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Predgovor

Kako se encefalopatija (difuzno osteéenje mozga) u klinic¢koj
praksi najcesc¢e koristi kao dijagnoza kod ve¢ uznapredovalih
stadijuma bolesti razliite etiologije, kod kojih postoje teski
poremecaji stanja svesti Ciji ishod moze da bude fatalan, cilj ove
monografije je da prvenstveno ukaZze na znacaj pravovremenog
prepoznavanjaidijagnostikovanja encefalopatije kao reverzibilnog
mozdanog oboljenja sa dobrom prognozom. U knjizi je posebna
paznja posvecena elektroencefalografiji (EEG) kao metodi izbora
u dijagnostikovanju encefalopatija, korelaciji EEG nalaza sa
klinickom slikom encefalopatija, ali i znacaju anamnestickih i/
ili heteroanamnesti¢kih podataka koji mogu ukazati na razlicite
uzroke ovog oboljenja (znacaj dobijenih podataka ogleda se kako
u prevenciji, tako i u samoj prognozi ve¢ nastalih encefalopatija).

U monografiji su predstavljeni EEG nalazi koji poticu iz
licne arhive autora nastale tokom njegovog visegodisnjeg rada na
terenu neurofiziologije, koji je u velikoj meri bio i ostao usmeren
ka dijagnostikovanju i leCenju encefalopatija. Neki od prikazanih
EEG zapisa preuzeti su iz drugih udzbenika koji su navedni u
literaturi, uz nevoljnu konstataciju autora da tokom rada na ovoj
knjizi nije uspeo da pronade (izuzev nekoliko afirmativnih prikaza
slu¢ajeva o pojedinim encefalopatijama) ni jednu publikaciju
koja se na srpskom jeziku u znacajnijem i veéem obimu bavi
navedenom patologijom. Iz tog razloga autor veruje da ¢e ova
monografija, u celini posve¢ena ozbiljnom, ne retko i Zivotno
ugrozavaju¢em oboljenju kao Sto je encefalopatija, naci svoje
mesto medu savremenim izdanjima koja se bave poremecajima
i oboljenjima mozga ¢ija dijagnoza se prvenstveno potvrduje EEG
registrovanjem.



Zahvaljujemserecenzentima, mojimuciteljimaieminentnim
stru¢njacima iz oblasti neurofiziologije, kako na dragocenim
savetima, tako i na korisnim sugestijama i primedbama koje su
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Uvod

Definicija, klinicka slika i uzroci encefalopatija

Naziv encefalopatija poti¢e od dve grcke reci: enkefalos
(eykedarog - mozak) i pathos (mabog - bolest, patnja) i
oznacava oboljenje mozga razliCite etiologije, koje karakterise
difuzan poremecaj mozdane funkcije. DefiniSe se kao difuzno
oStecenje mozga.

Klinicki se ispoljava:

1. Poremecajem stanja svesti (konfuzno-delirantno stanje,
somnolencija, stupor, koma)

2. SniZzenim kognitivnim potencijalom (umanjena sposobnost
paznje, misljenja i pamcenja)

3. Fokalnim ili multifokalnim neuroloSkim ispadima (patoloski
refleksi, tremor, mioklonizmi, konvulzije, dizartrija itd).

Svako akutno nastalo konfuzno stanje, koje je praceno
znacima kognitivne disfunkcije (poremecaj paméenja, paznje
i misljenja) prvenstveno upucuje na pocetak ovog oboljenja.
Takva klinicka slika zahteva hitnu dijagnostiku (biohemijske
analize, EEG registrovanje, neuroradioloska eksploracija), a
zatim i sprovodenje terapije za leCenje primarnog uzroka.

Uzroci encefalopatije mogu biti razli¢iti, a najéesée su u
pitanju:

dr Ivan Mihaljev | Encefalopatije i znac¢aj EEG dijagnostike 11



e Metabolic¢ki poremecaji

a) Bolesti jetre (hepaticka encefalopatija)

b) Bolesti bubrega (uremicka encefalopatija)
c) Poremecaji metabolizma glukoze
(hipo/hiperglikemija)

d) Elektrolitni disbalans (hipo/hipernatremija,

hipo/hiperkalcemija)

e Endokrini poremedaji

a) Poremecaji tireoidne zlezde (hipo/hipertireoidizam)

b) Bolesti adrenalne Zlezde (adrenalna insuficijencija-
Adisonova bolest; adrenalna kortikalna hiperaktivnost-
KuSingov sindrom; feohromocitom)

c) Poremecdaji hipofize (hipopituitarizam, akromegalija)

e Nutritivni poremedaji

12

a) Malnutricija (Kwashiorkor-KvaSiorkor)
b) Nedostatak piridoksina (vitamin B6)
c) Nedostatak tiamina (vitamin B1)

d) Nedostatak kobalamina (vitamin B12)

e) Nedostatak folne kiseline (vitamin B9)
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e Intoksikacije i trovanja

a) Intoksikacije lekovima (neuroleptici, antidepresivi,
litijum i antiepileptici) i supstancama koje izazivaju
bolesti zavisnosti (opijati, psihostimulansi i
halucinogeni)

b) Neurotoksi¢ni agensi (metali, organski rastvaraci,
metilalkohol, etilalkohol, ugljen monoksid)

e Inflamatorni (zapaljenski) poremedaji

a) Meningitisi (virusni-asepti¢ni, bakterijski-purulentni
i tuberkulozni)

b) Encefalitisi (virusni, herpes simpleks encefalitis-HSV,
subakutni sklerozirajuci panencefalitis-SSPE)

c) Virus humane imunodeficijencije (HIV)

e Kraniocerebralne povrede

a) Potres mozga (commotio cerebri)
b) Nagnjecenje mozga (contusio cerebri)

c) Subduralno krvarenje (subduralni hematom)

e Neurodegenerativni poremedaji (prionske bolesti)

a) Krojcfeld-Jakobova bolest (KJB)
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b) Fatalna familijarna insomnija

c) Kuru

e Hipoksija/anoksija
a) Sinkopa
b) Koma
c) Vegetativno stanje

U najvecem broju sluCajeva uz pravovremenu
dijagnostikuiadekvatnu terapiju, encefalopatija ne predstavlja
trajno mozdano oboljenje (veé je u pitanju reverzibilno
oSteéenje mozga), dok loSu prognozu pre svih imaju anoksi¢ne,
spongiformne i neke encefalopatije decje dobi.

Encefalopatije i EEG

EEG predstavlja metodu izbora za procenu stepena
funkcionalnogmozZdanogporemecaja,ajednaodnajznacajnijih
indikacija za EEG dijagnostiku jeste i encefalopatija koju
karakteriSedifuzanporemecajmozdanefunkcije. Trebanaglasiti
da EEG prvenstveno mozZe da pruZi objektivne kriterijume za
procenu teZine ovih patoloskih procesa, ali ukoliko je njihov
uzrok poznat moze dati i prognostic¢ke informacije.

Encefalopatsku EEG aktivnost karakteriSu nespecificne
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EEG promene, najc¢esée u vidu difuzno sporih talasa (patoloska
spora aktivnost), a tezina klinicke slike encefalopatije u
saglasnosti je sa stepenom izrazenosti tih promena. Na
pocetku, ¢ak i pre nego Sto je svest poremecena, frekvenca
osnovnog alfa ritma se usporava, dok se spora teta aktivnost
sporadi¢no pojavljuje. Sa progresijom bolesti teta aktivnost se
generalizuje i postaje slabije reaktivna na spoljne stimuluse.
Kod teskog stepena encefalopatije, EEG beleZi niskovoltiranu,
kontinuiranu sporu delta aktivnost, au ekstremnimslucajevima
duboke kome opisana je pojava elektrocerebralne inaktivnosti
(izoelektri¢na tisina).

Mnogo rede, encefalopatski EEG zapis karakteriSe
bilateralno ubrzanje osnovnog alfa ritma, odnosno belezi
se difuzno brza aktivnost: usled dejstva nekih lekova
(benzodiazepini, barbiturati) ili kod pojedinih endokrinih
poremecaja (hipertireoidizam, Cushingov sindrom).

EEG karakteristike encefalopatija:

1) Izostanak reaktivnosti i usporenje osnovnih ritmova
na teta frekvence

2) Pojava delta aktivnosti pomeSane sa brzim
ritmovima

3) Nestanak brzih ritmova i dominacija delta aktivnosti
4) Dominacija difuzne brze (beta) aktivnosti
5) Intermitentna supresija aktivnosti

6) Elektrocerebralna inaktivnost (izoelektri¢na tiSina)
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Encefalopatije u kojima je EEG od izuzetnog znacaja:

1) Hepaticka i uremicka encefalopatija (beleze se spori
trifazicni talasi)

2) Anoksi¢na i septi¢na encefalopatija (belezi
se obrazac praznjenje-supresija: paroksizmi na
zaravnjenom crtezu)

3) Inflamatorne encefalopatije: SSPE i HSV encefalitis i
spongiformna encefalopatija: KIB (beleZi se periodi¢na
aktivnost)

Poreklo encefalopatske EEG aktivnosti

PatoloSku (abnormalnu) sporu aktivhost kakva
se vida kod najveceg broja encefalopatija karakterisu
etioloSki nespecificne EEG promene koje se po trajanju
mogu podeliti na intermitente i kontinuirane. Za razliku od
mozdanih tumora i cerebrovaskularnih akcidenata (CVA),
gde se prvenstveno registruju lokalizovani spori talasi,
encefalopatski EEG nalaz naj¢eS¢e karakteriSe pojava
bilateralnih sinhronih sporih talasa (BST) kakvi se opisuju
kod najveéeg broja metabolickih, inflamatornih, endokrinih
i toksi¢nih poremecaja. Javljaju se generalizovano ili
iznad nekoliko bilateralnih elektroda, intermitentno sa
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promenjivim bilateralnim maksimumom. Smanjuju se
pri otvaranju odiju, a pojacavaju za vreme HV. Cesto su
udruzeni sa generalizovanim asinhronim sporim talasima
(GAST), od kojih se tesko razlikuju. GAST se prvenstveno
registruju kod hipoksi¢no/anoksi¢ne encefalopatije, kome i
sinkope. Mehanizam nastanka BST podrazumeva patolosku
interakciju izmedu korteksa i struktura rostralnog
mozdanog stabla i talamusa koje se difuzno projektuju
do korteksa. Zahvadenost difuznog projekcionog sistema
omogucava da se generiSu spori talasi sa visokim stepenom
interhemisfericne sinhronije. Mehanizam koji izaziva GAST
je remeéenje strukture ili funkcije obe hemisfere, uz cestu
zahvacenost subkortiklane bele mase.

Bilateralno ubrzanje alfa frekvencije od 16 Hz (ili
viSe) predstavlja brzu alfa varijantu, tj. aktivnost beta
tipa koja ima slicnu distribuciju i reaktivnost kao alfa
ritam. Dominacija difuzno brze aktivnosti nije Cest nalaz
kod encefalopatija, a primarno se vida samo kod nekih
endokrinih poremecaja, ili kod zloupotrebe odredenih
medikamenata. Mehanizmi abnormalnih alfa frekvencija
su viSestruki: promene metabolizma nespecificnih jedara
talamusa, talamokortikalnih projekcijaikortikalnih neurona
koji proizvode ili modulisu alfa ritam.
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1.
Metabolicke encefalopatije i EEG

Metabolicke encefalopatije predstavljaju difuzna
oStedenja mozga koja se mogu javiti usled razlicitih
metabolickih poremecdaja. Najces¢i uzroci su bolesti jetre
i bubrega, elektrolitni disbalans i poremeéaj metabolizma
glukoze. Klini¢ku sliku pored poremecaja svesti i sniZzenog
kognitivhog potencijala Cesto karakterisu izrazeni fokalni ili
multifokalni neuroloski ispadi. Metoda izbora u dijagnostici
metabolickih encefaloptija (uz ciljane biohemijske analize) je
standardno EEG snimanje tokom kojeg se beleze nespecificne
promene, najéesc¢e u vidu difuznog usporenja normalnih
ritmic¢nih aktivnosti (globalna cerebralna disfunkcija). Berger
je 1937. godine prvi opisao sporu aktivnost uzrokovanu
hipoglikemijskom krizom kod psihijatrijskih (shizofrenih)
bolesnika tretiranih insulinom, Sto se smatra poc¢etkom EEG
studije u okviru metabolickih poremecaja kod ljudi. Znacaj
EEG dijagnostike kod metabolickih poremeéaja u narednim
godinama postaje josS vedi, posebno kada su prvo Foley et al.
(1950), a zatim Bickford i Butt (1955) opisali pojavu sporih
trifazicnih talasa kod bolesnika sa insuficijencijom jetre i
hepatickom komom, kao i kada su registrovani znaci globalne
cerebralne disfunkcije kod bolesnika sa hronicnom bubreznom
insuficijencijom (MacGillivray, 1976).
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1.1 Hepaticka encefalopatija

Hepaticka encefalopatija predstavlja opsSti naziv za
poremecaje centralnog nervnog sistema (CNS) koji su udruzeni
sa bolestima jetre. Javlja se predominantno kod bolesnika sa
hroni¢nim oboljenjima jetre kod kojih portna hipertenzija
dovodi do ekscesivhe kolateralne portne cirkulacije, a
zatim i posledi¢ne intoksikacije mozga (usled dospevanja
neurotoksi¢nih materija direktno u sistemsku cirkulaciju)
sa nastankom encefalopatije. Medutim treba naglasiti da
precizni mehanizmi nastanka ovog oboljenja jos uvek nisu u
potpunosti definisani, a precipitirajuci faktori koji imaju vaznu
ulogu u nastanku hepaticke encefalopatije su: zloupotreba
alkohola, lekovaipsihoaktivnih supstanci, nasledni metabolicki

poremecaji i gastrointestinalna krvarenja.

Klinicku sliku hepaticke encefalopatije prvenstveno
karakteriSe poremecaj stanja svesti, od konfuznosti i
somnolencije u pocCetnim stadijumima, pa sve do stupora
i kome u kasnijim fazama bolesti, uz dezorijentaciju i znake
kognitivhog deficita (posebno je u pocetku bolesti izrazen
poremecaj paznje). Jedan od prvih neuroloskih znakova ove
encefalopatije jeste grub posturalni tremor (asteriksis ili
tremor po tipu “mahanja krila”), dok je sa napredovanjem

bolesti moguca i pojava multifokalnih neuroloskih ispada. Kod
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nekih hepatickih encefalopatija mogu se javiti bradikinezija
i smanjena mimic¢na ekspresija kao izrazi zahvatanja
ekstrapiramidnog sistema, kada se tokom neuroradioloske
eksploracije (NMR endokranijuma) opisuje izmenjen intenzitet

signala u bazalnim ganglijama.

Kako je hepaticka encefalopatija najées¢e posledica
ciroze jetre, odredeni su kriterijumi za graduisanje mentalnog

stanja kod bolesnika sa cirozom jetre:
Stadijum 1.

Blaga zbunjenost, euforija/depresija, oslabljena painja,

usporeno resavanje kognitivnih zadataka
Stadijum 2.

Pospanost, letargija, izrazena nesposobnost reSavanja
kognitivnih zadataka, povremena dezorijentacija (u

vremenu)
Stadijum 3.

Somnolencija, potpuna nemoguénost obavljanja
kognitivnih zadataka, izrazenija dezorijentacija (u

vremenu i prostoru)
Stadijum 4.

Koma (nemoguénost testiranja mentalnog stanja)

dr Ivan Mihaljev | Encefalopatije i znac¢aj EEG dijagnostike 21



Patofiziologija

Smatra se da postoji viSe mehanizama odgovornih za
nastanak hepaticke encefalopatije:

1) Odsustvo nekih aminokiselina i biogenih amina
(citidin, uridin ili 5-HTP)

2) Povecanje amonijemije i poremedaj metabolizma
glutamina

3) Poremecdaji u balansu elektrolita i acido-baznog
statusa

4) Proizvodnja laznih neurotransmitera ili interferencija
sa aktivno$éu normalnih neurotransmitera

5) Povedanje inhibitora vezivanja benzodiazepina
(endogeni neuropeptid prisutan u likvoru), koji
moze da modulira receptore GABA. Kod hepaticke
encefalopatije predstavlja izraz poveéane GABA
aktivnosti

lako je patogeneza hepaticne encefalopatije predmet
proucavanja joS od kraja 19. veka, precizan mehanizam
nastanka ni do danas nije u potpunosti definisan. Posebna
paznja je fokusirana na toksine iz krvi (prvenstveno na
amonijak) i na ulogu astrocita. OpseZna decenijska istrazivanja
na eksperimentalnim modelima, rezultirala su otkrivanjem
osnovnih elemenata. U slucaju postojanja portosistemskog
Santa (gde se krv iz sistema vene porte usmerava od jetre
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u venu kavu), unos obroka bogatog proteinima udruzen je
sa pojavom encefalopatije i njenom progresijom do kome
i letalnog ishoda. Takvi nalazi upuéuju na kljuénu ulogu
azotnih produkata iz proteina apsorbovanih iz creva u portnu
cirkulaciju.

Clanovi Pavlovljeve grupe su jo$ davne 1893. godine
opisali “sindrom intoksikacije mesom” kod eksperimentalnih
modela, otkrivsi da Santiranje krvi iz vene porte u venu kavu
(zaobilazedijetru) rezultira nemoguénoscu jetre da metabolise
amonijak u ureu, dovodeci tako do akumulacije amonijaka
u krvi. Zapazili su tada da je poveéanje nivoa amonijaka u
arterijskojkrviposle preteznoproteinskogobrokabiloudruzeno
sa poremecajima ponasanja. Vise od 50 godina kasnije, veoma
slicna zapazanja su zabeleZzena i kod ljudi, tacnije kod bolesnika
sa cirozom jetre. Mnogobrojne studije na eksperimentalnim
modelima ustanovile su da je protok amonijaka u mozak kod
akutne insuficijencije jetre visestruko veéi od normalnog, a
skorasnje studije su pokazale da arterijski nivo amonijaka ve(i
od 150 pumol/L (referentna vrednost je do 49 umol/L, odnosno
do 70 pg/dL) dovodi u najveéem broju slucajeva do letalnog
ishoda usled hernijacije mozga (amonijacna hipoteza).

Amonijacna hipoteza

Amonijak je klju¢ni meduprodukt metabolizma proteina,
aprimarnomestonjegovogstvaranjaje gastrointestinalnitrakt.
Azotne komponente u kolonu, koje uklju¢uju proteine unesene
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hranom i ureu, bivaju razgradene bakterijama uz oslobadanje
amonijaka. On se zatim apsorbuje u portnu cirkulaciju, gde
su koncentracije 5-10 puta vece nego u sistemskoj venskoj
cirkulaciji. Unutar hepatocita amonijak se brzo konvertuje do
glutamina, sintetiSe se urea i izluCuje preko bubrega, dok se u
mozgu detoksikacija amonijaka i njegova konverzija u glutamin
vrsi u astrocitima.

Kod insuficijencije jetre portna venska krv zaobilazi
jetru kao mesto detoksikacije (portna hipertenzija dovodi do
ekscesivne kolateralne portne cirkulacije) i direktno donosi
toksi¢ne azotne materije iz creva u sistemsku cirkulaciju.
Neurotoksina supstanca kao Sto je amonijak u takvim
uslovima oSteéuje astrocitno-neuralni promet kljucnih
metabolickih supstrata i dovodi do neuronalne disfunkcije i
encefalopatije. Usled hiperamonijemije astrociti nabreknu
dovoljno da uzrokuju edem mozga uz porast intrakranijalnog
pritiska, Sto za posledicu moZe imati hernijaciju mozga sa
letalnim ishodom.

Hipoteza “laznih” neurotransmitera

Bolesnici sa oboljenjem jetre imaju smanjen nivo
aminokiselina sa razgranatim lancem u odnosu na aromaticne
aminokiseline. Aminokiseline sa razgranatim lancem ukljucuju
valin, leucin i izoleucin, dok aromaticne aminokiseline
ukljuc€uju fenilalanin, tirozin i triptofan. Odavno je poznato da
se zbog povecane koli¢ine aromati¢nih aminokiselina menja
neurotransmisija u CNS-u, dovodedi do kompetitivne inhibicije
normalnih neurotransmitera (dopamin, norepinefrin), uz
favorizovanje slabijih “laznih” neurotransmitera (oktopamin).
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Ova hipoteza na osnovu nekih klini¢kih studija otvara
mogucnost da se korekcijom odnosa navedenih aminokiselina
(intravenskom ili oralnom primenom aminokiselina sa
razgranatim lancem) mozZe uticati na poboljsanje klinicke slike
hepaticne encefalopatije.

Hipoteza gama-aminobuterne kiseline (GABA)

Skorasnje studije ukazuju da je GABA receptorski
kompleks glavni uzro¢nik neuronske inhibicije kod hepti¢ne
encefalopatije. Kako jetra sadrzi visoke koncentracije GABA
i GABA transaminaze, usled oboljenja jetre dolazi do gubitka
GABA homeostatskih mehanizama Sto moze doprineti
patogenezi hepaticne encefalopatije.

Benzodiazepini pokazuju depresivni efekat na CNS
interakcijomsavezuju¢immestomnaGABA-benzodiazepinskom
kompleksu (inhibicija GABA-benzodiazepinskih receptora).
Smatra se da je vaZzan faktor u patogenezi hepati¢ne
encefalopatije vezivanje za taj receptor putem benzodiazepinu
slicnih liganda koji normalno nisu prisutni u mozgu.

Dijagnoza i terapija hepaticne encefalopatije

Dijagnoza hepati¢ne encefalopatije moze se postaviti na
osnovu klini¢ke slike, biohemijskih analiza (povisene vrednosti
transaminaza, amonijaka i bilirubina, a sniZzene vrednosti
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albumina i faktora koagulacije) i standardnim EEG snimanjem,
kao suverenom dijagnostickom metodom kod sumnje na
encefalopatiju bilo kog uzroka. Kod hepati¢ne encefalopatije
EEG dijagnostika ima izuzetan znacaj, jer se u najvecem broju
slucajeva beleze karakteristi¢ni spori trifazicni talasi (slika 1).

Stepen EEG promena pokazuje visoku korelaciju sa
navedenim klinickim stadijumima hepaticke encefalopatije.
Prva promena koja se registruje tokom EEG snimanja je
usporenje alfa ritma (dominantna frekvencija od 7,5 Hz moze
se smatrati patoloskom). U toku klinicke dekompenzacije
elektricna aktivhost mozga postaje sve sporija, pa se iznad
zadnjih regiona umesto alfa ritma beleZe talasi teta frekvence.
Uglavnom se izmedu 2. i 3. stadijuma javljaju spori trifazi¢ni
talasi. Tri faze se odnose na: inicijalni nisko-voltiran negativan
talas, kome slede prominentan pozitivan oStar talas i dosta
Sirok negativan talas sa varijabilnom voltazom. Vazno je da
se zna da oblik talasa moZe znacajno da varira, tako da mogu
da postoje od jedne do Ccetiri faze talasa umesto tipicne
tri. EEG nalaz u vidu sporih, generalizovanih, bilateralnih i
simetri¢nih trifazicnih talasa naj¢esce se vida kod hepaticke
encefalopatije (Foley et al. 1950, Bickford, Butt 1955), a takvi
talasi pokazuju pozitivhu korelaciju sa nivoima amonijaka u
krvi i likvoru. Trifazi¢ni talasi se (mnogo rede) mogu javiti i kod
drugih metabolickih encefalopatija, pre svega kod uremicke
encefalopatije, zatim kao posledica elektrolitnog disbalansa
(hiponatremija, hiperkalcemija), kod poremecaja metabolizma
glukoze (hipoglikemija), ali i kod traumatskih encefalopatija
nastalih usled kraniocerebralnih povreda (kao Sto je subduralni
hematom). Tokom EEG registrovanja kod bolesnika u komi,
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trifazicni talasi nestaju, a zamenjuje ih generalizovana, visoko-
voltirana delta aktivnost predominantno iznad prednjih
regiona.

Najbolji rezultati u leCenju hepaticne encefalopatije
postizu se trenutnim prekidom unosa proteina, a zatim
minimalnim dnevnim unosom od 0,8-1 g/kg kako bi se odrzala
ravnoteZza azota. Veliki znacaj ima i primena antibiotika:
neomicin ili metronidazol (koji redukuju populaciju crevnih
organizama, Cime se smanjuje produkcija amonijaka) u
kombinaciji sa laktulozom. Kombinacija antibiotika i laksativa
predstavlja“zlatnistandard” uterapijihepaticke encefalopatije.
Terapija antagonistima benzodiazepina (flumazenil) brzo,
mada prolazno normalizuje stanje svesti i suzbija trifazicne
talase.
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Slika 1. Tipi¢ni spori trifazi¢ni talasi registrovani kod Zene (54 god.) sa

hepatiénom encefalopatijom (amonijemija je bila 270 pg/dl).

dr Ivan Mihaljev | Encefalopatije i znac¢aj EEG dijagnostike 27



Rejev (Reye) sindrom

Ovaj sindrom predstavlja potencijalno smrtonosan
poremecaj koji se uglavnom javlja kod dece mlade od 15
godina. lako tacan mehanizam nastanka Rejevog sindroma
nije poznat, prema velikom broju studija prvenstveno se javlja
kao posledica Ceste primene lekova koji sadrze acetil-salicilnu
kiselinu, a koji se deci daju tokom virusnih infekcija.

Posebno su kod ovog sindroma zahvadéeni jetra i mozak:
hepaticka steatoza (masna jetra) i tezak oblik encefalopatije
koji se ispoljava u vidu poremecdaja stanja svesti od teske
konfuznosti, sve do somnolencije, stupora i kona¢no kome sa
letalnim ishodom.

EEG promene koje se vidaju kod decije encefalopatije
takode predstavljaju kontinuum sa opsegom od minimalnog
usporenja srednje vrednosti osnovne frekvence do nisko-
voltirane delta aktivnosti ili obrasca supresije-praznjenja.
Trifazi€ni talasi i interiktalni Siljci su izuzetno retki. Klasifikacija
EEG-a na pet odvojenih grupa pomaze kod prognoze ishoda.
Deca sa blagim EEG poremecajima (1. ili 2. stepen) koji se
sastoje od blagog usporenja osnovne aktivnosti na teta-delta
frekvence obi¢no prezivljavaju. Nasuprot tome, bolesnici sa
tezim poremecajima (4. ili 5. stepen) koji se sastoje od nisko-
voltirane, kontinuirane, nereaktivne delta aktivnosti ili od
obrasca supresije praznjenja obi¢no umiru ili prezivljavaju
sa izrazenim sekvelama. Od bolesnika sa srednjim stepenom
poremecaja (3. stepen) 50 % prezivi. Kod ovih bolesnika
serijski EEG moZe da pomogne u prognozi. Obrazac “14-6 Hz
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pozitivni Siljci”, za koji se nekada smatralo da se vida samo u
komi kod Reye-ovog sindroma, takode se javlja i kod drugih
encefalopatija u detinjstvu, Sto znaci da on predstavlja ili
epifenomen ili Siroku varijaciju normalnog nalaza.

Vilsonova (Wilson) bolest-hepatolentikularna degeneracija

U pitanju je hroni¢na hepatocerebralna degeneracija,
gde su patoloSkim procesom zahvaceni jetra i lentikularno
jedro-nc.lentiformis (spoljasnje jedro strijatuma), a koja je
prouzrokovana mutacijom autorecesivnog gena. Udruzena je
sa nedostatkom ceruloplazmina i retencijom bakra (urodena
bolest metabolizma bakra). Pocinje kod dece, uglavhom oko
5. godine Zivota.

Klinicka slika u pocetku cesto podseéa na hronicni
hepatitis, ali se kasnije usled toksi¢cnog dejstva bakra na
mozak, ovo oboljenje manifestuje znacajnim neuroloskim i
psihijatrijskim poremecajima. Klini¢ku sliku Vilsonove (Wilson)
bolesti (oko 20. godine Zivota) kao posledicu taloZenja bakra u
bazalnim ganglijama i cerebelumu obi¢no karakterisu: tremor,
distonija misi¢a lica, dizartrija, kao i ozbiljni psihijatrijski
poremecaji kao Sto su depresija, poremecaji licnosti i psihoza.
Nastala encefalopatijase pored neuroloskihispada manifestuje
i poremecajem stanja svesti, obi¢no u vidu konfuznosti blazeg
stepena uz dezorijentaciju i snizen kognitivni potencijal
(posebno je umanjena sposobnost paznje). Lece se svisrodnici
pacijenata kod kojih se dokaze homozigotni oblik poremedaja,
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a izlucivanje bakra iz organizma povecéava D-Penicilamin (uz
njega se obavezno daje vitamin B6).

Kod bolesnika sa blagim do srednje teskim klinickim
manifestacijama encefalopatije EEG je normalan ili pokazuje
blage do umerene nespecifitne difuzne promene. Cak i
kod izrazenijeg klinickog deficita, normalan EEG nije retka
pojava, a nespecific(ne promene koje se registruju tokom EEG
snimanja veoma slabo koreliraju sa biohemijskim promenama.
Interesantno je da klini¢ki asimptomatski (ali bolesni) braca ili
sestre mogu da imaju patoloski EEG, koji se normalizuje posle
primene terapije.

Porfirije

Hepati¢na porfirija predstavlja genetski uslovljenu
bolest koja se karakteriSe poremecajima metabolizma porfirina
i njegovog krajnjeg proizvoda hema (nasledni defekt u putu
sinteze hema u jetri).

Nagomilavanje porfirina moZe dovesti do oStecenja i
izumiranja Celija jetre (hepatocita). Razlikuju se tri autozomno
dominantne forme: akutna intermitentna porfirija,
koproporfirija i porfirija varijegata. Sve ove forme imaju
neuroloSke manifestacije, kao Sto su periferna neuropatija,
vegetativha disfunkcija, kognitivni deficit, poremedaji
ponasanja i epilepti¢ni napadi (najéesc¢e GTK), koji se javljaju
kod 10-20 % bolesnika i mogu biti prvi znak bolesti. Terapija
podrazumeva izbegavanje lekova sa liste, uz nadoknadu
tec¢nosti i simptomatsku terapiju.
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Kako CNS moze da bude direktno zahvacden, kada
se razvija klinicka slika encefalopatije (konfuzno stanje,
dezorijentacija, konvulzije), EEG u korelciji sa takvom klinickom
slikom u velikom broju slu¢ajeva belezi difuzno usporenje, uz
povremenu pojavu Siljaka i oStrih talasa. EEG promene se brzo

povlace sa popravljanjem klini¢ke slike bolesnika.

1.2 Uremicka encefalopatija

Uremicka encefalopatija predstavlja naziv za mozdanu
disfunkciju udruzenu sa akutnom ili hronicnom bubreznom
insuficijencijom (kada brzina glomerularne filtracije padne
ispod 10 % od normalne). Neophodno je naglasiti da sve dok
koncentracija uree u krvi ostaje ispod 300-400 mg/dL (16-22
mmol/L), ona nema toksi¢ni efekat, a tek u koncentracijama
visim od ovog nivoa urea moZe izazvati znacajnije
neuroloSke manifestacije. Patogenetski znacaj poremecaja
metabolizma kalcijuma i paratireoidnog hormona dokazan
je u eksperimentalnom modelu uremicke encefalopatije, a
smatra se da znacaj u patogenezi ovog poremecaja moze imati
i disfunkcija neurotransmitera (prema nalazima autopsije,
nadeno je snizenje GABA za 40 % i acetilholintransferaze za
25-30 %).

Uremicka encefalopatija se ispoljava Citavim spektrom
neuroloskih poremecdaja, a najranija manifestacija ovog
oboljenja obi¢no je mentalna usporenost bolesnika. Cesto
klinicku sliku uremicke encefalopatije pored znakova
kognitivhog deficita, konfuznosti i dezorijentacije, u pocetku
bolesti karakteriSe i pojava tremora, mioklonusa (trzajevi
misSi¢a se najcesSée javljaju na licu i rukama), fascikulacija,
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dok se sindrom nemirnih nogu javlja kod 40 % bolesnika. U
odmaklom stadijumu bolesti mogu nastati ozbiljni poremecaji
svesti kao Sto su stupor i koma, a epilepticki napadi se javljaju
kod 1/3 bolesnika. Terapija izbora kod uremicke encefalopatije
je obi¢no hemodijaliza, a ponekad se primenjuje i peritonealna
dijaliza.

Kao i kod bolesti jetre, tako i kod renalne insuficijencije
promene u EEG-u bolje odrazavaju stepen poremecdaja svesti
nego stepen metabolickog poremecaja. U pocetku se spor i
intermitentan alfa ritam javlja zajedno sa praznjenjima difuzne
ili bitemporalne teta aktivnosti. Povremeno se praZnjenja
ritmi¢ne frontalne deltaaktivnosti (FIRDA) smenjujusarelativno
normalnim osnovnim ritmovima, pa se ovakav obrazac naziva
“naizmenican (ili alternirajuci) obrazac” (slika 2).
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Slika 2. Izrazena difuzna teta aktivnost i intermitentna praznjenja visoko-
voltiranih ritmic¢nih delta talasa kod muskarca (24 god.) sa renalnom
insuficijencijom i uremijom (nivo ureje>400 mg/dl).
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Kod tezeg stepena encefalopatije javlja se difuzno usporenje
i dezorganizacija osnovne aktivnosti. Reaktivnost na senzorne
stimuluse moZe da nestane, ili se javljaju patoloski obrasci
razbudivanja sa praznjenjima difuznih, visokovoltiranih
sporih talasa (“paradoksalan odgovor na razbudivanje”).
Hiperventilacija (HV) moZe da dovede do pojave perzistentnih
visoko voltiranih sporih talasa, a intermitentna fotostimulacija
(FS) moze da izazove fotomiokloni¢ne ili fotoparoksizmalne
odgovore. Kako EEG promene odrazavaju stepen promene
svesti u uremiji, kao i u drugim metaboli¢kim encefalopatijama,
ponavljanje EEG snimanja moZe da doprinese boljem praéenju
fluktuacija svesti, kao i da obezbedi taCniju prognozu.

Dijalizni disekvilibrijum

Ovaj klinic¢ki sindrom se javlja za vreme ili neposredno
posle dijalize. Patofiziologija nastanka je nejasna ali verovatno
ukljucuje “obrnuti efekat uree” - brza izmena elektrolita i nagli,
ali prolazni osmotski disbalans u mozgu.

Klinicku sliku naj¢es¢e karakteriSe: glavobolja, muka,
zamor, agitacija, fascikulacije, konvulzije, kognitivni deficit i
poremecaji stanja svesti sve do kome.

EEG promene odrazavaju stepen uremije i sastoje se
od praznjenja visoko voltirane spore aktivnosti mesovitih
frekvenci (slika 3), ritmi¢nih delta talasa, kao i povremenih
Siljaka ili Siljak-talas-kompleksa. Neki centri su koristili EEG
monitoring kako bi poboljsali metodu dijalize i da bi smanijili
incidencu i tezinu dijaliznog disekvilibrijuma.
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Slika 3. EEG promene kod Zene (30 god.) na dijalizi. Leva polovina
prikazuje EEG pre dijalize i pokazuje minimalno usporenje osnovne
aktivnosti. Desna polovina je registrovana 3,5 h posle pocetka dijalize
i prikazuje paroksizmalna praznjenja visoko-voltirane spore aktivnosti
mesovitih frekvenci.

Dijalizna demencija

Predstavlja fatalno stanje koje se javlja samo kod
bolesnika na hroni¢noj dijalizi. Posle 3-4 godine dijalize,
progresivna demencija postaje ocigledna, pracena
karakteristicnim poremecajem govora, poremecajima u
ponasanju, mioklonusom i epilepticnim napadima. Klini¢ku
sliku nastale encefalopatije uz snizen kognitivni potencijal i
brojne neuroloske ispade karakterise i poremecaj svesti od
konfuznosti i somnolencije do stupora i kona¢no kome.
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EEG nalazi su uvek patoloski. Premda serijski EEG
mozZe da bude neophodan kako bi se razlikovale osobine
ovog sindroma od onih koje se srecu kod hroni¢ne renalne
insuficijencije, dijalizna demencija je delom definisana EEG-
om. Tokom EEG snimanja (a pre nego Sto se jave prvi klinicki
znaci) registruje se pojava iregularnih, dominantno frontalnih,
generalizovanih i visoko voltiranih sporih talasa u trajanju od
2-4 sekunde (slika 4).
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Slika 4. EEG beleZi nizove sporih talasa i trifazicnih oStro konturisanih
talasa kod ¢oveka (59 god.) sa sindromom dijalizne demencije. Bolesnik
je imao hroni¢nu bubreznu insuficijenciju.

Predpostavljeni patofizioloski mehanizmi obuhvataju:
1) losu dijalizu

2) rekurentnu hipotenziju ili hipoglikemiju

3) depleciju esencijalnih vitamina ili amino-kiselina
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4) akumulaciju teskih metala
5) nepoznate toksine u dijalizatu

6) ponavljanu osmotsku povredu neurona i infekciju sporim
virusima

Savremeni dokazi o poreklu dijalizne demencije ukazuju
(iako indirektno) da je glavni uzrok toksi¢nost akumuliranog
aluminijuma. Treba naglasiti da karakteristican EEG zapis kod
dijalizne demencije moZe da se pojavi ¢ak i mesecima pre
klinickih manifestacija i da ukaze na sam pocetak poremecaja.

Akcioni mioklonus-sindrom renalne insuficijencije

To je progresivno oboljenje najverovatnije sa autozomno
recesivnim nasledivanjem. Tacna etiologija akcionog
mioklonusa u renalnojinsuficijenciji nije poznata, ali je moguce
da je uklju¢en dopaminergicki sistem.

Prvi simptomi kao Sto su tremor ruku i proteinurija
javljaju se u kasnoj adolescenciji, dok akcioni mioklonus,
cerebelarni znaci, generalizovani napadi i renalna
insuficijencija nastupaju progresivno. Propadanje funkcija CNS
uz klini¢ku sliku umereno teske do teske enceflopatije desava
se Cak i ako je renalna insuficijencija korigovana dijalizom
ili transplantacijom. Patoloski nalaz karakteriSu: bleda
supstancija nigra; pigmentirane granule u astrocitima u gornja
dva neokortikalna sloja, hipokampusu, globusu pallidusu,
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substanciji nigri i cerebelumu; renalna intersticijalna fibroza i
glomerularna skleroza.

EEG promene obuhvataju sporu osnovnu aktivnost i
retke nisko-voltirane Siljke i Siljak-talas praznjenja koja su
generalizovana ili se javljaju iznad centralnih i okcipitalnih
regiona. Fotostimulacija dovodi do fotoparoksizmalnog
odgovora sa mioklonusom. Hiperventilacija povecéava koli¢inu
generalizovane epileptiformne aktivnosti.

1.3 Poremecaji u metabolizmu natrijuma

Ekstremne promene u koncentraciji serumskog
natrijuma (Na) mogu da se jave u razli¢itim situacijama koje
obuhvataju: 1) ekscesivan unos, retencija ili slaba eliminacija
tec¢nosti (npr. kongestivna sré¢ana insuficijencija, neadekvatno
lu€enje antidiuretskog hormona (ADH), anhidroza, anurija);
2) prekomeran gubitak soli (npr., zbog diuretske terapije ili
nefropatije sa gubitkom soli); 3) prekomeran gubitak te¢nosti,
neadekvatan unos ili zamena te¢nosti i neuredan unos soli.

Krvno-moZzdana barijera spreCava izmenu elektrolita, ali
dozvoljava slobodan i brz prolaz vode izmedu krvi, cerebro-
spinalne tecnosti i mozga. Zato promena koncentracije ili
serumske osmolalnosti ima znacajan uticaj na intracelularnu
koncentraciju soli i vode u CNS-u. Nizak serumski natrijum
ili hipoosmolalnost telesnih tecnosti (intoksikacija vodom)
dovodi do ¢elijske hiperhidracije i mozdanog edema, Sto moze
da dovede do cerebralne hernijacije. Visoka koncentracija
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natrijuma u serumu ili hiperosmolalnost ekstracelularnih
te¢nosti, dovodi do éelijske dehidracije i smanjenja mozga,
Sto moze da dovede do parenhimske, subarahnoidalne ili
subduralne hemoragije. Promena u serumskoj osmolalnosti
je najces¢e navoden patofizioloSki mehanizam, premda
se kao najvazniji faktor navode i odstupanja serumskog
natrijuma izvan normalnog opsega. NeurolosSke manifestacije
su posledica stepena, opseznosti i trajanja ovih metabolickih
promena. Simptomi hipo- i hiper-osmolalnosti su sli¢ni:
glavobolja, povraéanje, agitacija, konfuznost, dezorijentacija,
poremecaj painje, tremor, konvulzije i koma.

Hiponatrijemija

Hiponatrijemija (koncentracija Na u serumu ispod 135
mmol/L)je primarnoposledicahipoosmolarnosti.Patofizioloski
gledano hiponatrijemija se moze javiti kod necelishodnog
lu€enja ADH, bubrezne insuficijencije, ciroze jetre i endokrinih
poremecaja (hipotireoza, deficit glukokortikoida). Moze
da nastane i usled psihogene polidipsije kod psihijatrijskih
poremecaja.

Kako natrijemija zavisi od odnosa koli¢ine vode i Na u
organizmu, hiponatrijemija ¢e nastati ne samo kod nedostatka
soli nego i kod viska vode (diluciona hiponatrijemija). Kada
je hiponatrijemija posledica nedostatka soli simptomi ¢e se
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manifestovati perifernom cirkulatornom insuficijencijom, a
kada je posledica viska vode, dolazi do kongestije i sklonosti
ka edemima. Kod mozdanog edema razvija se klini¢ka slika
encefalopatije koju prvenstveno karakteriSe poremecaj
svesti od konfuznog stanja do stupora i kome. Pored lecenja
osnovne bolesti u terapiji se primenjuju izotoni rastvori NaCl
(kod hiponatrijemije sa smanjenjem volumena ekstracelijske
tecCnosti) ili diuretici (kod hiponatrijemije sa povecanjem
volumena ekstradelijske te¢nosti).

EEG promene Cesto prate intoksikaciju vodom, ali one
nisu ni konzistentne niti specificne (slika 5). Najcesée se belezi
spora aktivnost koja je u pocetku iznad zadnjih regiona, a
zatim postaje generalizovana. U ranim stadijumima mogu da
se jave i praznjenja visoko voltirane intermitentne ritmicne
delta aktivnosti-IRDA, koja je pomesSana sa normalnim alfa i
beta ritmovima. Iznad centralnih regiona u EEG-u je opisana i
visoko-voltirana aktivnost od 6-7 Hz sa sporadi¢nim difuznim
talasima od 1-3 Hz. Tokom senzorne stimulacije praznjenja
generalizovane, ritmi¢ne visoko-voltirane delta aktivnosti
mogu dazamene predhodniobrazac. Epileptiformna praznjenja
u EEG-u nisu uobicajena cak i u slucajevima kada su prisutni
epilepti¢ni napadi. Opisane su asimetrije u voltazi i pojava
trifazi¢nih talasa. EEG mozZe da ostane izmenjen i do nekoliko
dana posle uspostavljanja normalne koncentracije natrijuma
kao i osmolalnosti seruma, pa ¢ak i posle klinickog oporavka.
Ovo moze da bude posledica kasnjenja u uspostavljanju ravnoteze
izmedu ekstra- i intra-celularne vode, ili ostecenja celija.
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Slika 5. T.G. 34 god.; EEG nalaz kod hiponatrijemije (nivo Na* 118
mmol/L) usled intoksikacije vodom: difuzna, nediferencirana polimorfna
delta aktivnost; Kl. slika: dezorijentacija, somnolencija, teSka kognitivna
disfunkcija.
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Hipernatrijemija

Hipernatrijemija (kada je koncentracija Na u serumu
iznad 148 mmol/L) udruzena je sa povecanom osmolarnoscu i
gubitkom vode, kada gubitak vode premasi gubitak natrijuma.
NajcéesSce se javljazbog pireksije, toplotnogudara, kod dijabetes
insipidusa, opekotina, dijareje, a uzroci mogu biti i jatrogeni.

Klinicku sliku karakterise veliki broj simptoma: Zed,
gubitak telesne teZine, tahikardija, oligurija, a u teZim
sluCajevima se razvija klinicka slika encefalopatije, koja se
prvenstveno manifestuje poremecajem svesti od konfuzno-
delirantnog stanja do kome. Terapiju Cini lagana nadoknada
tecnosti (zapocCinje se sa 5 % rastvora glukoze). Takode, treba
naglasiti da prebrza korekcija visoke koncentracije natrijuma
mozZe da dovede do intoksikacije celija vodom i pojave
epileptickih napada.

U EEG nalazuse usled hipernatrijemije beleZi progresivno
usporenje osnovne aktivnosti uz smanjenje amplitude.

1.4 Poremecaji u metabolizmu kalcijuma

FizioloSka uloga kalcijuma (Ca) u organizmu je veoma
znacajnaiodnosise na: regulaciju neuromisiéne razdrazljivosti,
regulaciju propustljivosti celijskih opni i zidova kapilara,
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uc€estvuje u koagulaciji krvi i u izgradnji kostnog tkiva, uti¢e na
kontraktilnost miokarda i neophodan je za aktivaciju brojnih
celijskih enzima. Poremecaji metabolizma Ca javljaju se u vidu
hipo-i hiperkalcijemije.

Hipokalcijemija

Hipokalcijemija je stanje smanjene koncentracije Ca u
plazmiispod 2 mmol/L. Najéeséi uzroci hipokalcijemije su:

1) hipoparatireoidizam

2) nedovoljan unos hranom, posebno tokom trudnoce ili
laktacije

3) nedostatak vitamina D

4) povecanje intestinalnog pH

5) steatoreja i malapsorpcioni sindrom

6) stvaranje nerastvorljivih kompleksa i renalni sindromi

Klinicku sliku hipokalcijemije karakteriSu brojni znaci
i simptomi poviSene ekscitabilnosti perifernog i centralnog
nervnog sistema: Hvostekov (Chwostek) znak-perkusija grana
facijalisaizazivatrzaje uglausana, nosaiocnog kapka, tetatinija
i motorni epilepti¢ni napadi. Dizestezije u ekstremitetima i
fascikulacije misica obi¢no predhode tetaniji, dok su spazmi
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sa fleksijom gornjih i ekstenzijom donjih ekstremiteta Cesto
praceniilaringospazmom.PromeneuCNS-akodhipokalcijemije
najcesce se u pocetku manifestuju u vidu blazeg kognitivnog
deficita i povremene konfuznosti, a kasnije se javlja izrazen
psihi¢ki nemir uz dezorijentaciju i izmenu culnih funkcija.
Kod blazih simptoma se daju oralni preparati Ca, dok se kod
tetanije i klinicke slike teske encefalopatije u terapiju uvodi
Ca-glukonat intravenski.

EEG promene dobro odrazavaju stepen hipokalcijemije,
alijeindividualna osetljivost na hipokalcijemiju veoma razlicita
da bi se mogle uspostaviti odredene pragovne vrednosti
(ispod ili iznad kojih se promene u EEG-u javljaju). U pocetku
se bazi¢ni ritam usporava sa postepenom pojavom visoko-
voltirane teta ili polimorfne delta aktivnosti. Siljci, otri talasi
i paroksizmalne mesavine iregularnih ostrih i delta talasa se
Cesto superponuju, ali ne kod vrednosti kalcijuma koje su iznad
5-6 mg/dL (1,25-1,5 mmol/L). Sa uspostavljanjem normalnih
vrednosti kalcijuma u serumu, EEG se postepeno normalizuje.

Hiperkalcijemija

Hiperkalcijemija predstavlja stanje poviSene vrednosti
Ca u plazmi preko 2,6 mmol/L, ali se klinicki ispoljava tek
kada je koncentracija Ca u plazmi veéa od 3,24 mmol/L.
Hiperkalcijemija se naj¢eSée javlja kod:
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1) hroni¢ne bubreZne insuficijencije

2) destrukcije kostiju od strane metastaza neoplazmi kao Sto
je multipli mijelom, ili kod karcinoma: pluéa, grudi, prostate i
tireoideje

3) tumora koji luce trofiéne hormone (koji stimulisu
parathormon)

4) hipervitaminoze D

Klinicku sliku karakteriSu: misi¢na slabost, parestezije,
polidipsija, poliurija, anoreksija, nauzeja, konstipacija,
letargija i simptomi encefalopatije u vidu kognitivnog deficita
i konfuznog stanja. Takode treba naglasiti da poremecaji svesti
kao Sto su stupor i koma (klini¢ka slika teSke encefalopatije)
mogu da se jave relativno brzo posle naglog rasta nivoa
serumskog kalcijuma (preko 5 mmol/L), Sto mozZe imati loSu
prognozusaletalnimishodom.Poredlecenjaprimarnoguzroka,
u terapiji se daju velike koli¢ine natrijuma (Na) intavenski u
obliku NaCl (jer je ekskrecija Na praéena izluCivanjem Ca) i
uvodi se ishrana siromasna Ca.

EEG promene mogu da se jave pre klinickih manifestacija,
ali ne pre nego sto kalcijum prede vrednost od 13 mg/dL (3,25
mmol/L). EEG beleZi difuzno usporenje osnovne aktivnosti
sa praznjenjima aktivnosti tipa IRDA (intermitentna ritmicna
delta aktivnost). Lambda talasi i “photic driving” su izrazeni, a
povremeno se beleZe i trifazi¢ni talasi. Siljci i ostri talasi se ne
javljaju. Normalizacija serumskog kalcijuma ne znaci da ¢e se i
EEG odmah vratiti u normalan nalaz.
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1.5 Poremecaj u metabolizmu magnezijuma

Hipomagnezijemija

NajéeSce se javlja zbog poremecaja resorpcije ili
nedovoljne koli¢ine magnezijuma u ishrani.

Prekomerno izlu¢ivanje magnezijuma urinom moze se javiti
kodrazli¢itihstanjaibolesti: hiperaldosteronizma, hiperkalcijemije,
dijabeticke kome, ali i u toku terapije diureticima. Koncentracije
magnezijuma nize od 10 mg/L uglavhom su udruZene sa
tetanijom, psihoti¢cnim ponasanjem, kognitivnom disfunkcijom i
GTK napadima (Niedermeyer, 2005).

1.6 Poremecaji metabolizma glukoze

Kako je glukoza glavno metabolicko gorivo za mozak,
poremecaji metabolizma glukoze (hipo- i hiperglikemija)
dovode do ozbiljnih poremecaja funkcija CNS-a, a pre
svega do nastanka metabolicke encefalopatije, koja bez
pravovremenog uvodenja terapije mozZe imati loSu prognozu.
EEG nalaz kod metabolicke encefalopatije uzrokovane
poremecajem metabolizma glukoze karakteriSe znacajna
progresija EEG promena, koja se manifestuje smanjenjem alfa
ritma do difuznog usporenja i pojave teta talasa, a kasnije i
registrovanjem kontinuiranih delta talasa.

Hipoglikemija

Hipoglikemija predstavlja poremedaj koji karakterise
nizak nivo Seéera u krvi (manje od 3,3 mmol/L). Posebno c¢esto
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se javlja usled prevelikog unosa insulina (kod bolesnika koji
imaju Secernu bolest) ili u stanjima gladovanja.

Najznacajnija klinicka ispoljavanja hipoglikemije poticu
od nervnog sistema, jer energetski metabolizam mozga
direktno zavisi od koncentracije glukoze u krvi. Simptomi
hipoglikemije se naj¢eS¢e javljaju u vidu konfuznosti,
znacCajnog kognitivnog deficita, pojacanog znojenja, bledila
i kratkotrajnih kriza svesti, a udruzeni su sa nepodnosljivim
osecajem gladi. Medutim treba naglasiti da poremecaji svesti
i funkcija CNS-a kod hipoglikemijske krize, najviSe zavise
od brzine pada glukoze u krvi, a manje od njene apsolutne
vrednosti. Zivotno ugroZavaju¢i poremecaj predstavlja pojava
hipoglikemicke kome kao najteze manifestacije posledi¢no
nastale hipoglikemicke encefalopatije. Osnovu lec¢enja kod
hipoglikemijskekrizeiposledicnehipoglikemickeencefalopatije
predstavlja intravenska primena koncentrovane glukoze.

Hipoglikemija izaziva znacajne EEG promene, a prvi znak
koji se javljaipriblagoj hipoglikemiji pre jelaigubibrzo caki pri
oralnoj primeni glukoze je pojacani odgovor tokom HV u vidu
frontalne delta aktivnosti (slika 6). Progresija EEG promena
kod hipoglikemicke encefalopatije je ista kao i kod drugih
metabolickih encefalopatija: u pocetku se javlja usporenje
osnovnog alfa ritma, zatim se beleZi difuzno usporenje sa teta
talasima, dok se delta talasi kontinuirano registruju u slucaju
hiipoglikemicke kome. Produzena hipoglikemi¢ka koma ne
mora da reaguje na primenu glukoze, a u takvim slucajevima
klinicke kao i EEG promene mogu da postanu trajne. Ukoliko
dode do klinickog oporavka, uspostavljanje urednog EEG-a
moze da kasni danima. Broj produzenih hipoglikemijskih
epizoda dobro korelira sa trajnim EEG promenama i nazvan je
“efekat sumacije”.
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Slika 6. V.L. 43 god.; EEG nalaz kod hipoglikemije (nivo Se¢era u krvi 2,8
mmol/L): generalizovana sporotalasna aktivnost. Pojacani odgovor na
HV u vidu frontalne delta aktivnosti; Kl. slika: konfuzno stanje, poremecaj
paznje i misljenja, pojacano znojenje, bledilo.
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Kod hipoglikemic¢ne encefalopatije Ciji je uzrok tumor
pankreasa (insulinom), tokom EEG snimanja se beleZe znaci
trajne nespecificne cerebralne disfunkcije, dominantno
bitemporalno. U ovakvim slucajevima je najvaznije da se
pravovremeno postavi dijagnoza i tumor operativno odstrani
pre pojave hroni¢nih cerebralnih sekvela: atrofije i epilepsije
temporalnog reznja.

Kod dece sa dijabetesom koja imaju ponavljane epizode
teske hipoglikemije, tokom EEG snimanja kontinuirano se
beleze frontotemporalne promene, koje se ne vidaju kod dece
sa dijabetesom bez takvih epizoda (Bjorgas et al, 1996).

Hiperglikemija

Hiperglikemija oznacava povecan nivo Secera u krvi i
najcesée predstavlja znak loSe regulisane Secerne bolesti.

Postepeno razvijanje hiperglikemije ¢esto nije praceno
izrazenijim znacima i simptomima, dok njen nagli razvoj
karakteriSu pojacana zed i ucestalo mokrenje. Kasnije se razvija
klinicka slika encefalopatije, koja se prvenstveno manifestuije
poremecajem stanja svesti od konfuznosti pa sve do kome kao
najozbiljnije i najteze komplikacije Secerne bolesti. LeCenje
hiperglikemije podrazumeva korigovanje terapije (kada se
radi o nedovoljnim dozama insulina ili oralnog antidijabetika)
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i korekcije u ishrani i nacinu Zivota. Kod dijabeti¢ne kome
u terapiji se primenjuje rehidratacija (izotonicni fizioloSki
rastvori NaCl, prva 2-3 L daju se brzo, u prva 4 h), dok se insulin
daje prema Semi le¢enja malim dozama.

Treba redida hiperglikemija u pocetnom stadijumu nema
znacajnijeg uticaja na mozdanu aktivnost, tj. blago do umereno
povecanje glikemije obi¢no ne dovodi do promena u EEG-u, a
ukoliko se one i jave veoma su slabo izrazene. Sa znacajnim
EEG promenama udruZena su dva glavna klinicka sindroma
Secerne bolesti: ketoticna i neketoti¢na hiperglikemija.

a) U ketoti¢noj hiperglikemiji (dijabeti¢noj ketoacidozi)
EEG pokazuje generalizovano usporenje i prati promene
stanja svesti. Acidoza i elektrolitni disbalans imaju veéi znacaj
od nivoa glukoze u krvi. U ketozi se epilepti¢ni napadi javljaju
veoma retko. Ukoliko se blagovremeno primeni terapija,
prognoza je dobra.

b) Neketoti¢na hiperglikemija se ¢esSée javlja kod starih
osoba, a klini¢ki se za razliku od ketoticne hiperglikemije
manifestuje cCestim epilepticnim napadima (fokalni ili
generalizovani), a nisu retki ni cerebrovaskularni akcidenti.
EEG u pocetku belezi blage do umerene promene u vidu
povremenog usporenja aktivnosti, dok se globalno usporenje
(predominacija sporih delta talasa) javlja tek sa pojavom
dijabeticne kome kao najteze manifestacije metabolicke
(hiperglikemijske) encefalopatije.
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1.7 Promene telesne temperature

Hipotermija

Klinicka hipotermija se odnosi na telesnu temperaturu
ispod 35° C i predstavlja ¢est uzrok smrti kod starih osoba.
Pored uticaja spoljasnje sredine mozZe se javiti kod raznih
poremecaja i stanja: metabolicki poremecaji, alkoholizam,
opekotine, uremija, infarkt hipotalamusa i talamusa.

Hipotermija se Cesto javlja kod subakutnog sindroma
hipoglikemije (u stanjima gladovanja), zbog Cega se savetuje
kontrola glikemije kod svake osobe sa neobjasnjivo niskom
telesnom temperaturom. Stanje konfuznosti se najcesce javlja
pritemperaturi od 32-34° C, dok verbalni odgovori prestaju pri
telesnoj temperaturi od 20-27° C. Kod terapijske hipotermije
koja se inicijalno primenjuje u kardiovaskularnoj hirurgiji (zbog
svog neuroprotektivnog efekta), EEG prvo pokazuje porast
amplitude alfa ritma, a zatim njeno smanjenje.

Znacajne EEG promene se javljaju u slucajevima kada
telesnatemperaturapadneispod 30°C. Tokom EEG snimanja pri
temperaturi od 29° C, belezi se difuzna spora aktivnost, grupe
talasa na zaravnjenom crtezu se registruju pri temperaturi od
20-22° C, dok se elektrocerebralna inaktivnost (izoelektri¢na
tiSina) belezi pri temperaturi od 18° C.
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Hipertermija

PoviSenatelesnatemperaturase mozejavitikaoposledica
spoljasnjih faktora (izlaganje tela visokim temperaturama
duzi vremenski period, boravak u pregrejanoj prostoriji), ali
i kod mnogih bolesti i stanja kao Sto su: infektivne bolesti,
bolesti srca, maligne bolesti, dehidratacija, zamor, gojaznost,
hipertireoza itd.

Klinicku  sliku  hipertermije  (pregrejanosti tela)
karakteriSu: glavobolja, opSta slabost i iscrpljenost, grcevi
skeletne muskulature i izmenjen mentalni status.

EEG pripovisenojtelesnojtemperaturi do 40° C pokazuje
progresivno usporenje aktivnosti, dok se pri temperaturi
tela od oko 42° C registruje elektrocerebralna inaktivnost
(izoelektri¢na tisina).
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2.

Endokrine encefalopatije i EEG

Mnogi endokrini poremecaji, a pre svega bolesti Stitne
(tireoidne) i nadbubrezne (adrenalne) Zlezde mogu pored
somatskih simptoma dovesti i do difuznog poremecaja
mozdane funkcije sa veoma ozbiljnim posledicama. Zato
kod ovih poremecaja EEG dijagnostika predstavlja znacajan
i objektivan metod kako za nadgledanje funkcionalnih
cerebralnih promena, tako i za procenu pogorSanja opsteg
klinickog stanja. Takode je vazno naglasiti da za razliku od
uobicajenog encefalopatskog EEG nalaza koji se karakterise
difuznimusporenjemaktivnosti, kod endokrinih encefalopatija
postoje znacajni izuzetci. Radi se o encefalopatijama nastalim
usled hipertireoze i adrenalne kortikalne hiperaktivnosti
(Cushingov sindrom), kod kojih se u EEG zapisu prvenstveno
registruje difuzno brza aktivnost, a rede se beleze spori talasi
obostrano.

2.1 Poremedaji tireoidne (Stitne) Zlezde

Poremecaje funkcije Stitne Zlezde prate izmene u
afektivnim i kognitivnim funkcijama. Veza izmedu oboljenja
Stitne Zlezde i poremecaja funkcije CNS-a opisana je krajem
19. veka (“Report on Myxoedema ”, Clinical Society of London,
1888). Dosadasnja istrazivanja ukazuju na to da tireoidna
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disfunkcija dovodi do promena u holinergickoj aktivnosti,
globalnoj perfuziji i globalnom metabolizmu glukoze u CNS-u.
Smith i saradnici su pokazali da se holinergicka aktivnost u
frontalnom korteksu i hipokampusu znacajno povecava u
prisustvu tiroksina, dok su Constant i saradnici primenom
pozitronskeemisionetomografije (PET) pokazalidakratkotrajna
tireoidna disfunkcija dovodi do smanjenja protoka krvi u mozgu
za 23,4 %, a metabolizma glukoze za 12,1 %, bez izrazenih
regionalnih varijacija. Odsustvo regionalnih varijacija ovo
stanje razlikuje od depresije i drugih oboljenja. Treba naglasiti
da je kod poremecaja tireoidne funkcije posledi¢na kognitivna
disfunkcija najcesce reverzibilnog karaktera. Medutim kako se
snizen kognitivni potencijal (Cesto samo umanjena sposobnost
paznje predstavlja rani znak encefalopatije) moze javiti i kada
nema izrazene klinicke slike oboljenja Stitne Zlezde, obavezno
je u dijagnosticke svrhe pored standardnog EEG snimanja
uraditi i testiranje tireoidne funkcije (koje takode predstavlja
i sastavni deo dijagnostickog protokola za demenciju). Kod
autoimune tireoidne bolesti (Hashimoto encefalopatija),
poremecaj kognitivne funkcije je u najve¢em broju slucajeva
udruzen sa razli¢itim vrstama antitireoidnih antitela, a
prvenstveno sa antitiroid-peroksidaznim antitelima (anti
TPO-At).

Hipertireoidizam

Hipertireoza predstavlja autoimuno oboljenje kod kojeg
postoji hipersekrecija tireoidnih hormona.
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Klinicku sliku pored klasi¢nog trijasa: struma, tahikardija
i egzoftalmus, karakteriSu i manifestacije CNS-a kao S$to su
hipomanija i euforija kod mladih, dok se kod starijih osoba
cesée javljaju konfuzija, poremedaj paznje i pamcenja (kao prvi
znaci encefalopatije), apatija i depresija. Neuroloski znaci koji
se kod osoba sa hipertireoidizmom javljaju ¢esée od drugih su
tremor i hiperrefleksija. U terapiju se uvode tireosupresivi koji
sprecavaju organifikaciju joda, jodidi koji koce oslobadanje T3
i T4 i beta blokatori kao antagonisti mnogih efekata tiroksina
u perifernim tkivima.

EEG nalaz kod hipertireoze katakterisSe bilateralno
ubrzanje alfa ritma, odnosno belezi se difuzno brza aktivnost
(slika 7). Takav EEG zapis mozZe se registrovati i kod drugih
poremecaja i stanja (dugotrajna upotreba medikamenata koji
indukuju difuznu brzu aktivnost: benzodiazepini i barbiturati,
ili povisena telesna temperatura), Sto samo potvrduje
neophodnost i znadaj tumacenja EEG nalaza u korelaciji sa
klinickom slikom bolesnika. lako je difuzna brza aktivnost
dominatna, mora se naglasiti da ni prisustvo sporadi¢ne
spore teta aktivnosti nije u potpunosti iskljuéeno. LecCenje
primarnog oboljenja obi¢no vra¢a EEG u normalno stanje, ali u
nekim slucajevima patoloski nalaz moZze da opstane vise
godina Sto implicira nastanak ireverzibilnih promena na
mozgu. Siljci i odtri talasi se zajedno sa epizodama visoko-
voltiranih aritmicnih ili ritmiénih delta talasa, koji se smenjuju
sa periodima zaravnjene aktivnosti, javljaju iskljucivo kod
tireoidne krize sa encefalopatijom. Trifazi¢ni talasi se registruju
samo povremeno.
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Slika 7. S.N. 37 god.; EEG nalaz kod hipertireoze: difuzno brza aktivnost;
KI. slika: blaga konfuznost, dezorijentacija, nemir, razdrazljivost, nagli gubitak
u tezini (uprkos apetitu), tahikardija (i u snu).
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Hipotireoidizam

Hipotireoza oznacava nedostatak hormona tireoidne
zlezde. Razlikuje se 1. primarna hipotireoza: a) bez strume,
koja je najcesce idiopatska, ili se javlja posle tireoidektomije,
zraCenjailizapaljenja, b) sastrumom, kada je u pitanju nasledni
enzimski defekt (dishormonogeneza) ili nedostatak joda i 2.
sekundarna hipotireoza koja se javlja usled insuficijencije
hipofize (deficit TSH).

Manifestacije CNS-a kod hipotireoze u pocetku su
letargija, usporenost i znaci encefalopatije u vidu blazeg
kognitivhog deficita i konfuznosti, ali kasnije se mogu
javiti i ozbiljni poremecaji svesti, kao Sto su stupor i koma
(miksedemska koma). Klinicku sliku takode karakterisu:
hiporefleksija, miopatija, neuropatija i miasteni¢ni sindrom.
Terapija kod hipotireoze je supstituciona sa T4 doZivotno, dok
se miksedemska koma leCi preparatima T3, zbog brzeg dejstva.

Tokom EEG registrovanja preovladuje dominantna teta
aktivnost, “photic driving” odgovor moze da bude snizene
amplitude, a opticka blokada moze da bude slabije izrazena.
Difuzni veoma nisko voltirani spori talasi (gotovo bez ikakvih
osobina) se javljaju u komi kod miksedema. Kod dece sa
hipotireozom (posebno ispod 6 meseci starosti) tokom EEG
snimanja najc¢esce se registruje: a) regularna teta aktivnost ili
b) nisko-voltirana osnovna aktivnost sa slabom reaktivnoséu i
uz retka vretena spavanja.
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HasSimoto (Hashimoto) encefalopatija

Uovojautoimunojtiroidnojbolesti(autoimunitireoiditis)
koju je opisao Hashimoto 1912. godine, pored poremecene
funkcije CNS-a uzrokovane promenom koncentracije tireoidnih
hormona, postojiiudruzenost kognitivne disfunkcije i prisustva
antitireoidnih antitela, a prvenstveno antitiroid-peroksidaznih
antitela (anti-TPO At). UdruZenost encefalopatije i autoimunog
tireoiditisa prvi je opisao neurolog Brain sa sardanicima 1966.
godine.

Klinicka slika HaSimoto encefalopatije je veoma
heterogena i mozZe da se manifestuje u vidu multiplih epizoda
sa slikom cerebrovaskularnog insulta (kao vaskulitis) ili kao
difuzni progresivni tip, u kome dominiraju simptomi i znaci
oStecenja mentalnih funkcija. Najéesc¢i neuroloski znaci ove
encefalopatije su kognitivni i bihevioralni poremecaji, kao i
fokalni i generalizovani epilepticki napadi. Epilepticki napadi
mogu da se manifestuju kao epilepticki status, pa i da dovedu
do letalnog ishoda. Takode se u okviru klinicke slike mogu
javiti i tremor, mioklonus, horeicki pokreti, tranzitorna afazija,
ali i ozbiljni poremecaji svesti kao Sto su stupor i koma.

EEG nalaz korelira sa teZzinom bolesti i naj¢esce prati
tok bolesti. Patoloski je u 98 % slucajeva, a u nalazu se
beleze epileptiformne promene i difuzna ritmi¢na teta/
delta aktivnost. Pored EEG dijagnostike kojom se potvrduje
postojanje encefalopatije, sigurna dijagnoza zahteva prisustvo
antitireoidnih antitela u krvi. Terapija kortikosteroidima
(Hasimoto encefalopatija je reverzibilna na kortikosteroidnu
terapiju) dovodi do brzog klinickog, kao i do EEG poboljsanja.
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2.2 Bolesti adrenalne (nadbubreine) zZlezde

Nadbubreine Zlezde se sastoje iz srzi (koja se smatra
simpatikusnom ganglijom) i kore nadbubrega koja luci gluko-i
mineralokortikoide, androgene. Njihovu proizvodnju u najvecoj
meri stimuliSe adrenokortikotropni hormon adenohipofize
(ACTH). Kako se mineralokortikoidi luce pri hiponatrijemiji
i hiperkalijemiji, a glukokortikoidi pri hipoglikemiji, kod
poremecaja funkcije adrenalne Zlezde mogu se (usled
metabolickih poremecdaja) javiti brojne manifestacije difuznog
mozdanog oStecenja, prvenstveno u vidu izmene mentalnog
statusa, kognitivne disfunkcije i poremecaja stanja svesti.

Hronicnha adrenalna insuficijencija (Adissonova
bolest-Morbus Addison)

Adisonova (Adisson) bolest se javlja kod hipofunkcije
kore nadbubrega kada je smanjeno lucenje aldosterona
(mineralokortikoidi). Posledicno se pojacava lucenje ACTH
(hormon adenohipofize) koji normalno stimuliSe koru
nadbubrega da izlu¢i glukokortikoide, mineralokortikoide i
androgene.

Kako ACTH stimuliSe i proizvodnju melanina u
melanocitima koZe, zbog njegovog pojacanog lucenja ovo
oboljenje se naziva joS i “bronzana bolest”-bolesnik dobija
tamnu put. Bez obzira da li je uslovljena kongenitalnim
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defektom, infekcijom, tumorom, hemoragijom, enzimskom
inhibicijom ili ekscesivnom primenom steroida, hroni¢na
adrenalna insuficijencija (Adissonova bolest) pogada vecinu
organskih sistema i to smanjenjem cirkulacije, izmenom
koncentracije elektrolita i poremecajem metabolizma ugljenih
hidrata. Adrenokortikalna insuficijencija u akutnoj fazi dovodi
do poremedaja svesti od stanja lake konfuznosti pa sve do
stupora i kome.

Kod blazih formi EEG ne pokazuje promene ili belezi
minimalnonespecific(nousporenje.Utezimslucajevima(stupor,
koma) belezi se difuzna iregularna teta i delta aktivnost sa
maksimumom izrazenosti iznad frontalnih regiona, praznjenja
semiperiodi¢nih ritmi¢nih delta talasa, gubitak reaktivnosti na
otvaranje ocCiju, povecanje osetljivosti na hiperventilaciju ili
smanjenje beta aktivnosti. Pojatan odgovor na HV javlja se
kod rano dijagnostikovanih bolesnika. Preteran odgovor na
hiperventilaciju moze da se smanji intravenskim davanjem
glukoze, a prema vedini izveStaja EEG promene se vradaju u
normalu primenom glukokortikoida.

Adrenalna kortikalna hiperaktivhost (KuSingov
sindrom-Cushing Syndrome)

KuSingov sindrom se javlja kod hiperfunkcije kore
nadbubrega i moZe da nastane zbog razli¢itih uzroka:

a) disfunkcije hipotalamusa
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b) tumora hipofize i nadbubrega koji lu¢e adrenokortikotropni
hormon (ACTH)

c) neendokrinih maligniteta koji lu¢e ACTH
d) zbog egzogenih steroida

Klinicku sliku pored hiperglikemije, hipertenzije i
znakova maskulinizacije kod Zena karakteriSu i znacajni
neuroloski i psihijatrijski poremecaji. Oni se javljaju
prvenstveno zbog ucinka glukokortikoida koji se vezuju za
receptore u hipotalamusu i limbickom sistemu. Posebno su
Cesti psihicki poremecaji kao Sto su euforija, hipomanija i
psihoza, dok se znaci encefalopatije mogu ispoljiti vec u ranoj
fazi bolesti u vidu konfuznog stanja i blazeg do umerenog

kognitivnog deficita.

Cesto se tokom EEG registrovanja beleZi difuzna brza
aktivnost frekvence i do 30 Hz, dok je povremena pojava
bilateralne difuzne spore teta aktivnosti takode opisana.
ProduZenje stadijuma Il i skraéenje stadijuma IIl i IV spavanja
su praceni smanjenim no¢nim lucenjem prolaktina i hormona
rasta. EEG promene nastale zbog primene ACTH i sintetskih
steroida su nekonzistentne i variraju od “teskih promena”
do nepostojanja bilo kakvih promena. Opisane promene
ne koreliraju sa pojavom psihoze ili sa smanjenjem praga

epileptiformnih praznjenja.

dr Ivan Mihaljev | Encefalopatije i znac¢aj EEG dijagnostike 61



2.3 Poremecdaji lu€enja hormona rasta

Hormon rasta ili somatotropni hormon (STH) se izlu€uje
iz adenohipofize. Usled poremecaja njegovog lucenja mogu
nastati ozbiljna oboljenja kod kojih se opisuju krupne EEG
promene, koje ukazuju na globalnu cerebralnu disfunkciju
(encefalopatska aktivnost).

Hipopituitarizam

Hipopituitarizam ili patuljasti rast nastaje usled
nedovoljnog lucenja hormona rasta adenohipofize, a uzroci
ovog poremecaja mogu biti: tumori hipofize (najcesce
adenom), autoimuni procesi ili su idiopatski (nepoznati).

EEG karakteriSu promene u vidu difuznog teta-delta
usporenja, a moze se registrovati i intermitentna ritmicna
delta aktivnost-IRDA (kod tumora hipofize).

Akromegalija

Akromegalija je hronicna bolest koja nastaje zbog
hipersekrecije hormona rasta adenohipofize kod odraslih
osoba, kada bolesniku pojacano rastu pojedini delovi tela
(Sake, stopala, nos, usi). Kao najceséi uzrok ovog oboljenja
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pominje se tumor somatotropnih celija (sekretorni adenom
hipofize).

EEG belezi spore bilateralne intermitentne talase,
pretezno delta tipa, koji su lateralizovani samo u slucaju
izvanselarnog Sirenja neoplazme.
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3.

Encefalopatije nastale usled nutritivnih poremecaja
(sindromi deficijencije) i EEG

Za razliku od odraslih osoba ¢iji mozak je dobro zasticen
od posledica pothranjenosti (malnutricija), kod dece i mladih
osoba pothranjenost moZe izazvati ozbiljne, Cesto i trajne
posledice. EEG kod nedostatka vitamina (avitaminoza) ne
pokazuje specificne promene, ali moZe ukazati na teSku
cerebralnu disfunkciju koju karakterise difuzno usporenje
mozdane aktivnosti. Treba naglasiti da sa klinickim oporavkom
dolazi i do brze normalizacije EEG nalaza. Vitamini grupe B
(narocito B6, B1, B12 i B9) su od posebne vaznosti za nervni
sistem, pa tako encefalopatije nastale kao posledica hipo- ili
avitaminoze, u nekim slucajevima mogu imati veoma loSu
prognozu, jer ukoliko se pravovremeno ne ukljuc¢i adekvatna
(vitaminska) terapija ishod moZe biti ¢ak i letalan. lzvori
navedenih vitamina B kompleksa nalaze se u namirnicama
i biljnog i Zivotinjskog porekla, uz napomenu da se vitamin
B12 ne nalazi u povréu. Vitamini B6, B12, a posebno vitamin
B9-folna kiselina (kojim su narocito bogate namirnice kao Sto
su socivo, pasulj i spanaé) imaju veliki znacaj u sprecavanju
porasta nivoa homocisteina u krvi, aminokiseline koja podstice

i ubrzava aterosklerozu.
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3.1 Nedostatak vitamina B6 (piridoksin)

Znacaj vitamina B6 je da podstice rad imunolosSkog

sistema i prenos nervnih impulsa.

Deficit piridoksina predstavlja genetski defekt koji se kod
novorodencadi i odojcadi ispoljava kao sindrom piridoksinske
zavisnosti sa farmakorezistentnom epilepsijom. Nekada se
smatralo da se javlja samo u perinatalnom periodu i da se
vraca kada se obustavi nadoknada piridoksina. Neki radovi
opisuju kasni pocetak napada kod predhodno asimptomatskih
beba (kod mladih od 18 meseci), zatim periode bez napada
kod beba koje ne dobijaju piridoksin i do 5 meseci, kao i
konvulzije koje zahtevaju primenu drugih lekova. Moguce je
da metabolicki defekt koji lezi u osnovi bolesti predstavlja
neadekvatnasinteza GABA.Postoje brojniradovikojisu pokusali
da objasne nedostatak bioloski raspolozivog piridoksina koji
je neophodan nutrijent za pravilno funkcionisanje mnogih
enzima. Napadi mogu da budu multifokalni, generalizovani

klonicki ili mioklonic¢ki (infantilni spazmi).

EEG nalaz kod postojanja deficita piridoksina
najcesce karakterisu: difuzno usporenje osnovne aktivnosti,
generalizovana Siljak-talas prainjenja i hipsaritmija. Kako
epilepti¢ni napadi, tako se i EEG promene brzo gube posle

intravenske primene piridoksina.
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3.2 Nedostatak vitamina B1 (tiamin)

Znacaj vitamina B1:

1) Osnovna uloga vitamina B1 je da omogudi telu
pretvaranje Seéera u krvi u glukozu i pomaze telu u
razgradnji ugljenih hidrata, proteina i masti.

2) Dovoljna koli¢ina vitamina B1 u organizmu, osigurava
optimalno funkcionisanje nervnog i kardiovaskularnog
sistema, kao i pravilno funkcionisanje misica.

3) Proizvodnja adenozin trifosfata (ATP) koji je telu glavni
izvor energije, ne moze da se odvija bez vitamina B1.

Nedostatak ovog vitamina ispoljava se u dva klinicka oblika:
a) vlazni- koji zahvata periferni nervni sistem

b) suvi-koji dominantno zahvata CNS (Wernicke-ova
encefalopatija).

Vernikeova (Wernicke) encefalopatija

Karl Vernike (Carl Wernicke) je 1881. godine prvi opisao
akutni sindrom koji ukljucuje: konfuznost, oftalmoplegiju i
ataksiju hoda. Najc¢esce stanje koje uzrokuje ovu encefalopatiju
je alkoholizam sa dugotrajno malim unosom vitamina B1.
Druga stanja koja su povezana sa ovim oboljenjem su: sistemski
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maligniteti, hirurSki zahvati na gastrointestinalnom traktu,
anorexia nervosa, kao i sindrom stecene imunodeficijencije.
Takode je vaino napomenuti da se klini¢ka slika Vernikeove
encefalopatije mozZe akutno izazvati kod osoba u riziku,
ukoliko se podvrgnu preteranom unosu ugljenih hidrata (kod
intravenskih infuzija rastvora glukoze).

Klinicki trijas koji definiSe ovu encefalopatiju Cine:

1) Konfuznost (sa dezorijentacijom, poremecajem paznje,
apatijom), rede stupor i koma

2) Okularni znaci (oftalmoplegija, nistagmus)

3) Trunkalna ataksija (hod na Sirokoj osnovi, ¢esto uz
ataksiju ekstremiteta)

Na Vernikeovu encefalopatiju se moZe nadovezati
Korsakovljeva (Korsakoff) psihoza, kada je prvenstveno
poremeéenopamdenjeitoudisproporcijisadrugimkognitivnim
funkcijama. Vernikeova encefalopatija i Korsakovljeva psihoza
nisu dve razli¢ite bolesti, ve¢ predstavljaju razlicite stadijume
istog procesa (Wernicke-Korsakoffljev sindrom).

Pravovremeno prepoznavanje ovog sindroma je od
izuzetne vaznosti, jer ukoliko se ne prepozna na vreme,
napreduje do smrtnog ishoda. U akutnoj fazi (Wernickeova
encefalopatija) se parenteralno daje vitamin B1 (50-100
mg dnevno) uz uravnotezenu ishranu. U hroni¢noj fazi
(Korsakoffljeva psihoza) ¢ak i uz primenu tiamina (vitamin B1)
10-20 % bolesnika ima loSu prognozu sa letalnim ishodom.

EEG karakteriSe difuzna sporotalasna aktivnost (slika
8) koja prati progresiju Vernikeove encefalopatije. Kod tezih
oblika bolesti opisano je postojanje difuznih Siljak-talas-

kompleksa.
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Slika 8. G.P: 67 god.; EEG nalaz kod Vernikeove encefalopatije:
generalizovana sporotalasna aktivnost teta/delta tipa; Kl.slika:
konfuznost , dezorijentacija, nistagmus, ataksija.
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3.3 Nedostatak vitamina B 12 (kobalamin)

Znacaj vitamina B12 je u stvaranju crvenih krvnih zrnaca

(eritrocita) i proizvodnji mijelina (zastitni omotac oko nerava).

Nedostatak ovog vitamina nastaje kao posledica deficita
unutrasnjeg faktora koji luce Celije Zeluca, kao i kod drugih
hroniénih sindroma malapsorpcije. Pored hematoloskih
(megaloblastna anemija), ovaj poremedaj karakteriSu i
neuroloSke manifestacije u vidu periferne neuropatije,
degeneracije ki€mene mozdine (funikularna mijeloza) i
zahvacenosti CNS-a u vidu konfuznosti, snizenog kognitivnog

potencijala, demencije i izmene Culnih funkcija (halucinacije).

Ne postoji korelacija izmedu EEG promena i klinickih
manifestacija kao Sto su anemija, periferna neuropatija
i mijelopatija. Medutim, mentalne promene (znaci
encefalopatije) su pracene nalazom difuzne izrazito spore
mozdane aktivnhosti. Moguce je da se povremeno javi fokalno

usporenje kao i ostri talasi iznad temporalnih regiona.
Terapija vitaminom B12 dovodi do:

a) poboljsanja EEG-a tokom nedelju dana

b) normalizacije EEG tokom 1-2 meseca od pocetka terapije.

Za poboljsanje klinicke slike potrebno je oko 6 meseci.
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Evocirani potencijali (EP) mogu da pokaZu produzZenje
latenci i pre pojave klinickih simptoma. Koriste se kako za

kvantifikovanje tako i za lokalizaciju lezije nervnog sistema.

3.4 Nedostatak vitamina B9 (folna kiselina)

Vitamina B9 vazan je sastojak genetskog materijala koji
kontroliSe rast i obnavljanje ¢elija. Posebno je vazino da Zene
tokom trudnoce redovno uzimaju ovaj vitamin, kako bi se
smanjila opasnost od pojave urodenih mana kao sto su: defekt
neuralne cevi, rascep usne i nepca itd.

Nedostatak folne kiseline javlja se kod sindroma
hroni¢ne malapsorpcije i u vezi je sa alkoholizmom. Manjak
folata izazvan primenom antiepileptika je u korelaciji sa
tezinom psihijatrijskih i bihevioralnih simptoma kod bolesnika
sa epilepsijom, ali prava uloga folata u nastanku ovih
simptoma ostaje nerazjasnjena. Podjednako je nejasno da li
nadoknada folata popravlja mentalno funkcionisanje. Visoke
oralne ili intravenske doze folata kod bolesnika koji primaju
antiepileptiénu terapiju mogu (mada retko) da izazovu
epilepti¢ne napade.

U EEG-u se usled deficita folne kiseline beleze
nespecificne promene, a uglavhom se radi o blazem do
umerenom usporenju osnovne aktivnosti.
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4.
Inflamatorne encefalopatije i EEG

Svi inflamatorni procesi u mozgu mogu da se razvrstaju
kako prema uzrocniku: virusne, bakterijske, gljivicne i
protozoicne infekcije, tako i prema zahvaéenom tkivu:
meningitis, encefalitisilimeningoencefalitis. Kod inflamatornih
proseca u mozgu EEG promene su najcesc¢e generalizovane i
nespecificne: gubitak normalnih ritmova uz difuzno usporenje
aktivnosti (encefalopatski nalaz). lzuzeci su subakutni
sklerozirajuéi panencefalitis (SSPE) i herpes simpleks virusni
(HSV) encefalitis kada se u EEG nalazu beleZi karakteristi¢na
(pseudo) periodi¢na aktivnost.

Klinicku sliku koja ukazuje da se radi o zapaljenskoj

.....

1. poviSena telesna temperatura
2. glavobolja, muénina i povraéanje

3. izmenjeno stanje svesti (od konfuznosti do duboke kome),
kognitivni deficit (od veoma blagih do izrazenih poremedaja
pamcenja, misljenja i paznje)

4. pozitivni meningealni znaci (ukocen vrat)

4.1 Meningitis

Meningitis  predstavlja zapaljenje moZdanica i
subarahnoidnog prostora. Prema uzrocnicima se razlikuju
bakterijski i virusni meningitis.
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Bakterijski (purulentni i tuberkulozni) meningitis

NajceSéi uzrocCnici bakterijskog meningitisa su:
Haemophilusinfluenzae, Neisseria meningitides (meningokok)
iStreptococcus pneumoniae. Bakterije usubarahnoidniprostor
dospevaju na razlicite nacine: hematogenim putem, tokom
septikemije ili kao metastaze iz infektivnih zarista srca, pluca
i drugih organa, kao i Sirenjem iz okolnih struktura (sinuzitisi,
otitisi itd).

Klinicku sliku bakterijskog meningitisa pored poviSene
temperature (Cesto i preko 40° C), glavobolje i uko¢enog vrata
Cesto karakteriSu i brojni drugi simptomi: konfuznost uz snizen
kognitivni potencijal, fokalni neuroloski znaci (rani znaci
encefalopatije), epilepti¢ki napadi i edem papile optickog
nerva. Kasnije mogu da se jave ozbiljni poremecaji svesti (od
stupora do kome), kao znaci uznapredovale encefalopatije.

Bakterijski meningitis je urgentno stanje i ukoliko se na
njega posumnja, posebno ako se razvije i petehijalna ospa,
leCenje treba zapoceti odmah (bez cekanja da se dijagnoza
potvrdi lumbalnom punkcijom: likvor je purulentan). LeCenje
podrazumeva hitnu primenu antibiotika (penicilin G, ampicilin
ili cefalosporini Ill generacije).

Kod bakterijskog meningitisa u EEG nalazu je veoma
izrazena i rasirena iregularna ritmic¢na delta aktivnost-IRDA:
javlja se iznad frontalnih regiona kod odraslih (FIRDA), a
kod dece iznad okcipitalnih regiona (OIRDA). Mogu da se
jave i fokalne i epileptiformne abnormalnosti. EEG promene
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su izrazenije kod dece. EEG normalizacija obi¢no kasni za
bihevioralnim oporavkom po nekoliko nedelja. Pogorsanje
EEG-aili pojava teskih perzistentnih abnormalnosti ukazuje na
infarkciju, formiranje abscesa ili razvoj hidrocefalusa (slika 9).
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Slika 9. EEG nalaz kod obstruktivnog hidrocefalusa (kao komplikacije
bakterijskog meningitisa): kontinuirana difuzna iregularna spora
aktivnost.

Akutni virusni meningitis

Akutnivirusni meningitis naziva se i asepticki meningitis,
a karakterisu ga: febrilnost, glavobolja, blazi kognitivni deficit
i konfuzno stanje, kao i slabo izrazen meningealni sindrom.
Najceséi uzrocnici ovog oboljenja su enterovirusi, arbovirusi i
HIV.

Kod bolesnika sa asepticnim meningitisom EEG je
normalan kod vise od 50 % bolesnika, dok se kod ostatka
ispitanika tokom snimanja beleze difuzni, nespecificni spori
talasi. EEG abnormalnosti su ¢esce i izrazenije kod male dece.
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Uz klinicke podatke i encefalopatski EEG nalaz (globalna
cerebralna disfunkcija blazeg stepena), osnovni dijagnosticki
postupak predstavlja ispitivanje likvora: pri lumbalnoj punkciji
likvor je bistar i bezbojan, sa povisenim brojem limfocita.

4.2 Encefalitis

Encefalitis predstavlja difuznu upalu mozdanog tkiva i
moze biti primarna manifestacija ili sekundarna komplikacija
virusne infekcije. Naj¢eséi uzrocnici encefalitisa su enterovirusi
i herpes simpleks virus.

Virusni encefalitis

Klinicku sliku virusnog encefalitisa karakterisu:
febrilnost, glavobolja, epilepticki napadi i znaci mozdane
disfunkcije-encefalopatija (izmenjeno stanje svesti i sniZen
kognitivni potencijal).

Kod virusnog encefalitisa EEG je uvek patolosSkiizmenjen.
Difuzna delta aktivnost je naj¢eS¢i EEG nalaz (slika 10).
Aritmicna delta aktivnost (ADA) je verovatnija ukoliko infekcija
predominantno zahvata korteks i susednu subkortikalnu belu
masu. Postojanje IRDA prazinjenja implicira zahvacenost
subkortikalne sive mase. Kod akutnog encefalitisa, stepen EEG
usporenja pratitezinu klinickog nalaza. Stepen EEG poboljsanja
ima izvesnu prognosticku vrednost: normalizacija u okviru 5
nedelja ukazuje na povoljan ishod.
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Slika 10. TeSka, generalizovana sporotalasna EEG disfunkcija kod decaka
(11 god.) sa encefalitisom. Kl. slika: temperatura, glavoboljai progresivno
snizenje svesti.

EEG promene kod sporadic¢nih encefalitisa izazvanih
neurotropnim virusima (equini, mumps ili St. Louis) su
karakteristicno manje izrazene nego kod onih koji su posledica
postinfektivnih sindroma sa demijelinizacijom (male boginje,
rubella, ili postvakcinalnih encefalitisa). Trajna oStecenja
mozga su Cesto povezana sa trajnim EEG abnormalnostima
koja ukljuCuju i epileptiformna prazinjenja. lzrazena spora
aktivnost se takode vida i tokom akutnih infekcija malim
boginjama, mumpsom, rubelom i Sarlahnom groznicom, ¢ak i
kada ne postoji oCigledna zahvaéenost struktura CNS-a.

Pored EEG dijagnostike, ispitivanje likvora predstavlja
znacajan dijagnosticki postupak: likvor pri lumbalnoj punkciji
karakteriSe blaga pleocitoza (manje od 5 Ly u mm?3).
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Herpes simpleks virusni encefalitis (HSV)

Kod HSV encefalitisa zapaljenje je najcesce lokalizovano
u temporo-frontalnim regionima, pa klinicku sliku pored
febrilnosti i glavobolje karakterise i simptomatologija vezana
za oStecenje ovih regiona. Nekada rani znaci encefalopatije
mogu biti i prvi znaci ovog oboljenja, a manifestuju se u vidu
akutno nastalog konfuznog stanja i teSkog kognitivnog deficita.
Pocetak bolesti Cesto karakterisu i epilepticki napadi, agitacija,
poremecaji licnosti ili halucinacije. Oko 50 % bolesnika sa
HSV encefalitisom ima hemiplegiju i hemihipesteziju. Zbog
mogucénosti nastanka tesSkih neuroloskih posledica, cak i
smrtog ishoda, terapiju treba uvesti ve¢ na samom pocetku

bolesti (aciklovir u intravenskoj infuziji tokom 10-14 dana).

Kod HSV encefalitisa odredeni EEG nalazi (iako nisu
patognomonicni), kada se posmatraju u odredenom klinickom
okruzenju, mogu da sugeriSu dijagnozu. Rana dijagnoza i
uvodenje pravilne terapije mogu da budu spasonosni za
bolesnika i da smanje neuroloski morbiditet. Rano unilateralno
zahvatanje temporalnog lobusa rezultira nastankom fokalne
ili lateralizovane delta aktivnosti. Usporenje brzo postaje
difuzno rasSireno, ali temporalna ili fronto-temporalna
akcentuacija najc¢esce perzistira. Iznad maksimalno zahvaéenih

regiona (obi¢no temporalnih), javljaju se na 2-15 dana od
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pocetka bolesti karakteristi¢ni periodi¢ni kompleksi. U nekim
slu¢ajevima, ovaj se obrazac javlja sa zakasSnjenjem od cak
mesec dana. Kompleksise sastoje od ostrih talasaili oStar-spor-
talas kompleksa sa ponavljanjem u intervalima od 1-5 sekundi.
Ponekad se javljaju pojedinacno ili u grupama. Amplituda
varira od 500 puV do kompleksa koje je tesko razlikovati od
bazalne linije. Kako bolest napreduje, periodicni kompleksi
mogu da postanu prominentniji, a ¢eS¢e postepeno nestaju.
Periodi¢ni kompleksi mogu biti unilateralni ili bilateralni i
mogu da nestanu na jednoj strani, da bi se kasnije javili na
strani koja je prva zahvadena. Kada su bilateralni, javljaju se
sinhrono ili nezavisno, ali ¢esto u konstantnom vremenskom

odnosu jedan prema drugom (slika 11).
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Slika 11. Bilateralni asinhroni periodi¢ni oStar-talas kompleksi kod
muskarca (64 god.) sa herpes simpleks encefalitisom. Ovaj EEG je
registrovan 12 dana pre pocetka neuroloskih znakova.
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Vremenom, kompleksi se proSiruju, ponavljaju se sa manjom
ucestaloSc¢u, i konac¢no bivaju zamenjeni nisko-voltiranom
aritmicnom sporotalasnom aktivnosS¢u. Atenuacija osnovne
aktivnosti izmedu periodi¢nih praznjenja (na manje od
20 pV) se obi¢no rano javlja. Intermitentni ili kontinuirani
pseudoperiodi¢ni i periodi¢ni kompleksi se javljaju u visokom
procentu pedijatrijskih (uklju€ujuc¢i neonatalne) slucajeva
HSV encefalitisa. Kod neonatalnog herpesa, praznjenja su
fokalna ili multifokalna sa ¢estim izmenama strana. PeriodiCni
kompleksi mogu da evoluiraju u fokalnu elektrografsku iktalnu
aktivnost. Tokom serijskog EEG snimanja beleZi se pojava
pseudoperiodi¢nih lateralizovanih epileptiformnih praznjenja
(PLEDs), kod vise od 2/3 slucajeva. Mogu biti ¢eséi, a mogu
i da prethode, ocekivanim hipodenznim lezijama na CT-u.
Zato je u okviru dijagnostike neophodno da se kombinuje
serijsko EEG registrovanje sa CT nalazima. Ni rani, a ni
serijski EEG nalazi nemaju mo¢ da predvide kako rezidualnu
onesposobljenost tako ni prezivljavanje. Oni obi¢no kasne za
klinickim promenama, $to im ogranicava vrednost u pracenju
toka bolesti. U kasnim stadijumima bolesti, EEG moZe da

postane normalan.
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Subakutni sklerozirajuci panencefalitis (SSPE)

Predstavlja hroni¢nu infekciju virusom malih boginja u
detinjstvu, a javlja se veoma retko od kako je uvedena rutinska

vakcinacija.

Klinicki se SSPE u pocetku kod dece manifestuje
samo kao zaboravnost, rasejanost i neposlusnost, ali sa
napredovanjem bolest se karakteriSe izmenom mentalnog
statusa, mioklonusomiznacimaencefalopatijeito prvenstveno
poremecajem svesti od somnolencije pa sve do kome. U
likvoru i serumu ovih bolesnika poviseni su nivoi antitela na
virus morbila. Opisani su retki slucajevi klinickog poboljsanja
ili zaustavljanja napredovanja bolesti uz intraventrikularnu

primenu interferona-alfa.

EEG kod SSPE obi¢no ima dijagnosticku vrednost. Tipi¢an
EEG nalaz Cine generalizovani periodi¢ni kompleksi visefaznih
sporih talasa (Radermecker, 1949). Kompleksi se sastoje od
bilateralno simetri¢nih, sinhronih, visoko-voltiranih (200-500
uV)praznjenjadvo-,tri-ilipoli-fazi¢nih stereotipnih deltatalasa,
a ponekad im se pridruzuju ostri talasi (Cobb, 1966) (slika 12),
ili se na njih superponuju nizovi brzih talasa (Martinovié, 1986)
Ponavljaju se u priliéno pravilnim vremenskim intervalima (2-

10 s) i prema mioklonim trzajevima imaju odnos 1:1.
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Slika 12. Ostar-spor-talas kompleksi koji se javljaju svakih 6 sekundi a
povezani su sa generalizovanim trzajima tela kod decaka (3 god.) sa SSPE.

U ranim stadijumima bolesti svaki kompleks traje izmedu
0.5i 2. sekunde, ali moZe da se javi i retko (svakih 5 minuta).
Kompleksi mogu da budu prisutni samo tokom spavanjai mogu
da se izazovu aferentnim stimulusima. Spori mioklonicki trzaji
su u tesnoj povezanosti sa EEG kompleksima: mogu da im
neposredno prethode, da se deSavaju istovremeno sa njima, ili
dasejave posle njih. U retkim slucajevima periodi¢na aktivnost
moze biti lateralizovana ili da ima fronto-okcipitalno ili levo-
desno kasnjenje. Sa napredovanjem bolesti osnovna aktivnost
se usporava, promene stanja postaju neprepoznatljive, a
javlja se nisko-voltirana aritmi¢na delta aktivnost protkana
periodicnim kompleksima. Moguée je da se pojave i prolazna

zaravnjenja i fokalni ili generalizovani Siljci.
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4.3 Virus humane imunodeficijencije (HIV)

Virus humane imunodeficijencije (HIV) je Cest uzrok
neuroloskog morbiditeta. To je neurotropni virus koji zahvata
i nervni i imuni sistem.

Sindrom stecene imunodeficijencije (AIDS ili SIDA) pored
primarne i raznih oportunistickih infekcija karakteriSe i pojava
neoplazmi (limfom CNS-a i Kaposiev sarkom), razni sistemski
poremecaji, kao i reverzibilna miokloni¢na encefalopatija
(Thomas et al, 1994).

Kod HIV seropozitivnih bolesnika Ciji je neuropsiholoski
status uredan, EEG nalazi su bez promena. Medutim, sa
razvojem klinickih poremecaja, a posebno kada se radi o
encefalopatiji i demenciji, procenat EEG promena se znacajno
povecava. Ucestalost EEG promena je visoka i raznovrsna: 65
% difuznih i 22 % fokalnih usporenja, uz 11 % paroksizmalne
spore aktivnhosti udruzene s oStrim talasima. Fokalno
usporenje ukazuje na oportunisticku infekciju, neoplazmu
(limfom CNS-a), progresivnu multifokalnu leukoencefalopatiju
ili druge fokalne lezije.

4.4 Apsces mozga

Nastaje prvenstveno dospevanjem piogenih bakterija u
mozak (strepto-istafilokoke), a mnogo redi uzrocnicisu gljivice
i protozoe. MoZe da se javi Sirenjem infekcije iz paranazalnih
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Supljina i mastoida, ili je u pitanju infekcija preko septi¢nih
embolusa.

Klinicki simptomi i znaci (glavobolja, mucnina i
povracanje, konfuznost, somnolentnost, kognitivni deficit,
izmena licnosti) kao i EEG zapisi mogu li¢iti na neoplazmu koja
brzo raste. Medutim potrebno je naglasiti da EEG promene
mogu Cak i prethoditi apscesu u toku od nekoliko dana i tako
ukazati na potrebu daljeg ispitivanja.

EEG u pocetku pokazuje difuzno usporenje aktivnosti,
dok su lateralizovane promene vrlo ¢esto krupnog stepena, u
viduizrazito sporih (subdelta) talasa i smatra se da su posledica
edema mozga. Registrovanje lokalnih sporih talasa ukazuje
na ogranicenu kolekciju, odnosno na inkapsulaciju apscesa.
Temporalni(otogeni) apscesidajuistostranu temporalnu sporu
aktivnost, dok se IRDA ceSée vida kod cerebelarnih apscesa.
Epileptiformne promene se retko beleze u akutnoj fazi, dok
se Cesto mogu registrovati posle hirurske intervencije. EEG
je senzitivna dijagnosticka metoda za nadgledanje lecCenja
apscesa antibiotskom i hirurSkom terapijom.

4.5 Neuroborelioza-Lajmska (Lyme) bolest

Bolest zahvata periferni i centralni nervni sistem,
prouzrokovana je spirohetom Borelijom burgdorferi (Borrelia
burgdorferi) i javlja se kao posledica ujeda krpelja.
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Razlikujusetristadijumabolesti:fazaakutnelokalizovane
infekcije, faza rane diseminacije i faza kasne perzistentne
infekcije nervnog sistema. Klini¢ku sliku u prvoj fazi karakterise
razvoj migratornog eritema na koZi (erythema chronicum
migrans), 3-30 dana po kontaktu sa krpeljem. U drugoj fazi,
nekoliko nedelja od pojave eritema ispoljavaju se kardioloSki
(poremecaji provodenja, mioperikarditis) i neuroloski
poremecaji (radikulitis, radikuloneuritis, glavobolja, obostrana
lezija VII kranijalnog nerva). U kasnoj fazi bolesti, mesecima
nakon pocetne infekcije razvija se klini¢ka slika encefalopatije,
koja se prvenstveno manifestuje kognitivnim deficitom (pre
svega poremecajem pamdéenja). Pored klinicke slike, osnovu
dijagnoze neuroborelioze predstavlja i nalaz povisenih nivoa
imunoglobulina Mili G, koji su specifi¢ni za spirohete u serumu
i likvoru obolelih. LeCenje podrazumeva primenu antibiotika i
to u ranoj fazi oralnu primena doksiciklina i amoksicilina, a u

kasnoj fazi intravensku primenu cefalosporina lll generacije.

U EEG nalazu se u pocetnim fazama bolesti belezi
difuzno usporenje aktivnosti blazeg do umerenog stepena,
dok se u kasnoj fazi bolesti (kasna perzistentna infekcija
nervnog sistema) koju karakterise klinicka slika encefalopatije,

registruju znaci teske globalne cerebralne disfunkcije.
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S.

Toksic¢ne encefalopatije i EEG

Toksi¢ne encefalopatije mogu nastati usled intoksikacije
lekovima i supstancama koje izazivaju bolesti zavisnosti ili
kao posledica delovanja neurotoksi¢nih agenasa. Akutna
intoksikacija usled zloupotrebe vecine lekova u blazoj formi
dovodi do delirantno-konfuznog, cesto i do agitiranog
stanja, dok kod tezih sluajeva dolazi do sedacije i kome.
Neurotoksi¢ni agensi kao Sto su teSki metali, metil i etilalkohol,
organski rastvaraci i ugljen monoksid mogu da prouzrokuju
teSku (ireverzibilnu) cerebralnu disfunkciju. Ireverzibilnost
predstavlja osnovnu karakteristiku dejstva otrova i u njoj je
sadrzana bitna razlika u odnosu na dejstvo leka, koje je po
svojoj prirodi reverzibilno. Kod dugotrajnog konzumiranja
raznih lekova i psihoaktivnih supstanci, kao i kod trovanja
neurotoksi¢nim agensima efekti na EEG uvek su generalizovani.
EEG mozZe da ukaZze na tip intoksikacije ili trovanja i uvek
odrazava stepen difuznog poremecdaja mozidane funkcije,
narocito stanja svesti.

5.1Intoksikacijelekovimaisupstancamakojeizazivaju
bolesti zavisnosti

Mnogi lekovi, kao i supstance koje izazivaju bolesti
zavisnosti, usled zloupotrebe i intoksikacije dovode do
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razvoja klinicke slike encefalopatije i tako znacajno uticu na
EEG aktivhost. Tokom EEG snimanja registruje se globalna
cerebralna disfunkcija koja ukazuje na toksi¢nu encefalopatiju.
Pre svih tu spadaju:

1) Neuroleptici (hlorpromazin, haloperidol)

2) Antidepresivi (inhibitori MAO, tricikli¢ni antidepresivi)
3) Benzodiazepini (diazepam, lorazepam, klonazepam)
4) Antiepileptici (karbamazepin, barbiturati, valproati)

5) Opijati (morfin, heroin, metadon), psihostimulansi
(amfetamin, kokain) i halucinogeni (marihuana, LSD)

Neuroleptici

Klinicka slika encefalopatije nastale usled intoksikcije
neurolepticima manifestuje se poremecéajem svesti naj¢esée u
vidu konfuzno-delirantnog stanja i somnolencije, kognitivhim
deficitom (koji se obi¢no u pocetku ispoljava poremecajem
paznje), stanjem agitiranosti, parkinsonizmom, GTK napadima.
Pacijenti sa neuroleptickim malignim sindromom c¢esto imaju
tahikardiju i labilan krvni pritisak. Letalan ishod kod trovanja
neurolepticima je redak, a prvenstveno nastupa kao posledica
kardioloSkog efekta.

EEG se menja u ranoj fazi intoksikacije, kada pokazuje
difuzno usporenje aktivnosti (slika 13), ili se belezi
generalizovana epileptiformna aktivnost.
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Slika 13. C.B.43 god.; EEG nalaz kod neurolepti¢kog malignog sindroma:
difuzno usporenje mozdane aktivnosti; Kl. slika: konfuzno stanje, snizen
kognitivni potencijal, agitiranost, parkinsonizam.
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Antidepresivi

U sluCajevima trovanja antidepresivima nastaju
hiperpireksija, hipertenzija, srCana aritmija, a brzo se
razvija i klinicka slika teSke encefalopatije koju karakteriSu
ozbiljni poremecaji stanja svesti u vidu stupora i kome. Novi
antidepresivi imaju Siri terapijski indeks, ali pri trovanju Cesto
dovode do epileptickih napada.

EEG pri terapijskim dozama belezi lako difuzno usporenje
osnovne aktivnosti, dok kod intoksikacije EEG pokazuje krupne
promene tipa delta disfunkcije.

Litijum

Kod intoksikacije litijumom (lek koji ima veliki znacaj u
stabilizaciji teskih bipolarnih poremecaja) javlja se izrazena
konfuznost uz znacajan poremecaj kognitivnih funkcija kada je
posebno umanjena sposobnost pamdéenja.

EEG uvek pokazuje krupne promene: difuzno usporenje
osnovne aktivnosti (dominiraju teta, rede delta talasi),
epileptiformni paroksizmi ili posteriorni trifazicni talasi.
Reverzibilni toksi¢nilitijumski sindrom mozZe da li¢i na Krojcfeld-
Jakobovu bolest (KJB).

Benzodiazepini

U slucajevima intoksikacije ovim lekovima veliki znacaj
pored pocetnih klinickih sipmtoma encefalopatije kao Sto su
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pospanost, konfuzno stanje i poremeéena koordinacija pokreta
ima i EEG registrovanje.

U terapijskim dozama benzodiazepini izazivaju difuzno
brzu aktivnost koja prekriva Citav EEG, dok prekomerne doze
ovih lekova pojacavaju sporu aktivnost (teta i delta tipa) koja
je bilateralno simetri¢na. Cesto se javlja generalizovana delta
aktivnost, a mogu se registrovati i paroksizmi na zaravnjenom
crtezu (burst-suppression) uz napomenu da ovaj obrazac kod
intoksikacije benzodiazepinima nema uvek fatalnu prognozu
kao kod anoksi¢nih stanja.

Antiepileptici

Klinicku  sliku  encefalopatije  kod intoksikacije
antiepilepticima karakteriSu brojni simptomi: snizen kognitivni
potencijal, dezorijentacija, pospanost, ataksija, kao i poremecaji
svesti od konfuznog stanja sve do kome. Treba imati u vidu
da nagla obustava antiepilepti¢nih lekova (AEL) provocira
epileptiformna praznjenja.

EEG nalaz i pri terapijskim dozama moZe ukazati na
znake globalne cerebralne disfunkcije lakSeg stepena. Tako
karbamazepin veé u terapijskim dozama izaziva lako usporenje
osnovne alfa aktivnosti i povecava osetljivost na HV, dok se
kod intoksikacije beleZi pojava difuznih sporih talasa najcesce
teta opsega. Barbiturati u terapijskim dozama izazivaju difuzno
brzu aktivnost (kakva se vida i kod upotrebe benzodiazepina),
dok toksicne doze pojacavaju ili aktiviraju difuzne Siljke ili
oStre talase, dominantno iznad frontalnih regiona. Valproati
u terapijskim dozama ne menjaju znacajno osnovnu mozdanu
aktivnost , dok se kod intoksikacije javljaju difuzna teta/delta
usporenja (valproatna encefalopatija) (slika 14).
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Slika 14. D.S.23 god. EEG nalaz kod valproatne encefalopatije:

generalizovano teta/delta usporenje; Kl. slika: kognitivna disfunkcija uz
izrazenu dezorijentaciju, pospanost i ataksiju.
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Opijati, psihostimulansi i halucinogeni

Tokom intoksikacije supstancama koje izazivaju bolesti
zavisnosti: opijati (morfin, heroin, metadon), psihostimulansi
(amfetamin, kokain) i halucinogeni (marihuana, LSD) razvija
se klinicka sika teSke encefalopatije koja se manifestuje
poremecajima stanja svesti sve do kome i teskim kognitivnim
deficitom. Klinickoj slici toksicne encefalopatije obic¢no
prethode brojnisimptomiiznacikao Stosu:abdominalne kolike
pradene povraéanjem, mioza (heroin) ili midrijaza (kokain,
amfetamin), euforija, logoreja, anksioznost, tahikardija itd.
Antidoti kod trovanja opijatima su nalokson i naltrekson.

EEG kod zloupotrebe opioidnih analgetika (opijata) beleZi
lako usporenje osnovne aktivnosti (usporena alfa aktivnost
se privremeno normalizuje pri nastanku tolerancije), dok se
tokom zloupotrebe psihostimulansa i halucinogena povecava
beta aktivnost. Kod intoksikacije ovim supstancama registruje
se difuzno usporenje aktivnosti (teta ili delta opsega) Sto
ukazuje na encefalopatiju teskog stepena.

5.2 Otrovi koji deluju na CNS (neurotoksicni agensi)

U neurotoksi¢ne agense spada veliki broj supstanci,
a ovde su navedene samo najznacajnije iz ove grupe, koje
predstavljaju i najéesée uzrocnike toksi¢nih encefalopatija.

dr Ivan Mihaljev | Encefalopatije i znac¢aj EEG dijagnostike 93



Metali

Trovanja metalima su obi¢no zadesna ili profesionalna
zbog njihove velike primene u mnogim industrijskim
procesima. U elementarnom obliku teski metali nisu
toksic¢ni, ali kada se unose u obliku soli koje disociraju u
visokom stepenu, nastali joni teSkih metala postaju nosioci
toksi¢nosti. Oni se zatim sa velikim afinitetom vezuju za
enzimske sisteme, Sto narusSava funkciju enzima i koenzima
koji uCestvuju u metabolizmu ¢elije. Najveci toksikoloski
znacajimaju:ziva,olovoiarsen.Kodtrovanjateskimmetalima
najviSe su oSteéeni gastrointestinalni trakt (kolike, nauzeja,
povracanje, prolivi sa krvavim stolicama), bubrezi (nefritis,
oligurija, anurija) i CNS (glavobolja, ataksija, halucinacije,
edem papile, epilepti¢ni napadi i encefalopatija). Posebno
su Cesta hroni¢na trovanja olovom koga ima u covekovoj
okolini: u vazduhu, hrani i vodi. Znaci i simptomi trovanja
se javljaju sporo i prvenstveno oStec¢uju funkcije nerava,
hematopoezu i reproduktivne organe. Encefalopatija kod
trovanja olovom (encephalopathia saturnina) se u pocetku
manifestuje konfuznim stanjem uz znacajan kognitivni deficit
(izrazen poremecaj pamcenjaipaznje), a zatim konvulzijama,
edemom mozga i povisenim intrakranijalnim pritiskom.
Ova encefalopatija je potencijalno fatalna i zahteva hitno
uvodenje antidota u terapiju. Kod trovanja teskim metalima
za lecCenje se koristi grupa antidota: kalcijum-dinatrijum
EDTA, penicilamin, dimerkaptopropanol itd.

EEG pokazuje difuzno usporenje aktivnosti, a Cesto
se belezi i paroksizmalna delta aktivnost. Epileptiformne
promene su posebno Ceste usled trovanja kalajem.
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Ugljen monoksid (CO)

Ugljen monoksid je izrazito toksican gas koji nastaje u
procesu nepotpune oksidacije organskih materija. Kod trovanja
dolazi do hipoksije zbog reakcije CO sa hemoglobinom, pri
¢emu nastaje karboksihemoglobin. Simptomi trovanja su
srazmerni sa porastom koncentracije karboksihemoglobina
u krvi (u rasponu od 10-80 %). Pored glavobolje, mucnine,
povracanja i vrtoglavice, kod trovanja CO javlja se i
encefalopatija koju prvenstveno karakterise poremecaj svesti
od stanja konfuznosti (lako trovanje) sve do kome i depresije
disanja (teSko trovanje). Specifi¢ni antidot kod trovanja CO je
kiseonik (02), koji deluje kao kompetitivni antagonist.

EEG obicno karakteriSe kontinuirana spora teta (rede
delta) aktivnost niske amplitude, a kod teZeg trovanja nalaz je
cesto slican onom kod ishemicne hipoksije zbog sréanog zastoja,
kada se beleZze grupe sporih talasa na zaravnjenom crtezu.

Metilalkohol

Trovanje metilalkoholom nastaje kada ljudi piju
alkoholna pi¢a koja sadrze metanol zbog nepravilnog postupka
proizvodnje. Akutno trovanje metilalkoholom daje polimorfne
tegobe kao Sto su: glavobolja praéena povraéanjem,
abdominalne kolike, slepilo, vrtoglavica, epilepti¢ni napadi,
dok klinicku sliku nastale encefalopatije prvenstveno
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karakteriSe poremecdaj svesti sve do kome. TeZina trovanja
srazmerna je stepenu acidoze, pa se radi njenog suzbijanja
primenjuje specifi¢na terapija koja podrazumeva davanje 500
ml 5 % rastvora natrijum hidrogenkarbonata.

TokomEEGregistrovanjaunalazudominirageneralizivana
delta aktivnost (ukazuje na encefalopatiju teSkog stepena) koja
bolje korelise sa stepenom sistemske acidoze nego sa nivoima
metanola u krvi i likvoru.

Etilalkohol

Tezina klini¢ke slike kod trovanja etilakoholom zavisi od
vise faktora kao Sto su: koli¢ina unetog alkohola i vreme za
koje je uneta, koncentracija alkohola u pic¢u, brzina porasta i
postignuta visina koncentracije alkohola u krvi. Kod akutnog
trovanja javljaju se znaci alkoholne encefalopatije u vidu
poremecaja svesti od konfuzno-delirantnog stanja pa sve
do kome, a moze se razviti i teSka depresija disanja. Nema
specificnog antidota kod trovanja alkoholom, ali kod teske
dehidriranosti i povracanja bolesnika, dobar efekat imaju
infuzije te€nosti (glukoza i elektroliti).

Kod akutnog pijanstva, spora EEG aktivnost je u pozitivnoj
korelaciji sa kolicinom unetog alkohola, dok EEG u hroni¢cnom
stadijumu belezi smanjenje alfa ritmova i porast sporotalasnih
aktivnosti. Tokom alkoholne apstinencije, epilepticki prag se
snizava, tako da se u EEG nalazu registruju epileptiformne
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promene u vidu bilateralnih Siljak-talas kompleksa. Kod
subakutne alkoholne encefalopatije koju klinicki karkterisu
zarisni epilepticki napadi i prolazni kortikalni poremedaji,
EEG belezi generalizovane spore i lokalne promene uz Siljke i
PLEDs. Klini¢ka slika i znacaj EEG dijagnostike kod Wernickeove
encefalopatije, koju uzrokuje alkoholizam sa dugotrajno
malim unosom vitamina B1 opisani su u 3. poglavlju (sindromi
deficijencije).

Organski rastvaraci

Udisanje organskih rastvaraca razlicitog hemijskog
sastava izaziva odredeni stepen zavisnosti. Tu pre svega
spadaju isparljive supstance koje su sastojci raznih proizvoda
koji se koriste u industriji i domacinstvu: benzin, razredivaci
ili lepak. Hroni¢na zloupotreba organskih rastvaraca najcesée
u pocetku izaziva oseéanje euforije ili pijanstva, a ubrzo se
razvija klini¢ka slika encefalopatije koju karakteriSe izrazena
konfuznost sa dezorijentacijom i moguéim halucinacijama.
Postojiisocijalnazloupotrebaovih supstancikao Stoje udisanje
(duvanje) lepka, koje u CNS-u deluju slicno kao inhalacioni
anestetici.

EEG belezi kontinuirano difuzno usporenje elektricne
aktivnosti, obicno teta (rede delta) opsega, a mogu
se registrovati i prolazni paroksizmi sporih talasa na
niskonaponskom crtezu.
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6.

Traumatske encefalopatije i EEG

Smatra se da je u mnogim slucajevima ozbiljnih povreda
glave, EEG senzitivnija dijagnosticka metoda od CT i NMR
endokranijuma (EEG je Cesto i prva metoda koja ukazuje na
Zivotno ugrozavajucu povredu kao Sto je subduralni hematom).
Sudsko-medicinski znacaj povreda glave je velik, a EEG
snimanje se trazi posebno u onim sluc¢ajevima kada se postavlja
pitanje trajnog oSte¢enja mozga. Takode i veliki broj mogudéih
komplikacija (hipoksija, ishemija, metabolicki poremedaji,
sepsa) koje se javljaju posle povrede glave, izazivaju odredene
EEG promene. Tada se najc¢eSce registruje encefalopatiski tip
EEG promena: difuzna spora aktivnost, trifazi¢ni spori talasi ili
paroksizmi na zaravnjenom crtezu.

Od trenutka dovodenja bolesnika sa traumom glave u
zdravstvenu ustanovu, pored sprovodenja mera reanimacije
i stabilizacije, neophodno je prikupiti podatke o okolnostima
povrede i insistirati na slede¢im informacijama:

1) Trajanje gubitka svesti koje korelira sa tezinom difuznog
osteéenja mozga (encefalopatija)

2) Trajanje posttraumatske amnezije (i to prvenstveno
anterogradne)-parametar koji takode korelira sa tezinom
mozdanog osStecenja

3) Uzrok i okolnosti povrede (bolesnik je moZda pre traume
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imao kolaps ili neki drugi akutni poremecaj, tipa epilepsije)

4) Prisustvo glavobolje i povraéanje (kada perzistiraju, treba
posumnjati na postojanje intrakranijalnih hematoma)

Traumatska povreda mozga, bila blagaili teska, povezana
je Cesto sa kognitivnim problemima, posebno sa poremecajima
pamcenja, painje i koncentracije, tj. ukazuje na sniZen
kognitivni potencijal, Sto uz poremecaj svesti predstavlja prvi
znak difuznog oSteéenja mozdane funkcije.

6.1 Potres mozga

Kada je poremecaj svesti krac¢i od 6 sati, govorimo o
potresu mozga (commotio cerebri), kraniocerebralnoj povredi
(KCP) koja je pra¢ena autonomnom disfunkcijom: fluktuacija
krvnog pritiska, poremecajznojenja, hiperpireksijainastankom
encefalopatije: konfuznost, dezorijentacija, poremecaj paznje,
rede konvulzije (komocioni napad).

EEG kod potresa mozga karakteriSe blago do umereno
usporenje osnovne aktiivnost i pojava difuzne spore aktivnosti
pretezno teta tipa (slika 15). Generalizovani spori talasi mogu
se registrovati nedeljama ili ¢ak mesecima posle blage KCP
kao §to je potres mozga. Zaridne promene se smatraju znakom
nagnjecCenja (kontuzije) mozga.

100 dr Ivan Mihaljev | Encefalopatije i znacaj EEG dijagnostike

Hroni¢na traumatska encefalopatija

Hroni¢na traumatska encefalopatijaje sporo progresivna
neurodegenerativna bolest, koja se prvenstveno javlja kod
sportista koji su imali ponavljane potrese mozga (commotio

cerebri) i najéesce je opisivana kod boksera i ragbista.

Bolest se manifestuje piramidnom, ekstrapiramidnom i
cerebelarnom simptomatologijom uz kasniju pojavu demencije
(dementia pugilistica; latinski pugil: bokser). Anamnesticki
podaci o cestim povredama glave (sportske povrede),
umanjena kognitivha funkcija (prvenstveno pamcenja) i
encefalopatski EEG nalaz, predstavljaju osnovu za postavljanje

dijagnoze hroni¢ne traumatske encefalopatije.

U EEG-u se u najveéem broju slucajeva registruje difuzna
spora aktivnost teta (rede delta) frekvence. Vazino je naglasiti
da se znacajno smanjenje amplitude i spora teta aktivnost u
EEG-u, registruju kod boksera ve¢ u periodu od 15-30 minuta
posle meca, dok je teta aktivhost mnogo obilnija kod onih
boksera koji su pretrpeli nokaut. Stepen encefalopatskih EEG
promena se povecéavao i kod boksera koji su imali veci broj
meceva u kratkom vremenkom intervalu. Znacajno povecanje
sporih talasa, naj¢esce teta tipa opisano je i kod ragbista
na kraju karijere (Tysvaer et al. 1989), ali i kod dZzokeja, kao

posledica padova pracenih ponavljanim povredama glave.
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Slika 15. R.K., 28 god.; EEG nalaz kod potresa mozga; snimanje je radeno
posle 20 minuta od nastale kraniocerebralne povrede: usporenje alfa
ritma i pojava difuzne spore aktivnosti dominantno teta tipa. Kl. slika:
glavobolja, blaga konfuznost, poremecaj paznje.
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6.2 Nagnjecenje mozga

NagnjeCenje mozga (contusio cerebri) podrazumeva
fokalno oStecenje parenhima mozga koje je praceno
parenhimskim krvarenjem.

Klinicka slika encefalopatije kod nagnjeCenja mozga
manifestuje se poremecdajem stanja svesti (najéesci stepen
promene svesti posle kontuzije mozga je somnolentnost),
snizenim kognitivnim potencijalom, a ¢esto i arefleksijom sa
gubitkom tonusa.

Treba naglasiti da ¢ak i normalan neuroloski nalaz
kod kontuzije mozga moZe da bude udruzien sa krupnim
EEG promenama. U EEG-u se obi¢no belezZi generalizovano
usporenje svih frekvencija (globalna cerebralna disfunkcija),
paroksizmalna delta aktivnost, a cCesto se registruje i
epileptiformna aktivnost.

6.3 Subduralni hematom

Subduralni hematom je ozbiljna, Zivotno ugrozavajuca
kraniocerebralna povreda, koja podrazumeva nakupljanje krvi
u prostoru izmedu arahnoideje i tvrde moZzdanice (dure).

Klinicku sliku karakteriSu: glavobolja, konfuznost i blaZi
kognitivni deficit (prvenstveno poremecdaj paznje) kao pocetni
znaci encefalopatije i slabost ekstremiteta jedne strane tela.
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Mora se napomenuti da se klinicki simptomi i znaci kod
hroniénog subduralnog hematoma (HSH) ispoljavaju tek posle
tri nedelje od povrede.

EEG je patoloski kod 90 % bolesnika sa subduralnim
hematomom. Pored karakteristicnog nalaza, kada se u EEG-u
registruje unilateralno sniZzenje osnovne aktivnosti (supresija
normalnih ritmova), mogu se belezZiti i spori trifazi¢ni talasi
difuzno.
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7.

Hipoksicne/anoksicne encefalopatije i EEG

Hipoksija/anoksija mozga je u stvari metabolicki
poremecaj, a najceséiuzrok je srcano-plucnizastoj. Nepovoljan
uticaj smanjenog parcijalnog pritiska kiseonika na mentalno
funkcionisanje i ponasanje u korelaciji je sa usporenjem EEG-a,
tako da EEG promene kod hipoksije pre svega odrazavaju
tezinu klinicke slike encefalopatije. Veoma loS prognosticki
znak predstavlja pojava elektrocerebralne inaktivnosti
(izoelektriéni EEG) koja se razvija odmah posle cirkulatornog
zastoja kardiovaskularne etiologije, a odreduje se na osnovu
odsustva EEG aktivnostiiznad 2 uV, kada su ispunjeni minimalni
tehnicki standardi (ACNS, 2006). Takav EEG ukazuje na tesku
encefalopatiju (globalnu insuficijenciju moZdane funkcije) koja
je u najvec¢em broju slucajeva ireverzibilna. Postojanje trajne
encefalopatije (u korelaciji sa pozitivnim klinickim testovima)
ima veliki znacaj u postavljanju dijagnoze mozidane smrti,
odnosno prestanka funkcije mozdanog stabla.

7.1 Sinkopa

Sinkopa (grcki: prekid, pauza) je prolazni, kratkotrajni
gubitak svesti i misiénog tonusa (polozaja tela), izazvan
smanjenjem krvnog protoka u mozdanom tkivu. Razliciti
neuroloSki i kardioloSki uzroci mogu biti u osnovi sinkope.
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NajcesScéa grupa su refleksne sinkope (neuro-kardiogene
ili vazovagusne), koje su posledica refleksne periferne
vazodilatacije i bradikardije sa padom pritiska (razliciti tipovi
nadraZaja uzrokuju preteranu aktivnost vagusa sa posledi¢cnom
bradikardijom i vazomotornim kolapsom).

Kod sinkope zbog prestanka srcanog rada tokom 6 s
nema nikakvih EEG promena. Blago generalizovano usporenje
se javlja 7-13 s posle sréanog zastoja. Sledi kontinuirana,
visoko-voltirana, frontalna, ritmicna delta aktivnost, a zatim
atenuacija i konac¢no zaravnjenje, Cesto pra¢eno mioklonim
trzajima, toni¢nim spazmima ili zauzimanjem decerebracionog
polozaja. Sa oporavkom, EEG se normalizuje obrnutim redom.
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Slika 16. Promene tokom sinkopalne epizode kod muskarca (56 god). U
pocetku EEG beleZi visoko-voltirano bisinhrono usporenje (gore levo)
kojem je sledila generalizovana atenuacija aktivnosti (gore desno). Zatim
se belezi oporavak osnovne aktivnosti, prvo sporo-talasnih komponenti
(dole levo), a zatim brzih frekvenci (dole desno).
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7.2 Hipertenzivna encefalopatija

Predstavlja pojavu generalizovanog ili fokalnog
neuroloskog ispada kod bolesnika sa malignom hipertenzijom
(kada je dijastolni pritisak iznad 130 mmHg), koji se potpuno
ili delimi¢no povlaci posle primene antihipertenzivne terapije.
Medutim vazino je istad¢i da hipertenzivha encefalopatija
mozZe da se javi i pri nizim vrednostima pritiska, kada dode
do iznenadnog skoka tenzije kod ina¢e normotenzivnih osoba:
u eklampsiji (plod je kod eklampsije takode ugrozen, jer je
izlozen manjem ili ve€em stepenu hipoksije), kod akutnog
glomerulonefritisa, ali i kod dece sa stenozom renalne arterije.

Klinicku sliku najceSée karakteriSe iznenadna pojava
glavobolje koja je obi¢no pra¢ena mucninom i povraéanjem,
a zatim se ispoljavaju svi simptomi encefalopatije: snizen
kognitivni potencijal, poremecdaji svesti, kao i fokalni ili
multifokalni neuroloski ispadi (hemipareza, ispadi u vidnom
polju, afazija). LeCenje se sprovodi u jedinici intenzivne nege, i
sastoji se u hitnom, ali opreznom snizavanju povisenog krvnog
pritiska, uz antiedematoznu terapiju i mirovanje.

EEG Cesto u pocetku (kada se kao prvi simptom javi
intenzivna glavobolja) karakteriSu znaci nedovoljno specificne
i umereno iritativne cerebralne disfunkcije, a kasnije
se sa razvijanjem klinicke slike encefalopatije registruje
difuzno usporenje moZdane aktivnosti (globalna cerebralna
disfunkcija).
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7.3 Hipoksicno-ishemicna encefalopatija (HIE)

Ova encefalopatija se prvenstveno javlja kao posledica
intrapartalnog  hipoksi¢no-ishemi¢nog dogadaja. Ona
predstavlja poseban etiopatogenetski, neuropatoloski i
klinicki entitet uzrokovan nedostatkom kiseonika (hipoksija)
u Cijoj osnovi stoji udruzena pojava nedostatka oksigenacije
krvi (hipoksemija) i smanjenja cerebralne perfuzije (ishemija).
Incidencija je 2-4/1000 novorodene dece, a HIE predstavlja i
najéesci uzrok epilepti¢nih napada kod novorodencadi.

Prema tezini se razlikuju tri stepena HIE:

1) Stepen I: sa normalnim ishodom

2) Stepen Il: ¢iji ishod je tesko predvideti

3) Stepen lll: sa loSom prognozom (cerebralna paraliza,
epilepsija, mentalna retardacija)

Prognosticka vrednost EEG dijagnostike kod HIE nije
mala i odavno je poznata (Monod et al, 1972). Normalan EEG
je udruzen sa dobrim ishodom, dok krupne promene osnovne
aktivnosti (difuzno usporenje aktivnosti, grupe talasa na
zaravnjenom ctrezu, elektrocerebralna inaktivnost) koje se
beleze tokom EEG snimanja ukazuju na loSu prognozu i u vezi
su sa teSkim neuroloskim posledicama.

Hipoksi¢no-ishemi¢na koma ne predstavlja jedinstveno
stanje (kao ni druge vrste kome), a situacija se moze
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komplikovati pre svega u zavisnosti od sistemskih faktora,
ishemije drugih organa, kao i znacajnih cerebralnih faktora:
stepen edema mozga koji dovodi do hernijacije.

7.4 Pozna posthipoksicna encefalopatija

NajéeSce nastaje posle trovanja ugljen monoksidom
i respiratorne hipoksije. KarakteriSe se naglim klini¢kim
pogorsanjem u toku 1-7 dana, posle ¢ega dolazi do znacajanog
oporavka iz (semi) komatozne hipoksi¢ne epizode (Berkhoff et
al, 2000).

Klinicku sliku karakteriSu: konfuznost, dezorijentacija,
kognitivna disfunkcija, psihicke promene, disfazija, a Cesto i
spasti¢nost.

EEG ukazuje naumereniliizrazen stepen spore aktivnosti
(znaci globalne cerebralne disfunkcije umerenog do teskog
stepena).

7.5 Anoksicna encefalopatija

Kod odraslih osoba, anoksija od 4-8 minuta dovodi do
ireverzibilne lezije mozga (ireverzibilna encefalopatija).

Kao posledica anoksicne encefalopatije opisani su
razli¢iti EEG obrasci, a neki od njih mogu da imaju jasan
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prognosticki znacaj. Tako na primer grupe sporih talasa na
zaravnjenom crtezu (obrasci supresije-praznjenja; slika 17),
ili izoelektri¢ni zapis (elektrocerebralna inaktivnost; slika 18)
gotovo uvek ukazuju na fatalan ishod.
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Slika 17. Obrazac supresije prazinjenja koji se sastoji od intermitentnih
praznjenja visoko-voltirane aktivnosti mesSovitih frekvenci sa potpunom
atenuacijom osnovne aktivnosti izmedu praznjenja. Nalaz je registrovan
kod muskarca (77 god.) koji je dan pre snimanja imao cardiac arrest.

Izoelektri¢cni EEG (elektrocerebralna inaktivnost) moze
da perzistira najmanje jedan sat posle oporavka od sréanog
zastoja, pa se smatra da EEG registrovanje u prognosticke
svrhe treba uraditi tek posle 5-6 sati. Takode ne sme se
zanemariti ¢injenica da prolazna elektrocerebralna inaktivnost
moze da se javi kod stanja koja izazivaju samo privremeni
globalni gubitak mozdane funkcije. Tu spadaju: intoksikacije
barbituratima, hipotermija, izrazena arterijska hipotenzija,
kao i teSki metaboli¢ki i endokrini poremecaji. Sva ta stanja
se moraju iskljuciti pre postavljanja dijagnoze mozdane smrti.
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Slika 18. Elektrocerebralna inaktivnost kod muskarca (61 god.) koji je
imao cardiac arrest dva dana pre EEG snimanja.

Obrasci koji se rede javljaju :

1) Kontinuirani, generalizovani periodi¢ni ostri talasi
(ponekad i trifazi¢ni), ili oStar-spor talas kompleksi koji se
javljaju u intervalima od 0,5-2,0 sekundi. Ovakav EEG nalaz
lici na zapis koji se srece kod bolesnika sa KJB. Postanoksicni
mioklonus ¢esto prati ovaj obrazac.

2) Repetitivni kompleksivarijabilne frekvence razdvojeni
sa aktivnoS¢u vrlo niske amplitude i trajanja od 4-8 sekundi.
Ovaj obrazac moze da li¢i na onaj koji se vidi kod SSPE.

3) Bilateralna periodi¢na lateralizovana epileptiformna
praznjenja (BIPLEDs=bilateral independent periodic lateralized
epileptiform discharges) imaju razli¢itu morfologiju i javljaju
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se nezavisno iznad dve hemisfere. Obrazac se obi¢no javlja
kod infekcija CNS-a, ali i kod anoksi¢ne encefalopatije, kada
ima loSu prognozu.

4) Obrazac alfa kome opisuje retku pojavu asociranosti
klinicke kome i aktivnosti alfa frekvence.
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Slika 19. EEG obrazac alfa kome kod muskarca (24 god.) koji je imao
cardiac arrest tri dana pre registrovanja. EEG tokom celog registrovanja
belezi kontinuiranu difuznu aktivnost frekvence od 10 Hz, koja je
maksimalno izrazena iznad frontalnih regiona; nema reaktivnosti na
aferentne stimuluse.

EEG pokazuje potpuno nereaktivhu, generalizovanu
aktivnost alfa frekvence koja nema posteriorni maksimum,
a moie da ima frontalni maksimum (slika 19). Cesto se
ovakav obrazac beleZi posle sréanog i respiratornog zastoja ili
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produzene hipoglikemije. Posle insulta, alfa koma se obi¢no
odrzava pet dana, kada je zamenjuju druge EEG promene.
Prognoza za potpuni oporavak, kao i za prezivljavanje je
veoma losa, posebno u slucajevima anoksi¢ne encefalopatije.
Obrazac alfa kome se moze registrovati i kod intoksikacije
sedativima, kada sadrzi asinhronu i bisinhronu delta
aktivnost. Ovde se mora naglasiti da sindrom bihevioralne
nereaktivnosti i verbalne nekomunikativnosti (engl. locked-in
syndrome) treba razlikovati od alfa kome. Kod ovog sindroma
koji uglavhom nastaje kod infarkta ili drugih lezija baze ponsa
nastaju kvadriplegija i paraliza donjih kranijalnih nerava,
tako da vertikalni ocni pokreti i treptanje predstavljaju jedini
nacin komunikacije. EEG kod bolesnika sa ovim sindromom
mozZe pokazati posteriornu alfa aktivnost uz ocuvanu EEG
reaktivnost.

7.6 Vegetativno stanje

Vegetativnostanjeje definisanovegetativnim funkcijama
kao Sto su spontano disanje, stabilan krvni pritisak, dobar
balans tecnosti i Cesto dobro regulisanom temperaturom.
Klinicki se razlikuje od kome otvaranjem ociju i drugim
manifestacijama budnosti. Kod duzeg prezivljavanja mogu da
se jave pokreti sisanja, Zvakanja, gutanja i zevanja.

EEG nalazi registrovani posle anoksi¢nog insulta koji je
doveo do permanentnog osStecenja mozga ukazuju na tesko
kortikalno osteéenje. Obi¢no su znacajno atenuirani (<20 uV),
bez varijacije, spori su ili Cak izoelektricni.
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8.

Encefalopatije kod intrakranijalnih neoplazmi i EEG

Tumori mozga (intrakranijalne neoplazme) rastu u
prostoru ogranienim koStanim strukturama lobanje. Taj
prostor ispunjavaju: 1) tkivo mozga i mozdanica, 2) krv i krvni
sudovii 3) likvor. Svaki od ta tri dela (prema Monro-Kelliejevom
zakonu) moze se dalje Siriti samo na ustrb druga dva, pa kada se
javi tumorska intrakranijalna ekspanzija, njen rast se odigrava
na racun nekog od tri navedena dela intrakranijalnog prostora.
Pored znakova poviSenog intrakranijalnog pritiska (glavobolja,
povracanje, edem papile optickog nerva) kod bolesnika sa
tumorom mozga Cesto se razvija klinicka slika encefalopatije
(snizen kognitivni potencijal, konfuznost i fokalni neuroloski
ispadi), a mogu se javiti i epilepti¢ni napadi, zbog ¢ega je uloga
EEG dijagnostike u neuroonkologiji i danas veoma znacajna
(Fischer-Williams, Dicke, 2005). Treba naglasiti da patoloski
EEG moze biti prvi nalaz koji ukazuje na tumor mozga, ali i da
normalan EEG nalaz ne iskljuCuje intrakranijalnu neoplazmu.
NajceSée EEG promene koje se registruju kod tumora mozga
su: nepravilna polimorfna delta aktivnost (PDA), intermitentna
ritmi¢na delta aktivnost (IRDA), difuzna ili lokalizovana teta
aktivnost i epileptiformne promene (Siljci, oStri talasi ili
praznjenja Siljak-talas). Poviseni intrakranijalni pritisak, ali i
udruZeni poremecaji svesti i drugih funkcija (znaci posledi¢no
nastaleencefalopatije)dovodedousporenjaosnovneaktivnosti
ido pojave generalizovanih sporih talasa, a takve EEG promene
mogu ometati lateralizaciju neoplazme. EEG kod malignih
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intracerebralnih neoplazmi pokazuje znacajne promene (tipa
PDA), mnogo cesce i brze nego kod ekstracerebralnih tumora.
Takode, EEG ima veliki znacaj i u nadgledanju radioterapije
(zracne terapije) i hemoterapije, kada se zbog toksi¢nosti kao
najc¢es¢i tip promena beleze difuzno usporenje i FIRDA.

8.1 Gliomi mozga

Gliomi su najéesci primarni tumori mozga i ¢ine polovinu
svih simptomatskih intrakranijalnih neoplazmi. PotiCu od
glijalnih ¢elija ili njihovih prekursorskih mati¢nih éelija i
uklju€uju: astrocitome, oligodendrogliome i ependimome.
Astrocitomi su podeljeni u IV stepena, pri ¢emu polocitni
astrocitom (I stepen)ima odli¢énu prognozu, dok je najmaligniji,
sa veoma loSom prognozom glioblastom multiforme (IV
stepen). Meduloblastomi su naj¢eséi maligni tumori detinjstva,
a razvijaju se u zadnjoj lobanjskoj jami.

Klinicku sliku glioma karakteriSu znaci povisSenog
intrakranijalnog pritiska (IKP): glavobolja koja bolesnika
budi iz sna i povraéanje koje obi¢no nije praéeno mucninom.
Prisutni su i brojni kognitivni poremecaji koji ukazuju na razvoj
klinicke slike encefalopatije, kada ukucéani i okolina u pocetku
primeéuju da je bolesnik zaboravan, rasejan i povremeno
dezorijentisan, a u kasnijem stadijumu se uz znake izrazene
kognitivne disfunkcije javljaju i fokalni neuroloski ispadi
(jednostrani motornii senzorniispadi). Kako se kod glioma ve¢
u pocetku mogu javiti epilepticni napadi, treba naglasiti da
prva pojava epilepticnih napada u srednjem Zivotnom dobu
(a da se nije radilo o prethodnoj traumi mozga, moZzdanom
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udaru, zloupotrbi alkohola i psihoaktivnih supstanci), uvek
predstavlja znak upozorenja koje zahteva dalje ispitivanje.
Lecenje glioma obuhvata sva tri modaliteta u lecenju malignih
tumora: hirurdko le¢enje, radioterapiju i hemoterapiju. Sto se
tice simptomatske terapije ona podrazumeva le¢enje edema
mozga (kortikosteroidi i hiperosmolarnirastvori) i epilepti¢nih
napada.

Kod glioma se tokom EEG registrovanja opisuju znacajne
promene u zavisnosti od lokalizacije: FIRDA (slika 20), OIRDA,
PDA, dok se najizrazenije usporenje i dezorganizacija aktivnosti
beleze u poslednjem stadijumu (IV), kod glioblastoma
multiforme (Daly, 1950; Hess, 1961). Cesto se registruje i
epileptiformna aktivnost.
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Slika 20. EEG nalaz kod muskarca (48 god.) sa tumorom frontalnog reznja:
frontalna intermitentna ritmicna delta aktivnost (FIRDA)
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8.2 Meningeomi

To su spororastuci tumori koji ¢ine 1/5 svih primarnih
intrakranijalnih tumora. Poticu od meningealnih opni i mogu
imati razliCite intrakranijalne lokacije, kao i lokacije u kicmenoj
mozdini. Veliki broj meningeoma je asimptomatski i slu¢ajno
se otkriva tokom EEG, CT ili NMR snimanja.

Ukoliko bolesnik ispolji znake teze kognitivne disfunkcije
i poremecaja svesti (klinicka slika encefalopatije tezeg stepena)
ili tegobe tipa hemipareze, a tokom neuroradioloSkog pracenja
se uocCi rast tumora, potrebno je preduzeti hirurSko lecenje
bolesnika.

EEG promene se u pocetku mogu smatrati odrazom
difuznog poremecaja mozdane funkcije (encefalopatski nalaz).
Lokalizovane EEG promene, meningeomi prouzrokuju tek u
odmaklom stadijumu.

8.3 Metastatski tumori CNS-a

Simptomi i znaci intrakranijalnog poremecaja
uzrokovanog metastazama mogu se ispoljiti i pre nego Sto
se nade sistemski malignitet, a klinicke manifestacije najvise
zavise od lokalizacije metastatskog tumora.

Najéesce se metastatski tumori (pored glavobolje)
manifestuju klinickom slikom encefalopatije (encefalopatska
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aktivnost se belezZi i tokom EEG snimanja): konfuzno stanje,
kognitivni poremedaji i fokalni ili multifokalni neuroloski
ispadi. Ishod ovih tumora najviSe zavisi od postignute kontrole
nad primarnim malignim tumorom. Mogu se leciti hirurski (uz
kasniju radioterapiju) ukoliko postoje do dva intrakranijalna
metastatska Zarista, ako je poznat primarni tumoriako maligna
bolest nije diseminovana.

8.4 Meningealna karcinomatoza

Meningealna karcinomatoza nastaje usled infiltracije
meningealnih ovojnica malignim ¢elijama iz primarnog tumora
neke druge lokalizacije. Prvenstveno se javlja kod hematoloskih
maligniteta (akutna limfocitna leukemija, limfomi), ali
uzroc¢nici mogu biti i karcinomi dojke i plu¢a, maligni melanom
i gastrointestinalni kanceri. Uobicajeni nacin diseminacije je
putem krvi iz primarnih malignih tumora, kao i Sirenjem iz
koStanih metastaza preko venskih sinusa i metastaza u mozgu
preko likvorskog sistema.

Klinicki se pored glavobolje i epilepticnih napada
manifestuje vrlo ranom pojavom znakova encefalopatije,
odnosno izmenom mentalnog statusa, kao i fokalnim ili
multifokalnim neuroloskim ispadima (ispadi na kranijalnim
nervima, parestezije, poremecaj kontrole sfinktera, radikularni
bolovi, poremecaj hoda).

Pored EEG dijagnostike tokom koje se beleze znaci
globalne cerebralne disfunkcije (encefalopatski nalaz) i
neuroradioloske eksploracije, analizom likvora pri lumbalnoj

punkciji nalaze se maligne celije u 60 % bolesnika.
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9.

Spongiformne encefalopatije (prionske bolesti)
i EEG

U spongiformne encefalopatije (prionske bolesti)
ubrajaju se neurodegenerativna oboljenja (Zivotinja i ljudi)
koja nastaju usled transformacije normalnih prion proteina
(koji se nalaze u éelijskim membranama, pretezno neuronskim)
u infektivne proteine prione. Takva transformacija se moze
dogoditi sporadicno (spontana transformacija normalnog u
patoloski prionski protein), u kontaktu sa infektivnim prion
proteinom (koji je utelo usao sa neke druge zaraZzene individue,
takav prenos je primaran za Zivotinje) ili kao posledica nasledne
mutacije humanog prionskog gena (autozomno-dominantno
nasledivanje). U prionske bolesti spadaju: Krojcfeld-Jakobova
bolest (Creutzfeldt-Jacob disease), za koju se vezuje tipi¢an
EEG nalaz o ¢emu ¢e viSe reci biti u daljem tekstu, fatalna
familijarna insomnija, Gerstman-Strojsler-Sajnkerov sindrom
(Gerstmann-Straussler-Scheinker syndrome) i kuru (bolest
koja se prenosila kanibalizmom). Ova oboljenja karakterisu:
dug period inkubacije, progresivan hroni¢an tok bolesti i

ireverzibilna encefalopatija sa letalnim ishodom.
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9.1 Krojcfeld-Jakobova (Creutzfeldt-Jacob) bolest-KJB

Ova retka bolest (u evropskim zemljama se javlja kod 0,5-
1,0/milion osoba godisnje) mozZe biti sporadic¢na, porodicna,
a u novoj varijanti se javlja kao posledica ingestije prionskog
materijala u zarazenom mesu (,,bolest ludih krava“).

Klinicku sliku ove prionske bolesti u poCetku karakterise
blazi kognitivnideficit, kao Stoje poremecajpainje, povremeno
i pamcenja , ali su zabeleZeni i slucajevi poCetka ove bolesti
sa slikom primarne progresivne afazije. Ubrzo posle pocetnih
simptoma usled napredovanja bolesti razvija se progresivna
demencija uz javljanje mioklonusa i motornih poremecaja.
Prognoza je loSa, tako da se bolest usled trajnog mozdanog
osteéenja (ireverzibilna encefalopatija) zavrSava letalnim
ishodom u roku od 6-24 meseca (Prusiner, 1994).

Patoloske promene se odlikuju pojavom spongiformne
(sunderaste,eng.sponge-sunder)degeneracijesavakuolizacijom,
gubitkom neurona, astrocitozom i gliozom.

NMR mozga kod KJB pokazuje signal visokog intenziteta
u oba pulvinara, dok se tokom EEG registrovanja belezi tipi¢an
EEG nalaz koji Cine periodicni kompleksi ostrih i sporih talasa
sa ponavljanjem u intervalu od 0,5-1 s (slika 21). Potencijalni
maksimum je u srednjoj liniji Cz-Pz. Periodi¢ni kompleksi se
ceSce otkrivaju kod sporadi¢ne i porodi¢ne forme (60-63 %).
Varijanta KJB koja je posledica ,bolesti ludih krava“ javlja se
prvenstveno u mladem uzrastu i bez tipicnih je EEG promena.
U terminalnom stadijumu, periodicni kompleksi ponekad

122 dr Ivan Mihaljev | Encefalopatije i znacaj EEG dijagnostike

prestaju da se registruju, a u EEG nalazu se tada belezi veoma
oskudna, skoro izoelektricna mozdana aktivnost.
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Slika 21. EEG nalaz kod KJB: periodi¢ni kompleksi ostrih i sporih talasa
koji se ponavljaju u intervalu od 0,5-1 s.

9.2 Fatalna familijarna insomnija

Fatalna familijarna insomnija predstavlja prionsku
bolest koja se nasleduje autozomno-dominantno. Ovo retko
oboljenje (u svetu je registrovano svega 40 porodica u okviru
kojih ima nosilaca ovih gena) moZe se javiti u razli¢itim
uzrastima, izmedu 18. i 60. godine, a prosec¢no u 50. godini
Zivota.

Klini¢ki se ispoljava progresivnom nesanicom, izmenom
culnih funkcija, demencijom i ireverzibilnom encefalopatijom.
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Letalniishod nastupa (u zavisnosti od tipa bolesti) u periodu od
nekoliko meseci, ili dve do tri godine. Kod fatalne familijarne
insomnije sa klinickom slikom koja je progresivna i gde dolazi
do smrtnog ishoda za manje od godinu dana, nesanica je
od pocetka u potpunosti izrazena, a u ranoj fazi bolesti se
javljaju i znaci encefalopatije (sniZzen kognitivni potencijal,
dezorijentacija). Kod tipa fatalne familijarne insomnije sa
klinickom slikom bolesti koja traje 2-3 godine, nesanica se u
pocetku javlja povremeno, postepeno postaje ucestalija, dok
se jasni znaci encefalopatije javljaju tek u terminalnoj fazi ove
bolesti.

EEG karakteriSe difuzno spora aktivnost koja odgovara
encefalopatiji teSkog stepena (ireverzibilna encefalopatija).
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10.

Epilepticke encefalopatije i EEG

Epilepticke encefalopatije predstavljaju veoma teske
poremecaje mozdane funkcije, koji se uz mentalnu retardaciju
ispoljavaju i Ccestim farmakorezistentnim epileptickim
napadima sa karakteristicnim EEG promenama. U najvecem
broju slucajeva su uzrokovane strukturnim osStecenjem
mozga: razvojne anomalije, trauma, perinatalna hipoksija,
infekcije itd. Mogu se javiti kako u razvojnom dobu deteta,
tako i u periodu ranog i kasnog detinjstva. Klini¢ki tok ovih
poremecaja je progresivan, tako da epilepticne encefalopatije
spadaju u grupu encefalopatija sa nepovoljnom prognozom.
U ovom poglavlju su predstavljene znacajne karakteristike
najées¢ih (uzrasno zavisnih) epilepticnih encefalopatija, cija

se dijagnoza potvrduje i na osnovu tipicnih EEG nalaza.

10.1 Epilepticke encefalopatije razvojnog doba

Otaharin (Otahara) sindrom-rana infantilna epilepticka
encefalopatija, rana miokloni¢ka encefalopatija, piridoksin

zavisna encefalopatija
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Otaharin (Otahara) sindrom (rana infantilna
epilepticka encefalopatija)

Ovaj sindrom predstavlja najceséu epilepticku
encefalopatiju razvojnog doba. Ispoljava se tokom prva tri
meseca Zivota. NajcesSéi uzroci su mozidane malformacije
(porencefalija, hemimegalencefalija), difuzne perinatalne
lezije, dok su kriptogeni slucajevi veoma retki.

Pored farmakorezistentnih epileptickih napada, tokom
kojih se javljaju tonicki uglavhom fleksioni spazmi u trajanju
od 1-10 s (u serijama po 10-300 napada u toku 24 h), ovaj
sindrom karakteriSe i zaostajanje u psihickom razvoju, sve
do teSke mentalne retardacije, kao i javljanje znacajnih
neuroloskih ispada u vidu plegije, ataksije ili distonije. U toku
bolesti moze nastati smrtniishod, ili doéi do evolucije u Vestov
(West) sindrom. Terapija je neefikasna, dok ACTH moze imati
efekta samo u slucaju prelaska Otaharinog u Vestov sindrom.
Vigabatrin ima kratkotrajno povoljno dejstvo.

EEG nalaz: beleZi se karakteristicna zaravnjena
aktivnost, koju svake 3-4 s prekidaju paroksizmi Siljaka, osStrih
i sporih talasa u trajanju od 5-10 s. Ovakav EEG obrazac se
javlja i u budnom stanju i u spavanju. Ponekad su paroksizmi
unilateralni, ali su najcesce bilateralni sa asinhronijom izmedu
dve hemisfere.

10.2 Epilepticke encefalopatije ranog detinjstva

Vestov (West) sindrom, Dravein (Dravet) sindrom-teska
mioklonicka epilepsija detinjstva.
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Vestov (West) sindrom

Ovaj sindrom predstavlja naj¢eS¢u uzrasno zavisnu
epilepticku encefalopatiju odojc¢adi i male dece. Javlja se
obi¢no izmedu treceg i dvanaestog meseca zZivota. Najcesce
ima simptomatsku etiologiju: neurokutani poremedaji,
malformacije mozdanog razvoja, hromozomske anomalije,
kongenitalne infekcije, trauma, intrakranijalno krvarenje ili
endokrine bolesti, dok se kriptogena etiologija opisuje kod
9-15 % dece. Recesivno nasledivanje vezano za pol kod muskih
potomaka asimptomatskih majki izuzetno je retko. Smatra se
da Vestov sindrom predstavlja uzrasno zavisni odgovor mozga
na tesSke insulte.

KarakteriSe ga tipi¢an trijas: infantilni spazmi (kratke
tonicke kontrakcije aksijalne i muskulature ekstremiteta),
mentalna retardacija i karakteristiCan EEG nalaz-hipsaritmija.
Vecina dece ima viSe tipova napada (spazama), koji su cesto
siloviti, trajanja samo oko 1 s, zbog Cega se joS nazivaju i
“munjeviti napadi”. Ovi napadi su najceSée fleksioni, zatim
mesoviti (fleksiono-ekstenzioni), dok su najrede samo
ekstenzioni. Drugi tipovi napada, kao sto su GTK, mioklonicni,
atonicni i atipi¢ni apsansi, ¢eSc¢e se javljaju posle spazama,
uglavnom kod dece sa simptomatskom etiologijom. Mentalna
retardacija kod dece sa Vestovim sindromom je ¢eSc¢e prisutna
od pocetka spazama simptomatske etiologije i obi¢no je
teSkog stepena cak kod 80-88 % bolesnika. Terapija se uvodi na
osnovu etioloskih uzroka, pa je tako Vigabatrin lek izbora kod
simptomatske etiologije, dok terapiju izbora kod kriptogene
etiologije ¢ine ACTH i kortikosteroidi.

KarakteristiCan EEG obrazac-hipsaritmija javlja se kod
2/3 obolelih, najéesée od 3.-6. meseca Zivota. Hipsaritmija
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(haoti¢na aktivnost) sastoji se od generalizovanih Siljaka i delta-
teta sporih talasa visoke amplitude (slika 22). Ove promene
javljaju se kontinuirano u budnom stanju i fragmentisane
Su u spavanju. Hipsaritmija moze da bude simetri¢na (kod
kriptogene etiologije) ili asimetricna (kod simptomatske

etiologije).
2 \’\J\/-‘[\

AN A
:';, A

-
-

an

P -

1, | &M ._
n u}x{l\«f" MW
50 pV g

Slika 22. EEG nalaz kod Vestovog sindroma: hipsaritmija (sastoji se od
generalizovanih Siljaka i delta-teta sporih talasa visoke amplitude).
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10.3 Epilepticke encefalopatije kasnog detinjstva

Lenoks-Gastoov (Lennox-Gastaut) sindrom, Landau-
Klefnerov (Landau-Kleffner) sindrom-steCena epilepti¢na
afazija.

Lenoks-Gastoov (Lennox-Gastaut) sindrom

To je najceséa epilepticka encefalopatija kasnog
detinjstva, a javlja se izmedu druge i Seste godine Zivota. lako
je etiologija raznolika, simptomatski uzroci (sli¢ni kao i kod
Vestovog sindroma) javljaju se kod 70 % bolesnika sa ovim
sindromom.

KarakteriSu ga razni tipovi epilepticnih napada kao Sto
su: aksijalni tonicki spazmi, atoni¢ni napadi i atipi¢ni apsansi,
rede fokalni i GTK napadi, zatim usporenje intelektualnog
razvoja i tipicna bilateralna sinhrona EEG abnormalnost.
NajceSée se javljaju toni¢ni napadi (u trajanju do 1s) koji
pretezno zahvataju aksijalnu muskulaturu, a glavni pokret
pri napadu je silovita i brza fleksija u zglobovima kuka koja
izaziva nagli pad. Zatim se mogu javiti razni tipovi napada, kao
i epizode epileptiCnog statusa (apsansni, tonicki ili mioklonicki
status). Psihomotorni razvoj kod male dece se usporava i zatim
potpuno zaustavlja, dok je intelektualno propadanje znacajno
manje izrazeno sa kasnijim pocetkom bolesti. Prvi terapijski
izbor (prema klinickom iskustvu i kontrolisanim studijama)
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Slika 23. EEG nalaz kod Lenoks-Gastoovog sindroma: paroksizmi difuznih
sporih Siljak-talasa od 2Hz
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Na-Natrijum

NMR-Nuclear magnetic resonance (Nuklearna magnetna rezonanca)
OIRDA-Okcipitalna intermitentna ritmic¢na delta aktivnost
PDA-Polimorfna delta aktivnost

PLEDs-Periodi¢na lateralizovana epileptiformna praznjenja
Pz-Parijetalno u srednjoj liniji (oznaka za elektrodu)

SSPE-Subakutni sklerozirajuéi panencefalitis TENIS BANJ ICA

STH-Somatotropni hormon
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