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SLOVAR KRATIC

ACM - srednja moZganska arterija; lat. arteria cerebri media
ADC - mapa difuzijskega koeficienta; angl. apparent diffusion coefficient map
AQP4-Ab - protitelesa proti vodnemu kanalcku, akvaporinu 4; angl. aquaporin-4 antibodies
ADEM - akutni diseminirani encefalomielitis
BG - bazalna jedra; angl. basal ganglia
CADASIL - cerebralna avtosomno dominantna arteriopatija s subkortikalnimi infarkti in
levkoencefalopatijo; angl. cerebral autosomal dominant arteriopathy with subcortical
infarcts and leukoencephalopathy
CIS - klini¢no izoliran sindrom; angl. clinical isolated syndrome
CTA - CT-angiografija
CTV - CT-venografija
DIR - slikanje z dvojno inverzijo magnetizacije; angl. double inversion recovery
DIS - razprienost bolezni v prostoru, angl. dissemination in space
DIT - razprienosti bolezni v €asu, angl. dissemintaion in time
DSA - digitalna subtrakcijska angiografija
DTI - difuzijsko tenzorsko slikanje; angl. diffusion tensor imaging
DWI - difuzijsko poudarjena slika; angl. diffusion weighted imaging
FA - frakcijska anizotropija
FLAIR - sekvenca z inverzijo magnetizacije, ki izni¢i signal tekocine; angl. fluid attenuated inversion
recovery
Gd-KS - gadolinijevo kontrastno sredstvo
HAART - visoko aktivna retrovirusna terapija; angl. highly active antiretroviral therapy
IRIS - vnetni sindrom imunske obnove; angl. immune reconstitution inflammatory syndrome
JCV - virus JC
KS - kontrastno sredstvo
LESCL - lezije v hrbtenjaéi, ki zajemajo osrednjo sivo substanco in se raztezajo v dolZini vec kot
treh vretenc; angl. longitudinally extensive spinal cord lesions
MELAS - mitohondrijska encefalomiopatija, laktatna acidoza in mozganskim kapem podobne
epizode; angl. mitochondrial encephalomyopathy, lactic acidosis, and stroke-like episodes
MIP - projekcija najvedje intenzitete; angl. maximum intensity projection
MKP - moZgansko-krvna pregrada
MR - slikanje z magnetno resonanco
MRA - MR-angiografija
MRS - MR-spektroskopija
MS - multipla skleroza
0Z - osrednje Zivéevje
STIR - sekvenca za iznicenje signala mascobe; angl. short tau inversion
SLE - sistemski lupus eritematozus
SWI - slikanje s sekvenco, obcutljivo na lokalne nehomogenosti magnetnega polja;
angl. susceptibility weighted imaging
PD -sekvenca spinskega odmeva in s protonsko gostoto; angl. proton density
PML - progresivna multifokalna levkoencefalopatija
PPMS - primarna progresivna multipla skleroza
PRES - posteriorna reverzibilna encefalopatija; angl. posterior reversible encephalopathy syndrome
3D SPGR - 3D T1-poudarjena sekveca gradientnega odmeva; angl. 3D spoiled gradient recalled echo



UVODNA BESEDA

S pricetkom klinine uporabe magnetne resonance v zgodnjih 80. letih prejsnjega sto-
letja smo radiologi koné¢no dobili orodje, s katerim smo jasno videli in spremljali potek
bolezni moZganov in hrbtenjace. Hiter tehnoloski razvoj nam danes omogo¢a ne le mor-
foloski prikaz bolezenskih sprememb, temve¢ tudi vpogled v njihovo celi¢no strukturo
in delovanje. Hkrati so se z razvojem tehnologije razvijala tudi paramagnetna kontrast-
na sredstva, s katerimi smo zaceli spremljati naravni potek bolezni in ucinke zdravlje-
nja. Z magnetnoresonan¢nimi preiskavami demielinizacijskih bolezni osrednjega Zivénega
sistema se radiologi sre¢ujemo vsak dan. Demielinizacija je beseda, ki opisuje bolezen-
ski propad mielina v osrednjem Zivénem sistemu in zajame veliko skupino bolezni. Demie-
linizacijske bolezni imajo ne glede na razli¢ne vzroke nastanka in njihov klini¢ni potek
pri magnetnoresonancni preiskavi pogosto podoben izgled. To za radiologa predstavlja
velik diagnosti¢ni izziv. A kljub temu magnetna resonanca z morfoloskimi in s funkcio-
nalnimi sekvencami ostaja radioloska metoda izbora v obravnavi demielinizacijskih bolez-
ni osrednjega Zivénega sistema. Zato je za vsakega radiologa pomembno, da pozna klini¢ni
potek, nacin zdravljenja, predvsem pa vse radioloske znacilnosti in diferencialne diag-
noze demielinizacijskih bolezni, kar smo avtorji tudi poskusali predstaviti. V pri¢ujo¢i
publikaciji smo opisali najpogostejse demielinizacijske bolezni osrednjega Zivénega siste-
ma, s katerimi se srecujemo v nasi vsakdanji radiolo3ki praksi. Verjamemo, da bo publi-
kacija dober u¢ni pripomocek za radiologe, specializante radiologije, studente in vse ostale
klinike, ki se pri svojem delu sre¢ujejo s tovrstnimi obolenji.

Doc. dr. Katarina Surlan Popovi¢, dr. med.
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Nuska Pecari¢ Meglic’
Magnetnoresonanéno slikanje pri multipli
sklerozi

uvoD

Multipla skleroza (MS) je najpogostejsa vnetna demielinizacijska bolezen osrednjega Ziv-
evja (0Z) pri mladih in ljudeh srednjih let, lahko pa prizadene tudi starejSe ljudi. Zanjo
so znacilna Zari¢a demielinizacije, razprSena v prostoru in ¢asu. Diagnoza temelji na zna-
Cilni klinicni sliki in poteku, ki ga predstavljajo bodisi zagoni ali postopno napredova-
nje nevroloske prizadetosti.

Po McDonaldovih merilih so za postavitev diagnoze MS potrebni dokazi razprseno-
sti ZariS¢ v prostoru in ¢asu. Pri tem ima MR-preiskava pomembno vlogo, saj lahko poka-
Ze raztresene lezije v moZganih in hrbtenjaci (razprSenost v prostoru) ter lezije v razli¢nih
stadijih razvoja, aktivne, neaktivne in nove lezije na kontrolnem slikanju (prikaz razpr-
Senosti v Casu), kar omogoca ¢im zgodnejSo diagnozo in ¢im zgodnejse zdravljenje. V kom-
binaciji z znacilnimi kliniénimi simptomi omogoca zgodnej3o in zanesljivejSo diagnozo
bolezni kot klini¢na slika sama. MR-preiskava je slikovna metoda izbora za diagnozo in
spremljanje bolezni pri odraslih in otrocih z MS.

MR je v zadnjih dveh desetletjih veliko prispevala k razumevanju patofiziologije MS
in povezanosti patofizioloskih sprememb s klini¢no izraZenostjo bolezni. Pomembno vlogo
ima tudi pri spremljanju u¢inkov zdravljenja in pri prognozi bolezni oziroma napovedi
invalidnosti. Z MR-preiskavo tudi izklju¢imo druge moZne bolezni. Z razvojem MR-to-
mografov in novih tehnik slikanja se je pojavila velika raznolikost med protokoli MR-sli-
kanja pri bolnikih z MS med razli¢nimi centri.

Na srecanju mednarodne skupine nevrologov in radiologov v Vancouvru novembra
2001 so bile sprejete smernice in priporocila za standardizirane protokole MR-slikanja za
diagnozo in spremljanje bolnikov z MS.

' Nuska Pecarit Megli¢, dr. med., Klini¢ni institut za radiologijo, Univerzitetni klinicni center Ljubljana, Zaloska cesta 7,
1525 Ljubljana
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KLINIENA SLIKA IN PATOLOSKE
SPREMEMBE

MS najpogosteje poteka kot ponavljajoca se
remitentna oblika z zagoni bolezni, ki se
kaZejo z znaki ZariS¢ne okvare bele moZga-
novine razli¢nih delov OZ. Simptomatika
zagonov pri ve€ini bolnikov v zgodnjih fazah
bolezni povsem izzveni. Kadar ob prvem Kkli-
ninem dogodku $e nimamo dokazov za
razsoj bolezni v ¢asu, govorimo o klini¢no
izoliranem sindromu (angl. clinical isolated
syndrome, CIS). Za napredujoce oblike bolez-
ni, tako primarno kot sekundarno napredu-
joCo obliko, je znacilno postopno napredo-
vanje prizadetosti v obdobju ve¢ mesecev ali
let, z dodatnimi zagoni ali brez.

Pri vseh oblikah bolezni so v OZ prisot-
na Zari$¢a demielinizacije, t.i. plaki, v kate-
rih najdemo infiltrate vnetnih celic, demie-
linizacijo aksonov, remielinizacijo, gliozo in
nevrodegeneracijo aksonov. V akutnih pla-
kih so vidni izdatni obZilni ali parenhimski
infiltrati predvsem citotoksi¢nih limfocitov T,
makrofagov in aktivirane mikroglije. V kro-
ni¢nih plakih prevladujejo demielinizacija,
izguba aksonov (tudi do 80 %) in glioza. Prav
vnetje bi lahko bilo vzrok za demielinizacijo
in nevrodegeneracijo, hkrati pa predstavlja
neugodno okolje za remielinizacijo znotraj
plaka. Vnetje je prisotno tudi v kroni¢nih pla-
kih. S trajanjem bolezni in staranjem bolni-
ka je vnetje vse manj izraZeno.

Spoznanja zadnjih dveh desetletij o neza-
dostni ucinkovitosti protivnetnih zdravil pri
napredujocih oblikah bolezni so pozornost
raziskovalcev usmerila tudi na nevrodegene-
racijo. Ceprav lahko posledice nevrodegenera-
cije prepricljivo ugotovimo le s klini¢nim na-
predovanjem prizadetosti, lahko za spremlja-
nje nevrodegeneracije uporabljamo tudi slikov-
no merjenje atrofije moZganov in hrbtenjace.

ZNACILNE NA)DBE NA
MAGNETNORESONANCNIH
SLIKAH

MS se na MR-slikah pokaZe z ZariS¢nimi
spremembami, s t.i. demielinizacijskimi

lezijami v razli¢nih delih OZ, in kot razprSena
bolezen. Prizadene belo in sivo moZgano-
vino ter hrbtenjaco. Demielinizacijske lezi-
je patohistolosko predstavljajo tri razlicne
stadije razvoja bolezni, in sicer vnetje z ede-
mom, demielinizacijo in gliozo. Nova podroc-
ja aktivnega vnetja in demielinizacije so na
T2-sekvencah in sekvencah z inverzijo mag-
netizacije, ki iznii signal teko€in (angl. fluid
attenuate inversion recovery, FLAIR) hiperin-
tenzivnega - zviSanega signala, na T1-ob-
teZenih slikah pa so podrocja izointezivne-
ga ali rahlo hipointenzivnega - zniZanega
signala. Zaradi vnetja in okvare moZgan-
sko-krvne pregrade (MKP) se v aktivnih lezi-
jah na T1-sekvencah z gadolinijevim kon-
trastnim sredstvom (Gd-KS) ojaca signal.
Pravimo, da se lezije s kontrastom obar-
vajo. Ti plaki lahko izginejo ali se zmanjSa-
jo v roku meseca ali ve¢, simptomi se popra-
vijo. S€asoma obnova tkiva ni ve¢ popolna
in ostanejo trajne spremembe tkiva v prede-
lu vnetnega Zari$¢a. Nekateri plaki se spre-
menijo v ¢rme luknje (angl. black holes) in ima-
jo izrazito zniZan T1-signal. V njih pride do
popolne izgube mielina ter do okvare Zivc-
nih celic in aksonov, ki pa sta nepovratni.
Vecina zaris¢, ki jih ugotovimo z MR-sli-
kanjem, je klini¢no nemih in ne sproZi na-
stanka klini¢nih simptomov oz. znakov. Le
priblizno 10% sprememb v OZ je povezanih
s simptomi oz. z znaki bolezni, medtem ko
je deleZ sprememb v hrbtenjaci, ki povzro-
¢a bolezenske znake, znatno vedji (30-40 %).
Razpr$ena bolezen je prisotna v tistih
predelih moZganov, ki so na MR-slikah videti
normalni (angl. normal appearing white matter,
NAWM; normal appearing gray matter,
NAGM). Gre za izgubo aksonov in nevronov,
kar lahko zaznamo z novejsimi funkcional-
nimi MR-tehnikami, kot sta magnetnoreso-
nanc¢na spektroskopija (MRS) in difuzijsko
tenzorsko slikanje (angl. diffusion tensor
imaging, DTI). MRS pokaZe zniZanje N-ace-
til asparta (NAA) kot oznacevalca aksonov,
DTI pa povecan parameter difuzibilnosti in
zniZano frakcijsko anizotropijo (FA).
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Slika 1. Razsirjeni obzilni intersticijski Virchow-Robinovi prostori (a). Stevilne kroni¢ne ishemicne lezije zaradi
mikroangiopatije ob arterijski hipertenziji (b). Demielinizacijske lezije pri multipli sklerozi (c).

Slika 2. Znacilne okroglaste in jajéaste do 5 mm velike demielinizacijske lezije, posamezne so v stiku s ste-
no prekatov (€rna puscica). Ena od lezij ima znacilno obliko Dawsonovega prsta (bela puscica) (a). Znacilna
lega demielinizacijskih lezij bolj v stranskem delu mozganskega debla in v cerebelarnih pedunklih (b). Ste-
vilne drobne, neznatilne, nekaj mm velike lezije v globoki beli mozganovini in ena, za demielinizacijsko
obolenje znatilna, lezija ob perimedularni veniv globoki beli moZganovini leve mozganske poloble z robom
okolnega edema, ki omogoca pravilno diagnozo (c). Rahle zlivajoce se spremembe v globoki beli mozga-
novini in ena linearna, sumljiva za demielinizacijo (d). Za multiplo sklerozo znacilna t.i. jukstakortikalna
lezija, ki se prilega mozganski skarji (). Zlivajote se spremembe zvisanega T2-signala v globoki beli mozga-
novini obojestransko v ¢elnem in temenskem reznju. Nobena se ne dotika stene prekatov, nobena lezija
ne lezi tik ob mozganski skorji. Cre za kroni¢ne ishemicne spremembe globoke bele moZganovine (f).
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Slika 3. 27-letna bolnica z multiplo sklerozo. Sekvenca z inverzijo magnetizacije, ki iznici signal tekocin
(angl. fluid attenuated inversion recovery, FLAIR) v aksialni ravnini na treh razli¢nih nivojih. Zlivajoce se
lezije v globoki periventrikularni beli moZganovini temenskega predela segajo do stene prekata. Vetja okro-
glasta lezija v sprednjem delu korone radiate desno ima videz tarée (a). Znatilne delno zlivajoce se lezije
v sencnih reznjih ob prekatih in ob moZganski skorji (b). Demielinizacijske lezije v srednjih cerebelarnih pedun-
klih (c). FLAIR-aksialna ravnina: razsezne kronigne zlivajoce se demielinizacijske spremembe zajemajo glo-
boko belo mozganovino obeh mozganskih polobel (d). T1-sagitalna ravnina: hipointenzivne lezije videza
¢rnih lukenj (e). T1-aksialna ravnina po vnosu gadolinijevega kontrastnega sredstva: signal stevilnih lezij

se intenzivno ojaca, kar je znak aktivnih lezij (f).

Kot posledico nevrodegeneracije vidimo
tudi izgubo moZganskega volumna ali atrofi-
jo, ki se na slikah kaZe kot raz§iritev mozZgan-
skih prekatov in subarahnoidnih prostorov.
Znak nevrodegeneracije je tudi povecano
kopicenje Zeleza v moZganskem tkivu, naj-
bolj v bazalnih jedrih, lahko pa tudi v beli
moZganovini pod mozgansko skorjo, kar
vidimo kot zniZanje signala na T2-gra-
dientni sekvenci ali sekvenci, ki je dovzetna
za lokalne nehomogenosti magnetnega polja
(angl. susceptibility weighted imaging, SWI).

MR-slikanje omogoca zgodnejSo diagnozo
in posledi¢no zgodnejSe zdravljenje bolezni.

Pomembno je za prikaz subklini¢no aktivne
bolezni, saj je obcutljivejSe od klini¢ne slike,
in za spremljanje razprSene aksonske okvare.
Velik pomen ima tudi v klini¢nih raziskavah.

MR-slikanje je visoko ob¢utljivo, ima pa
nekoliko niZjo specifi¢nost za diagnozo MS.
Skoraj vsaka sprememba v beli moZganovini
povzrodi zviSanje signala na T2-obteZeni sliki.
Lezije MS se od sprememb pri drugih bolez-
nih razlikujejo po znacilni razporeditvi in
obliki. Kljub temu je razlikovanje v¢asih tezko.

Spodnje slike prikazujejo primere podob-
nih lezij v beli moZganovini pri razli¢nih
boleznih (slika 4).
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Slika 4. Spremembe v osrednjem delu ponsa vzdolz centralnih pontinih viaken so zna€ilne za kronicne ishe-
micne spremembe (a). Znatilna obrobna razporeditev demielinizacijskih lezij ob bazalnih cisternah in ob
cetrtem prekatu, pogosto tudi ob izstopis¢ih trovejnega Zivca (b).

Predilekcijska mesta za lezije pri MS so
periventrikularna bela moZganovina, kor-
pus kalozum, subkortikalna bela moZgano-
vina (U-vlakna), sen¢ni reZnji, moZgansko
deblo, cerebelarni pedunkli, mali moZgani
in hrbtenjaca. Ta vzorec je neobicajen pri
drugih boleznih.

Znacilne lezije se pri demielinizacij-
skem obolenju nahajajo jukstaventriku-
larno - dotikajo se stene prekatov (tudi ob
temporalnih rogovih) in jukstakortikalno -
dotikajo se moZganske skorje. V korpus
kalozumu na kalozo-septalni meji so prisot-
ne linearne lezije, v globoki beli moZga-
novini, ob perimedularnih venah, pa se
nahajajo jaj¢asto oblikovane lezije, ki so
pravokotne na vzdolZno os stranskih pre-
katov (Dawsonovi prsti). Dobro jih vidimo
na sekvencah FLAIR in T2 spin echo (SE)
(slika 2). VeCinoma so lezije raznolike,
nesimetri¢no razporejene, razli¢no velike,
od nekaj mm do 1,5 cm pa tudi vecje, ki spo-
minjajo na tumor. Govorimo o tumorski
obliki MS (slika 11). Z Gd-KS se obarvajo
lezije v fazi vnetja - govorimo o aktivnih
lezijah (slika 3).

V moZganskem deblu je znacilno, da
lezije MS pogosto leZijo na meji z bazalni-
mi cisternami, ob robu moZganskega deb-
la, za razliko od ishemiénih sprememb, ki

pogosteje leZijo v bolj osrednjem delu moz-
ganskega debla (slika 4).

OBARVANIJE Z GADOLINIJEVIM
KONTRASTNIM SREDSTVOM
Aktivne lezije so lahko klini¢no neme. Kopi-
Cenje Gd-KS v leziji je posledica akutnega
vnetja, posledicne okvare MKP in prehaja-
nja Gd-KS skozi okvarjeno pregrado v bo-
lezensko spremenjeno moZgansko tkivo.
Povprecno trajanje aktivnosti lezije je tri
tedne, lahko pa traja do tri mesece. Pri MS
lahko najdemo na slikah po KS obarvane in
neobarvane, torej razlicno stare lezije, s tem
prikaZemo raztresenost patoloskega proce-
sa v ¢asu.

Po videzu je obarvanje lahko nodular-
no, linearno ali obrocasto v obliki podkvi-
ce (slika 5). Enakomerno obarvana lezija
predstavlja novo lezijo, obrocasto obarva-
nje reaktivacijo starejSe lezije, neobarvane
lezije pa so kroni¢ne spremembe po pred-
hodnih epizodah bolezni. Oblika obarva-
njanepopolnega obroca (angl. open ring
sign) poveca specifi¢nost diagnoze MS na
84-93 %. Nacin obarvanja pomaga tudi pri
izkljucitvi drugih diferencialnih diagnoz.
Uporaba Gd-KS se zelo priporoca pri sumu
na MS in pri zacetni MR-preiskavi Ze kli-
nicno potrjene MS.
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Slika 5. Sekvenca T1spin echo v aksialni ravnini po intravenski aplikaciji gadolinijevega kontrastnega sredstva.
Majhni, rahlo obarvani linearna in obro¢asta lezija (a). V obliki nepopolnega obroca obarvana lezija v desnem
sencnem reznju (b). Nodularno obarvana lezija v globoki beli moZganovini desnega Celnega reznja (c). Obro-
tasto obarvana lezija subkortikalno v levemn ¢elnem reznju (d).

MCDONALDOVA MERILA

ZA MULTIPLO SKLEROZO

Za pomoc¢ pri postavitvi diagnoze MS se
posluzujemo prenovljenih McDonaldovih
meril iz leta 2005, ki dolo¢ajo pogoje za
opredelitev razprSenosti bolezni v prostoru
(angl. dissemination in space, DIS) in Casu
(angl. dissemintaion in time, DIT). Ce ima
bolnik dva ali ve¢ klini¢nih simptomov in
dva ali ve¢ nevroloskih izpadov, za posta-
vitev diagnoze MS niso potrebne dodatne
preiskave, ker je merilo razprSenosti v pro-
storu in ¢asu izpolnjen. Ce ima bolnik manj
kot dva simptoma ali manj kot dva nevro-
loska izpada, lahko z MR-preiskavo dopol-
nimo diagnosti¢na merila.

Razprsenost v prostoru pri MR-preiska-
vi predstavlja ena ali ve¢ T2-lezij v vsaj dveh
od znacilnih $tirih lokacij: periventrikularno,
jukstakortikalno, infratentorialno ali v hrb-
tenjaci (sliki 9 in 10). RazprSenost v asu
pomeni nove T2 in/ali T1 z Gd-KS ojacane
lezije na kontrolnem MR-slikanju, glede na
prvo MR-preiskavo, neodvisno od casovne-
ga intervala med obema preiskavama, ali
isto€asna prisotnost asimptomatskih z Gd-KS
obarvanih in neobarvanih lezij v katerem-
koli ¢asu (sliki 6 in 7).

Na osnovi klini¢ne slike in MR-prei-
skave lahko postavimo diagnozo zanes-
ljive MS (vsa merila so izpolnjena), moz-
ne MS (vsa merila niso izpolnjena) ali
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Slika 6. T2-aksialna slika. Prikaz razprsenosti v prostoru - Stevilne lezije v beli moZganovini obeh mozganskih
polobel na razli¢nih mestih (a). Razprsenost v ¢asu - ena od lezij iz prejsnje slike se po dodatku gadolini-
jeveva kontrastnega sredstva ojaca, kar je znak sveze aktivne lezije, ostale lezije so starejse (b).

Slika 7. Razprienost v ¢asu in prostoru. Dodatni novi leziji na T2-aksialni sliki na kontrolni MR-preiskavi.

izklju¢imo diagnozo MS (nobeno merilo ni
izpolnjeno).

Diagnoza MS je Se vedno klini¢na in je
lahko postavljena tudi brez MR-slikanja.
Normalno MR-slikanje ne izkljucuje moz-
nosti MS. Okoli 5% ljudi s potrjeno MS ni
imelo lezij na zaCetnih MR-slikah.

Pri odlocitvi, ali je MS najbolj verjetna
diagnoza, nam pomagajo razumevanje zna-
Cilnosti MS-lezij na razliénih MR-sekven-
cah ter vzorec in topografija lezij v OZ.

KLINICNO I1ZOLIRAN SINDROM
Pri bolnikih z eno samo klini¢no epizodo,
na primer nevritisa vidnega Zivca, inter-

nuklearne oftalmoplegije (znak okvare
moZganskega debla), delnega transverz-
nega mielitisa (znak okvare hrbtenjace),
ali z Lhermittovim znakom, nevralgijo tri-
geminusa, s spasti¢nostjo, tremorjem ali
z ataksijo in brez znakov razprsenosti bolez-
ni v prostoru in ¢asu ne moremo postavi-
ti diagnoze MS. Ce ima bolnik s CIS lezije
na MR, kot jih vidimo pri bolnikih z MS,
obstaja velika verjetnost drugega nevrolos-
kega dogodka in diagnoze klini¢no verjet-
ne MS v nekaj letih. Ce bolnik s CIS nima
lezij na MR-slikanju, je majhna verjetnost,
da bo v istem ¢asovnem obdobju razvil MS
(slika 8).
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Slika 8. 13-letno dekle s klini¢no sliko nevritisa vidnega Zivca in z izpolnjenimi merili za multiplo sklerozo -
razpréenosti v prostoru in ¢asu. T1-aksialna slika z gadolinijevim kontrastnim sredstvom: ojatan signal desnega
vidnega Zivca potrdi nevritis le-tega (a). T2-aksialna slika: 5 mm velika okroglasta hiperintenzivna lezija
ob zadnjem delu trupa levega stranskega prekata in nekaj mm velika lezija ob zadnjem delu desnega stran-
skega prekata. Drugod v moZganovini lezij ni videti (b). T1-aksialna slika z gadolinijevim kontrastnim sreds-
tvom: obrocasto obarvana lezija ob zadnjem delu levega stranskega prekata - klinicno nema aktivna lezija (c).

Slika 9. Sekvenca z inverzijo magnetizacije, ki izni¢i signal tekotin (angl. fluid attenuated inversion reco-
very, FLAIR) - aksialne slike. Dve vetji okroglasti hiperintenzivni leziji v globoki beli moZganovini obojestran-
sko éelno, ena majhna lezija v levi koroni radiati in ena drobna lezija ob zadnjem delu levega stranskega
prekata. Lisasto zvisanje signala periventrikularne bele moZganovine obojestransko v temenskem predelu
(razprenost v prostoru) (a). Jukstaventrikularna lezija, velika 1cm, se dotika stene preddvora desnega stran-
skega prekata (b). Nekaj mm velika lezija ob robu medule oblongate na levi strani (supra- in infratento-
rialne lezije) (c). T1-aksialna slika z gadolinijevim kontrastnim sredstvom: aktivna s kontrastnim sredstvom
obarvana lezija v levem ¢elnem predelu - razpréenost v ¢asu (d).
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Slika 10. Drobne hiperintenzivne lezije, ki z razporeditvijo izpolnjujejo merila za multiplo sklerozo. Sekven-
ca zinverzijo magnetizacije, ki izniti signal tekotin (angl. fluid attenuated inversion recovery, FLAIR) - aksialne
slike (a-c). T2-sagitalna slika (d) drobna, nekaj mm velika znacilna jukstakortikalna lezija v girusu levo fron-
totemporalno. Dve drobni leziji v globoki beli moZganovini temenskega predela, neznatilnega videza. Drobne
znatilne lezije v desnem senénem reZnju ob temporalnem rogu desnega stranskega prekata, desno tem-
poropolarno ob skorji, v sprednjem delu ponsa ob robu s pontino cisterno. Rahle linearne lezije v korpus
kalozumu na kalozoseptalni meji.

.

Slika 11. 21-letna bolnica z novo nastalo epilepsijo. Z biopsijo potrjena tumefaktivna demielinizacijska spre-
memba T2-zviSanega signala z majhnim okolnim edemom (a). Obarvanije v obliki nepopolnega obro¢a in
rahlo obarvanje osrednje venske strukture (b). Majhen utinek mase glede na velikost spremembe (c).
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BOLEZNI, KI JIH MORAMO
RAZLIKOVATI OD MULTIPLE
SKLEROZE, ALI DIFERENCIALNE
DIAGNOZE LEZI) BELE
MOZGANOVINE
Kroni¢ne ishemi¢ne spremembe so najpo-
gostejsi vzrok T2- in FLAIR-hiperintenziv-
nih lezij v globoki in subkortikalni beli moZz-
ganovini in so posledica mikroangiopatije
zaradi arterioskleroze, diabeti¢ne mikroan-
giopatije, arterijske hipertenzije ali migre-
ne. Po videzu in razporeditvi ne izpolnju-
jejo meril razprSenosti v prostoru in casu.
Ze pri normalnem staranju lahko v moz-
ganovini vidimo hiperintenzivne lezije na
T2- in FLAIR-sekvencah, in sicer razSirje-
ne intersticijske Virchow-Robinove pro-
store, periventrikularne kapice in trakove

ter malo$tevilne drobne kroni¢ne ishemic-
ne lezije (slika 12). Raz8irjeni obZilni pro-
stori so beli na T2- in temni na FLAIR-sek-
venci.

Hiperintenzivne lezije lahko vidimo
tudi pri vnetnih boleznih. Najpogostejsa
vnetna bolezen je MS. Vnetni vaskulitis
v mozganih vidimo pri sistemskem lupu-
su eritematozusu, Behgetovi bolezni, sifi-
lisu, Wegenerjevi granulomatozi, Sjégreno-
vi bolezni, primarnem angiitisu OZ, pri
vnetnih ¢revesnih boleznih, kot so Crohno-
va bolezen, ulcerozni kolitis, celiakija. Za
vecino bolezni z vaskulitisom je znacilno
tockasto obarvanje. Sarkoidoza lahko
povsem posnema sliko MS na MR-preiska-
vi, le na slikah po kontrastu je drugacen
nacin obarvanja sprememb, kjer se poleg

Slika 12. Normalno staranje, neznatilne lezije. Periventrikularne kapice (a). Drobne kroniéne ishemicne lezije
v beli mozganovini (b). Razsirjeni obzilni prostori (c, d).
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lezij obarvajo tudi obzilni prostori in lep-
tomeninge (slika 14).

Od infekcijskih bolezni so MS podobne
hiperintenzivne lezije pri Lymski boreliozi,
HIV-u in sifilisu (slika 13). Pri boreliozi ima
bolnik navadno tudi koZni izpus¢aj in zna-
ke, podobne gripi, lahko pa ima tudi zvisan
signal v hrbtenjaci in obarvanje sedmega
moZganskega Zivca na slikah po Gd-KS.

Najpogostejsa diferencialna diagnoza
MS pri mladostnikih je postinfekcijski
avtoimunski akutni diseminirani encefalo-
mielitis (ADEM), ki ima v primerjavi z MS
navadno vecje demielinizacijske spremem-
be v moZganih (slika 13).

Od nevnetnih Zilnih sindromov mora-
mo zlasti pri raz8irjeni bolj kroni¢ni obli-
ki MS pomisliti na cerebralno avtosomno
dominantno arteriopatijo s subkortikalni-
mi infarkti in levkoencefalopatijo (angl. ce-
rebral autosomal-dominant arteriopathy
with subcortical infarcts and leukoencephalo-
pathy, CADASIL), kjer so v beli moZganovi-
ni vidne bolj zlivajoce se demielinizacijske
spremembe s subkortikalnimi lakunarnimi
infarkti, znacilna pa je tudi zajetost tempo-
ropolarnih predelov in kapsule eksterne (sli-
ka 15). Redkeje lahko lezije MS zamenjamo
s travmatskimi ali postradiacijskimi spre-
membami.

Slika 13. Bolezni, ki se lahko pokazejo s hiperintenzivnimi lezijami na
T2 MR-slikah. Majhne poinfarktne spremembe mejnega povirja leve spred-
nje in srednje mozganske arterije (a). Multipla skleroza (b). Avtoimun-
ski akutni diseminirani encefalomielitis (ADEM) (c). Lymska borelioza (d).
Sarkoidoza (e). Poudarjeni obzilni Virchow-Robinovi prostori (f). Tubera
pri tuberozni sklerozi (g).
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Slika 14. Sarkoidoza. Sekvenca z inverzijo magnetizacije, ki izniti signal tekotin (angl. fluid attenuated inver-
sion recovery, FLAIR) - aksialni sliki: razporeditev in morfologija lezij je zelo podobna multipli sklerozi, vidni
so celo Dawsonovi prsti (a, b). Totkasto obarvanje v bazalnih jedrih, znacilno leptomeningealno obarvanje
in linearno obarvanije vzdolz Virchow-Robinovih prostorov (c, d).

Slika 15. Cerebralna avtosomno dominantna arteriopatija s subkortikalnimi infarkti in levkoencefalopatijo
(angl. cerebral autosomal-dominant arteriopathy with subcortical infarcts and leukoencephalopathy,
CADASIL). Sekvenca z inverzijo magnetizacije, ki iznici signal tekocin (angl. fluid attenuated inversion recovery,
FLAIR) - aksialne slike: zajetost sen¢nih reznjev in kapsule eksterne, bolj razprseno zvisanje signala v beli
mozganovini in lakunarni infarkti (a-c).
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Ce na MR-slikah slucajno najdemo lezije
bele moZganovine in klinik ne sumi, da ima
bolnik MS, v izvidu ni priporocljivo posta-
viti diagnoze MS. Zilne spremembe v beli
mozZganovini so 50-500-krat verjetnejSe
od MS-plakov. Ce pri bolniku s klini¢nim
sumom na MS najdemo lezije v beli moZga-
novini, jih moramo razlikovati od mikroan-
giopatije. Slediti moramo McDonaldovim
merilom.

VLOGA MAGNETNORESONANCNEGA
SLIKANJA PRI DIAGNOZI
PEDIATRICNE MULTIPLE SKLEROZE

MR-videz MS v pediatri¢ni populaciji se
razlikuje od MS pri odraslih, zlasti pri mlaj-

Slika 16. Sekvenca z inverzijo magnetizacije, ki iznici
signal tekotin (angl. fluid attenuated inversion reco-
very, FLAIR) - aksialna slika, velike hiperintenzivne
demielinizacijske lezije pri otroku.

§ih otrocih. Z vedno boljSim prepoznava-
njem bolezni in ve¢jimi moZnostmi zdrav-
ljenja se pojavljajo potrebe po specifi¢nih
MR-diagnosti¢nih merilih za pediatri¢no
populacijo. Mikaeloff in sodelavci so poka-
zali, da je Ze prisotnost dobro omejenih lezij
in lezij, pravokotnih na korpus kalozum,
visoko znacilna za MS pri otrocih, ¢eprav ta
merila najdemo le pri pribliZno 30 % pedia-
tricne MS. Callenin in sodelavci so predla-
gali prilagoditev sedaj veljavnih MR-meril
pri odrasli MS za pediatri¢no populacijo,
ki bi imela vecjo ob¢utljivost in specifi¢nost
za diagnozo MS pri otrocih.

Napovedna vrednost teh predlaganih
meril za razvoj MS pri otrocih, ki so doZi-
veli izoliran klini¢ni znak, je Se del raziskav.

Za pediatricno MS pred puberteto so
znacilne vecje, okrogle lezije v beli in sivi
moZganovini ali razprSene, slabo omejene
lezije (sliki 16 in 17). Poseben MR fenotip
MS so velike zlivajoCe se lezije (zajemajo
vec kot dva girusa na izhodi§¢nih MR-sli-
kah), ki s ¢asom izginejo.

Glavna diferencialno diagnosti¢na bole-
zen MS pri otrocih je ADEM. Lociti ADEM
od prve epizode MS je teZko, zlasti e se prvi
simptomi pojavijo pred puberteto. Znacilni
ADEM je enofazna bolezen, a lahko pote-
ka tudi v vec fazah. Do 24 % takih bolnikov
lahko razvije MS. Za zdaj ni na voljo zanes-
ljivih prognosti¢nih klini¢nih, biolo3kih

Slika 17. Pediatricna multipla skleroza pred puberteto. Sekvenca z inverzijo magnetizacije, ki iznici signal
tekocin (angl. fluid attenuated inversion recovery, FLAIR): veije lisaste slabo razmejene demielinizacijske
lezije v globoki beli moZganovini supratentorialno in periventrikularno ob ¢etrtem prekatu (a, b).
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ali MR-kazalcev, ki bi napovedali diagnozo
MS pri otrocih. Za ADEM so, enako kot za
MS, znacilne ve¢Zariscne lezije bele in glo-
boke sive moZganovine, ki enako zajame-
jo korpus kalozum, subkortikalna U-vlakna,
hrbtenjaco in se obarvajo z Gd-KS (slika 18).
ADEM je vefinoma enofazna bolezen in
nastopi 10-14 dni po okuzbi ali cepljenju.

Pri otrocih gre bolj verjetno za ADEM
kot za MS, Ce je imel otrok predhodno infek-
cijsko obolenje, Ce ima polisimptomatsko

klini¢no sliko, pridruzeno encefalopatijo,
obojestranski nevritis vidnega Zivca ali epi-
lepti¢ne napade. Razlik v pogostosti trans-
verznega mielitisa, zajetosti moZganskega
debla in cerebeluma med obema diagnoza-
ma ni. Manj pogosto je pri ADEM-u zajeta
periventrikularna bela mozganovina. Callen
s sodelavci je pripravil prenovo odraslih
McDonaldovih MR-meril za razlikovanje
MS od ADEM-a pri pediatri¢nih bolnikih.
Verjetnost za MS se poveca, ¢e najdemo pri

Slika 18. Avtoimunski akutni diseminirani encefalomielitis (ADEM). Sekvenca z inverzijo magnetizacije,
ki izni¢i signal tekotin (angl. fluid attenuated inversion recovery, FLAIR) - aksialno, veliki tumefaktivni leziji
v beli moZganovini centruma semiovale obojestransko s prileznim edemom (a). T1spin echo po gadolinijevemn
kontrastnem sredstvu z robnim obarvanjem lezij v obliki nepopolnega obroca (b).

Slika 19. 13-letna deklica (avgust 2008). Nevritis vidnega Zivca desno in ena hiperintenzivna lezija v moz-
ganovini: sum na multiplo sklerozo. Osamljena hiperintenzivna lezija na sekvenci z inverzijo magnetizacije,
ki izniéi signal tekotin (angl. fluid attenuated inversion recovery, FLAIR) - v globoki beli moZganovini desno
temporookcipitalno (a). Zvisan signal v posteriornem intraorbitalnem in kanalikularnem delu desnega vidnega
Zivca na koronarni T2-sliki (b). Na T1z gadolinijevim kontrastnim sredstvom se obarva posteriorni del desnega
vidnega Zivca (c).
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sklerozo.

otroku vsaj pet lezij, vsaj dve periventriku-
larni leziji, vsaj eno lezijo v moZganskem
deblu, prisotne ¢rne luknje, odsotne razpr-
Sene obojestranske zlivajoce se spremembe.
RazseZne lezije v hrbtenjaci, daljSe od viSi-
ne treh vretenc, govorijo v prid ADEM-u ali
nevromielitisu vidnega Zivca.
Diferencialno diagnostiéno moramo
pri pediatri¢ni MS poleg ADEM-a pomisli-
ti Se na infekcijske, genetske in metabolne
bolezni, endokrine bolezni, vaskulopatije,
levkodistrofije, mitohondrijske bolezni, mot-
nje hranjenja in novotvorbe.
Najpogostejsi simptomi MS so lahko
podobni pri otrocih in odraslih, €eprav so
pri otrocih pogostejsi epilepti¢ni napadi in
mentalne spremembe, od senzornih motenj
pa so pogostejsi motori¢ni izpadi. Mnogo
otrok z MS ima kognitivne tezave, zato je
kognitivno testiranje in spremljanje napre-

Slika 20. 13-letna deklica (marec 2009). Po sestih mesecih je prislo do
pojava Stevilnih demielinizacijskih lezij v globoki beli moZganovini obeh
mozganskih polobel (a), v ponsu (b), v levem srednjem cerebelarnem
pedunklu (c) in v vratni hrbtenjaci (d). Izpolnjena so merila za multiplo

dovanja v Soli nujno. Klini¢na posebnost je
tudi ta, da je pri otrocih, mlajsih od 10 let,
pogostost MS pri deckih in deklicah ena-
ka, pri starosti nad 10 let pa pogosteje zbo-
levajo deklice (sliki 19 in 20).

PROTOKOL
MAGNETNORESONANCNEGA
SLIKANJA PRI BOLNIKIH

Z MULTIPLO SKLEROZO

Klini¢ne indikacije za MR-preiskavo so sum
na MS (klini¢no izoliran sindrom), bazi¢no
slikanje pri klini¢no verjetni ali potrjeni MS
in spremljanje zdravljenja. Kontrolni MR-pre-
gled je potreben pri kliniénem poslabSanju
in pri sumu na sekundarno diagnozo, na
primer ekspanzivni proces ali progresivno
multifokalno levkoencefalopatijo (angl. pro-
gressive multifocal leukoencephalopathy, PML)
(slika 21).
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Slika 21. Glioblastom in ekspanzivni proces. Sekvenca z inverzijo magnetizacije, ki iznici signal tekocin
(angl. fluid attenuated inversion recovery, FLAIR) - aksialni sliki kaZeta stevilne zlivajoce se demieliniza-
cijske spremembe zvisanega signala globoke in mestoma subkortikalne bele mozganovine obeh mozgan-
skih polobel (a, b). Levo v temenskem delu je ve¢ cm velika ekspanzivna sprememba, drugacna od ostalih
lezij, ki nekoliko utesnjuje zadnji del levega stranskega prekata in ima uginek mase (b). T2-aksialna slika:
ekspanzivna multilobarna sprememba, obdana z zmernim vazogenim edemom (c). Na T1-sliki po gadoli-
nijevem kontrastnem sredstvu se intenzivno heterogeno obarva in ima tudi cisticno komponentno (d). Slo
je za glioblastom pri bolnici z multiplo sklerozo, zdravljeni z interferonom.

Slika 22. Subkalozna ravnina (a). Ravnina hy-fa (b).
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Za ¢im boljSo ponovljivost rezin pri
kontrolnem slikanju uporabljamo standar-
dizirano ravnino. Uporabljamo bodisi sub-
kalozno linijo, ki poteka pod spodnjo povrsi-
no rostruma in spleniuma korpus kalozuma,
ali ravnino hy-fa, ki poteka skozi dno turs-
kega sedla in fastigium Cetrtega prekata (sli-
ka 22). Pri slednji je natan¢nost ponovitve
vecja.

Za ¢im natancnejSo doloCitev ravni-
ne rezin naredimo dve topogramski sliki
v Koronalni in sagitalni ravnini in nato na
koronalnem topogramu nastavimo pravo
sredinsko sagitalno sliko vzporedno s falk-
som, na kateri dolo¢imo natan¢no ravnino
hy-fa. Sredinsko rezino nato postavimo na
spodnji rob spleniuma korpus kalozuma.
Zadovoljivo kvaliteto slik doseZemo pri jako-
sti MR-polja vsaj 1,0 tesla ali vi§je, kar vpli-
va na hitrost preiskave, locljivost slike in
S tem na zanesljivost diagnoze. Odprti mag-
netnoresonancni tomografi niZje jakosti
polja pridejo v poStev le za bolnike s klav-
strofobijo.

Priporoceni protokol je sledec: slika
topograma za optimalen in nespremenljiv
poloZaj rezin, sledi T1 SE-aksialna sekven-
ca 3 mm brez presledka, SWI in DWI, nato
intravenski vnos Gd-KS (priblizno 15 min,
preden izvedemo T1 SE-sekvenco po kon-
trastu, tako doseZemo najbolj optimalno
ojacanje signala aktivnih lezij). Sledijo:
FLAIR-sekvenca v sagitalni ravnini, ki je
optimalna za odkrivanje lezij v korpus kalo-
zumu, sekvenci FLAIR in T2 fast SE v ak-
sialni ravnini, debeline 3 mm ali manj (Ce
je na voljo, je priporocena konvencionalna
sekvenca T2 SE (dvojni echo), ki ima vec&jo
obcutljivost). Namesto FLAIR v dveh ravni-
nah se priporo¢a 3D FLAIR-sekvenca, ki
omogoca najboljSe zaznavanje majhnih in
jukstakortikalnih lezij. Na koncu se opra-
vi T1 SE.

Pri CIS ali sumu na MS opravimo MR
moZganov za postavitev diagnoze (prikaz
razprSenosti bolezni v ¢asu in/ali v prosto-

ru) in MR-slikanje hrbtenjace, e so glav-
ni simptomi ali ¢e so spremembe v moZga-
nih dvoumne.

Pri potrjeni MS opravimo zacetno MR-
-preiskavo moZganov s standardiziranim
protokolom. Rutinske MR-kontrole v naprej
definiranih intervalih niso priporocljive. Kli-
nic¢ne indikacije za kontrolni MR so ponov-
na ocena za zacetek ali prilagajanje zdrav-
ljenja, nepri¢akovano klini¢no poslabsanje
ali sum na sekundarno diagnozo.

Gd-KS vnaSamo intravensko v dozi
0,1 mmol/kg, najve¢ 20 ml, v 30 sekundah
(enojna doza). Pomembno je slikanje s sek-
venco T1 SE z vsaj 5 minut zakasnitve po
vnosu, najnovejse smernice pa priporocajo
od 15 do 20 min zakasnitve. Gd-KS ni potreb-
no, ¢e na T2/FLAIR-slikah ni videti nobe-
nih lezij.

Radioloski izvid naj vkljucuje opis najdb
(okvirno Stevilo lezij, lokalizacijo, velikost,
obliko, lastnosti in kvalitativno oceno moz-
ganske atrofije), primerjavo s prejSnjimi
preiskavami (nove, povecane, obarvane lezi-
je, atrofija), razlago in moZne diferencial-
ne diagnoze. Po priporoc¢ilih bi morale biti
kopije MR-preiskav trajno arhivirane in na
voljo, preiskave bi morale biti shranjene
v standardnem formatu (angl. digital imaging
and communications in medicine, DICOM), za
bolnike bi bilo koristno, da bi imeli svoje
preiskave pri sebi na prenosnem digitalnem
mediju.

ZAKLJUCEK

MR ima velik pomen pri diagnozi in sprem-
ljanju bolnikov z MS in v klini¢nih raziska-
vah. Zanjo sta znacilni velika obcutljivost
za odkrivanje sprememb in nekoliko manj-
8a specifi¢nost, ki jo lahko povec¢amo s ¢im
boljSim poznavanjem MR-znacilnosti lezij
MS in poznavanjem diferencialno diagno-
sticnih moZnosti. Glede klini¢nega vpra-
Sanja je nujno sodelovanje s klinikom.
Velikega pomena za kvalitetno MR-diagno-
stiko so standardizirani protokoli.
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Katarina Surlan Popovit!

Magnetna resonanca hrbtenjace
pri demielinizacijskem obolenju
osrednjega zivcevja

uvobD

T2-hiperintenzivne spremembe bele moZganovine, ki naj bi bile znacilne za multiplo skle-
rozo (MS), lahko najdemo pri Stevilnih drugih avtoimunskih vnetnih obolenjih moZgano-
vine in Zilja. Zelo pogosto predstavljajo naklju¢ne najdbe pri preiskavah z MR pri nevrolosko
popolnoma zdravih posameznikih. Najdba tak$nih sprememb pri MR-preiskavi moZzga-
nov narasca s starostjo bolnika in jih najdemo pri 30 % vseh preiskovanceyv, starejsih od
60 let.

ZaCetna diagnosti¢na MR-merila za MS so vkljucevala le T2-hiperintenzivne spre-
membe moZganovine, ne pa tudi hrbtenjace. Natanc¢nost teh meril je bila slaba s posledic-
no statisticno pomembnim $tevilom napacno postavljenih diagnoz.

Hrbtenjaca je pogosto prizadeta pri bolnikih z MS. Pri ve¢ kot 90 % bolnikov, ki ima-
jo T2-hiperintenzivne spremembe moZganovine zaradi MS, najdemo T2-hiperintenziv-
ne spremembe v hrbtenjaci. V nasprotju z moZgani so naklju¢ne najdbe T2-hiperintenzivnih
sprememb v hrbtenjaci redke, tudi pri bolnikih, starej§ih od 60 let. MR-preiskava hrbte-
njace, pridruZena MR-preiskavi moZganov, ima zato velik dodaten diagnosti¢en pomen
v prepoznavi T2-hiperintenzivnih oziroma demielinizacijskih sprememb, ki so posledi-
ca MS.

' Doc. dr. Katarina Surlan Popovig, dr. med., Klini¢ni intitut za radiologijo, Univerzitetni klinicni center Ljubljana,
Zaloska cesta 7, 1525 Ljubljana
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PROTOKOL i recovery, STIR) in sekvenca z inverzijo mag-
MAGNETNORESONANCNE netizacije, ki iznici signal teko€in (angl. fluid

PREISKAVE HRBTENJACE

PRI MULTIPLI SKLEROZI
MR-preiskava hrbtenjace je izpostavljena
Stevilnim artefaktom, ki so posledica ana-
tomije hrbteni¢nega kanala, premikanja
prsnega koSa med dihanjem, utripanja srca
in utripajocega pretoka likvorja v hrbtenic-
nem kanalu.

Razvoj novih tuljav in hitrih sekvenc
nam danes omogoca soc¢asen prikaz celotne
hrbtenjace v sagitalni ravnini. Zlati standard
MR-preiskave hrbtenjace pri bolnikih s su-
mom na MS je T2-poudarjena sekvenca
spinskega odmeva in s protonsko gostoto
(angl. proton density, PD) poudarjena sekven-
ca. Sekvenca PD je obvezen del protokola
MR-preiskave hrbtenjace. Na sekvenci PD se
signal moZganske tekocine izenaci s signa-
lom hrbtenjace, zato tudi blago hiperinten-
ziven signal demielinizacijskih sprememb
hrbtenjace izrazito izstopi in posledi¢no
lahko vidimo tudi zelo majhne spremem-
be. Manj je tudi pulznih artefaktov srca in
pretoka moZganske tekocine, ki jih obicaj-
no vidimo na T2-poudarjeni sekvenci. Dru-
ge sekvence, kot sta sekvenca za iznicenje
signala mascobe (angl. short tau inversion

attenuated inversion recovery, FLAIR), ki ju
pogosto uporabljamo v protokolih za pri-
kaz hrbtenice, imajo za prikaz hrbtenjace in
njenih bolezenskih sprememb slabo obcut-
ljivost in kakovost signala. T1-poudarjena
sekvenca ne prikaze demielinizacijskih spre-
memb hrbtenjace. Zato je dovolj, ¢e v pro-
tokol vklju¢imo le T1-poudarjeno sekven-
co po vnosu gadolinijevega kontrastnega
sredstva (Gd-KS), s katerim prikaZemo aktiv-
ne vnetne demielinizacijske spremembe,
ki so po navadi vzrok trenutnih ZariS¢nih
nevrolo$kih simptomov bolnikov. Vse naste-
te sekvence naredimo v sagitalni ravnini.

Prikaz demielinizacijskih sprememb
v transverzalni ravnini je oteZen zaradi majh-
nega premera hrbtenjace in pulznih artefak-
tov. Transverzalna ravnina nam sluZi za
dokaz demielinizacijskih sprememb, ki smo
jih videli v sagitalni ravnini, in njihovo
natan¢no anatomsko umestitev. Demielini-
zacijski spremembi v transverzalni ravni-
ni dolo¢imo mesto v stebricku hrbtenjace
in odnos spremembe do sive moZganovine.
Uporabljamo sekvence z visoko locljivostjo
in s hitrim ¢asom pridobivanja podatkov
(sekvence hitrega spinskega odmeva in gra-

Slika 1. Magnetnoresonantna slika vratne hrbtenjace, T2-poudarjena sekvenca v sagitalni ravnini: zariscna
demielinizacijska sprememba zgornje vratne hrbtenjace (a). Magnetnoresonantna slika mozganov, sekvenca
z inverzijo magnetizacije, ki izni¢i signal tekotin (angl. fluid attenuated inversion recovery, FLAIR) v trans-
verzalni ravnini: tevilne demielinizacijske spremembe bele moZganovine, znatilne za multiplo sklerozo,
pri istem bolniku kot na sliki a (b).
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dientnega odmeva), debeline reza 3-4 mm
in velikostjo piksla 1 mm? (slika 2).

RAZPRSENE IN ZARISCNE
SPREMEMBE HRBTENJACE
Demielinizacijske spremembe hrbtenjace,
znacilne za MS, delimo v razpr3ene in Za-
ris¢ne.

Zari$¢ne spremembe ne presegajo dol-
Zine telesa enega vretenca, So ostro zame-
jene, ovalne oblike in jih dobro prikaZemo
tako na PD- kot T2-poudarjeni sekvenci. Po
navadi jih najdemo v stranskem in zadnjem
stebricku hrbtenjace, kjer zajamejo tako
belo kot sivo moZganovino (slika 2). Neka-
tere raziskave so pokazale, da so Zaris¢ne
spremembe pri vec kot 50 % bolnikov tevil-
ne (vec kot tri) in jih najdemo predvsem
v vratni hrbtenjaci. Razprsene demielini-

Slika 2. Magnetnoresonanéna slika vratne hrbtenjace,
sekvenca zaiznicenje signala mascobe (angl. short
tau inversion recovery, STIR) v sagitalni ravnini:
zaris¢na demielinizacijska sprememba v vratni hrb-
tenjaci, znacilna za multiplo sklerozo. Sprememba
ima zvisan signal, lezi v zadnjem stebri¢ku hrbte-
njace na meji med sivo in belo moZganovino (ozna-
¢ena z belo puscico).

zacijske spremembe MS redko povzrocajo
lokalno oteklino ali propad hrbtenjace, ki
se na MR-preiskavi pokaZe kot zadebelitev
ali stanjSanje hrbtenjace.

RazprSene spremembe so slabo zame-
jene in presegajo dolZino teles vecjega Ste-
vila vretenc. Pogosto zajemajo tudi celoten
premer hrbtenjace. TeZje jih prikaZemo s PD-
in T2-poudarjenima sekvencama, ker je nji-
hov signal niZji v primerjavi z Zari§¢nimi
spremembami, pa tudi z okolno moZgansko
tekocino.

Demielinizacijske spremembe hrbtenja-
Ce so pogoste tudi v zgodnjem stadiju MS.
Redko jih najdemo pri bolnikih s klini¢no
izoliranim sindromom, ki nimajo simptomov
v podroc¢ju hrbtenjace. Pogostost pojavlja-
nja pri teh bolnikih je 30-60 %. Pri bolnikih,
ki imajo obliko MS z zagoni in izboljSanji
(angl. relapsing-remitting multiple sclerosis,
RRMS), obi¢ajno najdemo ve¢ Zaris¢nih
demielinizacijskih sprememb hrbtenjace.
Pri primarno in sekundarno napredujoci
obliki MS pa poleg Zaris¢nih sprememb naj-
demo Se razprSene, ki se jim v napredova-
li obliki bolezni pridruZi tudi atrofija hrb-
tenjace.

UPORABA GADOLINIJEVEGA

KONTRASTNEGA SREDSTVA

Za oceno vnetne aktivnosti demielinizacij-
skih sprememb in nastanka novih sprememb
moramo pri vsaki preiskavi dodati Gd-KS in
narediti T1-poudarjene sekvence po kontrast-
nem sredstvu v sagitalni in transverzalni rav-
nini. Ojacitev signala v demielinizacijskih
spremembah na T1-poudarjeni sekvenci je
posledica poruSene krvno-mozganske pre-
grade kot posledice aktivnega vnetja. Stop-
nja ojacitve signala je odvisna od prehoda
Gd-KS ¢ez moZgansko-krvno pregrado in
s tem tudi od ¢asa dovajanja le-tega. Zato je
zaZeleno, da T1-poudarjene sekvence naredi-
mo s casovnim zamikom od 15 do 30 min po
vnosu Gd-KS. Demielinizacijske spremembe,
ki imajo ojacan signal po Gd-KS v podrocju
hrbtenjace, so v primerjavi z mozZgani redke.
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Slika 3. Magnetnoresonanéna slika vratne hrbtenjace, T1-poudarjena sekvencav sagitalni ravnini z gadolini-
jevim kontrastnim sredstvom: po vnosu kontrastnega sredstva se ojaca signal v dveh aktivnih demielinizacij-
skih spremembah vratne hrbtenjate, znatilnih za multiplo sklerozo (oznateni z belima praznima pusicama) (a).
Magnetnoresonanéna slika vratne hrbtenjace, T1-poudarjena sekvenca v transverzalni ravnini z gadolinijevim
kontrastnim sredstvom: ojaitev signala po vnosu gadolinijevega kontrastnega sredstva v demielinizacijski
spremembi zadnjega stebritka vratne hrbtenjate, znatilni za multiplo sklerozo (oznateno z belo pustico) (b).

Po navadi so majhne, posamezne, v dolZino
ne merijo vec kot dve vretencni telesi, nima-
jo okolnega edema in so povezane z nevro-
loskimi simptomi bolnika (slika 3). Zato
moramo Gd-KS dodati vedno, kadar obsta-
ja klini¢ni sum na pojav demielinizacijske
spremembe v hrbtenjaci.

POVEZAVA DEMIELINIZACI)SKIH
SPREMEMB Z NEVROLOSKIMI
SIMPTOMI - RADIOLOSKI
PARADOKS

Pogosto pri bolnikih, ki nimajo nevroloskih
simptomov oziroma izpadov, pri MR-pre-
iskavi najdemo 3tevilne demielinizacijske
spremembe, in obratno, pri bolnikih z izra-
zitimi nevroloskimi izpadi je le malo spre-
memb. Govorimo o t.1i. klini¢no-radicloSkem
paradoksu.

Vzrok za to je lahko $e vedno preslaba
lo¢ljivost sekvenc MR, da bi prikazale vse
demielinizacijske spremembe moZgano-
vine. Enako velja tudi za demielinizacijske
spremembe v hrbtenjaci, kljub temu pa so
raziskave pokazale, da pri spremembah
hrbtenjace obstaja vecja povezava s klinic-
no sliko. Na splodno velja, da imajo bolniki
z demielinizacijskimi spremembami v hrb-

tenjaci izrazitejSe nevroloske izpade. Bol-
niki s primarno napredujo¢o multiplo skle-
rozo (angl. primary progressive multiple
sclerosis, PPMS) imajo Stevilne demielini-
zacijske spremembe v hrbtenjaci, bolniki
s sekundarno napredujoco obliko manj in
bolniki z RRMS najmanj. RazprSene demie-
linizacijske spremembe hrbtenjace so vedno
povezane z izrazitimi nevroloskimi izpadi
in s primarno napredujo¢im potekom MS.

DIFERENCIALNA DIAGNOZA
DEMIELINIZACI)SKIH
SPREMEMB HRBTENJACE
MR-preiskava hrbtenjace je pomembna pri
razlo¢evanju demielinizacijskih sprememb
moZganovine MS od demielinizacijskih spre-
memb moZganovine, ki jih najdemo pri dru-
gih boleznih osrednjega Zivénega sistema,
kot so Zilna obolenja, infekcijske bolezni,
metabolna obolenja, npr. pomanjkanje vita-
minov, poobsevalne spremembe, tumorji,
sistemske bolezni (npr. sistemski lupus eri-
tematozus, sarkoidoza), in poposkodbenih
spremembah moZganovine.

Najpogosteje se v vsakdanji klini¢ni
praksi pri ocenjevanju MR-preiskav sreca-
mo z razlofevanjem majhnih ishemiénih
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sprememb, ki so posledica moZgansko-Zil-
nih obolenj in imajo podoben videz in ana-
tomski poloZaj kot demielinizacijske
spremembe pri MS. V nasprotju z MS pri
bolnikih z moZgansko-Zilnimi obolenji
simptomatske ishemic¢ne spremembe naj-
demo zelo redko, naklju¢nih pa nikoli.

Iz prej navedenih dejstev sledi, da MR
hrbtenjace predstavlja pomembno diagno-
sticno orodje za loCevanje MS od ostalih
obolenj osrednjega Zivénega sistema, kadar
je MR-preiskava moZganovine negativna ali
dvoumna. Z negativno MR-preiskavo hrbte-
njace lahko v primerih negativne ali dvoum-
ne MR-preiskave moZganovine skoraj zanes-
ljivo izklju¢imo MS.

OSTALA AKUTNA VNETNA
DEMIELINIZACIJSKA OBOLENJA
HRBTENJACE

Nevromielitis vidnega Zivca

ali Devicova bolezen

Za obolenje nevromielitis vidnega Zivca
(angl. neuromyelitis optica, NMO) je znacil-

na bolezenska zajetost vidnega Zivca in hrb-
tenjace, zelo redko, po navadi v kasnejsih
obdobjih bolezni, najdemo demielinizacijske
spremembe tudi v moZganovini. Pri imu-
noloskih preiskavah so v moZganski tekoci-
ni prisotni akvaporini 4 (angl. aquaporins 4,
AQP4).

Pri akutnem zagonu bolezni so spre-
membe v hrbtenjaci obseZne. V njih po vno-
su Gd-KS pride do izrazite, neenakomerne
ojacitve signala in edema hrbtenjace, Cesar
pri MS-spremembah ne vidimo. V kroni¢-
nem stadiju bolezni ni ve¢ ojacitve signala
po Gd-KS, hrbtenjaca propade in pojavijo se
cisticne spremembe z znacilnim zniZanim
signalom na T1-poudarjeni sekvenci. Spre-
membe, znacilne za nevromielitis vidnega
Zivca, so prikazane na sliki 4.

Akutni transverzni mielitis

Pri akutnem tranzverznem mielitisu so spre-
membe hrbtenjace obseZne, obdaja jih edem
in v dolZino segajo ez vec kot dve vretenc-
ni telesi. Pogosto jih najdemo na ve¢ mestih

Slika 4. Magnetnoresonancna slika vratne hrbtenjace, sekvenca za iznicenje signala mas¢obe (angl. short
tau inversion recovery, STIR) v sagitalni ravnini: obsezne T2-hiperintenzivne demielinizacijske spremembe
vratne hrbtenjace, ki segajo preko vet segmentov vratnih vretenc. Hrbtenjaca je zadebeljena zaradi edema.
Opisane spremembe so znatilne za nevromielitis vidnega Zivca ali Devicovo bolezen (oznaceno z belo pus-
tico) (a). Magnetnoresonanéna slika vratne hrbtenjace, T1-poudarjena sekvenca z gadolinijevim kontrast-
nim sredstvom v sagitalni ravnini: po vnosu kontrastnega sredstva je v obseznih demielinizacijskih
spremembah vratne hrbtenjace vidna neenakomerna ojacitev signala, kar je znatilno za obolenje nevro-
mielitis vidnega Zivca ali Devicovo bolezen (oznateno z belo pustico) (b). Magnetnoresonanéna slika orbit
za prikaz vidnih Zivcev, STIR: zaradi vnetnega edema je zadebeljen levi vidni Zivec. Okolni likvorski pro-
stor je izstisnjen, kar je vidno kot zniZan signal na T2-poudarjeni sekvenci. Spremembe so znatilne za obo-
lenje nevromielitis vidnega Zivca ali Devicovo bolezen (c).
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Slika 5. Magnetnoresonanéna slika prsno-ledvene hrbtenjace, T2-poudarjena sekvenca v sagitalni ravnini:
T2-hiperintenzivne spremembe v podro¢ju spodnje prsne hrbtenjace, spremembe segajo prek vet segmen-
tov vretenc, kar je znatilno za tranzverzni mielitis (oznageno z belo pustico) (a). Magnetnoresonancna slika
ledvene hrbtenjace, sekvenca za izni€enje signala mascobe (angl. short tau inversion recovery, STIR) v sagi-
talni ravnini: hiperintenziven signal tudi v ledvenem delu hrbtenjace pri bolniku s transverznim mielitisom
(oznateno z belo puscico) (b).

hrbtenjace, hrbtenjaca je tam zadebeljena.
Po Gd-KS v spremembah prihaja do izrazi-
te ojacitve signala (slika 5).

Podobne spremembe lahko z MR-prei-
skavo najdemo tudi pri trombozi sprednje
spinalne arterije, arterio-venski duralni fistu-
li in pri Ze prej opisanih MS in NMO. Zara-
di podobnosti MR-sprememb pri nastetih
obolenjih je za diferencialno diagnozo zelo
pomembna tudi klini¢na slika.

Akutni desiminirani
encefalomielitis

Najpogosteje ga najdemo pri otrocih po viru-
snih obolenjih. PokaZe se v obliki Stevilnih
T2-hiperintenzivnih sprememb moZgano-
vine in hrbtenjace, ki imajo ojacitev signala
po Gd-KS. V primerjavi z MS so spremem-
be v hrbtenjaci obseZnejSe in imajo okolni
edem. Pomembno je, da bolezen spremlja-
mo tako klini¢no kot z MR-preiskavo tudi
po prenehanju simptomov, ker pojav novih
demielinizacijskih sprememb na kontrolnih
MR-preiskavah pomeni pojav MS-otroske-
ga obdobja.

MAGNETNORESONANCNA
DIAGNOSTICNA MERILA ZA
MULTIPLO SKLEROZO: VLOGA
MAGNETNORESONANCNE
PREISKAVE HRBTENJACE
McDonaldova merila, ki jih uporabljamo za
postavitev diagnoze MS, vkljucujejo tako
klini¢ne najdbe kot MR-spremembe. Za
radiolosko sledenje MS je najpomembnej-
$a razprienost demielinizacijskih sprememb
v Casu in prostoru. RazprSenost v prostoru
pomeni pojav novih T2-hiperintenzivnih
sprememb na znacilni lokaciji mozZganov
v primerjavi s predhodno MR-preiskavo,
razprSenost v ¢asu pa nove demieliniza-
cijske spremembe, ki se ojacajo po Gd-KS
v primerjavi s predhodno MR-preiskavo.
V zadnjih posodobljenih McDonaldovih
merilih je posamezna T2-hiperintenzivna
sprememba hrbtenjace enakovredna infra-
tentorialni T2-hiperintenzivni spremembi
moZganov, ne pa tudi T2-hiperintenzivnim
spremembam, ki leZijo ob moZganskem pre-
katu ali tik ob moZganski skorji. T2-hipe-
rintenzivna sprememba v hrbtenjaci, ki se
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ojaca po Gd-KS, je enakovredna spremem-
bi v moZganovini, ki se ojaca po Gd-KS ali
T2-infratentorialni spremembi. Posamezna
T2-hiperintenzivna sprememba hrbtenjace
sodi v skupno Stevilo devetih T2-hiperinten-
zivnih sprememb, ki so potrebne za dosego
McDonaldovih meril za diagnozo MS.

KDA] NAREDIMO
MAGNETNORESONANCNO
PREISKAVO HRBTENJACE

PRI BOLNIKU Z MULTIPLO
SKLEROZO

Vsak bolnik s klini¢nim sumom na MS mora
opraviti MR-preiskavo moZganovine. Bol-
niki s T2-hiperintenzivnimi spremembami
moZganovine, ki imajo znacilen videz
demielinizacijskih sprememb MS in nima-
jo simptomoyv ali klini¢nih znakov prizade-
tosti hrbtenjace, ne potrebujejo MR-preiska-
ve hrbteni¢nega kanala. Nasprotno moramo
MR hrbteni¢nega kanala obvezno narediti
pri bolnikih, pri katerih MR-preiskava moZ-
ganov ni povedna (npr. negativna kljub
izrazitemu kliniénemu sumu na MS ali pa
ima bolnik pridruZeno Zilno bolezen), kadar
ima klini¢ne simptome oz. znake prizade-
tosti hrbtenjace in kadar se MS zacne s pri-
marno napredujoco obliko. MR hrbtenic¢ne-
ga kanala naredimo tudi pri bolnikih, ki
nimajo zadostnega Stevila ali razprSenosti
T2-hiperintenzivnih sprememb v ¢asu ali
prostoru za izpolnitev McDonaldovih meril.
Kontrolne MR-preiskave hrbtenjace ob kon-
trolnih MR moZganovine niso potrebne,
razen Ce ima bolnih klini¢ne znake in simp-
tome, ki kaZejo na nove demielinizacijske
spremembe hrbtenjace.

PRIHODNOST: NOVE
MAGNETNORESONANCNE
METODE

T2- in PD-poudarjene sekvence MR-slikanja
na 1,5T MR-aparatih, ki prevladujejo v bol-
nisnicah, imajo povpre¢no ob¢utljivost, spe-
cifi¢nost in prostorsko lo¢ljivost za prikaz
hrbtenjace. Ojacitev magnetnega polja vpliva

na izboljSanje prostorske lo¢ljivosti in omo-
goca prikaz majhnih demielinizacijskih
sprememb. Poleg izboljSane prostorske loclji-
vosti nam nove tehnike omogocajo tudi opre-
delitev vzroka in stopnje demielinizacije.

Prenos magnetizacije

Prenos magnetizacije (ang. magnetization
transfer ratio, MTR) je MR-tehnika, ki temelji
na razmerju med protoni, ki so prosto razpr-
Seni, in tistimi, ki so vezani v makromoleku-
le, kot je npr. mielin. Z omenjeno MR-tehniko
lahko kvantificiramo Stevilo molekul v do-
loceni prostornini mielina in s tem posred-
no sklepamo o ohranjenosti strukture moz-
ganovine in hrbtenjace. ZniZzanje MTR,
izmerjeno v moZganovini, pokaZe stopnjo
poSkodovanega mielina zaradi demieliniza-
cije. Raziskave so pokazale, da imajo bolni-
ki z MS niZje vrednosti MTR v moZganih in
hrbtenjaci tako v demielinizacijskih spre-
membah kot v podro¢ju bele moZganovine,
ki ima na MR-preiskavi normalen videz
v primerjavi z zdravimi preiskovanci. Razli-
ke so bile statisticno pomembne predvsem
pri bolnikih s primarno in sekundarno na-
predujoco obliko, medtem ko pri bolnikih
z RRMS ni bilo razlik v primerjavi z zdra-
vimi preiskovanci.

Magnetnoresonancno difuzijsko
poudarjeno slikanje in difuzijsko
tenzorsko slikanje

Difuzijsko poudarjeno slikanje (angl. diffu-
sion weighted imaging, DWI) zazna gibanje
molekul vode znotraj snovi, kjer je difuzi-
ja izotropna. V zdravi beli moZganovini je
difuzija mocno anizotropna. ZmanjSana
anizotropija je zato pogosto znak razvojne
nepravilnosti oziroma bolezenskega dogaja-
nja znotraj bele moZganovine. DWI trenutno
predstavlja eno izmed najbolj raziskovanih
MR-tehnik za zgodnje odkrivanje in oceno
poSkodbe hrbtenjace pri bolnikih z MS.
Nedavne raziskave so pokazale, da obstaja
statisticno znacilna povezava med frak-
cionalno anizotropijo in povpreéno difuzijo,
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Slika 6. Magnetnoresonancna slika mozganov, difu-
zijsko tenzorsko slikanje (angl. diffusion tensor ima-
ging, DTI) v transverzalni ravnini: prikaz e normalne
strukture mozZganov pri bolniku s posameznimi demie-
linizacijskimi spremembami.

izmerjeno v hrbtenjaci pri bolnikih z MS,
in merili za klini¢no prizadetost. Bolniki
z MS imajo v primerjavi z zdravimi preisko-
vanci zniZane vrednosti frakcionarne ani-
zotropije in povecane povprecne difuzije
v podrocju hrbtenjace (slika 6).

ZAKLJUCKI

MS je bolezen, ki zajame ves osrednji
Zivéni sistem, zato MR-preiskava hrbte-
njace zelo pripomore k postavitvi dokon¢-
ne diagnoze.

Danasnji MR-protokoli z uporabo T2-pou-
darjene sekvence spinskega odmeva in
PD-poudarjene sekvence so dovolj obcutlji-
vi za odkrivanje demielinizacijskih spre-
memb hrbtenjace.

Klini¢no neme demielinizacijske spre-
membe hrbtenjace, ki jih odkrijemo z MR-
-preiskavo, skupaj z demielinizacijskimi
spremembami moZzganovine povecujejo
obcutljivost MR-preiskave za postavitev
dokoncéne diagnoze MS.

MR hrbtenjace predstavlja pomembno
diagnosti&no orodje za lo¢evanje MS od
ostalih obolenj osrednjega Zivénega siste-
ma, kadar je MR-preiskava moZganovi-
ne negativna ali dvoumna.

Nove MR-tehnike, ki omogocijo kvanti-
tativno oceno izgube mielina, lahko pri-
kaZejo bolezen hrbtenjace, Se preden so
demielinizacijske spremembe vidne na
strukturnih MR-sekvencah.
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Tina Vipotnik Vesnaver'

Akutni diseminirani encefalomielitis

uvob

Akutni diseminirani encefalomielitis (ADEM) je akutno imunsko pogojeno demieliniza-
cijsko obolenje osrednjega Zivcevija (0Z), ki prizadene tako belo kot sivo substanco v moz-
ganih in hrbtenjaci.

Bolezen ima pri 70-90 % bolnikov enofazen potek in pogosto sledi okuzbi ali cepljenju
(5-12 % bolnikov), praviloma v razmiku dveh dni do 3tirih tednov. OkuZbe, ki so statistic-
no najpogosteje povezane z ADEM, so o3pice in rdecke. Najve¢ primerov bolezni zabele-
Zimo v zimskih in pomladnih mesecih.

Bolezen se pogosteje pojavlja v pediatri¢ni populaciji, povpre¢na starost pri otrocih
je 5-8let. Pojavnost je nekoliko vecja pri deckih. V Stevilnih raziskavah so Ze odkrili posa-
mezne alele ¢loveSkih levkocitnih antigenov (angl. human leukocyte antigen, HLA), ki se
pogosteje pojavljajo pri bolnikih z ADEM.

Diagnozo postavimo s pomocjo klini¢ne slike in slikovnodiagnosti¢nih preiskav.

'Tina Vipotnik Vesnaver, dr. med., Klini¢ni institut za radiologijo, Univerzitetni klinicni center Ljubljana, Zaloska cesta 7,
1525 Ljubljana
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PATOGENEZA

Histopatolosko je v akutni fazi za bolezen
znacilen perivenozni edem, demielinizaci-
ja z vdorom makrofagov in limfocitov ter
relativna neprizadetost aksonov, za pozno
fazo pa je znalilna obZilna glioza.

KLINICNA SLIKA

Klini¢na slika bolezni je raznolika in odvi-
sna od razseZnosti in lokacije lezij v moz-
ganovini in hrbtenjaci. Po trenutno veljav-
nih diagnosti¢nih merilih mora biti pri
bolniku prisotna polisimptomatska encefa-
lopatija (tabela 1).

Bolezen se lahko zacne s kratko zacet-
no fazo, ki vklju¢uje vro€ino, slabo pocut-
je, glavobol, slabost in bruhanje, ki ji sle-
di motnja zavesti (od letargije do kome) ter
veCZari§¢ni nevroloski izpadi. Le-ti so odvi-
sni od lokacije lezij, pogosto so prisotni pira-
midni znaki, hemiplegija, ataksija, prizade-
tost moZganskih Zivcev, izguba vida zaradi
nevritisa vidnega Zivca, epilepti¢ni napadi,
prizadetost hrbtenjace, motnja govora in
hemiparestezije. Bolezen klini¢no hitro
napreduje, nevroloski simptomi se razvije-
jo pri ve€ini bolnikov v 4,5-7,5 dneh.

Bolezen lahko poteka tudi subklini¢no
z neznacilno sliko razdrazljivosti, glavobo-
la in somnolence, ob&asno pa je potek ful-
minanten s hitrim napredovanjem simp-
tomov, komo in decerebracijsko drZzo. Ob
prizadetosti moZganskega debla ali hudi
motnji zavesti lahko pride tudi do odpove-
di dihanja.

Likvor je pri vec kot polovici bolnikov
z ADEM normalen, pri ostalih pa so spre-
membe majhne in neznacilne - blaga lim-
focitna pleocitoza in zviSane beljakovine
(do 1 g/dl).

OBLIKE AKUTNEGA
DISEMINIRANEGA
ENCEFALOMIELITISA
Ponavljajoci se akutni
diseminirani encefalomielitis
Nova demielinizacija, ki ustreza diagnostic-
nim merilom za ADEM, se pojavi najmanj
tri mesece po primarni bolezni oz. najmanj
Stiri tedne po zakljucku zdravljenja s kor-
tikosteroidi ter ima enake klini¢ne simpto-
me in prizadene ista podro¢ja na MR-slikah.
Ce se simptomi ponovijo prej, gre za podalj-
$ano primarno bolezen.

Tabela 1. Diagnosti¢na merila za enofazni akutni diseminirani encefalomielitis, sprejeta s strani mednarod-
ne skupine International Pediatric Multiple Sclerosis Study Group (2007). ADEM - akutni diseminirani encefa-

lomielitis, OZ - osrednije Zivtevje.

Diagnostiéna merila za enofazni ADEM

« Odsotnost predhodnega demielinizacijskega obolenja v anamnezi.

« Pri klini¢ni dogodek, pri katerem sumimo na vnetni ali demielinizacijski vzrok.

Akutni ali subakutni zatetek.

Prizadeta razli¢na podrogja 0Z.

Polisimptomatika.

- Obvezna prisotnost encefalopatije (tj. osebnostne spremembe ali spremenjena stopnja zavesti (ed.)).

« Na MR-posnetku vidne zariséne/veczariscne lezije, ki prizadenejo pretezno belo moZganovino.

- Odsotnost znakov prej obstojetih unitujocih lezij bele mozganovine na MR-posnetku.

« Klini¢no in radiologko izboljsanje (lahko so prisotni rezidualni nevroloski izpadi).

- Odsotnost dokazov za druge vzroke.

« Novi ali nihajoéi kliniéni simptomi, znaki ali spremembe, vidni na MR-slikah, ki se pojavijo v roku treh

mesecev, so del akutnega dogodka.
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Vecfazni akutni diseminirani
encefalomielitis

Eden ali ve¢ ponovnih izbruhov bolezni, ki
ustreza diagnosti¢nim merilom za ADEM,
se pojavi najmanj tri mesece po primarni
bolezni oz. najmanj §tiri tedne po zakljucku
zdravljenja s kortikosteroidi, vendar priza-
dene nova podrodja v OZ.

Prognoza obeh bolezni je relativno
ugodna.

Akutni hemoragic¢ni levkoencefalitis,
akutni hemoragicni encefalomielitis in akut-
ni nekrotizirajo¢i hemoragic¢ni levkoence-
falitis Weston Hurst so oblike akutne, hitro
napredujoce in pogosto fulminantne hemo-
ragicne demielinizacije bele moZganovi-
ne, ki se pojavijo pri priblizno 2% otrok.
Ponavadi jih sproZi vnetje zgornjih dihal.
Smrt zaradi moZganskega edema pogosto
nastopi Ze v prvem tednu bolezni, novejse
raziskave pa opisujejo mozZnost ugodnega
izida bolezni ob hitrem in agresivnem zdrav-
ljenju s kombinacijami kortikosteroidov,
protiteles, ciklofosfamida in plazmafereze.

SLIKOVNA DIAGNOSTIKA

Metoda izbora in poleg klini¢nega pregle-
da tudi najmocnejse diagnosti¢no orodje pri
bolnikih s sumom na ADEM je MR-preiska-

Slika 1. Asimetricne lezije subkortikalne in globoke
bele moZganovine, sekvenca z inverzijo magnetiza-
cije, ki iznici signal teko€in (angl. fluid attenuated
inversion recovery, FLAIR).

va. Magnetnoresonancne znacilnosti ADEM
prikazuje tabela 2.

Za ADEM znacilne spremembe so raz-
seZne obojestranske asimetri¢ne lezije, ki
imajo na T2-poudarjenih sekvencah homo-
geno ali nekoliko nehomogeno hiperinten-
ziven signal. Na T1-poudarjeni sekvenci so
izointenzivne, vecje lezije pa so lahko naka-
zano hipointenzivne glede na okolno moz-
ganovino (sliki 1 in 2).

Lezije se nahajajo najpogosteje juksta-
kortikalno ter v globoki beli in sivi moZga-
novini, mozganskem deblu in beli mozga-
novini malih moZganov. Periventrikularna
bela moZganovina, skorja in hrbtenjaca so
redkeje prizadeti, redko vidimo tudi lezije
v korpus kalozumu, kar nam je v pomo¢ pri
loevanju ADEM in multiple skleroze (MS)
(slika 3).

Lezije so lahko razli¢nih velikosti, od
majhnih okroglih ali ovalnih do velikih zli-
vajocih se lezij nepravilnih oblik. Po nava-
di lahko pri enem bolniku vidimo razli¢no
velike lezije (slika 4).

Po vnosu paramagnetnega kontrastnega
sredstva se signal lezij lahko ojaca (v litera-
turi opisujejo ojacitev signala v 30-100 %).
Ojacitev signala je neznacilna, lahko ho-
mogena, nehomogena, robna ali v obliki

Slika 2. Hipointenzivne subkortikalne lezije, T1-sek-
venca.
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Slika 3. Lezija v ponsu in desnem srednjem cerebe-
larnem pedunklu, sekvenca z inverzijo magnetizacije,
ki izniéi signal tekotin (angl. fluid attenuated inver-
sion recovery, FLAIR).

nesklenjenega obroca. Signal moZganskih
ovojnic se pri ADEM ne ojaca (slika 5).

V zaletni (akutni) fazi bolezni lahko
obcasno vidimo omejitev difuzije, ki je
najverjetneje posledica edema mielinskih
ovojnic in vdiranja vnetnih celic. Po sedmih
dneh (subakutna faza) pa lahko zaznamo
povecano difuzijo zaradi demielinizacije
in povecanja zunajceli¢nega prostora.

Difuzijsko tenzorsko slikanje (angl. dif-
fusion tensor imaging, DTI) za zdaj Se nima
pomembnega mesta v diagnostiki ADEM,
so pa v posameznih raziskavah opazovali
zmanj$ano frakcijsko anizotropijo in pove-

Slika 4. Zlivajoce se hiperintenzivne lezije bele moz-
ganovine, T2-sekvenca.

¢ano precno difuzijo v predelih aktivnega
vnetja.

Z MR-spektroskopijo lahko v akutni
fazi prikaZemo zviSane vrednosti lipidov,
zarazliko od MS pa je razmerje mioinozi-
tol/kreatin zmanj3ano. V napredovali fazi
bolezni je prisotno zniZanje N-acetilasparta-
ta in zviSanje holina ter posledi¢no zniZanje
razmerij N-acetilaspartat/holin in N-acetil-
aspartat/kreatin. Po izginotju lezij se na nor-
malne vrednosti povrnejo tudi vrednosti
metabolitov.

Pri vecini bolnikov se lezije pojavijo
hkrati s pojavom simptomov, odsotnost lezij

slika 5. Delno obarvanie lezije desno precentralno, sekvenca z inverzijo magnetizacije, ki iznici signal tekocin
(angl. fluid attenuated inversion recovery, FLAIR) (a), in T1-sekvenca po vnosu kontrastnega sredstva (b).
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ob prvi MR-preiskavi pa ne izkljucuje bolez-
ni, saj se lahko prve spremembe pojavijo
Sele Stiri tedne po pojavu simptomov. V teh
primerih tudi izginotje lezij zaostaja za kli-
nicnim izboljSanjem. Popolno izginotje
lezij je pri 70 % bolnikov vidno v prvih mese-
cih po pojavu bolezni.

DIFERENCIALNA DIAGNOZA

Pri diagnosti¢ni obravnavi ADEM pridejo
v poStev Stevilne bolezni (okuZbe, vnetja,
metabolne in degenerativne bolezni itd.), ki
imajo podobno klini¢no sliko in podobne
radioloSke znacilnosti.

NajteZje lo¢imo ADEM od prvega napa-
da MS, zato so bila na podlagi retrospek-
tivne analize postavljena naslednja merila
(81 % obcutljivost in 95 % specifi¢nost):

- odsotnost difuznega obojestranskega
vzorca lezij,

« prisotnost »¢rnih lukenj« in
- prisotnost dveh ali ve¢ periventrikular-
nih lezij.

Bolnik ima prvi napad MS in ne ADEM, Ce
izpolnjuje vsaj dve izmed zgornjih meril.

ZDRAVLJENJE IN PROGNOZA
ADEM najpogosteje zdravimo s kortiko-
steroidi, v uporabi pa so tudi ciklofosfamid,
plazmafereza in intravenski vnos protiteles.
Napoved izida bolezni je ugodna, 70-90 %
bolnikov popolnoma okreva v Sestih mesecih
po pojavu bolezni. Resni zapleti so predvsem
pri otrocih redki, razen v primerih okuzbe
z oSpicami. Smrtnost je danes manjsa od 2 %.
Pri otrocih, ki so preboleli ADEM pred
petim letom, se kasneje pogosto pojavijo
subtilne nevrokognitivne motnje (motnje
pozornosti, obnaSanja, izvrSilnih funkcij).

Tabela 2. Magnetnoresonanéne znacilnosti akutnega diseminiranega encefalomielitisa. ADEM - akutni
diseminirani encefalomielitis, DWI - difuzijsko obteZeno slikanje (angl. diffusion weighted imaging),

MRS - MR-spektroskopija.

MR-znacilnosti ADEM

10-14 dni po okuzbi/cepljenju:
« obojestranske, asimetri¢ne, razli¢nih velikosti,
+ hiperintenzivne na T2-sekvenci in

Veczaristne lezije bele moZganovine, globoke sive mozganovine, moZganskega debla in malih mozganov

+ ojatitev signala po vnosu kontrastnega sredstva (nehomogena, homogena, robna ali kot nesklenjen obrot).

* MozZna omejitev difuzije v akutni fazi na DWI.

* MRS: zvisani lipidi in zmanj$ano razmerje mioinozitol/kreatin v akutni fazi, znizan N-acetilaspartat
in zvian holin v napredovali fazi ter normalne vrednosti metabolitov po resoluciji.
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Tina Vipotnik Vesnaver'
Nevromielitis vidnega zivca ali Devicova
bolezen

uvobD

Nevromielitis vidnega Zivca (angl. neuromyelitis optica, NMO) je avtoimunsko demieli-
nizacijsko obolenje osrednjega Ziv&evja (OZ), ki prizadene predvsem vidna Zivca in hrb-
tenjaco. Bolezen se pogosteje pojavlja pri Zenskah srednjih let, opisani pa so tudi primeri
zaCetka bolezni v otroStvu in pri starejsih. Prvi je bolezen opisal Eugene Devic leta 1894
in po njem je bolezen dobila tudi ime. Dolgo je veljalo, da je NMO oblika multiple skle-
roze (MS), danes pa poznamo klini¢ne, laboratorijske, imunoloske in patoloSke znacil-
nosti bolezni, s pomocjo katerih jo lo¢imo od MS. Locevanje obeh bolezni je nujno tako
s prognosti¢nega kot tudi terapevtskega vidika, saj lahko zdravila, ki se uporabljajo pri
zdravljenju MS, povzrocijo izbruh ali poslabSanje NMO. Radiolo$ka obravnava ima pri
tem klju¢no vlogo.

'Tina Vipotnik Vesnaver, dr. med., Klini¢ni institut za radiologijo, Univerzitetni klinicni center Ljubljana, Zaloska cesta 7,
1525 Ljubljana
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KLINICNA SLIKA IN PATOGENEZA
Klini¢ni potek bolezni je raznolik. Bolezen
je sicer lahko enofazna, vendar v 80-90 %
poteka v zagonih. Pri 20-30 % bolnikov je
pricetek bolezni povezan s predhodno okuz-
bo ali cepljenjem. Znacilna klini¢na slika
NMO je kombinacija obojestranskega nevri-
tisa vidnega Zivca in akutnega mielitisa.
Pogosto je zamik med pojavom nevritisa vid-
nega Zivca in mielitisa vec tednov ali celo let,
prizadet je lahko le en vidni Zivec, bolezen
pa lahko prizadene tudi druga podrogja OZ.
Velik napredek v diagnostiki in zdrav-
ljenju bolezni se je zgodil leta 2004, ko
so prvic opisali protitelesa proti vodnemu
kanalcku, akvaporinu 4 (angl. aquaporin-4
antibodies, AQP4-Ab). Testiranje za AQP4-Ab
je danes najpomembnejSe diagnosti¢no
orodje pri sumu na NMO. 60-90 % bolnikov,
ki dosegajo klini¢na in radioloSka merila za
NMO, ima pozitivha AQP4-Ab.
Diagnosti¢na merila za NMO, ki jih je
po tem odkritju leta 2006 predlagal Win-
gerchuk s sodelavci, so vsaj ena epizoda
nevritisa vidnega Zivca in akutnega mieli-
tisa v anamnezi, poleg tega pa mora bolnik
izpolnjevati vsaj dve izmed treh meril:

. na MR-slikah vidna lezija v hrbtenjaci
v dolZini najmanj treh vretenc,

+ na MR-slikah vidne lezije v moZganih ob
pricetku bolezni, ki ne izpolnjujejo diag-
nosti¢nih meril za MS ali

« AQP4-Ab-pozitiven status.

Merila so klini¢no uporabna za postavlja-
nje diagnoze, za izkljucevanje pa ne, saj so
lezije v mozganih in (redkeje) krajSe lezije
v hrbtenjaci lahko prisotne pri sicer znacil-
ni obliki NMO.

Histopatolosko je v lezijah najprej viden
propad astrocitov, ki mu sledita demielini-
zacija in vdor granulocitov, z odlaganjem
protiteles in komplementa v obZilni likvor-
ski prostor.

SLIKOVNA DIAGNOSTIKA

Metoda izbora pri diagnosti¢ni obravnavi
NMO je MR-preiskava. Pri vseh bolnikih
s sumom na NMO ne glede na klini¢ne
simptome opravimo MR-preiskavo glave,
orbit in hrbtenjace pred vnosom gadolini-
jevega kontrastnega sredstva (Gd-KS) in po
njem (tabela 1).

Tabela 1. Magnetnoresonanéne znacilnosti nevromielitisa vidnega zivca. Gd-KS - gadolinijevo kontrastno
sredstvo, LESCL - lezije v hrbtenjati, ki zajemajo osrednjo sivo substanco in se raztezajo v dolzini vec kot
treh vretenc (angl. longitudinally extensive spinal cord lesions), DWI - difuzijsko poudarjeno slikanje (angl. diffu-

sion weighted imaging).

+ Orbiti

.

T2-hiperintenziven signal in edem vidnega Zivca
pogosto obojestransko, dorzalno do opticne kiazme
ojacitev signala po vnosu Gd-KS

« Hrbtenjaca

edem hrbtenjace

LESCL - T2-hiperintenzivna lezija v dolzini najmanj treh vretenc

T1 pogosto hipointenziven signal
ojacitev signala po vnosu Gd-KS

+ Mozganovina

periependimalno

na T2-sekvenci hiperintenzivne lezije:

zlivajote se lezije periventrikularno in v korpus kalozumu (marmoriran vzorec)
pikéaste lezije subkortikalne in globoke bele mozganovine

longitudinalne lezije kortikospinalne poti

lezije hemisferi¢ne bele mozganovine (angl. spilled ink)

redko ojacitev signala po vnosu Gd-KS

« vazogeni edem na DWI-posnetku
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Lezije v mozganovini

Pri vecini bolnikov (do 93 %) so v moZzga-

novini vidne lezije, ki so pretezno asimpto-

matske. Lezije imajo na T2-sekvenci znacilno
nehomogeno hiperintenziven signal in zabri-
sane robove.

Glede na lokacijo jih lahko delimo v §ti-
ri skupine:

+ Lezije v predelih, kjer je vecje Stevilo
akvaporinskih kanalCkov (periependi-
malna moZganovina):

- ob tretjem ventriklu (hipotalamus/me-
dialni talamus),

+ ob Cetrtem ventriklu (dorzalni pons/po-
daljSana hrbtenjaca) in

+ v periakveduktalni sivi substanci.

+ Zlivajoce se lezije bele moZganovine tik
ob stranskih ventriklih (drugacne od za
MS znacilnih Dawsonovih prstov) in neho-
mogene lezije v trunkusu korpus kalozu-
ma (marmoriran vzorec). V akutni fazi je
lahko splenium edematozen in difuzno
prizadet. V kroni¢ni fazi lahko lezije izgi-
nejo, lahko pa pride tudi do atrofije in
cisti¢nih sprememb v kolenu in spleniu-
mu Korpus kalozuma (slika 1).

+ Pikcaste (manj kot 3mm velike) lezije glo-
boke, redkeje subkortikalne bele moZga-
novine (lahko so podobne lezijam pri MS).

Slika1. Zlivajoge se lezije v korpus kalozumu in peri-
ventrikularno, vet desno. Sekvenca za iznicenje
signala tekocine (angl. fluid attenuated inversion
recovery, FLAIR).

- RazseZne longitudinalne lezije v poteku
kortikospinalne poti (pogosteje vidne pri
azijski populaciji, znacilno pri Korejcih).

- Vedje, nepravilno oblikovane (angl. spil-
led ink) lezije hemisferne bele moZganovi-
ne (pogosteje vidne pri otrocih ter ¢rnski
in azijski populaciji), ki pogosto izgine-
jo po uvedbi kortikosteroidov.

Po vnosu Gd-KS je ojacitev signala lezij
redka, kadar pa je prisotna, je nehomoge-
na in zabrisanih robov, nezno se lahko oja-
¢a tudi signal ependima. Ojacitev signala
v obliki nesklenjenega obro€a pri NMO ni
opisana. Pri difuzijsko poudarjenem slika-
nju (angl. diffusion weighted imaging, DWI)
imajo lezije znake povecane difuzije — vazo-
genega edema.

Skorja pri bolnikih z NMO ni prizadeta,
kar nam jo pomaga lo€iti od MS. Sekvenca,
s katero lahko natan¢neje prikaZemo kortikal-
ne lezije, je slikanje z dvojno inverzijo mag-
netizacije (angl. double inversion recovery, DIR).

MR-spektroskopija pri NMO je v ne-
prizadeti beli in sivi moZganovini v mejah
normalnega, kar je drugace kot pri MS, pri
kateri tudi v neprizadeti moZganovini zasle-
dimo zniZano razmerje med N-acetilaspar-
tatom in kreatinom.

Z difuzijskim tenzorskim slikanjem
(angl. diffusion tensor imaging, DTI) lahko pri
bolnikih z NMO prikaZemo zmanj$ano frak-
cijsko anizotropijo v poteku kortikospinal-
nih in vidnih poti, kar se ujema s propadom
aksonov zaradi lezij v hrbtenjaci in spred-
njih vidnih poteh, spremembe so vidne tudi
v korpus kalozumu.

Lezije v hrbtenjaci

Lezije v hrbtenjaci, ki zajemajo osrednjo sivo
substanco in se raztezajo v dolzini ve¢ kot
treh vretenc (angl. longitudinaly extensive
spinal cord lesion, LESCL), so radioloski pod-
pis NMO (tabela 2).

Na T2-sekvenci imajo hiperintenzi-
ven signal, na T1-sekvenci pa so pogosto
hipointenzivne. V akutni fazi lahko pride do
nehomogene ojacitve signala v leziji in do
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razsirjenja hrbtenjace, nezno se lahko oja-
¢a tudi signal ependima. Pogosto se vnet-
na aktivnost v Ze obstojecih lezijah ponavlja,
kar vidimo kot kratke odseke ojacitve sig-
nala v prej obstojecih lezijah. V kronicni fazi

Slika 2. Na sagitalnem preseku je vidna lezija hrb-
tenjace, ki zajema osrednjo sivo substanco in se raz-
teza v dolzini vet kot treh vretenc (angl. longitudinaly
extensive spinal cord lesion, LESCL). Na T2-obteZe-
ni sekvenci sta prisotna hiperintenziven signal in
edem hrbtenjace.

Tabela 2. Diferencialna diagnoza lezij v hrbtenjaci,
ki zajemajo osrednjo sivo substanco in se raztezajo
v dolzini vet kot treh vretenc. LESCL - lezije v hrbte-
njaci, ki zajemajo osrednjo sivo substanco in se razte-
zajo v dolzini vet kot treh vretenc (angl. longitudinally
extensive spinal cord lesions), MS - multipla skleroza.

Diferencialna diagnoza LESCL

- idiopatski izoliran ali ponavljajoc se transverzni
mielitis

mielitis pri sistemskih avtoimunskih boleznih

postinfekcijski mielitis

vet zlivajocih se lezij pri MS

nevrosarkoidoza

Behcetova bolezen

« paraneoplasticni mielitis

Zilni vzroki

je vidna atrofija hrbtenjace in hipointenzi-
ven signal na T1-sekvenci (slike 2-4).
Poleg LESCL lahko pri NMO vidimo tudi
lezije, ki zajemajo krajSe odseke hrbtenjace.
Le-te nas $e posebej ob prisotnosti drugih

Slika 3. Lezija v hrbtenjati na T2-obteZeni sliki, ki
zajema osrednjo sivo substanco in se razteza v dol-
7ini vet kot treh vretenc (angl. longitudinaly exten-
sive spinal cord lesion, LESCL). Na aksialnem prerezu
je viden hiperintenziven signal hrbtenjace.

Slika 4. Lezija v hrbtenjati, ki zajema osrednjo sivo
substanco in se razteza v dolzini vet kot treh vre-
tenc (angl. longitudinaly extensive spinal cord lesion,
LESCL). Na T1-obteZeni sekvenci je v sagitalni rav-
nini po vnosu kontrastnega sredstva vidna nehomo-
gena ojatitev signala prizadetega dela hrbtenjace.
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znacilnih radioloskih znakov ne smejo odvr-
niti od diagnoze.

Prizadetost hrbtenjace je pogosto pove-
zana s tezko klini¢no sliko, ki pa se lahko
izvrstno popravi. Razlog je reverzibilni vazo-
geni edem, ki je posledica prehodne funk-
cionalne okvare vodnih kanal¢kov.

Orbitalne lezije

Slika nevritisa vidnega Zivca pri NMO je
enaka kot pri nevritisih vidnega Zivca dru-
gega izvora, tj. edem in hiperintenziven sig-
nal vidnega Zivca na T2-sekvenci. Po vnosu
Gd-KS se ojaca signal prizadetega vidnega
Zivca. Prizadetost obeh vidnih Zivcev in dor-
zalno $irjenje sprememb v opti¢no kiazmo
sta znacilna za NMO (sliki 5 in 6).

Slika 5. Nevritis vidnega Zivca na T2-obteZeni sek-
venci. Na koronarnem posnetku sta vidna edem in
hiperintenziven signal desnega vidnega Zivca.

TERAPIJA IN PROGNOZA

Namen terapije je remisija in dolgoro¢na
stabilizacija bolezni. Z zdravljenjem bolezni
je treba priceti zgodaj. V prvi vrsti prideta
Vv postev zdravili azatioprin in rituximab.
Slednje se vedno bolj uveljavlja kot u¢inko-
vito zdravilo z dolgoro¢nim pozitivnim uéin-
kom in s sprejemljivim varnostnim profi-
lom pri bolnikih z NMO. V primerih slabega
odgovora ali kontraindikacij so v uporabi in
v razvoju Stevilna druga zdravila.

Bolezen ima sicer slabo prognozo, saj
lahko privede do slepote, paraplegije, motenj
mokrenja in izlo¢anja blata ali celo do dihal-
ne odpovedi in smrti.

Slika 6. Nevritis vidnega Zivca na T1-obteZeni sek-
venci. Po vnosu kontrastnega sredstva je na posnetku
v koronarni ravnini vidna ojacitev signala desnega
vidnega Zivca.
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Matej Vrabec’

Progresivna multifokalna levkoencefalopatija
in vnetni sindrom imunske obnove

pri bolnikih z multiplo sklerozo,

zdravljenih z natalizumabom -

vloga magnetnoresonanénega slikanja

uvobD

Progresivna multifokalna levkoencefalopatija (PML) je demielinizacijska bolezen osred-
njega Zivevja (OZ) in je najpogostejsa klini¢na izrazenost okuzbe OZ z virusom JC (angl. JC
virus, JCV). Pojavlja se pri osebah z oslabljeno celi¢no imunostjo.

OkuZzba z JCV je moZna z vdihavanjem ali zauZitjem onesnaZene vode. Pri 85 % odra-
sle populacije so prisotna protitelesa proti virusu, kar kaZe na predhodno asimptomatsko
izpostavitev ali moZnost latentne okuZbe secil, kostnega mozga oziroma vranice. Reakti-
vacija JCV in razsoj po krvi v OZ sta posledici zelo oslabljene celi¢ne imunosti. Okuzba
s HIV je najpogostejsi vzrok reaktivacije JCV in je prisotna pri 80 % bolnikov s PML. Pojav-
nost PML se je pri teh bolnikih z uvedbo visoko aktivnega retrovirusnega zdravljenja
(angl. highly active antiretroviral therapy, HAART) nekoliko zniZala, izboljsalo se je tudi nji-
hovo prezZivetje.

V zadnjih letih se je povecala pogostost PML pri bolnikih z multiplo sklerozo (MS),
ki jih zdravijo z monoklonskimi protitelesi. Pri bolnikih z MS monoklonsko protitelo pro-
ti celi¢ni adhezijski molekuli a4-integrin natalizumab zmanj$a pogostnost ponovitev bolez-
ni za 68 % in njeno napredovanje za 54 %. U¢inek je zelo izrazit tudi pri MR-slikanju, saj
se Stevilo s kontrastom obarvanih lezij v dveh letih zmanj3a za do 92 %.

Natalizumab ni imel opisanih vegjih stranskih u¢inkov, dokler niso odkrili dveh pri-
merov PML pri bolnikih z MS in enega primera PML pri bolniku s Crohnovo boleznijo.
Tveganje za PML je bilo ocenjeno na pribliZzno 1:1.000 pri srednjem ¢asu zdravljenja
17,9 meseca.

Klini¢no se PML najpogosteje izrazi z napredujo€im kognitivnim upadom ali poja-
vom novih nevrolo$kih izpadov. Nezdravljena PML ima izrazito napredujo¢ potek, zato
je bistvenega pomena ¢im prejsnja potrditev diagnoze. Zaradi neinvazivnosti in laZje dostop-
nosti se v ta namen vse pogosteje uporabljajo radioloske slikovne diagnosti¢ne metode.

Glavno vlogo med radioloskimi slikovnimi diagnosti¢nimi metodami ima MR-slika-
nje, s katerim lahko prikaZemo demielinizacijska Zari§¢a Ze v predklini¢ni fazi bolezni.
Pri PML so demielinizacijske spremembe zna¢ilno asimetri¢no razporejene v beli moz-
ganovini. Nahajajo se predvsem v Celnem ali temenskem reZnju.

'Dr. Matej Vrabec, dr. med., Klini¢ni institut za radiologijo, Univerzitetni klinicni center Ljubljana, Zaloska cesta 7,
1525 Ljubljana
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Osnovni patolo3ki proces PML je demie-
linizacija oligodendrocitov. Zacne se v posa-
meznih Zariscih, ki se nato s postopnim Sir-
jenjem in zdruZevanjem spreminjajo v vecja
demielinizirana podrocja z moZno osrednjo
nekrozo. Znacilni histopatoloski znaki so
nabrekli oligodendrociti in astrociti ter bla-
go ali odsotno vnetje. Klini¢na slika PML je
odvisna od lokalizacije sprememb in je
posledi¢no neznacilna. Najpogosteje se izrazi
z napredujocim kognitivnim upadom, zmede-
nostjo in osebnostnimi spremembami. Pri-
druZijo se jim lahko tudi motoricni in senzo-
ri¢ni simptomi ter v 20 % epilepti¢ni napadi.

MAGNETNORESONANCNI
IZGLED LEZI] PRI
PROGRESIVNI MULTIFOKALNI
LEVKOENCEFALOPATIJI
Spremembe bele moZganovine pri PML pri
bolnikih z MS, zdravljenih z natalizuma-
bom, se najpogosteje nahajajo supratento-
rialno, in sicer v temenskem, lahko pa tudi
¢elnem reznju. Demielinizacija se zacne na
mestu najvecjega krvnega pretoka, tj. sub-
kortikalno, v U-vlaknih bele moZganovine
in je valovitega videza.

Spremembe, ki so obi¢ajno v premeru
vedje od treh centimetrov, so na T2-sekven-

ci in sekvenci z inverzijo magnetizacije, ki
iznici signal tekocin (angl. fluid attenuated
inversion recovery, FLAIR) hiperintenzivne,
T1-hipointenzivne, pogosto je prizadeta
skorja, lahko tudi bazalna jedra. Robovi
lezije so ostri proti moZganski sivini in
zabrisani proti beli mozganovini. Znacilno
je robno zmanjSanje difuzije (slika 1). Na
predelu demielinizacijske spremembe, kjer
se le-ta $iri, je na T1-obteZeni sekvenci lah-
ko prisoten visji signal. Spremenjena inten-
zivnost je posledica prisotnosti penastih
makrofagov ob razpadu mielina.

V akutni fazi ni niti u¢inka mase niti atro-
fije. Znacilne za PML pri bolnikih z MS, ki
se zdravijo z natalizumabom, so tudi T2- in
FLAIR-hiperintenzivne pik¢aste spremembe
na obrobju vegjih lezij, ki najverjetneje pred-
stavljajo vnetne spremembe v okolnih obZil-
nih prostorih. Lezije lahko zajemajo samo
belo moZganovino, lahko belo in sivo mozga-
novino, izjemoma tudi samo skorjo (slika 2).

Za razliko od lezij PML pri HIV-pozitiv-
nih bolnikih, kjer se lezije redko obarvajo,
se lezije PML pri bolnikih z MS sorazmerno
pogosto (v priblizno 40 %) obarvajo robno
ali tockasto.

Videz spremembe PML, kot smo ga opi-
sali, je znacilen ob diagnozi. V nadaljnjem

Slika 1. Znacilne spremembe v zgodnji fazi progresivne multifokalne levkoencefalopatije. Lezija z ostrim robom
proti skorji, ki je manj ostro omejena proti globoki beli moZganovini, je na sekvenci z inverzijo magnetiza-
cije, ki izni¢i signal tekocin (ang. fluid attenuated inversion recovery) hiperintenzivna (a). Na T1 podarjeni
sekvenci so hipointenzivne (b) in na difuzijsko poudarjenem slikanju (ang. diffusion weighted imaging, DWI)
hiperintenzivna (c).



Vloga magnetne resonance pri obravnavi demielinizacijskih obolenjih osrednjega Zivcevja 47

Slika 2. Napredovanije progresivne multifokalne levkoencefalopatije v éasu. Novonastala lezija na sekvenci
zinverzijo magnetizacije, ki iznici signal tekotin (angl. fluid attenuated inversion recovery) obtezeni sekvenci
desno (a), ki se je 6 mesecev kasneje (b) in 12 mesecev kasneje e povecala (c).

poteku bolezni se obseg lezije PML veca,
nastajajo nove lezije, ki se zlivajo med seboj,
se Sirijo globlje v periventrikularno podro¢-
je, pri nekaterih bolnikih je opisano tudi ir-
jenje vzdolZ dolgih prog, npr. kortikospinal-
ne proge (slika 2). Vzdolz kortikospinalne
proge se lezije lahko Sirijo tudi infratento-
rialno, primarno infratentorialna lokaliza-
cija je redkejsa.

Poleg rasti lezij in nastanka novih lezij
se spreminjajo tudi njihove struktura in zna-
Cilnosti na posameznih sekvencah MR. Ko
demielinizacijski proces napreduje, lezije
postajajo bolj hipointenzivne na T1-pou-
darjeni sekvenci. Lezije postajajo tudi bolj
heterogene z majhnimi vakuolami ali mikro-
cistami.

Sprememba signala na difuzijsko pou-
darjenih slikah (angl. diffusion weighted ima-
ging, DWI) je odvisna od aktivnosti PML.
Nove aktivne spremembe imajo pospeseno
difuzijo v osrednjem delu in omejeno difu-
zijo na napredujo¢em robu demielinizacij-
ske spremembe.

Omejeno difuzijo na napredujocem robu
povzrocijo penasti makrofagi, oligodendro-
citi in astrociti, ki s svojim nabrekanjem
utesnjujejo zunajceli¢ni prostor, tj. prostor
najvecje mozne difuzije. V osrednjem delu
spremembe je zunajceli¢ni prostor razsir-

jen zaradi propadlih oligodendrocitov in
poruSene arhitektonike celic, kar omogoca
laZjo oziroma hitrejSo difuzijo molekul vode.
Opisane znacilne spremembe za PML
nam omogocajo razlikovanje le-teh od spre-
memb bele moZganovine pri bolnikih z MS
oziroma HIV. Ob vse ve¢jem $tevilu imun-
sko oslabljenih oseb je zgodnja diagnoza
PML izrednega pomena. Pomagamo si z ra-
dioloSkimi slikovno-preiskovalnimi meto-
dami, dokazovanjem virusne DNA z veriZzno
reakcijo s polimerazo (angl. polymerase chain
reaction, PCR) likvorja ter biopsijo moz-
ganov. Slednja je sicer najbolj specifi¢na,
vendar tudi najbolj invazivna diagnosti¢na
metoda. Uporaba PCR je ob uvedbi zdrav-
ljenja HAART pri bolnikih s HIV izgubila
Svoj prvotni pomen, saj prihaja, kljub radio-
losko in klini¢no jasnim znakom za PML,
do PCR-negativnih rezultatov. Zaradi laZje
dostopnosti, hitrosti in neinvazivnosti je vse
bolj pomembna vloga radioloskih slikov-
no-preiskovalnih metod. O »zanesljivi PML«
govorimo, kadar so, poleg znacilnih kli-
nic¢nih in radioloskih znakov, prisotne e
znacilne histopatoloSke spremembe ali je
dokazan JCV v likvorju. Ob odsotnosti nepo-
srednega prikaza JCV, a prisotnosti klini¢-
ne slike in znacilnih slikovno-radioloskih
znakov, govorimo o »verjetni PMLc.
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Progresivna multifokalna levkoencefalopatija in vnetni sindrom imunske obnove ...

PROGRESIVNA MULTIFOKALNA
LEVKOENCEFALOPATIJA - VNETNI
SINDROM IMUNSKE OBNOVE
Vnetni sindrom imunske obnove (angl. im-
mune reconstitution inflammatory syndrome,
IRIS) so prvi¢ opazili pri bolnikih okuZenih
s HIV, in sicer kot razkritje klini¢no pred-
hodno nemih okuzb z bakterijo Mycobacte-
rium avium intracellulare po zacetku zdrav-
ljenja z antiretrovirusnimi zdravili. Opisa-
ni paradoksni u¢inek protivirusnega zdra-
vila je posledica neuravnoteZenosti popu-
lacij CD4-pozitivnih limfocitov. Podobna
paradoksna poslabsanja stanja se pojavlja-
jo tudi pri bolnikih s PML po prenehanju
zdravljenja z imunosupresivnimi zdravili.
IRIS je klini¢no opredeljen kot pojav
novih simptomov in/ali poslabSanje obsto-
jecih, v povezavi z vnetnimi spremembami
na MR-slikah (napredovanje lezij, ucinek
edema, patolosko obarvanje s kontrastnim
sredstvom). IRIS se pojavi skoraj pri vseh
bolnikih s PML v tednih ali mesecih po
prenehanju zdravljenja z natalizumabom,
medtem ko se pri PML pri bolnikih s HIV
pojavi le pri eni Cetrtini do eni tretjini.
Patohistolosko gre pri IRIS-u za kopi-
¢enje CD8-pozitivnih limfocitov T v moz-
ganih. Istofasno gre lahko pri bolniku za
kombinacijo napredovanja PML-okuZbe in
vnetnega sindroma PML - IRIS. Z MR-prei-
skavo ne moremo zanesljivo lo€iti med obe-

ma stanjema.

POMEN RADIOLOSKE

SLIKOVNE DIAGNOSTIKE PRI
PROGRESIVNI MULTIFOKALNI
LEVKOENCEFALOPATI)I
MR-slikanje je najbolj obcutljiva radiolos-
ka slikovno-preiskovalna metoda in se upo-
rablja tako za odkrivanje predklini¢ne oblike
PML kot tudi za spremljanje klini¢no Ze raz-
vite bolezni. Aktivnosti demielinizacijskih
sprememb najbolje sledimo s FLAIR- in
DWI-obteZenimi sekvencami, morebitno
prisotnost vnetja pa lahko dokaZzemo z do-
datkom gadolinijevega kontrasta.

Bolezen ima izrazito hitro napredujoci
potek in je povezana z visoko umrljivostjo.
Za izboljsanje preZivetja je odkritje demie-
linizacijskih sprememb Ze v predklini¢ni
fazi PML klju¢nega pomena. V ta namen
bolnike z visokim tveganjem za PML sle-
dimo z rednimi MR-preiskavami.

V raziskavah so pokazali do 100 % pre-
Zivetje bolnikov s PML, ¢e so bili odkriti
v predklini¢ni fazi, ko simptomi Se niso bili
prisotni, v primerjavi z 69 % preZivetjem
tistih, pri katerih je bila diagnoza PML po-
stavljena, ko so Ze imeli simptome.

DIFERENCIALNA DIAGNOZA
PROGRESIVNE MULTIFOKALNE
LEVKOENCEFALOPATIJE PRI
BOLNIKIH Z MULTIPLO SKLEROZO,
ZDRAVLJENIH Z NATALIZUMABOM
Glede na zelo dobro u¢inkovitost natalizu-
maba pri zdravljenju MS tako po klini¢nih
kot MR-parametrih moramo vsako novo
T2-hiperintenzivno spremembo pri bolni-
kih z MS obravnavati kot potencialno PML.
Novo nastale T2-hiperintenzivne lezije, ki
se pojavijo v prvih dveh letih zdravljenja
z natalizumabom, obi¢ajno niso PML-lezije,
temve¢ po navadi plaki v sklopu MS, pogo-
jeni z nezadostno odzivnostjo bolnika na
natalizumab.

Morfologija lezij pri MS je podrobno
opisana v prejsnjih poglavjih. Obicajno so
lokalizirane na znacilnih anatomskih loka-
cijah - vzdolZ obzilnih prostorov, jukstakor-
tikalno, periventrikulamo, infratentorialno -
in so po navadi manjse in jasno razmejene
tako proti skorji kot proti globoki beli moz-
ganovini. Najpogosteje so manjSe od treh
centimetrov, znacilno je obarvanje s kon-
trastnim sredstvom v obliki nesklenjenega
obroca.

Med druge bolezni, ki lahko izgledajo
podobno, sodi Se akutni diseminirani ence-
falomielitis (ADEM). Pri tej bolezni najde-
mo velike lezije, ki prizadenejo tako skorjo
kot bazalna jedra, obi¢ajno brez patoloske-
ga obarvanja s kontrastnim sredstvom.
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Pri zdravljenju z natalizumabom lahko
pride tudi do sindroma posteriorne povrn -
ljive encefalopatije (angl. posterior reversib-
le encephalopathy syndrome, PRES), ki ima
znacilno razporeditev vazogenega edema po
zadajSnjih delih moZganovine, obicajno pa
ga spremljajo tudi znacilni klini¢ni znaki,
kot je hipertenzija.

ZAKLJUCEK

Pri bolnikih z MS, ki se zdravijo z natali -
zumabom, je zelo pomembno redno sledenje
z MR-slikanjem, da bi ob pojavu neZelene -
ga stranskega ucinka PML bolezen odkrili

v predsimptomatskem obdobju, ko je bis-
tveno bolje ozdravljiva.

Potrebna je pozornost pri pojavu novih
T2-hiperintenzivnih lezij pri vseh bolnikih,
posebej Se tistih, ki se zdravijo Ze ve¢ kot
dve leti. Razlikovanje znacilnih lezij PML
od plakov MS ob poznavanju morfoloskih
znacilnosti le-teh ni teZavno, medtem ko so
atipicne lezije, posebno Ce jih spremlja neja -
sen likvorski izvid PCR, pogosto velik izziv.

Opomba: Vsi prikazani primeri so iz lite-
rature, v Sloveniji do oddaje prispevka Se
ni bil zabeleZen noben primer PML pri bol-
nikih z MS, zdravljenih z natalizumabom.
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Ales Koren'
Arteriopatije, ki povzrocajo demielinizaciji
podobne spremembe v mozganovini

uvoD

MR-preiskava je preiskava izbora pri dokazovanju in razlikovanju med demielinizacij-
skimi in ishemiénimi spremembami. Odli¢na prostorska locljivost ter posledi¢no dobra
obcutljivost za prikaz teh lezij omogoca natan¢nejSo morfolosko opredelitev sprememb
glede na njihovo lokacijo, ki je najpomembnej$a pri diferencialni diagnostiki. MR-angio-
grafija (MRA) Se ne dosega prostorske locljivosti digitalne subtrakcijske angiografije (DSA),
zato je za natancen prikaz in oceno sprememb na perifernih in perforantnih arterijah pred-
vsem pri vaskulitisih in drugih angiopatijah potrebna e DSA, ki bolje prikaZe vzroke za
krvavitev, zoZitev, trombozo in druge pridruZene spremembe na znotrajlobanjskih arte-
rijah.

" Asist. dr. Ales Koren, dr. med., Klini¢ni inétitut za radiologijo, Univerzitetni kliniéni center Ljubljana, Zalogka cesta 7,
1525 Ljubljana
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Arteriopatije, ki povzroéajo demielinizaciji podobne spremembe v mozganovini

ARTERIOLOSKLEROZA
Arterioloskleroza malih Zil ali levkoaraio-
za, ki se razvije zaradi hiperlipidemije,
hipertenzije in sladkorne bolezni, prizade-
ne predvsem arteriole na meji med sivo in
belo moZganovino, globoko belo moZgano-
vino in perforantne arterije v bazalnih
jedrih (angl. basal ganglia, BG). Histopato-
losko se kaZe s propadanjem mielinskih
ovojnic in aksonov, z zaporo drobnih arterij
in gliozo. Kliniéno lahko pri bolnikih naj -
demo le minimalni upad kognitivnih spo-
sobnosti ali demenco, odvisno od izraZeno-
sti bolezni. Podobne spremembe najdemo
tudi v fizioloSkem procesu staranja, zato je
pri opredelitvi izraZenosti mikrovaskular-
nih lezij pomembna tudi starost preiskovan -
ca. Lakunarne poinfarktne lezije ob arterio-
losklerozi je treba lociti od $irSih obZilnih
Virchow-Robinovih prostorov, ki se pojav-
ljajo na znacilnih mestih (spodnja tretjina
BG, sprednja komisura) in imajo na vseh
sekvencah signal likvorskih prostorov.

Radiolosko se bolezen kazZe z atrofijo
mozganovine, s §ir§imi obZilnimi prostori,
z lakunarnimi infarkti in levkopatijo.

CT pokaze zlivajoce se hipodenznosti
v beli moZganovini, lokalizirane hipodenz-
ne in dobro razmejene lakunarne infarkte
ter periventrikularne hipodenznosti pred-
vsem Celnih in zatilnih rogovih stranskih

prekatov (slika 1). S kontrastnim sreds-
tvom (KS) se spremembe ne obarvajo.

Prizadetost bele moZganovine na MR
je pri arteriolosklerozi na T1-poudarjenih
slikah hipointenzivna, na T2-sekvenci in
sekvenci z inverzijo magnetizacije, ki iznici
signal tekoCin (angl. fluid attenuated inver -
sion recovery, FLAIR), pa so spremembe hipe-
rintenzivne (slika 2). T2-poudarjeno slikanje
in slikanje s sekvenco, ob¢utljivo na lokalne
nehomogenosti magnetnega polja (angl. sus -
ceptibility weighted imaging, SWI), lahko
pokaZeta pridruZene drobne lokalizirane
hipointenzivne mikrokrvavitve. Spremembe
se po vnosu gadolinijevega kontrastnega
sredstva (Gd-KS) ne obarvajo, prav tako ne
zaznamo omejitve difuzije, saj gre za kro-
nicne ishemicne lezije.

ARTERITISI IN DRUGE
ARTERIOPATIJE

Infarkti in znotrajmozganske krvavitve lahko
nastanejo tudi pri neateromatoznih vaskulo-
patijah in vnetnih spremembah na arterijah,
ki jih najdemo pri arteritisih in vaskulitisih
razliCnega izvora, sistemskem lupusu eri-
tematozusu (SLE), Beh¢etovi bolezni, cere-
bralni avtosomno dominantni arteriopatiji
s subkortikalnimi infarkti in z levkoence-
falopatijo (CADASIL) in amiloidozni angio-
patiji. Radioloske znacilnosti sprememb

Slika 1. Racunalniska tomografija moZganovine. Prikazane so hipodenzne spremembe ob levkoaraiozi, ki se
nahajajo obojestransko periventrikularno in v beli mozganovini (oznaceno s puscicami).
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Slika 2. Magnetnoresonancni posnetek mozganovine, sekvenca z inverzijo magnetizacije, ki izni¢i signal
tekotin (angl. fluid attenuated inversion recovery, FLAIR). Prikazane so dobro razmejene hiperintenzivne
spremembe ob levkoaraiozi, ki se nahajajo obojestransko periventrikularno in v beli mozganovini (ozna-
¢eno s puscicami).

pri navedenih boleznih so opisane v nada -
ljevanju.

Arteritisi

Pri vaskulitisih (prizadetost arterij in ven)
oz. arteritisih (prizadetost arterij) najdemo
vnetne spremembe na Zilju, ki so lahko
posledica okuzbe ali razli¢nih vnetnih odgo -
vorov, zaradi katerih pride do nekroze Zilne
stene, tromboze ter ishemije in/ali krvavi -
tve v prizadetem povirju. Ishemija ob trom -
bozi zaradi oZje svetline prej in pogosteje
prizadene drobne arterije subkortikalno in
perforantne arterije v BG, ki sta znacilni
lokaciji ishemi¢nih sprememb pri vaskuli-
tisih.

CT je pri vaskulitisih pogosto normalen.
Redko pokaZe manjSe hipodenzne infarkte
in lokalizirane hiperdenzne tockaste krva-
vitve kortiko-subkortikalno in v BG (per-
forantne arterije), po vnosu KS pa v aktivni
fazi bolezni lahko najdemo lisasta obarva -
nja v teh podrocjih. CT-angiografija (CTA)
prikaZe nejasno in nepravilno o¢rtanost Zil-
ne stene ter morebitne zoZitve ali trombo-
ze prizadetih arterij (slika 3).

MR-slikanje pri vaskulitisih najveckrat
pokaZe lokalizirane hipointezivne spremem-
be na T1-poudarjenih slikah ter hiperinten-
zivne spremembe na T2-poudarjenih slikah
in FLAIR-sekvenci kortiko-subkortikalno in
v BG (slika 4). PridruZene drobne lokalizirane
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Slika 3. CT-angiografija znotrajlobanjskih arterij pri vaskulitisu, projekcija najvetje intenzitete (angl. maxi-
murm intensity projection, MIP) v transverzalni in koronarni ravnini. Qbrisi srednje mozganske arterije (ACM)
na desni strani so zabrisani, Zilna stena je nejasno razmejena, polnitev arterij po kontrastnem sredstvu
pa je na desni strani zmanj$ana tako v proksimalnem kot tudi distalnem delu povirja. Ob tem je vidna zoZitev
osrednjega dela M2-odseka ACM desno (oznaceno s pudgicama).

Slika 4. Magnetnoresonanéni posnetek mozganovine prikazuje aktivni vaskulitis s posledicno ishemijo v pri-
zadetem povirju. Na sekvenci z inverzijo magnetizacije, ki iznici signal tekoin (angl. fluid attenuated inver-
sion recovery, FLAIR), je vidno hiperintenzivno ishemi¢no podrogje (a) z znaki omejitve difuzije na difuzijsko
obtezenih slikah (angl. diffusion weighted imaging, DWI) in mapi difuzijskega koeficienta (angl. apparent
diffusion coefficient map, ADC) (b, c). Slikanje s sekvenco, obéutljivo na lokalne nehomogenosti magnet-
nega polja (angl. susceptibility weighted imaging, SWI) pokaze zmanjsano oziljenost v prizadetem podroc-
jo (d), T1-poudarjena slika po vnosu kontrastnega sredstva pa obarvanie Zilne stene ob aktivnem vnetju (e).
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stare krvavitve, neustrezna oZiljenost, spre-
membe na Zilni steni ter tromboze priza-
detih arterij so najbolje vidne na T2- ali
SWI-poudarjenih slikah, omejitev difuzije
pri sveZih ishemicnih spremembah pa zaz-
namo z difuzijsko poudarjenim slikanjem
(angl. diffusion weighted imaging, DWI). Aktiv-
na vnetna sredisca in stene prizadetih arte-
rij se lahko podobno kot na CT po Gd-KS
trakasto obarvajo.

Sistemski lupus eritematozus
SLE je kompleksna multisistemska avto-
imunska bolezen, ki se pojavlja predvsem
pri mladih Zenskah. Nastane zaradi odla-
ganja imunskih kompleksov in v 40 % pri-
zadene tudi osrednje Zivcevije (OZ), kjer se
najpogosteje kaZe z znaki angiopatije, manj
pa z demielinizacijo in s primarnimi trom-
bembolijami ali koagulopatijami. Za bole-
zen so znacilni atrofija moZganovine in
infarkti, redkeje odkrijemo krvavitve (pri
bolnikih s hipertenzijo in trombocitopeni-
jo) ali trombozo venskih sinusov (pri bol-
nikih s psihiatri¢no simptomatiko). Radio-
loske spremembe so pogosto podobne tistim
pri arteritisu ali antifosfolipidnem sindro-
mu (AFS), zato sta serolosSka diagnostika
in klini¢na slika odlocilni za postavitev
diagnoze.

CT je pogosto normalen, lahko najdemo
le blago atrofijo, ob izraziti prizadetosti bele
moZzganovine pa tudi hipodenzna podroc-
ja ter lokalizirane, najpogosteje stare poin-
farktme hipodenzne spremembe. Vedji infark-
ti, tromboza venskih sinusov, ki jo dokazemo
z izpadom polnitve s CT-venografijo (CTV),
in lokalizirane hiperdenzne znotrajmoz-
ganske krvavitve so redkejsi.

MR-spremembe so podobne spremem-
bam pri arteritisih. Kortiko-subkortikalno
in v BG odkrijemo lokalizirane hipointe-
zivne spremembe na T1-poudarjenih slikah
ter hiperintenzivne spremembe na T2- in
FLAIR-poudarjenih slikah (slika 5). Redkej-
8a so vecja, na T2- in FLAIR-poudarjenih
slikah vidna hiperintenzivna lisasta demie-
linizacijska podrocja (tudi v deblu), podobna
tistim pri akutnem diseminiranem encefa-
lomielitisu (ADEM). PridruZene drobne
hipointenzivne lokalizirane stare krvavitve
in Zilne spremembe so najbolje vidne na T2-
ali SWI-poudarjenih slikah. Omejitev difu-
zije pri sveZih ishemicnih spremembah
ovrednotimo z DWI. 3D Tl-poudarjena
sekvenca gradientnega odmeva (angl. three-
dimensional rspoiled gradient recalled echo, 3D
SPGR) sekvenca po vnosu Gd-KS in z ustrez-
nimi rekonstrukcijami je odli¢na za izklju-
cevanje venske tromboze pri MR-preiskavi.

Slika 5. Magnetnoresonancni posnetek mozganovine pri SLE, sekvenca z inverzijo magnetizacije, ki iznici
signal tekocin (angl. fluid attenuated inversion recovery, FLAIR). Prikazane so delno zlivajoce se hiperinten-
zivne spremembe subkortikalno (oznateno s puscicama). SLE - sistemski lupus eritematozus.
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Behcetova bolezen

Behgetova bolezen je kroni¢na ponavljajoca
se idiopatska multisistemska vnetna bole-
zen z znacilnimi koZnimi in genitalnimi
aftoznimi ulkusnimi lezijami, ki v 25 % po
nekaj letih prizadene tudi OZ. Patoloke
znotrajlobanjske spremembe delimo v pa-
renhimske (meningoencefalitis in lezije
v mozganskem deblu in BG) ter neparen-
himske (predvsem tromboza venskih sinu-
sov, medtem ko so zapore arterij in ane-
vrizme mnogo redkejSe). EtioloSko gre za
obzilne infiltrate ter posledi¢no nekrozo in
gliozo v okolni moZganovini. Bolezen pri-
zadene predvsem mlade odrasle, pogosteje
moske. Klini¢no se najpogosteje kaZe s pri-
zadetostjo piramidne proge in z znaki povi-
Sanega znotrajlobanjskega tlaka ob venski
trombozi. Prepoznavanje koznih sprememb
je klju¢no za razlikovanje od drugih bolez-
ni (multipla skleroza, sarkoidoza, SLE, AFS
itd.), saj so spremembe v OZ pogosto nez-
nacilne.

Pri Behgetovi bolezni CT ni preiskava
izbora za parenhimske lezije, saj lahko
pokaze le velike hipodenzne spremembe
v moZganskem deblu in BG, ki se po vno-

Slika 6. CT moZganovine pri Behcetovi bolezni. Obo -
jestransko so vidne hipodenzne lezije v bazalnih
jedrih.

su KS vcasih lisasto in nehomogeno obar-
vajo (slika 6). CTV je primerna preiskava za
izkljuCevanje tromboze venskih sinusov in
izklju€evanje drugih vzrokov za poviSan
znotrajlobanjski tlak.

Parenhimske spremembe se na MR-po-
snetku pri Behcetovi bolezni kaZejo kot lisa-
ste hiperintenzivne spremembe na T2-pou-
darjenih slikah, ki se pogosteje pojavljajo
v mezencefalonu (moZganski pedunkli),
talamusu in BG ter redko v hrbtenjaci (sli-
ka 7). Lezije se Sirijo le v akutni fazi, po
vnosu Gd-KS pa se nehomogeno in lisasto
obarvajo. V primeru tromboze venskih
sinusov ali arterijskih infarktov so pridru-
Zeni Se MR-znaki teh sprememb.

Cerebralna avtosomno
dominantna arteriopatija

s subkortikalnimi infarkti

in levkoencefalopatijo

CADASIL je kratica za progresivno cerebral-
no avtosomno dominantno arteriopatijo
s subkortikalnimi infarkti in levkoencefa-
lopatijo, ki z leti v 75 % privede do demen-
ce. Vzrok za nastanek bolezni so razli¢ne
mutacije gena NOTCH3, posledice pa pos-
kodbe bazalnih membran malih perforant-
nih arterij in arteriol ter fibroza in zoZitev
le-teh. CADASIL predstavlja najpogostejSo
dedno bolezen, ki povzroca kap in demen-
co pri odraslih. Izraza se pri mlajsih odra-
slih brez obicajnih dejavnikov tveganja za
Zilne bolezni. Najpogosteje se kaZe s ponav -
ljajo¢imi se kapmi, z migrenskimi glavobo-
li, s psihiatri¢no simptomatiko in kognitiv -
nim upadom.

CT pri CADASIL je v zgodnji fazi bolez-
ni pogosto normalen, kasneje pa pokaZe Ste-
vilne lakunarne infarkte v BG in spremembe
v beli moZganovini, praviloma obojestran-
sko v sprednjem sen¢nem reznju.

Za CADASIL je na MR znacilen hiperin-
tenziven signal na T2- in FLAIR-poudarje-
nih slikah ob prizadetosti bele moZganovine
v obeh sprednjih sen¢nih reznjih in kapsu-
li eksterni (slika 8). Ti dve lokaciji sta dokaj
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Slika 7. Magnetnoresonanéni posnetki mozganovine pri Behcetovi bolezni. Vidna je lezija v mozganskem
pedunkiu desno na T2-poudarjeni sliki v transverzalni ravnini (a) in T1-poudarjeni sliki (b). Podobna spre-
memba je prikazana v ponsu in predvsem levem mozganskem pedunklu na T2-poudarjenih slikah v trans-
verzalni (c, d) in sagitalni ravnini (e) ter sekvenci z inverzijo magnetizacije, ki iznici signal tekocin (angl. fluid
attenuated inversion recovery, FLAIR), v koronarni ravnini (f). Po vnosu kontrastnega sredstva se na T1-pou -
darjeni sliki lezija v ponsu obarva le nezno robno (g), sprememba v pedunklu pa lisasto in nehomogeno (h).

znacilni za to bolezen in pomembni za raz-
likovanje od podobnih sprememb pri dru -
gih boleznih, kot so vaskulitis, sindrom
MELAS (angl. mitochondrial encephalom-
yopathy, lactic acidosis, and stroke-like epi -
sodes), AFS itd. Na T1-poudarjenih slikah
najdemo hipointenzivne lakunarne infark-
te tudi v BG, deblu, talamusu in subkorti-
kalno. Predvsem pri starej$ih pogosto
vidimo $e ve€ znotrajmoZganskih krvavitev,
ki so na T2-poudarjenih slikah hipointen -
zivne.

ANTIFOSFOLIPIDNI SINDROM
AFS predstavlja multisistemsko mikroan-
giopatijo zaradi endotelne disfunkcije drob-
nega Zilja, ki privede do arterijskih in ven-
skih infarktov. Pogosteje prizadene odrasle
Zenske. Pri bolnicah pogosto pride do spon-
tanih splavov. V OZ lahko hkrati najdemo
lokalizirane arterijske infarkte in vensko
trombozo.

CT ima pri AFS omejeno diagnosti¢no
vrednost, saj prikaZe le veje hipodenznosti
ob izraziti prizadetosti bele moZganovine,
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Slika 8. Magnetnoresonantni posnetki mozganovine pri cerebralni avtosomno dominantni arteriopatiji s sub-
kortikalnimi infarkti in levkoencefalopatijo (CADASIL). Na sekvenci z inverzijo magnetizacije, ki izniti signal
teko¢in (angl. fluid attenuated inversion recovery, FLAIR), so vidne hiperintenzivne zlivajoce se spremembe
v beli mozganovini obojestransko supratentorialno in pridruzene hipointenzivne lakunarne lezije (a, b). Znatilna
je prizadetost bele moZganovine obojestransko temporalno, vidna na FLAIR-sliki (b, d). Ob obi¢ajnih hipoin-
tenzivnih kalcinacijah bazalnih jedrih najdemo tudi drobne piktaste hipointenzivne lokalizirane krvavitve,

vidne na T2-poudarjeni sliki (c).

Slika 9. Magnetnoresonanéni posnetek mozganovine pri antifosfolipidnem sindromu, sekvenca z inverzijo
magnetizacije, ki izniti signal tekotin (angl. fluid attenuated inversion recovery, FLAIR). Vidne so delno zliva-
joce se, dobro razmejene hiperintenzivne spremembe obojestransko subkortikalno (oznateno s puscicami).
Lezije so podobne spremembam pri sistemskem lupusu eritematozusu.
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vecje hipodenzne infarkte ter specifi¢no
parietalno atrofijo moZganovine. V kombi-
naciji s CTV pa je nepogresljiv pri dokazo-
vanju venske tromboze in zapletov.

Na MR pri AFS najdemo na T2- in
FLAIR-poudarjenih slikah hiperintenziv-
ne vecZaris¢ne lokalizirane infarkte korti-
ko-subkortikalno in v beli moZganovini, ki
so razlicnih starosti, in/ali znake venske
tromboze (slika 9). Levkopatija je preizra-
zita za starost. PridruZena je $e za bolezen
dokaj znacilna izolirana atrofija moZgano-
vine parietalno.

AMILOIDOZA OSREDNJEGA
ZIVCEVJA
Amiloidoza OZ nastane zaradi odlaganja
amiloida v moZganih in se kaZe v razli¢nih
oblikah, najpogosteje kot amiloidna angio-
patija. Odlaganje amiloida v Zilni steni
drobnih perforantnih (predvsem supraten-
torialno) in leptomeningealnih arterij pov-
zroci drobne infarkte, ishemi&ne spremem-
be v beli moZganovini, v podro¢jih z obilo
amiloida pa pikéaste kroni¢ne mikrokrva-
vitve in lobarne krvavitve razli¢nih staro-
sti, predvsem frontalno ali frontoparie-
talno. Deblo in mali moZgani pogosto niso
prizadeti. Do 20 % vseh spontanih (netrav-
matskih) znotrajmoZzganskih krvavitev pri
starejsih je posledica amiloidne angiopati-
je. Odlaganje amiloida v nevriti¢nih plakih
je znacilno tudi za Alzheimerjevo bolezen
(demenca), zato sta ti dve bolezni klini¢no
pogosto povezani - pri bolnikih pogosto
odkrijemo Zari§¢ni nevroloki primanjkljaj
(ishemija, krvavitev) ter pridruZen kogni-
tivni upad. Redkejsi obliki amiloidoze OZ
sta $e lokalizirano, tumorju podobno odlaga-
nje amiloida (amiloidom) ter vnetno spre-
menjena bela moZganovina zaradi odlaga-
nja amiloida (amiloidni angiitis) pri mlajsih
bolnikih s pogosto fulminantnim potekom.
Spremembe na CT pri amiloidozi so
odvisne od vrste bolezni. Pri angiopatiji naj-
pogosteje najdemo difuzno atrofijo moZzga-
novine in lokalizirana podro¢ja hipodenzne

bele moZganovine. Pogosti so tudi hiper-
denzni lobarni subkortikalni hematomi
razlicnih starosti s pomembnim okolnim
vazogenim edemom, medtem ko redkeje
najdemo pridruZene lokalizirane subarah-
noidne krvavitve le po sulkusih obeh kon-
veksitet. Hipodenzna tumorju podobna lezija
pri amiloidomu in prizadeta bela moZzgano-
vina ob amiloidnem angiitisu se po vnosu
KS obarvata.

Signal hematoma na MR-posnetku pri
amiloidni angiopatiji je odvisen od staro-
sti hematoma. Po vnosu Gd-KS se ne obarva.
Drobne, na T2- in SWI-poudarjenih slikah
hipointenzivne pik¢aste krvavitve najdemo
predvsem Kkortikalno, subkortikalno in po
meningah, najpogosteje parietalno, medtem
ko so v BG redke. Obcutljivost SWI za pri-
kaz mikrokrvavitev je bolja, saj omogoca
razlikovanje med pridruZenimi kalcinacija-
mi in mikrokrvavitvami. Hiperintenzivne
lezije v beli moZganovini na T2-poudarje-
nih slikah in FLAIR-sekvenci so pri angio-
patiji manjSe, lokalizirane in asimetri¢ne,
pri amiloidomu in amiloidnem angitisu pa
vedje in zlivajoCe se, brez pridruZenih mikro-
krvavitev na T2- ali SWI-poudarjenih slikah,
in se po vnosu KS na T1-poudarjenih slikah
intenzivno obarvajo.

Slika 10. CT mozganovine pri amiloidni angiopatiji.
Levo temporoparietalno je vidna sveza lobarna zno-
trajmozganska krvavitev z zmernih okolnim hipo-
denznim vazogenim edemom (oznaceno s puscico).
PridruZena je atrofija mozganovine.
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Slika 11. Magnetnoresonanéni posnetki glave pri amiloidni angiopatiji. Na T2-poudarjeni sliki je prikazan
vecji lobarni svez hematom ter nekaj manjsih subkortikalnih pikéastih krvavitev (a). Sekvenca z inverzijo
magnetizacije, ki iznici signal tekoéin (angl. fluid attenuated inversion recovery, FLAIR), pokaZe prizade-
tost bele mozganovine okcipitalno in subkrotikalne spremembe (b, c). Stevilne drobne mikrokrvavitve so
bolje vidne na slikanju s sekvenco, obéutljivo na lokalne nehomogenosti magnetnega polja (angl. suscep -
tibility weighted imaging, SWI1) (e) kot na T2-poudarjeni sliki (d). Pri SWI-poudarjenem slikanju nastane
fazno kontrastna slika, ki med drugim omogoga razlikovanje med hipointenzivnimi krvavitvami in hipe-
rintenzivnimi kalcifikacijami, ki na sliki niso prikazane (f).

ZAKLJUCEK

MR je preiskava izbora pri dokazovanju in
razlikovanju med demielinizacijskimi in
ishemi¢nimi spremembami. Te spremembe
so najbolje vidne kot hiperintenzivne lezi -
je na FLAIR-sekvenci. PridruZene krvavitve
izklju€ujemo s T2- ali SWI-poudarjenim sli -
kanjem, ki ima boljSo prostorsko locljivost.
Aktivne spremembe se na T1-poudarjenih
slikah obarvajo po vnosu KS. Angiografije,
predvsem neinvazivna CTA ali MRA s KS
ter invazivnej$a DSA, pomagajo pri opre-
delitvi pridruZenih sprememb na arterijah
(zoZitve, tromboze). S CTV in MIP v treh
ravninah ter 3D SPGR lahko po vnosu KS
z ustreznimi rekonstrukcijami izkljucujemo

trombozo venskih sinusov in kortikalnih
ven, medtem ko DWI omogoca razlikovanje
med sveZimi in starimi ishemi¢nimi spre-
membami.

Periventrikularne in subkortikalne hipe-
rintenzivne spremembe pri arteriolosklerozi
so pogoste v starosti in jih zaradi podobne-
ga videza tezko lo¢imo od hiperintenzivnih
lezij drugega, neateromatoznega izvora.
Klini¢ni potek simptomatike ter starost, spol
in porazdelitev pridruZenih sprememb, pred-
vsem mikrokrvavitev in redkeje lobarnih
znotrajmoZganskih hematomov, nam olaj-
Sajo postavitev koncne diagnoze. Pri tem
nam lahko pomaga porazdelitev sprememb
v znacilnih primerih (tabela 1).
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Tabela 1. Poenostavljen prikaz nekaterih pomembnih radiolozkih znacilnosti navedenih bolezni. AFS - anti-
fosfolipidni sindrom, BG - bazalna jedra (angl. basal ganglia), BM - bela mozganovina, CVI - mozganska
kap (angl. cerebrovascular insult), CADASIL - cerebralna avtosomno dominantna arteriopatija s subkorti-
kalnimi infarkti in z levkoencefalopatijo, SLE - sistemski lupus eritematozus, 0 - ni razlik med spoloma,
M - moski, Z - zenske, * - pomembno.

Diagnoza Starost  Spol BM Mikrokrvavitve = Hematomi cvi
Arterioloskleroza  stari* 0 periventrikularno redko redko veasih
in subkortikalno*
Vaskulitis mladi* 0 subkortikalno subkortikalno redko/vcasih véasih
in BG
SLE miadi A subkortikalno subkortikalno redko* redko
in BG
Behcetova bolezen odrasli* ~ M* mozgansko deblo*  redko redko redko
CADASIL miadi 0 temporalno in BG redko pogosto*
kapsula eksterna*
AFS mladi zZ* subkortikalno subkortikalno pogosto* pogosto*
in BG
Amiloidoza odrasli* 0 difuzno* subkortikalno pogosto* vEasih
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