljednja dva desetlje¢a sportsko ronjenje je postalo iznimno popularno u
cijelom svijetu. U Hrvatskoj je 80-tih godina proslog stoljeca bilo tek oko 5.000 ronilaca,
no danas godiSnje zaroni 1 do 100.000 ljudi, a naj¢esce se radi o neiskusnim sportskim
roniocima ("ljetni ronioci"). Prema podacima Divers Alert Network (DAN), americke
udruge za pruzanje pomo¢i roniocima, u SAD-u ima oko 9 milijuna ronilaca. Posljednjih
godina se DAN-u iz cijelog svijeta prijavljuje oko 160 smrtnih slu¢ajeva, dok se oko tisuc¢u
ronilaca lije¢i u barokomorama. DAN biljezi stalni porast unesrecenih, a posebno ronilaca

oboljelih od dekompresijske bolesti (DB) (1).

1.1. Dekompresijska bolest

1.1.1. Kratka povijest dekompresijske bolesti

DB je stanje koje nastaje zbog prisutnosti mjehuri¢a plina u tkivima i krvi (2,3). Oni
nastaju iz inertnog plina otopljenog tijekom boravka pri povisenom tlaku, ukoliko ga je
sadrzavao udisani plinski medij, primjerice zrak. Klini¢ka slika DB ovisi o lokalizaciji,
veli€ini 1 brojnosti mjehuri¢a. Prvi opis jednog znaka DB potjece jos iz 1670. god., kada je
Boyle opisao mjehuri¢e u staklovini oka zmije smjeStene u vakuumsku komoru. Prve
znakove DB u ljudi opisao je 1841. god. Triger u kesonskih radnika koji su imali bolove i
gréeve miSica, dok 1854. god. Pol i Watelle vocavaju da se simptomi javljaju samo nakon
napustanja atmosfere povisenog tlaka (3). Osler je 1892. god. opisao DB kao opcu slabost
uz paraplegiju nakon povratka iz uvjeta poviSenog tlaka. Francuski fiziolog Bert uo€ava da
mjehuri¢i nastaju tijekom brzog izrona i da se sastoje uglavnom od duSika. U nasim
krajevima, prve slu¢ajeve DB opisuje Altschul iz Mornaricke vojne bolnice u Puli, 1895.
god. Kao ucinkovit nain prevencije, on predloze sporo izranjanje po uzetu. U nasim

krajevima, prva barokomora za lijeenje ronilaca nabavljena je 1933. god. u londonskoj
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tvrtki Siebe 1 Gorman za potrebe Kraljevske mornarice Jugoslavije, koja je bila stavljena u

funkciju poslije II. svjetskog rata, kada je pripala tvrtki Brodospas.

Krovna struéna i znanstvena ustanova medicine ronjenja u Hrvatskoj je Zavod za
pomorsku medicinu Hrvatske vojske, utemeljen 1964. god., u kojem, od 1996., djeluje 1
Hrvatsko drustvo za pomorsku, podvodnu i hiperbari¢nu medicinu. U posljednjem se
desetljeu u istrazivanju bazi¢nih aspekata DB u svijetu osobito istiu znanstvenici

okupljeni u Zavodu za integrativnu fiziologiju Medicinskog fakulteta SveuciliSta u Splitu.

1.1.2. Haldaneov model saturacije i desaturacije

Sva nastojanja sprjecavanja DB ostala su bezuspje$na do Haldaneovog modela stepenicaste
dekompresije. Haldane je napravio mozda najznacajniji preokret u podvodnoj medicini
kada je 1908. god. objavio prve dekompresijske tablice namijenjene roniocima Britanske
kraljevske ratne mornarice (RM), a njegovo nacelo prevencije DB se zadrzalo do danaSnjih
dana. On nije primijetio simptome DB u kesonskih radnika koji su bili izravno rastlaceni s
tlaka od 200 kPa (2,0 bara) na tlak od 100 kPa (1,0 bar) te je prvi opisao originalni model
saturacije 1 desaturacije organizma inertnim plinom. Haldane objavljuje prve ronilacke
tablice temeljene na poluvremenu desaturacije dusSika (N;) iz razlicitih "dijelova tijela",
odnosno vrsta tkiva. "Ispiranjem" organizma od N, pri disanju kisika, ustanovio je da je u
tijelu otopljena otprilike jedna litra N,, Sto ovisi o zastupljenosti masnog tkiva. Prema
sovjetskim autorima, koli¢ina otopljenog N, oscilira od 750 do 1.200 ml. Po Haldaneu,
prosjeéni muskarac izlozen atmosferi poviSena tlaka od 2,0 bara bi, nakon dovoljno
vremena provedenog pri tom tlaku, imao u tijelu otopljene 2,0 L. N», a pri 5,0 bara pet puta

viSe, odnosno 5,0 L N, (4).
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Prelaskom s normalnog na poviSeni tlak, naruSava se ravnoteza izmedu plinova udisanog
medija i tjelesnih tekucina. Porastom okolnog tlaka, raste i1 parcijalni tlak (Pp) svih plinova
proporcionalno njihovom udjelu, odnosno postotku u udisanom mediju i opéem tlaku, pa
tako 1 Pp inertnog plina u udisanom mediju. Budu¢i da je za maksimalnu saturaciju
potrebno vrijeme, kod kracih ¢e se izlaganja povisenom tlaku u tijelu uvijek otopiti znatno
manje N, od maksimalnog kapaciteta topljivosti tijela za N, pri tom tlaku, premda ¢e
otopljenog N, biti viSe nego li pri "normalnim" uvjetima, odnosno pri tlaku od 1,0 bar.
Smanjenjem tlaka, koli¢ina otopljenog plina postaje prevelika za nove uvjete pa plin
napusta tekucinu. No, kod prebrzog pada tlaka doci ¢e do oslobadanja plinskih mjehurica
razmjerno stupnju saturacije. Mjehurica ¢e biti viSe ukoliko je stupanj saturacije veci, $to
ovisi o maksimalnom tlaku i duljini izlaganja. Pravilno zakljucuju¢i da se sva tkiva u
organizmu ne saturiraju/desaturiraju  jednakom brzinom, Haldane za procjenu stupnja
saturacije uvodi pojam uvjetnih vremenskih jedinica. Budu¢i da se dobro prokrvljena tkiva,
primjerice jetra, slezena ili krv, saturiraju brzo, a kostano 1 masno tkivo sporo, on je tkiva,
temeljem svoje najbolje procjene, podijelio u pet skupina (4). Uvjetnu vremensku jedinicu
definirao je kao "...vrijeme potrebno da se inertni dusik saturira ili desaturira za 50% od

svog prethodnog kapaciteta...".

Na temelju eksperimenata na Zivotinjama i ljudima, opisao je model supersaturacije, po
kojem do stvaranja plinskih mjehuri¢a ne¢e do¢i ukoliko razlika PpN, otopljenog u tijelu, u
odnosu na ukupni tlak okoline (supersaturacija), ne prijede odredenu "kritiénu razinu"
(4,5). Po njemu, mjehuri¢i se nece stvoriti ukoliko je omjer PpN, u tkivima i apsolutnog
tlaka manji od 2:1. Pri duljim ronjenjima trebala bi se otopiti veca kolic¢ina N,. Tkiva koja
su dobro prokrvljena imaju "dobru izmjenu" N, izmedu krvi 1 tkiva, brzo ostvaruju

potpunu saturaciju N; te ih smatramo "brzim tkivima". Zbog razlike primanja i otpustanja
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inertnog plina u razli¢itim tkivima, linearna dekompresija je neadekvatna te je Haldane
predlozio dekompresiju s brzim izronom do dubine od 9 m, nakon €ega bi slijedili sve dulji
dekompresijski zastanci na putu prema povrsini. Tako se izbjegava dodatna apsorbcija N, u
"spora tkiva", a dubine daljnjih zastanaka su odredene tako da omjer PpN; u tkivima i
apsolutnog tlaka nikad ne prijede omjer 2:1. Tijekom vremena, model je doZivio znacajne
promjene, no temeljno je nacelo ostalo isto. Temeljeno na Haldaneovim nacelima,
dekompresijske tablice danas obuhvacaju 10, 12, 15 1 viSe uvjetnih tkiva (tkivnih
kompartmenta), ¢ijja vremena polusaturacije osciliraju od 10 do ¢ak 720 min. Graficki
predstavljeni, dubina i1 vrijeme zadrzavanja na dekompresijskim zastancima imaju izgled
stepenica pa se postupak naziva 1 stepeniCastom profilaktickom dekompresijom, a u

ronilatkom svakodnevnom govoru najées¢e tek dekompresijom.

1.1.3. Nastanak dekompresijske bolesti

DB je uzrokovana stvaranjem mjehuri¢a inertnog plina (obi¢no Nj) u krvotoku i tkivima,
nakon Sto se tlak okoline smanji (6). Za nastanak DB vaZzna je brzina saturacije i
desaturacije inertnog plina u normalnim i promijenjenim atmosferskim uvjetima, §to ovisi
o prokrvljenosti tkiva. Krv, pluca, jetra, slezena 1 bubrezi se saturiraju za 1-2 min, a masno,
kostano, hrskavi¢no tkivo 1 koStana mozdina primaju i eliminiraju inertne plinove sporije
(6). Pri smanjenju tlaka (izron), tijelo viSe ne moze "zadrzati" u otopljenom stanju "viSak"
Ny, Sto je u dubini bilo moguce sukladno Henryjevom zakonu, po kojem kolic¢ina plina koja
¢e se otopiti u nekoj tekucini ovisi o veli¢ini tlaka nad tekuc¢inom, temperaturi i o
koeficijentu topljivosti tog plina za tu vrstu teku¢ine. Ukoliko se tlak okoline brzo
smanjuje, N, ¢e se jednako brzo oslobadati, pri ¢emu se stvaraju mjehuriéi, §to je slicno
otvaranju boce Sampanjca. Za vrijeme sporog (postupnog, stepeni¢astog) napustanja

sredine poviSenog tlaka, "viSak" N, ¢e se sporo uklanjati. Suprotno tome, za vrijeme brzog
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smanjivanja tlaka, primjerice tijekom naglog izranjanja, otopljeni N, ¢e brzo prelaziti u
plinovito stanje 1 poprimiti oblik mjehurica. Vrsta i izrazenost simptoma i znakova ovisi o
broju, veli¢ini 1 lokalizaciji mjehuric¢a. Rizik stvaranja mjehuri¢a ovisi o dubini i duzini
ronjenja (dekompresijska doza) te o brojnim ¢imbenicima rizika (stresorima), od kojih je
najvaznija brzina izranjanja. Mali mjehurié¢i esto ne izazivaju nikakve simptome. Sto je
mjehuri¢a viSe 1 §to su veci, vjerojatniji je razvoj klinicki manifestne DB, iako postoje
pokazatelji da do DB ne mora do¢i ¢ak ni uz veliki broj mjehuri¢a (6,7). Razvojem novih
dijagnostickih metoda zamijeceno je kako su mjehuriéi prisutni pri velikom broju ronjenja,
a da ronioci pri tome ne pokazuju niti jedan klinicki znak DB (#ihi mjehuriéi, od engl.
silent bubbles). Pored teorije o povezanosti patofiziologije DB pretezito s plinskim
mjehuri¢ima, nedavno je predloZena alternativna koja povezuje nastanak DB s endotelnom

disfunkcijom (7,8).

Tijekom boravaka u atmosferi poviSena tlaka zraka razvijaju se 1 razliite fizioloSke
reakcije medu kojima je najtipi¢niji porast respiracijskog rada i usporavanje frekvencije
disanja. Disanje moze biti toliko oteZzano da se ronjenje mora prekinuti. Manifestacije
sr¢ano-zilnog sustava ocCituju se usporavanjem pulsa (kompresijska bradikardija), $to je
posebno izrazeno pri disanju kisika u atmosferi povisena tlaka (kompresijsko-kisicna
bradikardija). Bradikardija se moze javiti 1 tijekom ronjenja na dah te kod zadrzavanja
daha pri normalnom tlaku (apnoicna bradikardija). Sve fizioloske reakcije se vracaju na

normalne vrijednosti ubrzo nakon prekidanja izlaganju atmosferi poviSenog tlaka.

1.1.4. Klasifikacija dekompresijske bolesti
Do danas nema jedinstveno usuglasene klasifikacije DB. U Hrvatskoj se najceS¢e koristi

tradicionalna podjelu DB na tip 1 i tip 2, Elliotta i Kindwalla (Tablica 1) (6).
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Tablica 1. Tradicionalna podjela dekompresijske bolesti po Elliottu i Kindwallu (6).

Dekompresijska bolest

1. Tip 1 2. Tip2
A. Kostano-misi¢ni oblik A. Plu¢na dekompresijska bolest
B. Kutani oblici B. Neuroloska dekompresijska bolest

b1. prolazni svrbez b1. dekompresijska bolest spinalne

b2. kozne cirkulacijske manifestacije medule

b3. limfaticka dekompresijska bolest b2. cerebralna dekompresijska bolest
C. Opca slabost, anoreksija i umor b3. dekompresijska bolest perifernih

Zivaca
C. Hemokoncentracija i hipovolemicki Sok

1.1.5. Klinicka slika dekompresijske bolesti

DB je akutna bolest nepredvidivog tijeka, vremena pojavljivanja i nesigurne prognoze
ishoda lijeCenja. Simptomi se intenzivnije uocavaju ukoliko je izron izveden brzo, a
pojavljaju se odmah ili nakon nekoliko sati od dolaska na povrSinu. U blagom obliku
javljaju se bolovi u koljenima, nogama, trbuhu, ponekad uz povracanje 1 glavobolju te
specificna obojenost koze, najceS¢e trupa (marmorizacija). Tezi oblici se ocituju
motornom ili senzornom paralizom u vidu paraplegije, no mogu biti zahvaceni tijelo 1 ruke.
U najtezim slu€ajevima razvija se simptomatologija koja podsjeca na mozdani udar. Smrtni
ishod je rijedak. Neuroloska oStecenja ¢e ponekad trajno zaostati, ¢ak i pored Zurnog

specificnog lijeCenja u barokomori.

Ronjenje uz striktno postivanje postupaka definiranih ronilackim tablicama nije garancija
da se DB nece razviti. Naime, opisani su slu¢ajevi DB nakon ronjenja kod kojih, zbog
male dekompresijske doze, Cak niti nije bio potreban postupni stepeniCasti izron,
odnosno pri ¢emu se radilo o tzv. nedekompresijskom ronjenju. Osim profila ronjenja
(dubina/vrijeme) 1 nacina izranjanja, na rizik od nastanka DB utjece jo§ Citav niz drugih

faktora: dehidracija, hipotermija, dob, tezak rad pod morem, uzimanje alkoholnih pica ili
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pi¢a koja sadrze kofein prije ili poslije ronjenja, prohodni foramen ovale (PFO) te drugi

¢imbenici rizika (6).

Premda postoji prijedlog po kojem DB i cerebralna arterijska plinska embolija ¢ine jedan
entitet ronilacke patologije (9), tzv. dekompresijski poremecaj (od engl. decompression
illness), DB se uobicajeno dijeli na tip 1 (tzv. laksi oblik) i tip 2 (tzv. tezi oblik). Kod tipa
1, simptomi su obi¢no blagi i o€ituju se umorom, bolovima u misi¢ima i zglobovima
(kolokvijalno engl. bends) te promjenama koze. Tip 2 je teZi i moze zahvatiti pluca, srce,
vestibularni 1 Ziv€ani sustav. Neuroloski simptomi su Cesti zbog otapanja N, u mijelinu i
ziveima. Mjehuri¢i komprimiraju zZivce 1 ugrozavaju cirkulaciju, a dovode i do
biokemijskih reakcija (6-8,10). Oko 85% svih sluajeva DB manifestira se unutar prvog
sata po izronu, dok se oko 95% manifestira unutar 12 sati (6,11,12). Rijetko su opisivane
latencije od 36 1 viSe sati po izronu. Velik je broj neprepoznatih, zanemarenih ili

neprijavljenih slucajeva DB.

DB unutarnjeg uha teSko se razlikuje od barotraume unutarnjeg uha, a prezentira se
vertigom, muc¢ninom, povracanjem, tinitusom 1 nistagmusom. Jedan od mogucih

mehanizama nastanka je prodor mjehuri¢a u semicirkularni kanal.

Kratko¢a daha, bolovi i1 kasalj, kao posljedica plucne DB (kolokvijalno engl. chokes),
znatno su rjedi nego muskuloskeletne ili neuroloske tegobe. Plu¢ni oblik DB nastaje
pokretanjem mjehuri¢a dusika iz venskog sustava prema plu¢ima. Premda se manji broj
mjehuri¢a zaustavlja u plu¢ima i uklanja izdahom, mnogi preplave plu¢nu cirkulaciju 1

vode do respiracijskog distresa.
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Mozdani oblik DB (do 40% neuroloske DB) obi¢no je posljedicom poremecaja arterijske
cirkulacije, a kraljesnicki (do 60% neuroloske DB) venskih infarkta i1 stvaranja mjehurica
in situ (tzv. autohtoni mjehurici) unutar parenhima mozdine (6). Neuroloska DB ima Sirok
spektar simptoma. Najtezi oblik je mijelopatija uz ozljedu torakalnog dijela kraljesnicke
mozdine (KM). Unesreceni najeS¢e imaju parestezije, gubitak osjeta u tijelu i udovima,
slabost nogu, bol u prsnom koSu, ledima i zdjelici te gubitak kontrole rada mjehura i
crijeva. Na pregledu se obicno nadu mono ili parapareza, poremecaj osjeta i sfinktera,
premda nalaz moze biti i uredan. Mozdani oblik DB se mozZe pojaviti sam ili u kombinaciji
s ostalim oblicima DB, uz promjenu svijesti, razmisljanja, konfuziju, slabost, glavobolju,
diplopiju, gubitak vida i drugo. Na neuroloSkom pregledu se, uz druge simptome lokalnog
oStecenja, najcesce utvrdi hemipareza, disfazija, ataksija i hemianopsija. Patoloski nalaz je
sli¢an kraljeSnickom obliku DB. Dijagnoza se najeS¢e moze lako i brzo postaviti veé
temeljem anamneze, a na nju sumnjamo kod anamneze skorog ronjenja uz neke od

navedenih simptoma i/ili znakova.

Paraliticki oblici DB danas se sve ¢es¢e susrec¢u kod rekreacijskog autonomnog ronjenja
uz uporabu stlacenog zraka ili plinskih mjeSavina (scuba ronjenje) pa i nakon manjih
propusta u izronjavanju. Paraliticki oblik je otporniji na lijjecenje, s moguc¢om posljedicom
dozivotne invalidnosti. Patohistoloski nalaz KM ukljucuje hemoragi¢ni infarkt, edem,

aksonsku degeneraciju i demijelinizaciju.

1.1.6. Medularni oblik dekompresijske bolesti
Medularni oblik DB karakteriziran je prisustvom plinskih mjehuri¢a u krvotoku KM 1
patohistoloSkim promjenama u tkivu, Sto se klini¢ki o€ituje razli¢itim stupnjevima misi¢ne

slabosti do potpune kljenuti udova. Obi¢no se pojavljuje kod vecih propusta u
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profilaktickoj dekompresiji nakon relativno dugog boravka na srednjim i ve¢im dubinama.
Moze se usporediti sa simptomima kod drugih ozljeda KM. Potpuna paraliza donjih udova,
rjede 1 gornjih, nakon boravka u atmosferi poviSenog tlaka klinicki je identi¢na

transverzalnim ozljedama KM koji su posljedica ozljede druge vrste (10).

......

najceS¢e s paraplegijom. Stoga postoji potreba objektivne procjene njihovog
dekompresijskog rizika u odnosu na druge ronioce. Moze se pretpostaviti da ¢e u osoba s
insuficijentnom perifernom cirkulacijom i razliitim stupnjevima motorne kljenuti udova
postojati povecéani rizik od burnije reakcije na dekompresijski stres. U novije je vrijeme
ublazen stav medicine ronjenja prema kandidatima za ronilacka zvanja koji nisu potpuno
zdravi. Tako je danas u nekim zemljama dopusteno ronjenje dijabetiCarima ovisnim o
inzulinu (13), roniocima s blazim oblicima bronhalne astme (14), osobama s amputiranim
jednim ili oba donja ekstremiteta 1 slicno (15,16). Zbog psiholoskih 1 rehabilitacijskih
razloga, ronjenje se moZe savjetovati i osobama s transverzalnim ozljedama KM i
razli¢itim stupnjevima motorne slabosti, pri ¢emu je preporuku moguce dati nakon
procjene stanja svakog kandidata (15,16). Posebnu pozornost treba posvetiti apsolutnim
kontraindikacijama za ronjenje, kao S$to su preboljeli spontani pneumotoraks, akutne
respiracijske bolesti, cerebrovaskularni inzult, epilepsija, intrakranijalni tumor ili

"y

aneurizma, intrakardijalni "Sant", valvularna bolest, miokardiopatije te druga rjeda stanja.
1.1.7. Patogeneza neuroloSkog oblika dekompresijske bolesti

NeuroloSke lezije DB najc¢esée su izrazene u podru¢ju KM. Prema tradicionalnim
stavovima, oStec¢enje je povezano ili s arterijskim embolusima ili s venskim infarktima, pri

¢emu mehanizmi nastanka nisu nuzno inkompatibilni (17,18). U umrlih od najtezih oblika
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DB nadeni su plinski mjehuri¢i u venskoj cirkulaciji KM 1 u samoj mozdini. Istrazivanja na
Zivotinjama pokazala su da je na pojavu DB najotporniji cervikalni dio KM, dok su lezije
uglavnom smjestene u torakolumbalnom podrucju, mozda i stoga $to je cervikalni segment
bolje opskrbljen krvlju od ostalih dijelova KM (17). Destrukcijske promjene ceSce se
nalaze u bijeloj tvari. Otpornost sive tvari najvjerojatnije je posljedicom bolje

prokrvljenosti, dok je osjetljivost bijele tvari mozda povezana s ve¢im sadrzajem lipida.

Na pojavu DB mozda utjeCe 1 venski povrat iz KM, dok intenzitet zahvacenosti
individualno varira (17-20). Kod nekih unesrefenih izrazena su multipla fokalna,
perivaskularna ili klinasta podrucja ishemi¢ne nekroze, §to moze biti posljedicom lokalne
embolizacije mjehuri¢ima. Kod drugih je mnogo bijele tvari nekroti¢no ili ¢ak nestalo,
ostavljaju¢i Supljine. Navedeno moZze biti uzrokovano dotokom mjehurica u KM,
nastankom mjehuri¢a in sifu 1/ili zakaSnjelim venskim povratom. Prisustvo epiduralnih
hemoragija govori u prilog zakaSnjelom povratu. Paraplegija obi¢no nastaje bez pluénih ili
kardijalnih simptoma kao posljedica embolizacije arteriola KM 1 zahvacanja spino-
vertebralne venske cirkulacije plinskim mjehuri¢ima koji potjecu iz epiduralne 1/ili

retroperitonejske masti.

Plinska embolizacija KM se moze javiti bez embolizacije srediSnjeg Ziv€anog sustava
(SZS). Prisustvo mjehurié¢a u cirkulaciji KM je zna¢ajan uzrok njene ishemije. Misljenje o
stvaranju autohtonih mjehuri¢a iznio je Boycott jo§ 1908., a isto tako i1 niz drugih
istrazivaca (11,12,17,18). Po njima, mjehuri¢i u bijeloj tvari KM nastaju zato Sto je
bogatija lipidima, dok bi mozdana siva tvar prije bila mjesto nastajanja autohtonih
mjehuri¢a nego bijela. Po Hayashiju, oporavak od DB KM nije povoljan usprkos lijeCenju

premda je bolji nego nakon traumatskih ozljeda KM (21). Ukoliko je razina ozljede ispod
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Sestog torakalnog kraljeska ili su promjene SZS oskudne, moZe se ocekivati dobra

prognoza s vecom vjerojatnoS¢u oporavka.

1.1.8. Foramen ovale i dekompresijska bolest

Mjehuri¢i uobicajeno ne ulaze u arterijsku cirkulaciju, ali mogu zaobi¢i plu¢a kroz otvoreni -
patent foramen ovale (PFO) ili kroz otvorene intrapulmonalne arterijsko-venske Santove.
Znacaj PFO u patogenezi DB predmetom je novijeg interesa i najvjerojatnije moze objasniti
barem neke nerazjasnjene slucajeve. PFO se otkriva u 20 do 30% zdravih odraslih osoba
(6,22). Maleni PFO obicno ne izaziva probleme jer krv iz desnog atrija ili uop¢e ne prelazi ili
vrlo malo prelazi u lijevi atrij. MoZe do¢i do izrazaja ukoliko se tlak u desnom atriju poveca,
bas kao $to je to slucaj pri izvodenju Valsalvinog manevra kojeg ronioci redovito ¢ine u

podmorju kako bi izjednacili tlak u Supljinama srednjeg uha 1 sinusa.

Kod malog broja ljudi PFO je vec¢i, tako da znacajna koli¢ina krvi prelazi iz desnog u
lijevi atrij, zaobilaze¢i plu¢a. Od kada su studije u kojima je koriSten ultrazvuk u
detekciji mjehurica inertnog plina zaista pokazale mjehurice plina pri izranjanju, jasno je
da su pluca kljuéno mjesto koje filtrira mjehuri¢e 1 sprjeCava im ulazak u arterijsku
cirkulaciju. Veliki PFO omoguc¢uje mjehuri¢ima prijelaz iz desnog u lijevi atrij, s

posljedi¢nim oStecenjem organa.

Knauth je istrazivao ulogu PFO u patogenezi multiplih lezija mozga koje je pronasao u
87 rekreacijskih ronilaca u kojih nikada nije bila zabiljezena DB (22). Zakljucio je da
lezije mozga mogu biti povezane s prisutnoS¢u velikog PFO pa bi, po njemu, kardioloske

pretrage (posebice ultrazvuk srca) trebale biti standardom obrade ronilaca s neuroloskom

11



Duska Glavas: Djelovanje ronjenja sa stlacenim zrakom na pojavijivanje mjehurica inertnog plina u rekreacijskih ronilaca i osoba s kronicnom ozljedom
kraljesnicke moZdine. Doktorska disertacija.

simptomima nakon ronjenja, navlastito ukoliko se nastanak DB ne moZe objasniti na

drugi nacin (22,23).

Wilmshurst navodi da ronioci s velikim PFO ¢esto obole od tek blagog oblika DB (24).
Ronilac koji ima PFO s velikim desno-lijevim Santom, prema sadasnjim stavovima se ne bi
mogao baviti ronjenjem profesionalno, a rekreacijsko bi ronjenje trebao izbjegavati dok se
PFO ne operira (25). Kako bilo, ultrazvuk srca nije standard medicinske obrade kandidata

za ronilacka zvanja, kako za profesionalna tako ni za sportska.

1.1.9. Ostecenje kraljesnicke moZdine u dekompresijskoj bolesti

De Mericourt je 1869. prvi opisao oSteenje KM kao posljedicu DB u grékih spuzvara.
Dick i sur. navode parestezije ili paralizu u gotovo 80% neuroloskih oblika DB (26).
Dilibero 1 Pilmanis su 1983. pratili 25 ronilaca sa spinalnom DB, od kojih je 32% imalo
neuroloSke probleme 1 nakon terapije, no samo su dvojica imala paraplegiju godinu dana
nakon incidenta (27). Dyer i Millac su 1996. opisali spasticnu paraparezu koja je nastala
¢ak 13 godina nakon oporavka od DB (28). Na magnetskoj rezonanci (MRI) nadena je

atrofija KM.

Prema tome, €ini se da osobe koje jednom prebole spinalnu DB ne bi smjele vise roniti. U
vise studija nadene su promjene MRI koje pokazuju teZe ozljede mozga nakon DB koja je
protekla bez znacajnijih klinickih ispada. Premda se lezije KM ¢eSc¢e ocituju klinicki,

objavljeno je tek nekoliko izvjeSc¢a o oSteCenjima uocenim na MRI.

Najstarija izvjeS¢a o ostecenjima KM temeljila su se na DB sa smrtnim ishodom. Tako su

Haymaker 1 Johnston 1955. opisivali Ceste multiple petehijalne hemoragije (29). Palmer i
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sur. 1981. prikazuju zanimljiv slu¢aj ronioca koji je bio pregledan 12 dana prije nasilne
smrti (30). Neuroloskim pregledom je naden samo blazi poremecaj refleksa, dok je patolog
utvrdio infarkt KM od C7 do Th4. Nalazi patologa pokazuju da u pozadini malih klinickih
promjena moze postojati znacajno, pa 1 trajno oSte¢enje. Prema tome, od daljnjeg bi
ronjenja svakako trebalo odgovarati ronioce u kojih nakon preboljele DB zaostaje spazam i

gubitak osjeta.

1.1.10. Osteéenja mozga u dekompresijskoj bolesti

Cerebralni simptomi se mogu javiti u ¢ak do 40% pacijenata s neuroloskim oblikom DB.
Promjene ponaSanja, sljepoca i koma javljaju se u tezim oblicima DB, §to je obi¢no
praceno patoloskim neuroloskim nalazima, loSem uratku na psiho-testovima i lezijama
mozga koje se nadu na MRI i SPECT (engl. single photon emission computerized
tomography) (31). Cerebralnu DB prati spori oporavak, a simptomi slice onima nakon

blagih trauma mozga, pri ¢emu je nalaz MRI €esto normalan.

Rozsahegyi je 1959. publicirao rezultate petogodiSnjeg pracenja neuroloskih lezija u
kesonskih radnika s DB (32). Gubitak sluha 1 poremecaje refleksa zabiljezio je u 39%, u
41% promjene koncentracije 1 autonomnog Ziv€anog sustava, 8% je imalo znakove
oStecenja KM, a 31% kronicnu vegetativnhu neurozu. Vaernes i Eidsvik su 1982. opisali
poremecaj pamcenja u devet ronilaca oboljelih od DB, §to ukazuje na potrebu istraZzivanja

psiholoskih u¢inaka ronjenja (33).

MRI mozga ronilaca Cesto pokazuje hiperintenzitete signala u mjernoj jedinici T-2 u
subkortikalnoj bijeloj tvari nakon DB, $to ne mora biti izravni odraz patoloskih promjena.

Incidencija signala u asimptomatskih ronilaca je visoka, povecava se s godinama i iznosi

13



Duska Glavas: Djelovanje ronjenja sa stlacenim zrakom na pojavijivanje mjehurica inertnog plina u rekreacijskih ronilaca i osoba s kronicnom ozljedom
kraljesnicke moZdine. Doktorska disertacija.

par postotaka u dobi od 50 godina, da bi narasla na viSe od 25% u starijih od 70 godina. U
nekim slucajevima postoji jasna korelacija s nalazima mozdanog infarkta u ronilaca u kojih
nikada nije zabiljeZena DB, premda postojanje hiperintenziteta signala u mjernoj jedinici

T-2 moze biti 1 normalni nalaz.

FLAIR (engl. fluid attenuated inversion recovery) MRI pomaze preciznije pojasniti nalaz
abnormalnosti. Sipinen je 1999. naSao patoloski nalaz na MRI u 25 ronilaca viSe godina
nakon preboljele DB (34). Haymaker 1 Johnston su 1955., u pilota koji su preboljeli DB,
opisali multipla podrucja ishemi¢ne nekroze korteksa i subkortikalne bijele tvari mozga uz
postojanje PFO (29). MozZzdana DB predstavlja tezi oblik DB, no oporavak se moze
ocekivati ukoliko se najzurnije otpocne s lijeCenjem bolesti. Kako bilo, u nekih ronilaca
godinama zaostaju glavobolje i1 oSteCenje pamcenja, slicno sindromu traume mozga,

premda uz postupni oporavak.

1.1.11. Osteéenja mozga bez ranije zabiljeZene dekompresijske bolesti

Dvojbe u svezi s mogu¢im dugoro¢nim nepovoljnim ucinkom rada pri povisenom tlaku na
zdravlje ronilaca rezultiralo je definiranjem novog sindroma ronilacke demencije i
primjenom mjera prevencije. Norveski podvodni tehnoloSki centar (Norwegian
Underwater Technology Center, NUTEC) i Europsko podvodno biomedicinsko udruzenje
(European Underwater Biomedical Society, EUBS) su na zajednickoj konferenciji 1983.
raspravljali o trajnijim neuroloskim promjenama nakon simuliranog "suhog" ronjenja u
hiperbari¢noj komori na 300 do 500 m (projekti DeepEx I i DeepEx II) i nakon ronjenja u
moru na 350 m. U ronilaca koji su sudjelovali u projektu DeepEx I zabiljezeni su:
depresija, poteSko¢e pamcenja 1 adaptacije, oSteenje brzine motorike, pospanost,

hemiperestezija, oslabljen abdominalni i ugaSen plantarni refleks. Bennett je pratio ronioce
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koji su u komori Atlantis Il simulirano ronili do 686 m. Psiho-testovi su pokazali pretezito
uredne rezultate. Konferencija je zakljuena uz preporuku daljnjeg pracenja saturacijskih

ronilaca (31).

Edmonds 1 Boughton su 1983. proveli studiju o intelektulanim promjenama profesionalnih
ronilaca u Australiji koji pri izronu nisu primjenjivali dekompresiju pa je ucestalost DB
bila visoka (35). Neki od ispitanika su po izronu imali simptome, no nisu zaostala trajna
oste¢enja. Andrews je 1986. opisao rezultate psiho-testova u istoj skupini ronilaca i
usporedio ih s rezultatima u skupini ribara (36). Rezultati su bili u granicama normale te je
zakljucio da nema dokaza za akumulaciju subklini¢kih neuroloskih lezija koje bi dovele do

demencije ronilaca.

Tetzlaff 1 suradnici su psiholoski testirali i obavili MRI u 20 iskusnih ronilaca koji su imali
najmanje 2.000 sati ronjenja bez zabiljeZenih neuroloskih znakova DB. Uocili su slabije
rezultate na psiho-testovima u usporedbi s rezultatima kontrolne skupine (37). Isti autori su
na MRI nasli lezije bijele tvari u 35% ronilaca i u 45% ispitanika iz kontrolne skupine. U
ronilaca u kojih nikada nije bila zabiljezena DB, nije nikad jasno dokazano da izlaganje
stlacenom zraku dovodi do trajnih neuroloSkih promjena, uz iznimku dubokovodnih
saturacijskih ronilaca. Usporedbe ronilaca koji nikad nisu imali DB s roniocima u kojih je
zabiljezena DB pokazale su unekoliko kontradiktorne rezultate. Oni sa zabiljezenom DB
¢esto su imali tek manje promjene u klini¢koj slici, psiho-testovima, neuroloskom pregledu 1

na MRI, najcesce bez utjecaja na svakodnevni Zivot.
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1.1.12. Epidemiologija dekompresijske bolesti

Rivera je analizirao 935 slucaja DB u ronilaca RM SAD. Od unesrecenih, ¢ak 91% je
imalo blazi oblik DB, a dio i medularnu simptomatologiju (2). U drugoj polovici 20.
stoljeca zabiljeZen je porast tezih sluc¢ajeva DB (31). Moretti i sur. su 1958. nasli znakove
pareze i paralize u 60% oboljelih, a samo u 40% znakove lakSe DB. Ucestalost DB ovisi 0
mnogim razli¢itim uvjetima pri kojima su se obavljala ronjenja, o razliitim
antropometrijskim znacajkama i spolu ispitanika, o vrstama i profilu analiziranih ronjenja,
a Sto su obradivale razli¢ite studije. Incidencija DB opisana je u rasponu od 0,013 % do

1,25 % od ukupnog broja ronjenja (38-40).

U naSoj zemlji, sli¢nu distribuciju prikazali su Kovacevi¢ i sur. (41). U studiji iz 2003.,
Andri¢ i1 sur. nalaze promjenu zastupljenosti tipova DB (42). U razdoblju od 1991. do
2002., zabiljezili su porast ucestalosti DB tipa 2 u odnosu na razdoblje od 1967. do 1990.

(62,3% : 47,1%; P=0,0343).

Nacin ronjenja u Hrvatskoj se promijenio posljednjih 20-tak godina (41-43). U razdoblju
od 1967. do 1991., ronilo se skoro isklju¢ivo uz uporabu spremnika punjenih zrakom
prema strogim tablicama RM SAD (42-44). Od tada se sve ¢eS¢e koristi umjetna plinska
mjeSavina kisik-dusik (tzv. obogaceni zrak ili nitrox), ronilacki kompjuteri koji automatski
izraCunavaju postupak izrona (Sto omogucuje dublja 1 duza ronjenja, ali i manje
konzervativne dekompresijske procedure) te spremnici kapaciteta od 12 do 18 L, tlaCeni na
300 bara (3.600 do 5.400 "normalnih" L disajnog medija) (45). Prema DAN-ovom izvje$¢u
za 2002., stalno raste broj ronilaca oboljelih od DB (73% u 2000.) mada su pri ronjenju

koristili kompjutore za izratun dekompresije (1).
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1.1.13. Lijecenje dekompresijske bolesti

Specificni nacin lijeCenja DB 1 arterijskog plinskog embolizma je Zurna rekompresija u
hiperbari¢noj komori, budu¢i da odlaganje lijeCenja moze rezultirati trajnom paralizom.
Tlak unekoliko smanjuje veli€inu mjehuri¢a, a disanje 100% kisika pri poviSenom tlaku
omogucuje "ispiranje" mjehurica po nacelu tzv. kisikovog prozora (46). Otpoceti s
lije€enjem se preporuca i ukoliko simptomi DB prestanu nakon nekog vremena poslije
njihovog pojavljivanja. Uz predmijevani broj od oko 1 milijun ronjenja tijekom godine,
godiS$nje se u Hrvatskoj moze ocekivati najmanje oko 130 slucajeva DB, §to nije tako,

premda razlozi za to ostaju nejasni (42).

1.2. Utjecaj mjehuri¢a na krvozilni i respiracijski sustav

1.2.1. Vaskularni mjehurici

Vaskularni mjehuri¢i inertnog plina su promjera od 19 do 700 um (47). S ve¢om
saturacijom povecava se mogucénost stvaranja mjehuri¢a. Svi plinovi koje ronilac udise
tijekom boravka pri poviSenom tlaku se u povecanoj koli¢ini otapaju u krvi i prenose u
tkiva. Proces otapanja zapocinje zaronom 1 nastavlja se dok se ne postigne ravnoteza
izmedu tlaka 1 otopljene koli¢ine plina S§to se naziva saturacijom. Za duSik, prag
saturacije iznosi samo 11.700 kPa. Budu¢i da u vecini vodenih otopina supersaturacija
nastupa 1 pri nizim tlakovima, Harvey je postavio hipotezu o postojanju plinskih klica
koje bi ve¢ postojale u otopinama, dakle i u ljudskom tijelu, olakSavajuci tako stvaranje
mjehuri¢a (48-50). Nastanak mjehurica iz plinskih klica olak$an je na hidrofobnim
povrSinama kao Sto su endotel krvih zila, fascije misica 1 tetive (47,51). Mjehuri¢i mogu
dovesti do poremecaja protoka Sto se manifestira bolovima u miSi¢ima, zglobovima i

oSte¢enjem vitalnih organa (52-57).
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Novija istrazivanja pokazuju da misi¢ni rad ponekad moze dovesti do prolaza mjehuri¢a iz
plu¢ne u arterijsku cirkulaciju i bez postojanja PFO (58-61). Porast tlaka u plu¢noj arteriji
(PAP) mogao bi dovesti do obrata smjera trans-septalnog gradijenta tlaka 1 prouzrociti
prolaz mjehuri¢a kroz PFO ili Santove plu¢nog krvozilja s venske na arterijsku stranu
cirkulacije i do arterijske embolije (24,60). Zbog ovakvih promjena hemodinamike pluéne
cirkulacije, razmiSlja se o mogucnosti postojanja trajnog oSte¢enja pluéne cirkulacije u
ronilaca (57-59). Nedavno su Diesel 1 sur. pokazali da nakon "visinske dekompresije" ne
dolazi do porasta PAP i pored velikog broja mjehuri¢a (58). Kontinuirani ili pulsni
ultrazvucni uredaj se moze upotrebljavati za neinvazivnu procjenu PAP-a (62,63). Buduci
da se smanjeni PAP i minutni volumen mogao izmjeriti tijekom vise od jednog sata nakon
ronjenja u moru, moglo bi se pretpostaviti da je za ovu pojavu odgovorno smanjenje
volumena cirkuliraju¢e krvi, kao posljedica diureze. U istrazivanju Marabottija i sur.
nadene su promjene sréane funkcije 2 sata nakon scuba ronjenja, posebice dijastolicka
disfunkcija desne 1 lijeve klijetke (64). NaSa nedavna studija nakon "suhog" ronjenja u
barokomori nije pokazala porast PAP i pored znacajnog broja mjehurica, za razliku od
ronjenja u otvorenom moru pri ¢emu je u profesionalnih ronilaca zabiljezen porast PAP uz

smanjenje funkcije desne klijetke (7).

1.2.2. U¢inak misiénog rada na stvaranje mjehurica

Intenzivan misi¢ni rad neposredno pred ronjenje moze dovesti do ozljede miSi¢a, Sto
olakSava stvaranje plinskih klica, dakle i mjehuri¢a. Tradicionalno se smatra da tjelesna
aktivnost tijekom ronjenja dovodi do povecane ventilacije te do veceg otapanja inertnog
plina u krvi, §to povecava mogucénost nastanka DB (65). U posljednje je vrijeme takav stav
unekoliko promijenjen nakon Sto su Wisloff i Brubakk izveli pokuse u Stakora izlozenih

dekompresiji. Oni su pokazali da kratkotrajna miSi¢na aktivnost Stakora 20 sati prije
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ronjenja smanjuje broj vaskularnih mjehuri¢a nakon ronjenja. To je u suglasju s radovima
koji su pokazali smanjenu pojavnost DB u osoba s dobrom tjelesnom spremom i u
pokusima na "uvjezbanim" Zivotinjama (7,66-69). Potencijalno zastitni ucinak tjelesne
aktivnosti prije ronjenja nije u potpunosti razjasnjen. Takva aktivnost dugorocno povecava
gustocu kapilara u miSi¢ima (69) 1 srcu (70,71), Sto dovodi do bolje prokrvljenosti tkiva
(72,73) i moze olaksati odstranjivanje plinskih klica s endotela, uz visi stupanj eliminacije

dusika (61).

Difuzijski kapacitet pluca se takoder povecava miSi¢nom aktivno$¢u, a sréani minutni
volumen i protok krvi kroz pluéno krvozilje rastu sa stupnjem tjelesne spreme (70-75).
Jedna od tvari koje vjerojatno smanjuju broj plinskih klica je duSikov oksid (NO). NO
povecava lokalnu prokrvljenost, endotel postaje manje hidrofoban, smanjuju se sile
adhezije, $to pomaZe odstranjivanju plinskih klica (75-77). Uz to, NO ima antiaterogeni
ucinak, inhibiraju¢i proliferaciju glatke muskulature, agregaciju 1 adheziju trombocita, kao

i aktivaciju i adheziju leukocita (78-81).

1.2.3. Metode otkrivanja mjehurica

Koristenjem ultrazvuka, u ronilaca se mogu vizualizirati mjehuri¢i koji se pojavljuju
tijekom dekompresije. Vise istraZivanja govori u prilog jasne povezanosti postojanja broja
mjehuri¢a 1 oSte¢enja organskih sustava (68,82), s tim da ronjenje moze dovesti do
oStecenja organa i1 bez znakova DB, §to se pripisuje tihim mjehuri¢ima (7,82,83). Venski
mjehuri¢i se mogu stupnjevati uz pomo¢ ultrazvuka srca, koriste¢i metodu koju su opisali

Eftedal i Brubakk (68) (Tablica 2). Metoda se pokazala pouzdanom i lakom za izvodenje.
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Tablica 2. Stupnjevi mjehuri¢a po Eftedalu i Burbakku u ronilaca nakon dekompresije, utvrdeni
uporabom ultrazvuka srca (68).

Stupanj Opis
0 Bez mjehuri¢a
1 Rijetki mjehurici
2 Najmanje jedan mjehuri¢ svaka Cetiri sréana ciklusa
3 Najmanje jedan mjehuri¢ u svakom sréanom ciklusu
4 Kontinuirani mjehuri¢i, najmanje jedan mjehuri¢ po cm? u svakom sréanom ciklusu
5 Pojedinaéni mjehuri¢i se ne mogu razluditi ("zabjeljenje", od engl. "white out")

Nacin prikazivanja venskih mjehuri¢a plina ultrazvukom u tzv. 2D B-mode ultrazvucnoj
tehnici (dvodimenzionalni prikaz ultrazvukom u takozvanoj "sivoj skali") podudara se sa
Spencerovom metodom procjenjivanja broja mjehuri¢a doplerom (54,68). UobiCajeno se
ultrazvuéni signali primarno odbijaju od eritrocita. No, buduéi da mjehuriéi plina imaju
sposobnost jaceg odbijanja signala od eritrocita, signali odbijeni od mjehuri¢a se mogu
lako razlikovati od ostalih. Spencer je ustanovio da je frekvencija od 5 MHz dostatna za
prepoznavanje mjehuri¢a promjera 100 um u pluénoj arteriji. Budu¢i da je, za razliku od
mjehuri¢a, odbijanje signala od eritrocita povecano pri viSoj frekevenciji, za detekciju

mjehurica je pozeljnija niza frekvencija.

Broj mjehuric¢a se pretvara u linearnu skalu konverzijom, po metodi koju su objavili Nishi i
sur. (84). Cimbenik pretvorbe je tek naizgled aproksimacija, buduéi da se temelji na
nekoliko tisuc¢a utvrdivanja broja mjehuri¢a u pokusima na zivotinjama. Zamijeceno je da
se pri zakaSljaju biljezi povecanje broja mjehuri¢a, §to znaci da ga pri promatranju
mjehuri¢a treba koristiti, osobito u ronilaca bez ili s malim brojem mjehuri¢a. Tocan
mehanizam kojim kaSalj povecava broj mjehuric¢a u srcu nije do kraja razjasnjen. Moguce
je da kasalj proizvodi pojacan venski priljev kao 1 Valsalvin manevar. Nagli porast tlaka u

abdomenu na pocetku kaSljanja moze dovesti do mobilizacije mjehurica iz splanhnickog
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podrucja (7). Mjehuri¢i koji se mobiliziraju najvjerojatnije su prethodno pricvrséeni za

stijenku krvne zile dok ne narastu dovoljno da bi se mogli pokrenuti.

Tradicionalno se sigurnost ronilackih tablica procjenjuje brojem evidentiranih slucajeva
DB. Metoda ima nedostataka i ovisi o tome hoce li ronilac, sam ili uz pomoc¢ lijecnika,
(85). U jednom istrazivanju je pokazano da oko 70% iskusnih ronilaca uopce ne
prijavljuje simptome DB (31). Postupak provjeravanja novih ronilackih tablica najcesce
zapo€inje u uvjetima "suhog" simuliranog ronjenja u barokomorama i to na
eksperimentalnim zivotinjama. Potom se ispitivanje nastavlja na ljudima, u barokomori i
u stvarnim uvjetima ronjenja, obi¢no pri profilima grani¢nim za sigurnu uporabu tablica.
No, do danas je objavljen tek manji broj studija koje provjeravaju uc¢inkovitost modernih
dekompresijskih postupaka. Da bi se utvrdila sigurnost nekih tablica temeljena na
pojavnosti DB, potreban bi bio veci broj ronilaca koji bi prema tim tablicama morali

obaviti dovoljno veliki broj ronjenja.

Biihlmannove dekompresijske tablice, navlastito ZH-L16C i ZH-L8 ADT, se smatraju vrlo
sigurnim i danas su dio ve¢ine elektronickih kalkulatora dekompresijskog postupka, tzv.
ronilackih kompjutora (86), premda je vrijeme dekompresije za 30 do 60% duZe nego Sto
se, primjerice, preporucuje u ronilaCkim tablicama americke RM, te norveskim i
kanadskim dekompresijskim tablicama. Do danas je objavljeno malo istrazivanja koja su
usporedivala razli¢ite dekompresijske postupke koriste¢i ultrazvucénu detekciju mjehurica.
U studiji koju je proveo Sawatzky, u 3.234 ronilaca nadena je povezanost doplerom
registriranih intravaskularnih plinskih mjehuri¢a 1 DB (87). U manjoj studiji Eftedala i sur.,

u 203 ronioca nadeni su sli¢ni rezultati ultrazvu¢nom detekcijom mjehurica (88).
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1.2.4. Ronjenje u osoba s paraplegijom

Scuba ronjenje je nekad bilo rezervirano samo za zdrave i tjelesno dobro pripremljene
pojedince, no danas postaje sve popularniji sport i za osobe s tjelesnim oSte¢enjem. U
SAD-u se godiSnje registrira oko 11.000 novih kroni¢nih ozljeda KM (engl. spinal cord
injury, SCI). Prema podacima iz 2006., u SAD-u je bilo 250.000 osoba s paraplegijom.
Vecina ozljeda se dogodila osobama izmedu 16. i 30. godine Zivota (16). Nakon ozljede,
oni se nastoje vratiti prijaSnjem nacinu Zivota, Sto ukljucuje rekreaciju i sport, posebno kad
se radi o osobama s lakSim oStecenjima (89). Donedavno se osobama s invalidno$¢u
ronjenje nije preporucivalo radi stavova o pove¢anom riziku od nastanka spinalnog oblika
DB, po kojima bi ronilacka aktivnost mogla dodatno negativno utjecati na temeljnu bolest.

No, do danas nije bilo dokaza da je rizik od nastanka DB zaista povecan kod osoba sa SCL

Osobe s paraplegijom mogu tijekom ronjenja biti izlozene i drugim nepovoljnim
okolnostima: hipotermiji, pomaku venske krvi od periferije prema centralnom Zzilnom
sustavu, hiperoksiji, hemokoncentraciji i1 psiholoSkom stresu (89). Kod paraplegije su, za
razliku od gornjih ekstremiteta, miSi¢cne skupine donjih ekstremiteta inaktivne,
preuzimajuci tijekom ronjenja manje inertnog plina. Mogu¢i su gréevi plegi¢nih misSica,
epilepsija, pneumotoraks, oSteCenje koze, astma, tegobe diureze 1 druge. Nema sigurnih
podataka da bi osobe s disfunkcijom KM ili kortikalnim neuroloSkim bolestima bile
izlozene vecem riziku od nastanka DB. Oni sa spinom bifidom mogu imati manje
femoralne arterije i smanjen protok, no nije poznato povecava li to rizik. Do sada nije bilo
pazljivo dizajniranih studija koje su imale za cilj istraZiti sigurne ronilacke profile za osobe
s invalidno$¢u. Postoji dvojba da bi osobe s tjelesnim oste¢enjem mozda bile ugrozenije u

slucaju nastanka DB stoga $to bi osnovna bolest prekrivala simptome.
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1.2.5. Utjecaj ronjenja na leukocite

Simulirano ronjenje moze dovesti do arterijske disfunkcije u ljudi (90,91). Nasa prethodna
istrazivanja su pokazala asimptomatsko smanjenje endotelne funkcije brahijalne arterije
koje je trajalo do tri dana nakon pojedinacnog ronjenja uz uporabu scuba opreme.
Smanjenje endotelne funkcije dijelom se moze sprijeciti uzimanjem antioksidansa, §to
ukazuje na negativne ucinke oksidacijskog stresa (92,93). Vaskularni mjehuriéi igraju
vaznu ulogu u razvoju DB putem promjena fenotipa endotelnih stanica i izrazito su stabilni
na endotelnoj povrsini (12). Endotelni selektini (E-selektini) posreduju u adheziji leukocita
i njihovom "kotrljanju" niz zid krvnih Zila. Oni su smjeSteni u lipidnim mikrodomenama,
koje se nazivaju lipidne nakupine (engl. rafts) (94-96). Lipidima bogate mikrodomene na
povrsini hidrofobnog endotela mogu utjecati na oblikovanje i stabiliziranje plinskih klica.
Endotelne membrane su stalno pripravne za formiranje stabilnih domena, koje su
promjenjive veli¢ine 1 duZine Zivota. Za navedeni koncept neophodno je razumijevanje
nacina na koji lipidne nakupine mogu biti uklju¢ene u signalizaciju i cirkulaciju lipidnih
nakupina. Ovisno o podrazaju, dolazi do stvaranja stabilnijih nakupina mikrodomena, §to

moze koristiti kao privremena platforma za potrebe signalizacije molekula (94).

Kaveole, u naravi udubljenja u zilnoj stijenci, dijelovi su lipidnih nakupina. PreteZito su
smjeStene na plazmatskoj membrani endotelnih stanica 1 mogu predstavljati
stabiliziraju¢i mehanizam za mjehuric¢e. U neuvezanom stanju, E-selektini su smjeSteni u
kolesterolom bogatim membranama mikrodomena. Napetost serumske povrSine ima
vaznu ulogu u formiranju mjehuri¢a, a ovisi o hidrofobno-hidrofilnim obiljezjima.
Rezultati Hjeldea 1 suradnika pokazuju da mala razlika u povrSinskoj napetosti, uz

predmnijevanu individualnu varijabilnost, moze utjecati na formiranje mjehurica (97).
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Lewis-x (CD15) i sialil-Lewis-x (CD15s), antigeni leukocita (granulocita i monocita),
nedavno su otkriveni kao ligandi E-selektina. E-selektini su ukljuceni u pocetnu interakciju
cirkuliraju¢ih leukocita i endotela (96). Biljezi CDI15 1 CDI15s se razlikuju prema
hidrofilnim obiljezjima. Pri fizioloSkom pH, biljeg CD15s je disociran i nosi negativni
naboj. Razlicita izrazajnost CD15s pracena je promjenom redistribucije vode i povrSinske

napetosti krvi.

Postoji pretpostavka da izraZajnost biljega CD15 i CD15s na leukocitima varira tijekom
ronjenja, ¢ime utjeCe na povrSinsku napetost, pa stoga i na formiranje mjehuric¢a (64,97-
99). Vecina granulocita pokazuje viSe vrijednosti CD15 i CD135s, a poznato je da se broj

granulocita u krvi nakon scuba ronjenja znacajno povecava (64,98,99).

Levin 1 suradnici smatraju da endotelno-monocitna interakcija ima ulogu u patogenezi DB,
Sto su istrazili u pokusu na psima (98). Temeljem navedenog moZe se pretpostaviti da
biljezi CD15 1 CD15s imaju odredeni utjecaj na stvaranje mjehuric¢a. Osim toga, u vrijeme

trajanja endotelne disfunkcije nakon ronjenja, moze se pojaviti povecanje CD15 i CD15s.
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2. HIPOTEZA I CILJ ISTRAZIVANJA

I pored brojnih istrazivanja etiologije i patofiziologije DB, jo§ uvijek postoji velik broj
otvorenih pitanja. Nisu poznati svi mehanizmi i utjecaji ronjenja na kardiovaskularni
sustav 1 povezanost s nastankom DB. Do sada nije publicirano dovoljno pazljivo
dizajniranih istrazivanja koja su procjenjivala dekompresijske postupke s ciljem provjere
njihove pouzdanosti koja bi bila temeljena na pojavnosti DB i ultrazvucnoj detekciji
mjehuric¢a. Nadalje, nisu poznati svi u¢inci ronjenja u osoba koje nisu u potpunosti zdrave,
a Zele se baviti ronjenjem. Suvremeni analiticki pristup 1 nove metode laboratorijskog rada
otvaraju nesluéene mogucnosti istrazivanja hematoloskih 1 biokemijskih promjena u
ronilaca, posebice u svjetlu povecanog interesa za sigurnost ronilaca i pra¢enja utjecaja
dugotrajnog ronjenja na njihovo zdravlje. Postavljene su hipoteze ¢ija je provjera planirana

kroz tri istrazivanja.

1. Postavljena je hipoteza da ¢e scuba ronjenje koje ¢e se obaviti na najveéim dubinama 1
kroz najduze vrijeme predvideno Biihlmannovim tablicama, odnosno na granicama
sigurnosti Biihlmannovih dekompresijskih tablica, dovesti do velikog broja mjehuri¢a koje
¢e biti moguce uociti ultrazvukom u venskom dijelu krvozilnog sustava 1 u desnom srcu,
ali da se pri tome u ispitanika ne¢e pojaviti znakovi DB. Naime, ukoliko bi se nasao
znacCajan stupanj mjehuric¢a u desnom srcu, to bi jo$ jednom ukazalo na potrebu daljnjih
studija u kojima bi se istraZili novi mehanizmi nastanka promjena u kardiovaskularnom
sustavu nakon ronjenja i pri postojanju DB. Cilj je bio ispitati sigurnost ronjenja na
granicama sigurnosti Biihlmannovih dekompresijskih tablica, koje se Cesto koriste pri
rekreacijskim ronjenjima, prateci ultrazvukom pojavnost mjehuri¢a u desnom srcu i tako

procijeniti rizik od nastanka DB.
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2. Ronjenje postaje sve popularniji sport u osoba s tjelesnim oSte¢enjem. Dugo vremena
osobe s invaliditetom nisu bile poticane da se bave ronjenjem, ponajvise radi neuroloskih
oblika DB. No, do danas nije bilo jasnih dokaza da je rizik od nastanka DB zaista povecan
u osoba s paraplegijom. Hipoteza je bila da ¢e rezultati prac¢enja broja mjehuri¢a u ronilaca
s paraplegijom biti usporedivi s onim u zdravih rekreacijskih ronilaca, kako po broju
ultrazvucéno zamijecenih mjehurica tako i po riziku za nastanak DB, §to bi pokazalo da je
koriSteni ronilacki profil bio siguran za ronioce s paraplegijom. Cilj ispitivanja je bio
koriStenjem ultrazvuéne metode usporediti pojavu i stupanj venskih mjehuri¢a plina nakon

ronjenja u ronilaca s paraplegijom i tjelesno zdravih ronilaca.

3. Nakon scuba ronjenja se javlja endotelna disfunkcija koja se ¢esto ocituje bez vidljivih
promjena u endotelnom podrucju, Sto bi moglo ukazivati na njeno moguce biokemijsko
porijeklo. Od kada su CD15 1 CDI35s, granulocitni 1 monocitni antigeni, prepoznati kao
ligandi endotelnih selektina, razmiSljalo se da bi oni mogli biti biljezi promijenjene
vazodilatacije nakon ronjenja. Ovom studijom Zeljeli smo potvrditi hipotezu prema kojoj
se nakon ronjenja zna¢ajno povecava izrazajnost liganada endotelnih selektina na humanim
leukocitima. Misljenja smo da bi analiza CD15 i CD15s na monocitima mogla biti osjetljiv
znak, ne samo promijenjene vazodilatacije nakon ronjenja, ve¢ 1 endotelne disfunkcije, Sto
bi bilo od interesa za razumijevanje patogeneze DB. Cilj ispitivanja bio je odrediti, prije i
nakon ronjenja, ukupni broj monocita i granulocita, kao 1 izrazajnost biljega CD15 i CD15s
na monocitima 1 granulocitima, te provjeriti je li izrazajnost biljega povecana nakon
ronjenja, Sto bi bilo od znacaja za razumijevanje uloge biljega u dijagnostici endotelne

disfunkcije i patogeneze DB.
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3. PLAN ISTRAZIVANJA, ISPITANICI I METODE

3.1. Ispitivanje sigurnosti Biihimannovih dekompresijskih tablica

U ovo istrazivanje ukljuceno je 14 iskusnih musSkih rekreacijskih ronilaca, nepuSaca, s
2.000 do 6.000 sati ronjenja, prosjecne dobi 34,1+6,0 god. (raspon 26-46 god.). U
klimatiziranom laboratoriju, uvijek u prijepodnevnim satima, odredivao im se
antropometrijski status mjerenjem tjelesne mase i visine, uz uporabu vage s visinometrom.
model Seca 710, Hamburg, Njemacka. Debljina koZznih nabora mjerila se uredajem
Harpenden Caliper, Engleska. Iz vrijednosti tjelesne mase i visine se izracunavao indeks
tjelesne mase (BMI) i postotak masnog tkiva (% tjelesne masti/kg; BFI) (100). Prosje¢na
visina ispitanika iznosila je 1807 cm (raspon 167-192), tezina 86,8+8,3 kg (raspon 76-

108), BMI 26,7+2,1 (raspon 23,8-32,6), a BFI 23,4+5,6 (raspon 11,3-32,2).

Plucna funkcija je mjerena spirometrom Quark PFT (Cosmed, Rim, Italija), u skladu s
preporukama Americkog torakalnog druStva (101). Srednji forsirani vitalni kapacitet
(FVC) je iznosio 115,1+10,1% od referentnih vrijednosti (raspon 102,2-139,2), forsirani
ekspiratorni volumen u 1. sekundi (FEV;) 106,3+10,6% (raspon 88,5-127,8), a omjer
FEV/|/FVC je iznosio 96,5+8,4% (raspon 78,9-109,2). Sve izmjerene vrijednosti pluénih
funkcija su bile unutar referentnih vrijednosti. U vrijeme ispitivanja, ispitanici su imali

valjanu dozvolu za ronjenje i nisu imali simptome akutne bolesti.

Srcana frekvencija je pracena tako §to su tijekom ronjenja u moru ronioci nosili ronilacki

kompjuter Polar, s moguénoscu pracenja srcane frekvencije (Polar Vantage, Oulu, Finska).

Nacin provedbe romjenja u prvom istrazivanju je uklju¢ivao uporabu dva ronilacka

protokola tijekom dva tjedna. U prvom tjednu ("suho" ronjenje), ronioci su bili izlagani
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povisSenom tlaku zraka u stacionarnoj dvoodsje¢noj viSemjesnoj barokomori (BIS 8+2,
Brodosplit, Split, Hrvatska), dok se u drugom tjednu ronilo u otvorenom moru. Svaki
ronilac je obavio dva ronjenja ("suho" i u moru) s razmakom od tjedan dana, a
dekompresija se provodila sukladno Biihlmannovoj tablici ZH-L16C, koja je uklju€ena u
Galileo ronilacki kompjuter (Uwatec, Halwil, Svicarska). Ronioci su bili podijeljeni u
dvije skupine od po sedam ispitanika. Ispitanici nisu ronili najmanje tjedan dana prije

pocetka istrazivanja.

Postupak u barokomori

Tla¢enje u barokomori (hiperbari¢noj ili rekompresijskoj komori) je provodeno brzinom
od 100 kPa/min (10 m/min), a rastlac¢ivanje brzinom od 90 kPa/min (9 m/min), §to je u
suglasju s preporukama RM SAD (102). Ispitanici su u barokomori boravili prikladno
odjeveni 1 mirovali pri temperaturi od oko 20°C te u uvjetima bez strujanja zraka. Prva
skupina (n=7) je bila izlagana tlaku barokomore ekvivalentnom ronjenju na 54 m dubine
(6,4 bara), pri cemu je vrijeme boravka pri tom tlaku iznosilo 20 min ("duboko
ronjenje"). Druga skupina (n=7) je bila izlagana tlaku barokomore ekvivalentnom
ronjenju na 24 m dubine (3,4 bara), pri ¢emu je vrijeme boravka pri tom tlaku iznosilo 70

min ("plitko ronjenje").

Ronjenje u moru

Ronioci su bili opremljeni standardnom ronilackom opremom, a koristili su tzv. mokra
ronilacka odijela. Nosili su ronilacki kompjuter Galileo, koji je bio usporedivan s
osobnim kompjutorom svakog od ronilaca kako bi se provjeravao profil ronjenja. Prva
skupina (n=7) je ronila na 54 m dubine (6,4 bara), pri Cemu je vrijeme boravka na toj

dubini iznosilo 20 min ("duboko ronjenje"). Druga skupina (n=7) je ronila na 24 m
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dubine (3,4 bara), pri Cemu je vrijeme boravka na toj dubini iznosilo 70 min ("plitko
ronjenje"). Kako bi ronjenje bilo slicno uvjetima u barokomori, ronioci su na dubini
ronjenja mirovali. Pri ronjenju u moru primjenjivala se ista brzina zarona i izrona koja se
koristila u barokomori. U dane eksperimenta, prosje¢na temperatura mora iznosila je 11-
13°C, a zraka 12-15°C. U svim ronjenjima u moru takoder su koriStene Biihlmannove

dekompresijske tablice.

Ultrazvucna detekcija vaskularnih mjehuri¢a nakon ronjenja

Unutar 20 min po zavrSetku ronjenja, ispitanici bi se udobno smjestili u lijevi bo¢ni
polozaj, a ultrazvu¢na sonda s elektronskim pomicanjem snopa, frekvencije 1,5-3,3 MHz,
bi se postavljala u podru¢je sréanog vrska. Pokretima ultrazvu¢ne sonde omoguceno je
snimanje sve Cetiri sr¢ane Supljine. Sonda bi se postavljala 1 parasternalno lijevo, radi
prikaza pluéne arterije i izlaznog dijela desne klijetke. Sonda je bila prikljuena na
ultrazvuéni uredaj Vivid 3 Expert (General Electric, Milwaukee, SAD). Dva nezavisna
kardiologa, iskusna u uporabi ultrazvu¢ne tehnike, koja su obavljala sva ultrazvu¢na
ispitivanja, nisu znali profil izlaganja tlaku u barokomori, odnosno profil ronjenja u moru,

a snimanje se obavljalo svakih 20 min tijekom dva sata, odnosno ukupno Sest snimanja.

Postojanje PFO provjeravali smo promatraju¢i da li mjehuri¢i prelaze atrijski septum
nakon dva zakaSljaja. Naime, nadeno je da takav postupak moze znacajno povecati broj
vidljivih mjehuri¢a (7,99,103). Mjehuri¢i zraka su se prikazivali kao odjeci visokog
intenziteta u pluénoj arteriji 1 desnoj klijetci, a stupnjevali su se po metodi Eftedala i
Brubakka (68). Snimanje se obavljalo u mirovanju 1 nakon dva zakaSljaja. Nalazi su
biljezeni tijekom 60 s, usporedno na S-VHS video-vrpci te na osobnom racunalu (ATI

Multimedia Center, ATI Technologies, SAD). Nakon stupnjevanja, podaci su prebaceni u
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linearnu skalu (7,82-84). Broj mjehuri¢a je odredivan pri kraju svake tocke mjerenja, a
onda integriran da bi se dobio prosjecan broj mjehurica za cijeli period pracenja. Rizik DB

procijenjivao se pomocu metode Eftedala i suradnika (83).

Statisticka obrada rezultata

Rezultati u tekstu i tablicama prikazani su kao medijan (raspon) i srednja vrijednost (Y )+
standardna devijacija (SD). Za usporedbu pojedinih stupnjeva mjehuri¢a pri razli¢itim
ronjenjima koristio se Mann-Whitney U-test. Statisticka znacCajnost razlike stupnja
mjehurica i statisticka znacajnost razlike vrijednosti srcane frekvencije izmedu "suhog"
ronjenja u barokomori i ronjenja u moru odredivala se pomocu Studentova t-testa za
neparne uzorke. Bayesova statistika je koriStena za procjenu rizika DB (83). Statisticka
znacajnost je provjeravana na razini rizika od P<0,05. Za sve statistiCke analize

upotrebljavan je program Statistica 7.0 (Statsoft, Inc., Tulsa, SAD).

3.2. Istrazivanje ucinaka ronjenja u osoba s paraplegijom

U drugom ispitivanju sudjelovalo je 13 muskih ronilaca nepusaca. U prvoj skupini (n=6)
bili su ronioci s kroni¢nom ozljedom kraljesni¢ke mozdine-paraplegijom (SCI). U drugoj
skupini (n=7) bili su zdravih ronioci-instruktori ronjenja (C) s dugogodiSnjim ronilackim
iskustvom. Instruktori ronjenja su bili usporedivi po satima ronjenja (1.000-3.000 sati),
visini, tezini, dobi 1 BFI. Prosje¢na dob instruktora iznosila je 38,3+8,3 god. (raspon 27-
48), visina 1894+5,0 cm (raspon 182-193), tezina 94,4+18,1 kg (raspon 76-130), BFI

15,8+3,6 (raspon 10,1-21,0), a BMI 26,5+4,8 (raspon 21,9-34,9).

Uvjet za ukljucivanje ronilaca s paraplegijom u istrazivanje bio je da je proslo najmanje pet

godina od ozljede kraljeSnice, te da nemaju dijabetes ili kardiomiopatiju. U pet osoba koji
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su postali scuba ronioci nakon ozljede u nesreci, paraplegija je bila posljedicom prometne
nesre¢e. Kod jednog ronioca iz ove skupine paraplegija je nastala kao posljedica DB.
Ronioci iz ove skupine bili su takoder usporedivi po tezini, visini, BFI, dobi, satima
ronjenja i tjelesnoj spremi. Ronilacko iskustvo je bilo razli¢ito: od 1 do 19 godina
ronilac¢kog staza, s 5-70 sati ronjenja godiSnje. Prosjecna dob ovih ispitanika iznosila je
36,2+6,7 god. (raspon 28-47), visina 176+11,0 cm (raspon 160-190), tezina 69,3+9,1 kg
(raspon 54-79), BFI 19,54+7,3 (raspon 7,9-29,2), a BMI 22,5+2.4 (raspon 20,4-27,0). U
ovoj skupini, visina se biljezila prema osobnom iskazu, dok se tezina mjerila uporabom
prilagodene vage. U vrijeme studije, svi su imali valjanu dozvolu za ronjenje i bili su bez
simptoma akutne bolesti. Srednji FVC zdravih ronilaca iznosio je 108,5+9,8% od
referentnih vrijednosti (raspon 95,8-122,2), a FEV; 104,8+8,3% (raspon 95,4-118,1).
Srednji FVC osoba s paraplegijom iznosio je 86,4+13,7% od referentnih vrijednosti

(raspon 67,5-104,2), a FEV, 87,7+15,3 % (raspon 67,3-105,1).

Ronjenje u moru

Ronioci su koristili standardnu, a ispitanici iz skupine SCI standardnu i osobno
prilagodenu ronilacku opremu. Nosili su ronilacki kompjuter Galileo (Uwatec, Halwil,
Svicarska). Brzina zaranjanja iznosila je oko 5 m/min, a izranjanja oko 1 m/min.
Dekompresija se provodila sukladno Biithlmannovoj dekompresijskoj tablici ZH-L8 ADT.
Ispitivanje se izvodilo tijekom tri dana, uz dva ronjenja dnevno. Svakog ronioca s
paraplegijom je pratio jedan tjelesno zdrav ronilac, ali su se tijekom tri dana eksperimenta
ronilacki parovi izmjenjivali. Dubina ronjenja se kontrolirala ronilackim kompjuterom i
iznosila je 26,9+2,9 m. Tijekom ronjenja koje trajalo 5,943,9 min bilo je dopusteno samo

sporo plivati. Temperatura mora iznosila je 15-17°C, a zraka 25-28°C.
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Ultrazvucna detekcija vaskularnih mjehurica nakon ronjenja

Nakon svakog ronjenja, ronioci su bili prevezeni u prostoriju gdje se obavljalo ultrazvu¢no
ispitivanje. Mjerenja su pocela 40 min nakon izrona i ponavljala su se svakih 20 min
tijekom dva sata. Dva nezavisna kardiologa, iskusna u uporabi ultrazvuéne tehnike, koji su
zajednicki pratili pojavnost mjehuric¢a, nisu znali profil ronjenja ispitanika. Ispitanici su bili
smjeSteni u lijevi bo¢ni polozaj. Pomocu ultrazvuénog uredaja (Logic Book XP; GE,
Milwaukee, SAD), uz sondu frekvencije 1,5-3,3 MHz, pratili su se venski mjehuriéi. Sonda
je bila postavljena u podrucje sr¢anog vrska. Pokretima ultrazvu¢ne sonde omoguceno je
snimanje sve Cetiri sr¢ane Supljine. Sonda bi se postavljala 1 parasternalno lijevo, radi
prikaza pluéne arterije i izlaznog dijela desne klijetke. Slike su biljezene na osobnom
racunalu tijekom 60 s, kako u mirovanju tako i nakon dva zakaSljaja. Mjehuri¢i su se
stupnjevali sukladno metodi Eftedala i Brubakka (68) nakon Cega su vrijednosti prenesene
na linearnu skalu (mjehuri¢i/cm?) (84). Mjehuri¢i su se mjerili nakon svakog od dva
ronjenja tijekom dana, a potom integrirali kako bi se dobio prosje¢ni broj po danu.
Vjerojatnost DB (engl. probability, P-DB) odredivala se iz omjera "dubina/vrijeme"
ronjenja, upotrebljavaju¢i program Gertha i suradnika, u Sto je uklju¢en dekompresijski
model LE; (104). Postojanje PFO provjeravali smo ultrazvukom prate¢i da li mjehurici

prelaze atrijski septum nakon dva zakasljaja.

Statisticka obrada rezultata

Podaci su prikazani kao srednja vrijednost (Y)istandardna devijacija (SD). Kako bi se
provjerila statisticka znaCajnost razlike broja 1 stupnja mjehuric¢a u ronilaca s paraplegijom 1
tjelesno zdravih ronilaca primijenjen je Student t-test za neparne uzroke. Za statistiCku

analizu upotrebljavan je program Statistica 7.0 (Statsoft, Inc., Tulsa, SAD). Linearna
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regresijska analiza koriStena je kako bi usporedili P-DB u ponavljanim ronjenjima (SAS,

SAS Institute Inc., Cary, SAD).

Eticnost postupka

Cjelokupno istrazivanje je odobrilo Eticko povjerenstvo Medicinskog fakulteta u Splitu.
Tijekom istrazivanja bile su posStivane sve zakonske odredbe etiCnosti u radu s
dragovoljcima-sudionicima ispitivanja, a odvijalo se uz suradnju te u skladu s preporukama

1 uobicajenom praksom rada u International Association of Handicapped Divers Adriatic.

3.3. Utjecaj ronjenja sa stlaCenim zrakom na hematoloske i biokemijske parametre

U trece ispitivanje je ukljuceno osam iskusnih ronilaca, s 2.000-5.000 sati ronjenja, koji su
bili usporedivi po satima ronjenja, visini, tezini, BMI i BFIL. Prosje¢na dob ronilaca iznosila
je 32,4+6,1 god. (raspon 20-39), visina 182+6 cm (raspon 170-190), tezina 86,2+6,5 kg
(78-95), BMI 26,14+2,4 (raspon 23,4-29,4), a BFI 19,8+6,8 (raspon 8,9-28,7). Srednji FVC
iznosio je 122,3+14,6% od referentnih vrijednosti (raspon 100,5-139,2), FEV,

114,0+17,4% (raspon 93,5-142,0), a FEV/FVC omjer 93,24+9,4 (raspon 82,6-113,0).

Ronjenje u moru

Ispitanici su ronili na 54 m dubine uz boravak na toj dubini od 20 min. Ukupno
dekompresijsko vrijeme iznosilo je 74 min. Sudionici su bili opremljeni standardnom
ronilackom opremom, a koristili su mokra (n=5) i suha (n=3) ronilacka odijela. Postupak
ronjenja je bio u skladu s Pravilnikom ronjenja americke RM (engl. United States Navy
Diving Manual, Revision 6) (102). Sest ronilaca je nosilo ronilacki kompjuter Galileo
(Uwatec, Halwil, Svicarska) uz svoj osobni, kako bi se provjerio profil ronjenja i

temperatura mora. Sr¢ana frekvencija pratila se Polar kompjuterom (Polar Vantage, Oulu,
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Finska). Ronioci su mirovali na najvec¢oj dosegnutoj dubini ronjenja te na dekompresijskim

zastancima. Temperatura mora iznosila je 14-15°C, a vanjska 13-14°C.

Ultrazvucna detekcija vaskularnih mjehurica nakon ronjenja
Nakon zavrSetka ronjenja, ronioci su bili prevezeni u prostoriju gdje su se promatrali
mjehuri¢i ultrazvuénom metodom prema protokolu identichom onom u nasem prvom

istrazivanju (3.1. Istrazivanje Biihlmannovih dekompresijskih tablica).

Mjerenje hematoloSkih i biokemijskih parametara

Uzorci krvi uzimani su iz kubitalne vene 30 min prije i 50 min nakon ronjenja, koriste¢i
BD vakutainer (Becton Dickinson, Oxford, Engleska). Biokemijske analize (kalija,
natrija, klorida, magnezija, lakti¢ne dehidrogenaze, kreatin kinaze, MB frakcije kreatin
kinaze, troponina I, glukoze, laktata, proteina, C-reaktivnog proteina, ukupnih proteina
plazme, albumina) i hematoloske analize (eritrocita, trombocita, leukocita, neutrofila,
limfocita, monocita, hemoglobina, hematokrita, srednji volumen trombocita) obavljene
su u Centralnom laboratoriju KBC Split, u skladu s nacelima uobicajene suvremene

medicinske prakse.

Spektrofotometrijska metoda se Kkoristila za mjerenje koncentracije hemoglobina
(hemoglobin cyanide method, Cell-Dyn 3700 System, Abbott Diagnostics Division, Abbot
Park, Illinois, SAD). Hematokrit se racunao iz zbroja eritrocita i srednjeg korpuskularnog
volumena (MCV) putem formule: (RBC x MCV)/10 i prikazao kao postotak ukupnog
volumena krvi. Kompletna krvna slika i diferencijalna krvna slika se izraCunala metodom
impedancije (Cell-Dyn 3700 System). Za analizu proteina plazme upotrebljavala se Biuret

metoda (Olympus Analyser 2700 System, Hamburg, Njemacka), dok se koncentracija
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albumina odredivala fotometrijski (Olympus System Reagent 2700, Hamburg, Njemacka).
Koncentracija kalija, natrija, klorida, magnezija, aktivnost lakti¢ne dehidrogenaze, kreatin
kinaze, MB frakcija kreatin kinaze, kao i vrijednosti glukoze, laktata i C-reaktivnog
proteina odredivane su Olympus testom (Olympus Diagnostics, Cork, Irska) analitickim
uredajem Olympus AO 2700 (Olympus Mishima Co., Ltd., Shizouka, Japan). Aktivnost
troponina I mjerena je imunokemijskom metodom analitickim uredajem Dimension Xpand

(Dade Behring, Newark, Danska).

Odredivanje biljega CD15 i CD15s na leukocitima

Kako bi odredili biljege CD15 1 CD15s na granulocitima, monocitima 1 limfocitima, krv je
vadena iz kubitalne vene 30 min prije i 50 min nakon ronjenja, a potom je analizirana
protocnom citometrijom (engl. flow-cytometry). Biljeg CD15s se vezivao mi§jim protu-
humanim CD15s protutijelom IgM izotipa (Pharmingen, San Diego, CA, SAD), a
vizualizirao se protu-misjim IgM protutijelom, proizvedenim u Stakoru, konjugiranim s
fluorescein-izotiocijanatom (FITC-om) (Pharmingen, San Diego, CA, SAD). Neobiljezeni
mi§ji IgM (Caltag, Burlingame, CA, SAD) se upotrebljavao kao izotipska kontrola.
Monoklonsko misje protu-humano CDI5 protutijelo, konjugirano s FITC-om (IQ,
Groningen, Nizozemska) upotrebljavalo se kako bi se detektirao biljeg CDI15.
Monoklonska protu-humana CD19 i CD3 protutijela, konjugirana s fikoeritrinom (PE),

koriStena su za obiljezavanje limfocita (Pharmingen, San Diego, CA, SAD).

Protocna citometrija
Mononuklearne stanice periferne krvi bile su izolirane centrifugiranjem u gradijentu
gustoce (Histopaque 1077, Sigma-Aldrich, St. Luis, MO, SAD). Stanice su suspendirane u

100 ul fosfatnog pufera (PBS, od engl. phosphate-buffered saline) s 0,1% natrijevog-azida
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(NaN3), te inkubirane u tami tijekom 30 min s 0,5 pg primarnog protu-CD15s protutijela
i/ili FITC-konjugiranog protutijela reaktivhog na humani CD15. Nakon dva pranja u 0,1
molarnoj otopini PBS-a s 0,1% NaNj3, u stanice predhodno inkubirane s protu-CD15s,
dodano je 0,5 pg sekundarnog protu-misjeg protutijela konjugiranog s FITC-om,

procis¢enog afinitetnom kromatografijom, te su inkubirane 30 min na ledu (105).

Za dvostruko obiljezavanje limfocita stanice su bile inkubirane s 1 pg protutijela
konjugiranih s PE reaktivnog na humani CD19 1 CD3. Konacno, stanice su se
resuspendirale u 0,3 ml 0,1 molarne otopine PBS-a s 0,1% NaNj3. Fluorescencija se mjerila
na valnoj duzini od 496 nm koristec¢i protocni citometar FACSCalibur (Becton-Dickinson,
San Jose, CA, SAD). Fluorescencija se dalje kvantificirala na FSC/SSC tockastim
dijagramima (engl. forward scatter/side scatter dot plots). Nespecificno vezanje
sekundarnih protutijela bilo je iskljueno inkubiranjem stanica samo sekundarnim

protutijelima konjugiranim s FITC-om (105).

Statisticka obrada rezultata

Rezultati su prikazani kao srednja vrijednost (Y)istandardna devijacija. Statisticke
znacCajnosti razlika vrijednosti biokemijskih 1 hematoloskih nalaza ronilaca prije 1 poslije
ronjenja odredivane su Student t-testom za parne uzorke. Povezanost izmedu monocita s
ekspresijom CD15 1 stvaranja mjehuric¢a, kao 1 monocita s ekspresijom CD15s i stvaranja
mjehuri¢a, odredivala se Pearsonovim koeficijentom korelacije. Statisticka znacajnost je
provjeravana na razini rizika od P<0,05. Za sve statisticke analize upotrebljavan je

program Statistica 7.0 (Statsoft, Inc., Tulsa, SAD).
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4. REZULTATI

4.1. Ispitivanje sigurnosti Biihimannovih dekompresijskih tablica

Srednja sr¢ana frekvencija u ispitanika je bila slicna pri "plitkom" (91,2£15,6
otkucaja/min) 1 "dubokom ronjenju" (93,6+13,6 otkucaja/min) (P=0,8). Praenjem srcane
frekvencije potvrdilo se da su ronioci pri izlaganju tlaku u barokomori, odnosno na
najvecoj dosegnutoj dubini u moru mirovali. Mjehuri¢i su ultrazvucnom detekcijom

vizualizirani samo u desnom srcu (Slika 1).

NMF Split, Katedra za fiziologiju Cardiac

Slika 1. Ehokardiografski pregled cetiri sréane Supljine u rekreacijskog ronioca s najveéim
zabiljeZzenim stupnjem mjehuri¢a nakon ronjenja u moru na 54 m u trajanju od 20 min i izrona po
Buhlmannovim dekompresijskim tablicama. Strelice pokazuju brojne mjehuriée u desnom srcu.

Pri "plitkom ronjenju " (24 m tijekom 70 min), medijan stupnja mjehuri¢a nakon izlaganja

tlaku u barokomori je bio "0", a nakon ronjenja u moru je iznosio "2" (P=0,67).
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Pri "dubokom ronjenju” (54 m tijekom 20 min), medijan stupnja mjehuri¢a nakon izlaganja

tlaku u barokomori je bio "0", a nakon ronjenja u moru je iznosio "3" (P=0,38).

Pri "plitkom ronjenju", srednji stupanj mjehuri¢a je nakon izlaganja tlaku u barokomori
iznosio 0,1 mjehuri¢a/cm? a nakon ronjenja u moru 1,4 mjehuri¢a/cm?, §to je relativno

povecanje od 140%, pri cemu je razlika bila statisticki visoko znacajna (P=0,0001).

Pri "dubokom ronjenju", srednji stupanj mjehuri¢a nakon izlaganja tlaku u barokomori je
iznosio 0,1 mjehuri¢a/cm?, a nakon ronjenja u moru 2,4 mjehuri¢a/cm?, §to je relativho
povecanje od 240%, a razlika je takoder bila statisticki visoko znacajna (P<0,0001)

(Tablica 3).

P-DB koja je iznosila 6% do 9% nakon izlaganja tlaku u barokomori, povecala se 1 iznosila
je 19% do 28% nakon ronjenja u moru (Tablica 3). Kako bilo, tijekom istrazivanja nisu

zabiljeZeni simptomi ni znaci DB.

Tablica 3. Promjene u stupnju mjehuri¢a i vjerojatnost dekompresijske bolesti u rekreacijskih
ronilaca nakon "dubokog" (54 m/20 min ) (n=7) i "plitkog" (24 m/70 min) (n=7) ronjenja.

54 m/20 min 24 m/70 min
Ronjenje u I Ronjenje u I
. Ronjenje u moru . Ronjenje u moru

barokomori barokomori
Stupanj mjehuric¢a: i i i i
medijan (raspon) 0,0 (0-3) 3,0 (0-4) 0,0 (0-3) 2,0 (0-4)
MjehuriC':Si/sz- Xt 0,1+0,3 2,4 +2,6* 0,1+0,3 1,4 +2,0*
P-DB- % (95% Cl) 6 (1-20) 28 (11-47) 9 (3-16) 19 (7-33)

X -aritmetitka sredina; SD-standardna devijacija; P-DB-vjerojatnost dekompresijske bolesti;
Cl-interval pouzdanosti; *P<0,05 izmedu skupina.
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4.2. Istrazivanje u¢inaka ronjenja u osoba s paraplegijom

Ronioci s paraplegijom (SCI) i kontrolna skupina (tjelesno zdravi ronioci) (C) bili su
usporedivi po dobi. Premda su ronioci s paraplegijom imali neSto manju tjelesnu tezinu i
nizi rast, razlika BFI nije bila statisticki znacajna (SCI 19,5+7,3; C 15,8+3,6; P=0,089)

(Tablica 4).

Tablica 4. Antropometrijska obiljezja ronilaca s paraplegijom (n=6) i tjelesno zdravih ronilaca
(n=7).

Tjelesno zdravi ronioci Ronioci s paraplegijom P
Dob (godine) 38,3+8,3 36,2 +6,7 0,63
Visina (cm) 1895 176 + 11 0,017*
Tezina (kg) 94,4 + 18,1 69,3 + 9,1 0,011~
Promjer bokova (cm) - 86,6 £ 8,3 -
BFI 15,8 + 3,6 19,5+7,3 0,089
FEV; (% 104,883 87,7 + 15,3 0,027*
predvidenog)
FVC (% predvidenog) 108,5+9,8 86,4+ 13,7 0,006*

Vrijednosti oznacavaju aritmeticku sredinu (} ) £ standardnu devijaciju (SD); *P<0,05 izmedu
skupina; BFI-indeks tjelesne masti; FEV,-forsirani ekspiracijski volumen u prvoj s; FVC-forsirani
vitalni kapacitet.

Prosje¢na dubina ronjenja iznosila je 26,9+2,9 m, a trajanje ronjenja iznosilo je 5,9+£3,9
min (Slika 2A). Brzina zaranjanja iznosila je oko 5,5 m/min, a izranjanja oko 1,2 m/min.
Na povrsini nije bilo razlike u sr€anoj frekvenciji izmedu skupina. U usporedbi s roniocima
iz kontrolne skupine, sr€ana frekvencija (Slika 2B) u ronilaca s paraplegijom je bila
statisticki znaCajno viSa tijekom faze na najvecoj dosegnutoj dubini (P=0,01) i tijekom

prve polovice izrona (P=0,025).
Mjehuri¢i su bili ultrazvu¢no detektirani u svih ronilaca. Najveci, tre¢i stupanj mjehurica,

bio je zabiljezen u ronilaca iz kontrolne skupine na kraju prvog dana ronjenja. Prosjecni

linealizirani stupanj mjehurica bio je sli€an za prvi 1 tre¢i dan u obje skupine, dok je nakon
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drugog dana ronjenja naden veci broj mjehuri¢a u tjelesno zdravih ronilaca (Tablica 5).

Arterijalizacija mjehurica nije zamijecena.

Tablica 5. Promjene stupnja mjehuri¢a tijekom tri dana ronjenja u ronilaca s paraplegijom (n=6) i
tjelesno zdravih ronilaca (n=7).

) Bez zakasljaja Uz zakasljaj
Stupan;
mjehuric¢a/cm? Tjelesno zdravi Ronioci s Tjelesno zdravi Ronioci s
ronioci paraplegijom ronioci paraplegijom
1.dan 0,05+0,19 0,0 £ 0,01 0,10 £ 0,26 0,01 £ 0,02
2.dan 0,04 + 0,07 0,0 £0,0% 0,07 £ 0,09 0,0+0,01*
3. dan 0,0£0,0 0,0+£0,0 0,01 £ 0,02 0,10 £ 0,02

Vrijednosti oznacavaju aritmeti¢ku sredinu (Y) + standardnu devijaciju (SD); *P<0,05 izmedu
skupina; 1. dan, 2. dan, 3. dan - prosjecni stupanj mjehuri¢a/cm? za svaki dan.

P-DB je varirala od 0,17 do 1,1%. U samo dva ronjenja je zabiljezena P-DB > 1. Srednja
P-DB za ronioce s paraplegijom (skupina SCI) bila je sli¢na onoj u kontrolnoj skupini
(skupina C) ronilaca (skupina SCI: 0,51£0,20%, odnosno skupina C: 0,64+0,27%; Slika 3).
P-DB je bila ve¢a nakon ponovljenih ronjenja (skupina SCI: prvo ronjenje 0,52+0,26%;
drugo ronjenje 0,77+0,23%, odnosno skupina C: prvo ronjenje 0,43+0,18%; drugo ronjenje

0,60+0,20%) (Slika 4). Kako bilo, tijekom istrazivanja nisu zabiljeZeni simptomi DB.
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Slika 2. Prosjecni profil ronjenja (A) i sr¢ana frekvencija (B) ronilaca s paraplegijom (SCI) i ronilaca
iz kontrolne skupine (C); stupici simboliziraju standardne devijacije.
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Slika 3. lzraCunata vjerojatnost (regresijski pravac) nastanka dekompresijske bolesti (P-DB) za
ronioce s paraplegijom (SCI) i kontrolne ispitanike (C).
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Slika 4. lzraunata vjerojatnost (regresijski pravac) dekompresijske bolesti (P-DB) za ronioce s
paraplegijom (SCI) i kontrolne ispitanike (C) pri prvom i drugom ronjenju tijekom tri dana
eksperimenta.

4.3. Utjecaj ronjenja sa stlacenim zrakom na hematoloSke i biokemijske parametre

U ispitanika nisu zabiljeZeni simptomi 1 znakovi DB. Srednja sréana frekvencija tijekom

faze na najvecoj dosegnutoj dubini iznosila je 95,6+11,2 otkucaja/min, ¢ime se potvrdilo

da su ronioci mirovali (Slika 5). Mjehuri¢i su zamijeceni isklju¢ivo u desnoj strani srca.

Maksimalni srednji zbir mjehurica iznosio je 1,9+1,9 mjehuri¢a/cm? (bez zaka$ljaja) i

2,442,2 mjehuri¢a/cm? (sa zakasljajem).
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Nakon ronjenja zabiljeZen je statisticki znacajan porast ukupnog broja leukocita (P=0,023),
kao i neutrofila (P=0,013), dok su se statisticki signifikatno smanjili broj limfocita
(P=0,022) i srednji volumen trombocita (P=0,004). Nije doSlo do znaajnih promjena u
broju eritrocita i trombocita (Tablica 6).

Tablica 6. Promjene hematoloskih i biokemijskih parametara u ronilaca prije i poslije jednog
ronjenja na 54 m u trajanju od 20 min (n=8).

Mjereni krvni parametri Prije ronjenja Poslije ronjenja
Glukoza (mmol/L) 4,610,6 5,2+0,8
Laktati (mmol/L) 1,310,3 1,410,4
CRP (mg/L) 1,9+3,8 1,9+3,9
Troponin (ng/ml) 0,02+0,04 0,02+0,04
LDH (ij/L) 175,3+39,5 206,1+44,8 *
CK (ij/L) 158,0+55,1 242 3+754 *
CK MB (ij/L) 4,04£2,1 11,3+2,1 *
Natrij (mmol/L) 137,8+1,0 139,5+1,1 *
Kalij (mmol/L) 4,8+0,5 4,3+0,3 *
Kloridi (mmol/L) 101,4x1,7 102,8+2,8
Magnezij (mmol/L) 0,82+0,06 0,82+0,08
Leukociti (10%/L) 6,4+1,6 8,0+1,9 *
Neutrofili (10%/L) 3,8+1,4 57+1,9*
Limfociti (10%/L) 2,3+0,5 1,8+0,6 *
Monociti (10%L) 0,3+0,2 0,4+0,2
Eritrociti (10'?/L) 5,0+0,4 5,140,3
Hgb (g/L) 152,0+9,9 155,049,2
Hct 0,44+0,03 0,44+0,03
Trombociti (10%/L) 257,6+38,3 271,6154,5
MPV (fL) 9,3+0,8 9,0+0,9 *

Podaci oznacavaju aritmeticku sredinu (Y) + standardnu devijaciju (SD); *P<0,05 izmedu

skupina; CRP — C-reaktivni protein; LDH — lakti¢ha dehidrogenaza; CK — kreatin kinaza; CK MB —
MB frakcija kreatin kinaze; Hgb — hemoglobin; Hct — hematokrit; MPV — srednji volumen trombocita
(mjereno u femtolitrima-fL).

Nakon ronjenja je zabiljeZzen statisticki signifikantan porast vrijednosti lakti¢ne
dehidrogenaze (LDH), kreatin kinaze (CK) i MB frakcije kreatin kinaze (CK-MB). Nisu
uocene vece promjene vrijednosti troponina, glukoze, laktata i CRP. Takoder, naden je

statisticki znacajan porast vrijednosti serumskog natrija (P=0,006) i pad serumskog kalija
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(P=0,008), dok se vrijednosti koncentracije klorida i magnezija u serumu nisu mijenjale

(Tablica 6).

Zastupljenost populacije CD15+ monocita statisticki se znacajno razlikovala prije i poslije
ronjenja. Postotak CD15+ monocita iznosio je 38,4+19,3 prije ronjenja, dok se nakon

ronjenja povecao na 67,3+34,2 (P=0,0044) (Tablica 7).

Nakon ronjenja naden je statisticki znaCajan porast zastupljenosti male monocitne
subpopulacije intenzivno oznacene s CDI15s ("veliki" CD15s+ monociti). Postotak je
iznosio 3,2+1.,4 prije ronjenja, a 6,7+4,0 nakon ronjenja (P=0,0195, Tablica 7). Monocite

oznacene anti-CD15 i anti-CD15s protutijelima u dva ronioca prikazuje Slika 6.

Biljezi CD15 1 CD15s nisu bili znacajno izraZeni na limfocitima, koji su preteZito CD3+

CD19+, kao ni na ostatnoj granulocitnoj populaciji (Tablica 7).

Tablica 7. Izrazajnost CD15 i CD15s na razli¢itim subpopulacijama leukocita u ronilaca prije i poslije
jednog ronjenja na 54 m u trajanju od 20 min ( X +SD) (n=8).

CD CD15s+ CD3+CD19+
leukocita ("veliki") 9 9 limfociti
Prije (rf/";‘e”‘a 38,4+19,3 3,241,4 91,8+6,0 91,3+7,6 41412
P°S'”?o;°)”‘enja 67,3+34,2 6,7+4,0 90,6+8,0 87,1465 5,1+1,7
P 0,0044 0,0195 0,3345 0,1417 0,1152

Nije bilo statisticki znacajne korelacije izmedu monocita s izrazajem CDI15 i prosjecnog
stvaranja mjehuri¢a (r=-0,56; P=0,17), kao ni monocita s izrazajem CDI15s i stvaranja

mijehuri¢a (r=0,43; P=0,29).
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Tablica 8. prikazuje izrazajnost biljega CD15 i CD15s na monocitima i granulocitima u
osmorice ronilaca prije i poslije ronjenja na 54 m u trajanju od 20 min. U ¢etvoro ronilaca

prikazan je najveci porast zastupljenosti subpopulacije "velikih" CD15s+ monocita.

Slika 7. pokazuje promjene u rasprSenosti osobina monocita koji su prikazani tockastim

diagramima (engl. dot plots) u uzorcima dva ronioca (s i bez promjena u rasprsenosti).

Tablica 8. Izrazajnost CD15 i CD15s na monocitima i granulocitima u ronilaca prije i poslije
jednog ronjenja na 54 m u trajanju od 20 min ( X +SD) (n=8).

CD CD15s+
. CD15+ o CD15+ CD15s+
Suﬁg{gg@:”a monociti r(n\? ;?kci.'.t)' granulociti granulociti
12,2 3,6 94,0 93,0
16,3 4,9 83,6 90,0
31,7 4,4 85,0 84,5
Prije ronjenja 46,1 3,4 96,8 94.8
(%) 53,5 3,0 98,3 98,1
65,4 3,4 97,9 98,0
27,7 2,7 86,3 95,8
54,3 0,2 92,2 76,0
24,4 4,0 78,4 81,1
20,3 15,4 79,2 941
54,5 7.8 89,4 83,7
Poslije ronjenja 49,5 41 90,5 89,4
(%) 99,9 8,2 97,3 88,3
98,4 7,1 98,3 95,3
96,0 3,5 98,6 76,1
95,8 3,8 92,9 88,9
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Slika 5. Prosjecni profil ronjenja (A) i sr¢ana frekvencija (B) u ronilaca pri jednom ronjenju na 54 m
dubine u trajanju od 20 min (n=8). Stupici predstavljaju standardne devijacije.
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Slika 6. A. Postotak monocita oznacenih protutijelima na CD15s u uzorcima dva ronioca prikazani
su na histogramu crveno. M1 oznacava populaciju "velikin" CD15s+ monocita, a M2 sve CD15s+

monocite prema signalu izotipske kontrole.
Slika 6. B. Postotak monocita oznacenih protutijelima na CD15 u uzorcima dva ronioca, prikazani

su na histogramu crveno. M1 oznacava populaciju CD15+ monocita prema signalu izotipske
kontrole.

47



Duska Glavas: Djelovanje ronjenja sa stlacenim zrakom na pojavijivanje mjehurica inertnog plina u rekreacijskih ronilaca i osoba s kronicnom ozljedom
kraljesnicke moZdine. Doktorska disertacija.

Uzorak br. 1 Uzorak br. 2

©
-
O 5
E & 1 3
= i , " o " ]
N 3 §
2 ;
e
o

FSC-HEIM FSC-Height

1023
1023

Side Scatter

Nakon zarona
Side Scafter

o4

FSC-Height

(SSC-od engl. side scatter, granularnost; FSC-od engl. forward scatter, veli¢ina)
Slika 7. Promjene u rasprSenosti osobina monocita, u uzorcima dva ronioca (s i bez promjena u

rasprSenosti), prikazani su toCkastim dijagramima (engl. dot plots). Oznaceni "prozor" prikazuje
populaciju monocita. Crvena crta oznacava najvece vrijednosti veli¢ine monocita prije ronjenja.
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5. RASPRAVA

5.1. Ispitivanje sigurnosti Biihlmannovih dekompresijskih tablica

5.1.1. Mjehuriéi i rizik od nastanka dekompresijske bolesti

U ovom istrazivanju se broj plinskih mjehuri¢a u desnom srcu koristio kao pokazatelj
rizika od nastanka DB i pokazatelj stupnja ronilackog stresa. Prema velikoj studiji
Sawatzkog, postoji povezanost broja intravaskularnih plinskih mjehurica i DB (87). U
studiji Eftedala i suradnika dobiveni su slicni podaci (88). Pokazano je da ve¢ i
jednokratno pojavljivanje tre¢eg stupnja mjehurica znaCajno povecava vjerojatnost
nastanka DB (82). No, analizu broja venskih mjehuri¢a u desnom srcu kao pokazatelja
rizika od nastanka DB 1 stupnja ronilackog stresa je teze koristiti u praksi radi Sirokog

rasapa podataka.

Pri primjeni Bayesove statistike dolazi do smanjenja intervala pouzdanosti, tako da se
obradom rezultata u skupini od sedam do 14 ronilaca moze dobiti statisticki pouzdan
rezultat (83). Za razliku od tradicionalnih statistickih metoda, ova statistika koristi
"prethodne vjerojatnosti" da bi modificirala sadaSnje rezultate. Jedna od prednosti uporabe
ultrazvuka u otkrivanju mjehuri¢a je mogucénost dobivanja viSe informacija o koristenom
profilu ronjenja s manje ispitanika nego Sto bi bilo potrebno kad bi krajnja tocka analize

bila pojava DB.

5.1.2. Izlaganje tlaku (''suho'' ronjenje) u barokomori i ronjenje u otvorenom moru

Rezultati eksperimentalnih modela ronjenja na zivotinjama, te cinjenica da se
dekompresijske tablice Alberta A. Biihimanna 1z SveuciliSne bolnice Ziirich upotrebljavaju
ve¢ godinama (istraZivanja zapoceta jo§ 1959., objavljena su 1983.) podrzavaju stav da su

sigurne za ljude (86,106,107). Ispitivanja ronilaca pri izlaganju tlaku u barokomori ("suho"
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ronjenje) su to i potvrdila. Znacajno manje stvaranje mjehuri¢a primije¢eno je kod
simuliranog ronjenja u usporedbi s ronjenjem u otvorenom moru. Ronjenje uz vecu
tjelesnu aktivnost moglo bi povecati minutni volumen, te bi se pri ronjenju u otvorenom
moru moglo ocekivati vece preuzimanje inertnog plina. Spencer je ronioce izlagao
razli¢itim tlakovima tijekom razli¢itog vremena u barokomori i u otvorenom moru. Utvrdio
je izrazitu individualnost u formiranju mjehuri¢a, a broj mjehuri¢a je bio u korelaciji sa
sklono$¢u DB (54). Nakon ronjenja u otvorenom moru zabiljezen je veci broj mjehurica u

odnosu na "suho" ronjenje u barokomori.

Dujié¢ i suradnici su takoder nasli statisti¢ki znacajno viSe mjehuric¢a pri ronjenju u moru
nego u barokomori (108). Weathersby je usporedivao relativni dekompresijski rizik izmedu
ronjenja na zrak u "suhoj" i "mokroj" komori (109). Rizik je bio za oko 30% veci u
uvjetima imerzije, $to je bilo sli¢no riziku nakon ronjenja u moru kojeg prikazuje sadaSnja

studija (6-9% tlak u barokomori; 19-28% ronjenje u moru).

Iz navedenog slijedi da stupanj stvaranja mjehuri¢a kod "suhog" ronjenja i ronjenja u moru
oCito nije isti, Sto dijelom moZe biti odraz hemodinamskih razlika izmedu mirovanja u
"suhom" 1 plivanja u vodi. No, do danas nema jasnog objasnjenja zasto je broj stvorenih
mjehuriéa razli¢it. Cak i kada se upotrebljavaju mokra odijela, roniocima je u vodi hladnije
nego onima koji miruju pri sobnoj temperaturi, $to je ¢imbenik koji moZda takoder moze

utjecati na stvaranje mjehurica.

5.1.3. Promjene endotela i kardiovaskularne funkcije
U nedavnim je istraZivanjima nakon ronjenja u moru, Uz smanjenje minutnog volumena,

zamijeceno smanjenje arterijske endotelne funkcije Sto povecava rizik od kardiovaskularne
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bolesti (7,64,90-93,99). Smanjenje endotelne funkcije nakon samo jednog ronjenja mozda
je posljedicom hiperoksije i stvaranja mjehuri¢a. Navedene asimptomatske promjene
trajale su do tri dana nakon ronjenja i bile su dijelom reverzibilne ukoliko se prije ronjenja

primijenio antioksidans (vitamin C i E), no bez utjecaja na src¢anu funkciju (92,93).

Sukladno tome, iako pri istraZivanju ronjenja obavljenim pri granicama sigurnosti
Biithlmannovih dekompresijskih tablica visok stupanj mjehuri¢a nije korelirao s poviSenim
rizikom od nastanka DB, mogucénost akutne promjene kardiovaskularne funkcije zahtijeva
oprez, posebno u osoba slabije tjelesne spreme. Nasi ispitanici su, premda iskusni, uglavnom
bili mladi ronioci i dobre tjelesne spreme. Suprotno tome, u populaciji rekreacijskih ronilaca se
sve CesSce susrecu osobe starije dobi 1 slabije tjelesne spreme pa se u rekreacijskih ronilaca

moze ocekivati veci stupanj mjehurica (110).

5.1.4. Procjena stupnja ronilackog stresa

U ronilaca koji su sudjelovali u ovom istrazivanju nije se javila DB, ¢ak ni u onih s
visokim stupnjem mjehuri¢a. Upotrebljavaju¢i DB kao krajnju tocku procjene, testirane
profile ronjenja stoga bi mogli proglasiti sigurnim. No, kako je zabiljezen visok stupanj
mjehuri¢a (Tablica 3), takvu pretpostavku ne smijemo smatrati potpuno tocnom. Temeljem
izraCuna rizika za nastanak DB u ispitanika u ovoj studiji, o¢ekivao bi se razvoj DB barem
u jednog od sedam ronilaca. Ipak, to se nije dogodilo. 1z navedenog bi slijedilo da je broj
mjehuri¢a koji se biljezi ultrazvukom dobar za procjenu stupnja ronilackog stresa, no za

predvidanje vjerojatnosti DB potreban bi bio ve¢i broj ispitanika.

Hennesy i Hempleman su opisali model procjene ronilackog stresa pri kontinuiranom

ronjenju uz koridtenje formule "pVt', pri Gemu je "p" tlak u barima, a "t" vrijeme
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provedeno na nekoj dubini ronjenja u minutama (111). Model nije predviden za primjenu u
ronjenjima koja zahtijevaju dekompresijske zastanke, a bas takva su bila ronjenja u ovoj
studiji. Mada je dobar pokazatelj ronilackog stresa tijekom faze najvec¢e dosegnute dubine
ronjenja, model ne ukljucuje podatke o dekompresiji pa ne moze biti ni pouzdani
pokazatelj sigurnosti ronjenja u kojem su obvezni dekompresijski zastanci. Ipak, uspjesno
ga je primijenio Shields sa suradnicima u velikoj studiji na profesionalnim roniocima.
Uocio je da tablice koje su koristili njegovi ispitanici nisu bile dovoljno sigurne pri
"grani¢nim profilima", odnosno pri ve¢im dubinama i duzem vremenu izlaganja (112). U
nasem je istraZivanju zabiljeZena vrijednost "pVt" 28,6 pri "dubokom ronjenju”, a 28,8 pri
"plitkom ronjenju". Shields i suradnici su pokazali da je incidencija DB bila povecana pri
vrijednosti "pVt" iznad 25 (112). U oba ronjenja u sada$njem istrazivanju, izradunata
vrijednost "p\t" je iznosila preko 25, a DB nije zabiljezena. Stoga se ¢ini da model po
Hennesy-Hemplemanu treba oprezno Koristiti pri procjeni ronilackog stresa kod ronjenja

koja zahtijevaju izron uz dekompresijske zastanke (111).

5.1.5. Smanjivanje rizika od nastanka dekompresijske bolesti

Naizgled se moze ¢initi da bi povezanost izmedu dekompresijskog rizika 1 na¢ina ronjenja,
u smislu ronjenja pri "grani¢nim profilima", trebala biti vrlo linearna, no to nije tako.
Podaci sadasnjeg istrazivanja pokazuju da je pri visokoj razini ronilackog stresa ronilac
izlozen znacajno vec¢em dekompresijskom riziku. Ukoliko bi se koristio dekompresijski
postupak koji je koriSten 1 u ovoj studiji, mozda bi dekompresijski rizik mogao ipak biti
prihvatljivo nizak, ¢ak 1 pored dugog dekompresijskog vremena. Naime, u nedavnim
studijama smo pokazali da kra¢a rekompresija tijekom dekompresije (113), tjelesna
aktivnost prije ronjenja (114) i tijekom dekompresijskih zastanaka (115) mogu smanjiti

stvaranje mjehuri¢a nakon ronjenja.

52



Duska Glavas: Djelovanje ronjenja sa stlacenim zrakom na pojavijivanje mjehurica inertnog plina u rekreacijskih ronilaca i osoba s kronicnom ozljedom
kraljesnicke moZdine. Doktorska disertacija.

Cak bi i jednokratna tjelovjezba, 24 sata prije simuliranog ronjenja, mogla voditi do
smanjenja broja mjehurica, a time 1 rizika od nastanka DB (114). Temeljem navedenog,
zaklju€ujemo da bi bilo dobro ogranic¢iti dubinu i duzinu ronjenja sa stlacenim zrakom na
razinu koja je manja od Biithlmannovih "grani¢nih profila", navlastito osobama

profesionalno izlozenim visokim tlakovima zraka.

Elementi ograni¢enja sadaSnje studije su mali broj ispitanika i samo dva profila ronjenja
koji su primijenjivani. No, zaklju¢no bi mogli re¢i da je stvaranje vaskularnih mjehurica
pri ronjenju u moru, prema "grani¢nim profilima" definiranim Biihlmannovim
dekompresijskim tablicama, znacajno i moze biti pokazateljem neprihvatljivo visokog
rizika od nastanka DB, ¢ak i onda kad je u postupku izrona tablicama predvideno dugo

ukupno vrijeme dekompresije.

5.2. Istrazivanje u¢inaka ronjenja u osoba s paraplegijom

5.2.1. Cirkulacijske promjene kod tjelesno zdravih ronilaca i osoba s paraplegijom
Periferna cirkulacija ima vaznu ulogu u procesu saturacije i desaturacije inertnim plinom.
Ukoliko ronilac u stanju submerzije miruje, krv se distribuira tako da skeletna muskulatura
dobiva malo krvi. Visceralni organi imaju relativno visok sadrzaj masnoce, a dusik je
topljiviji u masnom tkivu, pa ¢e se u njima pohraniti viSe inertnog plina. Proces je
potpomognut centralizacijom periferne krvi, §to je inducirano imerzijom (116). Ukoliko je
ronilac u submerziji tjelesno aktivan, Sto je slucaj kod vecine profesionalnih i rekreacijskih
ronjenja, veca ¢e koliCina krvi cirkulirati prema aktivnoj muskulaturi, uz posljedi¢nu vecu

akumulaciju inertnog plina (103).
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Budu¢i da se u miSi¢ima nalazi manje masti nego li u visceralnim organima, u njima bi
trebala biti pohranjena manja koli¢ina plina. Neovisno o koli€ini inertnog plina, u misi¢ima

¢e do¢i do brzog stvaranja i rasta mjehuri¢a ukoliko u njima postoji puno plinskih klica.

Analiza srcane frekvencije u naSem istrazivanju pokazuje da su svi ispitanici bili umjereno
tjelesno aktivni, pri razini rada od oko 30-40% maksimalnog primitka kisika (VOzmax)-
Visa sr¢ana frekvencija je zabiljeZzena u osoba s paraplegijom, no to predstavlja oc¢ekivani
nalaz jer takve osobe i inace imaju znacajno visu frekvenciju pri svakom submaksimalnom
naporu (117). Cirkulacijske promjene u osoba s paraplegijom mogu utjecati na razinu
rizika od nastanka DB. MiSi¢i nogu su inaktivni i tijekom ronjenja primaju manje inertnog
plina, dok gornji ekstremiteti preuzimaju vise plina, budu¢i da se plivanje izvodi rukama.
Hladno¢a tijekom ronjenja takoder moze potaknuti spazam muskulature i reakciju
autonomnog Zziv€anog sustava. Dodatno, postoji veéi rizik poremecaja regulacije
temperature nego u tjelesno zdravih osoba, Sto takoder moze utjecati na konacni rizik od

nastanka DB (118).

5.2.2. Stvaranje plinskih mjehurica i profil ronjenja u osoba s paraplegijom

Ova studija je prva koja istrazuje 1 usporeduje fenomen pojave vaskularnih mjehuri¢a
nakon scuba ronjenja u ronilaca s paraplegijom i tjelesno zdravih ronilaca. Srednja
vrijednost stupnja mjehuric¢a bila je jednaka u obje skupine ispitanika 1 manja od 0,1. To
mozZe biti rezultat koriStenog ronilackog profila 1 Biihlmannovih dekompresijskih tablica
koje se godinama upotrebljavaju kod vecine ronilackih kompjutera, a obiljezava ih duga
faza dekompresije (86,106,119). Nasi ispitanici su koristili prilagodeni postupak sporijeg
zaranjanja (brzina oko 5 m/min) i sporijeg izranjanja (brzina oko 1 m/min). Navedeni

postupak je konzervativan u odnosu na uobiCajeni rekreacijski postupak, po kojem je
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brzina zaranjanja oko 10 m/min, a izranjanja oko 9 m/min. Sporiji zaron rezultira manjom
akumulacijom plina, a sporiji izron znaci vecu eliminaciju inertnog plina, §to sve zajedno

daje manji rizik od nastanka DB.

5.2.3. Rizik ponovljenog ronjenja

Ponovljeno ronjenje (engl. repetitive dive) je ono koje uslijedi unutar 12 sati od posljednjeg
izrona, neovisno o tome na kojoj ¢e se dubini i tijekom kojeg vremena ponovljeno ronjenje
provesti, neovisno o tome na kojoj je dubini bilo 1 koliko je vremena trajalo prethodno
ronjenje, kao 1 o tome je li ili nije prethodno ronjenje zahtijevalo postupni izron uz
primjenu dekompresijskih zastanaka (120). U hrvatskoj ronilackoj zajednici je za
ponovljeno ronjenje uobicajen izraz "sukcesivno" ili rjede "suslijedno" ronjenje. Istrazujuci
utjecaj ponavljanih ronjenja na broj mjehuri¢a, Mano je proveo ispitivanje na hrécima koje
je izlagao tlaku u barokomori (121). U ekstravaskularnoj mukozi je naSao brojne mjehurice

koji su rasli 1 ulazili u krvne zile da bi pri ponavljanim izlaganjima postajali sve veci.

U ovom istrazivanju upotrebljavali smo P-DB kao mjeru ronilac¢kog rizika. Usporedbom
vrijednosti P-DB izmedu ronilaca s paraplegijom 1 tjelesno zdravih ronilaca nije nadena
statisticki znacajna razlika. Premda je pri ponovljenim ronjenjima vrijednost P-DB bila
nesto visa u odnosu na prva ronjenja u danu (P-DB SCI prvo ronjenje 0,52+0,26%, P-DB
SCI drugo ronjenje 0,77+0,23%; P-DB C prvo ronjenje 0,43+0,18%, P-DB C drugo
ronjenje 0,60+0,20%), kretala se u rasponu vrijednosti uobiCajenih kod vecine

rekreacijskih ronjenja.

Istrazuju¢i ucinke ronjenja u osoba s paraplegijom, pri profilima ronjenja koje su nasi

ispitanici koristili, zabiljezen je tek manji stupanj mjehurica (0,0 do 0,10). Kako bilo, pri
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takvim se ronjenjima takoder moze pojaviti endotelna disfunkcija, koja je znaCajan
¢imbenik rizika za nastanak DB, Sto je prikazano u studiji u kojoj je inducirana disfunkcija
brahijalne arterije (92). Stoga, vrijednosti P-DB ne mogu biti izoliranim sigurnim
pokazateljem stupnja rizika za nastanak DB. Temeljem rezultata studije, moze se s
dovoljno pouzdanosti zakljuciti da se osobe koje imaju paraplegiju, uz uvjet dobrog opéeg
zdravstvenog stanja, navlastito uz uvjet urednog kardiovaskularnog statusa, mogu baviti
rekreacijskim scuba ronjenjem ukoliko se koristi prilagoden profil ronjenja i Bithimannove
dekompresijske tablice. Potrebna su daljnja istrazivanja kako bi se ispitali kratkorocni i

dugorocni ucinici ronjenja na kardiovaskularnu funkciju ronilaca s paraplegijom.

5.3. Utjecaj ronjenja sa stlatenim zrakom na hematoloSke i biokemijske parametre
5.3.1. Ronjenje i endotelna funkcija

Poznato je da su porast promjera brahijalne arterije i smanjenje funkcije endotela povezani
s ve¢im rizikom razvoja kardiovaskularnih bolesti (122,123). U nedavnoj studiji zabiljeZili
smo porast promjera brahijalne arterije i smanjenje funkcije endotela (mjereno kao
dilatacija posredovana protokom, engl. flow mediated dilatation-FMD) nakon samo jednog
ronjenja s malim brojem mjehurica (92). Budu¢i da se mjehuri¢i mogu vizualizirati
ultrazvukom, mjehuri¢i u lijevom srcu 1 veliki PFO bi trebali biti zamijeceni, Sto nije bio
slu¢aj u navedenom istrazivanju. Stoga se ¢ini da prisutnost mjehuri¢a u arterijskoj

cirkulaciji nije uzrok smanjenja funkcije endotela te je potrebno traziti druge razloge.

Promjene promjera brahijalne arterije i FMD najvjerojatnije su posljedicom razli¢itih
mehanizama. Moguce je da su manje vrijednosti FMD dijelom rezultat povecanja promjera
brahijalne arterije. Nakon stimulacije simpatickog ziv€anog sustava, §to mogu prouzrociti

brojni ¢imbenici povezani s ronjenjem, dokazano je znacajno smanjenje FMD (124).
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Postoji moguénost smanjenja FMD zbog promjene funkcije glatkih miSic¢a, no preteZito je

to smanjenje ovisno o promjenama endotela.

Mullen 1 suradnici su zakljucili kako je FMD vjerojatno posredovan duSi¢nim oksidom
(NO) kojeg stvaraju endotelne stanice budu¢i da ucinak moze biti gotovo u cijelosti
prekinut davanjem blokatora sinteze NO (125). Hiperoksija vodi do vazokonstrikcije, $to
moze biti poticaj za stvaranje NO (126). Udisanje Cistog kisika povecava stvaranje NO u

endotelu pluca (127), no s malo utjecaja na endotelne stanice sustavne cirkulacije (128).

Zamijecene su znacajno manje vrijednosti FMD u ronilaca u kojih su se pojavili mjehuriéi,
u odnosu na one koji ih nisu imali. MozZe se pretpostaviti da se endotel u venskoj cirkulaciji
aktivira nakon ronjenja, te da aktivirani endotel proizvodi mikrocestice koje mogu proci
filter pluéne cirkulacije 1 uéi u arterijski sustav. Na taj bi se nacin endotelna disfunkcija
mogla manifestirati i na udaljenim mjestima (129). Stoga se ¢ini da promjene endotela u

arterijskom sustavu mogu nastupiti i bez izravnog kontakta mjehurica s endotelom arterija.

Jo§ uvijek postoje razliCita stajaliSta o dugoro¢nim ucincima ronjenja na organizam. Neki
autori smatraju da ronjenje dovodi do trajnih promjena SZS (130). Premda je poznato kako
dekompresijski incidenti mogu dovesti do oste¢enja SZS, jo§ uvijek nema sigurnih dokaza
da bi dugotrajno ronjenje zaista dovelo do trajnih promjena SZS (31). IstraZivanja
pokazuju da scuba ronjenje, ¢ak 1 uz minimalno stvaranje mjehuri¢a, moze oStetiti funkciju
endotela, no postoji stalna regeneracija stanica, Sto sprjecava trajnija oStecenja. Potrebne ¢e
biti daljnje studije koje ¢e razjasniti brojne dvojbe i1 nejasnoce koje jos uvijek postoje u

ovom podrucju.
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5.3.2. Ronjenje i miSi¢na ozljeda

U ovom je ispitivanju ve¢ samo jedno ronjenje na dubinu od 54 m, u trajanju od 20 min,
pri kojem su ronioci pretezito mirovali, dovelo je do znacajnog povecanja CK 1 LDH, §to
ukazuje na mogucu misi¢nu ozljedu. Broj plinskih klica i mjesta njihovog stvaranja mogu
biti pod utjecajem traume miSica, Sto je pokazano u pokusima na mackama, pri ¢emu je
pretpostavljeno da kontrakcija miSi¢a mozda aktivira dodatne klice, smanjujuéi tako

apsolutni tkivni tlak (48).

Ronjenje moze dovesti do razlic¢itih hematoloskih 1 biokemijskih promjena. U naSem
istrazivanju biljezi se znac¢ajno povecanje broja leukocita, posebice neutrofila. Navedeno se
slaze s ranije publiciranim rezultatima (7,64,91,131), sugerirajuci da neutrofili mogu imati
vaznu ulogu u uklanjanju ostatnih stani¢nih fragmenata i1 rekonstruiranju oStecenih

miSi¢nih vlakana.

Ivanov 1 suradnici su, uz neutrofiliju i1 limfocitozu, nasli hiperkoagulabilnost koja se
zadrzala do 15 dana nakon $to je u zamoraca eksperimentalno izazvana DB (132). Ove
poremecaje su autori povezali s brojnim stresnim faktorima (kompresija, dekompresija,

mjehuri€i) 1 stvaranjem ishemickih zariSta u hematopoetskom tkivu.

Pored promjena broja leukocita, trombocita i protrombinskog vremena, Gosd i suradnici su

utvrdili da broj eritrocita korelirala s ukupnim brojem mjehuri¢a u ronilaca (133). U naSoj

studiji, znacajne promjene broja eritrocita i trombocita nisu zabiljezene (Tablica 6).
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Pri izlaganju ronilaca simuliranom ronjenju u barokomori, pri ¢emu su ispitanici bili pod
tlakom od 5,1 bara tijekom 5 min poslije ¢ega su brzo rastlaceni, ustanovljen je blagi pad

hematokrita i trombocita za 15% 24 sata nakon izrona (134).

Usporeduju¢i manifestacije DB u Stakora i1 ljudi, Freeman je u ronilaca nasSao
hemodiluciju, a u zivotinja hemokoncentraciju (135). Pad broja trombocita zabiljezio je u

svih ronilaca 1 kod Zenki-Stakora s teZim oblicima DB.

Leukocitna infiltracija igra vaznu ulogu tijekom oStec¢enja organa u ishemiji (136). Pri
ekstravazaciji leukocita dolazi do vezanja leukocitnih beta-integrina na endotelne
adhezijske molekule: intracelularnu (ICAM-1) 1 vaskularnu adhezijsku molekulu-1
(VCAM-1). William pokazuje da povecanje kisikom stimulirane ekspresije ICAM-1 i
VCAM-1 na mikro i makrovaskularnim endotelnim stanicama moze doprinijeti adheziji 1

transmigraciji leukocita u ishemijsko-reperfuzijskim ozljedama.

5.3.3. Ronjenje i stvaranje mjehurica

Plinske klice i njihovo prijanjanje na endotel kriti¢ni su za formiranje mjehuri¢a u krvi.
Hills je pokazao da je endotel vena 1 aorte hidrofoban, kao 1 da mjehuri¢i na hidrofobnoj
povrSini mogu biti dugotrajno stabilni (137). No, jednom kad mjehuri¢i postanu veci,
promjene povrSinske napetosti ¢e dovesti do njihovog slabijeg prijanjanja uz stijenku
krvnih zila, pa u cirkulaciju ulazi vise mjehuri¢a (138). Uz ucinak na raspodjelu vode 1

promjene povrsinske napetosti, granulociti mogu poticati pomicanje mjehuri¢a s endotela.

U studiji Nossuma, nakon pokusnog rastlaivanja Zivotinja, proucavana je povezanost

mjehuri¢a plina, mehanicke ozljede i endotelne disfunkcije (91). Budu¢i da nije uocio
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vidljive izmjene endotela, pretpostavio je da se promjene odvijaju na biokemijskoj razini.
Uz povecanje broja neutrofila, nadeno je da ve¢ i mali broj tihih mjehuri¢a moze dovesti

do izmijenjenog vazoaktivnog odgovora ovisnog o stanju endotela.

5.3.4. Ronjenje, granulociti i monociti

Normalno, oko 90% granulocita pokazuje izraZajnost biljega CD15 1 CD15s, §to se pri
ronjenju ne mijenja. No, radi znacajnog porasta ukupnog broja granulocita (61%) u
naSem ispitivanju, kapacitet preuzimanja vode hidracijom njihovih CD15s liganada je
povecan, uzrokujuéi razliku u napetosti povrsine zida krvnih zila, §to moze doprinijeti

stvaranju mjehurica.

U naSoj studiji, po prvi je put nadena promijenjena izrazajnost endotelnih stani¢nih biljega
CDI15 i CD15s na monocitima periferne krvi ronilaca, $to je mozda ukljueno u
patogenezu DB. Ukupni broj monocita nije bio znacajnije promijenjen, ali je zamijeceno
dvostruko povecanje zastupljenosti populacije CD15+ monocita kao i male CD15s+

monocitne subpopulacije ("velikih" monocita).

Prate¢i pojavnost DB u pasa nakon izlaganja tlaku barokomore ekvivalentnom ronjenju na
67 m dubine, Levin je dobio sli¢ne rezultate (98). Pretrazuju¢i endotel jugularnih vena i
karotidnih arterija elektronskim mikroskopom, nije nasao mehanicka oste¢enja ve¢ pojavu
"divovskih" stanica koje su nastajale iz monocita. Makrofagi su u povecanom broju
prijanjali na endotel, leukociti 1 trombociti povremeno, a u plazmi su nadeni fibrin
monomeri. DB je bila pra¢ena promjenama u endotelnim stanicama, uz ograni¢eno
prijanjanje stanica za stijenku krvnih Zila, §to je uofeno nakon dodatne aktivacije

mehanizma zgrusavanja.
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Poznato je da monociti sacCinjavaju 5-10% leukocita periferne krvi, a nakon nekoliko
dana provedenih u cirkulaciji, ulaze u tkiva kao makrofagi (139). Monociti se razlikuju
po veli¢ini, morfologiji jezgara, granulacijama i izrazajnosti biljega na membrani stanica
kao sto su CD14, CD15, CD16, CD32, CD64. Sukladno tome, moguce je da individualna
monocitno-makrofagna populacija ima specijalizirane funkcije unutar svog

mikrookruZzenja.

Studija Moreno-Altamirana opisuje dvije subpopulacije monocita na temelju razlicite
izrazajnosti GM1 (sfingolipida koji se nalazi u lipidnim nakupinama): monociti s malom
izrazajnosti CD14+GMI1 i monociti s velikom izrazajnosti CD14+GM1 (139). Ove
subpopulacije monocita predstavljaju razli¢it oblik sazrijavanja ili stanje sa
specijaliziranim aktivnostima. Povecanje izrazajnosti GMI1, kao 1 funkcija lipidnih

nakupina, vjerojatno su uklju€eni u pretvaranje monocita u makrofage.

U literaturi je ve¢ opisana subpopulacija monocita sa zna¢ajnim promjenama u rasprsenosti
osobina monocita koji imaju veci kapacitet proizvodnje reaktivnih kisikovih radikala, uz jacu
izrazajnost biljega CD15 1 CD15s (140). Veliina ove subpopulacije se povecava nakon
stimulacije lipopolisaharidima i sastoji se uglavnom od aktiviranih monocita periferne krvi, a
manje onih porijeklom iz koStane srzi. Ugljikohidratni biljezi CD15 1 CDI15s, koji su
smjesteni u citoplazmi ili izraZeni na membrani monocita, ukljuceni su u lipopolisaharidno
posredovanu monocitno oksidacijsku ozljedu. Ova vrlo reaktivna subpopulacija monocita
dijeli fenotipska i funkcionalna obiljezja neutrofila 1 ima vaznu ulogu u upalnom odgovoru

"domacina" kroz pojacanu proizvodnju reaktivnih kisikovih tvari (ROS).
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Elbim opisuje subpopulaciju monocita periferne krvi kod kojih je nadena znacajna
izrazajnost biljega CD14 s velikim promjenama u rasprSivanju osobina monocita, kao i
promjene biljega CD15, CD15s, CD18, CD11b (140). Ova subpulacija monocita vjerojatno

ima vaznu ulogu u upalnom procesu i zastiti organizma.

Ferrer je posebice naglasio ucinak ronjenja na antioksidacijski sustav limfocita i
neutrofila, kao 1 sintezu NO u ronilaca nakon samo jednog ronjenja (141). Hiperoksija,
povezana sa scuba ronjenjem, vodi do oksidacijskog stresa, uz povecanje limfocitne H,O,,

NO sinteze i antioksidacijske enzimske prilagodbe, kako bi se smanjilo oSte¢enje stanica.

5.3.5. Mjehurici i izraZajnost biljega monocita (CD15 i CD15s)

U istrazivanju nije nadena korelacija izmedu stupnja stvorenih mjehurica i izraZajnosti
biljega CD15 1 CD135s, §to se dijelom moze objasniti ¢injenicom da su molekule odgovorne
za specificne razlike koje definitivno postoje izmedu ronilaca, glavne histokompatibilne
molekule, smjeStene u lipidnim nakupinama (142) odakle mogu poticati njihovo
grupiranje. NaSe prethodne studije pokazale su da mogu postojati znaCajne razlike u

stvaranju mjehuri¢a izmedu pojedinih ispitanika (7,114,115).

Prema tome, individualne razlike u grupiranju lipidnih nakupina mogu utjecati na
stvaranje mjehuri¢a neovisno o povecanju zastupljenosti CD15+ 1 CD15s+ monocita
nakon ronjenja. No, mozda se radi 1 o drugim mehanizmima, primjerice mehanizam
posredovan endotelnom disfunkcijom, koji bi bili odgovorni za individualne razlike u

stvaranju mjehurica.
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5.3.6. CD15s, E-selektini i kaveole
Interakcija granulocitnog biljega CD15s i E-selektina, kao i stvaranje mjehuri¢a, odvija se
na istom mjestu, u podrucju hidrofobne lipidima bogate endotelne domene, kaveola i

lipidnih nakupina.

Kiely opisuje E-selektin, endotelni stanicni povrSinski adhezijski receptor koji je
istovremeno 1 signalni receptor (95). Subcelularna lokalizacija E-selektina je povezana s

funkcijom signalizacije kroz leukocitno-endotelnu interakciju.

Mineo posebno opisuje ulogu kaveola (94) koje ¢ine dijelove lipidnih nakupina, a nalaze se
uglavnom na plazmatskoj membrani endotelnih stanica. Sadrze signalne transdukcijske
molekule koje reguliraju multiple endotelne funkcije kao Sto je, primjerice, proizvodnja
dusi¢nog oksida (NO) uz pomo¢ endotelne NO sintetaze (eNOS). Cimbenici koji mijenjaju
cirkulirajuce rizi¢ne faktore kardiovaskularnih bolesti djeluju signalizacijom u endotelnim
stanicama kaveola. Primjerice, HDL 1 estrogen odrzavaju lipidno podrucje u kaveolama,
¢ime se poti¢e funkcija eNOS-a u domenama. Nasuprot te promodulatorne funkcije, CRP
antagonizira eNOS. Ovi procesi mijenjaju funkciju stanica endotela, §to ukljucuje 1
regulaciju monocitne adhezije i endotelne stani€ne migracije. Stoga "signalizirajuci
dogadaji" u kaveolama, potaknuti cirkuliraju¢im rizicnim faktorima kardiovaskularnih
bolesti, mogu utjecati na endotelni stani¢ni fenotip, Sto je od velike vaZnosti za

kardiovaskularni sustav.

Chrissanhou 1 suradnici, istrazujuci patogenezu DB, ispitivali su stimulirajuce tvari glatkih
miSica kao Sto su SMAF (engl. smooth muscle activating factor) i bradikinin. U DB je

uocena povisena aktivnost SMAF-a. Njegovo izravno djelovanje na glatke miSi¢e moze
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potaknuti bronhokonstrikciju i cirkulacijske poremecaje. Povecana propustljivost krvnih
zila mogla bi dovesti do ekstravazacije plazme 1 hipovolemickog Soka, §to je jedan od

najvaznijih premda rijetkih dogadaja koji dovode do smrti u DB (143).

Premda je u ovom istrazivanju uoceno statisticki znacajno povecanje zastupljenosti
subpopulacije CD15+ (P=0,0044) i "velikih" CD15s+ monocita (P=0,0195), nakon samo
jednog ronjenja u otvorenom moru, ono nije bilo presudno za stvaranje mjehuri¢a mada

izrazajnost navedenih biljega moze biti znacajna za endotelnu disfunkciju nakon ronjenja.

Cini se da ¢e za konaCno otkriée i razumijevanje specificnih mehanizama vaznih za
stvaranje mjehurica biti potrebno ¢ekati rezultate novih istrazivanja, pri ¢emu ¢e posebna
pozornost biti posvefena razumijevanju uloge molekula uklju¢enih u lipidne nakupine.
Takoder, znakovi miSi¢nog oStecenja, cak 1 tijekom ronjenja pri kojem su ispitanici
mirovali ili plivali uz minimalne pokrete, pokazuje da upala moze biti ukljuCena u

patofizioloski supstrat dekompresijske ozljede.

64



Duska Glavas: Djelovanje ronjenja sa stlacenim zrakom na pojavijivanje mjehurica inertnog plina u rekreacijskih ronilaca i osoba s kronicnom ozljedom
kraljesnicke moZdine. Doktorska disertacija.

6. ZAKLJUCCI
Stvaranje vaskularnih mjehuri¢a pri ronjenju u moru, u profilima koji su na granicama
sigurnosti Bithlmannovih dekompresijskih tablica, znacajno je i1 predstavlja visok rizik od

nastanka DB.

Osobe s paraplegijom, u kojih ne postoje druge zdravstvene kontraindikacije za ronjenje,
mogu se baviti rekreacijskim scuba ronjenjem ukoliko koriste prilagodene Biihlmannove

dekompresijske tablice u ronilackim profilima niskog rizika.

Daljnja ispitivanja mogla bi istraziti to¢nije mehanizme nastanka kratkoro¢nih i

dugoroc¢nih ucinaka ronjenja na kardiovaskularnu funkciju u takvih osoba.

Statisticki znacajne promjene zastupljenosti subpopulacije CD15+ i "velikih" CD15s+
monocita zabiljezene su ¢ak 1 nakon samo jednog scuba ronjenja u moru. Premda promjene
nisu korelirale sa stupnjem mjehuri¢a, otvorenom ostaje mogucnost njihove uloge u

akutnoj dilataciji arterija i endotelnoj disfunkciji nakon ronjenja.

Daljnja istrazivanja mogla bi pojasniti dogadaje u pozadini ¢ina stvaranja mjehurica, pri

¢emu lipidne nakupine mogu biti zanimljiv polazni temelj. Pokazatelji miSi¢ne ozljede

ukazuju na mogucnost da upala moze biti ukljuena u nastanak i razvoj DB.
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7. SAZETAK

Djelovanje ronjenja sa stlaCenim zrakom na pojavljivanje mjehuriéa inertnog plina u
rekreacijskih ronilaca i osoba s kroni¢nom ozljedom kraljeSni¢ke moZdine

7.1. Ispitivanje sigurnosti Biihimannovih dekompresijskih tablica

Bithlmannove dekompresijske tablice smatraju se posebno pouzdanim u prevenciji
dekompresijske bolesti (DB) radi vremena dekompresije koje je duZe u usporedbi s drugim
tablicama. Cilj istraZivanja je bio provjeriti sigurnost Bithlmannovih tablica. U istraZivanju
je sudjelovalo 14 zdravih, iskusnih rekreacijskih ronilaca muSkog spola. Ultrazvuénim
uredajem je promatrana prisutnost mjehurica inertnog plina u desnom srcu nakon izlaganja
tlaku u barokomori i ronjenja u moru. U oba postupka su profili ronjenja bili grani¢ni u
smislu sigurnosti po koriStenim tablicama. Pri "plitkom ronjenju" (24 m tijekom 70 min),
medijan stupnja mjehuri¢a nakon izlaganja tlaku u barokomori je bio "0", a nakon ronjenja
u moru je iznosio "2" (P=0,67). Kod "dubokog ronjenja" (54 m tijekom 20 min), medijan
stupnja mjehuri¢a nakon izlaganja tlaku u barokomori je bio "0", a nakon ronjenja u moru
je iznosio "3" (P=0,38). Pri "plitkom ronjenju", srednji stupanj mjehuri¢a je nakon
izlaganja tlaku u barokomori iznosio 0,1 mjehuri¢a/cm?, a nakon ronjenja u moru 1,4
mjehuri¢a/cm?, §to je relativno povecanje od 140%, pri ¢emu je razlika bila statisticki
visoko znacajna (P=0,0001). Pri "dubokom ronjenju", srednji stupanj mjehuri¢a nakon
izlaganja tlaku u barokomori je iznosio 0,1 mjehuri¢a/cm?, a nakon ronjenja u moru 2,4
mjehuri¢a/cm?, §to je relativno povecanje od 240%, a razlika je takoder bila statisticki
visoko znacajna (P<0,0001). Vjerojatnost nastanka DB (P-DB) koja je iznosila 6% do 9%
nakon izlaganja tlaku u barokomori, povecala se i1 iznosila je 19% do 28% nakon ronjenja u
moru. Kako bilo, tijekom istrazivanja nisu zabiljezeni simptomi ni znaci DB. Ronjenje u
moru na granici sigurnosti Bithlmannovih tablica povezano je s visokim stupnjem

mjehuri¢a, Sto moze rezultirati ve¢im rizikom od nastanka DB ¢ak i bez manifestne bolesti.
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7.2. Istrazivanje u¢inaka ronjenja u osoba s paraplegijom

Pratili smo stvaranje venskih mjehuri¢a nakon ronjenja u moru u osoba (n=6) s kroni¢énom
ozljedom kraljesnicke mozdine (SCI) i tjelesno zdravih (n=7) ronilaca (C) kako bi se
procijenila P-DB. Venski mjehuri¢i plina promatrali su se ultrazvukom 40 min nakon
izranjanja. P-DB je odredivana biljeZzenjem profila ronjenja, uz uporabu modela po Gerthu.
Ronioci su ronili dva puta svakog od tri dana eksperimenta, koriste¢i prilagodene
Bithlmannove dekompresijske tablice. Srednja P-DB za sva ronjenja je u skupini SCI
iznosila 0,51%0,2%, a u skupini C 0,64+0,27%, pri cemu je P-DB kod drugih ronjenja u
danu bila veca (skupina SCI: prvo ronjenje 0,52+0,26%; drugo ronjenje 0,77+0,23%,
odnosno skupina C: prvo ronjenje 0,43+0,18%; drugo ronjenje 0,60+0,20%). Usporedbom
vrijednosti izmedu skupina te prvih i drugih ronjenja nisu nadene statisticki znacajne
razlike. Broj mjehurica je u obje skupine tijekom tri dana ronjenja bio nizak i iznosio od
0,0 do 0,10 mjehuri¢a/cm?. P-DB je u ronilaca s paraplegijom bila pri vrijednostima za

uobicajeno rekreacijsko ronjenje, Sto znaci da je koriSteni ronilacki profil bio siguran.

7.3. Utjecaj ronjenja sa stlaCenim zrakom na hematoloske i biokemijske parametre

Akutna arterijska endotelna disfunkcija nakon ronjenja Cesto se javlja bez vidljivih
promjena u endotelnom podru¢ju, Sto ukazuje na mogucnost biokemijskog porijekla.
Budu¢i da su granulocitni i monocitni antigeni prepoznati kao ligandi endotelnih selektina,
provjeravana je njihova osjetljivost kao biljega promijenjene vazodilatacije nakon ronjenja.
Proto¢nom citometrijom su odredivani biljezi CD15 i CDI15s na mononuklearnim
stanicama periferne krvi u osam ronilaca i to 30 min prije i 50 min nakon samo jednog
ronjenja na 54 m dubine, u trajanju od 20 min. Broj plinskih mjehuri¢a u desnom srcu
pratio se ultrazvuénim uredajem. Mjehuri¢i su zabiljezeni u svih ronilaca (1,9+1,9

mjehuri¢a/cm?).
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Postotak CD15+ monocita iznosio je 38,4+19,3 prije ronjenja, dok se nakon ronjenja
povecao na 67,3+34,2 (P=0,0044). Postotak "velikih" CD15s+ monocita iznosio je 3,2+1,4
prije ronjenja, a 6,7+4,0 nakon ronjenja (P=0,0195). Poslije ronjenja, ukupni broj monocita
bio je povecan, premda ne 1 statisticki znac¢ajno, dok se ukupni broj granulocita povecao za
61%. Nije zabiljezena znacajna korelacija izmedu stvaranja mjehuri¢a i CD15+ monocita
(r=-0,56; P=0,17), kao ni izmedu stvaranja mjehurica 1 CDI15s+ monocita (r=0,43;
P=0,29). Biokemijske promjene nakon scuba ronjenja primarno se ocituju aktiviranjem
postoje¢ih monocita, a manje povecanjem njihova broja tijekom akutne endotelne

disfunkcije.

Kljucne rijeci: ronjenje, dekompresijska bolest, plinski mjehuri¢i, ultrazvuk, ronioci s

tjelesnim oSte¢enjem, sialil-Lewis-x, endotelna disfunkcija, monociti
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8. SUMMARY

Effect of scuba diving on appearance of gas bubbles in recreational divers and
persons with chronic spinal cord injury

8.1. Evaluation of Biihlmann's diving tables safety

Bithlmann's diving tables are usually considered to be very safe in sense of prevention of
decompression sickness (DCS) due to longer decompression time in comparison with other
tables. The objective of this study was to evaluate safety of Bithlmann's diving tables. In
this study, 14 healthy experienced recreational male divers participated. Ultrasound
scanner was used to detect the presence of vascular gas bubbles in the right heart after
chamber pressure exposures ("dry" dives) and in-water scuba dives. Both diving profiles
were at the limits of safety in Bithlmann's tables. When "shallow dive profile" (24 m/70
min) was used, mean number of bubbles increased from "0" after "dry" dives to "2" after
in-water dives (P=0.67). When "deep dive profile" (54 m/20 min) was used, mean number
of bubbles increased from "0" after "dry" dives to "3" after in-water dives (P=0.38). In
"shallow dive profile" (24 m/70 min), mean number of bubbles/cm? increased from 0.1
after "dry" dives to 1.4 after "wet" dives, representing an increase of 140% (P=0.0001). In
"deep dive profile" (54 m/20 min), mean number of bubbles/cm? increased from 0.1 after
"dry" dives to 2.4 after "wet" dives, representing an increase of 240% (P<0.0001).
Probability of DCS (P-DCS), ranging from 6 to 9% after the "dry" dives, increased after
the in-water dives and ranged from 19 to 28%. However, no clinical signs of DCS were
noticed in any of the divers in this series. In-water dives performed at the safety limits of
Biihlmann's tables were associated with unexpectedly high bubble grade resulting in a

considerable DCS risk, expressed as increased P-DCS values.

69



Duska Glavas: Djelovanje ronjenja sa stlacenim zrakom na pojavijivanje mjehurica inertnog plina u rekreacijskih ronilaca i osoba s kronicnom ozljedom
kraljesnicke moZdine. Doktorska disertacija.

8.2. Scuba diving in persons with chronic spinal cord injury

The objective of this study was to evaluate the formation of venous gas bubbles and assess
P-DCS after in-water scuba dives in divers with chronic spinal cord injury (SCI) (n=6) and
able-bodied controls (C) (n=7). Gas bubbles were monitored with an ultrasound scanner 40
min after surfacing. P-DCS was estimated from diving profiles using Gerth's
decompression model. Divers were diving for three consecutive days and completed two
dives a day using modified Bithlmann's decompression tables. Mean P-DCS was similar in
both groups (SCI: 0.51+0.2%; and C: 0.64+0.27%, respectively) but was higher after
repetitive dives (SCI: first dive 0.52+0.26%; second dive 0.774+0.23%, and C: first dive
0.43+0.18%; second dive 0.60+0.20%, respectively). Comparison of P-DCS values
between the groups and between the dives revealed no statistically significant differences.
Number of bubbles was low in both groups on all three days of the experiment, ranging
from 0.0 to 0.1 bubbles/cm?. In SCI subjects, P-DCS was within the range expected for

average low risk recreational dives, suggesting that the used diving profile was very safe.

8.3. Effect of scuba diving on hematological and biochemical parameters

Acute arterial endothelial dysfunction after scuba diving often occurs without visible
changes in the endothelial layer, suggesting its biochemical origin. Since granulocyte and
monocyte antigens were recognized as ligands of endothelial selectins, we tested their
sensitivity as markers of acute arterial endothelial dysfunction. Flow cytometry was used
to determine CD15+ and CD15s+ on peripheral blood mononuclear cells in eight divers,
30 min before and 50 min after a single dive to 54 m for 20 min bottom time. The number
of gas bubbles in the right heart was monitored by ultrasound scanner. Gas bubbles were
observed in all divers, with the average number of bubbles/cm? 1.9+1.9. The proportion of

CD15+ monocytes measuring 38.4+£19.3 before the dive, increased to 67.3+34.2 after the

70



Duska Glavas: Djelovanje ronjenja sa stlacenim zrakom na pojavijivanje mjehurica inertnog plina u rekreacijskih ronilaca i osoba s kronicnom ozljedom
kraljesnicke moZdine. Doktorska disertacija.

dive (P=0.0044). The proportion of CD15s+ monocytes measuring 3.2+1.4 before the dive,
increased to 6.7+4.0 after the dive (P=0.0195). The absolute number of monocytes was
slightly increased after the dive, whereas the absolute number of granulocytes was
significantly higher (61%). No significant correlations were observed neither between
bubble formation and CD15+ monocyte expression (r=-0.56; P=0.17), nor between bubble
formation and CD15s monocyte expression (r=0.43; P=0.29). This study suggests that
biochemical changes induced by scuba diving primarily activate the existing monocytes
rather than cause an increase of the number of monocytes at the time of acute arterial

endothelial dysfunction.

Key words: diving, decompression sickness, gas bubbles, ultrasound, handicapped divers,

sialil-Lewis-x, endothelial dysfunction, monocyte
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