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EDUKATIVNI SEMINAR 1:
KLINICKA NEUROFIZIOLOGIJA U KLINICKOJ PRAKSI

GRESKE U ELEKTRO NEUROMIOGRAFUJI
Vedrana Mili¢ Rasi¢
Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Elektro neuromiografija (ENMG) je specifi¢na i senzitivna metoda za otkrivanje
disfunkcionalnosti u neuro-misi¢nom sistemu (misi¢, spojnica, nerv, radiks, motorni ne-
uron u prednjim rogovima medule spinalis/motornim jedrima mozdanog stabla) razli¢itih
etiologija. Veoma retko se moze koristiti i kod disfunkcionalnosti izvan NM sistema.

Cilj rada: Analiza najce$¢ih greSaka u ENMG dijagnostici

Metode i rezultati: Analizom sopstvenih i tudjih neurofizioloskih dilema i pogresnih
zakljucaka, dosli smo do sledeceg: Ne dobijanje adekvatnog izvestaja od lekara koji
upucuje pacijenta ili nemanje vremena za dostizanje sopstvenog stava o pacijentu,
moze uticati na neadekvatan izbor testova, nerava, misica i pogresan ENMG zakljucak
(npr. ,,padajuce stopalo” ne mora uvek da bude znak izolovane lezije peronealnog
nerva ili L5 radiksa). Limitirano iskustvo u radu sa decom moze uticati nepovoljno na
ENMG zakljucak i to ne iz razloga neadekvatne tehnike rada ve¢ zbog uticaja adultne
patologije na izbor testova i njihov obim (znaci kompresije medianusa u nivou ru¢ja u
decijem uzrastu skoro nikada nije karpal tunel sindrom). Isti princip se moZe primeniti
i kod elektromiografera koji imaju limitirano iskustvo u radu sa starijom populacijom
i uzrasnom patologijom. Vazno pitanje je i kako tumacimo neurofizioloske znake, da
li uvek prepoznajemo reinervacione potencijale, da li odsustvo ili pad amplituda
misi¢nih (CMAP) ili senzitivnih (SNAP) potencijala je uvek patoloski znak ( npr. niza
amplituda CMAP sa distalne tacke stimulacije u odnosu na proksimalnu, u odsustvu
anatomske varijacije testiranog nerva nije patoloski znak)

Zaklju¢ak: ENMG mora biti individualizovan, sa ciljem da odgovori na pitanja i di-
leme klinicara. Ispravno tumacenje neurofizioloskih odstupanja zahteva stalnu usme-
renost elektromiografera i na moguce nepovoljne uticaje pri registraciji signala (apa-
rat, temperatura, otpor koze, nesaradnja), na ucestalost anatomskih varijacija za poje-
dine nerve, na poznavanje postojanja “patoloskih” znakova u zdravoj populaciji.
Najzad, vracanje na klinicku sliku ¢e uvek biti dobar putokaz da se ne precene ili
potcene pojedini patoloski neurofizioloski znaci.
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IZAZOVI U ELEKTRODIJAGNOSTICI BRAHIJALNIH PLEKSOPATUA
Zita Jovin
Univerzitetski klinicki centar Vojvodine, Klinika za neurologiju, Novi Sad, Srbija

Uvod: Brahijalni pleksus je vrlo osetljiva, komplikovana anatomska struktura. Na-
staje iz donjih cervikalnih i gornjih torakalnih nervnih korenova. Navodi se da ima
vise od 166000 medusobno povezanih aksona. Pleksopatija je ¢esto uzrokovana tra-
umom, ali etiologija moze biti raznolika. Imidzing studije ne daju nam funkcionalne
informacije o stanju brahijalnog pleksusa, ali i rutinske elektrodijagnosticke studije
¢esto nisu dovoljne. Dobro poznavanje anatomije omogucava lekaru da, kao polaznu
tacku, koristi anamnezu i kinicki pregled, a potom elektrodijagnostiku, da bi odredio
tacnu lokalizaciju i tezinu lezije.

Cilj: Prikaz i diskusija o dostupnim elektrodijagnosti¢kim protokolima.

Materijal i metode: U slucajevima sumnje na pleksopatiju EMNG se Cesto koristi za
lokalizaciju lezije i za procenu teZine. Cesto je potrebno detaljno ispitivanje, obostra-
no, sa naglaskom na senzorno ispitivanje i EMG. Prisustvo atrofije i slabosti na kli-
nickom pregledu i gubitak aksona na ispitivanju nervne provodljivosti ukazuju na
tesku povredu i posledi¢no losiju prognozu. Gubitak aksona se najbolje utvrduje to-
kom ispitivanja nervne provodljivosti, smanjenom amplitudom u poredenju sa kontra-
lateralnom stranom (ako nije povredena). Treba iskljuciti moguénost radikulopatije ili
lezije vise perifernih nerava. Cesto rezultuje sa abnormalnim SNAP- korisno za razli-
kovanje od lezija korenova. Motorno ispitivanje je manje korisno. Primarno sluzi za
isklju¢ivanje multiple entrapment neuropatije. Vecina pleksopatija su primarno akson-
ske lezije — ne registruju se fokalna usporenja ili kondukcioni blok- mogu se videti
samo u nekim slucajevima radijacionog pleksitisa i inflamatorne demijelinacione
polineuropatije. EMG ispitivanje ¢esto zahteva opsezno ispitivanje mnogih misica-
dovoljno misiéa koji predstavljaju sve trunkuse, fascikuluse i perif.nerve — najmanje
jedan misi¢ u distribuciji svakog perif.nerva, misi¢ inervisan od istog nerva, ali
razli¢itog korena, klini¢ki slab ili paralizovan mi$i¢. Koristi se za trazenje dokaza za
aktivnu denervaciju, nenormalnosti APMJ, uzorka i retko spontanih praznjenja, kao i
za procenjivanje tezine lezije. Nije utvrdeno postojanje korelacije izmedu broja
fibrilacija i POT i tezine aksonske lezije. Somatozenzorni EP su korisni za utvrdivanje
postoljanja kontinuiteta od perifernog do centralnog nervnog sistema.

Rezultati: Ne moZe se raditi bez poznavanja anatomije. Potrebno je prethodno detaljno
klinicko ispitivanje. Elektrodijagnostika moze biti korisna u postavljanju dijagnoze i/ili
prognoze- daje informacije o lokalizaciji, raSirenosti, patofiziologiji i tezini lezije.
Zakljucak: Ispitivanje senzorne nervne provodljivosti je klju¢ u razlikovanju plexo-
patija i radikulopatija. Poéeti sa standardnim senzornim ispitivanjem. Cesto je korisno
ispitivanje rede ispitivanih senzornih nerava radi razlikovanja od radikulopatija,
multiplih neuropatija i radi preciznije lokalizacije lezije. Potrebno je poredenje strana-
amplituda MUAP i SNAP, pogotovo rede ispitivanih nerava. Iglena elektromiografija
Cesto treba da bude prosirena radi bolje lokalizacije i procene proSirenosti lezije.
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ZNACAJ VEP-A U DIJAGNOSTICI DEMUELINIZACIONIH OBOLJENJA
Jasna Janci¢ 12, Blazo Nikoli¢!, Nikola Ivancéevi¢?

IKlinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd, Srbija
2Medicinski fakultet Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

Steceni demijelinizacioni sindromi (SDS) centralnog nervnog sistema (CNS) su retki
poremecaji kod dece i adolescenata. SDS se sastoje od Sirokog spektra imunoloski
posredovanih demijelinizacionih bolesti CNS, ukljucuju¢i akutni diseminovani
encefalomijelitis (ADEM), opticki neuritis (ON), transverzalni mijelitis (TM), neuro-
mijelitis opti¢kog spektra poremecaja (NMOSD), multiplu sklerozu (MS) i sa mijelin
oligodendrocitnim glikoproteinom povezan spektar bolesti (MOGSD). KarakteriSe ih
osteéenje i gubitak mijelina i/ili ¢elija, a zatim demijelinizacija i neurodegeneracija.
SDS se mogu klasifikovati i prema: toku bolesti na monofazni ili relapsni, lokalizaciji
neuroloskih deficita u ki¢émenoj mozdini (akutni TM), optickim nervima (ON) itd.
Takode se mogu podeliti prema prisustvu ili odsustvu encefalopatije, kao i prisustvu
ili odsustvu specifi¢nih antitela.

Procena vida je sastavni deo dijagnoze i pracenja pacijenata sa SDS. Vizuelni evoci-
rani potencijali (VEP) su aktuelno znacajnim delom zamenjeni magnetnom rezo-
nancom u dijagnostickom ispitivanju. Medutim, detektovanje nemih lezija, subkli-
nic¢ke progresije bolesti i uvodenje savremene visokoefikasne terapije sa remijeliniza-
cionim potencijalom, doveli su do ponovnog interesovanja za VEP. VEP moze da
povecava senzitivnost savremenih dijagnostickih kriterijuma za MS dodavanjem
optickog nerva, kriterijumima za diseminaciju u prostoru (DIS), ali bi dodatno sma-
njio specificnost kriterijuma. VEP nam moze pomoc¢i u utvrdivanju: anatomske loka-
lizacije lezije na vizuelnom putu (pre- ili post hijazmalna), kao i u odredivanju tipa
lezije (demijelinizaciona, aksonalna ili obe), odredivanjem latencije, amplitude i
oblika talasa. U akutnom ataku bolesti, amplituda VEP-a je obi¢no smanjena, kao
posledica upale, edema, demijelinizacije i gubitka aksona. Potom se javlja produzenje
latencija, kao posledica demijelinizacije. Vremenom se, kod pojedinih pacijenata,
latencija moze smanjiti, $to moze da sugeri$e remijelinizaciju. Produzenje latencije se
moze naci kod pacijenata bez istorije optickog neuritisa, §to ukazuje na klinicki nemu
leziju. VEP mogu biti i jedan od kljuénih dijagnosti¢kih procedura u proceni subkli-
nickih lezija i proceni odgovora na primenjenu terapiju.
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NOVINE U STANDARDIMA ZA RUTINSKU ELEKTROENCEFALOGRAFUJU
Maja Milovanovié¢'?

!Institut za mentalno zdravlje, Beograd

2Fakultet za specijalnu edukaciju i rehabilitaciju, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Medunarodna liga za borbu protiv epilepsije (ILAE) i Medunarodna federacija
klinicke neurofiziologije (IFCN) nedavno su definisali Minimalne standarde za
rutinsku elektroencefalografiju (EEG) (Peltola et al, Epilepsia 2023).

Cilj: Prikaz novina u preporukama za standardni i EEG u spavanju u klini¢koj praksi.
Rezultati: Formulisano je 16 preporuka u oblasti indikacija, tehni¢kih standarda,
trajanja snimanja, indukcije spavanja i metoda provokacije epileptiformnih promena.
Indikacije za rutinski EEG su epilepsija, napadi, disfunkcija mozga i diferencijalna
dijagnoza ovih stanja. Rutinsko snimanje vremenski sinhronizovanog videa neophodno
je za pacijente sa mogucom epilepsijom, radi dokumentovanja manifestacija napada
odnosno mogucéih izvora artefakata. U cilju otkrivanja epileptiformnih praZznjenja iz
prednjih i bazalnih temporalnih reznjeva, u rutinskom EEG-u predloZeno je prosirenje
standardnog seta elektroda dodatkom donjeg temporalnog niza 6 elektroda (F9/F10,
T9/T10, P9/P10) i primena montaza sa 25 elektroda (Seeck et al. 2017). Primarni me-
tod za indukciju spavanja kod odraslih i dece starije od 12 godina je delimi¢na depri-
vacija spavanja, a kod dece mlade od 12 godina primena melatonina ili deprivacija spa-
vanja, odnosno obe metode. Kod dece i odraslih kod kojih zbog nemogucnosti saradnje
nije moguce delimi¢no uskracivanje spavanja treba primeniti melatonin (1-3 mg, 30-60
minuta pre poc¢etka snimanja). Preporuceno trajanje standardnog snimanja, isklju¢ujuéi
pripremu pacijenta je 20 minuta, a EEG-a spavanju 30 minuta. Intermitentnu fotosti-
mulaciju (IFS) kod odraslih treba primeniti na pocetku snimanja, najmanje 3 minuta
pre hiperventilacije (HV). U slucaju uputne dijagnoze genetske generalizovane epi-
lepsije, obe aktivacije treba primeniti na kraju snimanja zbog rizika od provokacije
napada. S obzirom da IFS ¢esto podize nivo budnosti, a HV ima suprotan efekat, kod
dece je korisno obaviti HV na pocetku snimanja (15-30 udaha u minuti, najmanje 3
minuta), a IFS na kraju.

Zakljuéak: Precizno definisani Minimalni standardi za rutinsku elektroencefalogra-
fiju, koji su zasnovani na sumiranim naué¢nim dokazima, omogucéavaju izjednac¢avanje
rutinskog rada u EEG laboratorijama i pobolj$anje kvaliteta EEG dijagnostike.
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GRESKE U TUMACENJU EEG-a | PISANJU NALAZA
Nikola Vojvodi¢, Masa Kovacevi¢, Aleksandar J. Risti¢, Aleksa Pejovi¢, Dragoslav Sokié¢
Klinika za neurologiju, UKCS, Beograd

Dijagnoza epilepsije i epilepti¢nog sindroms Cesto zavise od pravilne interpretacije
EEG nalaza. Iako se za EEG zapis Cesto kaze da prerdstavlja kamen temeljac u di-
jagnozi i diferencijalnoj dijagnozi epilepsija, greske u interpretaciji nalaza ¢est su uz-
rok pogresne dijagnoze i nepotrebnog ili neadekvatnog lecenja.

Kod oko 20% pogresno dijagnostikovanih epilepsija, kljucni razlog je pogresna interpre-
tacija EEG nalaza. Razlozi su razli¢iti, a medu najvaznije spadaju nedovoljno iskustvo ili
edukacija EEG ¢itaca, nepridrZavanje strogih kriterijuma za formalno definisanje speci-
ficnih grafoelemenata i analiza EEG zapisa nezavisno od klini¢kog konteksta.

Lekar koji analizira EEG s jedne srane treba da ima uvid u klinic¢ku sliku pacijenta,
odnosno glavne razloge zbog kojih se trazi ovaj pregled, a sa druge strane mora biti
svestan ¢injenice da nisu sve paroksizmalne promene u EEG zapisu epileptiformne.
Zbog toga, tokom neurofizioloske edukacije poseban akcenat treba staviti na ucenje
uobicajenih ,,zamki* kao $to su artefakti, normalni fenomeni budnosti i dremanja (be-
nigne varijante) i nespecifiéne promene tokom hiperventlacije, intermitentne fotosti-
mulacije i spavanja.

Prilikom pisanja EEG izvestaja treba izbegavati termine kao $to su ,,grani¢ni®, ,,irita-
tivni“ i ,,nesigurni* jer njihovo znaéenje nije jasno i odaju utsak da ¢ita¢ nije u stanju
da razlikuje normalne od patoloskih nalaza. U svakom slucaju, treba gajiti konzerva-
tivan pristup zato §to je manje Stetan po pacijenta i svaki ,,Siljak tumaditi kao artefakt
ukoliko ne postoje ¢vrsti razlozi da se zakljuéi drugacije.
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EEG MONITORING U JEDINICAMA INTEZIVNE NEGE:

ZIVOTNO UGROZEN PACUENT

Aleksandar Gavrilovi¢'?

lUniverzitet u Kragujevcu, Srbija, Fakultet medicinskih nauka, Katedra za neurologiju
2Klinika za neurologiju, Univerzitetski Klini¢ki centar Kragujevac, Kragujevac, Srbija

Jedinice intenzivne nege (ICU) su posebna odeljenja bolnica koja se fokusiraju na lecenje
pacijenata sa teSkim i zivotno opasnim stanjima. Elektroencefalogram (EEG) je naj-
pogodniji na¢in za merenje funkcije mozga pacijenata na intenzivnoj nezi, a nekoliko
prednosti u vezi sa mernim uredajima i analizom signala ga je nedavno priblizilo rutinskoj
nezi u intenzivnoj nezi. Elektroencefalografija obezbeduje kontinuirano, neinvazivno i
relativno jeftino pracenje cerebralne funkcije koje omogucava trenutno otkrivanje
cerebralne aktivnosti kriticno bolesnih pacijenata u realnom vremenu. Kao odgovor na
poveéanu potraznju za EEG-om, napredak u kvantitativnom EEG-u (KEEG) stvorio je
pristup za trenutni pregled velikih koli¢ina podataka. Indikacije za EEG pracenje u
intenzivnoj nezi tj glavne preporuke ukljuuju otkrivanje napada kod: (1) pacijenata sa
konvulzivnim epilepti¢nim statusom (CSE) bez povratka na pocetnu vrednost;
(2) komatoznih pacijenata sa ili bez povrede mozga i bez jasnog objasnjenja njihovog
mentalnog statusa; i (3) pacijenata sa hipoksi¢no-ishemijskom povredom mozga (HIBI)
bez reakcije, tokom hipotermije i u roku od 24 h od zagrevanja. Druge indikacije ukljuuju
upotrebu EEG-a za otkrivanje odlozene cerebralne ishemije kod pacijenata sa
subarahnoidalnim krvarenjem, prognozu nakon kome, posebno kod pacijenata sa HIBI, i
za pracenje kontinuirane sedacije. UobiCajeni EEG obrasci intenzivhe nege su:
elektrografski napad, elektroklini¢ki napad i epilepti¢ni status. Elektroklini¢ki napadi se
definiSu kao paroksizmalni dogadaji tokom kojih je klinicka promena pracena
karakteristicnim abnormalnim EEG obrascem. Tipi¢ne promene koje se vide na EEG-u
su, prema definiciji ACNS-a: 1) ponavljajuci Siljci, oStri talasi, Siljci/ostri talasi i
sporotalasni kompleksi sa frekvencijom >3 Hz. 2) ponavljaju¢i ritmicki talasi sa rastu¢im
pocetkom, dekrementnim pomeranjem i/ili usporavanjem ili slabljenjem posle praznjenja.
3) ponavljajuci ostri talasi, Siljci/oStri talasi i sporotalasni kompleksi sa frekvencijom od 3
Hz ili manje, i znacajno poboljsanje kliniC¢kog stanja ili EEG pozadine nakon primene
antiepileptika. Nasuprot tome, elektrografske napade u odsustvu jasne klinicke promene
je teZe odrediti. Uobicajene etiologije napada na intenzivnoj nezi su: napadi kod pacijenata
sa oSte¢enim nivoom svesti, napadi u postkonvulzivnom epileptickom statusu (CSE),
napadi kod traumatskih povreda mozga, napadi kod subarahnoidnog krvarenja, napadi kod
intracerebralnog krvarenja, napadi kod ishemijskog mozdanog udara, napadi kod infekcije
CNS-a i napadi kod hipoksi¢no-ishemijske povrede mozga (HIBI). U zakljucku, EEG je
sustinski aparat u kriticnoj nezi koji pruza relativno jeftin alat za klini¢are za pracenje
cerebralne aktivnosti u realnom vremenu. lako se svest o suptilnim elektroklini¢kim i
elektrografskim nekonvulzivnim napadima povecala u kritiénoj nezi, cEEG se i dalje
nedovoljno koristi. Medutim, sa uvodenjem KEEG-a i drugih buducih aplikacija za
masinsko uéenje, mozda ¢emo pronaci efikasnija i manje opterecena sredstva za sticanje
ovih neophodnih elektrocerebralnih podataka.
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ZNA(VIAJ EEG-a U DIJAGNOSTICI BRZO PROGRESIVNIH DEMENCUA
Boban Bisevac
Klinika za neurologiju, Univerzitetski Klinicki centar Nis

Brzo progresivne demencije su demencije koje brzo napreduju, obi¢no tokom nedelja
do nekoliko meseci. Pacijenti obi¢no razvijaju demenciju tokom nedelja ili meseci, za
razliku od sporo progresivnih demencija koje se razvijaju tokom nekoliko godina.
Zbog brzog razvoja klinicke slike, pacijenti sa brzo progresivnim demencijama zahte-
vaju hitnu dijagnosticku procenu i ¢esto zahtevaju opseznu obradu. Jakob-Creutzfeldt
bolest, mozda prototip ovih boleti, Cesto je prva dijagnoza koju mnogi neurolozi
razmatraju kada lece pacijenta sa brzim kognitivnim padom. Medutim, mnoga stanja
osim prionske bolesti, uklju¢ujuéi brojna reverzibilna stanja, mogu se prezentovani
kao brzo progresivne demencije. Rana i taéna dijagnoza je veoma vazna jer se ranom
terapijom utic¢emo na bolju prognozu bolesti. Jedan od neophodnih dijagnostickih
testova je elektroencefalografija. Imenitelj svih ovih nalaza na EEG je encefalopatija.
Encefalopatije predstavljaju heterogenu grupu stanja koja dovode do difuzne mozdane
disfunkcije a izmene EEG sa psihickim smetnjama ili nalazom u neuroloskom statusu
je karakteristika encefalopatija. Jedan od znacajnih markera za otkrivanje ranih faza
demencija je neurofiziolosko marker pored radioloskih i biohemijskih markera. EEG,
kao vremenski osetljiv biomarkera koji pomaze u otkrivanju kortikalnih abnormalno-
sti povezanih sa kognitivnim padom i demencijom je i dostupniji i jeftiniji od mnogih
drugih metoda. Za dijagnozu verovatne CJD potrebna je najmanje jedna od slede¢ih
tipicnih abnormalnosti: EEG obrazac, prisustvo 14-3-3 proteina u cerebrospinalnoj
te¢nosti i MR nalaz. EEG nalazi kod autoimunih encefalitisa su prilicno nespecifi¢ni:
izrazeno difuzno usporavanje (teta i delta talasi) i temporalno/frontalno ostri talasi ili

......

encefalitisa, ,,delta Bruch® je tipic¢an nalaz.
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Gordana Dordevi¢
Klinika za neurologiju UKC Nis
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Nedostatak specificnih laboratorijskih dijagnosti¢kih markera i varijabilnost kli-
nickog ispoljavanja amiotroficne lateralne skleroze (ALS), Cine dijagnozu ove bolesti
veoma kompleksnom. U cilju standardizovanja dijagnoze ALS Svetska Federacija
Neurologa definisala je 1990 godine El Eskorijal kriterijume koji su revidirani 1998.
godine (Airlie House) i 2008. godine (Avaji-shima). Ovi kriterijumi dele motorni si-
stem na 4 anatomske regije: bulbarnu, cervikalnu, torakalnu i lumbosakralnu. Klini¢ki
i elektrofizioloski dokazi oSte¢enja gornjeg motornog neurona (GMN) i donjeg mo-
tornog neurona (DMN) traze se unutar svakog regiona. Izvesnost dijagnoze zavisi od
toga u koliko regiona se otkrivaju znaci lezije GMN I DMN. Elektrofiziolosko ispi-
tivanje se smatra ekstenzijom neuroloskog pregleda i trebalo bi da se sprovodi kod
svih pacijenata sa sumnjom na ALS. Elektrofiziolosko ispitivanje ukljucuje elektro-
neurografiju (ENG) i elektromiografiju (EMGQG) sa iglenom elektrodom. Elektromio-
neurografija (EMNG) je kljuéna metoda u procesu dijagnosticke evaluacije za doka-
zivanje lezije DMN cak i u subklinickim slu¢ajevima, Elektrofiziolosko testiranje
takode ima za cilj da iskljuéi druge poremecaje koji mogu imitirati ALS kao §to je
mijastenija gravis kod pacijenata sa bulbarnim poc¢etkom bolesti, miozitis ili motorne
neuropatije sa blokom provodjenja kod pacijenata sa spinalnim pocetkom. ENG
evaluacija podrazumva ispitivanje provodljivosti motornih i senzitivnih vlakana kao i
F talas. Elektromiografija sa iglenom elektrodom je najvaznija komponenta elektro-
dijagnosticke evaluacije ALS. Omogucava identifikaciju zahvaéenosti DMN ¢esto
pre nego Sto postane klinicki evidentna, omogucavajuci raniju dijagnozu bolesti. Dve
EMG karakteristike su potrebne za potvrdu neurogenih promena u skladu sa dijagno-
zom ALS: hroni¢ne neurogene promene u kombinaciji sa abnormalnom spontanom
aktivno$c¢u u vidu pozitivnih ostrih talasa, fibrilacija i/ili fascikulacija. Prema Avaji
kriterijumima udruzenost fascikulacija sa potencijalima neurogenih motornih jedinica
predstavlja dovoljan marker zahvacenosti DMN, u svakom mi$i¢u. Mnoge studije su
potvrdile da su Avaji kriterijumi senzitivniji, omogucavaju¢i raniju dijagnozu bez
gubitka specifi¢nosti u poredenju sa revidiranim El Eskorijal kriterijumima.
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ULOGA MAGNETNO REZONANTNOG IMIDZINGA
U DIJAGNOZI BOLESTI MOTORNOG NEURONA
Vesna Stokanovic¢

Centar za radiologiju, UKC Ni$

Uvod: Bolesti motornog neurona (BMN) su retke neurodegenerativne bolesti koje ka-
rakterise progresivno propadanje motornih funkcija kao posledica oéteéenja motornih ne-
oblik je amiotrofi¢na lateralna skleroza (ALS) koji karakteri$e sinhrona degeneracua
centralnog i perifernog motornog neurona. Dijagnoza bazira na klinickom nalazu.

Cilj rada: je prikaz uloge i doprinosa magnetno rezonantnog imidzinga (MRI) u
sagledavanju pacijenata sa sumnjom na bolest motornog neurona.

Materijal i metode: Znacajne varijacije i lokalizaciji, brzini pojave i progresije
simptoma bolesti motornog neurona ¢esto dovode do kaSnjenja u postavljanju di-
jagnoze. Lista diferencijalnih dijagnoza moze biti duga. Najcesca diferencijalna di-
jagnoza za ASL je degenerativna spondiloticna mijeloradikulopatija. Najvaznija ulo-
ga neuroimidzinga je da se identifikuju potencijalno izle¢iva oboljenja koja imitiraju
BMN. Najcesce se koristi magnetno rezonantni imidzing.

Rezultati: MR imidzing moze otkriti i promene koje mogu podrzati klinicku di-
jagnozu. Najcesce videni MR nalaz kod pacijenata sa ALS-om je T2W/PDW/FLAIR
hiperintenzitet duz kortikospinalnog trakta (CST). Ove promene nisu patognomo-
ni¢ne ali u odgovaraju¢em klinickom okruzenju mogu potvrditi dijagnozu ALS.
Sli¢ne lezije se mogu naci u subkortikalnoj beloj masi, srednjoj tre¢ini kalozalnog
korpusa ili premotornoj frontalnoj beloj masi. Drugi naj¢esé¢i nalaz je T2W hipo-
intenzitet neokortikalne sive mase na povrsini girusa. MRI omogucava vizuelizaciju i
kvantifikaciju atrofije mozga i ki¢mene mozdine. MR imidzing zahvac¢enih miSica
daje objektivnu procenu stepena propadanja. Pojedina istrazivanja vezana za difuzioni
tenzor imidzing su pokazala povecanu difuzivnost unutar CST, ali je metoda
nedovoljno standardizovana. Spektroskopija moze pokazati smanjen odnos NAA/Cho
i NAA/Cr §to odslikava gubitak ili disfunkciju neurona.

Zakljucak: Atipi¢na prezentacija BMN, narocito sa fokalnim poc¢etkom i izolovanim
zahvatanjem centralnog ili perifernog motornog neurona predstavlja diferencijalno
dijagnosticki izazov. U tim slucajevima MRI ima znacajnu ulogu u potvrdi klinicke
dijagnoze BMN ili otkrivanju alternativnog uzroka simptoma.
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EDUKATIVNI SEMINAR 2:
AKUTNA PROBLEMATIKA NEUROMISICNIH BOLESTI

MYASTHENIA GRAVIS | TRUDNOCA: KLINICKE IMPLIKACIJE | KOMPLIKACIJE
Gordana Dordevic¢
Klinika za neurologiju UKC Ni$

Miastenija gravis (MG) je antigen specificno autoimuno oboljenje koje se u etiopato-
genetskom smislu karakteriSe postsinaptiCkim blokom neuromiSi¢ne transmisije.
Osnovne klinicke karakteristike bolesti su fluktuiraju¢a slabost i zamorljivost po-
pre¢no prugaste muskulature, uz postedu glatkih miSi¢nih vlakana. Bolest se moze
javiti u bilo kom uzrastu I kod oba pola, s tim da je dva puta ¢es¢a kod Zena, sa pik
insidencijom izmedju trece i Cetvrte decenije Zivota. Zbog visoke prevalencije MGkod
zena u reproduktivnom dobu, trudnoca kod Zena sa MG nije neuobicajena. Ovo za-
hteva posebnu klinic¢ku i terapijsku opreznost. Pregled postojece literature ukazuje na
slozenost odnosa izmedu MG itrudnoce, u smislu postojanja dvosmernog odnosa:
trudnoc¢a moze uticati na tok bolesti, ali MG mozZe uticati na porodaj i pojavu postna-
talnih komplikacija. Klini¢ki tok MG u trudno¢i je promenljiv i nepredvidiv, ali
trudnoca ne utice na dugotrajan tok MG. Sa druge strane, kod veéine Zena sa MG
trudnoca proti¢e bez komplikacija. Spontani abortus se opisuje kao moguca kompli-
kacija sa blago pove¢anom ucestalo$¢u. Trudnice sa MG imaju povecanu stopu car-
skog reza koji se uglavnom sprovodi kao mera predostroznosti u cilju sprecavanja
iscrpljenosti trudnice tokom porodaja, $to je Cesto nepotrebno. Neonatalne komplika-
cije kod trudnica sa MG ukljucuju pre svega TNMG. Timektomija kod majki sa MG
pre trudnoce nije garancija za stabilan klinicki tok MG tokom trudnoce, ali potenci-
jalno moze imati pozitivnu korist za novorodence. Da bi se smanjio rizik od kompli-
kacija, neophodna je dobra saradnja neurologa, ginekologa i neonatologa
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MIOTONIENI POREMECAJI
Stojan Peri¢
Klinika za neurologiju, UKCS, Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

Miotonija podrazumeva usporenu dekontrakciju skeletnih misi¢a nakon voljne kon-
trakcije (aktivna miotoni¢na reakcija) ili nakon perkusije misic¢a (perkutorna miotoni¢na
reakcija). Generalno, ponovljena kontrakcija misi¢a ublazava miotoniju $to se oznacava
kao ,,fenomen zagrevanja“, ali to nije slucaj kod paramiotonije gde se sre¢e obrnuti
fenomen. Iglenom elektrodom se u misi¢ima registruje elektricna miotonija.
Miotoni¢na praznjenja se tipicno elektrofizioloski registruju kao praznjenja prvo sa
porastom a potom sa opadanjem amplitude i frekvencije, dok se kod miotoniéne di-
strofije tipa 2 registruje samo pad amplitude i frekvencije. Frekvencija miotoni¢nih
praznjenja je 40 do 100 Hz, a provocira ih voljna aktivnost i iglena insercija. Miotonija
je kljuéni simptom mnogih misi¢nih kanalopatija, uklju¢ujuéi kongenitalnu miotoniju
i kongenitalnu paramiotoniju, ali i hiperkalijemijsku i hipokalijemijsku periodi¢nu pa-
ralizu. Pored toga, miotonija je deo klinicke slike multisistemskih bolesti - miotonicne
distrofije tipa 1 i 2, kao i grupe bolesti povezanih sa mutacijama u genu koji kodira
protein koji sadrzi valozin (tzv. VCP spektar bolesti). Svarc-Dzampelov sindrom je
izuzetno redak nasledni poremecaj, koji ukljucuje osteohondrodisplaziju i generalizo-
vanu miotoniju. Brodijeva bolest je jo§ jedno misi¢no oboljenje sa prisustvom mioto-
ni¢nih fenomena. S obzirom da se kod ove bolesti ne registruju elektri¢na miotonija
pri usporenoj dekontrakciji skeletnog misica, ovakav poremecaj se oznacava kao pse-
udomiotonija. Pseudomiotonija se ponekad javlja i kod inflamatornih miopatija, kod
glikogenoza, bolesti motornog neurona i radikulopatija. Hoffmanova bolest je speci-
ficna miopatija uzrokovana hipotireozom koju takode karakterise pseudomiotonija. U
nekim miopatijama se moze javiti elektricna miotonija bez znakova aktivne i perku-
torne miotoni¢ne reakcije, ukljuc¢uju¢i Pompeovu bolest (gde se ovaj nalaz domi-
nantno registruje u paravertebralnoj muskulaturi), centronuklearnu miopatiju i miotu-
bularnu miopatiju. Sli¢no se srece kod toksi¢nih miopatija usled Stetnog dejstva stati-
na, hlorokvina i kolhicina na misié.

Miotonija se moZe javiti i kod bolesti perifernih nerava kada se oznacava kao neuro-
miotonija. Neuromiotoni¢na praznjenja su ponavljani motorni akcioni potencijali vi-
soke frekvencije (100 do 300 Hz) poreklom iz perifernih motornih aksona. Oni se
javljaju u kontinuitetu ili se ponavljaju u dekrementnim rafalima. PoCinju i za-
ustavljaju se naglo, a amplituda potencijala obi¢no opada. Na neuromiotoni¢na
praznjenja ne uti¢e voljna aktivnost miSi¢a. Neuromiotonija je deo klinicke prezenta-
cije Ajzaksovog i Morvanovog sindroma, koji su autoimune bolesti. Hereditarna ne-
uromiotonija sre¢e se kod pacijenata sa autozomno recesivnom aksonalnom neuro-
patijom, koja nastaje usled mutacije u genu za HINT1.
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KLINICKE | GENETICKE KARAKTERISTIKE KONGENTITALNIH MUJATSENICNIH

SINDROMA KOD ODRASLIH PACIJENATA 1Z SRBIJE

Ana Azanjac Arsi¢?, Vidosava Rakocevic Stojanovié!, Ivana Basta?!, Dragana

Lavrnic¢t, Stojan Perié¢!

lUniverzitet u Beogradu, Medicinski fakultet, Univerzitetski klini¢ki centar Srbije,
Klinika za neurologiju

2Univerzitet u Kragujevcu, Fakultet medicinskih nauka, Katedra za neurologiju

Cilj: Kongenitalni miasteni¢ni sindrom (KMS) je grupa naslednih poremecaja neuro-
misi¢ne spojnice. Cilj studije je bio da okarakteriSe klinicke i genetske karakteristike
pacijenata iz Srbije sa KMS iz najveéeg nacionalnog neuromuskularnog centra.
Metode: Retrospektivno smo analizirali devet pacijenata kojima je dijagnostikovan
KMS na Klinici za neurologiju Univerzitetskog klinickog centra Srbije u poslednjih
deset godina. Analizirani su klinicki simptomi i znaci, elektrofizioloske i genetske
karakteristike.

Rezultati: U nasoj kohorti otkrivene su mutacije Cetiri gena. Najces¢a mutacije je
mutacija RAPSN gena, koja je otkrivena kod Cetiri pacijenta. Klini¢ke karakteristike
ovih pacijenata su sledece: slabost mimi¢ne muskulature i muskulature ekstremiteta
sa zamorljivo$cu, zatinm abnormalnosti skeleta, najéesc¢e head drop. Homozigotna
mutacija ¢.1327delG u CHRNE genu pronadena je kod dva pacijenta romskog porekla.
Njihove Klinicke karakteristike su: ptoza, slabost mimi¢ne muskulature i muskulature
proksimalnih ekstremiteta sa zamorljivosc¢u. Jedan pacijent je imao p.Thr265Ser muta-
ciju u CHRNBL genu i prezentovao se kao bolest sporog kanala koja reaguje na flunirin.
Mutacija u DOK7 genu je identifikovana kod jednog pacijenta sa ptozom i slaboséu
muskulature ekstremiteta sa zamorljivos¢éu. Mutacije ¢.1228C>T i ¢.109del COLQ gena
su pronadene kod jedne pacijentkinje koja je imala slabosti proksimalne muskulature
ekstremiteta sa zamorljivosc¢u uz hiperelasticnu kozu i zglobove. Svi pacijenti su imali
dekrementalni odgovor prilikom repetitivne nervne stimulacije (RNS).

Zakljucak: Neurolozi bi trebalo da razmisljaju o ovom retkom poremeéaju i da ga
uzmu u obzir u diferencijalnoj dijagnozi mijastenije gravis, urodenih miopatija i ¢ak
udno-pojasnih misi¢nih distrofija.
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KLINICKA HETEROGENOST PACIJENATA OBOLELIH OD FALS U SRBUJI
Zorica Stevic¢, Aleksa Palibrk, Ivo BoZovi¢, Vukan lvanovi¢, Vanja Viri¢,
Ivana Basta, Stojan Peric¢

Klinika za neurologiju, Univerzitetski Klini¢ki Centar Srbije
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Uvod: Amiotrofi¢na lateralna skleroza predstavlja tesko, neizlecivo oboljenje koje se
karakteri$e istovremenim oS$teCenjem gornjeg i donjeg motornog neurona. lako pato-
geneza ALS-a i dalje nije otkrivena, prepoznata je uloga odredenih gena u nastanku
ovog oboljenja. Familijarna amiotrofi¢na lateralna skleroza (FALS) ¢ini 10-20% svih
pacijenata obolelih od ALS.

Cilj rada: Stoga je cilj nase studije ispitivanje zastupljenosti i klini¢kih karakteristika
pacijenata obolelih od FALS u Srbiji.

Metode: U studiju je ukljuen 181 pacijent kome je dijagnoza FALS postavljena u
periodu izmedu 2000. i 2022. godine na Klinici za neurologiju UKCS. Za postavljanje
dijagnoze ALS, koris¢eni su El Escorial revised kriterijumi. Pored sociodemografskih
podataka i klinickih karakteristika, koris¢ena je i Revised Amyotrophic Lateral Sclerosis
Functional Rating Scale (ALSFRS-r) skala.

Rezultati: Od 1061 pacijenta sa dijagnozom definitivne ALS postavljena na Klinici za
neurologiju UKCS, 181 pacijent (17%) je imalo FALS. Pozitivhu porodi¢nu anamnezu
je imalo 55% pacijenata. Najzastupljenije mutacije su bile u genu za SOD1 (60,2%) i
C9orf (20,7%). Prose¢na starost u trenutku pocéetka bolesti je 53,94 + 11,94. Zastuplje-
nost izmedu polova je bila uravnotezena, sa neSto vecom ucestaloséu muskaraca
(54,1%). Pacijenti sa SOD1 mutacijom su imali zna¢ajno duze trajanje bolesti (7,9 +
3,18), znacajno Cesce su imali spinalni pocetak bolesti (86,1%), objektivni senzitivni
ispad (46%), sfinkterijalne smetnje (55%) u poredenju sa ostalim mutacijama FALS
pacijenata. Dok su pacijent sa C9orf mutacijom imali znac¢ajno kasniji pocetak bolesti
(59,4 + 8,9), ¢escCe prisustvo bulbarne simptomatologiju (86%), egzekutivnu disfunkciju
(45%) 1 veci stepen funkcionalne onesposobljenosti sa prosecnom vrednoséu ALSFRS-
r skale (34,7 £ 7,1).

Zakljucak: U naSoj grupi ispitanika obolelih od FALS, uocena je znacajna klnicka
heterogenost u zavisnosti od mutacije. Kod pacijenata sa C9orf mutacijom, uoéena je
znacajno teza klinickom slika i veci stepen funkcionalne onesposobljenosti u porede-
nju sa drugim mutacijama zastupljenim u nasoj populaciji.
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POGRESNA DIJAGNOZA HRONICNE INFLAMATORNE DEMIJELINIZACIONE
POLINEUROPATIJE: DIJAGNOSTICKI PROBLEMI U KLINICKOJ PRAKSI

lvana Basta?, Ilija Gunji¢?, Neda Deli¢2, Mirjana Arsenijevié¢-Zdraljevic¢?,
Aleksandra Kacar'?, Vanja Viri¢?, lvo Bozovié!, Stojan Peri¢?

lUniverzitetski klini¢ki centar Srbije — Klinika za neurologiju

2Univerzitet u Beogradu — Medicinski fakultet

Uvod: Postavljanje dijagnoze hroni¢ne inflamatorne demijelinizacione poliradikulo-
neuropatije (HIDP) i pored jasno definisanih kriterijuma moZze predstavljati izazov.
Poznato je da HIDP moZe oponasati veliki broj drugih oboljenja, a u nedostatku po-
uzdanih bioloskih markera, pogresno se dijagnostikuje u 50% slucajeva.

Cilj rada: Analiza ucestalosti pogresne dijagnoze HIDP u klinickoj praksi u Srbiji,
uz utvrdivanje najces¢ih “imitatora” HIDP, kao i identifikacija faktora koji mogu po-
moc¢i pravilnoj dijagnostici HIDP.

Materijal i metode: Longitudinalna retrospektivna kohortna studija obuhvatila je 86
pacijenata upucenih na Kliniku za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije
sa dijagnozom HIDP. Analizirani pacijenti su praceni tokom Sest meseci i godinu
dana, kada je kona¢na dijagnoza postavljena na osnovu standardizovanih EFNS/PNS
kriterijuma. U istrazivanje je ukljuceno i 15 pacijenata koji su upuceni u tercijarnu
ustanovu sa razli¢itim dijagnozama, a kojima je na otpustu potvrdena dijagnoza HIDP.
Rezultati: Tacno polovina pacijenata sa inicijalnom dijagnozom HIDP nije ispunila
dijagnosticke kriterijume i pri prvoj hospitalizaciji im je postavljena alternativna di-
jagnoza. Nakon godinu dana od prve hospitalizacije kod cetiri pacijenta je revidirana
kona¢na dijagnoza. Pacijentima sa potvrdenom HIDP, dijagnoza je postavljena
elektroneurografski pre upuéivanja na nasu Kliniku, pacijenti su imali tipi¢nu klinicku
prezentaciju i povoljan terapijski odgovor. Pored toga, pacijenti sa HIDP su imali
¢escu pojavu proteinorahije vise od 1g/1 i oligoklonalne trake u likvoru.

Zakljucak: Kod vise od polovine (52%) pacijenata nase kohorte upucenih sa dijagno-
zom HIDP, na otpustu je postavljena alternativna dijagnoza, najcesce idiopatska poli-
neuropatija. Od svih pacijenata sa HIDP, 27% je bilo neprepoznato pre upucivanja u
nas centar. Postavljanje dijagnoze na osnovu aktuelnih EFNS/PNS kriterijuma, posto-
janje proteinorahije i pozitivnog odgovora na terapiju, poveéava sigurnost dijagnoze
HIDP.
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MYASTHENIA GRAVIS | GUILLAIN-BARRE SYNDROMA

U OKOLNOSTIMA PANDEMIJE COVID-19

Vesna Marti¢ Popovic

Klinika za neurologiju Vojnomedicinske akademije, Beograd, Srbija

Uvod: Indukcijom imunskog odgovora i vezivanjem spike proteina Coronavirus-2
(SARS-CoV-2) za nAChR kako perifernog tako i centralnog nervnog sistema bi se
mogle objasniti neuroloske komplikacije koje prate ovu infekciju.

Cilj: Zbog ve¢ poznatog uticaja infekcija na egzarcerbaciju Myasthenie gravis (MG)
i indukciju novih slucajeva Guillain-Barré syndroma (GBS), cilj rada je da ukaze na
uticaj Covid-19 infekcije na ove neuromisiéne bolesti.

Materijal i metode: KoriS¢eni su podaci originalnih radova PubMed baze podataka
sa temama GBS, MG i Covid-19 infekcija na engleskom govornom podruéju. Od inte-
resa su bili klinicki, epidemioloski podaci i leCenje obolelih.

Rezultati: Iskustva govore da su medju bolesnicima sa MG tezu formu COVID-19
infekcije imali stariji pacijenti sa tezim formama MG koji su u duzem periodu bili na
kortikosteroidima, mada sama kortikosteroidna terapija nije bila faktor rizika za tezi
oblik Covid-19 infekcije. Medjutim, udruzena imunosupresivna terapija jeste bila
faktor rizik za hospitalizaciju ili letalni ishod ovih pacijenata, posebno Rituximab.
Brojni komorbiditeti kao $to su dijabetes melitus i kardiovaskularne bolesti, su takodje
bili udruzeni sa ve¢om stopom smrtnosti MG bolesnika tokom COVID-19 infekcije.
MG je retka postinfektivna komplikacija COVID-19: ¢e$ca je u starijoj dobi, zabele-
Zeni su uglavnom seropozitivni sluc¢ajevi okularne ili generalizovane I najcesce blage
mijasteni¢ne slabosti, mada su opisane i retke mijasteni¢ne krize. Intravenski imuno-
globulini i terapijska izmena plazme se preporucuju u situacijama akutnih egzarcer-
bacija MG tokom infekcije. Grupa eksperata koja se bavi MG smatra da koristan
efekat vakcinacije obolelih od MG nadmasuje njen rizik, pri cemu se ne favorizuje
nijedan tip vakcine. Dominantno demijelinizacione forme GBS sa ¢eS¢om afekcijom
facijalnih nerava kao karakteristikom bolesti su se razvijale kako posle Covid-19
infekcije tako i u redjim slucajevima iza vakcinacije na ovu infekciju. Nasa iskustva
govore da je bilateralna zahvacenost facijalnih nerava bila signifikantno veca u
postvakcinalnoj grupi GBS pacijenata i da je vecina njih imala blaze forme bolesti.
Zakljucak: I dalje nije sasvim jasno zbog ¢ega su neki pacijenti sa MG imali bolji
ishod od drugih tokom Covid19 pandemije. Procenjeno je da koristan efekat vakcina-
cije MG pacijenata na Covid19 nadmasuje njen rizik. Ce$ca afekcija facijalnih nerava
kao karakteristika GBS je primeéena kod slucajeva koji su se razvijali kako posle
Covid-19 infekcije tako i u redjim slucajevima iza vakcinacije na ovu infekciju, s tim
da su pacijenti u postvakcinalnoj grupi GBS imali uglavnom blaze forme bolesti.
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GO KNG

7

OWWVERZ,
&
ke
’)
SIN gy

4'@

DRUSTVO NEUROLOGA SRBIJE

ZNACAJ TERAPISKE 1ZMENE PLAZME U LECENJU NEUROMISICNIH BOLESTI
Sonja Raji¢ 2

!0deljenje za neuromisi¢ne i spinalne bolesti, Klinika za neurologiju, Univerzitetski
Klinicki centar Vojvodine, Novi Sad

Medicinski fakultet, Univerzitet u Novom Sadu

Uvod: Afereza je re¢ grckog porekla i znaCi ukloniti. Terapijskom aferezom se
otklanja deo bolesnikove krvi u kome se nalazi pretpostavljeni ,,patogeni susptrat™. U
ove procedure spadaju terapijska izmena plazme (TIP) i razliCite citafereze. Tera-
pijskom izmenom plazme postiZe se uklanjanje antitela, imunih kompleksa, inflama-
tornih medijatora, paraproteina i egzogenih toksina iz krvi bolesnika. Neuroloske indi-
kacije predstavljaju najcesce indikacije za sprovodenje TIP.

Cilj rada: Prikazati osnove same procedure TIP, njene prednosti i o¢ekivana ne-
zeljena dejstva, te predstaviti najbitnije indikacije iz oblasti neuromisiénih bolesti.
Materijal i metode: Preporuke za upotrebu afereznih procedura u humanoj medicini
zasnovane su na dokazima i redovno se azuriraju i kategorisu od strane Ameri¢kog Udru-
zenja za Aferezu (American Society for Apheresis - ASFA). Neuromisi¢ne bolesti sa naj-
veéim stepenom preporuke za leGenje terapiskom aferezom su Guillain-Barré sindrom,
mijastenija gravis, hroni¢na inflamatorna demijlinizirajuéa poliradikuloneuropatija
(chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy — CIDP), kao i hroni¢ne
steCene demijelinizirajuce polineuropatije (IgG/IgM/IgA). Navedene indikacije spadaju u
Kategoriju I, $to znaci da se TIP preporucuje kao prva terapijska linija, ili samostalno ili u
kombinaciji sa drugim terapijskim modalitetima. Od drugih bolesti perifernog nervnog
sistema, medu indikacijama su i paraneoplasti¢ni neuroloski sindromi, Lambert-Eaton mi-
jasteni sindrom, idiopatske inflamatorne miopatije i nezeljena dejstva imunskih
chechpoint inhibitora. Sa prakti¢nog aspekta, bitno je znati sa se razdvajanje komponenata
krvi vrdi centrifugiranjem ili primenom membranski filtera. Sto se vaskularnog pristupa
ti¢e, prednost imaju periferne vene, ali ukoliko ovo nije mogude postavljaju se centralni
venski pristupi. Kao te¢nost za nadoknadu koristi se rastvor albumina ili sveZe smrznuta
plazma donora, a kao antikoagulans u najvecoj upotrebi je citratni rastvor. Preporucuje
zamena 1 do 1,5 plazma volumena po proceduri, ali koli¢ina izmenjene plazme, broj i
frekvenca procedura variraju u zavisnosti od indikacije. NeZeljena dejstva same procedure
su komplikacije vezane za vaskularni pristup, toksi¢nost citrata, vazovagalni poremecéaji,
hipo ili hipervolemijske krize, alergijske reakcije, infekcija, a vrlo retko i respiratorna
insuficijencija, sréani zastoj, pa i smrtni ishod. S obzirom da je 2017. g osnovan Kabinet
za terapijsku izmenu plazme na Klinici za neurologiju u Novom Sadu, kratko ¢ée biti pri-
kazana dosadasnja iskustva u primeni ove procedure i nasem centru.

Zakljucak: Lista neuroloskih indikacija, kao i preporuke za primenu afereznih pro-
cedura u stalnoj su evoluciji. Kako imunski posredovane neuromisiéne bolesti imaju
najveci stepen preporuke za sprovodenje TIP, pored razumevanja same patofiziologije
oboljenja, za klini¢are koji zbrinjavaju ove bolesnike bitno je i osnovno znanje iz
oblasti hemoreologije, te poznavanje principa i opreme za aferezno lecenje.
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EDUKATIVNI SEMINAR 3:
AKTUELNOSTI U GLAVOBOLIAMA

KLINICKA, DIJAGNOSTICKA | TERAPIJSKA EVALUACIJA PACIJENATA
SA AKUTNOM GLAVOBOLIOM

Srdan Sretenovic

Specijalisticka ordinacija iz oblasti neurologije MediHelp, Beograd

Uvod: Glavobolje, kao jedan od najc¢e$c¢ih simptoma, su u preko 95% slucajeva be-
nignog porekla. Nasuprot tome, mali procenat glavobolja koje su nastale iznenada,
nekada lokalizovane, nekada holokranijalne zahvatajudi i predeo vrata, mogu biti prvi
i jedini simptom nastupajuceg i po Zivot opasnog oboljenja.

Cilj rada: Adekvatna primena strategije leCenja pacijenata obolelih od akutnih gla-
vobolja.

Materijal i metode: Oko 3% od svih primljenih pacijenata na odeljenjima urgentne
medicine ¢ine akutne glavobolje, a one su razlog za pregled na tim odeljenjima u 8%
slu¢ajeva. Veéinu glavobolja akutnog nastanka ¢ine sekundarne glavobolje. One su u
vedini slucajeva posledica akutne iritacije kranijalnih ili spinalnih nerava, mozdanih
0VOjnica, arterija, vena, misi¢a, uha, struktura lica oka ili sinusa. Ispravno uzeta anam-
neza o nacinu nastanka glavobolje, njenom intenzitetu, lokalizaciji, trajanju, toku bo-
Iesti kao i potencijalnim propratnim simptomima ali i aktuelnim drugim oboljenjima
godlna je krucijalno bltna za brzu orijentaciju koja se nadalje dopunjava neuroloskim
pregledom i selektivnom dijagnostickom procedurom. Fokalni neuroloski ispad,
izmene stanja svesti, prisustvo novonastalih subjektivnih tegoba, kao i podaci iz
aktuelnog internistickog statusa su dalji putokaz u odabiru dijagnosti¢kih procedura,
koje najcesce trebaju da sadrze laboratorijske analize krvi i cerebrospinalne te¢nosti,
kao i primenu metoda neuroslikanja mozga i krvnih sudova mozga. U najveéem broju
slucajeva je od momenta nastanka tegoba, vreme vrlo bitan faktor za urgentno lecenje
takvih pacijenata. Primena adekvatnih preporuka i vodi¢a za leGenje akutnih glavo-
bolja, kao i ¢esto potreban polispecijalisticki pristup ovim pacijentima su neophodni
za adekvatno i brzo terapijsko reagovanje

Zakljucak: Brzo prepoznavanje etiologije akutnih glavobolja, udruzeno sa ranom di-
jagnosticko-terapijskom procedurom znacajno utiCu na smanjenje zivotnog rizika
obolelih
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EP1ZODICNI SINDROMI UDRUZENI SA MIGRENOM

Jasna Janci¢!?, Blazo Nikoli¢t, Nikola Ivancevié!

IKlinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd, Srbija
2Medicinski fakultet Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

Glavobolja je najéesce stanje zbog kojeg se deca i adolescenti javljaju de¢jem neuro-
logu, a migrena je jedna od najces¢ih primarnih glavobolja u razvojnom periodu. Pre-
valencija glavobolja se povecava tokom detinjstva, javljajuci se kod 1-3% dece uzra-
sta od 3 do 7 godina, dok se kod tinejdzera (13—18 godina) javlja kod 28%. Migrena
kod dece i adolescenata moze znacajno uticati na kvalitet zivota i doprineti $kolskom
apsentizmu i loSem socijalnom funkcionisanju.

Epizodi¢ni sindromi koji mogu biti povezani sa migrenom, raniji naziv periodicni
sindromi detinjstva, se javljaju kod 10% dece i adolescenata. Predstavljaju grupu po-
remecaja koji se javljaju kod pacijenata koji imaju migrenu sa aurom ili migrenu bez
aure ili kod kojih postoji povecana verovatnoca da ¢e razviti migrenu. Najcesée se
javljaju u detinjstvu, ali se mogu javiti i kod odraslih. Epizodni sindromi koji mogu
biti povezani sa migrenom su ponavljajuéi gastrointestinalni poremecaji (sindrom
ciklicnog povracanja i abdominalna migrena), benigna paroksizmalna vrtoglavica i
benigni paroksizmalni tortikolis. Dijagnoza se postavlja na osnovu Medunarodne kla-
sifikacije glavobolja 3. izdanje (ICHD 3), a nakon detaljne anamneze, fizikalnog pre-
gleda i sprovodenja odgovarajucih dijagnostickih ispitivanja, u cilju isklju¢ivanja dru-
gih uzroka. Epizodni sindromi koji mogu biti povezani sa migrenom karakteriSu se
reverzibilnim i stereotipnim atacima sa periodi¢nim javljanjem. Deca imaju uredan
somatski i neuroloski nalaz izmedu ataka. Porodi¢na anamneza je Cesto pozitivna za
migrenu.

Za decjeg i adultnog neurologa je vazno da prepoznaju klini¢ki obrazac ovih poreme-
¢aja. Neprepoznavanje epizodi¢nih sindroma ¢esto dovodi do kasnjenja u postavljanju
dijagnoze, sprovodenja velikog broja komplementarnih dijagnostickih ispitivanja i
neadekvatnog terapijskog pristupa.
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AKUTNE GLAVOBOLIE — PRIMERI 1Z KLINICKE PRAKSE
Aleksandar Stani¢
Specijalisticka ordinacija iz oblasti neurologije MediHelp, Beograd

Uvod: Akutna glavobolja je naglo nastali bol u glavi, koji svoj intenzitet dostize unu-
tar jednog minuta i traje duze od pet minuta, bez obzira na etiologiju. Obzirom na
akutni pocetak zahtevaju neuroloski pregled i opservaciju, kao i dijagnosti¢ku proce-
duru po indikaciji. Etioloski mogu biti primarne i simptomatske, a tok moze biti konti-
nuiran i rekurentan

Cilj rada: Prikaz toka bolesti u dva slucaja pacijenata sa aukutnom glavoboljom, kao
i obavljenih dijagnosti¢ko-terapijskih procedura.

Materijal i metode: Simptomatske akutne glavobolje zahtevaju brzu dijagnosticku
proceduru jer od toga zavisi efikasnost iuspeh leenja. Prikazana su dva slucaja paci-
jenata sa simptomatskim akutnim glavoboljama: 1. Pacijent sa kontinuiranom glavo-
boljom kod koga je dijagnostifikovan zapaljenski proces sfenoidalnog sinusa sa po-
¢etnom trombozom cerebralnih venskih sinusa. 2. Pacijentkinja sa multiplim metasta-
zama u cerebrumu i mozdanicama. Akutni nastanak glavobolje, ali sa rekurentnim
bolom koga karakteri$u remisije i egzacerbacije tokom nekoliko dana.

Zakljucak: U oba prikazana slucaja pacijenata sa akutnim glavoboljama, obavljene su
adekvatne klini¢ko-dijagnosti¢ke procedure, koje su dale dalje smernice za adekvatno
lecenje.
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GLAVOBOLIJE | COVID-19

Nenad MiloSevi¢'?

IMedicinski fakultet u Pristini-Kosovska Mitrovica
2Klini¢ko-bolnicki centar Pristina-Gracanica

Nakon Vi§e od dve godine pracenja bolesnika sa infekcijom COVID 19 saznanja go-
polovine obolelih. Ona mozZe biti i prvi znak bolesti. Medu svim simptomima glavo-
bolja je jedan od pet najcescih tokom akutne faze i moze se smatrati crvenom zasta-
vom za COVID-19, jer ima specifi¢nost od 90% (pored groznice, umora, mijalgije
i artralgije).

Posto je SARS-CoV-2 novi entitet, glavobolja povezana sa COVID-19 bi se mogla
smatrati glavoboljom koja se pripisuje sistemskoj virusnoj infekciji, prema Meduna-
rodnoj klasifikacija glavobolja-3. Opisana je kao akutna na pocetku bolesti, obi¢no sa
drugacijim karakteristikama u odnosu na prethodne glavobolje, umereno teska i bila-
teralna, pulzirajuca ili stezajuéa, lokalizovana u temporoparijetalnom, ¢eonom ili pe-
riorbitalnom regionu. Najupecatljivije karakteristike glavobolje ogranic¢ene na akutnu
fazu COVID-19 bile su iznenadni postepeni pocetak i slab odgovor na uobicajene
analgetike. Intenzitet glavobolje moze se pojacavati kasljanjem, naprezanjem ili
pokretom glave. Moze biti povezana sa mucninom, povrac¢anjem, fotofobijom ili
fonofobijom. Groznica se smatra jednim od najznacajnijih prediktora ucestalosti i
intenziteta takve vrste glavobolje.

Pracenje glavobolje tokom i nakon COVID-19 u velikoj meta analizi pokazuje preva-
lenciju od 47,1% na pocetku simptoma, 10,2% nakon 30 dana, 16,5% nakon 60 dana,
10,6% nakon 90 dana i 8,4% >180 dana nakon pocetka bolesti. Ni u jednom periodu
pracenja nisu primecene znacajne razlike u prevalenciji glavobolje nakon COVID-19
izmedu hospitalizovanih i nehospitalizovanih pacijenata. Ipak, u akutnoj fazi bolesti
glavobolja je bila ¢eséa kod nehospitalizovanih (57,97%) nego kod hospitalizovanih
(31,11%) pacijenata. Dodatno, nalazi govore o vecoj prevalenciji kod muskaraca.
Manje je nalaza o novim glavoboljama COVID-19 kod osoba sa primarnim glavobo-
ljama, kao i eventualnim promenama u ispoljavanju ataka primarnih glavobolja nakon
COVID-19. Prvi rezultati naSe studije bi¢e prikazani na predstoje¢em skupu.
Kljuéne reci: glavobolje, COVID-19.
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IZAZOVI U DIJAGNOSTICI | LECENJU SPONTANE
INTRAKRANIJALNE HIPOTENZIJE

Aleksandra Radojici¢:2

IKlinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Srbije
2Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Spontana intrakranijalna hipotenzija (SIH) je neuroloska bolest sa procenje-
nom godiSnjom incidencijom od 5 novoobolelih na 100 000 osoba, a glavobolja
predstavlja klju¢no obelezje ovog poremecaja. Nekadasnje hipoteze o smanjenoj
produkciji ili povecanoj apsorpciji likvora potisnute su novijim dokazima o curenju
likvora koji dovodi do snizavanja intrakranijalnog pritiska (IKP), descendentnog
pomeranja mozga i trakcije intrakranijalmih i gornjih cervikalnih struktura osetljivih
na bol. Tipi¢no ispoljavanje bolesti moguce je ¢ak i u odsustvu verifikovane inrakra-
nijalne hipotenzije, pa se pretpostavlja da hipovolemija cerebrospinalne te¢nosti ima
mozda ¢ak i veci patofizioloski znacaj od poremecéenog pritiska likvora.

Cilj rada: Pregled faktora rizika, mehanizma nastanka, klinickog ispoljavanja, di-
jagnostickih procedura i savremenih strategija lecenja STH.

Materijal i metode: Pregled literature i aktuelnih smernica multidisciplinarne eks-
pertske grupe za dijagnostiku i le¢enje SIH.

Rezultati: Dijagnozu SIH treba uzeti u obzir kod svakog pacijenta s ortostatskom
glavoboljom. MR endokranijuma sa kontrastom je osnovna dijagnosticka procedura
kod svih pacijenata sa SIH, a spinalni neuroimidzing je potreban za detekciju mesta
curenja likvora. Lumbalnu punkciju radi merenja pritiska likvora nije potrebno raditi
rutinski kod bolesnika sa jasnom klini¢kom sumnjom i pozitivnim nalazom na neuro-
imidzingu. Neciljana epiduralna krvna zakrpa je prva terapijska linija koju bi trebao
izvesti §to je ranije moguce. Preporuke za simptomatsko le¢enje glavobolje ukljucuju
paracetamol i nesteroidne antiinflamatorne lekove uz oprez zbog rizika od razvoja
glavobolje prekomerne upotrebe analgetika.

Zakljucak: SIH je retka bolest ¢ija se dijagnoza postavlja isklju¢ivanjem drugih po-
tencijalnih uzroka glavobolja izazvanih promenama pritiska i volumena likvora. Pro-
mene u prethodno stabilnom obrazcu glavobolja, kao i pojava nove glavobolje koja
perzistira ili se pogors$ava, treba da pobudi sumnju na poremecaj IKP i podstakne ci-
ljana ispitivanja.
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Akupunktura je metod lecenja tradicionalne kineske medicine (TKM) prilikom koje
se u precizno locirane tacke na kozi ljudi i zZivotinja, pod odredenim uglom i do
ustaljene dubine, aplikuju metalne igle, a terapijski efekat postize posebnim kombi-
nacijama uboda i pretezno mehanickom manipulacijom iglama, na nacin koji zavisi
od vrste i karaktera oboljenja. TKM svoj dijagnosticki pristup, terapijski tretman i
patofizioloske promene objasnjava teorijama koje u osnovi imaju ideju jednostavnog
materijalizma i naivne dijalektike. One se sve viSe posmatraju sa istorijskog stano-
vista, ali njihov znacaj nije umanjen prilikom odabira vrste i nacina tretmana, pogo-
tovo u situacijama kada se uporedivanjem sa savremenim dijagnostickim nalazima
obezbeduje odgovarajué¢a kombinacija izbora akupunkturnih tacaka. U konceptu tra-
dicionalne kineske medicine (TKM) akupunktura se izgradila kao filozofski pristup
ljudskom telu i duhu. Predstavlja nacin le¢enja koji se razvijao tokom nekoliko mile-
nijuma. Moze se rec¢i da je ona u osnovi nacin leCenja bez lekova, spoljno leCenje
unutrasnjih bolesti. Tehnika terapije sastoji se u ubadanju akupunkturnih igala u odre-
dene tacke na telu tako da je odatle i izveden latinski naziv (acus= igla, pungere=
zabadanje, bodenje). Glavobolje su jedan od prvih bolnih sindroma koji je tretiran
akupunkturnim metodom. Na osnovu povoljnog efekta na dinamiku javljanja, intenzi-
tet bolova, poboljsanje kvaliteta Zivota uzeta je u razmaranje kao jedan od alterna-
tivnih postupaka u njihovoj profilaksi i leCenju. Mehanizam delovanja akupunkture je
viSestruk. Ukljuceni su: endogeni opijatni sistem, serotonergicke projekcije, noradre-
nergic¢ke projekcije i sinergisticki uéestvuju u descendentnoj inhibitornoj kontroli
bola.
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NOVINE U PROFILAKSI MIGRENE

Svetlana Simi¢%?, Aleksandar Kopitovi¢!?, Marija Stamenkovié¢'?, Zlatko Bozi¢?
TUniverzitet u Novom Sadu, Medicinski fakultet

2Univerzitetski klini¢ki centar Vojvodine Novi Sad

Profilakticka terapija migrene se fokusira na smanjenje broja i ucestalosti napada i po-
boljsanju odgovora na lekove za akutni atak migrene. Ve¢ina medikamenata koji se koriste
u profilaksi migrene su primarno proizvedeni za drugu namenu, a empirijski je usta-
novljeno da imaju povoljnog uticaja na obolele od migrene, $to je potom kroz studije
potvrdeno i objasnjeno, te su ovi lekovi kao koanalgetici uvedeni u terapijske protokole za
profilaksu migrene. Najc¢es¢e su u tu svrhu koris¢eni beta blokatori, inhibitori kal-
cijumovih kanala, antiepileptici i antidepresivi. Pored medikamentozne peroralne terapije
u svrhu profilakse koriste se i nefarmakoloske i komplementarne metode lecenja. Za
hroni¢nu migrenu moze se koristiti terapija botulinskim toksinom. Uprkos potencijalnim
prednostima, preventivna terapija se ¢esto nedovoljno primenjuje u prakticnom radu, a
istrajnost u leCenju je Cesto losa zbog nerealnih o¢ekivanja i/ili nedovoljne efikasnosti ili
prate¢ih nezeljenih efekata. Napredak u biohemiji i molekularnoj biologiji i primena
naprednih tehnologija proizvodnje lekova doveli su do potencijalno znacajnih poboljsanja
u profilaktickoj terapiji migrene. Peptid povezan sa kalcitoninskim genom (CGRP) ima
znadajnu ulogu u patofiziologiji migrene i na perifernom i na centralnom nivou. U cilju
Sto uspesnije profilakticke terapije migrene proizvedeni su i evaluirani medikamneti Cije
je dejstvo usmereno na CGRP ili CGRP receptore. Gepanti su nepeptidni mali molekuli
koji svoje antagonistic¢ko dejstvo CGRP-a, ostvaruju blokiranjem CGRP receptora. Mogu
se koristiti za akutnu i profilakti¢ku terapiju migrene. Dosadasnja saznanja ukazuju da nisu
povezani sa pojavom glavobolje prekomerne upotrebe medikamenata, $to je otvorilo
mogucnost njihove primene i u profilakticke svrhe. Kod prve generacije gepanta (olce-
gepant i telcagepant) zapazena je ucestalija hepatotoksi¢nost, te su studije pocetkom 2010-
ih prekinute. Ipak, dolazi do razvoja druge generacije gepanta (rimegepant, ubrogepant,
atogepant), kod kojih je registrovan mali broj nezeljenih efekata, uz odliénu bioraspo-
lozivost. U decembru 2019. godine, FDA je odobrila ubrogepant za akutni tretman mi-
grene sa ili bez aure kod odraslih. Trecu generaciju gepanta karakteriSu razli¢iti nac¢ini
primene. Zavegepant je prvi predstavnik treCe generacije gepanta koji je u martu 2023.g.
odobren od FDA za nazalnu primenu u akutnoj terapiji migrene. Rimegepant (mart 2021)
doziran svaki drugi dan i atogepant (septembar 2021) su odobreni u profilaksi migrene.
Dosadasnje studije i klini¢ka primena odobrenih lekova ukazuju da je veliki napredak u
profilaktickoj terapiji migrene postignut razvojem monoklonskih antitela (mAbs ) na
CGRP 1/ili na CGRP receptore. U svrhu prevencije migrene do danas su ispitvana ¢etiri
monoklonska antitela: Fremanezumab, Eptinezumab i Galkanezumab, koji se vezuju za
CGRP i Erenumab koji svoje dejstvo ostvaruje vezivanjem za CGRP receptore. Efikasnost
i bezbednost terapije monoklonskim antitelima je kroz klinicke studije i praksu potvrdena
i pri dugoro¢noj upotrebi. Evropsko udruzenje za glavobolje (EHF) je 2019 izdalo prve
smernicu za upotrebu CGRP mAbs za prevenciju migrene kod odraslih, koje su 2022
azurirane i ukazuju da monoklonska antitela koja su usmerena na CGRP mogu biti lek
prvog izbora u profilaksi kod odraslih obolelih.
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Uvod: Vise od milijardu ljudi boluje od migrene. Procenjuje se da jedna tre¢ina do-
zivljava tokom napada vizuelne fenomene, dok jedna osmina opisuje i somatosenzor-
ne i disfazi¢ne fenomene, ukazujuéi da oko 150 miliona ljudi tokom migrenskog
napada ima kompleksnu auru. Trenutno ne postoji validiran i objektivan dijagnostic¢ki
metod za procenu kompleksnosti migrenske aure, stoga ne postoji specifi¢an tretman
osoba koje boluju od migrene sa kompleksnom aurom (MKA). Jedan od nacina pra-
¢enja i procene sloZenosti napada migrene sa tipiénom aurom jeste nedavno razvijen
sistem za skorovanje kompleksnosti aure (Migraine Aura Complexity Score - MACS),
koji moze omogucéiti otkrivanje biomarkera MKA.

Cilj rada: Identifikovanje potencijalnih elektrofizioloskih i neuroradioloskih markera
MKA.

Materijal i metode: Prikaz pregleda literature.

Rezultati: Latencija P3 ERP (engl. event-related potentials — ERP) komponente do-
bijene retkim stimulusima je znacajno produzena kod osoba sa MKA u odnosu na
osobe koje imaju samo vizuelnu aure ili zdrave kontrole. Takode, postoji pozitivha
korelacija izmedu latencije P3 komponente i MACS (p<0,001). Staviie, istrazivanja
sugerisu i da osobe sa MKA kao odgovor na vizuelne stimuluse imaju i ve¢e N1-P1
amplitude evociranih potencijala u odnosu na osobe koje imaju samo migrenu sa vi-
zuelnom aurom. Takode, postoji znaCajna pozitivna korelacija izmedu vrednosti
MACS i debljine kore cerebruma u predelima levog i desnog lateralnog okcipatalnog
girusa, desnog kuneusa i prekuneusa, levog postcentralnog girusa i levog i desnog
gornjeg parijetalnog korteksa. Stavise, procena debjine levog perikalkarinog girusa i
Brodmanove regije 44 mogu posluziti kao neuroradioloski markeri za osobe sa MKA.
Pokazano je i da levi talamus ima drugaciju mikrostrukturu, kao i da levi lingvalni girus
i desna insula mogu biti funkcionalni neuroradioloski marker kod osoba sa MKA.
Zakljuc¢ak: Procena latencije P3 komponente mogla bi posluziti kao sredstvo za pre-
cizno profilisanje osoba sa MKA. Potrebna su dodatna istrazivanja kako bi se validi-
rali potencijalni strukturni i funkcionalni neuroradioloski markeri.
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MIGRENA KAO IMITATOR
Aleksandar Pantovic¢
Klinika za neurologiju, Vojnomedicinska akademija

Uvod: Migrena nije samo glavobolja, ¢itav spaktar tegoba koji nisu bolne senzacije
ali i bolovi van anatomskih granica glave mogu biti deo klinicke slike ovog oboljenja.
Simptomi koji su deo klinic¢ke slike migrene poput vrtoglavice, osecaja nestabilnosti,
narus$ene ravnoteze, zujanja u uSima mogu se periodi¢no ponavaljati izmedju faza gla-
vobolje kada se neretko od klini¢ara razmatraju kao posledica drugog oboljenja.
Diskusija: Acefalgicka forma migrene se karakteriSe simptoma vizelne, senzitivne,
motorne aure, simptomima mozdanog stabla bez prateée glavobolje i zastupljena je
kod 4% pacijenta sa migrenom.

Drugu vrstu imitatora migrene predstavljaju bolovi u predelu glave koji imaju atipi¢nu
prezentaciju. Od broja pacijenata koji dolaze na pregled misleé¢i da imaju glavobolju
zbog zapaljenja sinusa 90 % ima ,,sinusnu migrenu® sa projekcijom bolova u predelu
paranazalnih Supljina. Troskovi leCenja sinuzitisa su znacajni, to je i jedan od naj-
cesc¢ih razloga za ordiniranje antibiotoka. Pogresna dijagnoza sinuzitisa moze godina-
ma odloziti dijagnozu migrene. Bol u vratu je ¢est simptom bolne faze migrene, izo-
lovan i lokalizovan bol u predlu uha i vrata moze biti deo prodromalne faze migrene.
Zakljucak: Kod pacijenta sa simptomima aure, simptomima poremecaja ravnoteze
ili epizodi¢nom i atipicnom prezentacijom bola, ukoliko su iskljuceni drugi razlozi,
treba razmotriti dijagnozu migrene. Od pomo¢i u tom smislu su epizodi¢nost (spontan
oporavak), pozitivna porodi¢na anamneza i povoljan ucinak profilakti¢ke terpije.
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MIGRENA | PSIHIJATRIISKI POREMECAJI
Ana Podgorac!?

!Institut za mentalno zdravlje, Beograd
2Fakultet za medije i komunikacije, Beograd

I migrena i psihijatrijski poremecaji su Cesta i onesposobljavajuca stanja koja kao
takva predstavljaju veliki izazov za zdravstvene sisteme Sirom sveta. Ova stanja se u
znacajnoj meri preklapaju, a epidemioloske studije ukazuju na to da su pacijenti sa
migrenom, posebno hronicnom migrenom i migrenom sa aurom, pod veéim rizikom
za depresiju, anksiozne poremecaje i suicidalno ponasanje u odnosu na osobe bez mi-
grene. Osim toga, prema rezulatatima genetskih istrazivanja, u poredenju sa drugim
neuroloskim bolestima, migrena ima veéu genetsku korelaciju sa psihijatrijskim obo-
ljenjima S$to sugerise i zajednicku genetsku osnovu. Komorbiditet izmedu migrene i
psihijatrijskih poremecaja ukazuje na visestruku uzrocnu povezanost, zajednicke sre-
dinske i/ili genetske faktore rizika i njihovu interakciju na vise nivoa. S obzirom da
moze da uti¢e i na odgovor na leéenje i na verovatnocu postizanja remisije, komorbiditet
izmedu migrene i psihijatrijskih poremecaja je veoma znacajan u klini¢koj praksi. Usled
toga je interdisciplinarni pristup, uz primenu farmakoloskih i nefarmakoloskih metoda
lecenja sa ciljem uticaja i na migrenu i na komorbidno psihijatrijsko oboljenje, kljucan.
Imajuéi u vidu da su odnosi medu poremecajima sloZeni i podlozni promenama tokom
vremena, jednostavna terapijska reSenja nisu moguca i neophodan je kombinovan pri-
stup u le€enju. Naime, potrebno je angaZovanje razli¢itih disciplina kako bi se pazljivo
uzeli u obzir i poremecaj i istorija leCenja svakog pacijenta, ali u perspektivi multimo-
dalnog pristupa leCenju. Razja$njavanje komorbiditeta izmedu psihijatrijskih pore-
mecaja i migrene od sustinskog je znacaja pre svega usled kompleksnih terapijskih
implikacija takvog komorbiditeta. Repetitivna transkranijalna magnetna stimulacija
je terapijski pristup koji bi predstavljao znacajnu alternativu za leCenje pacijenata sa
migrenom i psihijatrijskim komorbiditetom.
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Uvod: Postoje brojni dokazi o povezanosti glavobolje i psihickih simptoma. Psihija-
trijski komorbiditeti su éeéc’i kod osoba koji boluju od glavobolje sa druge strane
depresija i migrena imaju bidirekcionu uzro¢nost i najverovatmje imaju zajednicke
genetske faktore. Ameri¢kom retrospektivnom studijom koja je ukljuéivala 95563
ispitanika otkriveno je da je anksioznost najrasprostranjeniji komorbiditet medu paci-
jentima sa migrenom. U japanskoj studiji koja je ukljucivala 30001 ispitanika, kod
osoba koje boluju od glavobolje komorbiditetno najzastupljenije su depresija (22,2%),
post-traumatski stresni poremecaj (PTSP) (7,7%), anksiozni poremecaji (6,1% za fo-
bije, do 14,6% za anksioznost) i opsesivno-kompulzivni poremecaj (OCD) (5,0%) (4).
Takode postoje brojni dokazi o efikasnosti psihoterapije u leCenju anksioznosti i
depresije.

Cilj rada: je da se prikazivanjem slu¢ajeva klijenata sa glavoboljom prosire vidici u
smislu efikasnih komplemetarnih le¢enja glavobolje.

Materijal i metode: Prikazani su slucajevi klijenta i klijentkinje koji pate od glavo-
bolje kod kojih je implementirana psihoterapija zajedno sa konvencionalnim lece-
njem. Muskarac starosne dobi 61 god. i Zena starosne dobi 27 god. ispunjavali su
prema vaze¢oj Medunarodnoj klasifikaciji glavobolja kriterijume za hroni¢nu tenzi-
onu glavobolju i epizodi¢nu migrenu bez aure. Oboje su imali glavobolje od rane mla-
dosti. Kod osobe muskog pola postojalo je obimnije medikamentozno lecenje uz psi-
hoterapiju, dok je kod osobe Zenskog pola fokus bio na psihoterapiji i edukaciji.
Zakljucak: Primenjeni psihoterapijski pristupi u slucajevima oba klijenta su bili efi-
kasni. Preporucuje se dalja empirijska evaluacija psihoterapije kao komplementarne
metode odnosno evaluacija integrativnog modela lecenje.
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RETKI UZROCI MOZDANOG UDARA

MOZDANI UDAR UZROKOVAN UPOTREBOM LEKOVA

| NEDOZVOLIJENIH SUPSTANCI

SneZana Filipovi¢ Danié

Medicinski fakultet Univerziteta u Pristini sa sediStem u Kosovskoj Mitrovici,
Klinika za neurologiju

Zloupotreba droga predstavlja znacajno predisponirajuce stanje za mozdani udar kod
mladih , iako je broj populacijskih studija, koje to potvrdjuju, ograni¢en. Zloupotreba
sintetisanih i polusintetisanih supstanci pocinje farmaceutskim razvojem pocetkom
dvadesetog veka. Od tada imamo ¢itav spektar supstanci — opijati, stimulansi, haluci-
nogeni, koji pored izrazite klini¢ke intoksikacije, pokazuje i povezanost sa cerebrova-
skularnim bolestima. Studije upozoravaju da su zavisnici u starosnoj dobi od 15 do 44
godina imali 6,5 puta veéu verovatnoc¢u da dozive mozdani udar od onih koji ne uzi-
vaju droge. Nepostojanje standardnih naziva psihoaktiva, kao i podaci koji se dobijaju
od adiktora, moraju se uzimati sa ograni¢enom pouzdano$c¢u, $to znacajno utice na
dizajniranje populacionih studija. Ipak, podaci iz literature potvrdjuju da zloupotreba
opijata povecava rizik od ishemijskog i hemoragijskog mozdanog udara, a da su me-
hanizmi uticaja razli¢iti. Tako stimulansi (amfetamin, kokain, fenciklidin) uzrokuju
povisen krvni pritisak i vazospazam. Heroinu se, zbog nacina aplikacije, pripisuju
infektivne komplikacije kao $to je endokarditis, koji posredno predstavlja faktor rizika
za ishemijski mozdani udar ili pucanje mikoti¢ne aneurizme. Pored zloupotrebe nedo-
zvoljenih supstanci, upotreba nekih lekova, takodje, povecava rizik za mozdani udar.
Identifikovana je zna¢ajna povezanost sa upotrebom eritropoetina, kombinovanih kon-
traceptiva, bevacizumaba, tamoksifena, a postoji znaGajna korelacija i sa upotrebom
antipsihotika, antireumatika, antihipertenziva. Doza leka i trajanje leCenja mogu zna-
¢ajno uticati na rizik od nastanka mozdanog udara.

Zbog svega nevedenog, jasna je potreba za daljim studijama kao i sveobuhvatnijom pro-
cenom uticaja leka i/ ili nedozvoljenih supstanci na verovatnocu pojave mozdanog udara.
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NASLEDNI | GENETSKI UZROCI MOZDANOG UDARA
Dmitar Vlahovi¢ 12

IKlinika za neurologiju, Univerzitetski Klini¢ki centar Vojvodine
Medicinski fakultet, Univerzitet u Novom Sadu

Vecina nas reaguje sa neprijatno$éu pri pomenu genetike, no svedoci smo ere gde
oboljenja u neurologiji postaju prepoznatljiva sa jasnim uzrokom zbog odredene ge-
netske mutacije. Osim pravovremene i tacne dijagnostike, terapeutske opcije postaju
realne i dostupne kroz genetski inZinjering.

Razumevanje genetskih faktora rizika za mozdani udar postao je jedan od kljuénih
elemenata za otkrivanje jasnog patofizioloskog mehanizma, targetiranja potencijalno
novih terapeutskih ciljeva i optimizovanje planiranja preventivnih strategija. Jos uvek,
ne tako zanemarljiv broj, faktora rizika za mozdani udar preostaje neobjasnjen. Zahva-
ljujudi istrazivanjima kroz velika kolaborativna genomska istrazivanja, danas genetski
je do novih otkri¢a gena kao uzroka za kompleksnije forme mozdanog udara. I
ishemijski i hemoragijski mozdani udari, mogu biti prouzrokovani monogenskom
mutacijom ili mutacijama viSe gena. Samim tim, odredeni genetski poremecaji imaju
mozdani udar kao primarnu manifestaciju bolesti, dok kod drugih je mozdani udar jedan
u nizu razli¢itih oboljenja. Kroz ovaj edukativni seminar saznacete o genetskim pore-
mecajima i mutacijama koje su uzrok ili mogu biti jedan od uzroka mozdanog udara.
Seminar ¢e Vam ukazati na znacaj patofizioloskih mehanizama, klinicke slike, pravo-
remeéaja koji dovode do mozdanog udara, kao i upoznavanje sa manje poznatim obo-
ljenjima koje mogu dovesti do istog.

I ne brinite, necete biti suoceni sa gomilom nejasnih mutacija koje su necitljive i mno-
gobrojnim proteinima, jer ovaj seminar je koncipiran da kroz klinicki pristup Vam
pruZzi novo znanje, ili barem osvezi ve¢ postojece.
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RETKI UZROCI KARDIOEMBOLIZMA
Dole Jekic
Klinika za neurologiji UKC Kragujevac

Uvod: Mozdani udar(MU) je tre¢i uzrok smrti u svetu, prvi uzrok invalidnosti, prvi uzrok
smrti kod Zena u Srbiji. Na svakih 2 sekunde neko dozivi MU, na svakih 5 sekundi neko
umre. Cine se veliki napori da saznanja u zdrastvu i tehni¢ka dostignuéa, dovedu do otkrica
svih uzroka MU i odrede najbolju primarnu i sekundarnu prevenciju, kao i moguénosti
leCenja.

Cilj: Prikazati ulogu, zna¢aj, moguénosti prevencije i le¢enja, retkih uzroka kardioembo-
lizma u izazivanju mozdanog udara. Metod i mateijal: Na osnovu TOAST klasifikacije,
ishemijski MU u 20% je kardioembolijskog porekla, u 25% slucajeva je kriptogenog po-
rekla. Po AHA/ASA smernicama ne-lakunarni infarkti su zastupljeni u 77%, od toga 35%
kardioembolijskog porekla, a 45% su nepoznatog uzroka. Tako da retki uzroci kardio-
embolizma, mozda su znatno ucestaliji, ali nedijagnostikovani Tu spadaju: Patent foramen
ovale (PFO), atrijalna septalna aneurizma(ASA), ateromatoza luka aorte, prolaps mitralne
valvule, teska kalcifikacija mitralnih zalistaka i akinetski deo zida leve komore. Prolazni
foramen ovale je fiziolska struktura kod fetusa, koja povezuje desno i levo srca, ali po
rodenju ona srasta, do druge godine zivota. Medutim u oko 20% populacije ostaje otvore-
na. Znatno veca ucestalost PFO naden je kod osoba sa kriptogenim mozdanim udarom.
Kod mladih osoba do 40 godina, koji su doziveli MU, registrovan je kod 40-50% osoba,
a kod starijih je bio zastupljen u 10%. Osobe sa PFO ve¢im od 4 mm imaju ve¢i rizik za
MU ili recidiv, od osoba kod kojih je manji od 2 mm. Aneurizma atrijalnog septuma je
kongenitalna malformacija u vidu izbo¢enja u levu, ili desnu pretkomoru. Prihvacena je
kao faktor rizika za mozdanu embolizaciju. Medutim PFO i ASA opisuju se zajedno u 50-
89% slucajeva, sto udvostrucuje rizik za IMU, a recidiv povecava za 4-8 puta. Ateroma-
tozne promene luka aorte daleko su ¢esce kod starijih pacijenata od 55 godina sa konvenci-
onalnim faktorima rizika: dijabetes, hipertenzija ,pusenje, hiperlipidemija. Nestabilni
komplikovni plakovi, ve¢i od 4 mm, povecavaju rizik za emboliju sa 3%, za plakove od
2-4 mm na 14% i smatraju se nezavisnim uzrokom bilateralnih embolizacija mozga. Pro-
laps mitralnog zaliska je najcesca valvularna abnormalnost, zastupljena je u oko 2-3% po-
pulacije. MozZe biti sporadi¢no i porodi¢no zastupljena. Kod veéine pacijenta je asiptomat-
ska i ima beningni tok, ali u 10-15% slu¢ajeva, uglavnom kod osoba preko 50 godina, ima
progresiju do teske mitralne regirgitacije, smanjenja sistolne funkcije leve komore, izazi-
vanja atrijalne fibrilacije, mozdanog udara i sr¢anog zastoja. Kalcifikacija mitralnih za-
listaka povezana je sa starenjem, hpertenzijom i aterosklerozom. Retko je izvor embolije,
uglavnom je povezana sa invazivnim sr¢anim procedurama. Akinetski deo zida leve
komore udrzen sa drigim faktorima rizika embolizacije, moze povecati ucestalost MU.
Zakljucak: Na osnovu nauc¢nih saznanja i iskustva dobre klini¢ke prakse, zakljucéu-
jemo da je neophodan dodatni napor u indentifikaciji, samostalnih i udrzenih retkih
uzroka kardioembolizacije mozga, koji mogu i aktivirati ¢es¢e uzroke embolzacije
kao sto je AF. Prevencija MU zahteva poseban pristup svakom pacijentu. Pojedini
pacijenti ne zahtevaju terapiju, kod vecine se uvodi antiagregaciona terapija, rede anti-
koagulantna terapija, a neretko je potrebna kardiohiruska intervencija.
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VAZOSPAZAM KAO UZROK MOZDANOG UDARA
Visnja Paden
Klinika za neurologiju UKCS, Beograd; Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Cerebralni vazospazam je stanje produzene, reverzibilne, konstrikcije glatke musku-
lature u zidu mozdanih arterija. Moze se javiti kod subarahnoidalne hemoragije, sin-
droma reverzibilne cerebralne vazokonstrikcije, traumatskih povreda mozga itd. Pri-
marni vazospazam nastaje inicijalno nakon rupture aneurizme i ima protektivnu ulo-
gu, dok sekundarni vazospazam dostize vrhunac 3.-5. dana i povlaéi se 2-3 nedelje
nakon krvarenja. Razliiti patofizioloski mehanizmi imaju ulogu u nastanku vazo-
spazma — mnogobrojne vazoaktivne, spazmogene supstance nastale razgradnjom eritro-
cita, oslobodeni slobodni radikali, prodor trombocita, neutrofila i monocita u zid arterija
izazivaju niz biohemijskih promena koje potom dovode do prolongirane misiéne
kontrakcije i strukturnih promena arterijskih zidova sa poveé¢anjem vaskularnog otpora
i redukcijom mozdanog protoka. Najznacajnija komplikacija, u slu¢ajevima postoja-
nja izrazenog vazospazma, jeste razvoj odlozene cerebralne ishemije. Vazospazmom
su najéesce pogodeni arterijski sudovi na bazi mozga: srednja mozdana arterija, ter-
minalna unutrasnja karotidna arterija, prednja mozdana arterija kao i bazilarna arte-
rija. Simptomi ishemije nastale kao posledica vazospazma obi¢no nastaju u periodu
4.-12. dana i prezentuju se nastankom fokalnog neuroloskog deficita, u korelaciji sa
vaskularnom teritorijom gde se ishemija razvija, ili pogor$anjem stanja svesti (gubitak
od 2 ili vise poena na Glazgov koma skali). Rano otkrivanje i le¢enje vazospazma zna-
¢ajno doprinosi redukciji potencijalno teskih posledica. Cerebralna angiografija pred-
stavlja zlatni dijagnosticki standard za detekciju i monitoring vazospazma, dok transkra-
nijalni dopler (TCD) ima najSiru primenu zbog svoje neinvaiznosti, jednostavnosti
tehnic¢kog izvodenja i dostupnosti. Razli¢iti terapijski pristupi u leenju vazospazma su
ispitivani u prethodnim decenijama. Aktuelne preporuke podrazumevaju da je fokus na
odrzavanju euvolemije uz omogucavanje odrzavanja adekvatne cerebralne perfuzije
podsticanjem mehanizama autoregulacije. Primena blokatora kalcijumskih kanala uz
odrzavanje vrednosti arterijskog pritiska u okvirima ispod 180mmHg za vrednosti
sistolnog, a 140mmHg za maksimalnu vrednost srednjeg arterijskog pritiska (MAP),
i primenu ostale simptomatske terapije, potpomazu o¢uvanju suficijentnog cere-
bralnog protoka. Iako se incidenca pojave vazospazma moZze smanjiti adekvatnim te-
rapijskim pristupom, njegovo leCenje i dalje predstavlja terapijski izazov.
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CEREBRALNA VENSKA TROMBOZA
Tamara Svabi¢-Mededovi¢
Klinika za neurologiju, Univerzitetski klinicki centar Srbije, Beograd, Srbija

Uvod: Cerebralna venska tromboza (CVT) je retko oboljenje koje se, zahvaljujuci
boljoj dostupnosti savremenih neurovizuelizacionih procedura i postojanja vece sve-
snosti klini¢ara, u poslednje vreme ¢e$ée prepoznaje. Ovo cerebrovaskularno obolje-
nje ¢esc¢e pogada populaciju mlade zivotne dobi i odgovorno je za nastanak 1-2% svih
mozdanih udara.

Cilj rada: Cilj rada je da se prikazu savremena saznanja vezana za etiopatogenezu i Kli-
ni¢ku prezentaciju CVT, kao i da se ukaze na aktuelne preporuke koje se ti¢u dijagno-
stickog i terapijskog postupka kod ovih bolesnika.

Metodologija: Pregled savremene literature i aktuelnih vodica posvecenih dijagno-
stici 1 leCenju cerebralne venske tromboze.

Rezultati: Varijabilna klini¢ka slika i varijabilan tok ove bolesti, kao i nepostojanje
brzih, a dovoljno pouzdanih skrining testova stvaraju relevantan problem klinicarima.
Najznacajnija posledica oteZanog i zakasnelog postavljanja dijagnoze CVT ogleda se
u neblagovremenom zapocinjanju leCenja. Medutim, i kada se na vreme postavi prava
dijagnoza, raznovrsni i brojni klinicki scenariji stvaraju nove dileme u odredivanju
terapijskog postupka kod pojedinih grupa bolesnika. Antikoagulantna terapija se pre-
porucuje za lecenje cerebralne venske tromboze. Da li je hemoragijski infarkt kod
CVT kontraindikacija za primenu antikoagulantne terapije, koju antikoagulantnu te-
rapiju izabrati i koliko je dugo primenjivati samo su neke od dilema koje se ticu tera-
pije ovog cerebrovaskularnog oboljenja. Osim toga, osnovni preduslov za uspes$no
lecenje ovih bolesnika nije samo primeniti lek, ve¢ i ukloniti uzro¢ni faktor ukoliko
je to moguce. Multifaktorijalnost, koja je jo$ jedna odrednica CVT, obavezuje siste-
matic¢nu etiolo§ku eksploraciju u okviru postavljanja najbolje terapijske strategije.
Zakljucak: Danas je CVT postala bolest sa dobrom prognozom, ali samo ukoliko se
pravovremeno prepozna i brzo zapocne adekvatno lecenje.
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BOLESTI KOSTIJU | MOZDANI UDAR
Biljana Zivadinovi¢
UKC Nis, Klinika za neurologiju

Bolesti kostiju(BK) su izuzetno redak uzrok mozdanog udara(MU). Treba posumnjati
na njih kada ispitivanja ne otkriju etiologiju MU medju uobicajenim faktorima rizika
(FR).

Na bolest kostiju treba posumnjati kada za to postoje klinicki pakazatelji, pozitivna
porodi¢na anamneza ili skorasnja ortopedska intervencija.

Najces¢i poremecaji jesu degenerativne BK. Hernije vertebralnih discusa, prolaps
nucleus pulposusa sa fibrokartilaginozom moze usloviti embolijski infarkt ki¢mene
mozdine. Degenerativne promene vratnog dela ki¢me uslovljavaju razli¢it stepen
kompresije i suZenja a. vertebralis (AV), u sluéaju tezeg deformiteta ili traume i di-
sekciju AV.

Osifikacija atlanto-okcipitalnog zgloba izazva opstukciju kostanog kanala , time u
odredjenim polozajima glave uzrokuje Bow-Hunter MU usled kompresije na AV iz-
medju V3 i V4 segmenta.

Prelomi dugih kostiju, ortopedske intervencije, mogu uzrokovati masnu embolizaciju
i nastanak MU kada kapljice masti iz kostne srzi prodiru u krvotok. Javlja se u oko
15-30% slucaja preloma dugih kostiju sa visokim stepenom mortaliteta(15%).
Tumori kostiju (osteohondromi, osteosarkomi) uzrokuju nastanak MU razli¢itim meha-
nizmima: kompresijom malignog proliferisanog tkiva na krvne sudove, izmenom
strukture ¢elijskih proteina koji uslovljvaju slabost zidova krvnih sudova, pojavom me-
tastaza na mozgu, pojavom prokoagulantnog stanja usled paraneoplasti¢nog sindroma.
Hronicna osteodistrofija nepoznatog uzroka- M. Paget ¢ija incidenca raste nakon 50.
godine a odlikuje se ekstenzivnim i malignim prorastanjem kostane mase i izmene
arhitektonike kostanog tkiva, mehaniznom kompresije uveéanih kostiju lobanje ili
razli¢itim stil sindromima izaziva ishemiju i o$te¢enje mozdanog tkiva.

Osteoporoza kao 1 mozdani udar nastaju usled deficita estrogena, kod pacijenata sa
hipertenzijom, dijabetom, usled nedovoljno fizicke aktivnosti. lako se navedena stanja
smatraju znacima opstg loseg zdravlja i starenja, postoje studije koje u populaciji Zena
dokazuju osteoporozu kao nezavistan FR za nastanak MU.

Genetski uslovljene BK (spondiloepifizealna displazija, progresivna diafizalna displa-
zija) nasledjuju se autozomno dominantno i slozenim mehanizmima genetski uslovljene
izmene strukture ¢elijskih proteina i endotela uticuna pojavu MU.
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MOZDANI UDARI RETKE LOKALIZACIJE
Vekoslav Mitrovic¢
Univerzitet u Isto¢nom Sarajavu, Medicinski fakultet Foca, Republika Srpska, BIH.

Infarkti grani¢nih zona (engl. border zone infarcts, watershed infarcts) su vaskularne
lezije mozga koje se nalaze izmedu dve glavne arterijske teritorije, bez kolateralne
cirkulacije. Brojne epidemioloske studije navode njihovu zastupljenost od 2 do 9% u
poredenju sa akutnim infarktima druge lokalizacije.

Klasi¢na neuropatoloska ispitivanja opisuju dva razlicita infarktna grani¢na polja
1) izmedu kortikalnih podrucja arterije cerebri anterior (ACA), arterije cerebri medije
(ACM) i arterije cerebri posterior (ACP); i 2) unutrasnji (subkortikalni) infarkti izme-
du pojedinih grana u bazalnim ganglijama i beloj mozdanom masi hemisfera.

Kao faktori rizika u njihovom nastanku navode se epizode sistemske hipotenzije, mi-
kroembolizam i karotidna steno-okluzivna bolest. Medutim, u nekim slu¢ajevima, po-
sebno u onim sa progresesivnim ili postepenim klinickim tokom, mehanizam nastanka
jos uvek ostaje kontraverzan.

Nema sumnje da se ishemijska bolest mozga identifikuje ¢eSce i lokalizuje tacnije na
magnetnoj rezonanci (MR) u poredenju sa CT snimcima. Pun potencijal ovog novog
modaliteta snimanja u ranoj dijagnostici ishemijske bolesti mozga dobija se uvode-
njem funkcionalne MR (engl. Duffusion-weighted imaging -DWI MR ) koja registruje
rane promene u snizenoj difuziji vode u ishemijskoj zoni ve¢ nakon nekoliko minuta
od pocetka bolesti, te samim tim primena ove procedure ima najve¢u moguéu senzi-
tivnost. Postoje i druge MR tehnike kojima se moZe vrSiti specifi¢na evaluacija
akutnog ishemijskog mozdanog udara (engl. Perfusion-weighted imaging - PWI MR,
Flow Atenuated Inversion Recovery - FLAIR, apparent diffusion coeffitient - ACD).
U novije vreme primenjuju se nuklearno — medicinske metode emisiona tomografija
pojedina¢nim fotonima (SPECT) i pozitron emisiona tomografija (PET) ali koje su na
zalost jo§ uvek u eksperimentalnoj fazi.

Navedeni dijagnosticki postupci nalaze svoje mesto u okviru ve¢ usvojenog stava da
ove pacijente treba leciti u visoko specijalizovanim "jedinicama za mozdani udar".
Lecenje mora da bude specifi¢no po standardnim protokolima.
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ACUTE BRAIN STROKES OF IN PATIENTS WITH MULTIPLE POSSIBLE
CAUSATIVE FACTORS: THE GAP BETWEEN CLINICAL AND ETIOLOGICAL
APPROACHES

Dragana Petrovska-Cvetkovska, N. Baneva-Dolnenec, D. Cibrev

In line with the reported global increase of brain stroke among younger patient groups,
we revisit existing classification schemes for acute brain ischemic stroke and the
incidence of different types among the younger age groups, which has shown a stable
increase in the last decade, particularly noticeable in the Southern hemisphere. A
particular group that has shown highest rise in incidence are patients where at least
two possible etiologies are likely, signaling either that there are methodological issues,
or that there is an objective increase that is due change in the pool of risk factors.
Hence, we review the major scales for classifying of brain ischemic strokes and
discuss on their overlap and umbrella groups that tend to categorize patients with
different causes of their brain stroke as single group of patients. Patients that are
classified as patients with stroke of undetermined origin are patients where either a
cause is not identified, or there is a diagnostic dilemma due to multiple possible
causes. Despite advances in diagnostics, there is no consensus on how to approach
patients with multiple possible causes that can be recognized as the source of the
condition, signifying that this possibly could be resolved by modification in the
clinical classification and by incorporating new knowledge on the genetics behind this
condition.
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EDUKATIVNI SEMINAR 5:
SAVREMENA TERAPIJA U NEUROLOGII RAZVOJNOG DOBA

ES 5.1. SAVREMENA TERAPIJA GLAVOBOLJA

NOVE KLINICKE SKALE ZA PROCENU BOLA
Dejan Nesi¢
Institut za medicinsku fiziologiju, Medicinski fakultet, Univerziteta u Beogradu

Medunarodna asocijacija za proucavanje bola (International Association for the Study
of Pain) definise bol kao “neprijatno senzorno i emocionalno iskustvo povezano sa
stvarnim ili potencijalnim osStecenjem tkiva ili iskustvo opisano u kontekstu takvog
osteé¢enja”. Dobra procena bola je kljuéni uslov za uspes$nu kontrolu svih bolnih sta-
nja. Procena bola moze biti direktna (samoprocena) i indirektna (kod male dece, starih
ljudi, demetnih osoba i dr.). Samoprocena bola predstavlja zlatni standard. Pored
pulsa, arterijskog krvnog pritiska, telesne temperature i frekvence disanja, bol je novi
peti vitalni parametar i zbog toga se svakodnevnoj praksi obavezno procenjuje. Pro-
cena bola mora biti kontinuirana, individualna i dobro dokumentovana i obuhvata:
opstu anamnezu bola, objektivni fizikalni pregled, skale i upitnike za procenu bola
kao i dopunske dijagnosticke preglede (laboratorijske testove, RTG, MRI, CT, EMG).
Pri proceni pacijenata sa bolom potrebno je dobiti sledeée podatke u razgovoru sa
pacijentom: detaljan opis bola od strane pacijenta i posledi¢ni gubitak funkcija, pro-
cenu uzroka, tezine i prirode bola kao i uticaj bola na svakodnevne aktivnosti i psiho-
losko stanje pacijenta. Anamneza o bola treba da sadrzi sledece informacije o bolu:
utvrdivanje prisustva bola, procenu kvaliteta bola (npr. Zarenje, paljenje, gréevi, du-
bok bol, povrsan bol), definisanje lokalizacije svih bolnih mesta, vremenski raspored
javljanja bola (ukljucujuéi obrazac i stepen fluktuacije i uéestost remisija), otezava-
juce 1 olakSavajuce faktore pri kome se bol pojacava ili smanjuje, odgovor na analget-
sku terapiju odnosno procenu efikasnosti trapije, procenu stepena funkcionisanja pa-
cijenata u svakodnevnom zivotu (npr. oblacenje, kupanje) i merenje inteziteta bola.
Za procenu bola koriste se: jednodimenzionalne i visedimenzionalne skale. U jedno-
dimenzionalne skale za procenu bola spadaju: vizelno-analogna skala bola, numericka
skala bola i verbalna skala bola. Ove skale su kvantitativne i procenjuju intenzitet
bola. Multidimenzionalne skale bola pruzaju pacijentu mogucnost da svoj bol opisu
kroz vise dimenzija.
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SAVREMENA TERAPIJA MIGRENE
Ksenija Gebauer-Bukurov'?
1UKCV Klinika za neurologiju Novi Sad,
Odeljenje za epilepsiju, nediferentne krize svesti i neurologiju razvojnog doba
Medicinski fakultet, Univerzitet u Novom Sadu

Uvod: Prevalenca migrena kod dece i adolescenata se krec¢e u rasponu od 1 do 3%
dece uzrasta do 7 godina, dok u adolescentnom uzrastu iznosi i vise od 20%.

Cilj rada: Prikazati farmakoloske i nefarmakoloske nacine leCenja migrene u razvoj-
nom dobu.

Materijal i metode: Savremeni vodiéi i preporuke za leCenje migrene kod dece i ado-
lescenata ukazuju da su lekovi prve linije za lecenje migrene kod dece nesteroidni
antiinflamatorni lekovi kao §to je pre svega ibuprofen, dok adolescenti imaju koristi i
od triptana. Prekomerna upotreba analgetika moze da povecéa ucestalost migrenoznih
glavobolja. Postoje dokazi o profilaktickoj efikasnosti topiramata u smanjivanju uce-
stalosti 1 intenziteta migrena ali zbog nezeljenih dejstva ovih lekova upotreba u ovoj
populaciji pacijenata je vrlo ograni¢ena. Za valproat, amitriptilin, propranolol nema
jasnih dokaza o pozitivnom ucinku. Od nefarmakoloskih opcija najznacajnija je
kognitivna bihevioralna terapija koja smanj uje ucestalost migrenoznih ataka kod dece
i adolescenata. Novi nacini leCenja migrene podrazumevaju upotrebu “ditana”, “ge-
panta” kao i monoklonskih AT protiv peptida srodnog genu za kalcitonin (CGRP) koji
se mogu koristiti za akutno ali i profilakticko le€enje migrene. Ovi lekovi su za sada
odobreni za leCenje migrene kod odraslih dok su studije za decu i adolescente u toku,
a prvi rezultati su obecavajuci.

Zakljucak: Tokom poslednje decenije napravljeni su zna¢ajni pomaci u leenju mi-
grene kod dece i adolescenata. Preporuke su bazirane na osnovu misljenja eksperata i
dobro dokumentovanih klinic¢kih studija.
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Dejan Stevanovi¢t?

IKlinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu Beograd, Srbija
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Uvod: antidepresivi i antiepileptici su grupe lekova koji predominanto deluju na sero-
tonergicku i/ili noradargenergicku (npr. SSRI, NSRI), odnosno GABAnergicku i glu-
tamatergi¢ku transmisiju (npr. valproati). Obe grupe lekova su vrlo u¢inkovite u pre-
venciji razli¢itih tipova glavobolja odraslih.

Cilja rada: pregled dokaza za upotrebu antidepresiva i antiepileptika u prevenciji
glavobolja decjeg uzrasta.

Materijali i metode: analize klinickih studija, preglednih radova, meta-analiza i na-
cionalnih vodica koji se odnose na prevenciju glavobolja decjeg uzrasta.

Rezultati: postoje dokazi iz visokokvalitetnih studija za preventivnu upotrebu amitri-
ptilina, venlafaksina, topiramata, valproata i gabapentina kod dece sa glavoboljama.
Solidni do dobri dokazi zasnovani na studijama opravdavaju preventivnu amitriptili-
na, valproata i topiramata kod migrena. Topiramat je jedini FDA odobren za prevenci-
ju migrene uzrasta od 12 do 17 godina, dok je preventivna upotreba drugih lekova i
dalje ,,off-label“. Pojedine studije su pokazale visok stepen efikasnosti placeba u po-
redenju sa ove dve grupe lekova. Takode, primena antidepresiva i antiepileptika za-
jedno za psihoterapijom (npr. KBT) ima bolju efikasnost/efektivnost nego samo upo-
treba lekova. Prijavljeno je postojanje znacajnih nezeljenih efekata ove dve grupe le-
kova u pojedinim studijama.

Zakljucak: amitriptilin i topiramat imaju najvise dokaza za upotrebu u prevenciji gla-
vobolja decjeg uzrasta. Potrebne su dodatne klinicke studije i studije pracenja koje bi
nastavile da testiraju efikasnost i podnosljivost ovih lekova, kao i nove lekove iz ovih
grupa, kako bi se jasnije usmerila klinicka upotreba istih.
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ES 5.2. SAVREMENA TERAPIJA EPILEPSUJA

MESTO KANABIDIOLA U DECJOJ NEUROLOGUI

Janko Samardzi¢t, Milica Radosavljevi¢!, Danijela Vucevié?,

Tatjana Radosavljevi¢?, Jasna Janci¢3

!Institut za farmakologiju, klini¢ku farmakologiju i toksikologiju,
Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Srbija

2Institut za patolosku fiziologiju ,Ljubodrag Buba Mihailovi¢”,
Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Srbija

3Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu,
Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Srbija

Kanabidiol (CBD) jedan je od glavnih aktivnih sastojaka biljke Cannabis sativa. Ve-
zuje se za kanabinoidne receptore (CB1 i CB2), a svoje antiepilepti¢no dejstvo
primarno ostvaruje kao modulator GABA-A receptora. Za razliku od tetrahidrokana-
binola (THC), CBD se relativno slabo vezuje za CB1 receptore i ispoljava blage psi-
hotropne efekte. Pored toga, deluje na vise neurotransmiterskih transportera, kao i na
nekanabinoidne transmembranske receptore i jonske kanale. Zbog svog kompleksnog
mehanizma delovanja, CBD ispoljava brojne farmakoloske efekte, ukljuujuci anti-
konvulzivno, analgeticko i antiinflamatornoi dejstvo. Resorpcija je promenljiva i za-
visna od prisustva hrane, a bioraspolozivost iznosi manje od 6%. U velikom procentu
vezuje se za proteine plazme, a ekstenzivno metaboli$e preko vise enzimskih sistema,
odnosno izoenzima (CYP2C19, 3A4, UGT1A7, 1A9, 2B7), dok poluvreme elimina-
cije iznosi do 60 sati. Snazno inhibira enzime jetre, usled ¢ega su moguce brojne inter-
akcije, poput aditivnog antikonvuzivnog dejstva sa klobazamom. Najcesc¢i nezeljeni
efekti su somnolencija, diareja, smanjenje apetita i povisene serumske transaminaze.
Antiepilepti¢no dejstvo CBD-a pokazano je u vise pretklinickih modela, gde je spre-
¢avao hroni¢nu neuronsku hiperaktivnost i suzbijao generalizovane toni¢no-kloni¢ne
napade i limbicke epilepti¢ne napade. U referentnim klini¢kim studijama u decjoj ne-
urologiji, CBD je kao dodatna terapija pokazao efikasnost dovodec¢i do smanjenja
razli¢itih tipova epilepti¢nih napada, posebno generalizovanih motornih napada kod
Dravet-inog sindroma, Lennox-Gastaut-ovog sindroma i farmakorezistentnih epi-
lepsija, kao i kod epilepsije u sklopu kompleksa tuberozne skleroze. Americka
agencija za hranu i lekove (FDA) i Evropska agencija za lekove (EMA) odobrile su
njegovu primenu za ove indikacije kod pacijenata starijh od 2 godine. Po¢etne dnevne
doze iznose od 2-10 mg/kg, titriraju se u zavisnosti od podnosljivosti, do maksimalne
dnevne doze od 25-50 mg/kg. Druge indikacije za primenu CBD-a su hroni¢an bol,
uporno povracanje i spasticnost.
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NOVI ANTIEPILEPTICKI LEKOVI |
Galina Stevanovic
Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd

Epilepsija je jedno od najcesc¢ih neuroloskih oboljenja u de¢jem uzrastu. Terapijski
pristup zavisi od etiologije, tipa epilepti¢kih napada, epilepti¢kog sindroma, kao i pra-
te¢ih komorbidnih stanja. Primena antiepileptickih lekova ( AEL) predstavlja osnovni
nacin le¢enja. Cilj terapije je potpuna kontrola napada uz minimalna nezeljena dejstva
koja omogucavaju normalan zivot.

Kod 70% pacijenata potpuna kontrola napada se postize primenom AEL, ali 1/3 pa-
cijenata sa farmakorezistentnom epilepsijom zahteva dalji razvoj antiepileptika od ko-
jih se o¢ekuje bolja efikasnost, manje nezeljenih dejstava (idiosinkratskih, teratogenih
ili kognitivnih), povoljne farmakokineticke i farmakodinamske karakteristike.U posled-
njih 10 godina na trZiStu se pojavilo osam novih aniepileptickih lekova: eslikarbazepin,
retigabin, perampanel, brivaracetam, everolimus, kanabidiol, cenobamat i fenlfluramin.
U toku je veliki broj pretklinickih i klini¢kih ispitivanja supstanci sa razli¢itim meha-
nizmima dejstva fokusiranih na etiologiju epilepsija, koje bi imale ne samo uticaja na
prekid napada ve¢ i potencijalno antiepileptogeno ili modifikuju¢e dejstvo na tok
bolesti.
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NOVI ANTIEPILEPTICKI LEKOVI I
Milan Borkovi¢
Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd, Srbija

Procenjuje se da u ovom trenutku vise od 70 miliona ljudi §irom sveta boluje od epi-
lepsije, dok su polovina ovih pacijenata deca. lako postoji vise vidova lecenja epi-
lepsije, medikamentno leCenje predstavlja osnovni tip le€enja gotovo svih pacijenata
obolelih od epilepsije.U zavisnosti od godine kada su se ovi lekovi pojavili na trzistu,
sve antiepilepti¢ke lekove mozemo podeliti u tri generacije. U ovom predavanju po-
sebnu paznju éemo posvetiti najnovijoj generaciji antiepilepti¢nih lekova (eslicarba-
zepin acetat, brivaracetam, perampanel, retigabin, cenobamat, sotiklrstat, everolimus
i kanabidiol). Oni se, sa izuzetkom retigabina, smatraju bezbednim i efikasnim u pe-
dijatrijskoj populaciji. Everolimus i kanabidiol imaju vrlo specifi¢ne indikacije
(kompleks tuberozne skleroze, Dravet sindrom i Lennox Gastaut sindrom), dok su
ostali antiepilepticki lekovi tre¢e generacije dominantno indikovani u le€enju Zari$nih
napada kod dece uzrasta starijeg od 4 godine. Ovi novi molekuli su razvijeni sa ciljem
da njihov farmaceutski profil i tolerancija budu bolji od prethodno dostupnih lekova.
Pored toga, prvi put u pedijatrijskoj epileptologiji koris¢ena je ekstrapolacija podataka
o efikasnosti kod odraslih (zajedno sa specificnim bezbednosnim i farmakokinetickim
studijama u pedijatrijskoj populaciji), kako bi se ubrzalo njihovo odobrenje za upo-
trebu u decijoj populaciji.
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ES 5.3. SAVREMENA TERAPIJA NEUROMISICNIH BOLESTI

SAVREMENA TERAPIJA SPINALNE MISICNE ATROFIJE
Ana Kosa¢
Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd

Spinalna miSi¢na atrofija (SMA), kao jedna od najces¢ih monogenskih neurodegene-
rativnih bolesti, podrazumeva kontinuum, od najteze SMA tip 0 prenatalnog pocetka
i najée$¢e SMA tip 1 sa po¢etkom simptoma u prvih Sest meseci zivota, do SMA tip
4 sa blagim fenotipom i klinickim ispoljavanjem u odraslom dobu. Nakon 125 godina
od prvih opisa oboljenja, SMA je dobila svoj terapijski odgovor. U kratkom vre-
menskom intervalu i nakon pozitivnih rezultata sprovedenih klinickih istrazivanja, tri
leka su registrovana kao kauzalna terapija ovog oboljenja. Prvi registrovni lek, 2016.
godine, je nusinersen, koji pripada grupi SMN zavisnih terapija. Nusinersen je anti-
sens oligonukleotid koji koriguje iskrajanje egzona 7 SMN2 gena, delujuci preko 15.
nukleotidnog intronskog utiSivaca splajsovanja, te na ovaj nacin pospesuje sintezu
znacajno vece koli¢ine SMN proteina. Lek se primenjuje intratekalno po zadatoj she-
mi. Genska terapija SMA koristi nereplikabilne adeno viruse serotipa 9, kako bi do-
premila funkcionalnu kopiju SMNI gena. Terapija je jednokratna, aplikuje se intra-
venskim putem i ne intereaguje sa genetickim materijalom primaoca. Podobna je za
primenu kod obolelih od SMA mladih od dve godine. Rizdiplam je prva terapija SMA
koja se primenjuje u vidu oralne suspenzije, predstavlja mali molekul koji je modifi-
kator splajsovanja. Per os primena leka nosi rizike od potencijalnih udaljenih dejstva
rizdiplama na nekoliko gena nezavisnih od SMN2 gena. Od pojve novih kauzalnih
terapija, u klinickog praksi opserviraju se novi fenotipovi oboljenja, tako na primer
ukoliko se terapija aplikuje na vreme, oboleli od SMA tipl mogu dosti¢i miljokaz
samostalnog sedenja, §to je karakteristika SMA tip 2. Limitacije navedenih terapija su
i dalje nepoznata dugoroc¢na efikasnost i nezeljena dejstva, kao i visoka cena lecenja.
I pored navedenog, primena standarnih mera nege i leCenja ostaje osnov tretmana i
preduslov za bolji efektar novih kauzalnih terapija.

64 XI/XIX KONGRES NEUROLOGA SRBIJE sa medunarodnim uceséem, Nis, 21—-24.09.2023.



4'@

DRUSTVO NEUROLOGA SRBL.E

\VER.
ow Z/,},
&
ke
o
SIN yy 1>

INOVATIVNA TERAPIJA DISENOVE MISICNE DISTROFIJE
Dragana Vucini¢
Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu , Beograd

DiSenova misi¢na distrofija (DMD), najcesc¢a je nasledna bolest misi¢a u decjem
uzrastu, uzrokovana je mutacijom u genu za distrofin.

Napredak u razumevanju molekularnih puteva zahvac¢enih kod DMD doveo je do
razvoja terapijskih strategija koje se bave razli¢itim aspektima etiopatogeneze bo-
lesti $to je nedavno dovelo do odobrenja prvih uspesnih orfan lekova za ovu
bolest.

Dva glavna pristupa lecenju DMD baziraju se ili na obnavljanju distrofina u sar-
kolemi kako bi se poboljSao strukturni integritet miSi¢nih vlakana ili na tera-
pijskim pokusajima koji se bave sekundarnim posledicama nedostatka distrofina
i sledstvenog progresivnog propadanja misica.

Prvi terapijski pristup podrazumeva vise strategija leCenja koje se moZe smatrati
kauzalnim jer se primenom ovih lekova sinteti$e odredjena koli¢ina proteina di-
strofina i sledstveno usporava progresija bolesti. Namenjeni su samo pacijentima
sa specifi¢nim tipom mutacije u DMD genu. U ovu grupu lekova spada Ataluren,
lek pogodan za pacijente sa nonsense mutacijom u DMD genu, kao i egzon ski-
ping klasa lekova zasnovanih na RNK koja koristi antisens oligonukleotide kao
molekularne ,,zakrpe* za preskakanje egzona koji nedostaju. U junu 2023. odo-
brena je prva terapija zamene DMD gena kori§¢enjem virusnih vektora iz porodice
adenovirusa koji sadrze i dopremaju mini ili mikrodistrofin u misi¢ne Celije.
Terapijske strategije usmerene na sekundarne posledice DMD, usmerene su na razli-
Cite aspekte patoloskih procesa, od zapaljenskog, preko degenerativnog do aspekta
regeneracije misi¢nog tkiva. Antiinflamatorni faktori, regulatori utrofina, jedinjenja
koja reguliSu Celijsku signalizaciju, povec¢an oksidativni stres, mitohondrijalnu disfunkci-
ju, akumulaciju fibroze i poremecaj angiogeneze, Cine Siroku grupu obecavajuéih tera-
pijski strategija lecenja DMD.
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ES 5.4. SAVREMENA TERAPIJA DECJE | ADOLESCENTNE MULTIPLE SKLEROZE

PRINCIPI SAVREMENE TERAPIJE MULTIPLE SKLEROZE

Jasna Janci¢!?, Blazo Nikoli¢!, Nikola Ivanceviét

IKlinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd, Srbija
2Medicinski fakultet Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

Decju i adolescentnu multiplu sklerozu (PedMS) karakteriSe visoka stopa relapse
bolesti, brza akumulacija lezija na nivou centralnog nervnog sistema, kao i losiji
kognitivni ishod i veéi stepen invaliditeta tokom dugotrajnog praéenja. Terapija zahte-
va pristup multidiscliplinarnog tima: de¢jeg neurologa, neurooftalmologa, klini¢kog
farmakologa, decjeg psihijatra i psihologa, specijaliste fizikalne medicine i MS sestre.
Glavni cilj savremene terapije PedMS je dostizanje ,,nepostojanja aktivnosti bolesti*
(NEDA) i $to boljeg kvaliteta zivota dece i adolescenata, sa ranim zapocinjanjem
terapije koja menja prirodni tok bolesti (IMT). Neophodno je da se IMT odabere za
svakog pojedinacnog pacijenta, a na osnovu klinic¢ke i radioloske aktivnosti bolesti i
prognoze. Od znacaja za izbior optimalne terapije je uskladivanje Zelja i potreba deteta
i roditelja, razmatraju¢i komplijantnost, naCin primene, bezbednost terapije i rizike,
uzrast, pol pacijenta i eventualne komorbiditete. Najbolji efekat IMT se ostvaruje u
ranim fazama bolesti. Savremena terapija MS mozZe i treba da spre¢i nagomilavanje
invaliditeta i mogucéu neurodegeneraciju. Aktuelno postoje dva pristupa/modela indi-
vidualnog le¢enja PedMS paijenata, a na osnovu procene efektivnosti za specificnog
pacijenta i rizika od progresije bolesti. Prema prvom, eskalacionom modelu za inici-
jalni tretman se biraju terapije male/umerene efektivnosti sa dobro poznatim i sigur-
nim bezbednosnim profilom. Ukoliko se tokom dovoljno dugog perioda lecenja, uz
adekvatnu komplijansu, aktivnost bolesti odrZzava, neophodna je eskalacija na efi-
kasniju terapiju. U PedMS je moguca eskalacija u sluc¢aju pojave nezeljenih reakcija
i losije komplijanse na injekcione preparate. Alternativno, leenje se moze zapoceti
visoko efektivhom terapijom koja modifikuje prirodni tok bolesti: fingolimodom,
okrelizumabom, ofatumumabom, ili natalizumabom. Neophodno je Sto ranije zapoci-
njane IMT, kao i adekvatna terapija relapsa i simptoma bolesti.
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NOVI LEKOVI KOJU MODIFIKUJU PRIRODNI TOK BOLESTI

U DECJOJ | ADOLESCENTNOJ MULTIPLOJ SKLEROZI

Blazo Nikoli¢!, Nikola Ivan¢evi¢?, Jasna Jancié?2

IKlinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd, Srbija
2Medicinski fakultet Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

Decja i adolescentna multipla skleroza (PedMS) je visokoaktivna, autoimunska, de-
mijelinizaciona i neurodegenerativna bolest centralnog nervnog sistema i vodecéi je
uzrok netraumatskog invaliditeta kod mladih. Prevalencija PedMS je u porastu u
svetu. PedMS se karakterise: inflamacijom sa demijelinizacijom i astroglijalnom pro-
liferacijom i neurodegeneracijom. Inflamacija je udruzena sa relapsima, a neurodege-
neracija sa progresijom bolesti. Medutim, danas se zna da se oba procesa odvijaju
tokom celog kontinuuma bolesti. PedMS pacijenti se razlikuju od adultnih pacijenata
sa MS po tome §to deca i adolescenti imaju i do triputa vecu stopu relapsa. Tokom
poslednje decenlje napravljen je znacajan napredak u ranom postavljanju dijagnoze i
le¢enju decje i adolescentne multiple skleroze. Razvojem nove terapije i terapljsklh
strategija znacajno se se usporava progresija bolesti, razvoj invaliditeta, a samim tim
se poboljsava i kvalitet Zivota obolelih od PedMS. Efikasno lecenje PedMS podrazu-
meva istovremeno multidsciplinarni pristup u le€enju relapsa osnovne bolesti, spre-
cavanje progresije bolesti (klinicke i subklinicke) i terapiju simptoma povezanih sa
PedMS. Za leCenje relapsa mogu se koristiti visoke intravenske doze kortikosteroida,
intravenskih imunoglobulina i terapijske izmene plazme. Nove visokoefikasne tera-
pijske opcije, zahtevaju redu primenu i mogu da imaju bolju podnosljivost i veéi ste-
pen komplijanse u odnosu na staru injekcionu terapiju. Istorijski gledano, terapijske
opcije su: imunomodulatorne (interferonski preparati, glatiramer acetat, terifluno-
mid), imunosupresivni (fingolimod, ocrelizumab, natalizumab) koji odrzavaju supre-
siju inflamacije i aktivnosti bolesti, kao i terapija imunoloske rekonstitucije (alemtu-
zumab i kladribin). Lekovi koji se koriste za le¢enje PedMS su interferonski preparati,
glatiramer acetat, teriflunomid, dimetilfumarat i fingolimod, dok su ocrelizumab, ofa-
tumumab isiponimod u klinickim ispitivanjima.
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ES 5.5. NEUROKUTANE BOLESTI

INHIBITORI SIGNALNIH PUTEVA U TERAPIJI NEUROFIBROMATOZETIP 1
| KOMPLEKSA TUBEROZNE SKLEROZE

Nikola Ivancevié!, BlaZo Nikoli¢t, Jasna Janciét?

Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd

2Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Neurofibromatoza tip 1 (NF1) i kompleks tuberozne skleroze (KTS) dva su najéesca
neurokutana oboljenja sa ucestalo$éu javljanja 1/3000 Zivorodenih za NF1 i 1/6000-
1/9000 zivorodenih za KTS. To su monogenske bolesti koje odlikuje multisistemsko
zahvatanje pre svega struktura neuroektodermalnog porekla (nervnog sistema i koze,
ali i drugih tkiva), progresivan tok i proonkogenost. Kompleks tuberozne skleroze
takode je uzrok farmakorezistentne epilepsije i prateé¢ih neuropsihijatrijskih poteskoca
(npr. retardacija, autizam, hiperaktivnost i nedostatak paznje). Oba oboljenja odlikuju
se mutacijama u genima za proteine regulatore signalnih puteva koji polaze od tirozin
kinaznih receptora i koji su odgovorni za deobu, rast, migraciju i diferencijaciju ¢elija
a samim tim i strukturu i funkciju tkiva. Kod oba oboljenja mutacije dovode do
hiperaktivnosti signalnih puteva nishodno od mesta regulacije. U KTS unazad godi-
nama primenu su nasli lekovi koji pripadaju klasi mTOR kinaznih inhibitora (eng.
mammalian target of rapamycin) koji su analozi rapamicina (sirolimusa). Everolimus
(Afinitor, Votubia, Zortress) se Koristi za leCenje angiomiolipoma bubrega i sub-
ependimalnih gigantocelularnih astrocitoma u KTS. Poslednjih godina pokazao je efi-
kasnost u leCenju farmakorezistentne epilpesije ali i neuropsihijatrijskih komplikacija
u KTS. U 2020. godini odobren je mitogen-aktivirana protein kinaza (MEK) inhibitor
selumetinib (Koselugo) za leCenje simptomatskih inoperabilnih pleksiformnih neuro-
fibroma u NF1. Zbog svog specificnog i selektivnog mehanizma dejstva navedeni
inhibitori signalnih puteva predstavljaju potencijalnu prekretnicu u le¢enju neuroku-
tanih bolesti.
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MULTIPLA SKLEROZA-TINJAJUCA BOLEST (SMOULDERING DISEASE)
Slobodan Vojinovi¢
Klinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Ni$

Aktuelno dominantno klinicko-radiolosko shvatanje bolesti, definiSe multiplu sklero-
zu (MS) kao fokalnu inflamatornu bolest centralnog nervnog sistema (CNS). Medju-
tim, veliki procenat osoba sa multiplom sklerozom (MS) i dalje dozivljava klinicko
pogorsanje, uprkos nedostatku o€itih dokaza inflamatorne aktivnosti bolesti. Progre-
sija onesposobljenosti se deSava uprkos tome §to nema relapsa, nema novih Tlw
kontrast + lezija, niti novih ili uvecanih T2w lezija na magnetnoj rezonanci. U stu-
dijama prirodnog toka bolesti kao i klini¢kim ispitivanjima, je pokazano da su relapsi
i fokalna aktivnost bolesti otkrivena magnetnom rezonancom kod pacijenata sa MS
na placebu ili na terapijama koje modifikuju prirodni tok bolesti (DMT), bili losi pre-
diktori dugoroéne evolucije bolesti odnosno progresije onesposobljenosti.

Na osnovu sinteze podataka iz patoloskih, neuroimaging i klinickih studija, ,,pravu
MS* verovatno pokrece primarni proces tinjanja (smouldering), koji je pracen super-
poniranom inflamatornom aktivnosti, koja potencijalno predstavlja imuni odgovor
domacina na osnovni uzrok bolesti. Brojni dokazi iz MR 1 patoloskih studija ukazuju
da je progresivno neuroaksonalno o$tecenje, koje uzrokuje neprekidnu progresiju
onesposobljenosti, prisutno jos od vrlo ranih faza bolesti. Iz bioloske perspective, ovo
podrazumeva da postoji kontinuitet izmedu relapsne i progresivne faze MS, a ono §to
ih odvaja su vise kvantitativne nego kvalitativne patoloske razlike. Ono §to vidimo
klini¢ki je posledica uzajamnog dejstva efekata fokalnih inflamatornih procesa koji
su superponirani na nervni sistem, koji moze biti funkcionalno osteéen u zavisnosti
od obima prethodnih patoloskih procesa, kapaciteta funkcionalne rezerve mozga i
njegove sposobnost da povrati funkciju ili da nadoknadi nastalu Stetu.

Mnogi moguci patoloski pokretaci tinjaju¢e MS mogu biti potencijalno modifikovani
specificnim terapijskim strategijama, Terapijski cilj ,,bez evidentne inflamatorne
aktivnosti inflamatorne bolesti (NEIDA), ne moze u dovoljnoj meri spreciti akumu-
laciju invaliditeta u MS, §to znaci da bi leCenje trebalo da se fokusira i na druge pato-
loske procese u mozgu i kicmenoj mozdini koji doprinose postepenom gubitku neuro-
loskih funkcija.
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UMERENO EFEKTIVNA TERAPIJA U ALGORITMU TRETMANA
MULTIPLE SKLEROZE

Svetlana Mileti¢ Drakuli¢

Fakultet medicinskih nauka, Univerziteta u Kragujevcu

Posljednjih godina odobrene su mnoge terapije koje menjaju prirodni tok bolesti
(DMT) za le€enje relapsno-remitentne multiple skleroze (RRMS) koje se grubo mogu
podeliti na lekove umerene i visoke efektivnosti. Terapijsku strategiju treba prilagoditi
svakom pacijentu individualno, voditi racuna o klinickoj i radioloskoj aktivnosti
bolesti, prognostickim faktorima, komorbiditetima, planiranju porodice, licnim oceki-
vanjima, prethodnim terapijama. U donoSenju odluke treba ukljuéiti bolesnika i lece-
nje mora biti dostupno svim bolesnicima.

DMT ima za cilj smanjenje rizika od relapsa i progresije onesposobljenosti tj. dosti-
zanje NEDA (bez znakova za aktivnost bolesti). NajceS¢e koriS¢ena strategija u lece-
nju je eskalacioni pristup §to podrazumeva zapocinjanje terapije lekovima umerene
efektivnosti koja se potom u slucaju pojave aktivnosti bolesti menja u visoko
efektivnu terapiju. U lekove prve linije spadaju injekciona imunomodulatorna terapi-
ja: interferon beta i glatiramer acetat kao i oralna terapija: teriflunomid i dimetil fuma-
rat. Ovo su terapije odrzavanja u kome se lek kontinuirano primenjuje kod bolesnika
sa aktivnom RRMS koji nemaju lose prognosticke faktore. Kod bolesnika sa visoko
aktivnom RRMS preporuka je da se odmah krene sa visoko efektivnom terapijom.
Prednost terapije umerene efektivnosti je Sto se kod odredenog broja pacijenata posti-
ze zadovoljavajuca kontrola bolesti lekovima sa dobrim sigurnosnim profilom. Pri
takvom pristupu najveci je problem kako na vreme prepoznati bolesnike koji nece
dobro odgovoriti na jedan od ovih lekova, a kod kojih odlaganje promene lecenja mo-
ze dovesti do trajnog neuroloskog oStecenja. Zato je neohodno stalno pratiti bolesnike
klinicki i radioloski. To zahteva razvoj novih biomarkera za pracenje terapijskog
odgovora i usmeravanje terapijskih izbora.
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AKUTNI MOZDANI UDAR

ESO PREPORUKE 2021 ZA PRIMENU INTRAVENSKE TROMBOLIZE
Marjana Vukiéevié¢
Specijalna bolnica za cerebrovaskularne bolesti “Sveti Sava”, Beograd

Uvod: Intravenska tromboliza (IVT) predstavlja je jedini odobreni sistemski reperfu-
zioni tretman za pacijente sa akutnim ishemijskim mozdanim udarom (MU) kojim se
postize razgradnja tromba. Nove ESO preporuke iz 2021 za primenu IVT se bave
primenom terapije kod pacijenata sa relativnim kontraidikacijama za terapiju altepla-
zom, pacijentima u produzenom terapijskom prozoru i primeni tenekteplaze. Vre-
menski opseg za primenu terapije produzen je sa 3 sata na 4,5h, a naprednim radio-
loskim tehnikama kojim se utvrduje prisustvo vijabilnog tkiva i duze. Dostupnost di-
jagnostike CT perfuzija, MRI napredne tehnike nisu moguée u svim centrima 24/7,
narocito kod pacijenata kod kojih je vreme od nastanka MU duze od 4.5h, te se pre-
porucuje koriséenje nekontrastnog CT za dijagnostiku i paZzljivi odabir pacijenata za
IVT. Procenat primenjene IVT u zemljama Evrope i kod nas, zavisi pre svega od nivoa
obrazovanja stanovnistva, njihovog odnosa prema zdravlju ali i organizacije i broja
jedinica za moZzdani udar koji pokrivaju odredenu populaciju. Planira se da do 2030
godine, 12% pacijenata sa akutnim mozdanim udarom primi IVT. Najve¢i broj paci-
jenata koji dobiju IVT zivi u velikim gradovima gde je dostupnost dobro organizovane
zdravstvene sluzbe veca, uz postojanje naprednih centara za mozdani udar. Pacijenti
sa okluzijom velikog krvnog suda u terapijskom prozoru za IVT, potrebno je da istu
dobiju pre mehanicke trombektomije (MT) iako se ona nije pokazala inferiorna kao
samostalan oblik lecenja. Kod MU nakon budenja odnos izmedu penumbre i kora
mora biti veci od 1,2 za primenu IVT. Novi trombolitik Tenekteplaza ima farmako-
loske prednosti kao i kra¢e vreme primene-bolus, te je pogodna kod pacijenata koji su
za IVT pre MT. NIHSS ve¢i od 25 i ASPECT<7 nisu iskljucujuéi za primenu IVT
kod odredenih pacijenata, gde je pored odnosa penumbra/kor, vremena od pocetka,
invaliditet pre MU potrebno posmatrati i promene bele mase.

Zakljucak: Primena IVT se sve vie proSiruje i sve je manje kontraidikacija kada
posmatramo tezinu pacijenata, prisustvo penumbre, okluziju suda, biohumloralni sta-
tus pacijenta, a efikasnost i bezbednost su I dalje prisutni u istom obimu.
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Mehanic¢ka trombektomija (MT) je danas kljuéna u leCenju akutnog ishemijskog
mozdanog udara (AIMU) kod pacijenata sa okluzijom velikih krvnih sudova (OVKS).
Za blagovremen tretman AIMU neophodno je rano prepoznavanje simptoma i brz
transport pacijenata u najblizu ustanovu koja moze pruziti adekvatan tretman. Postoje
brojne skale pomocu kojih se na terenu mogu selektovati pacijenti za MT, ali se ni
jedna nije izdvojila kao superiorna. Telemedicina moze imati ogromnu ulogu u pro-
ceni pacijenata za MT iz primarnih jedinica za mozdani udar. Na osnovu rezultata Sest
velikih studija i dokazane klinicke korisnosti preporucena je primena MT uz stan-
dardno lecenje (koje ukljucuje i intravensku trombolizu), kod odraslih pacijenata sa
OVKS u prednjem slivu u prvih 6h od nastanka simptoma, ukoliko je ASPECT skor
>6. Metaanaliza ovih studija (HERMES) je pokazala da klini¢ki benefit MT postoji i
ukoliko se lecenje zapo¢ne u prvih 7,2h od nastanka simptoma. Analogno ovome i
kod okluzije u zadnjem slivu (pre svega okluzije bazilarne arterije), preporucuje se
primena MT. Svim pacijentima, koji ispunjavaju kriterijume, treba primeniti intra-
vensku trombolizu pre MT. Rezultati DAWN i DEFUSE-3 studije su pokazali da je
MT korisna i u vremenskom prozoru 6-24 ¢asa od nastanka simptoma kod pacijenata
kod kojih postoji radioloska nepodudarnost veliCine jezgra infarka i penumbre pro-
cenjena perfuzionim tehnikama snimanja. Na osnovu toga, preporucena je primena
MT kod pacijenata sa AIMU i OVKS u prednjem slivu u prvih 24 sata od nastanka
simptoma ukoliko se ispostuju dijagnosticki kriterijumi definisani u ovim studijama.
Nedavno su objavljene studije (ATTENTION i BAOCHE) koje su pokazale da je MT
korisna u prvih 24h od nastanka simptoma i kod pacijenata sa okluzijom bazilarne
arterije. Tretman MT je efikasan i kod starijih od 80 godina. Kod pacijenata sa OVKS
i blagim neuroloskom deficitom (NIHSS skor <6), MT treba primeniti ukoliko se radi
o onesposobljavaju¢em deficitu ili ukoliko postoji neurolosko pogorSanje, a nakon
pazljive klinicke i radioloske procene. Tokom procedure MT neophodan je pazljiv
monitoring i izbegavanje velikih oscilacija arterijskog pritiska, a vrstu anestezije treba
prilagoditi stanju pacijenta. Rezultati najnovijih studija pokazuju da MT moze biti
korisna i kod pacijenata sa velikim jezgrom infarkta (ASPECT skor <6) ukoliko se
uradi dobra radiolo§ka procena zone penubmre. Isto se odnosi na primenu MT nakon
24h od nastanka simptoma. Sve ovo sugerise da vreme od nastanka simptoma AIMU
prestaje da bude klju¢no u odluci za leCenje MT, ali ishod le¢enja i dalje najvise zavisi
od vremena koje protekne do zapo€injanja tretmana, odnosno do uspostavljanja reka-
nalizacije i reperfuzije tkiva penumbre.
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ESO PREPORUKE 2022 ZA LECENJE MOZDANOG UDARA U MENOPAU?ZI,
TRUDNOCI | PUERPERIJUMU

Dejana Jovanovic¢t?

Klinika za neurologiju UKCS, Beograd

2Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Gestacijski period i menopauza su periodi u zivotu zene kada su one podloznije
mozdanim udarima. Mozdani udar tokom trudnoce i puerperijuma je retka komplika-
cija, ali moze biti ozbiljna i potencijalno opasna po zivot majke i fetusa. Ukljucivanje
trudnica u randomizovane studije je retko, pa tako nedostaju kvaliteti podaci na
osnovu kojih bi se utvrdile ¢vrste preporuke za primenu reperfuzione terapije u gesta-
cijskom period. S druge strane, u literature postoje oprecni podaci u pogledu rizika za
mozdani udar kod Zena koje su koristile hormonsku terapiju tokom menopauze.
Evropska organizacija za mozdani udar (ESO) je 2022. objavila preporuke na osnovu
dostupnih podataka sa ciljem da se klinicari usmere u odlukama kada pristupaju lece-
nju mozdanog udara kod Zena, a tamo gde su dokazi nedostajali dat je konsenzus
misljenja struénjaka. U nedostatku dokaza, ekspertsko misljenje je da se posle pazljive
procene koristi i rizika, intravenska tromboliza moze primeniti kod pacijentkinja sa
akutnim invalidiziraju¢im mozdanim udarom u periodu trudnoce ili posle desetog
dana puerperijuma, a mehanic¢ka trombektomija kod onih sa okluzijom velikih krvnih
sudova bez prethodne primene intravenske tromboliza u periodu graviditeta, a tokom
puerperijuma se moze primeniti kombinovana reperfuziona terapija kod pacijentkinja
sa malim hemoragijskim rizikom. Primena hormonske terapije u period menopauze
sa ciljem smanjivanja rizika od ishemijskog ili hemoragijskog mozdanog udara se ne
preporucuje, na osnovu dokaza niskog kvaliteta. Takode, njihova prethodna primena
ne smanjuje mortalitet bolesnica sa akutnim mozdanim udarom.
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ESO 2021. PREPORUKE ZA LECENJE HIPERTENZIJE
U AKUTNOM MOZDANOM UDARU

Ana Prazi¢

Klinika za neurologiju, Univerzitetski Klinicki centar Ni$

Potreba za odrzavanjem optimalnih vrednosti krvnog pritiska (KP) kod pacijenata sa
AIMU ima za cilj sprecavanje dodatnog narusavanja cerebralne perfuzije u ishemij-
skom tkivu u stanju kompromitovane autoregulacije.Na taj nacin se smanjuje rizik od
recidiva mozdanog udara, cerebralnog edema, reperfuzionog krvarenja .

Vodi¢ Evropske organizacija za mozdani udar (ESO) o regulaciji krvnog pritiska kod
pacijenata sa AIMU iz 2021. god. daje preporuke za upravljanje krvnim pritiskom kod
pacijenata sa akutnim mozdanim udarom u prehospitalnim uslovima, zatim u ho-
spitalnim uslovima u zavisnosti od kvalifikacije pacijenta za reperfuzioni tretman,a
na osnovu rezultata novih randomizovanih klinickih studija .

Prema preporukama ESO 2021. kod pacijenata sa sumnjom na mozdani udar ne pre-
porucuje se rutinsko snizavanje krvnog pritiska u prehospitalnim uslovima.

Kod hospitalizovanih pacijenata sa AIMU i KP <220/110 mmHg koji ne ispunjavaju
kriterijume za primenu tromboliti¢ke terapije ili mehanicku trombektomiju, ne predlaze
se rutinsko sniZavanje krvnog pritiska u prvih 24 sata od pojave simptoma, osim ako
nije neophodno zbog specificnog komorbidnog stanja. Ukoliko je KP >220/120 mmHg,
predlaze se postepeno smanjenje (<15%) sistolnog KP tokom 24 sata.

Ukoliko je indikovana tromboliti¢ka terapija (sa ili bez mehanicke trombektomija)
predlaze se odrzavanje KP ispod vrednosti 185/110 mmHg pre bolusa i ispod
180/105 mmHg nakon bolusa i u slede¢ih 24 sata nakon terapije. Kod pacijenata sa AIMU
usled okluzije velikog krvnog suda, koji su podvrgnuti mehanickoj trombektomiji (sa
ili bez intravenske trombolize) predlaZe se odrzavanje krvnog pritiska ispod vrednosti
180/105 mmHg tokom i 24 sati nakon intervencije.

Kod pacijenata sa AIMU kod kojih nije primenjena reperfuziona terapija, a kod kojih
je doslo do klinickog pogorsanja,nije indikovana rutinska upotreba vazopresornih
lekova u cilju poveéanja krvnog pritiska, osim ako postoji sumnja da je hemodinamski
mehanizam direktno odgovoran za pogorsanje klinickog stanja.

Kod pacijenata sa AIMU potrebna je individualna procena koristi i rizika u odnosu na
privremenu obustavu prethodne terapije za snizavanje krvnog pritiska.
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PREPORUKE ZA PRACENJE EFIKASNOSTI | PREKID/PROMENU TERAPIJE
KOD PACHJENATA OBOLELIH OD MULTIPLE SKLEROZE

Vesna Suknjaja

Klinika za neurologiju Univerzitetski Klini¢ki Centar Vojvodine

Uvod: Multipla skleroza je imuno posredovana bolest centralnog nervnog sistema
koju karakteri$u inflamacija, demijelinizacija i neurodegeneracija. U predhodnim go-
dinama odobrene su i u nasoj zemlji postale dostupne brojne terapije koje znacajno
menjaju prirodni tok MS-a kao i dugoro¢nu prognozu bolesti.

Cilj: Primamni cilj pracenja pacijenata je registrovanje kao klinicke tako i radiolose
aktivnosti bolesti a u cilju ekslacije ili promene terapije do postizanja neaktivne bolesti.
Materijal i metode: Sagledavanje preporuka za pracenje i promenu terapije MS pa-
cijenata Americke Neuroloske Akademije, Evropskog komiteta za istraszivanje i te-
rapiju Multiple skleroze, grupe MS eksperata Francuske I MS eksperata nemackog
govornog podréija.

Zakljucak: Pre pocetka terapije kao i pre izmene terapije neophodan je monitorning
pacijenta koji ukljucuje neuroloske preglede i MRI endokranijuma u regularnim inter-
valima. Protokol za promene terapije kod MS pacijenata ne postoji, pracenje i leCenje
pacijenata se zasniva na preporukama grupa eksperata u ovoj oblasti.
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PROGRESIVNA MULTIPLA SKLEROZA
Dejan Savic
Medicinski fakultet Univerziteta u Nisu

Uvod: Progresivna multipla skleroza je klini¢ki definisana stabilnim povecanjem
objektivno dokumenovane neuroloske disfunkcije/onesposobljenosti bez nedvosmi-
slenog oporavka unutar koje se mogu odvijati klinicke fluktuacije i faze stabilnosti.
Naziv progresivna multipla skleroza objedinjuje primarno progresivnu i sekundarno
progresivnu multiplu sklerozu koje dele elemente osnovne klinicke definicije. Deo
problema u definisanju progresivne multiple skleroze je u tome §to se multipla skle-
roza smatra jedinstvenim oboljenjem u kojem klinicki fenotipovi predstavljaju razli-
¢ite stadijume u kontinuumu bolesti pre nego razli¢ite forme bolesti iako postoje zna-
¢ajne razlike izmedju primarno progresivne, sekundarno progresivne i relapsno re-
mitentne multiple skleroze.

Cilj: Analiza slicnosti i razlika izmedju razli¢itih klinickih fenotipova multiple skle-
roze. Odredjivanje jasnih dijagnosti¢kih smernica u definisanju razli¢itih klinickih fe-
notipova oboljenja u kontekstu rane primene i ispravnog odabira adekvatne terapije
koja modifikuje prirodan tok bolesti u multiploj sklerozi.

Zakljucak: Uprkos znacajnim razlikama u klini¢kom ispoljavanju, imunopatogenezi,
vodeé¢im patoloskim nalazima i patofizioloskim mehanizmima, multipla skleroza
predstavlja jedinstveno oboljenje. Ipak, shodno razli¢itosti u vode¢im imunopatoge-
netskim mehanizmima oboljenja, neophodna je striktna i rana diferencijacija kli-
ni¢kog fenotipa u cilju pravovremene primene najadekvatnije terapije.
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DRUSTVO NEURC

MULTIPLA SKLEROZA | TRUDNOCA

Olivera Tamas?

IKlinika za neurologiju Univerzitetskog klinickog centra Srbije
2Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

Uvod: Multipla skleroza (MS) je hroni¢no autoimuno oboljenje koje dovodi do demi-
jelinizacije i degeneracije centralnog nervnog sistema. Opste je poznato da Zene ¢eSce
oboljevaju od MS, a da se klini¢ki pocetak bolesti obi¢no javlja kod Zena koje su u
reproduktivnom periodu. Ranije se leenje pacijentkinja sa MS odlagalo nakon zasni-
vanja porodice, medutim danas kada znamo da neuroaksonalno osteéenje pocinje vec
na pocetku bolesti, odlaganje terapije nije opravdano.

Trudnoéa je imunotolerantno stanje, u kom je klinicka i radioloska aktivnost bolesti
potisnuta. PogorSanje bolesti se moze ocekivati kod jedne Cetvrtine pacijentkinja u
prva tri meseca po porodaju. Period pre trudnoce, sama trudnoca i postpartalni period
ima svoje specifi¢nosti i namece Citav niz pitanja, a samo neka od nijh su: mogucnost
prenosenja bolesti na svoje potomstvo, moguénost sprovodenja asistirane oplodnje,
izbor terapije koja modifikuje tok bolesti (DMT), izbor simptomatske terapije i suple-
mentacije tokom trudnoce, procena rizika od relapsa tokom trudnoée i postpartalnom
periodu, preporuke za porodaj, dojenje, itd. lako je MS povezana sa seksualnom
disfunkcijom trenutna istrazivanja sugerisu da ima vrlo malo uticaja na plodnost,
trudnocu i porodaj. Obzirom na veliki broj dostupnih DMT, danas je sva paZnja usme-
rena na procenu bezbednosti ovih lekova tokom trudnoce i dojenja. Precizno je defi-
nisano optimalno vreme koncepcije za svaki DMT po na osob kao i moguc¢nost doje-
nja tokom lecenja.

Zakljucak: Kod onih zena koje su u reproduktivnom period uvek treba razmisljati o
mogucoj trudno¢i pri prepisivanju DMT. Upravo je zbog toga razgovor o planiranju
porodice vazan deo ranog savetovanja i planiranja le¢enja. Zenama koje Zive sa MS
je potrebno pruziti podr$ku na putu ka ostvarivanju svoje porodice, ali je jako vazno
da se trudnoca pre svega planira i da se realizuje tek nakon Sto je uspostavljena kontro-
la bolesti.
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KOGNITIVNI POREMECAJI U MULTIPLOJ SKLEROZI
Lorand Sakalas
Klinika za neurologiju Klinicki centar Vojvodine

Uvod: Kognitivna oStecenja su Cest, a retko prepoznati simptomi multiple skleroze.
Cilj rada: Pribliziti kognitivne poremecaje kod obolelih od multiple skleroze slusa-
ocima.

Materijal i metode: Kognitivno ostecenje se javlja kod 40-65% pacijenata sa multiplom
sklerozom (MS). Kognitivno oste¢enje obicno daje odraza na kompleksnu paznju, brzinu
obrade informacija, (epizodi¢nu) memoriju i izvr$ne funkcije. Kognitivno ostecenje se
moze javiti u subkliniCkom radiologki izolovanom sindromu, klini¢ki izolovanom
sindromu i svim fazama definitivne MS. Kod pedijatrijske MS-¢, kognicija je Cesto oste-
¢ena i pogorSava se relativno brzo. Kognitivno osteCenje Cesto uti¢e na svakodnevno
funkcionisanje i profesionalni status. Depresija, anksioznost i umor pogorsavaju simpto-
me, dok kognitivna rezerva delimi¢no kompenzuje ispade. Kognitivna disfunkcija je u
korelaciji sa zapreminom lezija mereno magnetnom rezonancom mozga (MRI) i (regi-
onalnom) atrofijom, a stepen povecanja registrovane MRI progresije predvida dalje po-
gorsanje. Eksperimentalna MRI ukazuje na klju¢nu ulogu (fokalnih) kortikalnih lezija i
atrofije, abnormalnog kortikalnog integriteta i ranih promena u mozdanom tkivu nor-
malnog izgleda. Funkcionalni MRI sugeri$e kompenzatornu reorganizaciju i promene
adaptacije u neuronskoj aktivnosti. Alati za skrining su Brief Repeatable
Neuropsychological Battery, Symbol Digit Modalities Test i Audio Recorded Cognitive
Screen. Minimal Assessment of Cognitive Function in Multiple Sclerosis (MS) se Koristi
za formalnu neuropsihologku procenu. Sta predstavlja klini¢ki relevantnu promenu i kako
optimalno pratiti kogniciju su pitanja koja su i dalje otvorena. Kod relapsno-remitentne
MS pravovremeno i adekvatno lecenje lekovima koji modifikuje prirodni tok bolest moze
stabilizovati ili eventualno poboljSati kogniciju. Nema dokaza da postoji adekvatna
simptomatska medikamentozna terapija, ne postoje ni optimalni nefarmakoloski pristupi.
Kognitivna rehabilitacija kod pacijenata sa MS je jo§ uvek u povoju. Kognitivna bi-
hejvioralna terapija, vezbe i edukativni programi predstavljaju obecavajuce psihosocijalne
intervencije u suocavanju i smanjenju kognitivnih simptoma.

Zakljucak: Kognitivni poremecaji se javljaju rano i ¢esto kod obolelih od multiple
skleroze. Isto moze znacajno da utice na kvalitet zivota obolelog a da pri tome bo-
lesnik nema znacajan telesni stepen invalidnosti. Specifi¢na medikamentozna terapija
ne postoji a preporucuje se primena nefarmakoloskih mera u vidu kognitivno bihejvi-
oralne terapije.
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BIOMARKERI U MULTIPLOJ SKLEROZI

Dejan Aleksi¢

Univerzitet u Kragujevcu, Fakultet medicinskih nauka,
Univerzitetski klini¢ki centar Kragujevac, Kragujevac, Srbija

Uvod: Biomarkeri su bioloska karakteristika koja se moze objektivno izmeriti i sluzi
kao vazan pokazatelj etioloskog, patofizioloskog, dijagnostickog ili terapijskog pro-
cesa. Biomarker mora biti osetljiv, specifican i mora imati jasnu prediktivnu vrednost.
Cilj rada: Prikaz najvaznije i najsavremenije literature o biomarkerima u multiploj
sklerozi (MS).

Materijal i metode: Pretraga literature i sazeti prikaz najvaznijih rezultata studija o
biomarkerima u MS sa najvecom senzitivnoscu i specificnoscu.

Rezultati: Materijali iz kojih mozemo dobiti molekularne biomarkere u MS su ce-
rebrospinalna te¢nost (CST), krv/serum, urin, pljvacka, suze. Metode kojima mozemo
dobiri biomarkere u MS su neuroimidzing, ELISA, imunofluorescencija, proto¢na ci-
tometrija, PCR, nefelometrija, WB, izoelektri¢éne metode, ,,-omika“ tehnologije. Mo-
lekularne biomarkere u MS mozemo podeliti u nekoliko grupa, mada ve¢ina molekula
moze pripadati ve¢em broju razli¢itih klasifikacionih podgrupa: prediktivni -predispo-
zicija na nastanak MS (poligeneticki skor, antitela na EBV, nizak nivo serumskog
vitamina D), dijagnosti¢ki (IgG oligoklonalne trake, IgG indeks, MRZ reakcija, AQP4
antitela, antiMOG antitela, ANA, kappa i lambda slobodni laki lanci imunoglobulina
i kappa indeks, tubulin beta; lipidi koji sadrze holin, slobodni karnitin, acilkarnitin,
melatonin, neopterin, metaboliti NO), prognosticki (laki lanci neurofilamenata,
chitinase-3-like-1 protein (CHI3L1), IgM oligoklonalne trake, leptin, kopeptin, pro-
tein koji vezuje adipocitnu masnu kiselinu, HSP-70, VEGF, mokra¢na kiselina), bio-
markeri aktivnosti bolesti (neuronal cell adhesion molecule, SICAM-1, fetuin A,
MBP, GFAP, CXCL13, CXCL11, CCL20, TNF, INF gama, MMP9, osteopontin, teski
lanci neurofilamenata, NSE, S100p protein, tau protein, APP, 14-3-3 protein), biomarkeri
terapijskog odgovora (oligoklonalne trake, CXCL13, osteopontin, neutraliSuca anti-
tela protiv INFb, neutraliSuéa antitela protiv natalizumaba, CHI3L1, laki lanci neuro-
filamenata).

Zakljucak: Nijedan od postojecih biomarkera ne moze u celini odraziti sve meha-
nizme patogeneze u MS, ali analiza biomarkera u MS predstavlja aktuelno polje sa-
vremenih i buducih istrazivanja sa velikim potencijalom uticaja na buduce terapijske
opcije u MS.
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KAKO LECITI EPILEPSIJU BEZ LEKOVA

Nikola Vojvodi¢, Aleksa Pejovi¢, Aleksandar J. Risti¢, Masa Kovacevic,
Dragoslav Sokié¢

Klinika za neurologiju, UKCS, Beograd

Najvazniji i najjednostavniji vid leCenja epilepsije jeste primena antiepileptic¢kih le-
kova sa ciljem da se sprece recidivi epileptickih napada bez provociranja znacajnih
nezeljenih efekata. Nazalost, kod od oko 20-30% bolesnika antiepilepti¢kim lekovima
se ne postiZze kontrola napada, tj. epilepsija je farmakorezistentna. Kod jednog broja
bolesnika sa farmakorezistentnom fokalnom epilepsijom resektivna hirurgija mozga
predstavlja optimalan nacin lecenja, narocito epilepsije temporalnog reznja.

Hirursko le¢enje farmakorezistente fokalne epilepsije dovodi do pune kontrole napada
kod oko 2/3 operisanih bolesnika. Kako bi uspeh operativnog lecenja bio potpun, ne-
ophodno je resektivnom hirur§kom tehnikom ukloniti (ili diskonektovati) ono podrucje
(ili deo mozga) koje je odgovorno za inicijaciju epileptickih napada. Taj deo mozga
(mozdane kore) se naziva epileptogena zona i potrebno ga je ukoniti uz maksimalnu
postedu onih delova mozga koji su odgovorni za neku vaznu funkciju (,,elokventni”
korteks). Razli¢iti modaliteti dijagnosti¢kih ispitivanja koji se danas primenjuju u
sklopu prehirurske evaluacije (video-EEG telemetrija, nuklearna magnetna rezonanca,
neuropsiholosko testiranje, funkcionalna neuroradiologija), omogucavaju kod vecine
bolesnika precizno definisanje lokalizacije i veli¢ine epileptogene zone.

Sta je sa bolesnicima kod kojih nije moguée sprovesti le¢enje resektivnom hirurgi-
jom? Kod njih postoiji moguénost primene neke od palijativnih metoda le¢enja kao
$to su stimulacija vagusnog nerva (VNS), duboka mozdana (DBS) ili responsivna ne-
urostimulacija (RNS).

Ne treba zanemariti ni moguénost primene razlicitih dijetetskih rezima kao $to su ke-
togena ili modifikovana Atkinsona dijeta, naro¢ito kod dece sa farmakorezistentnom
epilepsijom i epilepticnim encefaslopatijama.

Na kraju, Cesto zanemareni aspekt nemedikamentnog leenja epilepsije predstavalja
pridrzavanje ,,zdravog nacina zivota“ (higijena sna, izbegavanje alkohola i kofeina,
umerena fizicka aktivnost, leCenje komorbiditeta, itd).
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PATOGENEZA NMOSD
Slobodan Vojinovi¢
Klinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Nis

Akvaporin4 (AQP4) je najsire rasprostranjen vodeni kanal u mozgu, ki¢menoj mozdi-
ni 1 optickim nervima. Unutar mozga, AQP4 se nalazi u regionima u kontaktu sa ce-
rebrospinalnom te¢noscu i specificno je lokalizovan na stopalima astrocita na krvno-
mozdanoj barijeri. AQP4 doprinosi stabilizaciji ekstracelularne osmolalnosti tokom
neuronske aktivnosti. Stavise, odrzava homeostazu glutamata i energetski balans, ali
i puferuje metabolicko opterecenje u krvno-mozdanoj barijeri (BBB). AQP4 je takode
prisutan u sabirnim kanalima bubrega, parijetalnim ¢elijama zeluca, disajnim putevi-
ma, sekretornim zlezdama i skeletnim mi$i¢ima. Medutim, ovi organi su relativno
zaSticeni od oStecenja posredovanih antitelima zbog lokalnih inhibitora komplementa
koji su odsutni u mozgu. AQP4-antitela (AQP4-abs) su pretezno IgG1-izotipa. Ekspe-
rimentalni podaci sugerisu da AQP4-Abs indukuju proizvodnju interleukina-6 (IL-6)
u astrocitima koji eksprimiraju AQP4, i da IL-6 signalizacija endotelnim ¢elijama
smanjuje funkciju krvno-mozdane barijere. Jednom vezani za ekstracelularni domen
AQP4 receptora, AQP4-Abs dovode do komplementom- i ¢elijama-posredovanog
osteéenja astrocita, pored internalizacije glutamatnog transportera EAAT-2. Astrocit
kasnije postaje nemocan, $to na kraju kulminira povlacenjem podrske za okolne ¢elije
kao Sto su oligodendrociti i neuroni.

Dve glavne izoforme AQP4, M1 i M23, pokazuju razlike u medjusobnom odnosu duz
astrocitne membrane, u odnosu na lokalizaciju, kao i tokom sazrevanja, $to verovatno
uti¢e na patogenost i razli¢itu anatomsku distribuciju u CNS-u, kao i u razli¢itim fazama
sazrevanja CNS-a, odnosno kod dece i odraslih pacijenata. Udeo najveceg agregata
AQP4 je najvisi u optickom nervu, a zatim u kicmenoj mozdini, to je razlog zasto NMO
selektivno ostecuje tkivo CNS-a, a posteduje tkiva koja ne eksprimiraju AQP4.
Patoloske karakteristike NMOSD-a uklju¢uju aktiviraciju komplementa sa ekstenzivhom
vaskulocentri¢nom depozicijom imunskih kompleksa, gubitak ekspresije AQP4 u astroci-
tima, infiltraciju neutrofila/makrofaga/mikroglije, degranulaciju eozinofila, ostecenje oli-
godendrocita, gubitak mijelina i posledi¢nu demijelinizaciju. Za razliku od MS, demijeli-
nizacija koja se vidi kod NMOSD je sekundarni dogadaj i javlja se kao posledica primar-
nog osteéenja astrocita.
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Milena Jankovi¢!, Marko Andabaka?, Sarlota Mesaros?, Tatjana Pekmezovié3,
Ivana Novakovié3, Jelena Drulovic¢3, Borut Peterlin®

IKlinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije, Beograd

2Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd

3Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu, Beograd

4Clinical Institute of Genomic Medicine, University Medical Centre Ljubljana, Ljubljana
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Uvod: NMOSD se ne klasifikuje kao geneticki uslovljeno oboljenje u uzem smislu,
ali geneticki faktori doprinose podloznosti i tezini klinicke prezentacije, a moguce i
terapijskom odgovoru. Priblizno je 3% familijarnih slu¢ajeva i simptomi se ispoljava-
ju ranije kod dece nego kod roditelja, §to ukazuje na geneticku anticipaciju. Studije
asocijacije ¢itavih genoma (GWAS) velikog broja NMOSD bolesnika, kao i sekvenci-
ranje ¢itavih egzoma (WES), omoguéile su pronalazenje genetickih varijanti u osnovi
ovog multifaktorijalnog oboljenja.

Cilj rada: Identifikacija retkih varijanti u kodiraju¢im regionima DNK i korelacija
rezultata WES studije NMOSD bolesnika iz Srbije sa rezultatima u drugim populaci-
jama.

Materijal i metode: WES je uradjeno kod 64 bolesnika sa NMOSD i analizirane su
32 prethodno prijavljene varijante (geni kandidati i geni u osnovi puteva patogeneze
bolesti) kod nasih pacijenata sa NMOSD, ali i u bazi podataka specifi¢noj za region
Balkana.

Rezultati: Vecina ispitivanih varijanti nije detektovana u nasoj NMOSD kohorti ili
se ne mogu direktno povezati sa NMOSD jer su pronadene i kod pacijenata sa drugim
oboljenjima i kod zdravih kontrola, $to ukazuje da su varijante mogucéi etnicki spe-
cifi¢ni polimorfizmi. Medu genima kandidatima, replicirana je heterozigotna varijanta
u genu GUSB, koji je asociran sa retkim, autozomno recesivnim, lizozomalnim pore-
mecajem skladistenja, mukopolisarharidoza tip VII, dok je medju de novo varijantama
replicirana u genu SNKS4, povezanim sa Alchajmerovom boles¢u. U genima komple-
ment sistema ni jedna predlozena varijanta nije replicirana, kao ni u odabranim pu-
tevima koji leze u osnovi patogeneze NMOSD.

Zakljucak: Na osnovu dosadasnjih rezultata genetickih istrazivanja u razli¢itim po-
pulacijama, kao i na osnovu nasih prvih rezultata, mozemo zakljuciti da je NMOSD
geneticki heterogeno oboljenje i da je doprinos genetickih faktora populaciono i
etnicki specifican. Imajuéi u vidu ove razlike, preporucuje se primena genetickih baza
podataka specificnih za populaciju ili region.
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TOP EPILEPSY STUDIES THAT MATTERED FROM 2019-2022
Stevo Luki¢
University Clinical center Ni§, Clinic of Neurology

We have reviewed some of the important studies published from 2019 to 2022. The
period from the last neurology congress was steeped in challenges associated with the
COVID-19 pandemic, but many advances in epilepsy research have nevertheless been
accomplished. Many of these activities were initiated and developed before the pandemic
but completed despite the disruptive lock down of social as well as academic activity
from 2019 to 2022.

On the global level, the most important activity was Intersectoral Global Action Plan
on Epilepsy and Other Neurological Disorders, adopted by the World Health Assembly,
which aims to address gaps in health care delivery, with epilepsy as a core focus.
Epilepsy research has made advances across a range of clinically important areas, from
genetics, electrophysiology, imaging, pharmacology, and surgical therapy. The top studies
in each area will be briefly summarized with a focus on clinical implementation. These
few examples are indicative of the great advances that have recently been made in epilepsy
research.

Overall, the advances in epilepsy research have improved our understanding of the
CNS, and much progress has been made in discovery and translation of experimental
findings towards clinical implementation.
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Uvod: Prema najnovijoj klasifikaciji Internacionalne Lige za borbu protiv epilepsije,
epilepti¢ni sindromi sa pocetkom u detinjstvu se dele na tri kategorije: 1) samoogra-
ni¢avajuce fokalne epilepsije; 2) generaliziovane epilepsije 1 3) razvojne i/ili epi-
lepti¢ne encefalopatije (R/EE). Svaki od navedenih sindroma ima obavezan tip napa-
da, EEG obelezja, uzrast kada je pocela encefalopatija i nalaz kljuénog ispitivanja. U
preciznom postavljanju dijagnoze, naroc¢ito kod REE, genetske analize imaju veliku
ulogu

Cilj rada: analiza etiologije i klinicke prezentacije bolesnika sa R/EE i utvrdivanje
genotipsko-fenotipske korelacije

Materijal i metod: Retorspektivna analiza obuhvata bolesnike uzrasta od 1 mesec do 18
godina sa REE le¢enih u periodu od 2013-2023. Sprovedeno je klini¢ko, elektroence-
falografsko, a prema klini¢kom nalazu neuroradiolosko, metabolicko i genetsko ispitiva-
nje. Kod svih bolesnika sa R/EE nejasne etiologije, u¢injeno je genetsko ispitivanje: ka-
riotip, MLPA, klini¢ko sekvenciranje genoma (NGS) ili kompletno sekvenciranje genoma
(WES).

Rezultati: Istrazivanje je obuhvatiolo 232 dece sa R/EE kod kojih je sprovedena ge-
netska dijagnostika. Rezultati pokazuju da su mutacije na genima odgovornim za na-
trijumske kanale (22 bolenika) i kalijumske kanale (13) najces¢a genetska osnova
R/EE. Piridoksin zavisne konvulzije su genetski potvrdene kod sedam bolesnika (mu-
tacije u PNPO ALDH7A1 genima). Mutacije u TPP genu su potvrdile CLN2 kod pet
bolesnika, a kod pet bolesnika je potvrdena GLUT]1 deficijencija. Klini¢ke prezenta-
cije ukazuje na heterogenost u ispoljavanju genetski uslovljenih R/EE ¢ak i kod bole-
snika sa istom genskom mutacijom.

Zakljucak: Poslednja dekada je donela veliki napredak u sagledavanju epilepti¢nih
sindroma u detinjstvu, najvise zahvaljujuci napretku i dostupnosti genetskih analiza.
Najvaznija saznanja su da: pojedini sindromi koji su se vezivali za odredenu mutaciju
mogu biti uzrokovani mutacijama na drugim genima, da genske mutacije koje su se
vezivale za odredeni sindrom (npr SCN1A i Dravet sy) mogu imati drugaciji fenotip
(SCNI1A - related epilepsy), da genske mutacije mogu imati prediktivni znac¢aj i da
mogu znacajno da uti¢u na izbor terapije.
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KOJI LEK ZA EPILEPSIJU NAKON MOZDANOG UDARA
Ksenija Gebauer-Bukurov?® ?

IQ
1UKCV Klinika za neurologiju Novi Sad,

Odeljenje za epilepsiju, nediferentne krize svesti i neurologiju razvojnog doba
’Medicinski fakultet, Univerzitet u Novom Sadu

Uvod: Epilepsija i mozdani udar predstavljaju globalno najteze neuroloske bolesti.
Vise od 10% svih epilepsija, a ¢ak 35% epilepsija koje pocinju posle 60. godine zivota
su uzrokovane mozdanim udarom. Postoje jasni dokazi da epilepti¢ni napadi imaju
negativan uticaj na prognozu mozdanog udara, klini¢ki ishod i kvalitet zivota. Izbor
antiepilepti¢nog leka u ovoj populaciji pacijenata nije lak.

Cilj rada: Prikazati faktore rizika, dijagnosticke kriterijume i izbor antiepilepti¢nih
lekova za leCenje epilepsije nakon mozdanog udara.

Metrijal i metode: Teskoce u postavljanju dijagnoze, povecana senzitivnost na leko-
ve 1 drugacija farmakokinetika, brojni komorbiditeti i komedikacija obzirom na ¢inje-
nicu da se prvenstveno radi o starijoj populaciji pacijenata ¢ine lecenje ovih pacijenata
veoma kompleksnim. Za sada nema dokaza da je moguée spreciti nastanak epilepsije
nakon mozdanog udara. Nema puno randomizovanih klini¢kih studija i ne postoje
jasne preporuke o leCenju epilepsije nakon mozdanog udara. Dobro dokumentovane
klinicke studije ukazuju da upotreba induktorskih antiepilepti¢nih lekova loSe utice na
kardiovaskularni sistem. Prema najnovijim preporukama savetuje se oprez kod upo-
trebe lamotrigina u odredenoj populaciji kardioloskih bolesnika.

Zakljucak: lako ne postoje jasne preporuke za izbor antiepilepti¢nog leka nakon mozda-
nog udara, prednost treba dati lekovima novije generacije koji imaju bolji bezbednosni
profil i manju moguc¢nost interakcije.
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ARTIFICIAL INTELLIGENCE IN NEUROLOGY: ARE WE READY?
Zarko Cojbasi¢!, Stevo Luki¢?3

'Faculty of Mechanical Engineering, University of Ni§, Serbia

2Clinic of Neurology, University Clinical Center Ni$, Serbia

3Faculty of Medicine, University of Ni§, Serbia

Introduction: Significant interest has been directed lately towards the application of
artificial intelligence (Al) and machine learning (ML) in the field of medicine. Neurology
is no exception, so the volume of research in the field of neurology is also increasing
rapidly.

Objective: The purpose of this lecture is to introduce possibilities and identify future
directions for application of Al and ML in neurology, focusing on research related to
epilepsy.

Methods: Examples of AI/ML research related to epilepsy are considered, aiming on
clinical implications. AI/ML research in epilepsy is directed to improving diagnostic
accuracy and precision, detecting and predicting seizures, supporting treatment
decisions, improving treatment outcomes, and predicting seizure and non-seizure
outcomes. Electroencephalogram (EEG) interpretation is a prime example: a trained,
laborious task that might benefit from AI/ML algorithms.

Results: Big medical data such as medical imaging data and digitalized physiologic
monitoring data as well as increasing computing power enabled Al and ML research
to increase rapidly. AI/ML research using digitized big data such as magnetic resonance
imaging (MRI) and electroencephalography (EEG) is well suited to the chronic nature of
epilepsy care. Besides advantages, serious difficulties must be resolved regarding data
quality and quantity, interpretable algorithms, generalization, ethical and regulatory
concerns, human-Al collaboration, need for continual learning, integration into clinical
workflow, and others.

Conclusions: Understanding the strength and limitations of AI/ML research will let
neurologists contribute to it, resulting in allowing useful approaches to advance to
clinical practice with possibilities to revolutionize epilepsy treatment in some aspects.
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SIMPOZIJUM
PREVENCIJA MOZDANOG UDARA

ESO PREPORUKE 2021 ZA LECENJE ARTERIJSKIH DISEKCIJA
Marija Zarkov'?

IKlinika za neurologiju, UKCV Vojvodine

’Medicinski fakultet Univerziteta u Novom Sadu

Uvod: lako su arterijske disekcije redak uzrok mozdanog udara u opstoj populaciji (2.6
to 3.0/ 100,000 stanovnika/godi$nje), one su vodeéi uzrok mozdanog udara kod mladih
osoba (do 45 godina). Arterijske disekcije su raznolika bolest, od krvnog suda na kojem
se desavaju (ekstrakranijalne, intrakranijalne), preko pojedinaénih ili multiplih, raznoli-
ke klini¢ke slike (izolovani simptomi, ishemijski mozdani udar, subarahnoidalna hemo-
ragija), do razli¢itih ishoda (spontana potpuna rekanalizacija, rezidualna stenoza, di-
sekantna aneurizma)

U radu su prikazane najnovije smernice (2021 god) Evropske organizacije za mozdani
udar za lecenje arterijskih disekcija. U smernicama se razmatra lecenje intravenskom
trombolitickom terapijom, mehanickom trombektomijom, antiagregacionom i antiko-
agulantnom terapijom, kao i tretman rezidualne stenoze enovaskularnom metodom, te
disekantne aneurizma endovaskularnim ili hirurSkim pristupom.

Zakljucak: U ocekivanju novih studija, a s obzirom na poznate epidemioloske po-
datke, te koncipiranost dostupnih studija, vecina aktuelnih smernica ima nizak kvalitet
preporuke, a mnoge preporuke se baziraju na misljenju eksperata.
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ESO PREPORUKE 2022 ZA LECENJE
INTRAKRANIJALNE ATEROSKLEROTSKE BOLESTI
Biljana Zivadinovi¢

UKC Nis, Klinika za neurologiju

Evropska Organizacija za leCenje mozdanog udara (ESO), 2022.godine izdala je
smernice za zbrinjavanje pacijenata obolelih od mozdnog udara (MU). Smernice obu-
hvataju dva glavna pravca delovanja. Delovanje u akutno nastalom MU kao i pre-
venciju za nastanak MU.

Jedna od mera prevencije MU jeste i leCenje intrakranijalne aterosklerotske bolesti
(ICAD). Pacijenti oboleli od ICAD su u velikom riziku od nastanka MU i drugih kar-
diovaskularnih bolesti uprkos najboljem medikamentoznom lecenju (BMT).
Definisano je 11 klinickih problema kod pacijenata sa ICAD. Deo se odnosi na lecenje
asimptomatske ICAD gde nije sasvim moguce dati adekvatne na dokazima bazirane
preporuke u detekciji i leCenju a $to bi znaéajno uticalo na unapredjenje primarne
prevencije MU. Drugi deo dokumenta odnosi se na MU kod akutno nastale okluzije
velikih krvnih sudova mozga, koja je udruzena sa tezim i rezistentnijim reperfuzionim
procedurama.

Zbog nedostatka randomiziranim kontrolisnih studija, vodi¢ u delu slucaja daje prepo-
ruke na osnovu opservacionih studija i ekspertskog misljenja (primena glukoprotein 11b
i Illa inhibitora,angioplastike i ugradnje stenta kod neuspes$nih trombektomija).

Tre¢i deo dokumenta odnosi se na sekundarnu prevenciju kod simptomtskih paci-
jenata sa ICAD.

Primena dvojne antiagregacione terapije preporucuje se prvih 90 dana nakon MU, i u
odnosu na povoljniji ishod ima prednost nad jednostrukom terapijom. Endovaskularna
terapija i intrakranijalna angioplastika ili stenting preporucuju se u lecenju MU sa
visokoprocentnom simptomatskom ICAD nakon slucaja recidiva uprkos primenjenoj
BMT (jak nivo preporuke).

Poseano je ukazano na znacaj agresivnog i intenzivnog leCenju vaskularnih faktora
rizika za nastanak MU kao i kod pacijenata sa tranzirornim ishemijskim atakom TIA
(hiperlipidemija, hiperglikemija, promena stila zivota...) sem hipertenzije gde postoje
posebne preporuke o potrebi odrzanja visokih vrednosti ili snizavanju krvnog pritiska.
Kod MU ili TIA uslovljenog visokoprocentnom ICAD ne preporucuje se upotreba
oralne antikoagulantne terapije osim ako za nju postoje druge jasne indikacije.
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SCREENING FOR SUBCLINICAL ATRIAL FIBRILLATION AFTER STROKE
OR TRANSIENT ISCHAEMIC ATTACK OF UNDETERMINED ORIGIN
Tatjana Boskovi¢ Mati¢!?

'Fakultet medicinskih nauka, Univerziteta u Kragujevcu

2Klinika za neurologiju, UKC Kragujevac

Uvod: Atrijalna fibrilacija (AF) je najceS¢a promena srcanog ritma (aritmija). Medu-
tim, AF je Cesto subklinicka i paroksizmalna (drugim recima ne izaziva simptome, a
ritam srca varira od AF do normalnog (sinusnog) ritma), pa ga je tesko dijagnostiko-
vati. Visok procenat mozdanog udara neutvrdenog porekla uzrokovan je subkli-
nickom AF.

Cilj rada: Pronalazenje subklinicke AF kod pacijenata sa mozdanim udarom ili TIA
neutvrdenog porekla ima kljuéne implikacije za izbor najefikasnijih lekova za
spre¢avanje stvaranja tromba i novih mozdanih udara ( antikoagulansi).

Materijal i metode: Jedini nacin da se otkrije subklinicka AF je pracenje ritma srca
pomocu razli¢itih uredaja na osnovu snimanja sréanog ritma koji se naziva elektro-
kardiogram (EKG). Produzeno prac¢enje EKG-a u poredenju sa kra¢im pra¢enjem
EKG-a, duze od 48 h kod pacijenata sa TIA ili mozdanim udarom neutvrdenog po-
rekla povecava otkrivanje subklinicke AF.Potrebno je zapoceti EKG pracenje rano,
ako je moguce, tokom boravka u bolnici, pored toga preporucuje se dodavanje ambu-
lantnog EKG praéenja kako bi se povecalo vreme pracenja, a samim tim i stopa de-
tekcije AF. Za praéenje EKG-a razvijeni su razli¢iti uredaji. Implantabilni loop re-
korderi (ILR) se postavljaju supkutano blizu srca i omogucavaju pracenje EKG-a to-
kom nekoliko meseci (do oko 3 godine).

Zakljucak: Kod odraslih pacijenata sa ishemijskim mozdanim udarom ili TTA ne-
utvrdenog porekla, preporucuje se duze pracenje sréanog ritma, duze od 48 h i ako je
izvodljivo sa IRL da bi se povecala detekcija subklinicke AF.
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ESO PREPORUKE 2021 ZA LECENJE KOGNITIVNOG OSTECENJA
KOD PACIJENATA SA PRETHODNIM MOZDANIM UDAROM
Aleksandra Pavlovic¢

Fakultet za specijalnu edukaciju i rehabilitaciju Univerziteta u Beogradu

Uvod: Kognitivni pad je esta posledica mozdanog udara (MU) koja se registruje kod
bar jedne trecine prezivelih osoba. Kognitivno o$tecenje posle MU je povezano sa
losim kvalitetom zivota i povecanim rizikom za onesposobljenost i smrtni ishod.

Cilj rada: Pregled aktuelnih preporuka o lecenju bolesnika sa kognitivnom padom
posle MU.

Materijal i metode: Pregled literature.

Rezultati: Postoji velika varijabilnost u terapijskom pristupu kognitivnom padu posle
MU, sa malim brojem zvani¢nih preporuka. Sa druge strane, problem i u tome §to se
kognitivni pad retko pominje u preporukama za leCenje MU. Aktuelne preporuke
Evropske organizacije za mozdani udar (European Stroke Organisation, ESO) o pri-
stupu bolesnicima sa kognitivnim padom posle MU iz 2021. godine, navode da: 1.
Postoji samo jedna studija koja se bavila primenom inhibitora holinesteraze kod bo-
lesnika sa kognitivnim padom posle MU, koja ukazuje da primena oralnog riva-
stigmina na malom broju ispitanika nije uticala na primarni ishod (egzekutivne funkci-
je), globalni kognitivni status niti aktivnosti svakodnevnog zivljenja; 2. Nisu identifi-
kovane randomizovane dvostruko slepe studije koje se specificno bave primenom me-
mantina kod bolesnika sa kognitivnom padom posle MU; 3. Medu vise kontrolisanih
klinickih studija koje su se bavile kognitivnom rehabilitacijom u ovoj populaciji, re-
zultati samo jedne manje studije su ukazali na izvesnu korist u vidu poboljsanja
aktivnosti svakodnevnog zivljenja sa malim do srednjim efektom, koji se nije odrza-
vao tokom vremena pracenja.

Zakljucak: Postoji problem nedostatka studija koje su direktno usmerene na popu-
laciju bolesnika sa kognitivnim padom posle MU, ve¢ se bave heterogenom popula-
cijom pacijenata sa vaskularnom demencijom. U toku je izrada novih preporuka na
ovu temu od strane ESO i1 European Academy of Neurology.
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SIMPOZIJUM
ZNACAJ DBS U LECENJU NEVOLINIH POKRETA

INDIKACIJE ZA PRIMENU DUBOKE MOZDANE STIMULACIJE KOD OBOLELIH
SA DISTONIJOM

Marina Svetel, Vladana Markovi¢, Aleksandra Tomi¢-Pesic, Nikola Kresojevic,
Milica Je€menica-Luki¢, Igor Petrovi¢, Natasa Dragasevi¢-Miskovic¢

Klinicka za neurologiju UKC Srbije, Beograd, Srbija

Distonija je nevoljni pokret, koji se karakteriSe produzenom misi¢nom kontrakcijom
koja dovodi do uvrtanja, repetitivnih pokreta ili abnormalnog polozaja. Smernice
EFNS-a preporuc¢uju DBS GPi-a kao dobru opciju za leCenje idiopatske generalizo-
vane 1 segmentalne distonije (nivo A) kao i za cervikalnu distoniju (nivo B). Naime,
DBS unutrasnjeg globus pallidus-a moze smanjiti tezinu simptoma i poboljsati funkci-
onalni kapacitet kod odraslih sa cervikalnom, segmentnom ili generalizovanom ume-
renom do teskom distonijom (dokazi niskog kvaliteta), i moze poboljsati kvalitet zi-
vota kod odraslih sa generalizovanom ili segmentnom distonijom (niski- dokaz o kva-
litetu). DBS je terapija bazirana na hroni¢noj, visoko frekventnoj stimulaciji dubokih
mozdanih jedara preko implantiranih elektroda i neurostimulatora. Izbor kandidata za
le¢enje DBS kada govorimo o distoniji bazira se na empirisjkom znanju ste¢enom od
2003 godine od kada je ova teraija postala nacin za leCenje disotnije (FDA). Odluka
o intervenciji mora biti doneta na osnovu svih klini¢kih parametara ali se takodje ispi-
tivanje na levodopa reaktivnost preporucuje kod svih pacijenata kod kojih se simptomi
javljaju pre 21 godine i razmatra se kod pacijenata sa pojavom distonije pre 50 godina
da bi se iskljucila levodoparesponzivna distonija. Takode treba uraditi testove za dru-
ge farmakoloski leéive distonije (npr. Vilsonovu bolest). Odgovarajuée doze botuli-
num toksina treba optimizovati ako je indikovano (npr. kod fokalne ili segmentne di-
stonije). Razlikovanje psihogene od organske distonije je neophodno, iako ponekad
tesko. Preoperativno treba uraditi MR skeniranje mozga da bi se iskljucile ili potvrdile
neke strukturne abnormalnosti mozga. Skinning za premorbidne psihijatrijske simpto-
me ili kognitivne disfunkcije je razuman, imajuéi u vidu da se globus pallidus pars
interna (GPi) DBS uspesno koristi kod psihijatrijskih pacijenata sa tardivnom disto-
nijom i kod nekih pacijenata sa kognitivnim osStec¢enjem. Dakle kandidati su osobe
refraktarna na optimalnu medikamentoznu terapiju u maksimalnim podnosljivim do-
zama kod kojih bolest dovodi do funkcionalne onesposobljenosti, koja uti¢e na kva-
litet Zivota 1 svakodnevne aktivnosti uz prisustvo bola.
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DUBOKA MOZDANA STIMULACIJA — ZNACAJAN ISKORAK U LECENJU
DISTONIJE U SRBUI
Vladana Markovi¢, Aleksandra Tomi¢, Nikola Kresojevi¢, Milica JeCmenica Lukic,
lgor Petrovi¢, Natasa DragasSevi¢-Miskovi¢, Marina Svetel
IKlinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Srbije,

Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd
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Uvod: Duboka mozdana stimulacija globus pallidus pars interna je metoda izbora u
lecenju idiopatske izolovane i mioklonic¢ke distonije refraktarne na primenu medika-
mentozne terapije a koja remeti svakodnevno funkcionisanje bolesnika i moze se pri-
meniti ve¢ u decijem dobu i to pre nego $to se razviju posturalne deformacije i kontra-
kture.

Cilj rada: je prikaz procesa selekcije, pripreme, operativnog toka i postoperativnog
pracenja kod bolesnika sa distonijom le¢enih dubokom mozdanom stimulacijom.
Materijal i metode: Ukljuceno je 13 pacijenata (8 Zenskog pola) sa generalizovanom
distonijom monogenskog porekla (3 pacijenta DYT-TORIA, 1 pacijent DYT-
THAPI1, 5 pacijenata NBIA-PKAN) kao i 4 pacijenta sa idiopatskom generalizova-
nom distonijom starosti 8-36 godina. Svi pacijenti su prosli preoperativnu pripremu
koja podrazumeva detaljnu klinicku, genetsku, psihijatrijsku i neuropsiholosku pro-
cenu, strukturni 3T MRI endokranijuma, pregled neurohirurga sa proraunom tra-
jektorije elektroda. Kod svih pacijenata kao meta je odabran globus pallidus pars inter-
na. Operacija je izvodena u opstoj anesteziji, pod kontrolom intraoperativnog neuro-
fizioloskog ispitivanja pomoc¢u mikroelektroda (MER). Preoperativna selekcija bole-
snika i dugotrajno programiranje i pracenje sprovedeni su na Klinici za neurologiju
UKCS, a sama operativna procedura sprovodjena je u univerzitetskim centrima u Be-
¢u i Pragu dok se na Klinici za neurohirurgiju UKCS u Beogradu izvodi od 2022.g.
Rezultati: Ni kod jednog pacijenta nije doslo do hirurskih komplikacija, nije bilo peri-
operativnog morbiditeta ni mortaliteta. Tokom postoperativnog pracenja postignuto je
tokom prvih Sest meseci nakon operacije znacajno poboljsanje (>50% na BFMDS skali)
kod svih ¢etvoro pacijenata sa monogenskim izolovanim distonijama (DYT-TOR1A i
DYT-THAPI, kod 80% pacijenata sa NBIA-PKAN distonijom i kod 75% pacijenata
sa idiopatskom generalizovanom distonijom. Ovo poboljSanje se odrzavalo tokom
pracenja od 1-8 godina kod svih pacijenata kod kojih je postignuto.

Zakljucak: Duboka mozdana stimulacija je bila bezbedna i uspesna metoda simpto-
matakog le¢enja distoni¢kog pokreta kod pacijenata sa teskim generalizovanim disto-
nijama u Srbiji.
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DUBOKA MOZDANA STIMULACIJA U LECENJU PARKINSONOVE BOLESTI
U SRBIJI - DOSTIGNUCA | PERSPEKTIVE

Igor Petrovi¢, Nikola Kresojevi¢, Vladana Markovi¢, Milica Jemenica Lukié,
Aleksandra Tomié¢, Natasa DragaSevi¢-Miskovi¢, Marina Svetel

Klinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar, Beograd,

Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Nakon uvodenja levodope, duboka mozdana stimulacija (DBS) predstavlja
najveéu prekratnicu u leCenju Parkinsonove bolesti (PB). DBS omogucava bolju
kontrolu motornih simptoma bolesti i smanjenje komplikacija i nezeljenih efekata me-
dikamentozne terapije. Savremene tehnike lociranja ciljanih jedara i postoperativnog
prilagodavanaj stimulacije omogucavaju dugotrajni efekat terapije.

Cilj rada: prikaz dela intraoperativne procedure lociranja ciljanih jedara upotrebom
intraoperativne elektrofiziologije (MER). Prikaz efekata DBS na motorne simptome
PB i osnovnih principa postoperativnog programiranja.

Materija i metode: DBS procedura je primenjena kod 10 bolesnika sa PB. Svi paci-
jenti su prosli preoperativnu pripremu koja podrazumeva detaljnu klinicku, (testiranje
efekata levodope u ,,ON“ i ,,OFF* stanju, psihijatrijsku i neuropsiholosku procenu,
strukturni 3T MRI endokranijuma, pregled neurohirurga sa proracunom trajektorije
elektroda. Kod svih pacijenata kao meta je odabrano je subtalamic¢ko jedro (STN).
Operacija je izvodena u budnom stanju kod 7 bolesnika, pod kontrolom intraopera-
tivnog neurofizioloskog ispitivanja pomocu mikroelektroda (MER) odnosno u opstoj
anesteziji kod 3 bolesnika. Preoperativna selekcija bolesnika i pra¢enje sprovedeni su
na Klinici za neurologiju UKCS, a sama operativna procedura sprovodjena na Klinici
za neurohirurgiju UKCS u Beogradu.

Rezultati: Ni kod jednog pacijenta nije doslo do intraoperativnih hirurskih komplika-
cija, kod jednog pacijenta se postoperativno stanje komplikovalo pluénom trombo-
embolijom, nije bilo perioperativnog i postoperativnog mortaliteta. Tokom postope-
rativnog pracenja postignuto je tokom prvih 6 do 12 meseci nakon operacije znac¢ajno
poboljsanje (>50% smanjenja trajanja OFF stanja i produzenja ON stanja bez diski-
nezija). Tokom postopertivnog prac¢enja od 6 do 24 meseci postignuta je redukcija
doza medikamentozne terapije (merena kao konvezija prema levodopi) od 30%.
Zakljucak: DBS je efikasna i bezbedna metoda za leCenje motornih simptoma PB i
komplikacija terapije kod kandidata koji ispunjavaju kriterijume za leCenje DBS.
Upotreba intraoperativnog MER omoguéava adekvatno lociranje STJ jedra.
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INDIKACIJE ZA PRIMENU DUBOKE MOZDANE STIMULACIJE
KOD RAZLICITIH TIPOVA TEMORA

Jelena Stamenovié

Klinika za neurologiju, UKC Ni$§

Tremor je klinicki znak koji se sre¢e u izvesnom broju neuroloskih oboljenja, kao $to
su Parkinsonova bolest, multipla skleroza, stanja posle mozdane traume, esencijalni
tremor. Osim medikamentozne terapije, ve¢ nekoliko decenija je duboka mozdana sti-
mulacija ("deep brain stimulation" - DBS) terapija izbora u precizno definisanim slu-
¢ajevima medikamentozno rezistentnog tremora.

U dosadasnjim klini¢kim studijama esencijalnog tremora pokazano je da bilateralna
DBS doprinosi znacajnom poboljSanju tremora gornjih ekstremiteta, glave i glasa.
Postignuti benefit se odrzavao i do 7 godina nakon pocetka procedure. DBS se takode
pokazala korisnom kod tremora u multiploj sklerozi i nakon mozdane traume, kao i
kod primarnog tremora pisanja, ali je o tome publikovan manji broj klinickih studija
sa manjim brojem pacijenata. Benefit je bio slabiji i krace je trajao nego kod esenci-
jalnog tremora.

Ventralno srednje jedro talamusa je najée$ée anatomsko mesto za primenu DBS, ali
savremena istrazivanja su pokazala da je moguca redukcija medikamentozno rezi-
stentnog tremora DBS-om i u subtalamickoj oblasti, prevashodno u zoni incerti.
Hirurske komplikacije tokom intervencije plasiranja DBS su relativno retke i uglav-
nom su rede nego one koje su vidjene kod talamotomije. Nezeljeni efekti povezani sa
stimulacijom su obi¢no blagi i prolaze prilagodavanjem parametara stimulacije.
Smatra se da je DBS relativno siguran i efikasan tretman medikamentozno rezi-
stentnih tremorskih poremecaja, ali samo u jasno definisanim i precizno indikovanim
klini¢kim slu¢ajevima.
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SAVREMENI PRISTUP U TERAPIJI NEUROMISICNIH BOLESTI

KLASICNI IMUNOSUPRESIVI U LECENJU MIJASTENIJE GRAVIS

lvana Basta'?, Stojan Peri¢!, Ivo Bozovi¢!, Aleksa Palibrk?, Vukan Ivanovié¢?,
Vanja Viri¢? Zorica Stevict?

lUniverzitetski klini¢ki centar Srbije — Klinika za neurologiju,

2Univerzitet u Beogradu — Medicinski fakultet

Mijastenija gravis (MQG) je autoimuno oboljenje kod koga je zabelezen znacajan pro-
gres u terapijskom pogledu, a $to je uslovilo izmenu prirodnog toka i ishoda bolesti.
Aktuelne preporuke u lecenju obolelih sa MG se odnose na primenu simptomatske,
imunosupresivne i imunomodulatorne terapije. Takode je pokazano da timektomija
predstavlja efikasan vid terapije u jasno definisanoj subpopulaciji MG pacijenata.
Medutim, zbog postojanja znacajne heterogenosti u klinickom ispoljavanju, razlika u
imunopatogenezi i terapijskom odgovoru, leCenje ovih pacijenata predstavlja izazov.
Aktuelne preporuke koje se odnose na primenu dugoro¢ne imunosupresivne terapije
u le¢enju pacijenata sa MG, baziraju se na primeni jednog ili viSe imunosupresivnih
lekova. Na izbor terapije uti¢e efikasnosti i potencijalni nezeljeni efekti imunosupre-
siva, dok sa druge strane podtip i tezina bolesti, kao i postojanje pridruzenih komor-
biditeta ¢esto ogranicavaju primenu imunosupresivne terapije. Kortikosteroidi pred-
stavljaju prvu terapijsku opciju u le€enju MG pacijenata shodno potvrdenoj efikasno-
sti i brzom mehanizmu delovanja, kao i dostupnosti kada je u pitanju njihova cena. Sa
druge strane, poznato je da dugorocna terapija kortikosteroidima nosi znacéajan rizik
od pojave nezeljenih efekata §to ogranicava njihovu primenu, posebno kada je re¢ o
primeni visokih doza kortikosteroida tokom duzeg vremenskog perioda. Upravo zbog
toga u leenju obolelih sa MG je neophodno uvodenje i druge imunosupresivne te-
rapije, a koja se odnosi na primenu azatioprina, mikofenolat-mofetila, ciklosporina,
takrolimusa 1 metotreksata. Kod teskih formi bolesti savetuje se primena ciklofosfa-
mida, dok se kod refraktarnih formi MG preporucuje primena rituksimaba. Vazno je
naglasiti da pomenuti imunosupresivi ostvaruju svoju efikasnost tek nakon nekoliko
nedelja od zapocinjanja leCenja, zbog ¢ega se u inicijalnoj terapiji uvek preporucuje
istovremena primena kortikosterioda i drugih imunosupresivnih lekova radi postiza-
nja povoljnog terapijskog ucinka. Imajuci u vidu da je kod vecine pacijenata sa MG
neophodna dugorocna primena imunosupresivne terapije, veoma je vazno pracenje
njihovih potencijalnih nezeljenih efekata, jer samo pravilan izbor adekvatne terapije
omogucava povoljan tok i ishod bolesti.
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NOVI TERAPIJSKI MODALITETI U LECENJU STECENE AUTOIMUNE
MIJASTENUJE GRAVIS

Dragana Lavrni¢!, lvana Basta?, Stojan Peri¢?

IAstra Medica

2Klinika za neurologiju UKCS Beograd

Stecena autoimuna myasthenia gravis (SAMG) se danas smatra prototipom antigen
specifi¢ne autoimunske bolesti gde autoantitela usmerena prema razlic¢itim antigeni-
ma neuromisi¢ne spojnice dovode do otecenja normalne neuromisiéne transmisije, a
Sto za posledicu ima slabost i zamorljivost skeletnih misi¢a. Nakon postavljanja di-
jagnoze SAMG cilj je da se §to pre uspostavi kontrola simptoma SAMG, kao i da se
u narednom periodu indukuje remisija ili minimalne manifestacije bolesti. Standardna
terapija SAMG obuhvata simptomatsku terapiju (antiholinesterazni lekovi) i “ka-
uzalnu” terapiju (kortikosteroidi, azatioprin, ciklosporin A, mikofenolat-mofetil, tacro-
limus, endoxan i dr). Medutim, iako su svi pomenuti lekovi efikasni kod vecine pacije-
nata sa SAMG, kod 10-15% se ne moze posti¢i zeljeni terapijski uc¢inak. Takode, za
ostvarivanje pozitivnog efekta veéini ovih lekova treba i po nekoliko meseci, $to znaci da
je neophodna njihova dugotrajna primena, a $to je Gesto praceno nezeljenim efektima, koji
mogu biti toliko ozbiljni da zahtevaju redukciju ili ¢ak potpunu obustavu terapije.

Na srecu, napredak imunologije, molekularne biologije i razvoja lekova je omogucio
da se brzim tempom razvijaju novi lekovi za le¢enje SAMG koji imaju selektivnije
imunoloske ciljeve, Stede ostatak imunog sistema, manje su toksi¢ni, imaju brzi po-
cetak delovanja i ¢es¢e indukuju dugotrajnu, stabilnu remisiju MG. Ovde se ubrajaju
inhibitori komplementa (eculizumab, zilucoplan, ravulizumab), inhibitori Fc recepto-
ra (efgartigimod, nipocalimab, rozanolixizumab), terapija koja deluje na B ¢elije (ri-
tuximab, TAK-079, ocrelizumab, ofatumumab, blinatumomab), indirektni B Celijski
inhibitori (belimumab), inhibitori proteozoma (ONX 0914), terapija koja deluje na T
¢elije i cytokine (secukinumab, rontalizumab, tocilizumab), transplantacija stem ¢elija
i dr. Neki od ovih lekova se jo$ uvek nalaze u fazi klinickih istrazivanja, ali je za
znacajan broj ve¢ jasno pokazan izuzetan klinicki efekat, nakon cega je zapoceta sve
Sira primena u klinickoj praksi.
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SAVREMENA TERAPIJA HIDP

Aleksandar Stojanov!, Gordana Dordevié¢'?

IKlinika za neurologiju, Univerzitetski Klinicki Centar Nis, Srbija
2Medicinski Fakultet Univerziteta u Nigu, Nig, Srbija

Imunoposredovane neuropatije su heterogena grupa retkih bolesti perifernog nervnog
sistema koje ukljucuju akutne i hroni¢ne bolesti, izmedu ostalih i hroni¢nu inflama-
tornu demijelinizirajuéu poliradikuloneuropatiju (HIDP). Patofizioloska osnova
HIDP je aberantni imuni odgovor, ukljucujuéi ¢elijske i humoralne komponente,
usmeren ka komponentama perifernog nerva $to dovodi do demijelinizacije i oSte-
¢enja aksona. Standardna terapija ovih poremecaja uklju¢uje imunomodulatorne i
imunosupresivne tretmane Sirokog spektra, kao §to su primena intravenskih imuno-
globulina, kortikosteroidi, ili terapijske izmene plazme. Medutim, znac¢ajan deo paci-
jenata ne reaguje ni na jednu od ovih terapija, i sam izbor tretmana nije optimizovan
prema patofiziologiji bolesti. Kao druga linija terapije mogu se uvesti lekovi koji Stede
steroide. Takode je vazno razmotriti simptomatsko le¢enje neuropatskog bola i nefar-
makoloske intervencije. Razvoj neuroimunologije nam je doneo raznolike moguéno-
sti u tretiranju bolesnika koji neodgovarajuce reaguju na standardnu terapiju a po-
boljsana je i konformonost primene ve¢ postoje¢ih preparata. Primera radi, subkutano
davanje imunoglobulina je omogucilo bolesnicima da terapiju primaju u kuénim uslo-
vima a takode je izbegnuto i intravenska aplikacija, obzirom da ona sama po sebi nosi
odredene rizike. Kao neZeljeni dogadaj se najcesée prilikom subkutane primene javlja
lokalna reakcija na mestu aplikacije (bol, otok, svrab, crvenilo). Novi terapijski pri-
stupi koji se trenutno ispituju u klini¢kim studijama ukljucuju molekule ili mono-
klonska antitela koja stupaju u interakciju sa Fc receptorima na imunim ¢elijama kako
bi se ublazila imunoloski posredovana neuronska oste¢enja. Uprkos razli¢itim utvrde-
nim terapijama i trenutnom razvoju novih terapija, leCenje HIDP-a ostaje izazovno
zbog heterogenog toka bolesti i nedostatka surogatnih parametara za predvidanje ri-
zika od klinickog pogorsanja.
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SPINALNA MISICNA ATROFIJA: AKTUELNE | BUDUCE TERAPIISKE OPCIJE
Gordana Dordevi¢
Klinika za neurologiju UKC Nis,

Spinalna misi¢na atrofija (SMA) je autozomno recesivna nasledna bolest koju ka-
rakteriSe degeneracija a-motornih neurona ¢elija prednjih rogova kicmene mozdine,
$to dovodi do progresivne atrofije i slabosti misi¢a, ukljucujucéi i respiratorne misice.
SMA je uzrokovana mutacijama SMNIgena na hromozomu 5q, koji kodira SMN
protein, neophodan za prezivljavanje motornog neurona. Klinicki spektrum SMA je
heterogen i podeljen je na nekoliko subtipova, zavisno od starosti u momentu pojave
prvih simptoma i maksimalnog motorickog postignuca. Bolest je progresivna i u
najtezim slucajevima, ukoliko se ne le¢i, dovodi do smrti u prve dve godine zivota. U
poslednjih deset godina svedoci smo revolucinarnog napretka u terapiji SMA. Brojni
terapijski pristupi su bili usmereni na moguce povecanje proizvodnje SMN proteina
u ciljnim motornim neuronima putem geneticke zamene defektnog SMNI1 gena ili
modifikovanjem ekspresije SMN2. U ovom pregledu ukratko se razmatraju tri trenutno
licencirane terapije za SMA: nusinersen (Spinraza), onasemnogeni abeparvovec
(Zolgensma) i risdiplam (Evrisdi) — odobreni od strane FDA i EMA . Ove tri tera-
pijske opcije po prvi put pruzaju mogucénost lecenja koje menja zivot pacijentima sa
SMA kao i njihovim porodicama. Sva tri tretmana produzavaju zivot pacijenata i omo-
gucavaju im da dostignu motoric¢ke prekretnice koje bi ranije bile nedostizne. Medu-
tim, praksa sada pokazuje o¢igledna ogranicenja ovih terapija, otvaraju¢i put za razvoj
Sirih ciljeva izvan zamene SMN gena. Pre nego $to je u klinickim ispitivanjima po-
tvrdena efikasnost zamene gena i/ili modulacije spajanja, istrazivane su alternativne
SMN zavisne i SMN nezavisne terapijske strategije koje mogu igrati vaznu ulogu u
terapiji SMA, omogucavajuci razvoj kombinovanih i sistemskih pristupa. Takvi pri-
stupi takode mogu biti od koristi u le€enju drugih neruodegenerativnih i neuromi-
Si¢nih bolesti. Razvoj genske terapije SMA nije kraj terapijskih opcija. Naprotiv,
otvoreni su putevi za nova istrazivanja i iznalazenje novih terapijskih resenja.
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SIMPOZIJUM
BIOMARKERI U DIJAGNOSTICI DEMENCUA

ZNACAJ BIOMARKERA 1Z KRVI | LIKVORA U SAVREMENOJ DIJAGNOZI
KOGNITIVNIH POREMECAJA
Elka Stefanova®?

lUniverzitet u Beogradu, Medicinski fakultet
’Neuroloska klinika, UKCS

Brzi napredak u odredivanju klasi¢nih biomarkera iz cerebro-spinalne te¢nosti (CST),
doprineli su razumevanju dinamickih veza izmedu patofizioloskih procesa povezanih
sa Alchajmerovom bolesc¢u (AB). Kao klasi¢ne biomarkere u AB iz CST su prepoznati
beta amiloid AP (A), tau (T) koji podrazumeva Fosfo tau (F-Tau) i Totalni tau (T-tau).
Od nedavno kao manje invazivna i dostupnija procedura je odredjivanje iz krvi/plazme
ovih osnovnih ali i drugih novi specifiénh biomarkera. U skorije vreme pokazano je
da povecéana reaktivnost astrocita, igra ulogu u povezanosti Ab sa ranom tau fosfori-
lacijom u pretklini¢koj AB, a na ovo ukazuje poviseni glijalni fibrilarni kiseli (acido-
filini) protein GFAP u plazmi.

Prikazacemo nase visegodisnje iskustvo (od 2006—2023) odredivanja klasi¢nih bio-
markera iz CST-i u razli¢itim demencijama iz Centra za poremecaje pamcéenja na Ne-
uroloskoj klinici u Beogradu, gde je ispitano (n=1240) pacijenata. Isto tako, daéemo
prikaz najnovijeg pilot iskustva sa biomarkerima iz krvi AB42/AB40, F-tau, i nalaza
astrocitne i mikroglijalne aktivacije osoba koji imaju blagi kognitivni poremecaja, ili
kod pacijenta koji ve¢ imaju potvrdjenu prisustvo beta amiloida (A kategorija ) pomo-
¢u PET metodologije sa amiloidnim obeleZivacem. Dok je razlika u odnosu AB42/AB40
u plazmi izmedu AB-pozitivnih i negativnih pojedinaca prilino skromna (smanjenje
od 14-20%), povecanje koncentracije F-tau u plazmi je oko 3 puta, Sto daje veoma
veoma visoku dijagnostic¢ku ta¢nost za AB (85-95%). Plazmin F-tau mogao da posluzi
kao dobar skrining test uz uklju¢ivanje GFAP u modeliranju biomarkera i bioloske
definicije AB.

Biomarkeri iz krvi kao manje invazivna i dostupnija procedura, mogu da predstavljaju
buduénost u postavljanju dijagnoze iz AB kontinuma, i smernica ka odredivanju
odgovarajuce terapije. Kao dobri alati za skrining mogu da budu korisni u $irokoj
upotrebi u svakodnevnoj rutinskoj praksi.
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BIOMARKERS IN ALZHEIMER'S DISEASE AND RELATED DEMENTIAS
Shima Mehrabian
Clinic of Neurology, UH “Alexandrovska”, Medical University-Sofia, Sofia, Bulgaria

Within the wide range of neurodegenerative brain diseases, the differential diagnosis
of Alzheimer’s disease (AD) and frontotemporal dementia (FTD) frequently poses a
challenge. Atypical presentations, clinical heterogeneity and overlap with other
neurodegenerative brain diseases are common. The heterogeneity of phenotypic
presentation is also seen in young onset dementia due to known genetic mutations. A
stepwise approach is recommended in differentiating AD and its atypical variants from
FTD subtypes. Clinical consensus criteria that take into account a full neuropsychological
examination have relatively good accuracy to diagnose FTD, although misdiagnosis is
common. Both false-positive and false-negative diagnoses of FTD are most often
confounded with AD. Neuroimaging techniques greatly increase diagnostic accuracy.
Auvailability of CSF and PET biomarkers of AD pathologies and incorporation of atypical
forms of AD into new diagnostic criteria increasingly allows them to be more confidently
diagnosed early in their illness. When autosomal dominant inheritance is suspected, or in
early onset dementia cases, mutation screening of causal genes is indicated and may also
be offered to at-risk family members. It has been suggested that the presence of a
pathogenic mutation in an AD/FTD gene should be enough to confirm a diagnosis of
“definite” AD/FTD, putting genetic screening at the same level of diagnosis as autopsy
brain histopathology analysis. In atypical AD variants and FTD subtypes, biomarkers
significantly raise diagnostic accuracy, confidence, and agreement. The proposed
approach introduces a proof of diagnostic work-up that combines neuropsychological,
imaging and CSF markers and suggests distinct ways to proceed on the basis of a greater
diagnostic likelihood. The stepwise diagnostic process elucidates further the value of
genotype—proteotype-phenotype correlations, which is of particular interest when new
disease-modifying therapies become available.
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MRI NEUROIMIDZING BIOMARKERI U BLAGOM KOGNITIVNOM
POREMECAJU | ALCHAJMEROVOJ BOLESTI — NASA ISKUSTVA

Tijana Vujani¢ Stankov!2, Marija Semnicl?, Zeljka Nikolasevi¢?, Dusko Kozi¢?3,
Igor Petrusi¢t, Marko Dakovi¢4, Robert Semnic?

IKlinika za neurologiju Univerzitetskog Klini¢kog centra Vojvodine, Novi Sad
Medicinski Fakultet Univerziteta u Novom Sadu, Novi Sad

3Centar za imidzing dijagnostiku Instituta za onkologiju Vojvodine, Sremska Kamnica
*Fakultet za fizitku hemiju Univerziteta u Beogradu, Beograd

>Department of Surgical Sciences, Radiology, Uppsala University, Sweden

Uvod: MRI neuroimidzing biomarkeri imaju znacajnu ulogu u savremenom razme-
vanju Alchajmerove bolesti (AB). Difuzioni tenzorski imidzing (DTI) i vizuelne skale
atrofije mozga su potencijalni MRI neurimidZing biomarkeri u bolestima AB konti-
nuuma.

Cilj: Utvrditi znacajnost razlike DTI parametara i vizuelnih skala atrofije mozga kod
obolelih od blagog kognitivnog poremecaja (BKP) i AB, i povezanost sa kognitivnim
domenima.

Material i metode: Ispitivanje je sprovedeno na Klinici za neurologiju Klinickog
centra Vojvodine i Centru za imdizing dijagnostiku u Sremskoj Kamenici kod 90 ispi-
tanika podeljenih u tri grupe: AB grupa, BKP grupa i zdravi ispitanici. Dijagnoza AB
i BKP-a je postavljena na osnovu NIAA klini¢kih kriterijuma iz 2011. godine. DTI
analiza sprovedena je pomoc¢u TBSS tehnike u sklopu FSL softverskog paketa i ana-
lizirana su Cetiri DTI parametra u 29 regiona od interesa (ROI). Vizuelna skale atrofije
mozga su srednja temporalna atrofija (MTA), parijetalna atrofija (PA) i globalna kor-
tikalna atrofija (GCA). Kod ispitanika je definisano Sest kognitivnih domena (Nepo-
sredno upaméivanje, Odlozeno prise¢anje, Paznja, Govor, Misljenje i Vizuospacijalne
funkcije) koris¢enjem pojedinacnih skorova neuropsiholoskih testova.

Rezultati: BKP pacijenti beleze znacajnost razlike DTI parametra u regiji forniksa,
dok se kod obolelih od AB vecina DTI parametara razlikuje od kontrolne grupe zdravh
u znacajnom broju puteva bele mase mozga. Znacajnost razlike GCA i MTA skora se
belezi kod AB u odnosu na zdrave. Kod BKP grupe veéi broj puteva bele mase je
korelirao sa domenima Odlozeno prisecanje, Govor i Misljenje, dok su prestala tri
domena korelirala sa ve¢im brojem puteva kod AB grupe. Kod BKP ispitanika, MTA
je statisicki znacajno povezan sa domenom Govor i Misljenje, dok je kod AB ispita-
nika GCA povezan sa domenom Vizuospacijalne funkcije.

Zakljucak: Kod AB grupe, ostecen je veéi broj puteva bele mase, a MTA i CGA skor
su znacajno visi u odnosu na zdrave, dok se u BKP grupi belezi samo ostecenje forniksa.
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DIJAGNOSTIKA DEMENCIJA U ERI BIOMARKERA:
ZNACAJ FUNKCIONALNOG STATUSA

Vuk MiloSevic

Klinika za neurologiju, Univerzitetski Klinicki Centar Ni$

Dijagnostika neurodegenerativnih demencija je kompleksan proces koji zahteva
pazljivu analizu bioloskih, kognitivnih i funkcionalnih parametara. U poslednjim de-
cenijama, istrazivanje biomarkera postalo je kljucno za razumevanje Alchajmerove
bolesti. PredloZena bioloska definicija Alchajmerove bolesti omoguéava postavljanje
dijagnoze koja se iskljucivo zasniva na biomarkerima bez obzira na klinicku sliku i
funkcionalni status pacijenata. Ovakav pristup doprinosi razvoju novih terapijskih
opcija u ranoj fazi bolesti ukljucujuci i preklinicki stadijum. Ipak, u klini¢koj praksi
je od velikog znacaja moguénost kvantitativne procene kognitivnog i funkcionalnog
deficita. Instrumentalne aktivnosti svakodnevnog zivota su kljuéni kriterijum za razli-
kovanje blagog kognitivnog poremecaja i demencije i od velikog su znacaja za plani-
ranje terapije i nege pacijanata, prognozu bolesti i pravna pitanja. Merenje aktivnosti
svakodnevnog Zivota u realnom okruzZenju predstavlja potencijalni izvor tzv. digi-
talnih biomarkera Alchajmerove bolesti. U klini¢kom i istrazivackom radu, za mere-
nje funkcionanog deficita primenjuju se najéesée upitnici koje popunjavaju ¢lanovi
porodice pacijenta. Srpska verzija A-IADL-Q upitnika, koju smo nedavno validirali,
pouzdan je instrument koji omoguéava merenje deficita instrumentalnih aktivnosti
svakodnevnog zivota u sedam razli¢itih domena. Originalna verzija ovog upitinika je
pazljivo konstruisana da bi imala adekvatne psihometrijske karakteristike i obuhvatila
i aktivnosti povezane sa modernim tehnologijama, koje su danas deo savremenog
okruzenja. Prikaza¢emo karateristike ovog instrumenta i njegovu primenu kod paci-
jenata kod kojih je dijagnoza Alchajmerove bolesti postavljena uz pomo¢ biohe-
mijskih biomarkera u cerebrospinalnoj te¢nosti (Ap 42, Ap 40, T-tau i P-tau) i neuro-
radioloskih biomarkera (skale vizuelne procene, volumetrija, merenje cerebralne per-
fuzije (ASL)). Takode, predstavicemo uticaj kulturoloskih faktora na instrumentalne
aktivnosti svakodnevnog zivota i njihovu vaznost u dijagnostici demencija.
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SAVREMENA KLASIFIKACIJA | NOVI DIJAGNOSTICKI
KRITERIJUMI U DECIJOJ NEUROLOGLI

SAVREMENA KLASIFIKACIJA | NOVI DIJAGNOSTICKI KRITERUJUMI
U DECIJOJ NEUROLOGUI

Jasna Janci¢!?, Blazo Nikoli¢t, Nikola Ivancevié!

IKlinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd, Srbija
2Medicinski fakultet Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

Kompleks tuberozne skleroze (TSC) je autozomno dominantno nasledno, multisi-
stemsko, neurokutano oboljenje sa incidencijom od 1 na 5800 do 1 na 10000 zivoro-
denih. Kroz istoriju, u vise navrata su revidirani dijagnosticki kriterijumi. Tokom
2013. godine Medunarodna konsenzus grupa za TSC publikovala je azurirane di-
jagnosticke kriterijume i preporuke za pracenje pacijenata sa TSC.

Napredovanje znanja, dijagnostickih procedura, savremeni pristup u pracenju pa-
cijenata sa TSC, kao i nove terapijske opcije doveli su do revizije tih kriterijuma i
novih preporuka 2021. godine.

Medunarodna konsenzus grupa za TSC je potvrdila znacaj genetickih dijagnostickih
kriterijuma, tj. detektovanje patogene varijante u TSC1 ili TSC2 genu, kao dovoljan
nalaz za postavljanje dijagnoze bez obzira na klini¢ki nalaz. Od 10% do 15% pacije-
nata sa TSC ispunjava klini¢ke dijagnosticke kriterijume, ali se ne detektuju mutacije
konvencionalnim geneti¢kim testiranjem, $to ne iskljucuje dijagnozu TSC.
Revidirani klini¢ki kriterijumi sadrze dve promene u odnosu na prethodne. Aktuelni
kriterijumi ukljucuju 11 major i sedam minor karakteristika. Revidiran je naziv korti-
kalnih displazija, koje su sada multipli kortikalni tuberi i/ili radijalne linije migracije.
U minor kriterijume su vraene skleroti¢ne lezije kostiju. Epilepsija je jedan od naj-
¢escih simptoma koji se javlja kod do 80% do 90% osoba sa TSC, ali i dalje nije uvrsce-
na u dijagnosticke kriterijume. Aktuelno je dat znacaj ranom elektroencefalografskom
skriningu, kao i neuropsihijatrijskim poremeéejima povezanim sa TSC (TAND).
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GENETICKI ASPEKTI DECJE CEREBRALNE ODUZETOSTI
Natasa Cerovac
Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd

Uvod: Hipoksi¢no-ishemicna encefalopatija je najvazniji uzrok nastanka decje cere-
bralne oduzetosti (DCO). DCO se definiSe kao trajni poremecaj motornih funkcija
usled disfunkcije ili ostecenja struktura mozga. Perinatalno mozdano ostecenje akti-
vira imuni sistem i medijatore inflamacije. Kod novorodencadi sa asfiksijom su zna-
¢ajno povisene vrednosti citokina u plazmi. Interleukin 6 (IL6) je proinflamatorni ci-
tokin sa Sirokim spektrom bioloskih funkcija. Polimorfizam u IL6 genu moze biti po-
vezan sa neuroprotektivnim ili neurodegenerativnim efektom nakon mozdane asfiksi-
je, odnosno sa ispoljavanjem DCO.

Cilj: Cilj naSeg rada je bio da odredimo ucestalost genotipova i alela IL6 polimor-
fizma i da ispitamo mogucu povezanost ovog polimorfizma sa nastankom DCO.
Materijal i metode: Ispitivanjem je obuhvaceno 117 pacijenata Klinike za neurolo-
giju 1 psihijatriju za decu i omladinu u Beogradu i sa Klinike za ginekologiju i aku-
Serstvo Univerzitetskog Klinickog Centra Srbije. Sva deca su ispoljavala kriterijume
za perinatalnu asfiksiju (umbilikalna arterijska acidemija ili bazni deficit). Iskljuc¢eni
su drugi potencijalni uzroci neonatalne encefalopatije. Analizirani su podaci o poro-
dajnoj telesnoj masi, gestacijskoj nedelji i Apgar skoru. Genotipizacija rs1800795, u
genu za IL6, je vrsena PCR metodom u realnom vremenu kori$¢enjem standardizova-
nog Tagman SNP eseja. Razlika u ucestalosti genotipova i alela je testirana ** testom.
Rezultati: Ucestalost genotipova kod pacijenata sa DCO: 86,5% za GG i1 GC i 13,5%
za CC, ucestalost alela 63,5% za G 1 36,5% za C. Kod pacijenata bez DCO ucestalost
genotipova iznosi: GG 1 GC 84,6% 1 15,4% CC, aucestalost alela: 56,2% za G 143,8%
za C. Nema statisticki znacajne razlike u ucestalostima genotipova i alela izmedu pa-
cijenata sa DCO i ispitanika kontrolne grupe.

Zakljucak: Rezultati naSe studije nisu pokazali uticaj rs1800795 polimorfizma IL6
gena na nastanak DCO kod dece sa asfiksijom.
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DEMIUJELINIZACIONA OBOLIENJA — NOVI DIJAGNOSTICKI KRITERIJUMI
KOD DECE | ADOLESCENATA

Blazo Nikoli¢!, Nikola Ivan¢evi¢?, Jasna Jancié2

IKlinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd, Srbija
2Medicinski fakultet Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

Decja i adolescentna multipla skleroza (PedMS) je hroni¢no, inflamatorno, demijeli-
nizaciono i neurodegenerativno oboljenje centralnog nervnog sistema (CNS), sa po-
¢etkom pre 18. godine. PedMS se javlja kod 2 do 10% od ukupnog broja obolelih sa
najve¢om incidencijom izmedu 13. 1 16. godine. Relapsnoremitentnaforma bolesti se
najcescée javlja, dok je primarno progresivna forma bolesti veoma retka u PedMS.
Aktuelno ne postoji specifican biomarker za dijagnozu PedMS. Za postavljanje di-
jagnoze PedMS se koriste revidirani McDonaldovi kriterijumi iz 2017.godine, za oso-
be starije od 12. godina, dok se za mlade pacijente i dalje primenjuju dijagnosticki
kriterijumi Kruppove i saradnika iz 2013. godine. Diseminacija bolesti u vremenu i
prostoru se odreduje na osnovu klini¢kog nalaza i relapsa bolesti, magnetne rezonance
i oligoklonalnih traka podrzavaju dijagnozu za diseminaciju u vremenu.

Mijelin oligodendrocitni glikoprotein povezan spektar bolesti (MOGSD) predstavlja
steceni demijelinizacioni sindrom kod koga se autoantitela razvijaju protiv mijelino-
ligodendrocitnogglikoproteina. MOGSD se karakterise akutnim diseminovanimen ce-
falomijelitisom, optickim neuritisom ili transverzalnim mijelitisom, kao i prisustvom
anti MOG IgG antitela, kao kljuéni kriterijum. MOGSD se moZe imati monofazni ili
relapsni tok bolesti. Dijagnoza se postavlja na osnovu kriterijuma Medunarodne MOG
konsenzus grupe iz 2023. godine. Takode su predloZeni i kriterijumi na osnovu kon-
senzusa pedijatrijskog MOG konzorcijuma EU iz 2020. godine.

Najznacajniji cilj je postavljanje ispravne dijagnoze §to ranije, da bi se omogucilo
zapocinjanje adekvatne terapije koja modifikuje prirodni tok bolesti, smanjio stepen
invaliditeta i poboljSaokvalitet Zivota dece i adolescenata.
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NOVI PRISTUP DIJAGNOZI | KLASIFIKACIJI OPTICKIH NEURITISA

PRIKAZ POZICIONOG RADA

Jovana Vukadinovi¢ !, Ana Pepic¢ %, Jasna Jancic¢ ?

INeurooftalmoloski kabinet, Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu,
Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

2Odeljenje za neurologiju, Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu,
Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Opticki neuritis predstavlja diferencijalno dijagnosticki izazov za neurologe i
oftalmologe zbog sli¢nih klinickih manifestacija u Sirokom etioloskom spektru.
Tipi¢no se manifestuje akutnim ili subakutnim, najées¢e monokularnim, padom vida,
pra¢enim dishromatopsijom, ispadima u vidnom polju, bolom pri pokretanju oka i
relativnim aferentnim pupilarnim defektom. Moze se javiti kao izolovani klinic¢ki
sindrom 1ili u sklopu demijelinizacionih, autoimunih ili infektivnih oboljenja, kao i
paraneoplastiénih sindroma. Napredak dijagnostickih tehnologija omogudio nam je
diferencijaciju razli¢itih entiteta poput multiple skleroze, neuromijelitis optika spektra
bolesti i oboljenja udruzenih sa antitelima na mijelinski oligodendrocitni glikoportein,
u kojima se terapijski pristup razlikuje. Rana i precizna etioloska dijagnoza olaksava
nam izbor medu sve brojnijim imunomodulatornim i biolo§kim lekovima. Kroz ovu
perspektivu, u klinickom i nau¢noistrazivatkom radu, prepoznata je potreba za novim
dijagnostickim pristupom i klasifikacijom optickih neuritisa.

Cilj: Sazeti prikaz objavljenih stavova sa sistematizacijom klinickog pristupa i na-
ucno istrazivackih rezultata.

Materijal i metode: Analiza i interpretacija pozicionog rada: Petzold A, et al. Diagnosis
and classification of optic neuritis. Lancet Neurol. 2022; Dec;21(12):1120 — 1134.
Rezultati: U prvom delu izneti su preporuceni dijagnosticki kriterijumi za opticki ne-
uritis, a u drugom trostepena, klasifikaciona Sema, od podele po klinickom toku na
prvom nivou, moguc¢im sistemskim udruzenostima na drugom, dok tre¢em nivou pri-
padaju retki, mogu¢i etioloski faktori ili uzroci ¢ija veza sa optickim neuritisima jo§
uvek nije jasno dokazana. Uz klini¢ki pregled, OCT, MR i serologija predstavljaju
okosnicu paraklinickih testova kojma se kroz usvojene algoritme usmeravaju dalja
ispitivanja i diferenciraju predlozeni podtipovi optickih neuritisa radi efikasnijeg i
preciznijeg dijagnostikovanja.

Zakljucak: Predlog novih, preciznijh dijagnostic¢kih kriterijuma i podele optickih ne-
uritisa za cilj ima efikasnije stru¢no uskladivanju u klinickoj i nau¢no-istrazivackoj
praksi, otvarajuci prostor za nove smernice. Pravovremeno dijagnostikovanje i uvode-
nje adekvatne terapije rezultuje boljim vidnim ishodom, smanjenim brojem recidiva,
a samim tim i manjom onesposobljenos¢u pacijenta, $to je prioritet.
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KLASIFIKACIJA | DEFINICUJA EPILEPTICKIH SINDROMA 1
Nikola Ivancevié!, BlaZo Nikoli¢t, Jasna Janci¢t?

IKlinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd
2Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Epilepticki sindromi predstavljaju karakteristican skup klini¢kih i neurofizioloskih
odlika ¢esto podrzan specifi¢nim etioloSkim nalazom (strukturna, geneticka, metabo-
licka, imuna i infektivna etiologija). U de¢jem uzrastu 1/3 epilepsija moze se definisati
do nivoa elektroklinickog ili klinicko-radioloskog sindroma ve¢ tokom inicijalne eva-
luacije. Poznavanje epileptickih sindroma znacajno je zbog definisanja prognostickih
i terapijskih smernica kao i prepoznavanja vaznih komorbiditeta §to vodi boljem ra-
zumevanju i leenju samih entiteta. Uniformno definisanje epileptickih sindroma ta-
kode je znacajno zbog medusobne komunikacije izmedu lekara. Epilepticki sindromi
tradicionalno se dele prema uzrastu javljanja. Medunarodna liga za borbu protiv epi-
lepsije (eng. International League Against Epilepsy - ILAFE) ulozila je velike napore
na globalnom nivou tokom perioda od 2017. do 2022. godine u cilju nove definicije i
klasifikacije epileptickih sindroma. Najnovija podela epileptickih sindroma kategori-
zuje ih prema uzrastu javljanja, tipu napada i otvara novo poglavlje epileptickih
sindroma sa specifiénom etiologijom. Takode se definiSu pojmovi razvojne i epi-
lepticke encefalopatije. Nova podela epileptickih sindroma ILAE iz 2022. vazan je
korak ka boljem definisanju, shvatanju, prepoznavanju, lecenju i istrazivanju epi-
leptickih sindroma na globalnom nivou.
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KLASIFIKACIJA | DEFINICUJA EPILEPTICNIH SINDROMA 2
Galina Stevanovic
Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd

Epilepsija predstavlja jedno od najces¢ih neuroloskih oboljenja u de¢jem uzrastu, sa
najve¢om ucestalo$¢u u prve dve godine zivota. ILAE klasifikacija epilepsija iz 2017.
Godine je naglasila vaznost klasifikacije tipa epilepti¢kih napada, epilepsije i epilep-
tickih sindroma, uz poseban znacaj etiologije i komorbidnih stanja za donoSenje tera-
pijske odluke.

Prema ILAE klasifikaciji i definiciji epilepticki sindromi predstavljaju grupu klinickih
i EEG karakteristika udruZenih sa specifi¢cnom etiologijom (strukturnom, genskom,
metabolickom, imunolo$kom i/ili infektivnom). Dijagnoza sindroma kod osobe sa
epilepsijom ima prognosticke i terapijske implikacije. Sindromi ¢esto imaju manife-
stacije koje zavise od uzrasta pacijenta i niza specifi¢nih komorbiditeta.

Epilepti¢ki sindromi u neonatalnom i de¢jem uzrastu su podeljeni na samoogranica-
vajuce sindrome, gde sa razvojem deteta dolazi do spontane remisije i razvojne i epi-
lepticke encefalopatije (REE) kod kojih je ostecenje razvoja povezano sa epilepti-
formnim praznjenjem ali i osnovnom etiologijom nezavisno od epileptiformne aktivno-
sti. Posebno su izdvojeni specifi¢ni epilepticki sindromi ¢ije su karakteristike odredene
etioloskom osnovom, i broj ovih sindroma je svakim danom sve veéi.
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BOLEST MALIH KRVNIH SUDOVA MOZGA | ALCHAJMEROVA BOLEST —
KLINICKI ENTITETI I/1LI KOPATOLOGIJA

Marija Semnic

Medicinski fakultet Univerziteta u Novom Sadu, Klinika za neurologiju,

Klinicki Centar Vojvodine

Klinicke, epidemioloske, genetske i patohistoloske studije pokazuju da izmedu Alchajme-
rove bolesti (AB) i bolesti malih krvnih sudova mozga (BMS) postoji znacajna poveza-
nost. Ostecenje kognitivnih funkcija kod BMS se objasnjava funkcionalnom disko-
nekcijom dorzolateralne i frontoparijetalne mreze, nastalom kao posledica lakuna,
magnetno-rezonantnih hiperintenznih T2 lezija bele mase (HBM), mikroinfarkta, prosi-
renih perivaskularnih prostora i cerebralnih mikrokrvavljenja. lako se BMS povezuje sa
fronto-supkortikalnim profilom oSte¢enja kognicije, klasiénom konceptu ostecenja
egzekutivnih funkcija, smanjenoj brzini obrade informacija i bihevioralnom oste¢enju
se dodaju i ostecenje jezickih funkcija, pamcenja i vizuospacijalnih sposobnosti. Medu-
tim, pokazano je da BMS ima i direktni i sinergisti¢ki efekat na oste¢enje pamcenja kod
obolelih od AB. lako je povezanost BMS i AB kontroverzna, brojne studije su pokazale
da BMS ima prediktivni efekat na rizik za AB kod starijih pacijenata. Takode, BMS i
AB dele zajednicke faktore rizika kao $to su vaskularni faktori rizika, upotreba alkohola,
fizicka aktivnost i stepen obrazovanja. ApoE &4 genotip koji je ukljuéen u mehanizme
beta-amiloid (AB) neurodegeneracije kod AB, se povezuje i sa mikrostrukturnim abnor-
malnostima bele mase, a i sa porastom volumena HBM. AD i BMS dele i zajednicke
patofizioloske mehanizme kao Sto su oksidativni stres, inflamacija, mitohondrijalna i
metabolicka disfunkcija. Zbog svega navedenog klini¢ka diferencijacija AB od vasku-
larnog kognitivnog oStecenja ili vaskularne demencije moze biti teska. lako su pato-
fizioloski mehanizmi povezanosti BMS i AD jo§ uvek nedovoljno jasni, veliki znacaj
ima hroni¢na cerebralna hipoperfuzija i ostec¢enje krvno-mozdane barijere. BMS moze
uticati na razvoj kognitivnog o$te¢enja ubrzavajuc¢i AP akumulaciju ¢ime doprinosi
razvoju AB. AB je rezultat sloZenih procesa koji utiCu na razvoj kognitivnog ostecenja,
a $iroki spektar patomorfoloskih promena i patofizioloskih mehanizama ukljuc¢enih u
BMS bi mogao imati znac¢ajan uticaj na patogenezu AB.
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NEUROMODULATION IN EPILEPSY, MOVEMENT DISORDERS AND PAIN
Krasimir Minkin

Functional Neurosurgery Center, Department of Neurosurgery,

University Hospital “Saint Ivan Rilski”, Sofia Bulgaria

Introduction: Neuromodulation is a rapidly evolving therapy which is carried out to
normalize or modulate nervous tissue function through electrical stimulation or drug
delivery in specific sites of the nervous system. Many neuromodulation techniques
were gradually introduced in the clinical practice: spinal cord stimulation (SCS) for
pain (1967), intrathecal baclofen (ITB) pumps for spasticity (1984), deep brain
stimulation (DBS) for movement disorders (1987), vagus nerve stimulation (VNS) for
epilepsy (1988), DBS for epilepsy (2001), responsive neurostimulation for epilepsy
(2010). All these techniques except RNS were introduced in Bulgaria. The aim of our
presentation is a brief review of the neuromodulation techniques in epilepsy, movement
disorders and pain and a summary of our personal neuromodulation experience.
Material and methods: Our neuromodulation series includes 12 patients with SCS
for neuropathic pain, 4 patients with ITB pumps for spasticity, 120 patients with DBS
for movement disorders, 22 patients with VNS for epilepsy and one patient with anterior
thalamic DBS for epilepsy. All patients were operated on in the Department of
Neurosurgery, University Hospital “Saint Ivan Rilski”, Sofia.

Results: CS reduced neuropathic pain (visual analogue scale) with 40-to 80% (mean
60%). ITB pumps have reduced spasticity score (Ashworth score) from 4 to 2 in all 4
patients. DBS for Parkinson disease have reduced tremor with ~80%, rigidity with
~60% and have increased the quality of live with ~30%. DBS for dystonia was highly
dependent on etiology with the most impressive results in DYT1 patients. VNS have
reduced seizure frequency with more than 50% in 40% of the patients. We performed
DBS of the anterior thalamic nucleus in one patient with bitemporal epilepsy, but this
procedure did not change seizure frequency and seizure severity. We did not observe
any complication in this consecutive series of 159 functional neurosurgical operations.
Conclusions: Functional neurosurgery using neuromodulation provides useful treatment
options in patients with drug resistant epilepsies, movement disorders and neuropathic
pain with very low risks of surgical complications.
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DIJAGNOSTICKE GRESKE NEURORADIOLOGA
Robert Semnic
Akademiska bolnica Uppsala, Svedska, KB Dubrava, Zagreb, Hrvatska

Greska predstavlja odstupanje od oc¢ekivane norme, bez obzira na to da li uzrokuje
Stetu. Dijagnosticke greSke se javljaju u svakodnevnom rutinskom radu u 3-5% slu-
¢ajeva, retrospektivno u radioloskim studijama do 30%, ¢es¢e u urgentnoj sluzbi, kod
specijalizanta, ¢eS¢e kod CT dijagnostike nego MR dijagnostike. Podela: 1) greske u
opazanju — perceptivne (60-80%), 2) kognitivne greske — greske interpretacije (20—-40%)
3) lezije su previdene i nisu opisane (lazno negativne) 4) normalna varijanta ili artefakt
su proglasene sa leziju (lazno pozitivne). Od uzroka koji dovode do greske treba na-
vesti a) vizuelni ili mentalni zamor radiologa, Cesti prekidi tokom evaluacije snimaka,
izostanka komparacije s ranijim pregledima, ograni¢enosti pregleda, nekompletni ili
neadekvatni pregledi. Radiolog je izloZen razli¢itim kognitivnim pristrasnostima - na
primer fiksacija na ranu diagnozu pri ¢emu se odbacuju dalji dokazi koji mogu da
protivurece ili je prustno preterano oslanjanje na radioloski nalaz prethodnih pregleda.
Takode se u od znac¢aja greSske u komunikaciji sa klini¢arem. U danasnjoj bolnic¢koj
praksi je prisutan konstantni pritisak na radioloska odeljenja da povecaju brzinu i
ucinak bez adekvatne pripreme resursa a povecan broj gresaka se javlja ako se inter-
pretira > 20 studija na dan. Pri tome sam radiolog moze napisati radioloski izvestaj
slabo, nekoherentno, nejasno, kontradiktorno. Nacini procene greske: 1) personalni se
oslanja na legalizam dok 2) sistemski pristup razmatra $ta treba preduzeti da se greska
ne ponovi. Da bi se radiolog proglasio krivim za nesavesno lecenje treba da postoje
slede¢i preduslovi: postoji relacija “lekar - pacijent”, radiolog je prekr§io norme
zdravstvene zastite i akt nemara je delovao §tetno i prouzrokovao posledice po zdrav-
lje pacijenta. Faktori koji redukuju greske: sastanci na kojima se diskutuje o greskama,
standardizacija CT/MR protokola, protokoli komunikacije, multidisciplinarni sastanci,
strukturirani radioloski izvestaj, dvostruko pregledanje nalaza i kontinurana edukacija
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POSTER 1
EPILEPSIJE

TESTIRANJE INTELIGENCUE: SKRIVENI UGAO U LATERALIZACI)I MOZDANE
DISFUNKCIJE KOD FARMAKOREZISTENTNE EPILEPSUE — PRIKAZ BOLESNIKA
Biljana Salak-Boki¢?, Nikola Vojvodi¢l2, Aleksandar Risti¢>2, Ivana Zivkovic¢?,
Katarina Vozi¢', Anja Novovi¢t, Dragoslav Sokié¢?

IKlinika za neurologiju Univerzitetskog klinickog centra Srbije, Beograd

2Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu, Beograd

Uvod: Neuropsiholoska procena moze biti od pomo¢i u lateralizaciji epileptiénog
fokusa, posebno u slu¢ajevima kada EEG i MRI nalazi ne daju jasno lateralizujuce
podatke. Koli¢nici inteligencije iz Vekslerovih skala (VITI) daju uvid u nivo i kvalitet
opsteg intelektualnog funkcionisanja, ali obuhvataju i niz skala sa strukturno razliéi-
tim zadacima, $to u neuropsiholoskoj proceni predstavlja dodatni kvalitet.

Cilj rada: Prikaz dijagnosti¢kih moguénosti parametara testa inteligencije u evalu-
aciji funkcionalnog stanja mozga.

Materijal i metode: Prikazujemo slucaj 29-togodis$nje pacijentkinje koja boluje od
epilepsije od svoje 25. godine, hospitalizovane na VI odeljenju Klinike za neurologiju
UKCS radi preoperativne evaluacije pod sumnjom na farmakorezistentnu epilepsiju.
Pored epilepsije, pacijentkinja prijavljuje smetnje sa pamcenjem, zabrinutost, nera-
spolozenje, a prema heteroanamnestickim izvorima, i promene u ponasanju i licnosti.
Primenjen je standardni protokol za temporalnu epilepsiju koji podrazumeva dugo-
trajno video-EEG snimanje: temporalna epilepsija bez jasne lateralizacije fokusa;
NMR snimanje: u morfoloskim granicama; a naknadno PET/CT (18FDG) snimanje
endokranijuma: snizen metabolizam u celoj levoj hemisferi. Primenjena je standardna
baterija neuropsiholoskih testova i tehnika koja ukljucuje testove paznje i koncentracije,
verbalnog i vizuelnog pamcenja, govora i jezika, egzekutivnih funkcija, konstrukcionih
sposobnosti i praksije kao i upitnik za procenu raspoloZenja. Za procenu intelektualnog
funkcionisanja primenjen je Vekslerov individualni test inteligencije (VITI).
Rezultati: Rezultati neuropsiholoskog ispitivanja su pokazali da kognitivne funkcije
pojedina¢no merene ne odstupaju od vrednosti referentne starosne grupe (raspon od-
stupanja od -1.6 sd do +0.9 sd). Koli¢nici inteligencije pokazuju dijagnostic¢ki zna-
¢ajnu razliku na Stetu verbalnog koli¢nika (IQverb — 76, IQneverb — 104) $to upucuje
na znacajan pad verbalnih sposobnosti, a posredno i na disfunkciju dominantne (leve)
hemisfere mozga, §to koreli$e sa nalazom na PET/CT.

Zaklju¢ak Primena multivarijantnog pristupa u koris¢enju razlic¢itih neuropsiho-
loskih i psiholoskih mera povecava tacnost predvidanja lateralizacije napada kod paci-
jenata sa epilepsijom, posebno temporalnog reznja.
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PRELIMINARNI REZULTATI PRIMENE PSIHOSOCIJALNE INTERVENCUE
DIALOG+ KOD PACIJENATA SA EPILEPSHIOM

Purdica Cvorovi¢!, Aleksandra Paroj¢i¢2, Jana Sari¢!, Nada Mari¢!3, lvan Risti¢?,
Maja Milovanovié¢t4

!Institut za mentalno zdravlje, Beograd

3Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

4Fakultet za specijalnu edukaciju i rehabilitaciju, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Osobe obolele od epilepsije susrecu se sa ogranicenjima psihosocijalnog
funkcionisanja koja uti¢u na kvalitet njihovog Zivota.

Cilj rada: Preliminarna procena efikasnosti digitalne psihosocijalne intervencije
DIALOG+ na psihosocijalno funkcionisanje pacijenata obolelih od epilepsije.
Materijal i metode: U pilot istrazivanje su ukljuéene osobe sa potvrdenom klinickom
dijagnozom epilepsije, uzrasta od 18 do 65 godina, sposobne da razumeju i popune
upitnike samoprocene. Intervencija DIALOG+ prvobitno je osmisljena da poboljsa
produktivnost kontrolnih pregleda pacijenata sa psihoti¢nim poremecajima u domenu
psihosocijalnog funkcionisanja. Tokom prve posete, ispitanik uz pomo¢ istraZivaca
samoprocenjuje zadovoljstvo u osam zivotnih domena i tri aspekta leCenja, a potom
odabira domen u kome je moguce da postigne napredak. Tokom sledece tri seanse
istraziva¢€ usmerava pacijenta ka reSenjima. Duzina intervencije je 6 meseci. U cilju
procene efikasnosti intervencije, na prvoj i ¢etvrtoj poseti obavljena je procena kvali-
teta zivota (ReQoL i QOLIE-31) i komorbidnih psihijatrijskih simptoma (PHQ-9 i
GAD7). Podnosljivost intervencije merena je stopom odustajanja pacijenata i
upitnikom o zadovoljstvu intervencijom CSQ-8.

Rezultati: Ukljucena su 22 pacijenta (prosecne starosti 33,9 + 9,4 godine, 23,8% mu-
Skaraca i 76,2% zena), od kojih je 59,1% imalo dobro kontrolisanu epilepsiju (najma-
nje 6 meseci bez napada), a 81,8% je uzimalo do dva antiepileptika. Intervenciju je
zavrsilo 11 pacijenata (50%), odustalo je 7 (31,8%), a u toku je 4 (8,2%). Najlosije
ocenjena sfera zivota je situacija na poslu (prose¢na ocena 4,18/7), a najbolje ocenjeni
su uslovi stanovanja (6,09/7). Po zavrSenoj intervenciji, postignuto je znacajno po-
boljsanje prose¢nog skora PHQ9 (inicijalno 9,65, na zavrsetku 5,5; t=2,478, p<0,05),
prose¢nog skora GAD7 (incijalno 7,34, na zavrsetku 3,9, z=-3,85, p<0,05), kao i
znacajno povecanje skora kvaliteta zivota na ReQoL (prosecni skor inicijalno 21,68,
po zavrSetku intervencije 28,27, t=-3,67, p<0,05). Pacijenti su visoko ocenili zado-
voljstvo sprovedenom intervencijom (29,45/32).

Zakljucak: Preliminarni rezultati ukazuju na zadovoljstvo pacijenata intervencijom
DIALOGH+ i pozitivan efekat na komorbidne simptome depresivnosti i anksioznosti.
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ZNACAJ EEG-a U DIJAGNOSTICI AUTOIMUNOG ENCEFALITISA —
PRIKAZ SLUCAJA

Iva Pejc¢i¢t, Boban BiSevac?, Stevo Luki¢?, Vesna Stokanovié?

0B Pirot

2Klinika za neurologiju UKC Ni$

3Centar za Radiologiju UKC Ni3,

Uvod: Autoimuni encefalitis se odnosi na nedavno priznatu grupu imunski posredo-
vanih poremecaja koji pogadaju centralni nervni sistem.

Cilj rada: je prikaz zanacaja EEG-a u dijagnostici i par¢enju pacijenata sa sumnjom
na autoimuni encefalitis.

Prikaz pacijenta: pacijentkinja, starosti 44 godine, dolazi kod lekara zbog problema
sa vidom, nestabilnosti pri hodu i slabosti leve strane tela. Imala je krize svesti koje
odgovaraju GTK napadima ,mesec dana pre nego se javila lekaru. Mesec dana nakon
toga pacijentkinja primecuje zamagljen vid i zanoSenje u stranu pri hodu a zatim pri-
meéuje slabost leve starne tela sa disfunkcijom leve ruke. Pacijentkinja boluje od
sistemskog lupusa, celijakije, trombofilije i autoimunog tireoiditisa. Tokom prvih da-
na hospitalizacije dolazi do progresije bolesti koji se ogleda u teskom ostecenju ostri-
ne vida (pacijentkinja broji prste na udaljenosti od 1m) i razvoja levostranog cere-
bralnog sindroma. Uradena je kompletna dijagnostika (MRI mozga, MRI cervikalnog
dela ki¢me, MRI torakalnog dela ki¢me, lumbalna punkcija). Svi rezultati su bili u
granicama normale. Na EEG-u registrovana nespecifi¢na disfunkcija. Kasnije se kod
pacijentkinje javljaju promene u ponasanju , dezorjentacija i povremena agresivnost
Tokom EEG praéenja zabeleZeno difuzno usporenje Teta talasa, pretezno anteriorno,
bez epileptickih promena. Na osnovu klinicke slike i progresije EEG- nalaza po-
sumnjalo se na autoimuni encefalitis i zapoCeta je primena imunomodulatorne terapi-
je. Uradena je dodatna dijagnostika (CT pluca, CT abdomena, gastroskopija) i sve je
bilo u granicama normale. Terapijska izmena plazme, je dala odgovor u vidu redukcije
neuroloskog nalaza i normalnog psihickog statusa.

Zakljucéak: EEG pracenje pacijenata sa sumnjom na autoimuni encefalitis je od ve-
likog znacaja u dijagnostici, radi pravovremenog ordiniranja imunomodulatorne tera-
pije u cilju supresije autoimune reakcije i redukcije neuroloskog nalaza.

Kljuéne reéi: autoimuni encefalitis, EEG
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NA TIKTOKU-U

Mihailo Svetozarevié!, Stevo Luki¢'?, Boban Bievacl?, Isidora Jankovié3,
Mina Stojkovi¢?!, Sonja Jankovi¢?

IKlinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Ni3

2Medicinski fakultet Univerziteta u NiSu
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Uvod: Internet je popularan i Siroko dostupan izvor zdravstvenih informacija za paci-
jente, Clanove porodice, staratelje i lekare. TikTok je trenutno jedna od najpopularni-
jih platformi druStvenih mreza, i predstavlja vazan izvor za pristup i usvajanje znanja.
Medutim, kvalitet informacija na TikTok-u nije dovoljno proucen.

Cilj: cilj naseg rada bio je da se proceni kvalitet informacija na drustvenoj mrezi
TikTok za epilepsije.

Materijal i metode: IstraZivanje je izvrSeno pretraZivanjem reéi ,,#epilepsy” i oda-
branih video snimaka koriste¢i TikTok-ovu Top pretragu (sve kategorije videa bez
vremenskog ograni¢enja). U trenutku prikupljanja podataka, svaki video je dobio je-
dinstveni ID (koji identifikuje njegov redosled u ocenjivanju) i povezan je sa
njegovim podacima u glavnoj bazi podataka (MS Access). Za svaki video prikupljeni
su podaci i izvrSena je procena edukativnih vrednosti i kvaliteta video zapisa. Razlike
izmedu grupa su testirane Kruskal-Wallis testom. Spearman-ovi koeficijenti korelaci-
je ranga sa Bonferroni-jevim prilagodavanjem za izraCunavanje znacajnosti korisc¢eni
su za procenu odnosa izmedu varijabli.

Rezultati: Analiza je ukljucila 46 video snimaka koji su imali ukupno 85,323,610
pregleda, 6,171,899 lajkova, 47,177 komentara, 304,936 deljenja i 28,516 je dodato
kao omiljeno. Prose¢na duzina video snimka bilo je 29 (/OR 14-36) sekundi, a prose-
¢an broj dana nakon objavljivanja bio je 186 (/QR 146 do 285) dana do datuma pri-
kupljanja podataka. Najvise video snimaka postavili su pacijenti 41,3% (19/46) i ¢la-
novi porodice 26,09% (12/46). Najdominantniji sadrZaj bili su video snimci o naéinu
zivota i dogadajima (napadima) (32,62% (15/46) 1 30,43% (14/46), respektivno). Sve-
ukupni kvalitet i razumljivost video snimaka su osrednji (medijana 74,61% i 41,67%
respektivno) i znacajno se razlikuju po izvoru i sadrzaju. Vecina video snimaka je veoma
loSeg ili loSeg kvaliteta (srednja ocena DISCERN 34,5 i GQS ocena 3) sa samo nekoliko
video snimaka koji dostizu umereni kvalitet i znacajno se razlikuju po izvoru i sadrzaju.
Trajanje videa je u pozitivnoj korelaciji sa obrazovnim i kvalitetnim ocenama.
Zakljucak: Video snimke o epilepsiji na TikTok-u uglavnom su objavljivali pacijenti
i ¢lanovi porodice i bili su loseg kvaliteta. Zdravstveni radinci moraju razumeti vrstu
dezinformacija kojoj su izlozeni pacijenti, njihova rodbina i staratelji kako bi imali
aktivno ucesée u obrazovanju pacijenata.
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ANALIZA PRESEKA EDUKATIVNOG SADRZAJA O EPILEPTICKIM NAPADAMA
NA TIKTOK VIDEO ZAPISIMA

Mina Stojkovi¢, Mihailo Svetozarevi¢, Boban BiSevac, Stevo Lukic¢

Klinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Nis
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Uvod: TikTok, kao najbrze rastu¢a platforma drustvenih mreza, vazan je izvor infor-
macija o zdravlju. Medutim, kvalitet zdravstvenih informacija na TikTok-u nije do-
voljno proucen. Nedavne studije ukazuju na koli¢inu dezinformacija u vezi sa epi-
lepsijom na ovoj platformi.

Cilj: Proceniti edukativne vrednosti i kvalitet informacija u vezi sa edukacijom o
epilepti¢kim napadima na drustvenoj mrezi TikTok.

Materijal i metode: U inkognito rezimu pretrazen je ,#seizureeducation® da bi se
identifikovali video snimci namenjeni prvenstveno za edukaciju. Analizirani su
najbolje rangirani video snimci koji ispunjavaju kriterijume za ukljuéivanje i odredene
su karakteristike video zapisa. Edukativne vrednosti video snimaka su procenjene
pomocu alata za procenu audiovizuelnog materijala za edukaciju pacijenata (PEMAT-
AV), a kvalitet informacija video snimaka je procenjen koriS¢enjem instrumenta
DISCERN i globalnih ocena kvaliteta (GQS) od strane 4 nezavisna recenzenta.
Razlike izmedu grupa su testirane Kruskal-Wallis-ovim testom. Spearman-ovi koefi-
cijenti korelacije ranga sa Bonfferoni korekcijom za izraCunavanje znacajnosti ko-
ri$¢eni su za procenu odnosa izmedu varijabli.

Rezultati: Svih 47 procenjenih video snimaka imalo je ukupno 19426239 pregleda,
1871597 svidanja, 16441 komentara, 15846 deljenja i 59900 je sacuvano kao omiljeno.
Najvise video zapisa postavili su pacijenti (63,83%) i njohovi ¢lanovi porodice
(14,89%). Najdominantniji sadrzaj su bili video snimci dogadaja (napada) (78,72%).
Sveukupna razumljivost i delotvornost video snimaka je umerena (srednji rezultat
71,43% 133,33% respektivno) i nisu se znacajno razlikovali po izvoru i sadrzaju,
Kvalitet informacija je veoma lo$ ili 10§ (srednji rezultat DISCER 27 1 GQS 2) sa samo
nekoliko video snimaka koji dostizu umereni kvalitet.

Zakljuccei: Procenjivani edukativni sadrzaj na TikTok-u sadrzi visok stepen pristra-
snosti za sve tipove autora i video snimaka. Zabavni video snimci povezani su sa naj-
vec¢im brojem svidanja, ali i sa najveom pristrasno$¢u. Ovi podaci se mogu Koristiti za
usmeravanje institucija i neurologa da povecaju interesovanje za oblast epilepsije i dele
nepristrasne informacije uz Sirenje svog prisustva na drustvenim mrezama.
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NARKOLEPSIJA — PRIKAZ SLUCAJA
Nikola Dujakovi¢, Dusko Raci¢, Sinisa Miljkovi¢, Slobodanka Crncevié,
Univerzitetski klinicki centar Republike Srpske

Uvod: Narkolepsija je bolest koju karakteri$e poremecaj sposobnosti odrzavanja budno-
sti i regulacije REM spavanja.

Cilj rada: Prikaz toka bolesti i postavljanja dijagnoze narkolepsije.

Materijal i metode: U radu je prikazana bolesnica u 21. godini zivota koja unazad
godinu dana prijavljuje tegobe u vidu hipersomnije tokom dana. Cesto se deava da
izgubi "tonus misi¢a" i padne tokom dana, pri cemu ne gubi svijest. Tokom noéi se u
viSe navrata budi, nerijetko joj se deSavaju "paralize sna". Ambulantno uraden NMR
endokranijuma nije pokazao patoloSke promjene a u osnovnim hematolosko-biohe-
mijskim laboratorijskim analizama nije bilo znac¢ajnijih odstupanja. U neuroloskom
statusu na prijemu bolesnica bez fokalnog neuroloskog ispada. Tokom hospitalizacije
u Klinici za neurologiju UKC RS uéini se polisomnografija koja je pokazala efika-
snost spavanja od 64% a 16% spavanja u REM fazi. Od ukupno 18 REM perioda 7 je
dostignuto direktno iz stanja budnosti, 5 iz I faze spavanja a ostali iz II faze spavanja,
uz registrovanje elektromisi¢ne aktivnosti tokom REM faze. Potom se uradi i test
odrzavanja budnosti (MSLT) gdje je na ukupno 5 snimanja trajanja pojedina¢no po
30 minuta registrovana prosjecna latenca spavanja od 8 minuta i ukupno 12 epizoda
REM spavanja koje su zapocete iz budnosti.

Zakljucak: Na osnovu klinicke slike u kojoj su prisutni napadi spavanja kao i padovi
po tipu katepleksije kao i neurofizioloskog korelata videnog na polisomnografiji i
MSLT testu u vidu Cestih zapo€injanja spavanja REM periodima i kratke latence spa-
vanja misljenja smo da kod bolesnice radi o narkolepsiji. U terapiju uvedeni modafinil
i klomipramin. Tokom petomjese¢nog pracenja bolesnice, a nakon uvodenja terapije,
epizode zaspivanja se nisu deSavale niti je imala padove.
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BROJ | VRSTA NAPADA KAO RANI POKAZATEL) TERAPIJSKOG ISHODA
KOD PACIJENATA SA JME

Nikola Ivancevié!, Blazo Nikoli¢t, Vera Miler-Jerkovié?, Jasna Jan¢i¢l?

IKlinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd

2Inovacioni centar Elektrotehnickog fakulteta Univerziteta u Beogradu, Beograd
3Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Juvenilna mioklonicka epilepsija (JME) jedna je od najcesc¢ih epilepsija sa po-
¢etkom u adolescentnom periodu i najéesci elektroklinicki sindrom medu idiopatskim
generalizovanim epilepsijama. Novije studije pokazale su da ¢ak 35% ispitanika nema
potpunu kontrolu napada tokom pracenja. Ranija istrazivanja ukazala su na veéi broj
klinickih i neurofizioloskih prediktora ishoda bolesti i odgovora na terapiju.

Cilj: Cilj istrazivanja bio je da se utvrdi koji su klini¢ki i neurofizioloski faktori po-
kazatelji terapijskog ishoda kod ispitanika sa JME.

Ispitanici i metode: Radena je retrospektivna kohortna studija ispitanika sa JME u
Klinici za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu u Beogradu. Ukljucena su 142
ispitanika sa JME starosti 22,8+7,8 godina koji su praceni u proseku 7 godina. Poreden
je veliki broj klinickih i neurofizioloskih parametara sa odgovorom na inicijalnu mo-
noterapiju. Korisc¢eni su za kategoricke promenljive Hi-kvadrat test ili Fisherov test a
za neprekidne promenljive t test za nezavisne uzorke ili Mann-Whitey test (p<0,05).
Rezultati: Duzina uzimanja inicijalne antiepilepticke terapije bila je 40,2 & 5,6 meseci
(mod - 6 meseci). U 51% slucajeva to su bili valproati u monoterapiji. Potpunu remi-
siju postiglo je 49,3% ispitanika. Pokazano je da je veéa verovatnocéa za izostanak
potpune kontrole napada bila kod ispitanika koji su imali: sve tri vrste napada (mio-
kloni¢ke, GTK i apsansne; p=0,011), Sest i viSe GTK napada (p=0,0113) sa ucesta-
los¢u >1 mesec¢no (p=0,001).

Zakljucak: Broj i vrsta epileptickih napada (pogotovo na pocetku bolesti) lako su
dostupan klinicki podatak koji sa velikom verovatno¢om moze ukazati na odgovor na
inicijalnu antiepilepticku monoterapiju.
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POSTER 2
NEURODEGENERATIVNE BOLESTI

KOMORBIDNA STANJA KOD PARKINSONOVE BOLESTI

Aleksandar Jovanovi¢t, Vanja Nozica?, Jelena Nikovi¢®, Marija Stamenkovic¢?,
Radoslav Pejin?, Aleksandra Lucié-Prokin?, Svetlana RuZi¢ka-Kaloci®,

Andrijana Bajunovi¢®

Medicinski fakultet Novi Sad, Katedra za neurologiju

2Univerzitetski Klini¢ki Centar Vojvodine, Klinika za nefrologiju i klini¢ku imunologiju
3Medicinski Fakultet Novi Sad, Katedra za zdravstvenu negu

“Medicinski Fakultet Novi Sad, Katedra za internu medicinu —

endokrinologija, dijabetes i bolesti metabolizma

Univerzitetski Klini¢ki Centar Vojvodine, Klinika za neurologiju

Uvod: Podaci iz literature ukazuju na postojanje povecanu ucestalost komorbidnih
stanja kod obolelih od Parkinsonove bolesti(PD).

Cilj istraZivanja: Cilj rada jeste ispitati u¢estalost komorbidnih stanja i njihovu pove-
zanost sa PD pre i posle postavljanja dijagnoze PD.

Materijal i metode: Studija je obuhvatila 55 pacijenata obolelih od Parkinsonove
bolesti i 55 zdravih ispitanika, koji ¢ine kontrolnu grupu. 1z baze podataka Klinike za
Neurologiju, Klini¢ckog centra Vojvodine preuzeti su podaci o polu, uzrastu, duzini
trajanja bolesti, terapiji, hospitalizaciji i prisutnim komorbiditetima.

Rezultati: Upotrebom y? testa homogenosti dokazano je da je ispitivana grupa obole-
lih od Parkinsonove bolesti, pre postavljanja dijagnoze PD, imala statisticki znacajno
vecu uclestalost kardiomiopatije (5 vs. 1, p=0.093), hipotenzije (5 vs. 0, p=0.022) i
mozdanog udara (12 vs. 4, p=0.027) i Se¢erne bolesti (12 vs. 3, p=0.009), s statisticki
znacéajno nizu ucestalost gojaznosti (1 vs. 8; p=0.015) i urinarnih infekcija (0 vs. 7,
p=0.010) u odnosu na kontrolnu grupu. StatisticCkom analizom ispitivana grupa obo-
lelih od PD posle postavljanja dijagnoze bolesti, nije imala statisticki znacajno vecu
ucestalost pojavljivanja komorbidnih stanja, ali je imala statisticki znacajno nizu uce-
stalost pojavljivanja aritmija (1 vs. 8,p=0.022), hipertenzije (3 vs. 25,p=0.002), ane-
mije (0 vs. 7,p=0.008) i gojaznosti (0 vs. 8,p=0.003) u odnosu na kontrolnu grupu,.
Zakljucak: Ispitivana grupa je, pre postavljanja dijagnoze PD imala statisticki zna-
¢ajno vecu ucestalost kardiomiopatije, hipotenzije, mozdanog udara i dijabetesa; a sta-
tisti¢ki znacajno nizu ucestalost gojaznosti i urinarnih infekcija u odnosu na kontrolnu gru-
pu. Takode, ispitivana grupa je, posle postavljanja dijagnoze PD imala statisticki znacajno
nizu ucestalost pojavljivanja aritmija, hipertenzije, anemije i gojaznosti u odnosu na
kontrolnu grupu.

Kljuéne reéi: Parkinsonova bolest, komorbiditet, kardiovaskularna oboljenja,
dijabetes melitus, mozdani udar
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KLINICKI ZNACI KASNE FAZE WERNICKE ENCEFALOPATIJE
Aleksandra Luci¢ Prokin®?, Vladimir Gali¢“?,Timea Kokai Zekic?,
Aleksandar Jovanovi¢t?2, Biljana Zivadinovi¢®#

!Medicinski fakultet Univerziteta u Novom Sadu

2Klinika za neurologiju Univerzitetski Klini¢ki centar Vojvodine, Novi Sad
3Medicinski fakultet Univerziteta u Nidu

*Klinika za neurologiju Univerzitetski Klini¢ki centar Ni§

Uvod: Wernicke encefalopatija (WE) je redak akutni/subakutni neuroloski poreme-
¢aj, najCesce uzrokovan prolongiranom deficijencijom tiamina u hroni¢nih konzume-
nata alkohola. Prema vremenskom sledu klini¢kih znakova i simptoma u WE, defi-
nisani su: uobicajeni (okularni poremecaj, ataksija, mentalna disfunkcija), neuobica-
jeni (hipotenzija, tahikardija, hipotermija, halucinacije) i znaci kasne faze (konvulzije,
hipertermija, hipertonija, diskinezije).

Prikaz sluc¢aja: 39-godiSnja Zena lecena je u sekundarnoj regionalnoj bolnici zbog
sumnje na WE. Pored ostale, primena glukoznih infuzija bez tiamina bila je okosnica
terapije. Pri prijemu u Urgentni centar UKCV Novi Sad, bolesnica je bila poremece-
nog stanja svesti (GCS 4), mioti¢nih zenica uz hipertoniju ekstremiteta sa recidi-
vantnim opistotonusom tela (trajanja do par minuta) i hipertermijom. Podaci o viSego-
disnjoj zloupotrebi alkohola, malnutriciji (BMI 17,9), kognitivnoj disfunkeciji i seriji
epilepti¢nih napada, bili su sastavni deo anamneze. Ultrazvuk i kompjuterska tomo-
grafija abdomena uz laboratorijske analize bili su specifi¢ni za leziju jetre alkoholnog
tipa, bez portne hipertenzije. Dijagnozu WE potvrdili smo klini¢ki i neuroimidzingom
(bilateralne lezije dorzomedijalnog talamusa i periventrikularne regije), dok je EEG
utvrdio encefalopatski nalaz. Definisan je i akutni ishemijski mozdani udar (IMU)
pontine lokalizacije. Empirijska primena glukoznih infuzija sa tiaminom imala je
parcijalni efekat — promptno poboljsanje stanja svesti (GCS 7) uz odrzavanje hiperto-
nije 1 opistotonusa. I pored dodatne intenzivne terapije, letalni ishod je nastupio nakon
2 sedmice. Obdukcija nije radena.

Zakljucak: Hipertonija sa ponavljanim tranzitornim opistotonusom je retka klinicka
manifestacija WE. Mogucée objasnjenje podrazumeva metabolicki uzrokovane struktur-
ne lezije predilekcionih mesta, naro¢ito u prvim satima nakon epilepti¢nih napada. Dru-
ga hipoteza oslanja se na lezije puteva retikularne formacije mezopontinskog podrudja.
Detektovani IMU, netipi¢an za WE, moZzemo posmatrati kao promenu ,,per se“. Pored
blagovremenog prepoznavanja razliCitih faza WE, neophodno je slediti vaznu tera-
pijsku smernicu: tiamin bi trebalo aplikovati pre glukoze u svim slué¢ajevima neutvr-
dene etiologije kome.

Kljuéne re¢i: Wernicke encefalopatija, tiamin, hipertonija, opistotonus
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RFC1 | FGF14 EKSPANZIJE PONOVAKA: SERIJA SLUCAJEVA PACIJENATA

SA CEREBELARNOM ATAKSIJOM KOD ODRASLIH 1Z SRBIJE

Andona Milovanovié!, Natada Dragasevi¢ Miskoviét?, Max Borsche®#,

Ana Westenberger?, Norbert Brueggemann®#*, Marina Svetel'?, Igor Petrovic¢!?,

Vladimir S Kosti¢??, Katja Lohmann?

Klinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Srbije

2Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

3Institute of Neurogenetics, University of Luebeck, Luebeck, Germany

4Department of Neurology, University Hospital Schleswig-Holstein, Campus Liibeck,
Germany

Uvod: Novootkrivene ekspanzije ponovaka u intronima gena za podjedinicu faktora
replikacije C 1 (RFCI) i faktor rasta fibroblasta 14 (FGF14) Cesto uzrokuje kasnu
cerebelarnu ataksiju i u dobrom procentu medu sporadi¢nim slucajevima.

Cilj rada: Cilj je bio da se ispita prisustvo RFCI i FGF'14 patogene ekspanzije pono-
vaka kod pacijenata sa cerebelarnom ataksijom u odraslom dobu u populaciji Srbije.
Materijal i metode: Prvo su iskljucene simptomatske i najcesce nasledne ataksije
(SCAL, 2, 3, 6,7, 17 i Friedrajhova ataksija) kod 169 pacijenata sa autozomno domi-
nantnom i sporadicnom cerebelarnom ataksijom. Duplex PCR-om i Sangerovim
sekvenciranjem je ispitano prisustvo ekspanzije u RFCI genu, dok je za ispitivanje
GAA ckspanzije u FGF14 genu su kori$¢eni Long range, Repeat-primed PCR-om i
Sangerovim sekvenciranje. Svi pacijenti su neuroloski pregledani, ukljucujuéi studije
nervne provodljivosti i NMR mozga kod svih pacijenata

Rezultati: Identifikovali smo patogenu ekspanziju ponavaka u RFCI kod sedam pa-
cijenata (4,1%) sa sporadicnom ataksijom sa kasnim pocetkom i udruzenom neuropa-
tijom, hroni¢nim kasljem i cerebelarnom atrofijom. Ekspanzija ponovaka u FGF14
pronadena je kod devet pacijenata (5,3%) sa ataksijom, kod manje od polovine je bila
prisutna neuropatija i kod veéine globalna atrofija mozga. Tremor i epizodi¢ni
simptomi su bile naj¢esce dodatne karakteristike ekspanzije ponovaka kod pacijenata
koji su imali patogene ekspanzije u FGF 4.

Zakljucak: Ekspanzije ponovaka u genu RFC1 i FGF14 su relativno ¢est uzrok cere-
belarne ataksije kod odraslih, posebno medu sporadi¢nim sluc¢ajevima u populaciji Srbije.
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GENETIC FACTORS INFLUENCING THE OCCURRENCE OF
LEVODOPA-INDUCED MOTOR COMPLICATIONS IN PARKINSON'S DISEASE
Branislava Radojevi¢?, Natasa T. Dragasevi¢-Miskovi¢?, Andona Milovanovic?,
Igor Petrovié¢?, Marina Svetel?, lvan Jancié3, Dejana Stanisavljevic?,
Ognjen Mili¢evié*, Miroslav M. Savi¢ 3, Vladimir S. Kosti¢?
1Special Hospital for Cerebrovascular Disorders Saint Sava, Belgrade, Serbia
2Clinic of Neurology, Faculty of Medicine, University of Belgrade, Serbia
3Faculty of Pharmacy, University of Belgrade, Serbia
“4Institute Medical Statistics and Informatics,

Faculty of Medicine, University of Belgrade, Serbia

Background. The role of genetic factors in the occurrence of levodopa-induced motor
complications in Parkinson's disease (PD) is still insufficiently explored.

Objective. We aimed to evaluate the association of selected polymorphisms of
COMT, DRD2, ANKKI, and DAT genes and the occurrence of levodopa-induced
motor complications in a large group of PD patients.

Method. Serbian PD patients (N=234), treated with levodopa for at least two years,
were genotyped for the rs4680 in COMT, rs6277,rs1076560, and rs2283265 in DRD2,
and rs1800497 and rs2734849 polymorphisms in ANKKI genes. Also, a variable
number of tandem repeats (VNTR) polymorphism in the DAT gene was examined.
Results. Dyskinesias were more frequent among AA rs4680 COMT carriers than AG
and GG rs4680 COMT carriers. A significantly higher frequency of motor fluctuations
was found in carriers of GGAAA and AGGAA ANKK1/DRD? haplotypes compared
to PD patients who were not carriers of these haplotypes. Independent predictors
related to motor fluctuations were age at PD onset, disease duration, levodopa daily
doses >500mg, and PD severity. Independent predictors related to dyskinesias were
gender, disease duration, LEDD>900mg, PD severity, and AA genotype of the rs4680
COMT gene. AA genotype 1s4680 COMT gene had a 2.8 times higher risk for
dyskinesias occurrence.

Conclusion: Our results suggest a possible role of genetic factors in the development
of levodopa-induced motor complications in PD. These results should be considered
as positive preliminary evidence which needs to be addressed in further longitudinal
studies with a larger cohort.
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NIVOI VITAMINA D | GENOTIP RECEPTORA VITAMINA D KOD PACIJENATA
SA PARKINSONOVOM BOLESTI

Eleonora DZolji¢"?, Marija Sari¢ Matutinovi¢?, Oliver Stojkovié?,

Jelena Veli¢kovi¢*, Neda Milinkovi¢?, Vladimir Kosti¢'?, Svetlana Ignjatovié3
IKlinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Srbije

2Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

3Farmaceutski fakultet Univerziteta u Beogradu, 4. Poliklinika CITILAB, Beograd, Srbija

Uvod: Vitamin D je steroidni hormon za koji se zna da je ukljuen u patogenezu
razli¢itih neurodegenerativnih poremecaja, ukljuéujuci Parkinsonovu bolest (PB).
Cilj nam je bio da razjasnimo vezu izmedu hipovitaminoze D i predispozicije za PB
i njene klinicke slike. Dodatni cilj je bio da se ispitaju specifi¢ni polimorfizmi gena
koji su povezani sa nivoom vitamina D.

Materijal i metode: Ukupni nivo 25(OH)-vitamina D (25(OH)D) meren je u serumu
pacijenata sa PB (n=113) i kontrolnih subjekata (n=82) koris¢enjem komercijalnog
imunotesta. Genetske analize su obavljene koriS¢enjem Tagman assays on Real Time
PCR amplification system.

Rezultati: Veca ucestalost nedostatka vitamina D (< 50 nmol/L) je primecena kod
pacijenata sa PB, u poredenju sa kontrolnim subjektima (40,7% i 23,2%, sledstveno,
p=0,010). Takode je bio pozitivan prediktivni marker za PB (OR, 2,27; 95% CI,
1,206-4,298; p<0,011). Znacéajno veé¢i UPDRS (35,85+1,35132,09 + 0,99, sledstveno,
p=0,023) i HY rezultati (2(1,5-2,5) i 1,5(1,0-2,0), sledstveno, p=0,005) bili su prisutni
kod pacijenata sa hipovitaminozo D u poredenju sa pacijentima sa 25(OH)D > 50
nmol/L. Nivo 25(OH)D bio je znacajno visi kod pacijenata sa blagom depresijom ili
bez nje (HDRS 0-13), u poredenju sa pacijentima sa umerenom depresijom (HDRS
14-17) (60,88 + 21,87 i 49,18 + 20,37, p = 0,042, redom). Uprkos nekim uocenim
trendovima, razlike u alelnoj i genotipskoj distribuciji izmedu kontrola i pacijenata,
kao 1 izmedu podgrupa, nisu dostigle nivo znacajnosti (p>0,05).

Zakljuccei: Nalazi ove studije su u skladu sa hipotezom o znaéajnoj vezi izmedu
hipovitaminoze D i PB. Pokazali smo veéu prevalenciju nedostatka vitamina D kod
pacijenata sa PB, kao i njegov prediktivni potencijal za pocetak i progresiju PB.
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KORELACIJA PAMCENJA SA VOLUMENOM SIVE MASE
SUBKORTIKALNIH STRUKTURA MOZGA KOD OBOLELIH

OD ALCHAJMEROVE BOLESTI | BLAGOG KOGNITIVNOG POREMECAJA
Tijana Vujanié¢ Stankov'?, Marija Semnicl?, Irina Stojanac?, Zlatko BoZi¢?,
lgor Petrusi¢3, Marko Dakovi¢?, Zeljka Nikolagevi¢?

Klinika za neurologiju, Univerzitetski Klini¢ki centar Vojvodine, Novi Sad
2Medicinski fakultet, Univerzitet u Novom Sadu

3Fakultet za fizicku hemiju, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Osnovni kriterijum za dijagnostikovanje blagog kognitivnog poremecaja (BKP)
i Alchajmerove bolesti (AB) je objektivni pad na planu jedne kognitivne funkcije
(pamcéenja, paznje, govora, egzekutivnih i vizuospacijalnh funkcija), sa (BKP) ili bez
(AB) o¢uvane funkcionalnosti u svakodnevnom zivotu. Kod bolesti AB kontinuum-a je
utvrdeno smanjenje volumena nekih subkortikalnih struktura sive mase mozga.

Cilj rada: Utvrditi povezanost oSte¢enja pamcenja sa volumenom subkortikalnih
struktura mozga ispitanika sa AB i BKP .

Materijal i metode: Devedeset ispitanika je podeljeno u tri grupe: AB, BKP i kontrolna
grupa zdravih ispitanika (KG). Primenjeni su NIAA klinicki kriterijumi iz 2011. godine
za dijagnozu AB i BKP-a. Ispitanicima su definisana ¢etiri domena paméenja (verbalno i
vizuelno paméenje, neposredno upamcivanje, odlozeno prisecanje) koris¢enjem pojedi-
na¢nih skorova neuropsiholoskih testova. Naginjen je MRI endokranijuma, potom su pri-
menom FSL/FMRIB softvera odredeni subkortikalni bilateralni volumeni hipokampusa,
talamusa, globusa paliduma, nukleusa kaudatusa, akumbensa, putamena i amigdale.
Rezultati: AB ispitanici beleze statisticki znacajan pad svih ispitivanih domena pam-
¢enja u odnosu na BKP i KG. BKP imaju zna¢ajan pad u odnosu na KG kod vizuelnog
pamcéenja, neposrednog upamcéivanja i odlozenog prise¢anja. BKP u odnosu na KG
imaju statisti¢ki znacajno manje prose¢ne volumene levog talamusa i nukleusa kauda-
tusa, desnog nukleusa akumbensa i hipokampusa. Kod AB u odnosu na KG postoji
znacajno nizi proseCni volumen svih ispitivanih subkortikalnih struktura izuzev
desnog nukleusa kaudatusa. Izmedu dve grupe obolelih postoji statisticki znacajna
razlika prose¢nih volumena levog putamena, hipokampusa i amigdale, i desnog glo-
busa paliduma, hipokampusa i amigdale. Statisticki znac¢ajna pozitivna korelacija kod
BKP se registruje kod hipokampusa bilateralno sa svim domenima pamcéenja, izuzev
levog hipokampusa sa vizuelnim pamcenjem. Takode, postoji korelacija volumena
desnog nukleusa akumbensa sa verbalnim paméenjem i leve amigdale sa odloZenim
prise¢anjem. U AB grupi nema statisticki znacajne korelacije ispitivanih parametara.
Zakljucak: Stepen osteCenja razliCitih domena pamcéenja pozitivno korelira sa sma-
njenjem volumena hipokampusa bilateralno kod pacijenata sa BKP.
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UTICAJ COVID-19 PANDEMIJE NA PACIJENTE SA DEMENCIIOM

| NJIHOVE NEGOVATELIJE: I1ZVESTAJ 1Z CENTRA ZA POREMECAJE
PAMCENJA KLINIKE ZA NEUROLOGUU, UKCS

Maksim Sarcéevi¢, Predrag Aleksi¢, Aleksa Zivkovi¢, Jelica Despotovi¢, Filip Jezdi¢,
Kristina Matijas, Tanja Stojkovi¢, Gorana Mandi¢ Stojmenovi¢, Vladimir Kosti¢,
Elka Stefanova

Klinika za neurologiju, Univerzitetski Klinicki centar Srbije,

Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Borba protiv epidemije i u nagoj zajednici je zahtevala primenu mera socijalne
izolacije, distance, pa ¢ak i potpunog lockdown-a. Kao nikada do sad, sve navedene
okolnosti otezale su negu osoba obolelih od demencije $to se ocekivano moglo odra-
ziti na ucestalost i intenzitet kognitivnih i neuropsihijatrijskih simptoma (NPS) kod
dementnih osoba, kao i na veci distres njihovih negovatelja.

Cilj: Cilj ove studije je bio da ispita uticaj lockdown-a i karantina na pacijente sa
blagim kognitivnim poremecajem (BKP) i Alchajmerovom boles¢u (AB), kao i distres
njihovih negovatelja tokom pandemije covid19.

Materijal i metode: Kontaktirano je 2089 pacijenata koji su registrovani u Centru za
poremecaje pamcenja Klinike za neurologiju UKCS izmedu decembra 2018. i januara
2020. godine, telefonskim putem, dva meseca nakon ukidanja lockdown-a. Nazalost,
74 pacijenta su preminula tokom pandemije, 225 pacijenata je odbilo da ucestvuje, a
sa preostalima nismo stupili u kontakt zbog nepoznatog ili pogresnog broja telefona.
Pacijenti i/ili negovatelji su zamoljeni da odgovore na pitanja iz upitnika za negova-
telje, Kingstonove skale za procenu distresa negovatelja, upitnika za pacijente, neuro-
psihijatrijskog upitnika i klini¢ke skale za procenu demencije.

Rezultati: Ukupno 1002 pacijenta (56% Zena) sa dijagnozom AB (n=389) ili BKP
(n=604) koji su odgovorili na pitanja iz upitnika su ukljucena u studiju. Negovatelji
su prijavili pogorSanje kognitivnog funkcionisanja kod 55,1% pacijenata sa AB. Po-
rast skora na skali procene NPS je zabelezen kod 59,8% pacijenata i to kao pogorsanje
ve¢ postojecih (41,9%) ili kao pojavu novih (21%) simptoma. Najcées¢i NPS su bili
depresija, apatija, problem sa spavanjem i anksioznost. Prevalenca ovih simptoma bila
je ista kao u periodu pre pandemije, ali je tokom pandemije zabeleZzena promena
njihove ucestalosti i intenziteta. Oko 15,9% pacijenata sa BKP je prijavilo pojavu no-
vih NPS, najc¢esce probleme sa spavanjem i anksioznost. Kod 24% pacijenata je zabe-
leZzena konverzija iz BKP u demenciju. Usled vece opterec¢enosti NPS, dve treéine
negovatelja je prijavilo simptome povezane sa distresom.

Zakljucak: Karantin tokom pandemije covid19 je izazvao znacajan porast NPS kod
skoro polovine pacijenata, kao i simptoma povezanih sa distresom kod oko dve tre¢ine
negovatelja. Zdravstvene sluzbe moraju da razvijaju posebnu strategiju za period po-
sle pandemije sa ciljem da zadovolje novonastale potrebe pacijenata.
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WILSONOVA BOLEST — PRIKAZ BOLESNIKA
Milijana Savanovic, Ljiljana Popovi¢, Sinisa Miljkovic¢
Klinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Republike Srpske

Uvod: Prekomjerno talozenje bakra u organima tela, posebno u jetri i mozgu, tipi¢na
je karakteristika Wilsonove bolesti koja je rezultat mutacije gena za transport bakra
ATP7B. Preovladujuéi obrasci prezentacije bolesti ukljucuju hepati¢ne, neuroloske i
psihijatrijske poremecaje. Vilsonova bolest se moze javiti u bilo kom uzrastu, mada
je najcesca kod pacijenata prije 40. godine.

Cilj rada: je prikaz toka bolesti kod bolesnice sa primarno neurolo§kim manifestaci-
jama Wilsonove bolesti

Materijal i metode: 25-godisnja bolesnica hospitalizovana je u Kliniku za neuro-
logiju UKC RS zbog tegoba u vidu usporenog govora (narocito prilikom izgovaranja
komplikovanih rije¢i), nestabilnosti i nespretnosti tokom hodanja koje su se javile oko
tri godine prije hospitalizacije, a unazad godinu dana primijetila je i ,,podrhtavanje
ruku u miru®, kao i snizenje osnovnog raspolozenja. Bolesnica nema hroni¢nih obo-
ljenja, a porodi¢noj anamnezi nema saznanja o postojanju herediteta za poremecaj
bakra. U laboratorijskim analizama verifikovane su sniZzene vrijednosti Cu i cerulo-
plazmina u serumu, leukopenija i povisene vrijednosti 24h Cu u urinu. NMR endokra-
nijuma je pokazao disgeneziju korpus kalozuma, a u regiji putamena i talamusa obo-
strano, u mezencefalonu (,,lice pande®) i ponsu promjene kompatibilne Wilsonovoj
bolesti. Oftalmoloskim pregledom potvrdeno je prisustvo Kayser Fleischer-ovog
prstena, a Fibroscan jetre pokazao je steatozu i fibrozu prvog stepena. MMT je uredan.
Rezultati: Na osnovu klinicke slike, toka bolesti i u¢injenih dijagnostic¢kih procedura
misljenja smo da se kod bolesnice radi o Wilsonovoj bolesti (primarno neuroloska
zahvacenost) te su u terapiju uvedeni helatori bakra uz suplementaciju vitaminom B6.
Preporuceno je genetsko testiranje bolesnice, kao i najblzih srodnika.

Zakljucak: Heterogenost klinicke prezentacije Wilsonove bolesti zbog talozenja ba-
kra u razli¢itim tkivima i organima ostaju dijagnosti¢ki izazov. Prognoza je povoljna,
narocito ako se dijagnoza postavi rano, a pravilno lijecenje potpuno sprijecava razvoj
klinicke slike.
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PROMENE FUNKCIONALNE KOHERENTNOSTI

KOD FARMAKOLOSKI TRETIRANIH PACIJENATA S KLINICKOM DEPRESIJOM
Miroslav Stoji¢
Univerzitet u Regensburgu, Nemacka
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Uvod: Klinicka depresija obuhvata Sirok spektar problema mentalnog zdravlja koje
karakteriSe loSe raspolozenje, odsustvo pozitivnog afekta i niz povezanih emotivnih,
kognitivnih i fizickih simptoma, kao i sveukupnu promenu ponasanja.

Cilj rada: je da uporedi efekte antidepresiva Escitaloprama, Mirtazapina i Agomela-
tina na promene u funkcionalnoj koherentnosti nervnih mreza stanja mirovanja kod
pacijenata s klinickom depresijom.

Materijal i metode: Nedelju dana nakon postavljanja dijagnoze i prijema na kliniku,
54 depresivnih pacijenata su uradili 21-minutno skeniranje funkcionalnom magnet-
nom rezonancom tokom mirovanja (rsfMRI). Istog dana, svaki pacijent je nasumicno
poceo s farmakoterapijom jednim od antidepresiva: Agomelatin (25 mg/dan), Esci-
talopram (10 mg/dan), Mirtazapin (30 mg/dan) ili placebom. Posle nedelju dana le-
¢enja, ponovljeno je rstMRI skeniranje da bi se uporedili efekti leCenja. Uprkos pazlji-
voj akviziciji, rsfMRI podaci su prosli kroz standardne korake strukturne i funkci-
onalne predobrade uz naknadno uklanjanje Suma ICA-AROMA-om. Dualnom regre-
sijom smo za svakog pacijenta (pre i posle tretmana) konstruisali prostorne mape stan-
dardizovane za statisticka poredenja. Za dualnu regresiju je koris¢en atlas od 10 ve¢ih
prostornih mapa stanja mirovanja. Dobijene mape koje sadrze samo klastere voksela
koji su presli prag znacajnosti (p=.001) smo testirali na znacajnost neparametrijskom
MANOVA-om s permutacijama ponovljenih merenja.

Rezultati: Nakon 5000 permutacija, MANOV A nam ukazuje statisti¢ki znacajnu pro-
menu jednog klastera od oko 155 voksela kao deo jedne od mreza stanja mirovanja.
Ovaj klaster se moze gledati funkcionalno kao deo leve frontoparjetalne mreze, a ana-
tomski se prostire korteksom preko superiornog i inferiornog parijetanlinog reznja.
Znajudi lokaciju, ali ne i poreklo, post-hoc analizom smo dobili da su promene funkci-
onalne koherentnosti dosle nakon tretmana Escitalopramom (p=.000), Mirtazapinom
(p=-004) i placebom (p=.03). U ovim promenama Agomelatin naizgled nije imao zna-
¢ajnog udela (p=.94).

Zakljucak: Analiza podataka rsfMRI je uspesno izdvojila efekte tretmana antidepre-
sivima i time postavila rsfMRI metodu kao validan kandidat za razjasnjavanje neuro-
loskih procesa klinicke depresije, kao i pracenje i poredenja efekata razlicitih tretmana.
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HOREJA KAO KLINICKA MANIFESTACIJA

METAHROMATSKE LEUKODISTROFIJE KOD ODRASLIH

Natasa Dragasevi¢ Miskovi¢>?, Andona Milovanovi¢!, Marija Brankovic?,

Igor Petrovi¢'?, Aleksandra Tomié Pesi¢1?, Marina Svetel*? Vladimir S Kosti¢?
IKlinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Srbije

2Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Metahromatska leukodistrofija je redak lizozomalni poremecaj sa autozomno
recesivnom mutacijom u ARSA genu koji dovodi do niskog nivoa arilsulfataze i nago-
milavanja lipida u neuronima i mijelinu. Odrasli oblik je redi i moZe poceti sa pore-
mecéajem ponaSanja i psihijatrijskim problemima, kognitivnim poremecajem, ataksi-
jom, neuropatijom i spastiénom paraparezom. Sto se ti¢e naseg znanja, horeja se ranije
nije opisivala u literaturi.

Cilj rada: Ovde Zelimo da predstavimo pacijenta sa horejom kao deo klini¢cke mani-
festacije metahromatske leukodistrofije kod odraslih

Materijal i metode: Uraden je neuroloski pregled sa studijama nervne provodljivosti i
NMR mozga. Spektrofotometrijskom analizom ispitan je nedostatak arilsulfataze u leuko-
citima. Genetska mutacija u ARSA genu je identifikovana sekvenciranjem klini¢kog egzo-
ma, a potvrda otkrivenih varijanti ARSA gena je izvrSena Sangerovim sekvenciranjem na-
kon PCR amplifikacije ciljnog regiona

Rezultati: Prvi simptomi u vidu promena u ponasanju javili su se kada je pacijentkinja
imala 28 godina. Sest godina kasnije pojavili su se nevoljni pokreti glave i udova u
vidu horeja. Pored toga u neuroloskom nalazu pacijentkinja je imala i cerebelarnu
ataksiju, tremor ruku, motoricku imperzistentnost sa disegzekutivnim sindromom.
NMR mozga je pokazao periventrikularne frontalne promene u beloj masi kao hiper-
intenzitet T2/FLAIR sa globalnom atrofijom. Studije nervne provodljivosti su poka-
zale simetri¢nu demijelinizirajuéu senzorimotornu polineuropatiju. Analiza aktivnosti
arilsulfataze bila je blago ispod referentnog opsega od 3,2 nmol/h/mL. Genetska ana-
liza gena ARSA otkrila je heterozigotnu patogenu varijantu u egzonu 3 p.lle181Ser
(c.542T>G, NM_001085425.3) i egzonu 4 p.Glu255Lis (c.763G&gt; A, NM_02503).
Zakljucak: Kod pacijenata sa pojavom horeje kod odraslih, metahromatsku leukodi-
strofiju treba uzeti u obzir kao diferencijalnu dijagnozu.
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UTICAJ DEMOGRAFSKIH | KLINICKIH FAKTORA NA KVALITET ZIVOTA KOD
PACIJENATA SA NEURODEGENERATIVNIM CEREBELARNIM ATAKSIJAMA
Olivera Tamas™?, Tijana Bukic¢!, Katarina Burdevié¢!, Andona Milovanovic?,
Biljana Salak Doki¢?, Elka Stefanova'?, Milutin Kosti¢?® Gorica Marié¢?4,

Tatjana Pekmezovi¢*4, Vladimir Kosti¢!?, Natasa Dragasevi¢ Miskovic¢h?

Klinika za neurologiju Univerzitetski klini¢ki centar Srbije

2Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

3Institut za mentalno zdravlje, Beograd

4Institut za epidemiologiju, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

Uvod: Neurodegenerativne cerebelarne ataksije (DCA) predstavljaju heterogenu gru-
pu bolesti, koje se karakteriSu prisustvom cerebelarnih i necerebelanih znakova.

Cilj rada: Ispitivanje kvaliteta zivota (HRQoL) ispitanika iz spektra DCA.
Metodologija: U studiju preseka ukljuceni su bolesnici sa DCA le€eni na Klinici za
neurologiju UKCS u periodu od 2017. do 2020. god, kojima je inicijalno isklju¢en
simptomatski uzrok ataksije. Kvalitet Zivota ispitivan je uz pomo¢ upitnika SF-36, za
procenu psihijatrijskog statusa koriStena je Hamiltonova skala za procenu depresije, a
pored toga prikupljani su demografski i klinicki podaci o ispitanicima.

Rezultati: U istrazivanje je ukljuéeno107 ispitanika, od ¢ega 59 (55,1%) muskaraca
148 (44,9%) zena, sa proseCnom staro$¢u od 47,5+12,4 godina. Najces¢i tipovi DCA
bili su AD (38,3%) i sporadi¢ni slu¢ajevi DCA (32,7%), zatim AR (19,6%) i MSAc
(9,3%). Prosecan uzrast pri dijagnostikovanju bolesti iznosio je 35,3+16,2 godine, a
prosecno trajanje bolesti bilo je 12,149,9 godina. Prose¢no vreme do hodanja uz
pomo¢ pomagala bilo je 3,9+6,2 godina, a prose¢no vreme do invalidskih kolica bilo
je 1,6+4,7 godina. Srednja vrednost SARA skora bila je 14,9+7,0 godina. Prosecan
ukupan SF-36 skor bio je 50,6£20,5. Prose¢na vrednost kompozitnog skora fizickog
zdravlja (PHC) iznosila je 43,6+20,3, a prose¢an kompozitni skor mentalnog zdravlja
(MHC) iznosio je 57,7+23,8. Najvisi prosecni skor dobijen je za domen bol (70,8+28,3),
dok su najnizi skorovi registrovani u domenima opste zdravlje (34,1+14,5), fizicko
funkcionisanje (34,1+28,0) i onesposobljenost zbog fizickog zdravlja (35,4+40,2). Hije-
rarhijska regresiona analiza pokazala je da su u slu¢aju PHC, najznacajniji prediktori
bili aktuelni uzrast pacijenta, teZina ataksije i ukupna ocena ACE, dok je za MHC naj-
vazniji prediktor bila depresija.

Zakljucak: Nasa studija je pokazala da oteZana pokretljivost i depresija imaju najveci
uticaj na kvalitet Zivota kod bolesnika iz spektra DCA.
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CHARLES BONNET SINDROM: PRIKAZ SLUCAJA
Sreten Kalini¢, Marina Malobabi¢, Filip Bokovi¢, Vuk MiloSevic¢
Klinika za neurologiju. Univerzitetski Klinicki centar Nis

Uvod: Charles Bonnet sindrom (CBS) je fenomen okarakterisan pojavom kompleksnih
vizuelnih pseudohalucinacija kod psihi¢ki zdravih pacijenata sa oSte¢enjem vida razli-
Citog stepena. Pacijenti imaju o¢uvani uvid o nerealnosti vizuelnih dogadaja. Halucina-
cije kod CBS se najcesce opisuju kao formirane, zive, u vidu realnih objekata ili ljudi,
nisu uznemiravajuce, a javljaju se usled o$te¢enja vida na bilo kojem nivou vidnog
sistema. CBS se Cesto pogresno dijagnostikuje kao psihoza ili demencija.

Prikaz slu¢aja: Pacijent starosti 71 godinu, koji od 2017.godine ima smetnje vida sa
progresivnim gubitkom vida, a od 2019.godine i povremene vizuelne halucinacije u
vidu ljudskih lica, Zivotinja i objekata, sa o¢uvanim uvidom da se radi o vizuelnim
obmanama. Od strane oftalmologa postavljena je dijagnoza degeneracije zZute mrlje,
kao i glaukoma otvorenog ugla sa VOD 3/60 1 VOS 2/60 i o$te¢enjem oStrine vida od
90%. Pri prvom neuroloskom pregledu evidentira se MMSE 28/30, ambliopija obo-
strano, ostali neuroloski nalaz je opisan kao uredan izuzev pozitivnog palmomental-
nog refleksa. Pacijent je podvrgnut neuropsiholoskom testiranju koje nije pokazalo
znacCajna odstupanja u funcijama gde se ne koriste vizuelni stimulusi. Uraden je MR
endokranijuma po protokolu za demencije koji pokazuje kortikoreduktivne promene
nesto izrazenije frontalno i okcipitalno i hroni¢ne mikrovaskularne lezije bele mase
supratentorijalno. Analiza likvora na biomarkere za AB (AB42, ukupni i fosforilisani
tau protein) bile su negativne, a uradjeni EEG u fiziolo§kim okvirima. Posebnim
upitnikom (adaptirani upitnik autora Vukicevic. M i Fitzmaurice K.) dobijene su de-
taljne informacije o karakteristikama vizuelnih halucinacija.

Zakljuéak: Prezentovani pacijent ispunjava kriterijume za CBS, s obzirom da se radi o
kognitivno ofuvanom pacijentu, a neurovizuelizacionim, neurofizioloskim kao i biohe-
mijskim ispitivanjima nije dokazano postojanje drugih uzroka vizuelnih halucinacija.
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UTICAJ KASNJENJA FARMAKOTERAPIJE NA PREZIVLJAVANIJE

U ALCHAJMEROVOJ BOLESTI RANOG POCETKA

Tanja Stojkovi¢'?, Gorana Mandi¢ Stojmenovié¢®?, Maksim Sarcevic?,
Dragan Obradovi¢?3, Vladimir Kosti¢!?, Elka Stefanova®?

IKlinika za neurologiju, Univerzitetski Klini¢ki Centar Srbije, Beograd, Srbija
2Medicinski Fakultet, Univerziteta u Beogradu, Beograd, Srbija

3Institut za farmakologiju, Medicinski Fakultet u Beogradu, Beograd, Srbija

Uvod: Jedna od specificnosti Alchajmerove bolesti ranog pocetka (ABRP) je ta da se
kod ovih pacijenata obi¢no kasni sa dijagnozom, samim tim i farmakoterapijom. Ati-
picna klinicka ispoljavanja i ve¢a kognitivna rezerva dovode do toga da se simptomi
kasnije prepoznaju, dok se kod mladih pacijenata (pre 65 godina zivota) retko i po-
mislja na moguénost demencije i sve to produzava vremenski period do trazenja le-
karske pomoc¢i (u proseku 2,3 godine).

Cilj: Ispitati povezanost duzine prezivljavanja u ABRP sa vremenom koje je proteklo
od pojave simptoma do zapoc€injanja farmakoterapije

Materijal i metode: Ovo je retrospektivna studija na 135 pacijenata iz Centra za po-
remecaje pamcenja, Klinike za neurologiju, UKCS, sa klinickom dijagnozom ABRP.
Ukljucili smo ambulantne pacijente koji su imali prvu posetu nasoj klinici od 01.04.2012.
do 01.04.2017. Povezanost prezivljavanja sa vremenom proteklim od pojave simpto-
ma do pocetka farmakoterapije ispitana je pomocéu Kaplan—Meier-ove analize pre-
zivljavanja i log-rank testa.

Rezultati: Od 2012. godine, kada je registar formiran, do 2019. godine umrlo je 89
od 135 pacijenata. Analiza prezivljavanja pokazala je da pacijenti sa nizim Mini
Mental State Test (MMSE) skorom (od 15 poena i nize) i koji se ne mogu sami oblaciti
ili odrzavati li¢nu higijenu u trenutku upisa u na$ registar imaju krace ocekivano
vreme preZzivljavanja od onih koji imaju MMSE 16 i vise (p =0,019) i koji samostalno
funkcionisu u pogledu ovih aktivnosti svakodnevnog zivota (p=0,041 za oblacenje i
p=0,018 za obavljanje li¢ne higijene). Pacijenti kod kojih je uvodenje terapije odlo-
zeno 3 ili manje godina prezivljavali su godinu dana duZe od pacijenata kod kojih je
terapija uvedena 4 ili viSe godina nakon pojave simptoma demencije (p=0,004).
Zakljucak: Nasa studija je pokazala da odredeni klinicki parametri (stepen kogni-
tivnog i funkcionalnog ostecenja u trenutku uvodenja terapije), kao i kasnjenje u uvo-
denju farmakoterapije od pojave simptoma odreduju duzinu prezivljavanja u ABRP.
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BOTULINSKI TOKSIN (BT) U TERAPIJI NEVOLINIH POKRETA | SPASTICITETA
KOD DECE

Dragana Momd¢ilovi¢-Kostadinovic¢

Klinika za deciju neurologiju i psihijatriju - Beograd
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Uvod: BT blokira neuro-misiénu transmisiju, tj. prenos signala sa nervnog zavrsetka
na mi$i¢. Vezujuéi se za receptorska mesta presinapticke membrane motornog nerv-
nog zavrSetka, BT inhibira oslobadanje acetilholina (iz vezikula u neuromisi¢nu si-
napsu), rezultujuci blokadom prenosa impulsa sa nerva na misi¢ (“neuroparalizom”).
Za razliku od hirurske — nepovratne denervacije, kod reverzibilne botulinske — he-
mijske denervacije nastaje prolazna lokalna slabost misica, i redukcija misi¢nih kon-
trakcija kod spasticiteta i distonije, ogranic¢enog trajanja.

Cilj rada: da se ukaze na delotvornost lokalne terapije BT u le¢enju tremora, disto-
ni¢nih kontrakcija i spasticiteta kod dece, i u prevenciji kontraktura, subluksacija zglo-
bova i kostanih deformiteta (ekstremiteta, kukova, kicme), uz istovremeno olakSanje
sprovodenja fizikalne terapije.

Materijala i metode: U periodu od 2014-2023g. na Klinici za deciju neurologiju i
psihijatriju, BT-A (preparat Dysport) je primenjen kod 84-oro dece, uzrasta 4—18g,
prose¢nog trajanja bolesti 5,5god., sa klinickom slikom fokalnih, generalizovanih,
segmentnih i hemidistonija, primarne i sekundarne etiologije, izolovanih ili u kombi-
naciji sa tremorom i spasticitetom. Lek je primenjen u misi¢e vrata, gornjih i donjih
ekstremiteta i paravertebralne misice .

Rezultati: Pocetak terapijskog dejstva BT nastajao je ve¢ 1-10 dana posle primene
leka,a maksimalno dejstvo nakon 3 meseca. Trajanje efekta BT iznosilo je 6mes do
¢ak 1 godine — kod ponavljanih doza. Terapijska efikasnost se ogledala u poboljsanju
motornog funkcionisanja (¢ak 30%—-90%), u vidu olakSanog hoda, bolje manuelne
spretnosti pri pisanju, samoposluzivanju, itd., ali, i u redukciji bola kod sve dece
(100%) kod kojih je postojao (40% obolelih).

Zakljucak: Botulinski toksin A (Dysport) je efikasan i bezbedan lek za lokalnu pri-
menu u decijoj populaciji. On je narocito delotvoran u leenju spasticiteta, nevoljnih
pokreta i bola. Lokalna primena BT kao samostalne ili dodatne terapije, u lecenju
spasticiteta i nevoljnih pokreta, pogotovu pracenih bolnim sindromom, znatno po-
boljsava kvalitet Zivota obolele dece.
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POSTER 3
DEMIJELINIZACIONE BOLESTI

KRON KOLITIS POVEZAN SA UPOTREBOM TERIFLUNOMIDA -
PRIKAZ SLUCAJA

Armin Koraé?, Nikola Veselinovi¢'?, Olivera Tamas$®? , Maja Budimkié¢?,
Vanja Jovicié? , Jovana lvanovi¢? , Nikola Momcilovié? , Marko Andabaka? ,
Jelena Vitkovi¢? , Sarlota Mesaro$'2, Jelena Drulovi¢!2

!Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

2Klinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije

3Klinika za neurologiju Klini¢kog centra Crne Gore

Uvod: Teriflunomid je oralni lek umerene efektivnosti koji modifikuje prirodni tok
relapsno-remitentne multiple skleroze (RRMS). Ovaj lek ima povoljan bezbedonosni
profil, s obzirom da su najéesc¢a nezeljena dejstva dijareja, muénina, uvecanje jetrenih
enzima, glavobolja i alopecija, benignog klinickog toka.

Prikaz sluc¢aja: Prikazujemo slu¢aj novodijagnostikovane Kronove bolesti kod paci-
jentkinje sa RRMS na terapiji teriflunomidom. Dva meseca po zapoc€injanju lecenja
teriflunomidom ispoljila se klini¢ka slika koja odgovara inflamatornoj bolesti creva,
nakon ¢ega je endoskopski i patohistoloski postavljena dijagnoza Kron kolitisa.
Diskusija: Udruzenost inflamatornih bolesti creva sa upotrebom teriflunomida je
zapazena nakon tri prijavljena slucaja u postmarkentinskoj fazi klinickog ispitivanja.
Opisano je i nekoliko sluc¢ajeva koji se povezuju sa upotrebom leflunomida u lecenju
drugih autoimunskih bolesti, ¢iji je teriflunomid aktivni metabolit.

Zakljucak: Ovaj prikaz moze doprineti klinickim saznanjima o mogucoj povezanosti
razvoja inflamatornih bolesti creva kod pacijenata na terapiji teriflunomidom, koja su
do sada ograni¢ena na nekoliko objavljenih slucajeva.
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NAPREDAK U DIJAGNOSTICI | LECENJU DECE | ADOLESCENATA

SA MULTIPLOM SKLEROZOM

Blazo Nikoli¢!, Nikola Ivancevi¢?, Ivan Zaletel?3, Jasna Jan¢iét?

IKlinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd, Srbija
2Institut za histologiju i embriologiju ,,Aleksandar D. Kosti¢”, Beograd, Srbija
3Medicinski fakultet Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

Uvod: Decja i adolescentna multipla skleroza (PedMS) je autoimunsko, neuroinfla-
matono i neurodegenerativno oboljenje sa dominantno relapsno remitentnim tokom,
¢estim relapsima bolesti i visokim stepenom inflamacije na magnetnoj rezonanci (MR).
Smatra se da u svetu ima najmanje 30000 PedMS pacijenata i da je ukupan broj
PedMS pacijenata u Srbiji 143, sa prevalencijom10,7 obolelih na 100000 stanovnika.
Cilj rada: je da prikaZzemo napredak u dijagnostici i leGenju pacijenata sa PedMS u
Klinici za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu.

Pacijenti i metode: Analizirali smo 82 pacijenta dijagnostikovana i le¢ena u Klinici
za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu u periodu od 2012. do 2022. godine.
Uporedili smo dve grupe pacijenata praé¢enih u periodu od 2012-2018. ukupno 54 pa-
cijenata u grupi I i od 2019-2022. ukupno 28 pacijenata u grupi II.

Rezultati: U studiju je uklju¢eno 50 (60,9%) zenskog i 32 (39,1%) muskog pola. U
prvoj grupi je bilo 37 (68,5%) zenskog i 17 (31,5%) muskog pola, dok je drugu grupu
ispitanika ¢inilo 13 (46,4%) Zenskog i 15 (53,6%) muskog pola. Prosecan uzrast na
pocetku bolesti je bio 14,3+2,7 godina u I grupi i 14,6+0,7 godina u II grupi. U prvoj
grupi samo kod 37,03% pacijenata je uradena MR ki¢menog stuba i kod malog broja
pacijenata: antitela na mijelinski oligodendrocitni glikoprotein (3,7%), evocirani po-
tencijali (35,2%), osnovno neuropsiholosko testiranje (35,2%) i ispitivanje kvaliteta
zivota. U drugoj grupi, svim pacijentima (100%) su uradene navedene analize. Medi-
jana EDSS je bila 2.0 u prvoj grupi i 1.0 u drugoj grupi. U grupi I imunomodulatorna
terapija (IMT) je ordinirana kod 13 (24,1%) pacijenata (eskalaciona 69,2%, indukci-
ona 30,8%), a u grupi II IMT je primenjena kod 26 (92%) pacijenata (eskalaciona
92,4%, indukciona 7,6%).

Zakljucak: Ostvaren je znacajan napredak u dijagnostici i le¢enju PedMS u nasoj
drzavi i Klinici. Snazno podrzavamo brzu eskalaciju IMT u PedMS.
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DIFERENCJALNA DIJAGNOZA SUSPEKTNE MULTIPLE SKLEROZE —
PROBLEM PREPOZNAVANJA INICIJALNE KLINICKE PREZENTACIJE
Dorotea Stojanovi¢!, Dejan Savi¢?, Sofija Stevanovi¢2, Milan Cevrljakovi¢3
Klinika za neurologiju

2Zavod za mentalno zdravlje

3Klinika za onkologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Ni$

Uvod: Multipla skleroza se moze ispoljiti kroz Sirok spektar klinickih simptoma i
znakova oSte¢enja centralnog nervnog sistema zbog ¢ega je prepoznavanje inicijalne
klini¢ke prezentacije i postavljanje sumnje na ovo oboljenje od sustinskog znacaja za
ranu dijagnozu bolesti a time i §to ranije zapocinjanje terapije. Miller je 2008.g.
predstavio konsenzus panela eksperata u oblesti multiple skleroze sa osnovnim smer-
nicama inicijalnih klini¢kih manifestacija bolesti.

Cilj rada: Analizirali smo klinicke manifestacije pacijenata obolelih od MS ispiti-
vanih i leCenih na Klinici za neurologiju UKC Nis§ sa ciljem ustanovljavanja uce-
stalosti pojave tipi¢nih, manje karakteristi¢nih i atipi¢nih prezentacija bolesti.
Materijal i metode: Nasa studija obihvatila je 60 pacijenata kod kojih je dijagnoza
multiple skleroze postavljena prilikom ispitivanja i le¢enja na Klinici za neurologiju
UKC NiS u periodu od januara 2022. do jula 2023. godine. Procenjivana je inicijalna
klini¢ka prezentacija u kontekstu preporuka panela eksperata za diferencijalnu di-
jagnozu simptoma i znakova suspektnih na multiplu sklerozu, prema najdominantni-
jim klini¢kim prezentacijama koje zahvataju opticki nerv, mozdano stablo/cerebelum,
ki¢menu mozdinu i cerebralne hemisfere.

Rezultati: Nase istrazivanje je pokazalo da su kod 75% pacijenata bili prisutni tipi¢ni
simptomi multiple skleroze, kod 15% retki simptomi bolesti, dok se kod 10% paci-
jenata ispoljila atipi¢na klini¢ka prezentacija. Monofokalnu manifestaciju bolesti ima-
lo je 70% pacijenata, dok je multifokalna klinicka prezentacija bila prisutna kod 30%
pacijenata.

Zakljucak: Imajuci u vidu da je ,,vreme vazno u multiploj sklerozi” (Brain health
inicijativa), rano prepoznavanje inicijalne klinicke prezentacije MS od strane lekara
opste prakse je od sustinskog zna¢aja u dinamici postavljanja dijagnoze i zapocinjanja
terapije. Sa druge strane, neprepoznavanje tipi¢nih klinickih manifestacija vodi ka ne-
racionalnom upucivanju pacijenata neurologu, ¢ime se nepotrebno opterecuje zdravstveni
sistem 1 oteZava dijagnostika ispravno selektovanim pacijentima. Rezultati naseg istrazi-
vanja sugeriSu potrebu za edukativnim radom sa lekarom opste prakse prema preporuka-
ma panela eksperata za tipi¢ne klinicke prezentacije i sa neurolozima za retke i atipi¢ne
prezentacije bolesti.
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ATIPICNA RADIOLOSKA PREZENTACIJA NEUROMIJELITIS OPTIKA SPEKTRA
BOLESTI UZ PRETHODNO DIJAGNOSTIKOVAN SJEGRENOV SINDROM -
PRIKAZ BOLESNIKA

Emina Corovi¢ Li¢ina3, Olivera Tamas2, Nikola Veselinovi¢'2, Maja Budimki¢'2,
Vanja Jovicié¢?, Jovana Ivanovi¢?, Nikola Momcilovi¢?, Marko Andabaka?,

Jelena Vitkovi¢?, Sarlota Mesarog!?, Jelena Drulovi¢!?

IMedicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

2Klinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije

30péta bolnica Novi Pazar

Uvod: Neuromijelitis optika spektar bolesti (NMOSD) predstavlja retko, relapsirajuce
autoimuno oboljenje posredovano antitelima koje se moze javiti udruzeno sa drugim
autoimunskim oboljenjima ukljucujuéi i Sjegrenov sindrom (SS). Ogromna je vari-
jabilnost klini¢ke i radioloSke prezentacije bolesti te Cesto predstavlja dijagnosticki
izazov. Sjegrenov sindrom je hroni¢no autoimuno oboljenje koje ima brojne glandu-
larne i ekstra glandularne manifestacije medu kojima su i lezije centralnog nervnog
sistema (CNS).

Prikaz slucaja: Prikaza¢emo slucaj pacijentkinje starosti 43 godine sa SS i simpto-
mima otezanog hoda, slabosti i gubitka osecaja u levoj nozi, te trnjenja desne ruke
kod koje su se na magnetnoj rezonanci (MR) cervikalne i torakalne ki¢me diferenci-
rale multiple fokalne ekspanzivne intramedularne promene koje su prema MR ka-
rakteristikama, ukazivale na intramedularne sekundarne depozite (“drop metastaze®)
i eventualnu parazitozu. Nakon detaljnih pretraga i iskljuc¢ivanja alternativnih dijagno-
za, uz pozitivan nalaz antitela na akvaporin-4 postavljena je dijagnoza NMOSD. Ordi-
nirane su pulsne doze kortikosteroida, terapijske izmene plazme, uz postepeno uvo-
denje mikofenolata mofetil, i sprovodenje fizikalnog tretmana, nakon ¢ega je doslo
do poboljsanja stanja pacijentkinje.

Diskusija Ranije se longitudinalni ekstenzivni transverzalni mijelitis smatrao ti-
piénom MR manifestacijom NMOSD, a prisustvo kratkih segmentnih mijelitisa
(KSM) veoma retkim, dok se danas zna da oko 15-20% lezija kicmene mozdine kod
NMOSD zapravo pripadaju KSM, kao u slu¢aju nase pacijentkinje. Zbog lezija cen-
tralnog nervnog sistema kod SS ¢esto se inicijalno ne sumnja na istovremeno po-
stojanje NMOSD.

Zakljuc¢ak: Prikazali smo dijagnosticke i terapijske izazove kod pacijentkinje sa ati-
pi¢nom radioloSkom prezentacijom NMOSD uz prethodno dijagnostikovan SS.
Vazno je razmotriti NMOSD kod svih atipicnih MR prezentacija lezije ki¢mene
mozdine. Pacijenti koji imaju SS i mijelitis, opticki neuritis ili velike konfluente lezije
mozga treba testirati na akvaporin-4 antitelo radi blagovremene dijagnoze i leCenja
NMOSD, a sve u cilju spreavanje trajnih oSteCenja i invaliditeta.
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TNF-oo INHIBITORI | DEMUELINIZACUA:

MULTIPLA SKELROZA ILI EFEKAT TERAPIJE

Jelena Milunovi¢?, Vesna Suknjaja’?, Lorand Sakalas! Aleksandra Ili¢12
IKlinika za neurologiju, UKCV

2Medicinski fakultet Univerzitet u Novom Sadu

Uvod: Inhibitori TNFa se koriste za lecenje inflamatornih bolesti creva i autoimunih
reumatskih bolesti. ZabeleZena su neuroloska nezeljena dejstva terapije u vidu novo-
nastalih demijelinizacionih inflamatornih lezija CNS.

Cilj rada: je prikaz slucaja pacijentkinje sa razvojem demijelinizacionih lezija tokom
koris¢enja terapije TNFa inhibitorima.

Materijal i metode: Pacijentkinja starosti 47 godina navodi tegobe u vidu sva-
kodnevnih slepooc¢nih glavobolja sa postepenim razvojem smetnji govora i levostrane
slabosti sa ataksijom. Leci psorijati¢ni artritis, unazad osam godina je na terapiji ada-
limumab. Od multiple skleroze je bolovao otac. Na prvom MR mozga — vise demi-
jelinizacionih lezija supratentorijalno i infratentrijalno, opti¢ki neuritis levo. U dva
navrata je bila hospitalizovana u bolnici sekundarnog nivoa. U CBH likvora: Lym 10
i blaga hiperproteinorahija 0,613 g/L. IEF — oligoklonalne IgG traka pozitivne u
likvoru i u serumu. Zakljuceno je da se verovatno radi o pogorSanju reumatske bolesti,
nije primenjena kortikosteroidna terapija. U sedmoj nedelji bolesti hospitalizovana je
na Kliniku za neurologiju UKCV. Ponovljena je lumbalna punkcija, IEF — prisustvo
oligoklonalnih traka samo u likvoru. Sve imunoloske pretraga su bile negativne. Na
kontrolnom MR endokranijuma radioloska progresija sa novonastalim lezijama, dve
lezije sa prstenasto rubnim prebojavanjem, a jedna lezija pokazuje ,,open ring* znak.
Terapija adalimumab je ukinuta po pocetku hospitalizacije. Nakon ordinirane pulsne
kortikosterodine terapije (7g methilprednizolona) sa nastavkom deeskalacione Seme
prednizona registruje se dobar klinicki odgovor, sa zaostatkom blage levostrane he-
mipareza. Na drugom kontrolnom MR endokranijuma bez novonastalih lezija mozda-
nog parenhima. Indikovano je dalje ambulantno pra¢enje sa preporukom za kontrolni
MR endokranijuma.

Zakljucak: Izlaganje terapiji TNFa inhibitorima koja je sada u Sirokoj upotrebi po-
vecava Sansu za razvoj teskih neuroloskih nezeljenih efekata terapije zbog cega je
neophodno da klinicki lekar prepozna, prekine terapiju i na vreme zapocne lecenje.
Potreban je indvidualni pristup i procena faktora rizika za razvoj neuroloskih nezelje-
nih dejstava pri zapocinjanju terapije. Relaps bolesti tokom pracenje pacijenta govori
u prilog hroni¢nom demijelinizacionom oboljenju.
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IZOLOVANI KOGNITIVNI RELAPS KOD PACIJENTA

SA RELAPSNO REMITENTNOM MULTIPLOM SKLEROZOM

Jelena Vitkovic?, Nikola Veselinovi¢!?, Olivera Tamas™?, Maja Budimki¢*?,
Vanja Jovicevi¢? , Jovana Ivanovié? , Nikola Momcéilovié? , Marko Andabaka?,
Sarlota Mesaros!?, Jelena Drulovi¢l?

Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

2Klinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije

Uvod: U literaturi postoje opre¢na misljenja o kognitivnim relapsima iz razloga Sto
kognitivni pad po pravilu prati tipi¢ne relapse u multiploj sklerozi, dok entitet izolo-
vanog kognitivnog relapsa predstavlja kognitivni deficit u odsustvu senzomotornih
poremecaja.

Prikaz slu¢aja: Prikazujemo neuropsiholoske i neurofizioloske karakteristike paci-
jenta starosti 45 godina sa prethodno postavljenom dijagnozom relapsno remitentne
forme multiple skleroze koji je razvio tesku formu globalnog kognitivnog pada sa
subakutnom evolucijom. U¢injenim neurovizuelizacionim pregledima su registrovane
tumefaktivne demijelinizacione promene duboke bele mase frontalnih i temporalnih
reznjeva, bez elemenata nekonvulzivne epilepti¢ke aktivnosti. Lecenje je sprovedeno
primenom visokih doza kortikosteroidne terapije i terapijskim izmenama plazme, ali
su simptomi perzistirali nekoliko meseci uprkos sprovedenom le¢enju.

Diskusija: [zolovani kognitivni relapsi su veoma retka klini¢ka manifestacija multiple
skleroze. Imajuci u vidu mogucnosti razli¢itih patofizioloskih mehanizama koji dovo-
de do kognitivne disfunkcije, imperativ je njihovo precizno definisanje radi optimi-
zacije terapijskog pristupa.

Zakljucak: Prikazan je slucaj pacijenta sa izolovanim kognitivnim simptomima u
okviru relapsa multiple skleroze na terenu ekstenzivnih promena u regijama mozga
povezanih sa kognicijom.
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TERAPIJA VISOKO AKTIVNE RELAPSNO REMITENTNE MULTIPLE SKLEROZE
NATALIZUMABOM — PETOGODISNJE ISKUSTVO KLINIKE ZA NEUROLOGIJU
UKCS

Jovana Ivanovict, Olivera Tamas®?, Nikola Veselinovié'?, Maja Budimkié¢'?,
Vanja Jovicevi¢!, Nikola Mom¢ilovi¢?, Jelena Vitkovi¢?, Sarlota Mesaro§'2,
Tatjana Pekmezovié?3, Jelena Drulovi¢!?

IKlinika za neurologiju UKCS, Beograd, Srbija

2Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

3Institut za epidemiologiju, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

Uvod: Natalizumab predstavlja monoklonsko antitelo za lecenje pacijenata sa visoko
aktivnom relapsno-remitentnom multiplom sklerozom (RRMS) koje dejstvo ostvaruje
inhibicijom anti-o4-integrina.

Metoda: Tokom perioda od januara 2016. do avgusta 2023. godine, na Klinici za
neurologiju UKCS je natalizumabom le¢eno 67 pacijenta. Pacijenti su praéeni klini¢ki
I neuroradioloski na svakih Sest meseci. Kod svih pacijenata je sprovedena priprema
pre zapocinjanja terapije.

Rezultati: Vecina pacijenata je zenskog pola (56.7%), a 43.3% c¢ine muskarci. Pro-
secna starost na pocetku leenja iznosi 39.3 godina, a prose¢na duzina bolesti iznosi
12.7 (1.0-35.0) godina. Godisnja stopa relapsa (ARR) dve godine pred zapocinjanje
terapije je iznosila 1.64, godinu dana pre terapije 0.15, a godinu dana nakon pocetka
lecenja 0.17. Nakon godinu dana terapije natalizumabom, ARR je redukovana za
90.9%, a nakon druge godine za 89.6% u odnosu na godinu pred zapocinjanje terapije.
Prosecni EDSS pre i godinu dana posle terapije natalizamabom je iznosio 3.0, a nakon
druge godine lecenja 2.5. Odsustvo klinicke i radioloske aktivnosti bolesti je ostvare-
no kod 88.1% pacijenata nakon prve godine terapije, a visoka efektivnost natalizu-
maba se odrzala kod 80.9% obolelih nakon druge godine leCenja. Po troje pacijenata
tokom prve, odnosno druge godine terapije su non-responderi.

Ozbiljna neZeljena dejstva terapije nisu uocena. Kod jednog pacijenta je postavljena
sumnja na razvoj progresivne multifokalne leukoencefalopatije koja je dopunskim di-
jagnostickim procedurama isklju¢ena. Ostali neZeljeni dogadaji su glavobolja, hema-
tom potkolenice i pojacan apetit tokom prve godine lecenja. U drugoj godini terapije,
jedan pacijent je razvio epilepsiju, a jedan bronhijalnu astmu. Dve pacijentkinje su
ostvarile normalne trudnoce tokom le¢enja natalizumabom. Tokom prve godine lecenja,
Cetiri pacijenta je imalo povisene vrednosti JCV indeksa, a tokom druge godine troje.
Zakljucak: Prema nasem iskustvu, natalizamab predstavlja terapiju visoko aktivne
RRMS, uz konzistentno odrzavanje efektivnosti I povoljan bezbednosni profil.
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FOLIKULITIS KAO NEZELJENO DEJSTVO TERIFLUNOMIDA -

PRIKAZ BOLESNIKA

Katarina Burdevi¢?, Olivera Tamas®?, Nikola Veselinovi¢'?, Maja Budimki¢®?,
Vanja Jovici¢?, Jovana Ivanovié¢?, Nikola Momcilovié?, Marko Andabaka?,
Jelena Vitkovi¢?, Sarlota Mesarog!2, Jelena Drulovi¢!?

Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

2Klinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije

Uvod: Multipla skleroza (MS) je hroni¢na bolest centralnog nervnog sistema (CNS), koju
karakterise imunskiposredovana inflamacija i demijelinizacija CNS. U poslednjim godi-
nama doslo je do promene paradigme u tretmanu MS, zahvaljujuéi odobrenju niza novih
lijekova sa veoma razli¢itim mehanizmima dejstva. Teriflunomid je oralni lijek umjerene
efektivnosti koji se koritsti u leGenju relapsno remitentne (RR) MS.

Prikaz slu¢aja: Prikazujemo pacijenta starosti 29 godina bez anamnesti¢kih podataka
o hroni¢nim bolestima. Prve neuroloske tegobe su nastale oktobra 2018. godine u vidu
slabosti mimi¢ne muskulature. Magnetna rezonancija mozga ukazala je na multiple
T2/FLAIR hiperintene lezije periventrikularno i jednu u cereberalnom pedunkulu, bez
izdvajanja aktivnih lezija. S obzirom na pozitivan oligoklonali odgovor u likvoru uz
iskljucenje alternativnih dijagnoza postavljena je dijagnoza RRMS Lecenje terifluno-
midom je zapoceto juna 2020. godine u dozi od 14 mg. Godinu dana nakon zapo(i-
njanja terapije kod pacijenta dolazi do razvoja koznih promena na kapilicijumu. Pre-
gledan je od strane dermatologa, postavljena je dijagnoza folikulitisa, nakon ¢ega je
pacijent upucen neurologu sa pitanjem da li postoji uzro¢no posledi¢na veza izmedu
ove infekcije 1 primene teriflunomida?

Diskusija: Najcesc¢a opisivana nezeljena dejstva teriflunomida su glavobolja, povise-
nje parametara jetrinih enzima, istanjenje i gubitak kose, dijareja i mucnina. Iskustvo
Klinike za neurologiju, UKCS od 2016. godine ukazuju da su najcesc¢a nezeljena
dejstava teriflunomida u prvih 6 meseci primene: proredivanje kose (14%), dijareja
(3%), gubitak telesne tezine (3%) 1 leukopenija (2%). Prema literaturnim podacima
folikulitis je retko nezeljeno dejstvo koje se ¢eSce javlja kod osoba zenskog pola,
uzrasta 50—60 godina, koje su uzimale lijek < 1 mjeseca.

Zakljucak: U radu je prikazan pacijent sa folikulitisom koji je le¢en teriflunomidom
$to je do sada veoma retko opisivano u literaturi.
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Uvod: Multipla skleroza (MS) hroni¢no je inflamatorno i neurodegenerativno obolje-
nje centralnog nervnog sistema nepoznate etiologije. Poslednjih dvadesetak godina u
svetu je postalo dostupno vise od petnaest lekova koji modifikuju prirodni tok MS.
Okrelizumab (OCR) je humanizovano intravensko anti-CD20 monoklonsko antitelo
odobreno za le€enje odraslih sa relapsiraju¢om i aktivnom primarno progresivnom
formom multiple skleroze (PPMS).

Prikaz slucaja: Prikazujemo slucaj razvoja de novo kolitisa kod pacijentkinje obolele
od MS, koja je primila indukcionu dozu OCR. Pacijentkinja stara 57 godina koja devet
godina boluje od PPMS zapocela je le¢enje OCR jula 2020. godine pri EDSS skoru 6.5.
nakon potvrde radioloske aktivnosti bolesti. Cetiri meseca od primene indukcione doze
OCR javlja se prolongirana dijareja bez prisustva krvi koju je pratila dehidratacija i
gubitak telesne mase zbog Cega je hospitalizovana u opstoj bolnici. Tokom dopunskih
ispitivanja sprovedena je analiza fecesa koja je ukljudivala bakterioloske, mikoloske i
parazitoloSke analize koje su bile negativne, kao i steatoreja, a fekalna elastaza je bila
uredna. Brzina sedimentacije i C-reaktivni protein su bili znac¢ajno poviseni. Tada je
uc¢injena fleksibilna sigmoidoskopija, koja je pokazala uredan makroskopski nalaz.
Lecena je tabletama mesalazina 3g/dan, sa dobrim terapijskim odgovorom.

Za tri meseca ponovljena je fleksibilna sigmoidoskopija ovaj put sa biopsijom a histopa-
toloska analiza je potvrdila kombinovani mikroskopski kolitis sa niskom povr§inskom
aktivno$¢u delimi¢no limfocitnom a delom kolagenom. Nastavljena je terapija mesalazi-
nom 1,5g/dan sa dobrim terapijskim odgovorom, a terapija OCR je obustavljena.
Diskusija: Na osnovu pregleda literature i publikovanih slu¢ajeva pretpostavlja se da
je u osnovi patofizioloskog mehanizma kolitisa poremecaj ravnoteze izmedu proinfla-
matornih i antiinflamatornih citokina kao posledica supresije B limfocita.
Zakljuc¢ak: Prikazan je slucaj razvoja kolitisa nakon indukcione primene OCR. Kli-
nicki tok kolitisa indukovanog lekovima je uglavnom blag i simptomi se povlace
nakon obustave leka koji je indukovao kolitis.
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EFIKASNOST | BEZBEDNOST PRIMENE LEKA KLADRIBIN KOD OSOBA

SA VISOKO AKTIVNOM RELAPSNOM FORMOM MULTIPLE SKLEROZE

Maja Budimki¢t2, Sarlota Mesaro$!?, Olivera Tamas'2, Nikola Veselinovi¢!?

Jovana Ivanovic¢t, Nikola Momciovic¢t, Jelena Vitkovié!, Vanja Joviceviél?

Tatjana Pekmezovi¢3, Jelena Drulovi¢t?

Klinika za neurologiju,Univerzitetski Klini¢ki Centar Srbije, Beograd, Srbija
2Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

3Institut za Epidemiologiju, Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

Uvod: Tablete kladribina za leCenje odraslih osoba sa visoko aktivnom relapsnom
formom multiple skleroze (MS) su dostupne u Srbiji od 2019. godine. Podaci iz svako-
dnevne klini¢ke prakse o efikasnosti i bezbednosti ovog leka u nasoj sredini nedostaju i
neophodni su kako bi se dopunili dosadasnji dostupni podaci iz klini¢kih studija.

Cilj: Analiza efikasnosti i bezbednosti leCenja kladribinom kod osoba sa MS.
Materijal i metode: U ovoj opservacionoj studiji analizirani su podaci iz Terapijskog
registra za MS za pacijente koji su le¢eni kladribinom na Klinici za neurologiju, Univer-
zitetskog klini¢kog centra Srbije, od decembra 2019 do decembra 2022. godine (ukupno
100 pacijenata). Procena terapijskog ishoda vr$ena je na osnovu klini¢ke i neuroradioloske
aktivnosti, kao i progresije neuroloskog deficita, proporcije pacijenata koji su ispunili
NEDA-3 (engl. No evidence od disease activity) kriterijume, tokom perioda pracenja. Po-
sebno su analizirani nezeljeni efekti.

Rezultati: Medijana vremena pracenja je bila 13 meseci (interkvartalni raspon (IQR)
od 10 do 35 meseci). Od 66 pacijenata koji su bili praceni bar 12 meseci, 54 (82%)
pacijenta je bilo bez relapsa tokom perioda pracenja, dok je 52 (80%) pacijenata ispu-
nilo NEDA-3 kriterijume tokom perioda prac¢enja. Srednja vrednost godisnje stope
relapsa (ARR) pre zapoc€injanja terapije kladribinom je bila 1,03, a tokom perioda
pracenja 0,13. Medijana EDSS skora je ostala bez promene tokom vremena pracenja
(EDSS skor 2.0, IQR (1.5-3.0)). Najées¢i prijavljeni nezeljeni efekat je bila pojava
mucnine kod 10% pacijenata, respiratorne infekcije (8,7%) i alopecija (8,7%). Limfo-
penija gradus III je registrovana kod 3 pacijenta (3%). Kod jednog pacijenta je terapija
obustavljena zbog pojave sr¢ane insuficijencije, a kod jednog pacijenta usled pojave
onesposobljavajuceg relapsa tokom prve godine le¢enja kladribinom.

Zakljucak: Podaci nase opservacione studije potvrduju visoku efikasnost kladribina
i njegov povoljan bezbednosni profil kod pacijenata sa visko aktivnom relapsnom for-
mom MS.
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PLANIRANJE PORODICE KOD PACIJENTKINJA SA MULTIPLOM SKLEROZOM
LECENIH VISOKOEFEKTIVNIM LEKOVIMA KOJI MENJAJU PRIRODAN

TOK BOLESTI

Marija Kovaceviél, Jelena Saranoviél, Olivera Tamas?, Nikola Veselinovi¢?,
Maja Budimki¢*?, Vanja Jovici¢?, Jovana Ivanovic¢?, Nikola Momcilovié?,

Marko Andabaka?, Jelena Vitkovi¢?, Sarlota Mesaro$!?, Jelena Drulovi¢l?
IMedicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

2Klinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije

Uvod: Multipla skleroza (MS) se najéesée javlja kod zena u reproduktivnom periodu.
Obzirom da je bezbednost visokoefektivnih lekova koji menjaju tok bolesti (DMT)
tokom trudno¢e nedovoljno istrazena, neophodna je adekvatna edukacija pacijenatki-
nja o potencijalnim teratogenim efektima DMT i koriSéenju kontracepcije.

Cilj: Ispitivanje informisanosti pacijentkinja koje zive sa MS u vezi sa efektom DMT
na trudnocu kao i procena upotrebe i vrste kontracepcije.

Materijali i metodologija: U klini¢ku studiju ukljucene su pacijentkinje zenskog
pola u reproduktivnoj dobi (18-45 godina) koje primaju visokoefektivne DMT nakon
dobijenog dobrovoljnog pristanka za uéescée u studiji. Potom je sprovedena telefonska
anketa u periodu od oktobra do decembra 2021. god. koja je sadrzala dvanaest pitanja
o nivou edukacije, trenutnim i prethodnim trudno¢ama, metodama kontracepcije, sub-
jektivnoj proceni nivoa informisanosti i izvoru informisanja za planiranje trudnoce.
Demografski i klinicki podaci dobijeni su iz zvani¢nog Terapijskog registra Klinike
za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije.

Rezultati: Od ukupno ukljuéenih 122 pacijentkinja, osam (6,6%) Zena je koristilo
oralnu kontracepciju, dok su kod 52 (42,6%) partneri koristili mehanicku kontracepci-
ju — kondome. Dualna kontracepcija je koris¢ena u dva (1,6%) slucaja. Vecina paci-
jentkinja (74,6%) su navodile da su upoznate sa potencijalnim teratogenim dejstvom
DMT. Vise od polovine (54,1%) je smatralo da raspolaze svim informacijama veza-
nim za lek i planiranje porodice. Najc¢es¢i izvor informacije bio je neurolog (49,2%).
Zakljucak: Ovo istrazivanje je pokazalo visok nivo svesti o potencijalnom teratoge-
nom dejstvu DMT, nedovoljnu informisanost u vezi sa planiranjem porodice i nedo-
voljnu upotrebu kontraceptivnih sredstava. Trebalo bi uloziti viSe napora i obezbediti
dodatne resurse za edukaciju zena u reporduktivnom periodu koje zive sa MS.
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FAMILIJARNA FORMA NEUROMIJELITIS OPTIKA SPEKTRA BOLESTI

U SRPSKOJ PORODICI — PRIKAZ SLUCAJA

Marko Andabaka®, Nikola Momcilovi¢!, Vanja Joviéevi¢?, Olivera Tamas?,

Maja Stefanovi¢ Budimki¢'?, Nikola Veselinovi¢t?, Gorica Mari¢?,

Aleksa Jovanovié3, Jovana lvanovi¢?, Milena Jankovié¢?, Ivana Novakovié?,
Sarlota Mesaro$'2, Tatjana Pekmezovi¢?, Jelena Drulovi¢!?

IKlinika za neurologiju,Univerzitetski Klini¢ki Centar Srbije, Beograd, Srbija
2Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

3Institut za Epidemiologiju, Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija
4Institut za Humanu genetiku, Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

Uvod: Neuromijelitis optika spektar bolesti (NMOSB) predstavlja, sporadi¢nu imun-
ski posredovanu bolest centralnog nervnog sistema (CNS) koja se karakteri§e domi-
nantno zahvatanjem optic¢kih nerava i kicmene mozdine kao i spimtomima i znacima
van optikospinalne osovine ukljucujuci areu postremu, diencefalon i mozdano stablo.
Opisani su retki slucajevi pojave NMOSB kod ¢lanova iste porodice sugerisuci znacaj
geneticke osnove u etiopatogenezi ove bolesti.

Cilj: Prikazati slu¢aj pojave NMOSB u istoj porodici kod prvostepenih rodaka, majke
i ¢erke.

Prikaz sluéaja: Proband je pacijentkinja starosti 35 godina u trenutku pojave tegoba
u vidu opti¢kog neuritisa (ON) na levom oku. Pregled endokranijuma magnetnom
rezonancom (MR) ukazao je na T2/FLAIR hiperintenznu promenu u centrumu se-
miovale precentralno levo. U€injenim dopunskim ispititvanjem postavljena je di-
jagnoza akvaporin 4 (eng. aquaporin-4, AQP4) seropozitivnog NMOSB. Prosirena
skala onesposobljenosti za multiplu sklerozu (eng. Expanded disability status scale
for multiple sclerosis, EDSS) iznosio je 2.0. Bolest je recidivantnog toka, poslednje
pogorsanje nastupilo je 2018 godine. Porodi¢na anamneza je bila negativna. Druga
pacijentkinja imala je 66 godina u trenutku pojave simptoma u vidu holocefalicne
glavobolje, muc¢nine, nagona za povra¢anjem kao i oduzeto$¢u levostranih ekstremi-
teta. MR pregled endorkanijuma: multiple fokalne demijelinizacione promene peri-
ventrikularno obostrano. MR pregled cervikalnog dela ki¢menog stuba: longitudo-
nalni ekstenzivni transverzalni mijelitis (LETM) od C4-5 segmenta put kranijalno do
ventralnog aspekta produzene mozdine. Uéinjenim dopunskim ispititvanjem po-
stavljena je dijagnoza AQP4 seropozitivnog NMOSB. EDSS u momentu postavljanja
dijagnoze 9.0. Porodi¢na anamneza: ¢erka boluje od NMOSB. Obe pacijentkinje su
ispititvane i dijagnostikovane na Klinici za neurologiju UKCS.

Zakljuc¢ak: Prikazana je intrafamilijarna pojava AQP4 seropozitivnog NMOSB kod
dva obolela ¢lana $to predstavlja prvu familijarnu formu NMOSB u Republici Srbiji.
Dalje je potrebno sprovesti molekularno geneticke analize kako aficiranih tako i
neaficiranih ¢lanova ove porodice u cilju definisanja potencijalnih genetickih markera
i nasledne osnove NMOSB.

Klju¢ne reci: Neuromijelitis optika spektar bolesti, NMOSB, familijarna forma bolesti,
nasledna osnova, AQP
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U LECENJU BOLESNIKA SA MULTIPLOM SKLEROZOM

LEKOM DIMETIL-FUMARAT (TECFIDERA®)
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Uvod: Multipla skleroza (MS) je imunski posredovano i neurodegenerativno obolje-
nje centralnog nervnog sistema koje je naj¢e$¢i uzrok netraumatskog invaliditeta
mladih osoba. DramatiCan napredak u terapiji relapsno remitentne forme MS (RRMS),
upotrebom lekova koje deluju imunomodulatorno ali i imunosupresivno, je znac¢ajno
promenilo prognozu ove bolesti. Prema stepenu efikasnosti koji ostvaruju u smislu
prevencije relapsa, progresije bolesti kao i nalaza na MR mozga, ovi lekovi se dale na
one sa umerenom i visokom efikasno$¢u. Lek dimetil-fumarat (DMF) (Tecfidera®)
spada u grupu lekova umerene efikasnosti koji se primenjuje oralno, a dostupan je
bolesnicima sa RRMS u vrlo ograni¢enom obimu u Srbiji.

Materijal i metode: Analiza je obuhvatila bolesnike sa dijagnozom RRMS koji su
leceni lekom DMF na Klinici za neurologiju, UKCS, Beograd u periodu od 2019.
do 2023. godine. Pacijenti su praceni klini¢ki jednom u 6 meseci, a u sluéaju pojave
relapsa i nezeljenih efekata i ranije. KliniCka efikasnost terapije je procenjivana na
osnovu pojave relapsa bolesti kao i postojanja progresije neuroloSkog nalaza (koje je
procenjivana upotrebom EDSS skora). Neuroradioloska aktivnost bolesti je praéena
pomoc¢u MR mozga sa kontrastom koja je obavljana jednom godi$nje (pojava aktivnih
lezija ili novih/uvecanih lezija na T2 sekvenci). Na osnovu odsustva klinicke i
radioloske aktivnosti odredivan je parametar NEDA-3.

Rezultati: Ukupan broj bolessnika koji je leCen lekom DMF u posmatarnom periodu
je bio 86. Prose¢na zivotna dob je iznosila 38,4 godina, od kojih 69.8% su bile
zene. Medijana EDSS pre zapocinjanja terapije je iznosila 1.5. Prose¢na duzina
trajanja bolesti bila je 9.3 godina. Pre zapocinjanja terapije DMS, 52.3% bolesnika je
prethodno bilo le¢eno imunomodulatornom terapijom. Godisnja stopa relapsa (ARR)
dve godine i godinu dana pre zapocinjanja terapije iznosila je (ARR") 0,96 i (ARR")
0,83. ARR nakon prve, druge i tre¢e godine pracenja je bila znacajno manja (ARR1)
0,15, (ARR2) 0.44 i (ARR3) 0,30. Redukcija ARR nakog godinu dana iznosila je
54,8%, a nakon dve i tri godine 82,2% i 68,7%. NEDA-3 dostiglo je 84,9% pacijenata.
Kod 22 bolesnka (25,6%) terapija DMF je obustavljena: neefikasnost (59%), neZeljeni
efekti (27,3%) i drugo (13,8%). Ucestalost neZeljenih efekata: crvenilo (9,9%), gastro-
intestinalne smetnje (6,2%) i limfopenija (3,7%).

Zakljucak: Nakon tri godine pracenja, uo¢ena je znacajna redukcija godis$nje sto-
pe relapsa kod pacijenata na terapiji DMF uz prihvatljive nezeljene efekte terapije.
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PRIKAZ BOLESNIKA SA PRIMARNO PROGRESIVNOM MULTIPLOM
SKLEROZOM | KONGENITALNOM CITOMEGALOVIRUSNOM INFEKCIJOM:
SLUCAINOST ILI POSLEDICA

Milica Vukojevié?, Olivera Tamas'?, Nikola Veselinovi¢'?, Maja Budimkié¢?, Vanja
Jovi¢ié?, Jovana lvanovié¢?, Nikola MomciloviéZ, Marko Andabaka'?, Jelena
Vitkovi¢?, Sarlota Mesarog!2, Jelena Drulovi¢l?

IMedicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

2Klinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije

Uvod: Etiopatogeneza multiple skleroze (MS) nije jo$ uvek detaljno objasnjena.
Poznato je da odredeni infektivni agensi dovode do poviSenog rizika za nastanak ove
bolesti, medutim uloga citomegalovirusa (CMV) jo§ uvek nije razjasnjena.

Cilj rada: Prikaz slucaja bolesnika sa PPMS i prelezanom infekcijom CMV
Materijal i metode: Prikazujemo sluéaj 27 godi$njeg muskarca sa ataksijom i pore-
mecajem pri hodu. Na magnetnoj rezonanciji (MR) mozga videne su hiperintenzne
lezije na T2/FLAIR sekvenci koje po svojim radioliskim karakteristikama odgovaraju
MS. Pored ovih lezija na MR videna je polimikrogirija/pahigirija, kao i multipli no-
dusi, pretezno kalcifikovani oko komora. Kako je anamneza ukazivala na primarno
progresivnu MS, zajedno sa karakteristi¢cnim promenama na MR i pozitivnim nalazom
oligoklonalnih traka u likvoru postavljena je ova dijagnoza. Medutim zbog ostalih
promena videnih na MR bilo je jasno da govorimo o dualnoj patologiji. Razli¢itim
ispitivanjima dosli smo do zakljucka da se zapravo radi o sekvelama prelezane CMV
infekcije. Pitanje je da li postoji uzrocno posledi¢na veza izmedu ove infekcije i MS?
Uloga CMYV u etiopatogenezi MS se jos§ uvek istrazuje. Prvenstveno su radene epi-
demioloske studije, odredene su pokazale asocijaciju izmedu CMV infekcije i kasni-
jeg oboljevanja od MS, ali bile su suviSe inkonzistentne medu grupama da bi ovaj
zakljucak opstao. Odredene meta analize su odbacile ovu pretpostavku. Stuje su pre-
vedene na molekularni nivo, ali problem nije razjasnjen. Neke su pokazale prolifera-
ciju CD4 + CD28 ¢elija, koja posledi¢no dovodi do autoimunskog odgovora i demi-
jelinizacije, dok su druge studije govorile u korist smanjenog broja CD4+ limfocita.
Zakljuéak: Tako nismo odgovorili na pitanje uzro¢no posledi¢ne veze izmedu infekcije
CMV i MS, ono $to mozemo reéi je da u slu¢ajevima sa dualnom patologijom moramo
pazljivo sagledati sve nalaze. Detaljno neurolosko ispitivanje u ovom slucaju otkrilo je
kongenitalnu CMV infekciju, iako ona anamnesticki nije bila poznata. Takode u
ovakvim slu¢ajevima postoji mogucnost povezanosti dva naizgled odvojena oboljenja.
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UDRUiENOST MULTIPLE SKLEROZE | NMDA ENCEFALITISA -

PRIKAZ SLUCAJA

Mladen Jankovi¢?, Nikola Veselinovié'?, Olivera Tamas®? , Maja Budimki¢?,
Vanja Jovicevi¢? , Jovana lvanovié? , Nikola Momcéilovié? , Marko Andabaka?,
Jelena Vitkovi¢? , Sarlota Mesaro$'2, Jelena Drulovi¢!2

Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

2Klinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije

Uvod: N-metil-D-aspartat (NMDA) encefalitis je imunski posredovano oboljenje central-
nog nervnog sistema koje se manifestuje razvojem psihijatrijske simptomatologije, ne-
voljnih pokreta i epilepti¢nih napada koje Eesto evoluira u tesku encefalopatiju.

Prikaz slucaja: Prikazujemo slucaj pacijenta kod koga je nakon devet godina od
postavljanja dijagnoze NMDA encefalitisa doslo do razvoja visoko aktivne relapsno
remitentne forme multiple skleroze.

Diskusija: Udruzenost NMDA encefalitisa sa inflamatornim demijeliniziraju¢im
bolestima centralnog nervnog sistema je u vise navrata opisivana u literaturi, narocito
kada je u pitanju neuromijelitis optika spektar bolesti, dok je koegzistencija sa multi-
plom sklerozom retkost.

Zakljucak: U radu je prikazan pacijent sa komorbiditetom NMDA encefalitisa i
multiple skleroze i razmatrani mogucéi zajednicki patofiziolo$ki mehanizmi.
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ISPITIVANJE INFORMISANOSTI O MULTIPLOJ SKLEROZI | TRUDNOCI
Nevena Veljanci¢!, Olivera Tamas'?, Marija Kovacevi¢!, Nikola Veselinovi¢!?,
Maja Budimki¢'?, Vanja Jovici¢?, Jovana Ivanovi¢?, Nikola Momcéilovié?,
Marko Andabaka?, Jelena Vitkovié?, Sarlota Mesarog2, Jelena Drulovi¢l2
IMedicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

2Klinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije

Uvod: Multipla skleroza (MS) je hroni¢na autoimuna demijelinizaciona bolest centralnog
nervnog sistema. Najéesce obolevaju Zene u reproduktivnom periodu zivota. Veliki napre-
dak u terapijskom pristupu, poznavanje bolesti i adekvatan nivo informisanosti klju¢ni su
za pravilan pristup ledenju i prevazilazenje zabluda koje su prisutne u vezi sa boles¢u i
trudnocom.

Cilj rada: Ispitivanje informisanosti o MS i trudno¢i kod pacijentkinja koje Zive sa
MS i opstoj populaciji.

Materijal i metode: Studija je ukljucila Zene u reproduktivnom periodu (18-49) koje
imaju MS i kontrolnu grupu koja je uparena prema polu, starosti i obrazovanju. Nakon
dobijanja dobrovoljnog pristanka za ucescée u studiji, ispitanicama je dostavljen upit-
nik u elektronskoj formi, koji je popunjavan u periodu od 01.11.2022. do 01.02.2023.
Upitnik je sadrzao pitanja o uzrastu, o uzrastu na pocetku bolesti, toku bolesti, stepenu
obrazovanja, terapiji, trenutnim i dosadasnjim trudno¢ama, informacijama u vezi sa
boles¢u i trudnocom, kao i o primarnom izvoru informacija i subjektivnom dozivljaju
informisanosti.

Rezultati: U studiju je ukljuceno 228 pacijentkinja i 228 kontrola predominantno vi-
sokog stepena obrazovanja (50,4%). Ispitanice iz kontrolne grupe i pacijentkinje su
subjektivno procenile svoj nivo informisanosti kao neadekvatan (78,1% prema 36,8%).
Primarni izvor informacija za kontrolnu grupu bio je internet (50,6%), a za pacijentkinje
neurolog (86,4%). Uocena je pozitivna korelacija izmedu visokog stepena obrazova-
nja i skora tacnih odgovora, dok je korelacija uzrasta i skora taénih odgovora imala
negativnu vrednost. Skoro dve tre¢ine pacijentkinja (64,9%) nije imalo informacije o
uticaju dojenja na postpartalno smanjenje broja relapsa.

Zakljucak: Znacajan broj ispitanica je prijavio nedostatak adekvatnih informacija ko-
je se ticu bolesti i trudnoce te je dostupnost informacijama ciljno mesto buduceg de-
lovanja. Pristup validnim informacijama je korak ka destigmatizaciji i smanjenju psi-
hosocijalnih stresora kojima su osobe koje zive sa MS svakodnevno izloZene.
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ANALIZA EFEKTIVNOSTI | BEZBEDNOSTI LECENJA AKTIVNE RELAPSNE |
PRIMARNO PROGRESIVNE FORME MULTIPLE SKLEROZE OKRELIZUMABOM
TOKOM DVOGODISNJEG PERIODA PRACENJA NA KLINICI ZA
NEUROLOGIU U BEOGRADU

Nikola Momcilovi¢?, Sarlota Mesaro$l?, Olivera Tamag!2, Nikola Veselinovi¢!?,
Maja Budimkié¢'?, Vanja Jovici¢?, Jovana Ivanovi¢?, Nikola Momcéilovié?,

Marko Andabaka?, Milica Vukojevi¢?, Vanja Radi$i¢?, Marta Jeremic¢?,

Tatjana Pekmezovi¢?!, Jelena Drulovi¢t?

!Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

2Klinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije

Uvod: Okrelizumab je humanizovano anti-CD20 monoklonsko antitelo odobreno za
leCenje odraslih pacijenata sa aktivnom relapsnom formom multiple skleroze (RMS)
i primarno progresivnom multiplom sklerozom (PPMS). Medutim, aktuelno dostupni
podaci o efektivnosti leka, kao i podaci o nezeljenim dogadajima u svakodnevnoj kli-
nickoj praksi su i dalje oskudni.

Cilj: Analiza efektivnosti i bezbednosti lecenja okrelizumabom osoba sa MS.
Materijal i metode: U ovoj opservacionoj studiji analizirani su podaci iz Terapijskog
registra za MS za sve pacijente koji su leCeni okrelizumabom na Klinici za neurolo-
giju, Univerzitetskog klinickog centra Srbije, od januara 2020. do decembra 2022.
godine (ukpno 317 pacijenata sa MS, 181 RMS, 136 PPMS). Procena terapijskog
ishoda vrsena je na osnovu klinicke i neuroradioloske aktivnosti, kao i progresije ne-
uroloskog deficita, proporcije pacijenata koji su ispunili NEDA-3 (engl. No evidence
of disease activity) kritrijume, tokom dvogodis$njeg perioda pracenja. Posebno su ana-
lizirani nezeljeni efekti.

Rezultati: Ugestalost relapsa je bila 10 puta manja u odnosu na godinu pre pocetka
lec¢enja. Na kraju prve godine pracanja kod pacijenata sa RMS, srednja vrednost godisnje
stope relapsa (ARR) pre zapocinjanja terapije okrelizumabom bila je 0.98 (na kraju prve
godine terapije 0.09, a na kraju druge godine 0.02). Na kraju druge godine bilo je 97.1%
pacijenata sa RMS koji su bili bez relapsa. Srednja vrednost EDSS je ostala bez promene
kod RMS (3.5), a kod osoba sa PPMS je doslo do blagog porasta srednje vrednosti EDSS
skora sa 5.0 na 5.5, posle 2-godi$njeg pracenja. Tokom perioda pracenja uo¢ena je manja
ucestalost pojave aktivnih lezija na magnetnoj reznonaci mozga u odnosu na ,,baseline
MR“(BL-MR) (BL-MR 26.9% RRMS i 19.8% PPMS; MR posle 1. godine prac¢enja 2.3%
RRMS, 2.8% PPMS; MR posle 2. godine 0.0% RMS, 1.6% PPMS). NEDA-3 kriterijume
nakon prve godine ispunilo je 80.0%, a nakon druge godine 94.3% pacijenata sa RMS.
Kada su u pitanju nezeljeni efekti, uoceno je prisustvo blagih infuzionih reakcija (64.3%)
(najcesce eritem i svrab zdrela). Ozbiljni nezeljeni dogadaji koji su doveli do prekida
terapije bili su mikroskopski kolitis, adenokarcinom Zeluca i adenokarcinom uterusa. Kod
3 (2.3%) osobe sa RMS je doslo do smrtnog ishoda, u dva slucaja zbog COVID-19
infekcije 1 u jednom zbog naprasne sréane smrti.

Zakljucak: Podaci nase opservacione studije potvrduju visoku efektivnost okrelizu-
maba i njegov povoljan bezbednosni profil kod pacijenata sa RMS i PPMS.
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MS, DEVIC-OVA BOLEST ILI ADEM — PRIKAZ PACIJENTA
Nikolina Divljak, Sanja Grgi¢, Sinisa Miljkovic
Klinika za neurologiju, UKC RS Banja Luka

Uvod: Inflamatorna demijelinizaciona oboljenja kao §to su multipla skleroza (MS),
neuromijelitis optika (NMO) i akutni diseminovani encefalomijelitis (ADEM) su
autoimuna oboljenja koja oSte¢uju centralni nervni sistem.

Cilj rada: Diferencijalno dijagnosticki napraviti paralelu izmedu tri oboljenja MS,
NMO i ADEM.

Materijal i metode: U radu je prikazan sluc¢aj 29-godi$nje pacijentkinje koja je u
Kliniku za neurologiju UKC RS primljena u akutnom diseminovanom demijelinizaci-
onom sindromu, sa izraZenim senzitivnim tegobama u vidu utrnulosti obe $ake, omagli-
com na oba oka uz duple slike koje su bile izraZenije na lijevom oku i cerebelarnom
simptomatologijom. EDSS 5 na prijemu. Na osnovu klini¢ke slike, toka bolesti, neuro-
radioloskih i laboratorijskih nalaza diferencijalno dijagnosti¢ki u obzir smo razmatrali
tri oboljenja MS, NMO i ADEM. Zbog prikazanih demijelinizacionih lezija sa znako-
vima aktivnosti na MR glave i cervikalne ki¢me odlu¢ujemo se za ordiniranje pulsne
kortikosteroidne terapije u trajanju od 7 dana. U neuroloskom nalazu svakodnevno se
javljaju novi neuroloski ispadi pretezno na nivou mozdanog stabla. Potom zbog slabog
terapijskog odgovora sprovede se 6 ciklusa TIP, nakon ¢ega dolazi do znacajnog po-
boljSanja u neuroloskom nalazu: bulbomotorika uredna, pacijentkinja bez cerebelarne
simptomatologije, poboljSanje motorne snage ekstremiteta. EDSS 2 na otpustu.
Rezultati: Nakon sprovedene dijagnosticke obrade misljenja smo bili da se kod pa-
cijentkinje najvjerovatnije radi o multiploj sklerozi, a ovu dijagnozu smo potvrdili
nakon neuroradioloskog i klinickog relapsa senzitivnog tipa u vidu parestezija lijeve
polovine licau 10/2022.god., kada je pacijentkinja ponovo primala pulsnu kortikoste-
roidnu terapiju u trajanju od 5 dana, nakon cega dolazi do djelimi¢nog povlacenja
neuroloskog deficita. Pacijentkinja od 1/2023. god. prima IMT II linije lijek Ocrevus.
Zakljucak: Pracenje neuroradioloskih karakteristika demijelinizacionih lezija, a u
koleraciji sa klinickom slikom pacijetkinje omoguéilo nam je postavljanje konacne
dijagnoze visoko aktivne relapsno-remitentne forme multiple skleroze.
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PSEUDOTUMORSKE LEZIJE CENTRALNOG NERVNOG SISTEMA

Olivera Tamas$*?, Marija Kovacevi¢!, Nikola Veselinovié'?, Maja Budimkié¢?,
Vanja Jovici¢?, Jovana Ivanovié¢?, Nikola Momcilovié¢?, Marko Andabaka?,
Jelena Vitkovi¢?, Sarlota Mesaro$!?, Jelena Drulovi¢!2

IMedicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

2Klinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije

Uvod: Pseudotumorske demijelinizacione lezije centralnog nervnog sistema (CNS)
su velike lezije koje mogu biti detektovane magnetnom rezonancom. Veéina pacije-
nata ve¢ ima ili ¢e u daljem toku razviti multiplu sklerozu (MS). Klju¢no je razmatra-
nje diferencijalnih dijagnoza i jasno definisanje bolesti.

Cilj: Cilj ovog klinickog istrazivanja je bilo utvdivanje etiologije pseudotumorskih
lezija kao i definisanje klini¢kih i neuroradiolo§kih karakteristika pseudotumorskih
inflamatornih demijelinizacionih i tumefaktivnih MS lezija.

Materijal i metode: Demografski, klinicki i neuroradioloski podaci bolesnika sa pse-
udotumorskim lezijama CNS le¢enih na Odeljenju za imunski posredovane bolesti
CNS Klinike za neurologiju UKCS u periodu od Sest godina (2018-2023) sagledani
su retrospektivno i prospektivno iz informacionog sistema i analizirani su metodama
deskriptivne statistike.

Rezultati: U klini¢ku studiju je ukljuceno 72 ispitanika sa pseudotumorskim lezijama
CNS. Kod 53 (73,6%) pacijenta (m:Z odnos 1:1,1) sa prosecnim uzrastom od 34,6 +
10,1 godina je jasno definisana inflamatorno demijelinizaciona etiologija bolesti. U
ovoj populaciji srednja duZzina trajanja bolesti je bila 15 + 39 meseci, a konkordancija
inicijalne i konac¢ne dijagnoze postignuto je u 62,3%. Veéina pacijenata imala je
solitarnu leziju (58,5%). Kod 11 (20,8%) je prethodno dijagnostikovana MS, dok je
27 (50,9%) u daljem toku ispunilo aktuelne kriterijume za postavljanje dijagnoze MS,
a 8 pacijenata (15,1%) za mogucu MS. Druge demijelinizacione bolesti CNS su
potvrdene kod 7 (13,2%) bolesnika. Tumefaktivna lezija je bila prva kod svih pacije-
nata i niko nije imao novu u srednjem periodu pracenja od 18,2 + 18,6 meseci. Ovi
pacijenti su najéesc¢e imali oSteCenje vise od jednog funkcionalnog sistema (71,1%),
lezije su pretezno bile prstenastog izgleda (81,6%) lokalizovane u parijetalnom
(42,1%) ili frontalnom reznju (34,2%).

Zaklju¢ak: U naSem uzorku MS je bila najces¢i uzrok parijetalne i prstenaste pse-
udotumorske lezije, ali ne iskljucivo. Ovaj rad istice vaznost detaljnog i ciljanog dife-
rencijalno dijagnostickog postupka koji ukljucuje rutinske analize i ceo spektar ne-
uroimidZzinga.
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NEURORETINITIS IZAZVAN TOXOPLASMOM GONDI - PRIKAZ PACJENTA
Sladan Zlatkovi¢?!, Slavica Ivi¢t, Milija Mijajlovi¢?3

10.B. ,Sveti Luka” Smederevo

2Klinika za Neurologiju UKCS Beograd
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Uvod: Toksoplazmoza je infekcija Toxoplasmom gondii. ProkuZenost je ¢esta, 20—40%
osoba u SAD je seropozitivno. Oko 20% inficiranih, razvije okularnu toksoplazmozu, a
5,3-16,5% okularnih formi je sa afekcijom o¢nog nerva.

Cilj rada: diferencijalno dijagnosticke dileme neurologa kod papilitisa.

Materijal i metode: Muskarac, 32 godine, fizi¢ki radnik, bez hroni¢nih oboljenja,
apendektomija u detinjstvu, ima pse i macke. Akutni pocetak (jul 2022.): umerena bol
pri pokretima bulbusa i gubitak vida na desnom oku. Oftalmolog: neuritis retrobulba-
ris, zatim edem papile n. optici, VOD 2/60, PNO edematozna, hiperemicna, prekidi u
toku vena. NeuroloSki nalaz: na desnom oku broji prste na 30 cm. Laboratorijske
analize krvi i CT mozga — uredni. CT venografija — ne prikazuje sinus sagitalis supe-
rior; ordinirana antikoagulantna terapija — bez efekta. MR mozga sa difuzijom, veno-
grafijom i angiografijom glave i vrata — uredni. Oftalmolog - papilitis.

Dijagnosticki nalazi (UKCS): hemostaza, imunoloske, virusoloske, paraneoplasti¢na
At, genetske analize na trombofilije, citobiohemija, sediment, IEF likvora i seruma,
hitotriozidaza, ACE, At na BB, TPHA —u likvoru i serumu; At na T. gondii u likvoru;
At na Bartonela henselae, DSA u arterijskoj i venskoj fazi — uredni. MR C ki¢me:
polidiskopatija. At na T. gondii u serumu: pozitivna IgM 1,04; IgG 171,4. Oftalmolog
KCS: neuroretinitis OD; th — kortikosteroidna, antibiotska (baktrim, doksiciklin),
folna kiselina. Kontrolni pregledi (22.09.2022): VOD 0,3; (22.07.2023.): VOD: 0,3—
0,4; atrofija PNO.

Rezultati: Neuroretinitis je nespecifican klinicki sindrom, koji pored inflamatorne i
neoplasti¢ne etiologije, izazivaju razlicitih infektivni agenasi, najcesé¢e T. gondii —
koju smo dokazali kod pacijenta. Uz specifi¢nu terapiju - delimi¢ni oporavak vida, sa
atrofijom PNO.

Zakljuéak: U slu¢ajevima akutnog unilateralnog papilitisa, pored iskljuc¢ivanja drugih
etiologija, treba uraditi i At na T. gondii u serumu (za dijagnozu nije neophodna po-
zitivnost u likvoru), radi pravovremenog zapo¢injanja specifiénog leCenja. Preporucuje
se kombinacija pirimetamina i sulfadiazina, sa kortikosteroidima i folnom kiselinom.
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EFEKAT IFN-B1a | OKRELIZUMABA NA ISHOD COVID-19 INFEKCUJE
KOD PACIJENATA SA MULTIPLOM SKLEROZOM

Stefan Todorovi¢?, Slobodan Vojinovié¢ »?, Dejan Savi¢!?, Dejan Aleksi¢3
IKlinika za neurologiju, Univerzitetski Klini¢ki centar Ni§

2Medicinski fakultet Univerziteta u Nisu

3Fakultet medicinskih nauka Univerziteta u Kragujevcu

Uvod: Terapija koja modifikuje tok bolesti u multiploj sklerozi (MS) dovela je do
dodatnih izazova u le¢enju pacijenata sa MS tokom COVID-19 pandemije. Primenom
ove teraije moze se posti¢i smanjenje stope relapsa, usporiti napredovanje bolesti, ali
sa moguc¢im rizikom od nastanka infekcije.

Cilj rada: procena ucestalosti i tezine klinicke slike COVID-19 infekcije kod pa-
cijenata obolelih od MS i lecenih IFN-B1a i okrelizumabom.

Materijal i metode: Ispitivana grupa pacijenata obolelh od MS podeljena je u grupu
leCenu IFN-Bla i grupu leCenu okrelizumabom. Ispitivanje je ukljuéivalo uticaj
starosti, pola, duzine trajanja MS, fenotipa MS, statusa vakcinacije i proSirene skale
statusa invaliditeta (EDSS) na rizik i tezinu COVID-19 infekcije. Ukljucivanje paci-
jenata u kohorte INF-B1a i okrelizumaba definisano je duzinom primene terapije od
najmanje godinu dana. Dijagnoza COVID-19 infekcije kod pacijenata sa MS koji su
imali simptome bolesti potvrdena je lanc¢anom reakcijom polimeraze (PCR) ili anti-
genskim testom.

Rezultati: Od 145 pacijenata u nasoj studiji, 82 pacijenata je leceno okrelizumabom,
a 63 INF-Bla. Prose¢no trajanje MS bilo je duze u grupi pacijenata lecenih okrelizu-
mabom u odnosu na grupu pacijenata lecenih IFN-Bla (p<0.05). EDSS je bio stati-
sti¢ki znaéajno veci u grupi koja je primala okrelizumab u poredenju sa grupom koja
je primala IFN-Bla (p<0.001). Rizik od infekcije COVID-19 bio je statisticki znacaj-
no manji u grupi le¢enoj IFN-Bla (p<0.001). Upotreba INF-B1a i okrelizumaba nije
povecala rizik od nastanka umerenog/teskog oblika COVID-19 (p<0.05).
Zakljucak: Ova studija pokazuje da IFN-bla moze smanjiti uc¢estalost COVID-19
infekcije i da upotreba INF-f1a i okrelizumaba ne povecava rizik od teske COVID-
19 infekcije. Individualna odluka o upotrebi lekova koji modifikuju tok bolesti u MS
moze znacajno uticati na rizik od infekcije, ne samo u kontekstu COVID -19 pande-
mije, ve¢ i kada se razmatra bezbednost upotrebe ovih lekova u odnosu na druge po-
tencijalno epidemijske/pandemijske bolesti.
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ZDRAVLIE MOZGA — KOLIKO SMO UNAPREDILI PROCES USPOSTAVLIANJA
DIJAGNOZE KOD OBOLELIH OD MULTIPLE SKLEROZE

Stefana Kostov?, Dejan Savic?!, Filip Dokovic', Lazar Stosi¢?

Klinika za neurologiju

2Medicinski fakultet Univerziteta u NiSu

Uvod: 2016. godine prof G. Giovanonni je prezentovao preporuke internacionalnog

konsenzusa za pobolj$anje pristupa dijagnozi, vodenju i tretmanu MS. 2017. godine

objavljena je srpska verzija Zdravlje mozga ¢ime je zapocCeo rad na primeni preporuka

u nasoj zemlji.

Cilj rada: bio je ispitivanje da li je poCetak rada na primeni programa unapredio

proces uspostavljanja dijagnoze MS kod pacijenata le¢enih na Klinici za neurologiju

UKC Nis u periodu pre i posle objavljivanja Brain health (BH) inicijative.

Materijal i metode: Ispitivanje je obuhvatilo 43 pacijenata u periodu pre i 27 paci-

jenata nakon pocetka rada na primeni BH programa u naSoj zemlji. Pretrazivanjem

medicinske dokumentacije i telefonskom anketom analizirani su parametri:

1. Vreme od pojave prvih simptoma koji mogu biti povezani sa MS do javljanja lekaru
opste prakse,

2. Od javljanja lekaru opste prakse od javljanja neurologu,

3. Od javljanja neurologu do sprovodenja MR snimanja,

4. Od sprovedene MR dijagnostike do postavljanja kompletne dijagnoze MS,

5. Razlika navedenih parametara kod pacijenata iz Nisa i okoline.

Rezultati: Utvrdena je statisticki znacajna razlika u vremenu od javljanja prvih simptoma

do javljanja lekaru opste prakse (p<0.05), od javljanja lekaru opste prakse do javljanja

neurologu (p<0.001), od javljanja neurologu do MR snimanja (p<0.01), kao i od MR

dijagnostike do postavljanja kompletne dijagnoze MS (p<0.001) izmedu grupa pre i posle

pocetka primene BH programa. Ispitivanjem nije utvrdena statisticki znacajna razlika u

navedenim parametrima izmedu pacijenata iz Nisa i okoline (p>0.05).

Zakljucak: Rezultati ispitivanja nedvosmisleno ukazuju da je dinamika svih etapa u

sagledavanju pacijenata sa MS znacajno pobolj$ana nakon objavljivanja BH inicijati-

ve kod nas. Moguc¢i razlozi za to su veca edukovanost lekara opste prakse i neurologa,

kao 1 veca dostupnost MR. Rezultati takode evidentiraju da nema razlike u navedenoj

dinamici izmedu regionalnog centra u NiSu i okoline $to ukazuje na ujednacenost u

pristupu pacijentima nezavisno od mesta stanovanja.
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KOZNA NEZELJENA DEJSTVA KLADRIBINA

Tijana Radicevi¢4, Maja Budimki¢'2, Sarlota Mesaros'2, Olivera Tamag'?,
Nikola Veselinovi¢!?, Jovana Ivanovi¢?, Nikola Momciovict, Jelena Vitkovic?,
Vanja Jovicevi¢!, Tatjana Pekmezovi¢3, Jelena Drulovié!?

IKlinika za neurologiju, Univerzitetski Klini¢ki Centar Srbije, Beograd, Srbija
2Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

3Institut za epidemiologiju, Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija
4Specijalna bolnica za cerebrovaskularne bolesti Sveti Sava, Beograd, Srbija

Uvod: Kladribin je oralna terapija koja se primenjuje godinama unazad za lecenje
visoko aktivne relapsno-remitentne multiple skleroze (RRMS). Kozne neZeljene re-
akcije na lek su ¢este, uglavnom blage i nedovoljno istrazene.

Prikaz slu¢aja: Prvi pacijent je 25-ogodisnji, prethodno zdrav muskarac koji je tokom
2021. godine imao dve epizode retrobulbarnog neuritisa, uz potpuni oporavak nakon
primene kortikosteroidne terapije. U li¢noj anamnezi postoji podatak o postojanju
atopijskog dermatitisa. Dijagnoza RRMS je postavljena avgusta 2021. godine, a me-
sec dana kasnije je zapoceta primena interferona beta-la. Zbog verifikovane radio-
loske progresije bolesti, marta 2023. je zapocet prvi ciklus kladribina. Tre¢eg dana
terapije se razvija crvenilo koze lica, uz osecaj zategnutosti koze i peckanja. Nakon
dermatoloske evaluacije je postavljena dijagnoza Reactio alergica medicamentosa, a
terapija kladribinom je nastavljena uz primenu antihistaminika, uz potpuno povla-
¢enje tegoba nakon sedam dana.

Druga pacijentkinja uzrasta 26 godina je prve neuroloske manifestacije imala 2021.
godine, u vidu periferne pareze desnog n.facialis-a i spontanog oporavka. Marta 2022.
godine se javlja drugi relaps sa nivoa mozdanog stabla. Obavljen je MR endokrani-
juma uz detekciju preko 20 supratentorijalnih T2w hiperintenznih lezija i izdvajanje
dve aktivne lezije u mozdanom stablu. Nakon postavljanja dijagnoze RRMS, avgusta
2022. godine je zapoceta terapija kladribinom, a ¢etiri nedelje nakon zavrsetka prvog
ciklusa se ravija parcijalna alopecija desne obrve, pracene limfopenijom drugog ste-
pena. Tokom naredna dva meseca dolazi do delimi¢ne regresije dermatoloskih pro-
mena, uz normalizaciju broja limfocita.

Zaklju¢ak: Kozne manifestacije kao nezeljeni efekat kladribina su veoma ¢este, uz
povecan rizik za razvoj kod pacijenata sa atopijskom konstitucijom i limfopenijom
prisutnom pred pocetak primene terapije. Potreban je stalni monitoring moguce po-
jave ranih, ali i odloZenih dermatoloskih reakcija povezanih sa primenom kladribina,
tako da se savetuje redovno obavljanje kompletnog somatskog pregleda kod svih pa-
cijenata leGenih ovim terapijom.
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DOJENIJE KAO POTENCIJALNI PROTEKTIVNI FAKTOR KOD OSOBA

SA FAMILIJARNOM MULTIPLOM SKLEROZOM - STUDIJA SLUCAJEVA | KONTROLA

Aleksa Jovanovi¢!, Tatjana Pekmezovic¢?, Sarlota Mesaro$?23,

Ivana Novakovi¢*, Borut Peterlin®, Nikola Veselinovi¢?3, Olivera Tamas®3,

Jovana Ivanovié?, Gorica Mari¢!, Marko Andabaka?, Nikola Momcilovié?,

Jelena Drulovié*?

lInstitut za epidemiologiju, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu, Beograd

2Klinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Srbije, Beograd

3Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu, Beograd

4nstitut za humanu genetiku, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu, Beograd

>Klini¢ki institut za medicinsku genetiku, Univerzitetski medicinski centar Ljubljana,
Ljubljana, Slovenija

Uvod: Multipla skleroza (MS) je imunoloski posredovana bolest centralnog nervnog
sistema, koja najverovatnije nastaje kao rezultat interakcije izmedu faktora sredine i
genetskih faktora.

Cilj rada: Cilj naseg istrazivanja bio je da se proceni efekat dojenja na rizik za nasta-
nak familijarne multiple skleroze (fMS) kod osoba sa pozitivnom porodi¢nom anamne-
zom na MS.

Materijal i metode: Sprovedena je studija slucajeva i kontrola na Klinici za neuro-
logiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije. Uklju¢ene su dve kontrolne grupe.
Prvu kontrolnu grupu ¢inile su osobe sa sporadicnom MS (sMS), koje su mecovane
sa osobama sa fMS u odnosu 1:1. Supruznici osoba sa fMS ukljuceni su kao druga,
zdrava kontrolna grupa (ZK). Za prikupljanje podataka kori§¢en je poseban upitnik
koji je prethodno validiran. Da bi se procenili faktori rizika povezani sa dojenjem za
pojavu fMS u poredenju sa SMS i ZK, uradena je multinominalna regresiona analiza
da bi se izracunali odnosi relativnih rizika (RRR) zajedno sa intervalima poverenja od
95% (95% IP). Analiza je potom ponovljena nakon stratifikacije po polu. U oba mo-
dela je izvrSena kontrola potencijalnih konfaunding faktora.

Rezultati: Ukupno 393 uéesnika je ukljuéeno u studiju sluéajeva i kontrola, 131 po
grupi. Bilo je viSe osoba koje su dojene duze od Sest meseci u SMS grupi u poredenju
sa fMS grupom (RRR 2,01, 95% IP 1,22-3,32). Nakon stratifikacije po polu, pokazalo
se da je dojenje zastitni faktor za fMS samo u muskoj populaciji, za osobe koje su
dojene >4 meseca. Rezultati i primarne i stratifikovane analize ostali su robusni nakon
kontrole konfaundinga.

Zakljucak: Rezultati nase studije pokazuju da dojenje odojcadi sa pozitivhom poro-
di¢nom anamnezom smanjuje rizik za nastanak MS u odraslom dobu, iako ovaj zastit-
ni efekat moze biti ograni¢en na musku populaciju. Dalja istrazivanja razlika u fakto-
rima rizika izmedu fMS i SMS su opravdana da bi se steklo sveobuhvatnije razume-
vanje bolesti.
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SO KNG
STARGARDTOVA BOLEST SA DEMUELINIZACIONIM LEZIJMA —

PRIKAZ SLUCAJA

Katarina Markovié!, Blazo Nikoli¢?, Nikola lvanéevié¢?, Mina Maricié3, Ana Pepic?,
Jovana Vukadinovic?, Jasna Janci¢**

Klinika za de¢je interne bolesti, UKC Ni3

2Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd

3Institut za zdravstvenu zastitu dece i omladine Vojvodina, Novi Sad

*Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Stargardtova bolest (STGD1) predstavlja najéesce recesivno nasledno obolje-
nje retine u detinjstvu, koje dovodi do oSte¢enja zute mrlje i posledi¢nog progresivnog
gubitka vida. Najée$¢e se manifestuje bilateralim smetnjama vida, centrocekalnim
skotomima i dishromatopsijom. Nasleduje se autozomno recesivno i posledica je mu-
tacije u ABCA4 genu. Magnetna rezonanca (MR) endokranijuma kod STGD1 moze
pokazati redukciju sive mase, uz promene u nivou opticke radijacije, bez drugih lezija.
Cilj rada: Prikaz slucaja pacijentkinje sa dijagnostikovanim Stargardtovim obolje-
njem i sa multiplim demijelinizacionim promenama na MR endokranijuma i MR
vratnog dela ki¢me.

Prikaz sluéaja: Kod pacijentkinje je na uzrastu od 16,5 godina naglo nastao gubitak
vida teSkog stepena, dominantno desnog oka (VOD 0.1; VOS 0.8). Ostali neuroloski
nalaz bio je uredan. Neuroimunoloska i virusoloska ispitivanja su bila negativna. UcCi-
njen je MR endokranijuma i MR vratnog dela ki¢me na kojima su opisane multiple,
fokalne supra- i infratentorijalne lezije bele mase, koje bi mogle odgovarati demijeli-
nizacionim. Na osnovu klini¢ke slike, neurooftalmoloskog i neuroradioloskog nalaza
i dopunskih ispitivanja, zakljuceno je da se radi o klinicki izolovanom sindromu. Ordi-
nirana je pulsna kortikosteroidna terapija, a potom i u opadaju¢im dozama, na koju je
pacijentkinja pokazala delimi¢no povoljan odgovor (VOD 0,4-0,5; VOS 0,8). Nakon
6 meseci razvija se gubitak vida na oba oka (VOD: 0,2, VOS: 0,3). Kod pacijentkinje
nisu postojali podaci od znacaja za hereditet. Posle ponovljenih neuroradioloskih, ne-
urofizioloskih, neuroimunoloskih, virusoloskih i likvorskih ispitivanja i neurooftal-
moloskog nalaza, koji su ukazivali na postojanje fundus flavimaculatusa postavljena
je sumnja na naslednu makularnu distrofiju Mb. Stardgard. Genetickom analizom
utvrdena je mutacija ABCA4 gena.

Zakljucak: Kod svih pacijenata sa akutnim ili subakutnim, monookularnim ili binoku-
larnim nastankom gubitkom vida, neophodno je diferencijalno-dijagnosti¢ki razmisljati
0 STGDI1. Prema saznanju autora do sada u litearturi nije opisana genetic¢ki potvrdena
Stargardtova bolest sa demijelinizacionim lezijijama na MR endokranijuma i vratnog
dela ki¢me, kao i povoljan odgovor na primenjenu kortikosteroidnu terapiju.
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Uvod: Tektalni gliom je redak, niskogradusni, spororastuci tumor, koji se pretezno
javlja u pedijatrijskoj populaciji. Kod odraslih, tektalni gliom ¢ini oko 1% intrakrani-
jalnih tumora.

Cilj rada: prikaz odraslog bolesnika sa tektalnim gliomom i indolentnim klini¢kim
tokom.

Materijal i metode: 47-godisnji bolesnik je primljen na bolnicko lecenje zbog smetnji
vida i glavobolje. Simptomi su poceli bolom u levom oku, da bi se nedelju dana ka-
snije isti simptomi javili i na desnom oku, uz progresivni gubitak vida na oba oka.
Ubrzo nakon toga, dobio je povremene i generalizovane glavobolje. Pacijent je sagle-
dan od strane oftalmologa, sa nalazom znacajnog snizenja oStrine vida na oba oka
(2/60), dok nalaz na ocnom dnu i opticka koherenta tomografija (OCT) nisu ukazivali
na znacajna odstupanja. Seroloska, imunoloska ispitivanja, kao i antitela na akvaporin
4 1 anti-MOG antitela su bila u granicama referentnih vrednosti. Analiza cerebrospi-
nalne tecnosti (CSF) pokazala je blagu proteinorahiju (0,66 g/L), sa normalnom celu-
larno$éu. Vizuelni evocirani potencijal (VEP) pokazao je produzene latencije VEP
talasa (uglavnom P100). Magnetna rezonanca (MR) opti¢kog nerva, vratne i torakalne
ki¢me je bila je bez patoloskog supstrata. MR mozga ukazao je na umerenu ventriku-
lomegaliju i uvecan tektum, dominantno u predelu gornjeg kolikulusa (precnika
8,5x10x16mm), sa posledi¢nim suzenjem akvadukta i dilatacijom ventrikularnog si-
stema. U daljem toku, MR spektroskopija sa dugim eho vremenom (TE 144), pokazala
je smanjenje nivoa N-acetil aspartat (NAA) signala i poveéan nivo holina (Cho). Na
osnovu klini¢ke i neuroradioloske prezentacije, zakljuceno je da se radi o tektalno
gliomu niskog stepena. Konzilijum neurohirurga odlucio je da operativni tretman u
tom trenutku nije bio odgovaraju¢i modalitet lecenja. Kako nije bilo klini¢kog pogor-
$anja, niti dalje radioloske progresije ni nakon 6 meseci, savetovano je redovno radio-
losko pracenje.

Zakljucak: Tetalni gliom je redak tumor odrasih, koji moze dovesti do razvoja hidro-
cefalusa. Tako tumor obi¢no ima idnolentan klinicki tok, potreban je redovan radio-
loski nadzor, uz razmatranje biopsije ako se primeti radioloska progresija tumora.
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DEMUELINIZACIONO OBOLIENJE CENTRALNOG NERVNOG SISTEMA
POVEZANO SA ANTITELIMA PREMA MIUJELIN OLIGODENTROCITNOM
GLIKOPROTEINU-ISKUSTVA KLINIKE ZA NEUROLOGIJU
UNIVERZITETSKOG KLINICKOG CENTRA SRBIJE

Nikola Momcilovi¢?, Olivera Tamas®?, Nikola Veselinovi¢'?, Maja Budimki¢®?,
Vanja Jovici¢?, Jovana Ivanovié¢?, Nikola Momcilovié?, Marko Andabaka?,
Jelena Vitkovi¢?, Sarlota Mesaro$!?, Jelena Drulovi¢!2

IMedicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

2Klinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije

Uvod: Bolest povezana sa antitelima prema mijelin oligodendrocitnom glikoproteinu
(MOGAD) je inflamatorni demijelinizacioni poremecaj centralnog nervnog sistema
koji je kao samostalni entitet sve viSe prepoznat od kada su serumska antitela postala
komercijalno dostupna 2017. godine.

Cilj: Prikaz serije pacijenata sa dijagnozom MOGAD lecenih na Klinici za neurolo-
giju, Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije (UKCS).

Materijal i metode: Sprovedena je retrospektivna analiza demografskih i klinicko
radioloskih karakteristika jedanaest (11) pacijenata koji su leCeni na Klinici za neuro-
logiju UKCS pod dijagnozom MOGAD u periodu od septembra 2011. do aprila 2023.
godine.

Rezultati: Prosecna starost pacijenata na pocetku bolesti iznosila je 29.9+£14.5 godina
uz blagu predominaciju muskog pola (M:Z 1.2:1). Tok bolesti je bio relapsno remi-
tentan kod sedam pacijenata (63.6%). Najcesca klinicka i radioloSka prezentacija je
bila u formi opti¢kog neuritisa (ON) kod Sest pacijenata (54.5%), od ¢ega je jedna
tre¢ina kao incijalnu prezentaciju imala bilateralni simultani ON. Ostale prezentujuce
klini¢ke manifestacije su bile u vidu izolovanog akutnog diseminovanog encefalomi-
jelitisa (ADEM) i longitudinalnog ekstenzivnog transverzalnog mijelitisa (LETM),
kao i udruzene pojave ON i transverzalnog mijelitisa i ON i sindroma mozdanog stabla.
Medijana vrednosti EDSS pri postavljanju dijagnoze je bila 2.5 (opseg 1.0-9.0). Pro-
secan period od pocetka bolesti do prvog relapsa je iznosio 16 meseci (opseg 2-39).
Vecina pacijenata (9/11, 81.8%) je leCena hroni¢nom imunosupresivnom terapijom
(prednizon, azatioprin, mikofenolat mofetil).

Zakljucak: Spektar klini¢kih manifestacija MOGAD-a je veoma heterogen i uklju-
cuje zahvacenost razlicitih struktura centralnog nervnog sistema i varijabilan klinicki
tok.
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UTICAJ AUTONOMNE DISFUNKCIJE NA KVALITET ZIVOTA OSOBA SA
NEUROMUELITIS OPTIKA SPEKTROM BOLESTI | MULTIPLOM SKLEROZOM:
INTERNACIONALNA STUDUJA PRESEKA

Marko Andabaka?, Tatjana Pekmezovi¢?, Luka Crnosija3, Nikola Veselinovi¢h#
Anamari Junakovic3, Olivera Tamas'*, Maja Budimki¢ Stefanovic¢'4,

Vanja Jovicevic¢t, Nikola Momcilovié!, Milovan Roganovi¢®, Gorica Mari¢?,

Aleksa Jovanovié?, Tereza Gabeli¢3, Magdalena Krbot Skori¢3, Sarlota Mesarosl4,
Ljiljana Radulovi¢®, Mario Habek®®, Jelena Drulovi¢!*

IKlinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija

2Institut za epidemiologiju, Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija
30deljenje za neurologiju, Univerzitetski bolnicki centar u Zagrebu, Zagreb, Hrvatska
4Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

>Klinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Crne Gore, Podgorica, Crna Gora
SMedicinski fakultet, Univerzitet u Zagrebu, Zagreb, Hrvatska

Uvod: Znacajna disfunkcija autonomnog nervnog sistema (ANS) je opisana u multiploj
sklerozi (MS) a nedavno i u neuromijelitis optika spektru bolesti (NMOSB). Prevalencija
simptoma ANS doprinosi hroni¢nom opterec¢enju kod obe bolesti.

Cilj: Cilj naseg istrazivanja bio je da procenimo disfunkciju ANS kod pacijenata obo-
lelih od NMOSB i MS kao i da dodatno procenimo da li disfunkcija ANS uti¢e na
kvalitet zivota ovih pacijenata.

Materijal i metode: Sproveli smo studiju preseka u tri referentne nacionalne neuro-
loske klinike u Srbiji, Hrvatskoj i Crnoj Gori. U studiju je bilo ukljuc¢eno ukupno 180
ispitanika od kojih 80 sa NMOSB i 100 sa MS pracenih u sva tri centra. Pacijenti
ukljuceni u ovu studiju su ispitivani validiranim verzijama sledecih upitnika: Kompo-
zitni skor autonomnih simptoma (eng. Composite Autonomic Symptom Score-31,
COMPASS-31), Kvalitet zivota kod multiple skleroze 54 (eng. Multiple Sclerosis
Quality of Life-54, MSQoL-54) i Bekova skala za procenu depresivnosti (eng. Beck
Depression Inventory, BDI).

Rezultati: Ovom studijom je pokazano da je ukupni COMPASS-31 skor > 0.0 suge-
riSuéi prisustvo disfunkcije ANS kod gotovo svih NMOSB i MS ispitanika (80/80 i
97/100). Nasi rezultati su pokazali da je opterecenje autonomnim simptomima stati-
sticki znacajno povezano sa smanjenim kvalitetom Zivota u obe kohorte pacijenata.
Nezavisni prediktori boljeg kvaliteta zivota u NMOSB kohorti pacijenata ¢inilo je
manje opterecenje autonomnom disfunkcijom, posebno odsustvo ortostatske intole-
rancije (p=0.005) zajedno sa nizim EDSS i BDI skorom (p<0.001). Sli¢no, u kohorti
pacijenata sa MS nezavisni prediktori su bili EDSS, BDI, ortostatska intolerancija i
ukupni COMPASS-31 skor (p<0.001).

Zakljucak: Nasa studija je pokazala da veliki procenat pacijenata sa NMOSB i MS
ima znacajno opterec¢enje simptomima disfunkcije ANS §to je u korelaciji sa smanje-
nim kvalitetom Zivota. Neophodna su dalja istrazivanja kako bi se poboljsale tera-
pijske intervencije kod obolelih od NMOSB i MS.
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TEST VREMENSKI OGRANICENOG HODA OD 25 STOPA | 6 — MINUTNI TEST
U DECJOJ | ADOLESCENTNOJ MULTIPLOJ SKLEROZI

Blazo Nikoli¢!, Nikola Ivancevi¢?, Ivan Zaletel?3, Jasna Jan¢iét?

IKlinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd, Srbija

2Institut za histologiju i embriologiju ,,Aleksandar D. Kosti¢”, Beograd, Srbija
3Medicinski fakultet Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

Uvod: Decja i adolescentna multipla skleroza (PedMS) je retka neurodegenerativna,
demijelinizaciona bolest centralnog nervnog sistema. Smatra se da je tokom trajanja
bolesti hod oste¢en kod 60 do 90% pacijenata. Uzrok oSte¢enja hoda je viSefaktoran,
uz ucesée slabosti i inkoordinacije donjih udova, spasti¢nosti, senzornog gubitka,
neravnoteze i umora. Poremec¢aj hoda moze imati negativan uticaj na redovno poha-
danje Skole, sposobnost obavljanja svakodnevnih aktivnosti i kvalitet Zivota dece i
adolescenata. Test vremenski ograni¢enog hoda od 25 stopa (T25FWT), 6 — minutni
test (6MT) i proSirena skala neuroloske onesposobljenosti (EDSS) se koriste u PedMS
za procenu ostecenja hoda.

Cilj rada: je bio da analiziramo brzinu hoda i o$te¢enje hoda u PedMS.

Pacijenti i metode: Analizirano je 33 pacijenta uzrasta do 18. godina sa PedMS. Ne-
uroloska onesposobljenost je procenjena EDSS skalom a ostecenje hoda je procenjeno
pomoc¢u T25FWT, 6MT i EDSS. Statisticka obrada rezultata vrSena je metodama de-
skriptivne statistike.

Rezultati: U studiju je ukljuceno 11 (33,3%) decaka i 22 (66,7%) devojcice, pro-
se¢nog uzrasta 15,8 + 0,6 (opseg 11,5 do 17,5). Mediana EDSS je 0 (opseg: 0 do 2) i
svi pacijenti su imali neograni¢enu pokretljivost na EDSS. Prosec¢an T25FWT je bio
4,18+1,8s, dok je u kontrolnoj grupi 3,7+0,9. Prose¢an 6MT je iznosio 551,5+20,4m,
dok je u kontrolnoj grupi 690+71. Imunomodulatorna terapija (IMT) je ordinirana kod
28 pacijenata (84,8%), 4 pacijenta ocekuje lek (12,1%), dok je 1 pacijent (3%) odbio
IMT (eskalaciona 85,7%, indukciona 14,3%)).

Zakljucak: Nasi rezultati pokazuju da pacijenti sa PedMS imaju loSije parametre ho-
da u odnosu na zdravu kontrolu. Pored progresije vezane za relaps bolesti i EDSS,
neophodno je pratiti i subklini¢ku progresiju, pomoc¢u T25FWT i 6MT.
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VASKULARNA STAROST U POPULACIJI OSOBA SA MS

Gorica Mari¢!, Tatjana Pekmezovi¢?, Olivera Tamas?3, Nikola Veselinovié¢??,
Aleksa Jovanovi¢, Sarlota Mesarog?3, Jelena Drulovi¢?3

!Institut za epidemiologiju, Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija
2Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

3Klinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija
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Uvod: Vaskularna starost (VS) predstavlja hronolosku starost (HS) neke osobe, kori-
govanu u odnosu na njeno aterosklerotsko opterecenje.

Cilj rada: Proceniti razliku izmedu HS 1 VS kod osoba sa multiplom sklerozom (MS)
u populaciji Beograda.

Materijal i metode: Studija slu¢ajeva i kontrola sprovedena je na Klinici za neurolo-
giju Univerzitetskog klinickog centra Srbije. Podaci su prikupljani putem upitnika
dizajniranog za potrebe studije, na osnovu koga su ispitanici bili razvrstavani u pet
grupa, od osoba sa MS bez kardiovaskularnih komorbiditeta (o¢uvan endotel krvnih
sudova) do grupe osoba sa MS i koronarnom arterijskom boles¢u (KB), kao najtezim
stepenom oste¢enja endotela. VS je odredivana koris¢enjem SCORE projekat tablica
za visoko-rizi¢ne zemlje. Razlika izmedu HS i VS odredivana je oduzimanjem HS od
VS. U cilju identifikacije prediktora razlike izmedu HS i VS sprovedena je hijerar-
hijska linearna regresija.

Rezultati: Grupe ispitanika bile su sli¢ne u pogledu distribucije po polu (p=0,208),
prevalenciji pusenja (p=0,492), fizicke aktivnosti (p=0,154) i porodicne istorije kar-
diovaskularnih bolesti (p=0,651). Grupe su se statisticki znacajno razlikovale u po-
gledu HS (p<0,001) i VS (p<0,001) sa najviS§im vrednostima registrovanim u grupi
osoba sa MS i KB. Takode, razlika izmedu HS i VS je statisticki znacajno varirala
medu grupama (p<0,001). Hijerarhijska linearna regresija pokazala je da fizicka
aktivnost, indeks telesne mase i komorbiditet dijabetes melitusa tip 2 objasnjavaju
48% varijanse u razlici izmedu HS i VS.

Zakljucak: VS, kao i razlika izmedu HS i VS u populaciji osoba sa MS rastu sa pora-
stom aterosklerotskog opterecenja, sa najvisim vrednostima kod osoba sa MS i KB.
Imajuéi u vidu znacaj i uéestalost kardiovaskularnih komorbiditeta u populaciji osoba
sa MS, neophodno je usmeriti paznju na ranu identifikaciju i leCenje ovih komorbidi-
teta, Sto potencijalno moze uticati na odlaganje onesposobljenosti i poboljsati sve-
ukupni kvalitet Zivota osoba sa MS.
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POSTER 4
CEREBEROVASKULARNE BOLESTI

UTICAJ INFLAMATORNIH PROCESA NA NASTANAK

ISHEMIJSKOG MOZDANOG UDARA

Aleksandar Jovanovict, Ivana Puri¢, Jelena Nikovié¢?, Marija Stamenkovic?,
Radoslav Pejin3, Aleksandra Luci¢-Prokin?, Svetlana RuZic¢ka-Kaloci?,
Andrijana Bajunovic¢?

!Medicinski fakultet Novi Sad, Katedra za neurologiju

2Medicinski Fakultet Novi Sad, Katedra za zdravstvenu negu

3Medicinski Fakultet Novi Sad, Katedra za internu medicinu —
endokrinologija, dijabetes i bolesti metabolizma

4Univerzitetski Klini¢ki Centar Vojvodine, Klinika za neurologiju

Uvod: Inflamacija je deo sistema nespecificne odbrane organizma. Ispoljava se si-
stemskim i lokalnim znacima. Kod klini¢kog dijagnostikovanja najcesce se koristi
merenje koncentracija CRP-a i fibrinogena, broj leukocita i brzina sedimentacije kao
i telesne temperature. Ishemijski mozdani udar nastaje zbog nedovoljnog priliva ili
potpunog prekida dotoka krvi u odredeni region mozga. Faktori rizika mogu biti: pol,
starost, geni, hipertenzija, diabetes mellitus, dislipidemija, atrijalna fibrilacija, puSenje,
alkoholizam...

Cilj rada: Ispitivanje uloge zapaljenja u nastanku ishemijskog mozdanog udara
Materijal i metode: Retrospektivnom studijom analiziran je materijal 150 pacijenata
Klinike za Neurologiju. Ispitanici su podeljeni u grupe na osnovu godina starosti, na
osnovu pola, a zatim na osnovu poviSenih markera zapaljenja na prijemu i tokom ho-
spitalizacije dok ih je prisutnost druge zapaljenske etiologije iskljucivalo iz obrade.
Rezultati su obradeni deskriptivnom metodom statistike.

Rezultati: Kod prve starosne grupe 50% muskaraca je imalo povisene markere zapa-
ljenja pri prijemu a nije bilo obolelih Zena. U drugoj grupi 50% Zena i 48,84% muska-
raca je imalo poviSene markere zapaljenja na prijemu. U trecoj grupi 48,86% Zena i
7,14% muskaraca je imalo poviSene markere zapaljenja na prijemu. U odnosu na uku-
pan broj pacijenata sa prisutnim zapaljenjem, najcesci je tip mozdanog udara Sifriran
sa [63.9, a najredi 163.8. Najces¢i prisutni faktori rizika su hipertenzija, ostali, dislipi-
demija i diabetes mellitus.

Zakljucak: Inflamacija se moze dovesti u vezu sa nastankom ishemijskog mozdanog
udara sa ve¢ postoje¢im faktorima rizika.

Klju¢ne reci: inflamacija, ishemijski mozdani udar, markeri zapaljenja
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SO KNG
TERAPIJA ISHEMIJSKOG MOZDANOG UDARA

U SEKUNDARNOM ANTIFOSFOLIPIDNOM SINDROMU

Aleksandra Lucié¢ Prokin®?2, Svetlana Ruzi¢ka Kaloci'2, Aleksandar Jovanovié¢'?,
Sonja Raji¢Y?, Vladimir Gali¢t?

IMedicinski fakultet Univerziteta u Novom Sadu

2Klinika za neurologiju Univerzitetski Klini¢ki centar Vojvodine, Novi Sad

Uvod: Antifosfolipidni sindrom (AFS) je autoimuna bolest koju karakterisu reku-
rentna arterijska ili venska tromboza, patoloska trudnoca i pozitivna antifosfolipidna
antitela (AT). Prisutnost najmanje jednog od tri antifosfolipidna AT: 1) lupus antiko-
agulans, 2) antikardiolipinska AT i 3) antif2glikoprotein I AT, oznacavaju pacijente
sa visokim rizikom za nastanak tromboznih procesa. U osnovi tromboznih poremecaja
(tromboembolija, sr€ani i mozdani udar...) nalaze se poremecaj koagulacije i povreda
vaskularnog endotela. Najc¢es¢i je sekundarni oblik AFS, obi¢no sa sistemskim eri-
temskim lupusom (SLE) ili drugim autoimunim bolestima. Terapijski pristup podra-
zumeva primenu vitamin K antagonista (VKA).

Prikaz slucaja: 45-godisnji muskarac hospitalno je lecen na Klinici za neurologiju,
UKCYV Novi Sad zbog ishemijskog mozdanog udara (IMU), NIHSS 11. Od ranije je
definisana duboka venska tromboza nogu, dok je prehospitalna terapija podrazume-
vala naizmeni¢nu primenu VKA i rivaroksabana. Poslednjih 6 meseci uzimao je riva-
roxaban. Ponavljani neuroimidzing mozga definisao je parcijalni IMU u zoni ACM
sa kasnijom vecom hemoragijskom transformacijom. Dupleks krvnih sudova nogu
potvrdio je hroni¢ne i de-novo subakutne tromboti¢ne mase u venskom sistemu. U
opseznoj potrazi za etiologijom IMU, specifi¢ne laboratorske analize utvrdili su vrlo
verovatan SLE: sva 3 antifosfolipidna AT su bila pozitivna kao i obavezujuca antinu-
klearna AT na humanim epitelijalnim ¢elijama tipa 2. Iako bez specifi¢nih simptoma
za SLE (artralgija, fotosenzitivnost, alopecija, kozne promene, oralne ulceracije), pri-
mena kortikosteroida i hidroksihlorina je zapoceta. Neuroloska terapija IMU podra-
zumevala je niskomolekularni heparin u terapijskim dozama. Primena VKA odloZena
je za posthospitalni period zbog spore resorpcije hemoragijske komponente, odnosno
2 meseca nakon hospitalizacije.

Zakljucak: Znatan deo slucajeva IMU kod mladih od 45 godina uzrokovan je AFS §to
treba uzeti u obzir pri dijagnostickoj obradi. Rivaroksabana u onih sa visokorizicnim AFL
profilom i venskom trombozom, nosi povecan rizik za arterijsku trombozu, vrlo verovatno
i kod naseg pacijenta. Stoga, VKA jeste terapija izbora, sa ciljem postizanja INR 2-3.
Kljuéne reci: antifosfolipidni sindrom, mozdani udar, sistemski eritemski lupus, vita-
min K antagonisti, rivaroksaban
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UTICAJ COVID-19 PANDEMIJE NA SMRTNOST PACIJENATA
OBOLELIH OD MOZDANOG UDARA

Andrijana Bajunovic¢?, Aleksandar Jovanovi¢™?, Marija Stamenkovi¢!?
IKlinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Vojvodine
Medicinski fakultet, Univerzitet u Novom Sadu

Uvod: COVID-19 pandemija je predstavljala jedan od najveéih izazova za zdravstvo,
sa obzirom na lakocu i brzinu Sirenja kao i tezinu simptoma kod inficiranih. Uticaj pan-
demije se odrazio na kapacitet rada i mogucénosti razlicitih zdravstvenih ustanova, izmedu
ostalog i na Kliniku za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Vojvodine.

Cilj: Utvrditi uticaj izmenjenog sistema rada zdravstvenih ustanova za vreme pande-
mije COVID-19 na smrtnost pacijenata obolelih od moZzdanog udara.

Materijal i metode: Retrospektivna studija koja obuhvata 1682 pacijenta obolelih od
mozdanog udara hospitalizovanih na Kliniku za neurologiju Univerzitetskog klini-
¢kog centra Vojvodine, podeljenih u dve grupe, oba pola i svih uzrasta, u zavisnosti
od perioda posmatranja. Kontrolna grupa (777 pacijenata) posmatranih u periodu od
1.1.2019. do 31.12.2019. i ispitivana grupa (905 pacijenata) posmatranih u periodu od
1.3.2020. do 1.6.2021. Podaci su preuzeti iz baze podataka Klinike za neurologiju i
podrazumevali su pol, starost, tip mozdanog udara, NIHSS i ishod.

Rezultati: Analizom statisticke znacajnosti ispitivana grupa nije imala statisti¢ki zna-
¢ajne razlike u mortalitetu u odnosu na kontrolnu grupu.

Zakljucak: Uprkos izmenjenim uslovima u zdravstvu koje je novonastala pandemija
nametnula, Klinika za neurologiju Univerzitetskog klinickog centra Vojvodine nije
imala znacajne razlike u mortalitetu kod pacijenata obolelih od mozdanog udara to-
kom pandemije u odnosu na period pre pandemije.
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AGENEZA ZADNJE KOMUNIKANTNE ARTERIJE — PRIKAZ SLUCAJA
Biljana Zivadinovi¢?, Jelena Stamenovi¢!, Aleksandra Luci¢-Prokin?,
Filip Djokovi¢?!, Stefan Todorovi¢!

IKlinika za neurologiju, UKC Ni3

2Klinika za neurlogiju UKC Vojvodine Novi Sad

Vilisov Sestougao predstavlja tvorevinu krvnih sudova na bazi mozga koja povezuje
desni i levi karotidni sa vertebrobazilarnim slivom .On i njegove grane imaju brojne
anatomske varijacije. Kompletan postoji u 35% ljudi a varijacije srecu u ostatku po-
pulacije, najvise u zadnjem segmentu (skoro 50%). Najéesc¢a varijacija je hipoplazija
ili ageneza a. Comunicans posterior AComP ( 30%). Arterija je u bliskom odnosu na
IIT kranijalnim nervom, tako da su njene anomalije ¢esto pracene ispadima u njegovoj
funkciji.

Pacijentkinja 42 godine stara, dolazi u hitnu neurolosku ambulantu zbog potilja¢ne
glavobolje, pada levog gornjeg o¢nog kapka, povisenih vrednosti krvnog pritiska
(145/90mmHg).

Negira bolesti od zna¢aja. Navodi povremeno povisene vrednosti krvnog pritiska koji
neredovno kontrolise i leci.

Sem semiptoze levog o¢nog kapka, ostali neuroloski nalaz je uredan.

Nacinjen je EKG, laboratorijske pretrage (glikemija, trigliceridi, holesterol, AST,
ALT, elektroliti, urea, kreatinin) koji su u granicama fizioloskog. Naéinjen je pro-
stigminski test koji je bio negativan. Kompijuterizovana tomografija (CT) endokrani-
juma pokazao je uredni mozdani parenhim dok je CTangiografija pokazala agenezu
leve AComP. Dopler krvnih sudova vrata je uredan. Naknadno nacinjen MRI mozga
pokazao je postojanje mikroishemijskih promena supra i infratentorijalno na vise me-
sta. Pacijentkinja je u narednom periodu pratila svakodnevno vrednosti krvnog pri-
tiska ¢ime je potvrdjeno postojanje hipertenzije i zapoceta terapija antihipertenzivima.
U periodu od godinu dana koliko se pacijentkinja prati zaostaje semiptoza levog
o¢nog kapka. Ostali neuroloski nalaz je uredan.Nalaz oftalmologa je uredan.
Diferencijalno dijagnostickim sagledavanjem klinicka slika shvaéena je u okviru ishe-
mijskih promena uzrokovanih hipertenzijom u ve¢ insuficijennom delu krvotoka
usled ageneze Acom P.

Prekid kontinuiteta Vilisovog Sestougla obi¢no znaci neadekvatnu kolateralnu cirku-
laciju i insuficijentnu cirkulaciju u celini u uslovima neadekvatnog dotoka krvi na
strani suzenog ili odsutnog krvnog suda. To znacajno doprinosi nastanku ishemijskih
promena u insuficijentnom delu kvotoka.
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DA LI JE COVID-19 PANDEMIJA UTICALA NA ISHODE

MEHANICKE TROMBEKTOMIJE KOD BOLESNIKA

SA AKUTNIM ISHEMUSKIM MOZDANIM UDAROM

Dmitar Vlahovié?, Andrijana Bajunovic¢?, Jelena Vrbical, Goran Knezovié?,
Aleksandra Ili¢*?, Nikola Boban?, Dragan Andeli¢?, Jelena Milojkovi¢?,

Mirjana Jovic¢evi¢2, Aleksandra Luci¢ Prokin'2, Marija Zarkov'?, Zeljko Zivanovi¢l?
IKlinika za neurologiju, Univerzitetski Klini¢ki centar Vojvodine

Medicinski fakultet, Univerzitet u Novom Sadu

3Centar za radiologiju, Univerzitetski Klini¢ki centar Vojvodine

Uvod: Tokom COVID-19 pandemije postojala je tendencija ka odlaganju svih medi-
cinskih procedura, bez obzira na red hitnosti. Prethodna istrazivanja koja su ispitivala
ishod bolesnika nakon mehanic¢ke trombektomije (MT) kod akutnog ishemijskog
mozdanog udara (AIMU) pokazivala su razli¢ite nekonzistentne podatke. Osim odla-
ganja procedure, na ishode je potencijalno uticalo nedostatak struénog zdravstvenog
osoblja, tendencija da se bolesnici kasnije pristizu u centre za mozdani udar, zbog
nedovoljnog prioriteta, odlaganje procedure zbog prioriteta za testiranje na COVID-
19, oblacenje zastitne opreme i rad u znatno tezim uslovima u ,,crvenim® i ,,narandza-
stim“ zonama. Uzimajuéi u obzir da je ,,vreme mozak®, jasno je zasto je opravdana
ideja da je pandemija uticala na ishod MT.

Cilj rada: Cilj naSeg istrazivanja je bio da utvrdimo da li je COVID-19 pandemija
uticala na ishod bolesnika le¢enih MT u odnosu na period pre pandemije.

Materijal i metode: Prikupljani su podaci svih bolesnika lecenih MT zbog AIMU od
2016. do kraja 2022. godine u UKCV. Pracdeni su razili¢iti demografski, klini¢ki i
radioloski parametri. Primena intravenske tromboliti¢ke terapije nije bila iskljucujuci
kriterijum. Ukljuceni su bolesnici sa MU prednjeg i zadnjeg sliva. Bolesnici su pode-
ljenji u dve grupe: pre-COVID (do marta 2020.) i COVID (od marta 2020. do kraja
2022.). Svi pacijenti su bili COVID negativni pri prijemu. Zeljeni ishod je bio mRS
nakon 90 dana < 2. Podaci su poredeni medu grupama.

Rezultati: Od ukupno 151 bolesnika, u istrazivanje je ukljuc¢eno 118 (63 pre-COVID
i 55 COVID) tokom od kojih su 118 imali potpune podakte i ishod nakon 90 dana.
Medu uporedivanim grupama nije bilo statisti¢ki znacajnih razlika u veéini ispitivanih
parametara. Tromboliti¢ka terapija bila je znacajno ¢esce primenjena za vreme COVID-
a (85% VS. 15%, p<0 05), dok je DTN bilo krace (SD 68 vs. 80 min, p<0,05). Kardio-
pojedinacno LAA, rede uzroke i neutvrdenu etiologiju, p<0,001). Nije bilo statistic¢ki
znacajne razlike u mRS 0-2 nakon 90 dana izmedu poredenih grupa (pre-COVID
41% vs. COVID 31%, p>0,05).

Zakljuc¢ak: COVID-19 pandemija nije uticala bitno na ishod bolesnika sa AIMU le-
¢enih MT. Uprkos postajanju vanrednog stanja, pracena vremena su postala znacajno
bolja, §to je doprinelo odrzavanju dobrih ishoda kao i pre pandemije.
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UTICAJ COVID-19 PANDEMIJE NA LOGISTIKU ZBRINJAVANJA BOLESNIKA
SA AKUTNIM ISHEMIJSKIM MOZDANIM UDAROM LECENIH
MEHANIEKOM TROMBEKTOMIJOM

Dmitar Vlahovié!?, Andrijana Bajunovic¢t, Goran Knezovic¢t, Aleksandra Ili¢!?,
Nikola Boban?, Dragan Andeli¢3, Jelena Milojkovi¢!, Mirjana Joviéevi¢!?,
Marija Zarkov*?2, Zeljko Zivanovi¢!?

IKlinika za neurologiju, Univerzitetski Klini¢ki centar Vojvodine

Medicinski fakultet, Univerzitet u Novom Sadu

3Centar za radiologiju, Univerzitetski Klini¢ki centar Vojvodine

Uvod: Pojava COVID-19 pandemije predstavljala je pravi logisticki izazovi za svaki
zdravstveni sistem. Zbog nedostatka osoblja i velikog broja bolesnika, veliki izazov
je bio odrzati sluzbe koje ne rade u COVID sistemu. Primec¢eno je na svetskom nivou
da je broj slucajeva sa akutnim ishemijskim mozdanim udarom (AIMU) pri pocetku
pandemije znatno pao, ali za preostale bolesnike bilo je potrebno pruziti jednak nivo
kvaliteta leCenja kao i pre pandemije.

Cilj rada: Cilj naSeg istrazivanja je bio da utvrdimo da li je COVID-19 pandemija
uticala logistiku multidisciplinarnog tima koji u€estvuju u zbrinjavanju bolesnika sa
AIMU lecenih mehani¢kom trombektomijom (MT).

Materijal i metode: Prikupljani su podaci svih bolesnika le¢enih MT zbog AIMU od
2016. do kraja 2022. godine u UKCV. Prikupljana su vremena kao §to su SOHA
(symptom-onset to-hospital arrival), DTCT (door-to-CT time), DTN (door-to-needle
time), OTT (onset-to-treatment time), OTP (onset-to-puncture time) 1 duzina hospita-
lizacije. Bolesnici su podeljenji u dve grupe: pre-COVID (do marta 2020.) i COVID
(od marta 2020. do kraja 2022.). Izvr$ena je deskriptivna analiza dinamike broja lece-
nih bolesnika po mesecima i godinama, kao i poredenje navedenih vremena medu
grupama kao pokazatelja kvaliteta preuzetih logistickih mera za vreme pandemije.
Rezultati: Ukupno je ukljuceno 155 bolesnika, od toga 72 pre pocetka COVID pande-
mije, i 83 za vreme pandemije. U toku pandemije, u godinama 2020., 2021. i 2022.
broj MT je progresivno rastao (redom 17%, 24% i 59%). Pratili smo i broj bolesnika
po mesecima tokom pandemije kad je najmanji procenta bio u martu, junu i julu 2020.
godine (po 1%) zatim februar, oktobar i decembar 2021. godine (po 1%), kao i u aprilu
ijulu 2022. godine (po 1%). Ovo je bilo obrnuto proporcionalno porastu broja novo-
zarazenih pacijenata od COVID-19, tj pocetku novog ,talasa“. U toku pandemije
SOHA vreme je bilo krace u odnosu na pre pandemije (73 vs. 96 min, p<0,05), dok je
OTP vreme bilo znaja¢no duze za vreme pandemije (353 vs. 244 min, p<0,05). Ostala
pracena vremena se nisu razlikovala.

Zakljucak: Tokom COVID-19 pandemije, neuroloska i neurointerventa sluzba UKCV
je uspela da poveéa broj MT, bez veceg uticaja na odlaganja u primenu terapije, uprkos
zastitnim merama, nedostataku ljudstva, logiticke probleme i izloZenosti infekciji.
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DISEKCIJA UNUTRASNJE KAROTIDNE ARTERIJE

KAO MOGUCA KOMPLIKACIJA EAGLE SINDROMA - PRIKAZ SLUCAJA
Eva Anti¢ 1, Vuk Milosevi¢?, Vesna Stokanovié?

IKlinika za neurologiju UKC Ni3

2Centar za radiologiju, UKC Ni3
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Uvod: Disekcija unutra$nje karotidne arterije moZze nastati kao posledica traume, ili
spontano, usled postojanja bolesti vezivnog tkiva. Jedan od redih uzroka disekcije,
jeste trauma nastala usled kontakta unutra$nje karotidne arterije i hipertrofi¢nog i/ili
elongiranog stiloidnog nastavka. Stanje koje je posledica uticaja elongiranog stilo-
idnog nastavka na okolne strukture se naziva Eagle sindrom i naj¢esce se karakterise
orofacijalnim i cervikalnim bolom, a veoma retko kompresijom i/ili disekcijom karo-
tidne arterije i posledi¢nim tranzitornim ishemijskim atakom, ili ishemijskim mozda-
nim udarom (vaskularni Eagle sindrom).

Prikaz slucaja: Pacijentkinja starosti 37 godina se javila u neurolosku ambualntu
zbog viSednevne jake potiljacne glavobolje i osecaja trnjenja desne polovine lica i
vrata. [zuzev registrovane semiptoze desnog kapka, neuroloski nalaz je bio uredan.
Uraden je CT endokranijuma sa angiografijom krvnih sudova mozga, koji je pokazao
akutnu ishemijsku leziju u predelu angularnog girusa desno. Kolor-dopler sonografi-
jom krvnih sudova vrata je registrovan filiformni protok kroz desnu unutrasnju karo-
tidnu arteriju. MSCT karotidnih arterija je utvrdio znake disekcije ekstrakranijalnog
dela desne unutrasnje karotidne arterije. Nakon konzilijarnog sagledavanja od strane
neurologa, interventnog radiologa i vaskularnog hirurga, obzirom da se radilo o trom-
boziranoj disekciji, nije postavljena indikacija za hirur§kim le¢enjem, ve¢ je doneta
odluka o daljem medikamentoznom tretmanu. Pacijentkinja je leCena antikoagu-
lantnom i dvojnom antiagregacionom terapijom $to je dovelo do rekanalizacije krvnog
suda. Procenjeno je da je moguéi uzrok disekcije, na MSCT pregledu evidentiran
hipertrofic¢ni stiloidni nastavak temporalne kosti, koji pri odredenim polozajima glave,
moze do¢i u kontakt sa unutra$njom karotidnom arterijom, sa kojom je inace u bliskom
anatomskom odnosu. Od strane vaskularnog hirurga indikovana je stiloidektomija.
Zakljucak: U evaluaciji pacijenata sa ishemijskim mozdanim udarom i disekcijom
karotidne arterije, u okviru diferencijalno-dijagnostickog postupka treba razmotriti i
mogucnost retkih uzroka, poput vaskularnog Eagle sindroma.
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POVEZANOST ISHEMIJSKOG MOZDANOG UDARA

SA STENOZOM KAROTIDNIH ARTERIJA | OSTALIM FAKTORIMA RIZIKA
Filip Dokovi¢, Sreten Kalini¢, Stefana Kostov, Biljana Zivadinovi¢

Klinika za neurologiju. Univerzitetski Klinicki centar Ni$

Uvod: Stenoza karotidnih arterija (SKA) predstavlja jedan od najznacajnijih faktora
rizika za nastanak ishemijskog mozdanog udara (IMU). Rizik od IMU raste sa pove-
¢anjem stepena SKA. lako znacaj udruzenosti SKA sa drugim standardnim faktorima
u pojavi, toku i ishodu IMU nije precizno utvrden, stepen ove povezanosti se smatra
znacajnim za nastanak IMU.

Cilj rada: bio je utvrdivanje znacaja izolovanog postojanja SKA kao i udruzenog
postojanja SKA i ostalih faktora rizika za nastanak IMU

Materijal i metode: U istrazivanje je bilo uklju¢eno 128 pacijenata obolelih od IMU
koji su le¢eni na Odeljenju za cerebrovaskularne bolesti Klinike za neurologiju u Nisu
u periodu od aprila 2022. do aprila 2023. godine. Pacijenti su podeljeni u u tri grupe,
na one bez SKA, one sa postojanjem nesignifikatne SKA (manja od 70%) i one sa
postojanjem signifikantne SKA (viSe od 70%). Praceni su i ostali standarni faktori
rizika za nastanak IMU (atrijalna fibrilacija, arterijska hipertenzija, Se¢erna bolest,
hiperlipidemija, infarkt miokarda, hroni¢na bubrezna insuficijencija).

Rezultati: Najveci procenat bolesnika sa mozdanim udarom imao je odredeni stepen
SKA (83,6%) (p<0,05), od kojih je najveci procenat imao nesignifikantnu stenozu
(p<0,05). Statisti¢ki znacajno raste broj IMU kod postojanja SKA i ostalih faktora
rizika (p<0,05).

Zakljucak: SKA predstavlja faktor rizika za pojavu IMU. lako najveéi broj pacijenata
ima SKA izmedu 20% i 70%, dokazali smo ukupni znacaj SKA za nastanak IMU, dok
sama signifikantna stenoza izolovano nije imala znacaj. Sa postojanjem udruZenosti
signifikantne stenoze sa dva ili viSe faktora rizika statisticki znacajno povecava se
rizik od IMU u na$oj ispitivanoj grupi pacijentata.

XI/XIX KONGRES NEUROLOGA SRBIJE sa medunarodnim uceséem, Ni§, 21—-24.09.2023. 175



(\\ KUN/q,

7

DRUSTVO NEUROLOGA SRBL.E

\VER,
ow Z/,k
%
O
o
SIN gy

REOKLUZIJA BAZILARNE ARTERIJE U PRVIH 24 SATA NAKON MEHANICKE
TROMBEKTOMIJE, USPESNO LECENA PONOVLIENOM INTERVENCIJOM
Goran Knezovi¢!?, Jelena Milojkovi¢!, Dmitar Vlahovi¢'?, Aleksandra Luci¢ Prokin®?,
Timea Kokai Zeki¢?, Zlatko Bozi¢l2, Zeljko Zivanovi¢l2

IKlinika za neurologiju, Univerzitetski Klini¢ki centar Vojvodine

Medicinski fakultet, Univerzitet u Novom Sadu

Uvod: Akutna okluzija bazilarne arterije moze prouzrokovati ishemiju u regionu
mozdanog stabla, delovima talamusa, potilja¢nom reznju i malom mozgu. Sve to mo-
ze rezultirati teSkom onesposobljenos¢u kod bolesnika i sa visokom stopom morta-
liteta, preko 70%. Rizik od ponovljene okluzije bazilarne arterije je procenjena na
10-15%, a svega par slucajeva je opisano u literaturi.

Prikaz slu¢aja: Prikazujemo slucaj ponovljene mehanicke trombektomije kod reo-
kluzije vrha bazilarne arterije unutar 24 sata. Prethodno zdrav muskarac, starosti 37
godina javlja se u neurolosku prijemnu ambulantu Urgentnog centra Univerzitetskog
Klini¢kog centra Vojvodine sa tegobama u vidu potiljaéne glavobolje sa muéninom,
povrac¢anjem i desnostranom slabosti nastale 30 minuta pre javljanja u Urgentni
centar. U neurolo§kom nalazu NIHSS 18. Bolesnik je sedam dana pre nastanka tegoba
vakcinisan protiv Covid-19 infekcije Pfizer — BioNTech vakcinom. Na inicijalnom
CT pregledu mozga pc-ASPECT skor procenjen je sa 10, a CT angiografija ukazala
je na trombozu vrha bazilarne arterije. Primenjena je intravenska tromboliticka tera-
pija, a potom i mehanicka trombektomija, kojom je postignuta potpuna rekanalizacija
(mTICI 3), sa povoljnim postproceduralnim neuroloskim oporavkom, NIHSS 5. U
prvih 24 sata od prve mehanicke trombektomije, dolazi do razvoja nagle progresije
neuroloskog deficita, sa sledstvenim razvojem kome. Sproveden je hitan CT mozga
sa CT angiografijom gde je ponovo opisan pc-ASPECT skor 10, uz retrombozu bazi-
larne arterije. Ponovljena je mehanicka trombektomija kojom se postiZze nepotpuna
rekanalizacija — mTICI 2b. Nakon sedamnaest dana hospitalnog leenja, bolesnik je
otpusten na dalji rehabilitacioni tretman sa NIHSS 5. Etiologija mozdanog udara to-
kom opsirne dijagnsotike nije jasno determinisana. Nakon 90 dana od mozdanog uda-
ra bolesnik ima blazi neuroloski deficit sa NIHSS 2 i mRS 1.

Zaklju¢ak: Smatramo da se rana ponovljena okluzija bazilarne arterije moze uspesno
leciti ponovljenom mehanickom trombektomijom.

Kljuéne reéi: okluzija bazilame arterija, mehanic¢ka trombektomija, pc-ASPECT skor
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MEHANICKA TROMBEKTOMIJA KOD PACIJENTA

SA UROPENOM TROMBOFILIJOM — PRIKAZ SLUCAJA

Isidora Jankovié!, Aleksandra Aracki-Trenki¢>?, Dragan Stojanov'?,
Sonja Jankovié¢!, Mihailo Svetozarevi¢®

Centar za radiologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Ni3

2Medicinski fakultet Univerziteta u Nidu

3Klinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Ni$

Uvod: Primarna trombofilija je urodena predispozicija za stvaranje krvnih ugrusaka
koja moze dovesti do razvoja venske tromboembolije i, ukoliko je prisutna zahvace-
nost arterija, povecava rizik od infarkta miokarda, mozdanog udara i spontanog poba-
¢aja. Mehanicka trombektomija je metoda gde se endovaskularno vrsi ekstrakcija
tromboti¢nih masa, aspiracijom preko pumpe ili pomocu stent retrievera.

Prikaz slu¢aja: Pacijentkinju starosti 19 godina, sa naglo nastalom slabos¢u leve stra-
ne tela i oteZanim govorom, dovode u pratnji u hitnu neurolo§ku ambulantu. Neuro-
loski pregled pokazuje levostranu disociranu hemiparezu (ruka tesko, noga srednje
tesko pareti¢na), centralni facijalis levo i dizatrine smetnje govora, NIHSS 15. Na-
¢injen je inicijalni MSCT pregled endokranijuma sa CT angiografijom koji pokazuje
okluziju M1 segmenta desne MCA i rane znake ishemije na manjim delovima terito-
rije MCA frontotemporalno desno sa ASPECT score-om 8. Pacijenktinja nije primila
intrevenski trombolitik jer je bila van vremenskog okvira, te je upucena u Centar za
radiologiju radi sprovodenja mehanicke trombektomije. OTP (onset-to-puntcure) vre-
me je manje od 6 sati. Selektivnom DSA prikazuje se okluzija desne ICA od nivoa
ishodista desne PCoA. U dva akta se izvr$i aspiracija preko pumpe uz ekstrakciju
opseznih tromboti¢nih masa. Kontrolni angiogrami pokazuju potpunu rekanalizaciju
desne ICA, ACA i MCA, kao i njihovih distalnih grana, bez restenoza, bez defekta u
kontrastnom prikazu i bez ekstravazacije. Postignuta je rekanalizacija TICI3. Nakon dva
dana uraden je MR endokranijuma koji pokazuje subakutnu ishemiju u regiji bazalnih
jedara desno. Pacijentkinja se otpusta sa klinike u dobrom opstem stanju. Nakon
mesec dana na kontroli ustanovljen je mRS0 i dokazana primarna trombofilija, gde su
dobijeni rezultati da je za MTHFR, A1298C i PAI-1 homozigot $to ide u prilog pri-
marnoj trombofiliji, suspektnom antifosfolipidnom sindromu.

Zaklju¢ak: Mehanicka trombektomija predstavlja zlatni standard i metodu izbora za
leCenje akutnog ishemijskog mozdanog udara kod mladih pacijenata kod kojih je
vreme od prvih nastalih simptoma do vremena punkcije unutar 6 sati i kod kojih je
isklju¢ena hemoragija.
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CEREBRALNI KAVERNOZNI MALFORMATI - PRIKAZ SLUCAJEVA
Jelena Rac?, Vesna Stokanovié!, Dragan Stojanov'?

ICentar za radiologiju, Univerzitetski Klini¢ki centar Ni$

2Medicinski fakultet Univerziteta u Ni3u

Uvod: Kavernomi, cerebralni kavernozni malformati ili kavernozni angiomi pred-
stavljaju cerebralne vaskularne venske malformacije. Mogu biti kongenitalni ili ste-
¢eni, kao i pojedinac¢ni i multipli. Imidzing modaliteti za detekciju kavernoma jesu
pregled kompjuterizovanom tomografijom (CT) i magnetnom rezonancom (MR) koja
se izdvaja kao metoda izbora. Na osnovu MR prezentacije kavernomi se mogu
izdvojiti u Cetiri tipa Zabramski klasifikacijom.

Cilj rada: je prikaz tri pacijenta sa cerebralnim kavernomima koji su zbog razli¢itih
indikacija pregledani magnetnom rezonancom (MR).

Materijal i metode: Pacijent Zenskog pola, starosti 49 godina, dolazi na pregled
magnetnom rezonancom u okviru redovnog pra¢enja osnovne bolesti - multiple skle-
roze. Kao incidentalni nalaz nadena je promena u gornjem frontalnom girusu sa desne
strane, prezentovana kao centralno, dominanto hipersignalna, rubno hiposignalna na
T2w, hiposignalna na SWI - klasi¢nog “popcorn” izgleda, odgovara tipu Il Zabramski
klasifikacije. Svi simptomi pacijentkinje se mogu postoje¢im objasniti demijeliniza-
cionim lezijama, sam kavernom je asimptomatski. Pacijent muskog pola, starosti 12
godina, pregledan magnetnom rezonancom zbog glavobolja, stezajuceg karaktera, bez
fokalnog neuroloskog deficita. MR otkriva jedino promenu u gornjem frontalnom gi-
rusu desno, prezentovanu kao hiposignalnu na SWI sekvenci, bez detekcije na
T1/T2w - tip IV. Pacijent muskog pola, 37 godina starosti, pregledan zbog epi napada
sa vizualnim halucinacijama i devijacijom pogleda u desno. U mozdanom parenhimu
izdvaja se nekoliko promena, slicnih MR karakteristika. Najveca je lokalizovana
medijalno temporalno desno i odgovara kavernomu tip II Zabramski klasifikacije.
Zakljucak: Kavernomi su najée$c¢e asimptomatski i otkrivaju se incidentalno, ali se
mogu klinicki prezentovati u vidu glavobolje, napada ili fokalnih neruoloskih deficita,
narocito ukoliko su udruzeni sa hemoragijom. MR imidzing je metoda izbora za nji-
hovu detekciju.
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KORELACIJA NIVOA ALBUMINA U SERUMU SA FUNKCIONALNIM
OPORAVKOM PACIJENATA SA AKUTNIM ISHEMIJSKIM MOZDANIM
UDAROM LECENIH PRIMENOM INTRAVENSKE TROMBOLITICKE TERAPIE
Jovana Ivanovi¢!, Mirjana Zdraljevi¢!, Vanja Radisi¢?, Katarina Burdevic?,
Mladen Jankovi¢!, Tamara Svabi¢'2, Vi$nja Paden?, Dejana Jovanovi¢l?,
Predrag Stanarcevi¢?

IKlinika za neurologiju, Univerzitetski Klini¢ki Centar Srbije

2Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

Uvod: Nivo albumina u serumu ima znacajnu ulogu u razvoju mnogih vaskularnih
oboljenja. Moguc¢i patofizioloSki mehanizmi koji objasnjavaju ovu pojavu se odnose
na antiinflamatornu ulogu, uticaj na oksidativni stres, kao i antikoagulantno i antiagre-
gaciono dejstvo koje albumini ostvaruju vezivanjem sa protrombinom. Cilj naSe stu-
dije je bio odredivanje korelacije izmedu bazalnog nivoa serumskog albumina u odno-
su na stepen funkcionalnog oporavka pacijenata sa akutnim ishemijskim mozdanim
udarom le¢enih primenom intravenske tromboliticke terapije.

Metod: U nase istrazivanje je ukljuceno 30 uzastopnih pacijenata sa akutnim ishe-
mijskim mozdanim udarom, koji su leceni primenom intravenske tromboliticke tera-
pije tokom 2022. godine. Ukljuceno je 10 pacijenata zenskog pola (33,3%) i 20 mu-
Skaraca (66,7%). Prose¢ni uzrast naSih pacijenata u trenutku nastanka mozdanog
udara je iznosio 65.5 (+ 11,1) godina. Pacijenti su podeljeni u dve grupe u odnosu na
vrednost albumina u serumu pri primeni tromboliti¢ke terapije — pacijenti sa niskim
bazalnim nivoom (< 40 mmol/L) i pacijenti sa normalnom vrednosti albumina (41 >
mmol/L). U cilju procene stepena funkcionalnog oporavka nakon tri meseca smo
koristili Modifikovani Rankin skor (mRS).

Rezultati: Najcesci verifikovani vaskularni faktor rizika u nasoj grupi pacijenata je bila
arterijska hipertenzija (73,3%), potom atrijalna fibrilacija (23,3%), dijabetes melitus
(20%). Prose¢no vreme od nastanka simptoma mozdanog udara do zapocinjanja intra-
venske tromboliti¢ke terapije je iznosilo 208 (+ 92,7) minuta. Normalna vrednost serum-
skog albumina je verifikovana kod 18 pacijenata (60%) i bila je u statisticki znacajnoj
korelaciji sa dobrim funkcionalnim ishodom nakon tri meseca, kvantifikovanim mRS
0-2 (70,6%). Sa druge strane, bazalno sniZzena vrednost albumina je verifikovana kod
svih pacijenata sa smrtnim ishodom mozdanog udara (13,3%, p=0,004).

Zakljucak: U nasem istrazivanju, nizak nivo serumskog albumina je bio prediktor
mortaliteta nakon tri meseca kod pacijenata sa akutnim ishemijskim mozdanim uda-
rom leéenih intravenskom trombolitickom terapijom.
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ARTERIAL SPIN LABELING (ASL) PERFUZIJA — ZNACAJ | KLINICKA PRIMENA
Sonja Jankovié¢!, Mihailo Svetozarevic?, Isidora Jankovié!, Stojanov Dragan'?
ICentar za radiologiju, Univerzitetski Klini¢ki centar Ni$

2Klinika za neurologiju, Univerzitetski Klini¢ki centar Ni3

3Medicinski fakultet Univeziteta u Ni$u
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Uvod: Arterial spin labeling (ASL) predstavlja naprednu MR tehniku koja se koristi za
evaluaciju prokrvljenosti mozga, tj. odredivanje cerebralnog protoka (CBF). U poredenju
sa ostalim MR tehnikama perfuzije, kao $to je dynamic susceptiblity contrast (DSC) i
dynamic contrast enhanced (DCE) perfuzija, ASL ne zahteva intravensku aplikaciju ga-
dolinijumskog kontrastnog sredstva, dok i dalje zadrzava uporedive rezultate. Ova tehni-
ka koristi magnetno obelezene protone vode iz arterijske krvi kao endogenog obelezivaca
za procenu perfuzije tkiva. Slike se dobijaju nakon perioda ozna¢avanja i priliva ko-
ris¢enjem tehnika brze akvizicije kao §to su eho-planarne, gradijent- i spin-eho sekvence.
Cilj: Znacaj ASL perfuzije u dijagnostici razli¢itih oboljenja endokranijuma.
Diskusija: ASL tehnika predstavlja dodatno, komplementarno sredstvo, posebno u slu¢a-
jevima kada se patoloski morfoloski supstrat ne moze prepoznati (npr. skleroza hipo-
kampusa ili tumori). Indikaciono podruéje za MR perfuziju je Siroko, dok se poseban zna-
¢aj ASL tehnike se prepoznaje kod pacijenata u akutnoj fazi ishemijskog mozdanog udara,
migrene, encefalitisa, epilepsije i demencija. Npr, kod pacijenata sa epilepsijom bez po-
stojanja strukturalnih lezija, kvantifikacija CBF-a i lokalizacija izmenjenih perfuzionih
podruéja mogu biti od pomoci za dijagnozu. Povisene vrednosti CBF u ASL sekvenci se
prikazuju u epileptogenom fokusu obolelih pacijenata zbog patoloske neuronske aktivno-
sti; dok je u epileptogenom interiktalnom periodu CBF smanjen.

Zakljuc¢ak: ASL je veoma korisna MR perfuziona metoda koja pruza dodatne i
komplementarne informacije u poredenju sa standardnim i naprednim (DWI, MRS,
DTI, fMRI) MR sekvencama i doprinosi preciznijoj dijagnozi. Pored toga, ova metoda
je neinvazivna i lako ponovljiva, uz prednost $to se moze koristiti i kod pedijatrijskih
pacijenata, trudnica i pacijenata sa naruSenom renalnom funkcijom.
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TRANZITORAN ISHEMIJSKI ATAK KAO FAKTOR RIZIKA

U PREDIKCUJI INFARKTA U SLIVU ARTERUE CEREBI MEDIJE

Vekoslav Mitrovi¢ !, Snezana Filipovi¢-Danic¢?

tUniverzitet u Istoénom Sarajavu, Medicinski fakultet Fo¢a, Republika Srpska, BIH
Medicinski fakultet Pristina-K.Mitrovica, R.S.

Uvod: Klini¢ka slika akutnog infarkta mozga (AIM) i tranzitornog ishemijskog ataka
(TIA) u slivu srednje mozdane arterije zavisi od trajanja i intenziteta ishemije, veli¢ine
i lokalizacije zahvacenog krvnog suda, kao i od razvijenosti kolateralne cirkulacije.
Cilj rada: Ispitati ucestalost TIA u infarktima kortikalne grani¢ne i subkortikalne
oblasti arterije cerebri medije.

Materijal i metode: Inkluzioni kriterijum za u¢e$ce u studiji bio je postojanje infarkta
mozga u unapred definisanoj vaskularizacionoj oblasti arterije cerebri medije. Proce-
na klini¢kih simptoma u smislu postojanja TIA dobijali smo na osnovu anamneze i
relavantne medicinske dokumentacije.

Rezultati: U pogledu zastupljenosti TIA imalo je 31 (38,8%) od ukupno 80 (100%)
bolesnika sa kortikalnim i subkortikalnim infraktom u vaskularizacionoj oblasti arterije
cerebri medije. TIA je ¢eSce zastupljen u grupi bolesnika sa kortikalnim 21 (52,5%)
nego u grupi bolesnika sa subkortikalnim infarktom mozga 10 (25%) i dobijena je
statisticki znacajna razlika u zastupljenosti TIA izmedu ispitanih grupa (p=0,012). Fo-
kusirajuéi se na rizik od ponovljenog vaskularnog incidenta nakon TIA, ispitivanje je
utvrdilo da karotidna stenoza unilateralno ili bilateralno je nezavisan faktor rizika za
infarkt mozga u regiji grani¢ne oblasti arterije cerebri medije (p=0,048).

Zakljucak: Rezimirajuci rezultate istrazivanja ovakav nalaz se moze dodatno obja-
sniti patofizioloskom hipotezom nastanka infarkta grani¢nih polja u vaskularizacionoj
oblasti arterije cerebri medije, prema kojoj je nastanak ove vrste mozdanog udara ve-
zan za hipoperfuziju i tromboembolizam.
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FAKTORI RIZIKA ZA NASTANAK INFARKTA MOZGA

U VERTEBROBAZILARNOM SLIVU

Biljana Zivadinovi¢?, Jelena Stamenovi¢!, Aleksandra Lu¢i¢ Prokin?,
Filip Djokovi¢!, Sreten Kalini¢?

IKlinika za neurologiju UKC Ni3

2Klinika za neurologiju , UKC Vojvodine, Novi Sad

Uvod: Zadnji arterijski (vertebrobazilarni) VB sliv vaskularizuje vratni deo ki¢mene
mozdine, mozdano stablo, mali mozak,zadnji deo talamusa, potilja¢ni rezanj velikog
mozga , donji i medijalni deo ¢eonog reznja, duru mater zadnje lobanjske jame kao i
slusni i vestibulani aparat. Od ukupnog broja mozdanog udara (IMU), 25% predstavlja
MU u zadnjem (posterior circulation stroke-PCS). Rano prepoznavanje simptoma i
postavljanje dijagnoze, znacajno smanjuje mortalitet i tezak invaliditet kod pacijenata.
Cilj rada: utvrditi uéestalost i znacaj prisustva pojedinih faktora rizika (FR)za nasta-
nak PCS.

Materijal i metode: Istrazivanje je obuhvatilo 100 konsekutivnih pacijenata, hospi-
talizovanih na Klinici za neurologiju, UKC Nis. Metodom kompijuterizovane tomo-
grafije (CT) postavljena je dijagnoza PCS.U pojedinim slucajevima kada se radilo o
lezijama u predelu mozdanog stabla naCinjena je magnetna rezonanca (MRI) endo-
kranijuma kojim je postavljena dijagnoza PCS.

Ekstrakranijalni deo AV sagledavan je metodom Kolor Dopler ultrasonografije a
sumnja na stenookluzivnu bolest ili hipoplaziju, potvrdjena je metodom CTA ili MRA.
Praceno je postojanje hipertenzije, hiperlipidemije, Sec¢erne bolesti, apsolutne aritmije,
sr¢anog infarkta,hematolockih oboljenja, maligniteta, hipolazije arterije vertebralis
kao 1 postojanje steno- okluzivnih promena kao i disekcijana AV .

Rezultati: statisticCkom obradom podataka pokazali smo statisticku zna¢ajnost posto-
janja hipertenzije, hiperlipidemije, apsolutne aritmije, hipoplazije AV kao i kod po-
stojanja stenookluzivnih lezija i disekcije AV(p<0,001). Postojanje maligniteta, he-
matoloskih bolesti i infarkta srca nije imalo statisticki zna¢ajno prisustvo u nasoj grupi
ispitanika.

Zakljucak: Zadnji sliv poseduje svoje osobenosti u nastanku i ucestalosti u odnosu
na ukupan broj MU. Pored uobi¢ajenih faktoria rizika (hipertenzija, hiperlipidemija,
apsolutna aritmija...) , hipoplazija arterije vertebralis kao i postojanje stenookluzivnih
lezija i disekcija AV predstavljaju faktore rizika od znacaja za nastanak PCS.
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NEUROMISICNE BOLESTI

INCIDENCIJA, MORTALITET | PREZIVLJAVANJE PACIJENATA SA
AMIOTROFICNOM LATERALNOM SKLEROZOM U BEOGRADU (1994—2018)
Aleksa Palibrk, Ivo BoZovi¢, Vukan Ivanovi¢, Vanja Viri¢, lvana Basta, Stojan Peri¢,
Zorica Stevic

Klinika za neurologiju, Univerzitetski Klini¢ki Centar Srbije

Uvod: Amiotrofi¢na lateralna skleroza (ALS) je retko oboljenje koje istovremeno za-
hvata gornje i donje motorne neurone. Dosadasnje studije su pokazale porast inci-
dencije u poslednje dve decenije.

Cilj rada: Procena stope incidencije i mortaliteta u Beogradu izmedu 1994-2018 i
utvrdivanje faktora rizika povezanih sa losijim prezivljavanjem.

Materijal i metode: U studiju je ukljuceno 557 pacijenata koji su le¢eni na Klinici za
neurologiju UKCS izmedu 1994. 1 2018. godine.Standardizovana stopa incidencije na
100000 stanovnika je izraCunata direktnom metodom standardizacije koriS¢enjem
Svetske Standardne Populacije, kao i stope mortaliteta.

Rezultati: Od 557 ALS pacijenata 58,3% je bilo musSkog pola. Prose¢na starost u
trenutku dijagnoze je bila 61,3+10,9 godina. Spinalni pocetak je notiran kod 75.9%
pacijenata. Prosecna vrednost ALSFRS-r u vreme dijagnoze je bila 39,4+6,9. Razlika
u pogledu prezivljavanja je uofena kod starosti u trenutku dijagnoze (<60: 48 (43,4-
52,6); 60+: 36 (35,2-36,8), p=0,0007), pocetku bolesti (spinalni 42,0 (39,6-44,4);
bulbarni 36,0 (32,9-37,6) p<0,001), ALSFRS-r (<38: 36 (32,7-39,3); 38+: 42 (39,4-
44,6) p=0,013). Kod mladih od 60 godina u trenutku dijagnoze 3, 5 i 10-godisnje
prezivljavanje je bilo 57,3%, 33,0% i 10,4%, dok je kod pacijenata starijih od 60 go-
dina u trenutku postavljanja dijagnoze bila 44,7%, 21,3% i 4,7%. Stopa incidencije je
bila izmedu 1,17 (1994-1998)-2,45 (2014-2018)/100000, dok je petogodis$nja stopa
incidencije standardizovana prema godinama zivota bila izmedu 0,57-1,05/100000.
Notiran je znaCajan porast stope incidencije tokom perioda pra¢enja sa pozitivnim
linearnim trendom od 0,04 godisnje (p=0,001). Stopa mortaliteta je bila izmedu 4,1
(2014-2018)-9,7 (1999-2003)/100000 bez jasno uocenog trenda promene tokom
studije.

Zaklju¢ak: U nasoj studiji je notiran porast incidencije ALS pacijenata u Beogradu
tokom 24 godine prac¢enja. Kasniji pocetak bolesti, nizi ALSFRS-r u trenutku po-
stavljanja dijagnoze i bulbarni pocetak su prepoznati kao znacajni faktori za loSije
prezivljavanje.
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Uvod: Akutna intermitetna porfirija (AIP) je nasledni metaboli¢i poremecaj u ¢ijoj
osnovi lezi defekt u biosintezi hema. AIP moZe izazvati teSke neuroloske simptome
koji ukljucuju centralni, autonomni i periferni nervni sistem.

Cilj rada: prikaz toka akutne porfirije sa neuroloskom prezentacijom.

Materijal i metode: 23-godisnja bolesnica je primljena na bolnicko le¢enje zbog
slabosti ekstremiteta. Tri nedelje pre prijema javio se bol u stomaku, muénina, povra-
¢anje, zbog Cega je pacijentkinja hospitalizovana u mati¢noj zdravstvenoj ustanovi.
Tokom hospitalizacije utvredeno je postojanje hijatalne hernije, hroni¢nog gastritisa,
anemije, kao i hipokalemije i hiponatremije. Nakon toga dolazi i do razvoja febrilnosti
(37.7C), malaksalosti, uz nemoguénost samostalnog hoda. Zbog pomenutih tegoba
pacijentkinja je upué¢ena u UKC Ni§ pod sumnjom na AIDP. U neurolo$kom nalazu
evidentirana je mlitava kvadripareza srednje teskog stepena, uz dominantnu slabost
proksimalnih mi$ié¢nih grupa. U laboratorijskim analizama registrovano je postojanje
perzistentne hiponatremije (122-130 mmol/l). Seroloska i imunoloska ispitivanja nisu
pokazala znacajna odstupanja od referentnih vrednost. Analiza cerebrospinalne te¢no-
sti pokazala je blagu proteinorahiju (0,62 g/L), sa normalnom celularno$¢u. Magnetna
rezonanca (MR) endokranijuma i cervikalne ki¢me je bila bez patoloskog supstrata.
Nalaz EMNG ukazao je na motornu neuropatiju kratkih vlakana. Nivo porfobilino-
gena u urinu bio je 179.9 umol/24h (ref. vrednosti < 15 pumol/24h), delta ALA
151.6 umol/24h (ref. vrednosti 11.4—57.2 pmol/24h), te je postavljena dijagnoza por-
firije. Pacijentkinja je u daljem toku tretirana specificnom terapijom (hemin), nakon
¢ega je doslo do znacajne redukcije tegoba.

Zakljucak: Akutne porfirije mogu izazvati teske neuroloske simptome koji ukljucuju
sve nivoe nervnog sistema. Kasna i pogre$na dijagnoza bolesti moze dovesti do teskih
posledica i fatalnog ishoda.
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HIPOKALIJEMIJSKA TIREOTOKSICNA PERIODICNA PARALIZA -
PRIKAZ SLUCAJA

Samra Kadi¢-Vukas, Amina Dzidi¢-Krivi¢, Lejla Tandir-Lihi¢

Odjel Neurologije Kantonalna bolnica Zenica

Uvod: Periodi¢na paraliza predstavlja grupu rijetkih poremecaja okarakterisana
epizodnim napadima misi¢ne slabosti. Ovo je prvi dokumentovan sluc¢aj hipokalije-
mijske periodicne tireotoksi¢ne paralize u Bosni i Hercegovini.

Cilj rada: Prikazati tok hipokalijemijske tireotoksi¢ne periodi¢ne paralize (HTPP)
inducirane fizickom aktivnoscéu

Materijal i metode: 25 godisnji muskarac se javio na Odjel neurologije u jutarnjim
satima zbog naglo nastale slabosti u rukama i nogama bez trnjenja u ekstremitetima.
Anamnesticki dan ranije naporna fizicka aktivnost. Klinicki nalaz: tahikardija, hiper-
tenzija, oroSen hladnim i ljepljivim znojem. Neuroloski: flakcidna kvadripareza, re-
ducirani patelarni refleks kvadricepsa i ugaseni refleksi Ahilove tetive. Hospitalizacija
pod radnom dijagnozom Gullain-Barréov sindrom. Inicijalni laboratorijski nalazi ka-
lija (K) 1,3 mmol/l. PogorSanje somatskog stanja, metaboliCko-respiratorne acidoze,
sr¢anog aritmija, slabost respiratorne muskulature nakon ¢ega slijedi premjesatj na
Jedinicu intenzivnog lijeCenja. Izmedu ostalog ordiniraju se intravenski pripravci ka-
lija nakon 24 sata vrijednost K 5,1 mmol/l. Evidentiraju se niske vrijednosti tiroidnog
stimuliraju¢eg hormona 0,015 pIU/1 te poviSene vrijednost hormona $titne Zlijezde
FT3 12,10 pmol/l i FT4 45 pmol/l ukljuden u terapiju tiamazol 20mg/24h. Nakon 5
dana ukljuci se kalij tablete 500mg/12h. Pacijent se nakon 14 dana bolni¢kog lije¢enja
otpusta kuci bez klini¢ki vidljivog neuroloskog deficita.

Rezultati: MiSi¢ne slabosti koje ukljucuju flakcidnu kvadriparezu kod neuroloskog
pregleda uz pratecu hipokalemiju su alarm za HTPP. Provjera funkcije §titne zZlijezde
i jonograma je neophodna u sluc¢aju nastanka akutne misi¢ne slabosti kod mladih osoba.
Zakljucak: HTPP je rijetko oboljenje koje Cesto ostaje nedijagnosticirano. Nas prikaz
sluaja ilustruje znacaj pazljivog uzimanje anamneze, ciljane dijagnostike i terapijskog
djelovanja zasnovanog na prethodnom iskustvu/znanju/edukaciji o periodiénim parali-
Zama.
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OKULOMOTORNI POREMECAJI KOD PACIJENATA

SA PARANEOPLASTIENOM CEREBELARNOM ATAKSIJOM

Andona Milovanovié!, lvana Basta®?, Nikola Kresojevi¢'?, Olivera Tamas'?,
Aleksandra Tomic Pesi¢t?, Iva Stankovi¢t?, Marina Svetel™? Vladimir S Kosti¢?,
Natasa Dragasevi¢ Miskovié¢l?

Klinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Srbije

2Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Paraneoplasti¢ni cerebelarni sindrom je imunoloski posredovan poremeca;j iza-
zvan neoplasticnom lezijom koja stimuliSe imunski system da napada Purkinjeove
¢elije u malom mozgu tipicno sa subakutnim pocetkom. Najistaknutiji paraneopla-
sti¢ni okulomotorni poremecaj je opsoklonus u okviru sindroma opsoklonus-mioklo-
nus-ataksije.

Cilj rada: Ova studija je imala za cilj da proceni okulomotorne poremecaje kod pa-
raneoplasti¢nih cerebelarnih sindroma.

Materijal i metode: Istrazivanjem je obuhvaceno 8 pacijenata sa sporadi¢nom sub-
akutnom cerebelarnom ataksijom kod kojih su iskljucene simptomatske i najcesée na-
sledne ataksije (SCAL, 2, 3, 6, 7, 17 i Fridrajhova ataksija). Svi pacijenti su neuroloski
pregledani sa skriningom na neoplasti¢ne lezije. Antitela usmerena na intracelularne
antigene ukljucivala su imunohistohemiju/imunofluorescenciju pra¢enu imunoblo-
tom. Definitivna dijagnoza paraneoplasti¢nog neuroloskog poremecaja postavljena je
prema Azuriranim dijagnosti¢kim kriterijumima za paraneoplasti¢ne neuroloske sindro-
me [1]. Za skorovanje okulomotornih poremecaja koriséena je Skala za okulomotorne
deficite kod ataksije (SODA).

Rezultati: Svi pacijenti su imali subakutnu cerebelarnu ataksiju u vidu ataksije hoda
i udova sa dizartrijom. Prose¢na starost pojave simptoma bila je 63+12,72 godine. Svi
pacijenti su imali okulomotorne smetnje, i to spore sakade kod 38% pacijenata. Tako-
de, bili su prisutni opsoklonus, gaze-evoked nistagmus i vertikalna oftalmopareza sa
ucestalos¢u od 25%. Jedan pacijent je imao okulomotornu apraksiju i skew devijaciju.
Sitnocelijski karcinom plu¢a bio je prisutan u 38%, tumori adneksa 25%, a kod po
jednog pacijenta limfom, rak jajnika i debelog creva. Antitela usmerena na intracelu-
larne antigene bila su pozitivna kod 50% pacijenata, 38% je imalo anti-Yo antitelo dok
je jedan pacijent imao anti-Ri antitelo. Prose¢an rezultat SODA skale bio je 2,25+1,98.
plasti¢nim cerebelarnim sindromom su bile spore sakade, dok su drugi tipovi kao §to
su opsoklonus, gaze-evoked nystagmus, vertikalna oftalmopareza, okulomotorna apraksija
i skew devijaciju takode uoceni.
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PRISUSTVO NEUROPATIJE KOD NAJCESCE NASLEDNE

CEREBELARNE ATAKSIJE SCA1, SCA2 | FRDA U POPULACUI SRBIJE

Andona Milovanovi¢!, Nina Mazalical, Olivera Tamas2, Milica Jeémenica Luki¢*2,
Aleksandra Kacar'?, Stojan Peri¢*?, Marina Svetel*?, Natasa Dragasevi¢ Miskovi¢!?,
Vladimir S Kosti¢?

Klinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Srbije

2Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Autozomno dominantne spinocerebelarne ataksije (SCA) i Friedrajhova
ataksija (FRDA) su progresivne degenerativne bolesti, u kojima su, pored zahvatanja
malog mozga, ukljuceni i nervni putevi koji povezuju mali mozak sa drugim struktu-
rama. Pored cerebelarnih i necerebelarnih znakova, klini¢koj prezentaciji i funkci-
onalnom invaliditetu doprinosi i zahvatanje perifernog nervnog sistema.

Cilj rada: Cilj naSeg istrazivanja je da se utvrdi ucestalost i obrazac neuropatije kod
pacijenata sa naj¢e$¢im naslednim ataksijama u populaciji Srbije, spinocerebelarnom
ataksijom tipa 1 (SCA1), tipom 2 (SCA2) i Fridrajhovom ataksijom (FRDA).
Materijal i metode: Studijsku grupu ¢inilo je 46 pacijenata koji su prethodno bili
podvrgnuti genetskoj analizi. Svi pacijenti su detaljno pregledani i procenjeni u pogle-
du prisustva cerebelarnih i necerebelarnih znakova. Za ispitivanje prisustva neuropa-
tije, uradene su studije nervne provodljivosti kod svih pacijenata.

Rezultati: Neuropatija je prisutna kod 80% pacijenata sa FRDA ikod 37% pacijenata
sa SCA1 1 SCA2. Utvrdena je statisticki znacajna razlika u proseénom trajanju bolesti
izmedu grupe pacijenata koji su imali neuropatiju 13,9+1,67 godina i onih koji nisu
imali neuropatiju 7,5+1,62. Svi pacijenti koji su imali neuropatiju u grupi pacijenata
sa SCAI i SCA2 imali su meSovitu senzorimotornu neuropatiju, dok je u grupi paci-
jenata sa FRDA 56% imalo meSovitu senzorimotornu neuropatiju, a 44% pacijenata
izolovanu senzornu neuropatiju. Poredenjem duzine trajanja bolesti u grupi pacijenata
sa FRDA u odnosu na prisustvo izolovane senzorne i meSovite neuropatije, nije utvr-
dena statisticki znacajna razlika. SARA skor je bio statisticki znac¢ajno visi kod pacijenata
sa neuropatijom 22,7+3,7 u poredenju sa pacijentima bez neuropatije 12,9+1,27. Nije
primecena znacajna razlika u odnosu na prisustvo misi¢ne atrofije i miSi¢ne slabosti.
Zakljucak: Neuropatija se jasno manifestuje u svim prikazanim grupama ataksija kao
senzomotorni tip, pretezno kod pacijenata sa FRDA. Prisustvo neuropatije je direktno
povezano sa trajanjem bolesti, kao i sa tezim klinickim ispoljavanjem bolesti, $to mo-
ze posluziti kao prognosticki marker u pracenju bolesti.
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SYRINGOMYELIA: DA ILI NE?

lgor Damjan?, Aleksandar Ragaji?, Jasmina Boban??
MBorde Joanovi¢” Opsta bolnica, Zrenjanin

2Institut za onkologiju Vojvodine, Sremska Kamenica
3Medicinski fakultet, Univerzitet u Novom Sadu

Uvod: Syringomyelia je hroni¢na, progresivno degenerativna ili razvojna bolest
ki¢mene mozdine sa formiranjem kavuma u centralnim delovima, prevashodno ka-
rakteriSuci se slabos§¢u ekstremiteta i disocijativnim ispadom senzibiliteta. Konvenci-
onalni magnetno-rezonantni imidzing (MRI) je inicijalni i osnovni korak u ispitivanju
ki¢mene moZdine za konkretnu indikaciju — predstavlja osnovu pri ustanovljavanju
dijagnoze i tipizaciji bolesti, kao i u odlucivanju terapijskog pristupa. Medutim, nje-
gova dijagnosticka korespodentnost moze, ponekad, da bude upitna.

Cilj rada: Ukazivanje na mogucu distinkciju klinickog nalaza i konvencionalnog
MRI kod syringomijelie i znacaja difuzione traktografije (DTI) ki¢mene mozdine.
Materijal i metode: Pacijentkinji starosti tridesetSest godina, nakon klinic¢ki usta-
novljene progresivne spasti¢ne parapareze, uz diskretnu segmentnu disocijaciju senzi-
biliteta na nivou ThV-VII i dizurine smetnje, konvencionalnim MRI uocen je syringo-
myeliéni kavum u nivou ThV-X. Uprkos klinickoj pretpostavci o veCem volumenu,
definisana je grani¢na syringomyelicna Supljina, precnika manjeg od 2mm. Dodatno je
u drugom aktu na¢injena DTI torakalne kicmene mozdine koris¢enjem single-shot fast
spin-echo-planar imaging sa postprocesingom (nacinjenim na radnoj stanici Siemens
Syngo MR), sa analizom vrednosti frakcione anizotropije (FA), kao mere organizacije i
integriteta vlakana bele mase. Klinicki nalaz i dopunsko—dijagnosticka metodologija
indicira postojanje idiopatske syringomyelie. Klinicko pra¢enje pacijentkinje je u toku.
Rezultati: Kod pacijentkinje naznacena je diskrepanca izmedu nedvosmislenog klinickog
nalaza i graniénog nalaza na konvencionalnom MRI, impliciraju¢i diskorelativhost kli-
nickog nalaza i konvencionalnog MRI. Analizom vrednosti FA u nivou syringomyeli¢ne
Supljine utvrdena je blaga redukcija vrednosti FA u regiji syringomyelie, najvise uz
kaudalni aspekt Supljine, kao moguca mera gubitka vlakana bele mase.

Zakljuc¢ak: Magnetna rezonanca je metoda izbora u dijagnostici mnogih neuroloskih
oboljenja, tako i u dijagnostici syringomyelie. DTI je dodatna metoda pogodna za
evaluaciju integriteta puteva bele mase, koja moze ukazati na suptilne, konvenci-
onalim imidzingom nedetektabilne promene na neuronskom/aksonskom nivou. Me-
dutim, neophodno je razumeti njene dijagnosticke limite, pre svega nedostatak standar-
dizacije protokola snimanja, kao i referentnih vrednosti u zdravoj populaciji.
Klju¢ne reci: syringomielia, magnetna rezonanca.
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KARAKTERISTIKE GUILLAIN BARRE (GBS) SINDROMA PRE | NA POCETKU
SARS-COV-2 PANDEMIJE

Lidija Drndarski, Sonja Raji¢

Klinika za neurologiju, Univerzitetski Klinicki Centar Vojvodine
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Uvod: Guillain-Barré-ov sindrom (GBS) je akutna autoimuna bolest perifernih nerava
i njihovih korenova. U klinickoj slici tipi¢na je pojava simetricne uzlazne slabosti
muskulature donjih, a zatim i gornjih ekstremiteta, kao i hiporefleksija ili arefleksija.
Smatra se da u patogenetskoj osnovi GBS-a lezi molekularna mimikrija, izazvana
razli¢itim imunoloskim stimulacijama, koja pokre¢e autoimuni odgovor. U precipiti-
rajuce faktore je svakako moguce svrstati i SARS-CoV-2 virus, a ¢ija se povezanost
sa GBS-om jo$ uvek ispituje. Dijagnoza se, u veéini slucajeva, postavlja na osnovu
klini¢ke slike, potpomognuta dodatnom dijagnostikom. Imunoterapija je terapija izbo-
ra, najCeSc¢e primena intravenskih imunoglobulina (IVIg) ili terapijska izmena plazme
(TIP).

Cilj rada: Cilj rada je utvrditi klinicko-epidemioloske karakteristike bolesnika sa
Guillain-Barre sindromom lecenih u Klinickom centru Vojovodine, u periodu od
2015-2019. godine; komparirati dobijene rezultate sa istim podacima prikupljenim za
2020. godinu tj. za vreme SARS-CoV-2 pandemije.

Materijal i metode: Statisti¢ka obrada podataka restrospektivne studije u kojoj je kao
izvor podataka kori§¢ena medicinska dokumentacija Klinike za neurologiju i Urgentnog
centra, Klinickog Centra Vojvodine, u $estogodisnjem periodu (od 2015 do 2020. godine).
Rezultati: U naSim ispitivanim grupama muski pol je bio nesto ¢eSée zastupljen od
zenskog pola, sa najées$¢im javljanjem GBS-a izmedu 40. i 80. godine zivota. Najéesci
dogadaj koji je prethodio GBS-u bila je gastrointestinalna ili respiratorna simptoma-
tologija, ali sezonske varijacije nisu uoc¢ene. U obe grupe najcesca klini¢ka varijanta
GBS-a bila je akutna inflamatorna demijalinizirajuca poliradikuloneuropatija (AIDP).
Uoceno je statisticki znacajno pobolj$anje pacijenata na otpustu u odnosu na pik
bolesti. Najces¢e primenjeni modalitet terapije za I grupu bila je TIP, dok su za II
grupu to bili IVIg.

Zakljucak: Ne postoje statisticki znacajne razlike u analiziranim podacima, dve ispi-
tivane grupe, osim u primenjenim modalitetima leGenja. 1z toga zaklju¢ujemo da Covid
infekcija nije prediktor loSeg ishoda bolesti.
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POSTINFEKTIVNI AUTOIMUNI ENCEFALOMUELITIS

KAO MOGUCA NEUROLOSKA KOMPLIKACIJA COVID-19-PRIKAZ SLUCAJA
Milan Jankovi¢, Vuk Milosevi¢, Boban BiSevac, Gordana Dordevic
Klinika za neurologiju, Univerzitetski Klinicki centar Ni$
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Uvod: Postoje dokazi o neuroinvazivnosti, neurotropizmu i neurovirulentnosti SARS-
CoV-2 virusa. Glavobolja i anosmija su uobi¢ajene neuroloske manifestacije, u rede
komplikacije spadaju ishemijski mozdani udar i slucajevi Guillain-Barre sindroma.
Osim toga, opisani su i veoma retki slucajevi postinfektivnog autoimunog encephali-
tisa i mijelitisa.

Prikaz slu¢aja: Pacijent muskog pola, starosti 32 godine je krajem avgusta 2022.
imao COVID-19 sa lakom klinickom slikom, praéen intenzivnim glavoboljama. Na-
kon infekcije zaostao je oseéaj “hladnoce u nogama”. Dva dana pre hospitalizacije
oktobra 2022. nastaje osecaj utrnulosti, slabosti donjih ekstremiteta sa posledi¢nom
nemogucénos$cu samostalnog hoda. U neuroloskom nalazu na prijemu evidentirana de-
zinhibicija ponasSanja, motorne stereotipije, parapareza teSkog stepena sa snizenim
miotatickim refleksima i smetnje mokrenja imperativnog tipa. Tokom hospitalizacije
prisutna progresija bihejvioralnih izmena i razvoj kvadripareze. Laboratorijske anali-
ze pokazale su leukocitozu (13.6x10%/L [4.0-9.0]), normalne vrednosti vitamina B12
(412pg/ml [187.0-883.0]) u serumu. Analizom likvora evidentirana hiperproteino-
rahija (svei eritrociti-93x108/L; segmentirani leukociti-13x10/L; glukoza-4.0mmol/L
[2.2-3.9]; mikroproteini-0.46g/L. [0.15-0.45]). Na osnovu dijagnostickih testova
iskljucena je infektivna etiologija. Na MR pregledu utvrdjen T2w hiperintezitet od
corone radiate do rostralnog dela ponsa, u meduli i predelu kraniocervikalnog prelaza
ventralno, kao i1 celom duzinom cervikalne 1 Th1-Th4 torakalne medule sa zahvata-
njem posteriornih i lateralnih delova medule. Na osnovu svih dijagnostickih i kli-
nickih ispitivanja postavljena sumnja na postifektivni autoimuni encefalomijelitis na-
kon COVID-19. Ordinirana je kortikosteroidna terapija u pulsnim dozama (5 dana po
lg metilprednizolona) koja nije znacajno redukovala neuroloski deficit. Nakon toga
je primenjena terapijska izmena plazme kao i terapija intravenskim imunoglobulinima
(0,4g/kg tt, tokom 5 dana). U daljem toku dolazi do razvoja respiratorne insuficijencije
zbog Cega je pacijent prikljucen na mehanicku ventilaciju. I pored preduzetih intenzivnih
mera le¢enja dolazi do dalje progresije klinicke slike i letalnog ishoda.

Zakljucak: Postifektivni autoimuni encefalomijelitis je retka komplikacija COVID-
19 sa progresivnim tokom koja moze dovesti do teske onesposobljenosti ili letalnog
ishoda.
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PRIKAZ SLUCAJA - KLINICKE MANIFESTACIJE PREMUTACIJE GENA FMR1
U RODAKA PRVOG STEPENA SRODSTVA

Milica Pesi¢t, A. Tomic Pe$i¢?, V. Markovié?, I. Stankovi¢?, A. Milovanovié,

I. Novakovi¢™?, M. Brankovi¢?, M. Svetel?, |. Petrovi¢?, V. S. Kosti¢?,

N. Dragasevié¢-Miskovic¢?

YInstitut za humanu genetiku, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu
2Klinika za neurologiju, Univerzitetski klini¢ki centar Srbije

Uvod: Tremor-ataksija sindrom udruzen sa fragilnim X (FXTAS) jeste progresivni
neurodegenerativni poremecaj koji se ispoljava kod pojedinih nosilaca premutacije
gena FMRI.

Cilj: ovog rada jeste da prikaze tipi¢nu klinicku prezentaciju premutacije u genu FMR1.
Prikaz sluc¢aja: Muskarac, 67 godina, desnoruk, javio se na pregled zbog nemo-
guénosti samostalnog hoda. Bolest je pocela pre 12 godina, tremorom ruku prilikom
obavljanja aktivnosti, a nakon 7 godina od pocetka prvih simptoma javili su se znaci
nestabilnosti pri hodu. Tegobe su sporo napredovale narednih 5 godina, a poslednjih
godinu dana nestabilnost se pogorSavala do nemoguénosti samostalnog hoda. Bo-
lesnik takode navodi da u poslednje dve godine ima inkontinenciju mokrenja i proble-
me na planu pamcenja, a godinama unazad prisutni su simptomi i znaci OSA. Bo-
lesnikova ¢erka od 25. godine ima neredovne menstrualne cikluse, a bolesnikova
majka je bolovala od demencije. U neuroloskom nalazu isprekidano glatko pracenje
bulbusima i dizmetrijske sakade; te hipoakuzija. Na GE i DE laka hipobradikineza i
disdijadohokineza obostrano, lako tonjenje desne ruke pri Wartenbergu. Obostrano
pri probi prst-nos intencioni tremor i laka dizmetrija. Pri probi peta-koleno obostrano
dizmetrija. Hod mogu¢ samo uz pridrzavanje, na $irokoj osnovi uz izrazenu trunkalnu
ataksiju 1 simptome disautonomije. MR mozga naSeg bolesnika ukazala je na peri-
ventrikularnu ishemijsku leukoencefalopatiju, povisen IS u T2ZW/FLAIR sekvencija-
ma u srednjim cerebelarnim pedunkulima, kao i na prosiren komorni sistem supra-
tentorijalno (ex vacuo) i kortikalne reduktivne promene. Uzorkovana je krv za gene-
ti¢ko testiranje pod sumnjom da se radi o premutaciji u genu FMRI. Utvrdeno je da
je bolesnik nosilac ekspanzije gena FMRI u opsegu premutacije sa 91+3 CGG pono-
vaka, kao i da je bolesnikova cerka heterozigotni nosilac premutacije sa istim brojem
ponovaka te joj je savetovano ginekolosko prac¢enje zbog rizika od prevremene meno-
pauze, kao i geneti¢ko savetovanje prilikom planiranja potomstva. Nasem bolesniku
postavljena je konacna dijagnoza — FXTAS.

Zakljucak: Nas bolesnik imao je kardinalne znake udruzenog akcionog tremora i ce-
rebelarne ataksije zajedno sa blagim kognitivnim poremecajem, parkinsonizmom i
izrazenom disautonomijom, u odsustvu neuropatije.
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SERIJA PACIJENATA SA AUTOIMUNSKIM ENCEFALITISOM —

DIJAGNOSTICKI | TERAPIISKI 1IZAZOV

Biljana Radovanovi¢!, Milovan Roganovi¢?3, Milo$ Dobri¢?4, Jelena Knezevi¢!?,
Nemanja Popovié!, Lorand Sakalas?, Vesna Suknjaja'?, Dmitar Vlahovié¢'?,
Zeljko Zivanovi¢l?2

IKlinika za neurologiju, Klini¢ki centar Vojvodine, Novi Sad, Srbija

2Medicinski fakultet, Univerzitet u Novom Sadu, Novi Sad, Srbija

3Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Crne Gore, Podgorica, Crna Gora

40psta bolnica Sremska Mitrovica, Srbija

Uvod: Autoimunski encefalitisi (AIE) spadaju u grupu inflamatornih, imunski posre-
dovanih obolenja CNS-a koji se klini¢ki prezentuju znacima encefalopatije nejasne eti-
ologije, sa kognitivnim i/ili psihijatrijskim poremecajima, a klasifikuju se u: AIE sa anti-
telima prema intracelularnim antigenima i AIE sa antitelima prema povr$nim antige-
nima neurona. Dijagnoza se postavlja na osnovu anamneze, neuroimidzinga, EEG-a,
nalaza likvora, uz isklju¢enje svih drugih dijagnoza. Leéenje se sprovodi imunosupre-
sivima: lekovi prvog izbora su kortikosteroidi (metilprednizolon - MTP), intravenski
imunoglobulini (IVIG) i plazmafereza (TIP), a drugog izbora rituximab i ciklofosfamid.
Cilj rada: prikazati klinicke, laboratorijske, neuroradioloske karakteristike kao i pri-
menjeni terapijski pristup u seriji pacijenata sa AIE.

Materijal i metode: U periodu septembar 2022. — april 2023. godine na Klinici za
neurologiju UKCV su leena 4 pacijenta (M:Z=2:2) sa AIE, proseéne starosti 66 go-
dina (min. 21, maks. 87). U klini¢koj slici pri prijemu dominirali su: promene pona-
$anja, psihoorganska izmenjenost, epilepti¢ki napadi, a na MRI endokranijuma ni kod
jednog pacijenta nisu dokazane promene koje govore u prilog neuroinflamacije. U
50% pacijenata detektovan je inflamatorni odgovor likvora, a kod 75% pacijenata
EEG ukazuje na cerebralnu disfunkciju. U domenu imunoseroloskih analiza, detekto-
vano je prisustvo NMDA-R At, SOX1 At, PNMA-2 At, u po jednog pacijenta, dok je
jedna pacijentkinja shvacéena kao seronegtivna. Kod svih pacijenata je sproveden pre-
poruceni skrining na paraneoplasti¢ni sindrom — infiltracija pluénog parenhima je
detektovana kod pacijenta sa anti-PNMA-2 AIE, a na PET-CT zona inflamacije rektu-
ma kod pacijentkinje sa anti-NMDAR AIE. Sa terapijskog aspekta, kod dva pacijenta
su primenjeni MTP i IVIG, kod jednog pacijenta MTP i TIP, a kod pacijenta sa anti-
PNMA2 AIE MTP, IVIG i TIP. Potpuni oporavak je zabelezen kod 3 pacijenta, dok
je kod jednog pacijenta zaostala spasti¢na kvadripareza.

Zakljucak: I pored napretka u dijagnostici i leCenju AIE, njihovo rano prepoznavanje,
adekvatna dijagnostika i pravilno primenjen terapijski protokol i dalje ostaju izazov
savremene neurologije.
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ATIPICNA NEUROLOSKA MANIFESTACIJA BEHCETOVE BOLESTI

Nikola Mom¢ilovié?, Olivera Tamas$?, Nikola Veselinovi¢?, Maja Budimkic¢!?,
Jovana Ivanovic¢?, Vanja Jovici¢?, Katarina Vladusi¢3, Marko Andabaka?,
Jelena Vitkovi¢?, Sarlota Mesaro$!?, Jelena Drulovi¢!2

IMedicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

2Klinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢kog centra Srbije

30psta bolnica Sombor

Uvod: Behcetova bolest (BD), je multisistemski vaskulitis nepoznate etiologije koji
se klinicki moze manifestovati heterogenom neuroloskom simptomatologijom, a lim-
bicki encefalitis (LE) je izuzetno retka prezentacija ove bolesti.

Prikaz slucaja: Pacijent starosti 19 godina hospitalizovan na Klinici za neurologiju,
Univerzitetskog Klini¢kog centra u Srbiji u maju 2021. godine zbog poremecaja pamce-
nja, konfuznosti, izmenjenog ponasanja, glavobolje, febrilnosti, smanjene o$trine vida
na desnom oku i slabosti desne noge. 1z medicisnke istorije se saznaje da je u prethodnoj
godini imao tri epizode neuroretinitisa sa spontanim oporavkom, kao i recidivantne
oralne i genitalne ulceracije. Citobiohemijski nalaz likvora ukazao je na limfocitnu
pleocitozu uz hiperproteinorahiju, a IEF likvora i seruma ukazalo je na prisustvo oligo-
klonalnih traka u likvoru. Neurovizualizacioni pregledi ukazali su na hiperintenzne
T2W promene meziotemporalno obostrano, periventrikularne, frontalne koritkalne i
ekstenzivne infratentorijalne promene kao i dve kratke aktivne intramedularne pro-
mene. Antitela na AQP-4 i anti-MOG antitela i antineuronalna antitela su bila nega-
tivna, dok je HLA-B 51 haplotip bio pozitivan. Na$ pacijent je ispunio kriterijume za
BD. Obzirom da je LE veoma retka prezentacija neuro-BD iskljuc¢ene su alternativne
dijagnoze ukljucujuéi infektivni, autoimmuni i paraneoplasti¢ni encefalitis. Na§ paci-
jent je tertiran pulsnom kortikosteroidnom terapijom u kombinaciji sa intravenskim
imunoglobulinima nakon ¢ega dolazi do regresije neuroloskog deficita.

Zakljuc¢ak: U radu je prikazan pacijent sa neuro-BD koja se inicijalno klinicki i radi-
oloski prezentovala slikom limbic¢kog encefalitisa, §to je do sada veoma retko opisano
u literaturi.
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POREMECAJ CULA UKUSA, AJZAKSOV SINDROM | POLINEUROPATIJA
KAO PARANEOPLASTICKE MANIFESTACIJE MALIGNOG TIMOMA —
PRIKAZ SLUCAJA

Zlatko Bozi¢'?, Zita Jovin?, Svetlana Simic¢%?, Jelena Milunovic¢t?,
Aleksandar Kopitovi¢!?

IKlinika za neurologiju Univerzitetskog klini¢ckog centra Vojvodine

’Medicinski fakultet Univerziteta u Novom Sadu

Uvod: Timom je redak tumor koji se Cesto prezentuje paraneoplastickim sindromima
(PNS). Poremecaji ¢ula ukusa se mogu javiti kod timoma, izolovano ili kao nemotorna
manifestacija mijastenije gravis (MG). Ajzaksov sindrom (IS) je retka autoimuna ka-
nalopatija iz grupe sindroma periferne nervne hiperekscitabilnosti, koja moze biti pra-
¢ena neuropatijom. U slucaju IS kao PNS timusa, ¢est komorbiditet je MG.

Cilj rada: Prikazati klini¢ku sliku sa retkom pojavom multiplih paraneoplastickih
manifestacija malignog timoma.

Materijal i metode: Pacijent star 58 godina, sa dvogodi$njom istorijom para i hipo-
geuzije, gubitkom telesne mase od 10kg, te lumbalnim radikulopatijama, hospitalizuje
se zbog pojave poigravanja miSi¢a bez atrofije. Prethodnom laboratorijskom, imi-
dzing i elektrofizioloSkom obradom nije ustanovljena etiologija. Na osnovu klinicke
slike 1 ponovljene elektrofizioloske dijagnostike sa nalazom hiperekscitabilnosti
postavljena je dijagnoza IS, bez seroloske potvrde. Kompjuterizovanom tomografi-
jom grudnog kosa sa kontrastom verifikovana je tumorska masa prednjeg medijasti-
numa, uz patohistolosku dijagnozu malignog timoma B2 (T3NxMO0, Masaoka III).
Nakon videoasistirane torakoskopske timektomije sa resekcijom dela perikarda i plu-
¢a, dolazi do potpune regresije smetnje ¢ula ukusa i poboljSanja neuromiotonije. Spro-
vedena je hemioterapija po CAP protokolu (cisplatin, doksorubicin, ciklofosfamid).
Zbog pojave diplopija ispitivan je u pravcu MG sa negativnim antitelima 1 testom
neuromisi¢ne transmisije. Tokom viSegodi$njeg pracenja je dijagnostikovana poline-
uropatija, zbog pogor$anja tegoba je intermitentno sprovodena terapijska izmena
plazme (TIP) uz primenu oralne kortikosteroidne terapije i klonazepama. Nakon ce-
tvrte TIP dolazi do postizanja remisije, te odustaje od dalje imunomodulatorne tera-
pije. Onkoloskim pra¢enjem nije detektovan rest ili recidiv osnovne bolesti. Godinu
dana nakon poslednje TIP je preminuo zbog teske Covid19 infekcije, bez neuroloskog
pogorsanja.

Rezultati: Poremecaj ¢ula ukusa je moguéa manifestacija timoma, nezavisno od pri-
sustva MG. Kod naseg pacijenta registrovana je pojava blaze forme IS i polineuropa-
tije kao PNS timoma, sa dobrim odgovorom na onkolosku i imunoterapiju.
Zakljucak: Potrebno je aktivno pratiti pojavu PNS kod pacijenata sa timomom, uz
multidisciplinarni pristup u dijagnostici i leCenju.
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MENINGEOM OMOTACA OPTICKOG ZIVCA U DECJEM UZRASTU:

PRIKAZ 2 SLUCAJA

Mina Marici¢!, Nikola Ivancevi¢?, Blazo Nikoli¢?, Katarina Markovié3, Ana Pepi¢?,
Jovana Vukadinovic?, Jasna Janci¢**

Institut za zdravstvenu zastitu dece i omladine Vojvodine, Novi Sad

2Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu, Beograd

3Klinika za degje interne bolesti, UKC Ni3

4Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Meningeom omotaca optickog zivca u detinjstvu je izuzetno redak nalaz koji
zahteva evaluaciju prema neurofibromatozi (NF) tip 1 i 2. Diferencijalna dijagnoza
meningeoma omotaca optickog zivca podrazumeva gliom, pseudotumor orbite i limfom.
Cilj rada: je prikaz dva slu¢aja sporadicnog meningeoma omotaca optickog zivca u
dec¢jem uzrastu.

Prikaz sluc¢aja: Kod prve pacijentkinje se tumor manifestovao na uzrastu od 16
godina sporoprogresivnim bezbolnim gubitkom vida na desnom oku. Neuroloskom i
neurooftalmoloskom evaluacijom ustanovljena je smanjena vidna oStrina (VOD
0,5/60), parcijalna oftalmopareza (elevacija i abdukcija), relativni aferentni pupilarni
defekt (RAPD), ukrstene diplopije, bledilo papile optickog zivca. Magnetna rezo-
nanca (MR) endokranijuma ukazala je na tumorsku promenu intraorbitalnog dela
desnog opti¢kog zivca, diferencijalno-dijagnosti¢ki meningeom ili niskogradusni gli-
om, uz MR spektroskopske karakteristike meningeoma. Patohistoloskim nalazom
biopsije je utvrden meningotelijalni meningeom gradusa 1. Primenjena je stereo-
taksi¢na zra¢na terapija u dozi od 20 Gy u 4 frakcije. Tokom trogodiSnjeg pracenja
nije bilo klinickih i radioloskih znakova progresije tumora.

Kod druge pacijentkinje simptomi su poceli na uzrastu od 17 godina, akutno, u vidu
izmene obrasca dotadasnjih migreniformnih glavobolja, pojave retroorbitalnog bola i
naglo nastalog ispada u temporalnom delu vidnog polja desnog oka. Smetnje vida su
u narednih mesec dana progredirale do slabovidosti na desnom oku. Kompjuterizova-
na tomografija (CT) endokranijuma je opisana kao uredna. U neurooftalmoloskom
nalazu bila je prisutna ambliopija desnog oka uz RAPD i hroni¢ni edem papile
optickog Zivca, te parcijalna oftalmopareza (elevacija i abdukcija) i semiptoza desnog
kapka. CT orbita je pokazala hiperdenzitet intraorbitalnog dela desnog optickog zivca.
Na MR endokranijuma i orbita je uoena promena ¢ije karakteristike odgovaraju me-
ningeomu omotaca opti¢kog zivca — fokalno ekscentri¢no zadebljanje intraorbitalnog
dela uz znak “tramvajskih $ina”. Indikovana je biopsija tumorske promene radi pato-
histoloske analize i odluke o terapiji.

U oba slucaja iskljuéena je dijagnoza NF 1 i NF 2.

Zakljucak: Meningeom omotaca optickog zivca je najcesée sporadican i unilateralan.
Dijagnoza se postavlja na osnovu klinicke slike, neuroradioloskog i patohistoloskog
nalaza.
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ANRNIENIN

VEMAZ

PHARNMA

NEURONAL*

SadrZi patentnu NCFR-6 kombinaciju nukleotida i vitamina B grupe

Za brz oporavak ostec¢enih nerava

UBRZAVA PROCESE OBNOVE | REGENERACIJE OSTECENIH NERAVA

SMANJUJE POTREBU ZA KORISCENJEM ANALGETIKA

JEDNOSTAVNO DOZIRANJE - JEDNA KAPSULA DNEVNO

PODRSKA TRETMANU KOMPRESIVNIH NEUROPATIJA | POVREDA NERAVA
o Kompresivne neuropatije kicmenog stuba-radikulopatije

Diskus hernija (pre i postoperativno)

Bellova paraliza (n.facialis)

Sindrom karpalnog tunela

Sindrom kubitalnog tunela

Traume nerava

Neukon:

O O O O ©o

CombiNERV®

Inovativna cetvorostruka kombinacija:

SUPEROKSID-DISMUTAZA (SOD) + ALFA M.A.T.R.1.S RETARD Alfa lipoinska kis., ACETIL-L KARNITIN i VIT B12

ASRANENEN

Za tretman dijabetesne polineuropatije

SPRECAVA VASCULITIS i OSTECENJE ENDOTELA KRVNIH SUDOVA
POBOLJSAVA TROFIKU PERIFERNIH NERAVA i SMANJUJE NEUROEDEM

PODIZE ENERGETSKI BILANS OSTECENIH NERAVA RS o §

PODRSKA TRETMANU POLINEUROPATIJE {

o DIJABETESNA POLINEUROPATIA COIMIW z

o VIRUSNE NEUROPATIJE (COVID-19) e

o STANJA SA POVECANIM OKSIDATIVNIM STRESOM (PUSENJE, s :__._ " v
STAROST) B

o METABOLICKI SINDROM

Posebno dizajnirana formulacija za tretman stanja pracenih
neuroinflamacijom, neurodegeneracijom i neuropatskim bolom:

STANJA NAKON MOZDANOG UDARA i TRAUMA CNS-A
NEURODEGENERATIVNA STANJA (Alchajmer, Parkinsonizam, Multipla Skleroza, ALS)
NEURALGIJE

KANCERSKI i HEMIOTERAPIJOM UZROKOVANI NEUROPATSKI BOL
VIRUSNE INFEKCIJE NERVNOG SISTEMA (Herpes Zoster, HIV)
FANTOMSKI BOL
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