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SANTRAUKA

Baigiamojo darbo autoré: Dovil¢ Urbonaité

Baigiamojo darbo vadové: asist. Inesa Arstikyté

Darbo tikslas: Aptarti skirtingus raumeny pazeidimus, apzvelgiant klinikinius atvejus ir literattiros
duomenis.

Ivadas: Idiopatinés uzdegiminés miopatijos, tokios kaip dermatomiozitas, polimiozitas, autoimuninis
nekrotizuojantis miozitas, inkliuziniy kiineliy miozitas ir Kt., yra retos ligos. Esant joms budingiems
klinikiniams pozymiams: padidéjusiai kreatinkinazei, specifiniams pokyc¢iams raumeny biopsijoje,

diagnozés tikslinimui papildomai reikéty tirti miozitams specifinius antikiinus.

koncentracijos. Rasti teigiami antinukleariniai bei anti-Ro-52 antik@inai, asocijuojami su
intersticinés plau¢iy ligos, artrito iSsivystymu. Antrasis atvejis: 60 mety pacienté, kurig vargino
iSreikStas proksimaliniy galiniy raumeny Silpnumas, apsunkintas kKieto maisto rijimas ir gydymo
eigoje iSliekancios aukstos kreatinkinazés ir mioglobino koncentracijos. Rasti teigiami antikiinai pries§
3-hidroksi-3-metilglutaril-koenzimo A reduktaz¢ (anti-HMGCR), buvo patvirtintas su statiny
vartojimu siejamas polimiozitas.

Literatiiros apzvalga ir aptarimas: Naudojantis PubMed, MEDLINE duomeny bazémis,
pasitelkiant MeSH terminy zodyng, atlikta literatiiros apzvalga, kurioje apzvelgiant klinikinius
atvejus ir literattiros duomenis, analizuoti skirtingy miozity sukelty raumeny pazeidimy klinikinio
pasireiskimo ir diagnostiniai skirtumai.

ISvados ir pasiiilymai: Izoliuota padidéjusi kreatinkinazés koncentracija — nepakankamas kriterijus
raumeny pazeidimui nustatyti, diagnozuojant bet kokias miopatijas reikéty papildomai remtis kitais
raumeny pazeidimy diagnostiniais tyrimais (autoantikiinais, histologiniais, elektroneuromiografija).
Miozitams specifiniai antikiinai ir su miozitu asocijuojami antikiinai siejami su jiems biidingais
sisteminiy ir odos fenotipy deriniais, kuriy atpazinimas padeda diagnozuoti miozitg, kartu nustatant

jo subtipa.
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SUMMARY

Author of the final thesis: Dovilé¢ Urbonaité

Thesis supervisor: asist. Inesa Arstikyté

Aim of the study: To analyze the differences between different muscle lesions by reviewing clinical
cases and literature data.

Introduction: Idiopathic inflammatory myopathies such as dermatomyositis, polymyositis,
autoimmune necrotizing myositis, myositis of inclusion bodies, etc. are rare diseases. In their
presence of clinical signs: increased creatine kinase, specific changes in muscle biopsy, myositis-
specific antibodies should be tested to clarify the diagnosis.

Description of clinical cases: Two clinical cases are presented. First clinical case: A 53-year-old
patient with primary dermatomyositis. Skin lesions characteristic of dermatomyositis in addition to
typical clinical symptoms, but no increase in creatine kinase and myoglobin were observed during
the course of the disease. Positive antinuclear and anti-Ro-52 antibodies that are associated with the
development of interstitial lung disease and arthritis have been found. Case 2: A 60-year-old patient
with proximal limb muscle weakness, difficulty in swallowing solid food, and persistent high levels
of creatine kinase and myoglobin during the course of the treatment. Positive antibodies to 3-hydroxy-
3-methylglutaryl-coenzyme A reductase (anti-HMGCR) were found, and statin-associated
polymyositis was confirmed.

Literature review and summary: Using PubMed, MEDLINE databases, using the MeSH glossary,
a review of the literature was performed, in which the clinical incidence and diagnostic differences
between different myositis-induced muscle lesions were analyzed by reviewing clinical cases and
literature data.

Conclusions and Suggestions: Isolated elevated creatine kinase is an insufficient criterion for the
detection of muscle damage, any diagnosis of any myopathy should be based on additional diagnostic
tests for muscle damage (autoantibodies, histology, electroneuromyography).

Myositis-specific antibodies and myositis-associated antibodies are associated with their
characteristic combinations of systemic and skin phenotypes, the recognition of which helps diagnose

myositis while identifying its subtype.

KEYWORDS
Idiopathic inflammatory myopathy, myositis-specific antibodies, dermatomyositis, anti-HMGCR

antibodies, creatine kinase



IVADAS

Kreatinkinazé¢ (anksCiau vadinta kreatinfosfokinaze) — raumeny pazeidimo biologinis
zymuo.(1) Kreatinkinazés normos: moterims 0 —167 U/I, vyrams 0 —190 U/I, taciau jos gali skirtis
priklausomai nuo laboratorijos, kurioje atliekami tyrimai.(1,2) Kreatinkinazés (CK) kiekis priklauso
nuo amziaus, lyties ir raumeny masé€s: vyry virSutiné normos riba yra didesné nei motery, o senéjimas
yra susijes su raumeny masés mazejimu, todél vyresnio amziaus zmonéms gali biiti sumazéjes. Su
raumeny pazeidimu susijusios padidéjusios kreatinkinazés koncentracijos priezastys: raumeny ligos
(miopatijos), rabdomiolizé, raumeny uzdegimai (miozitai).(3) Kreatinkinazés padidéjimas daznai
siejamas su raumeny skausmy, progresuojan¢iu silpnumu, taiau padidéjusi kreatinkinazés
koncentracija gali biti ir, asimptominé arba minimaliai simptominé. CK gali didéti dél pirminés
neneuromuskulinés ligos (pvz.: d¢l endokrininiy sutrikimy (hipertireozé (retai), hipotiroze, Kusingo
sindromas, hiponatremija ir t.t.); raumeny traumy (sunkus fizinis kriivis, intramuskulinés injekcijos,
traukuliai ir t.t.); vaisty (daZniausiai statiny), piktybiniy naviky, operacijy, néStumo, infekciniy,
Sirdies ir kraujagysliy ligy, ir kt.) arba dél jvairiy neuromuskuliniy priezas¢iy (pvz.: dél raumeny
distrofijy, uzdegiminiy miopatijy, motoriniy neurony ligy ir t.t.).(3) Svarbu paminéti tai, kad néra
aiSkios koreliacijos tarp CK aktyvumo ir tikrojo raumeny pazeidimo masto.(1)

Pagrindinés padidéjusios CK koncentracijos reumatologinés priezastys yra idiopatinés
uzdegiminés miopatijos. Tai heterogeniné autoimuniniy ligy grupé, pasireisSkianti ne tik raumeny, bet
ir odos, plauciy ir/arba kity sistemy pazeidimu.(4) Joms priskiriamos tokios uzdegiminés miopatijos,
kaip dermatomiozitas, juvenilinis dermatomiozitas, polimiozitas, autoimuninis nekrotizuojantis
miozitas, inkliuziniy kiineliy miozitas ir t.t. Esant joms biuidingiems klinikiniams pozymiams:
padidéjusiai CK, specifiniams pokyCiams raumens biopsijoje, diagnozés tikslinimui papildomai
reikéty tirti miozitams specifinius antikiinius.

CK yra nespecifinis raumeny pazeidimo zymuo, miozity diferenciacijai nuo kitos etiologijos
raumeny pazeidimy ir skirtingy miozity subtipy diferenciacijai tarpusavyje rekomenduojama naudoti
miozitui specifinius arba su miozitu asocijuotus antikiinus(5). Apzvelgiant klinikinius atvejus ir
literattiros duomenis, analizuoti skirtingy miozity sukelty raumeny pazeidimy klinikinio pasireiskimo
ir autoimuniniai diagnostiniai skirtumai: rysys tarp tam tikry Zinomy miozitui specifiniy/ su miozitais

asocijuoty antikiiny ir klinikiniy ligos iSraiSkos poZymiy.

kreatinkinazés koncentracijai, ir statiny sukeltas miozitas, kurio eigoje stebéta ryskiai padidéjusi
kreatinkinazés koncentracija. Kadangi, kaip jau minéta, kreatinkinazé yra nespecifinis raumeny
pazeidimo Zymuo, miozity diferenciacijai nuo kitos etiologijos raumeny pazeidimy ir skirtingy

miozity subtipy diferenciacijai tarpusavyje rekomenduojama naudoti miozitui specifinius arba su
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miozitu asocijuotus antikinus(5). Apzvelgiant klinikinius atvejus ir literatiiros duomenis, analizuoti
skirtingy miozity sukelty raumeny pazeidimy klinikinio pasireiSkimo ir autoimuniniai diagnostiniai
skirtumai: rySys tarp tam tikry Zinomy miozitui specifiniy ir su miozitais asocijuoty antikiiny ir

klinikiniy ligos iSraiskos pozymiy.

KLINIKINIU ATVEJU APRASYMAS

Klinikinis atvejis Nr. 1

53 mety pacienté planine tvarka buvo hospitalizuota VI-ai ciklofosfamido infuzijai. Bérimai
ir odos paraudimas prasidé¢jo 2017 m. vasarg veido srityje, véliau iSbéré kriiting, pilvg, s€édmenis.
Bérimai nieztintys, padidédavo pabuvus sauléje. Palaipsniui atsirado didelis nuovargis, buvo sunku
pajudéti, pakelti galtines, atsirado mialgija (Zasty, Slauny, pilvo). Nuo 2017 m. gruodzio mén.
nuovargis pasidaré labai didelis: smarkiai susiSukuoti, tapo sunku atsikelti 1§ lovos, lipti laiptais, buvo
sunku issizioti, pradéjo tinti kiing. AmbulatoriSkai vartojo Elocon, prednizolong per 0s, be efekto.

2018 m. vasario mén. pacienté¢ gydyta Dermatovenerologijos skyriuje. Atliktuose
tyrimuose rasti antinukleariniai antikiinai (ANA): >1:200 (Teigiama), griidétas Svytéjimo tipas,
CK padidéjimas: CK-114 U/l [norma: 0 —167 U/1], ekstrahuojamy branduolio antigeno tyrime
(ENA) rasti Anti -Ro - 52 - stipriai teigiami (+++), konsultuota reumatologo. I§ m.quadriceps
femoris dex. atliktoje biopsijoje rasti poky¢iai, suderinami su dermatomiozitu (diferencijuotina
su sistemine raudongja vilklige). Atmesta ginekologiné patologija. Gydymui buvo paskirta
metotreksato 20 mg 1 kartg per savaite leidziant ] poodj ir prednizolono 80 mg dienai bei toliau
tes¢ metilprednizolong po keturias 16 mg tabletes per dieng. Bikl¢ kiek pageréjo, sumazéjo
bérimy kriatinés ir nugaros srityse, veido eritema. Kiek sumaz¢jo raumeny silpnumas. Po
metotreksato injekcijos apie 5 dienas btidavo jau¢iamas pageréjimas, véliau po truputj pradédavo
blogéti, silpdavo raumenys. Pra¢jus vienam ménesiui, metotreksato dozé sumazinta iki 16 mg —
to pasé€koje susilpnéjo apatiniy galiiniy raumeny jéga. Dar po 3 ménesiy pacienté pakartotinai
gydyta Dermatovenerologijos skyriuje, kur jvertinus galvos plaukuotosios odos bérimo
elementus, buvo nutarta, jog pakanka duomeny uz Brooke Spiegler sindroma, kartu
diferencijuota ir Seimin¢ daugybinés  trichoepiteliomos  diagnozé, paskirta genetiko
konsultacija, paimti genetiniai tyrimai (2020 m. vasario meén. gydytoja genetiké patvirtino
Brooke Spiegler sindromo diagnozg).

Tolimesniam gydymui ir iStyrimul pacienté ta pati ménesj (2018m. geguzés mén.)
perkelta j Reumatologijos skyriy. Istyrus pacientg dél onkologinio proceso, jis nediagnozuotas.
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Atliktoje krutinés lastos kompiuteringje tomografijoje (KT) stebéti pavieniai "matinio stiklo"
perikarde. Elektroneuromiografijos (ENMG) tyrimo metu rasti elektrofiziologiniai duomenys
neprieStarauja neaktyvios eigos miopatiniams pakitimams, vyraujantiems proksimaliniuose
galliniy raumenyse. Gydymo Reumatologjos skyriuje metu buvo aptarti skundai, anamnezé,
atlikti tyrimai ir konsultacijos, ta¢iau duomeny uz tipinj dermatomozitg ar sisteming raudonaja
vilkllige (SRV) nepakako. Remiantis turimais duomenimis, buvo panasiausia, kad reumatinis
sindromas yra antrinis. Imunologiniy tyrimy metu radus Laimo ligos 1gM antikiinus (9,4 U/ml
[norma: <3 U/ml]), konsultuota gydytojo infektologo dél tolimesnio istyrimo. Rekomenduota
vartoti medrolj (32 mg/parg), 0 plakvenilj ir metotreksatg atnaujinti po gyd. infektologo
konsultacijos. Pacienté infektologo konsultuota 2018 m. birzelio ménesj. Atlikti Laimo
boreliozés WesternBlot (WB) tyrimai (IgG ir IgM) - neigiami, todél Laimo boreliozé
nepatvirtinta. Testas gydymas medroliu, plakveniliu ir metotreksatu (peroraline forma).

Nuo 2018 m. spalio ménesio sumazinta medrolio dozé iki 24mg per dieng. Pacientés
teigimu, po to sustipréjo raumeny bei naujai atsirado desinio kelio skausmai. Gydymo laikotarpiu
per penkis ménesius pacienté priaugo 25 kg svorio. Véliau doz¢ sumazinta iki 16 mg - pacientés
buklé isliko stabili.

2019 m. vasario ménesj Reumatologijos skyriuje metotrksatas pakeistas j azatiopring 50
mg du kartus dienoje. Atliktoje kratinés lastos KT rasti nespecifiniai fibroziniai zidiniai
plauciuose. Dinamikoje abipus dorzaliniuose segmentuose stebétos nedidelés ,,matinio stiklo*
zonos, ties kuriomis sustoréjusi pleura. Atlikus funkcinj plauciy tyrimg rasta sutrikusi dujy
difuzija (DLCO mmol/kPamin 4.9 [norma: 6.5- 10.3]). Todél rekomenduota po 6 mén. gydymo
kartoti plauciy KT ir funkcinius méginius, esant plauciy pazeidimo progresavimui spresti dél
gydymo ciklofosfamidu.

Pacientés biuklei negeréjant, 2019 m. rugpjiic¢io ménesj hospitalizuota | Reumatologijos
skyriy tolesniam istyrimui ir gydymo korekcijai. Tac¢iau ciklofosfmidas neskirtas dél infekcijos
zidiniy: desinés plastakos I1I-io pirSto palinio, kurio gydymui atlikta abscesotomija, paimtame
pasélyje iSaugo Staphylococcus aureus. Dinamikoje blogéjo dujy difuzija: DLCO 47 proc.
[norma: >75 proc.]. Slapimo pasélyje iSaugo Escherichia coli. Gydymui skirta antibakterine
terapija amoksiklavu po 825/125 mg du kartus per dieng. Dél atsiradusiy kraujingy isskyry i$
genitalijy buvo konsultuota onkoginekologo. Gydymui atlikta gimdos abrazija, histologiskai
rasta endometriumo hiperplazija be atipijos. 2019 m. rugséjo ménesj atliktoje kritinés lastos
rentgenogramoje patologiniy dariniy nebuvo rasta. Lyginant dinamikoje su radinias 2019m.
rugséjo ménesj, stebéti padidéje tarpuplaucio limfmazgiai. Jvertinus, kad ligos eiga aktyvi,
gydymo korekcijai pacienté hospitalizuota j Reumatologijos skyriy. Progresuojant plauciy
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pazeidimui, mazé¢jant DLCO pradétas gydymas ciklofosfamidu (I-oji 500 mg intraveviné
infuzija). Procediira praéjo be rySkesniy komplikacijy. Nezymiai pykino, taciau gydyma toleravo
patenkinamai. Po ménesio atlikta 11-oji ciklofosfamido 500 mg infuzija (pries tai buvo atliktas
Slapiuojancios kairiojo pakinklio zaizdos pasélis, kuriame bakterijos neiSaugo), toliau kas
ménes;j skirta I11-i0ji 500 mg ir IV-0ji 1000 mg ciklofosfamido infuzijos. Dar po dviejy ménesiy
— V-0ji.

Dinamikoje progresuojant silpnumui, dusuliui bei isliekant raumeny, keliy sanariy
skausmui, bérimams odoje, vartojant medrolj 12 mg po kartg per dieng, plakvenilj 200 mg po
du kartus per dieng ir nejauciant Zenklesnio gydymo efekto, hospitalizuota VI-ajai ckofosfamido
infuzijai. Tolimesniam dermatomiozito gydymui skirta azatioprino 100 mg per diena,
metilprednizolono 12 mg per diena, plakvenilio 400 mg kasdien. Rekomenduota reguliari Seimos
gydytojo ir reumatologo priezitra biiklés vertinimui dinamikoje.

2021 m. rugpjacio ménesj pakartotinai kreipési gydytojos reumatologés pakartotinei
konsultacijai dél gydymo korekcijos prasidéjus viso kiino skausmams (ypac keliy sgnariy,
raumeny), bendram silpnumui, progresuojan¢iam naktiniam, dusuliui. Iki konsultacijos pacienté
vartojo medrolj po 12 mg per dieng, plakvenilj po 200 mg du kartus dienoje ir nuo geguzés
ménesio papildomai vartojo azatiopring po 100 mg per dieng (iki tol buvo nutrauktas 15
ménesiy), tac¢iau zymesnio gydymo efekto nejauté. Biocheminuose tyrmuose rasta normali CK:
69 [norma: 0-167](U/l), ir padidéjusi mioglobino (MGB): 72,7 [16-60](ug/l) koncentracija.
Koreguojant gydyma buvo paskirta po vieng karta per dieng plakvenilio 400 mg, azatioprino 100
mg ir metilprednizolono 12 mg. Gydymo korekcijos efektyvumo vertinimui dinamikoje

rekomenduota tyrimy kontrolé pas Seimos gydytoja, pakartotiné reumatologo konsultacija.

Klinikinis atvejis Nr. 2

60 mety pacient¢ 2020 m. kovo mén. buvo skubiai atsiysta reumatologo konsultacijai,
paguldyta ; Reumatologijos skyriy skubios pagalbos suteikimui, diagnozés patikslinimui ir
tolimesniam gydymui dé¢l didelio proksimaliniy galiiniy raumeny silpnumo, apsunkinto kieto
maisto rijimo ir dinamikoje iSliekanc¢iy zenkliy pakitimy kraujyje: aukstos CK ir mioglobino
koncentracijos (CK 12629 [norma: 0-167](U/I), mioglobino 2696 [16-60](mcg/I)

Nuo 2019 m. spalio ménesio pacienté skundési be aiskios priezasties prasidéjusiu kojy
raumeny silpnumu, sunkumu stojant i§ tupimos padéties, keliantis i§ lovos, dideliu,
progresuojanciu, abipusiu proksimaliniy galtiniy raumeny silpnumu, naktimis jau¢iamu raumeny

kars¢iu. Vir§ 3 m. dislipidemijos kontrolei vartojo atarvostating po 30 mg per diena.



Praéjus trims ménesiams (2020-01), pakartotinai atlikus tyrimus, Seimos gydytojos
konsultacijos metu stebétas zenklus kepeny fermenty padidéjimas, CK padidéjimas 100 karty (1
lentelé), bei kartu didéjanti K koncentracija kraujyje, tirotropinio hormono (TTH) sumazéjimas ir
vit. D deficitas. Jtarta toksiné miopatija/rabdomiolizé, galimai sukelta statiny, iSprovokuota
prasidéjusios hipotirozés ir zenklaus vit. D trikumo. Pacientei rekomenduota nutraukti statiny
vartojimg ir skubos tvarka buvo i$siysta konsultacijai j Pri¢mimo skubios pagalbos skyriy. Pacienté
buvo konsultuota vidaus ligy gydytojo, kuris patvirtino, kad pakitimai galimai atsirade dél statiny
vartojimo, rekomenduotas gausus skys¢iy vartojimas, atorvastatino dozé sumazinta iki 10 mg po
vieng kartg per dieng.

Dar po ménesio (2020-02) pacienté pakartotinai konsultuota Seimos gydytojos dél
i8liekancio didelio raumeny silpnumo. Tyrimuose CK koncentracija iSliko panasi, kepeny fermentai
sumaz¢jo. Jvertinus visus turimus duomenis diagnozuota miopatija, sukelta statiny vartojimo,
iSprovokuota i§sivysciusios hipotirozés ir vit. D trukumo, todél statiny vartojimas buvo visiSkai
nutrauktas.

2020 m. kovo ménesj pacienté vél guldyta gydymui j stacionarg dél iSrySkéjusio peciy
juostos, Slauny raumeny silpnumo. Distaliniy raumeny grupiy jéga pakankama. Jutimai galiinése
nesutrike¢. Taip pat stebétas skausmingas kairysis petys, riboti jo judesiai. Atlikus laboratorinius
tyrimus rasta padidéje CK, mioglobino, kepeny fermenty, (1 lentelé) kalio koncentracijos kraujyje,
padidéjusi LDH koncentracija: 1527 (U/L) [norma: 135-214 U/l], mioglobinurija (25,0 mcg/I
[norma O mcg/l]), leukurija (25 leu/mcl [0-5 leu/mcl]). Stebéti dislipidemijai badingi poZymiai:
bendras cholesterolis 8,06 (mmol/l) [norma: 2,6-5,2 (mmol/l)], MTL cholesterolis 5,01(mmol/l)
[norma: 0-2,59 (mmol/l)], triacilgliceridai 3,57 (mmol/l) [norma: <1,7 (mmol/l)]. Atlikus
imunologinius tyrimus, rasti teigiami antiktinai prieS 3-hidroksi-3-metilglutaril-koenzimo A
reduktaze¢ (anti-HMGCR). Atlikus $launies raumens biopsijg, histologinio tyrimo metu stebéti
poky¢iai artimesni toksinei (vaisty - galimai stainy sukeltai) miopatijai, jtarta idiopatiné uzdegiminé
miopatija, tatiau polimiozito kriterijai nepilnai i$pildyti — neaptikta intramiocitiniy CD8+ limfocity,
endomiziume dominavo CD68+ makrofagai ir CD4+ limfocitai, nebtidingi dermatomiozitui ar
polimiozitui.

Ivertinus atlikty tyrimy rezultatus, buvo nuspresta, kad daugiausiai duomeny yra uz statiny
sukelta polimiozita (teigiami antikiinai prie§ 3-hidroksi-3-metilglutaril-koenzimo A reduktazg,
pakitimai biopsijoje). Gydymui skirta po 30 mg prednizolono per dieng palaipsniui maZzinant jo
doze. Skiriant gydyma stebéta teigiama laboratoriniy tyrimy dinamika (1 lentelé). Paciente
iSleidziant gydytis ambulatoriSkai, rekomenduota testi paskirta medikamentini gydyma,
dislipidemijos gydymui skirti kitos grupés vaista, Seimos gydytojo prieziiiroje ir kontroléje

dinamikoje mazéjant CK ir MGB koncentracijoms — mazinti prednizolono doz¢ iki 5 mg per diena.
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Palaipsniui mazindama doz¢ pacienté vartojo prednizolona septynis ménesius (iki 2020-11), po to
vaisty vartojima nutrukeé.

Praéjus trims ménesiams po prednizolono nutraukimo (2021-02) pablogéjo pacientés
savijauta — paskirta pradnizolono po 5 mg per dieng. Po gydymo korekcijos pacientés buklé
pageréjo, taciau dinamikoje blogéjo tyrimai (1 lentel¢), todél dar kartg padidinta prednizolono dozé
iki 15 mg per diena, taciau tyrimai negeréjo (1 lentelé). Vis dél to, pacientés savijauta isliko stabili,
raumeny skausmy nejuto. Nuo 2021 m. geguzés ménesio buvo pradéta doze mazinti: nuo 2021 m.
liepos ménesio vartojo po 5 mg per dienga. Palaipsniui sumazinus ir nutraukus prednizolong, po keliy
dieny prasidé¢jo raumeny skausmai, silpnumas, pradéjo intensyviai vakarais svaigti galva.
Atnaujinus gydymg prednizolonu 5 mg per dieng, Simptomai regresavo.

2021 m. spalio ménesj konsultuota neurologo, atlikus elektroneurografija (ENG) rasti
tyrimo rodmenys be neigiamos dinamikos, lyginant su 2020 m. tyrimo rezultatais. Buklei blogéjat
rekomenduota iSbandyti pregabalino kapsules po 75 mg vieng kartg per diena.

2021 m. lapkri¢io ménesj pacienté pakartotinai kreipési dél varginanéio proksimaliniy
galtiniy raumeny silpnumo, galvos svaigimo atsigulus. Simptomy mazinimui paskirta 5 mg
pradnizolono per dieng, 75 mg pregabalino vieng katrg dienoje ir kalcio po 1000 mg bei vit. D
1000TV per dieng. Biiklés dinamikoje vertinimui ir gydymo korekcijai pagal reikalg rekomenduota

reguliari Seimos gydytojo ir reumatologo prieziiira.

1 lentelé. Kai kuriy laboratoriniy tyrimy pokyciai dinamikoje.

2020- Hospitalizacija 2021 2021 2021 2021 2021 2021
01-20 (2020-03-05/23) 02.08 04.06 05.18 07.13 09.21 11.16
Kreatinkinazé
13953 12629 — 3859 | 1635.06 | 1724.48 | 1702.27 | 1724.48 | 1711.25 | 2176.97
[0-167 U]
Mioglobinas
2696.1 | 2373,3 — 444,3 | 4443 | 1677,9 677.9 - 470.6 560.6
[16-60 (mcg/L)]
AST
284 196.4 - - 64.02 46.77 44.8 -
[(0-34 (U/L)]
ALT
415 311.2 - - 47.46 50.58 58.18 -
[0-34 (U/L)]




LITERATUROS APZVALGA IR APTARIMAS

Idiopatinés uZdegiminés miopatijos (miozitai)

Idiopatinés uzdegiminés miopatijos (IUM) yra heterogeniniy ligy grupé, daZniausiai
pasireisSkianti raumeny silpnumu. Odos, sgnariy, plauciy, stemplés ir Sirdies pazeidimo sunkumas gali
varijuoti: nuo nedidelio pazeidimo iki rySkiausio ligos pozymio.(6) IUM toliau skirstomos j
dermatomiozita (DM), polimiozita (PM), imuninés sistemos sukelta nekrozuojancig miopatija
(IMNM) ir inkliuziniy kiineliy miozita (IBM) bei persidengimo miozita (OM) pagal specifiniy
klinikiniy patologiniy pozymiy buvima ar nebuvima.(4)

Miozito specifiniy autoantikiing (MSA) saraSo papildymas naujai atrastais antikiinais padéjo
dar geriau apibrézti uzdegimines miopatijas. Iki Siol buvo aprasyta 16 MSA ir apie 70—80% pacienty,
serganCiy miozitu, turi identifikuojamg MSA. Daugelis MSA buvo atrasti tik neseniai, ir tikétina, kad
kiti MS A bus nustatyti pacientams, kurie Siandien laikomi neturin¢iais autoantikiiny. Nustatytas rySys
tarp skirtingy MSA ir klinikiniy ligos poZymiy sergant skirtingy tipy miozitais. Tai ir bus aptariama

Sios literattiros apzvalgos metu.(4,7)

Epidemiologija

Visos miozito formos laikomos retomis ligomis: jvairiy Saltiniy duomenimis dermatomiozito
(DM) paplitimas yra nuo 1 iki 6 / 100 000 suaugusiyjy gyventojy Jungtinése Amerikos Valstijose
(JAV).(10) DM yra labiausiai paplitusi IUM. 2018 metais atlikta Euromiozito registro 3067 pacienty
analiz¢, nustatyta, kad i§ visy idiopatinémis uzdegiminémis miopatijomis serganciy pacienty DM
nustatytas 31% tiriamyjy, moterys sirgo 2 kartus dazniau nei vyrai, labiausiai paveikta etniné grupé -
afroamerikieciai.(8-10) Pagal kity autoriy atliktus populiacinius miozity paplitimo tyrimus, kliniSkai
amiopatinis DM (CADM) pasireiSkia >20 % suaugusiyjy, serganciy DM.(9) Juvenilinis yra
dazniausia vaikystés uzdegiminé miopatija.(10) JDM daZzniausiai diagnozuojamas nuo 4 iki 14 mety
amziaus, o suaugusiyjy DM — nuo 40 iki 60 mety amziaus Zmonéms.

Manoma, kad imuninés sistemos sukelta nekrotizuojanti miopatija (IMNM) yra antra pagal
dazn; IUM, kuri apima mazdaug penktadal] atvejy. Polimiozito (PM) epidemiologija vertinama
nevienareik§miskai: nuo daznio, kuris yra mazdaug 10 i§ 100 000 zZmoniy JAV, 27% Europoje
(,,Euromiozito grupéje™), taciau kity aurotiy nuomone, PM turéty biiti diagnozuojami tik eliminacijos
biidu.(4,6,8,11) Manoma, kad inkliuziniy kiineliy miozito (IBM) paplitimo daznis iki 14/ 1 milijonui
gyventojy. DM, PM, IMNM moterims pasireiSkia dazniau negu vyrams, iSimtis — IBM, kuris dazniau

stebimas vyry tarpe. Vaiky ir paaugliy populiacijai budingiausia juveniliné DM (JDM) forma. (10)
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Etiologija

IUM gali biti pirminiai ir antriniai, kai nustatomi (arba jtariami) provokuojantys veiksniai.
Pirminiai IUM diagnozuojami, kai néra kity galimy miozita/miopatija provokuojanciy veiksniy.
Daliai pacienty, serganc¢iy [lUM, galima nustatyti konkrecius liga iSprovokavusius veiksnius, tokius
kaip jvairios infekcijos, onkologiniai susirgimai, endokrininés funkcijos sutrikimai, nepageidaujami
ar toksiniai vaisty ar kity cheminiy medziagy poveikiai ir kt.(4)

Infekcijos: dazniausi infekciniy ligy sukéléjai, siejami su IUM, yra virusai. Po infekcijy
pasireiSke miozitai biidingiausi vaikams, paprastai praeina savaime. Dazniausiai miozitus provokuoja
Coxsackie, Echo, gripo, B19, parvo virusai, retrovirusinés infekcijos, jskaitant ZIV ir zmogaus T-
limfotropinj 1 tipo virusa. Nustatytas DM atvejis, sergant Borrelia burgdorferi infekcija. Parazitinés
infekcijos, susijusios su miozitu: Trypanosoma cruzi ir toksoplazmozé. Taciau, nepaisant asociacijos,
raumeny histologiniuose tyrimuose infekcijos sukéléjy nerandama.(9-11)

Ultravioletinés spinduliuotés poveikis ir vitamino D trikumas: stebimas rySys tarp DM

sergan¢iyjy daznio didéjimo gyvenantiems ar¢iau pusiaujo, tai leidZia jtarti, kad ultravioletinés
spinduliuotés intensyvumas gali turéti jtakos patogenezei.(12) Taip pat yra zinoma, kad vitamino D
trikumas yra keliy autoimuniniy ligy, jskaitant sisteminés raudonosios vilkligés (SRV), ir visy
klasikiniy IUM potipiy, jskaitant miozitus susijusius su anti-JO-1 antikiinais, rizikos veiksnys.
Mechanizmas, kaip vitamino D trikkumas padidina IUM rizika, licka nezinomas.(11)

Vaistai: dazniausia vaisty sukelta miopatija yra susijusi su statiny naudojimu. Sios grupés
medikamenty vartojimas yra labai paplites; taciau jy sukelta miopatija pasireisSkia retai. Nutraukus
vaisto vartojimg, raumeny pazeidimas regresuoja ir prognoz¢ dazniausiai gera. Jei mialgija iSlieka,
reikéty apsvarstyti statiny sukeltos toksinés miopatijos diagnoze. Kaip 3-hidroksi-3-metilglutarilo
kofermento A reduktazés (HMGCR) inhibitoriai, statinai gali trukdyti energijos gamybai ir sukelti
mialgija. Atkuriant raumeny skaidulas atsiranda anti-HMGCR antikiinai, taip gali iSryskéti per didelé
HMGCR ekspresija lemianti autoimuninés buklés i$sivystyma (stipriai susijusi su HLA DRB1*1101
aleliu). Greitas klinikinis pageré¢jimas nutraukus vaisty vartojimg ir uzdegiminiy radiniy nebuvimas
atliekant raumeny biopsija paprastai atskiria vaisty sukelta miopatija nuo toksinés miopatijos. Kiti
vaistai, galintys sukelti miopatija, yra cimetidinas, chlorokvinas, kolchicinas, fibratai ir kt.. (9,13)

Alkoholis gali sukelti rabdomiolize, o histopatologiniai radiniai — riebaly sankaupos raumeny
skaidulose — budingos ir miozitui.

Gliukokortikosteroidai yra vienas i§ pagrindiniy miozito gydymo biidy; taciau jie taip pat gali

sukelti miopatija. Gliukokortikosteroidy sukeltos miopatijos diagnozé¢ pirmiausia nustatoma, jei
sumazinus vaisty doze pageré¢ja raumeny jéga. Nors steroidy sukeltos miopatijos sgvoka yra zinoma,

ja diagnozuoti gali biiti sunku, ypac tais atvejais, kai miozitas yra liga, kuriai gydyti skiriami steroidai.
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Laboratoriniai tyrimai ir elektromiografinis tyrimas daZniausiai neinformatyvis, o histologiniame
tyrime stebima nespecifiné II tipo pluosto atrofija.(11)

Onkologiniy susirgimy sukeltas miozitas: su DM dazniausiai siejami yra kiausidziy, plauciy,

skrandzio, gaubtinés ir tiesiosios zarnos, kasos ir ne Hodzkino limfoma. Ne visiems pacientams,
sergantiems DM, yra didesné vézio rizika, taciau, kai kurie MS A yra susije¢ su dramatiskai padidéjusia
su véziu susijusio miozito iSsivystymo rizika: pacientai, turintys autoantikiiny, nukreipty i
transkripcijos tarpinj 1-gama faktoriy (TIF-1y) ir branduolio matricos baltymg 2 (NXP-2), turi ypac
didele su véziu susijusio miozito rizikg.(4) Pacientams, turintiems anti-3-hidroksi-3-metilglutaril-
kofermento A reduktaze (HMGCR), autoantikiinu, kuris daznai siejamas su statiny vartojimu,
atsiranda didesné rizika paraneoplastinio sindromo pasireiskimui.(4,14)

Pirmo nagrinéjamo klinikinio atveju metu pacientei buvo rasti Laimo ligos 1gM antikiiniai
[9.4 (U/ml), norma: <3], taciau atlikus Laimo boreliozés WB tyrimus (IgG ir IgM) Laimo
boreliozé nepatvirtinta. Taip pat nagrin€jamo atvejo metu pacienté nurodé¢ padidéjusj odos
jautrumg Sviesai. Taigi provokuojanc¢iu veiksniu gali buti laikoma tik ultravioletiniai saulés
spinduliai. Antro klinikinio atvejo metu stebéti keli provokuojantys veiksniai: vitamino D deficitas,
hipotiroz¢ bei statiny vartojimas anamnezéje. Taigi abiejy atvejy metu buvo IUM gal¢je iSprovokuoti

veiksniai.

Miozitu diagnostika: Kklinikinis pasirei§kimas, autoantikiinai ir raumenu histologija

1. Dermatomiozitas (DM)
Pradinis pacienty, kuriems jtariamas DM, jvertinimas turi apimti viso kiino odos apziira,
objektyvy raumeny jégos tyrimg ir laboratorinj iStyrimg. NeaiSkiais atvejais diagnozeé gali biti

patikslinama paémus odos biopsijos méginj arba naudojant vaizdinius tyrimy metodus. (15)

1.1 Klinika:

Dermatomiozitas (DM) yra idiopatiné uzdegiminé miopatija (IUM), kuriai budingi specifiniai
odos pazeidimai ir kliniSkai heterogeniskas sisteminio pazeidimo simptomy rinkinys.(6,11)

Pacientams, sergantiems DM, klini§kai stebimi patognominiai odos uzdegimo poZymiai, tokie
kaip Gottron‘o papulés nugarinése plastaky ir pir§ty pusése, Gottron ‘o pozymis (eriteminés démés
arba démés ant alkiiniy, sanariy, keliy ir kulkSniy tiesiamyjy pavirsiy), periorbitaliné edema ir veido
eritema (heliotropinis bérimas priekingje virSutingje kritinés dalyje (V formos kaklas) ar nugaringje
kaklo puséje (skaros pozymis). Taip pat biuidinga periungvinalinés eritemos ir telangiektazijos,
itriikusi, sustoréjusi pirsty ir plastaky ventraliniy ir dorzaliniy sri¢iy oda (,,mechaniko rankos®), kurios

taip pat yra tipiskas antisintetazés sindromo (ASS) pozymis.(9-11) (2 lentel¢). Paprastai pazeidimai
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biina nieztintys, deginantys ir jautriis Sviesai. Nuolatinis stiprus niez¢jimas gali labai paveikti pacienty
gyvenimo kokybeg.(10)

Mazdaug 80% pacienty, sergan¢iy DM, pasireiSkia miopatija.(10) Raumeny uzdegimas
sukelia proksimaliniy raumeny silpnuma, kuris gali i§sivystyti imiai (per kelias dienas) arba potimiai
(nuo keliy savai¢iy iki keliy ménesiy). Pacientams sunku vaiks¢ioti ir lipti laiptais, taip pat j virSy
kelti rankas ir sunkius daiktus. Kartu gali pasireiksti skausmas, taciau nebitinai.(9)

Disfagija, disfonija ir ryjimo sutrikimai rodo galimg ryklés ir stemplés lygiyjy raumeny
pazeidimg ir yra susij¢ su bloga prognoze. PaZzymétina, kad DM néra susij¢s su jutimo praradimu,
voko ptoze, ekstraokuliniy raumeny jsitraukimu ar nenormaliais refleksais — §ie simptomai gali padéti
atskirti jj nuo kity neuromuskuliniy sutrikimy.(10)

Yra keletas klasikinio DM varianty, tokiy kaip amiopatinis DM (ADM), kuris sudaro apie
20% visy DM atvejy. ADM atveju yra tik odos apraiSky, bet néra raumeny silpnumo ir nepadidéja
serumo CK.(9) ADM gali biti hipomiopatinis (néra objektyvaus silpnumo, bet laboratoriniy tyrimy,
biopsijos ar vaizdiniuose tyrimuose yra subklinikiniy raumeny pazeidimo pozymiy).(10) Sergantiems
ADM, dazZnai pasireiSkia plauc¢iy paZeidimas — intersticiné plauciy liga (IPL) — rodo sunkig ligos eiga
ir reikalauja agresyvesnio gydymo.(9,11)

Adermatopatinis DM yra prieSingas sindromas, kurio metu stebimas raumeny silpnumas ir
histologiniai miozito poZymiai, panasts ] DM, bet be uzdegiminiy odos pazeidimy. Taciau daug
labiau tikétina, kad dauguma Siy pacienty yra neteisingai klasifikuojami esant antisintetazés sindromo
(ASY) ar kity persidengian¢iy miozity (OM) formy atvejams. (9)

JDM paveikia vaikus ir dazniausiai pasireiskia kars¢iavimu ir odos bérimu. Odos kalcinozé yra

dazna sergant JDM, o rijimo sutrikimai gali atsirasti sergant visomis sunkiomis DM formomis.(6)

DM bidingi sisteminiai sutrikimai, ekstraraumeniniy organy pazeidimai(9):

e Svorio mazéjimas.

e Artritas — panaSus j reumatoidinj artrita simetriS§kas poliartritas, kuris pradzioje paprastai
pasireiskia lengva forma.

e Kvépavimo sistemos pazeidimas dazniausiai pasireiSkia kaip difuzinis alveoliy paZeidimas
(IPL) ir gali i$sivystyti antriné plautiné hipertenzija.

e Dazniausias Sirdies ir kraujagysliy sistemos paZeidimas yra aritmija, kartais stazinis Sirdies
nepakankamumas, antrinis dél fibrozés ar miokardito.

e Inksty pazeidimas yra nejprastas, taciau gali pasireiks§ti imunoglobulio A (IgA) arba

membraniné nefropatija, rabdomiolizé ir iminé kanaléliy nekrozé(11)
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1.2 Raumeny fermentai

Atliekant laboratorinius tyrimus paprastai stebimas reikSmingas raumeny fermenty, tokiy
kaip, kreatinkinazés, padidéjimas serume, iki 10—50 karty(9,10), mioglobino, kepeny fermenty (AST,
ALT, LDH, aldolazés), padidé¢jimas yra daznas, taciau laboratoriniai raumeny pazeidimo rodikliai

gali buti normalts.

Miozitui specifiski antikiinai (MSA) yra antikiinai, kurie yra susij¢ su IUM diagnoze. DM
specifiniai antikiinai apima anti-Mi2, su melanomos diferenciacija susijusj baltymg 5 (MDAS), anti-
NXP2, anti-TIF1 ir anti-small j ubikviting panaSy modifikatoriy aktyvuojantj fermentg (SAE).
ISskyrus anti-Jo1, kuris aptinkamas antisintetazés sindromo atveju, MSA dar nebuvo jtraukti ; [UM

diagnostikos kriterijus.(10)

Anti-Mi2 antikinai yra nukreipti prie§ branduoling DNR helikaze, dalyvaujancia

transkripcijoje. Paplitimas tarp suaugusiy pacienty, sergan¢iy DM, literatiiroje svyruoja nuo 4% iki
35%.(10) Sie pacientai serga ,klasikiniu dermatomiozitu®, kuriam biidingos patognominés odos
apraiskos: veido dermatoze, skaros zenklas, poikiloderma ir Zvynelin¢ eritema. Be to, Mi-2 DM
budingas proksimalinis simetriSkas raumeny silpnumas. Nepaisant kliniSkai lengvos miopatijos,
Siems pacientams CK padidéjimas daznai yra neproporcingas jy raumeny pazeidimo laipsniui. Taciau
$i DM forma paprastai gerai reaguoja j gydyma. Anti-Mi2 antikiinai yra DM geros prognostinés eigos
rodiklis, néra susij¢ su padidéjusia piktybiniy naviky ar intersticinés plauciy ligos (IPL) iSsivystymo
rizika.

Anti-Mi2 antikiinai nustatomi nuo 4% iki 10% pacienty, serganciy JDM, o klinikinés
apraiskos ir prognozés yra panasios suaugusiems ir vaikams. Sie antikiinai dazniau pasitaiko ispany
kilmés vaikams. Ligos pradzia vyresniame amziuje (amZziaus mediana 11 mety). Kaip ir

suaugusiesiems, klinikiniai poZymiai yra simetriSkas, proksimalinis raumeny silpnumas ir

patognomoniniai odos radiniai. Jprastai gerai reaguoja j gydyma.(10)

MDAS antikiinai: Pasireiskia apie 10-30 % DM serganciy pacienty, ypac tais atvejais, kai yra

vaskuliniai odos paZeidimai ir sunki IPL, padidéjusi mirtingumo rizika.(10) Nustatomi daugumai
suaugusiyjy ir vaiky, serganc¢iy CADM. Anti-MDAS DM yra susij¢s su padidéjusia IPL i§sivystymo

rizika, kuri kai kuriais atvejais gali greitai progresuoti (RP-IPL)), taip pat daznai pasireiskia odos
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iSop¢jimu Gottron ‘o papuliy ir Soniniy nagy rauksliy vietoje; skausmingos delno papulés (vadinamos
atvirkstinémis Gottron‘o papulémis), panikulitas.(10,12)

Anti-MDAS antiktinai aptinkami vaikams, sergantiems JDM. Tikslus anti-MDAS antikiiny
paplitimas sergant JDM nezinomas. Kaip ir suaugusiems vaikams, sergantiems su anti-MDAS
susijusiu DM, padidéja IPL, opiniy odos ir gleivinés pazeidimy rizika. Pacientams, sergantiems JDM,
kuriems nustatomi Sie antiklinai, daznai pasireiSkia silpnesnis raumeny pazeidimas (nors reciau

pasireiskia amiopatiné liga) ir artritas(12).

Anti-TIF-10/B/y antikiinai daznai aptinkami sergant DM, mazdaug tre¢dalis DM atvejy.(9)

TIF1 yra navika slopinantis baltymas, atsakingas uz transkripcijos korepresoriaus funkcijg. Yra 3
TIF1 baltymo subvienetai (alfa, beta ir gama), kiekvienas subvienetas turi savo atitinkamus
autoantikiinus. Antikiinai prie§ §ig baltymy grupe randami 18-23 % suaugusiy pacienty, serganciy
DM. Pagrindiné anti-TIF1-gama DM klinikiné reik$mé — stipri asociacija su piktybiniu procesu. TIF1
antikiinai yra susij¢ su hematologiniy ir solidiniy piktybiniy naviky vystymusi. Literatiiroje apraSytas
naviky daznis yra jvairus, bet svyruoja nuo 20% iki 65%.(10,11,14) Kiti pozymiai siejami su anti-
TIF1: didelis odos jautrumas Sviesai bei rySkus pazeidimas su heliotropiniu bérimu, V zenklu ir
Gottron‘o papulémis; unikalis mukokutaniniai radiniai, tokie kaip delno hiperkeratoze,
psoriaziforminés plokstelés, hipopigmentinés démés su telangiektazijomis; hipomiopatiné liga;
virSkinimo trakto pazeidimas.

Vaikams, sergantiems JDM, antikiiny prie§ TIF1 daZnis yra 18-35%. Klinikinés asociacijos
apima sunkig, gydymui atsparig, odos ligg, odos iSop¢€jima, didesnj raumeny silpnuma, lipodistrofija

ir léting ligos eigg. Vaikams $io antik@ino aptikimas nesiejamas su piktybiniais procesais. (10)

Anti-NXP-2 yra dar vienas antikiinas, turintis stipry ryS$j su padidéjusia piktybiniy procesy
i§sivystymo rizika.(10,11) Siam DM pacienty pogrupiui paprastai biidingi klasikiniai odos radiniai.
Periferiné¢ edema gali biiti pastebéta <35 % pacienty, o suaugusiems, sergantiems su anti-NXP-2
susijusiu DM, retkar€iais stebima kalcinozé ir distalinés opos. Suaugusiesiems, turintiems $iuos
antiktinus, kalcinoz¢é nustatoma daug reciau nei vaikams.(9,11)

Anti-NXP2 antikiinai yra antri pagal daznuma pacientams, sergantiems JDM (nustatoma nuo
20% iki 25%). Antiktinai prie§ NXP2 dazniau pasitaiko jaunesniems, kaukazie¢iy rasés pacientams
(amziaus vidurkis ligos pradzioje — 6 metai). Su NXP-2 susijgs JDM pranasauja prasta prognoze ir
reikalauja agresyvesnio gydymo nei kitos JDM formos. Sio pogrupio odos pozymis yra odos
kalcinoze, kuri pasireiskia > 40 % asmeny, kuriems nustatomi NXP-2 antikiinai. Si JDM forma taip
pat pasireiskia sunkia miopatija, kuri daZnai sukelia funkcinius sutrikimus ir kontraktiiry vystymasi.

Sunki miopatija, susijusi su NXP-2, i§sivysto dél vaskulopatijos sukeltos raumeny iSemijos. Si
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vaskulopatija taip pat didina rizika, kraujavimo i§ virskinimo trakto. Vaikams, sergantiems NXP-2

JDM, piktybiniy naviky atsiradimo rizika yra nepadidéjusi.(10)

Anti-SAE neseniai nustatytas antikiinas, susijes su ~8% DM atvejy. Siems pacientams daznai
pasireiskia amiopatiné liga, disfagija ir lengvas ar vidutinio sunkumo IPL(11) Su anti-SAE susijes
DM yra neseniai apras§ytas DM pogrupis, kuris pasireiSkia ~ 8% suaugusiyjy, nors daznis skiriasi
priklausomai nuo etninés kilmeés.(10,12) Sis DM potipis yra stipriai susijes su HLA-DQB1*03. HLA-
DRB1*04 ir 03-DQB1*03 taip pat priskiriami prie rizikos veiksniy. Pacientams, sergantiems §iuo
DM pogrupiu, pasireidkia sunkiis odos pazeidimu ir minimali miopatija. Siems asmenims ilgainiui
paprastai i§sivysto progresuojantis raumeny pazeidimas ir sunki disfagija. Sio DM pogrupio rysys su
piktybiniais navikais ir IPL vis dar neZinomas.

Vaikams su anti-SAE susije JDM sudaro tik nedidele JDM atvejy dalj (6—8% Europos ir 2%
Azijos grupése) ir jam paprastai biidingas sunkus odos paZeidimas ir minimali raumeny liga, panaSiai

kaip suaugusiesiems.(10)

2 lentelé. Su dermatomiozitu susij¢ miozito specifiniai antikiinai, su miozitu asocijuojami antikiinai

DM o Asociacija su
o Paplitimo . o
specifinis Asocijuojami klinikiniai poZymiai piktybiniu
daZnis
antikiinas procesu
Suaugusiy ,»Klasikiniai“ odos pazeidimo pozymiai, veido Néra
DM4-35% dermatozé, skaros pozymis, poikiloderma, zZvyneliné

eritema; proksimalinis, simetri$kas raumeny silpnumas

su ryskiai padidéjusia CK; reaguoja j gydyma

_ Anti-Mi2

Z

% JDM 4-10% Daznesnis ispany tautybés pacientams, ligos pradzia Néra
'§ vyresniame amziuje; klinikiniai pozymiai panasis j

E suaugusiyjy

.§ Suaugusiy DM | Sunki, dideliu jautrumu Sviesai pasizyminti liga, delny Didelé
5,5 18-23% hiperkeratozé, psoriaziforminés plokstelés, atrofinés

g hipopigmentinés démés su telangiektazijomis; daznai

S hipomiopatiné; gastrointestinio trakto dalyvavimas

§ Anti-TIF1

JDM 18-35% | Dazniau serga baltieji pacientai, ligos pradzia Néra
jaunesniamr amziuje; sunki, gydymui atspari odos liga,

iSopéjimas, raumeny silpnumas, lipodistrofija, 1étinés

ligos eiga
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Suaugusiy DM | Kliniskai amiopatiné liga; intersticiné plauciy liga (gali Néra
10-30% biti greitai progresuojanti); odos iSopéjimas,
) skausmingos papulés delnuose, panikulitas
Anti-MDA5
JDM 7-50%
Odos ir gleivinés opiniai pazeidimai; intersticiné plauciy | Néra
liga; Svelnesnis raumeny jsitraukimas; artritas
Suaugusiy DM | Klasikiniai odos radiniai; periferiné edema; kalcinozé ir | Padidéjusi
2-25% iSopéjimas retai
(varijuoja
agal
Anti-NXP2 P g
etniSkuma)
Odos kalcinozé; negalig lemianti miopatija; Néra
JDM 20-25% | gastrointestinis kraujavimas, susijes su vaskulopatija
Suaugusiy DM | Stipri asociacija su HLA; sunkus odos pazeidimas; NeZinoma
8% progresuojanti raumeny liga su disfagija; kars¢iavimas ir
(varijuoja svorio kritimas
Anti-SEA pagal
etniskuma)
JDM 2-8% Sunkus odos ir minimalus raumeny pazeidimas Nezinoma
. 9%-46% IPL, artritas, mechaniko ranka, persidengia su pSS, SSc, | -
} Anti-R052 . . L
sistemine raudonaja vilklige
=
= An 4%-11% Uzdegiminé sanariy liga, Reino sindromas, mechaniko -
= rankos, IPL. Polimiozito-SSc persidengimas
8 PM/Scl-
[%2]
©
= 75/100
5
g 1%-3% Artalgija, Reino sindromas, mechaniko rankos, IPL, -
3 Anti-Ku persidengia su SSc, SRV

Sutrumpinimai: HLA (human leukocyte antigen) — zmogaus leukocity antigenas, pSS-pirminis

Sjogreno sindromas, SSc- sisteminé sklerozé, SRV-sisteminé raudonoji vilkligé, IPL-intersticiné

plauciy liga.

1.3 Histopatologija

Pacienty, sergan¢iy DM, 0dos biopsijos méginiams biidinga hiperkeratozé, epidermio atrofija,

bazinés membranos sustor¢jimas, derminé edema, pigmento nesulaikymas, mucininés nuosédos ir

perivaskulinis infiltratas, sudarytas i§ CD4+ limfocity. Taip pat gali biiti stebimas endotelio lasteliy

pazeidimas, kapiliary praradimas, kraujagysliy iSsiplétimas.(10)
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Raumens biopsijoje randama biidinga perifascikuliné atrofija. Taciau atrofija gali bati

nevienoda, o tai gali sukelti klaidingus neigiamus rezultatus.(10) 2017 m. tyrime nustatyta, kad
perifascikulinés atrofijos jautrumas yra tik 47 % (nors jis yra 98 % specifinis).(17) Naujausi tyrimai
rodo, kad miksoviruso rezistentiSkumo baltymo A (MxA) ekspresija raumeny skaiduly citoplazmoje
gali buti geresnis raumeny pazeidimo indikatorius, negu pokyciai biopsijoje(9,10,17) (jautrumas
71%, o specifiSkumas 98 %)(17) Uzdegiminiai infiltratai yra ir perimiziniai, ir perivaskuliniai ir
susideda i§ makrofagy, CD20+, B lasteliy, CD4+ T lasteliy, CD25+ plazmos lasteliy ir
plazmacitoidiniy dendritiniy lasteliy. TipiSkas patologinis perifascikulinés atrofijos pozymis yra

daznesnis JDM nei DM. Be to, kraujagysliy pazeidimas sergant JDM daZnai yra ryskesnis.(9,10)

Klinikinio atvejo Nr. 1 diagnostikos aptarimas

ApraSyto pirmojo klinikinio atvejo objektyvaus iStyrimo metu stebéti auks¢iau aprasyti DM
charakteringi odos pazeidimai: plaukuotoje galvos dalyje daugybiniai mazgai rausvai melsvos
spalvos, lygts, standiis, su pavir§inémis kraujagyslémis, vietomis su serohemoraginiais Sasais;
DM biudingose lokalizacijose (veidas, krtitinés priekis, nugaros virsutine dalis (Saliko pozymis),
virSutiniy galiiniy priekiniai pavirSiai — oda sustoréjusi, rausvo atspalvio, Serpetojanti dilbiy
srityje) — klinikinis vaizdas budingas DM.

Visos ligos metu raumeny fermentai (CK ir mioglobinas) iSliko nepadidéje, kas
neprieStarauja DM diagnozei, taciau nebuvo nustatytas nei vienas i§ DM budingiausiy MSA (2
lentelé). Ligos pradzioje rasti teigiami antinukleariniai antikiinai (ANA), grudétas Svyt€jimo
pozymiai (2 lentelé): pacientei nustatyta IPL, artritas, stebétas mechaniko ranky pozymis
(sustor¢jusi oda). Odos biopsijoje stebéti pokyciai suderinami su dermatomiozitu, dél teigiamy
ANA ir anti-Ro52 diferencijuota su sistemine raudongja vilklige.

ENMG rezultatai neprieStaravo neaktyvios eigos miopatiniams pakitimams,
vyraujantiems proksimaliniuose galiiniy raumenyse. Jvertinus klinikinius pozymius ir tyrimy
rezultatus bei nepakankant duomeny uz tipinj dermatomozitg ar sistemin¢ raudongjg vilkllige
(SRV), diagnozuotas kitas dermatomiozitas (jtariamas amiopatinis DM).

Vieno i§ gydymo etapy metu jvertinus plaukuotosios odos bérimo elementus, pritarta, jog
pakanka duomeny uz Brooke Spiegler sindromg, diferencijuota su Seimine daugybinés
trichoepiteliomos diagnoze, genetiko konsultacijos metu patvirtinta Brooke Spiegler sindromo
diagnozé. Atliekant literatiiros apzvalga PubMed duomeny bazéje, duomeny apie miozito

pasireiskima esant Brooke Spiegler sindromui nerasta.
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3 lentelé. Pagrindiniy miozito tipy klinikinio vaizdo, autoantikiiny, CK ir raumeny patologijos

apzvalga (9)
DM, JDM NM PM OM, ASS IBM
Ligos | Umi/potimé pradzia; Umi/potimé Umi/polimé Umi/potimé Létai
pradZia | Trumpa, gerybiné ar pradzia; Galima | pradzia; pradzia; progresuojanti;
ireiga | sunki, létiné eiga léting, léta Varijuojanti eiga | DaZniausiai Visada létiné
progresija létiné eiga
Amiopatiné/proksimaliné | Proksimaliné Proksimaliné Proksimaliné Ilgi pirsty
‘B tetraparezé +disfagija; tetraparezé; Retai | tetraparezé tetrapareze; ekstenzoriai,
f_,‘E g Specifinis odos ir organy | ekstramuskulinis | xdisfagija. Néra | ASS: ILD, keliy fleksoriai,
% g— pasirei$kimas; pasireiSkimas: ekstraraumeniniy | mechaniko disfagija
) @ Piktybiniai navikai Sirdis, plauciai; reiskiniy. rankos, artritas,
% -g suaugusiems. Piktybinis Raynaud ‘o
Eg navikas. sindromas. Kita
% E OM:
S sklerodermija,
SLE
» Normalus arba ~10-50 ~10-50 karty ~10-50 karty ~10-50 karty Normalus arba
ff) karty padidéjes padidéjes padidéjes padidéjes ~15 karty
; padidéjes
o
Mi-2, MDAS5 (ILDY), SRP, HMGCR Nespecifi§kas ASS: Jo-1, PL-7, | cN1A
'g TIF-1y(piktybiskumas!), | (piktybiskumas!) PL-12, HA, EJ,
k] NXP2 (piktybiskumas!), KS, Zo, OJ. Kiti:
= SAE OM: Ku, Ro/SS-
g A, SS-B,
z PM/Scl, U-
snRNP
Perimizinis uzdegimas, I8sklaidyta Endomizinés Perifascikuliné Endomizinés
= perifascikuliné atrofija, nekrozé; MHC | CDS8 + T lgstelés | nekrozé, MCHI | CD8 + T
= MHC I klasé, klasé, ir IT klasés, lastelés, MHC 1
% komplementas ant komplementas komplementas klasé, amiloidas,
g kapiliary ir (arba) ant kapiliary ir ant sarkolemos vakuolés,
g sarkolemos, kapiliary (arba) tubulofilamentai,
§ praradimas. sarkolemos. mitochondrijy
5 pazeidimas
= (COX, parakr.
inkliuzai)

2. Statiny sukelta miopatija

Statinai yra vieni i§ plaiausiai skiriamy vaisty pasaulyje.(18) Nors statinai paprastai yra
saugiis ir gerai toleruojami, Salutinis poveikis raumenims, kuris svyruoja nuo lengvos mialgijos
iki sunkios rabdomiolizés, gali apriboti jy vartojimg daugeliui pacienty.(19) Tyrime, kuriame
dalyvavo daugiau nei 10 000 tuometiniy ir buvusiy statiny vartotojy, apie Salutinj poveikj

raumenims pranesé atitinkamai 25 % ir 65 % tiriamyjy. Beveik du trecdaliai nustojo vartoti
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statinus dél Salutinio poveikio.(19,20) Siuo metu néra vieningos nuomonés dél terminy, kuriuos

gydytojai turéty vartoti kalbant apie raumeny pazeidimg pacientams, vartojantiems statinus — taigi

mialgija, miozitas ir miopatija vartojami pakaitomis.(13)

Pagal skirtingg raumeny pazeidimag, su statiny vartojimu susijusias miopatijas galima suskirstyti j

keturias grupes (21):

1. Rabdomiolizé,

2. Sergancius mialgija ar lengva hiperkreatinkinazemija (<5,0 karty vir§ija virSuting normos
ribg),

3. Savaime ribojama toksiné statiny miopatija

4. Autoimuniné (imuninés sistemos sukelta) nekrozuojanti miopatija (IMNM) (uzdegiminiy

miopatijy grupé, kuri 2004 m. buvo atskirta nuo polimiozito, specifinis pozymis — anti-

HMGCR antikiinai).(21) Taip pat vadinamas su statinais asocijuota nekrozine autoimuniné
miopatija (SANAM)(13,19)

2.1 Rabdomiolizé — sunkiausia iminés raumeny ligos forma, susijusi su statinais, yra labai reta

ir paveikia maziau nei 1 pacientg i§ 100 000 per metus gydyty Siais vaistais.

Sunkiais atvejais raumeny silpnumas gali biiti pagrindinis pozymis, taciau dazniausiai jis
yra laikinas ir i§nyksta praéjus kelioms dienoms po vaisto vartojimo nutraukimo.

Didelé CK koncentracija (>100 karty didesné uz virSuting normos ribg).

Sindromg patvirtina mioglobinurijos ir inksty funkcijos sutrikimo pozymiai, atsirandantys
dél iminés kanaléliy nekrozés, sukeltos mioglobino nuosédy inksty kanaléliuose.
Tamsus Slapimas (gali biiti supainiotas su hematurija: raudonyjy kraujo kineliy
nebuvimas $lapimo nuosédose patvirtina mioglobinurijos diagnozg).

Raumeny biopsija paprastai néra indikuotina, o kai tai butina diagnostikos tikslais, ja

reikia atlikti praéjus kelioms savaitéms ar ménesiams po klinikinio jvykio.

Rabdomiolizé¢ yra gyvybei pavojinga buklé; dél saugumo prieZas€iy statiny vartojimag biitina

nutraukti ir daugeliu atvejy jy vengti ateityje.(21)
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2.2. Mialgija ir (arba) lengva hiperkreatinkinazemija

Si lengva statiny toksiskumo sukelto raumeny pazeidimo forma daZnai stebima klinikinéje

praktikoje.

Mialgija arba raumeny skausmas yra dazniausias simptomas ir dazna statiny vartojimo
nutraukimo priezastis.

Skausmas dazniausiai biina blauzdose ir $launyse, kartais biina difuzinis, paveikiantis
visus raumenis.

Gali lydéti nedidelis CK padidéjimas, paprastai pasiekiantis maziau nei 1000 TV/L

(<5 kartus didesnis uzZ virSuting normos ribg), o tai savaime.

Nors mialgija yra statiny vartojimo nutraukimo prieZastis, tai néra pavojinga gyvybei, tod¢l

néra privaloma nutraukti gydyma statinais. Be to, §io klinikinio sindromo baigtis labai jvairi; jis gali

pageréti arba ne, paSalinus pazeidZiantj vaistg. Kai kurie pacientai ir toliau patiria mialgijg ir (arba)

iSlicka nedidelis CK padidéjimas net ir nustojus vartoti statinus, o Kity buklé pageréja, nepaisant

tolesnio vaisto vartojimo (21).

2.3. Savaime ribojama toksiné statiny miopatija

Kai kuriems pacientams gydymo statinais metu iSsivysto toksiné miopatija — buklé, kuri néra

sglygota imuninés sistemos. Budingi pozymiai skiriasi pagal ligos pasireiSkimo sunkuma:

Proksimalinis raumeny silpnumas apsunkina kasdienin¢ veikla.

Aukstas CK Kiekis, paprastai nuo 10 iki 100 karty virSijan¢iu virSuting normos ribg
(2000-20 000 TVI/L).

Daznai pasireiSkia mialgija.

Paprastai atliekama raumeny biopsija (galima atidéti 4—6 savaitéms po statiny
vartojimo nutraukimo stebint pacienty kliniking bikle. Jei Klinikiniai skundai
palaipsniui geréja, raumeny biopsija nebiitina).

Patologinis tyrimas rodo nekrozg ir atsinaujinancias raumeny skaidulas, taciau néra
jokiy kity biidingy imuninés sistemos sukelty pozymiy. Raumeny skaidulose gali buti
iSreiksti MHC | klasés kompleksai, todél gali biti sunku nustatyti, ar patologiniai
radiniai rodo imuninés sistemos sukeltg reiskinj.

Antikiiny prie§ 3-hidroksi-3-metilglutaril-CoA reduktaze (anti-HMGCR antikiinus)

nustatymas (biitinas imuningés sistemos sglygotos biiklés atmetimui)(21).
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2.4. Autoimuniné nekrotizuojanti miopatija ir anti-HMGCR antikiinai
Paskutiné i§ keturiy raumeny bukliy, susijusiy su gydymo statinais Salutiniu poveikiu,
imuninés sistemos sukelta nekrotizuojanti miopatija (IMNM), turéty biti laikoma tikra autoimunine

miopatija. (21,22)

2.4.1 Klinika
Proksimalinis raumeny silpnumas, apimantis abi galiines, daznai yra pirminis paciento

skundas ir gali buti nustatytas atliekant fizing apzitra.(21,22)

2.4.2 Laboratoriniai ypatumai, elektrofiziologija ir vaizdiniai raumeny tyrimai

Diagnostiniai anti-HMGCR miopatijos kriterijai apima Zenkliai padidéjusias serumo CK
reik§mes (nuo 10 iki 100 karty didesnés uz vir§uting riba (2000 ir 20 000 TV/L))(22). Siuo atveju
raumeny pazeidimo dydis yra proporcingas CK padidéjimo serume laipsniui ir gali biiti padéti
aiSkinantis iminio sunkaus raumeny silpnumo patofiziologijg.(19)

Anti-HMGCR antik@inai yra skiriamasis su anti-HMGCR susijusios miopatijos poZymis,
atsizvelgiant ] didelj jy specifiSkumg Siam ligos procesui. Taciau dél mazdaug 0,7 % klaidingai
teigiamy rezultaty, pacientai turéty bati tiriami ir tikrinami tik esant didelei anti-HMGCR miopatijos
tikimybei(22).

Pazymétina, kad keletas naujausiy tyrimy, kuriuose dalyvavo pacientai, sergantys anti-
HMGCR miopatija, nustaté $iek tiek padidéjusia vézio rizika. Si rizika i§licka maZesné nei kity
serganCiyjy uzdegiminémis miopatijomis (pvz., dermatomiozitu) ar neigiamy antikiing IMNM, taciau
yra didesné nei bendros populiacijos.(22)

Elektromiografinio tyrimo radiniai ir raumeny biopsija paprastai rodo nekrozg¢ su raumeny
skaiduly regeneracija ir nedidelu uzdegiminiu procesu. Stebimi imuniniam procesui biidingi radiniai:
endotelio membranos atakos komplekso (MAC) nusédimas nenekrozinése skaidulose ir I klasés
MHC ekspresija yra papildomi patologiniai Sios biiklés pozymiai.(19)

Vienas i§ iSskirtumy bruoZzy — statingy nutraukimas nepagerina paciento simptomuy,
laboratoriniy rodikliy. Norint gauti klinikinj atsakg, biitinas imunosupresinis gydymas.(21)

Magnetinio rezonanso tomografija gali bati naudinga priemoné miozitui nustatyti, ypac
naudojant STIR technika. Raumeny biopsija gali padéti nustatyti galuting diagnoze, taciau,
atsizvelgiant j invazinj pobudj, ji turéty biti skirta tik tais atvejais, kai kyla abejoniy dél diagnozeés.

Raumeny histologija IMNM atveju atskleidzia raumeny skaiduly nekrozg su ryskia fagocitoze

ir kai kur esan¢iomis bazofilinémis regeneracinémis skaidulomis ir kartais nedidele limfocity
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uzdegimine infiltracija. MHC-I yra per daug ekspresuojamas IMNM atvejy miofibry pavirSiuje, bet

ne toksinés nekrotizuojancios miopatijos ar iminés rabdomiolizés atveju.(19)

Klinikinio atvejo Nr. 2 diagnostikos aptarimas

Aprasyto Nr. 2 klinikinio atvejo pacienté stacionarizuota esant iSreikstam dideliam
proksimaliniy galiiniy raumeny silpnumui, apsunkintam kieto maisto rijimui — §iuo atveju stebétas
nespecifiSkas klinikinis vaizdas, budingas jvairioms IUM. (2,3 lentel¢).

Dinamikoje stebétas zenklus kepeny fermenty padidéjimas, rasta mioglobinurija,
pablogéjusi kreatinino koncentracija — pozymiai biidingi rabdomiolizei (3 lentele), taciau iSliekantis
zenklus raumeny fermenty (CK 12629 U/I, mioglobino 2696 mcg/l) koncentracijos serume
padidéjimas (nepakankamas rabdomiolizés diagnozei), neregresuojantis, pasalinus provokuojancia
priezast] (nutraukus statiny vartojima), ir zenkliy pakitimy be taikyto imunosupresinio gydymo ir
gliukokortikosteroidy (GKK) terapijos (4 lentel¢) nebuvimas, o nutraukus gydyma GKK,
pakartotinai stebéti blogéjantys tyrimai rodé laboratoriniy tyrimy dinamikg specifisSkai biidinga
IMNM. Atlikus imunologinius tyrimus gauti teigiami antikiinai prie§ 3-hidroksi-3-metilglutaril-
koenzimo A reduktaze (anti-HMGCR), specifiniai IMNM. Atliktos $launies raumens biopsijos,
gautame histologinio tyrimo atsakyme — idiopatiné uzdegiminé miopatija: poky¢iai artimesni
toksinei (vaisty - galimai statiny sukeltai) miopatijai. Jvertinus atlikty tyrimy rezultatus

diagnozuotas statiny sukeltas polimiozitas.

4 lentelé. Statiny sukelty raumeny pazeidimy palyginimas (21)

Mialgija ir (arba)

Save ribojanti

Didziausia CK
(TVIL)

U/L]

[<20,000 1U/L]

lengvai padidéjusi e .. .. IMNM Rabdomiolizé
toksiné miopatija
CK

Mialgija (++) Proksimaliniy Proksimaliniy Mioglobinurija

Raumeny silpnumas | raumeny silpnumas | raumeny silpnumas | Inksty

) (++) (+++) nepakankamumas

Simptomai Mialgija (+) Mialgija (++) Raumeny silpnumas

Disfagija (+/++) (++)
Ventiliacijos Mialgija (++)
sutrikimas (+/-)

<5 x UNL [<1000 <100 x UNL >10 <100 x UNL >100 x UNL

[>2000 < 20,000
IU/L]

[>20,000 1U/L]

Raumeny biopsija

Neprivaloma?

Miofibroziné
nekroze be imuniniy
radiniy

Miofibroziné
nekrozé MHC I
klasés padidintas
MAC nusédimas ant
nenekroziniy
skaiduly

Masyvi nekrozé®
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Genetiniai veiksniai SNP SLCO1B1 gene | HLA-DRB1*11:01 SNP SLCO1B1 gene
Anti-HMGCR Neigiama Neigiama Teigiama Neigiama
antiktinai
e Nenuspéjama (bet Spontaninis Persistuojantis/ Visiskas
Klinikiné eiga po era iSeitis) réjima; rogresuojantis asveikimas®
nutraukimo & pagerejimas p_ g ) P
silpnumas
Rekomenduojama Neéra Statinq.nutraukimas Statiny nutral_l_kimas Palz.iikyti ir V?ngti
.. (ar dozés Imunosupresija statiny ateityje
terapija Y
sumazinimas)

aMinimalds poky¢iai apima citochromo oksidazés (COX) neigiamus pluostus, vakuolizacijg ir 2 tipo
skaiduly atrofijg, kurie yra nespecifiniai.

"Diagnostikos tikslais raumeny biopsija turéty bati atliekama pra¢jus kelioms savaitéms ar
meénesiams po klinikinio jvykio.

“Zala gali likti.

Sutrumpinimai: IMNM: autoimuniné nekrotizuojanti miopatija (immune-mediated necrotizing
myopathy); MAC: membranos atakos kompleksas (membrane attack complex); MHC: pagrindinis
histo suderinamumo kompleksas (major histocompatibility complex); SNP: vieno nukleotido
polimorfizmas (single-nucleotide polymorphism) (simvastatinui); UNL: virSutiné normos riba. (21)
Pastaba: Statiny sukelty raumeny sutrikimy gydymo gairiy néra. Cia pateiktos rekomendacijos yra
pagristos tyréjy klinikine patirtimi ir i§ esmes atitinka statiny vartojimo gaires, patvirtintas mokslo

draugijy ar darbo grupiy.(21)

ISVADOS IR PASIULYMAI

Kreatinkinazé — biologinis Zymuo, dazniausiai siejamas su jvairiy riisiy raumeny pazeidimais,
taciau tai nespecifinis Zymuo. Padidéjusi kreatinkinazés koncentracija gali biiti ir nesant autoimuninio
raumeny pazeidimo, todél diagnozuojant bet kokias miopatijas reikéty papildomai remtis kitais

raumeny pazeidimy Zymenimis ir tyrimo metodais.

Idiopatiniy uzdegiminiy miopatijy, ypa¢ dermatomiozity, diferenciacijai nuo kitos etiologijos
raumeny pazeidimy bei skirtingy miozity subtipy diferenciacijai tarpusavyje vis didesne reikSme turi
miozitui specifiniai antikiinai ir su miozitu asocijuojamy antikiiny tyrimai. Sie antikiinai yra susije su
biidingais sisteminiy ir odos fenotipy deriniais, kuriy atpazinimas gali padéti gydytojams diagnozuoti
dermatomiozita, kartu nustatant jo subtipa. Specifiniy antikiiniy nustatytamas gali padéti net ir
diagnozuojant statiny sukeltg autoimuninj nekrotizuojantj miozitg. Miozitams specifiniy antikiiniy
nustatymas yra labai svarbus paciento tolimesnei priezitirai, gydymo taktikos parinkimui ir gydymo
prognozei.
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Paciento sutikimas dél sveikatos duomeny naudojimo moksliniais tikslais

Ivadas

V3l Vilniaus universiteto ligoniné Santaros klinikos, registruotos adresu Santariskiy g. 2, 08661
Vilnius, yra asmens sveikatos priezitiros paslaugas teikianti jstaiga (toliau tekste vadinamos ,,VUL
SK* arba ,,mes*), kurioje gydymo, mokymo ir mokslo tiriamasis darbas vyksta tuo pa¢iu metu. VUL
SK yra nuolat vykdomi moksliniai projektai, biomedicininiai ir klinikiniai vaisty bei medicinos
prietaisy tyrimai, taip pat mokslininky grupiy, doktoranty ir studenty mokslo tiriamieji darbai.
Mokymo procese bei medicinos mokslo pazangai labai svarbiis duomenys apie asmens sveikata, be
Siy duomeny nebiity jrodymais pagristy gydymo metody tobulinimo bei idiegimo klinikingje
praktikoje, naujy vaisty atsiradimo. VUL SK ripestingai priziiiri, kad miisy pacienty asmens
duomenys bity tvarkomi pagal galiojancius jstatymus. Mes renkame ir tvarkome tik ta informacija,
kurios mums reikia Zemiau nurodytiems tikslams pasiekti.

Sioje formoje pateikiama Jums skirta informacija dél sveikatos duomeny naudojimo moksliniais
tikslais. Neskubekite ir atidZiai perskaitykite §j dokuments. Jei nesupratote kokio nors Zodzio ar
teiginio, visus iSkilusius klausimus bitinai uzduokite gydytojui, pateikusiam &ig forma. Prie$
priimdami sprendima, galite pasitarti su $eimos nariais ar draugais.

Kokius asmens duomenis apie Jus renkame ir kodél

Pagrindinis moksliniy tyrimy tikslas — gauti naujy medicinos mokslo Ziniy, kurios ateityje padéty kity
Sia liga serganciy pacienty sveikatai. Siekiant medicinos mokslo pazangos bei uZtikrinant medicinos
specialisty mokymo procesg, VUL SK yra reikalingi sveikatos duomenys. PraSome Jiisy sutikimo
leisti naudoti nuasmenintus Jisy sveikatos duomenis, kurie biity surinkti i§ VUL SK esanéiy
dokumenty. Jiisy sveikatos duomenis, priklausomai nuo Jusy sutikimo, kurj bet kada galésite atSaukti,
mes tvarkysime toliau nurodytais tikslais: medicinos studenty mokymo procese, rengiant studenty
mokslinius baigiamuosius darbus, publikuojant klinikinio atvejo apraSyma periodiniuose
moksliniuose medicinos leidiniuose. Nuasmeninti duomenys reiskia, kad surinkti duomenys apie Jiisy
sveikatg ar medicininiai vaizdai bus naudojami tokia apimtimi, kad pagal juos nebus galima nustatyti
Jusy tapatybes, tai yra, nebus naudojami Jisy vardas, pavardé, tiksli gimimo data, adresas ar kita
kontaktiné informacija.

PasiraSydamas patvirtinu, kad informacija apie sutikima buve paai$kinta man suprantamais
terminais. Patvirtinu, kad sutikima dél sveikatos duomeny naudojimo duodu laisva valia.

i2 Sutinku / o Nesutinku, kad mano nuasmeninti sveikatos duomenys biity naudojami medicininéje
literafuiroje (mokslinés publikacijos, medicinos Zurnalai, vadovéliai).

= Sutinku / 0 Nesutinku, kad mano nuasmeninti sveikatos duomenys biity naudojami mokymo
procese mokymo tikslais, rengiant studenty baigiamuosius darbus.

n-Sutinku / o Nesutinku, kad bfty naudojami nuasmeninti instrumentiniy tyrimy vaizdai
mediciningje literatliroje (mokslinés publikacijos, medicinos Zurnalai, vadovéliai), rengiant studenty
baigiamuosius darbus.

Jusy asmens duomenu saugojimas ir laikymas
VUL SK taikys tinkamas technines ir organizacines priemones, kad apsaugoty Jiisy asmens duomenis
pagal taitkomus duomeny apsaugos jstatymus.

Jiisy teisés
JUs galite duoti sutikimg nuasmeninti ir tvarkyti Jasy sveikatos duomenis arba jo neduoti. Pazymime,
kad savo sutikimg Jis galite bet kada atSaukti — vadovaujantis galiojan¢iy jstatymy salygomis ir



reikalavimais, Jiis galite prieStarauti, kad mes tvarkytume Jisy sveikatos duomenis ir pareikalauti,
kad VUL SK nedelsiant i$trinty Jisy duomenis ir / ar apriboty tokiy duomeny tvarkyma. Jis taip pat
galite susisiekti su VUL SK ir papradyti pateikti miisy tvarkomus duomenis apie Jus bei paprasyti,
kad mes iStaisytume netikslius duomenis ir / ar papildytume nei§samius duomenis.

Norédami pasinaudoti savo teisémis, susisiekite su VUL SK duomeny apsaugos pareigiinu
pateikdami uzklausg el. paStu duomenu.sauga@@santa.lt, telefonu 869771503 arba paSto adresu VSI
Vilniaus universiteto ligoninés Santaros klinikos, Santariskiy g. 2, 08661 Vilnius. VUL SK turéty
atsakyti ] praSyma dél Jusy duomeny per 30 dieny.

Jusy teisiy igyvendinimo tvarka visada galite rasti tinklalapyje www.santa.lt. Jei nerimaujate dél Jusy
duomeny tvarkymo btdo, galite kreiptis | savo gydytoja arba Valstybine duomeny apsaugos
inspekcija.
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Paciento sutikimas dél sveikatos duomenu naudojimo moksliniais tikslais

Ivadas

VS Vilniaus universiteto ligoniné Santaros klinikos, registruotos adresu Santarikiy g. 2, 08661
Vilnius, yra asmens sveikatos prieZitiros paslaugas teikianti jstaiga (toliau tekste vadinamos ,,VUL
SK* arba ,,mes*), kurioje gydymo, mokymo ir mokslo tiriamasis darbas vyksta tuo pa¢iu metu. VUL
SK yra nuolat vykdomi moksliniai projektai, biomedicininiai ir klinikiniai vaisty bei medicinos
prietaisy tyrimai, taip pat mokslininky grupiy, doktoranty ir studenty mokslo tiriamieji darbai.
Mokymo procese bei medicinos mokslo pazangai labai svarbiis duomenys apie asmens sveikata, be
Sty duomeny nebity jrodymais pagrjsty gydymo metody tobulinimo bei jdiegimo klinikinéje
praktikoje, naujy vaisty atsiradimo. VUL SK ripestingai priziiri, kad miisy pacienty asmens
duomenys bty tvarkomi pagal galiojancius jstatymus. Mes renkame ir tvarkome tik ta informacija,
kurios mums reikia zemiau nurodytiems tikslams pasiekti.

Sioje formoje pateikiama Jums skirta informacija dél sveikatos duomeny naudojimo moksliniais
tikslais. Neskubekite ir atidZiai perskaitykite §j dokumentg. Jei nesupratote kokio nors Zodzio ar
teiginio, visus iSkilusius klausimus biutinai uZduokite gydytojui, pateikusiam §ig formg. Prie$
priimdami sprendima, galite pasitarti su $eimos nariais ar draugais.

Kokius asmens duomenis apie Jus renkame ir kodél

Pagrindinis moksliniy tyrimy tikslas — gauti naujy medicinos mokslo Ziniy, kurios ateityje padéty kity
Sia liga serganciy pacienty sveikatai. Siekiant medicinos mokslo pazangos bei uZtikrinant medicinos
specialisty mokymo procesg, VUL SK yra reikalingi sveikatos duomenys. PraSome Jiisy sutikimo
leisti naudoti nuasmenintus Jisy sveikatos duomenis, kurie blity surinkti i§ VUL SK esanéiy
dokumenty. Jiisy sveikatos duomenis, priklausomai nuo Jusy sutikimo, kurj bet kada galésite atSaukti,
mes tvarkysime toliau nurodytais tikslais: medicinos studenty mokymo procese, rengiant studenty
mokslinius baigiamuosius darbus, publikuojant klinikinio atvejo apra§ymg periodiniuose
moksliniuose medicinos leidiniuose. Nuasmeninti duomenys reiskia, kad surinkti duomenys apie Jiisy
sveikatg ar medicininiai vaizdai bus naudojami tokia apimtimi, kad pagal juos nebus galima nustatyti
Jusy tapatybés, tai yra, nebus naudojami Jusy vardas, pavardé, tiksli gimimo data, adresas ar kita
kontaktiné informacija.

PasiraSydamas patvirtinu, kad informacija apie sutikima buvo paai$kinta man suprantamais
terminais. Patvirtinu, kad sutikimg dél sveikatos duomeny naudojimo duodu laisva valia.

‘&Sutinku / o Nesutinku, kad mano nuasmeninti sveikatos duomenys biity naudojami medicininéje
lft'e'ﬁar/oje (mokslinés publikacijos, medicinos zurnalai, vadovéliai).

é/ﬂ_ti,nku / 0 Nesutinku, kad mano nuasmeninti sveikatos duomenys biity naudojami mokymo
procese mokymo tikslais, rengiant studenty baigiamuosius darbus.

& Sutinku / o Nesutinku, kad bity naudojami nuasmeninti instrumentiniy tyrimy vaizdai
mediciningje literatliroje (mokslinés publikacijos, medicinos Zurnalai, vadovéliai), rengiant studenty
baigiamuosius darbus.

Jusy asmens duomeny saugojimas ir laikymas
VUL SK taikys tinkamas technines ir organizacines priemones, kad apsaugoty Jiisy asmens duomenis
pagal taikomus duomeny apsaugos jstatymus.

Jusy teisés
Jiis galite duoti sutikimg nuasmeninti ir tvarkyti Jisy sveikatos duomenis arba jo neduoti. Pazymime,
kad savo sutikimg Jus galite bet kada atSaukti — vadovaujantis galiojan¢iy jstatymy sglygomis ir




reikalavimais, Jiis galite priestarauti, kad mes tvarkytume Jiisy sveikatos duomenis ir pareikalauti,
kad VUL SK nedelsiant i$trinty Jisy duomenis ir / ar apriboty tokiy duomeny tvarkyma. Jis taip pat
galite susisiekti su VUL SK ir papradyti pateikti miisy tvarkomus duomenis apie Jus bei papradyti,
kad mes i$taisytume netikslius duomenis ir / ar papildytume nei§samius duomenis.

Norédami pasinaudoti savo teisémis, susisiekite su VUL SK duomeny apsaugos pareigiinu
pateikdami uzklausg el. pastu duomenu.sauga@gsanta.lt, telefonu 869771503 arba paSto adresu VS]
Vilniaus universiteto ligoninés Santaros klinikos, Santariskiy g. 2, 08661 Vilnius. VUL SK turetq
atsakyti ] praSyma dél Jusy duomeny per 30 dieny.

Jasy teisiy igyvendinimo tvarkg visada galite rasti tinklalapyje www.santa.lt. Jei nerimaujate dél Jusy
duomeny tvarkymo budo, galite kreiptis | savo gydytoja arba Valstybing duomeny apsaugos
inspekceija.
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