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Welcome Address

It is a pleasure to welcome you to the B52™ edition Seminars
- 26 July 2018. The seminar is hosted by the Department of
Neurosciences, Faculty of Medicine, “Iuliu Hatieganu” University of
Medicine and Pharmacy, Cluj-Napoca. This seminar aims to establish
itself as a highly useful framework that will enable local specialists
to benefit from the expertise of our invited speakers who are part of
associated international faculty of our Department of Neurosciences
Cluj-Napoca, Romania and RoNeuro Science network. Our scope is to
flourish over years and set up an educational vector aiming to meet our
junior and senior specialists’ needs.

In contrast to large international conferences, the intention behind these
seminars is to create an informal and intimate setting, which hopefully
will stimulate open discussions. As organizers, we would therefore be
deeply grateful if you participate and share your time with us.

We are looking forward to your active participation in this educational
event!

With consideration,

Prof. Dr. Dafin F. Muresanu,

Chairman Department of Neurosciences, Faculty of Medicine,
“Iuliu Hatieganu” University of Medicine and Pharmacy,
Cluj-Napoca, Romania
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Program Coordinator

Dafin F. Muresanu
Co-Chair EAN Scientific Panel Neurorehabilitation

President of the European Federation of
NeuroRehabilitation Societies (EFNR)

Past President of the Romanian Society of Neurology
Professor of Neurology, Chairman Department of

Neurosciences “luliu Hatieganu” University of Medicine
and Pharmacy, Cluj-Napoca, Romania
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SPEAKERS




SPEAKERS

VITALIE VACARAS, Medic primar Neurolog, Doctorat finalizat in 2013, Seful Sectiei
Neurologie Il din cadrul Spitalului Judetean de Urgenta Cluj-Napoca, Sef de lucrdri la
Disciplina Neurologie si Neurologie pediatrica, Departamentul de Neurostiinte al Facultatii
de Medicind, Universitatea de Medicind si Farmacie ,luliu Hatieganu” Cluj-Napoca.

Implicat in: activitatea clinica si paraclinicd in sectia cu paturi si ambulator ca medic titular
cu contract permanent; activitati didactice, practice si teoretice cu studentii si medicii
rezidenti; activitati de cercetare clinica; granturi (proiecte de cercetare), membru in grupuri
de cercetare interdisciplinare, investigator/subinvestigator in studii clinice, multicentrice;
redactarea de lucrari de specialitate in reviste nationale si internationale, precum si multe
participari la manifestari stiintifice nationale si internationale.

Vitalie
Vacaras

/Romania




SPEAKERS

Doctor Stanca Delia Maria, Medic primar neurolog, Sectia Neurologie Il din cadrul Spitalului
Judetean de Urgenta Cluj-Napoca, Doctor in Stiinte medicale, Asistent universitar
la Disciplina de Neurologie si Neurologie Pediatrica, Departamentul de Neurostiinte,
Univesitatea de Medicind si Farmacie “luliu Hatieganu” Cluj-Napoca. Masterand al
Universitatii Donau, Krems, Austria in cadrul Masterului European de Stroke, coordonat
sub egida Organizatiei Europene de Stroke. Membru in echipa de cercetare a doud granturi
nationale. Membru in comisia teritoriald din cadrul Programului National de Scleroza
Multipld, centrul Cluj. Implicatd in elaborarea mai multor articole indexate ISI si BDI.
Domenii de interes: patologia cerebro-vasculara, bolile demielinizante.

Delia Stanca

/Romania



SPEAKERS

Doctor Diana Mariesan, Medic primar neurolog, Sectia Neurologie Il din cadrul Spitalului
Judetean de Urgenta Cluj-Napoca, Doctor in Stiinte medicale din 2005, Competentd in
Electroencefalografie si potentiale evocate.

Domenii de interes: Scleroza multipld si Bolile degenerative ale sistemului nervos central.

Diana
Mariesan

/Romania
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Abstract

CRITERIILE MCDONALD REVIZUITE IN ANUL 2017
LEMTRADA — MECANISM DE ACTIUNE

Scleroza multipld este boala adultului tandr care debuteaza in jurul varstei de 20-30 de
ani. Reprezintd cea mai importantd cauza de invaliditate la aceastd varsta.

Criteriile de diagnostic pentru scleroza multipla s-au dezvoltat de-a lungul timpului,
cuprinzand trei elemente importante: clinice, paraclinice si imagistice.

De multe ori suntem in dificultate de a stabili un diagnostic precoce si corect. Noile
descoperiri si progresul tehnologiei au impus o reevaluare periodica a criteriilor de
diagnostic in scleroza multipla.

Revizia criteriilor de diagnostic a fost motivata de aparitia unor date noi privind:

Performanta criteriilor de diagnostic McDonald din anul 2010

e Diferenta dintre scleroza multipla si alte patologii cu potential de suprapunere al
tabloului clinic si imagistic ( de ex. spectrul NMO)
Dificultatile de diagnostic in cazul pacientilor cu prezentare atipica

e Frecventa si consecintele diagnosticarii eronate.

Obiectivele revizuiri:

e sa faciliteze diagnosticul precoce cand diagnosticul de SM este probabil, dar nu
cert conform vechilor criterii
sa pastreze specificitatea criteriilor din 2010

e sareduca interpretarea gresita a diagnosticului

Criteriile McDonald din 2017:

e  Clarificé rolul evaluarii benzilor oligoclonale in lichidul cefalorahidian

e Reconsidera importanta leziunilor imagistice neincluse anterior (leziuni
simptomatice si corticale)
Stabileste precautiile necesare care se impun pentru a evita un diagnostic eronat
Au aplicabilitate clinicd si stiintifica (posibilitatea efectudrii unor studii
observationale sau trialuri clinice)

e NU reprezinta un ghid de tratament ci au ca scop stabilirea unui diagnostic precoce
si corect care sd permitd initierea unui management terapeutic adecvat si specific.

VITALIE VACARAS
/ROMANIA



Abstract

TERIFLUNOMIDA — MECANISMUL DE ACTIUNE

Teriflunomida este metabolitul activ al leviflunomidei care inhiba biosinteza pirimidinei
si blocheaza interactiunea celulelor T cu celulele prezentatoare de antigen. Pirimidina
este utilizatd de celule pentru a sintetiza ARN si ADN fiind necesara pentru proliferarea
celulelor cu diviziune rapida. Teriflunomida blocheazé sinteza pirimidinei, determinand
oprirea reversibila a ciclului celular la punctul de control al fazei G1/2.

Eficacitatea teriflunomidei in tratamentul SMRR a fost demonstrata in cateva trialuri
randomizate:

e Trialul TEMSO care a implicat 1088 adulti (cu varste intre 18 si 55 de ani) cu SM
forma recurrent remisivd a demonstrat ca teriflunomida (7 sau 14 mg zilnic) a redus
semnificativ rata anuald de recadere cu aproximativ 31% comparativ cu placebo.
in plus, teriflunomida in doze mai mari (14 mg/zi) a redus semnificativ progresia
disabilitatii comparativ cu placebo (27% vs 20%) si a ameliorat parametrii IRM de
activitate ai bolii.

e intrialul TOWER cu peste 1100 adulti (cu varste intre 18 si 55 de ani) au fost inclusi
pacienti cu SM recurrent remisiva la care ambelele doze de teriflunomida (7 si 14 mg
administrati o data pe zi, cu o duratd medie a tratamentului de peste 550 zile) au
fost superioare comparativ cu placebo in ceea priveste reducerea anuala a ratei de
recurentd iar teriflunomida 14 mg/zi a obtinut semnificatie statistica in reducerea
disabilitatii comparativ cu placebo (hazard ratio 0,68, interval de confidentd 95%
0,47-1,0).

Cele mai frecvente efecte adverse ale teriflunomidei au fost diareea, greata, caderea
parului si nivele crescute ale alanin aminotransferaza (ALT).

in prezent, teriflunomida beneficiazé de 12 ani de date privind siguranta clinicd si >3070
pacienti - ani de expunere in cadrul studiilor clinice, demonstrandu-si eficacitatea la
pacientii cu SM RR, reducand semnificativ riscul de recddere (reducere cu 32% si 36% a
riscului relativ in TEMSO, respectiv TOWER), reducand riscul de agravare a disabilitatii
(reducere cu 30% in TEMSO, 32% in TOWER), are un efect semnificativ asupra leziunilor
imagistice (reduce incércarea lezionald cu 67% vs placebo in TEMSO). In plus, in analiza
posthac, teriflunomida a redus semnificativ pierderea de volum cerebral.

DELIA STANCA
/ROMANIA




Abstract

TERIFLUNOMIDA — EXPERIENTA PE TERMEN LUNG

Experienta pe termen lung in ceea ce priveste tratamentul cu teriflunomida este
cuantificatd de cateva studii importante si extensiile acestora: TEMSO (Study of
Teriflunomide in Reducing the Frequency of Relapses and Accumulation of Disability
in Patients With Multiple Sclerosis), TOWER (Oral teriflunomide for patients with
relapsing multiple sclerosis (TOWER): a randomised, double-blind, placebo-controlled,
phase 3 trial) si TERI-PRO (Patient-reported outcomes in relapsing forms of MS: Real-
world, global treatment experience with teriflunomide).

Obiectivul primar al studiului TEMSO a fost evaluarea sigurantei si a tolerabilitatii
pe termen lung a tratamentului cu AUBAGIO. Un obiectiv secundar important a
fost efectul pe termen lung al tratamentului cu teriflunomidd 14 mg asupra agravarii
dizabilitatii. Din cei 361 pacienti din lotul cu AUBAGIO 14 mg si placebo din TEMSO
care au fost inrolati in studiul de extensie, 240 (66%) au ramas in studiu pana la 10.5
ani (baza plus extensie).

RAR (rata anuald a recéderilor) a fost constant scdzuta atat in studiile de baza TEMSO
si TOWER, cat si in studiile de extensie.

Obiectivul primar al studiului de extensie TOWER a fost evaluarea sigurantei si
tolerabilitatii pe termen lung al tratamentului cu teriflunomida, iar obiectivul secundar
principal a fost evaluarea efectului pe termen lung asupra RAR si asupra agravdrii
dizabilitatii.

Studiul TERI-PRO cuantificd rezultatele raportate de pacientii aflati sub tratament cu
teriflunomida si oferd o mai buna intelegere asupra impactului pe care il are tratamentul
in viata de zi cu zi a pacientului.

in urma concluziilor bazate pe aceste studii, tratamentul cu teriflunomida oferd o
eficacitate consecventd pe termen lung demonstratd prin toate masurétorile cheie.
Timp de peste 10 ani in studiul de baza Temso si in extensia acestuia au fost mentinute
0 rata scazuta de recadere, EDSS stabila si o ratd scazutd de leziuni captatoare de Gd.
Niveluri ridicate de satisfactie la tratament au fost observate in saptdmanile 4 si 48 ale
studiului Teri-PRO atat la pacientii netratati anterior, cat si la pacientii care au trecut
de la un alt tratament.

DIANA MARIESAN
/ROMANIA
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