Acta medica Medianae (2000) 6 (89-98)

KOMPLEMENTARNA PRIMENA NEUROFIZIOLOSKIH
METODA U DIJAGNOZI MOZDANE SMRTI - PRIKAZ SLUCAJA

Marina JOLIC, Stojanka DPURIC i Srboljub JOLIC
Klinika za neurologiju Klinickog centra u Nisu

Ve¢ 30 godina u medicinskoj nauci postoji dilema kada je ¢ovek
mrtav. Covek umire kada umire njegov mozak, a konac¢na dijagnoza
smrti mozga zahteva dokaze da je mozak kao organ prestao da funk-
cioniSe. Klinic¢ki kriterijumi nisu dovoljno pouzdani za dijagnozu
mozdane smrti, te se primenjuju i drugi dopunski dijagnosticki testovi, a
medu njima i neurofizioloske metode. Prva primenjena neurofizioloska
metoda u dijagnostici mozdane smrti bila je elektroencefalografija
(EEG). Kako ona nije mogla odgovoriti brojnim zahtevima, u novije
vreme se primenjuje zajedno sa drugim dijagnostickim testovima. U
prvom redu to su razli¢iti modaliteti evociranih potencijala, najcesce
akusti¢ni evocirani potencijali (AEP) i somatosenzitivni evocirani po-
tencijali (SEP) dobijeni stimulacijom n. medianusa.

U naSem radu prikazujemo dva bolesnika kod kojih nalazi EEG-
a, AEP-a i SEP-a upravo ukazuju na neophodnost njihove komplemen-
tarne primene u dijagnostici moZzdane smrti, a kao dopuna klinickom
nalazu i nalazu drugih dopunskih dijagnosti¢kih procedura.

Kljucne reci: evocirani potencijali, elektroencefalografija, mozdana smrt

Uvod

Smrt nije ¢in nego evolucija, nije stanje nego proces, nije ¢injenica vecé
izvesnost, nije prisustvo nego odsustvo. Sekvence umiranja su vremenski
uslovljene a zavise od pragova vulnerabilnosti pojedinih organa i tkiva. Zato
veé¢ 30 godinau medicinskoj nauci postoji dilema o tome kadaje ¢ovek mrtav.
Covek umire kada umire njegov mozak, a kona¢na dijagnoza smrti mozga
zahteva dokaze daje mozak kao organ prestao da funkcioniSe (Durié i Jolié,
2000). Kriticni momenat je smrt mozdanog stabla iako su hemisfere joS u
funkciji, jer kod prestanka funkcije moZzdanih hemisfera i oCuvane funkcije
mozdanog stabla nastaje vegetativno stanje (Pallis, 1982; Pallis, 1982; Al-
Din ASN et al., 1985; Robin et al., 1985). Zato se govori o tri vrste stanja: smrt
mozga kao celine, smrt moZzdanog stabla i smrt hemisfera.
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Razvoj medicinske tehnologije omoguéio je veoma preciznu i
pouzdanu dijagnozu mozdane smrti primenom dijagnostickih metoda i tes-
tova, koji dopunjuju klini¢ke kriterijume kao polaznu osnovu (Durié iJolié,
2000).

Prva primenjena neurofizioloSka metoda bila je elektroencefalografija
(EEG). Medutim, istrazivanja su pokazaladaonane moZe odgovoriti brojnim
zahtevima, te se u novije vreme primenjuje komplementarno sa ostalim dijag-
nosti¢ckim testovima. U prvom redu to su razli¢iti modaliteti evociranib po-
tencijala a najces¢e akusti¢ni evocirani potencijali (AEP) i somatosenzitivni
evocirani potencijali (SEP) dobijeni stimulacijom n. medianus-a, kao i me-
tode za ocenu protoka krvi.

Metod rada

Akusti¢ne evocirane potencijale registrovali smo primenom zvucnog
stimulus-klika alternantnog tipa, jac¢ine 100 db. Usrednjavanoje 2048 stimu-
lusa u opsegu filtra 100 i 3000 Hz, na frekvenciji od 10 ¢/s, i vremenskoj bazi
od 10 ms, uz upotrebu maskinga od -30 db na suprotnom uvu.

Odgovori su registrovani povrSinskim disk elektrodama nad oba mas-
toida. Koriséena je slede¢a montaza elektroda:

I kanal - aktivna elektroda A2, referentna Cz (na verteksu),
II kanal - aktivna elektroda A1, referentna Cz (na verteksu),

Zemlja elektroda na celu.

Analizirali smo morfologiju, amplitudu i trajanje akusti¢nih odgovora,
kao i intertalasne latence.

SEP stimulacijom n. medianus-a izazivani su elektri¢nim draZenjem n.
medianus-a u predelu ru¢nog zgloba, blagom strujom jaline 6-8 mA. Sni-
manjeje vrSeno u opsegu filtra 100 i 3000 Hz, na vremenskoj bazi od 50 ms.

Odgovori su registrovani povrSinskim elektrodama iznad sedmog vrat-
nog prsljena i C3-C4 tacke prema 10-20 sistemu.

Analizirali smo morfologiju, amplitudu, trajanje odgovora i centralno
vreme provodenja.

EEG je radena pod standardnim tehni¢kim uslovima na dvadeseto-
kanalnom aparatu sa rasporedom registracionih elektroda prema 10-20
sistemu.

Prikaz bolesnika

1. Bolesnik N. N., star 24 godine, preveden je u Odeljenje intenzivne
nege Klinike za neurologiju, nakon viSe od 20 dana le¢enja u Neurohirurskoj
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klinici, gde je primljen zbog izmene stanja svesti nastale nakon poku$aja sui-
cida veSanjem.

Dva dana po prevodenju, u objektivnom neurolo$kom nalazu eviden-
tira se: ofuvan ciklus budnost-spavanje, bez sadrzaja svesti, spontani decere-
bracioni pokreti, kvadriplegija, hipotonija muskulature i nemi taban obo-
strano. Tada su uradeni evocirani potencijali: AEP i SEP stimulacijom n.
medianus-a, kao i EEG.

AEP su pokazali prisustvo svih odgovora, morfolo$ki izmenjenih, am-
plitudno varijabilnih, kao i produZenje apsolutnih i intertalasnih latenci na
nivou pons-mezencefalon pri stimulaciji levog uva. U celini, nalaz je ukazi-
vao na umereno trpljenje mozdanog stabla viSe pri stimulaciji levog uva
(slika 1).
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Slika 1. Nalaz AEP-a 29. dana od povredivanja
I trasa - odgovor pri stimulaciji desnog uva
IV trasa - odgovor pri stimulaciji levog uva
IT i III trasa - kontralateralni odgovori

SEP, dobijeni stimulacijom n.medianus-a, pokazali su obostrano od-

sustvo kortikalnih odgovora (slika 2).
Ovakav nalaz evociranih potencijala ukazivao je na vegetativno stanje,

sto je koreliralo sa klinickim nalazom.
EEG radena istog dana pokazivala je u svim trasama izoelektri¢nu

liniju (slika 3).

Medutim, 34. dana od pokuSaja suicida dolazi do pogorSanja opSteg
stanja bolesnika, koje prati izmena stanja svesti do stepena kome. Tada su
uradeni kontrolni akusti¢ni potencijali, koji su pokazali odsustvo odgovora

pri stimulaciji levog uva, dok su odgovori pri stimulaciji desnog uva bili mor-
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Slika 2. Nalaz SEP-a 29. dana od povredivanja
I trasa - kortikalni odgovor pri stimulaciji desnog n. medianus-a
II trasa - kortikalni odgovor pri stimulaciji levog n. medianus-a

Slika 3. Nalaz EEG-a 29. dana od povredivanja

foloski izrazito izmenjeni, produzenog trajanja i produZzenih latenci. Nalaz u
celini ukazivao je na izrazito teSku disfunkciju mozdanog stabla pri stimula-
ciji levog uva i trpljenje istog teSkog stepena pri stimulaciji desnog uva, a is-
tovremeno i na lo$ ishod bolesti (slika 4).

Narednog dana dolazi do letalnog ishoda.
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Slika 4. Nalaz AEP-a 34. dana od povredivanja
I trasa - odgovor pri stimulaciji desnog uva
IV trasa - odgovor pri stimulaciji levog uva
IIi III trasa - kontralateralni odgovori

2. Bolesnik N. N., star 43 godine, primljen je u Odeljenje intenzivne
nege Klinike za neurologiju u NiSu nakon naglo nastale slabosti desnih ek-
stremiteta, gubitka svesti, povra¢anja i otezanog disanja. Ubrzo po prijemu
dolazi do prestanka spontanih respiracija i bolesnik biva priklju¢en na asisti-
rano disanje.

Dan nakon prijema u objektivnom neuroloSkom nalazu evidentira se:
izmena stanja svesti stepena kome, zenice kruzne, jednake, promera oko 5
mm, bez fotomotornih reakcija, ugaseni refleksi kranijalnih nerava, ops$ta hi-
potonija muskulature, odsustvo miotati¢kih refleksa, nemi taban obostrano i
odsustvo spontanih respiracija. Istog dana uradeni su evocirani potencijali:
AEP i SEP, kaoi EEG.

Nalazi AEP-a su pokazivali ofuvan prvi talas obostrano, dok je
prisustvo drugog talasa bilo varijabilno. Ostali talasi su bili obostrano odsutni
(slika 5).

Nalazi SEP-a stimulacijom n. medianus-a pokazivali su normalne
odgovore iznad C7 pr$ljena, tj. spinograme i potpuno odsustvo kortikalnih
odgovora obostrano (slika 6).

Celokupan nalaz evociranih potencijala ukazivao je na mozdanu smrt
sto je koreliralo sa klini¢ckim nalazom.

EEG uraden istog dana pokazivao je normalnu bioelektri¢nu aktivnost

kore mozga u svim standardnim odvodima (slika 7).
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Slika 5. Nalaz AEP-a dan po prijemu
| trasa - odgovor pri stimulaciji desnog uva
IV trasa - odgovor pri stimulaciji levog uva
I1'i 1l trasa - kontralateralni odgovori

PAT 1D: DATE:

0s
-1.08 uV
1.33 uV/DIV

0s
7.86 uV
666 nV/DIV

0s
-60.76 uV
133 uV/DIV

0s
9.10 uwV

SIJF CNT: 256 mA: 29

666 nV/DIV

Slika 6. Nalaz SEP-a dan po prijemu
| trasa - kortikalni odgovor pri stimulaciji desnog n. medianusa
Il trasa - kortikalni odgovor pri stimulaciji levog n. medianusa
Il'i IV trasa - odgovori iznad sedmog vratnog prsljena
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Slika 7. Nalaz EEG-a dan po prijemu

Diskusija '

Prva neurofizioloska metoda, kojaje nasla svoje mesto medu klini¢kim
kriterijumima za dijagnozu mozdane smrti, bila je elektroencefalografija.
Kao "obavezni kriterijum" bila je u Harvardskim dijagnosti¢kim Kkriteriju-
mima 1968. godine (Purié i Jolié, 2000). Medutim, EEG prikazuje funkciju
kore mozga, tako da nije informativna za funkciju mozdanog stabla, te su
mogudéi lazno pozitivni, odnosno lazno negativni nalazi. Nedopustivo je
osobu proglasiti mrtvom ukoliko EEG pokaze izoelektri¢nu liniju bez pre-
thodne procene funkcije mozdanog stabla. I obrnuto, o¢uvana EEG aktivnost
kod klini¢ki mrtvog mozdanog stabla budila je laznu nadu da je mozak zZiv,
obzirom daje poznato da cerebralni korteks moZze preziveti gubitak funkcije
mozdanog stabla nekoliko sati, pa ¢ak i dana (Walter et al., 1999), §toje slucaj
sa naS§im drugim bolesnikom.

Danas postoje argumenti za i protiv upotrebe EEG-a u dijagnostici
mozdane smrti, ali se oni slazu u jednome, a to je, da elektroencefalogram
moze biti koristan samo u onim slucajevima kadaje neophodno potvrditi smrt
mozga u celini (Guideline three, 1994; Fischer, 1997).

U najnovijim pravilnicima, koji definiSu kriterijume mozdane smrti,
svoje mesto zauzimaju pojedini modaliteti evociranih potencijala, a posebno

AEP i SEP stimulacijom n. medianus-a.
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AEP predstavljaju niz od 5 amplitudno niskih talasa koji se generiSu u
razli¢itim delovima akusti¢nog puta (Duri¢ i Mihaljev-Martinov, 1998). Na-
zivaju se i potencijali mozdanog stabla. Prednost ove metode u odnosu na
EEG je u tome sto se ne menjaju pod dejstvom medikamenata, metaboli¢kih
promena i anestetika (Durié i Mihaljev-Martinov, 1998). Postoje istrazivanja
koja pokazuju skoro normalne nalaze AEP-a u sluc¢ajevima kada EEG belezi
izoelektri¢nu liniju (Chiappa et al., 1982, 1990, 1997, Trojaborg et al., 1973),
§to je slucaj kod naSeg prvog bolesnika. Tipi¢an nalaz ovog testa kod
mozdane smrti je gubitak svih talasa osim prvog, koji se generiSe u ¢elijama
unutra$njeg uva.

SEP omoguduje ispitivanje funkcije viSe segmenata centralnog nerv-
nog sistema. Nastaju kao rezultat elektricnog drazenja perifernog nerva. Reg-
istracija odgovora je moguéa na odredenim delovima ekstremiteta, ki¢mene
mozdine i mozga, tj. iznad mesta njihovih generatora (Duri¢ i Mihaljev-
Mavtinov, 1998). Tipi¢an nalaz ovog modaliteta evociranih potencijala kod
mozdane smrti je normalan odgovor nad sedmim vratnim pr§ljenom-
spinogram (odgovor zadnjih korenova i snopova kic¢mene mozdine), a obo-
strano odsustvo kortikalnog odgovora koji generiSe talamokortikalna projek-
cija i primarna senzitivna regija parijetalnog reZznja. Medutim, kako se
ovakav nalaz SEP-a stimulacijom n. medianus-a sreée i kod vegetativnog
stanja, neophodnoje metodu komplementarno primeniti sa AEP-om i EEG-
om.

Nasi rezultati SEP-a kod prvog bolesnika pokazuju odsustvo kortikal-
nih odgovora, uz relativno o¢uvane odgovore mozdanog stabla 29. dana od
povrede, ali sa izoelektri¢nom linijom na elektroencefalogramu. Takav nalaz
evociranih potencijala sam po sebi ukazuje na postojanje vegetativnog stanja.
Medutim, 34. dana dolazi do pogorSanja i nalaza AEP-a tako da su regis-
trovani samo odgovori pri stimulaciji desnog uva, niske amplitude,
produzenog trajanja, a pri stimulaciji levog uva nisu registrovani nikakvi
odgovori, Sto je u korelaciji sa klini¢kim nalazom.

U drugom slucaju, pak, nalaz SEP-a pokazuje takode odsustvo kortikal-
nih odgovora sa normalnim nalazom na elektroencefalogramu, tako da bez
klinickog nalaza i nalaza AEP-a ne bi bila dovoljno pouzdana metoda za di-
jagnozu mozdane smrti. Nalaz AEP-a pokazaoje postojan samo prvi talas, §to
je tipi¢an nalaz kod smrti moZzdanog stabla.

Zakljuéak

Nas$i rezultati jasno ukazuju na neophodnost i opravdanost komple-
mentarne primene EEG-a, AEP-a i SEP-a kao dopune klinickom nalazu ne
samo u dijagnozi mozdane smrti, ve¢ i u diferenciranju ovog klini¢kog en-
titeta i vegetativnog stanja.



97

Literatura

Durié, S. 1 Jolic, M. (2000). Da li je mozak zaista mrtav i kada? Savremeni
dijagnosticki kriterijumi. Aktuelnosti. Novi Sad (u $tampi).

Pallis, C. (1982). ABC of brain death. Diagnosis of brain stem death-I. Br.
Med. J., 285, 1558-1560.

Pallis C. (1982). ABC of brain death. Diagnosis of brain stem death-II. Br.
Med. J., 285, 1641-1644.

Al-Din, ASN., Jamil, AS. and Shakir, R. (1985). Comma and brain stem
areflexia in brain stem encephalitis. Br. Med. J., 291, 535-536.

Rodin, E., Tahir, S. and Austin, D. (1985). Brain stem death. Clin. Encephal
16, 63-71.

Walter, F. and Haupt Jobst R. (1999). European brain death codes: a
comparasion of national guidelines. J. Neurol., 246, 432-437.

-------- . (1994). Guideline three, Minimum tehnical standards of EEG re-
cording in suspected cerebral death. J. Clin. Neurophysiol., 11, 10-13.

Fischer, C. (1997). La practique de I'EEG dans le diagnostic de mort cerebrale
en France. Neurophysiol. Clin., 27, 373-382.

Duri¢, S. i Mihaljev-Martinov, J. (1998). Klini¢ka neurofiziologija. Trece
dopunjeno i izmenjeno izdanje. Prosveta. Nis.

Troja Borg, W. and Jergenson, EO. (1973). Evoked potentials in patients with
izoelectric EEGs. Elektroencephalogr. Clin. Neurophysiol., 35, 301-309.

APPLICATION COMPLETEDESMETHODES
NEUROPHYSIOLOGIQUES DANS LE DIAGNOSTIC DE LAMORT DE
CERVEAU - PRESENTATION DES CAS

Marina JOLIC, Stojanka DURIC et Srboljub JOLIC
Clinique pour la neurologie du Centre clinique de Nis

Dans la sciencemedicale existe dejaplus de 30 ans le dilemme de savoir quand
un homme est mort. L'homme meurt quand son cervau meurt et le diagnostic definitif
de la mort de cervau exige des preuves que le cerveau comme organ a cesse de
fonctionner. Les criteriums cliniques ne sont pas suffisamment certains pour le
diagnostic de la mort clinique et on applique les autres test diagnostiques
complementaires et parmi eux les methodes neurophysiologiques. La premiere
methode neurophysiologique appliquee dans le diagnostic de la mort de cerveau etait
electroencephalographie (EEG). Vu quelle ne pouvait pas repondre aux nombreuses
exigences, dans le dernier temps on l'applique avec les autres test diagnostiques.
D'abord se sont les differentes modalites des potentiels evoques, le plus souvent le
potentiel acousttque evoque (AEP) et le potentiel somatosensilif evoque (SEP)
obtenus par stimulation du n. medianus.
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Dans notre travail nous presentons deux patients chez qui les trouvailles EEG,
AEP et SEP indiquent a la necessite de l'application complementaire dans le
diagnostic de la mort de cerveau comme complement a la trouvaille clinique et a la
trouvaille des autres procedures diagnostiques complementaires.

Les mots ales: Potentiels evoques, electroencephalographie, mort de cerveau

COMPLEMENTARY APPLICATION OF THE
NEUROPHYSIOLOGICAL METHODS IN THE BRAIN DEATH
DIAGNOSIS - PRESENTATION OF A CASE

Marina JOLIC, Stojanka DURIC and Srboljub JOLIC
Clinic for Neurology, Clinic Center, Nis

For the last thirty years there is a dilemma in medical science regarding when
man is considered dead. Man dies when his brain dies, while the final brain death
diagnosis requires some proofs that the brain as an organ has stopped functioning.
The clinic criteria are not sufficiently reliable for the brain death diagnosis so that
other additional diagnostic tests are added including the neurophysiological
methods. The first applied neurophysiological method in the brain death diagnostics
was electroencephalography (EEG). Since it could not respond to numerous
demands, it has lately been applied together with the other diagnostic test. These are
primarily different models of the evoked potentials, most frequently acoustic evoked
potentials (AEP) and somatosensitive evoked potentials (SEP) obtained by the n.
medianus stimulation.

Our paper presents two patients whose EEG, AEP and SEP findings just point
to the necessity of their complementary application in the brain death diagnostics as
well as an addition to the clinic findings and those of other additional diagnostic
procedures.

Key words: Evoked Potentials, Electoencephalography, Brain Death
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