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PSIHOGENI NEEPILEPTICKI NAPADI
1i¢ A.
ZC “Studenica” Kraljevo

annailic@ptt.rs

Definicija: Psihogeni neepilepticki napad (PNEN) je iznenadna epizoda promene ponasnja,
percepcije, misljenja ili osecaja koja je vremenski ogranicena i sli¢na je ili se moze zameniti
sa epileptickim napadom, ali koja je rezultat emocionalnih cCinilaca i nije u vezi sa
karakteristicnim elektrofizioloskim promenama u mozgu koje se registruju EEG-om, a koje
prate pravi epilepticki napad.

Demografski podaci: Prevalencija u opstoj populaciji iznosi 2 do 33 na 100 000. Javlja se u
3%-10% svih osoba sa epilepsijom lecenih ambulantno, 20%-30% pacijenata sa
farmakorezistentnom epilepsijom leCenih bolni¢ki i 50% kod refraktarnog epileptickog
statusa. Mogu se javljati u svakom zivotnom dobu, ali najéesée u uzrastu od 28+-0,6 god.
Zene &ine 75- 85% obolelih.

Klinicka slika: moze oponasati sve tipove napada, najcesc¢e generalizovane toni¢no-klonicke i
komplesne parcijlne napade, a redje i epilepticki status. Velika je ucestalost napada uz
farmakorezistentnost. Emocionalni uzroci su cest okida¢ napada, obi¢no se javljaju u
prisustvu drugih osoba, pod dramati¢nim okolnostima. Pocetak je postepen, a trajanje samog
napada je duze uz varijabilnu klini¢ku sliku: krik postoji u toku napada, skoro je voljan, ¢esto
su prisutni bizarni, asinhroni pokreti ekstremiteta, ritmicni pokreti karlice, klimanje glavom
levo-desno, uz pojacanje i slabljenje motorne aktivnosti, iktalno plakanje i hiperventilaciju.
Postoji slaba reaktivnost i1 sugestibilnost tokom napada uz aktivan otpor pri pokusaju
otvaranja oc¢iju i odsustvo dilatacije pupile. Postikltalni oporavak je brz, bez postiktalne
iscrpljenosti.

Dijagnoza: Zlatni standard za dijagnozu PNEN predsatvlja odsustvo iktalnih EEG promena
tokom klinicki manifestnog habitualnog napada uz video-EEG monitoringa. Test provokacije
PNEN je visoko senzitivan i specifican (90-95%).Nivo prolaktina u serumu nije povisen posle
PNEN. Psiholosko testirnje se primenjuje kao pomo¢no sredstvo.

Lecenje: veoma je slozeno i treba da bude timsko, uz uceS¢e neurologa, psihijatra i
neuropsihologa. Neurolog postepeno obustavlja antiepilepticku terapiju kod bolesnika bez
epilepsije. Psihijatrijsajka procena je bitna za individualizovani terapijski prilaz, pri ¢emu se
ne procennjuje samo bolesnik, ve¢ i njegova porodica, profesionalna i socijalna sredina
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Za razliku od velike vecine standardnih neurohirurskih procedura, hirurgija epilepsije spada u
grupu funkcionalnih neurohirurskih procedura, kod kojih je morfologija patoloske promene
tkiva mozga u senci disfunkcije koja se najcesce dokazuje neurofizioloskim metodama.
Samim tim, prihvatljivost neposrednih postoperativnih komplikacija znacajnije je niza u
odnosu na resekciju prostorno okupacionih lezija gde su indikacije za hirurSko lecenje
povremeno i vitalne. HirurSko leCenje epilepsije, sa stanovista neurohirurga, pruza izazove
koris¢enja dopunskih neurofizioloskih metoda unutar operativnog tretmana, kao i tesni
kontakt i timski rad u okruZenju neurologa/epileptologa. Kao i ostale resektivne procedure,
hirursko lecenje epilepsija vrlo je potentno sa aspekta uvodenja u punu remisiju epilepti¢nih
napada, ali i bitno smanjuje morbiditet i mortalitet ovakvih bolesnika, a na osnovu
savremenih podataka, ¢ime se ispunjavaju osnovne promise hirur§kog leCenja i povecava
odnos koristi i rizika.
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ZNACAJ UNILATERALNOSTI KOD SEKUNDARNIH GLAVOBOLJA

Aleksandar Kopitovic’l, Svetlana Simi¢', Milan Cvijanovic’l, Sofija Banic’-Horvalt, Miroslav
llin', Zita Jovin'

1Klinika za neurologiju ,Klinicki Centar Vojvodine, Novi Sad

Klini¢ka znacajnost razmatranja unilateralnih sekundarnih glavobolja je vazna zbog etioloske
pozadine. Sekundarne glavobolje pripadaju grupi simptomatskih glavobolja ili sindroma,
koje se klinicki manifestuju zbog osnovne neuroloske bolesti ili strukturne lezije, tako da se
generalno, po tom osnovu razlikuju od idiopatskh, primarnih glavobolja i srodnih bolnih
sindroma predela glave i lica. Primarne glavobolje karakterise tipi¢na klinicka prezentacija i
prisutvo mehanizama nastanka bola, koji nemaju do kraja poznatu etiologiju i patogenezu.
Sekundarne glavobolje, u pricipu, imaju pocetak kao i primarne, ali im je lokalizacija bola
uvek ista, a dinamika javljanja i trajanje bola vremenom postaje intenzivija. Buduci da je u
pitanju organski supstrat glavobolje, prava priroda biva razjasnjena tek u uznapredovalom
stadijumu patoloskog procesa koji je uzrokuje. Ukoliko glavobolja po€ine unilateralno i ima
tendenciju pogorSanja, po intenzitetu i dinamici bola, ukljucujuéi i razvoj pozitivnih ili ¢eSce
negativnih neuroloskih znakova, potrebno je sprovesti dijagnosticke postupke kojima bi se
utvrdio patoloski supstrat. Potencijalni uzroci mogu biti: oboljenja oka, vaskularni procesi
(aneurizme, AVM itd.), tumorski procesi, razni zapaljenski procesi (infektivni i neinfektivni),
traume, bolesti paranazalnih Supljina, uva, vrata i drugih okolnih struktura. Pravovremeno
definisanje patoloskog procesa predupreduje dalje komplikacije i omogucava pacijentu
etioloski adekvatan nacin lecenja.

Kljuéne reci:Glavobolja, unilateralna glavobolja, bol lica, simptomatske glavobolje
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Svaki pacijent sa farmakorezistentnom fokalnom epilepsijom je potencijalni kandidat za
hirurSko lecenje. Osnovni zadatak operativnog leCenja je potpuno uklanjanje epileptogene
zone odgovorne za inicijaciju epileptickog napada, uz maksimalnu postedu okolnog
elokventnog korteksa. Na taj nacin, postize se puna remisija epileptickih napada ili znacajna
redukcija u frekvenciji i tezini napada, bez pojave onesposobljavajucih neZeljenih efekata.

Danas, najcesce hirurski leCena epilespija jeste epilepsija temporalnog reznja (TLE). To je
rezultat, ne samo Cinjenice da 2/3 odraslih bolesnika sa fokalnom epilepsijom ima upravo ovaj
epilepticni sindrom, ve¢ 1 toga da je kod svega 20% ovih bolesnika postignuta
zadovoljavajuéa kontrola napada primenom antiepileptickih lekova. Jedina do sada
randomizovana studija je pokazala znacajnu razliku u postizanju remisije kod hirurski lecenih
bolesnika sa TLE, u odnosu na medikamentno le¢ene (64% v. 8%, p<0.001).

S druge strane, odsustvo napada iako verovatno najvaznija, nije i jedina varijabla koja utice na
kvalitet zivota ovih bolesnika. Sposobnost da rade, mogucnost dobijanja vozacke dozvole,
nezavisnost u svakodnevnom zivotu, samo su neki od parametara koji odredjuju njihov
ukupni kvalitet zivota.

Zbog toga, kada se planira program hirur§kog leCenja, neophodno je istovremeno isplanirati i
longitudinalno prospektivno pracéenje za svakog bolesnika ponaosob, kako bi se detaljno
evaluirao postoperativni ishod. Takodje je bitno da se u proces posthirurSke rehabilitacije
ukljuci i1 socijalni radnik, jer puna remisija napada ne znaci istovremeno da su i drugi
parametri kvaliteta zivota poboljSani, npr. zaposlenje, socijalizacija, itd.
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Od 20 do 40% bolesnika sa epilepsijom ne reaguju na lekove punom remisijom napada, a ovaj
broj je u podpopulaciji fokalnih epilepsija cak i veci. Od ranije je poznato da iskljucivo
uvodenje u punu remisiju epileptiénih napada omoguéava izjednacavanje kvaliteta Zivota
bolesnika sa epilepsijom i zdrave populacije. Nazalost, u grupi farmakorezistentnih epilepsija,
pored perzistentnih epilepticnih napada uprkos stalnoj terapiji antiepileptinim lekovima
(najcesce u politerapiji) u velikoj dozi, bolesnici imaju Ceste nezeljene efekte terapije i
udruzenu depresiju koji im dodatno smanjuju kvalitet Zivota. U modernoj epileptologiji danas
je zvanican stav da svaki bolesnik sa fokalnom epilepsijom, kod kojeg nije postignuta puna
remisija napada uprkos pokusaju lecenja sa dva antiepilepti¢na leka, treba da bude upucen u
epileptoloski centar radi procene eventualne podobnosti hirurskog lecenja. Uslovi za
upucivanje u epileptoloski centar se prakticno mogu ste¢i unutar prvih godinu dana
farmakoloskog lecenja. PrehirurSkom evaluacijom se oko polovina tako upucenih kandidata
ozna¢i kao podobna za operativno leCenje. Uspeh operativnog leCenja u slucaju najcesce
fokalne epilepsije, mezijalne temporalne epilepsije usled hipokampusne skleroze, oznacava se
kao Sansa od 70% za postizanje pune remisije napad ili 90% Sanse za znacajno poboljsanje.
Do 40% ovakvih bolesnika u dugotrajnom posteoperativnom toku ima nema potrebu za
daljim lecenjem antiepilepticnim lekovima. Iako postoperativno neuropsiholosko testiranje
pokazuje manji pad na verbalnoj memoriji posle resekcije dominantnog temporalnog reznja,
sluc¢ajevi gde sami bolesnici primecuju pad kognitivnog fincionisanja je anegdotalan. Stoga se
danas smatra da je hirurSsko leCenje epilepsije vrlo efikasan postupak sa malim procentom
komplikacija.



APSTRAKTI PREDAVANJA

HIRURGIJA EPILESIJE
Soki¢ D

Klinika za neurologiju KCS, Beograd, Srbija

dsokic(@sezampro.rs

Oko 30% bolesnika sa epilepsijom ima farmakorezistentnu epilepsiju i nju prati lo§ kvalitet
zivota, Ceste povrede, povecana smrnost, zakonske i socijalne zabrane, stigme i predrasude.
Njihov najefikasniji nacin leCenja je neurohirurSka intervencija. Postoje 3 vrste hirurSkog
leCenja: 1) resekcija epileptogene zone (kod bolesnika sa fokalnom epilepsijom),
2) palijativne diskonekcione operacije (rade se kod bolesnika sa fokalnom, kao i
generalizovanom epilepsijom) i 3) implantacija stimulatora (stimulacija n. vagusa (VNS),
jedra talamusa ili delova hipokampusa).

Resekcija epileptogene zone je najefikasniji nacin leCenja, ali zahteva da se ona unapred
odredi analizom semiologije epileptickih napada, povrsnog i/ili invazivnog interiktalnog i
iktalnog EEG-a, snimaka mozga magnetskom rezonancom, po protokolu za fokalne epilepsije
(podrazumeva tanke preseke bez preskoka, prikaz u aksijalnoj, sagitalnoj, frontalni i
amguliranim ravnima i primenu T1, T2, FLAIR, IR i MPRAGE, a po potrebi i drugih
tehnika), pozitronskom emisionom tomografijom (PET), interiktalnim i iktalnim SPECT-om,
kao i periktalnim i interiktalnim neuropsiholoskim testiranjem.

Kod dobro selekcionisanog bolesnika resekcija epileptogene zone omogucava da, zavisno od
lokacije i podudarnosti nalaza, oko 60-80% uspostavi trajnu kontrolu epilepsije, ¢ime se
eliminiSu zdravstveni i psihiosocijalni rizici nekontrolisane epilepsije. Resekcija eileptogene
zone nudi najbolji uspeh ukoliko epilepsija traje krako pre operacije. Praksa je nazalost
drugacija, proseéno vreme od pocetka epilepsije do operacije iznosi i u proseku oko 20
godina. Kod bolesnika kod kojih resektivna operacija nije mogucéa, izvesno ublaZenje
epilepsije moze da se uspostavi palijativnim diskonekcionim operacijama i stimulacijom n.
vagusa, a u eksperimentalnim uslovima direktnom stimulacijom pojedinih delova mozga iz
implantiranih stimulatora.
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Kod oko 1/3 bolesnika sa farmakorezistentnim epielepsijama resekcione i palijativne hirur§ke
intervencije nisu moguce ili ne uspeju. U takvim situacijama stimulacija vagusnog nerva
(VNS) je racionalni izbor, posebno zbog retkih nezeljenih dejstava, u poredenju sa leCenjem
visokim dozama antiepileptickih lekova u politerapiji, Sto je preostala mogucnost kod ovih
bolesnika.

Sistem za VNS se sastoji od pulsnog generatora, provodnika i spiralne elektrode koji se
jednostavnom hirurSkom intervencijom implantiraju potkozno u predelu grudnog kosa od
strane obucenog neurohirurga. Programabilni generator Salje intermitentne elektri¢ne impulse
preko levog vagusnog nerva (rede izaziva srcane smetnje od stimulacije desnog) i njegovih
relejnih jedara, do centralnog nervnog sistema u pravilnim intervalima ¢ime se utice na
elektricnu aktivnost odredenih delova centralnog nervnog sistema i time moduliSe nastanak
epilepti¢nog napada.

Dosadasnji podaci o praksi koris¢enja VNS ukazuje da se broj implantacija VNS sistema
krece se od 100 jedinica na milion stanovnika godiS$nje u razvijenim zemljama do <10 na
milion u manje razvijenim zemljama. Kratkoro¢no gledano, puna kontrola napada se postize
kod oko 2%, a smanjenje ucestalosti napada>40% kod 35  -45% bolesnika. Proporcija
bolesnika sa poboljSanjem kontrole napada se povecava posle vise meseci stimulacije.
Dugoro¢no, 40% bolesnika ima poboljSanje u kontroli napada za>50%, dok se kvalitet zivota
dodatno poboljSava, verovatno zbog antidepresivnog dejstva VNS. Komplikacije VNS su
retke i blage 1 obuhvataju perioperativne infekcije (5-7%), promuklost (<5%), kasalj (<5%), i
smetnje sa disanjem (<2% bolesnika).

Postoje eksperimentalne metode stimulacije jedara talamusa i delova hipokampusa, iz
implaniranih stimulatora, a za sada je efikasnost ovih mera sli¢na kao efikasnost VNS.
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LECENJE EPILEPSIJE U REPRODUKTIVNOM PERIODU

Prof dr Mirjana Spasi¢

Klinika za neurokolgiju, KC Ni§

Epilepsija ima posebne implikacije na zdravlje Zena zbg poremecaja funkcije reproduktivnih
organa, pitanja kontracepcije, trudnoce, postpartalnog perioda i laktacije, kozmeti¢kih kao i
drugih nezeljenih efekata na zdravlje Zena nastlih usled primene antiepilepti¢ne terapije.

Kod Zena sa epilepsijom koje koriste antiepilepticke lekove koji induju enzime jetre smanjena
je efikasnost oralnih kontraceptiva. Sa pojavom nezeljenih trudnoca i pored redovne upotrebe
kontraceptiva. Klinicki indikator insuficijentne hormonske aktivnosti, tj. nesuprimirane
ovulacije je pojava iregularnog krvarenja na sredini menstrualnog ciklusa u 70% slucajeva.

Menstrualni ciklus je poremecen kod 2/3 Zena sa epilepsijom temporalnog reznja, sa i bez
terapije, u odnosu na zdrave Zene, ali i u odnosu na Zene sa primarno generalizovanom
epilepsijom. Postoji direktno zavisni efekat generalizovanih praznjenja na poremecaj
ovulacije, preko remecenja osovine hipotalamus- pituitarna Zlezda- ovarijum.Zene sa
epilepsijom imaju smanjenu fertilnost i zbog hiper i hipogonadotropnog hipogonadizma i
policisti¢nih ovarijuma, §to moze biti primarni poremecaj ali i posledica antiepilepti¢ne
terapije konvencionalnim lekovima. Trudnoca Zena sa epilepsijom nosi rizik koji je 1,5- 4
puta vec¢i u odnosu na zZene iz opSte populacije. Rizici su znacajno veéi kod zena koje tokom
trudnoée koriste antiepileticke lekove Kod primene bilo kog antiepileptickog leka postoji
neizvestan rizik razvoja “minor” anomalija.

Lecenje zena sa epilepsijom tokom trudnoe nosi puno dilema. Optimalno reSenje je u
pravilnom izboru leka, monoterapiji, dobrom prilagodavanju doze (minimalna a dovoljna),
minimalan ili nikakav rizik od teratogenog efekta ili rizik za komplikacije trudno¢e. Osim ako
ne postoje striktne indikacije, treba iskljuciti valproate i karbamazepin.

Pozeljno je da trudnoca bude planirana, jer to omogucava racionalniji pristup. Kod Zena sa
epilesijom koje koriste neke antiepilepticke lekove neophodno je dodavanje folne kiseline
tokom germinativnog perioda kao i poveéanje standardnih doza u periodu od mesec dana pre
koncepcije do kraja prvog trimestra trudnoce.

Tokom trudnoce neophodna je pravovremena dijagnostika razvoja fetusa.

Sve Zene sa epilepsijom treba ohrabrivati da doje svoje dete . Osnovni rizik pojave znacajnih
fetalnih malformacije iznosi prose¢no 3% u razvijenim zemljama, dok se rizik proporcionalno
uveCava sa brojem primenjenih  antiepileptika.Antiepilepticni  lekovi-  induktori
mikrozomalnih enzima jetre ubrzavaju metabolizam Vit.D i smanjuju njegovu intestinalnu
apsorpciju. Kao posledica se mogu javiti osteoporoza, osteopatija, osteomalacija, frakture
kostiju. Valproati dovode do pojacanja apetita i porasta telesne tezine, dok felbamat i
topiramat mogu izazvati gubitak tezine takvog stepena da je neophodno obustavljanje terapije
Gubitak kose, pojava hirzutizma, akni i hipertrofija gingive, su nezeljeni efekti koji, pored
kozmetskih, imaju i medicinski znacaj.
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Svi antiepilepticki lekovi imaju teratogeni potencijal Sto je doumentovano analizom
severnoamerickog, velikobritanskog, EURAP i EUROCAT registra teratogenog potencijala
antiepileptickih lekova. EURAP registar je nedavno regrutovao dovoljno trudnica da bi
primenjene tehnike analize imale dovoljno veliku statisticku snagu za analizu. Utvredeno je
da postoji dozno-zavisno povecanje teratogenosti sa povecanjem doze primenjenih
antiepileptickih lekova tokom trudnoée, posebno ukoliko se primenjuju u prvom trimestru.
Dozno zavisno dejstvo je pokazano u ispitivanju 4 najvaznija antiepilepticka leka (valproat,
fenobarbiton, karbamazepin, lamotrigin), pri ¢emu je teratogeno dejstvo bilo najcesce pri
primeni velikih doza valproata ( >1500 mg; ucestalost malformacija 24%) i najrede pri
primeni malih doza lamotrigina (<300 mg). Male doze valproata (<700 mg) su udruZene sa
slicnom ucestaloséu malformacija kao i srednje ili veée doze fenobarbitona (>150 mg),
karbamazepina (>400 mg), i lamotrigina (>300 mg). Za valproat je pokazano da Stetno deluje
i posle prvog trimestra i pored malformacija uzrokuje i usporen postnatalni kognitivni razvoj.

Antiepilepticki lekovi ipak nisu jedini razlog za pojavu malformacija i usporenog
postnatalnog razvoja. Porodi¢na anamneza o malformacijama poveéava rizik od malformacija
za 4 puta bez obzira na primenjeni lek. Nije potvrdeno da primena folne kiseline smanjuje
ucestalost malformacija povezanih sa primenom antiepileptickih lekova. Ipak, folna kiselina
treba da se dodaje svim trudnicama, pa i trudnicama koje uzimaju lekove protiv epilepsije,
kako bi se sprecile one malformacije koje su povezane sa nutritivnim nedostatkom ovog
vitamina. Trenutno se smatra da su karbamazepin, lamotrigin i levetiracetam rede udruzeni sa
teratogenim dejstvom.
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KONCEPT PROVOCIRANE EPILEPSIJE
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Algoritam za dijagnostiku epilepsije obuhvata seriju komplementarnih postupaka pocevsi od
prepoznavanja da se radi o epilepsiji, a ne drugom paroksizmalnom poremecaju,
klasifikovanja tipa napada i epileptickog sindroma, utvrdivanja funkcionalnog stanja obolelog
i prisutnih komorbiditeta, ali i odredivanje etiologije epilepsije. Predlozena je nova shema
klasifikacije etiologije epilepsije koja obuhvata grupu 1) idiopatskih (genetskih) epilepsija
koji ne dovode do vidljivih malformaciji u arhitektonici mozga; 2) simptomatskih (genetskih,
kongenitalnih ili steenih) epilepsija u kojima je anatomija mozga poremecena; 3) kriptogenih
epilepsija, nepoznatog uzroka; i 4) provociranih epilepsija koje su izazvane interakcijom
snizenog praga za napade i spoljasnje stimulacije.

Dakle, provocirane epilepsije su one kod kojih je specifi¢ni sistemski ili spoljasnji faktor
glavni uzrok epilepsije i gde nema grubljih patolo$kih promena . Neke imaju genetski uzrok,
neke su stecene, neke kriptogene, a u ovu grupu se klasifikuju i refleksne epilepsije. U radu ¢e
biti razmatrane prednosti, nedostaci i prakti¢ni dometi nove klasifikacije.
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MEHANIZMI EPELEPTOGENEZE
Iveti¢ V.
Kabinet za neurofiziologiju, Zavod za fiziologiju, Medicinski fakultet, Novi Sad, Srbija

vivet@neobee.net

Ekscitabilnost neurona je odredena karakterstikama neuroleme, njenim razli¢itim kanalskim
strukturama i receptorima, u vezi je sa sistemom glasnika, a u specificnom je odnosu i sa
vrstom jona i njihovim koncentracijama, sa razli¢itim neurotransmitera, koji ostvaruju dejstvo
posredstvom hemijskih sinapsi ili efaptiCkog prenosa. Danas se zna da epileptogeneza
podrazumeva  transformaciju normalno funkcionalnih populacija neurona u hroni¢no
poviseno-ekscitabilne 1 nastanak hipersinhrone aktivnosti populacija neurona.
Hipereksitabilnost je manifestacija disfunkcionalnosti neurona, koju mogu uzrokovati
mnogobrojni, c¢esto nepoznati, faktori. Kod ovakvih neurona wuz postojanje tzv
“depolarizacionog pomaka” formiraju se spontano akcioni potencijali kao pojedinacni ili u
salvama. Porast neuronske aktivnosti uzrokuje menjanje jonskog okruzenju, ¢ime se dodatno
povisava ekscitabilnost neurona. Razdrazenja od hiperekscitabilnih neurona se Sire normalnim
ili patoloskim putevima na okolne neurone uzrokuju¢i hipersihronu aktivnost populacija
neurona. Nacin i smer Sirenja praznjenja odreduje da li ¢e nastati parcijalna ili generalizovana
epilepticka manifestacija 1 njenu simptomatologiju. U toku masivnog izbijanja akcionih
potencijala i njihovog Sirenja nastaju brojne metabolicke primene, koje se prvenstveno
ocituju u porastu mozdanog krvnog protoka, povecanoj potrosnji glikoze i kiseonika. Ukoliko
se hipersihronizacija aktivnosti odvija duze metabolicki zahtevi prelaze mogucnosti i nastupa
anaerobni metabolizam, nakupljaju se laktati i cikli¢nih nukleotida, inhibira se regionalna
sinteza belancevina — i moze slediti oSteéenje mozdanog tkiva. Mehanizmi epileptogeneze su
samo delimi¢no poznati, a njihovo saznavanje je naucni nacin koji ¢e omoguciti razvoj
adekvatnih antiepileptika.
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GIGANTOCELULARNI  ARTERITIS: CEST UZROK NOVONASTALE
GLAVOBOLJE KOD STARIJIH BOLESNIKA

Radojici¢ A.l, Svabié-Mededovié T.l, Podgorac A.l, Zidverc -Trajkovi¢ J .1, Sterni¢ N.!

! Centar za glavobolje, Klinika za neurologiju, Klini¢ki Centar Srbije, Beograd, Srbija

aleksandraradojicic@gmail.com

Glavobolja pracena razli¢itim udruZenim simptomima moze se javiti kod gotovo svih tipova
arteritisa. Gigantocelularni ili temporalni arteritis predstavlja jednu od najces¢ih formi
arteritisa, i zahvata grane spoljasnje, a rede i unutrasnje karotidne arterije. Javlja se kod osoba
starijeg zivotnog doba, preko 50 godina, i tipi¢no se karakteri§e novonastalom glavoboljom,
osetljivoscu i1 otokom temporalne arterije, klaudikacijama mastikatorne muskulature prilikom
zvakanja, tranzitornim (amaurosis fugax) ili trajnim gubitkom vida. Glavobolja je najcesca
manifestacija bolesti. Prisutna je kod oko 90% bolesnika, a inicijalni je simptom kod 48%
obolelih. Klini¢ke karakteristike glavobolje nisu specificne. Bol moze zahvatati razliCite
regione glave a ne samo slepooc¢ni, moze biti blagog ali i izuzetno jakog intenziteta, tupog ili
pulsirajuceg karaktera. Sistemske manifestacije-povisena telesna temperatura, gubitak apetita
i telesne tezine prisutni su kod 50% pacijenata, i mogu da doprinesu lakSem i brzem
postavljanju adekvatne dijagnoze kod starijih bolesnika sa novonastalom glavoboljom.
Biopsija temporalne arterije jos uvek predstavlja zlatni standard za postavljanje dijagnoze.
Nove imidZing tehnike, posebno ultrazvuéni pregled temporalne arterije takode se smatraju
korisnim i neinvazivnim dijagnostickim metodama. Lecenje bolesnika sa temporalnim
arteritisom zasniva se na prolongiranoj primeni kortikosteroidnih lekova. Kod pacijenata sa
ozbiljnim neZeljenim dejstvima kortikosteroida kao i kod onih sa recidivima moze se
razmatrati terapija alternativnim lekovima. Rano zapocinjanje terapije ¢ini osnovu uspeSnog
lecenja.
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CERVIKOGENA GLAVOBOLJA

Svetlana Simi¢, Aleksandar Kopitovi¢, Milan Cvijanovi¢, Zita Jovin, Sofija Bani¢-Horvat,
Miroslav Ilin

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

Cervikogena glavobolja (CG) je glavoboljni poremecaj, prepoznat od strane lekara klinicara i
istrazivaca, koji se razlikuje od ostalih primarnih i sekundarnih glavobolja. Medunarodna
klasifikacija glavoboljnih poremecaja, iako korisna, ne pruza definitivnu dijagnozu
cervikogene glavobolje, klinickim sredstvima u lekarskoj ordinaciji. Prema dijagnostiCkom
kriterijumimu B, za dijagnozu CG potrebni su klinicki, laboratorijski i/ili nalazi slikanja koji
dokazuju poremecaj ili leziju u cervikalnoj kiémi ili u mekim tkivima vrata, koji su prepoznati
ili prihvaceni kao validni uzrok glavobolje. Uprkos tome nemaju svi pacijenti koji pate od
unilateralne glavobolje koja se $iri od vrata, u orbito-fronto-temporalnu regiju, sa cervikalnim
okidac¢kim mehanizmom i bez migrenskih karakteristika, jasnu cervikalnu leziju, a
abnormalnosti na cervikalnom MRI snimku su sli¢ne kod pacijenata sa CG i kontrola. Mnoge
Ceste cervikalne abnormalnosti ne prihvataju se kao validni uzrok CG. Naime, iako su
cervikalne abnormalnosti o€igledno neophodne za pojavu vratno uslovljene glavobolje,
verovatno da cervikalna komponenta nije dovoljna da izazove klini¢ku sliku. Moguce je da je
centralna predispozicija potrebna za klinicku sliku u punom razvoju. Aktivacija
trigeminovaskularnog sistema je verovatno uklju¢ena u mehanizam nastanka CG. U praksi
postoje poteskoce da se precizno identifikuje CG i napravi razliku u odnosu na slicne
poremecaje koji mogu biti i koegzistentno prisutni. Klinicki razlikujuci faktori ukljucuju
unilaterlni bol, uvek na istoj strani koji iradira od vrata i dokaz da vratno uslovljeni ataci
glavobolje mogu biti precipitirani pritiskom prstima na triger tacke u vratnom predelu ili
provocirani neadekvatnom pozicijom i pokretom vrata. Cervikalni anesteticki blokovi, za
neke smatrani zlatnim standardom su tehnicki zahtevni, invazivni, i procenjuju samo neke od
potencijalnih bolnih struktura u vratu.

Kljuéne reci: cervikogena glavobolja, unilateralna glavobolja, triger tacke
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MOZDANA MATURACIJA | UZRASTNO-ZAVISNA EKSPRESIJA
NEUROTRANSMITERSKIH RECEPTORA

Ignjatovic P, Jovic N.

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

E-mail:Predrag.Ignjatovic.npk@gmail.com

Brojni celularni i molekularni mehanizmimi uti¢u na razvoj mozga. Tokom ranog
postnatalnog razvoja postoji povisena spremnost za nastanak napada. Incidencija epileptickih
napada je najvisa u prvim godinama Zivota. Rezultati studija na animalnim modelima ukazuju
da razli¢iti faktori dovode do povecane ekscitabilnosti nezrelog mozga.

GABA i glutamat znacajno uticu na proliferaciju i migraciju neurona. Najznacajniji
jonotropni receptori (GABAA, NMDA, AMPA) imaju vaznu ulogu u ekscitaciji neurona
neokorteksa i hipokampusa u neonatalnom periodu. GABA deluje kao ekcitatorni
neurotransmiter tokom ranog razvoja mozga. Aktivacija glutamatskih receptora NMDA i
AMPA tipa je ukljucena u stvaranje i stabilizaciju sinapsne mreZe. Maturacija
neurotransmiterskih receptora i transportera, neuromodularnih peptida i neuropeptidnih
receptora, voltazno-zavisnih jonskih kanala, mehanizama jonske homeostaze, kao i proces
mijelinacije, nastavljaju se tokom nekoliko narednih godina. Reorganizacija sinapsnih veza je
najizrazenija u periodu od rodenja do 2. godine zivota,kada gustina sinapsi raste. Deceniju
kasnije, broj sinapsi se zna¢ajno smanjuje. Mehanizmi neuroplasti¢nosti ukljucuju od
aktivnosti-zavisno uskladivanje neuronskih veza i sinapsnu plasti¢nost kao osnovu za ucenje i
pamcenje. Dugotrajni napadi, serije napada ili status mogu izazvati trajne promene u mozgu u
razvoju. Mozak u razvoju je fleksibilniji i otporniji u odnosu na odrasle i ima razlicite
mehanizme za napadima-indukovanu reorganizaciju. Ove promene su pre posledica
poremecaja neuronske mreze, nego gubitka neurona. Maladiptivna neuronska plasti¢nost i
sekundarna epileptogeneza su moguci mehanizmi kojima se maskira lokalizovana, Zarisna
epileptogena lezija difuznim EEG praznjenjima.

Dobno zavisni epilepticki sindromi i dobno zavisna promena tipova napada/ epilepsija/
epileptic¢kih sindoma odredeni su promenama do kojih dolazi tokom mozdane maturacije.
Molekularno-genetska osnova uzrasno zavisne klini¢ke i neurofizioloske ekspresije je jos
uvek nedovoljno razjagjena.
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REDAK OBLIK MIGRENE - OFTALMICKA MIGRENA

'Snezana Stankovic, 2Sanja Stankovié

'Funkcijska neurologija-DPC,Vojnomedicinska Akademija, Beograd, *Medicinski fakultet,
Beograd

Migrena je epizodi¢na glavobolja, koja ima periodi¢nu pojavu i slobodne intervale, ali u ¢ijoj
osnovi ne postoje anatomske i strukturalne promene. Vrlo redak oblik glavobolje je tzv.
oftalmicka migrena. U periodu od 2000-te do 2010-te godine, u svojoj praksi, imala sam
svega dva slucaja. U prvom slucaju radilo se o aktivnom oficiru VS, pilotu Ratnog
vazduhoplovstva, a u drugom, o osobi zenskog pola, po zanimanju ekonomista. Pilot je bio
star 39 god. a zena 45 god. Oboje su navodili sli¢ne simptome, javili su se na pregled zbog
neobi¢ne pojave u vidnom polju koje pilot opisuje kao ,,slika u obliku kifle crne bolje na
beloj podlozi pri zatvorenim o¢ima, a pri otvorenim o¢ima kao hologram koji se projektuje na
oko 80 cm udaljensti. Slika ima nazubljene krajeve i titra kao vazduh iznad asfalta. Ima osecaj
kao da u vidnom polju vidi zube ajkule ili razvuceno slovo Z. Slika se javlja u perifernom
delu vidnog polja i Siri se centralno do 1/3 vidnog polja i stalno je prisutna bez obzira na
okretanje glave.“ Pojava traje oko 10 min. kada se jednostavno raspline i nestane kao magla“.
Sli¢ni opis daje i Zena sa manje detalja. Osnovna karakteristika kod oba slucaja je da pri tome
nikada nemaju glavobolju i obavljaju posao bez vecih poteskoca. Pilot je imao ukupno 3
epizode a zena 4. Ovaj vid migrene je vrlo redak u klinickoj praksi, zbog Cega zasluzuje
paznju jer se obi¢no traga za organskom podlogom istog. I u ova dva slucaja je uradena
kompletna obrada ukljucujuéi funkcionalne testove i MR endokranijuma. Svi nalazi su bili u
fizioloskim granicama. Na osnovu klinicke slike i rezultata dopunskih pretraga, zakljuceno je
da se radi o oftalmickoj migreni.

U literaturi se opisuju pacijenti koji dozive vizuelnu auru ali nemaju glavobolju.Vizuelna aura
moze da bude vrlo dramati¢na, opis razliCit, pacijenti se Cesto uplaSe jer misle da se radi o
pocetku infarkta mozga, a u stvarnosti, to je generalizovano bezopasan fenomen, za koji nije
potrebno lecenje, kao sto je bilo i u ova dva slucaja
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EPILEPSIJA 1 POSEBNE GRUPE BOLESNIKA
Borkovi¢ M. 1. ,Jovi¢ N. 1.
1.Klinika za neurologiju i psihijatriju za decu i omladinu Beograd, Srbija

milan.borkovic.npk@gmail.com

Epilepti¢ni napadi su uzrokovani razli¢itim poremecajima i oSte¢enjima mozga i rezultuju
delovanjem razli¢itih neurofizioloskih i neuropatoloskih mehanizama. Jedan uzrok moze
izazvati razli¢ita oStecenja mozga (leukomalacija, glioza ili cista) i biti u osnovi vise razli¢itih
stanja i bolesti . Tako naprimer hipoksi¢no ishemi¢na encefalopatija moze biti u osnovi
epilepsije, decje cerebralne oduzetosti (DCO) i mentalne retardacije. Osobe sa DCO imaju
epilepsiju u 25-30%. Rizik za pojavu napada je najveci kod spasticke forme DCO, a najmanji
je kod ekstrapiramidnih oblika. Parcijalni i sekundarno generalizovani toni¢ko kloni¢ki
napadi su najéesci, a mogudi su skoro svi tipovi napada. Epilepti¢ni spazmi se javljaju kod
15% obolelih. U 25-40% dece koja imaju DCO i epilepsiju javlja se dva ili vise tipova
napada. Kod vise od 50% dece sa DCO i epilepsijom prvi napad se javlja u prvih 18 meseci
zivota, a samo 10% ima prvi napad posle 10 godina Zivota. Principi medikamentne terapije
epilepsije udruzene sa DCO sli¢ni su onima kod lecenja drugih simptomatskih epilepsija.
Primena politerapije je ¢esto neophodna. Moze se reci da su epilepticki napadi sastavni deo
klini¢ke slike pojedinih neurokutanih oboljenja kao §to su tuberozno sklerozni kompleks i
Sturge Weberov sindrom. Ovi poremecaju uklju¢uju malformacije kortikalnog razvoja i imaju
visok epileptogenetski potencijal. Cesto su farmakorezistentne i u novije vreme se razmatra
hirursko le€enje ovih bolesnika. Epilepsija je ¢esto udruzena sa pervazivnim razvojnim
poremecajima. Osobe sa autizmom imaju epilepsiju U 20-35% slucajeva, a Rettov sindrom je
udruzen sa epilepsijom U preko 70% sluéajeva. Pretpostavljena je zajednicka etioloska osnova
ovih disfunkcija.
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DIFERENCIJALNA DIJAGNOZA I LECENJE HEMIKRANIJALNIH
GLAVOBOLJA

Jasna Zidverc-Trajkovié¢

Diferencijalna dijagnoza SUNCT-a i trigeminalne neuralgije

Ana Podgorac

SUNCT sindrom (eng. Short-lasting Unilateral Neuralgiform headache with Conjunctival
injection and Tearing ) je redak tip trigemino-autonomne glavobolje koji se odlikuje
kratkotrajnim napadima unilateralnog bola, Cesto udruzenog sa crvenilom i suzenjem
istostranog oka. Za postavljanje dijagnoze SUNCT-a, potrebno je da se javi bar 20 napada
jednostranog orbitalnog, supraorbitalnog ili temporalnog probadajuceg ili pulsiraju¢eg bola u
trajanju od 5-240 sekundi, uz dnevnu ucestalost od 3 do 200 napada. SUNCT sindrom je
dugo smatran rezistentnim na terapiju. Zbog male ucestalosti, jo§ uvek ne postoje kontrolisane
studije o efikasnosti odredenih lekova. Ipak, prema postoje¢im podacima iz nekoliko
pojedinacnih, ali i vecih serija slu€ajeva, lamotrigin predstavlja lek izbora u bolesnika sa
SUNCT-om, a zatim, prema preporukama EFNS-a, slede topiramat i gabapentin.

Trigeminalna neuralgija je prestavljena rekurentnim epizodama naglo nastalog, kratkotrajnog,
najéesce jednostranog, Zestokog, ostrog bola, lokalizovanog u distribuciji jedne ili vise grana
trigeminalnog zivca. U veéini slucajeva, trigeminalna neuralgija je idiopatska, dok je mali
procenat uslovljen postojanjem primarnog oboljenja. U le€enju trigeminalne neuralgije,
karbamazepin i okskarbazepin predstavljaju lekove prvog izbora, dok je broj dokaza o
efikasnosti leCenja lamotriginom i baklofenom ograni¢en. Ukoliko se tokom leCenja javi
smanjenje efikasnosti leka, kao i u slucaju pojave nezeljenih dejstava, razmatra se hirurski
tretman.

Kao u bolesnika sa SUNCT-om, tako i u bolesnika sa trigeminalnom neuralgijom, dijagnoza
se najvecim delom zasniva na dobroj anamnezi. Obzirom da se leCenje ova dva bolna stanja
znacajno razlikuje, njihovo medusobno razlikovanje, dobro poznavanje dijagnostickih
kriterijuma, sa ciljem postavljanja tane dijagnoze, je neophodno
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PRIMARNE GLAVOBOLJE I TRUDNOCA

Jasna Zidverc-Trajkovié

Centar za glavobolje Klinike za neurologiju

Klini¢kog Centra Srbije, Beograd

Tokom trudnoce, nivoi estrogena rastu i odrzavaju se stabilno visoki tokom nekoliko meseci,
a zatim, naglo padaju postpartalno. Ove hormonske fluktuacije koreliraju sa incidencijom
ataka migrene. Tokom trudnoce belezi se progresivno smanjenje ucestalosti ataka migrene -
11% Zena tokom prvog, 53% tokom drugog i 79% tokom poslednjeg trimestra trudnoce je bez
ataka migrene. De novo pojava migrene tokom trudnoce je zabelezena kod samo 3% trudnica
i tipiéno se javlja tokom prvog semestra i to kao atak migrene sa aurom. Savremena
istrazivanja pokazuju da migrena predstavlja faktor rizika za razvoj preeklampsije i gestacione
hipertenzije, i nezavisno od toga, za ishemijski mozdani udar. Zene obolele od klaster
glavobolje, najcesce, 75% slucajeva tokom trudnoce dozivljavaju remisiju.Medutim, kod Zena
sa klaster glavoboljom zabeleZena je je niska stopa pariteta, narocito uocljiva kod Zena €iji su
se prvi klaster ataci odigrali dok su bile nulipare u poredenju sa zenama koje su prve atake
glavobolja dozivele posle prethodnog graviditeta

Zbog potencijalno embriotoksic¢nih i teratogenih svojstava lekova, terapija glavobolje kod
trudnice predstavlja problem za mnoge lekare. Paracetamol, opijati i neuroleptici su lekovi
prvog izbora u terapiji ataka migrene u trudno¢i, a kiseonik i sumatriptan su lekovi prvog
izbora u terapiji ataka klaster glavobolje. Ne preporucuje se profilakticka terapija primarnih
glavobolja tokom trudnocée, medutim, ukoliko je ipak neophodna, propranol je lek prvog
izbora u profilaksi migrene, a verapamil i pronizon u profilaksi klaster glavobolje.

Kljucne reci: primarne glavobolje, trudnoca, terapija
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UNILATERALNE PRIMARNE GLAVOBOLJE

Jasna Zidverc-Trajkovié

Centar za glavobolje Klinike za neurologiju

Klini¢kog Centra Srbije, Beograd

Fiksirana lateralizovanost glavobolje, kao i u drugim bolnim stanjima moze da
sugeriSe organsku leziju i kao takva nalaze sprovodenje dopunskih neurovizuelizacionih
ispitivanja. Trigemino-autonomne glavobolje, kao Sto su klaster glavobolja, paroksizmalna
hemikranija i SUNCT se odlikuju trajanjem bola do 4 sata i, prema dijagnostickim
kriterijumima Medunarodne klasifikacije glavobolja, bolom koji se uvek javlja sa iste strane.
IstraZivanja pokazuju da najmanje 10% bolesnika sa klaster glavoboljom doZivljava promenu
strane ataka bola tokom bolesti. Ova promena strane je ¢e$¢a kod obolelih od hroni¢nih formi
klaster glavobolje sa duzim trajanjem bolesti Sto je od izuzetnog znacaja ukoliko se kod
bolesnika sa terapijski rezistentnim formama bolesti predlaze operativno lecenje. Mehanizam
fiksirane unilateralnosti kod klaster glavobolje je nedovoljno poznat, medutim, iz dosada$njih
iskustava sa hipotalami¢nom stimulacijom ili stimulacijom predela velikog potiljacnog Zivca,
pokazano je da ove metode nisu efikasne za atake bola koji se javljaju na suprotnoj strani. U
literaturi se opisuju se i pojedinacni slucajevi bolesnika sa bilateralnom prezentacijom ili
promenom strane bola obolelih od drugih formi trigemino-autonomnih glavobolja. Prema
dijagnostickim kriterijuma, za primarne glavobolje trajanja duZeg od 4 sata fiksirana
unilateralnost nije karakteristicna. Medutim, analiza velikih serija bolesnika pokazuje da se
bol uvek sa iste strane javlja kod 15-21% obolelih od migrene i 4-30% obolelih od glavobolje
tenzionog tipa.

Kljuéne reci: primarne glavobolje, unilateralnost
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NOVE TERAPIJE KOJE MODIFIKUJU TOK MULTIPLE SKLEROZE-ORALNI
LEKOVI

Vojinovi¢ S
Klinika za neurologiju, Klini¢ki Centar Ni§, Srbija

boban2@eunet.rs

Pojava oralnih lekova koji modifikuju tok multiple skleroze (MS) imace znacajan uticaj na
ukupnu imumodulatornu terapiju MS. Nekoliko odobrenih terapija koje modifikuju tok MS
iako razumno efikasne, zahtevaju dugotrajnu parenteralnu primenu, koja je nekomforna za
veéinu pacijenata i moze biti udruzena sa reakcijom na mestu davanja kao i drugim
nezeljenim efektima. Sa druge strane, koriS¢enje terapije koja modifikuje tok MS kao celine,
se mora posmatrati u kontekstu $irih indikacija u kojima je njihova primena opravdana, a
odnosi se na pre-MS sindrome kao $to su klinicki izolovani i radioloski izolovani sindrom,
gde uglavnom nema akumulirane nesposobnosti.

Aktuelno, za 5 oralnih lekova (kladribin, fingolimod, lakvinimod, teriflunomid i BG-12) je
zavrSena faza III klini¢kih ispitivanja i neki od njih su odobreni za kori§¢enje u MS. Ovi novi
lekovi nude nove, drugacije mehanizme delovanja kao i potencijalno bolju efikasnost u
odnosu na postojecu prvu liniju terapije u MS, ali nose sa sobom i nove neizvesnosti u
pogledu bezbednosti i podnosljivosti, u odnosu na poznatu dugotrajnu bezbednost standardne
terapije.

S toga, iako je pojava oralne terapije u MS dugo ocekivana od strane lekara i pacijenata, i nosi
sa sobom verovatno bolju dugotrajnu redovnost u primeni, u odnosu na postojecu
parenteralnu, izbor iste od strane neurologa c¢e zahtevati opreznost. Odluka mora biti
zasnovana na ukupnoj proceni efikasnosti, bezbednosti, podnosljivosti, redovnosti u primeni i
ukupne ekonomske opravdanosti.
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NOVA SAZNANJA O VARIJACIJAMA PREVALENCE MULTIPLE SKLEROZE
Gordana Toncev

Klinika za neurologiju, Klinicki centar Kragujevac
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Multipla skleroza (MS) je hroni¢no inflamatorno oboljenje centralnog nervnog sistema,
nepoznate etiologije i nedovoljno jasne patogeneze. MS je najce$¢i netraumatski uzrok
invalidnosti mladih ljudi. Epidemioloski podaci ukazuju na interakciju genetskih faktora i
faktora spoljasnje sredine (infektivni agensi, izloZenost sun¢evom zracenju, vitamin D).

Prevalenca multiple skleroze znacajno varira Sirom sveta i procenjuje se da u svetu ima
oko 2,5 miliona obolelih. Razlike u prevalenci se najcesce objasnjavaju etnickim razlikama u
predispoziciji za MS i razlikama u izloZenosti faktorima spoljaSnje sredine koji jo§ uvek nisu
dovoljno definisani. Mnogobrojne studije prevalence nisu uvek kompletne i uporedive zbog
razli¢itih faktora koji tome doprinose (razliCiti dijagnosticki kriterijumi, nekompletno
ustanovljavanje slucajeva bolesti, dostupnost dijagnostickih tehnologija). Studije koje su se
bavile merenjem prevalence vise puta uzastopno (mali broj) pokazale su konzistentno
povecanje broja obolelih tokom vremena.

Najnoviji publikovani podaci pokazuju da je procenjena prosecna prevalenca MS u Evropi
za oba pola 79/100 000 stanovnika pri ¢emu ima podrucja sa veoma niskom (0-34/100 000) i
sa veoma visokom (200/100 000) prevalencom. NajviSu prevalencu u svetu imaju Kanada i
Severna Amerika, dok je najniza prevalenca zabelezena u Latinskoj Americi, Aziji, arapskim
zemljama srednjeg Istoka i medu populacijom crne rase u Africi.
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KLINICKI PARAMETRI I BIOMARKERI U PROGNOZI EVOLUCIJE I
TERAPIJSKOG ODGOVORAU KLINICKI IZOLOVANOM SINDROMU I
MULTIPLOJ SKLEROZI

Drulovi¢ J.
Klinika za neurologiju Klini¢ki centar Srbije, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

jelena.drulovic@kcs.ac.rs

Multipla skleroza (MS) je najéesée oboljenje CNS, koje dovodi do trajne onesposobljenosti
mladih odraslih osoba. Kod 85% osoba koje ¢e razviti MS, bolest pocinje sa akutnom uli
subakutnom epizodom neuroloskih smetnji, klinicki izolovanim sindromom (KIS).
Patofizioloske promene koje se detektuju unutar CNS u razli¢itim slucajevima MS nisu
identi¢ne, $to dovodi do heterogenosti klinicke ekspresije bolesti, prognoze i odgovora na
primenu terapije koja bi trebalo da modifikuje njen tok (DMT). Epidemioloske studije i
istrazivanja primenom magnetne rezonance (MR) omogucili su bolji uvid u prirodni tok MS,
ali je moguénost da se predvidi evolucija ove bolesti jo§ uvek ograni¢ena. Tako su studije
prirodnog toka MS ukazale da klini¢ke varijable i nalazi MR mozga koji se uoc¢avaju u KIS i
pocetnoj fazi bolesti mogu da budu znacajno povezane sa kasnijim tokom i prognozom
bolesti. Medjutim, iako su ove studije dovele do razvoja multiparametarskih modela koji
ukljucuju razlic¢ite klinicke i MR prediktore, njihovi rezultati jo§ uvek nisu optimalni.
Biomarkeri u telesnim te¢nostima se danas smatraju kao potencijalno znacajan faktor za
predvidjanje toka bolesti i pra¢enje odgovora na terapiju kod pojedinacnih bolesnika sa MS.
Definisanje bioloskog markera za prognozu evolucije ove bolesti i pracenje terapijskog
odgovora u MS do sada nije postignuto. Interferon beta je prvi lek koji se pokazao efikasnim
kao DMT kod osoba sa relapsnom MS, ali ni ova, kao ni novije DMT, se nisu pokazale
efikasnim 1 bezbednim kod svih bolesnika. Stoga se danas smatra da su biomarkeri koji bi
predvideli terapijski odgovor u MS neophodni za sprovodjenje individualizovane terapije ove
bolesti.
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HRONICNA CEREBROSPINALNA VENSKA INSUFICIJENCIJA I MULTIPLA
SKLEROZA: PRO ET CONTRA

Drulovi¢ J
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Multipla skleroza (MS) je hroni¢no imunski-posredovano oboljenje centralnog nervnog
sistema (CNS) koje se karakteriSe inflamacijom, demijelinizacijom i neurodegeneracijom.
Etiopatogeneza MS nije definitivno razjasnjena, ali je na osnovu dosadasnjh istrazivanja,
najsire prihvacena hipoteza da se radi o autoimunskom oboljenju u ¢ijoj je osnovi interakcija
autoreaktivnih T i B limfocita usmerenih prema antigenima mijelina CNS. Nedavno, 2009.
godine su objavljene studije vaskularnog hirurga Zambonija, na osnovu kojih je predlozen
nov koncept patofiziologije i tretmana MS. Primenom ekstrakranijalne i transkranijalne
Doppler sonografije, Zamboni i saradnici su ukazali na postojanje poremecene drenaze
venske krvi iz CNS, uslovljene stenozama vena, kod 100% bolesnika od MS i ni kod jedne
zdrave kontrole, prema kriterijumima koje su definisali za procenu poremecenog oticanja
venske krvi iz CNS. Ovaj fenomen koji se odnosi se na opisani poremecaj venske drenaze
nazvan je Hroni¢na cerebrospinalna venska insuficijencija (HCSVI). Ubrzo potom je kod 65
bolesnika od MS sprovedena ne-kontrolisana, otvorena studija endovaskularnog tretmana
HCSVI. Njeni rezultati ukazali su na odredjene povoljne efekte u jednom delu ove male
kohorte bolesnika. Ubrzo potom, u SAD je doslo do teSkih nezeljenih efekata posle hirurskog
tretmana HCSVI kod dva bolesnika od MS (jedan smrtni ishod). Potom je sprovedeno
nekoliko studija o HCSVI u MS, drugim neuroloskim bolestima i kod zdravih, kojima nisu
potvrdjeni nalazi Zambonija i saradnika. Imajuéi u vidu sve navedeno, moze se zakljuciti da
dosada$nji nalazi ne pruzaju podrSku opravdanosti tretmana MS invazivnim, potencijalno
opasnim endovaskularnim procedurama. Stoga se preporucuje dalje detaljno ispitivanje
postojanja i znac¢aja HCSVI u MS, u precizno dizajniranim, kontrolisanim studijama.

25



APSTRAKTI PREDAVANJA

ISTRAZIVANJA KVALITETA ZIVOTA U MULTIPLOJ SKLEROZI

Kisi¢ Tepavéevié D.
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Poslednjih godina kvalitet Zivota obolelih od multiple skleroze (MS) intenzivnije je ispitivan
nego kod bilo kog drugog neuroloskog oboljenja. Merenje kvaliteta Zivota bolesnika sa MS
obezbeduje uvid u sveukupni uticaj bolesti na svakodnevno funkcionisanje bolesnika i
pomaze u odabiru efektivnih terapijskih pristupa koji ¢e ispuniti terapijske ciljeve i sa
stanovista lekara i sa stanovista bolesnika.

Senzorni, motorni i kognitivni simptomi MS interferiraju sa svakodnevnim aktivnostima
bolesnika i na taj nacin znacajno uticu na pogorSanje njihovog kvaliteta Zivota povezanog sa
zdravljem (KZPSZ). Bolesnici sa MS konzistentno rangiraju svoj KZPSZ losije nego opsta
populacija, a negativni uticaj MS na KZPSZ prisutan je od samog pocetka bolesti. Bez obzira
na formu bolesti, bolesnici sa MS imaju zamor, poremecaje hoda, disfunkciju mokraéne
besike i creva, poremecaje vida, promene u kognitivnom funkcionisanju, poremecaje
senzibiliteta, seksualnu disfunkciju, bol i depresiju; vrlo Cesto su prisutne razlicite
kombinacije ovih simptoma.

Za merenje KZPSZ kod bolesnika sa MS koriste se razli¢iti upitnici klasifikovani kao
genericki (SF-36) ili specifiéni za MS (MSQoL-54, FAMS, MusiQoL).

U nekoliko studija je analizovan efekat terapija koje menjaju prirodni tok MS na KZPSZ u
MS. Ove studije su pokazale razli¢ite rezultate koji se kre¢u od poboljsanja KZPSZ ili
nepromenjenog stanja do pogorSanja KZPSZ nakon primene ovih terapija. Jedino je u
AFFIRM studiji u kojoj je za leCenje MS primenjivana monoterapija natalizumabom
pokazano znacajno poboljSanje skorova upitnika SF-36 nakon 2 godine od pocetka lecenja.

Sve je vise istrazivanja u kojima se ispituje da li razli¢iti domeni KZPSZ mogu da budu
potencijalni prognosticki faktori za MS.
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DOPRINOS NEKONVENCIONALNE MAGNETNE REZONANCIJE U
RAZUMEVANJU HETEROGENOSTI PATOGENETE MULTIPLE SKLEROZE

Mesaros S.
sharlota@eunet.rs

Metode nekonvencionalne magnetne rezonancije (MR), kao $to su “magnetisaton transfer*
(MT), “diffusion tensor* (DT), kao i primena novih softvera za obradu signala dobijenih
akvizicijom standarnih protokola konvencionalne MR (kMR), su u poslednjih nekoliko
godina znacajno promenile tradicionalna shvatanja patogeneze multiple skleroze (MS).
Naime, primenom novih, kvantitativnih metoda MR, pokazano je da MS nije samo
multifokalna bolest bele mase centralnog nervnog sistema (CNS), ve¢ da je patoloski proces
koji nije detektibilan na kMR, daleko difuzniji i zahvata skoro celu ,,naizgled normalnu® belu
masu CNS. Osim toga, ovaj proces je paralelno i skoro istoj meri prisutan i u sivoj masi CNS,
tako da se danas smatra da MS nije bolest bele mase, ve¢ svih struktura CNS. Takode je
pokazano da znacajan deo patoloskog procesa u MS nije samo zapaljenjski proces, vecC i
neurodegenerativni koji sledstveno vodi atrofiji mozga i kiémene mozdine. Gubitak aksona i
neurona, kao ekvivalenti neurodegenerativnog procesa, su delimi¢no posledica transinapticke,
antero- i retrogradne degeneracije aksona koji prolaze kroz fokuse zapaljenja, ali i drugih
mehanizama koji nisu u korelaciji sa zapaljenskim procesom. Primena metoda kvantitativne
MR omogucéava dobijanje parametara koji mogu da reflektuju koja od struktura CNS je
dominatno oSte¢ena (mijelin vs. akson), kao i eksploraciju klini¢ki elokevntnih puteva i
struktura CNS in vivo, ¢ime se postigla i znacajno bolja korelacije parametara o$teCenja tkiva
sa klinickim deficitom u MS, pre svega sa kognitivnim ali i motornim os$tecenjima. Konacno,
primenom funkcionalne MR je pokazano prisustvo adaptivnih mehanizama u mozgu ¢ija
efikasnost moze da smanji akumulaciju ireverzibilnog neuroloskog deficita u MS.
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DIJAGNOSTICKA VREDNOST VIZUELNIH EVOCIRANIH POTENCIJALA U
MULTIPLOJ SKLEROZI

Mileti¢ Drakuli¢ S, Tonéev G
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Vizuelni evocirani potencijali su vazno sredstvo za evaluaciju bolesnika sa klinickim i
subklini¢kim optickim neuritisom koji se moze javiti izolovano ili biti udruzen sa multiplom
sklerozom i sa Neuromyelitis optic. Oni su vazno ne-invazivno sredstvo za monitoring
zahvacenosti vizuelnog sistema za vreme klini¢kog toka multiple skleroze, ali se malo zna o
njihovom prognostiCkom znacaju za razvoj onesposobljenosti i rizik za prelazak klinicki
izolovanog sindroma u definitivnu multiplu sklerozu. I pored ograni¢enja koja ukljucuju
nesposobnost lokalizacije lezije, analiza vizualnih evociranih potencijala govori o patoloskim
karakteristikama: smanjenje amplitude talasa govori o aksonalnom oste¢enju, dok produzene
latence su senzitivnije na demijelinizacione lezije optickog nerva. Tokom oporavka dolazi do
skracenja latenci talasa pl100, ali nije jasno da 1li do toga dolazi zbog remijelinizacije,
plasti¢nosti jonskih kanala ili mozda nekim drugim mehanizmom.

Kljucne reci : vizuelni evocirani potencijali, multiple skleroze, opticki neuritis
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SREDINSKI FAKTORI RIZIKA U ETIOLOGIJI MULTIPLE SKLEROZE
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Etiologija multiple skleroze (MS) je jos uvek nepoznata, mada epidemioloske studije ukazuju
na znacaj i genetskih i sredinskih faktora. Jasno je pokazano da sredinski faktori deluju
mnogo pre pocetka klinicki manifestne bolesti. Stoga identifikovanje i istraZivanje osoba koje
su u visokom riziku za nastanak MS mozZe biti od koristi za bolje razumevanje uzro¢nih
kaskadnih procesa u MS, §to ima izuzetnan znacaj za formulisanje potencijalnih preventivnih
strategija.

Infekcije su najCeSée istrazivani sredinski faktor u etiologiji MS. Infektivna
hipoteza, prvi put postulirana krajem XIX veka, bazira na nalazima dobijenim u
epidemioloskim studijama incidencije MS, studijama migranata i postojanja mogucih klastera
bolesti. Nalazi ukazuju da je Epstein-Barr virus (EBV) najznacajniji kandidat u etiologiji MS.
Rizik od MS je oko 10 puta veci kod osoba koje su u detinjstvu imale nedijagnostikovanu
infekciju EBV u poredenju sa osobama koje nikada nisu bile inficirane, odnosno bar 20 puta
veci kod onih koji su imali infektivau mononukleozu.

IzloZenost sun¢evom zracenju i nivo vitamina D takode se mogu dovesti u vezu sa
geografskom §irinom i incidencijom MS. Postoje jasni dokazi da su pusaci u ve¢em riziku od
MS u odnosu na nepusace, kao i to da je rizik od bolesti kod teskih pusaca visi za oko 70%.

Za veliki broj faktora sredine je pokazano da povecéavaju rizik od MS, medutim za njih ne
postoji dovoljno dokaza koji bi mogli da objasne gradijent prevalencije MS. U toj grupi
faktora su organski rastvaraci, fizicka trauma, psiholoski stres, koris¢enje masti u ishrani,
antioksidansi, viSe obrazovanje i estrogeni
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DIFERENCIJALNA DIJAGNOZA IMUNSKI POSREDOVANIH SINDROMA
OSTECENJA NEUROMISICNE TRANSMISIJE (SONMT)

Lavrni¢ D.

S obzirom na slabu zastitu hematoencefalnom barijerom neuromiSi¢na spojnica (NMS)
predstavlja specijalizovanu sinapsu posebno osetljivu na autoimuni atak. On moze biti
usmeren prema njenim razli¢itim antigenima, $to dovodi do razvoja brojnih sindroma
ostec¢enja neuromisi¢ne transmisije (SONMT). Medju najc¢es¢im se nalazi steCena autoimuna
mijastenija gravis (SAMG), gde su kod oko 80 % prisutna antitela prema nikotinskom
acetilholinskom receptoru, kod oko 5% antitela prema miSi¢ specifi¢noj tirozin kinazi
(MuSK), a kod manjeg procenta preostalih tzv ,seronegativnih® pacijenata  prema
lipoproteinu niske gustine vezanom za receptorski protein 4 (lrp4). Osnovna klini¢ka
karakteristika SAMG je slabost i patoloska zamorljivost skeletnih miSi¢a sa poboljSanjem
snage posle odmora ili primene antiholinesteraznog leka. Kod ELS koji predstavlja redji, ali
ne i manje znacajan SOMT, antitela su usmerena prema presinaptickim voltazno zavisnim Ca
kanalima P/Q tipa, §to uzrokuje slabost i zamorljivosti, uz istovremeno prisustvo simptoma
autoimune disfunkcije koji daju pecat klinickoj slici. Oko 60% bolesnika sa ELS imaju u
osnovi malignu bolest, najcesée sitnozrnasti karcinom pluc¢a. Stecena neuromiotonija (Isakov
sy) je uzrokovana antitelima prema voltazno zavisnim presinapti¢kim K kanalima, $to dovodi
do sindroma kontinuiarne misiéne aktivnosti sa fascikulacijama, miokimijama,
pseudomiotonijom, krampima i slabo$¢u miSi¢a. Kod Miller-Fisherovog sindroma postoje
antitela prema gangliozidu Gqlb koja dovode do ostecenja NMT na motornim terminalima
okulogira posebno bogatih ovim gangliozidom. Stoga u klini¢koj slici ovih pacijenata
dominira zahvacenost ekstraokularnih misic¢a, uz blagu ili odsustnu generalizovanu slabost
pacijenta. Zajedni¢ka osobina svih pomenutih i drugih SONMT je povoljan odgovor na
razlilitu imunomodulatornu terapiju, Sto Citavoj grupi bolesti daje povoljan tok i odlicnu
prognozu.
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Razumevanje promene funkcije hoda kroz testiranje i retestiranje hoda moze doprineti
razumevanju toka bolesti i karakterizaciji hoda koja bi ukazivala na progresiju poremecaja.
Medutim, formiranje dijagnostickih i terapijskih procedura i formulisanje funkcionalnih
protokola u cilju poboljsanja narusenih funkcija iziskuje kvantitativnu analizu hoda i precizno
odredivanje parametara hoda.

Nacin akvizicije podataka uz pomo¢ GAITRite sistema, analiza i dobijanje preciznih
parametara hoda (brzina hoda, kadenca, simetrija, pritisak stopala tokom hoda, duZina,
trajanje i procentualna podela ciklusa hoda), daju moguénost prakticne primene rezultata i
dolazenja do kompozitnih karakteristika hoda, te zakljudaka i predikcija poboljSanja ili
pogorsanja funkcije.

Prikazace se nekoliko specifiénih primera karakteristika hoda u razliitim fazama
neurodegenerativnih oboljenja. Poredenje i prikaz ovakvih pokazatelja moze olaksati
razumevanje potrebe za daljim uvodenjem ovakvih metoda u svakodnevnu klinicku praksu,
posebno kod navedene grupe oboljenja. Porede se registrovani parametri, posebno koeficijenti
varijacije, kod nekoliko razli¢itih neurodegenerativnih oboljenja, kod Parkinsonove bolesti, sa
ili bez izrazene depresije, Alzhajmerove i Hantingtonove bolesti i progresivne supranuklearne
paralize, sa pokuSajem da se na osnovu dobijenih vrednosti ove bolesti i stanja razdvoje na
osnovu njihovog izmenjenog obrasca hoda. Registracija otisaka stopala hoda kod ovih
pacijenata na mernoj traci opremljenoj senzorima osetljivim na pritisak, tj. njihova vremensko
prostorna analiza sluzila bi da se nalazi registruju, statisticki defini$u, podele i karakterisu po
tipovima oboljenja.

Znacaj ovako definisanih karakteristika u predikciji posledica poremecenog hoda,
dijagnostici, prac¢enju kao i spre¢avanju nezeljenih efekata bi bio nesumnjiv.
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Vaskulna demencija (VaD) je druga naj¢e$¢a demencija u starijoj populaciji nakon
Alzheimer-ove bolesti (AB). Postoji viSe subtipova VaD, medu kojima su najce$¢i multi-
infarktna demencija i bolest malih krvnih sudova mozga sa demencijom. Dijagnosticki
NINDS-AIREN kriterijumi naglasavaju heterogenost VaD sindroma, varijabilnost klinickog
toka, povezuju lokalizaciju i temporarnu dinamiku ishemijske lezije i kognitivnog oStecenja te
zahtevaju ulogu neuroimidzinga i neuropsiholoSkog testiranja u procesu dijagnostike.
Cerebrovaskularna bolest( CVB) i AB mogu koegzistirati. Vaskulni faktori rizika, CVB,
infarkti i oSteCenja bele mase mogu trigerisati i modifikovati progresiju AB. VaD i AB
karakteriSu zajednicki patofiziolos$ki mehanizmi ( bolest bele mase, apoptoza), zajednicki
faktori rizika kao i neurohemijski deficit .

Vaze¢i kriterijumu dijagnostike VaD nedovoljno definisu profil kognitivnog ostecenja kod
VaD, tezinu demencije, pojam meSovite demencije, subkortikalno vaskularno kognitivno
ostecenje, udeo mediotemporalne atrofije, znacaj leukoaraioze, volumena i broja ishemijskih
lezija. Stoga se namecée potreba za uvodenjem nove nozoloSke kategorije - vaskularnog
kognitivnog poremecaja (VKP). VKP obuhvata sve forme kognitivnog oStecenja koje su
povezane sa CVB ( kao Sto su ”’post —stroke” demencija, subkortikalna vaskularna demencija i
mesovite demencije) ukljucujuci razlicite stepene tezine od suptilnih poremecaja preko blagog
kognitivnog poremecaja do demencije. VKP obuhvata sloZenu interakciju izmedu vaskulne
etiologije, riziko-faktora, celularnih promena u mozgu i kognicije. OStecenje egzekutivnih
funkcija je najceS¢e prepoznata karakteristika kognitivnog profila VKP. Postoji znacaj
prevencije ali ne i zlatni standard leCenja VKP. Inhibitori acetil holinesteraze i antagonisti
NMDA receptora su pokazali pozitivan u¢inak na kognitivne simptome kod VaD i AB sa
CVB.
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Alzheimerova bolest (AB) je neurodegenerativno oboljenje koje je naj¢eséi uzrok demencije i
karakterise se formiranjem B amiloidnih depozitai neurofibrilarne klubadi u mozgu. Do danas
je opisano viSe od 200 mutacija u tri gena (APP, PSEN1 i PSEN2) koje uzrokuju autozomno
dominantnu AB ranog pocetka. Frontotemporalna demencija (FTD) je drugi po ucestalosti
uzrok demencija ranog pocetka i obuhvata citav spektar patoloskih stanja. Do sada je
otkriveno viSe od 150 mutacija u Sest gena (MAPT, GRN, VCP, CHMP2B, TARDBP and
FUS) koje uzrokuju familijarnu FTD. U saradnji sa Institutom za neurologiju, UCL u
Londonu andlizirani su DNK uzorci od 40 AB i 34 FTD pacijenta koji se le¢e na Klinici za
neurologiju, KCS. Sekvencirani su kodirgjuéi regioni presenilinai egzoni 16 i 17 APP gena
kod AB pacijenata, dok su kod FTD pacijenata sekvencirani kodirju¢i regioni GRN, VCP
gena kao i egzoni 1, 9-12 MAPT gena. Detektovano je Sest razli¢itih mutacija kod sedam
pacijenata. Dve mutacije (R108Q; G206D) su se nalazile u PSEN1, dve (R62H; P69A) u
PSEN2, jedna (L723P) u APP i jedna u (G157R) VCP genu. Dve od ovih Sest mutacija do
sada nisu opisane u literaturi.

Ovo su rezultati prve sistematske molekularne analize APP, PSEN1, PSEN2, GRN, VCP i
MAPT gena kod AB i FTD pacijenata iz Srbije. Ovi rezultati proSiruju spektar genetskih
varijacijai olakSavaju buduc¢a proucavanja genctip — fenotip korelacija
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Irena Dujmovi¢ Basuroski
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Neuromijelitis optika (NMO) je inflamatorno, demijelinizaciono i autoimuno oboljenje
centralnog nervnog sistema koje se karakteriSe ponavljanim atacima opti¢kog neuritisa i
transverzalnog mijelitisa sa longitudinalnom propagacijom.

Pozitivan nalaz autoantitela na akvaporin-4 sa velikom senzitivnos$éu i specificnoséu moze
posluziti u diferencijalnoj dijagnozi NMO od multiple skleroze (MS), a njihov titar u serumu i
likvoru korelira sa aktivno$¢u bolesti i duzinom lezija na magnetnoj rezonanci (MR) ki¢mene
mozdine. Karakteristican nalaz na MR u NMO je lezija koja obuhvata >3 spinalnih segmenata
i post-kontrastno se pojacava u intenzitetu signala. Nalaz na MR mozga mozZe biti normalan,
mogu se detektovati lezije karakteristiCne distribucije (hipotalamus, mozdano stablo,
periependimalne zone), nespecifi¢ne lezije u beloj masi, redje i lezije koje podsecaju na MS,
dok je Cest nalaz i post-kontrastno pojacanje intenziteta signala optickih nerava. U likvoru se
naj¢eSc¢e nalazi hiperproteinorahija, limfomononuklearna pleocitoza od >50 ¢elija/mm3 (redje
i prisustvo neutrofila i eozinofila), uz odsustvo ili tranzitorno prisustvo intratekalne sinteze
oligoklonalnog imunoglobulina G.

Akutne relapse bolesti treba inicijalno tretirati pulsnom kortikosteroidnom terapijom u
visokim dozama, uz nastavak le¢enja manjim dozama kortikosteroida ili primenu terapijske
izmene plazme (TIP) u slucajevima nedovoljnog oporavka na kortikosteroidnu terapiju. U
terapiji odrzavanja je indikovana produzena primena azatioprina u kombinaciji sa
prednizolonom, ili primena rituksimaba, dok se u slucaju nedovoljnog terapijskog uspeha
ovakvog tretmana predlaze primena lekova drugog izbora (ciklofosfamid, mitoksantron,
mikofenolat mofetil). Takodje se moZe razmotriti i primena ponavljanih TIP, kao i
intravenskih imunoglobulina i metotreksata. Suportativni tretman i simptomatska terapija su
takodje od velikog znacaja u poboljsanju funkcionalnosti i kvaliteta Zivota bolesnika sa NMO.
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NEUROPSIHIJATRIJSKE MANIFESTACIJE SISTEMSKOG ERITEMSKOG
LUPUSA I SJOGRENOVOG SINDROMA: DIJAGNOZA 1 TERAPIJA

Irena Dujmovi¢ Basuroski
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Sistemski eritemski lupus (SEL) i Sj@grenov sindrom (SS) su sistemska autoimuna oboljenja
u sklopu kojih se sa razli¢itom ucestalos¢u mogu javiti neuropsihijatrijske manifestacije koje
mogu biti i inicijalni simptomi sistemske bolesti.

Neuropsihijatrijske manifestacije SEL obuhvataju afekciju centralnog nervnog sistema
(asepticki meningitis, arterijska/venska cerebrovaskularna oboljenja,
encefalomijelitis/mijelitis, glavobolja, nevoljni pokreti, epilepticki napadi, akutno konfuzno
stanje, psihijatrijski ili kognitivni poremecaji) i/ili perifernog nervnog sistema
(akutni/hroni¢éni  poliradikuloneuritis, mononeuritis multipleks, kranijalni neuritis,
pleksopatija, polineuropatija). Najcesce neuroloske manifestacije SS su
senzitivne/dominantno senzitivne polineuropatije, dok se ostale neuroloSske manifestacije
(mononeuritis multipleks, akutni/hroni¢ni poliradikuloneuritis, autonomna neuropatija,
miopatija, mijelopatija, encefalopatija, kranijalni neuritis, epilepticki napadi, kognitivna
disfunkcija, asepticki meningitis) javljaju redje.

U slu¢ajevima neuropsihijatrijskih manifestacija SEL i SS, pored rutinskih imunoloseroloskih
analiza je potrebno testirati prisustvo antifosfolipidnih antitela, antitela na akvaporin-4 (u
slu€ajevima  mijelitisa  i/ili ~ optickog  neuritisa),  sprovesti  analizu  likvora,
elektroencefalografiju, elektromioneurografiju, magnetnu rezonancu mozga i/ili ki¢mene
mozdine, kao i neuropsiholosko testiranje (u slucajevima kognitivnog deficita).

Moguce terapijske opcije kod neuropsihijatrijskih manifestacija SEL su kortikosteroidi,
imunosupresivi, terapijska izmena plazme (TIP) i intravenski immunoglobulini (IVIg), a u
refraktarnim slucajevima i selektivna deplecija B limfocita ili autologa transplantacija
mati¢nih celija hematopoeze. U SS, kortikosteroidi su cesto efikasni u slucajevima
mononeuritis multipleksa ili kranijalnog neuritisa, a IVIg kod polineuropatije tankih vlakana
ili senzorne ataksi¢ne polineuropatije. MoZze se primeniti i ciklofosfamid, dok su druge
terapijske strategije (TIP, penicillamin-D, infliximab, rituximab, interferon-a ) do sada u SS
primenjivane sa promenljivom efikasno$¢u. Antiagregaciona/antikoagulantna terapija su
indikovane u slucajevima sekundarnog antifosfolipidnog sindroma u sklopu SEL ili SS.
Primena simptomatske terapije je takodje od velikog znacaja.
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Hashimoto encefalopatija (HE) predstavlja retko autoimuno oboljenje udruzeno sa Hashimoto
tiroiditisom (HT), odnosno sa povisenom koncentracijom antitiroidnih antitela (anti TPO i
antitireoglobulinska antitela) koja reaguje na kortikosteroidnu terapiju. Klinicki se razlikuju
dva tipa inicijalne prezentacije HE: vaskuliticni tip sa “stroke like” epizodama i blagim
kognitivnim poremecajem i difuzni, progresivni tip sa demencijom, psihoti¢nim epizodama i
poremecéajem svesti. Tremor, epilepticki napadi, mioklonus i koma se mogu javiti kod oba
tipa. Mijelopatija moze biti udruzena sa HT. NajceS¢e kognitivne manifestacije obuhvataju
poremecaj paznje, anomiju, amneziju, apraksiju, poremecaj vizuospacijalnih i egzekutivnih
funkcija. Ne postoje specifi¢ni klini¢ko-laboratorijski testovi za dijagnozu HE, tako da je HE
Cesto neprepoznata. Kod nekih pacijenata je detektovana intratekalna sinteza anti TPO i
antitireoglobulinskih antitela. Mogu biti prisutni i seroloski dokazi drugih autoimunih bolesti:
povisene vrednosti RF, ANA, anti SSA i anti SSB antitela, antikardiolipinska antitela.
Dijagnoza HE je ekskluziona, potrebno je iskljuciti druge etiologije encefalopatije (toksicne,
metaboli¢ke, infektivne). Diferencijalna dijagnoza ukljucuje i Creutzfeldt-Jakob-ovu bolest
(kognitivni poremecaji, mioklonus), vaskulitis centralnog nervnog sistema (“stroke like”
epizode) kao i primarne psihijatrijske bolesti i paraneolpasticke encefalitise. Znacajno
klinicko poboljsanje se javlja posle primene visokih doza kortikosteroida. Nekada je
neophodna duza primena oralnih steroida ili druga imunomodulatorna terapija (azatioprin,
metotreksat, ciklofosfamid) da bi se odrzala remisija. Intravenski imunoglobulini ili terapijska
izmena plazme se mogu primeniti ako se imunosupresivnom terapijom ne postigne efekat.
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ULOGA MAGNETNE REZONANCIJE UDIFERENCIJALNOJ DIJAGNOZI
IMUNSKI POSREDOVANIH BOLESTI CENTRALNOG NERVNOG SISTEMA

Mesaros S.
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Magnetna rezonancija (MR) mozga i kicmene moZdine je jedna od najvaznijih dijagnostickih
procedura koja moze biti od dragocene pomoc¢i u diferencijalnoj dijagnozi imunski
posredovanih bolesti centralnog nervnog sistema (CNS). Zahvaljuju¢i njenoj velikoj
senzitivnosti u detekciji patoloskih promena, pre svega u beloj masi CNS koja je i najcesce
pogodena patoloskim procesom u imunski posredovanim bolestima CNS, MR je
nezamenljiva dijagnosticka procedura koju uvek treba sprovesti kod sumnje na ovakvu vrsti
bolesti. Za razliku od velike senzitivnosti, MR ima znaCajno manju specificnost u
diferencijalnoj dijagnozi zbog ¢injenice da veliki broj razlic¢itih imunski posredovanih bolesti
mogu dati vrlo slican nalaz na MR mozga. Zbog toga se uvek tezilo Sto preciznijem
definisanju kriterijuma za nalaz na MR mozga, pocevsi od multiple skleroze (MS) kao
najée$¢e i najznacajnije imunske posredovane bolesti CNS. U tom kontekstu su nedavno
definisani novi kriterijumi koji treba da budu ispunjeni kada je MS u pitanju. Takode su
definisane i tzv ,.crvene zastavice“, kao nalazi na MR mozga i kicmene mozdine koji ne
podrzavaju dijagnozu MS, ve¢ ukazuju na moguce druge imunske posredovane bolesti CNS.
Ove ,crvene zastavice“ su pruzile dragocen doprinos u diferencijalno-dijagnostickom
razmatranju imunski posredovanih ali i drugih bolesti CNS koje zahvataju dominatno belu
masu. U tom smislu je velika paznja posvecena nalazu na MR kicmene mozdine. Naravno,
treba dodati da je MR samo jedna od dijagnostickih metoda koju nikako ne treba gledati
izolovano, ve¢ samo i iskljucivo u sklopu klinicke slike i drugih relevantnih dijagnostickih
testova.
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NEUROPATIJA TANKIH VLAKANA
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Neuropatija tankih vlakana (NTV) je heterogena grupa bolesti koju karakterise iskljuciva ili
predominantna zahvacenost tankih vlakana perifernih nerava (Ad i C). Neuropatije sa
isklju¢ivom zahvacenoS¢u tankih vlakana se registruje u 3% svih bolesnika sa neuropatijom.
U odnosu na etiologiju NTV moze biti idiopatska, steCena u sklopu neke primarne bolesti ili
nasledna neuropatija tankih vlakana. NTV nastaje kao posledica simetricnog, distalnog
oStecenja tankih vlakana koja obezbedjuju senzibilitet za bol i temperauru kao i autonomne
funkcije. Sa patoloskog aspekta u pitanju je aksonska neuropatija sa najranijim zahvatanjem
dugih vlakana. NajceS¢e postoje simptomi peCenja, oStrog bola (poput noza, uboda),
prodornog bola ili tiStanja u stopalima. uz simptome sistemskih autonomnih poremecaja. U
objektivnom nalazu se prezentuje pozitivnim i negativnim simptomima.. Osteéen senzibilitet
za bol i temperaturne drazi u distalnim delovima nogu je udruZen sa parestezijama,
dizestezijama, hiperestezijom i hiperalgezijom (hiperpatijom) i alodinijom. Bol se ¢eSc¢e javlja
noéu i moze biti izazvan pritiskom pri stajanju i hodu. Uporedo postoje i simptomi
autonomnih poremecaja. Klini¢ka elektromioneurografija ne otkriva neuropatiju tankih
vlakana te stoga dijagnosticki postupak treba da ukljuci kvantitativno testiranje senzibiliteta,
mikroneurografiju, nociceptivne reflekse, sudomotorni-aksonski refleks, laserski evocirane
potencijale i biopsiju koze sa merenjem gustine intraepidermalnih nervnih vlakana. Rane
poremecaje funcije autonomnih vlakana je moguce dokazati i MR spektroskopijom perifernih
nerava a objektiviziranje neuropatskog bole primenom funkcionalnog neuroimidzinga (PET).
Lecenje neuropatije tankih vlakana ukljucuje leenje primarne bolesti i primenu simptomatske
terapije za neuropatski bol i udruzene simptome autonomnih poremecaja.
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KLINICKE I ELEKTROFIZIOLOSKE DILEME U DIFERENCIJALNOJ
DIJAGNOZI 1IZMEDJU BOLESTI MOTORNOG NEURONA I MULTIFOKALNE
MOTORNE NEUROPATIJE

M.Cvijanovié, S.Bani¢ Horvat, Z.Jovin, S.Simi¢, A.Kopitovi¢, M.Ilin

Iako na prvi pogled postoje ubedljive definisane razlike izmedu bolesti motornog neurona
(MND) i multifokalne motorne neuropatije (MMN),u praksi ta razlika nije tako jasna, te se
elementi klinicke slike, ali i elektrofizioloskog ispitivanja preklapaju ili u najmanju ruku nisu
jednoznacni. Jedan od razloga je relativno dug vremenski period do prepoznavanja bolesti kao
takve i to izmedu 6 do18 meseci koji je kraci do dijagnoze MMN nego kod MND. U toj fazi
jedne ili druge bolesti klini¢ki znaci i simptomi mogu biti prakti¢no istovetni, narocito ako je
kod MND u pitanju pretezno zahvacenost (ili bolest) donjeg motornog neurona, laboratorijski
pokazatelji kao §to su mutacija SOD1 enzima (kod familijarne forme ALS) ili prisustvo GM1
antitela ( kod MMN) nisu obavezni pa samim tim ni presudni u diferencijalnoj dijagnozi, a
elektromioneurografsko ispitivanje zbog gubitka misi¢nih vlakana trajanjem bolesti, moze biti
nepouzdano i dijagnoza je i dalje neizvesna. Neki subjektivni faktori kao Sto su osecaj
odgovornosti neurologa za definisanje teske bolesti kao Sto je MND sa Zzivotno loSom
prognozom, moze opredeliti ordinarijusa za postavljanje dijagnoze MMN koja ima bolju
prognozu i potencijalno je dobro leCiva, Sto porodica pacijenta, ali i sam pacijent bolje
prihvata. Sa druge strane u nasem miljeu nije zanemarljiv uticaj ,,spoljnog® pritiska na
neurologa koji je vezan za stav mati¢ne zdravstvene kuce koja insistira na ,,tacnoj dijagnozi*,
da ne bi ,,uludo” potrosili zamasna novcana sredstva za imunoglobuline koji su lek izbora za
MMN. Istovremeno postoji pritisak pacijenta i njegove porodice da po svaku cenu dobiju lek
, koji ¢e pomoci“ unato¢ neizvesnosti dijagnoze ili ¢ak izvesnosti dijagnoze MND za koju
odgovarajuceg leka jos uvek nemamo.

Kljuéne reci: bolest motornog neurona ( MND), multifokalna motorna neuropatija ( MMN),
elektromioneurografija, klinicka slika, prognoza bolesti
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Miotonicna distrofija tip 1 (DM1) je distalna miopatija i multisistemska bolest koja se
javlja sa incidencijom od 1 na 8000, a nastaje usled ekspanzije trinukleotidnih CTG
ponovaka u genu koji kodira za serin-treonin-protein kinazu (DMPK) na 19q13.3
hromozomu. DMI1 bolesnici imaju od 50 do preko 4000 ovih tripleta u pomenutom genu.
Broj CTG ponovaka je u korelaciji sa tezinom bolesti uz veoma izrazen fenomen anticipacije.
DMPK iRNK remeti splajsing pre iRNK velikog broja drugih gena koji kodiraju za: kanale
hlora, insulinski receptor, tau-protein, amiloidni prekursorski protein, NMDA receptor,
rianodin receptor, miSiéni i sréani troponin T, $to objaS$njava multisistemski karakter ove
bolesti. DM1 bolesnici imaju Cesto kataraktu (>80%), sréane poremecaje (90%), respiratornu
insuficijenciju, malignu hipertermiju, endokrinoloske i druge poremecaje. Kod ovih bolesnika
je Cesta i apatija, anksioznost, depresija, kao i hipersomnija, poremecéaj paznje, vizuelno-
prostorni deficit i dizegzekutivni sindrom.

Miotonicna distrofija tip 2 (DM2) nastaje usled ekspanzije CCTG kvadripleta u genu koji
kodira za ,,zinc finger* protein 9 (ZFN9) na hromozomu 3q21.3. Obolele osobe imaju 75-
11000 ovih ponovaka. DM2 se klinicki najc¢esc¢e manifestuje kao proksimalna miotoni¢na
miopatija (PROMM). Kod PROMM-a su miotoni¢ni fenomeni blazi nego kod DM1, nije
opisana kongenitalna forma bolesti a broj CCTG ponovaka nije u korelaciji sa tezinom
bolesti. Kod DM2 deca imaju manji broj ponovaka od obolelog roditelja, naime Cesta je
retrakcija a retka anticipacija. Multisistemska afekcija je manje izrazena i blazi su poremecaji
nego kod DM, a najcesce se javljaju katarakta (60%), insulinska rezistencija (25%) i sr¢ani
poremecaji (20%). DM2 je kao i DM1 splajsopatija. ZNF9 iRNK remeti splajsing pre-iRNK
drugih gena koji kodiraju za: kanale hlora, insulinski receptor i dr. MRI pregledom mozga
kod DM2 su uoCene promene u beloj masi prevashodno u frontalnom reznju, a kod DM1 u
prednjem temporalnom lobusu. PET-om se kod obe forme bolesti nalazi hipoperfuzija
frontalnog i parijeto-okcipitalnog regiona.
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ETICKI PRINCIPI ALS
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Amiotrofi¢na lateralna skleroza (ALS) kao i druge neizlecive bolesti, kao §to su maligna
oboljenja, sa proseénim trajanjem od oko 3 godine, iziskuje utvrdivanje odredenih etickih
stavova 1 u Srbiji. Razli¢iti kulturoloski obrasci namecu i razli¢ite principe u pogledu
informisanosti ALS bolesnika o prirodi i toku bolesti, samostalnosti u izboru terapije tokom
trajanja bolesti ukljucujuéi i terminalnu fazu tj. poslednje sate odnosno dane Zivota.

Cilj je bio prikaz razli¢itih kulturolo obrazaca u pogledu stepena informisanosti o ALS,
njenom toku i terapiji.

U gotovo svim razvijenim zemljama Sirom sveta, postoji jasan stav da ALS bolesnici treba
da budu u potpunosti informisani o bolesti koja dovodi do kompletne zavisnosti zbog motorne
onesposobljenosti, ukljucujuéi govor, gutanje i disanje. Ovakav princip ostvaruje se
zahvaljujuéi stalnom uce$¢u multidisciplinarnog tima stru¢njaka koji su na raspolaganju
bolesniku i ¢lanovima porodice. U vecini ovih zemalja postoji jasno definisan medikolegalni
pristup u pogledu izbora razli¢itih metoda u terminalnoj fazi bolesti, ukljucujuéi i eutanaziju.
Za razliku od  zapadnoevropskih zemalja, u Srbiji kao i u ostalim zemljama bivse
Jugoslavije, osim Slovenije, stav je da se nakon postavljanja dijagnoze ALS bolesnici ne
informiSu kompletno o toku, duzini trajanja bolesti i krajnjem ishodu. U eri razvijene
globalne informaticke mreZe ne moZe se ignorisati ¢injenica da ALS bolesnici vrlo lako
mogu saznati sve o bolesti. Insistiranje na tradicionalnom obrascu u naSem drustvu
predstavlja sve veéi problem za ordinirajuceg neurologa od koga se oc¢ekuje da sa bolesnikom
ostvari odnos maksimalnog poverenja i podr$ke. Jedan od buduéih koraka je formiranje
struénog tima u kome bi svaki ¢lan imao odredeno uces$¢e u informisanju i pruZanju pomoci
ALS bolesnicima i ¢lanovima njihovih. porodica.
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Miotoni¢na distrofija tip 1 (DM1) je najceS¢a miSi¢na distrofija odraslih (1/8000) pracena
brojnim multisistemskim simptomima. Uzrokovana je ekspanzijama CTG ponovaka u
3'-netranslatirajuéem regionu gena za proteinsku kinazu miotoni¢ne distrofije (DMPK). U
radu je predstavljena karakterizacija ponovaka u genu DMPK kod grupe bolesnika sa DM1 i
kontrolne grupe u populaciji Srbije, kao prototip molekularno-genetickih osobina bolesti
nestabilnih ekspanzija ponovaka. Izufavanjem genotip-fenotip korelacija u grupi od 35
nesrodnih bolesnika pokazano je: postojanje asocijacije izmedu progresije neuromisi¢nih
simptoma i somatske nestabilnosti mutiranih alela nagnute ka ekspanzijama tokom vremena;
postojanje negativne linearne korelacije izmedu starosne dobi kada se javljaju prvi simptomi
bolesti i prosecne veli¢ine mutiranog alela kod bolesnika ¢iji je progenitorni alel kra¢i od 245
ponovaka; nepostojanje korelacije izmedu veli¢ine mutiranih alela i polineuropatije, kao i
kardioloskih simptoma (poremecaji u EKG-u, sréanom ehu i srcanoj provodljivosti).
Genotipizacijom ponovaka u genu DMPK kod 235 zdravih osoba utvrden je opseg variranja
ponovaka od 5 do 29 i trimodalna distribucija alela sa pikovimana 5, 11-13 1 19-22 ponovaka.
Ucestalost alela sa vise od 18 ponovaka, grupe iz kojih nastaju mutirani aleli, iznosila je
8,72%, ukazujuéi da je prevalenca DM1 u Srbiji ista kao u drugim ispitanim populacijama,
Sto je potvrdeno molekularno-epidemioloskim studijama za DM1 u populaciji Beograda
(verovatnoca za pojavu DMI1 iznosi 1/8621 kod zena i 1/9259 kod muskaraca). Haplotip
analiza tri bialelna markera u genu DMPK kod 25 porodica sa DM1 i 36 zdravih porodica
pokazala je da su aleli sa vise od 18 ponovaka uvek vezani za isti haplotip kao mutirani aleli.
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STUDIJE ASOCIJACIJE CITAVOG GENOMA U NEURODEGENERATIVNIM
BOLESTIMA

Ivana Novakovié, Valerija Dobrici¢, Milena Jankovi¢, Vladimir S. Kosti¢

Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu, Klinika za neurologiju KCS, Beograd

Najcesce forme neurodegenerativnih bolesti imaju multifatorsku tj. poligensku etiologiju. To
zna¢i da u nastanku bolesti ucestvuje geneticka osnova u sadejstvu sa faktorima spoljne
sredine. Udeo geneticke osnove moze biti razlicit, ali je uvek predstavljen sa vise parova
gena, koji c¢ine faktore predispozicije za nastanak bolesti. Kao markeri geneticke
predispozicije danas se naijntenzivnije proucavaju genski polimorfizmi, koji predstavljaju
normalne varijacije u naslednoj osnovi ¢oveka. U studijama asocijacije poredi se ucestalost
odredenog genskog polimorfizma u grupi bolesnih i u opstoj populaciji. Ukoliko je data
genska varijanta - polimorfizam znacajno Ce$¢i u grupi bolesnih, moze se smatrati
predisponiraju¢im ¢iniocem. Kao mera asocijacije koristi se 0ds ratio (OR) tj. unakrsni odnos
Sansi za pojavu bolesti kod nosilaca odredenih genotipova. Do nedavno su studije asocijacije
bile usmerene na proucavanja polimorfizama u odredenim genima — kandidatima, izabranim
na osnovu poznavanja patofizioloskih mehanizama bolesti. Poslednjih godina omoguceno je i
znatno Sire sagledavanje genetickih asocijacija, brzom i efikasnom analizom velikog broja
DNK polimorfizama u ¢itavoj naslednoj osnovi tj. u ¢itavom genomu ¢oveka. Ove studije su
poznate upravo kao studije asocijacije u Citavom genomu, eng. genome wide association
studies (GWAS). Primenom razli¢itih formata genskih ¢ipova mogucée je ispitati i do 10.000
polimorfizama lociranih u razli¢itim genima ili u venagenskoj DNK. Rezulati ovakvih analiza
bacaju novo svetlo na etiologiju neurodegenerativnih bolesti, potvrdujué¢i ve¢ poznate i
ukazujuéi na nove faktore nalsedne predispozicije. U ovoj oblasti najveéi broj studija
asocijacije u ¢itavom genomu odnosi se na Parkinsonovu i Alchajmerovu bolest, o cemu ¢e u
izlaganju biti viSe reci.
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Multipla skleroza (MS) je hroni¢na inflamatorna autoimuna bolest centralnog nervnog
sistema. Fenotipska ekspresija bolesti izrazito je heterogena po tipu klinickog ispoljavanja,
tako da ne postoje pouzdani prediktivni klinicki ili laboratorijski parametri koji mogu da
ukazu na tok bolesti, brzini progresije i odgovor na terapiju. U osnovi enigmatske etiologije
MS leze patogenetski procesi koje determiniSu brojni genetski faktori i faktori spoljasnje
sredine. Ostecenje tkiva u MS je posledica produzene inflamatorne reakcije u CNS-u tokom
imunoloskog odgovora na jedan ili viSe sopstvenih antigena mijelina, koja se deSava kod
genetski predisponiranih osoba, a posle izlaganja jo$ neidentifikovanim faktorima spoljne
sredine. Genetska osnova MS ima kompleksnu arhitekturu. Kao i u mnogim inflamatornim
bolestima MHC je prvi i najduZe izucavani genski region u okviru koga su rizi¢ne alelske
varijante iz klase I i klase II asocirane sa predispozicijom za MS, naroc¢ito HLA DRB1*1501
alel. Studije pretrazivanja celokupnog genoma (GWAS) su definisale nove polimorfizme
(SNP) u genima za CLEC16A, IL2RA i IL7R, van MHC regiona, sa umerenim efektom na
osetljivost na MS. Meta analiza GWAS je proSirila panel potencijalno rizi¢nih alelnih oblika
gena za CD6, IRF8 and TNFRSF1A. Paralelno sa pretraZzivanjem genoma, sekvenciranjem
egzoma 1 pocCecima epigenetike MS-a, tradicionalniji pristup izu¢avanja gena kandidata je i
dalje atraktivan. Gena ukljuceni u procese inflamacije i degeneracije nalaze se u fokusu
trenutnih istrazivanja, kako u svetu tako i u Srbiji. Istrazivanje genetske osnove MS je mlada
oblast nauke od koje se ocekuje da u narednom periodu poboljsa procenu rizika za nastanak,
progresiju i terapiju ove slozene multifaktorijalne bolesti.
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Prionske bolesti ili transmisione spongioformne encefalopatije (TSE) su grupa retkih, fatalnih
neurodegenerativnih bolesti koje se primarno manifestuju kao progresivna demencija i
ataksija. Zajednicko im je postojanje prion proteina u patogenezi. Najveci broj slucajeva su
sporadi¢ni, znatno rede infektivni, dok je 10-15% uzrokovano autozomalno dominantnim
mutacijama u PRNP genu (familijarni slu¢ajevi).

PRNP sadrZi 756 nukleotida u dva egzona i predatavlja jedini gen za koji je poznato da je
povezan s familijarnom formom prionske bolesti. Tackaste mutacije ili insercije jednog ili
viSe oktapeptidnih ponovaka su u osnovi sporadi¢ne i familijarne prionske bolesti, dok
nekoliko polimorfizama (Met129Val, Glu219Lys, Asnl171Ser, delecija jednog oktapeptidnog
ponovka) imaju ulogu u modifikaciji rizika od oboljevanja i fenotipa, kako sporadi¢ne tako i
nasledne forme bolesti.

Prvi korak u uspostavljanju molekularne dijegnostike prionskih bolesti u naSoj zemlji je bilo
direktno sekvenciranje oba egzona PRNP gena na automatskom sekvenatoru (ABI 310
Genetic Analyzer). Analizirani su DNK uzorci 7 pacijenata kod kojih je postojala sumnja na
prionske bolesti. Kod jednog pacijenta nadena je mutacija E200K, i polimorfizam
Met129Met. Svi analizirani pacijenti su bili Glu219Glu, dok je pet pacijenata bilo
homozigotno na poziciji 129 Sto povecava sklonost ka sporadiénoj i infektivnoj prionskoj
bolesti. Dva pacijenta su imala deleciju jednog oktapeptidnog ponovka.

Rezultati nakon jednogodiSnjeg iskustva u dijagnostici prionske bolesti ukazuju da je
sekvenciranje PRNP gena dobra pocetna strategije u detekciji mutacija i polimorfizama kod
pacijenata sa prionskim bolestima.
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DIFERENCIJACIJA MATICNIH CELIJA
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Ljudske embrionalne mati¢ne celije imaju potencijal da diferenciraju u preko 200 celijskih
tipova. Zbog toga u njih se polaZe velika nada da ¢e se jednoga dana efikasno koristiti u
terapiji neurodegenerativnih bolesti ukljucujuéi i povredu kicmene mozdine. Mi smo po prvi
put pokazali (pregled u 1) da transplantacija progenitor celija ologodendrocita (OPC) i
motornih (MP) neurona uti¢e na funkcionalni oporovak odraslih pacova nakon kompletnog
presecanja ki¢mene mozdine. U poredenju sa kontrolnim Zivotinjama, lokomotorni potencijal
(BBB test) zivotinja sa akutnom povredom je signifikantno bio uveéan kod zivotinja koje su
tretirane OPC 1/iliMP celijama. To dokazuje da su celije migrirale i diferencirale u zrele i
funkcionalne oligodendrocite i motorne neurone pokazuju¢i da i pod in vivo uslovima
poseduju elektrofiziolosku aktivnost. Sli¢ni rezultati postignu su i sa ependimalnim mati¢nim
¢elijama koje su izolovane direktno sa mesta kontuzije kicmene mozdine. Obe strategije
dokazuje da maticne Celije, bilo embrionalne ili adultne, mogu uspesno da se koriste za
tretiranje povreda ki¢mene mozdine.
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Alzheimerova bolest (AB) je neurodegenerativno oboljenje koje je najéeS¢i uzrok demencije i
karakteriSe se formiranjem B amiloidnih depozita i neurofibrilarne klubadi u mozgu. Do danas
je opisano vise od 200 mutacija u tri gena (APP, PSEN1 i PSEN2) koje uzrokuju autozomno
dominantnu AB ranog pocetka. Frontotemporalna demencija (FTD) je drugi po ucestalosti
uzrok demencija ranog pocetka i obuhvata &itav spektar patoloskih stanja. Do sada je
otkriveno viSe od 150 mutacija u Sest gena (MAPT, GRN, VCP, CHMP2B, TARDBP and
FUS koje uzrokuju familijarnu FTD. U saradnji sa Institutom za neurologiju, UCL u
Londonu analizirani su DNK uzorci od 40 AB i 34 FTD pacijenta koji se le¢e na Klinici za
neurologiju, KCS. Sekvencirani su kodiraju¢i regioni presenilina i egzoni 16 i 17 APP gena
kod AB pacijenata, dok su kod FTD pacijenata sekvencirani kodirju¢i regioni GRN, VCP
gena kao i egzoni 1, 9-12 MAPT gena. Detektovano je Sest razli¢itih mutacija kod sedam
pacijenata. Dve mutacije (R108Q; G206D) su se nalazile u PSEN1, dve (R62H; P69A) u
PSEN2, jedna (L723P) u APP i jedna u (G157R) VCP genu. Dve od ovih Sest mutacija do
sada nisu opisane u literaturi.

Ovo su rezultati prve sistematske molekularne analize APP, PSEN1, PSEN2, GRN, VCP i
MAPT gena kod AB i FTD pacijenata iz Srbije. Ovi rezultati proSiruju spektar genetskih
varijacija i olakSavaju budué¢a proucavanja genotip — fenotip korelacija.
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GENETIKA DISTONIJA
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Distonije pripadaju grupi poremecaja pokreta i karakteriSu se nevoljnim uvrtanjem,
repetitivnim pokretima ili zauzimanjem abnormalnog polozaja delova tela, ukljucujudi i trup.
U populaciji Srbije utvrdeno je da je prevalencija svih tipova primarnih distonija 13.6 na 100
000 osoba. Postoji nekoliko tipova klasifikacija distonija, ali najcesce se koristi molekularna
klasifikacija koja je izvrSena prema genskim lokusima vezanim za odredene tipove distonija.
Do sada je okarakterisano najmanje dvadeset monogenskih distonija (lokusi DYT 1-4, 5a, 5b,
6-8, 10-13, 15-20), od kojih je za deset identifikovan i gen koji je odgovoran za pojavu
bolesti.

U naSoj laboratoriji je uvedeno genetsko testiranje za Cetiri tipa distonija (DYT1, DYT6,
DYT5a and DYTS). Do sada je izvrSeno ukupno 597 testiranja za pacijente koji su leceni na
Klinici za neurologiju KCS. Na DYT1 testirano 308 pacijenata i ¢lanova porodice, 259 na
DYT6, 27 na DYT5a i 3 na DYTS. Pri tome otkriveno je 17 pozitivnih slu¢ajeva za DYTI, 7
za DYT6, 8 za DYT5a i jedan pacijent pozitivan za DYT8. Ocekujemo da u najskorijoj
buduénosti uvedemo i testiranje na DYT11 1 DYTI18.

Ovi rezultati prikazuju naSe prvo iskustvo u genetskom testiranju za razli¢ite tipove distonije i
isti¢u znacaj uvodenja genetskog testiranja u svakodnevnu klini¢ku praksu.
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MOJ NAJTEZI SLUCAJ: STA BI BILO...?
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Uvod: Vise studije je utvrdilo da je simptomatska karotidna stenoza nezavisan faktor rizika za
ponovljeni vaskularni incident nakon TIA i mozdanog udara unutar prvih nekoliko dana, a
visokostepena stenoza (> 70%) je kod viSe od tre¢ine pacijenata uslovila ponovljeni
vaskularni incident. Karotidna endarterektomija je indikovana pod istim okolnostima kod TIA
pacijenata kao i kod pacijenata sa malim mozdanim udarom. Optimalno vreme za ovaj zahvat
je po preporukama unutar 2 nedelje od incidenta.S druge strane, primena dvojne
antiagregacione terapije kod TIA nekardioembolijske geneze, ima daleko vece opravdanje u
odnosu na mozdani udar.

Prikaz bolesnika: U radu je dat prikaz bolesnika, starog 61 god, sa ponovljenim
hemisferalnim TIA-ma sa visokostepenom ipsilateralnom karotidnom stenozom i pozitivnom
DWI lezijom na MRI mozga.Nalazi UZ karotida i MRA su bili konkordantni u stepenu
stenoze karotidnih krvnih sudova.Bolesnik je bio na antiagregacionoj, antitenzivnoj i terapiji
statinima, te sa terminom za karotidnu endarterektomiju 6 nedelja nakon incidenta,otpusten
kuci. Nakon par nedelja usledio je novi prijem sa,ovog puta, simptomatologijom druge
karotide sa nadjenim ulcerisanim plakom i grani¢nom stenozom, uz veci broj detektovanih
MES sa te strane, te pozitivnom DWI lezijom kortikalno ipsilateralno.Nakon dve nedelje
pacijent je operisan sa dobrim neposrednim ishodom.

Zakljucak: Bolesnici sa visokostepenom karotidnom stenozom i hemisferalnim TIA-ma
bududi na stepen rizika koji nose, zahtevaju agresivniji tretman, kako medikamentozni
(dvojna antiagregaciona terapija), tako i hirurski, moguce u kra¢em roku od incidenta.
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MOJ NAJTEZI PACIJENT: STA BI BILO ..... ?

Jovanovié R. Dejana

Urgentna neurologija, Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije

Mozdani udar je jedan od naj¢e$¢ih uzroka smrti i najées¢i uzrok invaliditeta stanovniStva.
Susret sa ovom boles¢u je frustrirajudi i za lekara zbog malog broja mogucéih, a i tada
vremenski ograni¢enih terapijskih intervencija, koje moze da primeni. Ove ¢injenice dodatno
dobijaju na znacaju kada do mozdanog udara dode kod mlade osobe.

Prikazujemo bolesnika sa recidiviraju¢im akutnim ishemijskim mozdanim udarom izazvanim
disekcijom vertebralne arterije sa naknadnom intrakranijalnom propagacijom disekcije na
bazilarnu arteriju. Pored toka bolesti, analizirane su i sve primenjene terapijske intervencije.
Na kraju, dajemo prikaz savremenih terapijskih intervencija koje se izvode u razvijenim
svetskim centrima kod bolesnika sa spontanim arterijskim disekcijam vertebrobazilarnog
sliva.
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NOVINE U STRUKTURNIM MRI TEHNIKAMA U DIFERENCIJALNOJ
DIJAGNOZI PARKINSONIZMA

Vladimir S. Kosti¢
Klinika za neurologiju KCS, Beograd

Ovaj rad ¢e se usredsrediti na atipi¢ne degenerativne forme parkinsonizma, koje
obuhvataju multiplu sistemsku atrofiju (MSA), progresivnu supranuklearnu paralizu (PSP) i
kortikobazalnu degeneraciju (KBD) i koje je u poCetnim fazama tesko razlikovati od
idiopatske Parkinsonove bolesti. (A) Iz kruga MSA u diferencijalnoj dijagnozi parkinsonizma
znacajna je samo forma koja se prvenstveno karakteriSe parkinsonim znacima (tzv. MSAp).
Najkonzistentniji 1,5T MRI nalaz u MSAp ukljucuje atrofiju i T2 hipointenzitet putamena,
kao i ,,znak rascepa®, zbog hiperintenziteta po njegovim ivicama. Infratentorijalne promene
pre svega u cerebelarnoj formi MSA (MSAc) ukljucuju atrofiju ponsa, donjih delova
moZzdanog stabla, srednjih cerebelarnih pedunkula, medule, donjih oliva i cerebeluma (po tipu
olivopontocerebelarne atrofije). PovisSeni T2 signal se nalazi u ponsu, srednjim cerebelarnim
padunkulima i cerebelumu. Zajedno, hiperintenzitet ponsa i oba srednja cerebelarna
pedunkula, uz izostanak takvog signala u srednjem raphe sistemu ili u transverzalnim
pontocerebelarnim vlaknima, formira ,,znak krsta®, koji, iako nespecifi¢an, snazno podrzava
dijagnozu MSA. (B) U PSP-u najce$¢i nalazi obuhvataju atrofiju medumozga (znak ,,siluete
pingvina“ ili ,,kolibrija“) i tegmentuma moZzdanog stabla, poviseni T2 signal u medumozgu,
donjim olivama, uz atrofiju frontalnog i temporalnog reznja. Od morfometrijskih parametara
se preporucuje (a) maksimalni dijametar medumozga u srednjem sagitalnom preseku, Cije su
srednje vrednosti nize u PSP-u nego u drugim parkinsonim entitetima; (b) odnos povrSine
medumozga i povrSine ponsa ([areja ponsa/areja medumozga] x [Sirina srednjeg cerebelarnog
pedunkula/sirina gornjeg cerebelarnog pedunkula]). (C) U KBD, uz asimetri¢nu atrofiju kore,
MRI studije ukazuju na znacajno veci hipointenzitet T2 signala u putamenu i globusu
palidusu, te proSirenje komora.
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JEDINICA NEUROLOSKE INTENZIVNE NEGE : KO,KADA I KAKO SE TU
LECI?

Jovanovi¢ D.R, Stanarcevi¢ P, Besla¢-Bumbasirevi¢ Lj.
Urgentna neurologija, Klinika za neurologiju, Klinicki centar Srbije, Beograd
dejana.jovanovic@mfub.bg.ac.rs

Uvod: Jedinica neuroloske intenzivne nege (JNIN) je kompleksna organizaciona jedinica u
kojoj se lece bolesnici sa najtezim neuroloskim bolestima, visokog stepena komplikacija i
smrtnosti.

Metodologija: Analizirani su bolesnici JNIN, 3. nivoa nege i leCenja, u 1-godi$njem periodu.
Pored demografskih i drugih osnovnih karakteristika bolesnika, analizirane su najvisi stepen
nege, dijagnoze, komplikacije tokom lecenja, kao i njihov ishod. Takode, registrovan je i
stepen respiratorne podrske bolesnika, duzina njihovog le¢enja u JNIN, kao i pojava
komplikacija.

Rezultati: Nasa JNIN se sastoji od 8 posteljnih mesta i u periodu od godinu dana je leCeno
322 bolesnika, koji su u njoj prosecno lezali oko 9 dana. Preko 30% bolesnika je imalo tezak
oblik akutnog mozdanog udara, dok su ostale Ceste dijagnoze bile teski oblici neuromisi¢nih
oboljenja, epilepticni statusi, metaboli¢ke encefalopatije i encefalitisi, ali je bilo i terminalnih
stadijuma neurodegenrativnih ili sistemskih oboljenja. Od ovih bolesnika, 31% je preminulo.
Medijana dnevne angazovanost postelja u JINN je bila 8, a tokom 83 dana su prevazideni
kapaciteti JINN kada je bilo 9-11 bolesnika. Uobi¢ajeno je bilo prisustvo od 4-6 intubiranih ili
kanalisanih bolesnika, od kojih je 2-3 bilo na vestackoj ventilaciji. Najées¢a komplikacije su
bile infekcije, ukljucujudi i sepsu, potom GIT krvavljenja, a retko duboke venske tromboze i
pluéna embolija.

Zakljucak: U JINN se lece teski neuroloski bolesnici koji zahtevaju respiratornu ili
hemodinamsku podrsku, kontinuiran monitoring vitalnih funkcija i stanja svesti, kao i najvisi
stepen nege i stalan nadzor medicinske sestre. Optimalan rad JINN zavisi od broja specijalno
edukovanih sestara i primene savremenih dijagnostickih i terapijskih protokola.
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JEDINICE ZA MOZDANI UDAR :ta to podrazumeva?

Olivera Savié

Klinika za neurologiju,odeljenje urgentne neurologije KCS,Beograd, Srbija
olja.ps@sezampro.rs
oliverapecic.savic@gmail.com

Jedinice za mozdani udar (JMU) su bolnicke jedinice ili delovi bolnice, u kojima se
iskljucivo le€e bolesnici sa akutnim mozdanim udarom i u kojima radi specijalno obuc¢eno
osoblje. Funkcionisanje JMU obezbeduje multidisciplinarni pristup odnosno specijalno
obucen tim koji vodi neurolog a ¢ine ga :neuroradiolog , kardiolog ,fizijatar, logoped ,
specijalno edukovane medicinske sestre , fizioterapeut, socijalni radnik.Ovaj tim primenjuje
sve mere dijagnostickog postupka i leCenja prema svetski prihvacenim protokolima i
nacionalnim vodi¢ima . Takodje i ¢lanovi porodice mogu da provedu sedam sati dnevno s
bolesnikom.Uspehu ovih jedinica moZe doprineti urgentna raspoloZzivost akutnih terapijskih
mera, sistematska prevencija komplikacija , skraéeno vreme pocetka mobilizacije i rane
rehabilitacije kao i protokoli opstih mera leenja, rane sekundarne prevencije i prevencije
komplikacija. Svetske analize pokazuju da se za oko 10-18% smanjuje smrtnost, a za oko 25
% invalidnost bolesnika sa akutnim mozdanim udarom lecenih u Jedinicama za mozdani udar
u poredenju sa pacijentima leCenim u bolnicama opsteg tipa.Minimalni uslovi koje JMU
treba da ispune su:odgovarajuci broj postelja ( 4-8), kontinuirani monitorning , 24-satna
raspolozivost CT pregleda , laboratorijskih analiza krvi i mokraée, prisustvo neurologa i
zdravstvenih radnika iz specijalizovanog tima za le¢enje u JMU kao i postupanje prema
propisanim preporukama. U JMU se pimenjuje se tromboliticka terapija. TrombolitiCkom
terapijom leci se prose¢no oko 5-6% svih obolelih od akutnog mozdanog infarkta a u nasoj
JMU i do 20% bolesnika.Postoje dve vrste JMU: univerzitetske i opste pri bolnicama opsteg
tipa.
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ZNACAJ, ORGANIZACIJA I DOMETI CENTRA ZA EPILEPSIJU

Soki¢ D', Risti¢ A', Bag¢arevi¢ V2, Vojvodié¢ N', Jankovié S
'Klinika za neurologiju KCS, Beograd, “Klinika za neurohirurgiju KCS, Beograd, Srbija
dsokic@sezampro.rs

Najveci broj bolesnika sa epilepsijom moze uspesno da se leci primenom antiepileptickih
lekova. Kod 1/3 bolesnika lecenje je komplikovano, bilo zbog tezine same epilepsije ili
prisustva komorbiditeta. Primenjuju se kombinacije, novi ili eksperimentalni lekovi, ketogena
dijeta, stimulacija kranijalnih nerava ili mozga, §to dovodi do poboljsanje kod mnogih. Pravo
izleCenje epilepsije moZze da se postigne operacijom epilepsije, odstranjivanjem obolelog dela
mozga.

Adekvatan tretman ovako komplikovanih slucajeva je mogué samo u Centru za epilepsiju koji
moze da ponudi sveobuhvatni dijagnosticki i terapijski postupak i pripremi bolesnika za
operaciju ili drugi kompleksni tretman epilepsije. Centar za epilepsiju mora da raspolaze
dobro obucenim kadrovima, da ima pristup sofisticiranoj opremi, da radi u adekvatnom
savremeno organizovanom prostoru i da obezbedi rad svih potrebnih sluzbi 24 ¢asa dnevno.
Kadrovi obuhvataju stalno zaposlene neurologe, neuropsihologe i EEG tehnicare
specijalizovane za rad u oblasti epileptologije. Potrebna je svakodnevna komunikacija sa
inZenjerima koji odrZavaju video-EEG aparate, mreZu i informacionu tehniku,
neuroradiologom i MR tehnic¢arima, neurohirurgom, specijalistom nuklearne medicine i
psihijatrom. Potrebna oprema obuhvata postojanje najmanje 1 kreveta sa sinhronizovanom
video-kamerom i portabilnim EEG-om za visednevnu video-EEG telemetriju, aparat za MRI
snage od najmanje 1,5 T, pristup aparatima za PET i SPECT, neurohirur$koj operacionoj sali i
po potrebi ostalim dijagnostickim metodama.

U ovakvom centru moguce je da se pouzdano reSe komplikovani slucajevi, bilo da se radi o
diferenciranju epilepti¢kih od neepileptickih napada, klasifikovanju tipova napada ili
epileptic¢kih sindroma, utvrdivanja etiologije epilepsije i pouzdanom lokalizovanju
epileptogene zone u procesu prehirurSke dijagnostike. Pored toga, olakSano je
multidisciplinarno sagledavanje i leCenje komorbiditeta.
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TERAPIJA EPILEPSIJA KOD STARIJIH

Stevo Lukié¢

Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Ni§

Verovatnoca pojave epilepsije u kasnijem Zivotnom dobu je jako velika i znacaj epilepsije
kod starijih ¢e biti sve ve¢i, paralelno sa ocekivanim povecanjem prose¢nog Zivotnog veka.
Dijagnostika i terapija epilepsije kod starijih je izazovna zbog specifi¢nih Kklini¢kih
prezentacija i uzroka epilepsije u odnosu na mladu populaciju.

Terapija epilepsije kod starijih je komplikovana Kkarakteristicnim farmakokinetskim i
farmakodinamskim promena tokom starenja, kao i prisustvom komorbiditeta i polifarmacije.

Sveobuhvatni pristup lecenju epilepsije kod starijih mora da kombinuje ekspertizni pristup u
dijagnostici i tretmanu epilepsija, sa efektivnom procenom i le¢enjem psihisocijalnih efekata
u cilju poboljSanja prognoze kod ove vulnerabilne i malo prou¢avane grupe pacijenata.

Kljuene reci: epilepsija, stariji, farmakoterapija
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MIOTONICNA DISTROFIJA TIP 1 KAO BOLEST CENTRALNOG NERVNOG
SISTEMA

Stojan Peri¢,Klinika za neurologiju, KCS

stojanperic@gmail.com

Miotoni¢na distrofija tip 1 (MD1) je najces¢a forma miSi¢ne distrofije kod odraslih osoba.
MD1 je autozomno-dominantno nasledna bolest uzrokovana ekspanzijom trinukleotidnih
CTG ponovaka u genu koji kodira serin-treonin-protein kinazu DMPK na hromozomskom
lokusu 19q13.3. Dokazano je da je kod bolesnika sa MD1 izmenjen splajsing preinformacione
RNK za pojedine proteine CNS: tau protein, NMDA receptor 1 i amiloidni prekusorski
protein.

Nasi rezultati i ranija istrazivanja pokazuju pad globalne inteligencije kod bolesnika sa
adultnom formom MD1 u poredenju sa zdravim mecovanim kontrolama. Pored toga,
bolesnike sa MD1 karakteriSe prisutvo disegzekutivnog sindroma i deficit na
vizuokonstrukcionim testovima $to se moze oznaciti kao fokalna frontalna demencija. Sa
trajanjem bolesti dolazi do oStecenja i verbalnih funkcija i memorije koji su vezani za
temporalni rezanj po ¢emu MD1 postaje sli¢na frontotemporalnoj demenciji. Nasi rezultati
pokazuju i prisustvo blage depresije i znacajne anksioznosti kod polovine bolesnika sa MD1.
Kod ovih bolesnika se ¢esto nalazi i tendencija ka odredenom klasteru tipova li¢nosti,
ukljucujuéi anksiozni, opsesivno-kompulzivni i pasivno-agresivni tip. Nasi bolesnici sa DM1
Cesto imaju i prekomernu dnevnu pospanost i izrazeni zamor.

Navedeni poremecaji CNS mogu biti od velikog uticaja na kvalitet Zivota bolesnika sa MD1.
Miotoni¢na distrofija najceSce se doZivljava samo kao bolest miSica i srca a poremecaji CNS
obi¢no ostaju zanemareni u svakodnevnoj klinickoj praksi.

Kljucéne reci: miotonic¢na distrofija tip 1, neuropsiholosko testiranje, poremecaji raspolozenja,
prekomerna dnevna pospanost, zamor
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FENOTIPSKE KARAKTERISTIKE BOLESNIKA SA RANIM POCETKOM
PARKINSONOVE BOLESTI

Vladana Markovi¢, Klinika za neurologiju KCS, Beograd

vladanaspica@yahoo.com

Parkinsonova bolest (PB) u mladem dobu nosi sa sobom niz terapijskih izazova obzirom na
specificne potrebe bolesnika koji se nalaze u najproduktivnijem zivotnom periodu.

Cilj: Poredenje karakteristika obolelih od PB ranog i kasnog pocetka.

Metode: Prikupili smo demografske i podatke o aktuelnim klinickim karakteristikama putem
semistrukturisanog upitnika od 200 bolesnika, 100 sa pocetkom bolesti pre 45. 1 100 sa
pocetkom posle 55. godine zivota. Tezina bolesti je procenjena pomo¢u UPDRS, Hoehn i
Yahr, Schwab i England skala, kognitivni i psihicki status pomoc¢u Mini Mental skale,
Hamiltonovih skala depresivnosti i anksioznosti. Posebno su analizirani nemotorni fenomeni
pomocu Chaudurijevog upitnika.

Rezultati: Dijagnoza PB je kod rano obolelih u proseku postavljana dve godine posle pojave
prvih simptoma, godinu dana duze nego kod kasnije obolelih. U momentu ispitivanja
bolesnici su imali sli¢nu tezinu bolesti i doze dopaminergickih lekova. Znacajno vise rano
obolelih, 95%, je imalo bar dobar odgovor na terapiju levodopom. Medutim, oni su ¢esée
dobijali diskinezije i motorne fluktuacije, pa je, na primer, preko 40% njih bilo u “off”
periodu duze od polovine budnog dela dana, nasuprot svega 10% kasno obolelih. Razlikovao
se redosled i vreme pojave komplikacija izmedu ovih grupa. Od nemotornih fenomena, stariji
bolesnici su znacajno ¢esce prijavljivali gastrointestinalne smetnje, seksualnu disfunkciju i
probleme na planu pamcenja i koncentracije, dok nije bilo razlike kada su u pitanju urinarna
disfunkcija, ortostatska hipotenzija, halucinacije, depresija, anksioznost i poremecaji
spavanja.

Zakljucak: u izboru terapijske strategije za bolesnika sa PB ranog pocetka moraju se imati u
vidu posebnosti ovog oblika bolesti.

Kljuéne reci: Parkinsonova bolest ranog pocetka, levodopa, diskinezije
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TERAPIJSKA IZMENA PLAZME U TRETMANU RELAPSA KOD BOLESNIKA SA
MULTIPLOM SKLEROZOM

Savi¢ Jelena, Klinika za neurologiju KCS, Beograd

e-mail: jelena.j.savic@gmail.com

Multipla skleroza (MS) je hroni¢no, demijelinizaciono, imunski-posredovano oboljenje
centralnog nervnog sistema. Pored celularne autoimunosti, sve je vise dokaza da humoralni
autoimunski odgovor igra znac¢ajnu ulogu u imunopatogenezi inflamacije u MS, ¢iji klinicki
korelat predstavlja relaps. Osnovu terapije relapsa MS predstavlja pulsna kortikosteroidna
terapija, ali se u slucaju nezadovoljavajuceg terapijskog odgovora u leCenju teskih relapsa
primenjuje terapijska izmena plazme (TIP).

U¢injena je provera efikasnosti TIP kod pacijenata sa relapsom MS.

Na Klinici za neurologiju Klini¢kog centra Srbije u periodu od 01.01.2007. do 31.12.2010. je
11 bolesnika sa relapsno-remitentnom MS u fazi relapsa tretirano TIP (2-5 procedura po
ciklusu, svakog drugog dana).

Analizom je obuhvaceno 2 muskarca i 9 Zena, prosecne starosti 32,445,9 godina. Prosecno
vreme od pocetka relapsa do prve TIP procedure je iznosilo 36,5+18,2 dana, tokom kojih je
10/11 bolesnika leceno sa 1000 mg metilprednizolona (MP) i.v. dnevno, tokom 5 dana, 8/11
bolesnika sa dodatnih 2000 mg MP i.v tokom 5 dana, sa ili bez produzenog lecenja
opadaju¢im dozama kortikosteroida, bez znacajnijeg efekta. Kod jedne bolesnice je zapoceta
TIP bez prethodne primene kortikosteroida, zbog ranije psihoti¢ne dekompenzacije tokom
primene istih. Medijana skora prosirene skale neuroloske onesposobljenosti (Expanded
Disability Status Scale, EDSS) pre prve TIP procedure je iznosila 8.0 (raspon, 3.0-9.5), a
nakon poslednje je ovaj skor bio znac¢ajno nizi (medijana, 6.5; raspon, 1.5-9.0) (p=0.0054).

Ovi rezultati govore u prilog hipoteze da je TIP efikasna u tretmanu teskih relapsa kod
odredjenog broja bolesnika sa MS kod kojih terapijski efekat pulsne terapije intravenskom
primenom visokih doza kortikosteroida nije zadovoljavajuci.

Kluéne reci: multipla skleroza, tereapijska izmena plazme, terapija
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PREVALENCA MOZDANOG UDARA U SUMADIJI U TOKU 2010. GODINE

Petrovi¢ Milutin
Klinika za neurologiju, KC ,,Kragujevac®, Kragujevac, Srbija

millutin@msn.com

UVOD: Mozdani udar je prvi uzrok smrtnosti zena i drugi uzrok smrtnosti muskaraca u
Srbiji.

CILJ RADA: Evaluacija intrahospitalnih epidemioloskih podataka.

METODOLOGIJA: Analizirani su protokoli bolesnika hospitalizovanih u Klinici za
neurologiju, KC ,,Kragujevac* u toku 2010. godine sa dijagnozom mozdanog udara.

REZULTATI: Tokom 2010. godine hospitalizovano je 716 bolesnika sa dijagnozom
mozdanog udara (373 muskaraca i 343 Zena) prosecne starosti 69,97+11,20 godina. Nije bilo
razlike u ucestalosti oboljevanja medu polovima, ali su muskarci bili statisti¢ki znacajno
mladi od Zena (68,76+11,36 vs 71,30£10,89; p=0,002). Godisnja prevalenca mozdanog udara
bila je 293,43 pri ¢emu je samo u januaru i aprilu ista bila statisticki znac¢ajno veca u odnosu
na ostatak godine (p=0,036 i p=0,047). 87,5% bolesnika je imalo ishemijski mozdani udar, u
okviru kojih je 11,2% imalo multiinfarkte; 8,7% je imalo intracerebralnu hemoragiju i 3,8%
subarahnoidalnu hemoragiju. Bolesnici sa subarahnoidalnom hemoragijom su bili statisticki
znacajno mladi (60.55 £16.91) i od bolesnika sa ishemijskim mozdanim udarom
(70.44+10.79; p= 0.000) i od bolesnika sa intracerebralnom hemoragijom (69.32+ 10.54;
p=0.003), ali ne i od podgrupe bolesnika sa multiinfarktima (65,66+10,90; p=0,217). Nije bilo
statisticki znacajne razlike medu polovima po grupama bolesnika sa mozdanim udarom (p=
0.262). Ukupna smrtnost je bila 27,8%. Nije bilo razlike u smrtnosti medu polovima
(p=0,616).

ZAKLJUCAK: Prevalenca mozdanog udara u Sumadiji u 2010. godini je bila 293,43. Nije
bilo razlike u oboljevanju muskaraca i Zena od mozdanog udara, ali su muskarci bili znac¢ajno
mladi.

KLJUCNE RECI: Mozdani udar, prevalenca, Sumadija
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TEZAK MOZDANI UDAR U JEDINICI NEUROLOSKE INTENZIVNE NEGE
(JNIN): EPIDEMIOLOGIJA, KOMPLIKACIJE I ISHOD

Predrag Stanarcevi¢, Klinika za neurologiju KCS, Beograd
pstanarcevic@gmail.com

Tezak mozdani udar (MU) je vodeci uzrok prijema u jedinicu neuroloske intenzivne nege
(JNIN) sirom sveta. Nas glavni cilj je bio odredivanje stope mortaliteta i onesposobljenosti u
kratkorocnom periodu pracenja pacijenata. Drugi cilj je bila procena povezanosti odredenih
faktora rizika sa ishodom.

Analizom je obuhvaceno 320 pacijenata, hospitalizovanih od pocetka januara 2008. godine do
juna 2011., uz nastavak studije. Svi pacijenti su podeljeni u tri grupe, u zavisnosti od vrste
MU, uz kori$éenje standardizovanih skala za procenu klinickog i neuroloskog statusa.
Nadalje, svi pacijenti su podeljeni u dve grupe, u zavisnosti od klini¢kog ishoda na otpustu
(preziveli nasuprot smrtnog, nezeljenog, ishoda). Prezivelima je ispitan funkcionalni ishod, uz
pomoc¢ standardizovanih skala (modifikovana Rankin skala, Bartelov indeks) na otpustu.

Prosecni ukupni NIHSS skor na prijemu je bio 23.5, ali sa znacajnom razlikom u odnosu na
tipove i podtipove MU. Neuroloske komplikacije su nastale kod 82.5% pacijenata, uz porast
na 90% kod pacijenata sa nezeljenim ishodom. Edem mozga je bio najces¢i, zabelezen kod
viSe od dve treéine pacijenata, a zatim slede pojava kome, poremecaji funkcije mozdanog
stabla i epilepticki napadi. Sve navedene komplikacije su bile znacajno ¢eS¢e u grupi
pacijenata sa nezeljenim ishodom, nasuprot pojavi agitacije i delirijuma, ¢e$¢oj u grupi
prezivelih. Ukupan mortalitet je bio 47.1%, sa zapazenim varijacijama, u zavisnosti od vrste
MU. Potreba za mehanic¢kom ventilacijom (MV) je bila jako povezana sa najviSom stopom
mortaliteta, duzim vremenom hospitalizacije i ve¢im rizikom od komplikacija. Pojava
komplikacija je bila znacajno povezana sa duZom hospitalizacijom, upotrebom MV i teZzim
neuroloskim poremecajem na prijemu.

Pacijenti sa teskim MU imaju vecéu stopu mortaliteta, visoku incidencu svih vrsta
komplikacija i visok nivo onesposobljenosti, ali sa znac¢ajnim popravkom neuroloskog stanja
prezivelih na otpustu, $to isti¢e koristi specifi¢nih terapijskih prisupa koris¢enih u JNIN.

Kljuéne reci: mozdani udar, intenzivna nega, epidemiologija, NIHSS
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KARAKTERISTIKE TRANZITORNIH ISHEMIJSKIH ATAKA (TIA,) KOJI
PRETHODE ISHEMIJSKOM MOZDANOM UDARU

Olivera Stojiljkovi¢
Klinika za neurologiju, Novi Sad, KC Vojvodine

stojiljkovic.olivera@goodwillpharma.rs

Pretpostavili smo da postoji razlika imedu karakteristika tranzitornih ishemijskih ataka (TIA)
koji prethode lakunarnom i nelakunarnom mozdanom udaru i da pacijenti sa prethode¢im
TIA-ma, a sa nelakunarnim mozdanim udarom, imaju povoljniji ishod mozdanog udara u
odnosu na grupu pacijenata bez prethodec¢ih TIA. U prospektivnoj studiji ispitivanu grupu
¢inilo je 120 ispitanika, oba pola, uzrasta preko 18 godina, le¢enih na Klinici za neurologiju,
Klini¢kog centra Vojvodine. Kriterijumi za ukljucivanje pacijenata u istrazivanje bili su
verifikovan mozdani udar prema vaze¢im klinickim i radioloskim kriterijumima za dijagnozu
ishemijskog mozdanog udara. Koris¢eni su podaci iz dostupne medicinske dokumentacije. Svi
pacijenti tretirani su prema vazeéim preporukama za tretman akutnog ishemijskog mozdanog
udara (ESO preporukama). Ispitivani uzorak prvenstveno je podeljen u dve grupe: pacijenti sa
lakunarnim ishemijskim mozdanim udarom (60) i pacijenti sa nelakunarnim ishemijskim
mozdanim udarom (60). Potom su obe grupe podeljene na dve podgrupe: jednu sa pacijentima
koji su imali TIA-u unutar 72 ¢asa od nastanka mozdanog udara i drugu koju su €inili
pacijenti bez TIA-e pre nastanka mozdanog udara. Svi pacijenti ispitivani su prema
istrazivackom upitniku specijalno dizajniranim za ovo klinic¢ko ispitivanje. TIA-e koje
prethode lakunarnom ishemijskom mozdanom udaru imaju veci broj multiplih epizoda. TIA-e
koje prethode nelakunarnom ishemijskom mozdanom udaru su uglavnom pojedinaéne ili se
javljaju sa manjim brojem multiplih epizoda. Prisustvo prethodne TIA-¢ je u vezi sa dobrim
ishodom nelakunarnog mozdanog udara te sugerise mogucénost da prethodeca TIA stiti ljudski
mozak mehanizmima slicnim ishemijskoj toleranciji. Ne postoji veza izmedu TIA i povoljnog
ishoda mozdanog udara kod pacijenata sa lakunarnim ishemijskim mozdanim udarom.

Kluéne reci: TIA, lakunarni mozdani udar, nelakunarni mozdani udar
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ULOGA DAT-SPECT-A U DIFERENCIJALNOJ DIJAGNOZI PARKINSONIZMA -
PRVA ISKUSTVA U SRPSKOJ POPULACIJI

Dr Tanja Stojkovi¢, Klinika za neurologiju KCS, Beograd
tanjili80@gmail.com

Uvod: Poznato je da se dijagnoza Parkinsonove bolesti postavlja na osnovu klinickih
kriterijuma, obzirom da ne postoji pravi bioloSki marker oboljenja. Izvesne dijagnosticke
dileme mogu postojati u ranom stadijumu bolesti, kada su klinicki znaci nedovoljno ispoljeni,
kao 1 kod atipi¢nih prezentacija bolesti. Metodom jednofotonske emisione kompjuterizovane
tomografije (od Single-Photon Emission Computed Tomography - SPECT) uz ligand koji se
vezuje za Dopaminski Transporter-DAT (DaTSCAN) moze se vizuelizovati i kvantifikovati
oStecenje presinaptickih strijatnih dopaminergickih neurona koje je glavna karateristika
neurodegenerativnog parkinsonizma, te ova metoda nalazi svoje mesto u diferencijalnoj
dijagnozi parkinsonih sindroma.

Ciljevi: Provera senzitivnosti i specificnosti DAT-SPECT-a u diferencijalnoj dijagnozi
Parkinsonove bolesti i esencijalnog tremora, kao i Parkinsonove bolesti i parkinsonizam plus
sindroma. Ispitivanje povezanosti klinickih karakteristika Parkinsonove bolesti i vrednosti
indeksa nakupljanja radiofarmaka (INR) u strijatumu.

Metodologija: U studiju je ukljuceno 59 pacijenata sa klinickim dijagnozama Parkinsonove
bolesti (PB 32), progresivne supranuklearne paralize (PSP 9, svi parkinsona forma PSP-p),
multiple sistemske atrofije (MSA 9, svi parkinsona forma MSAp), esencijalnog tremora (ET
9) and 14 zdravih kontrola (ZK). Svim pacijentima i kontrolama je u periodu od decembra
2007 do marta 2010 uraden SPECT mozga, DaTSCAN, na Institutu za nuklearnu medicinu,
Klini¢kog centra Srbije. Snimanje je obavljeno prema ranije standardizovanom protokolu,
opisanom u literaturi, a snimci su analizirani semikvantitativnim metodom regiona od
interesa, od strane istog ispitivaca za sve ucesnike studije.

Rezultati: U naSoj studiji vrednosti INR u svim regionima od interesa bili su znacajno nizi
kod pacijenata sa parkinsonizmom ( PB, PSP, MSA ) u odnosu na ET i kontrolnu grupu, dok
se PB, PSP i MSA nisu medusobno razlikovali u odnosu na vrednosti INR, $to predstavlja
prihvacen profil nalaza u do sada objavljenim SPECT studijama. U naSoj grupi pacijenata
indeksi asimetrije i indeks putamen/caudatus nisu se znacajno razlikovali medu pacijentima sa
parkinsonom simptomatologijom (PB, PSP, MSA). Prema nasim rezultatima senzitivnost i
specificnost DAT-SPECT-a, kao pomoc¢nog dijagnostickog sredstava, za razlikovanje
parkinsonih sindroma od ET i zdravih ispitanika je visoka (oko 80% i 100%, redom),
medutim nedovoljna za razlikovanje parkinsonih sindroma medusobno. Vrednosti INR u
strijatumu bili su u negativnoj korelaciji sa duzinom trajanja bolesti i stadijumom bolesti.
Motorni simptomi bolesti na manje zahvacenoj strani tela su jace korelirali sa vrednostima
INR u strijatumu nego oni na dominantno zahvacenoj strani tela.
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Zakljucci: Nasi rezultati potvrduju da klini¢ka primena DAT-SPECT-a pre svega moze
podrazumevati diferencijalnu dijagnozu PB i ET, zatim potvrdivanje neurodegenerativne
prirode parkinsonizma rano na pocetku bolesti, kada su klinicki znaci diskretni i kada se
bolest prezentuje atipi¢nom klinickom slikom. Potvrda klinicke dijagnoze PB rano na pocetku
bolesti, ili ¢ak, registrovanje dopaminergickog deficita pre ispoljavanja kardinalnih motornih
znakova oboljenja, kod osoba sa faktorima rizika, uz pomo¢ DAT-SPECT-a, povecava
terapijski prostor za primenu eventualne neuroprotektivne terapije.

Kljuéne reci: parkinsonizam, PSP, MSA, DaTSCAN, SPECT
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UDRUZENI EFEKAT HIPERTENZIJE I APOE GENOTIPA NA BIOMARKERE
CEREBROSPINALNE TECNOSTI U AZHEIMEROVOJ BOLESTI

Mandi¢-Stojmenovi¢ Gorana, Klinika za neurologiju, Beograd, KCS

goranamandic@yahoo.com

Ispitivan je uticaj hipertenzije na nivo biomarkera cerebrospinalne te¢nosti: B-amiloidnog
proteina sa 42 aminokiseline (AB42), ukupnog tau (tau) i fosforilisanog tau proteina (ptau-
181). Procenjivan je i moguci modifikujuéi efekat APOE genotipa na ovaj odnos. U
istrazivanje je ukljuceno 546 subjekata (srednja vrednost godina starosti 65 £ 10; Zenski pol
47%) iz Alzheimer centra Vrije Univerziteta u Amsterdamu, Holandija. Kod 140 bolesnika
postavljena je dijagnoza blagog kognitivnog poremecaja, a kod 256 bolesnika
dijagnostikovana je Alzheimerova bolest. Kontrolnu grupu zdravih ¢inilo je 150 subjekata.
Linearnom regresionom analizom kontrolisanom za godine starosti, pol i dijagnozu pokazano
je da je odnos hipertenzije i vrednosti tau kao i ptau-181 proteina modifikovan APOE
genotipom (p-<0.05). Kod APOE &4 homozigota (n=74) i u manjoj meri kod APOE &4
heterozigota, hipertenzija je bila povezana sa vi§im vrednostima tau i ptau-181. Hipertenzija
nije bila povezana sa vrednostina AB42, a APOE genotip nije modifikovao ovaj odnos.

Nasi rezultati pokazuju da bi hipertenzija mogla biti u direktnom odnosu sa tau patologijom
kod APOE &4 homozigota.

Kljuéne reéi: Alzheimerova bolest, APOE genotip, biomarkeri cerebrospinalne
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INTRAVENSKA TROMBOLIZA U BEOGRADU (SRBIJA) I LILU (FRANCUSKA),
POSTOJE LI RAZLIKE?

Visnja Paden, Klinika za neurologiju, Klinicki Centar Srbije

visnja@beotel.rs

Uvod: losa socioekonomska situacija se dovodi u vezu sa losijim ishodom kod bolesnika sa
akutnim ishemijskim mozdanim udarom (AIMU), a da li ona utice i na ishod kod primene
intravenske (i.v.) trombolize nije poznato.

Cilj rada: je bio da se testira hipoteza da je ishod primene i.v trombolize lo$iji kod bolesnika
koji su leceni u Beogradu (Srbija) u odnosu na bolesnike leene u Lilu (Francuska). Poredili
smo ishode posle 7 dana i 3 meseca kod 123 bolesnika iz Beograda i 273 bolesnika iz Lila.

Rezultati: posle 3 meseca 49.6% bolesnika iz Beograda je imalo modifikovani Rankin skor
(mRS) 0-1, a 11.4% su bili mrtvi. Nije postojala statisticki znacajna razlika u poredjenju sa
ishodom kod bolesnika le¢enih u Lilu. Medjutim, bolesnici iz Beograda su bili 16 godina
mladji (p<0.0001), imali su 10 mm Hg visi dijastolni krvni pritisak (p<0.0001), ¢esce su: bili
muskog pola (odds ratio [OR]: 2.40; 95% confidence interval [CI]: 1.52-3.78), imali
hiperholesterolemiju (OR: 3.01; 95% CI: 1.93-4.70) i bili pusaci (OR 2.24; 95% CI: 1.43-
3.51). Stizali su 27 minuta ranije u bolnicu (p<0.0001), ali je njihovo vreme od ulaska u
bolnicu do dobijanja i.v trombolize bilo 37 minuta duze (p<0.0001). U poredjenju sa
podgrupom bolesnika sli¢nih godina iz Lila, bolesnici iz Beograda su imali za nijansu losiji
ishod.

Zakljucak: ishodi bolesnika sa AIMU lecenih u Beogradu se ne razlikuju se od onih lecenih u
Lilu, ali ovi izuzetni rezultati se delimi¢no mogu objasniti ¢injenicom da su bolesnici leceni u
Beogradu bili dosta mladji.

Kljuéne reci: ishemijski mozdani udar, iv tromboliza, faktori rizika
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KLINICKO-GENETSKE KARAKETERISTIKE I KVALITET ZIVOTA OBOLELIH
OD WILSONOVE BOLESTI

Aleksandra Tomié¢, Klinika za neurologiju KCS, Beograd

alexandra_tomic@yahoo.co.uk

Wilsonova bolest (WB) je autosomno-recesivno nasledno oboljenje koje se odlikuje velikom
klini¢kom heterogenos$¢u. Gen odgovoran za WB je lociran na hromozomu 13q14.3, sadrzi
21 egzon i kodira za specificnu bakar transportuju¢u ATP-azu P tipa (ATP7B). Mutacije u
ATP7B remete biosintetsku i transportnu ulogu ATP-aze u ¢eliji, sa posledi¢nim
poremecajem bilijarne ekskrecije bakra i njegovim nagomilavanjem u jetri, mozgu, kornei i
drugim tkivima. Bolest se inicijalno moze ispoljiti hepatickim, neuroloskim ili psihihatrijskim
znacima. Incidencija bolesti iznosi od 1:30.000 do 1:50.000, a pretpostavlja se da prevalencija
WB iznosi oko 30/106 stanovnika, sa ucestaloséu heterozigotnih nosilaca mutacije u
populaciji od oko 1:90 do 1:150. Otkriveno je preko 400 mutacija u ATP7B genu sa
karakteristicnom geografskom distribucijom. NasSe istrazivanje je pokazalo da se analizom 5
najce$¢ih mutacija u nasoj populaciji moze postaviti genetska dijagnoza WB u preko 80%
slu¢ajeva, §to u znacajnoj meri olakSava dijagnozu bolesti. Nije ustanovljena korelacija
ispitivanih genotipova sa specifi¢énim fenotipskim ispoljavanjima WB, prisustvom psihic¢kih
smetnji i kognitivnim osiromasenjem.

I pored postojanja efikasne terapije, bolest dovodi do teske onesposobljenosti i promene
kvaliteta zivota u najve¢em broju slucajeva usled odlozenog postavljanja dijagnoze i kasnog
zapo&injanja specifi¢ne terapije. Cak i medu stabilnim, dugotrajno le¢enim bolesnicima,
priblizno 70% ima psihijatrijske simptome Takode, pokazano je da je kvalitet Zivota lo$iji kod
obolelih sa neuroloSkom formom bolesti u odnosu na bolesnike sa hepati¢kom formom, kao i
kod bolesnika sa udruzenim psihijatrijskim simptomima u poredenju sa obolelima bez
psihickih smetnji.

U svetlu novih otkica vezanih za patofiziologiju WB napori istrazivaca Sirom sveta usmereni
su na definisanje klinickog spektra i otkrivanja naj¢e$¢ih mutacija WB u cilju ranijeg
prepoznavanja i adekvatnijeg leenja ove multisistemske bolesti.

Kljuéne reci: Wilsonova bolest, kvalitet Zivota, genetika
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NOVINE U DIJAGNOSTICI BOLESTI PERIFERNOG NERVNOG SISTEMA- GDE
JE MESTO ULTRAZVUKA?

Marjanovic Ivan
Klinika za neurologiju, KCS, Beograd, Srbija

ivan020979@gmail.com

U poslednjih petnaestak godina ultrazvuéna (UZ) dijagnostika ima vazno mesto u
dijagnostici pojedinih bolesti perifernog nervnog sistema, §to potvrduje i broj nau¢nih radova
na ovu temu, koji u poslednjih par godina pokazuje tendenciju lineranog rasta. Neinvazivnost,
laka dostupnost, ali i ekonomicnost, su glavne prednosti primene UZ dijagnostike u strogo
indikovanim sluc¢ajevima. Osnovni principi eho dijagnostike vaze i prilikom pregleda
perifernog nerva i misiéa, uz prepoznavanje definisanih anatomskih struktura. Osnovne
indikacije za pregled su: kompresivne, postraumatske i imunskiposredovane neuropatije, dok
se UZ pregled misi¢ima primenjuje kod misic¢nih distrofija, pa ¢ak i kod bolesti motorng
neurona. Posmatraju se kvalitativne (edem, hipoehogenost sa gubitkom fizioloske strukture),
kao i kvantitativne (uveéanje povrsine i najveéeg popreéng preseka) promene nerva. Najéesce
pregledani nervi su n.medianus (carpal tunel sy), n.ulnaris (cubital tunel sy), kao i n.radialis,
n.peroneus communis i n.tibialis. Svoje mesto UZ dijagnostika ima i kod traumatskih lezija
plexusa brachialisa. Normativi u vrednostima su jo§ uvek nestandardizovani, i svaka
laboratorija ima svoje normalne vrednosti izmerenih parametara. EMNG dijagnostika ostaje i
dalje neprikosnovena metoda u dijagnostikovanju bolesti perifernog nervnog sistema, ali se
konkordantnost nalaza moze potvrditi i primenom UZ u ¢ak 50% slucajeva, dok je UZ
suverena dijagnosticka metoda u ¢ak 25% slucajava kada standardna neurofizioloska tehnika
ne moze da bude primenjena. Imiging perifernog nerva nec¢e moci da zameni standardno
neurofiziolosko ispitivanje, ali ova dva ispitivanja kao komplementarne metode mogu u
pojedinim, strogo indikovanim sluc¢ajevima, doprineti logi¢nijem objasnjenju etiologije
bolesti, nego svaka od ovih metoda pojedinac¢no.

Od pre nepunih godinu dana ova metoda je dostupna i na Klinici za neurologiju KCS,
a nacionalni kongres neurologa je i njena zvani¢na promocija.

Kljuéne reci: periferni nervi, kompresivne neuropatije, EMNG, UZ perifernih nerava
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N400 KOMPONENTA EVOCIRANIH POTENCIJALA KAO POKATELJ
SEMANTICKIH ODNOSA RECI U SRPSKOM JEZIKU

Milosevié V', Antovié M?, Joli¢ M', Lazarevi¢ M', Djuri¢ V', Djuri¢ S'*
"Klinika za nerologiju, Kliniki Centar Ni§, Ni, Srbija

2 Filozofski fakultet, Univerzitet u Nisu, Ni8, Srbija

3 Medicinski fakultet, Univerzitet u Nisu, Ni$, Srbija

email: vuk.milosevic@gmail.com

N400 komponenta evociranih potencijala se registruje nad centralnim i parijetalnim
elektrodama sa maksimalnom amplitudom oko 400ms nakon stimulacije a najce$ce se
registruje kao odgovor na semanticko neslaganje reci u re€enici ili u paradigmi primovanja.
N400 se koristi u istrazivanju lezickih funkcija i semntickog paméenja zdravih ispitanika kao
i neuroloskih i psihijatrijskih pacijenata. Cilj ovog istraZivanja je ispitivanje uticaja
semantickog neslaganja re¢i u srpskom jeziku na amplitudu N400 komponente evociranih
potencijala.

Uzorak ¢ini 15 zdravih ispitanika starosti od 20 do 45 godina ¢iji je maternji jezik srpski.
Ispitanicima su vizuelno prezentovani parovi re¢i u trajanju od 1s (ISI 1s), od kojih prva re¢
predstavlja semanticku kategoriju (zivotinja ili stvar), a druga re¢ pojam, kongruentan ili
nekongruentan sa prethodno prezentovanom kategorijom.Evocirani potencijali su dobijeni
usrednjavanjem 104 odgovora registrovanih pomo¢u Nihon Kohden 9100 sistema, koriste¢i
16 elektroda rasporedjenih po medjunarodnom 10-20 sistemu. Referentne elktrode su se
nalazile na mastoidnim nastavcima (impendanca <5kOhma, visoko propusni 0.5Hz, nisko
propusni filter 30Hz). Registrovana je statisticki znacajna rezlika u amplitudi evociranih
potencijala (Cz elektroda) u intervalu izmedju od 250 do 500ms nakon stimulacije izmedju
pokusaja sa semanti¢ki kongruentnim i nekongruentnim stimulusima (p<0,05). Rezultati ¢e
biti predstavljeni graficki. Ovim istrazivanjem je pokazano postojanje rezlike u amplitudi
N400 komponente evociranih potencijala kod semanti¢ki kongruentnih i nekongruentnih
parova reci u srpskom jeziku.

Kljuéne reci: evocirani potencijali, N400
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KORELACIJA PROTEKTIVNIH EFEKATA AGMATINA | N-ACETIL-CISTEINA
NA OKSIDATIVNI I NITROZATIVNI STRES UMOZGU PACOVA SA
EKSPERIMENTALNIM AUTOIMUNIM ENCEFALOMIJELITISOM

lL]'ubisavljevic': S, Stojanovic I, 2Sokolovié D, 2Paviovié D, Nikoli¢ J , leuric vV, 27 abar
K, *Stukalov M.

! Klinika za neurologiju, Klini¢ki Centar Ni§, Medicinski fakultet, Univerzitet u NiSu
2 Institut za biohemiju, Medicinski fakultet, Univerzitet u Nisu

Endogeni metabolit arginina, agmatin, pokazuje protektivne efekte u nekoliko tipova
ostecenja celija CNS, ali mehanizmi njegovog delovanja su nedovoljno poznati. U ovom
istrazivanju koris¢en je model eksperimentalnog autoimunog encefalitisa (EAE),
demijelinizirajue bolesti CNS sa klini¢ko-patoloskim i imunoloskim sli¢nostima
multiploj sklerozi, izazvan supkutanom aplikacijom mijelin bazi¢nog proteina. Wistar
pacovi su bili podeljeni u sedam grupa: I grupa (K) je tokom trajanja eksperimenta
dobijala 0,9% rastvor NaCl (i.p.), II grupa (EAE), III grupa (CFA) - CFA (0,2 ml
supkutano), IV grupa (EAE + Agm) je nakon indukcije EAE tretirana agmatinom (75
mg/kg TM 1i.p.), V grupa Zivotinja (Agm), VI grupa (EAE + NAC) je nakon indukcije
EAE tretirana N-acetil-cisteinom (150 mg/kg TM i.p.) i VII grupa zivotinja (NAC) je
dobijala samo N-acetil-cistein u istoj dozi. Zivotinje su tretirane svakodnevno sve vreme
trajanja eksperimenta — od 0-og do 15-og dana i zrtvovane 16-og dana od aplikacije MBP-
a. Intenzitet neuroloSskog oSteenja je Kklinicki skorovan svakog dana trajanja
eksperimenta, a u homogenatima mozga su odredivane koncentracija NO,+NO;, MDA i
GSH. Povecana koncentracija NO,+NO; i MDA i smanjeni nivo GSH u nozgu pacova sa
EAE u odnosu na kontrolne vrednosti (p<0,001), ukazuju na postojanje oksidativnog
stresa. I agmatin i NAC ispoljavaju protektivna svojstva, dovode¢i do smanjenja
NO,+NOs i MDA i povecanja koncentracije GSH, pri ¢emu su protektivni efekti N-acetil-
Cisteina na oksidativni i nitrozativni stres u EAE intenzivniji od antioksidativnih efekata
agmatina (p<0.05). Snazniji protektivni efekat agmatina u odnosu na klinicki skor
neuroloskog ostec¢enja ukazuje na pleiotropnost delovanja agmatina u kompleksnom
patogenetskom supstratu EAE, Sto zahteva dalja istraZivanja.

Kljucne reci: eksperimentalni autoimuni encefalitis, oksidativni i nitrozativni stres, agmatin,
N-acetil-cistein

69



70



APSTRAKTI POSTER
PREZENTACIJA






CEREBROVASKULARNE BOLESTI

1A. UTICAJ PROMENE LOKALIZACIJE I BROJA LAKUNARNIH INFARKTNIH
LEZIJA MOZGA NA NEUROLOSKI, FUNKCIONALNI I KOGNITIVNI STATUS

Filipovi¢ Dani¢ S, Petrovi¢ N, Milosevi¢ N, Mitrovi¢ V, Ivi¢ S
Medicinski fakultet Pristina u Kosovskoj Mitrovici, Srbija

snezanadanic@hotmail.com

Uvod:Lakunarni infarkti su mali duboki infarkti maksimalnog dijametra 1.5 cm i volumena
0.2-3.4 cm’ koji nastaju obliteracijom penetrantnih krvnih sudova dijametra 100- 400 pm.
Iako ostavljaju bolji funkcionalni oporavak, pokazalo se da imaju izuzetan znacaj u
vaskularnom kognitivnom oste¢enju. Tako lakunarna demencija ¢ini 30% svih vaskularnih
demencija, a kod pacijenata sa lakunarnim statusom demencija je 4-12 puta ¢esc¢a nego kod
zdravih ispitanika.

Cilj rada: Utvrditi na koji nacin promena broja i lokalizacije lakunarnih lezije utice na teZinu
neuroloskog deficita i kognitivnog statusa

Materijal i metod: Obradjeno je 60 bolesnika kod kojih je NMR-om endokranijuma
utvrdjeno postojanje lakunarnih infarktnih zona. Pacijenti su podeljeni prema broju ( 1,2, 3,
multiple) i lokalizaciji prisutnih lakunarnih lezija . Procena neuroloskog statusa je ucinjena
primenom NIH- NINDS scora, funkcionalnog - Barthelovim indeksom, a mentalnog stanja
MMSE. ADAS scorom je izvrSena procena kognitivnog statusa ispitanika.

Rezultati: Jedna infarktna lezija pronadjena je u 33.3% slucajeva , dve u 12%, 3 u 10% ,a
najveca je zastupljenost multiplih lezija koje su otkrivene u 45% slucajeva. Najcesce, lakune
su lokalizovane periventrikularno (67%), bazalne ganglije, subkortikalno, cerebelum.
Prikazane su proseéne vrednosti skorova u grupi sa razliitim brojem lezijama i
najzastupljenijom lokalizacijom — periventrikularno. Nadjene su su niZe prosecne vrednosti
skora NINDS i ukupnog ADAS — skora kada je broj infarktnih lezija 1-3, a u slu¢ajevima
multiplih lezija ove vrednosti rastu.

Zakljuéak: Na osnovu analize prosecnih vrednosti skorova u razli¢itim podgrupama
ispitivane grupe moze se zakljuCiti da je promena broja i lokalizacije lezija uticala na
promenu "intenziteta” poremecaja neurolosko-kognitivnog stanja.

Kljuéne reci: lakunarni infarkti, neuroloski, funkcionalni i kognitivni status
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2A. MOZDANI PROTOK KOD BOLESNIKA SA HRONICNOM SRCANOM
INSUFICIJENCIJOM

Lepi¢ Toplica, Lonéar Goran*, Bozi¢ Biljana, Veljan¢i¢ Dragana, Labovi¢ Boban,
Krsmanovi¢ Zeljko, Lepi¢ Milan, Raicevi¢ Ranko.
Klinika za neurologiju VMA, KBC Zvezdara* , Beograd

Uvod: Mozdani protok krvi, kao mera cerebralne perfuzije, moze se neinvazivno meriti
doplersonografski. Hroni¢na srcana insuficijencija je povezana sa poviSenim rizikom od
cerebrovaskularnih poremecaja i razvoja demencije. Moguci patofizioloski mehanizam moze
biti smanjena perfuzija mozga usled snizenog udarnog i minutnog volumena srca.

Metode: ispitivano je 76 bolesnika sa dilatativnom miokardiopatijom koji su imali snizenu
ejekcionu frakciju leve komore ispod 40% sa klinickim znacima dekompenzacije i 20 zdravih
ispitanika odgovarajuce starosti. Svi bolesici sa sr¢anom insuficijencijom podeljeni su na
osnovu NYHA kriterijuma. Svim pacijentima je uradena Ehokardiografija sa odredivanjem
ejekcione frakcije leve komore (LVEF) Simpsonovom metodom. Volumen mozdanog protoka
utvrden je doplersonografkim pregledom karotidnih i vertebralnih arterija, kao zbir minutnih
volumena u obe unutrasnje karotidne i vertebralne arterije.

Rezultati: atrijalna fibrilacija nadena je kod 30% bolesnika sa sréanom insuficijencijom, blok
leve grane oko 26% dok je kod 9% bolesnika ranije implantiran Pace-macer. Infarkt miokarda
u anamnezi imalo je 64% bolesnika. Nije nadena razlika u starosti indeksu telesne mase i
lipidnom profilu izmedu bolesnika sa sréanom insuficijencijom i zdravih ispitanika. Tri
pacijenta su imala okluziju unutrasnje karotidne arterije, a dva pacijenta okluziju vertebralne
arterije. Prose¢ni volumen mozdanog protoka kod bolesnika sa sréanom insuficijencijom
iznosio je (677 £ 170ml/min) a kod ispitanika kontrolne grupe (783 £ 128ml/min).

Zakljudak: na$i rezultati pokazuju da postoji znacajna povezanost izmedu volumena
mozdanog protoka i stepena sr¢ane insuficijencije.
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3A. OKSIDITAVNO MODIFIKOVANE LDL CESTICE I ASIMPTOMATSKA
KAROTIDNA STENOZA

Veljangi¢ Dragana, Lepi¢ Toplica, Krsmanovié Zeljko, Labovié Boban, Raicevi¢ Ranko.
Klinika za neurologiju, Vojnomedicinska akademija, Beograd, Srbija

Uvod: Oksidativno modifikovane LDL ¢estice imaju vodecu ulogu u patogenezi ateroskleroze
putem indukovanja stvaranja penastih ¢elija, $to je inicijalni stadijum u aterogenezi, kao i u
procesu inflamacije i trombogeneze u aterogenezi. Cilj ove studije bio je da se proceni
serumski nivo oxLDL c¢estica kod klini¢ki asimptomatskih bolesnika sa stenozom karotidnih
arterija.

Metod i rezultati: Ipitivanje je obuhvatilo 52 bolesnika oba pola sa stenozom karotidnih
arterija. Simptomatskih bolesnika bilo je trideset, dok je dvadeset dvoje bilo asimptomatsko.
Svi bolesnici su bili podeljeni u podgrupe prema tezini kolor-dupleks doplersonografskog
nalaza karotidnih arterija, kori§¢enjem standardne petostepene skale. OXLDL je odredivan
spektrofotometrijskom metodom merenjem malon-dialdehida u izolovanoj LDL frakciji, koja
je bila odredivana enzimskom metodom. Srednja vrednost oxLDL cestica u celoj
simptomatskoj grupi bila je 0,57pumol/l , dok je u celoj asimptomatskoj grupi bila 0,22 umol/l,
Sto je statisticki znacajno visoka razlika (p<0,01). Razlika izmedju pojedinih podgrupa nije
dostigla statisticki znaCajan nivo, sem za grupu sa visokom, petostepeno gradiranom
stenozom u odnosu na na asimptomatsku grupu (p<0,05).

Zakljucak: OxLDL cestice imaju vaznu patogenetsku ulogu u proceu aterogeneze, ali i u
patogenezi ishemijskog i reperfuzionog cerebralnog ostecenja.
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4A. ZNACAJ SKOROVANJA NEUROLOSKOG, FUNKCIONALNOG 1
KOGNITIVNOG STATUS U DISTINKCIJI LAKUNARNOG 1
TERITORIJALNOG INFARKTA MOZGA

Filipovi¢ Dani¢ S, Petrovi¢ N, Milosevi¢ N, Mitrovi¢ V, Risti¢ S
Medicinski fakultet Pristina u Kosovskoj Mitrovici, Srbija

snezanadanic@hotmail.com

Uvod: Lakunarni, kao i teritorijalni infarkti nakon akcidenta pokazuju najpre efekat
lateralizacije. Poredenje pacijenata sa lakunarnim infarktom u dominantnoj i nedominantnoj
hemisferi pokazuje neuroloski deficit u skladu sa kortikalnom funkcionalnom lokalizacijom,
pa iako imaju bolju prognozu i manji neuroloski deficit , pokazalo se da imaju posledice kako
u funkcionalnom, tako i u kognitivnom funkcionisanju, ¢ime se po klinickim obelezjima
priblizavaju teritorijalnim infarktima.

Cilj rada: Utvrditi da i primena skorovanja neuroloskog, funkcionalnog i kognitivnog statusa
moze imati ulogu u distinkciji lakunarnog i teritorijalnog infarkta.

Materijal i metod: Obradjeno je 60 bolesnika kod kojih je NMR-om endokranijuma
utvrdjeno postojanje lakunarnih infarktnih promena i 30 pacijenata sa teritorijalnim infarktom.
Funkcionalni, neuroloski i kognitivni status prikazani su preko parametara koji su ih najbolje
prezentovali: objektivni neuroloski nalaz skorovan prema NIH-NINDS skali (Skala
moZzdanog udara Nacionalnog instituta za zdravlje),funkcionalni status procenjen

Barthelovim indeksom (Barth_in), kognitivni status odreden na osnovu upotrebe Mini Mental
State Examination (MMSE) i Alzheimer Disease Assessmen Scale (ADAS).

Rezultati: Na osnovu vecine parametara koji su prikazani postoji signifikantna razlika u
proseénim vrednostima izmedu ispitivane i kontrolne grupe. Rezultati su pokazali da prose¢ni
skor minimentalnog stanja (MMSE ) i Barthelov indeks ne razlikuju znacajno izmedu grupa,
na usvojenom nivou pouzdanosti r<0.05. Na osnovu rezultata prikazanih u slu¢aju vrednosti
bilo koga skora koji je ispod navedene grani¢ne vrednosti za NINDS>7, ADAS>18.5,
deo1>9.5, deo2>4.5, deo3>2.5,deo4>2.5, sa senzitivnos¢u 1 specificnoséu koja postoji za tu
grani¢nu vrednost, moze se pouzdano pretpostaviti da je u pitanju lakunarni infarkt. Vece
vrednosti od navedenih —grani¢nih ukazivale bi na vecu verovatnocu teritorijalnog infarkta,
odnosno teze neurolosko-kognitivno oStecenje.

Zakljuc¢ak: Na osnovu ovakve analize moZze se tvrditi da signifikantno niZe prosecne
vrednosti NIH-NINDS i ADAS-L skora (kao i njegovih delova) kod lakunarnog infarkta,
ukazuju da se lakunarni i teritorijalni infarkt razlikuju znacajno u stepenu neuroloskog i
kognitivnog o$tecenja, pa se primena modela zaklju¢ivanja moZe primeniti i na Siru
populaciju

Kljuéne reci: lakunarni infarkti, skorovi, kognitivno neuroloski status
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5A. ANATOMSKE VARIJACIJE PREDNJEG SEGMENTA WILLISO-OVOG
SESTOUGLA- MR ANGIOGRAFSKA STUDIJA

Jesi¢' A, Torbica' S, Mari¢? S, Popovi¢® S, Kozi¢® D

! Klinika za neurologiju, Klini¢ki Centar Vojvodine, Novi Sad, Srbija;

% Centar za imidzing dijagnostiku, Institut za onkologiju Vojvodine, Sremska Kamenica,
Srbija;

> VMR Centar za magnetnu rezonancu i CT dijagnostiku, Novi Sad, Srbija
jesicz@hotmail.com

Uvod: Varijacije Vilisovog Sestougla nisu retke u opstoj populaciji, a neke imaju klinicki
znacaj.

Cilj: Ova studija, u kojoj smo se fokusirali samo na prednji segment Vilisovog Sestougla, deo
je veceg istrazivanja Ciji cilje je bio da se utvrdi ucestalost pojedinih anatomskih varijeteta u
opstoj populaciji koriste¢i magnetno- rezonantnu (MR) angiografiju.

Metodologija: Restrospektivno obradeno je 1000 konsekutivno nacinjenih MR angiografskih
pregleda na aparatu jacine 1.5T, ne uzimajuci u obzir starost, pol i osnovnu patologiju.

Rezultati: Klasi¢ni tip Vilisovog Sestougla naden je kod 643 (64.3%) pacijenata, 113
(11.3%) imali su varijacije prednjeg dela Vilisovog Sestougla, 244 (24.4%) zadnjeg dela, a 34
(3.4%) su imali udruzene anomalije. Unilateralna hipoplazija Al segmenta prednje mozdane
arterije (ACA) nadena je kod 24 (2.4%), unilateralna aplazija Al kod 29 (2.9%), azygos
varijanta ACA kod 28 (2.8%), bihemisphericna ACA kod 14 (1.4%), trostruka A2 segmenta
ACA kod 13 (1.3%), i fenestracija ACA kod 5 (0.5%) pacijenata.

Zakljéak: Ucestalosti pojedinih varijeteta prednjeg segmenta ACA koje smo nasli ovim
istrazivanjem sli¢éne su onima koje se navode u objavljenim radioloskim i histoloskim
studijama. Klinic¢ki znacaj pojedinih varijacija krvnih sudova Vilisovog Sestougla nije za sada
poznat, i bi¢e predmet buducih nasih istrazivanja.

Kljuéne reci: Vilisovog Sestougao, varijetet, ucestalost, MR angiografija, prednja mozdana
arterija, Al segment prednje mozdane arterije, A2 segment prednje mozdane arterije
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6A. ATRIJALNA FIBRILACIJA KAO NEZAVISNI FAKTOR RIZIKA KOD
MOZDANOG UDARA

Padjen V.!, Jarakovi¢ M.2, Stefanovi¢-Budimki¢ M.!, Stanarcevi¢ P.!, Berisavac I.!, Savi¢ O.,
Ercegovac M.!, Jovanovi¢ D.!, Besla¢-Bumbasirevié¢ Lj.!

! Odeljenje urgentne neurologije, Klinika za neurologiju, Beograd, Klinicki centar Srbije,

2 Institut za kardiovaskularne bolesti Vojvodine, Sremska Kamenica
visnja.padjen@hotmail.com

-----

prisutna je u skoro 50% slucajeva ove vrste mozdanog udara.

Cilj rada i metod: Analizirali smo bolesnike sa mozdanim udarom i AF koji su leeni na
Odeljenju urgentne neurologije, Neuroloske klinike Klini¢kog centra Srbije, u periodu od
01.01.2009. do 01.01.2011.

Rezultati: Obuhvacena su 42 bolesnika sa mozdanim udarom i AF od kojih su 24 (57.1%)
bili muskarci. Bolesnici su bili starosti izmedu 25 1 91 godine, a njih 32 (76.2%) su bili stariji
od 60 godina. Akutni ishemijski mozdni udar (AIMU) je bio registrovan kod 32 bolesnika
(76.2%), hemoragijski mozdani udar (intracerebralna hemoragija ili ishemijski mozdani udar
sa hemoragijskom transformacijom) kod 9 (21.4%), dok je 1 bolesnik imao trombozu
cerebralnih venskih sinusa. Letalni ishod je registrovan kod 7 (16.7%) bolesnika. Pre
mozdanog udara 36 bolesnika (85.7%) je znalo da imaju AF, i jedna trecina njih je bila na
oralnoj antikoagulantnoj terapiji (OAT), a tri bolesnika (25%) su imali PT INR unutar
terapijskog okvira. Za vreme hospitalizacije OAT je bila ukljucena kod 26 (61,9%) bolesnika.
Kod bolesnika sa AIMU u 28 slucajeva (87.5%) mozdani udar se desio u vaskularizacionom
podrucju prednjeg arterijskog sliva. Od bolesnika sa hemoragijskim mozdanim udarom njih 3
(33.3%) je bilo na prethodnoj terapiji OAT, i nijedan od njih nije imao PT INR iznad
terapijske vrednosti.

Zakljucak: Atrijalna fibrilacija je u naSoj zemlji znaCajan faktor rizika za nastanak, pre
svega ishemijskog mozdanog udara, s obzirom na to da u primarnoj prevenciji bolesnci ¢esto
nisu le¢eni antikoagulantnom terapijom.
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7A. UTICAJ INFEKCIJA PLUCA NA TOK I ISHOD PACIJENATA SA SLOGOM

Risti¢ D.!, Risti¢ S.2, Vukasinovié¢ N.2, Djordjevi¢ G.?

Zavod za plucne bolesti i tuberkulozu, Nis!, 2Klinika za Neurologiju Klinickog Centra Nis,
Nis, Srbija

risticts@gmail.com

Uvod: Pacijenti sa slogom imaju ceste i raznovrsne komplikacije. Plucne infekcije su dosta
zastupljene. Akutne bakterijske infekcije pluc¢a znacajno uticu na tok i ishod pacijenata sa
slogom.

Cilj:Istrazivanje ucestalosti pneumonija, njihov faktor rizika i njihov uticaj na ishod i
prognozu pacijenata sa slogom.

Metod: Mi smo sagledavali pacijente sa slogom koji su bili hospitalizovani na Klinici za
Neurologiju u Nisu, u periodu Januar-Jun 2011. Bilo je ukupno 598 pacijenata. Od ukupnog
broja, 379 (63,38%) pacijenata, imalo je ishemijski, a 219 (36,62%) pacijenata je imalo
hemoragijski mozdani udar. Pacijenti su bili observirani kompletnim anamnestickim,
klinickim i neuroloskim pregledom. Radjene su biohemijiske analize, fizikalni pregled od
strane specijaliste za plu¢ne bolesti, rendgen pluca, dopler krvnih sudova vrata, EEG i
neuroslikanje (CT plu¢a, CT mozga, MR mozga) i rezultati su uporedivani.

Rezultati: 27 bolesnika (4,51%) od ukupno 598 pacijenata sa mozdanim udarom, su imala
pluéne komplikacije u roku od 10 dana od prijema. Bilo je 16 muSkih i 11 Zenskih pacijenata,
starosti od 37 do 82 godina.Plucna infekcija kod svih pacijenata je potvrdjena rendgen
snimanjem i biohemijskim analizama. 14 (51,85%) bolesnika je imalo lobarnu pneumonija,
11(40,74%) bilateralne bronhopneumonicne promene i 2 (7,40%) pleuralni izliv. Svi pacijenti
bili su visoko febrilni, sa pove¢anom sedimentacijom i leukocitozom sa dominantnim
neutrofilima. I pored intenzivne terapije antibioticima, koriste¢i dva ili viSe antibiotika u
kombinaciji, 6 bolesnika je umrlo.

Zakljucak:Upala pluca je Cesta komplikacija mozdanog udara i povezana sa lo§im ishodom.
Na osnovu iznetih ¢injenica, neophodna je intenzivna prevencija komplikacija odmah nakon
hospitalizacije.
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8A. INFLAMACIJA- FAKTOR RIZIKA ILI KOMPLIKACIJA MOZDANOG UDARA

Zoran Tomi¢, D. Milojkovié,

Sluzba za Neurologiju, Opsta bolnica Leskovac , Srbija
dokzoran@eunet.rs

zoran.tomic@bolnicaleskovac.org

Uvod: Razne studije su pokazale da inflamacija, nije samo komplikacija mozdanog udara,
ve¢ moze biti i vazan riziko faktor.

Cilj: Cilj ovog istrazivanja bio je u bolesnika koji su zadnjih 10 godina lijeceni u okviru
odseka Intenzivne nege , istraziti uticaj inflamacije na ishod lecenja.

Metode i bolesnici: U istrazivanje smo ukljucili podatke od 2250 bolesnika koji su leCeni i
umrli - od 2000 do 2010 godine. Od toga je bilo 1050 (46%) muskarca i 1200 (54%) Zena. U
istrazivanje su ukljuceni inflamacioni parametri pri prijemu i nakon tri dana hospitalizacije :
telesna temperatura, sedimentacija eritrocita, C reaktivni protein, broj leukocita. U¢injeni su i
RTG srca i pluca, kao i urinokultura i bakterioloska analiza sputuma.

Rezultati: Zabelezen je pad u opstoj smrtnosti tokom 10 godina (34% na 19%) te u
muskaraca (34% na 18%) i u Zena (45% na 20%). Pri prijemu 60% bolesnika ve¢ je imalo
poviSene parametre koji su ukazivali na postojanje zapaljenja, treCeg dana su zapaljenski
parametri porasli u svih bolesnika. Upalu plu¢a imalo je 25% bolesnika, upalu mokra¢nih
puteva 40 %, te kombinaciju 35 %. U sputumu najcesce je bila potvrdena Klebsiella i
Staphilococcus aureus, dok je u urinokulturi najéesée izolovana Escherichia colli.

Zakljudak: Nasi rezultati ukazuju na loSu prognosticku znacajnost respiratornih i urinarnih
infekcija na morbiditet i mortalitet kod mozdanog udara. Stoga bi u bolesnika s pove¢anim
rizikom za mozdani udar, te u bolesnika koji se le¢e od mozdanog udara, od posebne vaznosti
bilo, rano otkrivanje infekcije i njen adekvatan tretman.
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9A. KLINICKA PREZENTACIJA DISEKCIJE KAROTIDNE ARTERIJE U SERIJI
OD 23 PACIJENTA

Divjak L', Jovicevi¢ M.!, Jesi¢ A.!, Popovi¢ N.!, Sakalas L." i Suknaja V.!
1 Klini¢ki centar Vojvodine, Klinika za neurologiju, Medicinski fakultet, Novi Sad, Srbija
ivanadns@sbb.rs

Uvod: Disekcija cervikalne arterije je definisana postojanjem hematoma lokalizovanog u
zidu arterije. Disekcija unutrasnje karotidne arterije je znacajan uzrok mozdanog udara kod
mladih i odraslih srednjih godina.

Cilj: Cilj je bio analiza spektra klinicke prezentacije disekcije unutrasnje karotidne arterije u
seriji od 23 pacijenta.

Metode: U poslednjh 10 godina dijagnostikovano 23 pacijenta uzrasta 35-59 godina (prosek
48). Disekcija je dijagnostikovana metodom MRI i MRA.

Rezultati: Bol u licu i vratu i Hornerov sindrom su bile jedine klinicke manifestacije kod 4
pacijenta; bol u licu Hornerov sindrom i kontralateralan hemisenzomotoran deficit kod 6;
glavobolja i kontralateralan hemisenzomotoran deficit kod 4 i kontralateralan isenzomotoran
deficit sa ili bez poremecaja govora kod 9. Blaza trauma je bila predisponirajuci faktor kod 7
pacijenta, a spontana disekcija je dijagnostikovana kod 16. Infarkt je dijagnostikovan kod 19
pacijenata, a kod 4 pacijenata sa izolovanim Hornerovim sindromom metoda MRI nije
prikazala infarkt. Kod 21 pacijenata (91,3%) ishod je bio povoljan (modifikovan Rankin skor
0-2).

Zakljucak: Klinicka prezentacija disekcije unutrasnje karotidne arterije je varijabilna i moze
biti slicna simptomatologiji mozdanog udara drugih uzroka.
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10A. SETIS - PRIMENA INTRAVENSKE TROMBOLIZE U LECENJU MOZDANOG
UDARA U SRBIJI

Jovanovié¢ D, Besla¢-Bumbasirevi¢ Lj, Budimki¢ M, Stanarcevi¢ P, Padjen V. uime SETIS
grupe.

Urgentna neurologija, Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd
dejana.jovanovic@mfub.bg.ac.rs

Uvod: SETIS (Serbian Experience with Thrombolysis in Ischemic Stroke) je nacionalni
registar bolesnika sa akutnim ishemijskim mozdanim udarom (AIMU) koji su leceni
intravenskom trombolizom. On je formiran sa izvodenjem prve trombolize u Srbiji 2006.g. i
od tada prospektivno prati efikasnost i sigurnost primene ove terapije.

Metodologija: Analizirani su bolesnici SETIS registra u 5-godisnjem periodu. Pored
demografskih i drugih osnovnih karakteristika bolesnika, analizirani su gubitak vremena do
primene terapije, ishod bolesnika posle 3 meseca i pojava komplikacija. Uporedivani su
rezultati pojedinih bolnickih centara.

Rezultati: Intravenska tromboliza je primenjena kod viSe od 500 bolesnika sa AIMU u 12
centara u Srbiji (sve tercijarne ustanove i 7 regionalnih bolnica). Trombolizirani bolesnici su
stari oko 59 godina i ve¢inom su muskog pola (35%). Neuroloski deficit tromboliziranih
bolesnika je umereno teSkog do teSkog stepena (85%), prose¢nog NIHSS skora od13 poena.
Vreme do dolaska u bolnicu je 65 min, sa rasponom od 40 do 85 min, dok je vreme od
dolaska u bolnicu do po&etka terapije oko 85 min, raspona od 75 do 105 min. Cak 54%
bolesnika sa AIMU koji su leCeni intravenskom trombolizom je bez ili sa minimalnim
neuroloskim deficitom, a njih 65% je funkcionalno nezavisno posle 3 meseca. U istom
periodu smrtnost je oko 15%. Komplikacije terapije u vidu simptomatskih intracerebralnih
krvavljenja su registrovane kod 2,8% bolesnika, nesignifikantna sistemska krvavljenja kod
oko 11% 1 Quinkeov edem kod oko 1% bolesnika.

Zakljucak: Intravenska tromboliza je u Srbiji na najboljem putu da postane rutinska terapija
AIMU. Efikasnost trombolize u Srbiji je velika, a komplikacije oéekivane ucestalosti
ukljucujuéi smrtnost.
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11A. JEDNOGODISNJE PREZIVLJAVANJE PACIJENATA SA APNEJOM I
MOZDANIM UDAROM U ODNOSU NA DOB I SPOL

e cerl .. . 1 . 1 . -1 % =2
Biljana Koji¢ ', Mirjana Vidovi¢', Adnan Burina’', Osman Sinanovi¢', Goran Bi¢anin

Klinika za neurologiju', Univerzitetski klini¢ki centar Tuzla,
Medicinski fakultet Univerziteta u Tuzli, 75000 Tuzla, Bosna i Hercegovina
Opsta bolnica Suboticaz, Srbija

Cilj: Utvrditi uticaj dobi i spola na jednogodiSnje preZivljavanje pacijenata sa apnejom nakon
prvog mozdanog udara (MU).

Pacijenti i metode: Analizirano 110 pacijenata kod kojih je verifikovan poremecaj disanja
tipa apneje u spavanju, prosjeéne dobi 65.13 £ 9.27 godina. Vecinu su ¢inili muskarci
(65/59%). Kontrolnu grupu je €inio isti broj ispitanika bez apneje, prosjecne dobi 64+8.69
godina i iste spolne distribucije. Nije postojala statisticki znaCajna razlika u godinama
pacijenata sa i bez apneje niti kod muskaraca, niti kod zena, niti ukupno.

Rezultati: Godinu dana nakon MU od 110 pacijenta sa apnejom prezivjelo je 91 (82.7%),
prosjecne dobi 63.66+8.78 godina, od ¢ega je bilo 52 (80%) muskaraca. Bez apneje je u istom
periodu prezivjelo 104 (94.5%) pacijenata prosjecne dobi 6548.62 godina, od cega je bilo 62
(95.4%) muskaraca. Prezivljavanje pacijenata sa i bez apneje statisticki se znacajno razlikuju
(X*=7.49, p=0.01). Pacijenti muskog spola sa apnejom imaju signifikantno manje
prezivljavanje u odnosu na pacijente bez apneje (X*=8.22, p=0.004). Kod Zena razlika nije
znaGajna. Prema dobnim skupinama najmanje prezivjelih oba spola sa apnejom je bilo u
dobnoj skupini preko 70 godina 22 (64.7%), od toga je od 22 prezivijelo 15 (68.2 %)
muskaraca i od 12 prezivjelo 7 (58.3%) Zena. Najmanji broj prezivjelih pacijenata oba spola
bez apneje je bilo u dobnoj skupini preko 70 godina od 33 prezivjelo 27 (81.2%). Srednja dob
umrlih sa apnejom je statisti¢ki znacajno veca od dobi pacijenata bez apneje (t=1.97, p=0.03).

Zakljucak: Postoji statisticki znacajna razlika u prezivljavanju pacijenata sa i bez apneje u
odnosu na dob i spol.

Kljuéne rijeéi: Apneja - Mozdani udar — Jednogodisnje prezivljavanje - Spol — Dob
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12A. PROGNOZA PREZIVLJAVANJA PET GODINA NAKON MOZDANOG
UDARA U ODNOSU NA TIP, DOB I POL

Biljana Koji¢, Osman Sinanovi¢

Klinika za neurologiju, Univerzitetski klinicki centar Tuzla,
Medicinski fakultet Univerziteta u Tuzli, 75000 Tuzla, Bosna i Hercegovina

Uvod: Cerebrovaskularne bolesti pripadaju grupi vodec¢ih oboljenja zbog svoje incidence,
visoke smrtnosti i tezine invaliditeta prezivjelih pacijenata. Svake godine oko 15 miliona ljudi
ima MU, od kojih je fatalan za oko pet miliona ljudi, a pet miliona je trajno onesposobljeno
nakon njega.

Cilj: Utvrditi prezivljavanje pacijenata nakon prvog mozdanog udara (MU) u odnosu na tip
udara, dob i pol.

Ispitanici i metode: U radu je analizirano 916 pacijenata sa prvim mozdanim udarom (67%
ishemicki - IMU 1 33% hemoragicki - HMU) koji su lijeceni na Klinici za neurologiju Tuzla u
periodu od 1.1.1997 do 31.12.1998. godine. Potrebni podaci su pribavljni iz medicinske
dokumentacije, a pregled prezivjelih pacijenata je uraden 5 godina nakon MU. Prosje¢na dob
pacijenata je bila 64+ 10.8 godina, a 53% su bile zene.

Rezultati: Prvi mjesec nakon MU je prezivjelo 63% pacijenata, a smrtnost je bila signifikantno
veca kod pacijenata sa HMU (56% naspram 28%, p<0.001). Godinu dana od MU prezivjelo je
53% pacijenata (60% sa IMU i 41% sa HMU), a pet godina nakon prvog MU prezivjelo je 188
(31%) pacijenata sa IMU i 81 (27%) sa HMU (p=0.5). Kumulativni mortalitet kompletne
studije je iznosio 71%. Od 576 pacijenata koji su prezivjeli prvi mjesec, stopa prezivljavanja
nakon 5 godina je bila znacajno vecéa kod pacijenata sa HMU (60% naspram 42.5%, p=0.01).
Pet godina na nakon MU je prezivjelo 31% muskaraca i 26% Zzena (p=0.3). Najveci broj
prezivjelih pacijenata je pripadao dobnoj skupini od 41-50 godina (61%).

Zakljucak: Pet godina nakon prvog mozdanog udara prezivi 30% pacijenata. Kod pacijenata
koji su prezivjeli prvi mjesec znacajno bolju prognozu su imali pacijenti sa hemoragickim
udarom i mlade zivotne dobi.

Kljuéne rijeci: mozdani udar i prognoza prezivljavanja
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13A. ZNACAJ VREMENA PRIMENE L.V. TROMBOLIZE ZA NEUROLOSKI I
FUNKCIONALNI ISHOD AKUTNE ISHEMIJSKE BOLESTI MOZGA

Popovi¢ Lj', Pokovi¢ S', Savi¢ M
'Specijalna bolnica za ledenje cerebrovaskularnih bolesti "Sveti Sava", Beograd, Srbija
ljubicapo mail.com

Uvod: Jedina specifi¢na terapija za akutni ishemijski mozdani udar (AIMU) je tromboliti¢ka
terapija rekombinantnim tkivnim plazminogen aktivatorom (rTPA) za koju je dokazano da
ima najbolje rezultate ukoliko se primeni u prva 3h od nastanka tegoba.

Cilj: Da procenimo znacaj vremena primene i.v. tromboliticke terapije na krajnji funkcionalni
ishod kod bolesnika sa AIMU.

Metod: Retrospektivnom studijom smo obuhvatili 43 bolesnika sa AIMU koji su primili
rTPA u prva 3h od nastanka tegoba i 23 bolesnika sa AIMU kod kojih je rTPA primenjenja
posle 3h od nastanka tegoba. Neuroloski ishod smo procenili na osnovu NIHSS na prijemu i
prilikom otpusta, a kao meru krajnjeg funkcionalnog ishoda smo racunali: a) potpuni ili
znacajan oporavak bolesnika (puSten kuéi); b) zaostao neuroloski deficit (upucen na
rehabilitaciju); i ¢) smrtni ishod.

Rezultati: Prosecna vrednost NIHSS na prijemu kod prve grupe je bila 15,67 sa poboljSanjem
od 54%, a kod druge 13,74, sa poboljSanjem 49% na otpustu. U prvoj grupi, 17 bolesnika
(39,53%) je pusteno kuéi, 19 (44,19%) je upuceno na rehabilitaciju, dok je smrtni ishod
nastupio kod 7 (16,28%). U drugoj grupi, kuci je pusteno 7 bolesnika (30,43%), u banju je
upuceno 15 (65,22%), dok je smrtni ishod nastupio kod 1 bolesnika (4,34%).

Zakljucak: Znacajno veci procenat bolesnika koji su imali pun funkcionalni oporavak je
primio rTPA u prva tri sata od nastanka AIMU (17vs.7, 70%). Ve¢i broj smrtnih ishoda u
prvoj grupi moze se objasniti time da su bolesnici sa tezim simptomima bolesti ranije stizali u
bolnicu i ¢es¢e dobijali rTPA u prva 3h.
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14A. DIJAGNOSTICKI I TERAPIJSKI PROTOKOL KOD BOLESNIKA SA
SPONTANIM KRANIOCERVIKALNIM ARTERIJSKIM DISEKCIJAMA

Stefanovi¢-Budimki¢ M', Jovanovi¢ D.R. ', Berisavac L1. ', Besla¢-Bumbasirevié L !, Paden
V.!, Stanar&evié P.l, Savi¢ O.l, Ercegovac M.!

'Klinika za Neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Odeljenje urgentne neurologije, Beograd,
Srbija

budim17@yahoo.com

Uvod- Postavljanje dijagnoze spontane arterijske disekcije (AD) nije rutinski postupak i cesto
ostaje neprepoznata kao uzrok ishemijskog mozdanog udara (IMU). Kada je re¢ o terapijskom
postupku, ne postoje randomizovane studije koje bi ukazale na najbolju mogucu
antitromboti¢nu terapiju.

Cilj rada- Da se istakne znacaj odgovarajuceg dijagnostickog postupka kod sumnje na
spontane AD, kao i da se utvrdi da li postoji terapija izbora koja je u pogledu efikasnosti i
bezbednosti primene superiornija i efikasnija u odnosu na druge.

Metodologija- Analiziran je 61 bolesnik sa 63 spontane AD lecen na Odeljenju urgentne
neurologije KCS, od juna 2006 do aprila 2011. godine. Prikupljeni su podaci o sprovedenim
dijagnostickim ispitivanjima, lokalizaciji AD, vidu primenjene terapije, ishodu i
komplikacijama.

Rezultati- Od analiziranog 61 bolesnika, 4 bolesnika je imalo izolovane simptome i znake
AD, dok je kod ostalih doslo do razvoja IMU. Karotidna AD je bila naj¢esca na distalnom
segmentu ekstrakranijalnog dela ACI (67.6% bolesnika), a vertebralna na V2-V3 segmentu
(43.5 % bolesnika). Pocetni dijagnosticki metod je bio UZ krvnih sudova glave i vrata, a za
definitivnu dijagnozu AD kori§¢ena je MR angiografija. Antiagregacionu terapiju je dobilo
44.6% bolesnika, antikoagulatnu 18% bolesnika, dok je 23 bolesnika leceno intravenskom
trombolitiCkom terapijom (IVT). Asimptomatska intracerebralna hemoragija je registrovana
kod dva bolesnika le¢ena IVT. Tokom perioda prac¢enja (medijana- jedna godina) nije bilo
slucajeva subarahnoidalne hemoragije ni smrtnog ishoda, dok je kod jednog bolesnika na
terapiji aspirinom doslo do Sirenja disekcije i novog IMU. Nije bilo razlike u pogledu
funkcionalnog oporavka (mRS =< 2) izmedu grupe bolesnika sa IMU koja je dobila IVT i
grupe koja je nije dobila (85,7% sa IVT vs. 84,4% bez IVT; OR 1,11; 95% CI 0,23-5,24).

Zakljudak- Najcesca koris¢ena metoda za potvrdu dijagnoze spontane AD je bila MR

angiografija. IVT se moze bezbedno primeniti kod bolesnika sa IMU uzrokovanim spontanom
kraniocervikalnom AD.
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15A. PREVALENCA MOZDANOG UDARA U SUMADIJI U TOKU 2010. GODINE

Petrovi¢ M, Toncev G.
Klinika za neurologiju, KC ,,Kragujevac®, Kragujevac, Srbija
millutin@msn.com

Uvod: MoZdani udar je prvi uzrok smrtnosti Zena i drugi uzrok smrtnosti muskaraca u Srbiji.
Cilj rada: Evaluacija intrahospitalnih epidemioloskih podataka.

Metodologija: Analizirani su protokoli bolesnika hospitalizovanih u Klinici za neurologiju,
KC ,,Kragujevac* u toku 2010. godine sa dijagnozom mozdanog udara.

Rezultati: Tokom 2010. godine hospitalizovano je 716 bolesnika sa dijagnozom mozdanog
udara (373 muskaraca i 343 Zena) prosecne starosti 69,97+11,20 godina. Nije bilo razlike u
ucestalosti oboljevanja medu polovima, ali su muskarci bili statisti¢ki znaajno mladi od Zena
(68,76£11,36 vs 71,30+10,89; p=0,002). Godisnja prevalenca mozdanog udara bila je 293,43
pri ¢emu je samo u januaru i aprilu ista bila statisti¢ki znacajno veéa u odnosu na ostatak
godine (p=0,036 i p=0,047). 87,5% bolesnika je imalo ishemijski mozdani udar, u okviru
kojih je 11,2% imalo multiinfarkte; 8,7% je imalo intracerebralnu hemoragiju i 3,8%
subarahnoidalnu hemoragiju. Bolesnici sa subarahnoidalnom hemoragijom su bili statisti¢ki
znacajno mladi (60.55 £16.91) i od bolesnika sa ishemijskim mozdanim udarom
(70.44£10.79; p= 0.000) i od bolesnika sa intracerebralnom hemoragijom (69.32+ 10.54;
p=0.003), ali ne i od podgrupe bolesnika sa multiinfarktima (65,66+10,90; p=0,217). Nije bilo
statisticki znacajne razlike medu polovima po grupama bolesnika sa mozdanim udarom (p=
0.262). Ukupna smrtnost je bila 27,8%. Nije bilo razlike u smrtnosti medu polovima
(p=0,616).

Zakljuéak: Prevalenca mozdanog udara u Sumadiji u 2010. godini je bila 293,43. Nije bilo
razlike u oboljevanju muskaraca i zena od mozdanog udara, ali su muskarci bili znac¢ajno

mladi.

Kljuéne reéi: Mozdani udar, prevalenca, Sumadija
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16A. DEPRESIJA NAKON MOZDANOG UDARA
Vladejié, B.. S.", Vladeji¢, S., S. 2
1. Vojna Bolnica, Ni8, Srbija

2. Specijalna Bolnica za Psihijatrijske Bolesti G. Toponica, Nis, Srbija
vladejic@jotel.co.rs

Uvod: Bolest krvnih sudova je neprijatelj broj jedan u svetu, a mozdani udar je treci
najvazniji uzrok oboljevanja i smrtnosti i naj¢es¢i uzrok invalidnosti (do dve trecine obolelih
postanu invalidne osobe). Znacajan broj bolesnika sa mozdanim udarom razvije simptome
depresije, koji perzistiraju u duzem vremenskom intervalu nakon mozdanog udara. Oni su
posledica kako neposredne Zivotne ugrozenosti, tako i prihvatanja novonastalog telesnog
hendikepa, sa ogranic¢enjem Zivotnih aktivnosti.

Cilj: je prikaz ucestalosti depresivnog sindroma kod pacijenata nakon mozdanog udara.

Metodologija: Isatrazivanjem su obuhvaceni pacijenti leCeni od mozdanog udara u Odseku
intenzivne nege Odeljenja za neuropsihijatrijske bolesti Vojne bolnice Ni§ u periodu
decembar 2010.-maj 2011. godine. Inicijalna psihijatrijska procena nacinjena je treeg dana
po razvijanju neuroloske simptomatologije, potom su praéeni nakon tromese¢nog i
Sestomesecnog intervala. Kao instrument klinicke procene koris¢ena je Hamilton Depression
Rating Scale (HAMD), klinicki psihijatrijski pregled i redovni klini¢ki neuroloski pregledi za
procenu neuroloskog stanja pacijenata. Takode su evidentirani osnovni demografski
pokazatelji (starost, pol, poreklo selo — grad, stru¢na sprema) kroz semistrukturisani upitnik.
Rezultati su prikazani tabelarno i graficki.

Rezultati: pokazuju da se neposredno po nastanku mozdanog udara javljaju simptomi
anksioznosti i straha usled neposredne zivotne ugrozenosti, a da se tokom daljeg pracenja
razvija kompletni depresivni sindrom sa slikom inhibirane depresije i vode¢im simptomima:
ose¢anjem beznada i beskorisnosti, uz perzistirajuéu nesanicu inicijalnog i tranzitornog tipa.
Simnptmi su jace bili izrazeni kod osoba vece strune spreme i premorbidno vise socijalno
angazovanih.
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17A. STENOZA KAROTIDNIH ARTERIJA KAO FAKTOR RIZIKA ZA NASTANAK
MOZDANOG UDARA

Zivadinovié B.Milenkovié¢ Lj.Stamenovi¢ J.
Odeljenje za cerebrovaskularne bolesti,Klinika za neurologiju, KC Nis.Srbija.
zivadinovicrasa@gmail.com

Uvod: Faktori rizika koji imaju pozitivni prediktivni znacaj za nastanak ateroskleroze i
mozdanog udara su : pusenje,starija Zivotna dob,muski pol, hipertenzija, hiperlipidemija,
Secerna bolest, gojaznost...Okluzivna bolest karotidnih arterija je takodje ako ne glavni onda
jedan od najznacajnijih uzroka mozdanog udara(MU).lako dosadasnji pokusaji da se stepen
stenoze poveze sa specifi¢nim rizikom za nastanak MU nisu dali rezultata,rizik nesumnjivo
raste sa povecanjem karotidne stenoze.

Cilj rada:Utvrdjivanje znacaja nalaza stenoze karotidnih krvnih sudova( SKKS) metodom
Color Doppler sonografije (CDS) kod pacijenata sa ishemijskim mozdanim udarom(IMU).

Korelacija ostalih faktora rizika za nastanak mozdanog udara sa nalazom SKKS.

Materijal i metode : Radi se o retrospektivnoj studiji koja obuhvata pacijente obolele od
mozanog udara ,hospitalizovane na Cerebrovaskularnom odeljenju,Klinike za neurologiju KC
Nis u periodu od decembra 2010 do kraja decembra 2011.Kori§¢ena je baza podataka
dobijenih iz istorija bolesti,nalazi laboratorijskih pretraga i nalazi CDS krvnih sudova
vrata.Dobijeni rezultati su statisticki obradjeni metodom Hi-kvadrat testa.

Rezultati rada i diskusija: Istrazivanjem je obuhvaceno 534 pacijenata sa dijagnozom
ishemijskog mozdanog udara(IMU).Statisticki znacajno najveci broj pacijenata je bio
starosne dobi preko 60 godina.(89%)(Hi%e =19,62>Hi? 0,01 =11.34).Stenozu KKS odredjenog
stepena imao je najveci broj ispitanika ,njih 77,88% §to se pokazalo staisticki znacajno.(Hi%e
=30,9 > Hi%0.01=6,63).U odnosu na stepen stenoze pacijenti su podeljeni u dve grupe:sa
stenozom manjom i vecom od 60%. Najveci broj pacijenata je bio u prvoj
grupi(59,44%).Pacijenti koji su sem SKKS imali viSe od jednog faktora rizika su statisticki
znajno imali ¢es¢e IMU (61,29%) u odnosu na pacijente sa SKKS i samo jednim faktorom
rizika i pacijente bez SKKS sa jednim ili viSe faktora rizika.(Hi*e =73,47>Hi%0,01=11,34).

Zakljucak: Stenoza karotidnih krvnih sudova predstavlja znacajan faktor rizika za nastanak
IMU.Kod pacijenata sa viSe faktora rizika ,nalaz SKKS predstavlja faktor visokog rizika za
nastanak IMU.Pacijenti bez SKKS sa postojanjem vise faktora rizika, statisticki imaju isti
rizik za nastanak IMU kao i pacijenti sa stenozom ,bez udruzenih faktora rizika.
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18A. UCESTALOST I TIPOVI EMBOLIGENOG MEHANIZMA KOD
TRANZITORNIH ISHEMICNIH ATAKA MOZGA - ULTRAZVUCNA STUDIJA.

Jovanovié B Z', Pavlovi¢ MA!, Vujisi¢ Tesi¢ B Kosti¢ Bori¢i¢ M?, Cvitan 7 E!, Mijajlovi¢
MM, Sundi¢ A", Sterni¢ Covitkovié¢ MN'

Neuroloska klinika Klini¢kog centra Srbije!, Institut za kardiologiju Klini¢kog centra Srbije?,
Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu

zagorkajovanovic26@gmail.com

Uvod: Testiranje emboligenog mehanizma tranzitornih ishemicnih ataka (TTA) je olakSano
primenom ultrazvu¢ne metode. Ona omogucava klinicki vazne podatke o postojanju i
lokalizaciji izvora embolizma: arterijsko-arterijski, kardiogeni ili paradoksalni embolizam.

Cilj istrazivanja je bio ispitivanje ucestalost pojedinih tipova embolizma u etiopatogenezi
TIA primenom ultrazvu¢ne metode.

Metodi, bolesnici: Ispitano je 110 bolesnika sa TIA, prose¢nog uzrasta 50.5£12.1 god,
zenskog pola 57.3%. Kod svih bolesnika uradeni su kolor dopler (dupleks) pregled
magistralnih arterija vrata, detekcija mikroembolusnih signala-MES, detekcija desno-levog
(D-L) kardio-pulmonalnog Santa sa vazdusnim kontrastom- babl (bubble) test i transtorakalna
eho-kardiografija (TTE), a kod bolesnika sa pozitivnim babl-testom i transezofagealna
ehokardiografija (TEE).

Rezultati: Emboligeni TIA je imalo 32/110 bolesnika (29.1 %). Kod 16/110 (14.5%)
bolesnika utvrden je ulcerisani plak na karotidnim arterijama. Kod 4/110 bolesnika (3.6%),
postojo je nestabilni plak ili postoperativni intimalni flap na aortnom luku. Kardiogeni
embolizam je bio prisutan kod 6/110 (5.5%) bolesnika (tromb u levoj pretkomori kod jednog,
atrijalna septalna aneurizma kod ¢etvoro).

Babl-test je bio pozitivan kod 38% bolesnika, ali samo kod 5.5% je potvrdeno prisustvo D-L
Santa TEE-om, sa uslovima za paradoksalni embolizam: otvoreni foramen ovale sa D-L
kardijalnim Santom kod 4.5% bolesnika i pulmonalni D-L Sant kod 0.99%. Izvori embolizma
iz tromboziranih perifernih vena su bili potvrdeni pregledom vaskularnog hirurga.

MES su detektovani kod 23/110 svih TIA pacijeanata (20.9%), svi kod bolesnika sa
emboligenim TIA. Posmatrajuci samo grupu sa emboligenim TIA, MES su bili detektovani
kod 23/32, odnosno 71.8%. Bili su bilateralni kod 12/23 bolesnika (kardiogeni embolizam),
unilateralni kod 11/23 bolesnika (karotidni embolizam), dok kod 9/23 bolesnika nisu
detektovani (ispraznjeni izvori u vreme ispitivanja).

Zakljucak: Ovim istrazivanje je ustanovljen emboligeni mehanizam TIA kod 29.1%
bolesnika. Karotidni arterijsko-arterijski ambolizam je bio prisutan kod 14.5%. TIA kao
posledica kardiogenog embolizma u §irem smislu, bilo je 13.6%: sa luka aorte 3.6%, iz
sr¢anih Supljina 5.5% i paradoksalni embolizam zbog D-L kardijalnog Santa kod 4.6%. Mali
prrocenat- 0.99%- potvrdenog pumnonalnog D-L $anta je realno verovatno veci.
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19A. ZNACAJ ULTRAZVUCNIH METODA I-TEKINGA (E-TRACKING) I
ANALIZE PLAKA ZA PROCES ATEROSKLEROZE KAROTIDNIH ARTERIJA

A, Svabi¢ T, N.M. Sterni¢
Klinika za neurologiju Klini¢kog centra Srbije, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu
zagorkajovanovic26(@gmail.com

Uvod: Klini¢ki znacaj ateroskleroze karotidnih arterija proistiCe iz stenoze ili okluzije
arterijskog lumena zbog arterijskog plaka, ili embolizacije cerebralnih arterija iz ulcerisanog
karotidnog plaka.

Cilj rada je bio ispitivanje ucestalosti i grade aterosklerotskih plakova karotidnih arterija kod
bolesnika sa akutnim cerebrovaskularnim poremecajima. Kod bolesnika bez plakova cilj je
bio procena elasti¢nosti arterijskog zida a.carotis communis (ACC) i-treking metodom.

Pacijenti, metodi: Ispitano je 750 bolesnika sa akutnim cerebrovaskularnim poremecajima
(leCenih na Klinici za neurologiju KCS) kolor dopler (dupleks) pregledom karotidnih arterija,
sa analizom intimo-medijalnog kompleksa (IMK) i aterosklerotskih plakova. Iz grupe
bolesnika bez plakova, izdvojena je podgrupa od 50 konsekutivnih bolesnika, kojima je
odredivan indeks &vrstoée (IC) arterijskog zida ACC i- treking metodom.

Rezultati: Prosecan uzrast bolesnika je bio 62.7+12.3 godina, 53.9% muskog pola. Prisustvo
plakova je utvrdeno kod 392/750 bolesnika (53.5%), koji su bili stabilni, fibrokalcifikovanog
tipa kod 81.9%, dok su nestabilni, sa ulcerisanom povrSinom i domiantno lipidnom gradom
bili kod 18.1 %. IMK je bio zadebljan kod svih bolesnika, prosecno 1.24 mm. Kod nestabilnih
plakova dominirali su faktori rizika dislipidemija (70.4%) i diabetes mellitus (60.6%).
Podgrupa od 50 bolesnika bez plakova je bila mladeg Zivotnog doba, 50.1+11.7 godina, sa
povecanim IC kod svih bolesnika, proseéna vrednost 9 (normalna vrednost do 6), §to je
ukazivalo na sniZzenu elasti¢nost arterijskog zida, kao prvog merljivog znaka ateroskleroze.
IMK je bio zadebljan kod 31/50 (62%), prosecna vrednost 1.12 i korelisao je najvise sa
arterijskom hipertenzijom (67%).

Zakljucak: Kod bolesnika sa akutnim cerebrovaskularnim poremecajima ustanovljeno je
prisustvo plakova na karotidnim arterijama kod 53.5% bolesnika, od ¢ega su 18.1% bili
nestabilni, Sto je korelisalo sa zadebljanim IMK, dislipidemojim i diabetes mellitusom. Kod
bolesnika bez plakova bio je povisen IC, kao osetljivija metoda za otkrivanje poletne
ateroskleroze u odnosu na IMK, i koji je najviSe korelisao sa arterijskom hipertenzijom.
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20A. TRANZITORNI ISHEMICNI ATAK- RIZIK OD NASTANKA ISHEMICNOG
MOZDANOG UDARA

Boskovi¢ Mati¢ T, Toncev G, Mileti¢ Drakuli¢ S, Gavrilovi¢ A, Knezevi¢ Z, Azanjac A.
Klinika za neurologiju, Klinicki Centar Kragujevac, Srbija
stmatic@ptt.rs

Uvod : Tranzitorni ishemi¢ni atak (TIA) je znacajan prediktor nastanka ishemijskog
mozdanog udara. Tromese¢ni rizik za nastanak ishemijskog mozdanog udara (IMU) nakon
TIA procenjuje se na oko 12%, od ¢ega polovina nastaje u prva dva dana. Cilj rada je
izraCunavanje dvodnevnog rizika za IMU kod pacijenata koji su imali TIA.

Metode: Proucavali smo konsekutivne pacijente sa TIA u prijemnoj ambulanti Urgentnog
centra KC Kragujevac u periodu od 01.01.2010. godine do 31.12.2010. godine. Posmatrane
su demografske i klinicke karakteristike i ABCD 2 skor za svakog pacijenta. Kod svih
pacijenta sa TIA uradena je kompletna dijagnosticka procedura kao kod IMU i svi pacijenti
su dobili antiagregacionu terapiju.

Rezultati: U posmatranom periodu TIA je imalo 140 pacijenata. Od toga je bilo 71 muskarac
(50,71%) prosecne starosti 69,11 godina i 69 Zzena (49,29%) prosecne starosti 68,19 godina.
Medijana ABCD2 skora bila je 4. Definitivni IMU u tromese¢nom periodu pracenja imalo je
16 pacijenata (11,43%), 9 muskaraca (56,25%) i 7 zena (43,75%). Pet pacijenata je imalo
IMU unutar 48 sati od TIA i oni su imali ve¢i ABCD2 skor od pacijenata sa TIA unutar tri
meseca.

Zakljucdak: Nasi preliminarni rezultati su pokazali da je IMU unutar 48 sati od TIA imalo
3.57% pacijenata (5 pacijenata). ABCD2 skor je bio dobar pokazatelj rizika za nastanak IMU
kod pacijenata sa TIA.

Kljucne reci: TIA, IMU
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21A. GOVORNI POREMECAJI U BOLESNIKA SA INFARKTIMA U GRANICNOJ
SUPRATENTORIJALNOJ ARTERIJSKOJ DISTRIBUCIJI

Mitrovié V., Petrovi¢ N., Filipovi¢ S., Milosevi¢ N.,Ljusi¢ D., S.Stamenkovi¢.

Neuropsihijtriska klinika, KBC Pristini, Grac¢anica

Uvod: Infarkti grani¢nih polja obuhvataju spoj distalnih polja dva neanastomozirana arterijska
sistema. Afazije vaskularne etiologije karakteriSu se naglim prekidom lingvistickih funkcija i
velikom varijacijom u lokalizaciji ZariSnog oStecenja.

Cilj: Definisati poremecaje govora u infarktima grani¢nih zona supratentorijalne lokalizacije.
Materijal i metode: U studiji je ukljuceno 30 konsekutivnih bolesnika.Dijagnoza
cerebrovaskularnog inzulta je postavljena na osnovu klinickog i neuroloskog pregleda, te
jasno potvrdena kompjuterizovanom tomografijom (CT), postojanjem samo jedne infarktne
lezije u supratentorijalnoj grani¢noj oblasti arterijskih slivova arterije cerebri medije (ACM),
arterije cerebri anterior (ACA) i arterije cerebri posterior (ACP).

Rezultati: Ispitivanu grupu ¢inilo je 30 bolesnika, 12 (40%) osoba Zenskog pola starosti od 47
—79 + 62,3 godina i 18 (60%) muskog pola starosti od 43 - 79 + 58,7 godina. U grupi od 30
bolesnika je utvrdeno 11(37%) bolesnika sa infarktima prednje grani¢ne zone izmedu arterije
cerebri anterior i arterije cerebri medije, 15 (50%) bolesnika sa infarktima zadnje grani¢ne
zone arterije cerebri medije i arterije cerebri posterior, i 4 (13%) bolesnika sa infarktima u
subkortikalnoj grani¢noj zoni izmedu povrsinskih i dubokih grana arterije cerebri

medije. Rezultati koji su dobijeni u grupi sa lokalizacijom infarkta (ACA-ACM) i (ACM -
ACM) je statisti¢ki znac¢ajno ucestaliji transkortikalni motorni poremecaj govora, a U grupi sa
lokalizacijom infarkta u grani¢noj oblasti ACM - ACP su statisticki znacajno ucestaliji
transkortikalni senzorni poremecaj govora.

Zakljuéak: Znacajnost transkortikalne afazije u odnosu na ostale govorne poremecaje
dozvoljava moguénost prepoznavanja ovog podtipa mozdanog udara iskljucivo klinickim
pregledom.

Kljuéne reé¢i: Grani¢ni infarkti, Kompjuterizovana tomografija, Poremeéaji govora.
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22A. ANOZOGNOZIJA 1 ONESPOSOBLJENOST
U PACIJENATA SA AKUTNIM MOZDANIM UDAROM

Mirjana VIDOVIC, Osman SINANOVIC
Klinika za neurologiju, Univerzitetski klinicki centar Tuzla,
Medicinski fakultet Univerziteta u Tuzli, 75 000 Tuzla, Bosna i Hercegovina

Cilj rada: Utvrditi uticaj anozognozije na onesposobljenost kod pacijenata sa mozdanim
udarom.

Ispitanici i metode: U radu je analizirano 117 pacijenta sa prvim mozdanim udarom,
prosjec¢ne dobi od 66.39 (+ SD 9.39) godina, koji su lijeceni na Klinici za neurologiju.
Univerzitetskog Klinickog Centra Tuzla od 01. 07. do 31. 12. 2005. godine. Svi pacijenti su
testirani na prisustvo anozognozije u akutnoj fazi (4. do 7. dana hospitalizacije) i mjesec dana
nakon udara. Za procjenu anozognozije je koriStena modificirana skala prema Bisiach i sar.
(1986), a stepen onesposobljenosti je procijenjen Rankinovom skalom.

Rezultati: Pri prijemu anozognozija je bila prisutna kod ukupno 33 (28.2%) pacijenta. U
akutnoj fazi kod pacijenata sa anozognozijom, onesposobljenost (mjerena Rankinovom
skalom) je bila izrazenija. Tezu i teSku onesposobljenost je imalo 29 (87.87%) pacijenata. U
grupi koja u akutnoj fazi nije pokazivala anozognoziju, tezu i teSku onesposobljenost je imao
51 (60.71%) ispitanik. Razlika je statisti¢ki znac¢ajna (p=0.008).

U petoj nedjelji nakon udara tezu i teSku onesposobljenost, U grupi pacijenata sa
anozognozijom, je imalo 12 (36.36%) pacijenata. U grupi bez anozognozije, tezu i tesku
onesposobljenost je imalo 13 (15.47%) ispitanika. Razlika je statisti¢ki znacajna (p=0.02).
Zakljucak: Prisustvo anozognozije kod pacijenata sa mozdanim udarom zna¢ajno utice na
onesposobljenost U akutnoj fazi, i mjesec dana nakon udara.

Kljuéne rijefi: Anozognozija - Mozdani udar
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23A. VRTOGLAVICA, MUCNINA | POVRACANJE KAO PRVI SIMPTOMI
VERTEBRALNE | KAROTIDNE ARTERIJSKE DISEKCIJE

Ivana I.Berisavac, D.Jovanovi¢, O.Savi¢, M.Budimkic¢, Lj.Besla¢-Bumbasirevié¢
Odeljenje Urgentne neurologije, Klinika za neurologiju KCS Beograd

ivanaberisavac@gmail.com

Uvod: Vertebralne i karoditne arterijske disekcije (cervikocerebralne) su u 20% slucajeva
uzrok mozdanog udara kod mladih od 45 godina. Tipicni klini¢ki znaci u vidu jakog lokalnog
bola, glavobolje i ipsilateralnog Hornerovog sindrom su retki. Tegobe mogu poceti potpuno
nespecifi¢no sa vrtoglavicom, mu¢ninom i povracanjem.

Cilj: Analiza bolesnika sa cervikocerebralnom disekcijom i netipi¢nim simptomima bolesti.

Bolesnici i metodi: Ukupno je obradjeno 21 bolesnik sa cervikocerebralnom disekcijom u
periodu od godinuipo dana. Izdvojeni su bolesnici sa vrtoglavicom, mu¢ninom i povra¢anjem
ukupno 6, 3 muskarca i 3 Zene sa srednjom starosnom dobi od 46 godina. Cervikocerebralna
arterijska diekcija dokazana je Transakranijalnim doplerom, Kolor-doplerom krvnih sudova
vrata, Kompjuterizovanom Tomografijom glave, Magnetnom Rezonancijom glave i
Magnetnom Angiografijom krvnih sudova glave i vrata.

Rezultati: Kod 21 bolesnika sa cervikocerebralnom disekcijom, 6 je kao prvi simptom imalo
vrtoglavicu, mucéninu i povracanje. Klasi¢ne simptome u smislu glavobolje imalo je 8,
Hornerov sindrom 1, a lokalni bol 3 bolesnika. Od 6 bolesnika sa vrtoglavicom, mu¢ninom i
povracanjem, glavobolju je imao samo jedan, dok Hornerov sindrom i ipsilateralni bol ni
jedan bolesnik. Kod ¢etvoro je dokazano postojanje vertebralne a kod dvoje karotidne
disekcije. Bolesnici koji su dosli u prva tri sata od nastanka tegoba, dobili su tromboliti¢nu
terapiju, dok su ostali tretirani antiagregacionom terapijom. Pet od Sest bolesnika je imalo
hipertenziju, dok je troje imalo hiperlipidemiju i dijabetes melitus.

Zakljucak: obzirom da su vrtoglavica, muc¢nina i povra¢anje kod 30% nasih ispitanika bili
prvi simptom bolesti, ne treba zaboraviti na mogucu cervikocerebralnu disekciju kod mladih
bolesnika.
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24A. HRONICNA ARTERIJSKA HIPERTENZIJA KAO FAKTOR RIZIKA ZA
INFARKT MOZGA

Ivi¢ S.1, Risti¢ S.1, Miti¢ J.1, Stalevi¢ Lj.1, Milosevi¢ N.2, Maksimovi¢ G.1, Mitrovi¢ V.2
1.Klini¢ko-Bolnicki Centar Pristina, Gracanica, Srbija
2. Medicinski Fakultet Pristina, Kosovska Mitrovica, Srbija

slavicaivic@gmail.com

Uvod: Ishemi¢ni mozdani udar nastaje zbog nedovoljnog priliva ili potpunog prekida dotoka
krvi kroz odredeni region mozga §to za posledicu ima razvoj infarkta mozga. Jedan od
najznacajnih faktora rizika za nastanak infarkta mozga je arterijska hipertenzije.

Cilj rada: cilj rada je utvrdivanje ucestalosti hroni¢ne arterijske hipertenzije kod bolesnika sa
infarktom mozga.

Materijal i metodologija rada: analizirali smo pacijente leCene u KBC Pristina-Gracanica,
na Neuropsihijatrijskoj Klinici u Lapljem Selu, pod Dg. Infarktus cerebri., u periodu od
01.07.2010.g. do 01.07.2011.g. Svaki od pacijenata ima anamnezu, neuroloski nalaz, nalaz
interniste, nalaz kardiologa, rutinske laboratorijske nalaze uz ukupni holesterol i trigliceride,
nalaze radioloskih ispitivanja- CT mozga ili NMR mozga.

Rezultati rada: u periodu od 01.07.2010.g. do 01.07.2011.g., na Neuropsihijattijskoj Klinici
u Laplje Selu, pod Dg. Infarctus cerebri lecen je 71 pacijent. Od ukupnog broja pacijenata
njih 45 (63,4%) su zenskog pola, prosecna starost ispitanih pacijenata je 70,9 godina,
prose¢na vrednost arterijskog krvnog pritiska je 164,5/89mmHg, 60 (84,5%) pacijenata pri
prijemu ima arterijski pritisak 140/90 i iznad te vrednosti. Od ukupnog broja analiziranih
pacijenata 47 (66,2%) pacijenta se leCe od aerterijske hipertenzije duze od pet godina a njih
11 (15,5%) do pet godina.

Zakljudak: NaSim ispitivanjem smo dokazali da je hroni¢na arterijska hipertenzije jedan od
najznacajnijih faktora rizika za nastanak infarkta mozga. sa duzinom trajanja arterijske
hipertenzije povecava se rizik sa infarkt mozga. Zbog toga je vaZno pravovremeno otkriti
uzrok arterijske hipertenzije i shodno tome preduzeti odgovarajuce lecenje.

Kljuéne rec€i: hronic¢na arterijska hipertenzije, infarkt mozga, faktori rizika

96



CEREBROVASKULARNE BOLESTI

25A. UCESTALOST ALEKSIJE, AGRAFIJE I AKALKULIJE KOD PACIJENATA
SA UNILATERALNIM ZANEMARIVANJEM I HEMIANOPSIJOM U AKUTNOJ
FAZI MOZDANOG UDARA

Sanela ZUKIC, Mirjana VIDOVIC, Osman SINANOVIC, Leila AVDIC

Klinika za neurologiju, Univerzitetski klinicki centar Tuzla,
Medicinski fakultet Univerziteta u Tuzli, 75 000 Tuzla, Bosna i Hercegovina

Cilj istrazivanja je odrediti ucCestalost aleksije, agrafije i akalkulije u akutnoj fazi
mozdanog udara, kod pacijenata koji u neuroloskom nalazu imaju unilateralno zanemarivanje
i hemianopsiju.

Pacijenti i metode: U radu su analizirana 194 pacijenta koja su hospitalizirana na
Neuroloskoj klinici u Tuzli od 01.04. to 01.10.2010. godine, i kod kojih je postavljena
dijagnoza mozdanog udara. Za klinicku procjenu aleksije, agrafije i akalkulije je koristen
Minnesota test za diferencijalnu dijagnozu afazija. Pri utvrdivanju zanemarivanja pacijenti su
klini¢ki testirani na vizuelnu, auditivnu i taktilnu unilateralnu nepaznju (gubitak reakcije na
stimuluse). Testiranje pacijenata je obavljeno u prvoj sedmici bolesti, nakon mozdanog udara.

Rezultati: Od ukupno 194 ispitanika hemianopsija je bila prisutna kod 10 (5.2%). Od
10 ispitanika sa hemianopsijom njih 7 (70%) je imalo neki od ispitivanih poremecaja $to je
statisticki znacajno ces¢e (p=0.005) u odnosu na grupu bez hemianopsije (52; 28.3%).
Unilateralno zanemarivanje je verificirano kod 33 ispitanika, a njih 26 (78.8%) je imalo
aleksiju, agrafiju, akalkuliju ili kombinaciju ovih poremecaja. U grupi bez zanemarivanja
prisustvo ovih poremecaja je verificirano kod 33 (20.5%) ispitanika. Razlika je statisticki
znacajna (p<0.000).

Zakljucak: Pacijenti sa unilateralnim zanemarivanjem i hemianopsijom u akutnoj fazi
mozdanog udara, imaju znacajno vecu ucestalost aleksije, agrafije 1 akalkulije, ili kombinacije
ovih poremecaja nego ispitanici bez ovih neuroloskih poremecaja.

Kljuéne rijeci: Aleksija — Agrafija — Akalkulija - Hemianopsicka disleksija - Neglekt
disleksija
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26A. KINKING EKSTRAKRANIJALNE ARTERIJE KAROTIS INTERNE KAO
VIDLJIV TUMEFAKT NA VRATU

- prikaz slucaja

Edin Hodzi¢, Vesna Marti¢, Toplica Lepi¢, Porde Radanovic¢*
Klinika za neurologiju, Institut za radiologiju* Vojnomedicinske akademije
Beograd

Uvod

Abnormalnosti na karotidnim arterijama mogu biti urodene i steCene. VaZznu ulogu u nastanku
steCenih abnormalnosti karotidnih arterija mogu imati ateroskleroza, hipertenzija i starosna
dob.

Retko ove abnormalnosti mogu biti u toj meri izrazene da mogu biti vidljive rutinskom
inspekcijom bolesnika.

Prikaz slucaja

Prikazujemo bolesnicu staru 90 godina sa akutnim infarktom mozga u sklopu tromboze leve
arterije cerebri medije vidjene angiografski na multislajsnom skeneru glave; koja je od faktora
rizika imala aritmiju u radu srca. Inspekcijom vrata bolesnice bio je upadljiv tumefakt veliine
lesnika na sredini prednje ivice levog musculus sternocleidomastoideusa, za koji se, posle
uradjenog doplersonografskog pregleda krvnih sudova vrata, ispostavilo da predstavlja
elongiranu levu zajednicku karotidnu arteriju sa angulacijom koja prominira potkozno ispred
muskulus sternocleidomastoideusa; $to je i potvrdjeno multislajsnom angiografijom krvnih
sudova vrata.Bolesnica je leCena hemoreoloski i metabolicki aktivnom terpijom, sa manjim
klinickim oporavkom.

Diskusija

Varijacije u morfologiji i strukturi karotidnih arterija mogu biti asimptomatske; a prema
nekim iskustvima, abnormalnosti karotidnih arterija nisu u vezi sa razvojem mozdanog udara.
Kod nase bolesnice ne postoji jasan podatak o ranijem postojanju vidljivog tumefakta na
vratu, a postojanje sréane aritmije upucuje na moguce kardiogeno poreklo aktuelne
tromboembolije.
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27A. UDRUZENOST PERZISTENTNOG FORAMENA OVALE I FETALNE
VARIJACIJE ARTERIJA WILLISOVOG POLIGONA

Lu&i¢ — Prokin A", Zivanovi¢ Z', Bozi¢ S', Sekari¢ J', Kokai — Zeki¢ T', Vranjes J',
Gvozdenovi¢ S'.

'Odeljenje urgentne neurologije, Urgentni centar, Klinicki centar Vojvodine, Novi Sad, Srbija
japanac09@yahoo.com

Uvod: Perzistentni foramen ovale (PFO), jedna od najces¢ih anomalija fetalnog razvoja, se
Cesto nalazi kod bolesnika sa kriptogenim mozdanim udarom. Anatomija arterija Willisovog
poligona je dosta varijabilna, $to je posledica razvojnih promena u fetalnom periodu.
Uzimajuc¢i u obzir ¢injenicu da kod osoba sa fetalnim varijacijama Willisovog Sestougla,
kolaterale mogu postati insuficijentne, ove osobe imaju poviSen rizik za moZzdani udar.

Prikaz slucaja: Zdrav muskarac, starosti 38 godina, tokom kupanja bebe, je iznenada osetio
vrtoglavicu, nestabilnost, nespretnost desne polovine tela i otezan govor. Slede¢eg dana se
javio u Urgentni centar, kada je neuroloskim pregledom utvrdena dizartrija, ataksija i
dismetrija desnih ekstremiteta. Kompjuterizovanom tomografijom i magnetnom rezonancom
(MR) je otkriven infarkt desne hemisfere malog mozga u vaskularnoj teritoriji gornje
cerebelarne arterije. MR angiografija je prikazala fetalni tip arterija Willisovog poligona sa
hipoplasti¢nim P1 segmentom zadnje mozdane arterije sa desne strane. Bubble test
transkranijalnim Dopplerom je bio pozitivan, a kontrastnom transezofagealnom
ehokardiografijom je otkriven PFO. Ultrazvuénim pregledom nije otkrivena tromboza vena
donjih ekstremiteta. Laboratorijskim ispitivanjem faktora razika za mozdani udar otkriven je
samo povisen nivo homocisteina u krvi.

Diskusija: Nas pacijent je imao embolijski mozdani udar, verovatno uzrokovan
paradoksalnom embolizacijom. Kod njega je takode otkriven fetalni varijetet arterija
Willisovog poligona, tip C prema Kameyama — Okinaka klasifikaciji. Prema naSem saznanju,
udruzenost PFO i fetalne varijacije Willisovog Sestougla, kod bolesnika sa mozdanim udarom,
do sada nije istrazivana. lako bi mogla biti samo koincidencija, uzimajuci u obzir zajednicko
poreklo srca i krvnih sudova, udruZenost fetalnih abnormalnosti ovih struktura se moze
ocekivati. Potrebna su dalja istrazivanja koja bi to potvrdila i odredila rizik za mozdani udar
kod takvih bolesnika.
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28A. NEUROLINGVISTICKA I AKUSTICKA ANALIZA GOVORNO-JEZICKIH
POREMECAJA KOD BOLESNIKA SA DIFUZNIM SUPKORTIKALNIM
VASKULARNIM LEZIJAMA
Prikaz slucaja

Gordana Tomi¢?, Milena Stojanoviéb, Dragan Pavlovié® Aleksandra Pavlovié?, Predrag
Stankovic®, Jasna Zidverc-Trajkovi¢?, Milija Mijajlovi¢, Aleksandra Radoj¢ié, Zagorka
Markovié¢-Jovanovié 2 Nadezda Covickovié-Sternié?

# Klinika za neurologiju, KCS, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu, Srbija
® Klinika za ORL i MFH, KCS, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu, Srbija

Uvod/Cilj istraZivanja: Supkortikalna bela masa mozga (BM) ima znacajnu ulogu u
produkciji govora i procesovanju jezika. U vecini sucajeva, lezije BM su posledica oboljenja
malih krvnih sudova mozga kod bolesnika sa vaskularnim faktorima rizika.

Metode: Govorno-jezicki i kognitivni status su ispitani sledecim testovima: Bostonski test za
dijagnozu afazije BDAE, Bostonski test imenovanja BNT, Ray-ov test auditornog i verbalnog
ucenja, Rey-Osterrieth-ova kompleksna figura, TMT A i B, WCST, Skala za evaluaciju
perceptivnih karakteristika glasa i govora (SEPKGG), i Multidimenzionalna kompjuterska
akusticka analiza glasa i govora. (MKAAGG).

Rezultati: Prikazujemo bolesnika starog 53 godine, desnorukog, sa hipertenzijom. Nalaz
MRI mozga ukazuje na konfluentne ishemiéne lezije frontalne, parieto-okcipitalne i
temporalne periventrikularne i supkortikalne bele mase, sa multiplim lakunarnim infarktima
bele mase, mozdanog stabla, leve kapsule interne i desnog cerebeluma. Procena kognitivnog
nivoa ukazala je na blago kognitivno oStecenje, primarno u domenu paznje i egzekutivnih
funkcija. Dominantni simptomi, kod naseg pacijenta, su pored supkortikalne disfazije blazeg
stepena, disfonija i dizartrija, dokazani standardnim lingvisti¢kim i nelingvistickim testovima
kao $to su SEPKGG i MKAAGG.

Zakljucdak: Neurolingvisticka i akusti¢ka analiza kod bolesnika sa ishemi¢nim lezijama BM i
difuznim supkortikalnim lakunarnim infarktima moze dati zna¢ajan doprinos razumevanju
govorno jezickih mehanizama i njihovih disfunkcija, samim tim i strukturisanju terapijskih
procedura u rehabilitaciji lingvistCkih 1 kognitivnih deficita.

Kljuéne re€i: govorno-jezicki poremecaji; lezije bele mase; lakunarni infarkt, kognitivni
poremecaji
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29A. GIGANTOCELULARNI ARTERITIS NAKON RECIDIVANTNOG HERPES
ZOSTER OFTALMIKUSA
prikaz sluc¢aja

Svabié-Mededovié T', Radojici¢ Al Zidverc-Trajkovic J ' Pavlovi¢ A!, Jovanovié-
Markovi¢ Z!, Lagkovi¢ V2, Covitkovié-Sterni¢ N

1. Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija;

2. Institut za histologiju i embriologiju, Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd,
Srbija;

tamara.svabic(@sezampro.rs

Uvod: Gigantocelularni arteritis je najées¢i primarni vaskulitis arterija velikog i srednjeg
promera koji se prvenstveno javlja kod osoba starije Zivotne dobi. Pretpostavlja se autoimuno
poreklo bolesti, ali uzro¢nik koji dovodi do imune disregulacije jos uvek je nepoznat. Virusi
se navode kao jedan od mogucih pokretaca autoimunog procesa, a varicela zoster virus je
jedan od potencijalnih kandidata.

U literaturi je vec opisana mogucnost razvoja gigantocelulanog arteritisa nakon herpes zoster
opthalmicusa. U naSem slucaju re€ je o sedamdesetpetogodiSnjem bolesniku sa recidivantnim
herpes zoster keratitisom i razvojem gigantocelularnog arteritisa unutar Sest meseci od prve
manifestacije herpeti¢nog procesa.

Prikaz slu¢aja: Sedamdesetpetogodisnji muskarac sa naglim razvojem glavobolje
lokalizovane u desnoj temporalnoj regiji i prethodnom istorijom le¢enog recidivantnog
herpeti¢nog keratitisa ispitivan je na neuroloskoj klinici. Nakon inicijalne dijagnosticke
evaluacije bolesti, koja je obuhvatala fizikalni pregled temporalnih arterija, odredivanje
sedimentacije eritrocita i vrednosti C-reaktivnog proteina u krvi, ultrazvuka temporalnih
arterija, pretpostavljena je dijagnoza gigantocelularnog arteritisa. Na osnovu urednog
neuroloskog nalaza, urednog nalaza neuroimidzinga i analiza likvora iskljucili smo
mogucénost postojanja drugih ozbiljnih neuroloskih komplikacija reaktivacije varicela zoster
virusa. Patohistoloski nalaz bioptata temporalne arterije je potvrdio dijagnozu
gigantocelularnog arteritisa.

Zakljucak: Prikaz slucaja naseg bolesnika ukazuje na potencijalnu ulogu varicela zoster
virusa u patogenezi nastanka gigantocelularnog arteritisa .
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30A. INTRAKRANIJALNA HEMORAGIJA KAO INICIJALNA PREZENTACIJA
GIGANTSKE ANEURIZME

- prikaz slucaja

Grki¢ 1." Zegevi¢ A."
1) Specijalna bolnica za prevenciju i le¢enje CVO ,, Sveti Sava“, Beograd, Srbija
iralex@eunet.rs

Uvod: AVM predstavljaju skup nenormalnih direktnih komunikacija izmedu mozdanih
arterija i vena i kongenitalnog su porekla. Angiogenetski faktor rasta je identifikovan u skoro
svim operativno odstranjenim AVM. AVM se po veli€ini dele na okultne, kriptogene, male,
srednje, velike i gigantske (>6¢cm). Prema liteaturi 50-75% pacijenata se inicijalno prezentuju
hemoragijom.

Prikaz — U radu je prikazan slucaj bolesnice stare 57 godina hospitalizovane u Specijalnoj
Bolnici ,,Sveti Sava“ zbog naglo nastalog poremecaja svesti, govora i nemoguc¢nosti hoda.
Tegobe su naglo nastale nekoliko sati pred prijem u bolnicu. Na prijemu bolesnica je svesna,
globalno afazi¢na, sa bihemiparezom srednjeg stepen izrazenosti uz obostrano pozitivan znak
Babinskog. CT pregledom endokranijuma levo frontalno verifikovana ICH sa kompresivnim
efektom na okolne strukture, intraventrikularna hemoragija u svim komorama i SAH na bazi
mozga i u sulkusima na konveksitetu. TCD verifikovan izraZzen vazospazam. Nakon tri
nedelje uradena je CTA krvnih sudova glave i vrata na kojoj je verifikovana velika AV
malformacija. Potom je uradena DSA u nasoj ustanovi koja je takode potvrdila postojanje
velikog nidusa u frontalnoj regiji koji je irigiran iz grana ACA. Pacijetkinja je tretirana Ca
antagonistima i simptomatskom terapijom na koju je doslo do poboljsanja njenog stanja i do
potpunog povlacenja deficita. Indikovan je endovaskularni tretman embolizacija aneurizme.
Otpustena u dobrom opstem stanju bez neuroloskog deficita.

Kljuéne reci: arteriovenska malformacija, intracerebralna hemoragija.
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31A. TRANSKRANIJALNI DOPLER MONITORING PROMENA MOZDANOG
KRVOTOKA KOD DISEKCIJE UNUTRASNJE KAROTIDNE ARTERIJE

Zivanovi¢ Z', Lugi¢ — Prokin A!, Bozi¢ S', Sekari¢ J', Vranjes J ! Kokai — Zeki¢ T!, Avramov
P?, Boban N?, Gvozdenovi¢ S'.

'Odeljenje urgentne neurologije, Urgentni centar, Klini¢ki centar Vojvodine, Novi Sad, Srbija
*Centar za radiologiju, Klini¢ki centar Vojvodine, Novi Sad, Srbija
drzzivanovic@yahoo.com

Uvod: Disekcija unutrasnje karotidne arterije (ACI) je redak uzrok ishemijskog mozdanog
udara u opstoj populaciji, ali je vodeéi uzrok kod mladih pacijenata.

Prikaz sluc¢aja: Muskarac starosti 51 godinu, sa podacima o bolu u desnom oku i desnoj
polovini vrata koji je trajao prethodnih pet dana, dovezen je u Urgentni centar, jedan sat
nakon nastanka oduzetosti leve polovine tela. Pri pregledu bolesnik je bio somnolentan,
orijentisan, dizartrian, sa devijacijom bulbusa u desnu stranu i levostranom hemiplegijom.
Kompjuterizovanom tomografijom (CT) je registrovan hiperdenzni znak desne srednje
mozdane arterije (ACM). Zapoceta je intravenska tromboliti¢ka terapija. Transkranijalnim
Dopplerom (TCD) je otkrivena okluzija desne ACM i desne ACI. Nakon 30 minuta je
ponovljen TCD kojim je povrdeno angaZovanje kolateralnog krvotoka preko prednje
komunikantne arterije (AcomA). Ipak, nije registovano poboljsanje neuroloskog deficita
nakon trombolize. Duplex skenerom karotidnih arterija potvrdena je okluzija desne ACI i
viden suspektni intimalni flaping sa podlezué¢im intramuralnim trombom. Narednog dana,
kontrolni CT je prikazao masivan infarkt desne hemisfere velikog mozga, dok je CT
angiografijom otkrivena okluzija desne ACI u obliku plamena svece i okluzija desne ACM sa
kolateralnim krvotokom preko AcomA. Deset dana kasnije, ponovljen je TCD koji je ukazao
na rekanalizaciju desne ACM, a karotidni duplex na rekanalizaciju desne ACI. Isto je
potvrdeno i CT angiografijom.

Diskusija: Karotidna disekcija je dinamican proces sa brojnim promenama radioloskih i
neurosonoloskih nalaza. TCD ima vaznu ulogu u praéenju promena mozdanog krvotoka kod
bolesnika sa akutnim ishemijskim mozdanim udarom. Ponavljanje ultrazvucnih pregleda kod
bolesnika sa karotidnom disekcijom je znacajno u ranoj detekcije rekanalizacije i pruza
pomo¢ pri donosenju odluke za najoptimalniji terapijski tretman.
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32A. RANA DIJAGNOZA MOZDANE SMRTI KOLOR DUPLEKS SONOGRAFIOM

DPole Jekié¢ !, Toplica Lepic?
Klinika za neurologiju, KC Kragujevact
Klinika za neurologiju , VMA?

Uvod/cilj: Transkranijalni Dopler je jedna od metoda za dijagnozu mozdane smrti. Obzirom
da se od neurologa o¢ekuje pravovremeno utvrdivanje mozdane smrti( BD) i pokretanje
transplatacionog tima, kojem ostaje malo vremena za celokupnu proceduru transplatacije
organa, tokom pregleda 10 pacijenata sa klinickim znacima BD, nastojali smo da utvrdimo
prve promene Dopler talasa koje upucuju na BD.

Materijal i metoda: Svim pacijentima je, nakon 6 sati od klinicke dijagnoze BD, uraden
ekstrakranijalni kolor dupleks i TCD pregled na aparatu Medison Sonoace 5000 ST , potom
ponovljan po protokolu. Inace radilo se o pacijentima sa intracerebralnom i subarahnoidalnom
hemoragiom nakon trauma sa smrtnim ishodom

Rezultati: Kod svih je vizualizovana obostrano MCA i PCA, kod 7 ACA i BA, prvim
pregledom je dobijen uredan nalaz kod 8 bolesnika, kod dva dobijen je reverzan protok u
MCA i PCA . Kod svih pacijenata pregladane su ACC, ICA i VA. U 7 slucajeva dobijen je
reverzan protok, uz skok sistolnog pika u ICA 90425 cm/s, a u VA 54+15 cm/s. Nakon 6 sati
TCD pregledom dobijen reverzni protok u MCA u 7 slu¢ajeva, u BA kod 6 pacijenata,uz
znacajan pad brzina. U proksimalnoj ICA i VA registrovan reverzni protok kod svih
bolesnika. AEPMS jos uvek nisu ukazivali na BD

Zakljucak: Kombinacija ekstrakranijalnog i transkranijalnog Dopler pregleda je znacajna u
ranoj dijagnozi mozdane smrti

Kljuéne reéi: Mozdana smrt,kolor duplex,TCD
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33A. TROMBOLIZA KOD PACIJENTA SA INFARKTOM MOZDANOG STABLA
USLED PARADOKSALNOG EMBOLIZMA KROZ FORAMEN OVALE APERTUM

Joli¢ S.!, Zivkovié M.!, Vukaginovié N.', Joli¢ M.", Tli¢ D.?, Stanojlovi¢ T.%, Randjelovi¢ M.?

'Klinika za neurologiju Klini¢ki Centar Ni§, “Institut za radiologiju Klini¢ki Centar Ni§,
*Klinika za kardiovaskularne bolesti Klini¢ki Centar Ni§

Paradoksalni embolus, kao uzrok mozdanog udara, potice iz venske, a u arterijsku cirkulaciju
prelazi putem desno-levog Santa, kroz otvoreni ovalni foramen, atrijalni septalni defekt,
ventrikularni septalni defekt ili kroz ekstrakardijalnu komunikaciju kakva je pulmonalna
arterio-venska malformacija. Embolus nastaje u venama donjih ekstremiteta, pelvi¢kim
venama, anewurizmi atrijalnog septuma. Stanja koja olak$avaju nastanak pulmonalne
hipertenzije mogu uzrokovati desno-levi Sant kroz otvoreni foramen ovale, $to dalje vodi
prelasku embolusa u arterijsku cirkulaciju.

Prikazujemo apacijenta sa paradoksalnim embolizmom kroz otvoreni foramen ovale.

Na dan prijema 23-godiS$nja devojka pocinje da oseca vrtoglavicu, praenu upornim nagonom
na povracanje i povracanjem. Tokom pregledavanja razvija nistagmus, javlja se i progredira
levostrana slabost, $to je praceno i postepenom kvantitativnom izmenom stanja svesti. Na
prijemu NIHSS 24. Kompjuterizovana tomografija endokranijuma ne pokazuje
promene(ASPECTS 10). Dopler sonografija arterija vrata pokazuje preokluzivni spektar nad
desnom vertebralnom arterijom. Nakon laboratorijskih analiza primenjena je fibrinoliticka
terapija. Po dolasku k svesti i normalizaciji neuroloskog nalaza izvedena je transtorakalna i
transezofagealna ehokardiografija, kao i MR srca, kojima je pokazano prisustvo otvorenog
ovalnog foramena.

Paradoksalni embolizam se mora uvek razmatrati u slu¢ajevima embolizma iz
neidentifikovanog izvora, bilo da postoji ili ne zdruZeni venski tromboembolijski fenomen
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34A. INTRAVENSKA PRIMENA TERAPIJE AKTIVATORA TKIVNOG
PLAZMINOGENA U ISHEMIJSKOM MOZDANOM UDARU - ISKUSTVA NISKE
JEDINICE ZA MOZDANI UDAR NOVEMBAR 2006 — JUN 2011

N.Vukasinovié, S.Joli¢, M.Zivkovié

Klinika za neurologiju, Klinicki centar Ni8, Srbija

Uvod. Prikazuju se preliminarna iskustva u primeni intravenske tromboliti¢ne terapije u
lecenju ishemijskog mozdanog udara u akutnoj fazi, u Jedinici za mozdani udar, Klinike za
neurologiju, Klinickog centra Ni§, u Nisu (Srbija).

Metode. Ova prospektivna i observaciona studija ukljucuje 158 konsekutivnih pacijenata
obolelih od ishemijskog mozdanog udara, i leenih u nasoj Jedinici za mozdani udar 3-6
Casova od pocetka prvih simptoma, od novembra 2006. do juna 2011. godine. Pacijenti su
selektovani i tretirani prema vodi¢ima American Heart Association. Primarni efekti, tok i
ishod su proveravani CT-om i MR-om 24-36h, a oporavak i mortalitet u narednih 90 dana.
Intrakranijalne hemoragijske komplikacije su opisane kod malog broja pacijenata dok
sistemskih hemoragijskih komplikacija nije bilo.

Rezultati. 158 pacijenata (97 muskaraca i 59 Zena) sa prosecnom starosnom dobi 69 godina
+/- 13,2 godine (rang 24-79 godina) su bili podvrgnuti tromboliti¢noj terapiji (aproksimativno
3,4% od 4647 pacijenata sa ishemijskim mozdanim udarom). Srednje vreme od pocetka
mozdanog udara do primene terapije je bilo 110 minuta (rang 20-180) a vreme od ulaska u
Jedinicu do primene terapije 80 minuta. Prose¢ni NIHSS je bio 16 (rang 4-44). 108 pacijenata
je pokazalo rani klini¢ki oporavak definisan kroz manji NIHSS skor. Prosecan NIHSS skor
pri otpustu je bio 4,2. U naredna tri meseca 80% (95% Ci, 47,9-64,1) pacijenata je bilo
funkcionalno nezavisno. Dva pacijenta su imala intracerebralnu hemoragiju a Sest
hemoragijsku transformaciju. 17 pacijenata (10,7%) su umrla u toku tri meseca od pocetka
mozdanog udara.

Zakljuccei. Prema naSim iskustvima, primena tromboliti¢ne terapije u leCenju ishemijskog
mozdanog udara kod strogo selektovanih pacijenata, posStujuci vodice, je preporucljiva i
bezbedna, $to se moze videti iz rezultata. UspesSnost iskustva koincidira sa dobrom
organizacijom, edukacijom osoblja iz tima, kao i poStovanjem vodica.

106



EPILEPSIJE

1B. KVALITET ZIVOTA SA FARMAKOREZISTENTNOM EPILEPSIJOM
LECENIH TOPIRAMATOM

Ili¢ A.
ZC ,,Studenica‘“, Kraljevo, Srbija
annailic@ptt.rs

Uvod: topiramat je nov antepileptik koji je dokazano efiksan i siguran.

Cilj: ove studije je pracenje kvaliteta Zivota kod osoba sa farmakorezistentnom epilepsijom
kojima je ordiniran topiramat, uz pracenje efikasnosti i tolerabilnosti topiramata.

Metod: prospektivna studija koja je obuhvatila 36 pacijenata sa farmakorezistentnom
epilepisjom starosne dobi od 18 do 55 godina. Poredili smo frekvencu i tezinu napada pre
uvodjenja i godinu dana polse uvodjenja tipiramata. Kvalitet zivota je procenjivan
upotrebom QOLIE- 31 testa, koji je sastavljen od 31 pitanja koja se odnose na pacijentovo
zdravlje 1 dnevne aktivnosti, koji su pacijenti popunjavli pre uvodjenja topiramata, kao i
godinu dana nakon upotrebe ovog leka.

Rezultati: pacijenti su bili na dozi topiramata od 100mg na dan do 900mg dan-srednja doza je
bila 250 mg /dan. Kod 7 pacijenta (19,4%) napadi su prestali. 23 pacijenata (63,9%) je imalo
smanjenje frekvence napada za 50% i vise nego prehodno. 6 pacijenta (16,7%) je obustavilo
uzimanje topiramata zbog nedostatka efikasnosti. Nezeljni efekti su zabelezeni u 18%, ali
znacajni neZeljeni efkti kod 2 pacijenta (5,5%). Znacjno poboljsanje QOLIE-31 scora godinu
dana nakon uvodjenja topiramata je zabeleZeno u svim aspektima testiranja i to: 16% u
emocionalnoj dobiti, 36% u socijalnom funkcionisanju, 18% u poboljSanju energije, 21% u
kognitivnom funkcionisanju, 56% smanjenje zabrinutosti zbog napada, 33% u efektu leka i
28% u proceni ukupnog kvaliteta zivota i 19% u ukupnom skoru.

Zakljucak: Kvalitet zivota procenjen uz QOLIE-31 pokazao je znacajno poboljsanje kod
osoba sa farmakorezistentnom epilepsijom, kojima je uveden topiramat u treapiju. Smanjenje
ucestalosti epileptickih napada i dobra podnosljivost leka su kljucni faktori za poboljsnje
kvaliteta zivota kod osoba obolelih od epilepsije.
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2B. EPILEPTICKI STATUS-RETROSPEKTIVNA ANALIZAUCESTALOSTI,
KLINICKIH KARAKTERISTIKA I UZROCNIKA U TROGODISNJEM PERIODU

Dr Marija Marinkovié, neurolog, Opsta bolnica Sombor

Dr sci.med. Jano§ Samu, neurolog, Opsta bolnica Sombor

Generalizovani, konvulzivni epileptic¢ki status kod odraslih i kod dece starije od 5 godina
podrazumeva trajanje napada duze od 5 minuta koji su ili kontinuirani ili se sastoje od vise
pojedinacnih napada, izmedu kojih bolesnik ne oporavlja stanje svesti. Epilepticki status je
najurgentnije neurolosko stanje, ¢iji je spektar klini¢kih manifestacija jos nedovoljno
poznat.Uzrok epileptickog statusa je osnovni faktor koji uti¢e na tok i prognozu. 7% svih
epileptickih manifestacija otpada na epilepticki status.

Incidenca statusase kre¢e od 16-18/100 000; najvisa je kod dece mlade od 1 godine i
kod starijih od 65 godina.

Od prvorazrednog znacaja sa etioloskog aspekta je vreme javljanja statusa-inicijalni i
interkurentni, kao i poznavanje i ne poznavanje etioloskog faktora-simptomatski, kriptogeni i
idiopatski.

Po klinickoj ekspresiji dele se na generalizovane konvulzivne, generalizovane nekonvulzivne,
fokalne i neklasifikovane.

Vrsili smo retrospektivnu analizu u trogodiSnjem periodu kod bolesnika hospitalno leenih na
neuroloskom odeljenju, pedijatrijskom odeljenju i odeljenju intenzivne nege i reanimacije
nase bolnice. Pratili smo ucestalost (izrazili u prostom broju), klinicke karakteristike,
etioloske ¢inioce, starosnu dob bolesnika i nacin lecenja.

REZULTATT: izraZeni su numericki u odnosu na ukupan broj bolesnika. Analizirane su
2005.; 2006.; 2007. godina. Broj statusa 2005. godine je 20 bolesnika, 2006. godine je 12
bolesnika; 2007. godine je 14 bolesnika. Polovina od ukupnog broja statusa se klinicki
prezentovala u vidu generalizovanog konvulzivnog statusa. (2005.-11 bolesnika; 2006.-6
bolesnika; 2007.-11 bolesnika). Visoka zastupljenost inicijalnog epilepti¢nog statusa je bila
prisutna tokom sve tri godine (2/3 od ukupnog broja bolesnika sa epileptickim statusom),
tokom 2006.1 2007. godine je visa ucestalost statusa u dobnoj grupi ispod 65 godina, a
najéesci etioloski faktor je vaskularni incident kod odraslih i febrilnost u de¢ijem uzrastu (3
od 5 statusa).

Svaki deseti bolesnik je leen barbituratnom komom u trajanju od 3 dana.

Zakljucak dobijenih rezultata su poredeni sa rezultatima vecine studija vrSenih po istim
karakteristikama i potpuno su kompatibilni. Izuzetak viSe ucestalosti statusa u starosnoj dobi
ispod 65 godina tokom 2006. i 2007. godine objasnjava se visokom ucestalos¢u tumora kao
etioloSkog faktora statusa.

Visa ucestalost smrtnog ishoda(tre¢ina obolelih) moze se objasniti neblagovremenim
postavljanjem dijagnoze, zakasnelom inicijalnom terapijom.

Pozeljno je napraviti prospektivnu studiju shodno napretku dijagnostike i uslova rada u nasoj
ustanovi, kao i edukaciju lekara primarnog nivoa da bi se reagovalo na prvoj stepenici leenja
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3B. EFIKASNOST I TOLERABILNOST LAMOTRIGINA KOD PACIJENATA SA
NOVODIJAGNOSTIKOVANOM EPILEPSIJOM

ZC ,,Studenica“, Kraljevo, Srbija
annailic@ptt.rs

Uvod: lamotrigin je dobro poznat nov antiepileptik, Sirokog spektra dejstva, velike
antiepileptic¢ke jacine, koji se u terapijskim dozama dobro podnosi.

Cilj: ove studije je prac¢enje dugotrajne efikasnosti i tolerabilnosti lamotrigina.

Metod: ovo je prospektivna studija koja je obuhvatila 42 pacijenata (22 zene i 20 muskaraca),
starosne dobi od 18 do 65 godina (prosecna starost je bila 41,4 godina). Svi pacijneti su bili sa
novodijagnostikovanom nele¢enom epilepsijom i lamotrigin im je bio prvi ordinirani
antiepileptik. Pacijenti su praceni u trogodisnjem periodu (od maja 2008. do maja 2011.) i
dolazili su na tromeseéne kontrolne preglede, kada su radjeni klinicki pregledi, labaratorijske
analize krvi i urina, kao i EEG monitoring. Poredili smo frekvencu i tezinu napada u periodu
pre uvodjenja i 3 godine polse uvodjenja lamotrigina, kao i pojavu nezeljenih efakata.

Rezultati: dnevna doza lamotrigina je bila od 100mg do 400mg, srednja doza je bila 185
mg/dan. Kod 23 pacijenata (55%) napadi su potpuno prestali. 13 pacijenata (31%) je imalo
smanjenje frekvence napada za 50% i viSe u odnosu na prethodni period, a 6 pacijenata (14%)
je imalo istu ucestalost napada. NeZeljni efekti su zabelezeni kod 4 pacijenta i bili su blagi u
vidu gastrintenstinalnih simtoma, glavobolje i vrtoglavice, ali su bili prolaznog karaketra i
nisu bili uzrok obustave leka. 6 pacijenata je obustavilo uzimanje lamotrigina zbog
nedostatka efikasnosti.

Zakljudak: Lamotrigin je pokazao veliku efikasnost u grupi pacijenata sa
novodijagnostikovanom epilepsijom, a izuzetno dobra podnosljivost kod veéine pacijenata
mogla bi biti odlucujuci faktor za primenu ovog leka kao inicijalne monoterapije.
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4B. EPILEPSIJE I MOZDANI UDAR

Ercegovac M.!, Padjen V.!, Jovanovi¢ D.!, Stanarcevi¢ P.!, Berisavac 1., Savi¢ O.,
Stefanovic¢- Budimki¢ M.!, Besla¢-Bumbasirevié¢ Lj.!

! Odeljenje urgentne neurologije, Klinika za neurologiju, Beograd, Klinicki centar Srbije
ercegovm(@eunet.rs

Uvod: Cerebrovaskularne bolesti (CVB) predstavljaju najcesée potvrdjen uzrok epileptickih
napada, primarno u populaciji starijih. Kod 5-10% bolesnika sa mozdanim udarom,
epilepticki napad predstavlja jedan od prvih simptoma bolesti.

Cilj: Osnovni cilj ove prospektivne studije je definisanje mogucih kriterijuma za procenu
ucestalosti epileptickih napada kod bolesnika sa mozdanim udarom.

Materijal i metode: Studija je sprovedena na 32 bolesnika hospitalizovanih na Odeljenju
urgentne neurologije, Klinike za neurologiju u Beogradu, u periodu od 01.01.2009. —
01.01.2011. kod kojih je, pored mozdanog udara, postavljena klinicka i neurofizioloska
dijagnoza simptomatskog epileptic¢kog napada.

Rezultati: Epilepticki napadi su se javili kod 6,5% bolesnika (od ukupno 493 bolesnika
hospitalizovanih sa dijagnozom moZzdanog udara), sa ve¢om ucestalosti kod bolesnika sa
hemoragi¢nim mozdanim udarom ili intracerebralnom hemoragijom. Kod 12 bolesnika
(37,5%) epilepticki napad je bio inicijalni simptom akutnog moZzdanog udara. Najcesca
lokalizacija lezije kod bolesnika sa epileptickim napadima je zona vaskularizacije ACM,
TACI tip mozdanog udara, u 43,8% slucajeva. NajceSc¢a klinicka manifestacija epileptickog
napada je bio sekundarno generalizovani napad kod 15 bolesnika (46,9%), zatim fokalni
napadi sa motornom komponentnom i potom sekundarnom generalizacijom kod 10 (31,2%)
bolesnika, fokalni jednostavni sa motornom komponentom su se javljali kod 4 (12,5%) a
fokalni kompleksni napadi kod 3 bolesnika (9,4%).

Zakljudak: Epilepticki napad je relativno Cest simptom mozdanog udara. NajceSée se
manifestuju kao sekundarno generalizovani napadi. NajceS¢e se epilepticki napadi javljaju
kod bolesnika sa mozdanim udarom u irigaciji ACM, sa najéeS¢om ucestalosti u prvih 24 casa
od nastanka akutnog mozdanog udara.
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5B. ULOGA HIPOKAMPALNE SKLEROZE U POJAVI POREMECAJA
EGZEKUTIVNIH FUNKCIJA KOD BOLESNIKA SA EPILEPSIJOM

MiloSevi¢ N.1, Soki¢ D.2, Risti¢ A.2, Filipovi¢ S.1, Petrovi¢ N.1, Trajkovi¢
G.3, Salak Boki¢ B2

1Medicinski fakultet Pristina, Kosovska Mitrovica, Srbija

2Institut za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija

3Institut za medicinsku statistiku i informatiku, Medicinski fakultet Beograd,
Srbija

mmnenad@yahoo.com

Uvod: Bolesnici sa epilepsijom ¢eS¢e nego zdrave osobe imaju kognitivne i bihejvioralne
smetnje. Egzekutivne funkcije takode mogu biti pogodene, a posebno je interesantno
zapazanje pojedinih autora da se poremecaji egzekutivnih funkcija Cesto srecu kod osoba sa
temporalnom lobarnom epilepsijom.

Cilj rada: Cilj rada je da proceni ulogu hipokampalne skleroze (HS) u pojavi poremecaja
egzekutivnih funkcija kod osoba sa epilepsijom. Dodatno, cilj rada je i procena drugih
neuropsiholoskih funkcija kod osoba sa epilepsijom sa i bez HS.

Materijal i metode: Prospektivnom studijom obuhvaceno je 35 bolesnika sa epilepsijom
leGenih na Institutu za Neurologiju Klini¢kog centra Srbije i Odeljenju za neurologiju
Zdravstvenog centra Kosovska Mitrovica. Svi ispitanici su podeljeni u dve grupe, prvu sa HS
(18) i drugu bez HS (17). Egzekutivne funkcije procenjivane su primenom Viskonsinovog
testa sortiranja karata (WCST). Za procenu paZnje, koncentracije, vizuelnog i verbalnog
pamcenja, govora, divergentnog misljenja, vizuokonstrukcionih sposobnosti i depresivnosti
koriS¢eni su odgovarajuci testovi.

Rezultati: Bolesnici sa epilepsijom i HS imali su statisticki znacajno slabije rezultate na testu
egzekutivnih funkcija (WCST-broj perseverativnih odgovora) (p=0,009) u odnosu na grupu
bolesnika bez HS. Pored toga, na testu verbalnog paméenja (RAVLT-odloZeno prisecanje)
bolesnici sa epilepsijom i levostranom HS postigli su slabiji uspeh u odnosu na bolesnike sa
desnostranom HS (p=0,029). U populaciji nasih bolesnika sa HS ucestalost depresije je bila
statisticki zna¢ajno veca (57,14%), nego U bolesnika bez HS (41,2%) (p=0, 0127).

Zakljucak: Hipokampalna skleroza povecava rizik za pojavu poremecaja egzekutivnih
funkcija kod osoba sa epilepsijom. Kada je levostrana, HS moze imati nepovoljan uticaj na
verbalnu memoriju. Osim toga, HS je udruzena i sa ve¢im rizikom za razvoj depresije kod
osoba sa epilepsijom.

Kljuéne redi: Epilepsija, hipokampalna skleroza, egzekutivne funkcije
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6B. RANI POSTOPERATIVNI ISHOD KOD BOLESNIKA SA
FARMAKOREZISTENTNOM EPILEPSIJOM TEMPORALNOG REZNJA

Vojvodi¢ N', Risti¢ A', Baggarevié¢ V2, Jankovié S', Burovié B, Soki¢ D'.
'Klinika za neurologiju, KCS, Beograd
Klinika za neurohirurgiju, KCS, Beograd

nikovojvodic@gmail.com

Uvod: Epilepsija temporalnog reznja (TLE) predstavlja najéeséu farmakorezistentnu
epilepsiju i ujedno najCeSée hirurski leCenu epilepsiju u populaciji odraslih bolesnika sa
fokalnom simptomatskom epilepsijom.

Cilj: Procena ranog postoperatvnog ishoda kod nasih bolesnika sa farmakorezistentnom TLE.

Metode: U pertiodu od 01.02.2010. do 30.06.2011. na Klinici za neurohirurgiju, KCS-a,
operisano je 17 bolesnika (9 muskaraca i 8 Zena) sa farmakorezistentnom mezijalnom
temporalnom epilepsijom. Kod svih bolesnika je dijagnoza postavljena na osnovu anamneze,
rezultata video-EEG monitoringa i NMR nalaza. Kod svih bolesnika je nacinjena standardna
prednja temporalna resekcija sa amigdalohipokampektomijom (10 levih i 7 desnih resekcija).
U ranom postoperativnom ishodu smo pratili: a) pojavu napada; b) hirurske komplikacije; i c)
kognitivni ishod.

Rezultati: Tokom perioda postoperativnog pracenja koji je iznosio od 1-16 meseci, 14
bolesnika (82%) je bilo bez napada. Napadi su se javili kod tri pacijenta, od toga habitualni
kod dva i aura kod jednog pacijenta. Hirurske komplikacije su bile prisutne kod 2 (12%)
bolesnika, manja intracerebralna hemoragija kod jednog i parijetalna ishemija kod drugog
bolesnika, $to je produzilo njihov postoperativni boravak u bolnici, ali su se oba pacijenta u
funkcionalnom smilu potpuno opravila. Tri bolesnika (18%) je prijavilo kognitivne smetnje
tokom ranog postoperativnog perioda, od toga 2 kod leve i jedan kod desne resekcije (pacijent
je kao komorbiditet imao multiplu sklerozu), ali su se svi u znacajnoj meri oporavili.

Zakljucak: HirurSko lecenje (prednja temporalna lobektomija) danas predstavlja efikasan i
relativno bezbedan nacin leCenja bolesnika sa farmakorezistentnom epilepsijom temporalnog
reznja.
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7B. OBOSTRANA HIPOKAMPALNA ATROFIJA KAO UZROK
TERAPOREFRAKTARNE EPILEPSIJE

Dr Rado$ Milanovié, neurolog, Opsta bolnica Sombor

Dr Sanja Zivkov, neurolog, Opsta bolnica Sombor

Jedan od najces¢ih uzroka teraporefraktarnosti epilepsije su promene u hipokampalnoj regiji.
Hipokampalna skleroza, hipokampalna atrofija, poremecaj girifikacije, hamartomi su vodeci
etioloski faktori u patologiji hipokampalne regije.

Prikazujemo slu¢aj 18-godisnje devojke kod koje bolest pocinje prolongiranim febrilnim
stanjem, malaksalo$¢u, glavoboljom. Treceg dana bolesti javlja se serija epilepti¢kih napada,
10 u toku 24h u vidu klonizama desne polovine tela uz sekundarnu generalizaciju. Uz uredan
inicijalni nalaz EEG, CT mozga i citobiohemijski sastav likvora, epilepti¢ni napadi se
nastavljaju i dominiraju klini¢kom slikom. Neuroloski nalaz je bio uredan. Sedmog dana
bolesti MRI mozga verifikuje levostrani limbicki encefalitis. Tokom daljeg pracenja se razvija
teraporefraktarna epilepsija sa razli¢itim tipovima napada -GTK, parcijalni kompleksni,
mioklonic¢ki, atipi¢ni apsansi i pored upotrebe tri antiepileptika u maksimalnoj terapijskoj
dozi.Dolazi do fudrojantne kognitivne deteorizacije.

Sestog meseca bolesti kontrolni MRI mozga verifikuje obostrano hipokampalnu sklerozu uz
redukciju parenhima adenohipofize. Interiktalni EEG jasno ukazuje na sporu osnovnu
aktivnost sa supresijom beta aktivnosti nad prednjim regionima, te intermitentnu pojavu
frontalne delta aktivnosti uz jasne osar spor talas komplekse frontocentralno i Siljke
temporalno obostrano.

Tokom rada bi¢e prikazan hronoloski razvoj klini¢ke slike, izmena semiologije napada,
interiktalnih EEG nalaza kao i rezultata neuroimidzing metoda. Prikaza¢emo primenjene
terapijske sheme i smernice.

U zakljucku, pojava epileptickih napada u ranom stadijumu klinicke slike, koji se tesko
kupiraju pravilnom terapijskom strategijom i pored urednih nalaza inicijalnog EEG, CT
mozga te citobiohemijskog sastava likvora treba da pobude sumnju na limbicki encefalitis.
Pretstavice se algoritam za otkrivanje etioloskih faktora limbickog encefalitisa.
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8B. DUGOTRAJNI VIDEO EEG-MONITORING:SIROKO INDICIRANO
PODRUCJE I ZLATNI STANDARD U SAVREMENOJ EPILEPTOLOGIJI

Aleksandar J. Risti¢', Nikola Vojvodic’l, Slavko Jankovi¢', Vladimir Bascarevi¢®, Branko
Purovi¢?, Leposava Brajkovi¢®, Dragoslav Soki¢'

'Centar za epilepsije i poremeéaje spavanja, Klinika za neurologiju Klini¢ki Centar Srbije
’Klinika za neurohirurgiju Klini¢ki Centar Srbije

*Nacionalni PETcentar, Institut za nuklearnu medicinu Klini¢ki Centar Srbije

aristic@eunet.rs

Uvod: Dugotrajni video-EEG monitoring (vEEG) metoda je sinhronog dugotrajnog snimanja
EEG-om i video nadgledanja. U poslednjih 30 godina, od uvodenja zatvorenog sistema
posmatranja (ccTV) do digitalne tehnologije, ova metodologija je simultanim snimanjem
paroksizmalnih neuroloskih dogadaja i pracenjem EEG zapisa predstavila rutinskoj klinickoj
praksi nove modalitete: semiologiju epilepti¢nih napada, interiktalni i iktalni EEG obrazac,
iktalni SPECT. Indikacije za vVEEG monitoring su: diferencijalna dijagnoza, sindromska
dijagnoza, kvantifikacija napada i prehirur§ka evaluacija farmakorezistentnih epilepsija.

Cilj: da prikazemo demografske podatke bolesnika upucenih na dugotrajni VEEG monitoring
Centra za epilepsiju Klinike za neurologiju KCS i deskriptivne podatke metodologije.

Metodologija: od maja 2008. - maja 2011. godine ukupno je snimljeno 176 bolesnika (107
Zena, 36 godina prosecne starosti) kod kojih je ukinuta/smanjena antiepilepti¢na terapija radi
snimanja napada. Registrovane su komplikacije u sklopu kojih je klasterovanje definisano kao
grupisanje 3 napada unutar 4 sata i uraden iktalni SPECT kada je indikovano.

Rezultati: ukupno su obavljena 192 dugotrajnih vVEEG monitoringa sa ukupnim trajanjem od
759 dana (prosecno 4,5 dana, opseg 1-6) u toku kojih je snimljeno 1143
napada/paroksizmalnih dogadaja (prosecno 7,6; 1-5 napada/91; 6-10 napada/32; 11-15
napada/12; >15 napada/l5, opseg 1-150 napada) kod 77% obavljenih vVEEG snimanja. Kod
45% terapija je smanjena i kod 53% obustavljena. Postiktalna psihoza zabelezena je kod 4%
monitoringa, klasterovanje napada kod 3% i epilepti¢ni status u toku jednog VEEG
monitoringa. Tktalni SPECT je uraden kod tri bolesnika.

Zakljucak: dugotrajni vVEEG monitoring je uspe$na metoda za evaluaciju
napada/paroksizmalnih dogadaja) u cilju diferencijalne i sindromske dijagnoze i prehirurske
evaluacije kod farmakorezistentnih bolesnika sa malim procentom komplikacija.

114



EPILEPSIJE

9B. EVALUACIJA PACIJENATA SA PRVOM KONVULZIVNOM KRIZOM SVESTI

Bisevac B.", Luki¢ S.%, Marjanovi¢ J.*, Spasi¢ M.

"Institut za fiziologiju, Medicinski fakultet Kosovska Mitrovica
*Klinika za Neurologiju, Klini¢ki centar Ni§

3Zdravstveni centar Kosovska Mitrovica

bbisevac@yahoo.com

Uvod: konvulzivna kriza svesti predstavlja jedan od osnovnih simptoma kojim mozak
reaguje kada je nadrazen ili oStecen razliCitim noksama. Savremene metode u dijagnostici
epilepsije se mogu podeliti na funkcionalne i strukturne. Cilj rada je bio da se utvrdi
korelacija izmedu prve konvulzivne krize svesti sa nalazom na EEG-u, CT ili MR
endokranijuma.

Materijal: U radu je ukljuceno 42 pacijena, koji su se hospitalizovani zbog prve konvulzivne
krize svesti na odeljenju za epilepsije Klinike za Neurologiju KC Ni§ u toku 2010. godine.
Svim pacijentima je uraden kompletan neuroloski pregledi, standardno EEG snimanje, EEG
snimanje nakon deprivacije spavanja, CT ili MR endokranijuma. U istrazivanju su ukljuceni
ispitanici sa normalnim neurolos§kim nalazom.

Rezultati: ukupan broj hospitalizovanih pacijenata na odeljenju za epilepsije Klinike za
Neurologiju NiS u toku 2010. godine je iznosio 42. Analiziraju¢i EEG nalaz kod tih pacijenata
doslo se do slede¢ih podataka: normalan nalaz je bio zastupljen kod 47,6% pacijenata,
promene na EEG su videne kod 52,4% pacijenata od tog broja 14,3 je imalo nespecificne
iritativne promene, a specificna epileptiformna praznjenja su registrovana kod 38,1%
hospitalizovanih pacijenata. Na osnovu elektroencefalografskog nalaza, nalaza na CT ili MR
endokranijuma zavrsna dijagnoza epilepsije je postavljena kod 35,7% pacijenata, od tog broja
strukturne promene na CT ili MR endokranijuma je imalo 26,6%.

Zakljucak: uzimajuéi u obzir sve navedeno potrebno je kako kod pacijenata sa normalnim
nalazom tako i kod onih kod kojih su videne promene na EEG-u, CT ili MR potrebna su dalja
ispitivanja ne samo za potpuniju dijagnostiku ve¢ i za pracenje terapijskog efekta jer sli¢ne
pojave mogu da se vide kod mnogih oboljenja i poremecaja.

Kljuéne reci: konvulzivna kriza, EEG, epilepsija
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10B. EPILEPSIJA I TRAMADOL

Perisic Olja, Ana gpadijer, Danijela Barjaktarevic, Sundri¢ Zvonko*, Aleksandar Markovi¢,
Raicevic Ranko

Klinika za neurologiju, VMA Beograd,*VMI Batajnica.

Uvod. Poslednjih nekoliko godina zapazena je ucestalija zloupotreba psihoaktivnih
supstancija u vojnickoj sredini. Ovo se posebno odnosi na tramadol, i to posebno medu
vojnicima. U periodu od 2008 do 2011 kod 18 pacijenata koji su uzmali tramadol u svrhu
zloupotrebe verifikovani su epilepticki napadi. Cilj ovog saopstenja je bio da utvrdi
eventualno povezanost zloupotrebe tramadola i pojeve epileptickih napada ukljucujudi i
pojavu epileptogenih korelata u EEG-u.

Metode i rezultati. U ovoj studiji bilo je praceno 18 pacijenata sa klini¢ki opserviranim
napadima, ali bez prethodne anamneze o postojanju epilepsije, ali sa istorijom uzimanja
tramadola. Svih 18 ispitanika su imali epilepti¢ke napade grand-mal tipa, i to u vremenskom
periodu ne duzem od 180 minuta od poslednjeg uzimanja tramadola. Doze tramadola se u
¢itavoj grupi nisu znacajno razlikovale, kao ni ucestalost uzimanja. Medutim 6 od njih je
istovremeno uzimalo alkohol, a dva ispitanika i kanabis. EEG je raden u okviru 120 minuta od
poslednje krize svesti.. 8 pacijenata je imaklo u EEG-u specifi¢ne grafo elemente, 4 grani¢no-
specificne, a 6 je imalo iritativan EEG bez specifi¢nih grafo elemenata.. Ceneéi ove rezultate
a u korelaciji sa dozma i ucestalo$¢u zloupotrebe tramadola utvrdili smo da se epilepticki
napadi grand mal tipa javljaju ve¢ kod terapijskih doza (400 mg). I pored konzumiranja
alkohola nijedan pacijent nije pokazivao zavisnost od alkohola bilo psihicku i-ili fizicku.

Zakljucak Nalazi u EEG-u su bili u korelaciji sa klinickim ispoljavanjem napada ali bez
statisticke znacajne povezanosti u pogledu ucestalosti i doza tramadola u ukupnoj grupi
ispitanika. Ipak, kao statisticki trend znacajnosti (verovatno zbog malog uzorka) pojavljuje se
korelacija broja napada u doze tramadola, u grupi sa istovremenom zloupotrebom drugih
psihoaktivnih supstanci.
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11B. BALINTOV SINDOM KAO MANIFESTACIJA NEKONVULZIVNOG
EPILEPTICKOG STATUSA

prikaz slucaja

Marjanovi¢ I', Risti¢ A!, Brajkovi¢ L2, Lavrni¢ S°, Vojvodi¢ N', Bas&arevi¢ V*, Jankovié S',
Soki¢ D!

! Klinika za neurologiju, Klinicki centar Srbije, Beograd, Srbija

2Centar za nukleranu medicinu, Nacionalni PET centar, Klinicki centar Srbije, Beograd,
Srbija

3Centar za magnetnu rezonancu, Klinicki Centar Srbije, Beograd, Srbija

*Klinika za neurohirurgiju, Klini¢ki Centar Srbije, Beograd, Srbija

ivan020979@gmail.com

Cilj: Balintov sindrom karakterise se okulomotornom apraksijom (nemogucnost voljnog
usmeravanja pogleda), optickom ataksijom (neadekvatno usmeravanje pokreta prema
predmetu vizuelnim navodenjem) i simultanagnozijom (nemogucnost simultanog opazanja
dva objekta u jednom vidnom polju). Prikazujemo slu¢aj nekonvulzivnog epileptickog statusa
sa manifestacijom Balintovog sindroma.

Prikaz slucaja: Bolesnica (66 godina), sa fokalnom farmakorezistentnom epilepsijom i
dnevnim dijalepticnim napadima uz kognitivni pad (MMSE 20/30) primljena je u Centar za
epilepsije i poremecaje spavanja Klinike za neurologiju KCS, radi dugotrajnog video-EEG
monitoringa. Pri ukidanju antiepilepti¢ne terapije, zabeleZeno je 20 dijalepti¢nih napada (sa
povremenom sekundarnom generalizacijom) i ve¢i broj subklini¢kih napada. Iktalnim EEG-
om registrovana je zona iktalnog pocetka u parijetotemporalnom regionu desne hemisfere u
prose¢nom trajanju od 65 sekundi. Cetvrtog dana monitoringa registrovana je pojava
kontinuirane trijade Balintovog sindroma i hemineglekt leve polovine tela, uz neprekidnu
iktalnu aktivnost u desnom parijetotemporalnom regionu. Do povlacenja ovih znakova dolazi
uz primenu intravenskog diazepama (30 mg/10 h) i oralne doze opterecenja topiramatom
(400mg/dan) u lamotriginom (550mg/dan) unutar 7 dana. Magnetna rezonanca prikazala je
fokalnu kortikalnu displaziju u desnoj parijetotemporalnoj raskrsnici (zamagljenje granice
sive i bele mase, hiperintenzitet na FLAIR/T2 sekvencama). Pozitronska emisiona
tomografija sa fluorodeoksiglukozom (**FDG - PET) uz EEG monitoring, uradena treéeg
dana od pocetka nekonvulzivnog statusa, zabelezila je zonu hipermetabolizma u desnom
parietotemporookcipitalnom regionu uz neprekidnu iktalnu aktivnost u istom regionu. Na
otpustu je zabelezeno poboljSanje kognitivnog statusa (MMSE 26/30).

Zakljucak: Fokalna epilepsija desnog parijetotemporalnog regiona moZe se, pored pozitivnih
znakova (konvulzivni napadi) manifestovati i negativnim fenomenima. Balintov sindrom kao
manifestacija nekonvulzivnog statusa do sada nije opisan u literaturi.
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12B. PRIMENA NEINVAZIVNE FUNKCIONALNE NEURORADIOLOGIJE U
PREHIRURSKOJ EVALUACIJI BOLESNIKA SA FARMAKOREZISTENTNOM
EPILEPSIJOM

prikaz slu¢aja

Ivana [.Berisavac (1), Nikola Vojvodi¢ (2), Aleksandar Risti¢ (2), Slavko Jankovi¢ (2),
Vladimir Bas¢arevi¢ (3), Dragoslav Soki¢ (2)

(1) Odeljenje urgentne neurologije, Neuroloska Klinika, Klinicki Centar Srbije, Beograd
(2) Cenatar za epilepsije i poremecaje spavanja, Neuroloska Klinika, Klinicki Centar Srbije,
Beograd

(3) Neurohirurska klinika, Klini¢ki Centar Srbije, Beograd

ivanaberisavac@gmail.com

Uvod: neuropsiholoSka procena dominantnosti hemisfera i lateralizacija govornih i
memorijksih funkcija predstavlja vazan segment prehirurSke evaluacije kod bolesnika sa
farmakorezistentnom epilepsijom temporalnog reznja.

Cilj: prikaz primene neinvazivne funkcionalne neuroradioloske dijagnostike u prehirurskoj
evaluaciji bolesnika sa farmakorezistentnom epilepsijom.

Materijal i metodi: bolesnk star 37 godina sa farmakorezistentnom epilepsijom, ispitivan je
na Odeljenju za epilepsije i poremecaje spavanja Klinike za neurologiju, gde je sprovedena
prehirurska evauacija. Dijagnosticki protokol je podrazumevao video-EEG monitoring u
trajanju od 96h, Magnetnu Rezonanciju glave (MR), neuropsiholosko testiranje, zatim
Pozitronsku Emisionu Tomografiju (PET) i na kraju funkcionalni (f) MR glave sa testiranjem
govornih funkcija.

Rezultati: kod desnorukog bolesnika sa farmakorezistentnom epilepsijom, semiologija
napada i iktalni EEG su uakazali na levu prednju i mezijalnu temporalnu epilepsiju. NMR je
prikazao tumorsku promenu (DNET) u istom regionu. Operativno lecenje je podrazumevalo
veliku temporalnu resekciju (6,5cm) dominantne hemisfere. Zbog toga je pacijentu najpre
uraden PETa u cilju funkcionalnog mapiranja i lateralizacije govornih zona, a potom i fMR sa
testiranjem ekpresivnog i receptivnog govora. PET pokazao bilateralnu aktivaciju za
ekspresivni govor i dominantno desnostranu aktivaciju zone za receptivni govor, a fNMR
levostranu lateralizaciju zone za ekspresivni govor i bilateralnu aktivaciju prilikom testiranja
receptivnog govora.

Zakljucak: primena PET-a i fMR-a je omoguc¢ila donosenje odluke o operativnom lecenju
bolesnika, kod koga je potom nacinjena prednja temporalna resekcija veli¢ine 6,5cm sa leve
strane, bez govornog ili memorijskog deficita.
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13B. KLINICKE I POLISOMNOGRAFSKE KARAKTERISTIKE BOLESNIKA SA
OPSTRUKTIVNOM APNEOM U SPAVANJU

Zivoti¢ M', Jankovi¢ S?, Vojvodi¢ N?, Risti¢ A%, Soki¢ D?

1. Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Srbija
2. Klinika za neurologiju, Klinicki centar Srbije, Beograd, Srbija

majajoker@gmail.com

Uvod: Opstruktivna apnea u spavanju (OSA) je hroni¢na bolest koja uprkos visokoj
prevalenciji jos uvek u najveéem procentu ostaje neprepoznata. Ona predstavlja nezavistan
faktor rizika za nastanak sistemske i plu¢ne hipertenzije, kardiovaskularnih bolesti, mozdanog
udara i poremecaja metabolizma glukoze.

Cilj rada: Ispitati nezavistan uticaj klinickih i polisomnografskih karakteristika bolesnika na
tezinu ispoljavanja opstruktivne apnee.

Materijal i metode: 1z baze podataka Klinike za neurologiju KCS analizirano je 35 bolesnika
kojima je OSA dijagnostikovana u periodu 2003-2010.godine. Analizirane su klinicke (pol i
starost pacijenta, hipertenzija, poremecaj metabolizma glukoze i lipida, gojaznost, indeks
telesne mase-BMI i obim vrata) i jedna polisomnografska karakteristika (indeks efikasnosti
spavanja) bolesnika. Na osnovu vrednosti apnea-hipopnea indeksa bolesnici su podeljeni u
dve grupe: srednje teska i teSka forma bolesti.

Rezultati: Pol i starost bolesnika nemaju znacajan uticaj na tezinu bolesti. Od hipertenzije su
¢eSce obolevali oni sa teSkom opstruktivhom apneom, a isti bolesnici su ¢eSc¢e razvijali i
poremecaj metabolizma glukoze. Medutim, hiperlipidemija se cesce javljala kod srednje teske
forme bolesti. MrSavi bolesnici nisu bili poStedeni oboljenja, ali nisu imali teSke forme OSA-
e. Prose¢na vrednost BMI se nije razlikovala medu grupama ali je obim vrata bio znacajno
veli kod bolesnika sa teSkom OSA-om. Nije bilo znacajnih razlika u ideksu efikasnosti
spavanja medu poredenim grupama.

Zakljucak: MrSavi bolesnici nemaju teSku formu bolesti. BMI se ne moze koristiti kao
nezavistan pokazatelj tezine bolesti, jer je distribucija masnog tkiva daleko znacajniji faktor
rizika. Zato je obim vrata bolesnika najbolji prediktor teZine bolesti.

Kljuéne reci: opstruktivna apnea u spavanju, AHI, obim vrata.

119



EPILEPSIJE

14B. ZNACAJ 1 ULOGA ELEKTROENCEFALOGRAFIJE (EEG-a) u JEDINICI
NEUROLOSKE INTENZIVNE NEGE

M. Ercegovac, P. Stanarcevi¢, D. R. Jovanovi¢, V. Bogosavljevi¢, I. Berisavac, O. Savi¢, M.
Budimki¢, Lj. Besla¢-Bumbasirevi¢

Odeljenje urgentne neurologije, Klinika za Neurologiju KCS, Beograd, Srbija

ercegovm(@eunet.rs

Uvod: Elektroencefalografski pregled (EEG) je i pored brzog razvoja neuroradioloskih
tehnika i dalje zadrzao vazno mesto pre svega u jedinici neuroloske intenzivne nege . EEG se
koristi radi dijagnostikovanja funkcionalne promene u CNS-u, sa ciljem razjaSnjenja
etiologije izmenjenog stanja svesti bolesnika kod kojih neuroradioloskim metodama nije
verifikovana patoloska promena, radi pracenja dejstva terapije kao i u cilju dijagnostikovanja
mozdane smrti.

Cilj: Cilj ovog rada bio je da se pokaze znacaj primene EEGa u Jedinici neuroloske
intenzivne nege.

Materijal I metode: Istrazivanje je sprovedeno retrospektivnom analizom podataka iz
dokumentacije 323 pacijenata leCena u Jedinici neuroloske intenzivne nege u periodu od juna
2010. do juna 2011. godine.

Rezultati: Od ukupnog broja pacijenata obuhvacenih ispitivanjem EEG je uradjen kod 149
pacijenata (46%), u najvec¢em broju slucajeva u prvih 48 sati od prijema na Odeljenje, a barem
jedan kontrolni EEG je uradjen kod viSe od 25% pacijenata. Analizom rezultata pokazana je
znacCajna povezanost klinickog poboljSanja sa poboljSanjem nalaza na kontrolnom EEG
pregledu, uz varijacije zavisno od osnovnog neuroloskog oboljenja. Sa druge strane, pokazana
je i znacajna prediktivna vrednost EEG nalaza pri oceni oporavka kod kriticno obolelih
neuroloskih bolesnika, prvenstveno kod poremecaja stanja svesti nastalih na terenu
infektivnih ili metabolickih uzroka.

Zakljucak: Nase istrazivanje jasno potvrdjuje neophodnost EEGa kako u dijagnosticke svrhe
tako I u pracenju terapijske efikasnosti pacijanata u neuroloskoj intenzivnoj nezi
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1C. UTICAJA POJEDINIH TIPOVA GLAVOBOLJE NA RADNU EFIKASNOST
OBOLELIH

Svetlana Simic¢*, Dragan Simi¢**, Aleksandar Kopitovi¢*, Milan Cvijanovi¢*, Zita Jovin*,
Sofija Bani¢-Horvat*, Miroslav Ilin*

* Klini¢ki centar Vojvodine, Klinika za neurologiju, Novi Sad

** Fakultet tehniCkih nauka, Univerzitet Novi Sad

Uvod: Glavobolje imaju znacajan uticaj na zivot obolelog, sa znatnim uplivom na njihovu
radnu efikasnost.

Cilj: Utvrditi uticaj pojedinih tipova primarnih glavobolje na rad i radnu efikasnost.

Metodologija: Istrazivanje je sprovedeno na uzorku od 1022 zaposlenih, anketiranih na
radnom mestu. Kroz Cetiri pitanja sa potpitanjima prikupili smo, statisticki obradili i
analizirali uticaj glavobolje na rad i radnu efikasnost.

Rezultati: Utrvdeno je da je glavobolja prisutna kod 579 (56,65%) zaposlenih, medu njima je
bilo 169 (16,53%) obolelih od migrene, 224 (21,91%) obolelih od glavobolje tenzionog tipa, a
186 (19,19%) ispitanika je imalo neki drugi tip glavobolje. Radna apstinencija na mese¢nom
nivou, kao i rad i pored prisutne glavobolje najzastupljeniji su kod obolelih od migrene, koji
ukoliko rade i pored prisutne glavobolje rade manje efikasno, moraju da uloZe vise napora,
smanjena im je paznja i preciznost u radu i moraju da uloZe vise vremena za obavljanje posla.
Oboleli od glavobolje tenzionog tipa i ostalih glavobolja ne prijavljuju znacajan uticaj
glavobolje na ulozen napor, smanjenje paznje i preciznosti u radu i vreme potrebno za
obavljanje posla. Oboleli tokom ataka najcesc¢e rade sa efikasno$¢u od 66-90%, Sto je
najzastupljenije kod glavobolje tenzionog tipa. U grupama sa manjom efikasnosscu najcesce
su obleli od migrenem, a oboleli od ostalih glavobolja cesée rade sa efikasnosséu 91-100%

Zakljucak: Glavobolja, naro€ito migrena, ¢ini teret za pacijente i uti¢e na sve aspekte
zivotnih aktivnosti, te je potrebno pored medicinskog, sagledati i ekonomski aspekt
glavobolja.

Kljucne reci: glavobolja, migrena, glavobolja tenzionog tipa, radna efikasnost.
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2C.ZATVORENE POVREDE GLAVE-GLAVOBOLJA U KORELACIJI SA
KARAKTEROM LEZIJA MOZDANOG PARENHIMA

Ranko Raiéevi¢, Slobodan Culafi¢*, Evica Dingié, Zeljko Boskovi¢, Boban Labovi¢, Zeljko
Krsmanovi¢, Snezana Colié.

Vojnomedicinska akademija, Beograd. Klinika za neurologiju, Institut za radiologiju*

Uvod. Sindrom neurotraume po svojoj kompleksnosti, i po uticaju na ispoljavanje
mnogobrojnih lokalnih i sistemskih komplikacija predstavlja jedan od najozbiljnijih problema
savremene medicinske nauke. Posljednjih godina, uvecane su moguénosti potvrde lezije
mozdanog parenhima, a koje ranije nijesu mogle biti objektivizirane. Cilj ovog ispitivanja bio
je dautvrdi sa jedne strane specifi¢nost i senzitivnost kompjuterizovane tomografije i
magnetne rezonance u detekciji odredenih patoloSkih stanja koja prate sindrom neurotraume,
posebno zatvorene povrede glave, a s druge da utvrdi ucestalost i karakter pratecih
morfolosko-funkcionalnih promjena mozdanog parenhima u sindromu zatvorene povrede
glave u korelaciji sa pojavom glavobolje.

Metode i rezultati.Ispitivanjem je obuhvaceno 120 bolesnika koji su lije¢eni u nasoj
ustanovi zbog zatvorene povrede glave u akutnoj fazi. Svi ispitanici su u dijagnosti¢kom
algoritmu bili pregledani od strane istog neurologa, kada je utvrdivan stepen neuroloskog
deficita (Kanadska neuroloska skala), i stepen poremecaja stanja svijesti (Glazgov koma
skor) i utvrdivana indikacija za pregled mozga kompjuterizovanom tomografijom i
magnetnom rezonancijom. Na osnovu tumacenja rezultata neuroradioloskih pregleda
utvrdivano je prisustvo i intenzitet morfoloskih lezija mozdanog parenhima, a uz to utvrdivan
karakter verifikovane lezije, a potom utvrdivana senzitivnost odnosno specifi¢nost obe
primijenjene metode, U odnosu na broj pozitivnih nalaza. U pogledu postojanja korelacije
izmedu intenziteta lezije mozdanog parenhima, odnosno ekstenzivnosti verifikovanih
promjena, a bez uticaja lokalizacije samog patoloskog supstrata prema stepenu neuroloskog
deficita je nadena pozitivna korelacija nivoa p<0,05. Medutim u pogledu stepena poremeéaja
svijesti U kvantitativnom smislu i ekstenzivnosti lezije mozdanog parenhima u ukupnoj grupi
ispitanika U odnosu ha pojavu glavobolje bilo kog karaktera utvrdena je grani¢no znac¢ajna
korelacija nivoa p=0,0578.

Zakljucak. U dijagnostickom algoritmu sindroma zatvorene glave, posebno U kontekstu
posttraumatske glavobolje neophodno je primijeniti visokosofisticirane metode prije svega iz
domena neuroradiologije. Prednost U tom postupku treba dati pregledu mozga putem MRI-a
zbog vece senzitivnosti.
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3C. ELEKTRONSKI DNEVNIK GLAVOBOLJA-ONLINE DIJAGNOSTICKO
SREDSTVO U CENTRU ZA GLAVOBOLJE

.....

! Centar za glavobolje, Klinika za neurologiju, Klini¢ki Centar Srbije, Beograd, Srbija
? Matematicki Fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

aleksandraradojicic@gmail.com

Uvod: Popunjavanje dnevnika glavobolja smatra se korisnim za identifikaciju razli¢itih tipova
primarnih glavobolja, pomaze u preciznom sagledavanju njihovih karakteristika i uzetih
lekova.

Cilj: ispitivanje korisnosti i primenljivosti online dnevnika glavobolja u dijagnostikovanju
primarnih i glavobolje prekomerne upotrebe medikamenata kod pacijenata lecenih u centru za
glavobolje.

Metod: Dijagnosticki dnevnik je oformljen prema kriterijumima II izdanja Medunarodne
Klasifikacije Glavobolja. Web aplikacija na osnovu unetih simptoma tj. putem razliitih
varijabli omogucéava postavljanje dijagnoze migrene, tenzione, trigemino-autonomnih i
glavobolje prekomerne upotrebe medikamenata u uslovima kada su zadovoljeni zadati
kriterijumi. 24 pacijenta sa pristupom Internetu pristalo je da popunjava dnevnik 4-6 nedelja
pre prvog pregleda u Centru za glavobolje, Klinike za neurologiju Klinickog Centra Srbije.
Analiziran je stepen koriS¢enja dnevnika kao i saglasnosti informacija dobijenih klinickim
intervjuom i online dnevnikom.

Rezultati: Dnevnik je kompletno popunilo 20 ucesnika studije (83,3%). Razumevanje
dnevnika ocenjeno je kao veoma zadovoljavajuce Sto je i rezultiralo visokim stepenom
njegovog koris¢enja. 75% pacijenata smatralo je da im je dnevnik pomogao da bolje razumeju
svoje glavobolje. U 91.7% slucajeva podaci iz dnevnika bili su dovoljni za postavljanje tacne
dijagnoze. Dijagnoze generisane kompjuterskim programom kao i one postavljene klinickim
intervjuom slagale su se kod 21 pacijenta.

Zakljucak: Elektronski online dnevnik glavobolja moZe se smatrati naprednim, korisnim i
pouzdanim dijagnostickim sredstvom u svakodnevnom radu sa pacijentima u centrima za
glavobolje.
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4C. MIGRENA SA AUROM I TCD BUBBLE TEST

Podgorac A., Zidverc-Trajkovi¢ J., Jovanovi¢ Z., Radoji¢i¢ A., Mijajlovi¢ M., Pavlovi¢ A.,
Sterni¢ N.

Centar za glavobolje, Klinika za neurologiju, Klinicki centar Srbije, Beograd, Srbija
Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu, Beograd, Srbija

anasundic@yahoo.com

Uvod: Prema rezultatima viSe studija u kojima je desno-levi Sant detektovan
upotrebom transkranijalnog Dopplera (TCD), njegova prevalencija je viSa u pacijenata sa
migrenom sa aurom u poredenju sa pacijentima sa migrenom bez aure i zdravim ispitanicima.

Cilj ove studije je da utvrdi razliku u demografskim osobinama i karakteristikama
glavobolje i aure u pacijenata sa migrenom sa aurom, u zavisnosti od rezultata TCD bubble
testa.

Metod: U grupi od 62 pacijenta sa migrenom sa aurom, analizirane su karakteristike
glavobolje i aure, u zavisnosti od rezultata TCD bubble testa. Detekcija mikroembolusnih
signala u spektru srednje crebralne arterije u periodu kracem od 20 sekundi od pocetka
administracije kontrastnog sredstva, smatrana je pozitivnim rezultatom TCD bubble testa.

Rezultati: U grupi od 62 pacijenta (83,9% Zene, starosti 35,8+12,7 godina), 46
(74,2%) njih je imalo pozitivan TCD bubble test. Razlike u demografskim osobinama (uzrast
u vreme ispitivanja i u vreme pocetka glavobolje, pol), karakteristike glavobolje (ucestalost,
lokalizacija, intenzitet, kvalitet bola, trajanje, udruzeni fenomeni) i aure (simptomi, trajanje,
vremenska povezanost sa glavoboljom), izmedu ove dve grupe nisu bile znacajne.

Zakljucak: Tri Cetvrtine ispitanih pacijenata sa migrenom sa aurom imalo je pozitivan
TCD Bubble test. Prema rezultatima nase studije, klinicke osobine glavobolje i aure bolesnika
sa migrenom sa aurom nemaju prediktivni znacaj na rezultat TCD bubble testa.

Kljuéne reci: migrena bez aure, bubble test
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5C. KOMORBIDITET U PACIJENATA SA KLASTER GLAVOBOLJOM I
PACIJENATA SA MIGRENOM

1. Centar za glavobolje, Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija

2. Institut za epidemiologiju Medicinskog fakulteta Univerziteta u Beogradu, Beograd,
Srbija
jzidverc@gmail.com

Uvod: Dosadasnja istrazivanja su pokazala da se mozdani udar, epilepsija, prolaps
mitralne valvule, Raynaud-ov sindrom, te psihijatrijski poremecaji kao §to su depresija,
manija, anksioznost i paniéni poremecaj, u bolesnika sa migrenom javljaju sa vecom
ucestalos¢u u odnosu na opstu populaciju. Istovremeno, komorbidna stanja u pacijenata sa
klaster glavoboljom do sada nisu dovoljno ispitana.

Cilj ove studije bio je da se utvrde najcesc¢a komorbidna stanja koja se javljaju u
bolesnika sa klaster glavoboljom i, radi poredenja, u bolesnika sa migrenom.

Metod: U periodu od osam godina, na osnovu kriterijuma datih Medunarodnom
klasifikacijom glavobolja, dijagnostikovano je 130 bolesnika sa klaster glavoboljom i 982
bolesnika sa migrenom. U svih bolesnika je istovremeno ispitivano prisustvo drugih bolesti
Sifriranih Desetim izdanjem Medunarodne klasifikacije bolesti.

Rezultati: Komorbidna stanja su bila prisutna u 56,9% bolesnika sa klaster
glavoboljom i u 56,7% bolesnika sa migrenom. Hroni¢ni sinuzitis (p=0,001), malignitet
(p=0,012), dijabetes (p=0,021), glaukom (p=0,038), kao i druge primarne glavobolje, javljali
su se ¢eS¢e u bolesnika sa klaster glavoboljom (p=0,001), u odnosu na bolesnike sa
migrenom. Multivarijantnom analizom, uz prilagodavanje prema polu, uzrastu i trajanju
glavobolje, pokazano je da su hroni¢ni sinuzitis (OR=7,6, p=0,001) i dijabetes (OR=4,2,
p=0,035), ¢esée udruzeni sa klaster glavoboljom u odnosu na migrenu.

Zakljucak: Komorbidna stanja u bolesnika sa klaster glavoboljom su Cesta i osim
hroni¢nog sinuzitisa i dijabetesa ne razlikuju se znacajno od onih koja se javljaju u bolesnika
sa migrenom.

Kljuéne reci: klaster glavobolja, migrena, komorbiditet, hroni¢nis sinuzitis, dijabetes.
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6C. MIGRENSKI FENOMENI U PACIJEN:ATA SA KLASTER GLAVOBOLJOM
Zidverc-Trajkovi¢ J., Podgorac A., Radoji¢i¢ A., Sterni¢ N.

Centar za glavobolje, Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija
Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu, Beograd, Srbija

jzidverc@gmail.com

Uvod: Prisustvo kranijalnih autonomnih simptoma (KAS) je dobro ispitano u
bolesnika sa migrenom, dok je prisustvo migrenskih fenomena (MF) u bolesnika sa klaster
glavoboljom (KG) bilo predmet istrazivanja samo nekolicine studija.

Cilj ove studije bio je da utvrdi prisustvo MF u bolesnika sa KG i njihov znacaj, u
odnosu na druge osobine glavobolje, kao i na odgovor na terapiju.

Metod: U 155 bolesnika sa KG, ispitivane su demografske osobine, osobine bola,
prisustvo KAS i MF. Pacijenti sa klaster glavoboljom, ispitivani u akutnoj fazi, leCeni su
profilaktickom terapijom pri ¢emu je procenjivan efekat lecenja.

Rezultati: U grupi od 155 bolesnika sa KG, njih 38 (24.5%) je imalo MF, dok se u
117 (75.5%) bolesnika MF nisu javljali. Pojava samo jednog MF registrovana je u 17 (11.0%)
slucajeva, pa do pet MF registrovanih u samo jednog (0.6%) bolesnika. Najcescée registrovani
MF bili su muénina/povracanje, prisutni u 28 (18.1%) bolesnika. Utvrdena je znacajna
pozitivna korelacija (r = 0.160, p = 0.046) izmedu broja KAS i MF. Profilakti¢ka terapija
prednizolonom i/ili verapamilom primenjivana je u 31 bolesnika sa KG i MF, uspe$no u 29
(93.5%) slucajeva i u 81 bolesnika sa KG bez MF, uspesno u 65 (80.2%) slucajeva. Grupe
bolesnika sa klaster glavoboljom, sa i bez MF, nisu se razlikovale prema efikasnosti
primenjivane terapije (p = 0.232).

Zakljucak: Prisustvo migrenskih fenomena nema znaCajnog uticaja na
dijagnostikovanje i leCenje bolesnika sa klaster glavoboljom.

Kljuéne reci: migrenski fenomeni, klaster glavobolja
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1D. BETAFERON U TERAPIJI RELAPSNO-REMITENTNE MULTIPLE
SKLEROZE-PETOGODISNJE PRACENJE

llic A, Vojinovic S!,Stojanov D?, Stosic M2,
Klini¢ki centar Ni§,Klinika za neurologiju,Ni§,Srbija’
Klini¢ki centar Ni§ ,Centar za radiologiju,Nis, Srbija?

angela@medianis.net

Uvod: Smanjenje broja relapsa,ograni¢avanje progresije funkcionalne nesposobnosti kao i
smanjenje broja novih lezija na magnetnoj rezonanci mozga(MRI) predstavljaju glavne ciljevi
imunomodulatorne terapije multiple skleroze (MS).

Cilj rada -da utvrdimo da li interferon-p-1b(IFNB1b),nakon petogodi$njeg tretmana,smanjuje
aktivnost bolesti kod pacijenata sa relapsno-remitentnom(RR) formom MS-a i da 1i usporava
progresiju bolesti.

Metod: Istrazivanjem je obuhvaceno 29 pacijenata sa RRMS,po McDonaldovim revidiranim
kriterijumima,sa najmanje dva relapsa u prethodne dve godine,tretiranih IFNB1b 250ug
subkutano na drugi dan tokom pet godina.Svim pacijentima je uradjen MRI mozga unutar Sest
meseci pre tretmana i pet godina kasnije.Lezije na T2 sekvenci i na Tl sa
gadolinijumom(Gd+)su prebrojavane sa kompjuterskih traka i uporedjivane su vrednosti ova
dva merenja.Pocetne i finalne vrednosti stepena onesposobljenosti(Expanded Disability
Status Scale -EDSS) kao i broj relapsa je takodje uporedjivan.Za statisticku obradu koris¢en
je Wilcoxon Signed Ranks Test.

Rezultati: Srednja Zivotna dob 29 ispitivanih bolesnika sa RRMS 41,1+/-
8,97godina,18zena;srednja duzina trajanja bolestil 1,1godina(od 7-20).Ukupan broj relapsa
pre terapije IFNB1b 86(srednja vrednost 2,96),za vreme terapijel5(srednja vrednost
0,53),bez statisti¢ki znacajne razlike( p<0.001).58,6% pacijenata bez relapsa tokom
terapije.Evidentiran je statisticki znacajno veci broj lezija sa postkontrastnim pojacanjem
signala u periodu pre terapije(p <0,05).Ukupan broj lezija na T2 sekvenci pre tretmana bio je
559(srednja vrednost 19,27),nakon pet godina 691(srednja vrednost 23,82),povecanje je
statisticki znacajno(p<0.001).Srednja vrednost primarnog EDSS bila je 2,53(od1,0-
3.5),finalnog 2,74(0od1.0-4.5),razlika nije bila statisticki znacajna(p> 0.05).

Zakljucak: Kod pacijenata sa RRMS, terapija IFNB1b dovodi do statisticki znac¢ajnog
smanjenja broja relapsa uz veliki broj pacijenata koji su bili bez pogorSanja bolesti,uprkos
statisticki znac¢ajnog povecanja broja lezija na T2 sekvenci.
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2D. PROGNOSTICKI ZNACAJ PUSACKOG STATUSA U PROGRESIJI FIZICKE
ONESPOSOBLJENOSTI KOD BOLESNIKA SA MULTIPLOM SKLEROZOM:
REZULTATI SESTOGODISNJE PANEL STUDIJE

Kisi¢ Tepavcéevié D1’3, Kosti¢ J, Stojsavljevié Nz, Dujmovi¢-Basuroski IZ, Mesaro$ §2’3,
Pekmezovi¢ T"*?, Drulovié J23

'Institut za epidemiologiju, Beograd, Srbija, “Klinika za neurologiju, KCS, Beograd, Srbija
*Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu, Beograd, Srbija

tinat(@sezampro.rs

Uvod: Poslednjih godina, sve ve¢i broj autora ukazuje na moguci uticaj puSenja u nastanku i
progresiji multiple skleroze (MS).

Cilj rada: Procenjivanje uticaja pusackog statusa bolesnika sa MS na promenu stepena
fizicke onsposobljenosti nakon vremenskog perioda od 6 godina.

Metodologija: Panel studija je sprovedena na uzorku od 98 ispitanika koji su ispunili sledece
kriterijume za ukljucivanje: dijagnoza MS postavljena prema McDonaldovim kriterijumima,
uzrast 18-60 godina, skor Prosirene skale onesposobljenosti (EDSS)<S i pisana saglasnost
ispitanika. Kriterijumi za iskljucivanje iz studije bili su: egzarcerbacija bolesti u poslednjih
mesec dana, prisutne hroni¢ne bolesti, ranije verifikovani kognitivni premecaji i psihijatrijska
oboljenja i kori$¢enje antidepresiva i/ili kortikosteroida u poslednjih mesec dana. Za
ispitivanje stepena fizicke onesposobljenosti na pocetku istraZivanja i nakon 6 godina
korisc¢ena je EDSS skala, a za procenu znacajnosti promene EDSS skora kori$éen je t-test za
vezane uzorke. Prediktivni znacaj puSackog statusa ispitanika na pocetku istraZivanja u
predvidanju promene fizicke onesposobljenosti nakon vremenskog perioda od 6 godina
procenjivan je linearnom regresionom analizom.

Rezultati: Analiziranjem pusackog statusa 98 ispitanika registrovano je da su u momentu
zapocinjanja studije njih 40 (40,8%) bili pusaci. Prose¢na vrednost EDSS skora na pocetku
studije bila je 4,5, a nakon 6 godina 5,5 (p<0,001). Rezultati linearne regresione analize
pokazali su da je pusacki status ispitanika na pocetku istrazivanja bio statisti¢ki visoko
znacajan prognosticki faktor promene vrednosti EDSS skora nakon vremenskog perioda od 6
godina (B=-0,591; p=0,001).

Zakljucak: Rezultati ove studije pokazali su da je pusenje znacajan i nezavistan prognosticki
faktor u proceni promene fizicke onesposobljenosti bolesnika sa MS.
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3D. BOL U MULTIPLOJ SKLEROZI: MULTICENTRICNA STUDIJA
Gavrié-Kezi¢ M>

Kolaborativna grupa: Drulovi¢ I', Pekmezovi¢ T', Mesaro§ S', Dujmovié¢ Baguroski I',
Stojsavljevié N', Savi¢ J', Marjanovi¢ I', Kisi¢ Tepavéevié¢ D', Grgi¢ S?, Gavri¢ Kezi¢ M?,
Tongev G*

'Klinika za neurologiju Klini¢ki centar Srbije, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu,
*Klinika za neurologiju Klini¢ki centar Banja Luka, *Odeljenje za neurologiju Zdravstveni
centar Uzice, *Klinika za neurologiju Klini¢ki centar Kragujevac

mira2001@ptt.rs

Bol je ¢est simptom kod bolesnika od multiple skleroze (MS) i nedavno je pokazano da
predstavlja znacajan faktor koji uti¢e na njihov kvalitet Zivota.

Cilj naseg istrazivanja je bio da u multicentri¢noj studiji preseka procenimo prevalenciju i
tipove bolnih simptoma kod bolesnika od MS primenom strukturisanog upitnika. Takode je
procenjivan uticaj demografskih varijabli, kao i onih povezanih sa klinickim karakteristikama
bolesti, na rizik od bola u MS.

Podaci su sakupljeni tokom intervjua sa bolesnicima u Cetiri neuroloska centra u Srbiji i
Republici Srpskoj primenom strukturisanog upitnika. Klasifikacija bola u MS je obavljena
prema nedavno predlozenim preporukama (O’Connor i sar, 2008). U studiju su ukljuéeni svi
konsekutivni bolesnici od MS dijagnostikovani prema Revidiranim McDonaldovim
kriterijumima (2005) koji su ambulantno praéeni u gore navedenim neuroloskim centrima
tokom 6 meseci.

Od 358 ispitanika ukljucenih u studiju, bilo je 254 Zene (70,9%) i 104 muskaraca (29,1%),
srednje starosti 39,4+/-9,7 godina. Prose¢na duzina trajanja bolesti iznosila je 8,4+/-6,8
godina. Relapsno-remitentna forma bolesti bila je zastupljena kod 265 bolesnika (74%),
sekundarno progresivna u 62 bolesnika (17,3%) i primarno-progresivna kod 31 (8,7%).
Prose¢ni EDSS je bio 3,5+/-2,0. Celozivotna prevalencija bola u uzorku ispitanika sa MS je
iznosila 71,8%, a trenutna prevalencija 49,4%. Analiza tip-specificne prevalencije bola
pokazala je sledece: kontinuirani centralni neuropatski bol-55,9%, intermitentni centralni
neuropatski bol-19,8%, misSi¢no-skeletni bol-32,4% i meSoviti neuropatski i ne-neuropatski
bol-34.9%. Faktori rizika za koje je pokazano da su udruZeni sa ve¢om verovatno¢om pojave
bola kod bolesnika od MS ukljucuju stariji uzrast (p=0,001), ve¢i EDSS (p=0,028), prisustvo
depresije (p=0,001) i anksioznosti (p=0,001).

Ova studija potvrduje znacaj bola kod bolesnika od MS i neophodnost njegove precizne
evaluacije 1 tretmana u neuroloskoj praksi.
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4D. MESEC RODENJA | RIZIK OD NASTANKA MULTIPLE SKLEROZE

Jovanovié G, Mijailovi¢ B, Toncev G.
Klinika za neurologiju, Klini¢ki Centar Kragujevac, Srbija

antajeca @gmail.com

Uvod: Multipla skleroza je bolest sa nepoznatom etiologijom i jo§ uvek nedovoljno
rasvetljenom patogenezom. Smatra se da se bolest javlja kod genetski predisponiranih osoba
pod uticajem faktora spoljasnje sredine. Dosadasnjim istrazivanjima sugerisano je da postoji
pozitivna korelacija izmedu meseca rodenja i ucestalosti pojave multiple skleroze, odnosno da
¢esce obolevaju osobe rodene u maju, a manje osobe rodene u novembru.

Cilj: Cilj naSeg rada je utvrdivanje ucestalosti pojave multiple skleroze u odnosu na mesec
rodenja obolelog.

Metode: U retrospektivnoj studiji obradili smo 203 pacijenta iz MS-baze Klinickog Centa u
Kragujevcu. Za statisticku obradu podataka koristili smo SPSS 11 statisticki paket (za
poredenje frekfenci x2 test).

Rezultati: Analizirali smo 203 pacijenata (143 Zene i 60 muskaraca; odnos 2.4 : 1 ).
Proseéna starost obolelih je 40,69 £10,14 (najmladi oboleli ima 15, a najstariji 70 godina), pri
¢emu je proseCna starost obolelih zena 40,39+£10,24 a musSkaraca 41,42+9,93 godina.
Statisticka analiza je pokazala razliku u broju obolelih po mesecima. Njveci broj obolelih
rodjen je u maju (29 ili 13,9% obolelih), a najmanji u novembru i februaru ( po 13 ili 6,4%
obolelih), ali nije dostignuta statistiCka znacajnost (x? test, p=0,417). Rizik je izrazeniji kod
zena, gde je 15,4% obolelih rodeno u maju, a najmanje obolelih rodeno je u januaru i februaru
po 4,4%. Kod muskaraca najveci broj obolelih roden je u martu 11,7%, a najmanje obolelih
rodeno je u novembru (3,3% obolelih).

Zakljucak: Nasi rezultati su u skladu sa rezultatima do sada objavljenih studija. Najveci broj
obolelih roden je u maju, a najmanje obolelih rodeno u novembru i februaru. Razlika u broju
obolelih nije dostigla statisti¢ku znacajnost §to moze biti posledica malog uzorka.

Kljucne redi: multipla skleroza, mesec rodenja.
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5D. HIPOPLASTICNA VENA JUGULARIS INTERNA I VISOKA FUNKCIONALNA
ONESPOSOBLJENOST OBOLELIH OD MULTIPLE SKLEROZE

Krsmanovi¢ 7.1 Din¢i¢ E.1 Lepi¢ T.1 Zivkovi¢ M.2 Raicevié¢ R.

1 Klinika za neurologiju Vojnomedicinska akademija Beograd. Srbija
2 Institut za nuklearne nauke Vinca. Beograd. Srbija

Uvod: Jedan od kriterijuma za hroni¢nu cerebrospinalnu vensku insuficijenciju ( CCSVI)
moze biti i stenoti¢na-hipoplasticna v. jugularis interna-VJI.

Cilj: Zadatak istrazivanja bio je da se utvrdi prisustvo CCSVI u grupi obolelih od klinicki
definitivne MS(CDMS) i u kontrolnoj grupi zdravih.

Metodologija: Istrazivanje je ukljucilo 58 obolelih od CDMS. Visoku funkcionalnu
onesposobljenost- EDSS>6 imao je 21 bolesnik dok je njih 37 imalo EDSS<6. Kontrolna
grupa sadrzala je 20 zdravih ispitanika. Oboleli i ispitanici u kontrolnoj grupi su pregledani
po kriterijumima za koje su se Zamboni i koautori izjasnili da su visoko specifi¢ni i visoko
senzitivni za MS uz dopune kako bi se izbegla pogresna interpretacija rezultata. EDSS,
MSSS su odredivani.

Rezultati: Od 58 pacijenata 13.79% bilo je pozitivino za CCSVI i niko u kontrolnoj grupi
(p=0.08). Otkrili smo da postoji znacajno prisustvo hipoplasticne VII kod pacijenata sa
visokom funkcionalnom onesposobljenos¢u (EDSS >6,n=21) u poredenju sa drugim
pacijenima (EDSS<6,n=37) (OR =13.4,CI 3.3 -53.9, p=0.0002) i osobama u kontrolnoj
grupi (61.9 % vs. 10.8% vs.25%, ;p<0.01). MSSS bio je vedi kod pacijenata koji imaju bar
jednu hipoplasti¢nu VJI u odnosu na one koji je nemaju( 6.57 vs 4.62).

Zakljucak: Manja grupa naSih ispitanika ( 13.79 % ) ima ispunjene aktuelne ultrazvucne
kriterijume za CCSVI $§to govori protiv njene etiologije u MS.

Moguce je da hipoplasticna VJI predstavlja premorbidni morSoloski supstrat,
anatomsku varijaciju, te da moZe kod izvesnog broja obolelih od MS biti deo
multifaktorijalnog patogenetskog mehanizma koji vodi u visoku funkcionalnu
onesposobljenost
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6D. DEMOGRAFSKE I KLINICKE KARAKTERISTIKE BOLESNIKA SA
REMITENTNOM MULTIPLOM SKLEROZOM POSLE DVADESET PET GODINA
TRAJANJA BOLESTI

'Dujmovié Baguroski I, *Pekmezovié T, “Drulovié J

'Klinika za neurologiju, Klinigki centar Srbije, Beograd, Srbija; *Medicinski fakultet,
Univerzitet u Beogradu, Srbija

irdyym@EUnet.rs

Uvod: Identifikovanje potencijalnih prognosti¢kih markera u multiploj sklerozi (MS) je od
velikog znacaja za adekvatan tretman bolesnika.

Cilj: Analizirali smo demografske i klinicke karakteristike bolesnika koji nakon >25 godina
bolesti imaju relapsno-remitentnu (RR) MS.

Metode: Od 119 bolesnika sa MS, koji su praceni na Klinici za neurologiju Klini¢kog centra
Srbije u Beogradu od pocetka bolesti (1. januar 1941-31. decembar 1970) do 31. januara
2008, 82 bolesnika je inicijalno imalo RRMS. Nijedan bolesnik tokom pracenja (medijana, 39
godina; raspon, 26-48 godina) nije leCen imunomodulatornom terapijom. Posle >25 godina
trajanja bolesti, 12 od 119 bolesnika (10.1%) je zadrzalo RR tok MS.

Rezultati: Odnos bolesnika zenskog/muskog pola je bio 5:1, a prose¢na starost na pocetku
bolesti 28.9+£10.8 godina. Pocetak bolesti je bio monosimptomatski kod oko 30% bolesnika,
najéeSce sa simptomima/znacima lezije piramidnih i senzitivnih puteva i lezije mozdanog
stabla. Medijana skora Pro$irene skale neuroloske onesposobljenosti (Expanded Disability
Status Scale, EDSS) je iznosila 2.0 nakon 5 godina i 25 godina trajanja bolesti, a 3.5 kod 6
bolesnika koji su posle > 25 godina bolesti do kraja pracenja bili zivi. Poredjenjem sa
bolesnicima kod kojih je nastupila sekundarna progresija, bolesnici koji su do kraja pracenja
zadrzali RR tok MS su ¢esée bili Zenskog pola (p=0.002), na pocetku bolesti imali cesée
unilateralne senzitivne simptome (p=0.003), redje retrobulbarni neuritis (p=0.026), a nakon 5
godina bolesti manji EDSS skor (p=0.033).

Zakljucak: Potencijalno bolja prognoza MS se moze ocekivati kod bolesnika zenskog pola,
kod onih sa senzitivnim simptomima na pocetku bolesti i manjim stepenom neuroloske
onesposobljenosti nakon 5 godina.
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7D. TERAPIJSKA IZMENA PLAZME U TRETMANU RELAPSA KOD BOLESNIKA
SA MULTIPLOM SKLEROZOM

Savi¢ J', Dujmovi¢ BaSuroski I', Vitas J!, Petrovi¢ D2, Mesaro§ §t2 Stojsavljevi¢ N1,
Dackovi¢ J', Bogdanovi¢ G, Drulovi¢ J 1.2

'Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija; *Medicinski fakultet
Univerziteta u Beogradu, Beograd, Srbija; 3Institut za transfuziju krvi Srbije, Beograd, Srbija
jelena.j.savic@gmail.com

Uvod: Humoralni autoimunski odgovor, pored celularne autoimunosti, igra znacajnu
ulogu u imunopatogenezi inflamacije u multiploj sklerozi (MS). Osnovu terapije relapsa u MS
predstavlja pulsna terapija visokim dozama kortikosteroida, ali se u slucaju
nezadovoljavajuceg odgovora na kortikosteroidnu terapiju u slucaju teskih onesposobljujuéih
relapsa moze primeniti terapijska izmena plazme (TIP).

Cilj: Analiza efikasnosti TIP u tretmanu teskih onesposobljujucih relapsa MS koji ne
reaguju povoljno na kratkotrajnu intravensku primenu visokih doza steroida.

Metodologija: Jedanaest bolesnika sa relapsno-remitentnom MS u fazi teSkog relapsa
je na Klinici za neurologiju Klinickog centra Srbije u Beogradu tretirano TIP (2-5 TIP
procedura po ciklusu, svakog drugog dana) od 01.01.2007. do 31.12.2010.

Rezultati: TIP je primenjena kod 9 Zena i 2 muSkarca, prosecne starosti 32,4+5,9
godina (raspon, 22-42 godine). Prose¢no vreme od pocetka relapsa do prve TIP procedure je
iznosilo 36,5+18,2 dana (raspon, 11-67 dana), tokom kojih je 10/11 bolesnika le¢eno pulsnom
kortikosteroidnom terapijom sa nedovoljnim terapijskim efektom (1000mg metilprednizolona
i.v./dan, 5 dana, uz naknadnu primenu 2000mg metilprednizolona i.v./dan tokom 3-5 dana
kod 8/10 bolesnika) sa ili bez produzenog leenja opadaju¢im dozama kortikosteroida. Kod
jedne bolesnice je postojala kontraindikacija za primenu kortikosteroidne terapije. Medijana
skora proSirene skale neuroloske onesposobljenosti (Expanded Disability Status Scale, EDSS)
pre prve TIP procedure je iznosila 8.0 (raspon, 6.0-9.5), a nakon poslednje TIP je ovaj skor
bio znacajno nizi (medijana, 6.5; raspon, 3.0-9.0) (p=0.0054).

Zakljucak: Nasi rezultati govore u prilog potencijalno znacajne efikasnosti TIP u
tretmanu onesposobljujucih relapsa kod bolesnika sa MS kod kojih terapijski efekat pulsne
terapije intravenskom primenom visokih doza kortikosteroida nije zadovoljavajuéi.
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8D. REGIONALNA ATROFIJA SIVE MASE MOZGA KOD BOLESNIKA SA
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Orbassano, Orbassano, Italy.

sharlota@eunet.rs

Uvod: Upotrebom metode morfometrije zasnovane na vokselima (MZV) pokazano je
da multiplu sklerozu (MS) karakteriSe znacajna atrofija i sive mase (SM) mozga.

Cilj: Cilj istrazivanja je bio da se utvrdi obrazac regionalne atrofije SM kod bolesnika
sa benignom MS (BMS) i sekundarno progresivnom MS (SPMS) u pokusaju razjasnjenja
mehanizama koja dovode do povoljnog klini¢kog ishoda kod BMS.

Metodologija: U studiju je uklju¢eno 60 bolesnika sa BMS, 35 sa SPMS i 21 zdravi
ispitanik (ZI). Kod bolesnika sa BMS sprovedeno je neuropshiholosko testiranje. Snimanje
mozga magnetnom rezonancijom (1.5 T) je obuhvatilo akviziciju dual-echo turbo spin-echo i
trodimenzionalne T1 “magnetization prepared rapid acquisition gradient echo” sekvence. Za
obradu signala je primenjena optimizovana verzija MZV, koris¢enjem programa Statistical
Parametric Mapping 2. Statisticki znaCajnom razlikom je smatrana p < 0.05, nakon korekcije
za viSestruka poredenja.

Rezultati: Dvadeset procenata bolesnika sa BMS je imalo kognitivno oste¢enje. U
poredenju sa ZI, bolesnici sa BMS su pokazali znacajan gubitak SM u subkortikalnim
strukturama i frontoparijetalnim regionima. Kod bolesnika sa SPMS, gubitak SM malog
mozga je bio znacajnije izrazen u poredenju sa BMS. Bolesnici sa BMS i kognitivnim

oste¢enjem, kao i oni kod kojih je bolest trajala manje od 20 godina a ¢iji je EDSS skori bio
veéi od 2.0, se nisu razlikovali od bolesnika sa SPMS prema obrascu gubitka SM.

Zakljucak: Atrofija korteksa cerebeluma bi mogla da ima znacajnu ulogu u razvoju
ireverzibilnog motornog ostec¢enja u MS. Odsustvo kognitivnog deficita, duzina trajanja
bolesti vec¢a od 20 godina sa blagim neuroloskim oste¢enjem ukazuje na potrebu redefinicije
BMS.
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9D. OSTECENJE KORPUS KALOZUMA I KOGNITIVNA DISFUNKCIJA KOD
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Uvod: Korpus kalosum (KK), najveci snop vlakana bele mase (BM) ljudskog mozga koji
omogucava interhemisferi¢ni prenos impulsa, je Cesto oste¢en patoloskim procesom u
multiploj sklerozi (MS). Kognitivno oSte¢enje (KO) je jedan od najznacajnih faktora koji
uticu na kvalitet zivota kod bolesnika sa benignom MS (BMS).

Cilj: Cilj ove studije je bio ispitivanje povezanosti izmedu KO bolesnika sa BMS i
stepena oStecenja tkiva KK.

Metod: Snimanje konvencionalnom i “diffusion tensor” (DT) magnetnom rezonancijom
mozga je obuhvatilo 54 bolesnika sa BMS i 21 zdravog ispitanika. Kod bolesnika sa BMS su
primenjeni neuropsiholoski testovi koji ispituju pamcenje, paznju i funkcije frontalnog reznja.
DT- traktografija je kori$éena za izraCunavanje srednje difuzivnosti (mean diffusivity=MD) i
frakcionalne anizotropije (FA) u naizgled normalnoj BM (NNBM) KK, zapremine T2
promena, kao i atrofije KK.

Rezultati: Devet (17%) bolesnika sa BMS je imalo KO. U poredenu sa zdravim
ispitanicima, bolesnici sa BMS su imali znacajno razlicite difuzione i volumetrijske parametre
KK (p<0.001). U poredenju sa kognitivno ouvanim bolesnicima, oni sa KO su imali
znacajno veéu zapreminu T2 promena u KK (p=0.02) kao i NNBM MD (p=0.02). Rezultati
PASAT testa su pokazali znacajnu korelaciju sa T2 promenama i vrednostima NNBM FA i
MD u KK (r vrednosti od -0.31 do 0.66, p vrednosti od 0.04 do <0.001).

Zakljucak: Kognitivno ostecenje kod bolesnika sa BMS korelira sa tezinom o$tecenja
KK kako u smislu zapremine fokalnih promena tako i u smislu stepena difuznog oStecenja u
NNBM. Topografska distribucija oStecenja tkiva moze da predstavlja optimalnu strategiju za
razumevanje subtilnih klini¢kih promena u BMS.
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Uvod: Dugotrajna adherencija za terapiju interferonom-beta (IFNf) kod bolesnika sa
multiplom sklerozom (MS) pokazuje znacajne varijacije u svakodnevnoj klinickoj praksi.

Cilj: Cilj istrazivanja je bio analiza ucestalosti i razloga prekida terapije INFB u nasoj
kohorti bolesnika sa relapsno-remitentnom (RR) MS.

Method: U studiju su ukljuéeni svi bolesnici koji su zapoceli terapiju IFNB na Klinici
za neurologiju, KCS u Beogradu, od januara 2004.g do juna 2009.g. Kriterijumi za
zapocinjanje terapije su bili slede¢i: RR tok MS; najmanje dva pogorSanja bolesti tokom
prethodne dve godine; i EDSS skor manji ili jednak 3.5. Svi bolesnici su prosli detaljnu obuku
o nac¢inu davanja leka od strane medicinskih sestara. Posebna paznja je posveéena detaljnom
objasnjenju koja su realna o¢ekivanja od ove terapije kao i koji su mogucéi nezeljeni efekti
(NE). Nakon zapocinjanja terapije, bolesnici su bili praceni od strane MS specijaliste prema
predvidenom protokolu.

Rezultati: Ova prospektivna studija je obuhvatila 290 bolesnika sa RRMS. Tokom
Sestogodisnjeg perioda pracenja (prosecna duzina leCenja: 3.5+2.1 godinu), 18% bolesnika je
prekinulo terapiju. Neuspeh terapije bio je glavni razlog prekida lecenja (54%), zatim sledi
planiranje porodice (21%), dok su NE bili na tre¢em mestu (17%). Demografske i klinicke
karakteristike bolesnika na pocetku terapije, kao i vrsta leka, nisu uticale na razloge za prekid
terapije.

Zakljucak: Niska ucestalost prekida terapije u nasoj studiji je pokazala dobru
adherenciju za terapiju IFNB. Osim toga, nasi rezultati ukazuju da bi na dugotrajnu
adherenciju za terapiju IFNB znacajan uticaj mogli da imaju realisticka ocekivanja od
navedene terapije, adekvatna selekcija bolesnika i laka dostupnost MS specijalista.
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11D. PONTINA I EKSTRAPONTINA MIJELOZA KAO POSLEDICA SCHWARTZ-
BATTEROVOG SINDROMA

- prikaz slucaja

Zetevi¢ A." Grkic"
1) Specijalna bolnica za prevenciju i le¢enje CVO ,, Sveti Sava“, Beograd, Srbija
petarz038@gmail.com

Uvod: Pontna mijelinoza predstavlja mijelinozu u regionu ponsa ili van njega. Sa stradanjem
mijelinskih omotaca dolazi do odgovarajuéih simptoma u zavisnosti od lokalizacije lezije.

Prikaz: U radu je prikazana bolesnica stara 61 godinu koja je ambulantno i hospitalno lecena
na odeljenju intezivne nege Bolnice za CVO Sveti Sava zbog nemoguénosti samostalnog
hoda vrtoglavice, nestabilnosti pri hodu i poremecaja govora. Bolest je pocela teskim opstim
stanjem i poremecajem stanja svesti. Inicijalno pregledana je u nasoj bolnici i zbog
registrovane hiponatremije upucena je na leCenje u metabolicku jedinicu gde je shvaéena kao
sindrom neadekvatnog luc¢enja ADH. Tretirana substitucionom terapijom, a po stabilizaciji
elektrolitnog statusa nastavljeno je leenje u naSoj ustanovi kada je uraden MR i MRA
endokranijuma koji pokazuje pontinu i ekstrapontinu mijelinolizu nastaloj na terenu
hiponatremije u sklopu poremecaja sekrecije ADH. Lecena supstitucinom terapijom na koju
je doslo do stabilizacije opsteg stanja i neuroloSkog deficita. U dobrom opStem stanju
otpustena iz bolnice.

Zakljuéak : Kako se radi o potencijalno fatalnom poremecéaju elektrolita uz moguce teske
komplikacije CNS primarno je brzo reSavanje problema hiponatremije koje je posebno
delikatno.

Kljuéne reci : pontna mijelinoza, hiponatremija
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12D. LIMBICKI ENCEFALITIS
prikaz slucaja

Jovanovié D., Cvijanovi¢ V.,Suji¢ R.,Kosti¢-Dedi¢ S.,Smiljkovi¢ T., Nikoli¢ V., Malovi¢ J. i
Gavrilovi¢ A. KBC Zvezdara, Klini¢ko odeljenje za neurologiju,Beograd,Srbija
lena.jovanovic@gmail.com

U ovom radu prikazacemo slucaj pacijentkinje stare 62. god. koja je godinu dana od pojave
prvih simptoma bolesti sa znacima senzomotorne polineuropatije i promenama u ponasanju,
primljena na bolnicko ispitivanje . U toku dve hospitalizacije uradjeni su oftalmoloski
pregled, Rtg srca i pluca, standardne labaratorijske analize,lumbalna punkcija, imunoloska i
virusoloska ispitivanja krvi i likvora, tumor markeri, CT grudnog kosa, EHO abdomena,
EMNG, EEG,CT glave, MR glave, MR spektroskopijai PET/CT. Na osnovu klini¢ke slike i
uradjenih dopunskih ispitivanja postavljena je dijagnoza limbickog encefalitisa. Godinu dana
posle prve hospitalizacije pacijentkinja je umrla.
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13D. HASHIMOTO ENCEFALOPATIJA

Rasko Guberini¢,Dagmar Guberinié
Opsta bolnica Pancevo
dajselg@open.telekom.rs

Uvod:Hashimoto encefalopatija (HE)je opisana kao klini¢ki entitet jos pre 40 godina,ali i
danas zbunjuje heterogenost manifestacija klinicke slike.Predstavlja klasifikacioni i
semanticki problem i predmet je konfrontacije endokrinologa i neurologa.lako je
retka,moguca je njena pojava i u detinjstvu.

Prikaz slucaja

Devojcica,koju prikazujemo razvila je tri krize svesti u 14.godini Zivota,kojima prethodi
epizoda zamagljenja vida.Dve godine prethodno zbog teskoca sa gutanjem,nervoze i
glavobolja ukljucena je u endokrinolosku dijagnostiku.Postavljena je dijagnoza eutireoidnog
Hashimoto tiroiditisa(HT).Somatskim pregledom je konstatovano blago uvecéanje Stitne zlezde
i znaci zapaljenja gornjih disajnih puteva.U neuroloSkom nalazu nije bilo
deficita.Hematoloske i biohemijske analize krvi bile su u granicama referentnih
vrednosti.Kocentracije hormona Stitne zlezde bile su u granicama normalnih vrednosti uz
viSestruko povecane vrednosti antitireoidnih antitela.Pregledom o¢nog dna opisan je normalan
nalaz.Serijska EEG snimanja su opisala normalne kvalitete osnovne elektrokortikalne
aktivnosti bez registrovanja patoloskih paroksizmalnih praZnjenja. NMR mozga je prikazala
desno frontalno subkortikalne lakunarne punktiformne promene.

Zakljucak: Naizgled nepovezana klinicka slika i rezultati laboratorijskih nalaza, mogu
zbuniti egzaminatora,koji ih uprkos naporima tesko moze povezati u logi¢nu celinu i doneti
svrsishodni zakljuéak.Medutim,rezultati istrazivanja serija pacijenata,objavljeni u medicinskoj
literaturi ,komplementarni su rezultatima naseg prikaza. Ipak,ostaje dilema da li i kada kod
dece leciti HE ili ipak sacekati spontano izlecenje.
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14D. NEUROMIJELITIS OPTIKA KOD BOLESNICE SA SISTEMSKIM
ERITEMSKIM LUPUSOM

prikaz slucaja

'Dujmovi¢ Baguroski I, 'Stojsavljevié N, '*Mesaros S, '*Drulovié J

'Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija; “Medicinski fakultet,
Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

irduyjm@EUnet.rs

Uvod: Neuromijelitis optika (NMO) je tesko inflamatorno i demijelinizaciono oboljenje
centralnog nervnog sistema (CNS) koje se moze javiti i kod bolesnika sa sistemskim
bolestima vezivnog tkiva, kakav je sistemski eritemski lupus (SLE).

Prikaz slu¢aja: Kod bolesnice, stare 25 godina, koja se 6 godina lecila od SLE, se u petom
mesecu trudnoce subakutno razvila teSka spasti¢na parapareza sa hipestezijom za povrsni
dodir od nivoa Th-4 put distalno obostrano, uz poremeéaj kontrole sfinktera po tipu
inkontinencije. Citobiohemijski nalaz u likvoru i nalaz izoelektri¢nog fokusiranja likvora su
bili uredni, kao i nalaz na magnetnoj rezonanci (MR) mozga, dok je MR pregledom
detektovan kontinualan mijelopatski signal duz 18 segmenata cervikalne i torakalne ki¢mene
mozdine. Bolesnica je leCena kortikosteroidnom terapijom i oporavila se do moguénosti hoda
uz obostrano pridrzavanje. Nedelju dana nakon porodaja, koji je obavljen u osmom mesecu
trudnoce, subakutno se razvila kvadriplegija sa obostranim slepilom. U likvoru je postojala
laka hiperproteinorahija, uz ostali normalan citobiohemijski nalaz i normalan nalaz
izoelektricnog fokusiranja. MR pregledom mozga su detektovane multiple zone
hiperintenziteta signala na T2W sekvenci u beloj masi obostrano, uz nepromenjen nalaz na
MR ki¢mene mozdine. Antitela na akvaporin-4 su detektovana u serumu (titar, 1:40960) i
likvoru (titar, 1:320). Bolesnica je lecena kortikosteroidnom terapijom (1000 mg
metilprednizolona i.v./dan, tokom 5 dana, sa sledstvenim postepenim smanjivanjem doze),
kao 1 intravenskim imunoglobulinima (0.4g/kg/dan, 5 dana), nakon cega se vid znacajno
oporavio, a hod je postao mogu¢ uz jednostrano pridrzavanje.

Zakljucak: NMO se moze javiti kod bolesnika sa SLE kao rezultat komorbiditeta ili
patofizioloskog preplitanja ovih imunski-posredovanih oboljenja
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15D. PERZISTENTAN "ZNAK TROZUPCA" KOD BOLESNIKA SA
CENTRALNOM PONTINOM MIJELINOLIZOM U SKLOPU HRONICNOG
ALKOHOLIZMA

prikaz slu¢aja

"Dujmovié¢ Baguroski I, 'Vitas J s 27 atari¢ N, 3Drulovié J

'Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija; “Centar za magnetnu
rezonancu "Euromedic", Beograd, Srbija; *Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Srbija
irdyym@EUnet.rs

Uvod: Centralna pontina mijelinoliza (CPM) je neinflamatorna i demijelinizaciona lezija koja
obi¢no zahvata bazu ponsa, a koja se moze javiti u sklopu hroni¢nog alkoholizma.

Prikaz slucaja: Prikazujemo slucaj 30-godi$njeg bolesnika koji je konzumirao ekscesivne
koli¢ine alkohola tokom 12 godina, kod koga se subakutno razvila nemoguénost samostalnog
stajanja i hoda, mucnina, povracanje i pospanost. Neuroloski pregled je pokazao: slabost
fiksacije pri pogledu u levo i desno, dizartriju, znake blage spasti¢ne kvadripareze, kao i blagu
do umerenu ataksiju ekstremiteta i umerenu trunkalnu ataksiju. Pregled mozga magnetnom
rezonancom (MR) je pokazao postojanje lezije oblika trozupca u centralnom delu ponsa koja
se karakterisala hipointenzitetom na T1W-sekvenci bez pojacanja intenziteta signala nakon
aplikacije kontrasta, uz hiperintenzitet signala na T2W-sekvenci, a koja je govorila u prilog
CPM. U tom periodu bolesnik nije pristao na hospitalizaciju ili bilo kakvu drugu
dijagnosticku proceduru, ukljucujuci i analize krvi. U daljem toku se ukljucio u program
le¢enja alkoholizma i rehabilitacije, prestao je konzumirati alkohol. Nakon osam meseci
alkoholne apstinencije i bez primene drugih terapijskih mera klini¢ki neuroloski status se kod
bolesnika znacajno popravio, a u neuroloskom nalazu je zaostala samo minimalna ataksija
ekstremiteta. Kontrolni nalaz na MR je, medjutim, pokazao vrlo disketnu regresiju ranije
verifikovane ekstenzivne pontine lezije.

Zakljucak: CPM u sklopu hroni¢nog alkoholizma moze imati povoljan klinicki tok i
prognozu nakon prestanka konzumiranja alkohola uprkos postojanju perzistentne lezije na
MR mozga.
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16D. PAROKSIZMALNI SIMPTOMI KAO INICIJALNA MANIFESTACIJA
KLINICKI IZOLOVANOG SINDROMA KOJI UKAZUJE NA MULTIPLU
SKLEROZU: EPILEPSIJA SA DISTONICNOM SIMPTOMATOLOGIJOM ILI
PAROKSIZMALNA DISTONIJA

Gavri¢-Kezi¢ M', Soki¢ D, Drulovié¢ J?

'Sluzba za neurologiju Zdravstveni centar UZice

*Klinika za neurologiju Klini¢ki centar Srbije, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu
mira2001@ptt.rs

Uvod: Epilepticki napadi i paroksizmalna distonija (toni¢ni napadi) su retke klinicke
manifestacije multiple skleroze (MS). Cilj ovog rada je prikaz bolesnika sa slikom
paroksizmalnog ispoljavanja hemidistonije kao prve manifestacije MS i diferencijalne
dijagnoze izmedju epileptickog i ne-epileptickog paroksizmalnog dogadjaja u ovom slucaju.

Prikaz sluc¢aja: Muskarac, uzrasta 26 godina, koji je bio prethodno zdrav, javio se na pregled
neurologu u Opstoj bolnici UZice zbog ponavljanih spazama koji su se javljali u desnoj Saci,
$irili na desnu ruku i potom desnu nogu. Ove epizode su se javljale vise od desetak puta
dnevno, u trajanju do 30 s. Ispoljavale su se kao nevoljni distonic¢ni pokreti desne ruke i Sake
$to je bilo praceno distonijom desnog stopala. Bolesnik je bio oCuvane svesti za vreme ataka.
Izmedju ataka, neuroloski nalaz je bio normalan. Standardne laboratorijske analize krvi i
urina, imunoloske i seroloske analize krvi su bile normalne. Citobiohemijski nalaz likvora je
bio normalan. Izoelektri¢nim fokusiranjem su detektovane oligoklonalne trake u likvoru.
Magnetna rezonanca (MR) mozga je ukazala na postojanje dve fokalne zone povisenog
intenziteta signala (HIZ) na T2W sekvenci, periventrikularno i u mezencefalonu. Na MR
cervikalne ki¢mene mozdine detektovane su dve fokalne HIZ. Elektroencefalografija je
ukazala na postojanje interiktalne aktivnosti.

Kod bolesnika je postavljena dijagnoza klinicki izolovanog sindroma koji verovatno ukazuje
na MS. Terapija lamotriginom (100 mg dnevno) je dovela do potpunog povlacenja ataka.

Zakljudak: Patogeneza paroksizmalne pojave distonije u MS nije do danas potpuno
razjasnjena, a nas slucaj daje doprinos razmatranju uc¢esca epileptogenog faktora u nastanku
ovakvog poremecaja.
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17D. DIJAGNOSTICKI ZNACAJ AUDITIVNIH EVOCIRANIH POTENCIJALA
SREDNJIH LATENCI KOD MULTIPLEKS SKEROZE

Joli¢ M., 1li¢ A., Joli¢ S., Lazarevi¢ M., Djuri¢ S.

Klinika za neurologiju Klinicki Centar Ni§

Auditivni evocirani potencijali srednjih latenciMLAEP) je neurofizioloski test koji pruza
korisne informacije o auditivnom putu rostralno od nivoa ponsa.

Cilj istrazivanja je dijagnostic¢ki znacaj MLAEP-a kod pacijenata sa Multipleks Sklerozom.

Evocirani potencijali mozdanog stabla(BAEP) i MLAEP ispitivani su kod 35 pacijenata sa
Multipleks sklerozom, klasifikovanih prema Mc Donald-ovim kriterijumima(24 zene i 11
muskaraca). Kod BAEP-a ispitivali smo interpik latencu I-V i 111-V. Kod MLAEP-a
ispitivana je latenca komponenti Na i Pa, kao i amlituda Na-Pa.

Kod svih ispitanika registrovan je normalni nalaz BAEP-a. Nasi rezultati pokazali su
abnormalnosti MLAEP-a kod 29 pacijenata(82,8%). Latenca komponenti Na i Pa bila je
znacajno produzena kod 23 pacijenta(79,3%), dok je amplituda odgovora bila znac¢ajno
snizena kod 27 pacijenata(93,1%). 6 pacijenata(20,6%) od njih 29 imali su normalne latence
ali abnormalnosti amplitude, dok su 2 pacijenta(6,8%) imali produZene latence i normalnu
amplitudu odgovora. Normalan nalaz MLAEP-a registrovan je kod 6 pacijenata(17,2%).

Dakle, nasi rezultati su pokazali ¢e§¢u zahvacenost auditivnog puta rostralno od nivoa ponsa
kod pacijenata sa Multipleks Sklerozom, a samim tim i ve¢i dijagnosti¢ki zna¢aj MLAEP-a,
narocito kod pacijenata sa normalnim nalazom BAEP-a. Produzenje latence ima svoj
dijagnosticki znacaj, ali abnormalnosti amplitude su najznacajniji parametar.

Na kraju svega ovoga predlazemo komplementarnu primenu BAEP-a i MLAEP-a kod
pacijenata sa Multipleksom Sklerozom. Na taj na¢in mozemo imati korisne informacije o
fUnkciji kompletnog auditivnog puta.
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18D. ANTITELA NA AKVAPORIN-4 U BOLESTIMA 1Z SPEKTRA
NEUROMIJELITISA OPTIKA: PROSPEKTIVNA STUDIJA

'Dujmovié Baguroski I, *Mader S, *Schanda K, 'Stojsavljevi¢ N, “Deisenhammer F, “Reind|
M, 2Berger T, L3Drulovié J

'Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija; *Neuroimunoloska
laboratorija, Univerzitet u Insbruku, Austrija; *Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu,
Srbija

irdyym@EUnet.rs

Uvod: Antitela na akvaporin-4 (AQP4) imaju patogenetski znacaj u bolestima iz spektra
neuromijelitisa optika (Neuromyelitis optica spectrum disorders, NMOSD).

Cilj: Analizirali smo titar antitela na AQP4 u prospektivnim uzorcima seruma i likvora
bolesnika sa NMOSD u korelaciji sa klinickim parametrima.

Metode: Titar antitela na AQP4 je odredjivan metodom imunofluorescence u ponavljanim
uparenim uzorcima seruma i likvora 12 bolesnika sa NMOSD pracenih u proseku 11 meseci
(raspon, 1-32 meseca).

Rezultati: Kod svih bolesnika je na pogetku pracenja titar antitela na AQP4 odredjivan
tokom relapsa bolesti, kada su antitela na AQP4 detektovana u serumu svih 12 bolesnika i
likvoru 10 bolesnika. Pozitivan nalaz antitela na AQP4 je detektovan u likvoru onih bolesnika
kod kojih je njihov titar u serumu iznosio >1:320. Titar antitela na AQP4 u likvoru je
znacajno korelirao sa titrom ovih antitela u serumu. Pobolj$anje u neuroloskom nalazu nakon
primenjene terapije (kortikosteroiditterapijska izmena plazme ili imunosupresivi) je bilo
praceno kod svih bolesnika smanjenjem titra antitela na AQP4 u likvoru, dok je titar antitela
na AQP4 u serumu ili bio smanjen ili ostao nepromenjen. Pored toga, kod jedne bolesnice sa
rekurentnim opti¢kim neuritisom je titar antitela na AQP4 u serumu uvecan sa 1:20 na 1:320
tokom 26 meseci pracenja, za koje vreme se njen klini¢ki status popravio nakon inicijalnog
lecenja kortikosteroidima i terapijskom izmenom plazme.

Zaljucak: Nasi rezultati podrzavaju povezanost titra antitela na AQP4 u likvoru sa klini¢kim
statusom kod bolesnika sa NMOSD.
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1E. INCIDENCIJA STECENE AUTOIMUNE MIASTENIJE GRAVIS (SAMG) NA
TERITORIJI BEOGRADA U TRIDESETOGODISNJEM PERIODU PRACENJA
(1979-2008): PORAST OBOLJEVANJA U STARIJEM ZIVOTNOM UZRASTU

Lavrni¢ D, Basta I, Rakocevi¢-Stojanovi¢ V, Stevi¢ Z, Peri¢ S, Nikoli¢ A, Marjanovi¢ I,

Pekmezovi¢ T

Uvod: Stecena autoimuna miastenija gravis (SAMG) je dobro poznata autoimuna bolest sa
stopom incidencije koja varira od 3-30 na milion stanovnika, a za koju se do skoro smatralo
da kroz vreme ima konstantnu vrednost.

Cilj: Cilj studije je da analizira kretanje stopa incidencije SAMG odraslih (starijih od 16
godina) na teritoriji Beograda u tridesetogosnjem periodu pracenja (1979-2008.).

Rezultati: U periodu od 1979. do 2008. godine na teritoriji Beograda je registrovan 531
novooboleli pacijent sa SAMG, §to je dalo prosecnu standardizovanu stopu incidencije od 9.0
na milion stanovnika (zene 10,7; muskarci 7,5). Standardizovane stope incidencije specifi¢ne
za pol i uzrast su za zenski pol pokazale bimodalnu krivulju oboljevanja, sa prvim pikom u
periodu od 20-29. godine Zivota (19,3 na milion) i drugim pikom posle 70.te godine Zivota
(18,0 na milion). Za razliku od ovoga za musi pol je zabelezen kontinuirani porast oboljevanja
sa maksimalnim vrednostima u uzrastu starijem od 70 godina (33,3 na milion). Posmatrano u
tri odvojena desetogosnja intervala (1979-1988, 1989.-1998 i 1999-2008) za zenski pol je
zabaleZen znacajan porast oboljevanja i u mladjem (20-29.god: 14,8; 16,8; 26,3) i u starijem
zivotnom uzrastu (posle 70.-te god: 4,3; 22,4; 27,2), dok je za muski pol registrovan znacajan
porast oboljevanja iskljucivo u starijem zivotnom dobu, posle 70. godine zivota (6,3; 30,5;
63,2 na milion).

Zakljucak: Porast oboljevanja od SAMG zabeleZen poslednjih godina je pre svega posledica
poveéanog oboljevanja od SAMG u starijem zZivotnom dobu, a posebno u uzrastu preko 70.
godina zivota, $to je suprotno ranijem uverenju da je SAMG predominantno bolest mladih. Da
li je ova Cinjenica posledica boljeg prepoznavanja bolesti u starijih osoba, posledica
produZzenja zivota sa povecanjem populacije starije od 70. godina, ili je pak posledica jo§ uvek
nepoznatog sredinskog faktora koji predominantno deluje na stariju populaciju jo$ uvek ostaje
otvoreno pitanje.
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2E. KVALITET ZIVOTA BOLESNIKA SA MIASTENIOM GRAVIS U
DEFINISANOJ POPULACIJI

Basta I', Pekmezovi¢ T2, Peri¢ S', Kisi¢ D, Stojanovi¢ V', Stevi¢ Z', Nikoli¢ A', Marjanovi¢
I', Lavrni¢ D'

"Klinika za neurologiju, Klini¢ki Centar Srbije, Beograd, Srbija

*Institut za epidemiologiju, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu, Beograd, Srbija
ivanabasta@yahoo.com

Uvod: Miastenija gravis (MG) je hroni¢na bolest koja se karakteriSe postojanjem
promenjljive slabosti i zamorljivosti skeletnih miSi¢a koja u zna€ajnoj meri moZe uticati na
svakodnevno funkcionisanje obolelih.

Cilj: Cilj rada je bio da se ispita kvalitet Zivota bolesnika sa MG, kao i da se proceni
prediktivni znacaj sociodemografskih, klinickih i psihosocijalnih varijabli na ukupan kvalitet
zivota. Poseban cilj je bio i utvrdivanje prediktivne vrednosti svih upitnika koji su koris¢eni u
studiji za procenu kvaliteta zivota.

Metodologija: Kvalitet zivota je ispitan na reprezentativnom uzorku od 230 obolelih
od MG, kori$¢enjem opsteg SF-36 upitnika, kao i upitnika specificnih za bolest, DASH
upitnika i miastenija gravis specificnog upitnika (MGSU).

Rezultati: Statisticki visoko znacajna korelacija dobijena je izmedu sva tri koriS§éena
upitnika, govore¢i u prilog njihove znaajne validnosti i pouzdanosti u prikazivanju
celokupnog klini¢kog stanja obolelih (p=0,001). Najznacajniji prediktori boljeg kvaliteta
zivota bili su vi§e obrazovanje (p=0,012), blaza klini¢ka slika bolesti (p=0,001) i mladi uzrast
na pocetku bolesti (p=0,045) i u momentu testiranja (p=0,025). Kao znacajan prediktor boljeg
kvaliteta Zivota izdvojila se i veta podrska obolelom od strane njegove okoline (p=0,001).
Nasuprot ovome, prediktori loSijeg kvaliteta Zivota bili su depresivnost, anksioznost i loSe
prihvatanje bolesti (p=0,001). Specificni DASH upitnik i skala prihvatanja bolesti bili su
visoko statisticki znacajni prediktori ukupnog kvaliteta Zivota pacijenata sa MG (p=0,001).

Zakljucak: Studija kvaliteta Zivota kod obolelih od MG je pokazala da su SF-36, kao
1 specifi¢ni upitnici, MGSU i DASH, validni i pouzdani u prikazivanju celokupnog klini¢kog
stanja obolelih i da mogu biti dopuna neuroloskom pregledu u svakodnevnoj klinickoj praksi.
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3E. ISPITIVANJE AUTONOMNOG NERVNOG SISTEMA KOD BOLESNIKA SA
TIMOMSKOM MIJASTENIJOM GRAVIS

S. Peric!, V. Rakocevic-Stojanovicl’z, T. Nisic, S. Pavlovic®, I. Bastal, S. Popovic2’3, S.
Damjanovic®®, D. Lavrnic'?

' Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija

2 Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

? Institut za endokrinologiju, Klinicki centar Srbije, Beograd, Srbija
4 Klinicki centar BeZanijska kosa, Beograd, Srbija

Cilj: Cilj ovog istrazivanje je bio da se ispita autonomni nervni sistem (ANS) kod bolesnika
sa timomskom miastenijom gravis (MG).

Materijali i metode: Istrazivanje je obuhvatilo 21 bolesnika sa timomskom MG i isti broj
zdravih ispitanika mec¢ovanih po polu i starosti. Primenjivani su standardni Ewing-ovi testovi
kardiovaskularnih refleksa, kao i ispitivanje osetljivosti barorefleksa. Vremenski domeni
analize varijabilnosti sréanog ritma (HRV) izvedeni su iz 24-¢asovnog EKG monitoringa
kompjuterskom analizom. Spektralna analiza HRV ukljuéila je normalizovane vrednosti
niskofrekventnog i visokofrekventnog spektra, kao i njihov medusobni odnos (LFnu-RRI,
HFnu-RRI i LF/HF-RRI) $to je dobijeno pomocu softverske analize 20-minutnog EKG-a.

Rezultati: Ukupni autonomni skor prema Ewing-u bio je zna¢ajno veci kod bolesnika sa MG
i timomom nego kod zdravih kontrola (p<0.05), i to uglavnom zbog parasimpaticke
disfunkcije. Vremenski domeni HRV koji su mera ukupne i dugotrajne simpati¢ke aktivnosti
nisu se zna¢ajno razlikovali izmedu dve ispitivane grupe (p>0.05), dok su vremenski domeni
HRYV koji su mera kratkoro¢ne vagusne kontrole sréanog rada bili znacajno smanjeni
(p<0.01). Vrednost HFnu-RRI bila je niZza, dok je vrednost LFnu-RRI i LF/HF-RRI bila visa u
bolesnika U odnosu na zdrave ispitanike, ali ove razlike nisu bile statisti¢ki znacajne (p>0.05).
Osetljivost barorefleksa U miru bila je znac¢ajno snizena kod bolesnika sa timomskom MG
(p<0.01).

Zakljuéak: Nasi rezultati pokazuju uglavnom parasimpati¢ko ostecenja kontrole sréanog rada
kod bolesnika sa timomskom MG. Buduci da autonomna disfunkcija moze dovesti do
poremecaja U sréanom sprovodenju kao i do naprasne smrti, ispitivanje ANS kod bolesnika sa
timomskom MG moze biti od zna¢aja U svakodnevnoj klini¢koj praksi.

kljuéne refi: miastenija gravis, timom, autonomni nervni sistem, srce
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4E. PROTONSKA MAGNETNA SPEKTROSKOPIJA UNUTRASNJIH MISICA
JEZIKA KOD BOLESNIKA SA MIJASTENIJOM GRAVIS SA RAZLICITIM
AUTOANTITELIMA

S. Peri¢!, M. Dakovic®?, S. Lavrni¢', V. Rakocevic-Stojanovic]’4, 7. Stevi¢'*, I. Basta', A.
Nikoliél, I Marjanovicl, T. Stosic-Opincalz’4, D. Lavrni¢**

" Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija

? Centar za magnetnu rezonanciju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija
? Fakultet za fizi¢ku hemiju, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

* Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

Cilj: Cilj ovog istrazivanje bio je da se proceni lipidni sastav unutra$njih misica jezika kod
bolesnika sa razli¢itim formama stecene autoimune miastenije gravis (SAMG).

Bolesnici i metode: U studiji je ucestvovalo 15 SAMG bolesnika sa antitelima na misic-
specificnu kinazu (MuSK), 15 SAMG bolesnika sa antitelima na acetilholinski receptor
(AChR) mecovanih po polu, uzrastu, indeksu telesne mase (BMI) i primenjivanoj terapiji i 15
zdravih ispitanika mecovanih po polu, uzrastu i BMI. Analiziran je pojedinacni voksel u
srednjem zadnjem delu jezika protonskom magnetnom spektroskopijom (MRS), pomocu
aparata za magnetnu rezonanciju jacine 1,5 T.

Rezultati: Kod bolesnika sa AChR SAMG uoceno je proSirenje spektra na racun metilenskih
grupa (PMN) lipida, bez vidljivog pika metilskih grupa (PML). Puna $irina PMN+PML
spektra na polovini maksimalne visine pika (FWHM) bila je veéa kod bolesnika sa AChR
SAMG i U odnosu na zdrave ispitanike i u odnosu na bolesnike sa MuSK SAMG (p<0,05).
Kod bolesnika sa MuSK SAMG, oblik spektra i FWHM bili su sli¢ni kao kod zdravih
ispitanika (p>0,05), sa tendencijom povecanja odnosa PMN pika i pika poreklom od vinilskih
grupa (PV). U oba tipa SAMG ukupni pik kreatina (kreatin+fosfokreatin, CP) bio je gotovo
nemerljiv, uz znacajno povecanje odnosa PMN/CP u poredenju sa zdravim ispitanicima (p
<0,05).

Zaklju¢ak: MRS je korisna metoda za analizu lipidnog sastava misi¢a kod SAMG. Nasi
rezultati pokazuju povecani sadrzaj lipida u jeziku kod bolesnika sa AChR SAMG uz
migraciju lipida iz intramiocelularnog u ekstramiocelularni prostor. MRS kod bolesnika sa
MuSK SAMG ukazuje na intramiocelularno deponovanje lipida u jeziku. Smanjenje CP je
rezultat oStecenja oksidativnog metabolizma kod oba ispitivana tipa SAMG.

Kljuc¢ne reci: miastenija gravis, misi¢-specifi¢na kinaza (MuSK), acetilholinski receptor,
protonska magnetna spektroskopija, jezik, lipidi
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SE. PRIMENA CITOSTATIKA I RAZVOJ POLINEUROPATIJA

J. Poti¢', T. Smiljkovi¢', A. Poti¢®, V. Nikoli¢', J. Malovi¢'

1. KBC ,,Zvezdara“, Klinicko odeljenje za neurologiju, Beograd, Srbija
2. Klinika za neurologiju i psihijatriju dece i omladine, Beograd, Srbija
ttanjasmiljkovic@yahoo.co.uk

razvoj u direktnom odnosu sa dozom leka, te njeno smanjenje moZze dovesti do oparavka.

Cilj: Iskustvo sa razvojem polineuropatije tokom citostatske terapije kod obolelih od
malignog procesa dojke.

Metod: Poslednjih Sest meseci pregledano je devet pacijentkinje sa dijagnozom malignog
oboljenja dojke. Prosecno Zivotno doba je 43 godine. Sve pacijentkinje, najces¢e tokom 1,5
meseci primene ampula cisplatina ili vinkristina u infuziji, dolaze sa tegobama
karakteristicnim za polineuropatije, osim neuroloskog pregleda radena je i elektromiografija
(EMQG).

Rezultati: Za sve pregledane pacijentkinje tegobe se javljaju prvi put u zivotu. Kod 56%
simptomi su slabost miSi¢a uz parestezije i promenu osetljivosti koZe stopala i Saka. Kod 3%
slabost se prosirila i na proksimalne misi¢e udove. Kad 41% prisutni su samo znaci
predominantne senzorne polineuropatije, sa ugasenim vibracionim i pozicionim
senzibilitetom. Ova grupa bolesnika dobijala je ampule cisplatina. EMG nalaz kod svih
pokazuje snizenje brzine provodenja impulsa kroz motorna i senzitivna vlakna perifernih
nerava, produzeno trajanje F talasa, prisustvo neuropatski akcionih potencijala i
denervacionih praznjenja uz redukciju interferentne trase. Neuroloskim pregledom beleZi se:
misSicni refleksi su ugaseni, postoji slabost ekstenzora prstiju, a zatim i fleksora, snizen/ugasen
povrsni i duboki senzibilitet i kod dve bolesnika pozitivan Lhermitte-ov znak.

Zakljucak: Klinicki i EMG nalaz potvrduju postojanje polineuropatije, ceSce sa distalnim
rasporedom promene. Prvi simptomi su se javili tokom primene terapija i mogu se smatrati
posledicom neurotoksi¢nog delovanja citostatika na periferne nerve i zadnje kolumne.
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6E. BIOMARKERI CEREBROSPINALNE TECNOSTI KOD BOLESNIKA SA
MIOTONICNOM DISTROFIJOM

Mandi¢-Stojmenovié¢ G2, Markovié 13, Stojanovi¢-Rakocevié Vl‘z, Stefanova E'? Peri¢ Sz,
Misirlié- Denci¢ S°, Kosti¢ V'?

'Medicinski Fakultet Univerziteta u Beogradu, Beograd, Srbija

? Klinika za neurologiju, KCS, Beograd, Srbija

*Institut za za medicinsku i klini¢ku biohemiju Medicinskog fakulteta Univerziteta u
Beogradu, Beograd, Srbija

goranamandic@yahoo.com

Uvod: Miotoni¢na distrofija (MD) je multisistemsko oboljenje koje pored miSi¢a zahvata
veliki broj organa ukljucujudi i centralni nervni sistem. Neka od neurodegenerativnih
oboljenja, svrstana su u taupatije zbog nalaza tau i hiperfosforilisanih tau proteinskih
agregata, u odsustvu amiloidnih depozita. Taupatije su klasifikovane u pet klasa u odnosu na
tip tau proteinskih agregata. MD je svrstana u IV grupu.

Cilj: ispitivanje dijagnosti¢kih moguénosti biomarkera u cerebrospinalnoj te¢nosti (CST): B
amiloidnog proteina sa 42 aminokiseline (Aa4y.), totalnog tau (T-tau) i fosforilisanog tau
proteina (P-tau).kod bolesnika sa MD kao i njihovo kognitivno funkcionisanje.

Bolesnici i metode: Lumbalna punkcija je uradena kod 40 bolesnika sa MD i 35 bolesnika sa
Alzheimerovom bole$¢u (AB) ranog pocetka. Za merenje APs,. T-tau i P-tau u CST kori§¢en
je Innotest, Innogenetics ELISA test.

Rezultati: Vrednosti AB4; su bile znacajno nize kod bolesnika sa AB u odnosu na bolesnike
sa MD (p<0,001). Nije pokazana znacajna razlika u nivoima T-tau i P-tau izmedu ove dve
ispitivane grupe (p>0,05). Egzekutivna disfunkcija kod bolesnika sa MD je u korelaciji sa
vi$im vrednostima T-tau i P-tau u cerebrospinalnoj te¢nosti.

Zakljucak: Nasi rezultati pokazuju da bi T-tau i P-tau mogli biti rani markeri kognitivnog
propadanja kod bolesnika sa MD.

Kljuéne re€i: miotoni¢na distrofija, markeri CST, Tau proten, Fosforilisani tau protein, Beta
amiloidni protein 42
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7E. ZNACAJ KLINICKIH I ELEKTROKARDIOGRAFSKIH PARAMETARA U
PREDIKCIJI NAPRASNE SMRTI KOD BOLESNIKA SA MIOTONICNOM
DISTROFIJOM TIP 1

Rakocevi¢-Stojanovié V, Peri¢ S, Basta I, Marjanovic I, Stevi¢ Z, Cvitan E, Lavrni¢ D.
Neuroloska klinika, KCS, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu, Beograd, Srbija
vidosava_r@yahoo.co.uk

Uvod: Bolesnici sa miotoni¢nom distrofijom tip 1 (DM1) imaju visok rizik od naprasne smrti.
Identifikacija ovih bolesnika je izuzetno kompleksna i jo§ uvek ne postoji saglasnost oko toga
koje bi klinicke i elektrokardiografske (EKG) parametre trebalo posebno pratiti u cilju
pravovremene terapijske intervencije i prevencije naprasne smrti kod ovih osoba.

Cilj ovog rada je pokusaj prepoznavanja klinickih i EKG prediktora naprasne smrti kod DM1
bolesnika.

Metodologija: U radu je analizirana klinicka slika, EKG parametri i ishod bolesti kod 197
bolesnika (54,3% muskaraca i 45,7% zena, prosecne starosti 38,8+8.0 godina) sa adultnom
formom DMLI, hospitalizovanih na Neurolo$koj klinici u Beogradu u periodu od 1990. do
2010. godine.

Rezultati: Bolest je kod ispitivanih DM1 bolesnika pocela u proseku sa 27,5+10,7 godina, a
dijagnosticko kasnjenje je iznosilo 11,3£10,7 godina. U periodu od 20 godina pracenja, 29
(14,7%) bolesnika je umrlo, 5 (2,5%) je postalo nepokretno, dok su 163 (82,8%) ispitanika
bila i dalje pokretna. Kod 10 (5,1%) bolesnika je implantiran ,,pejsmejker*. Prezivljanje nasih
DML ispitanika je u proseku iznosilo 41,6+2,1 godinu, od pocetka bolesti. Od 29 umrlih,
naprasnu smrt je imalo 11 (37,9%) osoba. Uoceno je da je pojava naprasne smrti bila u
korelaciji sa prisustvom palpitacija, sa auskultatorno tiSim tonovima srca, sa bifascikularnim
blokom ali i sa izolovanim blokom desne grane Hisovog snopa, a nije bila u korelaciji sa
prisustvom kriza svesti, AV bloka I i II stepena, kao ni sa postojanjem bloka leve grane
Hisovog snopa. Naprasna smrt nije bila statisticki znac¢ajno ¢es¢a ni kod DM1 bolesnika bez u
odnosu na one sa ,,pejsmejkerom®.

Zakljucak: Studija je pokazala da bi prisustvo palpitacija, tihi sr¢ani tonovi i bifascikularni
blok Hisovog snopa mogli biti prediktori naprasne smrti kod DM1 bolesnika. Naprasna sréana
smrt je uocena u oko 38% ispitanika, ukljucujuci i one sa ,,pejsmejkerom®, stoga bi
pravovremena ugradnja implantibilnog defibrilatora mozda bila bolje resenje za ove
bolesnike.
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8E. MUTACIJA GENA ZA SOD1, TARDBP | ANGIOGEINA KOD BOLESNIKA SA
AMIOTROFICNOM LATERALNOM SKLEROZOM: GENOTIPSKO-FENOTIPSKE
KARAKTERISTIKE

Stevic Z', Keckarevié D,2 Peri¢ S.! Rakocevic-Stojanovié V,1 Basta I,lMarjanovié I' Lavrnic
D', Romac S°.

'Klinika za neurologiju KCS, Beograd

% Centar za humanu molekularnu genetiku, Biologki fakultet, Beograd

zsmnd.yu@orion.rs

Uvod:Familijarna amiotrofi¢na lateralna skleroza (FALS) javlja se kod 5-10% ALS
bolesnika. Najc¢es¢i identrifikovani geni, pored SODI1 koji se sre¢e u oko 25%, su
ANG,TARDBP, FUS,VAPB sa ucestalos¢u do 5% kod FALS .

Cilj studije je bio je utvrdivanje ucestalosti mutacija SOD1, ANG i TARDBP gena, sa
opisom fenototipa ALS bolesnika dijagnostikovanih na Klinici za neurologiju KCS

Metodologija: Kod 194 ALS bolesnika, obavljena su molekularno genetska ispitivanja. Medu
ispitanicima bilo je 60 FALS bolesnika iz 45 FALS porodica. Kod svih ALS bolesnika
izvrSena je genetska analiza svih egzona SOD1 gena, kao i odredjenog broja egzona
TARDBP gena i angiogenina. U radu je kori§¢eno i genomska DNK 100 zdravih ispitanika.

Rezultati: Mutacije SOD1, TARDP i ANG identifikovane su kod 58 (29.9%), 41 FALS i 17
ALS bolesnika sa sporadicnom ALS (SALS). SOD1 mutacije otkrivene su kod 51 (22%), 40
FALS iz 29 porodica i 11 SALS bolesnika. Medu njima ,L144F na egzonu 5, kod 32 FALS
iz 24 porodice i 4 SALS bolesnika. A145G, na istom egzonu, identifikovana je kod 8 FALS
bolesnika iz 5 porodica. Kod 5 SALS bolesnika identifikovana je D9OASOD1 mutacija na 4
egzonu i kod 1 bolesnika mutacija na 3 egzonu P66S .Mutacije TARDBP registrovane su kod
6 (3.0%) bolesnika, M337V na 6 egzonu kod 1 FALS bolesnika i sinonimna mutacija A66A
kod 5 SALS bolesnika. Samo kod jednog (0.5%) SALS bolesnika idenrtifikovana je mutacija
za angiogenin na 1 egzonu P(-4). Kod 98.2% bolesnika sa mutacijama na razli¢itim genima
pocetak je bio spinalni, po atipi¢nim karakteristikama ( autonomna disfunkcija, senzitivna
aksonalna neuropatija, srednja duzina bolesti 10.5 godina) izdvaja se L144F , koja je ujedno i
najcece registrovana mutacija.

Zakljucak-Otkrivanje novih mutacija na genima SOD1,TARDBP i angiogenin govore u
prilog genetske heterogenosti i kod nasih ALS bolesnika.
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9E. KAKO SAOPSTITI DIJAGNOZU AMIOTROFICNE LATERALNE SKLEROZE

Stevic Z!, Rakocevic-Stojanovi¢ V,! Basta L,! Marjanovi¢ I, Lavrnic D!
'Klinika za neurologiju KCS, Beograd
zsmnd.yu@orion.rs

Uvod: Razli¢iti kulturoloski koncepti koji preovladjuju u drustvima namecu razlicite stavove
o informisanju bolesnika sa amiotroficnom lateralnom sklerozom (ALS) o toku,
samostalnosti izbora terapije kao i odluke o krajnjem ishodu bolesti.

Cilj studije je bio da se istrazi koliko ALS bolesnici Zele da saznaju o bolesti od koje boluju

Metodologija: U ovu studiju ukljuceno je ukupno 40 bolesnika, kod kojih je 6-12 meseci
ranije postavljena dijagnoza ALS na Klinici za neurologiju KCS. U zavisnosti od zivotnog
doba na pocetku bolesti bolesnici su svrstani u dve grupe: 1. bolesnici sa pocetkom do
45.godine i 2. bolesnici sa pocetkom bolesti posle 45.godine. Upitnik se sastojao iz tri dela.
Prvi deo je sadrzao osnovne demografske podatke; drugi deo sadrzao je 23 pitanja o stepenu
informisanosti o bolesti i tre¢i deo sadrzao je 6 pitanja o medusobnom odnosu bolesnika i
¢lanova porodice nakon postavljanja dijagnoze. Kod bolesnika su koris¢ene su ALSFRS skala
radi procene funkcionalnog stanja i skala apatije (AES).

Rezultati:Ukupno 14 (11 muskaraca i 3 zene) iz prve grupe i 19 (11 muskaraca i 8 Zena)
bolesnika iz druge grupe ispunilo je kompletno upitnik. Rezultati su ukazali da mladi ALS
bolesnici ne Zele da prihvate i da se upoznaju sa karkateristikama bolesti kakva je ALS.Za
razliku od njih, stariji bolesnici Zele da budu kompletno upoznati sa tokom i ishodom bolesti.
Apatija je bila ¢eS¢a upravo u grupi starijih u odnosu na mlade bolesnike ali ova razlika nije
statisticki znacajna,(63.2%: 42.9%)( p >0.05).

Zakljucak: Rezultati nase pilot studije ukazuju da jo$ puno treba uciniti da se pomogne
bolesnicima da prihvate prirodu i tok ALS i da svim raspolozivim snagama pokusaju da
nastave §to je moguce kvalitetniji na¢in zivota.
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10E. VODIC U DIJAGNOSTICI I TERAPIJI AMIOTROFICNE LATERALNE
SKLEROZE

Stevic Z
Klinika za neurologiju KCS, Beograd
zsmnd.yu@orion.rs

Amiotroficna lateralna skleroza (ALS) je progresivno neurodegenerativno oboljenje
nepoznatog uzroka, za koje ne postoji specifi¢an tip ispitivanja sa kojim se sa sigurnoscu
moze postaviti dijagnoza niti jasno definisan vodic u terapiji.

Cilj je bio prikaz zajednickih stavova u pogledu dijagnostike i terapije ALS koji su
zasnovanih na dosadas$njim klini¢kim ALS vodi¢ima (EALSC Working Group, 2006;
Subcommittee of the American Academy of Neurology, 2009)

Osnovna preporuka je Sto brze i ranije postavljanje dijagnoze koja fundamentalno klinicka.
Kod svih bolesnika kod kojih postoji sumnja na ALS indikovani su EMG-ski pregled,
dopunska laboratorijska, genetska i neuroradioloska ispitivanja. Ukoliko nisu ispunjeni
klinicki kriterijumi za dijagnozu a postoje znaci progresije bolesti potrebno je ponoviti
ispitivanja. U slu¢aju da nema znakova progresije bolesti ili bolesnik ispoljava atipi¢ne
simptome i znake potrebno je revidirati dijagnozu. Nakon dijagnosike preporucuje se §to
ranija primena riluzola, jedinog neuroprotektivnog leka, koji moze usporiti progresivan tok
bolesti ali je efekat vlo skroman. Sa progresijom bolesti koncept simptomatske terapije ima
klju¢nu ulogu.U slucaju sve izraZenije disfagije, radi stabilizacije telesne teZine i indeksa
telesne mase prepoprucuje se plasiranje PEG-a (redukcija indeksa telesne mase > 18.5%, FVC
>50%). Narocito mesto pripada blagovremenoj primeni neinvazivne mehanicke ventilacije
(NIV), u fazi razvoja respiratorne insuficijencije ( PCO2> 6kPa, FVC < 50%) u cilju
produzenja i poboljSanja kvaliteta Zivota bolesnika.

Zakljucak U kljucivanje multidisciplinarnog tima, odmah nakon postavljanja dijagnoze ALS,
koga pored neurologa ¢ine pulmolog, gastroententerolog , psiholog i ostalo zdravstveno
osoblje, bitan je preduslov za primenu terapije kojom se moze produZiti i poboljsati kvalitet
zivota ovih bolesnika.
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11E. KOGNITIVNI DEFICIT I MARKERI NEURODEGENERACIJEU
CEREBROSPINALNOJ TECNOSTI U AMIOTROFICNOJ LATERALNOJ
SKLEROZI

Stojkovié T.!, Stefanova E.l, Stevic Z.!, Mandié-Stojmenovié¢ G. 1, Markovi¢ 1.2 i Kostié
Vl

! Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije

? Institut za medicinski biohemiju, Medicinski fakultet, Univezitet u Beogradu
tanjili80@gmail.com

Uvod: Neuropsiholoska istrazivanja kod pacijenata obolelih od amiotrofi¢ne lateralne
skleroze (ALS) otkrila su postojanje kognitivnog deficita, pre svega u smislu egzekutivne
disfunkcije. Od bioloskih markera neurodegeneracije u cerebrospinalnoj te¢nosti (CST) kod
ovih pacijenata prijavljene su poveéane vrednosti ukupnog tau proteina kao i fosforilisanog
tau proteina, uz smanjenje beta amiloida.

Cilj rada: Da se proceni profil kognitivnog ispada kod nedementih pacijenata sa ALS-om i
da se odrede nivoi biomarkera neurodegeneracije (ukupni tau protein - Ttau, fosforilisani tau
protein - Ptau i beta amiloid sa 42 amino kiseline - Ap42) u CST kod ovih pacijenata.

Metod: 49 nedemntnih pacijenata obolelih od ALS-a, kao i 25 zdravih ispitanika podvrgnuto
je bateriji neurpsiholoskih testova za procenu egzekutivnih funkcija i afektivnog statusa.
Koriste¢i ELISA test odredili smo nivoe biomarkera neurodegeneracije (Ttau, Ptau i Ap42)
kod pacijenata sa Alzheimerovom boles¢u (AB) (n =30), ALS-om (n = 20) i kod zdravih
ispitanika (n = 15).

Rezultati: Na neuropiholoskim testovima za procenu egzekutivnih funkcija pacijenti oboleli
od ALS-a su postigli zna¢ajno nize rezultate u odnosu na zdrave ispitanike, posebno na
testovima verbalne fluentnosti (p<0.001). Srednje vrednosti Ttau i Ptau u CST bile su
znacajno vise kod pacijenata sa AB (p<0.001) u odnosu na ALS pacijente i kontrolnu grupu,
dok su vrednosti AB42 bile znacajno nize kod pacijenata sa AB u odnosu na druge dve
ispitivane grupe. Rezultati neuropsiholoskog testiranja nisu korelirala sa vrednostima Ttau i
Ptau u CST.

Zakljucci: Blagi kognitivni poremecaj, dizegzekutivnog tipa, prisutan je kod pacijenata sa
ALS-om. Nisu zabeleZene znacajne promene vrednosti markera neurodegeneracije u CST kod
pacijenata sa ALS-om. Stepen kognitivnog oStecenja nije u korelaciji sa nivoima ukupnog i
fosforilisanog tau proteina u CST.
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12E. UTICAJ DEMOGRAFSKIH FAKTORA NA PREZIVLJAVANJE U
BOLESNIKA SA AMIOTROFICNOM LATERALNOM SKLEROZOM

Kosti¢ S', Stevi¢ Z% Dedié¢V?, Lavrni¢ D?, Stojanovié¢- RakoeviéV2
'Klini¢ko odelenje Neurologije, KBC Zvezdara, Beograd

*Institut za Neurologiju, KCS, Univerzitet u Beogradu

> ECPD, Univerzitet u Beogradu

cecaemg@gmail.com

Cilj: Ispitivanje demografskih karakteristika bolesnika sa amiotroficnom lateralnom
sklerozom tokom sedamnaestogodiS$njeg perioda u populaciji Beograda.

Metod: Ukupno je 325 bolesnika sa ALS dijagnostikovano na teritoriji Beograda u periodu
od 1. Januara 1992. do 31. Decembra 2009. godine. Svi pacijenti su ispunjavali El Escorial
kriterijume za verovatnu ili definitivnu ALS. Prezivljavanje je procenjeno Kaplan-Meier-
ovim metodom u celom uzorku prema odredenim prognosti¢kim indikatorima (starost u
vreme pocetka simptoma, pol, bulbarni ili spinalni pocetak, dijagnosticko
kasnjenje).Multivariantna analiza je primenjena sa Cox proporcionalnim hazard modelom.

Rezultati: Ukupno je 194 (59.70%) mugkaraca i 131 (43.30%) ena, M:Z odnos: 1.48:1.
Srednje vreme pocetka bolesti je 57.74 £11.46 godina (rang: 25-83), 56.97 £12.11 godina za
muskarce 1 58.89 £10.36 za zene. Spinalni pocetak ALS je imalo 241 (74%) pacijenata a 84
(26%) pacijenata bulbarni pocetak bolesti. Srednje vreme pocetka bolesti u grupi bolesnika sa
bulbarnim pocetkom bolesti je 59.82+10.80 godina dok za grupu bolesnika sa spinalnim
pocetkom bolesti je 57.02+£11.61 godina (p=0.047). Srednje vreme prezivljavanja za sve
bolesnike sa ALS je 4.33 £0.2 godina, za muskarce 4.4+0.3 godina a za Zene 4.2+0.3
(p=0.79), za grupu bolesnika sa bulbarnim poc¢etkom 3.7 +0.4 godina dok za grupu bolesnika
sa spinalnim pocetkom 4.5 +0.2 godina (p=0.016).

Zakljucak: Znacajno vece prisustvo muskog pola medu pacijentima svih uzrastnih grupa je
ustanovljeno ali pol nije imao uticaja na prezivljavanje u nasoj kohorti. Spinalni pocetak
bolesti pocinje ranije. Prezivljavanje bolesnika sa bulbarnim pocetkom bolesti je znacajno
kra¢e u odnosu na bolesnike sa spinalnim pocetkom bolesti.
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13E. APOE GENOTIP I KOGNITIVNO FUNKCIONISANJE U STUDENTSKOJ
POPULACIJI: DA LI ROD I SOCIO-EKONOMSKI STATUS PRAVE NEKU
RAZLIKU?

Despotovié - 2, Elka Stefanoval’z, Ivana Novakovié,2, Nela Maksimovic’z, Milica gtrbaékil'z,
Svetlana Slavi¢', Vuk Palibrk', Milog Bajéetié3 , Milena Steri¢", Tatjana Damjanoviéz, Jelena
Kosti¢’, Vladimir S. Kosti¢'?

'"Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Srbija, *Institut za neurologiju, KCS; Institut
za biologiju; *Institut za histologiju;

Uvod: Apolipoprotein E varijanta 4 gen (APOE-¢ 4), zenski pol i nizi socio-ekonomski status
predstavljaju faktore rizika za razvoj Alchajmerove bolesti. lako postoje istrazivanja koja
upucuju na zakljucak da su APOE- ¢ 4, pol i socio-ekonomski status povezani sa razlikama u
mozdanom i kognitivnom funkcionisanju u populaciji zdravih odraslih, relativni uticaj
kombinacije ovih faktora kod mladih adolescenata nije detaljno ispitivan.

Metod: Primenjena je sveobuhvatna neuropsiholoska baterija testova, konstruisana za
procenu opste intelektualne sposobnosti, paznje, radne memorije, epizodicke memorije,
egzekutivnih, vizuo-spacijalnih i jezickih sposobnosti kao i brzinu obrade informacija, i
genotipizacija za APOE primenjeni su na uzorku koji sacinjava 541 ispitanik (360 Zenskog
polai 181 muskog pola), (starosna grupa: 20-23 godine)

Rezultati: Muski nosilac Apo € 4 ostvaruje znacajno nize skorove na zadacima radne
memorije i epizodicke memorije, dok Zenski subjekti sa Apo € 4 pokazuje znacajno nize
postignice na zadacima koji procenjuju ekzekutivne funkcije, kao §to je zadatak verbalne
fluentnosti i zadatak sloZene vizuelne organizacije. Efekat ukr§tanja APOE i socio-
ekonomskog statusa nije prisutan u zZenskoj podgrupi, dok je ukrstanje podgrupe muskaraca i
nizeg socio-ekonomskog statusa negativno korelirano sa postignu¢em na zadacima kojima se
procenjuje radna i epizodi¢ka memorija.

Zakljucak: Uticaj Apoe 4 gena potrebno je razmatrati u svetlu interakacija sa demografskim i
socio-ekonomskim ¢iniocima.
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14E. KLINICKE I PATOHISTOLOCKE KARAKTERISTIKE
MITOHONDRIJALNIH BOLESTI U SRPSKOJ POPULACIJI

Marjanovi¢ I', Milenkovi¢ S?, Peri¢ S', Markovi¢ M3, Stevi¢ Z!, Basta I', Lavrni¢ D',
Rakocevi¢-Stojanovi¢ V!

Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije (KCS), Medicinski fakultet Univerziteta u
Beogradu, Beograd, Srbija

2Klini¢ko-bolni¢ki centar Zemun, Sluzba klinicke patologije, Beograd, Srbija
3Klinicko-bonicki centar Zemun, Sluzba neurohirurgije, Beograd, Srbija
ivan020979@gmail.com

Uvod: Mitohondrijalne bolesti (MB) su heterogena grupa oboljenja koje karakteriSe
biohemijski poremecaj oksidativne fosforilacije, patohistoloske promene u skeletnim
misi¢ima i razli¢iti klinicki neuroloski sindromi. Najces¢e opisivani fenotipovi su Kearns-
Sayerov sindrom (KSS), mitohondrialna encefalomiopatija sa lakticnom acidozom i
,stroke-like* epizodama (MELAS), mioklonicka epilepsija sa “ragged-red” vlaknima
(MERREF), hroni¢na progresivna eksterna oftalmoplegija (HPEO) i Leberova hereditarna
opticka neuropatija (LHON).

Materijal i metode: Ova retrospektivna studija je ukljucila 18 bolesnika sa MB,
hospitalizovanih na Klinici za neurologiju, KCS u periodu od 2005 do 2009. godine. Svim
bolesnicima su uradene laboratorijske analize ( laktati u serumu pre i posle zamora),
patohistoloske, kao i neurofizioloske (EMG) i neuroradioloske (NMR mozga sa NMR
spektroskopijom) dijagnosticke procedure.

Rezultati: U ovoj studiji HPEO verifikovana je kod 10 (56%) bolesnika, MELAS je potvrden
kod 6 (33%), dok je po jedan (6%) bolesnik imao KSS i LHON. Kod 2 bolesnika su laktati

u serumu bili poviSeni u miru, kod svih je uocen izrazen porast laktata nakon zamora, a bez
vracanja na normalu nakon 6. i 10. minuta posle zamora. EMG pregledom je registrovana
miopatska lezija u miSi¢ima lica i/ili ekstremiteta kod svih pacijenata. NMR pregledom
endokranijuma kod 17 (94%) bolesnika je uoceno prisustvo kortikalnih i subkortikalnih
reduktivnih promena, od 17 ispitivanih pacijenata, kod 6 (35%) su evidentirane i lakunarne
multiishemi¢ne promene u mozgu uz porast laktata na spektroskopiji. Patohistoloska analiza
biopsijskog uzorka misi¢a ucinjena je kod 12 (67%) bolesnika sa prisustvom tipi¢nih ,,ragged-
red* vlakana kod svih ispitanika.

Zakljucdak: U dijagnostici MB neophodna je analiza laktata u serumu pre i posle zamora,
EMG i NMR mozga sa NMR spektroskopijom, a nalaz “ragged-red” vlakana u biopsijskom
uzorku miSi¢a kao i parakristalnih inkluzija u izmenjenim mitohondrijama uz gentsku
analizu, potvrduju dijagnozu ovih bolesti.
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15E. PALLISTER HALL SINDROM: PORODICA 1Z SRBIJE

Dackovic J !, Radivojevi¢ M 2, Keckarevi¢-Markovi¢ M 2, Brajuskovi¢ G 2, Romac S 2,

Sumarac-Dumanovié¢ M 3, Cvijovi¢ G 3, Pavlovi¢ D ', Zugic’: S, Smiljkovi¢ P !, Oci¢ G
Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija

2 Bioloski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

3Klinika za endokrinologiju, dijabetes i bolesti metabolizma, Klini¢ki centar Srbije, Beograd,
Srbija

jdackovic@gmail.com

Uvod: Pallister Hall sindrom (PHS) je autozomno dominantni poremecaj uzrokovan
mutacijom GLI3 gena. Glavne karakteristike PHS obuhvataju hamartom hipotalamusa (HH),
centralnu ili postaksijalnu polidaktiliju i bifidni epiglotis. HH su obi¢no asimptomatski, ali se
mogu javiti i neuroloski simptomi i endokrinoloski poremecaji.

Cilj rada: Prikaz porodice iz Srbije sa PHS.

Metode: Procena istorije bolesti i neuroloskog statusa kod pacijenta sa HH. Molekularno
genetsko testiranje je kori§¢eno za potvrdu dijagnoze.

Rezultati: Prikazujemo pacijentkinju staru 46 godina koja je unazad 3 godine imala
glavobolju, zamucenje vida, smetnje paznje i koncentracije, zamor, kompleksne parcijalne
epilepti¢ke napade i gréeve u misi¢ima. U linoj anamezi su podaci o povisenom krvnom
pritisku tokom trudnoce i operacija polidaktilije. Neuroloski pregled je ukazao na snizene
misic¢ne reflekse 1 blagu hipotrofiju i slabost distalne muskulature. Endokrinoloski testovi su
ukazali na deficit kortizola. DvadesetogodiSnja ¢erka probanda ima poremecaj menstrualnog
ciklusa, glavobolju i operaciju polidaktilije.

Zakljuéak: Ovi rezultati mogu pomoci U prepoznavanju PHS, omoguéujuci tako genetsko
savetovanje.

159



MIASTENIJA GRAVIS | NEUROMISICNE BOLESTI

16E. AMIOTROFICNA LATERALNA SKLEROZA PREZENTOVANA U
POSTPARTLNOM PERIODU

prikaz slucaja

G.Djordjevi¢', S. Djuri¢!, V. Milosevié¢!, V. Djuri¢!, S. Risti¢!
Klinika za neurologiju, KC Nis, Srbija
gordanadjor@gmail.com

Uvod: ALS je degenerativno neurolosko oboljenje nerazjasnjene etiologije. Bolest se javlja u
starijem zivotnom dobu, ¢es¢e kod muskaraca. To je i razlog zbog Cega je pojava bolesti kod
zena u reproduktivnom periodu prava retkost, posebno za vreme trudnoce i u postpartalnom
periodu. Ovaj prikaz ilustruje neobican i redak slucaj rapidnog razvoja amiotrofi¢ne lateralne
skleroze kod Zene u postpartalnom periodu, a nakon visegodi$njeg hormonalnog lecenja
steriliteta.

Prikaz slucaja: Presentovana je 28-godisnja pacijentkinja sa progresivnom slaboscu gornjih i
donjih ekstremiteta. Nakon visegodi$njeg hormonalnog lecenja steriliteta i jedne neuspele
vanmateri¢ne trudnoce, zatrudnela je putem vesStacke oplodnje i rodila blizance. Porodaj je
obavljen carskim rezom dve nedelje pre predvidenog termina zbog pretece eklampsije. Ubrzo
nakon porodaja pocinje da se zali na progresivnu slabost gornjih ekstremiteta. U daljem toku
razvija se i slabost nogu. Dolazi do progresivnog gubitka telesne tezine i pored redovnog
uzimanja hrane. Primecuje ,,topljenje* i poigravanje misi¢a. U neuroloSkom nalazu
evidentirani su znaci oSte¢enja centralnog i perifernog motornog neurona. Nakon kompletnog
dijagnostickog sagledavanja postavljena je dijagnoza ALS, na osnovu El Escorial kriterijuma.
Zbog pozitivnog prostigminskog testa, testa neuromisi¢ne transmisije, kao i izvesnog
terapijskog ucinka primenjene antiholinesterazne terapije, razmatrana je moguénost
mijastenije kao pridruzene bolesti. Medutim, nACh-At i anti -MUSK antitela u krvi su bila
negativna.Takode je razmatrana moguénost paraneoplasti¢nog sindroma, §to nije potvrdeno
sprovedenim dijagnostickim procedurama.

Zakljudak: Pojava ALS za vreme trudnoée u pospartalnom periodu sugeriSe moguci trigger
efekat trudnoce na klinicku ekspresiju ove bolesti, gde hormonalne modifikacije mogu
povecati osetljivost za pojavu ALS. U tom smislu neophodna su dalja istrazivanja.
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17E. RABDOMIOLIZA UZROKOVANA INTOKSIKACIJOM TOLUENOM
prikaz slucaja

Idrizovi¢ Z
Opsta bolnica Bijelo Polje, Crna Gora
zidrizovic@t-com.me

Uvod: Rabdomioliza je rijetko oboljenje nastalo ostecenjem skeletnih misica razli¢itim,
najcescée traumatskim uzrocima (povrede, prinudni polozaji, prekomjerna fizicka aktivnost)
ali i drugim netraumatskim uzrocima (metabolicke miopatije, lijekovi, elektrolitni disbalans,
endokrini poremecaji, psihoaktivne supstance...). To je potencijalno vitalno ugrozavajuée
oboljenje, ¢iju patofiziolosku osnovu ¢ini oslobadanje intracelularnog sadrzaja skeletnih
misi¢a u cirkulaciju (mioglobin, Ca, K), $to moze rezultirati akutnom bubreznom
insuficijencijom (kod 16.5% bolesnika)

Prikaz slucaja: Pacijent star 33 godine, javio se u UC nase bolnice, zbog krize svijesti, bez
elemenata komicijalnosti, postiktalno zbunjen, konfuzan, sa izrazenom glavoboljom, urednog
neuroloskog i somatskog nalaza. U laboratorijskim analizama registrovan porast CK 704, urin
na PAS negativan, CT endokranijuma uredan, EEG uredan. Dan kasnije pacijent navodi jake
bolove u abdomenu, bolove u misi¢ima ekstremiteta, povraca intenzivno, ima tamnu
prebojenost mokrace. Pregledan od strane hirurga, iskljuc¢eno akutno hirur§ko oboljenje,
internisti¢ki nalaz i EKG uredni, registrovan porast CK do 6567, LDH do 1558. Naknadno
saznajemo da pacijent radi u fabrici namjestaja, da je viSe dana intenzivno radio sa Syntelan
lepkom bez adekvatne zastite, postavljena sumnja na intoksikaciju toluenom. Tretiran
simptomatski, praceni vitalni parametri i diureza, narednih dana dolazi do povlacenja
subjektivnih tegoba, normalizacije klini¢kog i laboratorijskih nalaza. Izlaganje invazivnoj
dijagnostickoj proceduri nije bilo potrebno zbog povoljnog klinickog toka.

Zakljucak: Rabdomioloza je rijetko, ali potencijalno vitalno ugrozavajuce oboljenje koje
moze biti izazvano i intoksikacijom toluenom. Osnovni terapijski cilj je odrzavanje adekvatne
diureze u cilju prevencije akutne bubrezne insuficijencije.

Kljuéne rijeci: Rabdomioliza, intoksikacija, toluen
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18E. SEROPOZITIVNA MIASTENIJA GRAVIS I NEUROMIELITIS OPTICA KOD
ISTE BOLESNICE

prikaz slucaja

Marjanovi¢ I, Basta I, Dujmovi¢-BasSuroski I, Peri¢ S, Stevi¢ Z, Rakocevi¢-Stojanovic¢ V,
Lavrni¢ D

Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije (KCS), Beograd, Srbije
ivan020979@gmail.com

Cilj: SteCena autoimuna miastenija gravis (SAMG) je autoimuna bolest koja moze biti
udruzena sa drugim autoimunim oboljenjima, najcesce sa bolestima $titne zlezde,
sistemiskim lupus eritematosusom, reumatoidnim artritisom, vitiligom i dr. Udruzenost
SAMG sa neuromijelitis optika-Devic (NMO) je do sada opisana kod svega nekoliko
pacijenta.

Prikaz slucaja: Prikazujemo bolesnicu staru 55 godina kod koje je u 12. godini Zivota
postavljena dijagnoza SAMG, te je ucinjena timektomija uz primenu antiholinesterazne i
imunosupresivne terapije. U narednom periodu tok bolesti je bio 10§ sa dve miastenic¢ne krize,
a kompletna remisija je postignuta tek nakon 8 godina. Deset godina od pocetka SAMG
dolazi do pojave progresivne slabovidosti na levom, potom i na desnom oku do bilateralne
amauroze, a potom se razvija slabost i utrnulost nogu. Tada je postavljena dijagnoza NMO,
koji je u pocetku povoljno reagovao na primenu kortikosteroidne terapije i terapijskih izmena
plazme. Medjutim, od pre dve godine tok bolesti postaje progresivan, sa razvojem sve
izrazenije slabosti nogu do stepena paraplegije uz inkontinenciju. Paralelno sa ovim dolazi i
do ponovnog blazeg pogorsanja simptoma SAMG. Tada je nadjena i poviSena koncentracija
antititela na nikotinski acetilholinski receptor, kao i pozitivna antitela na akvaporin 4. U
neuroloskom nalazu sada postoji obostrana ambliopija, sa proptozom bulbusa, globalna
slabost mimike, levostrana hemipareza i spasti¢na paraplegija sa nivoom senzibiliteta na Th4
uz ugasen vibracijski senzibilitet do nivoa klavikula.

Zakljucak: U radu je prikazana bolesnica sa retkom udruzeno$c¢u dve autoimune bolesti
SAMG i NMO uz izostanak odgovora na svu primenjenu imunosupresivnu terapiju.
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19E. POSTINFEKTIVNI DEMIJELINIZACIONI POLIRADIKULONEURITIS |
SPONDILODISCITIS KOD PACIJENTA NAKON EKSPLORATIVNE
URETROSKOPIJE

Ana Prazi¢', Srboljub Joli¢', Nikola Vukasinovi¢', Srdan Ljubisavljevi¢' Mirjana Spasi¢'
Miroslava Zivkovi¢'

Klinika za neruologiju , Klini¢ki Centra Nis, Srbija

Postinfektivni demijelinizacioni poliradikuloneuritis i spondilodiscitis javljaju se kao
posledica hematogene diseminacije infektivnih uzro¢nika u stanju urosepse, pojedinacno,
retko udruzeno. U radu prikazujemo pacijenta sa udruzenom pojavom ovih entiteta kao
komplikaciju eksplorativne uretroskopije.

Pacijent M.K., star 62 godine, iz NiSa, dijabeti¢ar na insulinskoj terapiji i hipertonicar,
hospitalizovan na Klinici za Neurologiju KC Ni§ 2008. god. Mesec dana pre aktuelnog
prijema uradena eksplorativna uretroskopija zbog dizuri¢nih smetnji nakon ¢ega dolazi do
razvoja opsteg infektivnog sindroma i razvoja slabosti levih, a ubrzo zatim i desnih
ekstremiteta uz pojavu intenzivnih bolova u vratnom delu ki¢me. Prezentovana klinicka slika
ispitivana je u smeru postinfektivnog demijelinizacionog poliradikuloneuritisa za Sta je
dobijena potvrda na EMNG-u. Nakon terapijskog postupka izmene plazme u VI navrata
neuroloski status (kvadripareza teSkog stepena) bez izmena uz potenciranje subjektivnih
tegoba, bolova u vratnom delu ki¢me. Imidzing metodama (MR vratne ki¢me, scintigrafija
skeleta) potvrdeno postojanje infektivnog spondilodiscitisa na vise nivoa (C3-CS5, Thé, Th12,
L1-3). Uradena biopsija C4 korpusa, punktiran prostor IV diska C4-C5 i uzet materijal za
mikrobiolosku analizu - izolovan Pseudomonas Aeruginosa. Konsultovan neurohirug koji ne
indikuje operativni tretman zbog somatski dekomepenzovanog stanja pacijenta.

Prikazani slucaj ukazuje na moguénost komplikacije rutinske uroloske intervencije u vidu
razvoja spondilodicita i postinfektivnog demijelinizacionog radikuloneuritisa, zbog Cega je
obavezna antibiotska profilaksa, narocito kod pacijenata sa  dugogodi$njom
imunokompromitacijom na terenu drugih komorbidnih stanja.

Kljuéne reci: spondilodiscitis, postinfektivni demijelinizacioni poliradikuloneuritis,
Pseudomonas Aeruginosa
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20E. MULTIFOKALNA MOTORNA NEUROPATIJA I MIASTENIA GRAVIS
prikaz sluc¢aja

Sladjana Kneievic’-Apostolskil, Vesna Martic’l, Ivana Bastaz, Voja Staniél, Ranko Raiéeviél,
Slobodan Apostolski’

Klinika za neurologiju, VMA, Beograd, nstitut za neurologiju, KCS, Beograd,
*Specijalistitka ordinacija za neurologiju “Apostolski”, Beograd, Srbija

Prikazujemo 35-godiSnju bolesnicu sa neobi¢nom udruzeno$éu multifokalne motorne
neuropatije (MMN) i miastenije gravis (MG). Prvi simptomi bolesti su nastali ubrzo posle
preleZanih ov¢ijih boginja sa slabo$¢u misica leve Sake inervisanih radijalnim zivcem.
Elektroneurografija je ukazala na blok provodjenja kroz radijalni Zivac na nivou lakta te je
bolesnica podvrgnuta dekompresivnoj hirurskoj intervenciji. Nije postignuto poboljSanje ve¢
je nastala slabost miSi¢a desne Sake inervisanih radijalisom i medianusom bez poremecaja
senzibiliteta. Dopunskim klini¢kim, elektrofizioloskim i imunoloskim ispitivanjem je
utvrdjena dijagnoza MMN sa antitelima na gangliozid GM1. Bolesnica je le¢ena sa
standardnom IVIG terapijom sa neznatnim poboljSanjem. Godinu dana kasnije je bolesnica
osetila slabost miSica lica, teskoce zvakanja, spustanje kapka na jednom oku i slabost i
zamorljivost misi¢a ramena. Dobijen je pozitivan prostigminski test, pozitivan dekrementni
odgovor pri repetitivnoj stimulaciji nerva a u serumu su bila pozitivna antitela na
acetilholinski receptor (1.2 nmol/L). CT toraksa je ukazao na netimomski izmenjen timus.
Primenom 240 mg mestinona dnevno je dobijeno poboljsanje funkcije ekstraokularnih i
mimiénih misi¢a. Kod bolesnice je utvrdjeno I postojanje seropozitivne MG (2A, MGFA).
Slabost i atrofija misica Saka se nije poboljsala dugotrajnom IVIG terapijom. Tri godine od
pocetka kod bolesnica je sprovedena timektomija transsternalnim pristupom. Otklonjen je
timus veli¢ine 100 x 40 x 8 mm sa histoloSkim karakteristikama hiperplazije. Dobijen je brzi
terapijski efekat timektomije u funkciji ekstraokularnih i mimi¢nih mi$i¢a a minimalno ali
jasno poboljsanje misic¢a Saka. Lecenje je nastavljeno sa kortikosteroidnom i azatioprinskom
imunosuporesijom.
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21E. PORFIRIJSKA POLINEUROPATIJA - prikaz slu¢aja
Cvetkovi¢ B.
Neurolosko odeljenje, Vojna bolnica Ni§

Uvod: Akutna intermitentna porfirija je retka, autozomno dominantna nasledna bolest koja
cesce pogada osobe Zenskog pola. U osnovi ove bolesti je poremecaj u jetri koji se sastoji u
poveéanoj produkciji porfobilinogena i delta-aminolevulinske kiseline koja je prekursor
porfirina. U klini¢koj slici dominira akutni abdominalni bol, neuroloska simptopatologija i
tamna mokraca. Od neuroloskih simptoma najcesca je polineuropatija sa blazim senzitivnim
ispadima i pretezno motornim u vidu ascedentnih i descedentnih paraliza, u tezim slucajevima
mogu biti zahvaceni bulbomotori i respiratorna muskulatura. Mogucéa je pojava epileptickih
napada, delirantnih i konfuznih stanja.

Prikaz slucaja:

Bolesnica zivotne dobi 37 godina, kojoj je pre sedam godina postavljena dijagnoza akutne
intermitentne porfirije iz grupe tz. Hepati¢nih porfirija. Bolest je pocela iznenadnim difuznim
bolovima u trbuhu sa Sirenjem u slabinski deo leda i duz zadnje strane obe nadkolenice sa
slabo$¢u u nogama. Mokraca je bila izmenjene boje, svetlo crvena, a nakon stajanja tamno
braon. U porodi¢noj anamnezi podatak da je tetka umrla od porfirije i da sestra od tetke boluje
od iste bolesti. Zbog sumnje na porfiriju iz internog odeljenja Vojne bolnice upucena je u
Kliniku za urgentu medicinu VMA. U toku hospitalizacije uradeni su slede¢i pregledi:
laboratorijski pregled krvi i mokrace, Rtg pluca i srca, neuroloski pregled, EMNG, markeri
virusnog hepatita. U laboratorijskim analizama bio je pozitivan ponovljeni Wadson-
Schovartz-ov test, a analizom 24-¢asovnog urina su potvrdene poviene vrednosti 5-ALA i
uroporfirina. U ostalom biohemizmu krvi evidentirane su: povisene vrednosti jetrenih enzima,
hiponatremija, blaga hipohromna anemija i trombociti na donjoj granici normale.
Neuroloskim pregledom je evidentirana globalno redukovana mi$i¢na snaga sa snizenim
refleksima na donjim ekstremitetima. EMNG je ukazao na senzomotornu polineuropatiju,
pretezno aksonskog tipa, dominantno na donjim ekstremitetima.

Bolesnica je leCena koncentrovanim rastvorom glukoze, rastvorima za korekciju elektrolitskih
poremecaja, malim dozama Propranolola zbog pojave tahikardije i blage hipertenzije.
Otpustena je u opsSte dobrom stanju sa uputstvom za dalji nacin zZivota.

Zakljucak: Akutna intermitentna porfirija je retka nasledna bolest. U osnovi je defekt
metabolizma porfirina. Bolest je od znacaja za neurologiju jer moze biti prac¢ena oStecenjem
perifernog i centralnog nervnog sistema. Bolest se ne leci, ali je moguce uticati na njeno
ispoljavanje odgovaraju¢im rezimom zivota.

Kljuéne reéi: porfirija, porfirijska polineuropatija, prikaz
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1F. GRUPISANJE NEUROPSIHIJATRIJSKIH SIMPTOMA U PARKINSONOVOJ
BOLESTI

Despotovic |. "2, Ziropadja Lj. >, Petrovic M Stojkovic T. ", Stefanova E." %, Kostic V.S. "2

"Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Srbija, “Institut za neurologiju, KCS, 3Filologki
fakultet, Univerzitet u Beogradu;

Uvod: Mnogobrojni neuropsihijatrijski siptomi kod pacijenata obolelih od Parkinsonove
bolesti imaju tendenciju grupisanja u sindrome, $to sugeriSe da patofizioloski konstrukti koji
se nalaze U osnovi Ove bolesti mogu posluziti u razjagnjavanju povezanosti medu
posmatranim varijablama..

Cilj: Utvrdivanje profila ugestalih neuropsihijatrijskih simptoma kod pacijenata obolelih od
Parkinsonove bolesti.

Metod: 360 pacijenata obolelih od Parkinsonove bolesti procenjeni su pomocu
dvanestostepene skale Neuropsychiatric Inventory Questionnaire (NPI-Q). Klaster analiza je
kori$¢ena za utvrdivanje medupovezanosti NPI-Q skala. Analizirana je veza izmedu klastera i
klini¢kih varijabli pacijenata sa PB.

Rezultati: Utvrdeno je grupisanje u pet klastera: prvu grupu (n=96) sacinjavaju pacijenti sa
umerenim povisenjem na skalama depresije, anksioznosti i apatije i niskim vrednostima na
ostalim skalama dok drugu grupu (n=220) ¢ine pacijenti koji izvestavaju o nekoliko
neurpsihijatrijskih simptoma. Tre¢i klaster ¢ine pacijentiu sa hiperkineti¢kim simptomima
(agitiranost, iritabilnost, dezinhibiranost, n=8). Nesto veca grupa (n=44) sacinjava cetvrti
klaster, pacijenti koji ostvaruju visoke vrednosti na skalama depresije, anksioznosti i apatije.
Na kraju imamo malu grupu(n=3) koja ¢ini klaster V t i karakteriusu je pacijenti koji
ostvaruju visoke skorove na halucinacijama.

Zakljuéak: Utvrdeni su neuropsihijatrijski simptomi kod pacijenata obolelih od Parkinsonove
bolesti kao i grupisanje simptoma u pet klastera. Karakteristi¢ni profili mogu posluziti kao
osnova za razlikovanje podgrupa koji impliciraju razli¢it pristup i izbor terapije u lecenju
ovakvih poremecaja.
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2F. BIOMARKERI 1Z CEREBROSPINALNE TECNOSTI U RAZLIKOVANJU
PACIJENATA SA ALZHAJMEROVOM, PARKINSONOVOM BOLESCU |
ATIPICNIH PARKINSONIZMIMA

Stefanova E', Markovié I, Mandi¢-Stojmenovié¢ G?, Stojkovié T2, Dulovic M?, Jovanovic
M3, Despotovié 2, Je¢menica-Luki¢ M2, Kosti¢ V2

'Medicinski Fakultet Univerziteta u Beogradu

? Klinika za neurologiju, KCS

*Institut za za medicinsku i klini¢ku biohemiju Medicinskog fakulteta Univerziteta u
Beogradu

steela2 1 @gmail.com

Uvod: Biomarkeri iz cerebrospinalne tecnosti (CST): beta-amiloidni protein sa 42
aminokiseline (Apa4), totalni tau (T-tau) i fosforilisani tau protein (P-tau) koji reflektuju
patogenetske mehanizme Alzheimerove bolesti (AB) mogu da pomognu u diferencijalnoj
dijagnozi u odnosu na druge neurodegenerativne bolesti kao §to su Parkinsonova bolest i
atipi¢nih parkinsonizama.

Cilj: Uporedivanje nivoa A4y, totalnog tau T-tau kao i P-tau kod bolesnika sa AB, PB i
grupe bolesnika sa atipi¢nim parkinsonizmom i kontrolne grupe zdravih subjekata.

Metode : U ovom prikazu bice prezentovane analize biomarkera iz CST bolesnika koji su
ispitivani u Centru za poremecaje pamcenja Klinike za neurologiju sa razlic¢itim
neurodegenerativnim oboljenjima koji su leceni u periodu od juna 2008 do juna 2011 godine.
Za odredivanje AP4,, T-tau i P-tau u CST kori$éen je Innotest, ELISA sandwich test
(Innogenetics-Belgium).

Rezultati: Nivoi APy i P-tau signifikantno razlikuju bolesnike sa AB od bolesnika sa PB i
atipi¢nog parkinsonizma. Specifi¢an profil nivoa T-tau i P-tau u kombinciji sa nivoom A4,
moze da razlikuje PB i atipi¢ne parkinsonizme.

Zakljucak:Nase iskustvo pokazuje da su analize biomarkera iz CST kod bolesnika sa AB, PB
i atipi¢nih parkinsonizmmima pouzdane, senzitivne,reproducibilne i korisne u svakodnevnoj
klini¢koj praksi.
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3F. ANKSIOZNOST U PARKINSONOVOJ BOLESTI

Stefanova E'~, Petrovi¢ M. Ziropadja Lj, * Stojkovié T, * Despotovié I, > Kosti¢ V.
"Medicinski fakultet u Beogradu, Univerzitet u Beogradu

*Institut za Neurologiju , KCS

*Kliniak za neurologiju, Midicinski fakultet u Kragujevecu

*Filoloski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Uvod: Anksioznost kod pacijenata sa Parkinsonovom bolesti (PB) predstavlja znacajan
problem. S obzirom da se postavlja se pitanje podobnosti upotrebe postojecih skala za
procenu anksioznosti.

Cilj: Da se utvrde psihometrijske karakteristike Hamiltonove skale za procenu anksioznosti
(HARS) kao i provera moguceg uticaja trajanja bolesti, dopaminergicke terapije, lateralizacije
parkinsonih simptoma kao i stepena motorne disfunkcije na pojavu anksioznosti.

Metod: Uzorak koris¢en u ovom istrazivanju sastoji se od 360 ispitanika, pri ¢emu polovinu
¢ine pacijenti koji se leCe od Parkinsonove bolesti dok drugu polovinu ¢ine njihovi
njegovatelji. Instrumenti koji su kori§éeni ukljucuju stukturisani intervju i testove HARS,
Neuropsihijatrijski upitnik i Hamiltonovu skalu depresivnosti.

Rezultati: Od ukupnog broja pacijenata njih dvadeset (5.6%) ispoljava visok nivo
depresivnosti i anksioznosti dok 37.8% pacijenata ispoljava samo visok nivo anksioznosti.
Kod ostalih pacijenata (56.7%) nije utvrdeno postojanje, na nivou znacajnosti, depresivnosti
niti anksioznosti. Takode, utvrdena je zadovoljavaju¢a pouzdanost skale HARS, dobra
unutrasnja konzistentnost i validnost. Za identifikovanje varijabli koje najbolje predvidaju
svrstavanje u kategorije anksioznosti koriséena je logisticka regresija. Ustanovljeno je da su
najbolji prediktori skor sa UPDRS skale, skor na skali depresivnosti i pol. Nivo edukacije,
trajanje bolesti kao i levedopa doza nisu se pokazali kao dobri prediktori. Pacijenti sa
nepredvidljivim on/off fluktuacijama imaju znacajno povisene skorove na HARS upitniku.
Takode, skor otvaren na HARS testu nije povezan sa asimetrijom motornih simptoma.

Zakljudak: Anksioznost moze biti prisutna kao izolovani simptom koji se javlja ne samo u
prisustvu depresivnosti kod pacijenata sa Parkinsonovom boles¢u. Instrument HARS
predstavlja korisno sredstvo procene anksioznosti kako u klini¢koj praksi tako i u
istrazivanjima. Podaci sugeriSu da se razvoj anksioznog poremecaja moze javiti u kasnijim
stadijumima bolesti.
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4F. APATIJA I DEPRESIJA U PARKINSONOVOJ BOLESTI

Petrovi¢ M, Ziropada Lj,l Stefanova E,2 Stojkovi¢ T,2 Kosti¢ V.S.2

? Klinika za neurologiju,KC Kragujevac, Medicinski Fakultet, Univerzitet u Kragujeveu,
Srbija

'Filologki Fakultet, Univerzitet u Beogradu, Srbija

*Institut za neurologiju, KC Srbije, Medicinski Fakultet, Univerzitet u Beogradu,Srbija
miramed@ptt.rs

Uvod: Depresija i apatija su medu najces¢im bihejvioralnim poremecajima u Parkinsonovoj
bolesti, uz ¢esto istovremeno prisustvo oba poremecaja u obolelih.

Cilj rada: Utvrdivanje prevalence i klini¢ke korelacije apatije i depresije u PB u ispitanoj
klini¢koj populaciji, kao i procena zastupljenosti apatije kao nezavisnog bihejvioralnog
poremecaja u odnosu na depresiju i kognitivni deficit.

Metodologija: Analizirana je klinicka populacija od 360 pacijenata sa postavljenom
dijagnozom Parkinsonove bolesti. Ispitivanje je podrazumevalo bihejvioralnu procenu
primenom Hamilton-ove skale depresivnosti, Starkstein-ove skale apatije; neurolosku
evaluaciju — utvrdivanje HiY stadijuma bolesti i stepena motorne onesposobljenosti kao i
procenu kognitivnog deficita priemenom Mini- Mentale State Examination (MMSE).

Rezultati: Utvdena je istovremena zastupljenost apatije i depresije u 36,9% (133 pacijenta),
depresije bez apatije u 4,4% (16 pacijenata), apatije bez depresivnosti u 23% ( 84 pacijenata) i
bez apatije i depresivnosti je bilo 35,2% (127 pacijenata). Apatija je korelirala sa viSim
aksijalnim UPDRS skorom, nizim MMSE skorom, primenom ve¢ih doza L-dope kao i blazim
HIY stadijumima bolesti dok je depresija ¢eSc¢a u tezim HIY stadijumima bolesti i u
pacijenata mlade zivotne dobi.

Zakljudak: Ispitivanjem je utvrdeno nezavisno postojanje depresije ili apatije u obolelih od
PB ali i uz Cesto istovremeno prisustvo ovih bihejvioralnih poremecaja u pacijenata sa PB.
Prema tome lecenje Parkinsonove bolesti podrazumeva i utvrdivanje postojanja bihejvioralnih
poremecaja i njihovo adekvatno tretiranje.
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SF. GRUPISANJE NEUROPSIHIJATRIJSKIH SIMTOMA U PARKINSONOVOJ
BOLESTI

Despotovic I. 2, Ziropadja Lj. >, Petrovic M Stojkovic T. "%, Stefanova E."%, Kostic V.S."?

"Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Srbija, “Institut za neurologiju, KCS, 3Filologki
fakultet, Univerzitet u Beogradu;

Uvod: Mnogobrojni neuropsihijatrijski siptomi kod pacijenata obolelih od Parkinsonove
bolesti imaju tendenciju grupisanja u sindrome, $to sugerise da patofizioloski konstrukti koji
se nalaze u osnovi ove bolesti mogu posluziti u razjasnjavanju povezanosti medu
posmatranim varijablama..

Cilj: Utvrdivanje profila ucestalih neuropsihijatrijskih simptoma kod pacijenata obolelih od
Parkinsonove bolesti.

Metod: 360 pacijenata obolelih od Parkinsonove bolesti procenjeni su pomocu
dvanestostepene skale Neuropsychiatric Inventory Questionnaire (NPI-Q). Klaster analiza je
koris¢ena za utvrdivanje medupovezanosti NPI-Q skala. Analizirana je veza izmedu klastera i
klini¢kih varijabli pacijenata sa PB.

Rezultati: Utvrdeno je grupisanje u pet klastera: prvu grupu (n=96) sainjavaju pacijenti sa
umerenim poviSenjem na skalama depresije, anksioznosti i apatije i niskim vrednostima na
ostalim skalama dok drugu grupu (n=220) ¢ine pacijenti koji izvestavaju o nekoliko
neurpsihijatrijskih simptoma. Trec¢i klaster ¢ine pacijentiu sa hiperkinetickim simptomima
(agitiranost, iritabilnost, dezinhibiranost, n=8). Nesto veca grupa (n=44) saCinjava Cetvrti
klaster, pacijenti koji ostvaruju visoke vrednosti na skalama depresije, anksioznosti i apatije.
Na kraju imamo malu grupu(n=3) koja ¢ini klaster V t i karakteriusu je pacijenti koji
ostvaruju visoke skorove na halucinacijama.

Zakljucak: Utvrdeni su neuropsihijatrijski simptomi kod pacijenata obolelih od Parkinsonove
bolesti kao i grupisanje simptoma u pet klastera. Karakteristi¢ni profili mogu posluziti kao
osnova za razlikovanje podgrupa koji impliciraju razlicit pristup i izbor terapije u leCenju
ovakvih poremecaja.
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6F. OBRASCI MOZDANE ATROFIJE UDRUZENE SA DEPRESIJOM U
PARKINSONOVOJ BOLESTI

Petrovié L,! Agosta F.,2 Galantucci S.,2 Spica V.,1 Jecmenica-Lukic M.,1

Filippi M.,” Kosti¢ VS.'
'Klinika za neurologiju, Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija;

*Neuroimaging Research Unit, Institute of Experimental Neurology, Division of
Neuroscience, Scientific Institute and University “Vita-Salute” San Raffaele, Milan, Italy.

igor.n.petrovic@gmail.com

Uvod: Depresija u Parkinsonovoj bolesti (PB) je veoma Cest simptom Cija
patofizioloska osnova jos§ uvek ostaje nerazjasnjena. lako se delom moze smatrati reaktivnom,
nekoliko autora je ukazalo da depresija nastaje kao posledica patoloskog substrata same PB.

Cilj. Ispitivanje specifi¢nih obrazaca atrofije mozdane mase, udruzenih sa depresijom
kod obolelih od PB.

Metode. Ispitivanje je obuhvatalo 40 bolesnika sa PB i 26 zdravih dobrovoljaca.
Dijagnoza depresije postavljena je na osnovu DSM-IV kriterijuma i primenom Hamiltonove
skale depresivnosti (HSD). Stepen i distribucija atrofije SM ispitivani su nekonvencionalnim
metodama magnetne rezonance- morfometrijom zasnovanom na vokselima.

Rezultati. Dijagnoza depresije postavljena je kod 16 obolelih (PB-Dep), dok njih 24
nisu ispunjavali navedne kriterijume za depresiju (PB-NDep). U poredenju sa kontrolama,
kod obolelih od PB naden je znacajan gubitak sive mase (SM) u desnom anteriornom
cingulatnom korteksu i insuli, kao i u levom medijalnom frontalnom i angularnom girusu (p <
0.001). Nisu nadena znacajna polja atrofije bele mase (BM) kod obolelih od PB gledano u
celini, u odnosu na zdrave kontrole. Kod PB-Dep u odnosu na PB-NDep naden je gubitak BM
u desnom anteriornom cingularnom reznju i donjem orbitoforntalnm regionu (p < 0.001).

Zakljucak. Gubitak bele mase u regionima unutar kortiko-limbicke mreze uoc¢en kod
PB-Dep bolesnika , se preklapa sa klju¢nim regionima koji leZze u osnovi major depresivnih
poremecaja, $to sugeriSe povecanu vulnerabilnost ovih regiona kod obolelih od PB. Ovo je
jedno od mogucih objasnjenja visoke prevelance depresije u PB.
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7F. NARUSENA INSULINSKA SENZITIVNOST I SEKRECIJA U
NORMOGLIKEMICNIH BOLESNIKA SA SPINOCEREBERALNOM ATAKSIJOM
TIPA 1

Dragasevi¢ Nl, Stefanova El, Lalié NMZ, Lali¢ Kz, Petrovi¢! I, Svetel Ml, Jeémenica Lukié
M', Tomi¢ A', Kosti¢ VS'

" Klinika za neurologiju, KCS, Beograd, Srbija, > Klinika za endokrinologiju, dijabetes i
bolesti metabolizma, KCS, Beograd, Srbija

Uvod: Nedavno je pokazana naru$ena insulinska senzitivnost i sekrecija u normoglikemi¢nih
pacijenata sa Hantingtonovom boles$¢u (HB).

Cilj: Ispitati da li su ova zapaZanja specifi¢na za HB, ili mogu biti prisutna u drugim
poliglutaminskim bolestima.

Bolesnici i metode: Homeostaza glukoze je ispitivana kod 12 nelecenih normoglikemi¢nih
bolesnika sa spinocerebelarnom ataksijom tip 1 (SCA1), drugim entitetom iz familije
poliglutaminskih bolesti, i24 zdrave kontrole. Metabolicka ispitivanja su obuhvatala (a)
procenu tolerancije glukoze na osnovu krive glukoze tokom oralnog testa opterecenja
glukozom; (b) procenu insulinske senzitivnosti modelom homeostazne procene (MHP) i
euglikemic¢nim insulinskim nivoom (M vrednost); (c) insulinsku sekreciju na osnovu akutnog
insulinskog odgovora (AIO) i insulinoglikemic¢kog indeksa.

Rezultati: Evaluacija insulinske senzitivnosti pokazala je vise indekse MHP insulinske
rezistencije i nize M vrednosti (P<0.001 i P<0.05), dok su AIO i insulinoglikemicki indeks
bili nizi kod bolesnika sa SCA1 u poredenju sa kontrolama (<0.001 i P<0.05).

Zakljucak: Nasi rezultati sugeriSu na ostec¢en kapacitet insulinske sekrecije, kao i simultano
smanjenje insulinske senzitivnosti, sa povecanim nivoom insulinske rezistencije kod
bolesnika sa SCAL.
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8F. ZNACAJ TRANSKRANIJALNE PARENHIMSKE EHOSONOGRAFIJE U
RAZLIKOVANJU PARKINSONOVE BOLESTI I ATIPICNIH PARKINSONIZAMA

Stankovié¢ I', Stefanova E', Mijajlovi¢ M, Ziropada sz, Stojkovi¢ T!, Jeémenica-Luki¢ M',
Markovié¢ V', Tomié¢ A', Petrovié I', Svetel M', Kosti¢ VS'

'Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu,
Beograd, Srbija

*Filoloki fakultet, Univerzitet u Beogradu, Studentski trg 3, Beograd, Srbija
ivastankovic139@yahoo.com

Uvod. U nekoliko pilot studija pokazano je da nalazi transkranijalne parenhimske
ehosonografije (TCS) supstancije nigre (SN) i lentiformnog nukleusa (NL) mogu da
doprinesu razlikovanju izmedu Parkinsonove bolesti (PB) i atipi¢nih parkinsonizama.

Cilj. Cilj ovog rada je ispitivanje uloge TCS-a u iskljucivanju dijagnoze PB kod pacijenata sa
atipi¢nim parkinsonizmom.

Metodologija. TCS dijagnostika radena je kod 150 pacijenata sa PB, 32 pacijenta sa
progresivnom supranuklearnom paralizom (PSP), 18 pacijenata sa multisistemskom atrofijom
parkinsonog tipa (MSA P) i kod 60 zdravih kontrola. Ispitivanje TCS-om je bilo slepo za
klini¢ku dijagnozu.

Rezultati. Nalaz hiperehogenosti SN govorio je u prilog PB, u odnosu na atipi¢ne
parkinsonizme (senzitivnost 89%, specifi¢nost 82%, pozitivna prediktivna vrednost 94%).
Hiperehogenost SN bila je prisutna kod 8.3% zdravih kontrola. IzraZzena hiperehogenost SN
nadena je kod 94.9% pacijenata sa Parkinsonovom bole$¢u ranog pocetka i kod 73.5%
pacijenata sa klasicnom formom PB (Mann-Witney U test, p=0.045). Dilatacija treCe komore
veéa od 10 mm govorila je u prilog PSP, u odnosu na PB (senzitivnost 84%, specifi¢nost
91%, pozitivna prediktivna vrednost 87%). Normalna ehogenost SN vise je govorila u prilog
atipicnom parkinsonizmu (PSP ili MSA P) nego PB (senzitivnost 82%, specifi¢nost 89%,
pozitivna prediktivna vrednost 72%). Udruzena normalna ehogenost SN i hiperehogenost NL
govorila je u prilog atipicnom parkinsonizmu (senzitivnost 62%, specificnost 98%, pozitivna
prediktivna vrednost 91%).

Zakljucak. Nalaz hiperehogenosti SN prediktivan je za PB. Snizena ehogenost SN, naro¢ito
ako je udruzena sa hiperehogenosc¢u NL, jasno sugerise atipi¢ni parkinsonizam.

173



PARKINSONOVA BOLEST | POREMECAJI POKRETA

9F. POLIMORFIZMI GLUTATION-S-TRANSFERAZE M1, T1i P1 KOD
OBOLELIH OD PARKINSONOVE BOLESTI U SRBIJI

Buzadzi¢ I', Grubisa I', Tli¢ V.T.2, Milasin J°, Krsti¢ J* Vugini¢ N!

Uvod. Smatra se da je oksidativni stres u dopaminergi¢nim putevima od centralne vaznosti u
patogenezi Parkinsonove bolesti (PB). Glutation-S-transferaza (GST) je porodica enzima II
faze metabolizma sa ulogom u zastiti od neurodegeneracije. GST moZe spreciti
dopaminergi¢nu degeneraciju putem direktne antioksidativne aktivnosti prema razli¢itim
reaktivnim metabolitima i toksinima, produktima I faze metabolizma.

Cilj rada. Imajuci u vidu ulogu GST u konjugaciji elektrofila i zastiti od reaktivne vrste
kiseonika, geni koji kodiraju GST su posmatrani kao kandidati za studiju asocijacije sa PB.
Testirana je asocijacija izmedu genotipova GSTM1, GSTT1, GSTP1 i PB kod 52 obolela i
115 kontrolnih subjekata.

Metodologija. DNK je izolovana iz periferne krvi standardnim tehnikama. Polimorfizam sve
tri grupe enzima uraden PCR metodom.

Rezultati. Nema znacajne asocijacije sa bilo kojim GST genotipom. Medutim postojala je
neznatno znacajna razlika u distribuciji GSTP1: OR=1,3 (95% CI: 0,4286-4,5603).

Zakljucak. Povecanje ucestalosti GSTM1*0 genotipa i varijante genotipa GSTP1 ukazala je

da polimorfizam u genima za GST moze biti ukljuen u izazivanje oksidativnog stresa a
samim tim i Parkinsonove bolesti.
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10F. POSTOJI LI VEZA IZMEDJU POLIMORFIZMA GENA ZA PARAOKSONAZU
11 PARKINSONOVE BOLESTI KOD SRPSKOG STANOVNISTVA?

Grubisa I', Buzadzi¢ I', Tli¢ T.V.2, Milagin JI* Vugini¢ N!

Uvod. Paraoksonaza 1 je enzim sa Sirokom supstratnom specifi¢nos¢u. Funkcionise kao
laktonaza i esteraza i vazan je i u detoksifikaciji pojedinih organofosfatnih jedinjenjaiu
metabolizmu oksidovanih lipida. Polimorfizmi u kodirajuéem (Q192R i L55M) i
promotorskom regionu (C(-107)T) PON1 gena su odgovorni za kataliticku efikasnost,
aktivnost i nivo enzima.

Cilj rada. Posto su ove varijente prepoznate kao potencijalni geneticki faktori rizika za razvoj
Parkinsonove bolesti (PD), svrha ove studije je bila da se ispita povezanost Q192, L55M i C(-
107)T sa PD kod srpskog stanovnistva.

Metodologija. Genomska DNK je izolovana iz ¢elija periferne krvi 52 pacijenta sa PD i 110
zdravih kontrola a genotipizacija sva tri polimorfizma je uradena PCR-RFLP metodom.

Rezultati. Iako smo uocili povecan rizik za PD kod nosilaca R alela: OR=1.5 (95%CI: 0.76-
2.96), nasi rezultati nisu pokazali statisticki znacajne razlike u distribuciji genotipova izmedu
pacijenata i kontrola (sve P vrednosti >0.05).

Zakljucak. Prema nasim rezultatima, ispitivani polimorfizmi PON1 gena nisu znacajni
faktori rizika za pojavu Parkinsonove bolesti kod srpskog stanovnistva. Potrebna su dalja
istrazivanja sa ve¢im grupama PD pacijenata
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11F. MORFOLOSKA in vivo ISPITIVANJA RAZLICITIH KLINICKIH FORMI
PROGRESIVNE SUPRANUKLEARNE PARALIZE

Je¢menica-Lukié M.,1 Longoni G.,2 Agosta F.,2 Pagani E.,2 Petrovic I.,1 Scarale A., 2
Stojkovic T.,' Filippi M.> Kosti¢ V.S.,'

'Klinika za neurologiju, Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija;
*Neuroimaging Research Unit, Institute of Experimental Neurology, Division of
Neuroscience, Scientific Institute and University “Vita-Salute” San Raffaele, Milan, Italy.
milicajecmenica@yahoo.com

Uvod: Progresivna supranuklearna paraliza (PSP) je sporo progresivno neurodegenerativno
oboljenje koje spada u najces¢u fomu atipicnog parakinsonizma. Istrazivanja pokazuju da
jednoj tre¢ini patoloski potvrdenih slucajeva PSP ne odgovara klasican klinicki opis bolesti,
$to ukazuje na veliku heterogenost klini¢kog ispoljavanja ovog oboljenja. Nedavani rezultati
ispitivanja Williamsa i saradnika ukazuju na postojanje dva zasebna klinicka fenotipa PSP:
Richardsonov sindrom (RS) i parkinsona forma PSP (PSP-P).

Cilj: radiografska kvantifikacija veli¢ine i distribucije oStecenja mozdanog tkiva koris¢enjem
konvencionalnih i nekonvencionalnih metoda magentne rezonance, kao i utvrdivanje
dijagnostickog znacaja ovih merenja u diferencijalnoj dijagnozi dva najéesca fenotipa PSP.

Metode: U studiju je ukljuceno 20 obolelih od PSP (10 RS i 10 PSP-P). Kontrolnu grupu
Cinili su 25 bolesnika sa dijagnozom Parkinsonove bolesti (PB) i 24 zdrava dobrovoljca,
uparena po godinama starosti i po polu sa grupom ispitanika. Radiografska ispitivanja
obuhvatala su kvantifikaciju odredenih struktura mozdanog stabla od intresa, koris¢enjem
konvencionalne magnetne rezonance, kao 1 ispitivanje specifi¢nih obrazaca atrofije mozdanog
tkiva u RS i PSP-P, metodom morfometrije-zasnovane na vokselima.

Rezultati: Merenje atrofije medumozga moZe doprineti razlikovanju RS i PSP-P od PB i
zdravih kontrola, dok relativno intaktna cerebelarna bela masa predstavlja jedan od markera u
diferencijalnoj dijagnozi PSP-P u odnosu na RS. S druge strane, morfometrija zasnovana na
vokselima obezbeduje ubedljive dokaze o postojanju specifi¢nih obrazaca mozdane atrofije na
osnovu kojih bi se ovi sindromi mogli razlikovati.

Zakljucak: Primena konvencionalnih i nekonvencionalnih neurovizuelizacionih metoda
moze imati dijagnosticki znacaj u PSP, §to moze biti od vaznosti u determinisanju prognoze i
odabiru terpaijske strategije.
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12F. ISPITIVANJE SPECIFICNIH OBRAZACA ATROFIJE SIVE MOZDANE MASE
KOD BOLESNIKA SA PARKINSONOVOM BOLESCU I “FREEZING”-om

Je¢menica-Lukié M.,l Kosti¢ V.S.,1 Agosta F.,2 Pievani M.,2 Stefanova E.,1 Scarale A., 2 Spica
V., Filippi M.2

'Klinika za neurologiju, Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija;
*Neuroimaging Research Unit, Institute of Experimental Neurology, Division of
Neuroscience, Scientific Institute and University “Vita-Salute” San Raffaele, Milan, Italy.
milicajecmenica@yahoo.com

Uvod: “Freezing” hoda je Cest i onesposobljavajuci simptom u Parkinsonovoj bolesti (PB)
Cija patofizioloSka osnova jo§ uvek ostaje nerazjasnjena.

Cilj. Ispitivanje specifi¢nih obrazaca atrofije sive mozdane mase (SM) kod pacijenata
obolelih od PB sa i bez frizinga hoda.

Metode. Ispitivanje je obuhvatalo 17 bolesnika sa PB i frizingom, 20 bolesnika sa PB bez
frizinga, kao i 24 zdrava dobrovoljca. Neuropsiholoski profil u obe grupe obolelih, ispitivan je
primenom odgovarajuce baterije testova, dominantno za ispitivanje egzekutivnih funkcija.
Stepen i distribucija atrofije SM ispitivani su nekonvencionalnim metodama magnetne
rezonance- morfometrijom zasnovanom na vokselima.

Rezultati. Kod obolelih od PB, kognitivni deficit po tipu frontalnih egzekutivnih ispada
korelira sa tezinom frizinga hoda. U poredenju sa zdravim kontrolama, u grupi pacijenata sa
PB i frizingom naden je $irok obrazac atrofije SM koji je obuhvatao dorzolateralni
prefrontalni, medijalni i lateralni temporalni, donji paijetalni i okcipitalni korteks. Kod
obolelih od PB bez frizinga hoda ovaj stepen atrofije je bio znatno manji i ograni¢en na
frontalni i temporalni korteks obostrano. Levi donji grontalni girus, levi precentralni girus i
levi donji parijetalni girus su pokazivali ve¢i stepen atrfoije kod obolelih od PB sa frizingom
hoda, u odnosu na grupu obolelih od PB bez frizinga i zdrave kontrole.

Zakljucak. Kod obolelih od PB frizing hoda udruzen je sa atrofijom SM u frontalnim i
parijetalnim regionima korteksa. Ovaj motorni fenomen u PB deluje da deli zajednicki
obrazac strukturnih oSteCenja na nivou frontalnog i parijetalnog korteksa, sa egzekutivnom
disfunkcijom i deficitom paznje koji se takode sre¢u kod ovih bolesnika.
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13F. UTICAJ IZVODJENA KOMBINOVANIH MOTORNIH I MENTALNIH
ZADATAKA NA KARAKTERISTIKE HODA KOD PACIJENATA OBOLELIH OD
PROGRESIVNE SUPRANUKLEARNE PARALIZE

Radovanovi¢ S !, Je¢menica-Lukié¢ M 2, Kresojevic¢ N, Dragasevi¢ N 2 Svetel M 2, Markovié¢
V 2, Tomi¢ A 2, Stojkovi¢ T 2 Kosti¢ V 2

!Laboratorija za neurofiziologiju, Institut za medicinska istrazivanja, Beograd, Srbija
?Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd, Srbija

sasar@imi.bg.ac.rs

Uvod: Analiza obrasca naruSenog hoda moZze dati odgovor o specifi¢nim izmenama hoda kod
odredenih bolesti, ukazati na eventualne uzroke poremecaja i pravce terapeutskog delovanja i
efekata. Progresivnu supranuklearnu paralizu (PSP) sa rano nastalom posturalnom
nestabilnos¢u, sporim i izmenjenim hodom, parkinsonizmom koje ne odgovara na levodopu i
ostalim prisutnim karakteristicnim znacima bolesti je teSko razdvojiti od Parkinsonove bolesti
u pocetnoj fazi. Klinicki entiteti unutar ovog oboljenja, klasi¢na forma PSP i PSP sli¢na
parkinsonizmu se ovako definisanom analizom hoda mogu pratiti, te time poboljSati
dijagnostika ove bolesti.

Cilj rada je poredenje parametara hoda kod PSP pacijenata tokom izvodenja kombinovanih
motornih i mentalnih protokola.

Metodologija: Analizirano je 27 PSP pacijenata, od toga 17 sa PSP(c) i 10 sa PSP(p).
Pacijenti su hodali po podlozi u 4 razli¢ita protokola: jednostavan hod bez instrukcija, hod sa
istovremenim izvodenjem motornog zadatka, hod sa mentalnim zadatkom i kombinovani
motorni i mentalni zadatak tokom hoda. Prostorno-vremenske karakteristike hoda su
obuhvatale brzinu hoda, duzinu i vreme koraka, delove ciklusa hoda provedene u osloncu na
jednu i obe noge, vreme zamaha, kao i varijabilitet ovih parametara.

Rezultati ukazaju da ovako definisano izvodenje kombinovanih motornih i mentalnih
zadataka afektira obrazac hoda kod PSP pacijenata. Rezultati pokazuju razlike u brzini hoda i
varijabilnosti vremena ciklusa hoda, vremenu oslonca na obe noge kao i vremenu izvodenja
zamaha kod klini¢kih podtipova PSP. Varijabilitet se povecava kod izvodenja zahtevnijih
istovremenih zadataka.

Zakljucak: Ovako nadene razlike u obrascu hoda, kada su izrazene, mogu doprineti
diferencijalnoj dijagnostici ovih podtipova bolesti.
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14F. ULOGA DAT-SPECT-a U DIFERENCIJALNOJ DIJAGNOZI
PARKINSONIZMA- PRVA ISKUSTVA U SRPSKOJ POPULACIJI

Stojkovié T.!, Stefanova E.l, Brajkovié¢ L2, Obradovi¢ V.21 Kosti¢ V.
! Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije

? Institut za Nuklearnu medicinu, Klini¢ki centar Srbije
tanjili80@gmail.com

Uvod: Metoda jednofotonske emisione kompjuterizovane tomografije (od Single-Photon
Emission Computed Tomography - SPECT) uz ligand koji se vezuje za Dopaminski
Transporter-DAT (DaTSCAN) nalazi svoje mesto u diferencijalnoj dijagnozi parkinsonih
sindroma.

Ciljevi: Provera senzitivnosti i specifi¢nosti DAT-SPECT-a u diferencijalnoj dijagnozi
Parkinsonove bolesti i esencijalnog tremora i parkinsonizam plus sindroma. Ispitivanje
povezanosti klinickih karakteristika Parkinsonove bolesti i vrednosti indeksa nakupljanja
radiofarmaka (INR) u strijatumu.

Metodologija: U studiju je ukljuceno 59 pacijenata sa klinickim dijagnozama Parkinsonove
bolesti(PB32), progresivne supranuklearne paralize(PSPp 9), multiple sistemske atrofije(MSA
9), esencijalnog tremora(ET 9) i 14 zdravih kontrola(ZK). Svim pacijentima i kontrolama je u
periodu od decembra 2007 do marta 2010 uraden SPECT mozga, DaTSCAN, na Institutu za
nuklearnu medicinu,

Rezultati: U naSoj studiji vrednosti INR u svim regionima od interesa bili su znacajno nizi
kod pacijenata sa parkinsonizmom ( PB, PSP, MSA ) u odnosu na ET i kontrolnu grupu, dok
se PB, PSP i MSA nisu medusobno razlikovali. U nasoj grupi pacijenata indeksi asimetrije i
indeks putamen/caudatus nisu se znacajno razlikovali medu pacijentima sa parkinsonom
simptomatologijom(PB, PSP, MSA). Prema naSim rezultatima senzitivnost i specificnost
DAT-SPECT-a, kao pomo¢nog dijagnostickog sredstava, za razlikovanje parkinsonih
sindroma od ET i zdravih ispitanika je visoka (oko 80% 1 100%, redom), medutim nedovoljna
za razlikovanje parkinsonih sindroma medusobno. Vrednosti INR u strijatumu bili su u
negativnoj korelaciji sa duzinom trajanja bolesti i stadijumom bolesti. Motorni simptomi
bolesti na manje zahvacenoj strani tela su jace korelirali sa vrednostima INR u strijatumu
nego oni na dominantno zahvacéenoj strani tela.

Zakljudcei: Nasi rezultati potvrduju da klinicka primena DAT-SPECT-a pre svega moze
podrazumevati diferencijalnu dijagnozu PB i ET.

179



PARKINSONOVA BOLEST | POREMECAJI POKRETA

15F. FENOTIPSKE KARAKTERISTIKE BOLESNIKA SA RANIM POCETKOM
PARKINSONOVE BOLESTI

Markovié V', Svetel M', Duri¢ G, Petrovié I', Kosti¢ V'

"Klinika za neurologiju, KCS, Beograd, Srbija

?Zavod za zdravstvenu zastitu radnika Zeleznice Srbije, Beograd, Srbija
vladanaspica@yahoo.com

Uvod: Parkinsonova bolest (PB) u mladem dobu nosi sa sobom niz terapijskih izazova
obzirom na specificne potrebe bolesnika koji se nalaze u najproduktivnijem Zivotnom
periodu.

Cilj: Poredenje klinickih karakteristika obolelih od PB ranog i kasnog pocetka.

Metode: Prikupili smo demografske i podatke o aktuelnim klinickim karakteristikama putem
semistrukturisanog upitnika od 200 bolesnika, 100 sa pocetkom bolesti pre 45. i 100 sa
pocetkom posle 55. godine zivota. Tezina bolesti je procenjena pomocu UPDRS, Hoehn i
Yahr, Schwab i England skala, kognitivni i psihicki status pomocu Mini Mental skale,
Hamiltonovih skala depresivnosti i anksioznosti.

Rezultati: Dijagnoza PB je kod rano obolelih u proseku postavljana dve godine posle pojave
prvih simptoma, godinu dana duZe nego kod kasnije obolelih. U momentu ispitivanja
bolesnici su imali sli¢nu teZinu bolesti 1 doze dopaminergickih lekova. Znacajno viSe rano
obolelih, 95%, je imalo bar dobar odgovor na terapiju levodopom. Medutim, oni su ¢eSce
dobijali diskinezije i motorne fluktuacije, pa je, na primer, preko 40% njih bilo u “off”
periodu duze od polovine budnog dela dana, nasuprot svega 10% kasno obolelih. Razlikovao
se redosled i vreme pojave komplikacija izmedu ovih grupa.

Zakljudak: u izboru terapijske strategije za bolesnika sa PB ranog pocetka moraju se imati u
vidu posebnosti ovog oblika bolesti.
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16F. NEMOTORNI FENOMENI KOD OBOLELIH OD PARKINSONOVE BOLESTI
RANOG POCETKA

Markovié V', Svetel M', Duri¢ G, Petrovié I', Kosti¢ V'

"Klinika za neurologiju, KCS, Beograd, Srbija

?Zavod za zdravstvenu zastitu radnika Zeleznice Srbije, Beograd, Srbija
vladanaspica@yahoo.com

Uvod: Oboleli od Parkinsonove bolesti (PB) ranog pocetka imaju ¢esce distoniju, skloni su da
ranije razviju motorne komplikacije ali kasnije kognitivnu disfunkciju. Povezanost starosti na
pocetku bolesti i pojave nemotornih simptoma je slabije utvrdena.

Cilj: Uporediti zastupljenost razlic¢itih nemotornih simptoma kod obolelih od PB ranog i
kasnog pocetka.

Metode: Ispitali smo 100 osoba sa poc¢etkom PB pre 45. godine (starost na pocetku 40,57
+4.945 godina) i 100 osoba sa pocetkom posle 55. godine (62.19 £5.304). Bolesnici su
upareni po polu, tezini bolesti bazirano na Hoehn i Yahr i UPDRS skali, kao i dnevnoj
levodopa-ekvivalentnoj dozi. Podaci o nemotornim fenomenima prikupljeni su putem
semistrukturisanog upitnika.

Rezultati: Halucinacije su se javile bar jednom kod 27% obolelih od PB ranog pocetka
prosecno posle 143.04:69.783 meseci trajanja bolesti, dok je njihova pojava kod kasnije
obolelih bila znagajno brza, nakon 98.50:54.271 meseci (p=0,009). Zivi snovi su bili
dvostruko ¢esc¢i kod kasije (25%) nego ranije obolelih (12%). Nesanica je bila zastupljena u
sli¢noj meri, kod 38% ranije i 47% kasnije obolelih (p=0.198). Prekomernu dnevnu pospanost
imala je jedna petina bolesnika u obe grupe. Autonomni simptomi su bili znacajno ¢es¢i kod
kasnije obolelih: gastrointestinalnu disfunkciju je prijavilo njih 84% nasuprot 68% rano
obolelih; urinarne smetnje 67% nasuprot 47%, a seksualnu disfunkciju 59% kasno i 43%
ranije obolelih. Ortostatska hipotenzija je bila sli¢no zastupljena, kod 21% kasnije i 14%
ranije obolelih.

Zakljuéak: Uprkos mladem zivotno dobu, nemotorni fenomeni su uobicajeni kod rano
obolelih od PB i moraju se imati u vidu u svakodnevnom radu.
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17F. PRIKAZ SLUCAJA PACIJENTA SA DYT8 DISTONIJOM-
PAROKISIZMALNOM NEKINEZIOGENOM DISTONIJOM
Kresojevié¢ N1’2, Svetel Ml, Tomic A', Markovié¢ Vl, Dragasevic¢ NTI, Petrovi¢ I', Dobrici¢
V', Jankovi¢ M', Novakovi¢ I'?, Kosti¢ VS'
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2. Institut za medicinska istrazivanja, Beograd, Srbija

3. Institut za humanu genetiku, Beograd, Srbija
nikola_kresojevic@yahoo.com

Uvod: Paroksizmalne diskinezije su grupa retkih stanja koja se klinicki manifestuju
nevoljniom pokretima koji se epizodi¢no ponavljaju i traju kratko. Prepoznate su tri forme
paroksizmalnih diskinezija i to su: paroksizmalne kineziogene diskinezije, paroksizmalne
nekineziogene distonije i fizickim vezbanjem indukovana distonija. Paroksizmalne
nekineziogene distonije su uzrokovane mutacijom u MR-1 genu.

Cilj: prikazivanje klinicke slike i toka bolesti pacijenta sa genetski potvrdjenom
paroksizmalnom nekineziogenom distonijom.

Pacijent: je 55 godina star muskarac koji je prvu epizodu horeodistonickih pokreta
ekstrtemiteta imao u Sestoj godini. Ovakve epizode je imao 2-3 puta nedeljno i one bi trajale
najduze dva sata. Nisu identifikovani faktori koji bi mogli da provociraju napade osim
eventualno ponekad velika fizicka aktivnost. Van napada neuroloski nalaz je u celini
normalan. Postoji pozitivna porodi¢na anamneza za isti vrstu poremecaja.

Kod naseg pacijenta trankranijalna parenhimska ehosonografija i EEG su opisani kao
normalni. MR endokranijuma je pokazao fokalnu leziju levog putamena i mikroangiopatske
promene za koje smatramo da su uzgredan nalaz i da nemaju vezu sa napred opisanom
fenomenologijom. Drugi sekundarni uzroci nevoljnih pokreta su iskljuceni dopunskim
ispitivanjima. Genetska analiza za DY TS je pozitivna. Pacijent je leCen Clozapinom uz
odlican terapijski odgovor a terapiju je uzimao sporadi¢no kada anticipira predstojeci napad.

Zakljucak: Klinicka slika naSeg pacijenta je u skladu sa literaturnim podacima koji se odnose
na genetski potvrdene slu¢ajeve ovog retkog oboljenja.
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18F. FAHROV SYNDROM
prikaz sluc¢aja

Coli¢ S.,Din¢i¢ E., Rai¢evi¢ R., Lepi¢ T., Spadijer.A.
Klinika za neurologiju VMA, Beograd
nenaneuro@hotmail.co.uk

Uvod: Morbus Fahr je idiopatsko retko, degenerativno, hereditarno, neurolosko oboljenje,
koje se karakteriSe abnormalnim depozitima kalcijuma i gubitkom ¢elija u bazalnim
ganglijama. Uglavnom je asimptomatska do druge decenije Zivota, sa ispoljavanjem
simptoma izmedju trece i pete decenije u vidu poremecaja pokreta, atetoze, distonije,
parkinsonizma, miSiénih spazama, demencije, dizartrije. Prvi put je sindrom opisan od strane
nemackog neurologa Karla Theodora Fhara 1930 godine.

Prikaz slucaja: prikazujemo pacijentkinju staru 41 godinu, sa tegobama koje su se javile oko
34 godine zivota pacijentkinje u vidu gréeva i bolova oba stopala, uz otezan i sporiji hod, sa
kartkotrajnim ponavljaju¢im ’napadima trnjenja i drhtanja’ dominantno desne ruke, uz
izrazenu depresivnost i lak$u kognitivnu insuficijentnost. Neuroloski nalaz je ukazao na
dizartriju, poviSen tonus vratne mukulature plasticnog tipa, diksretan desnostrani piramidni
deficit, sa izrazenom hipertonijom spasti¢no-plastic¢nog tipa i hiperrefleksijom obostrano uz
sporiji hod, sitnijim koracima. Nuroradioloska dijagnostika MR-mozga —ukazala je na lezije u
projekciji bazalnih ganglja obostrano, predominatno u nucleus caudatusu i globus pallidusu.
CT-mozga-kalcifikacije u projekciji bazalnih ganglija. EMNG nalaz uredan. Laboratorijskim
analizama verifikovane lako snizene vrednosti Ca i PTH. Nakon uvodenja u terapiju
antiparkinsonika, antiepileptika, antidepresiva i uz endokrinolosku terapiju znacajna korekcija
ranijih simtoma.

Zakljucak: radi se o retkom degenerativnom, naslednom neuroloskom oboljenju, sa
promenljivim i teSko predvidljivim tokom bolesti, koja se uglavnom zavrSava smréu
pacijenta. Nema kauzalne terapije, uz primenu simptomatske terapije, individualne za svakog
pacinjeta. Genetsko istrazivanje sa tatnom identifikacijom gena na hromozomu 14q, je
moguca prevencija i eventualno lecenje ovog oboljenja.

Kljuéne reci: Fahrov sindrom, bazalne ganglije, depoziti kalcijuma.
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19F. TRANSKRANIJALNA PARENHIMSKA EHOSONOGRAFIJA U
WILSONOVOJ BOLESTI

' Aleksandra Tomi¢, "Milija Mijajlovi¢, 'Marina Svetel, 'Nikola Kresojevi¢, “Tatjana
Pekmezovi¢, 'Viadimir Kostié

! Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beogradski univerzitet, “Institut za
epidemiologiju, Medicinski fakultet, Beogradski univerzitet
alexandra_tomic@yahoo.co.uk

Uvod: Savremeni ultrazvucni sistemi omogucéavaju transkranijalnu sonografiju (TKS) visoke
rezolucije odredenih mozdanih struktura u razli¢itim degenerativnim bolestima.

Materijal i metode: U studiju je ukljuceno 54 obolela od Wilsonove bolesti (WB) 1 60
zdravih kontrola. Kori§¢en je fazni kolor-dopler ultrazvucni sistem sa transducerom od 2.5
MHz, na penetracionoj dubini od 16 cm i dinamicki rang od 45 do 50 dB. Snimanje je vrseno
kroz preaurikularni akusti¢ki prozor skeniranjem supra i infratentorijalnih mozdanih area u
aksijalnoj ravni. Stepen onesposobljenosti i gradiranje WB i njenih multisistemskih
manifestacija meren je upotrebom Skale opSte procene za WB (Global Assessment Scale for
WD; GAS za WB).

Rezultati: Srednji skor tezine bolesti bio je 1.2+1.2. Poredenje hepatickih i neuroloskih
slucajeva pokazalo je da se statisticki znacajno razlikuje hiperehogenost substancije nigre
(SN) u neuroloskoj formi bolesti (p=0.025), dok se ehogenost ostalih struktura ne razlikuje
kod obolelih od neuroloske i hepaticke forme bolesti. Dimenzije tre¢e komore takode su
statisticki znacajno vece u obolelih sa neuroloskom u odnosu na bolesnike sa hepaticnom
formom bolesti (p=0.002). Duzina bolesti nije korelisala sa ehogenoscu bilo koje od
analiziranih struktura, dok je tezina bolesti bila u korelaciji sa SN desno (r=0.303; p=0.029),
nukleusom lentiformisom (NL) desno (r=0.303; p=0.029), i dimenzijom III komore (r=0.351;
p=0.011).

Zakljudak: Nalaz parenhimske ehosonografije razlikuje obolele od WB od zdrave kontrolne
grupe, ali ne i obolele od hepati¢ne i neuroloske forme bolesti koji se razlikuju samo po
hiperehogenosti SN prisutnoj u bolesnika sa neuroloSkom formom bolesti. Prisustvo promene
nije, slicno kao u obolelih sa Parkinsonovom bolescu, u korelaciji sa duzinom bolesti, ali je
tezina bolesti u korelaciji sa hiperehogenoscu bar jedne od struktura - SN ili NL, kao i
dimenzijom III komore.
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1G. UCESTALOST DEMENCIJE U GRUPI PACIJENATA CIJA JE OSNOVNA
ZALBA ZABORAVNOST

Jevdic¢ S.'
'Opta bolnica Panevo, Neuropsihijatrijsko odeljenje
sjevdjic@eunet.rs

Cilj rada je bio da se proceni koliko je ucestalost kognitivnog deficta u sluc¢aju da se sam
pacijent ili njegovi pratioci Zale na zaboravnost. Od 22 ambulantno pregledana pacijenta 15 se
zalilo na zaboravnost (A grupa), a kod njih 7 zaboravnost su primetili pratioci (B grupa). Svi
su testirani MMSE-om (Mini mental state examination), a MoCA (Montreal cognitive
assessment) je primenjena kod 14 pacijenata. Prose¢na MMSE skor u A grupi je bio 26.1,au
B grupi 18.3 (p<0.005), izrazeno za orijentaciju u prostoru, registrovanje, paznju, kratkoro¢nu
memoriju i precrtavanje. Proseéni MoCA skor za A grupu je bio 23.9, za B grupu 13.3
(p<0.005), pri cemu su samo testovi za procenu jezika bili sliénih vrednsoti. Kognitivno
oStecenje je izrazenije kod pacijenata koji nemaju uvid, a MoCA se pokazala osetljivijom za
otkrivanje blagih poremecaja.
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2G. ALZHEIMEROVA BOLEST - ZNACAJ RANE DIJAGNOSTIKE I TERAPIJE

Mihajlovié¢-Jovanovié L.

Opsta bolnica Knjazevac, odsek za neurologiju specijalisticko konsultativne sluzbe
gorcha.design@gmail.com

Alchajmerova bolest je sporo progresivno degenerativno oboljenje mozga koje dovodi
do: intelektualnog propadanja, promena u ponasanju i fokalnih neuroloskih ispada.

Cilj ispitivanja: da li rana rana dijagnoza i rana upotreba leka dovodi do brzeg
kognitivnog oporavka

Metod rada i materijal: pacijenti dijagnostikovani kao AB u periodu od januara do
decembra 2010. u odseku za neurologiju ZC KnjaZevca ukupno 34, podeljeni u dve grupe: 1.
grupa (anamnesticki i hetero anamnesticki ) sa prvum kognitivnim smetnjama Sest i viSe
meseci pre pregleda i 2. grupa sa prvim kognitivnim smetnjama dva i krac¢e od dva meseca
Dijagnostika: laboratorijski pregled, somatski pregled,neurolocki pregled, EEG, NMR (10) i
CT (14) i MMSE. Kod vise od polovine (8) nadena je kortikalna atrofija.

Rezultati rada: pracen je skor MMSE na prvom pregledu ,na kontrolnom pregledu
nakon mesec dana i drugom kontrolnom nakon dva meseca.. Prva grupa sa kognitivnim
smetnjama Sest i viSe meseci pre prvog pregleda n = 18 (10z, 8m), starosna dob 68,7 MMSE
1. =16 +/- 53 MMSE 2. = 17 +/- 1,3 MMSE 3. =18 +/- 1,1 Druga grupa sa prvim
kognitivnim smetnjama dva i manje od dva meseci n = 16 (92, 7m), starosna dob 69,5 MMSE

. =17 +/- 3,2 MMSE 2. =20 +/- 5,8 MMSE 3. =22 +/- 1,3 Svi pacijenti su pri prvom
pregledu (34) dobili terapiju inhibitora acetil holin esteraze - Rivastigmin 3 mg pro die (
15).donepezil 5 mg (19) Nadena je statisticki znacajna razlika u poboljSanju skora MMSE u
grupi obolelih od AB, koje se ranije javila i kojoj je ranije ukljucena terapija (t = 1,14, df 18,
p manje od 0,001)

Zakljucak: Vazna je rana dijagnostika blage do umerene teske AB i §to ranije
ukljucivanje terapije radi brzeg kognitivnog oporavka i poboljSanje kvaliteta Zivota obolelih
od AB.
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3G. BIOMARKERI CEREBROSPINALNE TECNOSTI KOD BOLESNIKA SA
RANIM I KASNIM POCETKOM ALZHAJMEROVE BOLESTI

Mandi¢-Stojmenovi¢ G2, Stefanova El’z, Markovié¢ 13, Stojkovi¢ Tl, Dulovic M3, Jovanovic
M3, Je¢menica-Luki¢ M', Despotovié P , Kostié¢ vi2

'Medicinski Fakultet Univerziteta u Beogradu, Beograd, Srbija

? Klinika za neurologiju, KCS, Beograd, Srbija

*Institut za za medicinsku i klini¢ku biohemiju Medicinskog fakulteta Univerziteta u
Beogradu,Beograd, Srbija

goranamandic@yahoo.com

Uvod: Biomarkeri koji reflektuju patogenetske mehanizme Alzheimerove bolesti (AB) mogu
da pomognu u otkrivanju preklinickih stadijuma AB i time poboljSaju rano postavljanje
dijagnoze kao i diferencijalnu dijagnozu AB u odnosu na druge demencije.

Cilj: Uporedivanje nivoa § amiloidnog proteina sa 42 aminokiseline (A4;), totalnog tau (T-
tau) kao i fosforilisanog tau proteina (P-tau) kod bolesnika sa ranim i kasnim pocetkom AB i
kontrolne grupe zdravih subjekata.

Bolesnici i metode: Lumbalna punkcija je uradena kod 110 bolesnika sa AB kasnog pocetka
(= 65 godina) (srednja vrednost godina starosti 74.29 + 5.41), 35 bolesnika sa AB ranog
pocetka (< 65 godina) (srednja vrednost godina starosti 54.66+ 5.38) i 35 kontrolnih
subjekata (srednja vrednost godina starosti 70.15 £ 11.10). Za odredivanje AP4,, T-tau i P-tau
u CST koriscen je Innotest, ELISA sandwich test (Innogenetics-Belgium).

Rezultati: Sva tri biomarkera pokazuju glavni efekat dijagnoze (p< 0.001). Kada je uradena
analiza kovarijanse (ANCOVA) sa kovarijatom godina starosti, nije promenjena statisticka
znacajnost ni za jedan od prikazanih biomarkera. Nije pokazana znacajna razlika u nivoima
AB4; T-tau i Ptau u CST izmedu podrupa bolesnika sa kasnim i ranim pocetkom AB (APs;=
449 £ 209 versus 460 + 206 pg/ml; T-tau = 697+ 603 versus 549+ 298 pg/ml; P-tau-g,= 130+
88 versus 131+ 73 pg/ml).

Zakljucak: Nasi rezultati pokazuju da odredivanje biomarkera CST (A4, T-tau i P-tau) u
bolesnika sa AB moze da bude korisna metoda u rutinskoj klinickoj praksi, posebno u
razlikovanju AB u poc€etnom stadijumu i normalnog starenja a u svetlu novih najavljenih
etipatogenetskih terapijskih moguénosti.

Kljuéne reci: Alzheimerova bolest, Tau proten, Beta amiloidni protein 42, Cerebrospinalna
teCnosti
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4G. PREVREMENA PODELA CENTROMERA U METAFAZI HROMOZOMA
LIMFOCITA PERIFERNE KRVI U ALCHAJMEROVOJ DEMENCLJI: JEDAN OD
GENETICKIH MARKERA BOLESTI?

Smiljkovi¢ P!, Zivkovi¢ L%, Spremo-Potparevié B, Ple¢a3-Solarovi¢ B2 Peli¢ N°, Oci¢ G',
Siedlak S*, Smith M*, Baji¢ V°

'Klinika za neurologiju, Klini¢ki centar Srbije, Beograd

*Katedra za fiziologiju, Farmaceutski fakultet Univerziteta u Beogradu

*Katedra za biologiju, Veterinarski fakultet Univerziteta u Beogradu

*Department of Pathology, Case Western Reserve University, Cleveland, Ohio, SAD
*Institiut za istraZivanje i razvoj, Galenika AD, Zemun, Srbija

predrag@eunet.rs

Uvod: Za razliku od porodi¢ne Alchajmerove bolesti (AD), gde je obrazac nasleda jasan,
sporadi¢nu formu (SAD) karakteriSe etioloSka i patogenetska multifaktorijalnost. Javljanje
SAD, koja ¢ini 90-95% slucajeva, povezano je sa starenjem kao glavnim faktorom rizika,
odnosno sa udruzenos$éu sa alteracijama u broju i/ili strukturi hromozoma. Prevremena podela
centromera (PCD) predstavlja gubitak kontrole separacije i segregacije centromera, to jest
razdvajanja hromatida ranije nego $to je uobicajeno, tokom interfaze mitoze. Posledi¢na
aneuploidija limfocita periferne krvi (LPK), pokazana citogenetskim analizama tokom PCD,
moze se dovesti i u vezu s trizomijom 21. para hromozoma u AD, uopste.

Cilj: Ispitivanje incidence PCD u metafazi hromozoma LPK kod bolesnika sa AD. U odnosu
na prethodne studije, istrazivanje se odnosilo i na pol i starost pacijenata sa SAD, ali i, prvi
put do sada, na direktno i uporedno poredenje PCD na tri razli¢ita hromozoma.

Metodologija: I grupu bolesnika sa SAD, kao i kontrolnu grupu, ¢inilo je po 24 ispitanika, 13
zenskog i 11 muskog pola. Laboratorijske obrada obuhvatala je odgovarajuce tehnike kulture
peiferne krvi i izraCunavanje broja PCD. Statisticka evaluacija odnosila se na na parametrijske
1 neparametrijsku testovnu obradu.

Rezultati: PCD je pokazala znacajno vecu pojavu kod bolesnika zenskog pola sa SAD, u
odnosu na sve tri ispitivana hromozomska lokusa, nezavisno od zivotnog doba. Selektivna
razlika je ustanovljena i izmedu muskih bolesnika sa SAD i zdravih muskaraca kontrolne

grupe.

Zakljucak: pojava PCD moze se smatrati korisnim fizioloskim bioloskim markerom SAD,
koji moze imati dijagnosticki, ali i prediktivni znacaj.
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5G. KLINICKA ISPOLJAVANJA LEZIJE CORPUSA CALOSUMA

LMihaljev
Specijalna bolnica za psihijatrijske bolesti “Sveti vraci”’, Novi Knezevac, Srbija
svvraci @ stcable.net

Markjafava — Binjamijeva bolest koja se naziva i Markjafava-Binjamijev sindrom je retko
oboljenje sa teSkim neuroloskim i psihijatrijskim sekvelama.

Cilj: Prikaz pacijenta sa klinickom slikom Marchiafava —Bignamijeve bolesti.

Metod: retrospektivna analiza pacijenta sa progresivnim razvojem demencije prac¢en
epilepti¢nim napadima uz znake Zarisnih oStecenja mozga kao $to su hemipareza,
monopareza, afazija.

Rezultati: Na odeljenju neurologije nase bolnice lecen je 2010 godine pacijent starosti 61
godina u ¢ijem je neuroloSkom nalazu dominirao tonus povisen po ekstrapiramidno-
piramidnom tipu, prisutni misiéni refleksi ,gruba motorna snaga snizena do nivoa
bihemipareze.Stajanje i hod nisu bili moguéi, ¢ak ni zauzimanje sedeceg polozaja. MMSE je
iznosio 1. Prisutna je slika potpune ideomotorne apraksije. Heteroanamnesticki podaci
ukazuju na prekomerno konzumiranje alkoholnih pica, uz postepene promene ponaSanja
pacijenta unazad tri godine a progresivno Sest meseci pre prijema na odeljenje, zaboravnost,
konfuznost, nemoguénost funkcionisanja na radnom mestu. Nakon ucestalih epilepti¢kih
nalada i promene stanja svesti neuroradioloski je eksplorisan , uradjena je MR mozga gde je
opisana atrofija korpusa kalozuma uz pocetnu mijelinolizu ponsa. Tretiran simptomatskom
terapijom uz polivitaminsku

Zakljucak: Ovaj redak sindrom se dijagnostikuje najcesce kod osoba srednjih i starijih
godina. Kao uzrok bolesti, osim alkoholizma, navode se i nutritivni faktori ali nije
identifikovan nijedan poseban faktor, zatim elektrolitni disbalans kao u centralnoj pontinoj
mijelinolizi. MR mozga ima specific¢an nalaz koji ukazuje na atrofiju corpusa calosuma
.Nema jasnih prognoza ove bolesti u dosadasnjim studijama. Uz produzenu negu i
kontinuiranu fizikalnu rehabilitaciju moze se dovesti do optimalne funkcionalnosti pacijenta i
produzetka njegovog Zivotnog veka. Pretstavili smo pacijenta 61-o0 god$njeg muskarca sa
klini¢kim i neuroradioloskim manifestacijama Markjafava —Binjamijeve bolesti.
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6G. NEUROPSIHIJATRIJSKI SIMPTOMI KOD PACIJENTA SA ADENOMOM
HIPOFIZE

LMihaljev ,M.Radovanov, Z.Stevanov, P.Velickovi¢
Specijalna bolnica za psihijatrijske bolesti “Sveti vraci”, Novi Knezc¢evac, Srbija
svvraci @ stcable.net

.....

16,7%(14,4% u autopsijskim i 22,5 % u radioloskim studijama) .

Cilj: Prikaz pacijenta sa dijagnostikovanim adenomom hipofize i izrazenim psihickim
promenama uz diskretni pozitivni neuroloski nalaz.

Metod: analiza pacijenta koji se javio neurologu zbog povremenih duplih slika,blage
glavobolje,vrtoglavice.

Rezultati: Muskarac od 53 godine je pregledan od strane neuropsihijatra aprila 2011.godine
zbog diplopija i blage glavobolje. Pre 15 godina je zadobio povredu glave nakon ¢ega mu je
ugradjen ventrikuloperitonealni Sant. Heteroanamnesticki,od supruge,se dobijaju podaci o
promeni li¢nosti pacijenta izrazeno godinu dana unazad: usporen, zaboravan, afunkcionalan.
Uradjen je CT mozga i opisan makroadenom hipofize. Pregledan je od strane
neurohirurga,maja 2011,uradjena je MR mozga i potvrdjena prethodna dijagnoza. Hormonski
status je bio uredan.U neuroloskom nalazu prisutne su diplopije pri pogledu u levu stranu.
Pacijent se kontrolise i kod oftalmologa. U psihi¢kom statusu incipijentni znaci organskog
psihosindroma. Operacija se planira za tri meseca.

Zakljucak: Diskretni pozitivni neuroloski nalaz i psihicke smetnje su se ispoljile kao
posledica makroadenoma hipofize.
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7G. MARCHIAFAVA- BIGNAMI BOLESTI

LMihaljev
Specijalna bolnica za psihijatrijske bolesti “Sveti vraci”, Novi Knezc¢evac, Srbija

svvraci @ stcable.net

Markjafava — Binjamijeva bolest koja se naziva i Markjafava-Binjamijev sindrom je retko
oboljenje sa teSkim neuroloskim i psihijatrijskim sekvelama. CILJ: Prikaz pacijenta sa
klinickom slikom Marchiafava —Bignamijeve bolesti. METOD : analiza pacijenta sa
progresivnim razvojem demencije pracen epilepti¢nim napadima uz znake ZariSnih oStecenja
mozga kao §to su hemipareza, monopareza, afazija. REZULTATI : Na odeljenju neurologije
nasSe bolnice leCen je pacijent starosti 61 godina u ¢ijem je neuroloskom nalazu dominirao
tonus povisen po ekstrapiramidno-piramidnom tipu, prisutni misiéni refleksi ,gruba motorna
snaga snizena do nivoa bihemipareze.Stajanje i hod nisu bili moguéi, ¢ak ni zauzimanje
sedeceg polozaja. MMSE je iznosio 1. Prisutna je slika potpune ideomotorne apraksije.
Heteroanamnesticki podaci ukazuju na prekomerno konzumiranje alkoholnih pica, uz
postepene promene ponasanja pacijenta unazad tri godine a progresivno Sest meseci pre
prijema na odeljenje, zaboravnost, konfuznost, nemoguc¢nost funkcionisanja na radnom mestu.
Nakon ucestalih epileptickih nalada i promene stanja svesti neuroradioloski je eksplorisan ,
uradjena je MR mozga gde je opisana atrofija korpusa kalozuma uz poc¢etnu mijelinolizu
ponsa. Tretiran simptomatskom terapijom uz polivitaminsku. ZAKLJUCAK : Ovaj redak
sindrom se dijagnostikuje najcesce kod osoba srednjih i starijih godina. Kao uzrok bolesti,
osim alkoholizma, navode se i nutritivni faktori ali nije identifikovan nijedan poseban faktor,
zatim elektrolitni disbalans kao u centralnoj pontinoj mijelinolizi. MR mozga ima specifican
nalaz koji ukazuje na atrofiju corpusa calosuma .Nema jasnih prognoza ove bolesti u
dosadasnjim studijama. Uz produzenu negu i kontinuiranu fizikalnu rehabilitaciju moze se
dovesti do optimalne funkcionalnosti pacijenta i produzetka njegovog Zivotnog veka.
Pretstavili smo pacijenta 61-0 god$njeg muskarca sa klini¢kim i neuroradioloskim
manifestacijama Markjafava —Binjamijeve bolesti.
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Uvod: Wilsonova bolest (WB) je autosomno-recesivno nasledno oboljenje koje se odlikuje
velikom klinickom heterogeno$éu. Gen odgovoran za WB je lociran na hromozomu 13q14.3,
sadrzi 21 egzon i kodira za specifi¢nu bakar transportujuéu ATP-azu P tipa (ATP7B).
Mutacije u ATP7B remete biosintetsku i transportnu ulogu ATP-aze u ¢eliji, sa posledi¢nim
poremecajem bilijarne ekskrecije bakra i njegovim nagomilavanjem u jetri, mozgu, kornei i
drugim tkivima. Otkriveno je preko 400 mutacija U ATP7B genu sa karakteristicnom
geografskom distribucijom.

Bolesnici i metode: U studiju je ukljuceno 86 konsekutivnih bolesnika sa WB iz baze
Klini¢kog programa za istrazivanje WB. Genetska analiza vr$ena je metodom direktnog
sekvenciranja gena.

Rezultati: Mutacije u genu za WB (ATP7B) su ustanovljene kod 93% bolesnika (81, 4% svih
analiziranih alela). Identifikovano je 13 mutacija, od kojih je jedna (G998E) prvi put
zabeleZena u nasoj populaciji bolesnika. Najucestalija mutacija u nasoj populaciji je H1069Q
koja je prisutna kod 40.9% pacijenata, a druga po ucestalosti je 2304-2305insC (12.9%). lako
je kod homozigota za H1069Q i kod nosilaca ostalih mutacija uocena vecéa ucestalost
neuroloske forme bolesti, grupe se medu sobom nisu statisticki znacajno razlikovale. Takode,
registrovan je i veliki broj genskih polimorfizama DNK sekvenci koji ne narusavaju funkciju
ATP7B gena, tj. ne prouzrokuju bolest

Zakljudak: Nase istrazivanje je pokazalo da se analizom 5 naj¢es$¢ih mutacija u nasoj
populaciji moze postaviti genetska dijagnoza WB u preko 80% slucajeva, $to u znacajnoj meri
olaksava dijagnozu bolesti. Nije ustanovljena korelacija ispitivanih genotipova sa specificnim
fenotipskim ispoljavanjima WB, prisustvom psihickih smetnji i kognitivnim osiromaSenjem.
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2J. EKSPRESIJA GENA ZA RECEPTOR ZA HEMOKIN FRAKTALKIN (CX3CR1)U
MONONUKLEARNIM CELIJAMA PERIFERNE KRVI U PACIJENATA SA
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Uvod: Hemokini su molekuli koji igraju znac¢ajnu ulogu u inflamaciji. Oni predstavljaju
solubilne hemoatraktante koji privlace leukocite posredstvom aktivacije njihovih
transmembranskih hemokinskih receptora. Receptor za fraktalkin, CX3CR1, je eksprimiran
na monocitima, T ¢elijama, astrocitima i mikroglijalnim ¢elijama. Kod pacijenata obolelih od
multiple skleroze (MS), koji imaju relapsno-remitentni tok bolesti, uspostavljena je korelacija
izmedu klinicke slike bolesti i broja ¢elija prirodnih ubica koje imaju eksprimiran receptor
CX3CRI.

Cilj: Ispitati ekspresiju gena za CX3CR1 na nivou informacione RNK (iRNK) u
mononuklearnim ¢éelijama periferne krvi pacijenata sa MS i zdravih kontrola, u srpskoj
populaciji.

Ispitanici i metodologija: Ispitivanu grupu ¢inilo je 17 pacijenata u prvom relapsu, i 13
kontrola. Mononuklearne ¢elije su izdvojene iz periferne krvi centrifugiranjem u gradijentu
gustine. Ekspresija ciljnog gena, CX3CR1, i endogenih kontrola (GAPDH, PPIA, 18S rRNA)
kvantifikovana je lan¢anom reakcijom polimeraze u realnom vremenu (real-time PCR), od
reverzno transkribovanih molekula iRNK, kori§¢enjem TagMan® eseja za gensku ekspresiju i
sistema 7500 Real-Time PCR (Applied Biosystems). Kompjuterski program REST 2009
Software kori$¢en je za izraCunavanje nivoa relativne ekspresije iRNK za CX3CR1, na
osnovu Ct vrednosti uzoraka i efikasnosti PCR za CX3CR1 i optimalnu endogenu kontrolu
(PPIA).

Rezultati: Ekspresija iRNK za CX3CR1 u mononuklearnim ¢elijama periferne krvi
pacijenata sa MS znacajno je viSa u odnosu na kontrole, sa faktorom srednje vrednosti 1.576
(opseg standardne greske: 0.855-2.878) (p=0.011).

Zakljucak: Rezultati ove studije ukazuju na ekspresiju CX3CR1 u humanim
mononuklearnim ¢éelijama periferne krvi kao na potencijalno koristan periferni pokazatelj
odvijanja procesa u centralnom nervnom sistemu, koji su ukljuceni u patogenezu MS.
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Uvod: Shizofrenija spada u grupu velikih psihijatrijskih poremecaja, koji po klinickoj slici,
toku i prognozi predstavlja najsloZenije i najteze duSevno oboljenje. Savremeni pristup
etiopatogenzi shizofrenije podrazumeva multiplu interakciju genetickih, neurorazvojnih i
sredinskih faktora. Era molekularne biologije uéinila je potragu za ,,shizofrenim genima®
efikasnijom i dovela do dubljih saznanja o sloZenim mehanizmima nastanka neuronalnog
supstrata ovog teskog poremecaja.

Cilj rada: U radu ¢e biti prikazane geneticke studije asocijacije sprovedene u nasoj populaciji
shizofrenih pacijenata u poredenju sa zdravim kontrolama.

Metodologija: Dosadasnja istrazivanja su obuhvatila viSe stotina ispitanika i to shizofrenih
pacijenata, tretiranih u Klinici za psihijatriju od 2005. godine do danas, kao i zdravih
nesrodnih kontrola iz opste populacije. Obrada genetickog materijala vrSena je PCR tehnikom
a zatim analizom produkata poliakrilamid elektroforezom. Elementi klinic¢ke slike
procenjivani su primenom Skale za procenu pozitivne i negativne simptomatologije i Skale za
procenu globalnog funkcionisanja.

Rezultati: Nasa istrazivanja pokazala su statisti¢ki znacajnu razliku u distribuciji pojedinih
alela u genima vezanim kako za regulaciju dopaminergicke i glutamatergicke transmisije,
tako i za regulaciju neurorazvojnih i neurodegenerativnih procesa kod shizofrenih pacijenata u
odnosu na zdrave kontrole.

Zakljudak: Rezultati nasih istrazivanja ukazuju na znacajnu vezu pojedinih genskih alela i
shizofrenije u naSem etnickom miljeu. Takode, postoji veza izmedu odredenih alela i
susceptibilnosti ka razli¢itim formama shizofrenije, §to bi govorilo u prilog genetickoj
heterogenosti ovog oboljenja.
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4J. KLINICKA EVALUACIJA PACIJENATA SA DYT6 DISTONIJOM U SRBIJI
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nikola kresojevic@yahoo.com

Uvod: DYT6 distonija je autozomno dominantno nasledno oboljenje sa redukovanom
penetrantnoséu (50-60%). Mutacija u THAP1 genu koji kodira za THAP1 protein (thanatos-
associated protein [THAP] domain-containing apoptosis-associated protein 1) uzrokuje DYT6
distoniju. DYT6 mutacija je utvrdena u nekoliko populacija sa varijabilnom klinickom
prezentacijom, od fokalne do generalizovane distonije. Prema literaturi, generalizovana
primarna distonija ranog pocetka sa spazmodi¢nom disfonijom je karakteristi¢an fenotip
DYT6 distonije.

Cilj: opisivanje fenotipa nasih pacijenata sa genetski potvrdenom DYT6 distonijom.

Metod: THAP1 gen je sekvenciran u uzorku od 230 pacijenata sa genetski neutrvdenom
primarnom distonijom, na Klinici za neurologiju Klinickog centra Srbije. Mutacija je
identifikovana kod 3 pacijenta koji nisu u srodstvu.

Rezutati: Prvi simptomi su se javili kod 2 pacijenta u dvanaestoj godini a kod jednog u 36.
godini zivota. Kod sva tri pacijenta je kraniocervikalni region bio inicijalno zahvaéen
distonijom sa tendencijom Sirenja do generalizovane distonije kod dva pacijenta i segmentne
distonije kod jednog pacijenta. Spazmodic¢na disfonija postoji kod dva pacijenta. Niko od
pacijenta nema pozitivnu porodi¢nu anamnezu.

Zakljucak: Klinicka slika nasih pacijenata sa DYT6 distonijom je u skladu sa opisom Vodica
za dijagnostiku i leenje primarnih distonija (EFNS MDS-ES) gde se navodi da “DYT6
testiranje se preporucuje kod distonije ranog pocetka ili familijarnih distonija sa dominantno
kranio-cervikalnom afekcijom ili kod DYT1 negativnih.”
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5J. GENOMSKA NESTABILNOST I PROMENA p53 U MALIGNIM GLIOMIMA
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Univerzitet u Beogradu, Medicinski fakultet, Beograd, Republika Srbija
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Uvod: maligni gliomi, grupa tumora niskog i visokog gradusa koji poticu od glije, najcesci su
i najsmrtonosniji tumori mozga. Tumor supresor p53, Cesto je inaktiviran kod glioma visokog
gradusa, ali se malo zna o njegovoj ulozi u odrZzavanju genomske stabilnosti u ovom tipu
tumora.

Cilj rada: cilj ovog rada bilo je ispitivanje uloge genomske nestabilnosti u patogenezi
primarnih i sekundarnih glioblastoma, mutacionog statusa i gubitka heterozigotnosti p53 gena
kao i njihove povezanosti i zajedniCkog efekta na prezivljavanje pacijenata.

Materijal i metode: za detekciju i kvantifikaciju genomske nestabilnosti kod 30 uzoraka
glioma kori$¢ena je metoda DNK profilisanja AP-PCR, za odredivanje mutacionog statusa
p53 gena PCR SSCP i sekvenciranje a za utvrdivanje gubitka heterozigotnosti (LOH) p53
gena fragmentna analiza.

Rezultati: stepen genomske nestabilnosti se nije statisti¢ki znac¢ajno razlikovao medu
pacijentima razli¢ite starosti, pola i gradusa tumora. Promene u p53 genu su bile znacajno
prisutnije kod mladih pacijenata (<50) i u tumorima nizeg gradusa, ali nije bilo znacajne
korelacije sa nivoom genomske nestabilnosti. Pored toga, identifikovali smo 4 mutacije p53
koje do sada nisu bile otkrivene u tumorima mozga.

Zakljudci: nasi rezultati ukazuju da je visok stepen genomske nestabilnosti karakteristika
malignih glioma. Visok stepen genomske nestailnosti detektovan u uzorcima primarnih
glioma mogao bi se objasniti de novo nastankom. Promene u p53 genu, iako Cesto prisutne,
nisu povezane sa stepenom genomske nestabilnosti ali jesu sa prezivljavanjem pacijenata.
Pacijenti sa mutiranim p53 genom imaju za nijansu bolje prezivljavanje, dok genomska
nestabilnost ne uti¢e na duzinu prezivljvanja.
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6J. MOGUCA GENETSKA HETEROGENOST SPINOCEREBELARNE ATAKSIJE
VEZANE ZA HROMOZOM 15
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Markovic V', Kosti¢ VS'
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Luiibeck, Luiibeck, Germany.

Uvod: Autozomno dominante spinocerebelarne ataksije (SCA) su klinicki i genetski
heterogena grupa neurodegenerativnih bolesti.

Bolesnici i metode: Ispitivali smo SCA porodicu romskog porekla iz Srbije. Cetiri
zahvacena 1 devet zdravih ¢lanova porodice su prosli detaljno neurolosko ispitivanje.

Rezultati: Prezentujuéi simptom kod svih bolesnika je bio nestabilan hod u ranom odraslom
zivotnom dobu. Dodatne klinicke karakteristike su bile piramidni znaci, depresija i kognitivno
oste¢enje. Model nasledivanja je autozomno-dominantan. Posto su iskljucene ekspanzije
ponovaka u devet poznatih SCA gena, linkage analizom genoma sa 412 mikrosatelitnih
markera lokalizovan je putativni gen u 40.7 cM regionu (42.5 Mb) na hromozomu 15q ,
izmedu markera D15S1006 i D15S116. Maksimalni LOD skor je bio 1.75. Ovaj region je
samo 4.2 Mb udaljen od gena za SCA11 (TTBK2). Medutim, mutacije u TTBK2 genu nisu
pronadene, sugeriSuci da je druga mutacija na hromozomu 15q uzrok nove forme SCA.
Takode, iskljucili smo alteracije u dva gena u analiziranom regionu, tj. ekspanziju
poliglutamin-kodiraju¢eg CAG ponovka u ARID3B i mutacije u SEMAG6D.

Zakljucak: Moguénost efekta osnivaca u romskoj populaciji stimuli$e na istrazivanje SCA
porodica i identifikaciju novog SCA gena u ovom regionu.
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7J. PROMENE U p53, pten i egfr GENIMA KOD GLIOBLASTOMA MULTIFORME
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Uvod: glioblastomi su najcesca i najgresivnija vrsta tumora mozga. Smatra se da promene u
onkogenu EGFR i tumor supresorima p53 i PTEN imaju vaznu ulogu u razvoju ove vrste
tumora.

Cilj rada: cilj ovog rada bio je utvrdivanje promena u genima EGFR, PTEN i p53 u 30
uzoraka glioma i ispitivanje njihove uloge u patogenezi glioma.

Materijal i metode: iz 30 tumorskih uzoraka i krvi pacijenata izolovana je DNK i kori§¢ena
za analizu mutacionog statusa p53 metodama PCR-SSCP i sekvenciranjem, zatim za
ispitivanje LOH-a kod p53 i PTEN-a fragmentnom analizom i utvrdivanje amplifikacionog
statusa EGFR gena diferencijalnim PCR-om.

Rezultati: LOH PTEN-a je bio naj¢e$¢a promena prisutna u 62,86 % uzoraka, pra¢ena
amplifikacijom EGFR-a u 40 % slucajeva, dok je gen p53 bio mutiran u 28,57 % slucajeva i
inaktiviran LOH-om u 20 % sluc¢ajeva. Sva tri gena su bila promenjena u 11,43 % slucajeva,
dok je 45,71 % uzoraka imalo samo jedan izmenjen gen. Identifikovane su 4 mutacije p53
koje ranije nisu bile dovedene u vezu sa tumorima mozga. Promene p53 su bile statisticki
znacajnije prisutne kod mladih pacijenata (<50) i u tumorima nizeg gradusa. Istovremena
inaktivacija PTEN-a i amplifikacija EGFR-a bile su ¢e$¢e u tumorima viseg gradusa.

Zakljucdci: nasi rezultati ukazuju da bi promene u genu p53 mogle da budu rani dogadaj u
razvoju tumora, dok bi inaktivacija PTEN-a i amplifikacija EGFR-a mogle da dovedu do
progresije tumora.
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8J. FAMILIJARNA KROJCFELD-JAKOBOVA BOLEST UZROKOVANA E200K
MUTACIJOM

Veselinovi¢ N, Zidverc-Trajkovi¢ J, Radojici¢ A, Pavlovi¢ A, Dobrici¢ V, Covitkovié-Sternié
N
Klinika za neurologiju, Klinicki centar Srbije, Beograd, Srbija
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Uvod: Krojcfeld-Jakobova bolest (CID) predstavlja retko neurodegenerativno oboljenje u
¢ijoj je osnovi konformaciona promena prion protein (PrP) i koja postoji u sporadi¢noj,
infektivnoj i naslednoj formi. Genetske prionske bolesti su posledica mutacije gena za prion
protein (PRPN) i procena je da ¢ine 10-15% svih slucajeva CJID.

Prikaz slucaja: Prikazujemo slu¢aj muskarca starog 56 godina, nosioca E200K mutacije
PRPN kome je postavljena dijagnoza verovatne CJD. Klinicka prezentacija je imala odlike
brzo-progresivnog kognitivnog deficita, ataksije, mioklonusa i vizuelnih smetnji.
Elektroencefalografski su prikazani bilateralni sinhroni pseudoperiodiéni bi- i trifazi¢ni ostri
talasi a NMR pregledom endokranijuma otkrivene karakteristi¢ne lezije struktura bazalnih
ganglija i neokorteksa.

Zakljucak: Ovo je prvi dokumentovani slucaj verovatne CJD u osobe sa dokazanom
mutacijom u genu za PRPN u Srbiji.
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9J. MAYER-ROKITANSKY-KUSTER-HAUSTER SINDROM- NEUROLOSKI
ASPEKT

prikaz slucaja

Adnan Burina', Osman Sinanovi¢', Biljana Koji¢', Mirjana Vidovi¢', Mensura Burina?,
Svjetlana Mujagi¢?, Lejla Arnautalic’

Klinika za neurologiju', Klinika za radiologiju®, Univerzitetski klini¢ki centar Tuzla
Medicinski fakultet, 75000 Tuzla, Bosna i Hercregovina

Uvod:Mayer-Rokitansky-Kuster-Hauser (MRKH) sindrom ¢ini vaginalna aplazija sa drugim
paramesonefrickim abnormalnostima. Tip I MRKH se karakterise izolovanim odsustvom
proksimalne dvije tre¢ine vagine, dok tip IT ima i druge malformacije koje ukljucuju
vertebralne, kardioloSke, uretralne (prvenstveno gornje partije uretralnog trakta), kao i
otoloske anomalije.

Prikazan je slucaj cetrdesetogodiSnje Zene sa pojavom progredirajuce slabosti donjih
ekstremiteta koja je dovela do flakcidne paraplegije pracene trnjenjem po tipu “Caksira“ i
inkontinencijom urina. Autoanamnesticki su se dobili podaci da pacijentica nikad nije imala
menstruaciju, te da je tek pred prijem prvi put bila na pregledu kod ginekologa koji je
dijagnostikovao primarnu amenoreu i anomalije vagine, nakon ¢ega je upucena neurologu.
Uradenim radioloskim pretragama: magnetna rezonanca (MR) ki¢menog stuba i MR male
karlice, vizualiziraju se strukturalne promjene na kicmenom stubu, abnormalnosti krvnih
sudova ki¢mene mozdine intraduralno ekstra- i intramedularno, kao i anomalije genitalnih
organa. Kompjuterizovana tomografska (CT) urografija je bila uredna. Nalaz
elektromioneurografije je ukazao na znacajno oStecenje lumbosakralnog pleksusa u smislu
kaude ekvine, a analize hormonalnog statusa su takoder pokazali odstupanja od normalnog.
Konsultovani su ortoped i neurohirug. Na osnovu anamneze, klinicke slike, neuroloskog
statusa, te rezultata uradenih dijagnostickih pretraga zakljuceno je da se radi o neuroloskim
komplikacijama u sklopu MRKH sindroma. Obzirom da je fizikalna rehabilitacija bila jedina
opcija, pacijentica je u tom smislu upuéena na daljnji tretman.

Zakljudak: Komplikacije Mayer-Rokitansky-Kuster-Hauser sindroma u neuroloskoj praksi su
rijetke, te je zato potrebno korelirati ozbiljan neuroloski deficit (flakcidna paraplegija, ispad
senzibliteta, poremecaj uriniranja) u zena sa eventualnim ginekoloskim problemima.

Kljuéne rijeci: Mayer-Rokitansky-Kuster-Hauser sindrom - Neuroloske komplikacije
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ivastankovic139@yahoo.com

Uvod. ldiopatske kalcifikacije u bazalnim ganglijama (IKBG) karakteri$u se poremecajima
pokreta, neurobihejvioralnim i kognitivnim izmenama i prisustvom kalcifikacija u bazalnim
ganglijama. Opisano je 30 porodica sa familijarnom formom ove bolesti i autozomno
dominantnim nasledivanjem. U nekim porodicama otkrivena je povezanost ove bolesti sa
lokusima 14q (IKBG1), 2q37 (IKBG2) i 8p21.1-q11.23 (IKBG3), dok je kod drugih ova veza
izostala, §to ukazuje na genetsku heterogenost.

Cilj. Cilj ovog rada je prikazivanje klini¢kih, neuroradioloskih i genetskih karakteristika
¢lanova porodice sa IKBG.

Metodologija. Kod pacijenata koji su imali kalcifikacije na CT-u, radena je i transkranijalna
sonografija parenhima (TCS). Nigrostrijatni dopaminergicki put je ispitivan DAT SPECT
metodom, a cerebralni protok Tc-99m HMPAO SPECT metodom. Genetska analiza se
bazirala na ispitivanju povezanosti sa lokusima IKBG1, IKBG2 i IKBG 3.

Rezultati. Prvi simptomi bolesti javili su se izmedu 22.0 i 55.4 godine. Glavni klini¢ki znaci
obuhvataju parkinsonizam, poremecaj hoda sa frizingom i diskinezije. Na CT-u su pokazane
simetricne kalcifikacije kod 6 pacijenata iz tri generacije (4 simptomatska i dva
asimptomatska). Hiperehogenost na TCS-u bila je u korelaciji sa hiperintenznim
kalcifikacijama u odredenim strukturama. Na HMPAO SPECT-u je pokazana hipoperfuzija u
frontalnom korteksu i bazalnim ganglijama. Genetskom analizom je isklju¢ena povezanost sa
lokusima IKBG1, IKBG2 i IKBG3.

Zakljucak. U ispitivanoj porodici pacijenata sa IKBG sa autozomno dominantnim tipom
nasledivanja iskljucena je povezanost sa poznatim lokusima, §to govori u prilog izraZene
genetske heterogenosti. Klinic¢ka slika obolelih varira medu ¢lanovima iste porodice, kao i
izmedu porodica. Sve ranije javljanje simptoma u svakoj sledecoj generaciji ukazuje na
moguce prisustvo fenomena genetske anticipacije.
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1K. AMBULANTNI NEUROLOSKI PACIJENTI: UCESTALOST BOLESTI I
OPRAVDANOST DOPUNSKIH PREGLEDA

Jevdi¢ S.
'Opta bolnica Pancevo, Neuropsihijatrijsko odeljenje
sjevdjic@eunet.rs

Cilj rada je bio da se proceni ucestalost oboljenja i opravdanost upucivanja pacijenata na
neuroloski i dopunske preglede. Ukupno je obuhvacéeno 120 pacijenata (68 Zena) pregledanih
tokom 3 meseca u Specijalistickom centru Opste bolnice u Panc¢evu zbog: bolova u ledima ili
vratu (32), ranijeg mozdanog udara (23), vrtoglavice (14), glavobolje (10), polineuropatije
(8), povreda (6), epilepsije (6), demencije (4), Parkinsonove bolesti (3), pregleda za IK (7) i
ostalo (7). Broj prvih pregleda i kontrola je bio isti (60), prvih pregleda ¢esc¢e kod glavobolja,
kontrola kod ranijeg mozdanog udara. Prosecna starost pacijenata je 59 godina, njamladi
imaju epilepsiju (45.3), najstariji Parkinsonovu bolest (74.3), F=6.28, p<0.01. Na prvi pregled
najcesce upucuje lekar opste prakse (76.7%), na kontrolni pregled neurolog (86.7%), s tim da
se u grupi kontrola pojavljuje znacajna razlika, uglavnom zbog povreda koje drugi specijalisti
upucuju na neurolosku kontrolu. Rezultate ranijih pregleda donosi 100 pacijenata, od cega je
84% znacajno za sadasnju bolest. Ukupno je 99 pacijenata upuceno na dopunske preglede i
postoji znakajna razlika izmedu grupa (3°=31.7, p<0.005): pacijenti sa bolovima u vratu i
ledima najcesce se upucuju dalje (96.9%), a oboleli od epilepsije i polineuropatija ne (50%
odnosno 62.5%). Od toga, oko 59.6% dopunskih pregleda mora da trazi neurolog, ostale moze
da indikuje i lekar opste prakse, (x’=17.1, p<0.05). Od 120 pacijenata oko 30% je upuéeno
neurologu bez relevantnih dopunskih analiza, dok je definitivna dijagnoza postojala kod 57
pacijenata kod kojih dopunski pregledi obi¢no nisu traZeni.
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2K. MORFOLOSKE PROMENE NA MOZGU KOD OSOBA SA
TRANSSEKSUALIZMOM - REALNOST ILI ZABLUDA
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! Institut za anatomiju ,,Niko Miljani¢*, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu
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Uvod: Transseksualizam je poremecaj polnog identiteta (MKB — 10) u adolescenciji ili u
zrelo doba (DSM IV TR) i karakteriSe se stalnim i jakim ose¢ajem identifikacije sa suprotnim
polom, pra¢enim stalnim osecanjem nelagodnosti zbog postojeceg bioloskog pola ili
osecanjem nepripadanja postojecem bioloskom polu. Do sada su pronadene promene
uglavnom vezane za nucleus striae terminalis koji je kod osoba sa musko ka Zenskom
transseksualizmom sli¢nije osobama zenskog pola.

Cilj rada: je da se na serijskim snimcima na nuklearnoj magnetnog rezonanci pronadju
moguce promene i uporede sa osobama bez poremecaja polnog identiteta.

Metodologija: Ispitivanje je vrseno na serijskim snimcima dobijenim primenom tehnika 3D
FLAIR i MPRAGE kod 15 osoba sa transsekualnim poremecajem. Kontrolnu grupu je
sacinjavalo 28 osoba oba pola bez makroskopskih promena na mozgu i bez neuroloskih i
psihijatrijskih promena.

Rezultati: U nasoj seriji pronadjena je jedna osoba sa polimikrogirijom na levojstrani u
predelu parijetalnog operkuluma i jedna osoba sa izrazito skracenom lateralnom brazdom na
levom parijetalnom operkulumu i jedna osoba izrazito skracene Silvijeve brazde i
izmenjenom morfologijom donjeg parijetalnog reznjica. Kod osoba sa zensko ka muskom
transseksualizmu prondjena je diskretna asimetrija u zapreminama putamena koje su bile
manje na levoj hemisferi.

Zakljucak: Postoje promene u makromorfologiji hemisfera velikog mozga prema nasim
rezultatima, kod osoba sa poremecajem polnog identiteta ali za neke validnije zakljucke bice
potrebna veca serija pacijenata, tako da je ovo prikaz nasih preliminarnih rezultata.
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Uvod: Multidisciplinarni pristup u lecenju kriticno obolelog neuroloskog bolesnika,
primenjen u specijalizovanim Jedinicama intenzivne neuroloske nege (JNIN), povezan je sa
boljim funkcionalnim oporavkom u poredjenju sa bolesnicima le¢enim u Jedinicama
intenzivne nege opsteg tipa.

Cilj: Procena funkcionalnog oporavka, stepena mortaliteta i ucestalost pojave pojedinih
somatskih i neuroloskih komplikacija kod kriti¢no obolelog neuroloskog bolesnika lecenog u
JNIN.

Metodologija: Retrospektivna analiza podataka iz dokumentacije 323 pacijenta leena u
JNIN u periodu od juna 2010. do juna 2011. godine.

Rezultati: Analiza je pokazala znacajnu prevagu muskog pola, uz prose¢nu starost od 52,3
godine i prosecna duzinu lecenja u JNIN od 11,7 dana. Najc¢es¢i razlog prijema su bila
cerebrovaskularna oboljenja (33%), epilepti¢ni napadi (23%) i neuromisi¢ne bolesti (11,5%),
au 23% slucajeva razlog prijema je bilo somatsko pogorSanje hroni¢nih neuroloskih
oboljenja.
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Uvod Nakon izvestaja SZO za 1982. godinu o regionalnim razlikama standardizovanih stopa
smrtnosti od mozdanog udara u SFRJugoslaviji na Stetu stanovnistva Vojvodine, zdravstvena
sluzba Novog Sada je zapocela sprovodenje istrazivanja u okviru MONICA Projekta. Studija
je zapocCeta 1983. g. i projektovana na 10 godina trajanja. Tokom njenog izvodenja nasa
zemlja se raspala, zbog ucesca u ratnim operacijama dozivela medunarodnu izolaciju i bila
zrtva sankcija UN. Novosadski Monica centar je zbog toga produzio rad i nakon zvani¢nog
okoncanja studije sve do 2005. g.

Cilj studije je bio merenje trendova cerebrovaskularnog morbiditeta i mortaliteta, kao i
ocenjivanje njihove povezanosti sa promenama poznatih faktora rizika, stila zivota,
razvijenosti zdravstvene sluzbe i socio-ekonomskim karakteristikama izmerenim u isto vreme
u definisanim populacijama i druStvenim zajednicama razlicitih zemalja.

Metodologija Prikupljani su podaci o ishemijskom mozdanom udaru (IMU) na teritoriji
Novog Sada za populaciju od 25 do 64 godine, kao i podaci o prisustvu faktora rizika dobijeni
iz pregleda reprezentativnog uzorka stanovnistva. Nakon izvrsene dijagnosticke kategorizacije
primenom algoritma prema MONICA protokolu obavljena je registracija dogadaja.

Rezultati S obzirom na znacajne razlike u kretanju incidence i letaliteta u periodu studije od
1983-1992 i nakon toga do 2005. godine, rezultati su analizirani odvojeno. U prvom periodu
je incidenca snizena za 12%, a stopa letaliteta za 21% na godiSnjem nivou. Tokom trajanja
sankcija UN (1992-1995) je incidenca IMU povecana za 26,6%, a letalitet za 2,7%, da bi na
kraju drugog perioda incidenca bila veca za 30% a letalitet za 33,5%.

Zakljucak Okolnosti u kojima se izvodi profilakticki projekt za IMU direktno srazmerno uticu
na ostvarene rezultate.
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FLUOXETINE DOES NOT IMPAIR MOTOR FUNCTION IN PATIENTS WITH
PARKINSON'S DISEASE:
CORRELATION BETWEEN MOOD AND MOTOR FUNCTIONS WITH PLASMA
CONCENTRATIONS OF
FLUOXETINE/NORFLUOXETINE

Vladimir Kosti¢® Eleonora Dzo0lji¢%, Zoran Todorovié® , Marina Svetel®, Elka Stefanova?,
Natasa Dragasevi¢?, Igor Petrovi¢?, =, Ivan Kovacevi¢®, Milija Mijajlovié?,
Branislava Miljkovi¢®, Milena Pokrajac®, Milica Prostran”

®Institute of Neurology, School of Medicine, University of Belgrade, Belgrade, Serbia

> PDepartment of Pharmacology, Clinical Pharmacology and Toxicology, School of
Medicine,University of Belgrade, P.O. Box 38, ul. Dr Suboti¢a 1, 11000 Belgrade, Serbia
‘National Pharmacovigilance Centre, Medicines and Medical Devices Agency of Serbia,
Belgrade, Serbia

9Department of Pharmacokinetics, Faculty of Pharmacy, University of Belgrade, Belgrade,
Serbia

Selective serotonin reuptake inhibitors are the most commonly chosen antidepressants in
patients with Parkinson's disease (PD). The aim of our study was to assess the influence of
fluoxetine (Flu) on motor functions in .patients with PD. In this prospective, controlled, open-
label study, 18 patients with PD and mild depression (10<HDRS<23,) without dementia
(25<MMSE) were treated with Flu. Both single and repeated dose effects of Flu were
assessed on days 1-80. Plasma concentrations of Flu and norfluoxetine (NORFIlu) were
correlated with the results of selected motor function performance scores (UPDRS-motor
score, FTT and PPT). Severity of PD, depression and dementia were evaluated using standard
tests (HY, ADL, HDRS, MMSE). Steady-state for Flu/NORFIu was reached after 18 days of
treatment. Such a plateau correlated with significant improvements in both scores of
depression and Parkinson's disability (HDRS, UPDRS and ADL, respectively), while HY
score did not change significantly. In addition, FTT and PPT scores also increased until day
18, with further slight fluctuations around the plateau. Optimal motor performances correlated
with Flu concentrations of approx. 60-110 microg/L. In conclusion, Flu (20 mg/day)
significantly reduced depression in PD patients while it did not impair their motor
performances. Because substantial placebo effects may arise in studies of PD and depression,
large, prospective, randomized, placebo-controlled clinical trials are warranted.
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UCESTALOST I KARAKTERISTIKE BOLA KOD OBOLELIH OD
PARKINSONOVE BOLESTI

Smiljkovi¢ T, Poti¢ J, Gavrilovi¢ A, Nikoli¢ V, Malovi¢ J

Klini¢ko odeljenje za neurologiju, KBC ,,Zvezdara®“, Beograd, Srbija

predrag@Eunet. rs

Uvod: Kod obolelih od PB mogu da budu prisutni razli¢iti tipovi bola kao Sto su,
muskuloskeletni, radikularni/neuropatski, distoni¢ni i centralni.

Cilj: utvrditi ucestalost i1 karakteristike bola kod obolelih od PB i njegovu povezanost s
demografskim i klinickim parametrima

Metod:Ispitivanje je obuhvatilo 41 konsekutivnog bolesnika koji su ispunjavali London Brain
Bank kriterijume za PB. Originalnim upitnikom dobijeni su demografski podaci, podaci o
pocetku, duzini i terapiji PB, kao 1 prisustvu bola, njegovoj lokalizaciji, trajanju, specificnoj
terapiji. Primenjene su standardne skale: Unifikovana skala za procenu tezine PB (UPDRS),
skala po Henovoj i Jaru za stadijum bolesti, skra¢ena verzija McGillove skale za bol i
Hamiltonova skala za depresiju (HDRS). Kognitivni status procenjivan je Malim testom
mentalnog funkcionisanja (MMSE).

Rezultati: Bol je bio prisutan kod 46,3% (41/19) bolesnika. Najcesce su bili prisutni:
muskuloskeletni (50%), radikularni/neuropatksi (26%), distoni¢ni (21%) i centralni (3%) bol.
IzvrSeno je poredenje bolesnika s bolom (B+) i onih bez bola (B-). U grupi B+ bolesnici su
bili mladji, kraceg trajanja PB, viseg ukupnog UPDRS skora, viseg HDRS skora i viseg
McGill skora (p<0,005) u odnosu na grupu B-. Nije bilo znacajne razlike u stadijumu bolesti i
MMSE skoru izmedju dve grupe.

Zakljucak: Bol je Cest u PB 1 javlja se kod skoro polovine obolelih. Nedistoni¢ni tip bola,
kao $to su muskuloskeletni i radikularni najcesS¢e su bili zastupljeni u nasoj grupi bolesnika.
Bolesnici s ve¢om motornom onesposobljenoscu 1 visSim skorom depresivnosti ¢esce su se
zalili na bol.
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PLENARNA PREDAVANIJA-APSTRAKTI

VOLTAGE IMAGING FROM DENDRITIC SPINES AND AXONS

Zecevic D
Yale University School of Medicine
333 cedar St., New Haven, CT, USA

dejan.zecevic@yale.edu

New or improved tools to gain a better understanding of how individual neurons process
information and modulate activity are critical. Because the principal function of a neuron is to
process electrical signals, one tool that is most in need for improvement is membrane
potential imaging with voltage-sensitive probes. Recent dramatic improvements in voltage-
imaging sensitivity and spatio-temporal resolution, based on laser excitation epi-florescence
measurements in wide field microscopy mode, will be described and illustrated by several sets
of novel experimental results. The imaging results will be presented for the olfactory bulb
mitral cells, hippocampal CA1 pyramidal neurons, cerebellar Purkinje cells, and pyramidal
neurons from the somatosensory cortex. Two main advantages which make this approach
unique will be described: (a) the ability to record synaptic and action potentials
simultaneously at hundreds of sites on dendritic and axonal processes with single spine
resolution and (b) the ability to monitor signals from structures that are too small for electrode
measurements (e.g. axonal collaterals, terminal dendrites, dendritic spines).
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PLENARNA PREDAVANIJA-APSTRAKTI

PURINERGIC SIGNALING IN THE AUDITORY BRAINSTEM NEURONS

Milenkovi¢ 1, Jovanovi¢ S, Dietz B, Riibsamen R
Department of Neurobiology, Faculty of Biosciences, Pharmacy and Psychology,
University of Leipzig, Germany

mili@uni-leipzig.de

In developing nervous system, discrete bursts of spontaneous electrical activity arise
independent of experience or any environmental input. This bursting activity may play a
major role in axonal pathfinding, refinement of tonographic maps, dendritic morphogenesis
and the segregation of axonal terminal arbours. In the auditory system, such bursting activity
is endogenously generated in the cochlea by the ATP-mediated activation of the cochlear
inner hair cells, and it is thereafter transferred via the vestibulocochlear nerve to the central
auditory system. Bursting activity generally occurs in the nuclei along the ascending auditory
pathways, but it disappears after the onset of acoustically evoked signals processing. We
investigated the role of purinergic P2 receptors in the regulation of neuronal excitability
during postnatal development of auditory brainstem neurons. To pursue this, we conducted
extracellular recordings in vivo, and combined whole cell recordings and Ca®* measurements
in acute brainstem slices (in vitro) from Mongolian gerbil. Our results show that extracellular
ATP evokes Ca®*-dependent bursting in neurons expressing the P2X receptors. However, the
expression of P2X receptors is developmentally and topographically regulated. The P2X
receptor-mediated responses (membrane depolarization, inward current and intracellular Ca**
signal) peak during the first postnatal week, but they are strongly down regulated after hearing
onset (>P12), consistent with the transient developmental role. Moreover, the expression of
P2 receptors seems to be restricted to certain auditory brainstem nuclei, and only to distinct
neurons within one nucleus, suggesting that purinergic signaling might play a specific role in
organization of developing neuronal circuits.
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PLENARNA PREDAVANIJA-APSTRAKTI

MOLECULAR MECHANISMS OF SYNAPTIC PLASTICITY - FROM THE CELL
NUCLEUS TO THE EXTRACELLULAR MATRIX

Kaczmarek L
Nencki Institute, Warsaw, Poland

I.kaczmarek@nencki.gov.pl

The last twenty years of intense research have provided convincing evidence for a role of
regulation of gene expression in control of long-term neuronal plasticity, including learning
and memory. Starting from our discovery-in late eighties—of c-fos activation in those
phenomena, we have focused on correlating the expression of c-fos mMRNA and c-Fos protein
in various cognition-related brain structures with neuronal plasticity, learning and memory.
The major conclusion from our studies, as well as those by the others, is that c-Fos and its
functional form, AP-1 transcription factor, is the best correlate of the learning processes.
However, our understanding of exact biological function(s) of c-Fos/AP-1 still remains
largely missing. Recently, an extracellular proteolytic system, composed, inter alia, of tissue
inhibitor of matrix metalloproteinases, TIMP-1 and matrix metalloproteinase-9, MMP-9, has
emerged as a major AP-1 target in the brain neurons responding to enhanced neuronal
activity. Structural remodeling of the dendritic spines and synapses is essential for synaptic
plasticity, underlying learning and memory. We have recently found that in the rodent
hippocampus both MMP-9 protein and its transcript are associated with dendritic spines.
Moreover, in a model of epileptogenesis-related, aberrant plasticity, MMP-9
immunoreactivity, enzymatic activity and mRNA content increased in the
dendrites/synapses. Furthermore, functional inactivation of MMP-9 affected synaptic
plasticity and blocked late phase of long-term potentiation as well as hippocampus- and
amygdala-dependent learning. In aggregate, these results point to a novel molecular
mechanism of synaptic function that operates extracellularly.
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PLENARNA PREDAVANJA-APSTRAKTI

DIFERENCIJACIJA MATICNIH CELIJA

Stojkovic M* 2, Erceg S*

!Spebo Medical, Leskovac, Srbija

“Humana Genetika, Medicinski Fakultet,

Univerzitet u Kragujevcu, Srbija *CABIMER, Sevilja, Spanija

mstojkovic@spebo.co.rs

Ljudske embrionalne mati¢ne Celije imaju potencijal da diferenciraju u preko 200 ¢elijskih
tipova. Zbog toga u njih se polaze velika nada da ¢e se jednoga dana efikasno koristiti u
terapiji neurodegenerativnih bolesti uklju¢ujuéi i povredu ki¢mene mozdine. Mi smo po prvi
put pokazali (pregled u 1) da transplantacija progenitor celija ologodendrocita (OPC) i
motornih (MP) neurona uti¢e na funkcionalni oporovak odraslih pacova nakon kompletnog
presecanja kiémene mozdine. U poredenju sa kontrolnim Zivotinjama, lokomotorni potencijal
(BBB test) zivotinja sa akutnom povredom je signifikantno bio uveéan kod Zivotinja koje su
tretirane OPC i/iliMP Celijama. To dokazuje da su ¢elije migrirale i diferencirale u zrele i
funkcionalne oligodendrocite i motorne neurone pokazujuc¢i da i pod in vivo uslovima
poseduju elektrofiziolosku aktivnost. Sli¢ni rezultati postignu su i sa ependimalnim mati¢nim
¢elijama koje su izolovane direktno sa mesta kontuzije kicmene moZzdine. Obe strategije
dokazuje da maticne celije, bilo embrionalne ili adultne, mogu uspesno da se koriste za
tretiranje povreda kicmene mozdine.

1. Ronaghi M, Erceg S, Moreno-Manzano V, Stojkovic M (2010). Challenges of Stem Cell
Therapy for Spinal Cord Injury: Human Embryonic Stem Cells, Endogenous Neural Stem
Cells or Induced Pluripotent Stem Cells? STEM CELLS 28:93-99.
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PLENARNA PREDAVANJA-APSTRAKTI

DEVELOPMENT OF INTERNEURONS IN HUMAN FETAL BRAIN

Zecevic N*, Yu X, Jakovcevski 12

lDepartment of Neuroscience, University of Connecticut Health Center, Farmington,
Connecticut, USA

“Center for Molecular Neurobiology, University Hospital Hamburg-Eppendorf, Hamburg,
Germany

nzecevic@neuron.uchc.edu

Cortical interneurons play a crucial role in the functioning of cortical microcircuitry as they
provide inhibitory input to projection (pyramidal) neurons. Despite their involvement in
various neurological and psychiatric disorders, our knowledge about their development in
human cerebral cortex is still incomplete. We found that at the beginning of corticogenesis, at
embryonic 5 gestation weeks (gw, Carnegie stage 16) in human, early neurons could be
labeled with interneuron markers, including calretinin, calbindin and GABA antibodies, but
not Neuropeptide Y, somatostatin or parvalbumin. A gradient of immunolabeled cells from
the ganglionic eminences (GE) towards the neocortex, suggests that their initial site of origin
is the GE, which is similar to findings in rodents. At later stages of human development (17-
20gw), however, a subset of calretinin® and Nkx2.1" cells are generated in the cortical
subventricular zone (SVZ). Moreover, in vitro studies confirmed that cortical interneurons
could be derived from progenitor cells isolated from human, but not from mouse cortical
SVZ. Significance of these findings is that interneuron progenitors that have neocortical
origin might be human-specific and selectively vulnerable to various factors in the
microenvironment. Their pathology may lead to neuro-developmental disorders described in
humans, requiring more targeted therapy. In conclusion, combined findings from
immunohistochemistry on cryosections and in vitro results suggest that cortical interneuron
progenitor population is more complex in humans relative to rodents. The increased
complexity of progenitors is probably evolutionary adaptation necessary for development of
the higher brain functions characteristic to humans.
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PLENARNA PREDAVANIJA-APSTRAKTI

ANESTHESIA INDUCES IMPAIRMENT
OF DEVELOPING MITOCHONDRIA IN RAT BRAIN

Lunardi N*?, Sanchez V, Jevtovic-Todorovic V*

!Department of Anesthesiology, University of Virginia Health System,
Charlottesville, VA 22908, USA

Department of Anesthesiology and Pharmacology, University of Padua, Padua, Italy

vj3w@virginia.edu

Introduction: Mitochondria migrate within the cytoplasm, leading to a change in their
subcellular distribution. As main regulators of ATP production, mitochondria are found in the
vicinity of developing synapses which is often far from the cell body where they are
generated. General anesthesia (GA) causes significant decrease in synapse density, the
impairment of synaptic neurotransmission and mitochondrial morphogenesis in the
subiculum, an important part of hippocampal proper. Goal: We proposed that the detrimental
effects of GA on synaptogenesis are caused in part by the impairment of mitochondrial
regional distribution in the proximity of synaptic boutons.

Methods: We exposed 7-day-old rats to 6 hr of GA containing isoflurane (0.75%), nitrous
oxide (75%) and midazolam (9 mg/kg, given i.p. as a single injection at the initiation of
anesthesia) (experimentals) or mock anesthesia (air plus vehicle, 0.1% DMSO) (controls).
Post-GA, general appearance/body weight of rat pups was noted daily. On day 21, we
sacrificed the pups for ultrastructural analysis of the subiculum.

Results: We found significantly higher percentage of mitochondria-containing presynaptic
profiles in control subiculi than in experimental ones (p<0.05). In addition, experimental
mitochondrial profiles were, on average, 38% larger than control ones (p < 0.05). When the
areas of mitochondria-containing presynaptic nerve terminals were measured, we found no
difference between control and experimental animals indicating that terminally distributed
mitochondria display morphometric changes indicative of swelling. Conclusion: This may
prevent them from migrating and positioning themselves into smaller presynaptic profiles. As
a consequence they may deprive small and distant synaptic contacts of adequate and timely
metabolic support.
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PLENARNA PREDAVANJA-APSTRAKTI

EFEKTI HIPOKSIJE/ISHEMIJE NA FUNKCIJU ENDOTELA KAPILARA MOZGA
I ASTROCITA I NJIHOVU MEDUSOBNU INTERAKCIJU

Redzic Z
Institut za fiziologiju, Medicinski fakultet, Universitet u Kuvajtu, Kuvajt

redzic@hsc.edu.kw

Celije mozga imaju sposobnost da svoj metabolizam prilagodjavaju parcijalnom pritisku
kiseonika u celiji. Kljucnu ulogu u tom procesu prilagodjavanja ima hipoksijom indukovani
factor (HIF) 1, heterodimer koji se sastoji od a i P subjedinice; B subjedinica je
konstitucionalno eksprimirana u svim celijama, dok o subjedinica podleze brzoj proteolizi
sve dok je parcijalni pritisak kiseonika normalan. U uslovima hipoksije / ishemije proteoliza
ove jedinice se usporava, sto omogucava da se formira HIF — off dimer u nukleusu koji se
vezuje za veliki broj promotornih regiona i na taj nacin podstice eksprimiranje vise od 100
gena koji imaju kljucnu ulogu u adaptaciji celija na hipoksiju, ukljucujici eritropoetin, faktore
rasta koji stimulisu angiogenezu i enzime glikolize. Dosadasnji rezultati ukazuju da astrociti
imaju kljucnu ulogu u HIF-uzrokovanoj adaptaciji mozga u uslovima hipoksije / ishemije; ove
celije su glavni izvor eritropoetina u mozgu koji znacajno utice na metabolizam neurona i
endotelnih celija kapilara, smanjujuci apoptozu i modifikujuci metabizam tih celija. Rezultati
takodje ukazuju da astrociti direktno oslobadjaju ili stimulisu endotel kapilara da sintetise
nekoliko faktora rasta endotela, medju kojima je najvazniji vaskularni endotelijalnni factor
rasta (VEGF), koji promovise dediferencijaciju endotela i njegov rast. Smatra se da je VEGF,
uz direktne efekte hipiosije, odgovoran za promene u funkciji endotela u uslovima hipoksije /
ishemije. Te promene ukljucuju dislokaciju i internalizaciju proteina tesnih veza, sto uzrokuje
povecanu paracellularnu difuziju kroz endotel, promenu u ekspresiji transportnih proteina i
promene u ekspresiji / funkciji jonskih izmenjivaca. Te promene verovatno znacajno
doprinose razvoju edema mozga u uslovima hipoksije / ishemije.
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PLASTICNOST NERVNOG SISTEMA

MORFOLOSKE PROMENE NA MOZGU KOD OSOBA SA
TRANSSEKSUALIZMOM - REALNOST ILI ZABLUDA

Filipovié B. %, Stargevi¢ A.}, Markovi¢ D.?, Stogié¢ — Opinéal T3, Dakovi¢ M *

! Institut za anatomiju ,,Niko Miljani¢“, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu
2KBC ,,Dragisa Misovi¢ — Dedinje, Klinika za psihijatriju

$ KC Srbije, Katedra za radiologiju Medicinskog fakulteta u Beogradu

*Fakultet za fizitku hemiju Univerziteta u Beogradu

UVOD: Transseksualizam je poremeéaj polnog identiteta (MKB — 10) u adolescenciji ili u
zrelo doba (DSM IV TR) i karakterise se stalnim i jakim osec¢ajem identifikacije sa suprotnim
polom, pracenim stalnim osecanjem nelagodnosti zbog postojeceg bioloskog pola ili
ose¢anjem nepripadanja postojeCem bioloskom polu. Do sada su pronadene promene
uglavnom vezane za nucleus striae terminalis koji je kod osoba sa musko ka zenskom
transseksualizmom sli¢nije osobama zenskog pola.

CILJ RADA je da se na serijskim snimcima na nuklearnoj magnetnog rezonanci pronadju
moguce promene i Uporede sa osobama bez poremecaja polnog identiteta.

METODOLOGIJA Ispitivanje je vrseno na serijskim snimcima dobijenim primenom tehnika
3D FLAIR i MPRAGE kod 15 osoba sa transsekualnim poremecajem. Kontrolnu grupu je
sacinjavalo 28 osoba oba pola bez makroskopskih promena na mozgu i bez neuroloskih i
psihijatrijskih promena.

REZULTATI U nasoj seriji pronadjena je jedna osoba sa polimikrogirijom na levojstrani u
predelu parijetalnog operkuluma i jedna osoba sa izrazito skracenom lateralnom brazdom na
levom parijetalnom operkulumu i jedna osoba izrazito skracene Silvijeve brazde i
izmenjenom morfologijom donjeg parijetalnog reznjica. Kod osoba sa zensko ka muskom
transseksualizmu prondjena je diskretna asimetrija u zapreminama putamena koje su bile
manje na levoj hemisferi.

ZAKLJUCAK Postoje promene u makromorfologiji hemisfera velikog mozga prema nasim
rezultatima, kod osoba sa poremecajem polnog identiteta ali za neke validnije zakljucke bice
potrebna veca serija pacijenata, tako da je ovo prikaz nasih preliminarnih rezultata.
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PLASTICNOST NERVNOG SISTEMA

PECULIAR EXPRESSION OF TRANSCRIPTION FACTORS DIRECTS
DEVELOPMENT OF THE HUMAN NEOCORTEX AND ITS UNIQUE FEATURES

Jakovcevski I, Zecevic N2

!Center for Molecular Neurobiology, University Hospital Hamburg-Eppendorf, Hamburg,
Germany

“University of Connecticut Health Center, Farmington, CT, U.S.A.

igor.jakovcevski@zmnh.uni-hamburg.de

Cortical interneurons have a critical role of providing inhibition for projection neurons. While
the cortical projection neurons are generated by proliferation of neuroepithelial cells in the
ventricular and subventricular zones (VZ/SVZ), most of the cortical interneurons originate in
subcortical embryonic structures, the ganglionic eminences (GE). These findings were based
on the lineage mapping of the early embryonic expression of several transcription factors (DIXx,
Nkx2.1, Lhx6, Mashl) in the rodent GE. Human cortical interneurons have larger diversity
and higher numbers compared to rodents. Using immunohistochemistry we studied human
fetal forebrains during the first half of gestation for the expression of these transcription
factors. In embryonic human forebrain, studied factors are observed both in the GE and in the
cortical VZ/SVZ. Their expression is retained in cells of all fetal cortical layers up to
midgestation. Unlike in rodents, Nkx2.1 continues to be expressed in a subpopulation of
neocortical interneurons. Staining with mitotic marker Ki67 revealed that Mashl+, and
Nkx2.1+ cells proliferate in the neocortical VZ/SVZ at midgestation. At least some of the
Mash1+ progenitors in the neocortical SVZ are co-labeled with interneuron makers, whereas
others are oligodendrocyte progenitors, indicating a link between the two lineages.
Electroporation of the human organotypic slices with Lhx6-reporter construct revealed that
some of the Lhx6+ cells in the VZ/SVZ proliferate. Taken together these findings reveal
major qualitative differences between human and rodent cortical interneuron development,
including widespread cortical expression of Nkx2.1, proliferation of Nkx2.1+ and Lhx6+ cells
in the cortical SVZ, and the presence of Mash1+/DIx- cortical SVZ progenitor cells.
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Enteri¢ni nervni sistem (ENS) ¢ine najve¢im delom neuroni i glijalne ¢elije prisutne u
zidu digestivnog trakta. Neuroni ENS-a reguli$u motoriku, protok krvi, transport i sekreciju u
gastrointestinalnom traktu (GIT) i moduliSu njegovu endokrinu i imunolosku funkciju. ENS
vodi poreklo od vagusnog dela nervnog grebena Cije Celije migriraju i naseljavaju kranijalni
deo primitivnog creva, Sireci se distalno.

Postavljen je cilj da se u razli¢itim segmentima GIT-a humanih embriona i fetusa
ispitaju histoloSke i imunohistohemijske karakteristike ENS-a: prisustvo, vreme pojavljivanja,
lokalizacija, kvalitativne i kvantitativne promene u razli¢itim periodima zrelosti.

Materijal je ¢inilo 6 embriona i 34 fetusa, razli¢itog pola, razvrstanih po trimestrima
gestacione starosti (14 u prvom, 21 u drugom, 5 u treCem). Za identifikaciju neuroendokrine
aktivnosti u ENS-u su upotrebljene imunohisohemijske procedure (PAP i LSAB/HRP), tj.
pan-neuroendokrini i specifiéni markeri. U sklopu analize razvijenosti ENS-a odredivan je
areal mijenteri¢énog pleksusa.

U telima neurona i nervnim vlaknima ENS-a embriona u 7. i 8. nedelji razvoja dokazana
je imunoreaktivnost na hromogranin A, neuron-specifi¢nu enolazu i S-100 protein, naro¢ito u
mijenteriénom pleksusu. U fetusnom periodu, pored spomenutih, pan-neuroendokrinih
markera, u submukoznom i mijentericnom pleksusu identifikovana je imunoreaktivnost
vazoaktivnog intestinalnog polipeptida, supstance P, bombezina i somatostatina. Zabelezena
je statisticki znacajna razlika u porastu zastupljenosti mijenteri¢nog pleksusa u drugom, u
odnosu na prvi trimestar gestacione starosti.

ENS se intenzivno razvija u fetalnom periodu, u drugom trimestru, pri ¢emu ne dolazi
samo do porasta njegovog kvantitativnog sadrzaja, ve¢ i do povecane funkcionalne
raznovrsnosti, §to ukazuje na znacaj peptidnih hormona u procesima rasta i diferencijacije.
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Uvod: Fitoestrogeni su prirodna nesteroidna jedinjenja. Kao terapeutici i pomocna lekovita
sredstva intezivno se koriste poslednjih godina. Genistein, najzastupljeniji izoflavon soje,
poseduje sistem prstenova koji su sli¢ne hemijske strukture estrogenu. Svoje dejstvo ostvaruje
vezivanjem za estrogenske receptore (ER) povecavajuéi ili smanjujuéi transkripciju ER-
zavisnih ciljnih gena, kao i vanreceptorskim mehanizmom koji obuhvata inhibiciju tirozin
kinaze.

Cilj: Uzimajuci u obzir mali broj podataka o uticaju genisteina na hipotalamo-hipofiznu (HH)
osu, ova studija je dizajnirana u cilju utvrdivanja eventualnog uticaja genisteina na morfo-
functionalne Kkarakteristike kortikotropin-oslobadaju¢ih neurona (CRH) paraventrikularmog
jedra (PVN) hipotalamusa, kao i na morfoloSke karakteristike kortikotropnih (ACTH) celija
hipofize orhidektomisanih adultnih muzjaka pacova.

Metoda: Orhidektomisani adultni pacova su subkutano tretirani genisteinom tri nedelje.
Volumen PVN, volumenska gustina duplo imunofluorescentno obeleZzenih CRH-cFos
neurona kao i morfoloSke karakteristike ACTH ¢elija odredeni su stereoloSkom analizom
pomoc¢u newCAST stereoloSkog softverskog paketa.

Rezultati: Kao odgovor na tretman genisteinom volumenska gustina CRH-cFos-
imunoreaktivnih neurona PVN povecéana je 2.3 puta u odnosu na vrednosti odredene nakon
orhidektomije. Tretman genisteinom, doveo je do znacajnog povecanja zapremine hipofize
(21%), ukupne zapremine ACTH ¢elija (60%) kao i ukupanog broja ACTH ¢éelije (22%), u
odnosu na grupu orhidektomisanih zivotinja.

Zakljucak: Prezentovani rezultati, koji su u fokusu imali morfoloSke i funkcionalne osobine
CRH neurona i ACTH ¢elija orhidektomisanim adultnih pacova, pokazuju da genistein
aktivara HH osu.
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Traumatska povreda mozga (TPM) je jedan od najvecih uzroCnika smrtnosti i
invaliditeta mladje populacije ljudi za koju joS uvek nema adekvatnog tretmana koji bi doveo
do brzeg i uspesnijeg opravka izgubljene funkcije. Tokom nastanka povrede mozga, pored
prvobitnog gubitka neurona dolazi i do sekundarne degeneracije prvobitno neoStecenih
neurona procesom ekscitotoksi¢nosti, §to produbljuje povredu. Uprkos ¢injenici da CNS ima
ogranicen kapacitet za samoobnavljanje, i da plasticnim mehanizmima delimi¢no kompenzira
nedostatak neurona, neophodno je modulisati procese koji su u osnovi oporavka funkcije.

Nasa ranija istrazivanja ukazala su na znatno veci kapacitet opravaka nakon povrede
mozga neonatalnih pacova u poredjenju sa adultnim usled vece prohodnosti ekstracelijskog
matriksa (ECM). Primenom nukleozidnog analoga — ribavirina smanjili smo broj reaktivnih
astrocita koji produkuju sulfatne proteoglikane (komponente ECMa), ¢ime je poboljsana
prohodnost ECMa, spreCeno formiranje glijalnog oziljka, Sto je omogucilo izrastanje i
grananje nervnih vlakana i rezultiralo poboljsanjem motorike kod tretiranih Zivotinja. U cilju
pronalazenja neuroprotektivnog terapeutskog tretmana primenuli smo hiperbari¢nu
oksigenaciju (HBO). HBO terapija dovela je do uspeSnog oporavka koordinacije
lokomotornih pokreta i vraéanja snage misi¢a, smanjenja inflamatornog odgovora i redukcije
gubitka neurona i degeneracije aksona nakon TPM. Takodje, tretman lediranih Zzivotinja
koktelom B vitamina (B1,B2,B3,B6,B12) doveo je do poboljsanja motorike za 80% ve¢ 7o0g
dana po operaciji, do smanjenja reaktivne glioze, odlaganja formiranja glijalnog oziljka i do
intenzivnog grananja neo$teCenih neurona oko mesta povrede, §to ukazuje na uspostavljanje
novih funkcionalnih veza i restoracije funkcije mozga.

Rezultati ovih studija ukazuju da bi primenom odredjenih terapeutskih tretmana mogli
da modulisemo procese koji doprinose uspesnijem oporavku nakon TPM.
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Uvod: Stresni dogadaji mogu precipitirati nastanak mnogih psihijatrijskih oboljenja
ukljuCujuci shizofreniju (SCH). Promene u sekreciji glukokortikoida, kao i promene
glukokortikoidnog receptora (GR) i njegovih liganada posebno u hipokampusu mogu biti u
osnovi vulnerabilnosti na psihijatrijsko oboljenje kod genetski predisponiranih osoba. Brojne
studije su pokazale poveéanje bazalnog nivoa kortizola u plazmi kao i redukciju GR u CNS-u
pacijenata obolelih od SCH. Perinatalna primena fenciklidina (PCP), nekompetitivnog
antagoniste NMDA receptora, predstavlja jedan od animalnih modela shizofrenije.

Cilj: Odrediti neposredno i dugotrajno dejstvo perinatalne primene PCP-a na bazalni nivo
kortikosterona u plazmi pacova i ekspresiju GR i njegovog liganda proteina HSP70 u
korteksu i hipokampusu pacova.

Materijal i metode: Wistar pacovi su tretirani 2, 6, 9 i 12. postnatalnog (PN) dana PCP-om (10
mg/kg tt) ili fizioloSkim rastvorom natrijum hlorida (s.c.). Za ispitivanje neposrednih efekata
perinatalne primene fenciklidina Zivotinje su Zrtvovane 13. PN dana, a za ispitivanje
dugotrajnog uticaja 70. PN dana. Koncentracija kortikosterona u plazmi je odredivana
pomocu komercijalnog ELISA kita a ekspresija GR i HSP70 u korteksu i hipokampusu pacova
odredivana je metodom Western blota.

Rezultati: Dobijeni rezultati su pokazali da 13. PN dana postoji povecanje bazalnog nivoa
kortizola u plazmi dok ekspresija GR i HSP70 nije promenjena. Povecanje bazalnog nivoa
kortizola u plazmi zivotinja perinatalno tretiranih PCP-om je prisutno i 70. PN dana kada se
zapaza i smanjenje ekspresije HSP70 u hipokampusu i odsustvo promene u ekspresiji GR.
Zakljucak: Rezultati naSeg istrazivanja ukazuju da perinatalna primena PCP-a ima efekte na
hipotalamo-hipofizno-adrenalnu osovinu koji su izomorfni sa nalazima kod SCH pacijenata.
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Ogranieni unos hrane je jedina sredinska manipulacija koja ima neuroprotektivni
efekat, usporava starosno-zavisne procese i produzava zivotni vek. Dugoro¢ni efekti dijete na
nervni sistem mogu se procenjivati kako na biohemijskom tako i na funkcionalnom nivou, jer
ovakav tretman umanjuje efekte metabolickog oksidativnog stresa, doprinosi efikasnijem
koriséenju glukoze, indukuje povecanu produkciju neurotrofina, poveéava prezivljavanje
neurona i poboljSava kognitivne funkcije.

Starenje je nepobitan faktor rizika za nastanak Citavog spektra neurodegenerativnih
bolesti pri ¢emu, usled selektivne i progresivne neurodegeneracije, dolazi do funkcionalnih
promena u nervnom sistemu. Cilj nasih dugogodisnjih istrazivanja je bio da se utvrde efekti
dugotrajne dijete (u trajanju od 6 do 24 meseca) na procese starenja. Ispitivanja su radena na
Wistar pacovima. U cilju sveobuhvatnog sagledavanja efekata dijete pracene su promene u:
1) koncentraciji razli¢itih biohemijskih parametara (kortikosteron, glukoza, insulin, lipidi); 2)
ekspresiji marker-gena i proteina sinapticke plastiCnosti i pojedinih neurodegenerativnih
bolesti (GAP-43, sinaptofizin, sinuklein, GFAP, APP, ApoE, presenilin); 3) signalnim
putevima koji uti¢u na vijabilnost neurona; 4) razli€iti fizioloski parametri (smanjenje telesne
tezine, temperatura tela, prezivljavanje); 5) razliciti bihejvioralni parametri. Za molekularni
deo istraZivanja strukture od interesa su bile korteks i hipokampus, jer intenzivno podlezu
neuroplastiénim promenama tokom starenja.

Dobijeni rezultati su pokazali da dijeta znacajno utice kako na celijsku tako i na
fiziologiju organizma u celini, tezec¢i da uspori promene koje proces starenja izaziva. Uticaj
dijete na ekspresiju gena i proteina koji imaju ulogu u sinaptickoj plasti¢nosti i patologiji
Alchajmerove bolesti potvrduje veliki klini¢ki potencijal ove vrlo primenjive i neinvazivne
metode u cilju oCuvanja integriteta organizma tokom starenja.
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posledica povrede mozga i glavni uzrok degeneracije i smrti neurona. Upoznavanje pojedinih
puteva ulaska kalcijuma nakon mozdane traume omogucuje pronalaZenje pravog terapeutskog
prilaza u leCenju pacijenata sa povredama glave. Ulazak kalcijuma u patofizioloskim
uslovima primarno se odvija kroz voltazno-zavisne kalcijumove kanale (VZKK). Smatra se
da se ovi putevi ulaska kalcijuma aktiviraju nakon povredom-izazvane depolarizacije
neuronalne membrane.

Cilj rada je da se ustanovi kako povreda mozga uti¢e na ¢elijski i vremenski obrazac
ekspresije VZKK 1i transporta kalcijuma kroz njih.

Kao eksperimentalni model kori§¢ena je ablacija leve i desne senzomotorne Kore
mozga pacova. 2, 7, 14, 30 dana posle operacije (dpo) zivotinje su Zrtvovane i izolovani su:
levi, desni korteks, levi, desni n. kaudatus i hipokampus.Voltazno-zavisni transport kalcijuma
pracen je u sinaptozomima izolovanim iz pomenutih struktura, a depolarizacija je izazivana
visokim koncentracijama KCI. Preko akumulacije lipofilnog katjona [*H]TPP+ u
sinaptozomima, odredivan je membranski potencijal. Ekspresija Lc i N tipa VZKK praéena je
imunohistohemijskim metodama.

Dobijeni rezultati ukazuju na razliiti efekat leve i desne lezije na voltazno-zavisni
transport kalcijuma, koji zavisi od vremena koje je proteklo od operacije i regiona mozga koji
se ispituje. UocCena je povecana ekspresija oba ispitivana VZKK u 2, 7 i 14 dpo, pri ¢emu se
LcVZKK pojacano eksprimiraju na reaktivnim astrocitima, a NVZKK na neuronima.

Iz dobijenih rezultata se vidi da unilateralna povreda mozga dovodi do depolarizacije
neuronalne membrane prac¢ene vremenski zavisnim i regionalno- i hemisferno-specifi¢nim
promenama voltazno-zavisnog transporta kalcijuma koje su posledice promena u ekspresiji
VZKK.
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Opéti anestetici su u Sirokoj primeni u klini¢koj praksi, mada novija eksperimentalna
istrazivanja ukazuju da primena ovih supstanci tokom ranog postnatalnog razvica ima
neurotoksicne efekte. Medutim, i dalje se malo zna o uticaju ovakvih tretmana na neuronalnu
aktivnost i sinapticku plasti¢nost, ¢ije je koordinisano odvijanje od velike vaznosti za pravilan
razvoj nervnog sistema.

Predmet nasih istrazivanja je uticaj kratkotrajne propofolske anestezije (25 mg/kg) na
neuronalnu vijabilnost, aktivnost i sinapticku plasti¢nost u korteksu i talamusu pacova u
ranim fazama postnatalnog razvi¢a (7 i 14 dana, P7 i P14). Ovakav pristup je izabran radi
procene posledica primene kratkotrajne propofolske anestezije u pedijatrijskoj anesteziologiji
koja je, prema podacima iz literature, i najceS¢e koriS¢ena kratkotrajna anestezija. Uticaj
tretmana na vijabilnost neurona je analiziran imunohistohemijski (Fluoro-Zad bojenje), a na
neuronalnu aktivnost na osnovu ekspresije Fos-a i BDNF-a. GAP-43 (marker aksonskih
zavrSetaka), sinaptofizin (opSti presinapti¢ki marker) i drebrin (marker dendritskih trnova
ekscitatornih sinapsi) su ispitivani kao markeri sinapticke plasti¢nosti. Promene su analizirane
na nivou proteina (Western blot metodom) i iRNK (RT-PCR i RQ-PCR) u razli¢itim
vremenskim tackama (0, 1, 2, 4, 8, 16, 24h) nakon tretmana.

Dobijeni rezultati su ukazali da uticaj propofola na vijabilnost neurona znacajno zavisi
od starosti eksperimentalnih zivotinja. Tretman znacajno remeti neuronalnu aktivnost u obe
ispitivane strukture i to na vremenski-zavisan nacin. Promene u aktivnosti neurona pracene su
modifikacijama na nivou sinaptiCke plasticnosti. Ovakvi rezultati otvaraju polje uticaja
anestetika na homeostatsku sinapti¢ku plasti¢nost i procese koji teZe da neuronalnu aktivnost
odrze u opsegu funkcionalnog optimuma, $to je od vitalnog znacaja za neuron.
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Grelin, mozdano-crevni peptid ima znacajan uticaj na energetski balans organizma i vazan je
u patogenezi gojaznosti i drugih poremecaja energetskog metabolizma. Cilj ovog rada je da se
utvrde dejstva centralno datog grelina Zivotinjama razliCite starosti na promet i sadrzaj masti u
organizmu.

Intracerebroventrikularne (icv) injekcije grelina davane su jednom dnevno (0.15nmol/Sul
solventa) 5 uzastopnih dana: pubertalnim (mladim), odraslim i starim muZzjacima Wistar
pacova koji su bili na rezimu slobodne ishrane. Telesna masa (TM) i unos hrane mereni su
svakodnevno. Jedan sat posle 5. icv doze grelina zivotinje su zrtvovane, vadeno i mereno je
retroperitonealno i epididimalno belo (BMT) i interskapularno mrko (MMT) masno tkivo.
Uzorci krvi su uzimani za odredivanje lipidnog statusa i glikemije.

Centralno dat grelin znacajno je povecao TM i unos hrane (p<0.05) u svim starosnim
grupama, kao i masu BMT i MMT kod: mladih za 68% i 56%, odraslih za 87% i1 48% i starih
za 105% i1 41%, u odnosu na iste starosne kontrole. Sa starenjem se signifikantno (p<0.05)
povecavala relativna masa BMT, a smanjivala relativna masa MMT. Histoloski su bili
evidentirani znatno krupniji poligonalni adipociti u BMT, dok se u uvec¢anim ¢elijama MMT
nalazio znatno veci broj stopljenih, krupnih masnih kapi. U krvi su bili znacajno povecani
(p<0.05) nivoi triglicerida, holesterola i slobodnih masnih kiselina, dok je glikemija bila
snizena u proseku za 18% u odnosu na netretirane kontrole svih starosnih grupa.

Rezultati jasno pokazuju da su dnevne icv doze grelina tokom 5 uzastopnih dana znacajno
povecale: unos hrane, TM i sadrzaj BMT i MMT. Povecéan nivo cirkuliSu¢ih masti kao i
snizena glikemija ukazuju na stimulisanu lipogenezu.
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Poremecaji raspolozenja povezani su sa oSte¢enjima mitohondrijalnih funkcija i
definisu se kao energetske bolesti metabolizma. Ovakva stanja su ucestalija kod zena i
normalizuju se antidepresantima, koji svoje efekte ostvaruju na mitohondrije prefrontalnog
korteksa (PFC).

Cilj ove studije je da se u animalnom modelu utvrdi polno zavistan efekat antidepresanta
(fluoksetina) na ¢elijsko disanje i inicijaciju mitohondrijalne apoptoze u PFC pod delovanjem
hroni¢nog stresa.

Polno zrele zenke i muzjaci Wistar pacova izlagani su hroni¢nom stresu i tretirani
fluoksetinom. Western blotom je odreden nivo glukokortikoidnog receptora (GR) i njegovih
fosformi (pGRser171, pGRser232, pGRser246), kao i Bax i Bcl2 proteina. Real Time PCR-
om merena je ekspresija COX 1 i COX 3 mitohondrijalnih gena, a aktivnost citohrom c
oksidaze enzimskim esejem.

Zapazeno je da hroni¢ni stres kod Zenki povecava nivo GR, GR fosfoformi, ekspresiju
COX 1 1 COX 3 gena, aktivnost citohrom ¢ oksidaze, kao i Bax i Bcl2 proteina, dok kod
muzijaka, nema efekta na GR, dolazi do smanjenja ekspresije COX 1 i COX 3 gena i
aktivnosti enzima, dok su Bax i Bcl2 povecani. Tretman fluoksetinom kod Zenki nije uticao
na signalizaciju izazvanu stresom kao ni kod muzjaka, osim povecanja nivoa GR i pGR232.
Sumarno, rezultati pokazuju uticaj seksualnog dimorfizama na molekularnu regulaciju
¢elijskog disanja i inicijaciju apoptoze u mitohondrijama PFC preko GR i njegovih fosfoformi
u uslovima hroni¢nog stresa i ukazuju da te razlike imaju znacajne implikacije u tretmanu
fluoksetinom.
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Metabolicki posmatrano, ¢elije mozga pokazuju jedinstvo razliCitosti. To im omoguéava da
maksimalno koriste energetske kapacitete, sa mitohondrijama kao glavnim igra¢ima i
mitohondrijalnom DNK koja diriguje orkestrom supramolekulskih kompleksa respiratornog
lanca. Taj evolutivni benefit, s druge strane, ¢ini mozak izuzetno metabolicki povredljivim.
Svaka promena mitohondrijalne dinamike koja vodi mitohondriopatijama i mitohondrijalnim
oboljenjima, pored misi¢a, najpre afektuje neurone. Zato u osnovi neurodegenerativnih
oboljenja lezi poremecaj na nivou mitohondrijalne DNK, mitohondrijalne strukture i funkcije.

Ovo predavanje pokuSava da objedini saznanja o molekulskim osnovama uloge mitohondrija
u fiziologiji nervnih ¢elija, sa akcentom na neurodegenerativne sindrome i redoks regulaciju,
tj. signalnu transdukciju u mitohondrijama posredovanu gasotransmiterima: azot oksidom,
ugljen monoksidom i vodonik sulfidom.
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Istrazivanja neurobiologije spavanja u pacovskim modelima starenja i neuropatologije
najéeséih neurodegenerativnih bolesti starenja, kao §to su Alchajmerova bolest (AB),
Parkinsonova bolesti (PB) i razni tipovi demencije, su od velike vaznosti za razumevanje
mehanizama normalnog i poremecenog spavanja. Poremecaji ponaSanja u toku REM faze
spavanja prethode viSe godina klini¢koj dijagnozi bolesti, kao §to i neurodegenerativni proces
pocinje najranije u strukturama mozdanog stabla kljuénim u regulaciji REM faze spavanja.
Kako etiopatologija AB i PB podrazumeva selektivni gubitak specifi¢nih neuronskih
populacija, vaznu ulogu holinergickih neurona, kao i wushodni obrazac progresije
neurodegeneracije od REM regulatornih struktura u mozdanom stablu ka bazalnim
prednjemozdanim regionima, nasa istrazivanja su vezana za pacovske modele unilateralne i
bilateralne lezije dva funkcionalno razli¢ita holinergic¢ka sistema mozga.

Selektivne lezije nucleus basalis-a (glavni holinergicki centar inervacije kore velikog mozga),
i nucleus pedunculopontine tegmentum-a, (glavni holinergi¢ki talamokortikalni centar
inervacije u ponsu) su izvrSene pomocu stereotaksicki vodenih mikroinfuzija ekscitotoksina
(ibotenic¢ne kiseline) u nanolitarskom volumenu. Progresija poremecaja prouzrokovanog
neurodegenerativnim procesom praéena je poligrafski kroz izmene u arhitekturi spavanja,
izmene u EEG ritmovima i/ili odredenim EEG oscilacijama, kao i u cikli¢nosti NREM/REM
faza spavanja.

Sve ustanovljene promene u arhitekturi spavanja i na nivou klasi¢nih EEG ritmova ukazuju da
je EEG veoma bogat izvor za sada neotkrivenih informacija vezanih za fiziolosko i patolosko
stanje mozga, kao i da razvoj novih metoda analize i modeliranja EEG-a mozZe znacajno
doprineti razumevanju mehanizama regulacije spavanja, detekciji poremecaja, kao i proceni
pocetka i progresije neurodegenerativne bolesti.
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Velika grupa neuropeptida pokazuje modulatorsku aktivnost u epilepsiji, poseduje anti-
ekscitatorno dejstvo a u isto vreme ima znacajnu ulogu u regulaciji spavanja. Galanin je
neuroprotektivan peptid Koji uéestvuje u regulaciji spavanja kao i grelin, neuropeptid Y
(NPY) i delta-peptid spavanja (DSIP). Sintetisani analozi DSIP su lipofilniji, permeabilniji od
nativnog peptida, tetrapeptid DSIP;.4 (Trp-Ala-Gly-Gly) i DSIP;; (nonapeptid sa  alaninom u
drugoj poziciji umesto alanina).

Cilj naseg istrazivanja je bio, ispitati efekte DSIP kao i analoga DSIP;.4 i DSIP1; u dozi 0,1-
1,0 mg/kg na metafitskom (1-(1(3-isotiocijanatofenil)cikloheksil) piperidin) modelu
epilepsije, pojedinacno ili udruzeno sa klasicnim antiepileptikom, valproatom (50, 75, 100
mg/kg), kao i efekte deprivacije REM spavanja (72 h) na konvulzivne napade izazvane
metafitom kod pacova.

Za registraciju i analizu EEG aktivnosti, pacovima su implantirane elektrode iznad frontalnog,
parijetalnog 1 okcipitalnog korteksa. Bihejvioralne karakteristike epileptickih napada
procenjivane su na osnovu incidence, latentnog perioda i intenziteta napada (deskriptivna
skala sa gradusima od 0-3) tokom 30 sati od administracije metafita. Sve supstance su date
intraperitonealno (i.p.). IzraCunata je ukupna spektralna gustina (sz/Hz) putem brze
Furijeove transformacije u frekventnom opsegu 0,1 — 80 Hz .

Sistemska primena DSIP kao i njegovih analoga pojedinacno ili udruzeni sa valproatom,
pokazuju linearnu dozno zavisan odnos i deluju antiepicepticki, produzavaju latentni period,
samanjuju intenzitet kloni¢ko- toni¢kih konvulzija, povecavaju amplitude i smanjuju
frekvence talasa u EEG-u i na taj nacin menjaju sliku epileptickog mozga.

Povecanje koncentracije endogenih neuropeptida kao i egzogenom aplikacijom prirodnih
neuropeptoida DSIP i analoga, nastaje stabilizacija neurona usled uspostavljanje balansa
izmedu inhibicije i ekscitacije.

Br projekta: 175032
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Amiotrofi¢na lateralna skleroza (ALS) je fatalan neurolo$ki poremecaj gornjih i donjih
motoneurona. Definisanje markera bolesti osnovni je uslov za primenu uspeSne terapije. U
tom cilju ispitivan je transgeni model hSOD1 G93A ALS pacova. Magnhetnom rezonancom
(MR) in vivo otkrivene su degenerativne lezije i dilatacija lateralnih komora mozga.
Imunocitofluorescencijom na konfokalnom mikroskopu uocena je reaktivna astroglija i
aktivirana mikroglija kao i citoloSke interakcije neurona i glije. MR sa Gd-DTPA ukazala je
na kompromitovanu hemato-encefalnu barijeru (HEB) kao na moguéi inflamatorni pasaz
imunskih celija u parenhim mozga. Stavide, i.v. aplikacija anti - CD4 ili CD8 antitela
konjugovanih sa paramagnetnim nanoCesticama oksida gvozda ukazala je in vivo MR
snimanjem na infiltraciju limfocita u lezije mozga. U vezi sa astrogliozom u okolini
dilatiranih komora kao i sa oSte¢enjem HEB otkrivenih na ALS modelu bilo je od interesa i da
se ispita ekspresija glialnih akvaporina za koje se zna da igraju vaznu ulogu u stabilnosti
astrocitnih “stopala” koja pokrivaju krvne sudove. Naime, utvrdjena je znacajnija ekspresija
akvaporina 4 (AKP4) u mozdanom stablu i mozdanoj kori ALS pacova. EM tehnika
obelezavanja zlatom konjugovanim antitelima ukazala je na supramolekularne promene u
distribuciji AKP4 u astrocitnim stopalima. Smanjena zastupljenost u ALS modelu uocena je
za astrocitni Kir4.1 kanal koji kolokalizuje sa AKP4. ElektorfizioloSki podaci na astrocitima
ukazuju na drugacije ponasanje Kir struje u odnosu na divlji soj. Moguce je dakle zakljuciti
da u ALS modelu postoji inflamatorno osetljivo mesto u HEB koje uz posebne subcelularne
glijalne modifikacije omoguéava progresivnu infiltraciju imunskih ¢elija i drugih
inflamatornih faktora.

Sponzori: MONRS 41005, COST B30, FP6 INCO 026400

227



NEURODEGENERACIJA

CELIJSKA SIGNALIZACIJA I OKSIDATIVNI STRES

Pajovi¢ SB, Filipovi¢ D
Laboratorija za molekularnu biologiju i endokrinologiju, Institut za nuklearne nauke
“Vinda “,Beograd, Srbija

snezana.pajovic@ nauka.gov.rs

Oksidativni stres se definie kao naruSavanje ravnoteZe izmedu nivoa prooksidanata i
antioksidanata, u pravcu povecanja nivoa prooksidanata, Sto za posledicu ima nastanak
ireverzibilnih oStecenja ¢elija. Oksidativni stres, koji karakteriSe povecana produkcija
reaktivnih vrsta Kiseonika, istovremeno generiSe Sirok spektar signalnih i regulatornih faktora,
od kojih su neki visoko Celijski i tkivno specifi¢ni. U centralnom nervnom sistemu (CNS)
reaktivne vrste kiseonika imaju znadajn uticaj na funkciju neurona, na neuroendokrinu
funkciju i pona3anje, na vazodilataciju i poveéanje protoka krvi u CNS-u, kao i na funkciju
makrofaga u borbi protiv patogena. Kao intercelularni glasnici reaktivne vrste uéestvuju u
modulaciji interneuronalnih komunikacija, sinapticke plasti¢nosti, funkcije receptora,
intracelularne signalne transmisije, oslobadanja neurotransmitera i dr.

Znacajni su rezultati koji nedvosmisleno pokazuju da oksidativni stres moze aktivirati
jedinstvene puteve transkripcije i translacije. Neuroendokrini stres, koji uzrokuje povecanje
glukokortikoida i promenu fizioloSkog nivoa reaktivnih vrsta kiseonika u ¢eliji, ukljucen je i u
modulaciju antioksidativnog odbrambenog sistema. Nasa istrazivanja, koja se odnose na
diferencijalnu regulaciju ekspresije enzima bakar cink superoksid-dismitaze (CuzZnSOD),
pokazuju da razlicite vrste stresa (akutni, hroni¢ni, kombinovani) u razli¢itom stepenu uticu
na nivo ekspresije informacione RNK (RT-PCR) i proteina (Western blot analiza) u kori i
hipokampusu mozga pacova.

Imaju¢i u vidu da reaktivne vrste Kiseonik imaju znaCajnu ulogu u translacionim i
posttranslacionim obrascima genske ekspresije i da mogu prouzrokovati poremecaje u
antioksidativnoj odbrani, posebnu paZnju treba posvetiti antioksidativnoj terapiji, koja bi
suprimirala Stetne posledice neuroendokrinog stresa u nervnoj ¢éeliji.
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Proucavanje odnosa strukture i farmakoloske aktivnosti (Structure-Activity Relationship=SAR)
ima za cilj pronalazenja lekova sa boljim farmakodinamskim i farmakokinetickim profilom
dejstva. Rezultati dobijeni u studijama odnosa izmedju strukture i antinociceptivnog i
neurotoksi¢nog dejstva dve serije novosintetisanih analoga fentanila supstituisanih u plozaju 3
i u poloZaju 4 piperidinskog prstena prikazani su i diskutovani u ovom radu.

Pokazano je da grupe u polozaju 3 piperidinskog prstena, koje su veée od metil grupe
znacajno smanjuju analgeti¢ku jacinu u odnosu na fentanil. Vrlo je verovatno da je sam sterni
faktor (tj. voluminznost grupe i cis/trans izomerija), pre nego polarnost i/ili hemijska
reaktivnost, od presudnog znaCaja za antinociceptivu ja¢inu jedinjenja u ovoj seriji. Iako
duzina dejstva, generalno, ne zavisi od stereohemije, duze dejstvo potentnijih 3-alkil analoga
fentanila kao S§to su cis-3-metil- 1 cis-3-etil fentanil, verovatnije je uslovljeno
farmakodinamskim, nego farmakokinetickim karakteristikama. Takodje, moguée je da
uvodjenje funkcionalnih grupa kao $to je 3-karbometoksi skracuje duzinu dejstva menjajuci
farmakokineticke karakteristike jedinjenja. Jacina i duzina antinociceptivnog dejstva serije
analoga fentanila supstituisanih u polozaju 4 piperidinskog prstena pod uticajem je sternih
karakteristika, a ne hemijske prirode supstituenta. Rezultati SAR studija koje su ispitivale
neurotoksicne efekte analoga fentanila supstituisanih u polozaju 3 piperidinskog prstena
koreliraju sa rezultatima SAR studija koje su ispitivale antinociceptivno dejstvo u pogledu
jacine i duzine dejstva. Ovo ukazuje da su sli¢ni receptori angazovani u ostvarivanju
antinociceptivnih i neurotoksic¢nih efekata ove grupe jedinjenja. Poznavanje odnosa strukture i
aktivnosti, pored toga §to sluzi kao osnov u dizajniranju novih lekova, doprinosi i boljem
poznavanju strukture receptora kao i lek-receptor interakcija.

229



NEUROINFLAMACIA

CXCL12 I INFLAMACIJA U CNS-U

Miljkovi¢ B*, Momgilovi¢ M, Stanojevi¢ Z% Petkovié F*, Blazevski J*,

Mostarica Stojkovié M?

!Institut za bioloska istrazivanja “Sinisa Stankovi¢”, Univerzitet u Beogradu

*Institut za mikrobiologiju i imunologiju, Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

georgije_zw(@yahoo.com

Inflamacija u CNS-u je karakteristika multiple skleroze i animalnog modela ove bolesti,
eksperimentalnog autoimunskog encefalomijelitisa (EAE). CXCL12 (Stromal Cell-Derived
Factor-1, SDF-1) je hemokin koji preko svojih receptora CXCR4 i CXCR?7 privlaci limfocite
na mesta inflamacije. Takode, CXCL12 stimulife CD4" T limfocite i pospesuje adhezivne
interakcije koje su esencijalne za ekstravazaciju ovih ¢elija. Na ovaj nac¢in CXCL12 ostvaruje
proinflamatorna dejstva. Medutim, skoraSnja istrazivanja pokazuju da je njegova uloga u
inflamaciji CNS-a antiinflamatorna i regulatorna. U ovom izlaganju bi¢e predstavljen koncept
imunoregulatorne prirode CXCL12 u neuroinflamaciji i prikazani nasi rezultati koji doprinose
uspostavljanju takvog koncepta. Nasi rezultati su bazirani na proucavanju patogeneze EAE u
pacovima i na istrazivanju fizioloske i farmakoloske regulacije ekspresije CXCLI2 u
razli¢itim eX Vivo i in vitro sistemima.

Ovaj rad je finansiran od strane MNTR Republike Srbije (175038, 1730351 173013)
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Autoimunski encefalomijelitis (EAE) je eksperimentalni model multiple skleroza (MS),
zapaljenjske bolesti centralnog nervnog sistema (CNS). U obe bolesti jasno je dokazana
patogenetska uloga T-limfocita koji imaju ulogu u o$te¢enju mijelina i ¢elija CNS. Procesi
prepoznavanja antigena CNS-a, i aktivacije T-limfocita kao i ostvarivanje njihovih
efektorskih funkcija u ovim bolestima determinisani su njihovim interakcijama sa ¢elijama
urodene imunosti. Celije urodene imunosti aktivno oblikuju odgovor T-limfocita kroz
membranske kontakte i sekrecijom citokina narocito tokom faze aktivacije T-limfocita u
perifernim limfnim organima, ali i tokom njihove reaktivacije u tkivu CNS-a. Receptori sli¢ni
Toll-u (TLR) koji su prisutni na dendritskim celijama i drugim antigen-prezentujuc¢im
Celijama pripadaju grupi molekula koji funkcionisu kao senzori signala opasnosti.
Angazovanje ovih receptora dovodi do transkripcione aktivacije antigen-prezentujucih ¢elija i
sekrecije citokina koji uti¢u na procese aktivacije T-limfocita i njihove efektorske funkcije.
Uticaj sekretovanih citokina moze da bude dvojak i zavisi od kvantitativnog angaZmana
pojedinin TLR: dejstvo proinflamatornih citokina, I1L-17 i IL-23 usko je povezano sa
osteCenjem CNS-a dok se dejstvo interferona tipa 1 smatra protektivnim. Podaci o ulozi
pojedinih TLR, njihovih signalnih puteva jo§ uvek nisu dobro prou¢eni ni u EAE-u ni u MS.
U ovom izlaganju ¢e biti prodiskutovani nasi rezultati dobijeni analizom ekspresije iIRNK
odabranih TLR u limfnom ¢&voru i tkivu kiémene moZdine pacova kojima je aktivno
indukovan EAE u svetlu savremenih saznanja o ulozi TLR u patogenezi EAE-a i MS.
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Uvod: Autofagija je mehanizam celijske smrti, ali i odbrane u uslovima metabolic¢kog stresa.
Uloga autofagije u smrti tumorskih ¢elija indukovanoj hemoterapeuticima nije dovoljno
ispitana.

Cilj rada: Ispitati mehanizam indukcije autofagije i njenu ulogu u smrti ¢elija glioma tretiranih
konvencionalnim i eksperimentalnim hemoterapeutskim agensima.

Metodologija: Stvaranje autofagozoma (konverzija LC3, ekspresija beklina-1) i autofagijska
proteoliza (razgradnja p62) u ¢éelijama U251 i C6 glioma ispitivani su imunoblot analizom,
dok je acidifikacija autofagolizozoma merena proto¢nom citofluorimetrijom (bojenje akridin
oranzom). MorfoloSke karakteristike autofagije analizirane su elektronskom mikroskopijom.
Aktivacija signalnih molekula koji reguliSu autofagiju (AMPK, Raptor, Akt, mTOR, S6K1)
analizirana je imunoblot metodom. Markeri apoptoze (eksternalizacija fosfatidilserina,
fragmentacija DNK) i njeni mehanizmi (aktivacija kaspaza, depolarizacija mitohondrija,
oksidativni stres, ekspresija regulatora apoptoze) ispitivani su proto¢nom citofluorimetrijom i
“real-time” RT-PCR metodom. Vijabilnost ¢elija merena je kolorimetrijskim testovima
(MTT, kristal violet i LDH).

Rezultati: Tretman celija glioma cisplatinom, simvastatinom, dorzomorfinom i Herpes
simplex virusom doveo je istovremeno do apoptoze i autofagije Cije je prisustvo dokazano
morfoloski i funkcionalno. Indukcija autofagije zavisila je od aktivacije AMPK/Raptor i/ili
inhibicije Akt signalnih proteina i posledi¢ne inhibicije mTOR i S6K1, klju¢nih negativnih
regulatora autofagije. Uloga AMPK/Akt/mTOR/S6K1 signalnog puta u indukciji autofagije u
¢elijama glioma potvrdena je genetskom (siRNA) ili farmakoloskom inaktivacijom AMPK,
Akt i mTOR molekula. Inhibicija autofagije farmakoloSkim agensima ili pomocéu siRNA
protiv LC3 i AMPK pojacala je oksidativni stres, depolarizaciju mitohondrija i apoptotsko
dejstvo svih anti-tumorskih tretmana.

Zakljucak: Razli¢iti anti-tumorski agensi modulacijom AMPK/Akt/mTOR signalnog puta
indukuju citoprotektivnu autofagiju u celijama glioma. Inhibicija autofagije povecava
senzitivnost ¢elija glioma na pro-apoptotsko dejstvo hemoterapeutika.
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Uvod: Poznato je da nukleozidi imaju mnogobrojne razli¢ite uloge znadajne za funkcionisanje
centralnog nervnog sistema-CNS (npr adenozin je neuromodulator i neurotransmiter), ali i da
¢elije nervnog sistema poseduju ograni¢ene kapacitete za de novo sintezu nukleotida. Imajuéi
u vidu i ulogu cerebrospinalne te¢nosti u drenazi metabolita iz intersticijelne te¢nosti mozga,
poseban znacaj se pridaje ispitivanju nukleozidnih transportera horioidnog pleksusa (HP) i
njihovog doprinosa u odrzavanju homeostaze CNS-a.

Cilj rada: Ispitati ekspresiju, distribuciju i afinitet nukleozidnih transportera na apikalnoj i
bazolateralnoj membrani epitela horioidnog pleksusa (HP).

Metodologija: Ispitivanje razli¢itih karakteristika nukleozidnih transportera je obuhvatilo in
situ perfundovani model HP ovce, kulturu epitela HP ovce u monosloju i inkubaciju humanog
HP in situ koji su dalje analizirani primenom specificnih imunocitohemijskih bojenja, studija
transporta, studija preuzimanja, HPLC analize ¢elijskog lizata i intersticijelne tecnosti i RT-
PCR metode.

Rezultati: Za nukleozidne transportere je karakteristina polarizovana distribucija na apikalnoj
i bazolateralnoj membrani epitela HP, i to tako da se na apikalnoj membrani nalaze
koncentrativni (CNT2) i ekvilibrativni (ENT1) dok se na bazolateralnoj membrani nalaze
isklju¢ivo ekvilibrativni transporteri. Afinitet ovih transportera je razliCit prema razliitim
nukleozidima pri ¢emu najveéi afinitet ENT na bazolateralnoj membrani pokazuju prema
inozinu, u odnosu na druge nukleozide (Km za inozin 15.7£2.6uM). Takode, prilikom
transporta kroz epitel HP, nukleozidi bivaju zadrZzani u epitelnim ¢elijama HP i u njima
metaboli¢ki transformisani u odgovarajuce baze ili nukleotide.

Zakljucak: Pored uloge u direktnom influksu i efluksu nukleozida u/iz intersticijelne te¢nosti
mozga, epitel HP predstavlja metaboli¢ku barijeru za nukleozide, koja ih brzo metaboliSe u
odgovarajuée nukleobaze ili nukleotide.
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Osim brojnih uloga unutar ¢elije, purinski nukleotidi i nukleozidi deluju kao parakrini
signalni molekuli koji reguliSu ¢itav niz procesa u razli¢itim tkivima. U centralnom nervnom
sistemu (CNS), purini deluju kao neurotransmiteri, gliotransmiteri i kao troficki faktori.
Nukleotidi i nukleozidi oslobadaju se iz ¢elija procesom egzocitoze ili posredstvom razli¢itih
transportera. U uslovima povrede CNS razlicitih etiologija, purinski nukleotidi pojacano se
oslobadaju iz svih tipova celija deluju¢i kao ,,signali opasnosti®, odnosno, aktivirajuéi
inflamatornu reakciju i aktivaciju i mobilizaciju mikroglije i astrocita. Nivo nukleotida i
nukleozida u vancelijskom prostoru zavisi od nekoliko faktora ali je u krajnjoj liniji
kontrolisan grupom za membranu vezanih enzima, ektonukleotidaza. Postoji nekoliko familija
ektonukleotidaza: nukleozid trifosfat difosfohidrolaze (NTPD-aze), ektonukleotid
pirofosfat/fosfodiesteraze ~ (E-NPP-aze), alkalne fosfataze i ekto-5’-nukleotidaza.
Istrazivanjima su u poslednjih nekoliko godina prikupljeni dokazi o delovanju ovih enzima u
fizioloSkim i patofizioloSkim procesima u centralnom nervnom sistemu.

U na$im istrazivanjima ispitana je uloga ektonukleotidaza u in vivo modelima povrede
- traumatskoj povredi i eksperimentalnom autoimunskom encefalomijelitu, kao i u in vitro
uslovima, na primarnoj astrocita. Poseban akcenat u nasim istrazivanjima stavljen je na
utvrdjivanje cCelijske lokalizacije ektonukleotidaza, kako u fizioloSkim, tako i u patoloskim
uslovima.

Dobijeni rezultati ukazuju na ulogu NTPD-aza i ekto-5’-nukleotidaze u razli¢itim
patoloSkim stanjima i stoga ¢e radom biti predstavljena naSa dosada$nja dostignuca u ovoj
oblasti.
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Vancelijski ATP i adenozin ucestvuju u kontroli procesa tokom razvi¢a nervnog sistema,
deluju¢i na purinrgicke receptore. Jedna od membranskih ektonukleotidaza, NTPDaza3,
enzim koji je ukljucen u degradovanje vanéelijskog ATP, eksprimirana je u nervnim vlaknima
razli¢itih regiona mozga. Cilj ovih istraZivanja je bio ispitati ekspresiju i uloga ovog enzima u
kljuénim postnatalnim stadijumima za razviée i sazrevanje sinapticke mreze u kori velikog
mozga i hipokampusu pacova. Praéena je eksperesija NTPDaze3 na nivou: totalne iRNK -
RT-PCR metodom, proteina - imunoblotom na preci§éenim sinapti¢kim membranama (SPM)
i imunohistohemijom - na presecima mozga, u postnatalnim danima (P)7, 15, 20, 30 i 90.
NTPDaza3 pokazuje specifican ekspresioni profil u mozgu pacova. Imunohistohemijsko
obelezavanje NTPDaze3 ukazuje na povecanje ekspresije do P30, a zatim ostaje na istom
nivou u oba mozdana regiona. Ekspresija gena kao i proteina u SPM izolovanim iz korteksa i
hipokampusa, potpuno se pokalapaju sa imunohistohemijskim profilom ekspresije NTPDaze3
u tim regionima. Antitelo na NTPDazu3 obelezava vlakna sa mestimi¢nim proSirenjima
loptastog oblika. Ova perlasta vlakna su u P15 retko uocljiva i kratka, da bi od P20 bila sve
duza 1 razgranatija, sa peCurkastim proSirenjima koja odgovaraju morfoloskim
karakteristikama dendritskih trni¢a obeleZzenih Goldzi bojenjem, Sto govori o prisustvu
NTPDaze3 na dendritima. Dvojnio obeleZavanje je pokazalo da deo NTPDaza3 loptastih
prosirenja kolokalizuje sa sintaksin pozitivnim (ekscitatornim) zavrSecima. Nasa studija
ukazuje da NTPDaza3 ima sinapticku lokalizaciju i dostize potpunu ekspresiju kada su
sinapticki kontakti potpno formirani (P30). Moze se zakljuciti da NTPDaza3 deluje kao
presinapticki regulator vancelijskog nivoa ATP i da ima ulogu u sinaptogenezi i sazrevanju
sinapticke mreze.
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Miotoniéna distrofija tip 1 (DM1) je naj¢e$ca misi¢na distrofija odraslih (1/8000) pracena
brojnim multisistemskim simptomima. Uzrokovana je ekspanzijama CTG ponovaka u
3'-netranslatiraju¢em regionu gena za proteinsku kinazu miotoni¢ne distrofije (DMPK). U
radu je predstavljena karakterizacija ponovaka u genu DMPK kod grupe bolesnika sa DMI1 i
kontrolne grupe u populaciji Srbije, kao prototip molekularno-genetickih osobina bolesti
nestabilnih ekspanzija ponovaka. Izufavanjem genotip-fenotip korelacija u grupi od 35
nesrodnih bolesnika pokazano je: postojanje asocijacije izmedu progresije neuromisi¢nih
simptoma i somatske nestabilnosti mutiranih alela nagnute ka ekspanzijama tokom vremena;
postojanje negativne linearne korelacije izmedu starosne dobi kada se javljaju prvi simptomi
bolesti 1 prosecne veli¢ine mutiranog alela kod bolesnika ¢iji je progenitorni alel kra¢i od 245
ponovaka; nepostojanje korelacije izmedu veli¢ine mutiranih alela i polineuropatije, kao i
kardioloskih simptoma (poremecaji u EKG-u, sr¢anom ehu i sréanoj provodljivosti).
Genotipizacijom ponovaka u genu DMPK kod 235 zdravih osoba utvrden je opseg variranja
ponovaka od 5 do 29 i trimodalna distribucija alela sa pikovima na 5, 11-13 1 19-22 ponovaka.
Ucestalost alela sa viSe od 18 ponovaka, grupe iz kojih nastaju mutirani aleli, iznosila je
8,72%, ukazujuéi da je prevalenca DM1 u Srbiji ista kao u drugim ispitanim populacijama,
Sto je potvrdeno molekularno-epidemioloskim studijama za DM1 u populaciji Beograda
(verovatnocéa za pojavu DMI iznosi 1/8621 kod Zena i 1/9259 kod muskaraca). Haplotip
analiza tri bialelna markera u genu DMPK kod 25 porodica sa DM1 i 36 zdravih porodica
pokazala je da su aleli sa vise od 18 ponovaka uvek vezani za isti haplotip kao mutirani aleli.
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Uvod: Shizofrenija spada u grupu velikih psihijatrijskih poremecaja, koji po klini¢koj slici,
toku i prognozi predstavlja najslozenije i najteze duSevno oboljenje. Savremeni pristup
etiopatogenzi shizofrenije podrazumeva multiplu interakciju genetickih, neurorazvojnih i
sredinskih faktora. Era molekularne biologije ucinila je potragu za ,,shizofrenim genima“
efikasnijom i dovela do dubljih saznanja o sloZzenim mehanizmima nastanka neuronalnog
supstrata ovog teSkog poremecaja.

Cilj rada: U radu ¢e biti prikazane geneticke studije asocijacije sprovedene u nasoj populaciji
shizofrenih pacijenata u poredenju sa zdravim kontrolama.

Metodologija: Dosada$nja istrazivanja su obuhvatila viSe stotina ispitanika i to shizofrenih
pacijenata, tretiranih u Klinici za psihijatriju od 2005. godine do danas, kao i zdravih
nesrodnih kontrola iz opSte populacije. Obrada genetickog materijala vrsena je PCR tehnikom
a zatim analizom produkata poliakrilamid elektroforezom. Elementi klinicke slike
procenjivani su primenom Skale za procenu pozitivne i negativne simptomatologije i Skale za
procenu globalnog funkcionisanja.

Rezultati: NaSa istrazivanja pokazala su statisticki znacajnu razliku u distribuciji pojedinih
alela u genima vezanim kako za regulaciju dopaminergicke i glutamatergicke transmisije,
tako i za regulaciju neurorazvojnih i neurodegenerativnih procesa kod shizofrenih pacijenata u
odnosu na zdrave kontrole.

Zakljuéak: Rezultati nasih istrazivanja ukazuju na znacajnu vezu pojedinih genskih alela i
shizofrenije u naSem etnickom miljeu. Takode, postoji veza izmedu odredenih alela i
susceptibilnosti ka razli¢itim formama shizofrenije, §to bi govorilo u prilog geneti¢koj
heterogenosti ovog oboljenja.
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Multipla skleroza (MS) je hroni¢na inflamatorna autoimuna bolest centralnog nervnog
sistema. Fenotipska ekspresija bolesti izrazito je heterogena po tipu klini¢kog ispoljavanja,
tako da ne postoje pouzdani prediktivni klinicki ili laboratorijski parametri koji mogu da
ukazu na tok bolesti, brzini progresije i odgovor na terapiju. U osnovi enigmatske etiologije
MS leze patogenetski procesi koje determiniSu brojni genetski faktori i faktori spoljasnje
sredine. Ostecenje tkiva u MS je posledica produzene inflamatorne reakcije u CNS-u tokom
imunoloskog odgovora na jedan ili viSe sopstvenih antigena mijelina, koja se deSava kod
genetski predisponiranih osoba, a posle izlaganja jo$ neidentifikovanim faktorima spoljne
sredine. Genetska osnova MS ima kompleksnu arhitekturu. Kao i u mnogim inflamatornim
bolestima MHC je prvi i najduZe izucavani genski region u okviru koga su rizi¢ne alelske
varijante iz klase I i klase II asocirane sa predispozicijom za MS, naro¢ito HLA DRB1*1501
alel. Studije pretrazivanja celokupnog genoma (GWAS) su definisale nove polimorfizme
(SNP) u genima za CLEC16A, IL2RA i IL7R, van MHC regiona, sa umerenim efektom na
osetljivost na MS. Meta analiza GWAS je prosirila panel potencijalno rizi¢nih alelnih oblika
gena za CD6, IRF8 and TNFRSFI1A. Paralelno sa pretrazivanjem genoma, sekvenciranjem
egzoma i pocecima epigenetike MS-a, tradicionalniji pristup izuCavanja gena kandidata je i
dalje atraktivan. Gena ukljuceni u procese inflamacije i degeneracije nalaze se u fokusu
trenutnih istrazivanja, kako u svetu tako i u Srbiji. Istrazivanje genetske osnove MS je mlada
oblast nauke od koje se ocekuje da u narednom periodu poboljsa procenu rizika za nastanak,
progresiju i terapiju ove sloZzene multifaktorijalne bolesti.
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UVOD: maligni gliomi, grupa tumora niskog i visokog gradusa koji poti¢u od glije, najées¢i
su i najsmrtonosniji tumori mozga. Tumor supresor p53, Cesto je inaktiviran kod glioma
visokog gradusa, ali se malo zna o njegovoj ulozi u odrZzavanju genomske stabilnosti u ovom
tipu tumora.

CILJ RADA: cilj ovog rada bilo je ispitivanje uloge genomske nestabilnosti u patogenezi
primarnih i sekundarnih glioblastoma, mutacionog statusa i gubitka heterozigotnosti p53 gena
kao i njihove povezanosti i zajednickog efekta na prezivljavanje pacijenata.

MATERIJAL | METODE: za detekciju i kvantifikaciju genomske nestabilnosti kod 30
uzoraka glioma koris¢ena je metoda DNK profilisanja AP-PCR, za odredivanje mutacionog
statusa p53 gena PCR SSCP i sekvenciranje a za utvrdivanje gubitka heterozigotnosti (LOH)
p53 gena fragmentna analiza.

REZULTATI: stepen genomske nestabilnosti se nije statisticki zna¢ajno razlikovao medu
pacijentima razli¢ite starosti, pola i gradusa tumora. Promene u p53 genu su bile znacajno
prisutnije kod mladih pacijenata (<50) i u tumorima nizeg gradusa, ali nije bilo znacajne
korelacije sa nivoom genomske nestabilnosti. Pored toga, identifikovali smo 4 mutacije p53
koje do sada nisu bile otkrivene u tumorima mozga.

ZAKLJUCCI: nadi rezultati ukazuju da je visok stepen genomske nestabilnosti karakteristika
malignih glioma. Visok stepen genomske nestailnosti detektovan u uzorcima primarnih
glioma mogao bi se objasniti de novo nastankom. Promene u p53 genu, iako &esto prisutne,
nisu povezane sa stepenom genomske nestabilnosti ali jesu sa prezivljavanjem pacijenata.
Pacijenti sa mutiranim p53 genom imaju za nijansu bolje prezivljavanje, dok genomska
nestabilnost ne uti¢e na duzinu prezivljvanja.
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Uvod: Spinalne misi¢ne atrofije (SMA) su bolesti koje se nasleduju autozomno recesivno i
nastaju kao posledica homozigotne delecije egzona 7, ili 7 i 8 telometrijske kopije samog
SMN1 gena, ili u kombinaciji sa homozigotnim delecijama NAIP gena i nekoliko drugih
proteina SMA regiona na hromozomu 5q11.2-13.3. Tako se radi o geneticki modifikovanom
spektru jednog istog monogenskog oboljenja nastalog mutacijom SMN gena, zbog klinicke
varijabilnosti koja se oslanja na vreme klinickog pocetka bolesti, tok bolesti i starost u vreme
smrti, SMA se klasifikuju na: SMA tip 1, SMA tip 2 i SMA tip 3. Fenotipska varijabilnost
tipova SMA objasnjena je danas poznatim specifi¢nostima na molekularnom nivou.

Cilj rada: Molekularno-geneticka potvrda klini¢ke dijagnoze radi: (a) davanja molekularno-
genetickog saveta porodici oboleloga, (b) prenatalne dijagnostike i (c) pripreme pacijenata
obolelih od SMA za terapiju buducnosti.

Metodologija: Prepoznavanje klini¢ke slike, neuroloski pregled, biohemijska i
elektrofizioloska istrazivanja i molekularno-geneticko testiranje (PCR-SSCP protokol i
analiza veza).

Rezultati: Tokom poslednjih dvadesetak godina na Klinici za neurologiju i psihijatriju za
decu i omladinu sprovedena je kompletna dijagnostika, ukljucujuéi i molekularno-geneticko
testiranje kod 312-oro dece i adolescenata obolelih od raznih formi SMA. Kod svih je
postojala homozigotna delecija SMN1 gena, sama ili u kombinaciji sa homozigotnim
delecijama drugih proteina SMA regiona, a fenotipske varijacije su bile posledica broja
kopija uvek prisutnog SMN2 gena, zahvaljujuci kome obolela osoba prezivljava: Sto veéi broj
kopija, to laksa klinicka slika.

Primena rezultata molekularno-genetickih istrazivanja omogudila je davanje ispravnog
genetickog saveta i sprovodenje prenatalne dijagnostike u svim riziénim porodicama, kao i
radanje zdravog potomstva, ili blagovremeni prekid trudnoce ako je fetus nosilac SMN1
mutacije.

Zakljucak: Molekularno-geneticki dokaz SMA je od neprocenjivog znacaja za davanje
genetiCkog saveta, prenatalnu dijagnostiku i1 primarnu prevenciju ovih teSkih bolesti.
Istovremeno je i osnov za njihovo buduce radikalno lecenje. Pristupi koji najvise obecavaju su
pokusaj da se uvecanjem broja kopija SMN2 gena teske forme bolesti prevedu u lakse, ili da
se Cak bolest izlei, kao i da se istraze faktori koji kod nekih animalnih modela sa
homozigotnom mutacijom SMN1 gena §tite fenotip, §to se, veoma retko, srece i kod ljudi.
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Uvod: Kongenitalni mijasteni¢ni sindromi (KMS) su retka, nasledna oboljenja neuro-
miSi¢ne spojnice, skoro iskljuc¢ivo ranog pocetka i autozomno recesivnog nasledivanja
(izuzetak sindrom sporih kanala). Do sada je definisano desetak gena , odgovornih za
postsinapticku, sinaptic¢ku ili presinapticku disfunkciju.

Cilj: Prikazivanje molekularno geneticke osnove KMS-a, sa posebnim osvrtoma na
genotipove nasih pacijenata.

Metod: Dijagnostika KMS prema ukljucujuéim 1 iskljucujuéim klini¢kim,
neurofiziolos§kim, farmakolo§kim, imunoloskim i genetickim kriterijumima (Beeson,
2004; Engel 2004)

Rezultati: Najcesc¢i su postsinapticki KMS sa mogu¢im mutacijama u CHRNAI,
CHRNBI1, CHRND, CHRNE, RAPSN, SCN4A, MUSK i DOK?7 , sa posledi¢cnom
deficijencijom AChR receptora i/ili sa kinetickim abnormalnostima u funkciji AChR.
U okviru ovih mutacija, kod nas se izdvojila founder mutacija €1267delG (CHRNE)
uslovljena etnickom pripadnoséu. Druga po ucestalosti je missense mutacija u
RAPSN genu, prisutna na bar jednom alelu, koja sintetiSe protein van AChR, ali sa
uticajem na pozicioniranje tih istih receptora u fetalnom periodu. Mutacije u genima
odgovornim za preostale postsinaptic¢ke kao i sinapticke (COLQ gen) i presinapticke
(CHAT gen) KMS su izuzetno retke. U radu ¢e biti prikazane genotipsko-fenotipske
korelacije KMS.

ZakljuCak: Znacaj molekularno geneticke dijagnostike KMS je u definitivnom
odvajanju KMS od autoimunskih sinapti¢kih poremecaja i neizlaganju obolelih
nepotrebnim imunosupresivnim i hiruskim tretmanima, zatim u prepoznavanju
tokova bolesti i terapijskim mogucnostima kod pojedinih genotipova, kao i u davanju
genetskog saveta.
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EKSPRESIJA I CELIJSKA DISTRIBUCIJA EKVILIBRATIVNIH NUKLEOZIDNIH
TRANSPORTERA ENT11 ENT2 NAKON KORTIKALNE UBODNE LEZIJE
MOZGA PACOVA

Parabucki A’, Bjelobaba I*, Savic D*, Stojiljkovic M*, Pekovic S, Nedeljkovic N2,

Odeljenje za neurobiologiju, Institut za bioloska istraZivanja "SiniSa Stankovi¢", Univerzitet
u Beogradu, Beograd, Srbija

?Institut za fiziologiju i biohemiju, Bioloski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

aparabucki@ibiss.bg.ac.rs

Uvod: U centralnom nervnom sistemu adenozin u vancelijskom prostoru deluje kao
signalni molekul koji ima vazne uloge u neuromodulaciji i neuroprotekciji, kako u
fizioloSkim, tako i u patoloSkim stanjima. Do sada je opisano nekoliko puteva kruzenja
adenozina u neuronima i glijskim ¢elijama. Kada se nade u vancelijskom prostoru, adenozin
se brzo uklanja pasivnim ili aktivnim transportom, posredstvom ekvilibrativnih (ENT),
odnosno, koncentrativnih (CNT) nukleozidnih transportera, koji se eksprimiraju na svim
¢elijskim tipovima u CNS. ENT pridaju familiji membranskih glikoproteina sa &etiri ¢lana
(ENT1.4), od koji se samo dva, ENTy i ENT, eksprimiraju u mozgu.

Cilj: U svetlu navedenih podataka, cilj ovog rada je ispitivanje promene ekspresije i
¢elijske distribucije ENT; i ENT, u kori prednjeg mozga pacova nakon unilateralne ubodne
lezije.

Rezultati: Primenom imunohistohemije i lan¢ane reakcije polimeraze u realnom
vremenu pokazano je da se sedam dana nakon povrede, ekspresija oba transportera znac¢ajno
menja. PojaGana ekspresija ENT; and ENT,, kako na nivou transkripta, tako i na proteinskom
nivou, uocava se na reaktivnim astrocitima u blizini povrede, dok se smanjena ekspresija oba
transportera uoava na membranama nervnih éelija.

Zakljucak: Rezultati ekspresije ENT; and ENT, ukazuju na to da transport adenozina
u nervnim i glijskim ¢elijama moZe biti znagajno izmenjen u patoloSkim uslovima izazvanim
povredom mozga.

243



POSTERI-APSTRAKTI

KONTINUIRANI TRETMAN PAKLITAKSELOM DOVODI DO POJAVE ,,MULTI-
DRUG* REZISTENCIJE KOD HUMANE GLIOBLASTOMSKE CELIJSKE LINIJE
(US7 MG)

Podolski-Reni¢ A', Pesi¢ M*, Andelkovi¢ T*, Markovi¢ I2, Tani¢ N*, Ruzdiji¢ S*

YUniverzitet u Beogradu, Institut za bioloka istrazivanja ,,SiniSa Stankovi¢“, Odeljenje za
neurobiologiju, Beograd, Srbija

®Univerzitet u Beogradu, Medicinski fakultet, Beograd, Srbija

ana.podolski@ibiss.bg.ac.rs

UVOD: Glioblastoma multiforme je najces¢i i najmaligniji histoloski tip tumora poreklom od
glije. T pored toga $to su brojni terapeutski modaliteti (hirur§ka intervencija, zraCenje i
hemioterapija) zastupljeni u leCenju ovog teSkog oboljenja, prosecno prezivljavanje pacijenata
iznosi godinu dana. Stoga je neophodno iznalazenje novih terapeutskih strategija. lako krvno-
moZzdana barijera predstavlja ogranicenje za primenu brojnih hemioterapeutika, pa tako i
paklitaksela, nov pristup dopremanja paklitaksela u mozak dao je obecavajuce rezultate u
tretmanu glioblastoma.

CILJ] RADA: Ispitivanje efekta kontinuiranog tretmana paklitakselom kod humane
glioblastomske celijske linije (U87 MG).

METODOLOGIJA: Citotoksi¢ni efekat droga detektovan je sulforodamin B testom. Promene
u ekspresiji gena su analizirane RT-PCR metodom. Akumulacija rodamina 123 analizirana je
na proto¢nom citofluorometru. Koncentracija redukovanog glutationa u ¢elijama odredena je
koriséenjem komercijalnog kolorimetrijskog testa.

REZULTATL: Celije podvrgnute kontinuiranom tretmanu paklitakselom oznadene su kao
U87-TxR. Efikasnost paklitaksela kod U87-TxR je pomerena ka visem opsegu koncentracija
u odnosu na U87 ¢elijsku liniju. Utvrdeno je prisustvo ukrstene rezistencije na vise razli¢itih
droga kod U87-TxR, 5to ukazuje da je kontinuirani tretman paklitakselom doveo do pojave
»multi-drug® rezistentnog fenotipa. PoviSena ekspresija mdrl iRNK, kao i smanjena
akumulacija rodamina 123 ukazuju na poviSenu aktivnost membranskog transportera (P-
glikoproteina) kod U87-TxR. Kontinuirani tretman paklitakselom uticao je i na glutationski
sistem detoksifikacije smanjujui ekspresiju gst-n gena i koncentraciju glutationa.
ZAKLJUCAK: Kontinuirani tretman paklitakselom ima za posledicu povisenu aktivnost P-
glikoproteina, dok je glutationski sistem detoksifikacije inhibiran. Dobijeni rezultati ukazuju
da primena paklitaksela u terapiji glioblastoma moze dovesti do nastanka ,multi-drug”
rezistencije i znacajni su za izbor modaliteta tretmana u terapiji ovog oboljenja.
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CITOTOKSICNOST KOMPLEKSA BAKRA I NIKLA PO TIPU SIFOVIH BAZA NA
ASTROCITE PACOVA I C6 CELIJSKU LINIJU GLIOMA PACOVA

Isakovi¢ MAY, Dulovié¢ Ml, Jovanovié¢ Ml, Popovi¢ Ml, Misirli¢ Dengié S*
Unstitut za medicinsku i klini¢ku biohemiju, Medicinski fakultet Univerziteta u Beogradu;
Beograd, Srbija

andjelka.isakovic@live.mfub.rs

Uvod: Metalo-kompleksi po tipu Sifovih baza predstavljaju potencijalno znadajne
hemoterapeutike. U tom smislu, posebno se izdvajaju kompleksi platine, nikla, bakra, kobalta
i cinka.

Cilj rada: Ispitati citotoksicno delovanje kompleksa bakra i nikla, iste strukture organske
osnove, na primarnoj kulturi astrocita pacova i C6 Celijskoj liniji glioma pacova.

Materijali i metode: Za uspostavljanje primarne kulture astrocita koriS¢eni su pacovi Wistar
soja, starosti 3.-4. postnatalnog dana a dobijena kultura astrocita je verifikovana bojenjem na
GFAP. C6 celijska linija glioma pacova je nabavljena kao komercijalna celijska linija.
Ispitivanje vijabiliteta tretiranih ¢elija (24h inkubacija sa dvostruko opadajué¢im
koncentracijama kompleksa) izvedeno je testom merenja aktivnosti kisele fosfataze a
kvantifikacija DNK sadrzaja celija u cilju ispitivanja fragmentacije DNK, nakon bojenja
propidijum jodidom izvedena je metodom protoé¢ne citometrije.

Rezultati: Smanjenje vijabiliteta C6 celija glioma pacova na 50% u odnosu na kontrolne,
netretirane Celije, (ICso vrednost) je postignuto u tretmanu kompleksom bakra koncentracije
65.71+4.42uM tj. kompleksom nikla koncentracije 659.37+21.30uM. U pdeaju sa
tumorskim ¢elijama, astrociti su pokazali manju osetljivost prema ispitivanim kompleksima
(ICsp pri koncentracijama 131.54£26.65uM za kompleks bakra tj 1225.33+36.01uM za
komples nikla). Nasuprot tome, ispitivanje fragmentacije DNK je pokazalo znacajno veéi
procenat ¢elija sa fragmentisanom DNK u kulturi astrocita u odnosu na C6 celije glioma
pacova, za oba ispitivana kompleksa.

Zaklju¢ak: Kompleksi bakra i nikla po tipu Sifovih baza su citotoki&ni za astrocite pacova i
C6 celije glioma pacova.
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KONCENTRACIJE PURINSKIH NUKLEOTIDA I NJIHOVIH METABOLITA U
SERUMU PACOVA
NAKON UBODNE LEZIJE KORTEKSA

Laketa D*, Savic J, Bjelobaba I°, Lavrnja I, Stojiljkovic M?, Nedeljkovic N*
!Bioloski fakultet Univerziteta u Beogradu, Beograd, Srbija

’Institut za nuklearne nauke “Vinga”, Beograd, Srbija
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danijela.laketa@bio.bg.ac.rs

Vancelijski purini predstavljaju vazne signalne molekule koji reguliSu brojne funkcije
preko dve kategorije receptora - nukleotidnih (P2) i nukleozidnih (P1), a njihovo masovno
otpustanje iz celija deSava se prilikom povrede, celijske lize i u zapaljenju. Razlicita
patolodka stanja CNS-a (epilepti¢ni napadi ili eksperimentalno izazvana demijelinizacija)
izazivaju promene u nivou purinskih nukleotida i njihovih metabolita u krvi.

Cilj ovog rada bio je da se ispita da li lokalizovana traumatska povreda mozga dovodi
do aktivacije sistemskog odgovora, koji se moze pratiti preko eventualnih promena u
koncentraciji adeninskih nukleotida i njihovih nishodnih metabolita u serumu.

Kori$c¢eni su muzjaci pacova Wistar-soja, kod kojih su, nakon 4, 24 i 48h od izvrSene
unilateralne ubodne lezije Kkorteksa ili lazne operacije, u uzorcima seruma odredjivane
koncentracije adeninskih nukleotida i njihovih nishodnih metabolita metodom Tecéne
hromatografije ultravisokih performansi (UPLC). Analiza je sprovedena i na grupi intaktnih
Zivotinja.

Koncentracije adeninskih nukleotida u fizioloSkim serumima su submikromolarne,
najnize za ATP (0.25+0.02 pM), a koncentracije njihovih metabolita veée su za red veli¢ine, a
najvise za ksantin (3.71 = 0.12 pM). Statisti¢ki zna¢ajne promene uocene su nakon 4h od
operacije kod ATP, AMP, i ksantina, u odnosu na fizioloSke koncentracije i inozina, u odnosu
na lazno operisane zivotinje. Nivoi ADP, adenozina i hipoksantina ostali su nepromenjeni.

Nakon ubodne lezije korteksa pacova dolazi do promena u nivou adeninskih
nukleotida i njihovih nishodnih metabolita u serumu, koje su najizrazenije nakon 4h, a
verovatno su posledica izmenjene aktivnosti solubilnih enzima uklju¢enih u njihov
metabolizam (NTPDaza, ekto-5' nukleotidaze, inozin deaminaze i ksantin oksidaze).
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EKSPRESIJA EKTO-5’-NUKLEOTIDAZE NA ASTROCITIMA SELEKTIVNO JE
REGULISANA RAZLICITIM NEURO-PATOLOSKIM SIGNALNIM
MOLEKULIMA IN VITRO
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U fizioloskim uslovima ATP i adenozin deluju kao neurotransmiteri i gliotransmiteri
posredstvom dve familije purinoreceptora - P1 i P2. U patoloskim uslovima, ATP se poja¢ano
oslobada iz svih tipova ¢elija, inicirajuéi reaktivni i imunski odgovor astrocita. Uloge ATP i
adenozina tesno su povezane, buduéi da adenozin nastaje razgradnjom ATP, te da ova dva
purinska nukleotida najéesce izazivaju suprotne efekte. Razgradnju ATP katalizuje familija
ektonukleotidaza; nukleozid-trifosfodifosfohidrolaze (NTPDaze) hidrolizuju ATP i ADP do
AMP, dok ekto-5’-nukleotidaza (e-5NT) razgraduje AMP do adenozina. U radu su ispitane
promene ekspresije e-SNT na astrocitima tretiranim signalnim molekulima koji se oslobadaju
u razli¢itim patoloSkim uslovima.

Kultura astrocita pacova tretirana je tokom 24 h TNF-a, IFN-y LPS, glutamatom,
H,0, i ATP, u koncentracijama koje su izabrane kao netoksi¢ne na osnovu MTT testa.
Aktivnost e-5NT ispitana je spektofotometrijskim esejem, dok je ekspresija e-5NT utvrdena
metodom rtPCR i imunocitohemijski.

Smanjenje ekspresije i aktivnosti e-5NT uofeno je na astrocitima tretiranim IFN-y,
LPS, Glu i H;0;. TNF-a ne menja ekspresiju iRNK za e-5NT, ali dovodi do znacajnog
povecanja enzimske aktivnosti i ekspresije enzima. Znacajno povecanje ekspresije i aktivnosti
e-5NT uoceno je na astrocitima tretiranim ATP.

Poja¢ana aktivnost e-5NT indukovana ATP i TNF-a uslovljava pduaje
koncentracije adenozina i pojacanu aktivaciju P1 receptora. IFN-y, LPS, Glu i HO, smanjuju
aktivost e-5NT, uslovljavajué¢i akumulaciju AMP i ATP, koji potencira aktivaciju P2
receptora. Budu¢i da funkcionalno stanje astrocita zavisi od stepena aktivacije P1 i/ili P2
receptora, dobijeni rezultati ukazuju da primenjeni neuropatoloski signali ostvaruju suprotne
uticaje na odgovor astrocita u razli¢itim patoloskim stanjima u mozgu.
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AZOT-MONOKSID INHIBIRA EKSPRESIJU GENA ZA CXCL12 U CELIJAMA
MALIH KRVNIH SUDOVA KICMENE MOZDINE I ASTROCITIMA PACOVA
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Uvod: Azot-monoksid (NO) ima izuzetno zna¢ajnu ulogu u imunskom odgovoru u kome
ucestvuje kao efektorski i/ili kao regulatorni molekul. Shodno tome je i uloga NO u
neuroinflamaciji dvojaka, ali se smatra da NO ima izuzetno destruktivnu ulogu ukoliko se
proizvodi u samom CNS-u. Sinteza NO se u imunskom odgovoru prevashodno vrsi od strane
inducibilne sintaze azot-monoksida (iNOS). CXCL12 je hemokin za koji je pokazano da ima
klju¢nu antiinflamatornu ulogu u eksperimentalnom autoimunskom encefalomijelitisu (EAE),
zivotinjskom modelu neuroinflamatorne bolesti multiple skleroze, ali su mehanizmi koji
regulisu njegovu ekspresiju i produkciju nedovoljno istrazeni.

Cilj rada: Ispitivanje uticaja NO na ekspresiju gena za CXCL12 u malim krvnim
sudovima ki¢mene moZdine i astrocitima, kao glavnim producentima ovog hemokina u CNS-
u.

Metode: EAE je indukovan u pacovima homogenatom ki¢mene mozdine i adjuvansom.
Iz imunizovanih pacova izolovane su ki¢mene mozdine u cilju dobijanja homogenata u
kojima je odredivana ekspresija iNOS i CXCL12. Mali krvni sudovi i astrociti izolovani iz
ki¢menih mozdina neimunizovanih pacova i astrocitna C6 celijska linija su stimulisani
proinflamatornim citokinima i tretirani natrijum-nitroprusidom, donorom NO. Koli¢ina
oslobodenog NO u supernatantima Celijskih kultura je merena Griess-ovom reakcijom. Za
odredjivanje ekspresije gena je koris¢en “real time” PCR.

Rezultati: Utvrdena je negativna korelacija ekspresije gena za iNOS i CXCL12 u
homogenatima ki¢menih mozdina imunizovanih pacova. Pokazano je da u in vitro uslovima
NO inhibira ekspresiju gena za CXCL12 u malim krvnim sudovima i astrocitima.

Zakljuéak: Prekomerna produkcija NO moze da bude kljuéan faktor koji dovodi do
inhibicije ekspresije CXCL12 u ¢elijama CNS-a i time do ograni¢avanja regulatornog dejstva
ovog hemokina tokom neuroinflamacije.

Ovaj rad je finansiran od strane MPN Republike Srbije (175038, 173035 i 173013).
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POLIMORFIZMI GLUTATION-S-TRANSFERAZE M1, T1 1 P1 KOD OBOLELIH
OD PARKINSONOVE BOLESTI U SRBIJI
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Uvod. Smatra se da je oksidativni stres u dopaminergi¢nim putevima od centralne vaznosti u
patogenezi Parkinsonove bolesti (PB). Glutation-S-transferaza (GST) je porodica enzima II
faze metabolizma sa ulogom u zaStiti od neurodegeneracije. GST mozZe spreciti
dopaminergi¢nu degeneraciju putem direktne antioksidativne aktivnosti prema razli¢itim
reaktivnim metabolitima i toksinima, produktima | faze metabolizma.

Cilj rada. Imaju¢i u vidu ulogu GST u konjugaciji elektrofila i zastiti od reaktivne vrste
kiseonika, geni koji kodiraju GST su posmatrani kao kandidati za studiju asocijacije sa PB.
Testirana je asocijacija izmedu genotipova GSTM1, GSTT1, GSTP1 i PB kod 52 obolela i
115 kontrolnih subjekata.

Metodologija. DNK je izolovana iz periferne krvi standardnim tehnikama. Polimorfizam sve
tri grupe enzima uraden PCR metodom.

Rezultati. Nema znacajne asocijacije sa bilo kojim GST genotipom. Medutim postojala je
neznatno znacajna razlika u distribuciji GSTP1: OR=1,3 (95% CI: 0,4286-4,5603).

Zakljucak. Povecanje ucestalosti GSTM1*0 genotipa i varijante genotipa GSTP1 ukazala je
da polimorfizam u genima za GST moze biti ukljucen u izazivanje oksidativnog stresa a
samim tim i Parkinsonove bolesti.
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POSTOJI LI VEZA IZMEDU POLIMORFIZAMA GENA ZA PARAOKSONAZU 11
PARKINSONOVE BOLESTI KOD SRPSKOG STANOVNISTVA?
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Uvod. Paraoksonaza 1 je enzim sa Sirokom supstratnom specifi¢cno$¢u. FunkcioniSe kao
laktonaza i esteraza i vazan je i u detoksifikaciji pojedinih organofosfatnih jedinjenja i u
metabolizmu oksidovanih lipida. Polimorfizmi u kodirajuéem (Q192R i1 L55M) i
promotorskom regionu (C(-107)T) PON1 gena su odgovorni za Kkataliticku efikasnost,
aktivnost i nivo enzima.

Cilj rada. Posto su ove varijente prepoznate kao potencijalni geneticki faktori rizika za razvoj
Parkinsonove bolesti (PD), svrha ove studije je bila da se ispita povezanost Q192, L55M i C(-
107)T sa PD kod srpskog stanovnistva.

Metodologija. Genomska DNK je izolovana iz Celija periferne krvi 52 pacijenta sa PD i 110
zdravih kontrola a genotipizacija sva tri polimorfizma je uradena PCR-RFLP metodom.
Rezultati. Iako smo uocili poveéan rizik za PD kod nosilaca R alela: OR=1.5 (95%CI: 0.76-
2.96), nasi rezultati nisu pokazali statisticki znacajne razlike u distribuciji genotipova izmedu
pacijenata i kontrola (sve P vrednosti >0.05).

Zakljucak. Prema naSim rezultatima, ispitivani polimorfizmi PON1 gena nisu znacajni faktori
rizika za pojavu Parkinsonove bolesti kod srpskog stanovnistva. Potrebna su dalja istraZivanja
sa ve¢im grupama PD pacijenata
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FENCIKLIDIN INDUKUJE AUTOFAGIJU C6 CELIJA
GLIOMA PACOVA IN VITRO
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UVOD: Fenciklidin (PCP) je nekompetitivni antagonist NMDA receptora, koji se dugi niz
godina koristi u eksperimentalnim modelima shizofrenije. Veéina dosadas$njih radova,
razmatra uticaj PCP-a na neurone, dok je njegov uticaj na ¢elije glioma nedovoljno poznat.
CILIJ: Ispitati efekat PCP-a na ¢elije C6 glioma pacova.

METODOLOGIJA: C6 ¢elijska linija je odrzavana u standardnim uslovima. Vijabilitet ¢elija
je odreden kristal violet testom nakon 24h inkubacije celija sa dvostruko opadajuc¢im
razblazenjima PCP-a. Za dokazivanje prisustva autofagije (akridin oranz) kao i mehanizama
koji do nje dovode (produkcija slobodnih kiseoni¢nih radikala, merenje mithondrijalnog
potencijala) koris¢ena je proto¢na citometrija primenom odgovarajuéih fluorescentno
obelezenih proba. Kvantifikacija proteina koji uc¢estvuju u autofagiji izvrSena je Western Blot
tehnikom.

REZULTATIL: Pri inkubaciji C6 ¢elija sa PCP-om je doSlo do dozno zavisnog smanjenja
vijabiliteta celija, pri cemu je najveée smanjenje vijabiliteta na 65% (u odnosu na kontrolu)
postignuto pri 24h inkubaciji sa 800uM PCP. &/nmakon 90 minuta inkubacije dolazi do
dozno zavisne depolarizacije mitohondrija, koje se potpuno inhibira ciklosporinom A a
delimi¢no N-acetil cisteinom-NAC (antioksidans). Pad mitohondrijalnog potencijala
koincidira sa povecanjem produkcije slobodnih kiseoni¢nih radikala i pojavom autofagije koja
je dokazana pozitivnim akridin oranZz bojenjem (protoéna citometrija) i pozitivnom
ekspresijom proteina specificnih za proces autofagije (LC3 i p62- Western Blott). Dodatno,
primena NAC i L-NAME (inhibitor NO sintaze) je delimi¢no inhibirala proces autofagije dok
je primena specificnih inhibitora autofagije (hlorokin, vortmanin) dovela do povecanja
vijabiliteta ¢elija tretiranih sa PCP-om.

ZAKLJUCAK: Fenciklidin indukuje autofagiju C6 éelija glioma pacova, koja delimiéno
zavisi od produkcije slobodnih kiseoni¢nih radikala i azot monoksida.
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UTICAJ BETULINSKE KISELINE NA ASTROCITOME U PRISUSTVU
INFLAMATORNIH MEDIJATORA
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Uvod: Betulinska Kiselina (BK) je biljni triterpenoid koji se pokazao efikasan kao
antimikrobni, antiinflamatorni i antitumorski agens. Njegovo antitumorsko dejstvo je posebno
izrazeno protiv leukemija i tumora neuroektodermskog porekla, ukljucujuéi gliome. CXCL12
je hemokin koji ima znacajnu ulogu u nastanku, rastu i metastaziranju tumora, a ¢ija je
povisena ekspresija pokazana u glioblastomima gradusa IV.

Cilj rada: Ispitivanje uticaja BK na vijabiltet ¢elijskih linija astrocitoma C6 i U251, kao
i na produkciju reaktivnih kiseoni¢nih vrsta i ekspresiju gena za CXCL12 u prisustvu
inflamatornih medijatora u in vitro uslovima.

Metode: Za odredivanje vijabiliteta Celijskih linija koriS¢eni su Kristal violet i MTT
test. Produkcija kiseoni¢nih radikala odredivana je na proto¢nim citofluorimetru uz pomoc¢
DHR. Ekspresija gena za CXCL12 odredivana je metodom “real-time” PCR. Kao izvor
inflamatornih medijatora koris¢en je supernatant kultura celija slezine pacova stimulisanih
konkanavalinom A (KonASn).

Rezultati: BK nije uticala na vijabilitet C6 i U251 celija, a saradivala je sa KonASn u
indukciji produkcije reaktivnih vrsta kiseonika u ovim d¢elijama. Sama BK je inhibirala
ekspresiju CXCL12 u ¢elijama astrocitoma C6, ali je stimulisala ekspresiju ovog citokina
indukovanu KonASn.

Zakljucak: Iako je ranije pokazano da je BK efikasna u dejstvu protiv glioma, nasi
rezultati ukazuju da ovaj agens ne smanjuje vijabilitet astrocitoma C6 i U251 in vitro. Sta
vie, Cinjenica da BK stimuliSe produkciju reaktivnih kiseoniénih vrsta i ekspresiju CXCL12
u ¢elijama astrocitoma u sadejstvu sa inflamatornim medijatorima ukazuje da bi antitumorska
primena ovog agensa u uslovima neuroinflamacije mogla da ima nezeljene efekte, kao Sto su
oStecenje tkiva CNSa 1 pospeSivanje progresije astrocitoma.

Ovaj rad je finansiran od strane MPN Republike Srbije (175038, 173035 i 173013). Autori se
zahvaljuju BioSolutions GmbH Halle, Nemacka, za BK.
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EKSPRESIJA GENA ZA RECEPTOR ZA HEMOKIN FRAKTALKIN (CX3CR1) U
MONONUKLEARNIM CELIJAMA PERIFERNE KRVI PACIJENATA SA
MULTIPLOM SKLEROZOM
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Uvod: Hemokini su molekuli koji igraju znacajnu ulogu u inflamaciji. Oni predstavljaju
solubilne hemoatraktante koji privlate leukocite posredstvom aktivacije njihovih
transmembranskih hemokinskih receptora. Receptor za fraktalkin, CX3CR1, je eksprimiran
na monocitima, T ¢elijama, astrocitima i mikroglijalnim ¢elijama. Kod pacijenata obolelih od
multiple skleroze (MS), koji imaju relapsno-remitentni tok bolesti, uspostavljena je korelacija
izmedu klinicke slike bolesti i broja ¢elija prirodnih ubica koje imaju eksprimiran receptor
CX3CR1.

Cilj: Ispitati ekspresiju gena za CX3CR1 na nivou informacione RNK (iRNK) u
mononuklearnim Celijama periferne krvi pacijenata sa MS i zdravih kontrola, u srpskoj
populaciji.

Ispitanici i metodologija: Ispitivanu grupu ¢inilo je 17 pacijenata u prvom relapsu, i 13
kontrola. Mononuklearne ¢elije su izdvojene iz periferne krvi centrifugiranjem u gradijentu
gustine. Ekspresija ciljnog gena, CX3CRI1, i endogenih kontrola (GAPDH, PPIA, 18S rRNA)
kvantifikovana je lan¢anom reakcijom polimeraze u realnom vremenu (real-time PCR), od
reverzno transkribovanih molekula iRNK, koris¢enjem TagMan® eseja za gensku ekspresiju i
sistema 7500 Real-Time PCR (Applied Biosystems). Kompjuterski program REST 2009
Software koriS¢en je za izraunavanje nivoa relativne ekspresije iRNK za CX3CR1, na
osnovu Ct vrednosti uzoraka i efikasnosti PCR za CX3CR1 i optimalnu endogenu kontrolu
(PPIA).

Rezultati: Ekspresija iRNK za CX3CR1 u mononuklearnim ¢éelijama periferne krvi pacijenata
sa MS znacajno je viSa u odnosu na kontrole, sa faktorom srednje vrednosti 1.576 (opseg
standardne greske: 0.855-2.878) (p=0.011).

Zakljucak: Rezultati ove studije ukazuju na ekspresiju CX3CR1 u humanim mononuklearnim
¢elijama periferne krvi kao na potencijalno koristan periferni pokazatelj odvijanja procesa u
centralnom nervnom sistemu, koji su ukljuceni u patogenezu MS.
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THE EXPRESSION OF CHEMOKINE FRACTALKINE RECEPTOR (CX3CR1)
GENE IN PERIPHERAL BLOOD MONONUCLEAR CELLS FROM PATIENTS
WITH MULTIPLE SCLEROSIS

Stojkovi¢ Lj.!, Stankovi¢ A.%, Dingi¢ E.2, Zivkovié M."

! Laboratory for Radiobiology and Molecular Genetics, “Vina” Institute of Nuclear
Sciences, Belgrade, Serbia
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Introduction: Chemokines play an important role in inflammation, representing the soluble
chemotactic molecules that attract leukocytes via activation of their transmembrane
chemokine receptors. The fractalkine receptor, CX3CR1, is expressed on monocytes, T cells,
astrocytes and microglial cells. A correlation has been found between disease activity and
frequency of CX3CR1-positive natural killer cells in relapsing-remitting patients with
multiple sclerosis (MS).

Aim: To investigate the peripheral blood mononuclear cells’ (PBMC) expression of CX3CR1
messenger RNA (mRNA) in MS patients and healthy controls, from Serbian population.
Subjects and methods: Study group consisted of 17 MS patients, who were recruited during
the first relapse, and 13 controls. PBMC were isolated by centrifugation in density gradient.
Expression of the target gene, CX3CR1, and the endogenous controls (GAPDH, PPIA, 18S
rRNA) was measured by real-time polymerase chain reaction (PCR) amplification of the
reverse transcribed mRNA molecules, using the TagMan® gene expression assays and the
7500 Real-Time PCR system (Applied Biosystems). The REST 2009 Software was used for
calculation of relative expression levels of CX3CR1 mRNA, based on samples' Ct values and
PCR efficiencies of the CX3CR1 and the optimal endogenous control (PPIA).

Results: The expression of CX3CR1 mRNA in PBMC was significantly up-regulated in MS
patients compared to controls, by a mean factor of 1.576 (std. error range: 0.855-2.878)
(p=0.011).

Conclusion: Results of the current study suggest that the expression of CX3CR1 in human
PBMC might be a promising peripheral marker for monitoring the processes in the central
nervous system, which affect the pathogenesis of MS.
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NEUROBLASTOMA IN VITRO
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Uvod: Primena 1-metil-4-fenil-2,3-dihidropiridina (MPP™) in vitro se koristi kao jedan od
modela za izu¢avanje mehanizma neurodegeneracije kod idiopatske Parkinsonove bolesti.
Cilj: Cilj rada bilo je ispitivanje mehanizama kojim MPP* dovodi do osteéenja éelija
humanog neuroblastoma SH-SY5Y.

Materijali i metode: Uticaj MPP* na vijabilitet éelija humanog neuroblastoma ispitivan je
merenjem aktivnosti endogene kisele fosfataze i MTT testom. Analiza celijskog ciklusa,
zastupljenosti autofagije, prisustva kiseoni¢nih slobodnih radikala i potencijala unutrasnje
membrane mitohondrija izvrSena je analizom celija protonom citometrijom nakon primene
odgovarajuéih fluorohroma (propidijum jodid, akridin oranz, DHE i JC-1). Detekcija proteina
znacajnih za regulaciju ¢elijske smrti i proces autofagije uradena je primenom imunoblota.
Rezultati: MPP" je pokazao toksi¢no dejstvo na SH-SYSY éelije nakon 24- i 48-asovnog
tretmana (ICso= 1.93 + 0.19 mM nakon 48h). Analiza proto¢nom citometrijom je pokazala da
primena MPP* (4mM) dovodi do poveéanja produkcije superoksidnog anjona (koja dostize
maksimum nakon 8h) i sledstvene depolarizacije mitohondrija (nakon 16h), uz povecanje
procenta c¢elija sa hipodiploidnim sadrzajem DNK (25,57% nakon 24h) u odnosu na
netretirane Celije. Takode, primena MPP® dovela do znalajnog porasta u koncentraciji
acidofilnih vezikula (lizozoma/autofagolizozoma) u tretiranim ¢elijama, ukazujuci na prisutvo
autofagije. Analiza ekspresije proteina znacajnih za regulaciju Celijske smrti i autofagije
pokazala je da dolazi do vremenski zavisne aktivacije AMPK, raptor i Akt, kao i smanjenja
aktivnosti ERK.

Zaklju¢ak: Tretman MPP*-om ¢elija neuroblastoma dovodi do poveéanja produkcije
slobodnih kiseoni¢nih radikala i sledstvene depolarizacije mitohondrija, $to je praceno
aktivacijom AMPK-zavisne autofagije.
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ULOGA AMPK/AKT/MTOR SIGNALNOG PUTA I AUTOFAGIJE U IN VITRO
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Uvod: Prekomerna akumulacija a-sinukleina smatra se znacajnim patogenetskim ¢iniocem u
nastanku Parkinsonove bolesti.

Cilj: Ispitivanje uloge AMPK/Akt/mTOR signalnog puta koji kontroliSe proces autofagije u
oftecenju neurona prouzrokovanom prekomernom ekspresijom a-sinukleina.

Metodologija: Prisustvo autofagije i aktivacija (fosforilacija) molekula
AMPK/Akt/mTOR/signalnog puta ispitivana je imunoblot metodom u all trans retinoi¢nom
kiselinom-diferentovanoj ¢elijskoj liniji humanog neuroblastoma SH-SYSY koja prekomerno
eksprimira normalni (wt) o-sinuklein (a-syn) i kontrolnim SH-SY5Y c¢elijama. Celijski
vijabilitet analiziran je merenjem aktivnosti endogene kisele fosfataze, dok je aktivnost
kaspaza kvantifikovana proto¢nom citometrijom.

Rezultati: Diferencijacija je nakon 6 dana dovela do veée citotoksi¢nostou  -syn* (70%) u
odnosu na kontrolne ¢elije (20%), §to je bilo praceno povecanjem aktivnosti kaspaza. Tokom
diferencijacije u ¢elijama neuroblastoma koje eksprimiraju o-sinuklein doslo je do smanjenja
aktivacije AMPK, Raptor i Akt, dok nije bilo promene u aktivaciji S6 kinase i ekspresiji
markera autofagije (LC3-11 i Beclin-1). Nasuprot tome, u kontrolnim ¢elijama je tokom
procesa diferencijacije doSlo do porasta aktivacije AMPK, Raptor i Akt, smanjenja aktivacije
S6 kinaze, kao i posledi¢ne indukcije autofagije.

Zakljuéak:  Korelacija  izmedju  odsustva autofagije  kontrolisane  aktivno$c¢u
AMPK/Akt/mTOR signalnog puta i pove¢anog prisustva apoptoze u ¢elijama neuroblastoma
koje eksprimiraju o-sinuklein ukazuje da bi inhibicija autofagije mogla da bude jedan od
mehanizama neurotoksiénosti a-sinukleina.
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EKSPRESIJA PARVALBUMINA NA INTERNEURONIMA HIPOKAMPUSA
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Uvod: Maternalna deprivacija podrazumeva rano odvajanje mladunaca od majke i
predstavlja opSteprihvaceni model za ispitivanje uticaja repetitivnog stresa u najranijem
periodu Zivota na ponasanje jedinke u odraslom zivotnom dobu. Odrasli pacovi koji su rano
po rodenju bili odvajani od majke, pokazuju znacajne promene u strukturi mozga,
neuroendokrinom sistemu i obrascima ponaSanja, koje su karakteristicne za obolele od
shizofrenije ili od afektivnih poremecaja ponasanja.

Cilj: Cilj ove studije je bio da se utvrdi da li postoji promena u ekspresiji
parvalbumina na interneuronima hipokampusa u mozgu pacova, koji su 24h bili odvojeni od
majke.

Metodologija: Pacovi su devetog postnatalnog dana bili odvojeni od majke na 24h
prema standardnoj proceduri maternalne deprivacije. Ekspresija parvalbumina na
interneuronima hipokampusa odredivana je analizom koronarnih preseka mozga, udaljenih
250 pm 1 bojenih posebnim imunohistohemijskim metodama.

Rezultati: Rezultati su pokazali statisticku znacajnost u ekspresiji parvalbumina na
interneuronima hipokampusa kod pacova. Primenom Studentovog t-testa za dva nezavisna
uzorka utvrdeno je da u naSem istrazivanju postoji znacajan porast u broju parvalbumin
pozitivnih interneurona u CAl (p=0.015) i CA3 (p=0.016) regionima hipokampusa, dok
znacajnijih promena u broju istih nije bilo u GD (p=0.698).

Zakljucak: Promene u nivou ekspresije parvalbumina u hipokampusu pacova koje su
uocene tokom istrazivanja ukazuju na vezu izmedu strukturnih abnormalnosti hipokampusa i
patogeneze shizofrenije i ostalih afektivnih poremecaja ponaSanja. Ova veza ostaje da bude
temeljnije ispitana u nekim buduéim istrazivanjima.

Kljuéne re¢i: maternalna deprivacija, hipokampus, parvalbumin, shizofrenija,
morfometrijska studija
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Uvod: Eksperimentalni autoimunski encefalomijelitis (EAE) je animalni modelu
neuroinflamatorne bolesti multiple skleroze. Dark Agouti (DA) pacovi su podlozni indukciji
EAE, dok su Albino Oxford (AO) pacovi izuzetno otporni na indukciju ove bolesti. TNF je
klasiéni proinflamatorni citokin, dok je IL-10 tipi¢an antiinflamatorni citokin.

Cilj rada: Ispitivanje ekspresije i produkcije TNF i IL-10 u CNS-u DA i AO pacova u
kojima je indukovan EAE.

Metode: EAE je indukovan u pacovima homogenatom ki¢mene moZzdine i kompletnim
Frojndovim adjuvansom. Iz imunizovanih pacova izolovane su ki¢mene mozdine, a iz njih
imunske ¢elije u kojima je odredivana ekspresija gena za TNF i IL-10. Izolati ¢elija su takode
kultivisani ex vivo i odredivana je koli¢ina citokina oslobodenih u supernatant Celijskih
kultura. Za odredjivanje ekspresije gena je kori§¢en “real time” PCR, a za odredivanje
koncentracije citokina ELISA.

Rezultati: Imunizacija pacova dovela je do indukcije EAE u DA, ali ne i AO pacova. U
vreme pika bolesti kod DA pacova, ekspresija i produkcija TNF su bile znacajno vise, a
ekspresija i produkcija IL-10 su bile zna¢ajno nize kod AO pacova.

Zakljucak: Visoka ekspresija TNF u CNS-u AO pacova rezistentnih na indukciju EAE
ukazuje da bi u neuroinflamaciji, pored ve¢ utvrdenih dejstava, TNF mogao imati i
antiinflamatornu ulogu. S druge strane, povisena ekspresija IL-10 na piku EAE u DA pacova
mogla bi biti posledica jakog imunskog odgovora Ciji efektorski mehanizmi dovode do
pokretanja inhibitornih i regulatornih puteva u procesu samoograni¢avanja.

Ovaj rad je finansiran od strane MNTR Republike Srbije (175038, 1730351 173013).
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FUNKCIONALNI ZNACAJ VANCELIJSKIG PREDSOBLJA RECEPTORA P2X4
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Purinergicki P2X receptori (P2X1-7) su ligand zavisni jonski kanali, aktivirani vancelijskim
ATP i propustljivi za Ca?*, Na" i K* jone. Kristalna struktura P2X4 receptora je resena za
kanal u zatvorenom stanju. P2X4 ima tri predsoblja kroz koja je predpostavljen protok jona.
Trece vancelijsko predsoblje kanala pokazuje postojanje fenestracija kroz koji je moguc
alternativni prolaz jona. Cilj ovog rada je identifikovati aminokiselinske ostatke ovog regiona,
koji su od znacaja za osetljivot prema ATP i verovatnocu otvaranja kanala. Zamenjene su
jedna po jedna sve aminokiseline ovog regiona iznad transmembranskih domena u
segmenatima V47-V61 i F324-1337 cisteinom i alaninom i merene su dozno-zavisne krive
prema ATP. Geni P2X4 mutanata i WT receptora su eksprimirani u HEK293 ¢elijama, a stuje
su merene metodom patch-clamping. Prisustvo receptora u membrani je potvrdeno Western
blot-om. Kako bi se ispitala verovatnoca otvaranja kanala, ¢elije su pre meranja bile tretirane
ivermektinom, jedinjenjem koje povecava verovatno¢u otvaranja kanala na 100%. Zamena
aminokisleina P2X4 receptora na pozicijama V49, Y54, Q55, F324, G325 rezultovala je
dobijanjem niskoaktivnih ili potpuno neaktivnih varijanti receptora. Svi mutanti na ostalim
pozicijama su bili funkcionalni. U prisustvu ivermektina, nisko aktivni mutanti F324C,
F324A, Y54A, Y54C, V49C, su pokazali povecanje amplitude, ali potpuno nefunkcionalni
mutanti V49A, Q55A, Q55C, G325C, G325C nisu pokazivali aktivnost. Niska membranska
ekspresija je dokazana samo kod V49A mutanta. Ovim je pokazano da su aminokiselinski
ostaci F324 i Y54 od znaGaja za verovatnoCu otvaranja kanla, V49A je od znaCaja za
iskazivanje receptora u membrani.
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Estrogeni, Zenski polni hormoni, pored uloge u reprodukciji ukljuéeni su i u regulaciju razvica
mozga, neuroprotekciju, uéenje i formiranje memorije. Interakcijom sa tri grupe receptora
(ERo, ERB i ER-X) koji imaju ulogu transkripcionih faktora, estrogeni mogu da menjaju
organizaciju, strukturu i funkcionisanje sinapsi u razli¢itim regionima mozga.

U ovoj studiji u cilju pracenja ekspresije iRNK i distribucije ERa i ERp proteina kori$¢ene su
PCR i imunoblot tehnike. Ekspresija iRNK pracena je u estrogen-senzitivhim regionima
mozga (korteksu, hipokampusu, kaudalnom jedru, mozdanom stablu), dok je distribucija ERa
i ERP proteina ispitivana u sinaptozomalnim kompartmentima (membranskom,
mitohondrijalnom, citosolnom) istih mozdanih struktura. Sve promene pracene su kod
muzjaka, zenki i ovariaktomisanih (OVX) Zenki pacova.

Rezultati ove studije ukazuju na regionalnu i polno-specifi¢nu distribuciju ERa i ERp, kao i
ekspresiju njihove iRNK. Naime, ERa je najv8e prisutan u sinaptozomalnim membranama i
mitohondrijskoj sinaptozomalnoj frakciji korteksa 1 hipokampusa muzjaka i OVX zenki. EF§
je najprisutniji u kortikalnim sinaptozomalnim membranama, kao i hipokampalnim
sinaptozomalnim membranama i mitohondrijskoj frakciji OVX Zenki. Osim toga, kod OVX
zenki koje su po hormonskom statusu sli¢nije muzjacima, pokazana je razli¢ita distribucija i
ekspresija u poredenju sa intaktnim Zenkama, Sto sugeriSe da ekspresija i distribucija ovih
receptora zavisi od nivoa zenskih polnih hormona.

Uocene polno-specifi¢ne proteinske i genske ekspresije estradiolskih receptora u razli¢itim
mozdanim strukturama odraslih pacova mogu pomo¢i u identifikaciji signalnih puteva
aktiviranih estrogenima u sinapsama razli¢itih mozdanih struktura, kao i u definisanju
mogucih neuroprotektivnih svojstva estrogena u neurodegenerativnim bolestima.
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Zahvaljujuéi specifiénim Ca®'-transportnim mehanizmima i velikom kapacitetu za Ca?",
mitohondrije su Klju¢ne organele u regulacij koncentracije kalcijuma u nervnim ¢elijama. Cilj
naSeg istrazivanja bilo je ispitivanje brzih (ne-genomskih) efekata 17p-estradiola (E2) na
proces akumulacije Ca®* u mitohondrijama izolovanim iz nervnih zavréetaka kaudalnog jedra
mozga pacova. Primenom radioaktivno obelezenog **Ca?*, ulazak i izlazak Ca?* su praéeni u
kontrolnim uslovima i u prisustvu E2, kao i pod delovanjem antagonista i agoniste
estradiolskih receptora o/f (ERa/B). Nadeno je da E2 inhibira Na'-zavisni izlaska Ca®* ~40%.
Uloga ERo/p u pomenutom efektu je potvrdena inhibicijom izlaska Ca®* u prisustvu agoniste
ERa (~10%) i agoniste ERP (~25%), dok je ~15% inhibicije u prisustvu antagoniste ERo/
ukazalo na potencijalnu ulogu E2-vezuju¢ih mesta razli¢itih od ERo/B. Dobijeni rezultati
doprinose razjasnjavanju mehanizama kojima E2 utice na akumulaciju Ca®* u
mitohondrijama, a time i na ukupnu Ca®* homeostazu u ¢elijama kaudalnog jedra mozga
pacova.
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Novije studije ukazuju da se u Alchajmerovoj bolesti (AB) disfunkionalnost
mitohondrijalnog metabolizma javlja rano, pogorsava sa klinickom deterioracijom i udruzena
je sa oSte¢enjem energetske homeostaze.Uloga aluminijuma (Al) kao moguceg kofaktora u
nastanku AB predmet je dosadaSnjih  istrazivanja a, oksdativni stres jedan je od
pretpostavljenih mehanizama indukovane neurotoksi¢nosti.

Cilj ove studije je da analizira dinamiku promena energetskog metabolizma i
parametere oksidativnog stresa prvih 24h nakon akutne ingestije aluminijuma hlorida u dozi
od LD,s i nakon subakutnog tretmana 21 dan dozom LDy, kao i uticaj neurotoksina na
ekspresiju amiloida B u mozdanim strukturama Pustinjskih miseva(eng.Mongolian gerbils).

Metologija: 30 Zivotinja akutno je tretirano gavazom sa AlClg i Zrtvovano nakon 2,6 i
24h od tretmana a, kontrolne zivotinje (N=30) ekvivalentnom zapreminom fizioloskog
rastvora. Subaktnom tretmanu podvrgnuto je 20 Zzivotinja i zrtvovano nakon 21 dan.U
sinaptozomalnoj i mitohondrijalnoj frakciji korteksa, hipokampusa, talamusa i nc.caudatusa
zrtvovanih dzerbila odredjivani su aktivnosti enzima:citohrom C oxidaze (COX),katalaze,
superoksid dizmutaze (SOD) i koncentracija lipidnih peroksida(LP). Ekspresija B amiloida u
mozdanim strukturama odredivana tehnikom Western blot-a.

Rezultati: Evidentiran je porast aktivnosti COX enzima prvih 6h u koreteksu, talamusu
i hipokampusu (22%) u odnosu na kontrole, nasuprot padu aktivnosti pri subakutnom
trovanju.U prvih 24 h zabeleZen je skok sadrzaja LP u svim ispitivanim strukturama i porast
aktivnosti SOD u cortexu za 67 %, talamusu i korteksu za 51 % u poredjenu sa
kontrolama.Katalazna aktivnost je za 68% niza u korteksu i talamusu nakon subauktnog
trovanja.

Zakljucak:Sagledavanje promena koje primena Al izaziva u mozgu eksperimentalnih
zivotinja moze biti veoma znacajno za razumevanje procesa koji predstavljaju patogenetske
mehanizme AB.
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UVOD: glioblastomi su najcesca i najgresivnija vrsta tumora mozga. Smatra se da promene u
onkogenu EGFR i tumor supresorima p53 i PTEN imaju vaznu ulogu u razvoju ove vrste
tumora.

CILJ RADA: cilj ovog rada bio je utvrdivanje promena u genima EGFR, PTEN i p53 u 30
uzoraka glioma i ispitivanje njihove uloge u patogenezi glioma.

MATERIJAL I METODE: iz 30 tumorskih uzoraka i krvi pacijenata izolovana je DNK i
kori$¢ena za analizu mutacionog statusa p53 metodama PCR-SSCP i sekvenciranjem, zatim
za ispitivanje LOH-a kod p53 i PTEN-a fragmentnom analizom i utvrdivanje amplifikacionog
statusa EGFR gena diferencijalnim PCR-om.

REZULTATI: LOH PTEN-a je bio najce$¢a promena prisutna u 62,86 % uzoraka, pracena
amplifikacijom EGFR-a u 40 % slucajeva, dok je gen p53 bio mutiran u 28,57 % slucajeva i
inaktiviran LOH-om u 20 % slu¢ajeva. Sva tri gena su bila promenjena u 11,43 % slucajeva,
dok je 45,71 % uzoraka imalo samo jedan izmenjen gen. Identifikovane su 4 mutacije p53
koje ranije nisu bile dovedene u vezu sa tumorima mozga. Promene p53 su bile statisticki
znacajnije prisutne kod mladih pacijenata (<50) i u tumorima nizeg gradusa. Istovremena
inaktivacija PTEN-a i amplifikacija EGFR-a bile su ¢e$¢e u tumorima viseg gradusa.
ZAKLJUCCI: nasi rezultati ukazuju da bi promene u genu p53 mogle da budu rani dogadaj u
razvoju tumora, dok bi inaktivacija PTEN-a i amplifikacija EGFR-a mogle da dovedu do
progresije tumora.
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Uvod: Glukokortikoidi (GK) se koriste u terapiji inflamatornih bolesti centralnog
nervnog sistema..Primena eksperimentalnog autoimunskog encefalomijelitisa (EAE),
laboratorijskog analoga multiple skleroze MS, omoguéila je da se definiSe veéi broj
mehanizama koji su odgovorni za povoljni terapijski efekti GK u MS. Postojanje vise modela
EAE ¢ija je heterogenost uslovljena razli¢itim na¢inima imunizacije i sledstveno, razli¢itim
imunopatogenetskim mehanizmima pruza moguénost upoznavanja novih efekata GK, kao i
faktora koji ograniGavaju njihovo delovanje. U na$im prethodnim istraZivanjima (J
Neurochem. 2011 doi: 10.1111/j.1471-4159.2011.07303).ukazali smo na razliku u klinickom
toku EAE i vrsti efektorskih ¢elija koje dominiraju u tkivu CNS kod pacova imunizovanih
istim encefalitogenom ali uz dodatak razli¢itog adjuvansa.

Cilj rada: Uporediti efekat sintetskog GK metilprednizolona (MP) na EAE koji je
indukovan kori$¢enjem dva razli¢ita adjuvansa.

Metode: EAE je indukovan kod DA pacova homogenatom ki¢mene mozdine (KM) uz
kompletni Frojndov adjuvans (KFA) ili gvozde (carbonyl iron, CI). Nakon pojave prvih
znakova aplikovan je MP (50mg/kg), i.p. ili PBS tokom tri uzastopna dana i pracena je
klinicka slika bolesti deset dana po zavrSenom tretmanu.

Rezultati: Obe vrste imunizacije su dovele do pojave EAE, pri ¢emu je bolest
indukovana uz pomo¢ CI imala znacajno tezu klinicku sliku. Davanje MP ublazilo je bolest u
oba modela EAE, ali je za razliku od odsustva relapsa kod pacova imunizovanih sa KM-KFA,
kod onih koji su primili KM-CI.doslo do pojave paralitickog EAE nekoliko dana po prestanku
davanja MP.

Zakljucak: Razliciti efekat MP u ova dva razli¢ita modela EAE se moze objasniti
razli¢itim intezitetom autoimunskog odgovora kao i razli¢itim imunopatogenetskim
mehanizmima koji dovode do pojave EAE.

Ovaj rad je finansiran od strane MNTR Republike Srbije (175038, 1730351 173013).
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Amiotrofi¢na lateralna skleroza (ALS) je neurodegenerativno oboljenje koje se karakterie
disfunkcijom i smréu motoneurona. lIako je evidentno da su celije koje odumiru u ALS
neuroni, ne-neuronalne celije, posebno astrociti, imaju bitnu ulogu u razvoju i progresiji
bolesti. Astrocitna stopala koja obujmljuju krvne sudove su od izuzetnog znacaja za stabilnost
krvno-mozdane barijere. Akvaporin 4 (AQP4) je posebno eksprimiran na astrocitnim
stopalima i doprinosi stabilnosti krvno-mozdane barijere. U ovoj studiji, ispitivali smo
stabilnost krvno-mozdane barijere i pratili promene u ekspresiji i distribuciji AQP4 u
razli¢itim regionima mozga simptomati¢nog hSOD1 G93A ALS pacova u odnosu na divlji
soj. Imunofluorescencija glijalnog fibrilarnog kiselog proteina (GFAP) i AQP4 je pokazala
astrogliozu i pojacanu ekspresiju AQP4 u mozdanom stablu i cerebralnom korteksu
simptomati¢nog ALS pacova. Rezultati imunobojenja su u saglasnosti sa rezultatima Western
blot analize u istim mozdanim regionima. AQP4 lokalizovan na astrocitnim stopalima koja
obavijaju krvne sudove je obelezen partikulama imunskog zlata (“immunogold”) i njegova
distribucija je ispitana elektronskom mikroskopijom. Uocena je promena u distribuciji AQP4,
a detaljna analiza je ukazala na prisustvo klastera proteina, Sto zahteva dodatnu analizu
distribucije i gustine ovih supramolekularnih struktura. Nasa studija je ukazala da je
narusenost krvno-mozdane barijere u saglasnosti sa astrogliozom, pojacanom ekspresijom i
promenom u distribuciji AQP4 u astrocitnim stopalima u mozgu pacova sa ALS simptomima.

Sponzori: MONRS 41005, COST B30, FP6 INCO 026400.
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Ribavirin (R) i tiazofurin (T) su purinski nukleozidni analozi Sirokog spektra dejstva,
koji pokazuju antivirusno, antitumorsko i antiinflamatorno delovanje. NaSa prethodna
istrazivanja pokazala su da ove supstance ublazuju klini¢ku sliku eksperimentalnog
autoimunskog encefalomijelitis (EAE) — animalnog modela multiple skleroze.

Posto je aktivacija mikroglije kljuéna za mnoge neurodegenerativne poremecaje, Cilj
ove studije je bio da se ispita in vitro efekat R i T na inflamatorni odgovor mikroglije nakon
stimulisanja lipopolisaharidom (LPS).

Citotoksi¢ni efekat R i T (1 — 20 uM) na nestimulisanu i LPS stimulisanu primarnu
kulturu mikroglije ispitivan je sulforodamin B testom. Grisovom metodom merena je
produkcija medijatora azot oksida (NO). U supernatantima kulture mikroglije odredena je
koli¢ina TNF-a i IL-6 ELISA testom, a nivoi iRNK za pomenute citokine procenjeni su
rtPCR metodom. Nivo aktivacije mikroglije odredjivan je i merenjem povrSine celija
nestimulisane i LPS stimulisane mikroglije tretirane R i T.

Rezultati su pokazali da R i T pokazuju citotoksi¢ni efekat na nestimulisanu i LPS
stimulisanu mikrogliju. Takode, oni inhibiraju inflamatornu aktivaciju mikroglije smanjenjem
produkcije NO, TNF-o. i IL-6, kao i smanjivanjem nivoa iRNK za ove citokine. 48 sati nakon
stimulacije LPSom, telo mikroglije se uvecalo dva puta u odnosu na nestimulisane celije.
Tretman sa 10 yM R ili 5 uM T ili sa oba 10 pM R + 5 pM T smanjili su uvecanje ¢elijskog
tela za 41%, 29% i 37% u poredenju sa LPS stimulisanom mikroglijom.

Rezultati dobijeni u ovoj in vitro studiji pokazuju da R i T sniZavaju inflamacijom
izazvanu aktivaciju mikroglije putem smanjenja produkcije proinflamatornih citokina i NO.
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Lindan (gama-heksahlorcikloheksan), blokiraju¢i GABA receptorski kompleks,
dovodi do nastanka epilepti¢nih napada. Primena lindana kao pesticida i skabicida u velikom
broju zemalja u razvoju aktuelizuje potrebu istrazivanja modela generalizovane epilepsije
izazvane lindanom kod pacova sa specifiénim bihejvioralnim i elektroencefalografskim
(EEG) karakteristikama. Nedostaci brze Furier-ove transformacije (FFT) u analizi
nestacionarnih signala kakav je EEG, moze se prevazi¢i multirezolucijskom analizom kakva
je kontinuirana analiza talasi¢ima (Contiuous Wavelet Transform, CWT).

Cilj rada je bio da se primenom CWT utvrde karakteristike iktalnih EEG obrazaca
izazvanih lindanom kod pacova.

Muzjaci Wistar pacova sa prethodno implantiranim registruju¢im elektrodama tretirani
su lindanom (8 mg/kg, i.p.) ili 0,9% NaCl. Tokom narednih 30 min opservirane su
bihejvioralne karakteristike napada (deskriptivna skala sa gradusima 0-4) i registrovan i
analiziran EEG koriste¢i NeuroSciLaBG-EEG programski paket (frekvenca semplovanja 512
Hz). Vizuelnom inspekcijom obradenih signala izdvojene su karakteristicne EEG epohe od
12s koje su analizirane metodama: 1) FFT, 2) kratkotrajne FT (Short Time FT, STFT) uz
upotrebu Hanning prozora i 3) CWT Kkoriste¢i Morlet i Daubechies 4 (Db4) talasic¢e kao
majka-talasice.

Administracija lindana je dovela do pojave karakteristicnih EEG obrazaca iktalne
aktivnosti koji su odgovarali bihejvioralno opserviranim napadima razli¢itog intenziteta
(gradusi 1-4). Sa porastom intentziteta napada rasla je spektralna gustina snage iktalnih EEG
signala. Primena STFT i naroCito CWT je omogudéila detekciju iktalnih fenomena
istovremeno u vremenskom i frekventnom domenu. Dobijeni su spektrogrami i 3D dijagrami
za svaki specifi¢ni obrazac iktalne aktivnosti izazvane lindanom.

Metoda CWT je pogodna za analizu iktalnih EEG signala u eksperimentalnom modelu
epilepsije izazvane lindanom.
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Uvod: Rano odvajanje mladunaca od majke (separatio ad matrem) razmatrano je i prihvac¢eno
kao animalni model perinatalnog stresa. Odrasli pacovi koji su rano po rodjenju bili odvajani
od majke, pokazuju dugotrajne promene u neuroendokrinom sistemu, mozgu i ponasanju koje
odgovaraju simptomatologiji kod obolelih od shizofrenije i afektivnih poremecaja. Zadnji
(retrosplenialni) cingulatni korteks je deo limbickog sistema koji je ukljuc¢en u kontrolu
prostornog snalazenja i memorisanja prostornog rasporeda. Rezultati morfometrijskih studija
radjenih post mortem na mozgovima pacijenata sa hronicnom shizofrenijom ukazuju na
postojanje promena u retrosplenialnom korteksu.

Cilj: Cilj ove studije bio je, da se utvrdi postojanje promena u debljini zadnjeg
(retrosplenialnog) cingulatnog korteksa kod maternalno depriviranih pacova.

Metodologija: Pacovi su devetog postnatalnog dana odvajani od majke na 24h prema
standardnoj proceduri maternalne deprivacije. Debljina zadnjeg cingulatnog korteksa
odredjivana je analizom preseka mozga pacova na istoj anatomskoj udaljenosti od bregme (-
2.76 mm), bilateralno.

Rezultati: Rezultati su pokazali statisticki znacajan uticaj maternalne deprivacije na debljinu
retrosplenialnog Korteksa kod pacova. Primenom Studentovog t-testa za dva nezavisna uzorka
utvrdeno je da u naSem istraZivanju postoji znaCajno smanjenje debljine zadnjeg
(retrosplenijanog) cingulatnog korteksa (p=0,021).

Zakljuéak: Promene u debljini zadnjeg (retrosplenialnog) cingulatnog korteksa, uocene u
nasem istrazivanju, mogu ukazati na vezu izmedju deficita u retrosplenialnom korteksu i
patogenezi shizofrenije. Medutim, ova veza ostaje da bude temeljnije ispitana u nekim
buducim istrazivanjima.

Kljuéne reéi: maternalna deprivacija, cingulatni korteks, shizofrenija, morfometrijska studija
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Tioacetamid (TAA) poseduje sporedne efekte koji mogu da uti¢u na tok hepatiéne
encefalopatije.

Cilj ove studije je da se ispitaju efekti TAA na telesnu temperaturu kod pacova.

Muzjaci Wistar pacova su podeljeni u sledeée grupe: 1. kontrolna grupa; 2. grupe tretirane
TAA, TAA3zp (300 mg/kg), TAAsp (600 mg/kg) i TAAgg (900 mg/kg). Dnevna doza TAA
(300 mg/kg) je administrirana intraperitonealno tokom jednog (TAAsq), dva (TAAgoo) ili tri
uzastopna dana (TAAgy). Koncentracija amonijaka u krvi u cilju utvrdivanja insuficijencije
jetre je odredena 24 h nakon tretmana, dok su rektalne temperature pacova merene 0, 2, 4, 6 i
24 h nakon administracije poslednje doze TAA.

Koncentracija amonijaka u krvi je bila znacajno ve¢a u TAAgoo i TAAggo grupi u odnosu na
kontrolu (p<0.05 i p<0.01 respektivno). Rektalna temperatura je bila znacajno niza u TAAggo
grupi 6 h nakon tretmana u poredenju sa kontrolnom grupom (p<0.05). Nakon ovog perioda
temperatura je pokazivala dalji pad i 24 h nakon administracije poslednje doze TAA rektalna
temperatura je bila zna¢ajno niza nego 6 h nakon tretmana (p<0.05). U ostalim grupama TAA
nije izazvao znacajne promene rektalne temperature u odnosu na kontrolu tokom 24-¢asovnog
perioda. U zakljucku, TAA u dozi od 900 mg/kg izaziva pad telesne temperature kod pacova
§to uz hiperamonijemiju moze imati uticaj na patogenezu hepaticne encefalopatije izazvane
tioacetamidom.
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Traumatska povreda mozga dovodi do poremecaja homeostaze jona kalcijuma, Sto za
posledicu ima aktivaciju katabolickih procesa, koji dovode do dalje neuronalne degeneracije.

Imajuéi u vidu da ulazak kalcijuma kroz voltaZzno-zavisne kalcijumske kanale (VZKK)
moze doprineti neuronalnoj degeneraciji, Cilj ovog istrazivanja bio je da se ispita uticaj
ablacije desnog senzomotornog korteksa na ekspresiju Lc i N tipa VZKK u mozgu pacova.

Senzomotorni korteks je uklonjen po slede¢im koordinatama: 2 mm ispred bregme, 4
mm iza bregme, i 4 mm lateralno od sredi$nje linije, do dubine bele mase. Ekspresija Lc i N
tipa VZKK praéena je imunohistohemijskim metodama.

Uocena je povecana ekspresija oba ispitivana VZKK u 2, 7 i 14 danu posle povrede
(dpp). Ekspresija LcVZKK je povecana u 2 i 7 dpp oko mesta lezije, dok se u 14 dpp
smanjuje. Dvojnim imunofluorescentnim bojenjem pokazano je da reaktivni astrociti
pojacano eksprimiraju ovaj tip kanala, dok je na neuronima njihova ekspresija na nivou
kontrole. Ekspresija NVZKK je izrazito pove¢ana u 2 dpp, a u 7 i 14 dpp opada, iako je i dalje
veca od ekspresije prisutne u fizioloskim uslovima. NVZKK su detektovani na neuronima, a
njihova lokalizacija na astrocitima nije uoc¢ena. Ovaj tip kanala se normalno eksprimira na
somi i dendritima, ali u 7 i 14 dpp primecena je i ektopi¢na ekspresija duz aksona.

Rezultati ovog istrazivanja jasno pokazuju da traumatska povreda mozga pacova
dovodi do vremenski zavisnog povecanja ekspresije Lc i N tipa VZKK na razli¢itim tipovima
¢elija oko mesta povrede, Sto ukazuje na kompleksnu intracelijsku regulaciju homeostaze
kalcijuma.

270



POSTERI-APSTRAKTI

PROMJENA OBRAZACA PONASANJA APLYSIA POD UTICAJEM EZERIN
SULFATA

Milosevié I', Gojkovié M?, Vlaisavljevi¢ S%, Milosevi¢ N, Raki¢ Lj*
Winstitut za biologiju mora, Kotor, Univertitet Crne Gore; ®PMF, Odsjek za hemiju
biohemiju i zastitu okoline, Univerzitet Novi Sad; ®Hitna pomo¢, Kotor; ’SANU, Beograd;

imilosevic@ibmk.org

Izu¢avani su obrasci ponaSanja aplizije u funkciji promjena transmiterskog sistema,
acetilholina koris¢enjem Ezerin sulfata.

Prvih 5 minuta reakcija je burna. Zivotinje su veoma pokretljive, brzo se penju uz
zidove akvarijuma i isturaju glavu sa dijelom stopala, koje podrhtava, izvan vode. Nakon 8-10
minuta se smiruju. A. fasciata ispusta mastilo a A. depilans opalinsku sekreciju, tj mlije¢no
bijelu te¢nost, u mlazevima. Kod obje vrste tijelo je loptastog oblika i dosta ¢vrsto na opip.
Misici parapodija i stopala su zgréeni a parapodiji sklopljeni i nepokretni. Stopalo je Siroko a
tentakuli i rinofori normalni.

Nakon 20 minuta glava se jako uveéava a tentakuli i rinofori izduZuju. Zivotinje se
krec¢u gore-dole po zidovima akvarijuma uz defekaciju, a nakon 40 minuta smiruju na povrsini
vode. Takvo mirovanje trajalo je viSe dana. Kod zivotinja kojima su ubrizgane vise doze (0.2 i
0.4 mg/kg), lokomocija i refleksne aktivnosti na taktilne drazi su potpuno i$c¢ezle, a nakon cca
30 casova sve su uginule uz veoma snazne propulzivne kontrakcije i intenzivnu opalinsku
sekreciju. Odbijanje uzimanja hrane karakteriSe sve koncentracije.

U Y-labirint testu Ezerin, za razliku od 6-OHDA koji i lijeve i desne aplizije "okrece"
na lijevo, mijenja lijeve u desne i obrnuto. Takode za razliku od 6-OHDA ova reakcija je
reverzibilna tj nakon prolaska dejstva ezerina zivotinje ponovo biraju prvobitno izabranu aleju
labirinta. To isti¢e sistem dopamin-acetilholin kao odgovoran za orijentaciono istraZivacke
reakcije ove zivotinje;

Dobijeni rezultati ukazuju da su razlicite forme ponasSanja gastropodnih moluska:
opste, slozene, ali i mehanizmi nagona, rezultat suptilne monoaminske organizacije i nivoa
njihovih sadrzaja ne samo unutar specifi¢no identifikovanog neurona, ve¢ interakcije njihovih
nivoa izmedu pojedinih neurona unutar jedne ganglije, interakcije svih ovih fenomena izmedu
viSe ganglija, i distribucije transmitera izmedu celijskih tijela i perifernih struktura nervnog
sistema, §to predstavlja idealan model budu¢ih korelativnih neuroetoloskih studija u nivoima:
molekulska struktura i funkcija; makro i mikro anatomska struktura; ponaSanje.
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U ovom radu smo ispitivali efekte sedmonedeljnog zdravog starenja i starenja nakon
unilateralne ili bilateralne lezije nucleus basalis-a (NB) pacova na EEG ritmove u spavanju.

Eksperimenti su izvedeni u Wistar pacova muskog pola, starosti 2,5 meseca, hroni¢no
implantiranih za registrovanje spavanja. Unilateralna ili bilateralna lezija NB-a je izvrSena u
ketamin/diazepam anesteziji (50 mg/kg; i.p), mikroinfuzijom 100 nl 0.1M iboteni¢ne kiseline.
Nakon 14 dana oporavka od operativne procedure i jednodnevne adaptacije na registrujucu
kutiju i kabal, registrovali smo nedeljno 6 sati spavanja kako kontrolnih tako i lediranih
pacova, ukupno 7 nedelja, i uvek od 10 — 16h. Nakon uobi¢ajenog pojacavanja i filtrovanja
(0.2-100 Hz) analogni signali su digitalizovani frekvencijom uzorkovanja od 256/s.
Identifikacija NB lezije je vrSena NADPH - diaforaza histohemijskim bojenjem.
Diferencijacija budnosti, NREM i REM faze spavanja je izvrSena na svim 10 s epohama u 6
sati registrovanih signala. Primenom Furijeove analize na ukupnih 2160 10 s epoha signala
analizirali smo izmene u amplitudama svih EEG frekventnih opsega (6 = 0.2-4 Hz; 6 = 4.2-8
Hz; o = 10.2-15 Hz; B = 15.2-30 Hz; y = 30.2-50 Hz), kako bi sve ekstrahovane epohe
budnosti, NREM i REM spavanja opisali kroz distribuciju svakog pojedina¢nog EEG ritma u
toku 7 nedelja starenja.

Nasi rezultati ukazuju da za razliku od zdravog starenja gde delta frekventni opseg
pada u budnosti i REM fazi spavanja nakon 5-7 nedelja (p < 0.03), bilateralni deficit
holinergicke inervacije kore velikog mozga uslovljava porast delta frekventnog opsega kako u
budnosti tako i U REM fazi spavanja (p < 0.02).
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Cilj ove studije je bio pracenje efekta unilateralne i bilateralne lezije nucleus basalis-a
(NB) na arhitekturu spavanja koriséenjem topografski razli¢itih elektroencefalograma (EEG-
a) motorne i senzomotorne kore velikog mozga.

Eksperimenti su izvedeni u 20 odraslih Wistar pacova muskog pola, hroni¢no
implantiranih za registrovanje spavanja. Po dve parne $raf EEG elektrode su implantirane u
region motorne i senzomotorne kore, a dve Zi€ane EMG elektrode u vratnu muskulaturu.
Unilateralna ili bilateralna lezija NB-a je izvrSena u ketamin/diazepam anesteziji (50 mg/kg;
i.p) kori§¢enjem stereotaksicki navodjene mikroinfuzije 100 nl 0.1 M iboteni¢ne kiseline u 0.1
M fosfatnom puferu, u jednom pulsu od 60 s. Nakon 14 dana oporavka i jednodnevne
adaptacije na registrujuéu kutiju i kabal, registrovano je 6 sati spavanja, jednom nedeljno
tokom 4 nedelje. Nakon uobicajenog pojacavanja i filtrovanja (0.2-100 Hz) analogni signali
su digitalizovani frekvencijom uzorkovanja od 256/s. Identifikacija NB lezije je vrSena
NADPH - diaforaza histohemijskim bojenjem.

Diferencijacija budnosti, NREM i REM faze spavanja na svim 10 s epohama u 6 sati
registrovanih signala (2160 epoha) je izvr§ena kori§¢enjem originalnog softvera razvijenog u
MATLAB 6.5, kako u kontrolnih tako i u pacova sa unilateralnom i bilateralnom NB lezijom.

Topografskom analizom ukupnog broja svih faza budnosti, NREM-a i REM-g,
koriséenjem EEG-a motorne ili senzomotorne kore, nisu dokazane razlike u efektima 14. dana
nakon unilateralne i bilateralne NB lezije u odnosu na kontrolni uslov. Analiza spavanja
pokazala je da samo bilateralna NB lezija uslovljava pad broja epoha budnosti i porast broja
NREM epoha, bez promena REM epoha i u motornoj i u senzomotornoj kori. .
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Propofol je opsti anestetik koji se intenzivno koristi u pedijatrijskoj anesteziologiji.
Nasi prethodni eksperimenti su pokazali da u mozgu 7 dana starih Wistar pacova (P7)
kratkotrajna propofolska anestezija (25 mg/kg) mozZe indukovati apoptotske promene
(programirana celijska smrt). One su pracene povecanom ekspresijom velike subjedinice
kaspaze-3.

Cilj ovog istrazivanja bio je da se utvrdi da li propofol u istoj dozi (25 mg/kg)
indukuje Celijsku smrt i u talamusu P14 pacova. Western blot metodom su pracene promene u
zastupljenosti velike subjedinice kaspaze-3 (marker apoptoze) i XIAP-a (X-linked inhibitor of
apoptosis protein, inhibitor kaspaze-3) u vremenskim tackama 0, 1, 2, 4, 8, 16 i 24h nakon
tretmana. Na histoloSkom nivou neurotoksi¢ni efekti tretmana propofolom su ispitivani
bojenjem preseka Fluoro Jade B i Hoechst bojom.

Rezultati ovog istrazivanja ukazuju da propofol dovodi do znacajnog povecanja nivoa
velike subjedinice kaspaze-3 u tackama 8h (~50%) i 16h (~40%) nakon tretmana, dok je
znacajan porast nivoa XIAP-a detektovan u tackama 2, 4 1 8h nakon tretmana (40-50%). Ni u
jednoj od ispitivanih vremenskih tacaka u talamusu P14 pacova nisu detektovane Fluoro Jade
B pozitivne celije, Sto ukazuje na odsustvo neurodegenerativnih promena na histoloSkom
nivou.

Dobijeni rezultati ukazuju da je XIAP znatno doprineo inhibiciji aktivnosti kaspaze-3
koja je jedna od glavnih efektorskih kaspaza. Na taj nacin je onemogucena uspe$na
terminacija procesa apoptoze. Ovi rezultati potenciraju da neurotoksi¢no dejstvo propofola
zavisi ne samo od uticaja tretmana na eksprimiranost kaspaza ve¢ i njihovih inhibitora.
Imajuéi u vidu nasa prethodna istraZivanja mozemo pretpostaviti da ovaj fenomen zavisi od
starosti ispitivanih zivotinja.
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Izlaganje stresorima podsti¢e stvaranje slobodnih radikala, $to vodi nastanku brojnih
patolo3kih stanja. Azot monoksid (NO), iako neophodan za funkcionisanje nervnog sistema,
ukoliko je prisutan u visokim koncentracijama moze formirati toksi¢ne visokoreaktivne
molekule, pri ¢emu azot oksid sintetaza (NOS) koja katalizuje njegovo stvaranje mora biti
precizno regulisana. U nervnim celijama, NOS se nalazi u konstitutivno eksprimiranoj
(neuronalna, nNOS) a i patoloSkim stanjima indukovanoj (inducibilna, iNOS) izoformi. Stoga
je ispitivana promena ekspresije iNOS i nNOS proteina u hipokampusu pacova izlozenih
dvocasovnom akutnom stresu imobilizacije (IM) ili hladno¢e (Hlad.), 21-dnevnoj hroni¢noj
socijalnoj izolaciji (1Z) kao i njihovoj kombinaciji (IZ+IM i 1Z+Hlad.). Kao protektivni
molekul, eksprimiran pod uticajem razliitih stresora, pracena je inducibilna forma proteina
toplotnog stresa (Hsp70i). Serumski kortikosteron (CORT) koris¢en je kao marker stresnog
odgovora. Povisen nivo nNOS proteina zabeleZen je u Svim grupama stresiranih Zivotinja.
Hroni¢na izolacija, koju karakteriSe nepromenjeni nivo CORT, dovela je do povecane
ekspresije Hsp70i proteina, koja je zadrzana i nakon izlaganja Zivotinja dodatnim akutnim
stresorima. Smanjena ekspresija iNOS proteina detektovana je u hroni¢noj izolaciji kao i
IZ+IM, dok je poviSen nivo ovog proteina zabeleZzen u grupi IZ+Hlad. lako povisena,
ekspresija nNNOS proteina ne mora implicirati stanje oksidativnog/nitrogenog stresa s obzirom
da aktivnost antioksidativnih enzima citosolne CuzZnSOD i mitohondrijske MnSOD nije
promenjena. Povecanje nivoa Hsp70i ima protektivni efekat, najverovatnije uticu¢i na
smanjenje ekspresije iINOS proteina, S$to objaSnjava odsustvo apoptoze hipokampalnih
neurona. Dobijeni rezultati ukazuju na sposobnost hipokampalnih neurona za odrZavanje
homeostaze (redoks ravnoteza) nakon izlaganja Zivotinja hroni¢nom stresu izolacije.

275



POSTERI-APSTRAKTI

HRONICAN STRES IZOLACIJE DOVODI DO POVECANE EKSPRESIJE NNOS I
INOS U PREFRONTALNOM KORTEKSU MOZGA PACOVA

Zlatkovi¢ J, Filipovi¢ D
Institut za nuklearne nauke Vinéa, Laboratorija za molekularnu biologiju i endokrinologiju,
Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

jelenazlatkovic@vinca.rs

Oksidativni i/ili nitrogeni stres, definisan kao prekomerna produkcija oksigenih i nitrogenih
radikala, moze dovesti do ostecenja strukture neurona, ukljuéujuci mitohondrije, dovode¢i do
otvaranja prelaznih pora, aktiviranja kaspaza, fragmentacije Celijske membrane i DNK,
uzrokujuéi poremecaj funkcije i programirane smrti ¢elije (apoptoze). U fizioloSkim uslovima
u mozgu, koncentracije azotnog oksida (NO) kao slobodnog radikala su u okviru niskih
vrednosti kontrolisane od strane neuronalne sintetaze azotnog oksida (nNOS), dok u
patolo$kim uslovima, visoki nivoi NO se stvaraju aktivacijom inducibilne forme azotnog
oksida (iNOS). Brojne studije su ispitivale povezanost oksidativnog stresa i sinteze NO,
medutim njihova uloga u mehanizmu depresije kao i smrti neurona prouzrokovana hroni¢nim
stresom do sada nije potpuno ispitana. 1z tog razloga, mi smo ispitivali proteinsku ekspresiju
nNOS i iNOS u citosolu prefrontalnog korteksa mozga pacova nakon izlaganja hroni¢nom
stresu izolacije u trajanju od 21. dana, kao model sistema depresije. Nasi rezultati su pokazali
da hroni¢no izlaganje Zivotinja stresu izolacije nije uticalo na promenu koncentracije
kortikosterona u serumu ali je dovelo do povecane proteinske ekspresije nNOS i iNOS u
prefrontalnom korteksu mozga pacova kao i do aktivacije kaspaze-3. S obzirom da su
aktivnosti mitohondrijske Mn- i citosolne CuZn- superoksid dismutaze, kao antioksidativnih
enzima, bile smanjene nakon hroni¢ne izolacije, moze se zakljuciti da je hroni¢no indukovani
oksidativni stres najverovatnije posledica povecane koncentracije iNOS koji dovodi do
povecanog stvaranja citotoksi¢énog NO, uzrokujuci aktivaciju kaspaze-3 i nastanak apoptoze.
Znacaj ovih otkric¢a je u razjaSnjenju ¢inioca koji ucestvuju u progresiji neurotoksi¢nosti kao i
u upucivanju na nove terapijske moguénosti.
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Holesterol je neophodan za normalno funkcionisanje centralnog nervnog sistema (CNS).
Odrzavanje homeostaze holesterola se ostvaruje serijom medusobno povezanih procesa koji
ukljucuju sintezu, skladistenje, transport i uklanjanje viska holesterola. Enzim 3-hidroksi-3-
metilglutaril koenzim A reduktaza (HMGCR) je klju¢ni enzim u sintezi holesterola, dok je
enzim holesterol 24S-hidroksilaza (Cyp46) odgovoran za uklanjanje viska holesterola iz
mozga. Apolipoprotein E je glavni transportni molekul holesterola u mozgu, dok liver X
receptori imaju funkciju senzora holesterola i reguliSu njegovu homeostazu. Pokazano je da
dijetalna restrikcija (DR) moze da unapredi funkcije mozga koje su narusene tokom starenja,
ukljucujuci ucenje i paméenje, sinapticku plasti¢nost i neurogenezu.

Cilj ove studije je da se analizira uticaj starenja i dugotrajne DR na homeostazu holesterola u
korteksu pacova.

Eksperimenti su uradeni na muZjacima pacova soja Wistar starim 3, 12 i 24 meseca. Zivotinje
su imale neogranien pristup hrani (AL) ili su bile podvrgnute dijetalnoj restrikciji od 3
meseca zivota. Nivoi holesterola, njegovih prekursora i metabolita su odredeni gasnom
hromatografijom/masenom spektrometrijom (GC/MS). Ekspresija proteina ukljucenih u
metabolizam holesterola je odredena Western blot analizom.

Starenje dovodi do malog, ali znaCajnog povecanja holesterola i njegovog prekursora
latosterola. Starenje je indukovalo povecanu ekspresiju ApoE, dok je ekspresija HMGCR bila
smanjena. DR je odrzavala ekspresiju ApoE na kontrolnom nivou.

Homeostaza holesterola u korteksu pacova je naruSena tokom starenja. DR je ublazila efekat
starenja, odrzavajuéi metabolizam holesterola na kontrolnom nivou.
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Amiotrofi¢na lateralna skleroza (ALS) je progresivna, neizleciva neuroloska bolest koja utice
na gornje i donje motorne puteve. Brojne studije ukazale su na imunski tok bolesti, ali su
osnovni mehanizmi do danas ostali nerazjadnjeni. Stoga smo ispitivali uticaj pre¢is¢enog
imunoglobulina G (IgG) ALS bolesnika na mobilnost i egzocitozu vezikula obojenih
lizotrekerom astrocita pacova u kulturi. Snimane su vremenske serije konfokalnih slika, a
mobilnost vezikula analizirana je pre i posle tretiranja astrocita sa ALS 1gG. Brojanjem
vezikula procenjivano je da li je doSlo do egzocitoze. U uslovima bez tretmana otkrivene su
dve populacije vezikula: mirujué¢e (6.1%) sa ukupnom putanjom (TL) <1 um, srednje
vrednosti 0.33+£0.01 pm (n=1305) i mobilne vezikule (93.9%) sa TL>1 um, srednje vrednosti
3.03+£0.01 pm (n=20200). ALS IgG (0.1 mg/ml) 12 od 13 bolesnika povecavali su TL
mobilnih vezikula za ~24% a maksimalni pomak (MD) za ~26% u prva 4 minuta, dok 1gG
kontrolne grupe nisu imali uticaja. Pove¢anje mobilnosti vezikula posle tretmana sa ALS 1gG
bilo je manjeg intenziteta kada se iz vancelijskog rastvora ukloni Ca*". Da bi dalje ispitali
vezu izmedu povecanja mobilnosti vezikula i homeostaze Ca®', ¢elije su stimulisane 1 mM
ATP-om, koji povecava unutarcelijski Ca®, u prisustvu (2 mM) i odstustvu vancelijskog
Ca®*. ATP je izazivao povecanje TL za ~7% i ~12%, ali smanjenje MD za ~11% i ~1%, u
prva odn. druga 2 minuta. Nijedan od stimulusa nije izazvao egzocitozu vezikularnog
sadrzaja. ALS IgG-izazvano povecanje mobilnost kiselih vezikula u astrocitima in vitro
moglo bi da objasni mehanizme eksitotoksi¢nosti in vivo u tripartitnim sinapsama i/ili izmenu
mehanizma autofagije astrocita u ALS patologiji.

Sponzori: FP6 INCO 024600, AARS P3 310 0381 (Slovenija), EduGlia ESR grant za MM,
MONRS 41005.
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Znacajni kognitivni poremecaji koje se javljaju sa starenjem posledica su promena u
efikasnosti sinapticke transmisije pre svega u korteksu i hipokampusu, strukturama bitnim za
procese ucenja i pamcenja. Brojni eksprimentalni podaci ukazuju na znacajan uticaj
glukokortikoida u ovim procesima. Disregulacija HHA ose i hipersekrecija glukokortikoida
zaista su jedan od najkonzistentnijih nalaza brojnih psihijatrijskih oboljenja.

U ovom radu pracene su starosne i GR-zavisne promene u sinapti¢koj plasti¢nosti korteksa i
hipokampusa pacova Wistar soja, i to posredno, prac¢enjem ekspresije proteina koji u ovim
procesima ucestvuju. Strukturne promene pracene su dobro okarakterisanim sinaptiCkim
markerima (GAP-43, sinaptofizin, sinuklein-1), dok su clanovi neurotrofinske familije
(BDNF, NGF) i njihovi receptori razmatrani kao regulatori ovih procesa. Ekspresija gena
pracena je na nivou iRNK semikvantitativnom metodom PCR-a U realnom vremenu (RQ-
PCR), dok su promene na nivou proteina analizirane metodom Western blot-a.

Rezultati ukazuju da tokom starenja kod pacova Wistar soja dolazi do deregulacije HHA ose.
Deregulaciju HHA ose prate porast nivoa GAP-43 i sinuklein-1 iRNK i u Kkorteksu i u
hipokampusu starih pacova, dok se nivo iRNK sinaptofizina bitno ne menja. Na proteinskom
nivou, medutim, jasan je pad svih ispitivanih sinaptickih proteina u obe ispitivane strukture.
Analiza zastupljenosti neurotrofina i njihovih receptora ukazala je najpre da se nivo zrelih
formi neurotrofina ne menja. Pokazano je, medutim, da sa starenjem opada transdukcija
neurotrofinskih signala — uocava se pad ukupnog Trk u obe ispitivane strukture. Na osnovu
dobijenih rezultata moze se zakljuciti da sa starenjem opada kapacitet plastiénih promena
korteksa i hipokampusa usled smanjenja ekspresije sinaptickih proteina i transdukcije
neurotrofinskih signala.
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Poslijednja dostignu¢a komparativne neurologije znatno su izmijenila klasi¢ni stav o
homologiji striopalidalnog sistema (SPS), kako nizih, tako i visih ki¢menjaka, ukljucujuéi i
covijeka.

Koncepcija o strijatumu kao viSem centru motorne kontrole ekstrapiramidnog sistema,
koji funkcioniSe paralelno, i do izvjesnog stepena nezavisno od piramidnog sistema,
konvergirajuéi sa njim preko zajednickih motoneurona, znatno je promijenjena
(Nieuwenhuys, 1977.).

Nasi rezultati kako embrioloskih tako i histohemijskih (HRP - horse radish peroxidase
tehnique) i morfoloskih (uglavnom hodoloskih) istraZivanja, znatno su doprinijeli promjeni
tradicionalnih pogleda na strio-palidalni sistem.

Razmatraju¢i dobijene embrioloske i histohemijske rezultate na reptilima i pticama,
kao i karakter i strukturu veza, pokazali smo da SPS obuhvata ventrolateralni dio hemisfera
telencefalona. Taj dio ima palijalno porijeklo, karakteriSe se povezanoScu visoke
koncentracije monoamina (uglavnom dopamina i acetilholinesteraze), kao i kompleksom
karakteristicnih aferentnih i eferentnih veza.
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UVOD. Traumatske povrede mozdanog tkiva mogu ispoljiti Sirok spektar klinickih
manifestacija u zavisnosti od intenziteta i trajanja traume. Motorni deficiti koji prate
moZzdanu traumu u humanoj populaciji predstavljaju jedan od najvec¢ih problema, kako li¢ni
tako i socio ekonomski.

CILJ RADA. Ipitati da li hiperbaricna oksigenacija (HBO) moze poboljsati oporavak
motornih funkcija pacova posle eksperimentalne kortikalne povrede.

METODOLOGIJA. Eksperimentalne zivotinje su rasporedene u sledete grupe:
Kontrolna (K), Kontrolna + HBO (KHBO), Sam (S), Sam + HBO (SHBO), Lezija (L) desni
sezomotorni korteks je uklonjen sukcionom ablacijom i L + HBO (LHBO). HBO protokol:
pritisak 2.5 apsolutne atmosfer, 60 minuta, jedanput dnevno, tokom 10 dana. Za evaluaciju
procesa oporavka lokomotornih funkcija koris¢eni su test prelaska preko grede i merenje
snage stiska. Kao markeri plasti¢nosti kori§¢eni su. GAP43 i sinaptofizin, koji su praéeni
imunohistohemijskom metodom.

REZULATI. Pacovi iz LHBO grupe su postigli statistiCki superiornije rezultate
(p<0.05) u testu prelaska preko grede u odnosu na L grupu. Intenzitet razlike izmedu miSi¢ne
snage kontralateralne i ipsilateralne zadnje Sape je kod pacova iz LHBO grupe bio nizi
(p<0.05) u odnosu na L grupu, $to ukazuje na znacajan oporavak motornih funkcija
povredene kontralateralne Sape. HBO podstice ekspresiju GAP43 i sinaptofizina u neuronima
oko mesta povrede u ipsilateralnom korteksu i subkortikalnoj beloj masi.

ZAKLJUCAK. Rezulatati ovog istrazivanja ukazuju da HBO intenzivira
neuroplasti¢ni odgovor kroz formiranje novih funkcionalnih veza oko mesta povrede, $to
doprinosi oporavku lokomotornih funkcija. Rezultati ovih istrazivanja na Zivotinjama ukazuju
na moguénost primene hiperbari¢ne oksigenacije, kao terapijskog metoda, kod pacijenata sa
traumatskim povredama centralnog nervnog sistema.
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Traumatska povreda mozga dovodi do procesa reaktivne astroglioze, formiranja glijalnog
oziljka i povecanja ekspresije razli¢itih proteoglikana, koji inhibitorno deluju na izrastanje
aksona i u velikoj meri sprecavaju oporavak. Neurokan pripada familiji hondroitin sulfatnih
proteoglikana i njegova ekspresija je povecana u glijalnom oZiljku, naro¢ito posle povrede.
Tretman koji bi smanjio reaktivnu gliozu i poveé¢anu produkciju inhibitornih molekula, samim
tim bi omogucio bolji i uspesniji oporavak nakon povrede. Imajuci u vidu da neki B vitamini
mogu da smanjuju reaktivnu astrogliozu usmerili smo nasa istrazivanja na njih.

Cilj rada bio je da se utvrdi uticaj B vitamina na smanjenje ekspresije neurokana
nakon ablacije senzomotornog korteksa prednjeg mozga pacova.

U eksperimentu su koriséeni Vistar pacovi, muskog pola, starosti 2 meseca kojima je
pod dejstvom anestetika uklonjen desni senzomotorni korteks (2 mm ispred i 4 mm iza
bregme, 4 mm lateralno od sredisnje linije). Tretman kompleksom B vitamina zapocet je 15
min nakon ablacije i ponavljan je svakih 24h u toku 14 dana. Doze vitamina: 33mg/kg/dan
(B1 i B6); 7.5mg/kg/dan (B2); 500mg/kg/dan (B3); 0.5upg/kg/dan (B12). Efekat tretmana
utvrden je imunohistohemijskom i western blot analizom. Za dvojno bojenje su kori§¢ena
anti-neurokan i anti-GFAP antitela.

Imunohistohemijske analize i dvojno fluorescentno bojenje pokazali su smanjenje
procesa reaktivne astroglioze i ekspresije neurokana oko mesta povrede nakon primene
kompleksa B vitamina $to je potvrdeno i western blot analizom.

Dobijeni rezultati ukazuju da ponovljena primena komleksa B vitamina smanjuje
reaktivnu astrogliozu i ekspresiju neurokana, $to obezbeduje sredinu koja je propustljivija za
izrastanje neurita, ¢ime se pospeSuju procesi regeneracije nakon povrede mozga.
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Spektralna 1 fraktalna analiza su koriS¢ene za korelaciju spektralnih
karakteristika sa odgovaraju¢im vrednostima Higucijeve fraktalne dimenzije EEG
signala senzomotornog korteksa, hipokampusa i ponsa u ketaminskoj i nembutalskoj
anesteziji pacova na hiru$kom nivou. Ispitana je kvantitativna veza izmedu srednjih
vrednosti fraktalne dimenzije i Sirokog opsega visih frekvencija (8.2-50 Hz) EEG
aktivnosti.

Pomocu fraktalne dimenzije otkriven je medustrukturni odnos kompleksnosti
EEG-a. Po prvi put je pokazano da hiruski nivo generalne anestezije u dva anestetska
rezima, poligrafski kontrolisan i definisan kao jednak nivo anestezije, ne predstavlja
isti stepen neuronske aktivnosti (stepen postignute opSte neuronske inhibicije) u
razli¢itim mozdanim strukturama (kora velikog mozga, hipokampus, pons). Pomocu
korelacije spektralnih karakteristika EEG-a odredenih mozdanih struktura i njima
odgovarajuéih vrednosti fraktalnih dimenzija, kao i modeliranja pomocu surogat
podataka, odredeno je koji frekventni opsezi doprinose kompleksnosti EEG-a (ve¢em
stepenu neuronske aktivnosti) u ketamin/ksilazin anesteziji nasuprot anesteziji
nembutalom.

U ovoj studiji pokazano je, pomoéu surogat podataka, da se kvantitativna,
funkcionalna veza izmedu amplituda visih frekvencija EEG-a (8.2-50Hz) i
kompleksnosti EEG-a moze najbolje modelirati polinomom treceg reda.

Na osnovu ovog modela veze izmedu amplituda i kompleksnosti EEG-a, kao i
dokazanih spektralnih razlika EEG-a pacova u ketaminskoj i nembutalskoj anesteziji,
dokazano je da u ketaminskoj anesteziji viSe amplitude u sigma (8.2—14Hz), beta
(14.2-30Hz) i gama (30.2-50Hz) frekventnom opsegu doprinose ustanovljenim viS§im
fraktalnim dimenzijama u ovoj anesteziji u odnosu na nembutalsku anesteziju.
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U ovoj studiji pracen je efekat unilateralne i bilateralne lezije nucleus basalis-a (NB) na
distribuciju faza budnost/spavanje kao i na sva frekventna EEG podruc¢ja budnosti, NREM-a i
REM-a.

Eksperimenti su izvedeni u 34 odrasla Wistar pacova muskog pola, hroni¢no
implantiranih za registrovanje spavanja. Unilateralna ili bilateralna lezija NB-a je izvrSena u
ketamin/diazepam anesteziji (50 mg/kg; i.p) kori¢enjem mikroinfuzije 100 nl 0.1 M
iboteni¢ne kiseline. Spavanje je registrovano 6 sati, od 14. dana nakon operativnog oporavka,
jednom nedeljno, tokom 4 nedelje. Nakon pojacavanja i filtrovanja (0.2-100 Hz) analogni
signali su digitalizovani frekvencijom uzorkovanja 256/s. Identifikacija NB lezije je vrSena
NADPH - diaforaza histohemijskim bojenjem. Primenjena je Furijeova analiza na 2160 10s
epoha i izdvojene sve budnosti/spavanje faze da bi se odredila raspodela gustine verovatnoce
relativnih amplituda svih EEG frekventnih oblasti (6 = 0.2-4 Hz; 6 = 4.2-8 Hz; o = 10.2-15
Hz; B = 15.2-30 Hz; y = 30.2-50 Hz) tokom budnosti, NREM-a i REM-a.

Analiza spavanja pokazala je da samo 14. dana nakon bilateralne NB lezije dolazi do pada
broja epoha budnosti (H = 15.08; p < 0.005) i porasta broja NREM epoha (H = 15.43; p < 0.004),
bez promena REM epoha. Dokazano je lezijom prouzrokovano karakteristiéno povecanje
zastupljenosti theta frekventnog opsega samo u REM fazi spavanja (H = 9.67; p < 0.008).
Smanjenje udela delta frekventnog opsega u budnosti dokazano je 21. dan nakon unilateralne NB
lezije (H = 6.87; p < 0.032).

Nasi rezultati ukazuju da holinergicki neuroni NB-a znac¢ajno u€estvuju u regulaciji REM
teta ritma.
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Tenascin C (TN-C), glikoprotein ekstracelijskog matriksa eksprimira se u oblastima
aktivne neurogeneze i predstavlja integralni deo perineuronalnih mreza tokom razvica, ali i u
adultnom stadijumu. Perineuronalne mreze kao specijalizovana forma ekstracelijskog
matriksa imaju vaznu ulogu u regulaciji neuronalne plasti¢nosti. S obzirom na to da gajenje
zivotinja u obogacenoj sredini stimuliSe neurogenezu i neuronalnu plasti¢nost, ispitali smo
uticaj obogacene sredine na prisustvo perineuronalnih mreza u regionima dubokih
cerebelarnih jedara, hipokampusa i retrosplenijalne oblasti, kao i na hipokampalnu
neurogenezu kod miSeva deficijentnih za TN-C. Po jedna grupa miSeva deficijentnih za TN-C
je gajena u obogacenoj sredini i standardnim uslovima 8 nedelja po¢evsi od 21. postnatalnog
dana. Dve grupe miSeva divljeg soja, gajenih na isti nacin, su sluzile kao kontrole. Analiza
odnosa ukupnog intenziteta piksela dva kanala konfokalnog mikroskopa nakon
imunocitofluorescentnog bojenja sa WFA markerom perineuronalnih mreza prema NeuN
markeru neurona pokazala je da gajenje u obogacenoj sredini dovodi do smanjenja
zastupljenosti perineuronalnih mreza u svim ispitivanim regionima miSeva divljeg soja. Kod
miseva deficijentnih za TN-C ovo smanjenje je bilo prisutno u retrosplenijalnoj oblasti i CA1
regionu hipokampusa, ali ne i u regionu dubokih cerebelarnih jedara. Takode, statisticka
analiza posle imunohistohemijskog bojenja sa NeuroTrace markerom neurona i DCX
markerom neuroblasta je pokazala znacCajno povecanje u nivou neurogeneze kod miseva
divljeg soja gajenih u obogacenoj sredini, dok kod miseva deficijentnih za TN-C nije utvrdena
razlika. Stoga ovo istrazivanje ukazuje na znacajnu ulogu TN-C u funkcijama neuronske
plasti¢nosti preko modulacije perineuralnih mreza odnosno aktiviranja neurogeneze.

Sponzori: MONRS 41005, FP6 INCO 026400
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Ishemija je stanje koje se karakteriSe smanjenim dotokom krvi u mozak $to dovodi do
poremecaja u funkcionisanju neurona i njihove smrti. Cilj ovog istrazivanja bio je da se utvrdi
prisustvo cCelijskih markera neuroinflamacije kod pacova godinu dana nakon globalne
ishemije izazvane sréanim zastojem u trajanju od 10 minuta. Kako bi se ispitali hronicni efekti
globalne ishemije, izvrSeno je snimanje na magnetnoj rezonanci uz kori§¢enje paramagnetno
obelezenih antitela za CD4 i CDS8 limfocitne receptore, kao i imunocitohemijska bojenja uz
koris¢enje antitela za OX42, ED1 i TCR markere radi detekcije mikroglije, makrofaga
odnosno T limfocita. Magnetna rezonanca i imunocitohemija su pokazale prisustvo
cirkuliSsu¢ih T limfocita u parenhimu mozga, ukazujuéi na trajno oste¢enje krvno-mozdane
barijere. Takode, imunocitohemija je pokazala prisustvo aktivirane mikroglije u
hipokampusu, strijatumu, lateralnom dorzalnom talami¢nom jedru i u subventrikularnoj zoni
ishemi¢nih zivotinja, kao i prisustvo OX42- i EDI- pozitivnih granula unutar soma
piramidalnih neurona hipokampusa. Pored toga, poSto je neurogeneza vazan faktor
prezivljavanja u globalnoj ishemiji, ispitali smo da li ishemi¢ni napad indukuje trajnu
neurogenezu u proliferativnim zonama kao S$to su subventrikularna i hiopokampalna
subgranularna zona. Imunocitohemijska bojenja sa antitelima za Ki67, markerom
proliferiSu¢ih neuroepitelijalnih éelija, i dablkortin, kao markerom neuroblasta, su pokazala
pojacanu neurogenezu i migraciju neuroblasta u subventrikularnoj zoni ishemi¢nih Zivotinja,
ali bez markera u zoni hipokampusa. Stoga bi balans izmedu neurodegenerativnih procesa i
inflamatornog “nadzora® sa jedne strane, i neurogeneze sa druge, mogao biti vazan faktor za
odredivanje kasnijeg i trajnog ishoda nakon globalne ishemije.

Sponzori: MONRS 41005, COST B30, Mossakowski Centar -T5, Ministartstvo Poljske
(2007-2010-Cost/253/2006)
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Uvod: CADASIL (cerebralna autozomno dominantna arteriopatija sa subkortikalnim
infarktima i leukoencefalopatijom) je nasledno cerebrovaskularno oboljenje, pouzrokovano
mutacijom Notch3 gena, koje se klini¢ki karakteriSe pojavom migrena, rekurentnih
tranzitornih ishemijskih ataka (TTA) ili lakunarnih infarkta, poremecajima raspolozenja i
padom kognitivnih funkcija. Poznato je preko 170 razlic¢itih mutacija ovog gena koje dovode
do progresivne degeneracije vaskularnih glatkih misi¢nih éelija (VGMC), zadebljanja i
fibroze zidova krvnih sudova, kao i akumulacije Notch3 ektracelularnog domena (Notch3"P)
i granuliranog osmiofilnog materijala (GOM) na degenerisanim VGMC.

Cilj rada: Ispititati postojanje patomorfoloskih entiteta u perifernom nervnom sistemu,
analizom dermalnih Zivaca.

Metodologija: Bojenjem polu tankih isecaka uzoraka biopsije koZe identifikovan je polozaj
dermalne nervature. Definitivna dijagnoza i detaljna ultrastrukturna morfoloska studija
postavljena je elektronsko mikroskopskom analizom biopsije koZe i dermalnih Zivaca.
Rezultati: Dijagnoza CADASIL-a je postavljena identifikacijom GOM-a u endoneurijalnim
krvnim sudovima dermalnog Zivca. Brojne nespecifi¢ne promene su identifikovane u strukturi
dermalnog zivca, medju koje spadaju: atrofija aksona, zadebljanje mijelinskog omotaca i
formiranje kobasi¢astih tvorevina, prosirenje Smit-Lantermanove incizure kao i postojanje
lamelarnih formacija izmedju slojeva mijelinskog omotaca.

Zakljucak: Pored sistemskih promena na krvnim sudovima, identifikovane su i promene koje
obuhvataju alteracije u normalnoj strukturi perifernih zivaca. Ove promene se ne mogu
koristiti kao dijagnosticko sredstvo, jer su nespecifi¢ne, ali mogu posluziti kao instrument za
sagledavanje celokupne patofiziologije oboljenja i intenziteta njegove klinic¢ke slike.
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UTICAJ RESTRIKCIJE HRANE NA EKSPRESIJU HONDROITIN-SULFATNIH
PROTEOGLIKANA U MOZGU PACOVA NAKON KORTIKALNE LEZIJE
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Regenerativni kapacitet adultnog centralnog nervnog sistema (CNS) je izuzetno
ograni¢en. Povreda CNS-a pokrece ¢itavu kaskadu dogadaja, koji ¢esto rezultuju inhibicijom
rasta i regeneracije aksona, onemogucavajuci potpun oporavak nakon povrede. Kao odgovor
na povredu, astrociti podleZzu morfoloskim i biohemijskim promenama. Morfoloske promene
se ogledaju u hipertrofiji tela i nastavaka ovih glijalnih ¢elija, dok na biohemijskom nivou,
astrociti po€inju da sintetiSu i lue hondroitin sulfat proteoglikane. Proteoglikani su familija
glikoproteina sacinjena od srznih proteina za koje su kovalentno vezani glikozaminoglikani, i
vazne su komponente ekstracelijskog matriksa. Pokazano je da proteoglikani imaju vaznu
ulogu u morfogenezi i odrzanju razlicitih tkiva (ukljucujué¢i i CNS) kroz interakcije sa
¢elijskim adhezivnim molekulima i faktorima rasta, i da funkcioniSu kao modulatori tokom
razvi¢a. Dosadasnja istrazivanja su pokazala da je, nakon povrede, sinteza hondroitin sulfat
proteoglikana pojacana, i da se ovi molekuli vezuju za povrSinu aksona pokrecuéi
intracelularnu kaskadu koja rezultuje u citoskeletnoj reorganizaciji, kolapsu rasta aksona i
smrti neurona.

Imajuéi u vidu studije koje su pokazale da restrikcija hrane deluje neuroprotektivno,
kao i to da ima jak uticaj na ponasanje glije nakon povrede, cilj ovog istrazivanja je da se
utvrdi da li kratkotrajna restrikcija hrane (50% od normalne dnevne koli¢ine hrane u periodu
od 3 meseca) menja ekspresiju hondroitin sulfat proteoglikana u povredenom tkivu kore
velikog mozga pacova. Ekspresija proteoglikana neurokana, brevikana i fosfakana pratice se
Western blot i imunohistohemijskom analizom.
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Uvod: Koma je perzistentni gubitak svesti koji ukazuje na bilateralno oStecenje hemisfera ili
lezije gornjeg dela mozdanog stabla. Klini¢ki se procenjuje Glasgow coma scale-om, odnosno
verbalnim, motornim i okulomotornim odgovorom pacijenta. Mozdana smrt je prolongirana
koma u kojoj se ne mogu izazvati refleksi mozdanog stabla, uz odsustvo respiratornih pokreta
sa porastom parcijalnog pritiska CO2 preko 50mmHg (6,7 KPa) kada je pacijent iskljucen sa
vestacke ventilacije. Na teritoriji Republike Srbije proglaSava se Zakon o transplantaciji
organa, koji je donela Narodna skupstina Republike Srbije na sednici Jedanaestog vanrednog
zasedanja u 2009. godini, 31. avgusta 2009. godine. Ovaj zakon stupio je na snagu osmog
dana od dana objavljivanja u "Sluzbenom glasniku Republike Srbije", a primenjuje se od 1.
januara 2010. godine.

MoZdana smrtje precizno regulisana ovim zakonom. Mozdanu smrt dijagnostikuje
(utvrduje) lekarska komisija, koja je obavezna da u periodu ne kracem od Sest ¢asova, u
najmanje tri navrata, sa razmakom izmedu pojedina¢nih pregleda od najmanje jednog sata, na
osnovu klini¢kog i dopunskih pregleda, utvrdi mozdanu smrt. Pacijent se proglasava umrlim
ukoliko se prilikom sva tri pregleda ne registruje ni najminimalniji znak mozdane aktivnosti.
Ovakav protokol iskljucuje svaku moguénost greSke (Zakon o transplantaciji organa, Sluzbeni
glasnik RS br. 72/2009).

Ciljevi naSeg rada su bili da ukaZzemo na bioeticke probleme definisanja moZzdane smrti i da
istraZimo kome pravno pripada odgovornost za odlucivanje o iskljucenju ili odrZzavanju na
suportivnoj nezi i vestackoj ventilaciji pacijenata sa dijagnozom mozdane smrti na teritoriji
Republike Srbije.

Metode rada: Istrazivanje i kompariranje svetske prakse u kontroverzi oko definisanja
mozZdane smrti kao sigurnog Kriterijuma smrti sa praksom na teritoriji Republike Srbije.
Rezultati i zakljucci naSeg istraZivanja: U svetu dvosmisao, eti¢ke i pravne dileme oko ovog
pitanja pocinju jo§ sedamdesetih godina proSlog veka i trajace punih dvadeset godina sve dok
se ne budu utemeljili novi kriterijumi definisanja i potreba za u¢eS¢em Etic¢kih komiteta u
procesu donoSenja odluka.
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UTICAJ PERINATALNE PRIMENE FENCIKLIDINA NA EKSPRESIJU
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Shizofrenija je mentalni poremecaj u <¢iju je etiopatogenezu ukljucena
hiperdopaminergija u mezolimbi¢kom i mezokortikalnom sistemu. Literaturni podaci ukazuju
na smanjen broj GABAergickih interneurona i biohemijskih parametara inhibitorne
transmisije u kori mozga pacijenata koji boluju od shizofrenije. Aktuelna je i hipoteza o
uceséu NMDA receptorske hipofunkcije u razvoju ovog oboljenja. Fenciklidin je disocijativni
anestetik 1 nekompetitivni antagonista NMDA receptora. Perinatalna primena fenciklidina
pacovima dovodi do odlozenih efekata koji odgovaraju promenama zapazenim kod obolelih
od shizofrenije, i predstavlja jedan od aktuelnih animalnih modela ovog oboljenja. Osim na
glutamatergicki, fenciklidin deluje i na druge neurotransmiterske sisteme.

Cilj naSe studije je ispitivanje uticaja perinatalne primene fenciklidina na
GABAergicki sistem odredivanjem gustine perisomatskih VGAT terminala oko piramidalnih
neurona u korteksu i odredivanjem veli¢ine some piramidalnih neurona u sloju pet korteksa.

Pacovima soja Wistar je 2, 6, 9 i 12. postnatalnog dana (PN) subkutano aplikovan
fenciklidin ili fizoloski rastvor, a zatim su 70. PN dana mozgovi pacova izolovani i kori§¢eni
za imunohistohemijske studije. Serijski preseci korteksa su bojeni na vezikularni
GABAergicki transporter (VGAT), koriS¢enjem miSjih monoklonskih antitela. PovrSine i
obimi su izmereni kori$¢enjem Image tool 3.0 software-a. Linearna gustina je izraunata kao
broj perisomatskih terminala po jedinici duZine. Srednje vrednosti merenja kod pojedinacnih
zivotinja su kori§éene za izraCunavanje srednje vrednosti grupe.

Gustina perisomatskih VGAT terminala oko piramidalnih neurona u korteksu je veca
u eksperimentalnoj nego u kontrolnoj grupi, dok se veli¢ina tela piramidalnih neurona nije
promenila nakon perinatalnog tretmana fenciklidinom.

Perinatalna primena fenciklidina dovodi do kompleksnih dugotrajnih promena u
GABAergickom neurotransmiterskom sistemu koje mogu predstavljati kompenzatorno
povecanje inhibitornog tonusa.
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Analiza slike nervnih ¢elija vazna je za bolje razumevanje strukture i funkcije nervnog
tkiva, Sto svakako predstavlja jedan od bitnih ciljeva istraZivanja u neuronaukama. Fraktalna
analiza predstavlja jednu od vaznih metoda automatske analize slika nervnih celija. Ovaj
metod koristi se u kvantifikaciji dendritske razgranatosti, u prikazu stepena ispunjenosti
dendritskog polja i u kvantifikaciji krivudavosti pojedinac¢nih dendrita.

Ovaj rad ispituje uticaj rezolucije slike neurona na rezultate fraktalne dimenzije.

Deset binarnih slika neurona nukleusa putamena ¢oveka i deset skeletonizovanih slika
odstampano je u formatu A4 i skenirano na jedanaest sukcesivno razli¢itih rezolucija. Svakoj
slici neurona, na datoj rezoluciji, izracunata je fraktalna dimenzija metodom brojanja
kvadrata. Odgovaraju¢a promena fraktalne dimenzije u zavisnosti od rezolucije slike
ispitivana je statistickom analizom koeficijenta korelacije linearizovane zavisnosti fraktalne
dimenzije i rezolucije.

Rezultati ovog rada redefiniSu metologiju primene fraktalne analize u analizi
dvodimenzionalne slike.
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Uvod: Srbija se nalazi na zacelju svetske liste zemalja koje sprovode transplantaciju. 2009.
godine donet je zakon koji reguliSe transplantaciju organa, vaZzece kriterijume za primaoca i
donora organa kao i definisanje smrti i liste cekanja. Organi se uzimaju sa zivog donora ili sa
kadavera. Etic¢ki odbor za biomedicinu nadlezan je za kontrolu sprovodenja zakonskih propisa
u vezi definisanja i utvrdivanja smrti donatora i onemogucava trgovinu organima.

Cilj rada: Prikaz i analiza bioetickih i zakonskih problema sa kojima se sre¢e zdravstvo u
Srbiji kod transplantacije organa kao i pojasnjenje kriterijuma za odabir primaoca, donora i
definisanje smrti donora.

Metode rada: Sistematska pretraga strane i domace strucne literature o bioetiCkim
problemima i definisanju moZdane smrti kod donora kao i prikaz uporedne statistike o
transplantaciji organa u zemlji i inostranstvu.

Rezultati rada: Ustanovljena je diskrepanca izmedu potrebe za transplantacijom organa i
prakse kako u Srbiji tako i u drugim zemljama. Transplantaciju bubrega u Srbiji ¢eka vise od
1.100 ljudi, jetre 200, srca 30. Najveéi problem predstavlja nedostatak donora. Kadaveri¢na
donacija je nerazvijena jer neuroloska definicija smrti jo§ uvek predstavlja bioeticki izazov i
nije sasvim zazivela u praksi. Smrt mozga se definiSe kao potpuno i ireverzibilno odsustvo
svih mozdanih funkcija i utvrduje se odgovarajuéim testovima.

Zakljucak: Za razvoj transplantacije organa i tkiva, mora se raditi na povecanju broja donora.
Zakonska regulativa 0 definiciji mozdane smrti, donaciji organa, liste ¢ekanja ve¢ postoji.
Potrebno je kontinuirano informisanje javnosti 0 znacaju transplantacije kao i o bioetickom 1
zakonskom regulisanju eventualne zloupotrebe transplantacije organa.
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Uvod: Subarahnoidna hemoragija (SAH) je prisustvo krvi u subarahnoidnom prostoru. SAH
se karakteriSe naglom pojavom glavobolje, gubitkom svesti, muénine sa povracanjem,
fotofobijom, ukoCenim vratom, pozitivnim meningealnim znacima, fokalnim neuroloskim
ispadima.Aneurizmalna SAH ima nagao pocetak, dramati¢an tok i u visokom procentu teske
posledice i smrtnost.

Cilj: Istrazivanje je sprovedeno da se utvrdi postoji li grupisanje i vezanost pojave
aneurizmalne SAH sa vremenskim intervalima i varijacijama i vrednostima atmosferskog
pritiska.

Materijal 1 metode: Istrazivanje obuhvata slucajeve sa teritorije grada Beograda sa
verifikovanom ili visoko suspektnom aneurizmalnom SAH u toku duzeg vremenskog perioda,
leCenih na NH bez obzira na tezinu ili ishod. Obrada prikupljenih podataka izvrSena je

pomocu statistickih metoda za procenu povezanosti pojava (korelacije) .

Rezultati: Rezultati su poredjeni sa malobrojnim referencama.

Zakljucak: Istrazivanje je potvrdilo periodi¢no javljanje novih pacijenata sa SAH u ispitanom
delu populacije.
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Poslednjih godina fenomen neurotoksi¢nog dejstva opstih anestetika na mozak u
ranim fazama postnatalnog razvoja okupira paznju naucne javnosti. Njihov uticaj na
neuronalnu aktivnost i sinapticku plasticnost se znatno manje istrazuje bez obzira na dobro
poznati znacaj ovih procesa za pravilan razvoj mozga.

Cilj ovog rada je bila karakterizacija promena u ekspresiji markera neuronalne
aktivnosti i sinapticke plasticnosti u korteksu i talamusu 7 dana starih Wistar pacova (P7) u
razli¢itim vremenskim tackama (0, 1, 2, 4, 8, 16, 24h) nakon primene anestetika propofola (25
mg/kg). Kao marker neuronalne aktivnosti je koris¢en Fos, dok su kao markeri sinapticke
plasti¢nosti ispitivani GAP-43 (marker aksonskih zavrSetaka), sinaptofizin (opsti presinapticki
marker) 1 drebrin (marker dendritskih trnova ekscitatornih sinapsi). Sve promene su
analizirane na proteinskom nivou, Western blot metodom.

Dobijeni rezultati su pokazali da kratkotrajna propofolska anestezija znacajno
smanjuje ekspresiju Fos proteina u obe ispitivane strukture (15-35%), ali u razli¢itim
vremenskim tackama. Ekspresija GAP-43 i sinaptofizina je bila povecéana (20-30% i 50-75%,
redom) u korteksu u tackama 1, 8, 16 i 24h nakon tretmana, dok je u talamusu bila smanjenja
(17% 1 55%, redom) i to u periodu od 2-4h nakon tretmana. Ekspresija drebrina u korteksu
nije znacajno izmenjena, dok je u talamusu detektovano povecéanje (25-50%) u periodu 2-4h
nakon tretmana.

Dobijeni rezultati su ukazali da kratkotrajna propofolska anestezija znacajno utice na
neuronalnu aktivnost i sinapticku plasti¢nost korteksa i talamusa P7 pacova i na taj nacin
doprineli kompletnijem sagledavanju posledica koje kratkotrajni anestetski tretmani mogu da
izazovu kod organizama u ranim fazama postnatalnog razvoja.
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Strah je osnovna emocija koja se javlja u susretu sa opasno$cu. Medutim, ukoliko je
intenzitet straha ve¢i od objektivne opasnosti onda govorimo o patoloc¢kom strahu. On je Cesto
prisutan u populaciji i moze da uzrokuje brojne probleme.

U radu se ispitije ucestalost i intenzitet straha od zubara na uzorku opste populacije
kao 1 odnos intenziteta straha od zubara i osetljivost na simptome straha.

Uzorak za ispitvanje obuhvata 400 pripadnika opSte, neklini¢ke populacije. Ispitivanje
je obavljeno uz pomo¢: 1) Opsteg sociodemografskog upitnika, 2) Dental Phobia Scale —
upitnika koji procenjuje intenzitet straha povezan sa zubarskim intervencijama, 3) Anxiety
Sensitivity Index 3 — upitnika koji procnjuje osetljivost na simptome anksioznosti.

Rezultati ukazuju da je intenzitet straha od zubara umereno prisutan u opstoj
populaciji i da postoji statisticki znacajna korelacija ukupnog skora ASI3 upitnika i sve tri
njegove dimanzije i intenziteta straha od zubara.

Intenzitet straha od zubara je visi kod osoba sa ve¢om ostitljivoSlu na anksioznost i taj
domen bi trebao da bude eventualni fokus terapijskog rada.
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EVALUACIJA POVRSINE 2D SLIKE NEURONA

Paji¢ T.!, Gobelji¢ B.2, Paji¢ S.!, Stanisavljevi¢ S.!, Milosevi¢ N.3

! Bioloski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija;

2 Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija;

3 Katedra za biofiziku, Medicinski fakultet,Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija

tanjapajic4@gmail.com

Nucleus dentatus (zupcasto jedro) je najvece jedro malog mozga, lokalizovano
najlateralnije, u obe njegove hemisfere. Odgovorno je za planiranje, inicijaciju i kontrolu
voljnih pokreta, sa jedne strane, kao i prostornu orijentaciju i svesne misli, sa druge — u
funkciji relejnog jedra. Smatra se da je dorzalni region odgovoran za kontrolu pokreta, dok se
ventralnom delu pripisuju ne-motorne funkcije. Celijska populacija neurona nc. dentatusa
podeljena je na male i velike neurone. Veliki neuroni se na osnovu pozicije unutar jedra,
oblika some i dendritske razgranatosti, dele na centralne, grani¢ne, intermedijarne asimetri¢ne
i intermedijarne fuziformne.

Cilj naseg rada bio je ispitivanje i poredenje tehnika koje najpreciznije kvantifikuju
povrsinu binarne slike multipolarnih neurona, sli¢cne morfologije a razli¢itog oblika dendritske
krosnje.

Sezdeset dve slike centralnih i asimetri¢nih velikih multipolarnih neurona dobijene su
digitalizacijom Goldzi impregnisanih uzoraka zupcastog jedra malog mozga coveka.
Evaluacija povrSine neurona izvedena je primenom fraktalne analize, odnosno
izraCunavanjem fraktalne dimenzije binarne slike metodom brojanja kvadrata, kao i direktnim
izraGunavanjem povrsine neurona posebno dizajniranom metodom.

Rezultati statisticke analize srednjih vrednosti dva parametra izmedu dve klase velikih
neurona zupcastog jedra pokazuju da povrSina neurona predstavlja kvalitetniji parametar, koji
se moze primeniti u kvantitativnom opisu morfologije neurona i/ili njegovoj klasifikaciji.
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DOKUMENTACIJA ZN KAO POKAZATELJ KVALITETA SESTRINSKE PROFESIJE

DOKUMENTOVANJE SESTRINSKOG RADA -PROBLEM ILI IZAZOV

Vesna Milosavljevi¢
KC Ni$ Klinika za neurologiju

Uvod

Oduvek je ¢ovek brinuo o zdravlju. Stare civilizacije su visoko cenile zdravlje, a briga za
nemoc¢ne, bolesne, ranjene i decu bila je stvar svakodnevnog Zivota i najcesce su je
preuzimale Zene, ukucani ili tradicionalni lekari i babice.Zdravstvena nega, kao praksa, je
sastavni deo istorije ljudske civilizacije, a kao posebna disciplina, relativno je novijeg
datuma.Dug je put presla ,,nega bolesnika® do ,,zdravstvene nege bolesnika®. Danas nalazimo,
u literaturi za sestre, da je nega definisana kao nauka, kao jedna od mediscinskih disciplina i
kao profesionalna delatnost medicinskih sestara

Civilizacijskim razvojem razvijala se i granala i medicina pa se javila potreba za razvojem
nege kao prethodne i pratece delatnosti, te nega dobija zvanican, institucionalizovan i
specijalizovan karakter.

Cilj

Obzirom da je zdravstvena nega profesionalno podrucje rada sestara, i da njenu Sustinu ¢ini
sistematizovano steeno znanje i profesionalni zadaci sestre,cilj je pre svega ukazati na znacaj
postojanja jedinstvene dokumentacije zdravstvene nege.

Metodologija

Napravljen je uvid u dokumentaciju zdravstvene nege ,koja se vodi na Klinici za neurologiju
Nis.Analizom obuhvaceni i novi pokazatelji rada zdaravstvenih ustanova u oblasti sestrinskog
rada.Dokumentacija je odobrena od strane direktorijuma KC Nis.

Zakljucak

Analizom svakodnevnog procesa sestrinskog rada,dolazi se zakljucka da postoje izvesni
problemi na relaciji kvantitet — kvalitet.Da bi se napravila ravnoteZa neophodno je postojanje
udruzenih faktora . U ovom vremenskom trenutku Zakonska regulativa,jasan delokrug rada,
jasno odvojeni ,,platni razredi,,,i klju¢na stvar postojanje dovoljnog broja kadrova prema
normativima.
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DOKUMENTACIJA ZDRAVSTVENE NEGE - PRIMENA | POTESKOCE U
SVAKODNEVNOJ PRAKSI

Lela Koci¢
Kc Nis Klinka za endokrinologiju

Zdravstvena dokumentacija je skup sacuvanih podataka o pojedincu, porodici i
zajednici, koji se odnose na dijagnostiku, lecenje, negu i rehabilitaciju ili na prevenciju
bolesti, ocuvanje i unapredjenje njihovog zdravlja.

Vodenje zdravstvene dokumentacije ima dugu tradiciju .

U tradicionalnom modelu ZZ sluzba zdravstvene nege nije dokumentovala svoj rad.

Uvodenje metode Progresivne nege i PZN u drugoj polovini XX veka ¢ija primena
zahteva dosledno vodenje dokumentacije.

Od 60-tih godina XX veka sestre razvijenih zemalja svoj rad dokumentuju u posebnoj
sestrinskoj dokumentaciji.

Dokumentovanje ZN mora da postane zakonska obaveza svake zdravstvene ustanove.

Prihvatanje, primena i stvaranje sestrinske dokumentacije je proces u razvoju .

Ne postoji sav§ena, univerzalna i dokumentacija za sve prilike i vremena.

Delovi, sadrzaj i izgled pojedinih delova sestrinske dokumentacije mogu se menjati i
moze im se dodavati novi sadrzaj, odnosno mogu se prilagodavati specificnostima pojedinih
klinika ili kategorija pacijenata.

Kriterijumi koje treba da zadovolji kvalitetna dokumentacija :

e Da bude jednostavna i razumljiva za sve koji je koriste

e Da odrazava aktuelno i predhodno stanje i potrebe korisnika zdravstvene
nege

e Da ¢ini logi¢ku celinu

e Da se u svakom trenutku moze videti §ta je, kada i ko uradio za pacijenta

e Da pokaze da li su i u kojoj meri ostvareni postavljeni ciljevi.

Najces¢i razlozi za otpor uvodjenju dokumentacije ZN u nase zdravstvene ustanove su:

e Nedovoljan broj sestra izvrsilaca

e Nedovoljan broj sestara sa viSom / visokom $kolom

e Prepoterecenost sestara brojnim poslovima koji nisu uvek iz domena ZN

e Nedostatak podrske rukovodstva ustanove i drugih ¢lanova medicinskog

tima

e Nejasna, nepregledna dokumentacija

e Nedovoljna edukacija za pravilno vodenje dokumentacije itd...
KC Nis je jo§ 2004.godine poceo sa sukcesivnim uvodjenjem listi ZN i trenutno se vodi 6 listi
koje sadaju u dokumentaciju ZN.
U nastavku rada bice prezentovani rezultati istrazivanja sprovedenog medju medicinskim
sestrama u KC Ni§ avgusta 2011.godine sa ciljem da se utvrdi da li su sestre svesne znacaja i
neophodnosti vodjenja dokumentacije ZN, kao i to koji su glavni razlozi za otpor vodjenju
dokumentacije ZN.
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UNAPREDENJE KVALITETA SESTRINSKOG RADA

Matijevi¢ M., Rapaji¢ N., Nesic¢ 1.
KCS Klinika za neurologiju,Beograd,

Uvod

Osnovni principi sestrinske nege su usmerenost na korisnika, uz osiguranje bezbednosti
korisnika, pruzaoca usluga i okruZzenja, radi Zzeljenih ishoda po zdravlje, pruzajuci
odgovarajuéu uslugu bez nepotrebnog cekanja i adekvatno koriséenje svih resursa i jednak
pristup bez obzira na razli€itosti korisnika.

Kbvalitet sestrinske nege

Pravilnik o pokazateljima kvaliteta zdravstvene zastite Republike Srbije! definisao je neke
kriterijuma za pracenja kvaliteta sestrinske nege i obavezu kontinuiranog profesionalnog
razvoja..

Storeni su postulati za merenje, poredenje i unapredenje kvaliteta. U oblasti sestrinstva
prepreke za bolji kvalitet su mnogostruke. Bez obzira na sve slabosti odgovornost glavnih
sestara je da predvode promene. Sestra- lider pored vizije treba da ima i odgovornost za
sadasnje dogadaje. Put ka ostvarivanju ciljeva lider gradi odmerenim usmeravanjem
ponasanja saradnika, uporno$¢u, uz razumevanje neophodnosti menjanja i gajenje kulture
promena uskladene sa savremenim saznanjima. Zivotni stil i profesionalni izgled nisu bez
znacaja u vaspitavanju mladih.

Dokumentovanje rada

Na Klinici za neurologiju KCS sestrinski rad se dokumentije ve¢ vise od 20 godina. Sestrinski
proces je primenjen u praksi sa setom dokumenata koji se stalno osavremenjuju i koriste se
dostupne skale i alati. Dokumentacija je sastavni deo istorije boleti pacijenata.

Zakljucak

Sestre u klinickoj praksi su pod pritiskom u vezi pruzanja nege, kao da nemaju daha da istraju
u svojim naporima da stvaraju dokaze o praksi. Otezavajuce okolnosti su neadekvatni resursi
za negu, opterecenost poslovima koji ne pripadaju delokruga rada sestara, nedovoljan broj
izvrSilaca... Tim sestrara Klinike za neurologiju ¢ini napore da stvori dokaze o praksi, da meri
kvalitet rada, da evaluira ishode nege i da unapreduje svakodnevnu praksu.

Kljuéne reci: sestrinska nega, kvalitet, PZN
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INDIKATORI KVALITETA PROFESIONALNOG USAVRSAVANJA
MEDICINSKIH SESTARA | UTJECAJ NA PROCES SESTRINSKOG RADA U
ZBRINJAVANJU NEUROLOSKIH PACIJENATA

Lenka Kopacevi¢,dipl.med.s.
KBC "Sestre milosrdnice" Zagreb, Hrvatska

Uvodenje diplomske sestrinske struke predstavlja proces smjeStanja obrazovanja
medicinskih sestara na jednake temelje kao i ostale profesije zdravstvene zastite sa ogromnom
prilikom za oblikovanje vlastite budu¢nosti. Diplomsko obrazovanje ¢e pripremiti medicinske
sestre za buduce izazove zdravstvene zastite koji ¢e trebati medicinske sestre koje su
fleksibilne, koje prihvacaju odgovornost za svoj posao, koje su kompetentne raditi u
multidisciplinarnim i multisektoralnim kontekstima u bolnici i zajednici i koje mogu
upravljati stalnim promjenama. Transfer preregistracije sestrinskog obrazovanja u sveucili$ni
sustav, fokus paznje okreCe prema trajnoj edukaciji i trajnom profesionalnom razvoju,
poznatom pod nazivom kontinuirani profesionalni razvoj. Kontinuirani profesionalni razvoj je
kljuéni pokreta¢ promjene, a stavovi zaposlenika i same medicinske sestre ¢e same najve¢im
dijelom odrediti uspjeh kontinuiranog profesionalnog razvoja u podrucju zdravstvene njege.
Kljuéne rijedi: kontinuirani profesionalni razvoj,indikatori kvalitete , Skolovanje, kvaliteta
zdravstvene njege
Rasprava

Pri raspravama temeljenim na istraZivanjima o kontinuiranom profesionalnom razvoju
Cesto se navode razmisljanja o koli¢ini angazmana medicinske sestre, ravnopravnosti pristupa
programima obrazovanja, njihova relevantnost za praksu. Postoji razmisljanje da je razli¢itost
obaveznog trajnog obrazovanja u suprotnosti s vrijednostima i ciljevima na kojima se zasniva
cjelozivotno ucenje, s obzirom na potrebe medicinskih sestara koje su zavrSetkom svog
obaveznog obrazovanja kompetentne. Iz perspektive koncepta cjelozivotnog ucenja,
osiguravanje kvalitete pruzanja zdravstvene njege ukljucuje i odgovore na nekoliko
medusobno povezanih pitanja na koja bi odgovori mogli biti okosnica razvoja trajnog
stru¢nog usavrSavanja, a ona su, kako privuéi sposobne pojedince da preuzmu aktivnost
prezentacije novih znanja, zadrzati ih u toj aktivnosti i razviti sustav koji ¢e motivirate ostale
da aktivno sudjeluju u trajnom stru¢nom usavrSavanju, kako nadograditi inicijalno
obrazovanje stru¢nim usavrSavanjem koje ¢e osigurati pruzanje kvalitetne zdravstvene njege |
koja je svrha istrazivanja u podrucju trajnog strucnog usavrSavanja. Mnogim medicinskim
sestrama ucenje zasnovano na radu predstavlja vazan klju¢ razvoja vjeStina, unapredenja
znanja, razmjenu iskustva i uspjesnost rjeSavanja problema u sestrinskoj praksi. Medicinske
sestre Skolovanje identificiraju kao vazan faktor za odrzavanje sigurnosti pacijenata i osoblja,
nacin unapredivanja pruzanja usluge,promoviranje osobnog napredovanja i napredovanje u
karijeri. Medicinske sestre razlikuju  kontinuirani profesionalni razvoj namijenjen
unapredenju karijere i osobnog razvoja od Kkontinuiranog profesionalnog razvoja
namijenjenog unapredenju znanja i vje$tina.

Previse zahtjeva je stavljeno pred pojedinca koji se neprihvatljivo protezu na zivot izvan
posla. Studenti imaju razli¢ita ocekivanja od obrazovanja. Faktori koji motiviraju medicinske
sestre za studiranje unaprijediti znanje, unaprijediti brigu o pacijentima i unaprijediti
profesionalne veze. Cimbenici povezani sa osobnim razvojem uklju¢uju povecanje povjerenja
i otvaranje drugih moguénosti. Motivacija za dodatno obrazovanje povezana je i s promjenom
poslova, unapredivanjem prakse, unapredivanjem samopouzdanja, planova za sestrinsku
karijeru 1 potrebnu intelektualnu stimulaciju. Razlozi zbog kojih se medicinske sestre
odlucuju na daljnje obrazovanje su i Zelja za odrzavanjem klinicke kompetencije ali i
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uzivanje u samom studiranju. Cesti razlog je i poslodavac koji oc¢ekuje da se medicinske
sestre odluce na takvu vrstu usavrSavanja ili je i sami poticu.

Zakljucak

U cilju osiguravanja kvalitete pruzenih usluga zdravstvene njege nuzna je
transparentnost i jednostavan pristup U planiranju trajnog stru¢no usavrSavanja,
ukljucujuci zadovoljavanje razli¢itih potreba kao Sto su dostupnost predavanja (mjesto i
vrijeme), karakteristike slusaca (djelatnost, dob, stru¢na sprema), mogucnosti istrazivanja i
prikupljanja podataka o razli¢itim podru¢jima djelatnosti medicinske sestre, pristup
provjerenim i integriranim informacijama iz podrucja od interesa za sestrinsku djelatnost i
stvaranje strukturirane baze podataka. Trajno educirana medicinska sestra na vrijeme ¢e znati
i modi procijeniti potrebe bolesnika za zdravstvenom njegom 1 sukladno tome organizirati
pruzanje zdravstvene njege koriste¢i sve ljudske i tehnicke resurse.
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DIJAGNOZA NEGE KAO UTICAJNI FAKTOR U PLANIRANJU
NEUROREHABILITACIJE KOD OSOBA SA MULTIPLOM SKLEROZOM
Lenka Babi¢
Visoka zdravstvena skola strukovnih studija,Beograd

NeuroloSke sestra veoma ¢esto razmisljaju o tome kako da unaprede negovanje osoba sa
multiplom sklerozom (MS) imajuc¢i u vidu mnoge probleme koje oboleli imaju. Dijagnoze
nege u praksi nasih neurolodkih sestara predstavljaju novine u odnosu na sestre U razvijenim
zemljama koje ih ve¢ decenijama primenjuju u procesu zdravstvene nege. U ovom radu ¢emo
se zadrzati na dijagnozama nege, kolaborativnim i potencijalnim problemima kod osoba sa
multiplom sklerozom kao uticajnom faktoru u planiranju neurorehabilitacije:

1. Slabost vida na jednom ili oba oka

2. Poremecaj voljne kontrole mokrenja mogu se ispoljavati u vidu urgentnosti do
inkontinencije, ili kao oklevanje do retencije.

3. Opstipatio.

4. Funkcionalna onesposobljenost za samonegu zbog slabosti i parestezija.
5. Mogucnost povrede zbog nestabilnog drzanja.
6. Izmenjeno subjektivno stanje u vezi poteskoca sa kretanjem i kontrolom mokrenja

ispoljava se Cestim emocionalnim reakcijama placa
7. Poremecena stabilnost porodice zbog obolelog ¢lana.

Sadrzaj neurorchabilitacionog programa
Intervencije u nezi podrazumevaju i primenu programa neurorehabilitacije koji sestre
planiraju sa fizioterapeutom.Tretman je individualan i zavisi od psihofizi¢kog stanja osobe.
Cilj programa je poboljSanje psihofizi¢kog integriteta, a osnovni zadaci su edukovati
obolelog, ili ¢lana porodice koji se brine o njemu.Program obuhvata: Vezbe relaksacije,
istezanja i opustanja ,Vezbe disanja,Vezbe sfinktera — Kegelove vezbe za jacanje perinealne
muskulature.
Pored redovnih vezbi preporucuje se:

- Doziranje tecnosti na 2 sata po 1 ¢aSu (najmanje 21) u toku dana i redovno praznjenje
besike na pola sata posle pijenja te¢nosti.

- Fizicka aktivnost (Setnja, ukoliko je osoba u moguénosti).
- Visoko vlaknasta hrana.

- Redovno praznjenje.

Ovo je opsti program koji zahteva veliku adaptibilnost u odnosu na psihomotorno i
emocionalno stanje osobe sa MS. Tokom tretmana potrebno je da bolesnik vodi dnevnik
aktivnosti.

U ovom radu Ce biti prezentovano istrazivanje efektivnosti tretmana kod osoba sa MS. Tokom
istrazivanja beleZeni su iskazi obolelih:
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e . Puzao sam na kolenima do toaleta*
e Trazila sam svoju levu ruku u krevetu®
e _Emotivna strana mi je pomogla da savladam bolest*
e Ovabolest je kao zona sumraka; kao da lebdim izmedu sna i jave*
Zakljucak
Ovaj rad potvrduje da zdravstvena nega nije rutinska, ve¢ da dobro utvrdivanje potreba za

negom determiniSe definisanje dijagnoza nege. Isto tako, tokom planiranja intervencija u nezi
potrebno je Sire sagledavanje programa nege uz aplikaciju tretmana neurorehabilitacije.
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PRVA KONVULZIVNA KRIZA - DIJAGNOSTICKI POSTUPAK

Prof dr Mirjana Spasié¢
Klinika za neurologiju KC Ni§

U diferencijalno dijagnostiSkom sagledavaju prve konvulzivne krize treba odgovoriti na tri
osnovna pitanja: da li je konvulzivna kriza epilepti¢ne prirode, ako jeste kom epilepticnom
sindromu pripada i kako i kada treba zapoceti leCenje.

Paroksizmalni neepilepti¢ni poremecaji mogu pripadati kategoriji poremecaja pokreta,
spavanja, sinkopa, tranzitornih iushemijskih i td.

Kljuéni elementi anamneze pre napada su deprivacija spavanja, gladovanje, psihofizicko
naprezanje, kontinuirani stres, upotreba stimulativnih sredstava , alkohol i td. Anamnesticki
podaci za sam napad treba da eksploriSu simpome najave napada, poremecaj govora ili
ponasanja, se¢anje za kriti¢ni period, gubitak kontrole sfinktera, povredivanje a nakon napada
konfuznost, smetnje govora, zariSne neuroloske ispade, glavobolju i pospanost.

Neuroloski pregled treba da detektuje postojanje fokalnih ili difuznih neuroloskih ostecenja.
Dopunske dijagnostic¢ke procedure: EEG, laboratorijski nalazi i CT mozga se rutinski
sprovode, i njihovu hitnost indikuje izmena svesti, febrilnost i fokalnii neuroloski nalaz.
Nema jasnih dokaza o korisnosti rutinskog toksikoloskog ispitivanja.

Nema dokaza o korisnosti LP u urgentnoj dg. evaluaciji bolesnika koji su orijentisani,
afebrilni i bez imunodeficijencije.

Prediktori fokalnog nalaza na CT mozga su izmena svesti i fokalni neurolo§ki nalaz.
Prediktivna vrednost EEG je znaéajno veca kod ispitivanja primenjenih nakon odredjenog
vremenskog perioda ( unutar 7 dana).

Dijagnosticki postupak predstavlja prvi i kljucni korak u evaluaciji prve epilepticke krize
svesti .

Predlaze se uvodenje i implementacija standardizovanih dijagnostickih protokola.
Prospektivna evaluacija i procena usvojenih protokola, moze omoguciti njihovo dalje
usavrsavanje.
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ZDRAVSTVENA NEGA I SESTRINSKE INTERVENCIJE KOD RAZLICITIH
TIPOVA POREMECAJA SVESTI

Vesna Milosavljevié
KC Ni$ Klinika za neurologiju

Uvod
Specifi¢na ljudska forma odrazavanja realnog sveta i sopstvene li¢nosti.Najmlada psihicka
funkcija, koja istovremeno predstavlja najvisi stepen psihickog Zivota ¢oveka.Aktuelno
saznanje i sinteza onoga Sto se deSava u nama i oko nas.
Kora mozga i retikularna formacija mozdanog stabla, predstavljaju klju¢ne mozdane strukture
za odrzavanje svesti (budnost).
Elementi svesti
Jasno dozivljavanje sebe (sobstveno iskustvo licnosti);Jasno dozivljavanje okoline;Stalnost
sinteze.
Svest objedinjuje sve psihi¢ke funkcije i proisti¢e iz njih.Ona ima svoj sadrzaj i svoju
budnost.
Odlike normalne svesti
Nekomunikativnost(nemoguénost neposrednog prodora u svest normalnog ¢oveka);
Kontinuitet funkcija(trajnost funkcija svesti 0 kojoj se moze govoriti kao o0 ,, reci koja tece”.
Eugen Blojler:,,Ono po ¢emu se mi razlikujemo od automata je naSa svest”
Poremecaji svesti mogu biti razli¢itog stepena , sa velikim brojem kombinacija oStecenja
sadrzaja i budnosti. Mogu biti:

A) Poremecaj svesti u uzem smislu;

B) Poremecaj svesti u Sirem smislu.

Cilj
Ovim radom cij je objasniti poremecaje svesti u uzem smislu ,kao i obim sestrinskih
intervencija kod razli¢itih oblika poremecaja svesti.Poseban akcenat se stavlja na zbrinjavanje
komatoznih stanja,iznenadni kratkotrajni gubici svesti,kao i zbrinjavanje bolesnika sa velikim
epllepti¢nim napadom.

Metodologija
Napravljena je statistiCka analiza leCenih pacijenata sa poremecajem svesti na Klinici za
neurologiju za period od 2 godine. Izvor podataka je medicinska dokumentacija i elektronska
baza lecenih pacijenata.Radena je analiza po tipu poremecaja svesti,polu,starosnom dobu i
pozitivnom EEG nalazu.

Zakljucak

Obzirom da je akngazovanje u zbrinjavanju pacijenata sa poremecajem svesti veoma veliko
,uloga i prisebnost medicinske sestre je od presudnog znacaja. Za kvalitet pruzene nege vrlo je
vazan i timski pristup u radu.Aktivna participacija u zbrinjavanju bolesnika sa poremecajima
svesti moguca je samo uz posedovanje solidnih stru¢nih znanja. Kontinuirano obrazovanje
sestara jedan je od bitnih preduslova kako za razvoj sestrinske profesije tako i za pruzanje
kvalitetne zdravstvene nege u urgentnim stanjima kao sto su poremecaji svesti.
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EPILEPTICNI SINDROMI U NEUROLOGIJI - ZDRAVSTVENA NEGA

Lidija R. Paunovi¢
KC Ni$ Klinika za neurologiju

Pod epilepsijom se podrazumeva hroni¢no oboljenje mozga,koje se karakteriSe postojanom
predispozicijom ka javljanju epileptickih napada I produzenim
neurobioloskim,kognitivnim,psiholoskim I socijalnim poremecajima.
Definicija epilepsije podrazumeva pojavu bar jednog epileptickog napada!
Epilepticki napad moze biti posledica strukturnih ili funkcionalnih,organskih ili metabolickih
poremecaja nervnog sistema.
Cilj rada:

e Prikazati etioloske faktore koji mogu dovesti do pojave epileptickog napada

e Definisati standarde zdravstvene nege kod pacijenata sa epileptickim

napadom,koriste¢i metod Procesa zdravstvene nege.

Metod rada:
e Usmeno predavanje
e Analiza podataka dobijenih iz medicinske I dokumentacije Zdravstvene nege Klinike
za neurologiju,KC Ni§

Etioloski faktori koji mogu dovesti do pojave epileptickog napada su

mnogobrojni: AMU,tumori mozga,apsces mozga,metabolicki poremecaji,. ..

Zdravstvena nega kod pacijenata za epileptickim napadom podrazumeva :kontinuirani
monitoring I opservaciju bolesnika,sprovodenje standardizovanih sestrinskih intervencija u
cilju prepoznavanja prodroma,aure, vrste epileptickog napada,prekidanja napada,sprecavanja
mogucih komplikacija(samopvredivanja,padova,ugriza jezika,...).

Kljuéne reci:Epilepticki napad,zdravstvena nega,etioloski uzroci.
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EPILEPSIJA KAO KOMPLIKACIJE MOZDANOG UDARA

Biljana Matijevic,
KCS Klinika za neurologiju, Beograd
Odeljenje urgentne neurologije

Uvod: Upoznavanje medicinske sestre tehnicara sa epilepsijom
kao posledicom mozdanog udara: kada se javlja, kod
kojih bolesnika , kakve su vrste napada I koliki je stepen
ucestalosti epilepti¢nih napada.

Cilj rada: Ukazati na nacin rada I pristup pacijentu pri zbrinjavanju i
pruzanju adekvatne medicinske pomoéi.
Upoznavanje medicinskih sestara tehnic¢ara sa odgovornoscu I
specificnosc¢u rada sa bolesnicima obolelim od epilepsije.

Metodologija: Prikaz rada u pisanoj formi, usmeno izlaganje uz slajd
projekciju.

Zakljucak: Delokrug rada medicinske — sestre tehnicara kod bolesnika
sa epilepsijom je obiman I zahtevan. Timski rad, Vvisok stepen
stru¢nosti I profesionalnosti je izuzetno vazan u nezi I leCenju
obolelih od epilepsije.
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SPECIFICNOSTI U RADU MEDICINSKE SESTRE-TEHNICARA PRI
ZBRINJAVANJU BOLESNIKA SA EPILEPTICKIM STATUSOM U JNIN

Natasa Miljkovi¢, Angelina Skodri¢
KCS Klinika za neurologiju, Beograd

Uvod
= Epilepticki status je urgentno stanje koje zahteva hitno lecenje i dijagnostikovanje
osnovnih uzroka bolesti. Dokazano je da za vreme od 30 minuta neprekinutih ili brzo
ponovljenih konvulzija funkcionalna oStecenja prelaze u trajna ostec¢enja najfinijih
struktura mozga.
Cilj rada
= Prikaz standarda u zdravstvenoj nezi koji treba da doprinesu da se epilepticki status u
Sto kra¢em roku prekine.
Metodologija istraZivanja:
= Metode i tehnika ispitivanja: analiza dokumenata i metoda posmatranja
= Uzorak i mesto istrazivanja -bolesnici hospitalizovani na Odeljenju urgentne
neurologije
Nadin prezentacije rada:
= Power point prezentacija - uUsmeno
Zakljucak
= Procedure iz domena zdravstvene nege zauzimaju znacajno mesto u leenju
epileptickog statusa.Stru¢no sprovodjenje svih postupaka omogucava ispravno
leCenje svake, pa i najkomplikovanije epizode SE.
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DETEKCIJA | KORIGOVANJE ARTEFAKATA TOKOM VIDEO EEG
TELEMETRIJE

Ljiljana Cankovi¢

KCS Kilinika za neurologiju, Beograd
Za vreme registracije elekrtoencefalograma (EEG) ¢esto se javljaju elektri¢ni potencijali ¢iji
izvor nije mozak ispitaniika.Te potencijale nazivamo artefaktima. Krivulje artefakata u EEG-
u Cesto su superponirane na originalnu aktivnost, koju u nekim slucajevima deformisu do te
mere da je njeno prepoznavanje nemoguce.U drugim sluc¢ajevima artefakti su toliko sli¢ni
bioelektriénim potencijalima mozga, da njihovo diferenciranje predstavljaznatnu teskocu.
Osnovni i najvazniji zadatak tehnicara u jedinici za video-EEG telemetriju je da pre svega,
obezbedi registrovanje ¢istog snimka bez artefakata koliko je to moguce. On mora ne samo da
stalno prati tok snimanja, ve¢ mora biti u stanju da bez mnogo dvoumljenja prepozna prave
artefakate i odmah radi na
njihovom otklanjanju. TraZenje, prepoznavanje i uklanjanje izvora artefakata
spada u najtezi i najodgovorniji posao tehnicara. S obzirom na to da je tokom video EEG-a
telemetrije pacijent stalno aktivan javlja se znatno veéi broj artefakata u odnosu na standardno
20-tominutno snimanje. Mnogi od njih ne uti¢u znac¢ajno na analizu snimka i lako se
prepoznaju (pacijent prica,jede,smeje se itd.). Za razliku od ovih postoji
druga vrsta artefakata karakteristi¢nih za video-EEG telemetriju, koja moze maskirati
originalnu aktivnost mozga i uticati na analiyu snimka. To su artefakti koji najcezée vode
poreklo od razli¢itih digitalnih i elektri¢nih uredjaja (npr.prisustvo mobilnog telefona,
neispravan punjac i ostali tehnicki uredjaji iz okoline) i oni se moraju prepoznati, obeleziti u
snimku i otkloniti u cilju adekvatne analize snimka.
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ZBRINJAVANJE PACIJENATA TOKOM I POSLE EPILEPTICNOG NAPADA U
SKLOPU VIDEO EEG TELEMETRIJE

Ivana Nesi¢ ,Ruzevi¢ R. Zorica
KCS Klinika za neurologiju, Beograd

Video-EEG monitoring predstavlja visoko tehnolosku metodu u sklopu postupka prehirurske
evaluacije bolesnika sa farmakoretistentnom epilepsijom koji su potencijalni kandidati za
hirursko lecenje.

S obzirom na to da je video-EEGsnimanje ograni¢eno na nekoliko dana (u nasim uslovima
pet) mnogim pacijentima se u znatnoj meri redukuje ili ¢ak potpuno ukida antiepilepticka
terapija. Na taj nacin, pacijenti se izlaZu riziku od dobijanja teskih i serijskih epilepti¢kih
napada. Zbog toga je neophodno sprovesti intenzivan nadzor takvih pacijenata kao i
sveobuhvatne mere predostroznosti kako ne bi doSlo do teskih povreda iozbiljnih
komplikacija.

Mere predostroznosti podrazumevaju podizanje ogradica, uklanjanje ostrih i ¢vrstih predmeta
iz bolesnikove okoline, stalni video i audio nadzor pacijenta. Kada dodje do pojave
generalizovanog tonicko-kloni¢kog napada, tehniCar sve vreme stoji pored pacijenta, spreCava
njegov pad sa kreveta, okreCe mu glavu ustranu da ne bi doslo do aspiracije, prati vitalne
parametre i stanje svesti i testira neuropsiholoske funkcije. U naSoj jedinici za video-EEG
telemetriju, u periodu od 10.01.2011. do 17.06.2011. ukupno je snimljeno 70 pacijenata kod
kojih je registrovano 253 napada i kod nekoliko pacijenata serije napada.

Primenom adekvatnih mera nadzora i prevencije od strane tehnicara, video-EEG monitoring
predstavlja relativno bezbedan i siguran postupak sa ciljem da se registruju elektroklinicke
karakteristike napada cak i u slucajevima redukcije ili ukidanja antiepilepticke terapije.
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ZBRINJAVANJE PACIJENATA SA PSTHOGENIM NEEPILEPTICNIM
NAPADIMA (PNEN-om )

Bojana Milidragovié¢
Klinika za neurologiju KCS, Beograd

Psihogeni neepilepticki napadi (PNEN) predstavljaju poremecaj koji po klinickoj slici manje
ili viSe verno podseca na epilepticki napad, ali nije izazvan elektricnom hiperaktivno$éu
neurona ve¢ psihogenim poremecéajem. Kod mnogih pacijenata postoji podatak o realnom ili
simboli¢nom zlostavljanju tokom detinjstva i kod mnogih se psiholoskom eksploracijom
pronalazi da imaju somatiformni ili konverzivni poremecaj, ili grani¢ni poremecaj li¢nosti, a
da je konkretan napad PNEN-a provociran akutnim stresnim situacijama, koje su ¢esto
neizbezne u svakodnevnom Zivotu. PNEN se veoma Cesto dijagnostikuje kao epilepsija. Sami
misi¢ni gréevi kod PNEN-a ne odgovaraju prezentaciji misi¢nih grupa u mozgu, veé su
haoti¢ni i nefiziolo8ki, §to je zajedno sa podatkom da ne reaguju na primenu antiepilepti¢kih
lekova kljuc za prepoznavanje poremecaja. Udruzenost i epilepsije i PNEN-a kod istog
pacijenta je veoma retka, §to znaci da dokaz da se radi o PNEN-u sa velikom verovatno¢om
iskljucuje dijagnozu epilepsije. Medicinska sestra treba da se sa paznjom i po§tovanjem
odnosi prema ovakvim pacijentima i da spreci da se njihove tegobe shvate kao lazne, ve¢ kao
posledica prave bolesti ¢iji uzrok jeste psihogeni, ali ¢ija dijagnostika i leGenje pripadaju
domenu rada neurologije.
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KOMPETENCIJE MEDICINSKE SESTRE U
IZVODENJU IKTALNOG SPECT-a

Vera Zecevi¢
Centar za epilepsije i poremecaje spavanja, Klinika za neurologiju, KKS

U sklopu sveobuhvatne prehirur§ke evaluacije bolesnika koji su potencijalni kandidati za
hirurSko leCenje epilepsije, jedan od klju¢nih nalaza predstavlja lokalizovanje onog dela
mozdane kore iz koga poticu epilepti¢ni napadi i koji se naziva zonom iktalnog pocetka (ZIP).
Zona pocetka epileptiCkog napada se najcezée registruje uz pomo¢ iktalnog skalp EEG-a.
Medjutim, u pojedinim slucajevima, skalp EEG-om se ne registruje iktalni ritam pa je potreno
promeniti dodatne tehnike pregleda, kako bi se lokalizovala ZIP.

Pre vise od 100 godina, uoceno je da je u delu mozga zahva¢enom epileptickim praznjenjem,
povecan protok krvi. Pedesetak godina kasnije, studije sa elektriénom stimulacijom korteksa,
pokazale su znacajan porast u protoku krvi unutar 4 do 10 s, u delu mozdane kore izloZenom
stimulaciji. Tehnoloski razvoj i pojava emisione komjuterizovane tomografije pojedinacnim
fotonima (SPECT) omogucile su primenu neinvazivne tehnike za merenje mozdane perfuzije
tokom epileptickog napada. Primenom radiofarmaka (Tc-HMPAO) primenjenog u prvih
desetak sekundi napada kod temporalnog porekla, prikazuje se lokalizovana hiperperfuzija u
prednjim regionima temporalnog reznja, sa senzitivnos$¢u u lateralizaciji od skoro 97%. Kod
ektratemporalnih epilepsija, zbog brzog Sirenja iktalne aktivnosti i posledi¢ne hiperperfuzije u
udaljenim delovima korteksa, lokalizaciona vrednost nalaza iktalnog SPECT-a je znacajno
manja.

U izvodjenju iktalnog SPECT-a uloga medicinske sestre, odnosno EEG tehnicara je od
velikog znacaja. Pored toga Sto priprema bolesnika i upoznaje ga sa citavom procedurom,
tehnicar sve vreme nadgleda bolesnika i reaguje davanjem radiofarmaka u prvim sekundama
napada. Ujedno, ovo je i kljuéni trenutak Citave procedure jer $to se ranije primenjuje
radiofarmak, lokalizaciona vrednost nalaza je veca.
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PREVENCIJA PSIHOTRAUME KOD NEUROLOSKIH BOLESNIKA KROZ
AKTIVNOSTI DNEVNOG ZIVOTA

Rapaji¢ Nada,. Tur¢inov Dragana,Vojinovi¢ Marina
KCS, Klinika za Neurologiju, Beograd

Vazan element u prevenciji psihotraume jeste stvaranje i negovanje pozitivne psihoklime u
okruZenju. Ona se stvara harmoni¢nim meduljudskim odnosima izmedu bolesnika, porodice i
zdravstvenog tima. Ono $to sestra samostalno moze da uradi u prevenciji psihotraume kod
bolesnika sa narusenom funkcionalnom sposobnosc¢u odnosi se pre svega na toplu re¢ podrske
u pravom trenutku i obezbedenje optimalnog komfora kao sastavnog dela nege.

Aktivnosti dnevnog zivota je termin koji obuhvata aktivnosti samozbrinjavanja, profesionalne
aktivnosti i aktivnosti vazane za okruZenje. U ovom istrazivanju pokusali smo da
sagledamoaktivnosti sestre u prevenciji psihotraume, o¢ekivanja od sestara i nege i da li su
oc¢ekivanja bolesnika zadovoljena.

Za istrazivanje smo koristili sestrinsku dokumentaciju i anketni list pri prijemu i otpustu.
Povratne informacije od bolesnika o nezi i leCenju pomoci ¢e nam da sagledamo probleme i
napravimo plan i aktivnosti za reSavanje istih.

Nadamo se da ¢e to biti i pravi put ka prevenciji psihotrame nasih bolesnika.
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NOVE TERAPIJE KOJE MODIFIKUJU TOK MULTIPLE SKLEROZE

Vojinovi¢ Slobodan
Klinika za neurologiju, Klinicki Centar NiS, Srbija

Terapija koja modifikuje prirodni tok multiple skleroze (MS) je postala dostupna pre
petnaestak godina sa razvojem injekcionih lekova umerene efikasnosti-interferona beta i
glatiramer acetata. Sledstvena registracija mitoksantrona i natalizumaba za bolju kontrolu
refraktornog oblika bolesti, donela je sa sobom potencijalne po zivot opasne nezeljene efekte
kod manjeg broja pacijenata. Ova dihotomija izmedju efikasnosti i bezbednosti karakteriSe i
sledecu generaciju lekova koji modifikuju prirodni tok MS.

Aktuelno, za 5 oralnih lekova (kladribin, fingolimod, lakvinimod, teriflunomid i BG-12) je
zavrSena faza III klinickih ispitivanja i neki od njih su odobreni za koris¢enje u MS. Pojava
oralne terapije, zbog komfornosti primene, nosi sa sobom verovatno bolju dugotrajnu
redovnost u primeni.

Paralelno sa oralnom terapijom, nova monoklonska antitela (alemtuzumab, daklizumab,
rituksimab/okrelizumab), sa snaznim imunosupresivnim delovanjem, se nalaze u II i III fazi
klinickih ispitivanja. Njihova primena moze biti udruzena sa ozbiljnim i ponekad fatalnim
komplikacijama.

Ovi novi lekovi nude nove, drugacije mehanizme delovanja kao i potencijalno bolju
efikasnost u odnosu na postojeu prvu liniju terapije u MS, ali nose sa sobom i nove
neizvesnosti u pogledu bezbednosti i podnosljivosti, u odnosu na poznatu dugotrajnu
bezbednost standardne terapije.

Zbog toga ¢e odluka o izboru terapije, od strane neurologa, morati da bude zasnovana na
ukupnoj proceni efikasnosti, bezbednosti, podnosljivosti, redovnosti u primeni i ukupne
ekonomske opravdanosti.
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SOCIO - MEDICINSKI PROBLEMI PACIJENATA OBOLELIH OD MS-a

Vesna Milosavljevié
KC Ni§,Klinika za neurologiju

Uvod
Istorijski pregled problema- Multipla skleroza je jo§ uvek bolest nepoznate
etiologije.Intenzivna istrazivanja, u nekoliko poslednjih godina, unela su vise optimizma u
proucavanju ovog problema. Bazi¢ne radove u ovoj oblastu dugujemo Kurlandu,
(1952.),Ashesonu ( 1961.),Kurtzkeu (1966.),Deanu (1967.) i drugima. Charcot prvi skrenuo
paznju na ovu bolest i njenu rasprostanjenost.Interes za ovim istrazivanjem postojalo je i
ranije,Seanger (1883-1897.),Jellife (1904.)Danas postoje brojne klini¢ke studije o ovoj
bolesti.MS je bolest u ¢ijoj osnovi dominira patoloska lezija —
demijelinizacija.Demijelinizacija je proces liziranja mijelina uz prisustvo mononuklearnih
¢elija $to govori o imunoloskoj prirodi ostec¢enja mijelina.Demijelinizacija ne moze uvek da
objasni nastanak simptomatologije u MS- i.Nesklad izmedu klini¢ke manifestacije i patologije
(,,vrh ledenog brega,,).Epidemioloska istrazivanja u svetu ukazuju na veéu dispoziciju Zena ka
oboljevanju od MS-a.Generalna predominacija zena krece se od blage do vrlo izrazene.U
vedini istrazivanja raspon je od 1:1,1 do 1:2,6 u korist Zenskog pola.U Srbiji 1:1,23 u korist
zena.MS najcesce menja zivotni tok obolelih. Njihova socijalna pozicija se takode bitno
menja pocev od posla preko porodice i slobodnog vremena.
Cilj
Obzirom da se bolest javlja u najreproduktivnijem dobu (formiranje porodice,status i pozicija
na poslu,ugled u drustvu...),MS ne moZemo posmatrati samo kao neurolosku bolest jer veoma
prisutan mentalni aspekt bolesti.Problemi koji se mogu javiti kod obolelih moZemo svrstati u
tri grupe : medicinske probleme,socio-ekonomske i psiholoske probleme.Upravo je cilj ovog
rada da rasvetlimo i definiSemo probleme obolelih,kako bi smo nasli reSenje zaiste i olaksali
im svakodnevno funkcionisanje.
Metodologija
Sprovedeno je istrazivanje na Klinici za neurologiju KC Ni§ na 50 pacijenata sa definitivnom
dijagnozom MS-a ,koji su ukljuceni u program lecenja interferonom beta.Koriséeni
instrument je upitnik sa 20 pitanja.Dobijeno je 37 ispravnih upitnika ,koji su dalje korisc¢eni za
analizu.
Zakljucak
Ovo kratko i u mnogim pravcima ograniceno istrazivanje pokazuje da je vec¢ina ispitanika
upoznata sa svojom boles¢u,Postoje evidentni problemi u sveri socijalnog okruzenja.To
nalaze aktivnosti u vi$e pravaca:

1. Formiranje savetovalista za MS koja bi sprovodila edukaciju obolelih i njihovih

porodica,
2. sakrajnjim ciljem promene ponasanja i formiranje pozitivnih stavova u odnosu na
bolest sa kojom treba Ziveti.
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SESTRINSKE INTERVENCIJE U PRIMENI IMUNOMODULATORNE TERAPIJE
PUTEM AUTOINJEKTORA KOD OBOLELIH OD MS-a

Suzana Markovi¢ ,G.Mimovi¢, D.Blagojevi¢,
Klinika za neurologiju VMA,Beograd

Multipla skleroza ( MC) je bolest mozga i kicmene mozdine (CNS) ¢iji je tacni uzrok
nepoznat.Pripada grupi demijelinacionih oboljenja jer dolazi do oStecenja mijelinskog
omotaca ali je istovremonom i inflamatorno oboljenje posredovano autoimunskim
procesima.Ovako oStecena nervna vlakna nemogu da normalno sprovode signale,Sto dovodi
do pojave MS simptoma.

Danas najprihvaceniji oblik terapije u svetu je imunomodulatorna terapija.Njen efekat se
sastoji u balansiranju narusenih odnosa pojedinih komponenti imunskog sistema. Predstavnici
ove terapije su:

-interferon beta-1a (Pebif i Avoneks)

-interferon beta-1b (Betaferon)

Radi lakse i sigurnije aplikacije ove terapije u upotrebi su autoinjektori.Postoji vise vrsta
u zavisnosti od proizvodaca koji raznim dodacima (zvucni i vizuelni signali koji oznacavaju
kraj procesa davanja leka) olak$avaju samoiniciranje leka.Rukovanje i odrzavanje
autoinjektora je krajnje pojednostavljeno.Najéesce u upotrebi je autoinjektor BETAJECT
Lite.

CILJ RADA-prikazati znacaj kori§¢enja autoinjektora pri aplikaciji Betaferona i Rebifa.
METOD RADA-anketa u periodu od oktobra 2010.godine do marta 2011.god.
REZULTATI-u gore navedenom periodu anketu je popunilo 35 pacijenta na Betaferonu i 13
pacijenata na Rebifu na VMA. Kod 90% pacijenata doslo je do prevazilazenja straha od
uboda igle,smanjenja pojave lokalnih nezeljenih efekata na kozi i intezitet bola prilikom
uboda igle je u znatnoj meri smanjen upotrebom autoinjektora. Analizom dobijenih podataka
95%ispitanika lakse i uspesnije aplikuje terapiju Betaferonom i Rebifom sa autoinjektorom
nego bez njega.Samo 9% pacijenata je imalo poteskoce tehnicke prirode pri koris¢enju
autoinjektora i to uglavnom na pocetku uvodenja imunomodulatorne terapije.Sto se tice
odrzavanja autoinjektota pacijenti su gotovo jednoglasni da im to neprestavlja opterecenje.
ZAKLJUCAK-Primena imunomodulatorne terapije putem autoinjektora je velika prednost.
Zbog toga smo misljenja da su autoinjektori dobro prelazno resenje za komfor pacijenta, jer
su sve naznake da ¢e u buducnosti terapija biti daleko komfornija i efikasnija i uzimace se per
0s jednom dnevno.
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KONTINUITET SESTRINSKE NEGE KOD OBOLELIH OD
DEMIJELINIZACIONIH BOLESTI - PRIMERI DOBRE PRAKSE

Aleksandra Veljkovi¢
Klinika za neurologiju, KCS — Beograd

Demijelinizirajuce bolesti su bolesti nervnog sistema kod kojih je mijelinski omota¢ neurona
ostecen Sto dovodi do ometanja sprovodjenja signala kroz ostecene nerve i uzrokuje
umanjenje senzitivnosti, pokretljivosti, spoznaje ili drugih funkcija koje su zavisne od
integriteta nervnih vlakana.

Neke demijelinizirajuce bolesti su uzrokovane genetickim ,neke infektivnim agensima, neke
autoimunim reakcijama a neke nepoznatim faktorima.

Devicova bolest spada u demijelinizirajuce bolesti centralnog nervnog sistema i to je teSko
hroni¢no neurolosko oboljenje koje se manifestuje sa dosta Sirokom lepezom simptoma od
kojih veliki broj njih utie na kvalitet Zivota obolele osobe, tako da je i zadatak medicinske
sestre u radu sa pacijentima obolelim od devicove bolesti veoma kompleksan i sveobuhvatan.
Ovim radom zelim da prikazem koliko je veliki znacaj i obaveza medicinske sestre kao ¢lana
zdravstvenog tima u sprovodenju zdravstveno-vaspitnog rada sa pacijentima i sa porodicom
obolelog, kao i stepena sestrinskog participiranja u specificnom terapijskom postupku za
lecenje devicove bolesti i dokumentovanje rada sa pacijentima u listama zdravstvene nege i
dalje saradnje sa polivalentnim sluzbama nadleznih domova zdravlja putem sestrinskih
otpusnih pisama.
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ZNACAJ I TEHNIKA PERIIKTALNOG NEUROPSIHOLOSKOG TESTIRANJA

Milijana Matijevi¢ , Sladjana Babic
Klinika za neurologiju, KCS — Beograd

Uvod: Periiktalno neuropisholosko testiranje se sprovodi kod bolesnika za vreme boravka u
jedinici za Video eeg telemetriju u skopu prehirurske evaluacije bolesnika sa
farmakorezistentonm epilepsijom.

Cilj: - Procena pouzdanosti periiktalnog neuropsiholoskog testiranja ( pNPTS ) za
lateralizacuji epileptogene zone kod bolesnika sa farmakorezistentnom epilepsijom ( sa
osvrtom na temporalne epilepsije ).

- Predstaviti delokrug rada medicinske sestre — tehnicra u izvodjenju periiktalnog
neuropsiholoskog testiranja.

Metod: Analizirali smo rezultate pNPST kod 9 bolesnika sa temporalnom epilepsijom ( 3 sa
desnom i 6 sa levom ), ispitivanih u poslednjih sest meseci, u Jedinici za video eeg
telemetriju, Klinike za neurologiju, KCS —a. Kod svih bolesnika dijagnoza epilepticnog
sindroma je postavljena na osnovu klinickih karaketristika napada, interiktalnog i iktalnog
EEG zapisa i nalaza hipokampalne skleroze na NMR snimku glave. Ukupno je registrovano
49 komleksnih parcijalnih napada, 22 iz desnog ( nedominantnog ) i 27 iz levog (
dominantnog ) temporalnog reznja . Kod svih bolesnika je unutar 1 min od prestanka
elektroklinickih znakova napada sprovedeno pNPST koje se sastojalo od procene
receptivnog i ekspresivnog govora i procene verbalne i figuralne memorije.

Rezultati: Kod svih 27 registrovanih napada iz levog ( dominantnog ) temporalnog reznja
pNPST je ukazalo na postiiktalnu afaziju i narusenje memorijskih funkcija

( 100% podudarnosti), dok je kod 19 napada registrovanih iz desnog ( nedominanatnog )
temporalnog reznja nalaz pNPST bio uredan , a kod tri napada je konstantovana postiktalna
afazija ( 86 % podudarnost ). Ukupno gledano , pouzdanost pNPST u lateralizaciji
epileptogene zone kod bolesnika sa temporalnom epilepsijom je iznosila 94 % (46 /49 ).
Zakljucak : Periiktalni neuropsiholoski test predstavlja relativno jednostavan i pouzdan
pomocni metod u sklopu prehirurskog ispitivanja bolesnika sa farmakorezistentnom
epilepsijom temporalnog reznja u cilju potvrde lateralizacije epileptogene zone.
Medicinske sestre, Centra za epilepsije, svojo strucnoscu i efikasnoscu u izvodjenju
periiktalnog neuropsiholoskog testiranaja cine da ova metoda bude jos znacajnija u potvrdi
lateralizacije epileptogene zone.
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KOGNITIVNI EVOCIRANI POTENCIJALI /P300/ U ISPITIVANJU
KOGNITIVNIH FUNKCIJA KOD BOLESNIKA SA MULTIPLOM SKLEROZOM |
EPILEPSIJOM - ULOGA MEDICINSKE SESTRE

Danijel Majstorovi¢ Marija Stojanovic,
Klinika za neurologiju VMA,Beograd

Uvod: Multipla skleroza je sporo napredujuca bolest CNS-a koju karakteri$u nakupine
demijelinizacije (gubitka mijelina) u mozgu i kicmenoj mozdini, $to rezultira razlicitim
neuroloskim simptomima i znakovima. Oni se javljaju u remisijama i egzacerbacijama.
Epilepsija kao neurolosko oboljenje podrazumeva naglo nastali i prolazni poremecaj funkcije
mozga koji prestaje naglo i ima tendenciju da se ponavlja. Klinicki se ispoljava kao
epilepticki napad sa motornim, senzitivnim, autonomnim ili psihickim simptomima, a ¢esto je
pracen i poremecajima svesti.

Oba entiteta neuroloskih oboljenja imaju uticaja na kognitivne sposobnosti obolelih najéesce
umanjujuci njihov kapacitet.

Pored baterija neuropsiholoskih testova za ispitivanje kognitivnih sposobnosti posebnu ulogu
imaju i kognitivni evocirani potencijali (P-300).

Cilj rada: Prikazati ulogu medicinskog tehnicara u dijagnostici neuroloskih oboljenja i
poremecaja, koji samostalno izvode dijagnosticki postupak, dok zakljucak u korelaciji sa
klini¢kim nalazom i ostalim u¢injenim pregledima donosi lekar specijalista (subspecijalista).
Metod rada: Ucinjena ispitivanja P-300 kod 20 bolesnika koji se najmanje 3 godine lece od
multiple skleroze i epilepsije. Registracione elektrode

postavljene na pozicije Fz, Cz, Pz, prema medunarodnom sistemu 10-20. Registracija vr§ena
na 5 - kanalnom apratu ,,Medelec Synergy*, dok je stimulacija stalnih i retkih zvuc¢nih
stimulusa koji trebaju da se prepoznaju i broje radena pomocu odgovarajucih slusalica.
Rezultati: Tokom ucinjenih pregleda registrovano je znacajno kasnjenje talasa P300 kod
obolelih od multiple skleroze ali i kod obolelih od epilepsije koji se duze vreme nalaze na
antiepilepticnoj terapiji.

Zakljucak: Stalan zadatak medicinskih tehnicara zaposlenih u klinici za neurologiju, kao i
ostalih profila zdaravstvenih tehnicara koji dolaze u neposredan dodir sa ovim pacijentima, je
da se upoznaju sa mogucim kognitivnim posledicama oboljenja i prate aktuelne trendove
dijagnostike, leCenja i rehabilitacije obolelih od multiple skleroze i epilepsije i uzmu aktivno
ucescée prema aktuelnim preporukama
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NEUROREHABILITACIJA ZA MEDICINSKE SESTRE

Ivana NeSi¢
KCS Klinika za neurologiju,Beograd,

Neurorehabilitacija je kombinacija pristupa i preporuka baziranih na oporavku telesnih
funkcija i ucenju kompenzatornih strategija , odnosno adaptacije. Pod adaptacijom se
podrazumeva uéenje vestina , pruZanje informacija i preporuka za prihvatanje problema.
Medicinske sestre su , kroz aktivnosti zdravstvene nege, u najvecoj meri u kontaktu sa
pacijentima. Pored pruzanja nege, ishrane, podele terapije, bave se i zdravstvenim
vaspitanjem pacijenta i porodice, a ¢esto i povrSnom psihoterapijom, za koju su kompetentne.
U saradnji sa fizioterapeutima medicinske sestre  razmatraju  uvodenje treninga
hoda,dohvatanje predmeta , ustajanje iz stolice u raspored dnevne nege pod sigurnim
uslovima. Pacijentu se pruza $to viSe mogucnosti za vezbanje veStina korisnih za aktivnost
dnevnog zivota: kako se oprati, obuéi, obuti, pravilno uzimati obroke, obavljati eliminaciju,
koja pomagala koristiti....

Oboleli od Multiple skleroze, ali i drugih neuroloskih bolesti , zbog degenerativnog i
progresivnog oSteéenja centralnog nervnog sistema zahtevaju uravnoteZen timski rad. Ne
retko su pacijenti suoceni sa hroni¢nim i jakim bolovima, posebno u vratnom delu i ve¢im
zglobovima , obi¢no ramenim, zbog ograni¢enih pokreta, skracene amplitude pokreta i jakog
spazma koji mogu da se pogorSaju nepravilnim radom samih pacijenata ali i porodice i
profesionalaca u radu sa pacijentima. Jedan od ozbiljnih problema je i disfagija, pacijenti se
¢esto zagrenjuju, uzimaju obroke u neodgovarajucem poloZaju gubeci iz vida znacaj preoralne
faze gutanja, oralne faze pripreme, oralne faze transporta hrane.

Uloga sestre u takvom timu je neprocenjiva i ogleda se u pruzanju konzistentne i
kontinuirane 24 casovne zdravstvene nege, asistiranju pri obavljanju aktivnosti dnevnog
zivota, funkcionisanju u odredenim situacijama, stvaranju okoline za motorno i kognitivno
ucenje.Ono $to mi vidimo kao osnovnu negu je u stvari startan korak za terapiju u
neurorehabilitaciji!
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SAVREMENI PRINCIPI NEGOVANJA NEUROLOSKIH BOLESNIKA

Dragana Turcinov,Rapaji¢ Nada,Marina Vojinovi¢ ,
KCS Klinika za neurologiju,Beograd

Ogranicena pokretljivost kao jedan od najéesc¢ih problema neuroloskih bolesnika namece
potrebu za obezbedjivanjem adekvatnih uslova koji treba da pruze bezbednost i ve¢u
funkcionalnu nezavisnost bolesnika.

Ovi uslovi se odnose na adekvatnu opremu,otklanjanje barijera u okruZenju i primeni
savremenih pomagala.

Procena stanja bolesnika pri prijemu izuzetno je vazna za obezbedjivanje ovih
uslova.Sagledavanje bolesnikovih potreba,navika i dokumentovanje u sestrinsku
dokumentaciju pomaZe nam da u datim uslovima i postoje¢om opremljeno$¢u omogucimo
nasim bolesnicima §to komforniji i bezbedniji boravak u bolnici.

U ovom radu prikaza¢emo aktivnosti koje su uradjene na nasoj klinici kako bi obezbedili
sigurnost bolesnika i bolji kvalitet zdravstvene nege.
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ZNACAJ EVOCIRANIH POTENCIJALA U RANOJ DIJAGNOSTICI OBOLELIH
MS- a

Mirjana Spasi¢
KC Nis, Klinika za neurologiju

Multipla skleroza (MS) je hroni¢no inflamatorno oboljenje centralnog nervnog sistema (CNS)
koje se karakteriSe brojnim, izolovanim podruc¢jima u kojima se ispoljavaju zapaljenjske
promene udruzene sa demijelinizacijom i gliozom.
Evocirani potecijali (EP) su prvi put primenjeni upravo u dijagnozi MS. Zahvaljujuéi
intenzivnoj klinickoj primeni svih modaliteta EP u dijagnozi MS stvorene su velike baze
podataka u razli¢itim neurofizioloskim laboratorijama. Ti podaci govore o dijagnostickim
sposobnostima evociranih potencijala u detekciji poremecaja provodljivosti senzornih i
senzitivnih puteva.
Vizuleni evocirani potencijali (VEP) kod akutnog oblika MS naj¢eS¢e pokazuju sniZenu
amplitudu kortikalnog odgovora sa normalnom ili lako produzenom latencom. Kod hroni¢nog
oblika MS VEP pokazuje kao dominantnu promenu produzenu apsolutnu latencu odgovora,
sa snizenom amlitudom i izmenjenim oblikom.

U poredjenju sa nalazima VEP-a kod bolesnika sa MS auditivni evocirani potencijali (AEP)
pokazuje manji procenat abnormalnih nalaza ali postoji moguénost registracije klini¢ki nemih
plakova.

Dok kod somatosenzitivnih evociranih potencijala (SEP) kod MS pokazuju kod klinicki
sigurne dijagnoze bolesti usporeno centralno i periferno vreme provodljivosti impulsa sa
prevalentno usporenim centralnim provodjenjem.

Trenutna istrazivanja usmerena su na ranu dijagnozu MS-a tako da se u buduénosti oc¢ekuju
rezultati istrazivanja koji ¢e prosiriti fizioloska i patofizioloska znanja o demijelinizacionim
oboljenjima primenom metoda EP.
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ZBRINJAVANE OBOLELIH OD MS-a U USLOVIMA HOSPITALIZACIJE

Nada Radovanov, Seherezada Jovié
KCV, Klinika za neurologiju, Novi Sad, Srbija

UVOD: MS je hroni¢no, inflamatorno oboljenje CNS-a koje se karakteriSe brojnim,
izolovanim podrucjima u kojima se ispoljavaju zapaljenske promene udruzene sa
demijelinizacijom ( ZariSta demijelinizacije, plakovi).

CILJ: Prikazati zbrinjavanje obolelih od MS u bolni¢kim uslovima.

Etiopatogeneza MS nije razjaSnjena, ali pretpostavka je da se radi 0 imunskim mehanizmima
usmerenim prema auto-antigenima mijelina.

Zbrinjavanje obolelih od MS zavisi od klini¢ke slike, patoloSkih promena, toka bolesti, a
sprovodi se dijagnostikom, terapijom, fizikalnim tretmanom i psiholoSkom podrSkom.
Prijem obolelih od MS odvija se na dva nacina:

1. po tipu dnevne bolnice, kao zakazani prijem,

2. kao urgentni prijem.

Kauzalna terapija za lecenje MS ne postoji. Od 1993.g primenjuje se terapija:

1. Kortikostreoidima, tzv. “pulsna terapija”,

2. Interferon - beta,

3.Mitoxantron,

4.simptomatska terapija.

Posebnu paznju u nezi obolelih od MS medicinske sestre obracaju na spasticitet misica,
bolove, poremecaje funkcije beSike i sfinktera, paroksizmalne simptome i druge
manifestacije.

Fizikalni program je individualan zbog raznovrsnosti funkcionalnih o$tecenja.
ZAKLJUCAK: Psiholoska podrika, razumevanje i pomo¢ su potrebni obolelom kao i
porodici. Bolesnika sa MS podrzavamo u aktivnostima svakodnevnog zivota, savetujemo i
upucujemo na probleme egzacerbacije, terapije, zamora, emocionalnog stresa i sli¢no.
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PREVENCIJA DEKUBITALNIH RANA KOD PACIJENATA
OBOLELIH OD MS-a

Silvana Misi¢
KC Ni$ Klinika za neurologiju

UVOD:
MS je neurodegenerativno oboljenje i autoimuna bolest. Smatra se zapaljenskom,
demijeliniziraju¢om boles¢u izazvanom imunoloskim promenama nepoznate etiologije.
Definicija dekubtialne ulcere. Etiologija.Faktori rizika:smanjena pokretljivost, kontrakture i
spasticitet,gubitak osecaja, pothranjenost, bakterijska zagadjenja koze i td.
CILJ:

- Predstaviti delokrug rada med.sestrara vezanih za zbrinjavanje pacijenata u cilju

prevencije

- Ukazati na znacaj mere prevencije dekubita

- Definisanje znac¢aja edukacije u negovanju i procesu lecenja njihovih ¢lanova

- Znacaj vodjenja sestrinske dokumentacije

- Odrediti procenat dekubitalnih promena u odnosu na broj hospitalizovanih bolesnika
METODOLOGIJA
: Za istrazivanje je koriS¢ena baza podataka Klinike za neurologiju kao i medicinska
dokumentacija koja se vodi na Klinici
ZAKLJUCAK:
Imajuci u vidu prirodu ovog neuroloskog oboljenja i deficite koji ostavljaju posledice, Ceste
egzacerbacije i nepredvidive tokove, odnosno, progresije bolesti, zadaci zdravstvene nege su
da se zivot bolesniku ucini §to kvalitetnijim.
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NEUROREHABILITACIJA ZA MEDICINSKE SESTRE

Ivana NeSi¢
KCS Klinika za neurologiju,Beograd,

Neurorehabilitacija je kombinacija pristupa i preporuka baziranih na oporavku telesnih
funkcija i ucenju kompenzatornih strategija , odnosno adaptacije. Pod adaptacijom se
podrazumeva uéenje vestina , pruZanje informacija i preporuka za prihvatanje problema.
Medicinske sestre su , kroz aktivnosti zdravstvene nege, u najvecoj meri u kontaktu sa
pacijentima. Pored pruzanja nege, ishrane, podele terapije, bave se i zdravstvenim
vaspitanjem pacijenta i porodice, a ¢esto i povrSnom psihoterapijom, za koju su kompetentne.
U saradnji sa fizioterapeutima medicinske sestre  razmatraju  uvodenje treninga
hoda,dohvatanje predmeta , ustajanje iz stolice u raspored dnevne nege pod sigurnim
uslovima. Pacijentu se pruza $to viSe mogucnosti za vezbanje veStina korisnih za aktivnost
dnevnog zivota: kako se oprati, obuéi, obuti, pravilno uzimati obroke, obavljati eliminaciju,
koja pomagala koristiti....

Oboleli od Multiple skleroze, ali i drugih neuroloskih bolesti , zbog degenerativnog i
progresivnog oSteéenja centralnog nervnog sistema zahtevaju uravnoteZen timski rad. Ne
retko su pacijenti suoceni sa hroni¢nim i jakim bolovima, posebno u vratnom delu i ve¢im
zglobovima , obi¢no ramenim, zbog ograni¢enih pokreta, skracene amplitude pokreta i jakog
spazma koji mogu da se pogorSaju nepravilnim radom samih pacijenata ali i porodice i
profesionalaca u radu sa pacijentima. Jedan od ozbiljnih problema je i disfagija, pacijenti se
¢esto zagrenjuju, uzimaju obroke u neodgovarajucem poloZaju gubeci iz vida znacaj preoralne
faze gutanja, oralne faze pripreme, oralne faze transporta hrane.

Uloga sestre u takvom timu je neprocenjiva i ogleda se u pruzanju konzistentne i
kontinuirane 24 casovne zdravstvene nege, asistiranju pri obavljanju aktivnosti dnevnog
zivota, funkcionisanju u odredenim situacijama, stvaranju okoline za motorno i kognitivno
ucenje.Ono $to mi vidimo kao osnovnu negu je u stvari startan korak za terapiju u
neurorehabilitaciji!
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1S PROVERA I NUMERICKI PRKAZ STANJA PACIJENATA KOD
EPILEPTICKOG NAPADA U OKVIRU ZADATAKA MEDICINSKE SESTRE

Anda Markovi¢,
Institut za neurologiju-Novi sad

Uvod

Oko 5 % ljudi u svetu bar jednom u zivotu dozivi epilepticni napad,pri ¢emu se kao
epilepti¢ni napad oznac¢ava samo slucaj ponovljenih napada.

Za postavljanje dijagnoze i adekvatan terapijski tretman epilepsije vazno je da postoji
odgovarajuéi tok informacija izmedu medicinske sestre i lekara.Pritom je od posebne vaznosti
opsezan i dokumentovan opis stanja pacijenta tokom napada,na osnovu kojeg se moze dati
pouzdanija dijagnoza,odrediti terapija i odluciti da li se radi o urgentnom slucaju ili
ne.Pouzdan opis odnosno registrovanje toga stanja je delikatno,posto se epilepsija ne
manifestuje kao zaokruzena slika bolesti,nego kao grupa razli¢itih napada u kratkom
vremenu.

Cilj

Cilj ovog rada je da se nakon kratkog pregleda glavnih simptoma u pojedinim fazama
epileptickog napada i aktivnosti medicinske sestre tom prilom,ukaze na slucaj provere i
tabelarnog odnosno brojcanog opisa stanja svesti pacijenta tokom napada.

Metodologija

Obrada podataka se zasniva na istraZivanju literarnih podataka i podataka iz vlastite prakse na
Institutu za neurologiju-Novi Sad.

Rezultati

Na osnovu poznavanja karakteristika epilepticnog napada u pojedinim fazama i pazljivog i
dokumentovanog opisa stanja tokom epilepticnog napada od strane medicinske sestre,pored
pouzdanije dijagnoze moze se ocekivati lakSa i sigurnija odluka o tome da li se radi o
urgentnom slucaju,a takode i smanjenje troskova.

Zakljucak

Pored adekvatnog pruzanja stru¢ne pomoci pacijentu od strane medicinske sestre,posebno
vazno je njeno pazljivo opaZanje,registrovanje i kompetentna ocena,reakcija pacijenta,koje
se manifestuju u toku pojedinacnih faza epilepticnog napada.Ta dokumentovana ocena prema
predocenoj skali trebalo bi da bude sastavni deo odgovarajuceg formulara odnosno liste.
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2S ZNACAJ RADA VISE MEDICINSKE SESTRE U EDUKACIJI PACIJENTA
OBOLELOG OD MULTIPLE SKLEROZE PRI APLIKACIJI LEKA-INTEFERON-
BETA

Gordana.Mimovi¢, Suzana.Markovi¢, Tanja.Berdon
Klinika za neurologiju ,VMA Beograd

Multipla skleroza (MS), (lat. Sclerosis multiplex) je neurodegenerativno oboljenje i
autoimuna bolest koja prvenstveno ,,napada“ belu masu centralnog nervnog sistema. Multipla
skleroza zahvata aksone, dugacke produzetke nervne ¢éelije, na kojima pojedini delovi
mijelinskog omotaca zapaljenski reaguju i propadaju. Uzrok nastanka jo§ nije otkriven ali se
smatra da ima uticaj genetski faktor kao i razliCiti virusi , podneblje.Najveci napredak u
sprecavanju progresije bolesti, pocinje 1993, sa otkri¢em betainterferona (Betaferon®). Pre
ovog otkri¢a kod velikog broj bolesnika vrlo brzo su se razvijali teski neuroloski ispadi,
senzorne smetnje, motoricka slabost u ekstremitetima, sa otezanim kretanjem i nestabilnosc¢u
u hodu. Nakon otkri¢a interferona beta 1b (Betaferon®) ubrzo su pronadeni i interferon beta
la pod nazivom (Rebif®) i interferon beta 1a (Avonex®), ¢ime je za bolesnike s multiplom
sklerozom nastao znacajan pomak u usporavanju razvoja simptoma bolesti i promeni njenog
daljeg toka.
CILj: 1. Edukovati pacijenta za samodavanje ampuliranog leka

2. Upoznavanje pacijenta sa znacajem blagovremene primene terapije

3. Uociti razlike izmedu aplikovanja putem autoinjektora i ruénog aplikovanja leka
METOD RADA: Anketa . Ispitanici su pacijenti koji dobijaju i koji tek pocinju sa terapijom
Betaferona, Rebifa na klinici za Neurologiju VMA.Anketirano je 35 pacijenata u periodu od
15.10.2010-15.02.2011
REZULTATI: Dobijeni rezultati su obradeni metodom deskriptivne statistike.
Pacijenti koji su koristili autoinjektor 92% samostalno daje, dok pacijenti koji ruéno aplikuju
lek 72% samostalno daje.Smanjen je strah od igle kod autoinjektora kao i reakcija na mestu
davanja u odnosu na ru¢no aplikovanje leka.

ZAKLjUCAK: Na osnovu rezultata istraivanja o edukaciji pacijenata kod aplikacije leka u

cilju poboljSanja i olakSanja njihovog Zivota dosli smo do zakljucka da je pacijentu olakSano
aplikovanje leka putem autoinjektora kao i nezavisnost u samodavanju leka
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3S SESTRINSKE INTERVENCIJE KOD OBOLELIH OD MULTIPLE SKLEROZE

T.Magdi¢,S.Teofilovi¢,M.Horvat
Klinika za neurologiju ,VMA Beograd

Multipla skleroza kao demijelinizaciono oboljenje nervnih vlakana CNS-a uzrokuje Citav niz

mentalnih i telesnih disfunkcija.Predstavlja hroni¢no i progresivno oboljenje koje ne nosi rizik

od smrtnog ishoda ali nosi rizik od funkcionalne onesposobljenosti.

Osim fizickih simptoma koji prate MS, kod obolelog javljaju se i niz promena u osec¢anjima,

ponasanju i reagovanju. Mogu se javiti kao posledica samog demijelinizacionog procesa ili

kao reakcija na saopStenu dijagnozu.Neke od emocionalnih promena koje se uocavaju su

depresivna reakcija,negiranje bolesti,ose¢anje krivice,stres,ispadi u ponasanju reakcija
strepnje 1 uznemirenosti.

Edukacija o bolesti i zdravstveno vaspitni rad medicinske sestre sa clanovima porodice

najbolji je nacin za bolesnikove sposobnosti u samozbrinjavanju,ocuvanju

pokretljivosti,sprecavanja samopovredivanja i za pravilnu ishranu.

CILj : Sagledati specificnost potreba obolelih i ukazati na znacaj i ulogu medicinske sestre u

procesu nege i leCenja.

METOD RADA-anketni upitnik u periodu od oktobra 2010.godine do marta 2011 godine na

VMA.

REZULTAT I-anketu u gore navedenom periodu je popunilo 54 bolesnika.Kod 60%

ispitanika se javlja izrazito negiranje bolesti, depresivna reakcija je prisutna kod 46% a kod

37% bolesnika je zastupljena emocionalna nestabilnost, oko 89% bolesnika redovno uzima

ordiniranu terapiju.

ZAKLjUCAK-znacaj sestrinskih intervencija ogledam se u pruzanju adekvatne pomoéi

obolelom kao i edukaciju ¢lanova porodice u cilju sagledavanja problema.Takode je bitno da

Su pacijenti prihvatili svoju bolest.
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4S SESTRINSKE INTERVENCIJE U ZBRINjAVANjU
BOLESNIKA SA EPI NAPADOM

Tanja.Berdon, Suzana.Markovié¢, Gordana.Mimovié¢
Klinika za neurologiju ,VMA Beograd

Uvod

Epilepsija kao neuroloSko oboljenje podrazumeva naglo nastali i prolazni poremecaj funkcije
mozga (paroksizmalno praznjenje neurona) koji prestaje naglo i ima tendenciju ka
ponavljanju. Klini¢ki se ispoljava kao epilepti¢ki napad sa motornim, senzitivnim,
autonomnim ili psihickim simptomima, a ¢esto je pra¢en i poremecajima svesti.

Medicinska sestra ima znacajnu ulogu u dijagnostici, leCenju, i rehabilitaciji bolesnika
obolelih od epilepsije. Obzirom da medicinska sestra pored bolesnika provodi 24 sata ima
mogucénost pracenja i opservacije obolelih od epilepsije.

Cilj rada je prikazati ulogu medicinkse sestre u zbrinjavanju bolesnika tokom epi napada u
hospitalnim uslovima.

Metod rada: analiza medicinske dokumentacije, za period mart-decembar 2010.godine.
Rezultati: U gore navedenom periodu zbrinuto je 120 bolesnika pod dijagnozom epilepsija..
Kod ukupnog broja hospitalizovanih u 30% bolesnika doslo je do ispoljavanja simptoma
osnovnog oboljenja, 40% ; ¢lanova porodice je izrazilo Zelju da se ukljuci u program
edukacije.

Zakljucak: uloga medicinske sestre ogleda se u opservaciji bolesnika, zbrinjavanju,
prevenciji povreda pri epi napadu, edukaciji bolesnika i ¢lanova porodice.
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5S FIZIKALNI TRETMAN | OKUPACIONA TERAPIJA KAO SIMPTOMATSKA
TERAPIJA MS

M. Vasiljevié
Ustanova: KCV , Klinika za neurologiju, Novi Sad, Srbija

UVOD: Ucestali simptomi koji prate multiplu sklerozu su: zamor, kognitivni poremecaji,
depresija, spasticitet, bol 1 senzorni poremecaji, paroksizmalni ataci, tremor, ekskretorni
poremecaji i seksualna disfunkcija. Intervencije u sklopu rehabilitacionog tretmana ¢ine vazan
deo simptomatskog tretmana MS. Iako njihov uticaj na prognozu i ishod bolesti nije dokazan,
imaju nezamenljivu ulogu u leCenju jer su usmerene na poboljSanje i odrZzavanje funkcija.
CILJ: Prikaz znacaja fizikalnog tretmana i okupacione terapije u le¢enju obolelih od MS i
njihov uticaj na poboljSajne kvaliteta Zivota. Uloga med. sestre u intervencijama u sklopu
fizikalnog tretmana.

METODOLOGIJA: U istrazivanju su kori$teni relevantni ¢lanci putem elektronskih medija
: Medline, Cinahl, Embase i Cochrane MS Group Trials Register. Datum zadjne pretrage je
april 2011.

REZULTATI: Fizikalni tretman je veoma vazan deo leCenja jer se primenom fizikalne
terapije postizu dva najvaznija cilja u leCenju MS:prvi je otklanjanje faktora koji uti¢u na
povecanje spasticiteta , i drugi je smanjenje spasticiteta pasivnim, zatim aktivnim vezbama,
uz primenu krioterapije.Uloga med. sestre kao ¢lana tima je velika, jer kroz negu bolesnika
otklanja sve faktore koji povecevaju spasticitet kao $to su: bol, infekcija mokraénih puteva,
dekubitus... Primenjuje hladne obloge u skolpu krioterapije, a uloga u nezi bolesnika,
aktivnostima samozbrinjavanja i svakodnevnog zivota veoma je istaknuta. Okupaciona
terapija ima za cilj da pomogne osobi da vodi koristan, zadovoljavaju¢i zivot sa
maksimalnom nezavisno$¢u i kvalitetom Zivota, i u mnogome se preklapa sa fizikalnom
terapijom. Okupaciona terapija vise je fokusirana na aktivnosti svakodnevnog zZivota,
produktivnost, ustedu energije i spreCavanje zamora i procenu potrebe za pomagalima:
Stapovima, Stakama, kolicima, ili pak ortozama koje obolelom od MS mogu pruziti bolju
funkcionalnost.

ZAKLJUCAK: Fizikalni tretman i okupaciona terapija imaju nezamenljuivu ulogu u ledenju
MS, jer se kroz usmerene aktivnosti razvija, obnavlja ili odrzava samostalnost osobe obolele
od MS. Dozirana fizicka aktivnost, moze dati , ako ne vidan oporavak onda sigurno stabilno
stanje. Bez obzira na to $to studije nisu dale konkretne rezultate.
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6S ZNACAJ PROCESA ZDRAVSTVENE NEGE | ULOGA SESTRE U RADU
CENTRA ZA GLAVOBOLJU

Biljana Kovacevic,
KCS - Klinika za neurologiju,Beograd

Glavobolja je najces¢i simptom u neurologiji, a takode je prate¢i simptom mnogih oboljenja
od obi¢nog nazeba do tumora mozga. Primarne glavobolje se javljaju od detinjstva do 40.
godine Zivota, a sekundarne posle 50 godine Zivota.

Migrena je tajanstvena i misteriozna forma glavobolje i to je primarna glavobolja od koje pati
12% populacije. Ta¢an uzrok migrene jo§ uvek nije poznat, ali se kao uzro¢nik ili
provocirajuc¢i faktori, razmatraju hereditet, odredene vrste namirnica, alkohol, psihicko
naprezanje, emotivni Sok i dr.

To je bolest koja poc¢inje u mladem zivotnom dobu i od koje ¢eS¢e pate Zene. Napad migrene
moze da traje od nekoliko do 72 sata u kom periodu je osoba onesposobljena za sve aktivnosti
1 najceS¢e se javlja nekoliko puta mesecno. Kod 85% obolelih javlja se migrena bez aure, a
kod 15% migrena sa aurom.

Medutim profilaksom, preventivom, moZe se smanjiti intenzitet i ucestalost migrenoznih
napada.

U okviru odeljenja za cerebrovaskularne bolesti i glavobolje, 2000. godine poceo je sa radom
i Centar za glavobolje. Te prve godine u centar pomo¢ je potrazilo 480 pacijenat. Svake
godine procenat pregledanih pacijenata je sve veéi, tako da ukupan broj pregleda za proslu
godinu je 1130 dok na migrene otpada ¢ak 46% od ukupnog broja glavobolja.

Cilj rada je da pokazemo znacaj pracenja bolesnika po procesu zdravstvene nege. U velikom
broju ovi bolesnici nakon prve hospitalizacije, leCenje nastvaljaju u Centru za glavobolje.
Zdravstveno vaspitni rad medicinskih sestara koji  obuhvata pruZanje emocionalne,
psiholoske i struéne pomoci obolelima, kao i savet i pomoc¢ u vodenju “Dnevnika glavobolje”
koji je presudan u otkrivanju tipa glavobolje, sestre sprovode u toku hospitalizacije. Anketom
koju smo sproveli u centru, dosli smo do rezultata koji ukazuju na neophodnost u daljem
pracenju.

Zakljucak: obelelima pruziti Sto viSe znanja da bi sami brinuli o svom zdravlju, redovno
testirati obolele, uciti ih kako da vode dnevnike glavobolje i sve to prikazivati u sestrinskoj
dokumentaciji koja bi dalje bila putokaz u lecenju tih bolesnika, po uzoru na modele rada u
poznatim svetskim centrima u kojima postoje obucene sestre koje to rade.

336



Apstrakti radova
7S DISEKCIJA KAROTIDNE ARTERIJE

Gordana Pocek ,Biljana Kovacevié
Kilinika za neurologiju KCS,Dr Subotic¢a 6

Disekcija karotidne arterije je bolest mladeg Zivotnog doba (20-40god) o ¢emu se do pre dve
decenije skoro niSta nije znalo.

Najznacajniji faktor za nastanak disekcije je svakako trauma, na osnovu koje su disekcije
podeljene na spontane i traumatske.

Spontane disekcije su one u kojima nedostaje podatak o traumi ili je prisutna minorna,
trivijalna trauma koja se zadobije naprimer tokom razli¢itih sportskih aktivnosti, kijanja,
plesa, protezanja, spavanja sa nezgodnim polozajem glave, reanimacije, intubacije i sl.

Prave traumatske disekcije su one koje su zadobijene tokom pada, saobra¢ajne nezgode ili
penetrantnim povredivanjem vrata .U ovu grupu mogu da se svrstaju i disekcije zadobijene
tokom intenzivnijih kiroprakti¢nih intervencija (istezanje i rotiranje vrata).

Drugu grupu faktora ¢ine razlicite sistemske bolesti naprimer hipertezija (prisutna u 25-50%
obolelih) , infekcija (sifilis), ateroskleroza itd kao i uzimanje oralnih kontraceptiva i
pusenje , a zapazeno je i familijarno ispoljavanje bolesti.

Ultrazvuéno ispitivanje krvnih sudova se Siroko primenjuje uopste u dijagnostikovanju bolesti
krvnih sudova jer je neinvazivno, brzo i dosta visoko specificno. U dijagnostikovanju
disekcija dupleks sonografskim ispitivanjem moze u visokom procentu (cak do 95% ) da se
otkrije disekciju arterija vrata.Delokrug rada medicinske sestre se odnosi na psiho-fizickoj
pripremi pacijenta za snimanje

i pripremi materijala (objasniti kompletan tok snimanja ),kao i u samostalnom snimanju koji
izvodi medicinska sestra.
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8S ULOGA ORGANIZATORA ZDRAVSTVENE NEGE U PRIMENI
TROMBOLITICKE TERAPIJE

Jelica Krkljus, Seherezada Jovié
Klinika za neurologiju, KCV Novi Sad

Uvod: Akutni ishemijski moZdani udar nastaje kao posledica okluzije krvnog suda trombom
ili embolusom. Predstavlja tre¢i uzrok po redu uzroka smrti u razvijenim zemljama sveta, a u
nasoj sredini, prvi uzrok smrtnosti za zene i drugi za muskarce. Bolesnici se zbrinjavaju po
principima prvog reda hitnosti, gde faktor vreme ( terapijski prozor=4,5 h ) postaje najvazniji
element uspesnosti leCenja, kada je i moguca primena tromboliticke terapije kojom se
sprecava prelazak oStecenja neurona penumbre u ireverzibilno oStecenje i prosirenje zone
infarkta.
Cilj rada: - Prikazati delokrug rada organizatora zdravstvene nege pri primeni
tromboliticke terpije

- Predstaviti nacin rada i pristup bolesniku oboleleog od akutnog ishemijskog mozdanog

udara

- Dati predlog za standardizovanje sestrinske medicinske dokumentacije
Zakljucdak: Zdravstvena nega na neurologiji traje dvadesest Cetiri sata. Zadaci u okviru
zdravstvene nege variraju od jednostavnih radnji do komplikovanih intervencija. Za uspesnu
realizaciju tromboliticke terapije neophodna je visoka stru¢nost organizatora zdravstvene nege
i medicinskih sestara, timski rad, a §to se postize kontinuiranim stru¢nim usavr$avanjem.
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9S PROCEDURA ZA 1.V. PRIMENU IMUNOGLOBULINA

Rapaji¢ Nada, i tim sestara 1. Sprata
KCS Klinika za neurologiju,Beograd

Procedura za primenu imunoglobulina nastala je na osnovu naseg dugogodis$njeg iskustva .
Procedura se sastoji iz opstih i specifi¢nih sestrinskih aktivnosti.

Primena ove procedure pomaze nam da se sprece moguce potencijalne komplikacije u toku
primene istih. Istovremeno ovo je pisani zapis o sestrinskim aktivnostima kao sastavni deo
istorije bolesti bolesnika.

Kroz ovaj poster prikaza¢emo bolesnike koji su primali imunoglobuline,njihove
probleme,sestrinske aktivnosti kao 1 komplikacije koje su se javljale.
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10S DUET ZA JEDNOG-MEDICINSKA SESTRA | OBOLELI OD MS-a

Nikovi¢ Jelena.
Klini¢ki Centar Vojvodine,Klinika za neurologiju, Novi Sad, Srbija

UVOD: Multipla skleroza je neurodegenerativna i autoimuna bolest koja prvenstveno napada
belu masu CNS-a. Tok je nepredvidiv i sastoji se od faza pogorsanja i faza bez simptoma.
Etiologija bolesti nije do kraja razjaSnjena, ali navode se brojni faktori rizika, koji se grubo
mogu podeliti u nasledne, zapaljenske i nezarazne faktore. Osnovni klinicki oblici bolesti su
remitentno relapsni, primarno progresivni i benigni oblik. Za postavljanje dijagnoze pored
anamneze i klinickog nalaza, koriste se i brojne dodatne dijagnosticke metode (CT mozga,
evocirani potencijali, MRI, analiza likvora. Za sada jo$ postoji delotvorna kauzalna terapija,
ali je potraga za novim i savrSenijim oblicima lecenja u toku. Nega obolelog od MS-a
predstavlja tezak i sloZen zadatak, a medicinska sestra kao ¢lan tima u tome ima veoma
vaznu, a nekada i presudnu ulogu.

CILJ RADA: Analiza uloge medicinske sestre kao ¢lana tima koja zajedno sa pacijentom
radi na zajednickom cilju: obezbedivanju duzeg i kvalitetnijeg Zivota obolelog.
METODOLOGIJA: Deskriptivna analiza upotpunjena prikazom slucaja iz prakse.
REZULTATI: Primenom savremenog pristupa pacijentu obolelog od MS-a kroz proces
zdravstvene nege, uz zajednicki rad sa medicinskom sestrom, vecina obolelih lakSe podnosi
simptome bolesti, progresija bolesti je sporija, faze remisije su duze, a kvalitet zivota
znacajno poboljsan.

ZAKLJUCAK: Multipla skleroza je teska i sloZena bolest koja zahteva kompleksan pristup i
timski rad profesionalaca i obolelog. Nauc¢imo, shvatimo i razumimo ovu bolest... Edukujmo
sebe i obolelog i onda ¢emo zaista moc¢i da napravimo duet za jednog... Uostalom, zar to nije
i smisao naseg posla?!
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11S RANA REHABILITACIJA BOLESNICE SA POLIRADIKULONEURITISOM

(Sindrom Guillain Barre) prikaz slucaja
Balaban Tatjana,visi fizioterapeut, Todorovi¢ Dejan
Klinika za fizikalnu medicinu i rehabilitaciju,
Klini¢ki centar Srbije,Beograd

Uvod:Poliradikuloneuritis ili Sy Guillain Barre je polineuritis sa patoloskim promenama
pretezno lokalizovnim na proksimalni delovima nerava,korenovima,u blizini spinalnih
ganglija.Opisuje se posle infekcije enterovirusima,virusom herpes simpleksa,HIV,varicele i
herpes zostera.Navodisei alergijska patogeneza.Bolest se razvija za nekoliko dana ili jednu do
dve nedjelje.Paralize se mogu razviti naglo ili postepeno i obi¢no su simetriénog
rasporeda.Senzitivni poremecaji su manje izrazeni od motornih.Mogu biti zahvaceni i
kranijalni nervi,naj¢esc¢e nervus facijalis.Oporavak moze biti potpun. Moguce su sekvele.U
2% slu€ajeva bolest se zavrSava letalno i to najéeSce zbog respiratornih komplikacija.

CILJ RADA: Prikazati slucaj bolesnice sa poliradikuloneurirtisom i ukazati na znacaj rane
rehabilitacije u tretmanu ovog oboljenja.

METODOLOGIJA:Posle adekvatne medikamentozne terapije i stabilizovanja opsteg stanja
pacijenta,zapoceta je primena fizikalne terapije.

PROCENA STANJA BOLESNICE:Pacijentkinja K.T.stara 26 godina sa hospitalizovana na
odeljenje urgentne neurologije sa dijagnozom poliradikuloneuritis,diplegia n.facialis.Hitno je
prevedena na GAK gde je ucinjen carski rez,rodeno zdravo musko dete.Bolesnica vradena u
urgentni centar. Ona je svesna,orjentisana u svim pravcima,govor je otezan,odaje utisak
srednje teSkog bolesnika.MiSi¢na snaga na gornjim ekstremitetima za ocenu 1,bolesnica nije u
stanju da samostalno menja polozaje u postelji.

ZADACI KINEZITERAPIJE: prevencija respiratornih komplikacija,dekubita,venske
tromboze,urinarnih infekcija,kontraktura,odrzanje postojec¢e snage muskulature i njeno
postepeno jacanje i reedukacija funkcija.

CILJEVI REHABILITACIJE:PRIMARNI-sprecavanje nastanka komplikacija uslovljenim
samim oboljenjem ili dugotrajnim mirovanjem i SEKUNDARNI-smanjenje nivoa
funkcionalnog deficita

Kineziterapijski program zavisi od opSteg stanja pacijenta tog dana.

Prvi dan :respiratorna kineziterapija,pozicioniranje ekstremiteta

Treéi ,Cetvrti dan:pasivne vezbe za donje i gornje ekstremitete do granice bola
Peti,Sesti,sedmi dan:aktivno potpomognute vezbe za donje i aktivne vezbe za gornje
ekstremitete,postepena vertikalizacija do nivoa sedenja,vezbe balansa.

Osmi,deveti,deseti dan:nastavljamo sa vezbama za jacanbje muskulature i idemo na
postepenu vertikalizaciju do nivoa stajanja uz pomo¢ pilot lifta.

Dvanaestog dana bolesnica je u stanju da napravi par koraka u pilot liftu.
Zakljucak:pacijentkinja provela u naSoj ustanovi 15 dana,njeno stanje se uz adekvatnu
medikamentoznu terapiju i rani fizikalni trtman vidno poboljsalo.
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125 PROCENA SVAKODNEVNIH ZIVOTNIH AKTIVNOSTI KOD PACIJENATA
SA ALCHAJMEROVOM BOLESTI AB | BLAGOG KOGNITIVNOG
POREMECAJA BKP POMOCU ADCS - ADL SKALE

Sanja Radojevi¢,
KCS Klinika za neurologiju,Beograd

Uvod :

Skala aktivnosti svakodnevnog zivota (ADCS/ADL) se koristi za funkcionalnu procenu
pacijenta, odnosi se na sposobnost za obavljanje ADLS kao mera dnevne aktivnosti u svom
domu i okruzenju. Pitanja su usmerena na aktivnosti u svakodnevnom Zivotu pacijenata (u
vezi hranjenja, kupanja, oblacenja, ¢esljanja, rada, razonode, socijalizacije), a koje je
sposoban da samostalno obavlja. Skala se sastoji od 23 pitanja, te je pogodna za procenu
pacijenata sa poremecajima razlicite tezine.

Cilj rada :

- Da se utvrdi stepen sposobnosti za samostalnno funkcionisanje u svakodnevnom zivotu
bolesnika sa BKP i AB pomoéu ADCS ADL skale

- Da se utvrdi profil ispada u svakodnevnim Zivotnim aktivnostima kod pacijentata sa AB u
razli¢itim stadijumima bolesti.

- Da se proceni profila ispada u svakodnevnim Zivotnim aktivnostima kod pacijentata sa BKP.
-Utvrditi koliko svakodnevne Zivotne aktivnosti procenjene skalom koreliraju sa skorom
MMSE kod pacijenata obolelih od AB

- Utvrdivanje razike u svakodnevnom funkcionisanju kod pacijenata sa AB i BKP.

Metode:

U istrazivanje je ukljuceno konsekutivnih 60 pacijenata sa AB i BKP , koji su prosli
ispitivanje u Centru za poremecaje pamcenja i demencije, koji su ispitivani ADCS-ADL
skalom i MMSE testom

Zakljucak:

Pacijenti sa AB-om imaju znacajno losije svakodnevno funkcionisanje od pacijenata sa BKP,
Sto je i jedan od glavnih kroterijuma za postavljanje dojagnoze demencije. Ovo funkcionisanje
se pogorSava kako bolest napreduje po svojim stadijumima. Pacijenti sa BKP su samostalno
funkcionalni u svojim svakodnevnim aktivnostima.
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13S EDUKACIJA RAZLICITIH SOCIJALNIH GRUPA U DRUSTVENOJ
ZAJEDNICI ZA ZBRINJAVANJE PACIJENATA SA EPILEPSIJOM

Olivera Nikoli¢,
KC Ni$ Klinika za neurologiju

Epilepsija je najces¢i neuroloski poremecaj.Javlja se u svim socijalnim grupama nevezano za
pol,rasu,profesiju,socijalni status,uzrast.Prevalenca oboljevanja u Srbiji je 0,5 (1 na 200),§to
znaci da na 10 000 000 ima 50 000 ljudi obolelih od epilepsije.5% opste populacije ,bar
jedanput u zivotu dozivi epileptic¢ki napad.
Svaki epilepticki napad je veoma dramati¢an,ne samo za obolelog ve¢ i za ljude u njegovom
okruzenju.Izaziva strah,predrasude,odbacivanje.
Zbog velikog broja obolelih i stigme u odnosu na obolele od epilepsije, prisutne u drustvenoj
zajednici,Svetska zdravstvena organizacija i Liga za borbu protiv epilepsije je sprovela veliku
kampanju,pod nazivom ,,Izazi iz senke,,!
Cilj ovog rada je:
Utvrditi koliko ljudi u opstoj populaciji znaju o epilepsiji
Metod rada:

Sprovedena anketa u §iroj populaciji

Podela agitki u vezi sa epilepsijom.

Zbog velikog broja obolelih i stigme u odnosu na obolele od epilepsije, prisutne u drustvenoj
zajednici,Svetska zdravstvena organizacija i Liga za borbu protiv epilepsije je sprovela veliku
kampanju,pod nazivom ,,Izazi iz senke,,!Neophodno je sprovesti edukaciju razlicitih
socijalnih grupa u §iroj drustvenoj zajednici,u vezi sa epilepsijom.

Kljuéne reci:Epilepsija,predrasude,edukacija.
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14S DESTIGMATIZACIJA OBOLELEIH OD EPILEPSIJE

Sonja Mladenovic¢
KC Ni$ Klinika za neurologiju

Stigma je re¢ grckog porekla i oznacava Zigosanost sramotu,pecat,.. ,Sto uslovljava,najpre
oznacenost a zatim i diskriminaciju u socijalnoj sredini.
Cilj ovog rada jeste:
» Sagledavanje ukupnog kvaliteta zivota obolelih od epilepsije kroz stepen
stigmatizacije

* Definisati nadin prevazilaZenja stigmatizacije obolelih od epilepsije u naSem drustvu.

Metod rada
*  Anketa-slucajni uzorak,razlicitih socijalnih grupa.

Rezultati ankete su pokazali da stigma,predrasude i diskriminacija prema ljudima obolelim od
epilepsije prozima sve socijalne grupe.

Da bi se smanjila stigma i diskriminacija potrebno je promeniti stavove ljudi putem edukacije
i razlicitih programa ali i promenom zakona u smislu smanjenja diskriminacije i pobolj$anja
legalne zastite obolelih od epilepsije.

Kljuéne reci:Stigma,epilepsija,destigmatizacija.
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15S ZDRAVSTVENA NEGA PACIJENATA SA TODOVOM PARALIZOM

Bojana Stojanovié¢
KC Ni$ Klinika za neurologiju

Todova paraliza se definiSe kao reverzibilni neuroloski ispad motornih funkcija-pareze
ekstremiteta,nakon generalizovanog epileptickog napada,organske etiologije.
Zdravstvena nega pacijenata sa Todovom paralizom podrazumeva primenu metode Procesa
zdravstvene nege,kroz pet faza.
Cilj ovog rada je ukazati na znacaj zdravstvene nege kod pacijenata sa Todovom paralizom,u
sprovodenju dijagnostickih i terapijskih procedura i prevenciji komplikacija.
Metod rada:

e Prikaz pacijenta sa Todovom paralizom kroz metod Procesa zdravstvene nege

e Analiza podataka uvidom u dokumentaciju Klinike za Neurologiju,KC Nis

Rezultati pokazuju da:
e Pacijenti sa Todovom paralizom prestavljaju hitno stanje u Neurologiji i zahtevaju
urgentno leCenje i tretman tretman u Jedinici intenzivne nege,prema metodi Procesa
zdravstvene nege!

Epilepticki napad sa Todovom paralizom neophodno je diferencijalno-dijagnosticki sagledati
kao posledicu neuroloskih i metaboli¢kih oboljenja.Pacijenti sa Todovom paralizom zahtevaju
hitan tretman-leCenje i sprovodenje procedura zdravstvene nege,prema metodu Procesa
zdravstvene nege!

Kljuéne re¢i:Todova paraliza,epilepti¢ki napad,zdravstvena nega.
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16S ZDRAVSTVENA NEGA PACIJENATA SA PARKINSONOVOM BOLESCU

Vesna Miladinovié
KC Ni$ Klinika za neurologiju

Uvod:

Svi pokreti tela nastaju kontrakcijom poprecno prugaste muskulature,sto je pod direktnom
kontrolom motornog neurona.

Pokreti mogu biti:

1. Refleksni — na nivou ki¢mene mozdine,

2. Automatski ili poluautomatski — ekstrapiramidni sistem i

3. Voljni — piramidni system

Motorni neuron delimo na:

1. Gornji motorni neuron-tractus corticospinalis
2. Donji motorni neuron.

Oboljenja motornog neurona dovodi do disfunkcije I atrofije miSica.
Parkinsonova bolest je progresivno,hroni¢no I degenerativno neurolo$ko oboljenje,uslovljeno
deficitom neurotransmitera dopamine,u delu mozga,koji je odgovoran za kontrolu I inicijaciju
voljnih motoric¢kih pokreta ( ekstrapiramidni sistem).
Cilj rada:

e Definisati standardne procedure zdravstvene nege kod pacijenata sa Parkinsonovom

bolescu,koriste¢i metod Procesa zdravstvene nege
e Prikazati incidencu I prevalencu oboljevanja

Metod rada:

e Prikaz bolesnika sa obolelog od Parkinsonove bolesti,kroz Proces zdravstvene nege
e Analiza dokumentacije leCenih bolesnika na Klinici za Neurologiju KC Nis

Parkinsonova bolest je jedna od najucestalijih neurodegenerativnih oboljenja.Najcesce nastaje
posle 60-te godine zivota.Zdravstvena nega ,prema metodu Procesa zdravstvene
nege,omogucava pacijentu bolji kvalitet zivota I prevenciju komplikacija:zadesnih
padova,fraktura,deficit u ishrani,aspiracionih pneumonija,...

Kljuéne reci: Parkinsonova bolest,zdravstvena nega,prevencija komplikacija.
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17S MEHANICKA VENTILACIJA
INTERVENCIJE | KOMPETENCIJE MEDICINSKE SESTRE

Urbandi¢ Suzana,Dragan Stojié
KC Ni$ Klinika za neurologiju

Uvod

Mehani¢ka ventilacija pluca je dugotrajno veStacko disanje koje se ostvaruje ventilatorima
.Kod mehanicke ventilacije pluca u disajne puteve se pod zadatim tj.unapred odredenim
pozitivnim pritiskom utiskuje vazduh u pluca ,pri ¢emu se strukture grudnog koSa pasivno
ponaSaju.

Mehani¢ka ventilacija u svim svojim aspektima odavno zauzima vodece mesto U intenzivnom
le¢enju kriti¢no obolelih neuroloskih pacijenata.

Cilj rada je odgovoriti na sledeca pitanja:
e Koliko je pacijenata u neuroloskoj intenzivnoj nezi tretirano aparatom za asistirano
disanje?
e Kakav je znacaj metoda Procesa zdravstvene nege kod pacijenata kod kojih se
primenjuje asistirano disanje?
e Koje su procedure iz oblasti zdravstvene nege kod neuroloskih pacijenata,kod kojih se
primenjuje asistirano disanje?
Metod rada:
e Analiza podataka dobijenih uvidom u medicinsku i dokumentaciju zdravstvene nege u
neuroloskoj jedinici intenzivne nege,KC Nis!

Primena metoda Procesa zdravstvene nege kod pacijenata na respiratoru omogucava:
e kompletno sagledavanje aktuelnih i potencionalnih bolesnikovih potreba za negom,
kontinuirani monitoringu stanja svih sistema organa,
kvalitetno i blagovremeno pruzanje usluga zdravstvene nege,
permanentnu evaluaciju stanja bolesnika i kvaliteta sestrinskih usluga,
dalje stru¢no usavrsavanje medicinskih sestara,
umanjenje broja komplikacija osnovne bolesti,
efektivniji i efikasniji bilans lecenja i zdravstvene nege,
razvoj dokumentacije zdravstvene nege i
dalji razvoj 1 uzu€avanje metoda Procesa zdravstvene nege,kao nau¢no-medicinske
discipline!

Kljuéne reci:Asistirano disanje,Proces zdravstvene nege
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18S STATUS EPILEPTICUS - ZBRINJAVANJE PACIJENATA SA EPILEPTICNIM
STATUSOM U JEDINICI INTENZIVNE NEGE

Marina Kazazi¢, Maja Milojkovi¢
KC NIS ,Klinika za neurologiju

Uvod - Epilepticki status predstavlja urgentno stanje koje zahteva hitnu hospitalizaciju,
buduci da je ve¢ samim tim stanjem Zzivot bolesnika ugrozen.Konvulzivni epilepticki status se
lako prepoznaje. KarakteriSu ga ponavljani generalizovani epilepti¢ki napadi izmedu kojih se
stanje svesti ne konsoliduje.

Cilj — Cilj rada je da se prikazu najefikasnije metode zbrinjavanja pacijenata sa epilepti¢kim
statusom kao i mere zastite od samopovredivanja u toku istog.

Metod — U studiji su kori§¢ena viSegodi$nja zapazanja medicinskih sestara , koja su
evidentirana kroz sestrinski izve$taj kao i kroz liste zdravstvene nege.

Rezultati — Epilepticki status karakteriSe se serijom napada izmedu kojih bolesnik ne dolazi
svesti. Ovo je vrlo hitno i ozbiljno stanje, koje zahteva energi¢no lecenje, jer bolesniku preti
opasnost smrtnog ishoda zbog popustanja srca ili ugusenja.Zbog toga je potrebno obezbediti
kontinuirani monitoring pacijenta, adekvatan bolesnicki prostor kao i stalni nadzor od strane
stru¢nog osoblja , radi spreCavanja mogucih fizickih povreda. Posto je bolesnik bez svesti,
terapija je parenteralna. Ukoliko se epilepticki status javlja kao prva manifestacija u zivotu, po
pravilu je simptom akutnog organskog ili metabolickog oboljenja mozga. Status epilepticus
koji se javlja u sklopu ranije prisutne epilepsije je po pravilu posledica prekida terapije ili
promene terapije, posledica febrilnog stanja, posledica uzivanja alkohola ili deprivacije
spavanja.

Zakljucak — Ishod lecenja epilepti¢kog statusa moze da bude povoljan ali i nepovoljan te je
jasna potreba za hitnim leenjem ovih pacijenata uz paralelno sprovodenje dijagnostickog
postupka u cilju iznalazenja uzroka epileptickog statusa . Ove mere su moguce samo u dobro
opremljenim centrima.
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19S ZDRAVSTVENA NEGA BOLESNIKA SA WILSONOVOM BOLESCU

Vesna Milosavljevié, Biljana Stamenkovic¢
KC NIS Klinika za neurologiju

UVOD :

Wilsonova bolest je retko,nasledno oboljenje uslovljeno poremecajem transporta bakra u
organizmu.Nasledje je autozomno-recesivno i javlja se cesto kod vise clanova
porodice.Ucestalost je 1:50.000.

ETIOLOGIJA:

Patofizioloski mehanizmi nisu poznati.Smatra se da je bolest nepoznate

etiologije. Abnormalnosti koje ukazuju na metabolicke poremecaje su:

1.Smanjena kolicina bakra u krvi a povecano izlucivanje mokracom

2.Smanjenje kolicine celuloplazmina,belancevine za koju se vezuje bakar u serumu.

Kao posledica toga dolazi do talozenja bakra u tkivima i njihovo ostecenje.

CILJ:

Upoznavanje detaljnije sa klinickom slikom i manifestacijama bolesti,ukazati na znacaj
zdravstvene nege i aktivnosti medicinske sestre kod pacijenata sa Wilsonovom bolescu u
domenu samozbrinjavanja.Definisati znacaj higijensko-dijetetskog rezima pacijenata sa ovom
bolescu kao i edukacija porodice za negovanje pacijenta u kucnim uslovima.
METODOLOGIJA :

Za istrazivanje je koriscena baza podataka Klinike za neurologiju u Nisu kao i medicinska
dokumentacija koja se vodi na klinici.

ZAKLJUCAK:

Nakon prezentacije klinicke slike i osnovnih simptoma bolesti, dijagnostike koja se
sprovodi,kao i procenat deficita u samozbrinjavanju, namece nam se zakljucak da ova bolest
i ako ima nisku stopu prevalence zahteva odredene sestrinske procedure.Pacijenti kao i
¢lanovi porodice zahtevaju odreden vid edukacije.
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20S DEKUBITUS - KOMPLIKACIJA KOD TERMINALNE FAZE MS
(Prikaz slucaja)

Valentina Stankovié¢,Milanka Sekuloski
KC Ni§,Klinika za neurologiju

UVvVOD:
Dekubitus je rana koja nastaje usled oStecenja i integriteta koZze itkiva kao posledica predugog
polozaja tela u jednoj poziciji. Prisutni su kod vecine bolesnika sa ograni¢enom
pokretljivoséu. Najcesce se javljaju kod pacijenata koji ne mogu sami da menjaju polozaj u
postelji i neredovno i nepravilno dobijaju tudju pomo¢, zbog neudobne i vlazne postelje, kod
kahekti¢nih pacijenata i dr.
CILJ:

e Ukazati na znacaj mera prevencije dukubita

e Sprecavanje potencijalnih komplikacija

e Edukacija i ukljucivanje ¢lanova porodice u nezi pacijenta sa dekubitom
METODOLOGIJA:
Za prikaz slucaja pracen pacijent ND koji je leCen od MS na Klinici za neurologiju.
ZAKLJUCAK:
Zadaci zdravstvene nege su da se bolesniku Zivot ucini §to kvalitetnijim.Sestrinske
intervencije su vrlo bitne i znacajne u saniranju i terapiji dekubita.Obolelima je potrebno
pruziti §to viSe znanja da bi sami brinuli osvom zdravlju i provoditi mere prevencije kako bi
smo izbegli potencijalne probleme.
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21S TERAPIJSKA IZMENA PLAZME KOD AKUTNOG GULLIAN
BARRESESTRINSKE INTERVENCIJE

Nevena Stanojevic¢
KC Ni$,Klinika za neurologiju

uvoD

GBS je akutna autoimuna bolest perifernog nervnopg sistema. Boles je najcesce jako opasna i
izaziva paralizu koja zapo€inje u nogama (prvi stadijum je slabost u nogama) a §iri se na
gornje ekstremitete i lice i rezultira potpunim gubitkom, svakog refleksa i podpunom
paralizom celog tela. Uzrok ove bolesti je nepoznat ali u polovini sluc¢aja nastaje nakon
prelezane virusne ili bakterijske bolesti kao Sto su: grip, prehlada, virusne infekcije sistema za
varenje. Uobicajno lecenje bolesti odvija se plazmaferezom ili intravenskim unoSenjem
imunoglobulina u kombinaciji sa negom. Brzom primenom ovih terapija veéina pacijenata ¢e
se oporaviti u potpunosti.

SESTRINSKE INTERVENCIJE

- kontinuirano pracenje vitalnih parametara

- kontrola biohemijskih analiza(elektroliti,proteini,skrining test koagulacije)
- kontrola bilansa tecnosti

- odrzavanje venskog puta (CVK)

Cilj
Pruzanje advekvatne nege bolesniku u toku hospitalizacije na odeljenju intenzivne nege.
Ocuvanje preostalih sposobnosti pacijenta.spreavanje potencijalnih komplikacija.

Zakljucak

UCcestalost i uticaj na kvalitet zivota zahtevaju od sestara:
dobro poznavanje uzroka

kvalitetnu procenu stanja

sprovodenje preventivnih aktivnosti

intervencije za sprecavanje potencijalnih komplikacija
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228 KOMPLIKACIJE KOD PACIJENATA LECENIH OD CVI
Milena Dordevi¢,Jefimija Bjelica

KC Nis,Klinika za neurologiju

UVOD -Mozdani udar podrazumeva naglo nastali neuroloski poremecaj koji je uslovljen
poremecajem mozdane cirkulacije.On moze prouzrokovati privremene ili trajne nesposobnosti
pacijenata u zavisnosti od toga koliko dugo mozak trpi,kao I koji deo mozdane mase je
ostecen.Ovo je veoma cesto oboljenje sa visokim stepenom smrtnosti ali I sa znacajnim
stepenom invaliditeta.

CILJ -Cilj ovog rada je sagledati aktivnost medicinske sestre kod prevencije komplikacija
nastalih kod pacijenata obolelih od CVILkao I uspeh primenjenih mera.

METODE - Istrazivanjem su obuhvaceni pacijenti leceni od mozdanog udara u periodu od
januara-jula 2011 godine u Jedinici intezivne nege Klinike za neurologiju,KC Ni§.Kod svih
bolesnika analizirani su nacin I uslovi nastanka komplikacija,klinicka prezentacija,etiologija i
ishod bolesti.

REZULTATI - Komplikacije koje su obuhvaéene analizom u gore navedenom periodu
pracenja pacijenata obolelih od CVIsu :

- Kardioloske komplikacije

- Urinarne infekcije

- Dekubitusi

- Pneumonije

- Venske tromboze

U nastavku rada bice prezentovani rezultati sprovedene analize sa predlogom mera.

ZAKLJUCAK:- Da bi se prevenirale komplikacije od velikog je znacaja dobra organizacija
rada I zdravstvena nega,koja je invidualna za svakog pacijenta.Rezultati istrazivanja pokazuju
da adekvatna zdrastvena nega doprinosi poboljsanju postojecih i sprecavanju novonastalih
komplikacija.
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23S DELOKRUG RADA MEDICINSKE SESTRE U APLIKACIJI BOTULINSKOG
TOKSINA U TERAPIJI SPASTICNOSTI

Javorka Gaji¢
Klinika za neurologiju KCS- Beograd

Spasti¢nost predstavlja poveéan miSi¢ni otpor. Obi¢no je udruzen sa misicnom slaboscu ili
losom motornom kontrolom. Ovo stanje redukuje svakodnevne aktivnosti, znacajno otezava
odrzavanje licne higijene i prouzrokuje distress negovatelju.

Botulinski toksin (BT) je znacajno unapredio leenje spasti¢nosti. Pre njegove primene
koriS¢eni su antispasti¢ni lekovi i injekcije fenola.

Botulinski toksin, koga izlu¢uje Clostridium botulinum tip A, je protein koji svoje brzo i
ireverzibilno paraliti¢ko dejstvo ostvaruje blokadom neuromiSi¢ne transmisije sprecavajuci
oslobadanje acetilholina. Na trzistu su dve forme BT, tip A (BT-A, BOTOX® ili Dysport®) i
tip B (BT-B, Myobloc™ ili NeuroBloc®).

Indikacije za primenu botulinskog toksina u terapiji spasti¢nosti su: cerebralna paraliza,
spasti¢nost nakon cerebro-vaskularnih incidenata i mozdane trauma i kos multiple skleroze.
Prednost leka je da deluje lokalno i da nema sistemskih reakcija. ve¢ su neZeljeni efekti blagi i
prolazni, najéesce se ispoljavaju kao privremena slabost misica, eritem, pruritus, blag edem ili
hematom na mestu davanja leka.

Lek se ne sme dati trudnicama i dojiljama.

Neposredno pre primene aktivna supstanca se rastvara sa 2.5 ml fizioloskog rastvora.
Medicinska sestra, zajedno sa lekarom obavlja psihicku priprema bolesnika, dezinfikuje
mesto primene leka, asistira pri odredivanju odgovarajuc¢ih misi¢nih ta¢aka, vrSi hemostazu i
prati pacijenta neposredno nakon davanja leka. Upotrebljeni materijal posle primene leka se
tretira kao poseban medicinski otpad. Skladisti se u crne kese sa naznakom i odlaze na veé
predvidena mesta.

Upotreba BT kao intramuskularnih injekcija je jednostavna i efikasna terapija u lecenju
spasti¢nosti GE i DE u smanjenju tonusa i pobolj$anju pasivne funkcije.

Botulinski toksin omogucava bolju funkcionalnost i poboljsava kvalitet Zivota vecine
pacijenata
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EDUKOVANA DECA SRETNIJE ZIVE

Stankovi¢ Ljiljana, Ilin  Milica.
KC Vojvodine, Klinika za neurologiju, Novi Sad, Srbija

UVOD - Ovaj rad namenjen je deci koja Zive u porodici gde jedan od roditelja boluje od

Multiple sclerose.
Toj deci veoma je vaZno objasniti §ta se dogada sa njihovim roditeljima i zaSto je Zivot u
njihovoj porodici drugaciji od zivota njihovih vr$njaka.

CILJ - nam je bio da na prihvatljiv nac¢in objasnimo $ta je to MS i kako oni mogu biti od
pomoci svojim roditeljima.
U istrazivanju je ucestvovalo osmoro dece.

ZAKLJUCAK - Zajednicki smo dosli do saznanja $ta je to MS , kako ona uti¢e na njihove

roditelje i Sto je najvaznije shvatili da je Multipla scleroza promenila mnoge stvari u njihovim
zivotima , ali nikad neée promeniti ljubav koju osecaju jedni prema drugima.
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