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SAZETAK. Nasljedne metabolicke bolesti pripadaju skupini od vise od 8.000 monogenski nasljednih bolesti, a
prema online bazi podataka o nasljednim metabolickim bolestima (/FMbase), do sada ih je poznato oko 1.900.
Najcesce su uzrokovane patogenim varijantama nukleamih gena, a manji dio ih nastaje zbog patogenih varijanti
gena u mitohondrijskoj DNA. Posljedica je navedenih mutacija ili akumulacija toksi¢nih produkata ili nedostatak
esencijalnih metabolickih produkata. U konacnici takvi poremecaji uzrokuju vise ili manje specificne Klinicke
simptome, kao posljedica zahvacenosti razlicitih organa ili tkiva, a ve¢ina ih zahvaca i sredisnji zivcani sustav. Kli-
nicki simptomi mogu se pojaviti u bilo kojoj dobi, od intrauterine do kasne odrasle dobi. Mogucnost lijecenja i
ublaZavanje posljedica znacajno ovisi o pravovremenoj dijagnozi. Neuroradioloska obrada moZe suziti diferenci-
jalnu dijagnozu i usmjeriti daljnju obradu, a ponekad zahvaljujuci specificnim obrascima zahvacanja sredisnjega
Zivéanog sustava (CNS-a) moze dovesti i do ranog postavljanja dijagnoze i time pravovremene terapije. No, neu-
roradioloski nalaz kod ovih bolesti moze varirati od urednog nalaza do opseznih promjena, ovisno o brojnim
¢imbenicima (vrsti trajanju bolest, kolicini nakupljenih toksicnih metabolita, zrelosti mozga te fazi bolesti u kojoj
se radi MRI). Obzirom na brojnost ovih poremecaja nije ih moguce sve obuhvatiti u kratkom pregledu te je cilj ovog
rada pokazati nekoliko primjera s tipicnom neuroradioloskom prezentacijom.

SUMMARY. Inborn errors of metabolism (IEM) are a group of more than 8000 monogenic inherited diseases, and
according to the online database of IEM (“IEMbase”), around 1900 of them are recognized so far. Most often they
are caused by pathogenic variants of nuclear genes, and a smaller proportion of them are caused by pathogenic
variants of genes in mitochondrial DNA. The result of these mutations is either the accumulation of toxic or the lack
of essential metabolic products. These disorders cause more or less specific clinical symptoms, as a result of the
involvement of various organs or tissues, and most of them will also affect the central nervous system. Clinical
symptoms can occur at any age, from intrauterine to late adulthood. The possibility of treatment and mitigation of
consequences significantly depends on timely diagnosis. Neuroimaging with specific patterns of CNS involvement
can narrow the differential diagnosis and direct further management of the patient. However, neuroradiological
findings vary from normal findings to extensive changes, depending on a number of factors (type and duration of
the disease, the amount of accumulated toxic metabolites, brain maturity, and the stage of the disease in which
MRI'is performed). Given the number of these disorders, it is not possible to include them all in thid short review,
50 the aim of this paper is to provide several examples with a typical neuroradiological presentation of IEMs.

Nasljedne metabolicke bolesti pripadaju skupini od
vi$e od 8.000 monogenski nasljednih bolesti, a prema
online bazi podataka o nasljednim metaboli¢kim bole-
stima (IEMbase) do sada ih je poznato oko 1.900. Naj-
¢esce su uzrokovane patogenim varijantama nuklear-
nih gena, a manji dio ih nastaje zbog patogenih vari-
janti gena u mitohondrijskoj DNA. Zbog genskih mu-
tacija mijenja se funkcija kodiranog proteina koji ima
funkciju u razli¢itim metabolickim procesima (enzi-
mi, receptori, prijenosnici). Posljedica je navedenih
mutacija ili akumulacija toksi¢nih produkata ili nedo-
statak esencijalnih metabolickih produkata. U konac-
nici takvi poremecaji uzrokuju vise ili manje specificne
Kklinicke simptome, kao posljedica zahvacenosti razli-
¢itih organa ili tkiva, a vecina ih zahvaca i sredi$nji Ziv-
¢ani sustav. Stoga bi ova skupina bolesti trebala posto-
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jati u diferencijalnoj dijagnozi najrazlicitijih etioloski
nerazja$njenih klinickih stanja, osobito onih s neuro-
loskom klini¢kom slikom. Klini¢ki simptomi mogu se
pojaviti u bilo kojoj dobi, od intrauterine do kasne
odrasle dobi. Moguc¢nost lijeenja i ublazavanje po-
sljedica ponekad znacajno ovisi o pravovremenoj
dijagnozi.'

No, pravovremeno postavljanje dijagnoze cesto je iza-
zov zbog rijetkosti bolesti, manjka specifi¢nog iskustva
lije¢nika te zbog slabije dostupnosti specifi¢nih dijagno-
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1} Irdegral

SLIKA 1. NEKETOTICNA HIPERGLICINEMIJA, MRI: A) DWI (B = 1000) 1 B) ADC MAPA: PODRUCJA RESTRIKCIJE DIFUZIJE USLIJED
INTRAMIJELINSKOG EDEMA U BIJELOJ TVARI, SPECIFICNO ZA OVU BOLEST JE ZAHVACANJE STRAZNJEG KRAKA KAPSULE INTERNE;

C) SAGITALNA T1 SEKVENCA POKAZUJE TIPICNU DISGENEZU KORPUSA KALOZUMA; D) MULTIVOKSELNA MR SPEKTROSKOPIJA

(CSI, TE 135 MS) POKAZUJE TIPICNO POVISENU RAZINU GLICINA NA 3,55 PPM.

FIGURE 1. NON-KETOTIC HYPERGLYCINEMIA, MRI: A) DWI (B = 1000) AND B) ADC MAP: AREAS OF RESTRICTED DIFFUSION CAUSED
BY INTRAMYELINIC EDEMA OF THE WHITE MATTER OF THE CEREBRAL HEMISPHERES, WITH THE SPECIFIC INVOLVEMENT OF THE
POSTERIOR LIMB OF THE INTERNAL CAPSULE; C) THE SAGITTAL T1W IMAGE SHOWING TYPICAL CORPUS CALLOSUM DYSGENESIS;

D) MULTIVOXEL MR sPECTROSCOPY (CSI, TE 135 MS) SHOWING ELEVATED GLYCINE LEVEL AT 3.55 PPM

stickih testova za njihovo dokazivanje. Neuroradioloska
obrada moze suziti diferencijalnu dijagnozu i usmjeriti
daljnju obradu, a ponekad zahvaljujuéi specifiénim
obrascima zahvacanja sredi$njega Zzivéanog sustava
(CNS-a) moze dovesti i do ranog postavljanja dijagnoze
i time pravovremene terapije. Magnetska rezonancija
(MRI) je metoda izbora u slikovnom prikazu CNS-a
zbog svoje izvrsne kontrastne rezolucije i mogucnosti
prikaza anatomskih detalja i patoloskih promjena u
CNS-u. Pritom se koriste razli¢ite sekvence kojima se
karakteriziraju promjene u parenhimu. Primjer je se-
kvenca kojom se mjeri restrikcija difuzije molekula
vode u parenhimu mozga (engl. diffusion weighted ima-

ging, DWI), a koja, izmedu ostalog, omogucuje prepo-
znavanje citotoksi¢nog edema parenhima mozga koji se
Cesto javlja kod metabolickih bolesti.”

Postoje razlic¢ite klasifikacije urodenih poremecaja
metabolizma, a jedna od njih je prema uc¢inku funk-
cionalnoga metabolickog deficita, prema kojoj se ove
bolesti mogu podijeliti na 1) intoksikacijske poreme-
¢aje, 2) poremecaje biosinteze i razgradnje komplek-
snih molekula i 3) poremecaje stvaranja energije.”"!

U intoksikacijske poremecaje ubrajaju se: a) pore-
mecaji metabolizma aminokiselina (neketoti¢na hi-
perglicinemija, fenilketonurija, bolest s mokrac¢om
mirisa javorovog sirupa, itd.), b) poremecaji ciklusa
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SLIKA 2. FENILKETONURIJA KOD DJETETA U DOBI OD 15 GODINA, MRI: A) AKSIJALNA FLAIR I B) AKSIJALNA T2 MJERENA SEKVENCA
POKAZUJU HIPERINTENZIVNE PROMJENE BIJELE TVARI KOJE TIPICNO ZAHVACAJU PERIVENTRIKULARNU BIJELU TVAR, CESTO

NAJPRIJE U PARIJETO-OKCIPITALNIM REGIJAMA; VIDLJIVA JE I ATROFIJA PARENHIMA MOZGA S POSLJEDICNO NESTO SIRIM SULKUSIMA
I VENTRIKULARNIM SUSTAVOM; C) DWI MJERENA SEKVENCA POKAZUJE PODRUCJA RESTRIKCIJE DIFUZIJE KOJA ODGOVARAJU
AKUTNIM PROMJENAMA.

FIGURE 2. PHENYLKETONURIA IN A 15 YEAR OLD CHILD, MRI: A) AXIAL FLAIR AND B) AXIAL T2W IMAGE SHOWING HYPERINTENSE
LESIONS THAT TYPICALLY AFFECT PERIVENTRICULAR WHITE MATTER, OFTEN IN PARIETO-OCCIPITAL REGIONS; ATROPHY OF THE
BRAIN PARENCHYMA WITH SLIGHTLY WIDER SULCUSES AND VENTRICULAR SYSTEM IS ALSO VISIBLE; (C) DWI IMAGE SHOWING AREAS
OF RESTRICTED DIFFUSION INDICATING ACUTE CHANGES

ureje (poremecaji enzima koji konvertiraju amonijak u
ureju, najces¢i je manjak ornitin transkarbamilaze), i
(c) poremecaji organskih kiselina (izovalericka acide-
mija, gutari¢na acidurija tipa 1, L-2-hidroksiglutari¢na
acidurija, metilmalonicka acidemija, multipla karbok-
silacijska deficijencija, propionicka acidemija, itd.).”

U poremecaje biosinteze i razgradnje kompleksnih
molekula ubrajaju se: a) lizosomalni poremecaji (a-ma-
nozidoze, Fabryjeva bolest, fukozidoze, Gaucherova
bolest, Krabbeova bolest, metakromatska leukodistro-
fija, mukolipidoze, mukopolisaharidoze, Niemann-
Pickova bolest, neuronalna ceroidna lipofuscinoza,
poremecaji siali¢ne kiseline, GM1 gangliozidoze, GM2
gangliozidoze [Tay-Sachsova bolest, Sandhoffova bo- g1 3. MaNjAK ORNITIN TRANSKARBAMILAZE
lest], itd.) i b) peroksimalni poremecaji (X-vezana - NOVOROPENCE U DOBI OD 20 DANA,

adrenoleukodistrofija, Zellwegerov sindrom, itd.).” S HIPERAMONIJEMIJOM I POGORSANJEM OPCEG STANJA

;. . .. . . TIJEKOM DRUGOG DANA ZIVOTA, MRI:
U poremecaje stvaranja energije ubrajaju se: a) po- <
A) T2 MJERENA SEKVENCA POKAZUJE POVISEN SIGNAL

remecaji oksidacije masnih kiselina (deficijencija poprucju BAZALNIH GANGLIA, UZ POSTEDU

ciklusa karnitina, poremecaji mitohondrijske B-oksi-  TaLAMUSA, $TO RAZLIKUJE OVU BOLEST OD EVENTUALNE
dacije, glutari¢na acidurija tipa 2) i b) poremecaji lak- ~ HIPOKSIJSKO-ISHEMIJSKE LEZIJE MOZGA; B) DWI MJERENA
ticne acidoze (sindrom Kearns-Sayre, sindrom Leigh, = SEKVENCA: NEMA ZNAKOVA RESTRIKCIJE DIFUZIJE.
leukoencefalopatija sa zahva¢anjem mozdanog debla i EIEGF‘IJ;EE Ii ; ?RN;T;ZIEZTSRC‘?E’;?\;:::;&%ASE
kraljezni¢ne mozdine i visokim laktatima, mitohon- @ = o TERIORATION

drijska encefalopatija, lakti¢na acidoza i epizode slicne  op GENERAL CONDITION DURING THE SECOND
mozdanom udaru [MELAS], deficijencija piruvat de-  pay oF LiFE, MRI: A) T2W IMAGE SHOWS

hidrogenaza kompleksa, deﬁcijencija sukcinat dehi-  HYPERINTENSITIES IN BASAL GANGLIA, WITH SPARING
drogenaze) 7 OF THALAMI, WHICH DISTINGUISHES THIS DISEASE

N . . . . . FROM A POSSIBLE HYPOXIC-ISCHEMIC LESION OF THE BRAIN;
Neuroradioloski nalaz kod ovih bolesti mozZe varirati ) DWI 1maGE SHOWING NO SIGNS OF RESTRICTED

od urednog nalaza do opseznih promjena, ovisno o  prrrusioN
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SLIKA 4. GLUTARNA ACIDURIJA TIPA 1 KOD PACIJENTA S KLINICKI UREDNOM NOVORODENACKOM DOBI, UZ POZITIVAN PROBIR

NA GA 1, MRI: A) T2 MJERENA SLIKA U DOBI OD TRI MJESECA POKAZUJE DILATACIJU SUBARAHNOIDALNIH PROSTORA, HIPOPLAZIJU
FRONTALNIH REZNJEVA I HIPOOPERKULACIJU S POSLJEDICNO PROSIRENOM SYLVIJEVOM FISUROM (TZV. ,SLIKA SISMISOVIH KRILA),
B) T2 MJERENA SLIKA U DOBI OD DVIJE GODINE POKAZUJE PATOLOSKE HIPERINTENZITETE U BAZALNIM GANGLIJIMA, I C) U
PERIVENTRIKULARNOJ BIJELOJ TVARI, UZ SADA PRISUTNU I ATROFIJU PARENHIMA; D) SAGITALNA T1 MJERENA SEKVENCA POKAZUJE

TIPICNU MAKROCEFALIJU.

FIGURE 4. GLUTARIC ACIDURIA TYPE I IN CLINICALLY UNREMARKABLE NEONATE, BUT WITH POSITIVE TEST AT SCREENING FOR GA 1,
MRI: A) T2W IMAGE AT THE AGE OF 3 MONTHS SHOWS DILATION OF SUBARACHNOID SPACES, HYPOPLASIA OF THE FRONTAL LOBES
AND HYPOOPERCULATION WITH CONSEQUENTLY EXPANDED SYLVIAN FISSURE (SO-CALLED “BAT WINGS”), B) T2W IMAGE AT THE AGE
OF 2 YEARS SHOWS HYPERINTENSITIES IN THE BASAL GANGLIA, AND C) IN PERIVENTRICULAR WHITE MATTER, IN ADDITION TO THE
PARENCHYMA ATROPHY; D) SAGITTAL T1W IMAGE SHOWS MACROCEPHALY

brojnim ¢imbenicima (vrsti i trajanju bolesti, koli¢ini
nakupljenih toksi¢nih metabolita, zrelosti mozga te fazi
bolesti u kojoj se radi MRI). Neke bolesti imaju specifi¢-
ne uzroke zahvacanja CNS-a (poremecaji metabolizma
aminokiselina dominatno zahvacaju traktove bijele
tvari; poremecaji organskih kiselina obi¢no zahvacaju
duboku sivu tvar; poremecaji stvaranja energija/laktic-
ne acidoze mogu zahvacati i duboku sivu i bijelu tvar).
No, uzorci su Cesto nespecifi¢ni i preklapajuci. Opéenito
se moze re¢i da se treba postaviti sumnju na urodenu

metabolicku bolest u sljede¢im slucajevima: kada posto-
je simetri¢ne promjene u parenhimu mozga koje nisu
tipicne za hipoksijsko-ishemijske promjene (npr. pro-
mjene u bazalnim ganglijima bez zahvacanja talamusa)
ili za infekcije; zatim, kada postoje patoloske promjene
samo (ili dominatno) u mozdanom deblu i/ili cerebelu-
mu; kada istovremeno postoje akutne i kroni¢ne pro-
mjene u istom podrudju (npr. lezija s olakSanom i redu-
ciranom difuzijom), progresivna atrofija, pratece
malformacije u parenhimu mozga.””"!
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SLIKA 5. MUKOPOLISAHARIDOZA TIPA 2, MRI: A) T2 MJERENA SEKVENCA U DOBI OD TRI MJESECA POKAZUJE PROSIRENE
PERIVASKULARNE PROSTORE I HIPERINTENZIVNE LEZIJE PERIVENTRIKULARNE BIJELE TVARI, B) T2 MJERENA SEKVENCA U DOBI

OD DEVET GODINA POKAZUJE PROGRESIJU HIPERINTENZIVNIH LEZIJA BIJELE TVARI, UZ SADA PRISUTNU ATROFIJU PARENHIMA MOZGA,
C) SAGITALNA T2 MJERENA SLIKA KROZ VRATNU KRALJESNICU POKAZUJE TIPICNU STENOZU SPINALNOG KANALA S PRISUTNOM

KOMPRESIJOM NA MEDULU, BEZ ZNAKOVA MIJELOPATIJE.

FIGURE 5. MUCOPOLYSACCHARIDOSIS TYPE II, MRI: A) T2W IMAGE AT THE AGE OF 3 MONTHS SHOWS DILATED PERIVASCULAR SPACES
AND HYPERINTENSE LESIONS IN THE PERIVENTRICULAR WHITE MATTER, B) T2W AT THE AGE OF 9 YEARS SHOWS THE PROGRESSION
OF HYPERINTENSITIES IN THE WHITE MATTER LESIONS, WITH ATROPHY OF THE BRAIN PARENCHYMA, C) SAGITTAL T2W IMAGE

OF THE CERVICAL SPINE SHOWS SPINAL CANAL STENOSIS WITH COMPRESSION ON THE MEDULA, WITHOUT MYELOPATHY.

S obzirom na brojnost ovih poremecaja, nije mogu-
¢e sve ih obuhvatiti u kratkom pregledu te je cilj ovoga
rada pokazati nekoliko primjera s tipicnom neurora-
dioloskom prezentacijom.

Neketoti¢na hiperglicinemija

Neketoti¢na hiperglicinemija (NKH) je autosomno
recesivni neurometabolicki poremecaj karakteriziran
oslabljenom aktivno$¢u enzima koji sudjeluju u raz-
gradnji glicina. Pacijenti s klasicnom NKH imaju mu-
taciju u genu GLCD koji kodira P-protein ili u genu
AMT koji kodira T-protein.®"* Pacijenti s teskim obli-
cima NKH tipi¢no se prezentiraju u prvim tjednima
zivota s letargijom koja progredira do kome, mioklone
epilepsije i apneje koja zahtijeva respiratornu ventila-
ciju. S vremenom razvijaju tesko zaostajanje u razvoju,
spasti¢nost i rezistentnu epilepsiju. Pacijenti s blazim
klinickim slikama koji imaju nesto rezidualne aktivno-
sti enzima prezentiraju se slicnom klinickom slikom,
ali sporije progresivno. Nalazi se poviSen glicin u plaz-
mi, mozgu i likvoru, s poviSenim omjerom glicina li-
kvor : plazma. Tipi¢na neuroradioloska slika neketo-
ti¢ne hiperglicinemije prikazana je na slici 1.

Fenilketonurija

Fenilketonurija je uzrokovana mutacijom gena PAH,
koja dovodi do visokih koncentracija fenilalanina.

144

Kod vecine pacijenata dijagnoza fenilketonurije po-
stavlja se rutinski novorodenackim skriningom.®"
Djeca kod kojih se uspije prehranom odrzati ciljne vri-
jednosti fenilalanina obi¢no imaju uredan kognitivni
razvoj, dok nelijecena fenilketonurija dovodi do teskih
intelektualnih o$tecenja. Akutna encefalopatija ne jav-
lja se kod djece s fenilketonurijom, za razliku od osta-
lih organskih acidurija i aminoacidopatija. Djeca s fe-
nilketonurijom obi¢no su po rodenju urednog statusa
i urednoga ranog razvoja, ¢ak ako se i ne lijece. No, s
vremenom, ako se ne podzimaju dijeteticke mjere s
ciljem snizavanja razine fenilalanina, ta djeca razvijaju
mikrocefaliju, spasticitet, tremor, atetotu i epilepsiju.
Cesto su prisutni i psihijatrijsko-bihevioralni pore-
mecaji (autizam, ADHD). Fenotipski ova djeca mogu
imati svijetle pigmentacije, ekceme i specifican miris
plijesni zbog fenilaceticke kiseline.®!!

Tipi¢na neuroradioloska slika fenilketonurije prika-
zana je na slici 2.

Manjak ornitin transkarbamilaze

Manjak ornitin transkarbamilaze (MOTK) jedna je
od ¢es¢ih bolesti iz skupine poremecaja ciklusa ureje.
Karakterizira je visoka razina amonijaka u krvi i ab-
normalna funkcija jetre, $to ako se ne lije¢i dovodi do
ostecenja CNS-a. Stoga je izuzetno vazno na vrijeme
prepoznati i lijeciti ove pacijente. MOTK je X-vezana
genetska bolest i stoga se kod muskih pacijenata cesce
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SLIKA 6. MELAS, MRI: A) FLAIR: BILATERALNA ASIMETRICNA PODRUCJA KORTIKALNOG HIPERINTENZITETA, DISTRIBUCIJOM NE
ODGOVARAJU VASKULARNOM TERITORIJU CEREBRALNIH ARTERIJA; B) DWI: LEZIJE DIJELOM POKAZUJU RESTRIKCIJU DIFUZIJE,

$TO UKAZUJE NA POSTOJANJE CITITOKSICNOG EDEMA.

FIGURE 6. MELAS, MRI: A) FLAIR: BILATERAL ASIMMETRICAL AREAS OF CORTICAL HYPERINTENSITY, DISTRIBUTION NOT
CORRESPONDING TO THE ARTERIAL VASCULAR TERRITORY, B) DWI: SOME OF THE LESIONS SHOW RESTRICTED DIFFUSION,

INDICATING THE PRESENCE OF CYTOTOXIC EDEMA.

ranije prezentira tezom klinickom slikom, dok se kod
zenskih pacijentica ¢e$¢e nalaze varijabilne fenotipske
prezentacije. Klinicka prezentacija najtezih oblika uk-
ljucuje tesko povracanje, anoreksiju, letargiju, konvul-
zije, komu ili smrt ve¢ u ranoj neonatalnoj dobi. Blazi
oblici hiperamonemije mogu se klinicki vise nespeci-
fi¢no prezentirati, sto moze biti uzrok odgodenom po-
stavljanju ispravne dijagnoze.'>'* Neuroloski simptomi
mogu ukljucivati konvulzije, bihevioralne poremecaje,
iritabilnost, kognitivno zaostajanje i hiperamonije-
mijsku komu. Tipi¢na neuroradiolo$ka prezentacija
MOTK-a prikazana je na slici 3.

Glutarna acidurija tipa 1

Mutacija gena za glutarii CoA dehidrogenazu
(GCDH) na kromosomu 19 uzrokuje nedostatak
GCDH aktivnosti. To dovodi do akumulacije neuro-
toksi¢nih glutari¢ne i 3-OH-glutari¢ne kiseline. Na-
kupljanje ovih nusprodukata uzrokuje o$tecenje neu-
rona s frontoparijetalnom hipoplazijom te disbalan-
som izmedu neurotransmitera glutamata i GABA.
Buduéi da se u striatumu nalazi obilje glutamater-
gi¢nih neurona, ovakav disbalans ga ¢ini posebno
osjetljivim (osobito u trigeriraju¢im stanjima kao sto
su febrilitet ili sepsa), $to rezultira distonijom. Morfo-
loska obiljezja GA1 jesu makrocefalija s atrofijom pa-
renhima mozga, patoloske promjene u bazalnim gan-
glijima i dilatacija likvorskih prostora. Hipooperkuli-
zacija Sylvijeve fisure rezultira $irim operkulima, $to
daje tzv. ,,sliku $iSmiSovih krila“. Druga tipi¢na mjesta
kolekcija likvora jesu anteriorni polovi temporalnih

reznjeva, prepontine i perimezencefalicke cisterne. Di-
latacija likvorskih prostora uzrokuje distenziju premo-
$tavajucih vena, $to ih ¢ini podloznim rupturama i
stvaranju subduralnih hematoma.'

Tipicna neuroradioloska prezentacija glutarne
acidurije tipa 1 prikazana je na slici 4.

Mukopolisaharidoza tipa 2

Kod mukopolisaharidoza osnovno je obiljezje uro-
deni nedostatak lizosomalnih enzima koji sudjeluju u
razgradnji mukopolisaharida, takoder poznatih kao
gliokozaminoglikani (GAG). Produkti razgradnje
GAG-a nakupljaju se unutar lizosoma i u ekstracelu-
larnim prostorima, i time remete razgradnju drugih
molekula. Ovi procesi dovode do kroni¢ne degenera-
cije stanica, zahvacaju¢i mutiple organe. Postoji sedam
razli¢itih skupina MPS-a, podijeljenih prema defici-
jenciji specifi¢nih enzima i klinickoj slici. MPS tipa 2
nasljeduje se X-vezano, a ostale su autosomno recesiv-
ne. MPS 2 naziva se i Hunterov sindrom, enzim koji je
deficijentan jest iduronat-2-sulfataza, produkt koji se
nakuplja jest dermatan sulfat i heparan sulfat, gen se
zove IDS, nalazi se na lokusu Xq28, a nasljeduje se
X-vezano recesivno. Dokazuje se mjerenjem koncen-
tracije GAG-a u urinu, iako negativan nalaz moze biti
lazno negativan zbog razrjedenja koncentracije u
urinu. Terapija je koristenje supstitucijskih enzima, no
najslabiji u¢inak ima na CNS, zbog krvno-mozdane
barijere.’* Tipi¢na neuroradioloska prezentacija mu-
kopolisaharidoze tipa 2 prikazana je na slici 5.
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MELAS - mitohondrijska encefalomijelopatija
s lakti¢cnom acidozom i epizodama
slicnima mozdanom udaru

MELAS je tipican primjer poremecaja lakticne aci-
doze, a prezentira se epizodama sli¢cnima mozdanom
udaru (akutna hemipareza, hemianopija, kortikalna
sliepoca), epilepsijom, ponavljaju¢im glavoboljama i
misi¢nom slaboscu. S trajanjem bolesti obi¢no se raz-
vija multifokalna cerebralna atrofija i demencija. Neu-
roradioloska obrada je korisna u postavljanju dijagno-
ze zbog postojanja tipi¢nih kortikalnih lezija koje su
razlicite starosti i distribucijom ne odgovaraju odrede-
nom arterijskom opskrbnom podrucju. Akutne korti-
kalne lezije Cesto su bilateralne i zahvacaju primarni
vidni, somatosenzoricki, motoricki ili auditorni kor-
teks (zbog vise gustoce neurona i metabolicke zahtjev-
nosti u ovim podrucjima). Lezije ¢esto pokazuju poja-
¢anu restrikciju difuzije i kortikalnu pseudolaminarnu
nekrozu, a s vremenom se razvija atrofija zahvacenog
parenhima.'”'® Tipi¢na neuroradioloska perzentacija
mukopolisaharidoze tipa 2 prikazana je na slici 6.
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