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Bolesti metabolizma () DSC)

Subakutna nekrotizirajuca encefalopatija (sindrom Leigh):
klinicka, neuroslikovna i genska obiljezja

Klara Miljani¢ (kmiljanic@gmail.com) (Medicinski fakultet Sveucilista u Zagrebu), Tamara 2igman (tzarkovic@gmail.com) (Klinika za pedijatriju,
Klinicki bolnicki centar Zagreb), ViSnja Tomac (visnja.tomac@yahoo.com) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Osijek), Silvija Puseljic
(puseljic.silvija@kbo.hr) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Osijek), Nedjeljka Zrno (nedjeljkazrno@gmail.com) (Klinika za djecje bolesti,
Sveucilisna klinicka bolnica Mostar), Ksenija Fumi¢ (kfumic@kbc-zagreb.hr) (Klinicki zavod za laboratorijsku dijagnostiku, Klinicki bolnicki centar
Zagreb), David Ozreti¢ (david.ozretic@ck.t-com.hr) (Klinicki Zavod za dijagnosticku i intervencijsku neuroradiologiju, Klinicki bolnicki centar Zagreb),
Holger Prokisch (prokisch@helmholtz-muenchen.de) (Helmholtz Zentrum Miinchen Deutsches Forschungszentrum fiir Gesundheit und Umwelt), lvo
Baric (ibaric@kbc-zagreb.hr) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb), Danijela Petkovi¢ Ramadza (dramadza@gmail.com) (Klinika za
pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb)

Format saZetka za lijecnike: Izvomi rad

UVOD

Sindrom Leigh je neurodegenerativna bolest uzrokovana smanjenom proizvodnjom energije u mitohondri-
jima, a nastaje zbog mutacija u jednom od preko 90 gena (u nuklearnom ili mitohondrijskom genomu). O¢ituje
se u ranom djetinjstvu subakutnom nekrotiziraju¢om encefalopatijom koju karakteriziraju poremecaj svijesti,
psihomotoricka regresija, distonija, bulbarna paraliza i zatajenje disanja. Neuroslikovno su obiljezje obostrane
simetri¢ne lezije bazalnih ganglija, mozdanog debla i maloga mozga.

CILJ

Opisati klinicka, neuroslikovna i geneticka obiljezja pacijenata sa sindromom Leigh lije¢enih u Zavodu za
genetiku i bolesti metabolizma Klinike za pedijatriju KBC-a Zagreb tijekom desetogodi$njeg razdoblja.

METODE I ISPITANICI
Retrospektivno istrazivanje za razdoblje od 2012. do 2022. godine obuhvatilo je 19 pacijenata.

REZULTATI

Dvanaest pacijenata bilo je Zenskog, a sedam muskog spola. Vecina je encefalopatsku krizu dozivjela u dobi
izmedu 6 mjeseci i 2 godine (raspon 2 mjeseca — 7,5 godina). U osmero je provocirajuci ¢cimbenik bila virusna
infekcija, a u ostalih on nije poznat. Cetvero su neposredno prije nastupa krize imali epilepticki napadaj. Do
nastupa subakutne encefalopatije cetvero je djece bilo bez simptoma i urednog razvoja, dok su ostali imali uspo-
ren psihomotoricki razvoj ili druge neuroloske probleme. Povisen laktat u krvi imalo je 14 pacijenata. Neurosli-
kovnom obradom u svih su nadeni simetri¢ni hiperintenziteti bazalnih ganglija u T2-mjerenoj snimci, a ve¢ina
je promjene imala i u mozdanom deblu i/ili malom mozgu. Cest nalaz su promjene bijele tvari i atrofija mozga.
U 11 pacijenata dokazane su mutacije nuklearnog genoma (u genima SCO2, FBXL4, SERACI1, ECHS1, NAXE,
SURF1, NDUEFS2, SLC19A3 i SQOR), dok je mutacija mtDNA (u genima MT-ATP6, MT-ND6, MT-ND-5 i
velika delecija) dokazana u 6 pacijenata.

RASPRAVA I ZAKLJUCAK

Akutna encefalopatska kriza u sindromu Leigh nerijetko je provocirana akutnim infekcijama i drugim stre-
snim stanjima. Iako Cesta, hiperlaktatemije nema uvijek. Simetri¢ne lezije bazalnih ganglija vazan su dijagno-
sticki nalaz, no za potvrdu dijagnoze klju¢na je genska analiza.
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Y4

Cistinoza - najcesc¢i uzrok nasljednog Fanconijeva sindroma:
prikaz pacijenta

Dijana Mlinar (dijana0105@gmail.com) (Odjel za pedijatriju, Opca bolnica “dr. Tomislav Bardek’, Koprivnica) Danijela Petkovi¢ Ramadza
(dramadza@gmail.com) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb i Medicinski fakultet Sveucilita u Zagrebu, Zagreb) Tamara Zigman
(tzarkovic@gmail.com) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb, i Medicinski fakultet, Sveucilista u Zagrebu, Zagreb) Lana Omerza
(lanamadercic@yahoo.com) (Klinika za Pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreh, Zagreb) Marija Barisi¢ Kutija (marija.barisic@gmail.com) (Klinika za
oftalmologiju, Klinicki bolnicki centar Zagreb, Zagreb) Martina Galiot Deli¢ (martinagaliot@yahoo.com) (Klinika za oftalmologiju, Klinicki bolnicki
centar Zagreb, Zagreb) Ana Koluder (ana.koluder@gmail.com) (Odjel za oftalmologiju, Op¢a bolnica “dr. Tomislav Bardek’, Koprivnica) Ranko Vondra-
¢ek (ranko.vondracek@kc.t-com.hr) (Pedijatrijska ordinacija Dr. Ranko Vondracek, Koprivnica) Maja Toth-Mr3i¢ (maja.toth.mrsic@gmail.com) (Odjel za
pedijatriju, Opca bolnica “dr. Tomislav Bardek’, Koprivnica) Kristina Vrljicak (kvrljica@kbc-zagreb.hr) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar
Zagreb) Ksenija Fumic¢ (kfumic@gmail.com) (Laboratorij za dijagnostiku nasljednih metabolickih bolesti, Klinicki bolnicki centar Zagreb, Zagreb) Ivo
Bari¢ (ibaric@kbc-zagreb.hr) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb i Medicinski fakultet, Sveucilista u Zagrebu, Zagreb)

Format saZetka za lijecnike: Prikaz bolesnika

UvVOD

Cistinoza je autosomno recesivna bolest koja nastaje zbog manjka cistinozina (transportera cistina na lizo-
somskoj membrani), posljedi¢nog stvaranja cistinskih kristala i o$tecenja brojnih tkiva. Najjace su zahvaceni
bubrezni tubuli i roznica. U nefropatskom obliku bolest se ocituje Fanconijevim sindromom u dojenackoj dobi:
poliurijom, slabim napredovanjem na masi, dehidracijom, hiperkloremijskom metaboli¢ckom acidozom, pore-
mecajem elektrolita i hipofosfatemijskim rahitisom. Zbog nakupljanja cistinskih kristala u roznicama, pacijenti
imaju fotofobiju. Neprepoznata i nelijecena bolest vodi u terminalni stupanj zatajenja bubrega ve¢ u djetinjstvu.
Lijecenje cisteaminom usporava progresiju bolesti.

PRIKAZ BOLESNIKA

Musko dojence u dobi od Cetiri mjeseca, neupadljive obiteljske anamneze, hospitalizirano je zbog slabog uzi-
manja hrane i gubitka na tjelesnoj masi za vrijeme akutne respiratorne infekcije. U prva dva mjeseca Zivota lijepo
je napredovao, a od treceg se prati slabiji prirast. Antirahiti¢na profilaksa je uredno provodena. Pri hospitalizaciji
je opce stanje dojenceta bilo dobro, Z-vrijednosti: TM -0,93, TD +1,96, BMI -2,78. U somatskom se statusu
izdvajaju svijetla put i kraniotabes. Obradom je nadena hipokalemija, hipofosfatemija, hiperfosfatazemija, blaza
hiperkalcemija, glukozurija i proteinurija, te je postavljena dijagnoza Fanconijevog sindroma. Ultrazvu¢no su
bubrezi bili grani¢ne veli¢ine i naglasenih ¢asica. Oftalmoloskim su pregledom videni kristali u roznici. Dija-
gnoza infantilne nefropatske cistinoze (OMIM219800) potvrdena je mjerenjem cistina u leukocitima i dokazom
dviju patogenih mutacija u genu CTNS ¢.1015G > A;p.Gly339Arg i delecija egzona 3-10. Zbog odbijanja hrane,
povremenog povracanja i potrebe za nadoknadom tekucine i elektrolita postavljena je perkutana gastrostoma.
Uz dodatnu hidraciju, nadoknadu citrata, kalija, fosfata i L-karnitina te lije¢enje cisteaminom peroralno i u odi,
kontrolni su nalazi zadovoljavajuci, stanje djeteta je dobro, a somatski i psihomotoric¢ki razvoj uredni.

ZAKLJUCAK

Cistinoza je najces¢i uzrok nasljednog Fanconijeva sindroma. Prvi simptomi su nespecifi¢ni pa postavljanje
dijagnoze moze biti odgodeno. U dijagnosti¢kom algoritmu Fanconijevog sindroma vazan je oftalmoloski pre-
gled. Pravodobno lijecenje je klju¢no jer specifi¢na terapija usporava progresiju bubrezne bolesti i ostecenje vida.
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Ishodi trudnoca zena s fenilketonurijom pracenih u Referentnom centru
za medicinsku genetiku, metabolicke bolesti djece i novorodenacki probir

Jelena Bendic (jelenab0911@gmail.com) (Medicinski fakultet Sveucilista u Zagrebu, Zagreh, Hrvatska), Nikola Mesaric (nikola.mesaric@kbc-zagreb.hr)
(Sluzba za prehranu i dijetetiku, Klinicki bonicki centar Zagreb, Zagreb, Hrvatska), Valentina Raheli¢ (valentina.rahelic@kbc-zagreb.hr) (Sluzba za
prehranu i dijetetiku, Klinicki bonicki centar Zagreb, Zagreh, Hrvatska), Iva BilandZija Ku$ (ibilandz@kbc-zagreh.hr) (Klinicki zavod za laboratorijsku
dijagnostiku, Klinicki bonicki centar Zagreb, Zagreb, Hrvatska), Korana Lipovac (korana.lipovac@kbc-zagreb.hr) (Klinicki zavod za laboratorijsku
dijagnostiku, Klinicki bonicki centar Zagreb, Zagreb, Hrvatska), lvana KriZi¢ (ikrizic@kbc-zagreb.hr) (Klinicki zavod za laboratorijsku dijagnostiku, Kli-
nicki bonicki centar Zagreb, Zagreb, Hrvatska), Ana Skarici¢ (askarici@kbc-zagreb.hr) (Klinicki zavod za laboratorijsku dijagnostiku, Klinicki bonicki
centar Zagreb, Zagreb, Hrvatska) Ksenija Fumic (kfumic@kbc-zagreb.hr) (Klinicki zavod za laboratorijsku dijagnostiku, Klinicki bonicki centar Zagreh,
Zagreb, Hrvatska), Tamara Zigman (tzarkovic@gmail.com) (Medicinski fakultet SveuciliSta u Zagrebu, Zagreb, Hrvatska; Klinika za pedijatriju, Klinicki
bolnicki centar Zagreb, Zagreb, Hrvatska), Daniel Dilber (dilber_daniel@yahoo.com) (Medicinski fakultet SveuciliSta u Zagrebu, Zagreb, Hrvatska; Kli-
nika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb, Zagreb, Hrvatska), Nediljko Sucur (nsucur@gmail.com) (Klinika za internu medicinu, Klinicki bolnicki
centar Zagreb, Zagreb, Hrvatska), lvo Bari¢ (ibaric@kbc-zagreb.hr) (Medicinski fakultet SveuciliSta u Zagrebu, Zagreb, Hrvatska; Klinika za pedijatriju,
Klinicki bolnicki centar Zagreb, Zagreb, Hrvatska), Danijela Petkovi¢ Ramadza (dramadza@gmail.com) (Medicinski fakultet Sveucilista u Zagrebu,
Zagreb, Hrvatska; Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb, Zagreb, Hrvatska)

Format saZetka za lijecnike: Izvomi rad

UVOD

Trudnoca zena s fenilketonurijom rizi¢na je zbog teratogenog ucinka visokih koncentracija fenilalanina i
moguceg intrauterinog zastoja u rastu ploda te drugih komplikacija zbog prerestriktivne prehrane trudnice. Lose
kontrolirana fenilketonurija u trudno¢i povecava rizik za pobacaj i sindrom maternalne fenilketonurije (MPKU).
MPKU Kkarakteriziraju mikrocefalija, dismorfija i neuroloska ostecenja ploda te veca pojavnost prirodenih srca-
nih gresaka i drugih anomalija. U dobro kontroliranim trudnocama rizici su jednaki onima u op¢oj populaciji.

CIL)
Opisati tijek i ishode trudnoca te osobni dozivljaj trudnoce Zena s fenilketonurijom.

METODE I ISPITANICI

Retrospektivno istrazivanje za razdoblje od 2017. do 2022. obuhvatilo je 16 trudnoca (13 trudnica: 8 s klasi¢-
nom i 5 s blagom fenilketonurijom/hiperfenilalaninemijom). Podatci su prikupljeni iz medicinske dokumenta-
cije i putem ankete na koju je odgovorilo 12 ispitanica.

REZULTATI

Prosje¢na dob trudnica bila je 30 godina. U 11/16 slucajeva trudnoca je planirana u dogovoru s lijecnikom i
ciljane su vrijednosti fenilalanina postignute prije zace¢a. Sve su trudnice imale strogo kontroliranu prehranu. U
svih su koncentracije fenilalanina i tirozina u krvi bile zadovoljavajuce. Redovito je procjenjivan nutritivni status
trudnice, ultrazvukom razvoj ploda, a fetalni ehokardiogram je u¢injen u 7 trudnoca. Dvije su trudnoce (2/16)
zavrsile ranim spontanim pobacajem, a ostale su prosle bez komplikacija. Rodeno je 14 zdrave novorodencadi
urednih antropometrijskih mjera. Psihomotoricki razvoj djece, prema dostupnim je medicinskim podatcima i/
ili iskazu majki, bez odstupanja. Od 12 anketiranih ispitanica 4 su prijavile mu¢ninu/povracanje tijekom trud-
noce, 5 pojacano opadanje kose, za njih 8 najve¢i je izazov bila ,,zelja za zabranjenom hranom®, a 9 ih je kao glavni
razlog za zabrinutost navelo strah od MPKU. Ispitanice su najve¢u podrsku tijekom trudnocée dobile od ¢lanova
obitelji.

RASPRAVA I ZAKLJUCAK

Sve kontrolirane trudnice imale su zadovoljavajuce koncentracije fenilalanina tijekom trudnoce, a njihovo je
potomstvo rodeno zdravo i urednih antropometrijskih obiljezja. S obzirom na probleme u trudnodi s fenilketo-
nurijom, uz podrsku medicinskog tima, klju¢na je podrska obitelji.
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Klinicka, biokemijska i genska obiljezja 11 pacijenata
s hipofosfatemicnim rahitisom

Danijela Petkovi¢ Ramadza (dramadza@gmail.com) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb i Medicinski fakultet Sveucilita u
Zagrebu), Katarina Ivankovic (katarina.ivankovicmo@gmail.com) (Dom zdravlja,Dr. Ante Franulovi¢”, Vela Luka, Kor¢ula), Vladimir Sarnavka (vlado-
sarna@yahoo.com) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb, Zagreb), Tamara Zigman (tzarkovic@gmail.com) (Klinika za pedijatriju, KIi-
nicki bolnicki centar Zagreb i Medicinski fakultet Sveucilista u Zagrebu, Zagreb), Nevena Krni¢ (nevena@krnich.com) (Klinika za pedijatriju, Klinicki
bolnicki centar Zagreb i Medicinski fakultet SveuciliSta u Zagrebu), Tomislav Dapic (tomislav.djapic@kbc-zagreb.hr) (Klinika za ortopediju, Klinicki
bolnicki centar Zagreb i Medicinski fakultet SveuciliSta u Zagrebu, Zagreb), Denisa Viczénova (vicd@ikem.cz) (Department of Clinical Biochemistry,
IKEM Prague, Prague), Istvan Balogh (balogh@med.unideb.hu) (Department of Human Genetics, Faculty of Medicine, University of Debrecen, Debre-
cen), Jernej Kovac (jernej.kovac@kdlj.si) (Department of Genomics, University Medical Centre Ljubljana, Ljubljana), Ive Baric (ibaric@kbc-zagreb.hr)
(Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb i Medicinski fakultet Sveucilista u Zagrebu, Zagreb)

Format sazetka za lijecnike: Izvorni rad

UvVOD

Hipofosfatemic¢ni rahitis nastaje zbog smanjene reapsorpcije fosfora u bubrezima i posljedi¢nih hiperfosfatu-
rije i hipofosfatemije. Najces¢i je X-vezani dominantni oblik uzrokovan mutacijama u genu PHEX. Dijagnoza se
obi¢no postavi oko druge godine Zivota kada se zamijeti gegav hod i deformiteti nogu. Zbog usporenog rasta
dugih kostiju pacijenti su disproporcionalnog i niskog rasta. Glavna su laboratorijska obiljezja nizak fosfat u
serumu i smanjena tubularna reapsorpcija fosfata. Konvencionalno je lijecenje primjena fosfata i kalcitriola, a
monoklonsko protutijelo protiv FGF23 indicirano je u pacijenata s nezadovoljavaju¢im terapijskim odgovorom.

CILJ

Opisati fenotipska i genotipska obiljezja pacijenata s hipofosfatemi¢nim rahitisom lijecenih u Zavodu za
medicinsku genetiku i bolesti metabolizma Klinike za pedijatriju KBC-a Zagreb.

METODE I ISPITANICI

Retrospektivno istrazivanje od 1994. do 2021. obuhvatilo je 11 pacijenata. Podatci su prikupljeni iz medicin-
ske dokumentacije. Analiza gena PHEX i mjerenje FGF23 ucinjeni su u inozemnim laboratorijima.

REZULTATI

Zenskog je spola bilo Sest, a muskog pet ispitanika. Obiteljska je anamneza bila pozitivna u &etvero (u jednoj
je obitelji dijagnoza bila poznata). Medijan dobi pri postavljanju dijagnoze bio je 23 mjeseca (3 mjeseca — 11
godina). Najzastupljeniji klinicki znakovi bili su deformiteti nogu (najcesce varus koljena 10/11), a biokemijski
hipofosfatemija (7/11) i niska tubularna reapsorpcija fosfata (9/11). Hiperfosfatazemiju je imalo 6/10, a povisen
FGF23 5/8. U 7/8 testiranih nadena je mutacija u genu PHEX. Mutacije ¢.1300delA;p.Met434Ter i ¢.751A >T;p.
Lys251Ter do sada nisu objavljene. Svi su pacijenti lijeceni fosfatnim prascima i kalcitriolom. Ortopedski zahvat
na nogama ucinjen je u sedmoro. Srednja je vrijednost visine pacijenata Z-1,57 (-4,79 do +2,03). U dvoje je uve-
dena hormonska terapija zbog djelomi¢nog nedostatka hormona rasta. Niskoga rasta bilo je petero pacijenata,
najizrazenije (Z-4,79) djevojka koja je dijagnosticirana s 11 godina uz tesku skoliozu.

RASPRAVA I ZAKLJUCAK
Iako konvencionalna terapija ima dobar ucinak na kontrolu bolesti, znac¢ajan udio pacijenata ima smanjen

rast i deformitete nogu. Najlosiji ishod ima pacijentica u koje je dijagnoza kasno postavljena.
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Manjak glicerol-3-fosfat dehidrogenaze 1 - rijedak uzrok teske
hipertrigliceridemije i steatoze jetre

Tamara Zigman (tzigman1@kbc-zagreb.hr) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb; Medicinski fakultet Sveucilista u Zagrebu), Danijela
Petkovi¢ Ramadza (dpetkovi@kbc-zagreb.hr) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb; Medicinski fakultet SveuciliSta u Zagrebu), Bar-
bara Perse (barbara.perse@gmail.com) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar “Sestre milosrdnice”), Orjena Zaja (orjenazf@yahoo.com) (Kli-
nika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar “Sestre milosrdnice”), Kristina Gotovac Jerci (kristina.gotovac@mef.hr) (Odjel za funkcionalnu genomiku,
(entar za translacijska i klinicka istrazivanja Klinickog bolnickog centra Zagreb i Medicinskog fakulteta Sveucilista u Zagrebu), Fran Borovecki
(fran.borovecki@mef.hr) (Klinika za neurologiju, Klinicki bolnicki centar Zagreb; Odjel za funkcionalnu genomiku, Centar za translacijska i klinicka istra-
Zivanja Klinickog bolnickog centra Zagreb i Medicinskog fakulteta SveuiliSta u Zagrebu), Ksenija Fumi¢ (kfumic@kbc-zagreb.hr) (Laboratorij za
dijagnostiku nasljednih metabolickih bolesti, Klinicki bolnicki centar Zagreb), Ivo Bari¢ (ibaric@kbc-zagreb.hr) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki
centar Zagreb, Medicinski fakultet SveuciliSta u Zagrebu)

Format sazetka za lijecnike: Prikaz bolesnika

UVOD

Manjak citosolne glicerol-3-fosfat dehidrogenaze 1 (GPD1) (OMIM: 138420) nastaje zbog bialelnih inaktivi-
raju¢ih mutacija u genu GPD1. Bolest je rijetka, opisana dosad u tridesetak bolesnika, a ocituje se izrazitom,
najcesce prolaznom hipertrigliceridemijom, hepatomegalijom i lezijom jetre. Neki bolesnici pokazuju sklonost
ketotickoj hipoglikemiji i progresiji prema cirozi jetre. Opisujemo bolesnicu koja je u dojenackoj dobi imala
navedena tipi¢na obiljezja, a dijagnoza je postavljena analizom klinickog egzoma.

PRIKAZ BOLESNIKA

U dobi od ¢etiri mjeseca Zivota, u djevojcice ¢iji roditelji i baka po majci imaju mijesanu dislipidemiju, uocen
je tijekom obrade zbog lezije jetre, lipemic¢an serum. Imala je i hepatomegaliju. Jetra je ultrazvucno bila ehogeni-
jeg parenhima. Trigliceridi su iznosili 16 mmol/L uz povisene aktivnosti aminotransferaza (AST 213 U/L, ALT
77 U/L). Iskljuceni su sekundarni uzroci hipertrigliceridemije. Analiza organskih kiselina pokazala je blagu
dikarboksilnu aciduriju koja se opisuje u ovih bolesnika. Zapoceta je prehrana na bazi MCT ulja koja je dovela
do pada triglicerida na 3 - 4 mmol/L. Dijagnoza je postavljena analizom klinickog egzoma - pronadene su dvije
pogresne varijante nejasnog klinickog znacaja u genu GPD1 (c.361G >A, p.Gly121Arg; ¢.398C >T, p.Ser133Leu).
Djevojcica je sad u dobi od dvije godine, urednog rasta i razvoja. I dalje se prati umjerena hepatomegalija i blago
povisenje aminotransferaza uz urednu sintetsku funkciju jetre.

ZAKLJUCAK

Manjak GPD1 utjece na metabolizam lipida i ugljikohidrata i remeti redoksni potencijal stanice, a time i oksida-
tivnu fosforilaciju. Manjkava aktivnost GPD1 dovodi do nakupljanja dihidroksiaceton-fosfata (DHAP) i manjka
glicerol-3-fosfata, $to remeti glikolizu, sintezu triglicerida i stvaranje energije u mitohondriju. Stoga dolazi u obzir
pokusaj lijecenja uskradivanjem fruktoze iz koje nastaje DHAP. Opisan je i uspjeh lije¢enja fenofibratom. Kako
postoji moguénost progresije u cirozu jetre, potrebno je brizno pracenje bolesnika. Isticemo vrijednost masivnog
paralelnog sekvenciranja gena pri postavljanju dijagnoze rijetkih, tesko prepoznatljivih metabolickih poremecaja.

Prikaz slucaja: djevojcica s cerebralnom atrofijom
i deficijencijom vitamina B12

Ivana Culo Cagalj (jeronim.matijevic@gmail.com) (KBC Split), Jeronim Matijevic (jeronim.matijevic@gmail.com) (KBC Split)
Format sazetka za lijecnike: Prikaz bolesnika

UVOD

Prikaz slucaja djevojcice koja je dogovorno primljena na neurolosku obradu zbog regresije u neuroloskom
razvoju te promjena ponasanja.
PRIKAZ BOLESNIKA

U Kliniku za djecje bolesti primljena je 16-mjesec¢na djevojcica zbog poremecaja ponasanja, pospanosti i
tremora. U laboratorijskim nalazima krvi uocena je megaloblasticna anemija. EEG nalaz bio je dizritmican i
usporen, ali bez epileptogenih grafoelemenata. Lumbalnom punkcijom iskljucen je infektivni proces u sredis-

151


mailto:tzigman1@kbc-zagreb.hr
mailto:dpetkovi@kbc-zagreb.hr
mailto:barbara.perse@gmail.com
mailto:orjenazf@yahoo.com
mailto:kristina.gotovac@mef.hr
mailto:fran.borovecki@mef.hr
mailto:kfumic@kbc-zagreb.hr
mailto:ibaric@kbc-zagreb.hr
mailto:jeronim.matijevic@gmail.com
mailto:jeronim.matijevic@gmail.com

LUECVJESN 2023; godiste 145; suplement 5; 147-153  KNJIGA SAZETAKA Bolesti metabolizma

njem zivéanom sustavu, a Reibergram je nalaz pokazao disfunkciju krvno-mozdane barijere. MR mozga prika-
zao je promjene koje upucuju na atrofiju mozga. Prema podatcima iz dostupne literature saznalo se da klinicka
slika slabosti, umora, iritabilnosti s makrocitnom anemijom, uz cerebralnu atrofiju s prostranijim ventrikular-
nim sustavom, mozZe upucivati na manjak vitamina B12. Daljnjom dijagnostickom obradom potvrden je znaca-
jan manjak vitamina B12 pa je propisana parenteralna nadomjesna terapija cijanokobalaminom tijekom 5 dana.
Primijenom terapije dolazi do vidnog klinickog poboljsanja. Djevoj¢ica je ve¢ drugi dan po primjeni prve doze
cijanokobalamina bila budnija, aktivnija i raspolozenija. Pobolj$anje klini¢kog stanja bilo je svakim danom sve
vece. Zbog objektivne sumnje na nutritivni uzrok hipovitaminoze, a posebno zbog ¢injenice da se dijete jos uvi-
jek hrani isklju¢ivo maj¢inim mlijekom, izmjerene su koncentracije vitamina B12 u maj¢inom mlijeku, u kojemu
je vitamin B12 nemjerljivo nizak. Majka takoder ima snizen vitamin B12 u krvi, ali bez evidentne megalobla-
sticne anemije. Djevojcica je redovito nadzirana preko Dnevne bolnice te se u mjese¢nim intervalima ordinira
nadomjesna terapija cijanokobalaminom. Kontrolni laboratorijski nalazi kontinuirano su u poboljsanju. Kon-
trolni MR mozga pokazuje regresiju svih opisanih promjena.

ZAKLJUCAK

Promjena ponasanja, regresija u neuroloskom razvoju, pospanost i tremor posljedica su atrofije mozga uzro-
kovane deficijencijom vitamina B12. Pretpostavljamo da je uzrok deficijencije nutritivni s obzirom na to da je
djevojcica bila gotovo isklju¢ivo dojena, a u maj¢inu je mlijeku koncentracija vitamina B12 nemjerljivo niska. Na
propisanu nadomjesnu terapiju dolazi do gotovo trenutnog poboljsanja klinicke slike.

Probir porodicne hiperkolesterolemije u ambulanti Skolskog lije¢nika

Nata3a Dragas-Zubalj (ndragaszubalj@gmail.com) (Nastavni zavod za javno zdravstvo PGZ) Zeljka Karin (karinzeljka@gmail.com), (NZZJZ SDZ)
Ivana Pavi¢ Simetin (ivana.pavic@hzjz.hr), (HZJZ) Marija Posavec (marija.posavec@gmail.com) (NZZJZ“Dr. A Stampar”)

Format saZetka za lijecnike: Izvomnirad

UvVOD

Porodi¢na hiperkolesterolemija najc¢es¢i je nasljedni poremecaj metabolizma lipida, u kojem se biljeze visoke
koncentracije kolesterola u krvi, napose LDL. Najée$¢i uzrok ovog autosomno-dominantnog poremecaja jest priro-
dena mutacija na genu za receptor LDL-a, zbog ¢ega su njegove vrijednosti visoke ve¢ u djetinjstvu. Osobe s ovom
bolesti imaju ¢ak i 20 puta veci rizik za razvoj kardiovaskularnih bolesti od opce populacije. Slijedom navedenog, i
duljina njihova zivota moze biti puno kraca. Stoga se u RH krenulo s provedbom probira medu svom djecom koja
su $kolski obveznici. Izraden je protokol probira u kojem su to¢no definirani koraci u postupanju sukladno rezulta-
tima. Ocekujemo da ¢e dobiveni rezultati pomoci u otkrivanju ove bolesti i doprinijeti njezinom lijecenju.

CILJ

Cilj ovoga probira bio je rana detekcija osoba s porodi¢nom hiperkolesterolemijom kako bi se rano interve-
niralo i smanjio rizik za razvoj kardiovakularnih bolesti te produljio Zivotni vijek tih osoba. Ovaj probir je obr-
nuto kaskadni te uklju¢uje uz probir djece indirektno i ¢lanove obitelji.

METODE I ISPITANICI

Metoda provedbe probira je venepunkcija i odredivanje ukupnog koleterola iz seruma. Ispitanici su $kolski
obveznici, koji su pristupili sistematskom pregledu prije upisa u 1. razred osnovne $kole.
REZULTATI

Broj $kolskih obveznika u Primorsko-goranskoj zupanije jest izmedu 2300 i 2500 djece. Probirom ¢emo
detektirati broj djece s vrijednostima kolesterola >6,1 mmol/l, broj djece s vrijednostima izmedu 5,1 do 6,0
mmol/l te onih <5,0 mmol/l. Takoder ¢emo upitnikom utvrditi broj onih ¢ija je obiteljska anamneza pozitivna na
kardiovaskularni rizik te utvrditi broj onih koji su upuceni na daljnju obradu, kao i njihova braca ili sestre. Pri-
tom ¢emo dobiti i broj djece koja ¢e probir ponoviti za 6 mjeseci do godinu dana.

RASPRAVA I ZAKLJUCAK

Dobiveni ¢e nam rezultati pomo¢i u definiranju stvarne slike rasirenosti porodi¢ne hiperkolesterolemije u
nasoj populaciji, temeljem kojih ¢e se razvijati modeli intervencije. To podrazumijeva promociju zdravlja, pre-
venciju putem zdravih stilova Zivota, ali i lijeCenje.
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Prolazna konatalna hipotireoza novorodenceta
uzrokovana suplementom joda u majke

Tamara Zigman (tzigman1@kbc-zagreb.hr) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb; Medicinski fakultet Sveucilista u Zagrebu), Danijela
Petkovi¢ Ramadza (dpetkovi@kbc-zagreb.hr) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar Zagreb; Medicinski fakultet Sveucilista u Zagrebu), Sanela
Salig (sanela.salig@gmail.com) (Dom zdravlja Varazdinske Zupanije), Ivo Bari¢ (ibaric@kbc-zagreb.hr) (Klinika za pedijatriju, Klinicki bolnicki centar
Zagreb; Medicinski fakultet Sveucilita u Zagrebu)

Format sazetka za lijecnike: Prikaz bolesnika

UvVOD

Konatalna hipotireoza (KH) predstavlja manjak hormona §titnjace u novorodenog djeteta, a moze biti trajna
i prolazna. Imaju¢i na umu da je KH Cest i preventabilan uzrok razvojnog zaostajanja, ovu je skupinu djece
potrebno $to prije po rodenju prepoznati i lijeciti, $to postizemo novorodenackim probirom. Smatra se kako 17
- 40% djece otkrivene novorodenackim probirom ima prolazni oblik KH-a. Uzroci su: nedono$enost, antitijela
majke, maj¢ino uzimanje tireostatika, manjak joda ili izloZenost majke i fetusa ve¢im koli¢inama joda. Prikazu-
jemo tijek bolesti u novorodenceta s KH uzrokovanim maj¢inim uzimanjem suplementa joda prije i tijekom
trudnoce.

PRIKAZ BOLESNIKA

Zensko novorodence rodeno je iz uredne, redovito kontrolirane trudnoée nakon prirodnog, terminskog
porodaja urednoga tijeka. Majka je prije i tijekom trudnoce svakodnevno uzimala biljni koncentrat bogat jodom
u koli¢ini od 200 do 600 mikrograma joda dnevno iz vlastitih uvjerenja i uz usmenu preporuku proizvodaca. Na
pregledu, u dobi od 14 dana, uocena je zutica (ukupni bilirubin 118 mikromola/L, direktni 9 mikromola/L),
grube crte lica i edematozne vjede. Laboratorijski nalazi upudivali su na primarnu hipotireozu: TSH >100 mIJ/L,
fT4 >5,4 pmol/L, a anti-Tg i anti-TPO bili su negativni. Zapoceta je supstitucija L-tiroksinom, inicijalno u dozi
od 50 mikrograma dnevno. Tijekom narednih mjeseci, unato¢ smanjenju doze L-tiroksina, TSH je bio suprimi-
ran. UZV §titnjace pokazao je uredan smjestaj, veli¢inu i ehostrukturu stitnjace. Lije¢enje L-tiroksinom ukinuto
je u dobi od 5 mjeseci, dojence se uredno somatski i psihomotoricki razvijalo, a kontrolni fT4 i TSH unutar su
referentnog raspona.

ZAKLJUCAK

Dnevne preporucene koli¢ine joda tijekom trudnoce iznose 250 ug dnevno. Ovaj se unos postize uravnoteze-
nom prehranom. Jod prolazi placentu i suviak moze prolazno suprimirati funkciju $titnjace (Wolftf-Chaikoffov
uc¢inak). Novorodencad je osobito sklona razvoju hipotireoze pri izloZenosti suvisku joda. Potreban je osobit
oprez pri uzimanju suplemenata koji sadrze jod tijekom trudnoce s obzirom na mogucnost znacajne supresije
funkcije $titnjace fetusa i novorodenceta.

153


mailto:tzigman1@kbc-zagreb.hr
mailto:dpetkovi@kbc-zagreb.hr
mailto:sanela.salig@gmail.com
mailto:ibaric@kbc-zagreb.hr

