VILNIAUS UNIVERSITETAS
MEDICINOS FAKULTETAS

Baigiamasis darbas

I navikg panasi iSsétiné sklerozé. Klinikiniai atvejai

Tumefactive Multiple Sclerosis. Case Reports

Monika Pangonyté VI kursas, 11 gr.

Klinikinés medicinos instituto Neurologijos ir neurochirurgijos klinika

Darbo vadovas Doc. dr. Natasa Giedraitiené

Katedros arba Klinikos vadovas Prof. dr. Dalius Jatuzis

2024-05-01

Studento elektroninio pasSto adresas: monika.pangonyte@mf.stud.vu.lt



SANTRAUKA

I navika panasi iSsétiné skleroz¢ yra viena i§ rety iSsétinés sklerozés formy, kurios diagnostika
klinicistams neretai tampa i$Stkiu dél atipinio ligos pasireiskimo, imituojancio pirminius centrinés
nervy sistemos navikus, metastazes, smegeny infarkta, kitas demielinizuojancias ligas. Klinikinis
pasireiSkimas yra jvairus, priklauso nuo pazeidimy dydzio ir lokalizacijos, taciau dazniausi
simptomai yra hemiparez¢ ar hemiplegija bei hemisensoriniai sutrikimai. Tinkamiausias tyrimas
vizualizuoti j navikg panasius demielinizuojancius pazeidimus yra magnetinio rezonanso tomografija.
Pazeidimai paprastai biina didesni nei 2 cm, kaupiantys kontrasta, budinga jvairaus laipsnio
perifokaliné edema ir masés efektas. Vienas charakteringiausiy bruozy — atviro ziedo kontrasto
kaupimas. Nors ] navikg panaSios i8sétinés sklerozés diagnostika pagrinde remiasi klinikiniu ligos
pasireiSkimu ir magnetinio rezonanso tomografijos vaizdais, ta¢iau daznai diagnozei patvirtinti
reikalinga biopsija. Paiiméjimy gydymui pirmo pasirinkimo gydymas yra Kkortikosteroidy
pulsterapija, o nesant pakankamam efektui skiriamos plazmaferezés. Ligg modifikuojantis gydymas
dazniausiai skiriamas nustacius i§sétinés sklerozes diagnoze pagal 2017 m. McDonald kriterijus. |
navikg panasi iSsétiné sklerozé paprastai pradedama gydyti didesnio efektyvumo vaistais
(natalizumabas, alemtuzumabas, okrelizumabas) nei klasiking iSsétiné sklerozé. Daugumai pacienty
i8sivysto recidyvuojanti remituojanti ligos eiga. Nors pastebéta, kad dél agresyvesnio gydymo |
navikg panasSiai iSsétinei sklerozei biidingi ilgesni laiko tarpai tarp pirmojo ir antrojo patiméjimy,
tadiau ilgalaiké prognozé reik§mingai nesiskiria nuo klasikinés i$sétinés sklerozés. Siame darbe
diagnostika.

Raktazodziai: | navika panaSi iSsétiné sklerozé, ] navika panasus demielinizuojantis

pazeidimas, demielinizuojantis susirgimas.

SUMMARY

Tumefactive multiple sclerosis is a rare variant of multiple sclerosis, whose differential
diagnosis often poses a challenge to clinicians because of its unusual manifestation, resembling
primary central nervous system tumors, metastases, cerebral infarction, and other demyelinating
disorders. The clinical manifestation is heterogeneous and depends on the size and location of the
lesions, but the most common symptoms are hemiparesis or hemiplegia and hemisensory
disturbances. The best imaging modality for visualizing tumefactive demyelinating lesions is
magnetic resonance imaging. The lesions are usually larger than 2 cm, enhancing with contrast,

accompanied by varying degrees of perifocal edema and mass effect. One of the most characteristic



features is the accumulation of contrast in an open-ring pattern. Although the diagnosis of tumefactive
multiple sclerosis mainly relies on clinical manifestations and magnetic resonance imaging findings,
biopsy is often required to confirm the diagnosis. Corticosteroid pulse therapy is the first-line
treatment of acute symptomatic tumefactive multiple sclerosis, and if the response is inadequate,
plasmapheresis is administered. Disease-modifying therapy is usually initiated upon establishing the
diagnosis of multiple sclerosis based on the 2017 revised McDonald criteria. Tumefactive multiple
sclerosis is typically treated with higher efficacy drugs (natalizumab, alemtuzumab, ocrelizumab)
compared to typical multiple sclerosis. Most patients develop a relapsing-remitting disease course.
Although it has been observed that aggressive treatment of tumefactive multiple sclerosis is
associated with longer time periods between the first and second relapses, long-term prognosis does
not significantly differ from typical multiple sclerosis. This paper presents clinical cases reflecting
the challenging differential diagnosis of tumefactive multiple sclerosis.

Keywords: tumefactive multiple sclerosis, tumefactive demyelinating lesion, demyelinating

disease.

IVADAS

ISsétine sklerozé (IS) yra létiné centrinés nervy sistemos (CNS) liga, kuriai biidinga
demielinizacija, uzdegimas ir aksony pazeidimas. IS paprastai siejama su daugybiniais mazais ovalo
formos pazeidimais galvos ir nugaros smegenyse, nesukelianciais masinio efekto. Retai IS pasireiskia
kaip didelis zidinys, vadinamas ] navikg panasiu demielinizuojanciu pazeidimu (NDP) (1). 2020 m.
duomenimis, IS serga 2 800 000 zmoniy (2), o remiantis pastaraisiais metais atliktais kohortiniais
tyrimais NDP pasireiskia 1,9-2,16% visy IS serganc¢iy asmeny (3-5).

NDP simptomai gali pasireikSti @imiai arba potumiai, o klinikiniai poZymiai skiriasi
priklausomai nuo pazeidimo dydzio ir vietos bei mases efekto laipsnio. Dazniausiai pasireiSkiantys
simptomai yra hemiparez¢ arba hemiplegija, taciau gali buti ir kity simptomy, jskaitant afazija, galvos
skausma, regos ir pazinimo sutrikimus bei jutimo sutrikimus. Kai kurie NDP biina besimptomiai ir
atsitiktinai aptinkami atlickant magnetinio rezonanso tomografijos (MRT) tyrimg (6).
Demielinizacijos paZzeidimas | navikg panaSiu yra laikomas tada, kai MRT T2 sekoje jo dydis
atvejais — biopsija daZzniau buvo atlieckama pacientams, turintiems didesnius nei 2 cm pazeidimus,
taigi buvo manoma, kad toks ribos nustatymas turi kliniking reikSme (7). Taciau 2016 m. tyrime
nustatyta, kad maZesni nei 2 cm pazeidimai taip pat gali buti laikomi ] navikg panaS$iais dé¢l biidingo
atviro ziedo kaupimo bei sukeliamos edemos ir masés efekto (8). | navika panasiis pazeidimai gali

atsirasti pacientams, jau sergantiems IS arba kaip naujai pasireiSkusios ligos poZymiai (6).



Dazniausiai NDP biina pavieniai, taciau apie trecdaliui pacienty matomi dauginiai pazeidimai
(9).Vaizdiniy tyrimy duomenys gali buti klaidingai painiojami su pirminiais CNS navikais,
metastazémis, taip pat gali imituoti infarkta, abscesa ar kitus infekcinius, uzdegiminius procesus, o
tai apsunkina ligos diagnostika (7). Pastaruoju metu diagnozei nustatyti naudojama MRT ir smegeny
skysCio tyrimai, reciau, kai diagnozé lieka neaiski, atlickamos ir invazinés procediuiros, kaip smegeny
biopsija. Magnetinio rezonanso spektroskopija (MRS) ir pozitrony emisijos tomografija (PET),
naudojant 18F-fluorodeoksigliukoze (FDG), 18F-fluoroetil-L-tirozing (FET) arba 11C-metioning
(MET), gali biiti naudingos diagnozuojant NDP, taciau yra beveik nenaudojamos dél riboto
prieinamumo ir dideliy kasty (10).

NDP pasitaiko pakankamai retai, todél atsitiktiniy im¢iy tyrimy kol kas néra atlikta, taigi
gydymas grindziamas gydytojy patirtimi, kuri paremta atvejy apraSymais ir atvejy serijomis.
Visuotinai sutariama, kad, kaip ir bet kokio nejgalumg sukelian¢io IS atkry¢io atveju, gydymas
kortikosteroidais turéty biti pirmos eilés pasirinkimas timinio simptominio NDP atveju, o jei
kortikosteroidai neveiksmingi, antro pasirinkimo gydymas yra plazmaferezés (7). Liga
modifikuojant; gydyma (LMGQG) pradéti taikyti rekomenduojama tik tada, kai iSsivysto IS pagal 2017
m. McDonald diagnostikos kriterijus, taciau jj galima pradéti taikyti ir tada, jei kliniSkai izoliuoto
NDP simptomai buvo ypac¢ sunkiis ar sukélé nejgalumg, arba jei yra kity pozymiy, rodanciy didele
rizikg kliniskai izoliuotam sindromui (KIS) pereiti j IS (11).

Nors ] navika panas$i IS yra reta Sios ligos forma, jg svarbu atpazinti ir anksti diagnozuoti, kad
laiku bity paskirtas tikslingas gydymas. Sio darbo tikslas yra pristatyti du j navika panasios IS
klinikinius atvejus, kurie reprezentuoja sunkig Sio ligos tipo diferencine diagnostikg bei iSnagrinéti

galimybés.

KLINIKINIU ATVEJU APRASYMAI

Atvejis A.

57 m. pacienté kreipési | Visagino ligonine dél kairés rankos ir kojos pasilpimo bei bendro
silpnumo. I§ pradZiy pasilpo kairés rankos IV ir V pirstai, véliau nukaro plaStaka, tuomet atsirado
visos rankos silpnumas. Bendrg silpnuma jauté dar prie$ nusilpstant galinéms. Taip pat pacientés
artimieji pastebejo, kad ji pastaruoju metu buvo verksmingesné, pakito humoro jausmas.

Pacienté iki susirgimo buvo fiziSkai aktyvi, apsitarnaujanti kasdien¢je veikloje. Onkologines
ligas ir jiems biidingus simptomus — svorio kritima, naktinj prakaitavima neige. Pries 3 sav. febriliai

kar§¢iavo, pastaraisiais metais buvo daug karty jsisegusios erkes.



Visagino ligonin¢je atlikta galvos smegeny kompiuteriné tomografija (KT), rastas darinys
deSiniajame galvos smegeny pusrutulyje. Pakitimams patikslinti atliktas magnetinio rezonanso
tomografijos (MRT) tyrimas, kuriame buvo matyti daugybiniai kontrasting medziaga kaupiantys
zidiniai deSiniosiose frontalinéje, parietalinéje, temporalinéje ir Kkairiosiose parietalinéje,
okcipitalingje skiltyse, su perifokaline edema, didesnieji zidiniai kaupé kontrastg nepilnu ziedu (1
paveikslas). Itariant CNS navika pacienté nukreipta neurochirurgo konsultacijai i Vilniaus
universiteto ligoning Santaros klinikas (VULSK).

2017 m. lapkri¢io mén. pacienté atvyko ;] VULSK, konsultuota neurochirurgo, o $is nukreipé
pacient¢ neurologo konsultacijai. Objektyviai, pacienté buvo sgmoninga, kontaktiSka, orientuota
vietoje, dalinai dezorientuota laike ir savyje. Akiy judesiai laisvi, pilnos amplitudés, visomis
kryptimis; kiek palyginta kairé nazolabialine rauk$le; kity cerebrobulbariniy nervy pakitimy
nestebeta. Kairés rankos jéga: proksimaliai — 2 balai, distaliai — 0-1 balas. Kairés kojos jéga — 3 balai.
Kair¢je teigiami Rosolimo ir apatinis Barre simptomai. Kity galiiniy jéga buvo pakankama; jutimo
sutrikimy, refleksy asimetrijos nebuvo. Pir§to-nosies méginio kaire ranka nesugebé¢jo atlikti dél kairés
parezés, kulno-kelio méginj atliko patenkinamai. Patologiniai refleksai neiSgaunami, meninginiai
simptomai neigiami, temperatiira normali. Jvertinus biikle nuspresta pacientg hospitalizuoti | nervy
ligy skyriy tolimesniam istyrimui ir gydymui.

Stacionare pacientei atlikta juosmeniné punkcija iStyrimui dél neuroinfekcijos: smegeny
skystyje buvo 0,376 g/l baltymo (norma - <0,45 g/l), 27 leukocitai/ ul (norma - <5 leukocitai/ul), [gM
ir IgG antikiinai (Ak) prie§ Borellia spp. ir Toxoplasma gondii neigiami. Autoimuninio encefalito Ak
mozaika neigiama. IStirta dél demielinizuojanciy ligy: IgG/Albuminas — 0,568 (norma - <0,77),
smegeny skystyje silpnos oligokloninés juostos. Regos sukeltyjy potencialy tyrime — P100 latencijos
abipus amziaus normos ribose, reikSmingos tarppusinés asimetrijos neregistruota; somatosensoriniy
potencialy tyrime — periferinio ir centrinio nervinio laidumo piky (N22, P39) latencijos deSinéje
normos ribose; kair¢je periferinis pikas normalios latencijos, o centrinio laidumo pikas patikimai
neissiskyré — nustatytas centrinio laidumo sutrikimas kairéje. D¢l galimy metastaziy atlikta kriitinés
lastos rentgenograma, pilvo echoskopija, ginekologiné apziiira, taciau navikams biidingy duomeny
nerasta. Pacienté¢ konsultuota neurochirurgo dél galimos smegeny biopsijos, taciau tuo metu jos
atsisakyta.

Pacientei nustatyta demielinizuojancios centrinés nervy sistemos ligos diagnozé¢. Taip pat —
organinis emocinio labilumo [asteninis] sutrikimas. Stacionare taikytas gydymas: manitolis (15 proc.
250 ml x2), pulsterapija 1 g 1 k/d i/v 4 d., pradétas gydymas antidepresiniais vaistais. Taikyta

individuali aktyvi kineziterapija palatoje.



Gydant pacientés buklé nezymiai pageréjo: padidéjo kairés rankos jéga, koordinacinius
méginius atliko patenkinamai. Paskirta toliau tgsti gydyma deksametazonu 8 mg 2 k/d per os 2 sav.
Taip pat, pagal psichiatro rekomendacijas testi gydyma antidepresiniais vaistais.

Gruodzio pradzioje atliktame galvos smegeny MRT tyrime dinamikoje iSlicka daugybiniai ,,j
navika panasSus® kontrastg kaupiantys demielinizuojantys zidiniai, su difuzijos restrikcijos poZymiais,
didesnieji — su degeneracijos poZymiais, sumazejusi perifokaliné edema, mazesnis masés efektas (2
paveikslas). Deksametazono doz¢é sumazinta iki 4 mg x2 per os.

2017 m. gruodzio mén. buklé vel pablogéjo — atsirado galvos svaigimas, pasilpo kairiosios
galiinés, nustojo vaikSc¢ioti. Pacienté hospitalizuota ; VULSK nervy ligy skyriy, patvirtinta aktyvi
agresyvi recidyvuojanti remituojanti iSsétiné skleroze; sunkus paiiméjimas — sunki kairé hemipareze,
vyraujanti rankoje, ataksinis sindromas, dubens organy funkcijos sutrikimas, pagal iSplésting
nejgalumo skale (angl. Expanded Disability Status Scale, EDSS) — 7,0 balai. Skirta pulsterapija 3,5 g
1/v, plazmaferezés, po pulsterapijos tgstas peroralinis prednizolonas 60 mg per parg, 1 mén., véliau

palaipsniui nutrauktas. Po specifinio paiiméjimo ir reabilitacinio gydymo, pusmecio bégyje biklé

pageréjo, EDSS sumazéjo iki 6,0 baly.

1 paveikslas. Galvos smegeny MRT (2017 11 03). 2 paveikslas. Galvos smegeny
A — T2 FLAIR rezimas, aksialiné plokStuma. MRT (2017 12 12). T2 FLAIR
B — T1 seka su kontrastu, aksialiné plokStuma. rezimas, aksialiné ploksStuma.

2018 m. balandZio mén. jvertinus du sunkius invalidizuojancius ligos patiméjimus, galvos
smegeny MRT matomus daugybinius kontrasting medZiaga kaupiancius ,fumor — like*
demielinizuojancius zidinius, nuspresta skirti imunomoduliuojant] gydyma natalizumabu 300 mg
infuzijomis kas 4 sav. Pradedant gydyma Ak prie§ JCV (DZono Kaningemo (angl. John Cunninghem)
viruso) buvo >4.

Skiriant imunomoduliuojantj gydyma pacientés buiklé stabilizavosi, patiméjimai nesikartojo.



2018 m. rugpjicio men. atliktas MRT tyrimas, zidiniai dinamikoje sumazéje iki 1-1,6 cm
dydzio, taip pat sumazéjusi perifokaliné edema. Naujy zidiniy, kontrasto kaupimo pozymiy nematyti.
Gydymas testas natalizumabu kas 4-6 sav.

2019 m. rugséjo mén. pacientei pasireiSké galvos skausmas, kairiyjy galiiniy traukimas,
silpnumas, blogéjanti kalba. Nustatytas paiméjimas: kairé hemiparezé, vyraujanti rankoje, ataksinis
sindromas, dubens organy funkcijos sutrikimas. Paiméjimo metu EDSS — 6,0 balai. Pacienté
hospitalizuota ] VULSK nervy ligy skyriy patiméjimui gydyti. Siekiant ekskliuduoti progresuojancia
daugiazidining leukoencefalopatijg (PDL) vartojant natalizumabg, atlikta juosmeniné punkcija —
istirtt JCV Ak smegeny skystyje ir reaktyvacija nebuvo nustatyta. Paiiméjimas gydytas
plazmaferezémis (N6). Taip pat paskirtas baklofenas 10 mg 2 k/d per os raumeny tonusui mazinti,
testas antidepresinis gydymas. Po paiiméjimo gydymo, ekskliudavus JCV infekcijg, skirta planing
natalizumabo infuzija. Gydant buklé truput; pageréjo — sumaZzéjo galvos skausmas, kalba tapo
sklandesné. Ambulatoriskai paskirta testi gydyma baklofenu, koreguojant doze pagal raumeny
tonusg. Pacientei paskirta reabilitacija.

2020 m. sausio ir vasario ménesiais buklé palaipsniui blogéjo, atsirado galvos skausmas,
tempimo, deginimo jausmas nugaros apatin¢je dalyje bei kakle, bendras silpnumas, atsirado kairés
pusés hipestezija, apsunko kalba, tapo sunku iStarti, parinkti zodzius. Objektyviai atsirado nistagmas,
sumazeéjo kairés rankos ir kojos, bei deSinés kojos raumeny jéga. PirSto-nosies méginj atliko su
ataksija i§ deSinés, o 1§ kairés sunkiai vertinamas dél kairés parezés; kulno-kelio mégin;j atliko su
ataksija abiejose pusése, kairéje ataksija rySkesné. Raumeny tonusas kairése galiinése padidéjes. Su
pagalba galéjo nueiti 100 m. Pacienté 2020 m. vasario mén. hospitalizuota } VULSK nervy ligy
skyriy. Patiméjimui gydyti paskirta pulsterapija 3 dienas po 1 g.

2020 m. kovo mén. atliktame MRT tyrime matyti galvos smegeny baltosios medziagos zidiniai,
be aiskios dinamikos, naujy zidiniy nematyti. DeSinéje parietalinéje skiltyje, gyrus precentralis
srityje, corona radiata, deSingje nucleus caudatus uodegos srityje iSlieka tasSkiniai ir linijiniai
padidéjusio signalo zidiniai difuzijos (angl. Diffusion-weighted imaging, DWI) rezime, be aiSkios
dinamikos. Akiduobése stebimas hiperintensinis signalas, intensyvesnis kair¢je — galima edema
riebaliniuose audiniuose, padidintas kontrastinés medziagos kaupimas kairiajame apatiniame akies
tiesiajame raumenyje. D¢l besikartojanciy patiméjimy, auksto JCV titro (kartojant dinamikoje titras
i8liko >3) bei didelées PDL rizikos vartojant natalizumaba 2 metus, nuspresta keisti
imunomoduliuojantj gydyma — vietoje natalizumabo skirti monokloninj antikiing okrelizumabg po
600 mg kas 6 mén. | veng.

2020 m. birzelio mén. skirta pirmoji okrelizumabo dozé (300 mg), kurig paciente toleravo gerai,

Salutiniai reiSkiniai nepasireiske. Po 2 sav. skirta antroji okrelizumabo doz¢ (300 mg). Tesiant gydyma



okrelizumabu, per pirmuosius metus biikl¢ stabilizavosi, paiméjimai nesikartojo, kairiyjy galiiniy
raumeny jéga pastipréjo.

2021 m. kovo mén. pacientei pasireiske dar vienas patim¢jimas, kuris ambulatoriSkai gydytas
pulsterapija. Po paiiméjimo gydymo pacientés buklé objektyviai i§liko nepakitusi, gydymo taktika
nekeiCiama.

2022 m. birzelio mén. stebimas dar vienas paliméjimas. Pacienté¢ skundési kairés rankos
tirpimu, silpnumu, traukimo jausmu, bendru silpnumu, sunkumu vaiks¢ioti. Objektyviai susilpnéjusi
raumeny jéga kair¢je kojoje proksimaliai, kity raumeny jéga liko nepakitusi. Paiméjimas gydytas
metilprednizolono pulsterapija po 1 g 3 dienas. SulaSinta VI okrelizumabo infuzija (600 mg).
Paskirtas reabilitacinis gydymas stacionare bei iSraSytas siuntimas j sanatorijg II reabilitacijos etapui.

Po gydymo pacientés biikleé neZymiai pageréjo, padidéjo kairiyjy galiniy jéga, maZzesnis
traukimo jausmas. Konsiliumo metu nuspresta medikamentinio gydymo taktikos nekoreguoti.

Kol kas pacienté toliau gydoma okrelizumabo infuzijomis 600 mg kas 6 mén.

Atvejis B.

69 m. pacient¢ 2022 m. rugs€jo 15 d. atvyko j Respubliking Vilniaus universitetinés ligoninés
skubios pagalbos skyriy (RVUL SPS) dél ilgiau nei savaite trunkancio galvos svaigimo, pykinimo,
vémimo bei sutrikusios kalbos. IS gyvenimo anamnezés — serga pirmine arterine hipertenzija, kity
létiniy ligy neturi, iki susirgimo buvo sveika ir aktyvi. Skubios pagalbos skyriuje atliktas bendras
kraujo tyrimas bei galvos KT, taciau reikSmingy pakitimy neaptikta. Paskirtas gydymas betahistinu
(24 mg, 2 k/d per os), rekomenduota planiné¢ neurologo konsultacija ir pacient¢ nukreipta
ambulatoriniam gydymui.

2022 m. rugséjo 18 d. pacienté kreipési | RVUL SPS pakartotinai dél nepraeinanciy simptomy.
Pacienté negaléjo valgyti dél nuolatinio pykinimo, o dél galvos svaigimo negaléjo vaikscioti. Atliktas
pakartotinis KT tyrimas be kontrastinés medziagos ir lygintas dinamikoje su 2022 m. rugséjo 15 d.
atliktu tyrimu. Umiy patologinio tankio Zidininiy pakitimy, hemoragijos poZymiy nebuvo; abipus
pamato branduoliy srityje matomos nedidelés hipodensinés zonos, prasipléte perivaskuliniai tarpai.
Umi patologija nenustatyta, todél pacienté nukreipta ambulatoriniam gydymui.

Biklei negeréjant pacienté kreipési j Seimos gydytoja ir buvo nukreipta neurologo konsultacijai
1 VULSK priémimo-skubios pagalbos skyriy (PSPS).

2022 m. rugsejo 21 d. pacienté atvyko ; VULSK PSPS, konsultuota neurologo, objektyviai
pacientés kalba buvo dizartriska, akiy judesiai normalis, stebimas abipusis nusistovintis horizontalus
nistagmas; deSinés rankos raumeny jéga sumazéjusi distaliai — 4 balai, deSinéje teigiamas virSutinis
Barre simptomas, kairiyjy galiniy jéga nesumaZzéjusi; sausgysliniai refleksai deSingje rankoje

stipresni, kojose apylygiai, patologiniy refleksy neiSgauta; pirSto-nosies méginj atliko su ataksija dél



desinés rankos parezés, kelio-kulno méginj atliko kiek netiksliai deSine koja; Rombergo pozoje
neisstoveéjo, sviro j deSing pus¢; meninginiai simptomai neigiami. Atliktas dar vienas KT tyrimas,
tatiau jokiy naujy pakitimy nebuvo matyti. Diagnozuotas galvos smegeny infarktas
vertebrobaziliniame baseine ir nuspresta pacient¢ hospitalizuoti | nervy ligy skyriy tolimesniam
iStyrimui ir gydymui. Stacionare taikyta reabilitacija: kineziterapija, logopedo konsultacijos. Savaités
bégyje buklé geréjo, sumazéjo galvos svaigimas ir silpnumas ir pacienté nukreipta stacionarinei
reabilitacijai j Bir§tono ,,Eglés® sanatorijg 2022 m. rugséjo 29 d.

Sanatorijoje pacientés buklé vél buvo pablogéjusi, sustipréjo galvos svaigimas, dél eisenos
nestabilumo buvo nukritusi, todél nukreipta j Lietuvos sveikatos moksly universiteto Kauno kliniky
skubios pagalbos skyriy. Atliktas KT tyrimas, taCiau nesant Gmiy pakitimy pacienté grazinta |
sanatorija.

Biiklei negeréjant 2022 m. spalio 14 d. pacienté kreipési } RVUL, kur buvo hospitalizuota j 11
neurologijos skyriy. 2022 m. spalio 18 d. atliktas MRT tyrimas su kontrastine medZiaga, buvo
matomas kontrastg kaupiantis patologinis zidinys su paryskinta difuzijos restrikcija desinés vidurinés
smegeneliy kojytés medialin¢je dalyje, plintantis ] tilto inferodorzaling dalj iki pailgyjy smegeny,
virsutine kojyte, keturkalnio desinjjj apatinj kalnelj (3 paveikslas). Zidinys diferencijuotinas su
limfoma, glioma, taip pat su ] navikg panaSiu demielinizacijos zidiniu, todél nuspresta atlikti
stereotakting biopsija VULSK. Biopsija atlikta 2022 m. lapkri¢io mén., jos duomenys buvo
nespecifiniai. Pacientés biiklé stabilizavosi, taciau iSliko nezymi deSiné hemiparezé, deSiné
hemihipestezija, epizodinis kalbos sutrikimas (dizartrija).

2023 m. sausio 31 d. pacienté nuotoliniu budu konsultuota neurochirurgo dél iStyrimo ir
gydymo, nes vél iSryskéjo eisenos nestabilumas.

2023 m. kovo mén. pacientei atlikta dar viena stereotaktiné tilto, deSinés smegenéliy kojytés
biopsija — matomi nespecifiniai degeneraciniai pokyciai suderinami su iSemija ar demielinizacija.
Véliau, kovo mén. pabaigoje pacientei atliktas MRT tyrimas, jame matomas T2 hiperintensinis
zidinys be difuzijos restrikcijos deSinéje smegeny kojytéje, taip pat galvos smegeny nespecifiniai
zidiniai, galimai kraujagyslinés kilmés. Tuo metu naviko diagnozé atmesta.

2023 m. rugsejo 23 d. paciente vel kreipési ] VULSK PSPS dél pablogéjusios buklés. Skundési
nestabilumu einant, galvos spaudimu, kairiyjy galiiniy tirpimu ir silpnumu, apetito sumazg¢jimu ir
staigiu svorio kritimu (apie 4 kg/sav.), taip pat teigé, kad paskutiniais metais nakties metu daznai
Slapinasi (iki 5 karty). Pacienté¢ konsultuota neurochirurgo dél jtariamo centrinés nervy sistemos
naviko, nukreipta neurologo konsultacijai. Objektyviai pacientés biikle buvo patenkinama, akiy
judesiai laisvi, nistagmo nestebéta, kalba buvo aiski, suprantama, dizartrijos nebuvo, tik epizodiskai
uzsikirsdavo zodziai; kairés rankos ir kojos jéga sumazéjusi iki 4 baly, deSiniyjy galiiniy jéga gera —

5 balai; sausgysliniai refleksai kairéje ryskesni, taip pat kair¢je iSgaunamas patologinis Babinskio



refleksas; pirSto-nosies ir kelio-kulno méginius atliko su ataksija kairéje dél parezés; raumeny tonusas
kair¢je padidéjes, piramidinio tipo; Rombergo pozoje neiSstovéjo; meninginiai simptomai neigiami.
Atliktas galvos smegeny KT tyrimas — desSinés pusé€s gyrus postcentralis srityje matoma zenkli
pozievio edema su masés efektu, jtariamas glialinis navikas. Pacienté hospitalizuota j Nervy ligy
skyriy detalesniam iStyrimui ir gydymui. Atliktas galvos smegeny MRT tyrimas — matomas
patologinis zidinys (38x28 mm) deSin¢je paracentringje skilteléje, labiau postcentraliai, bei giliau
esancioje baltojoje medziagoje su gan iSreiksta perifokaline edema ir pusziedzio formos netolygiu
kontrastinés medziagos kaupimu, tikétina — j navikg panasus demielinizacijos zidinys (4 paveikslas).
Taip pat matomas nedidelis Zidinys deSin¢je vidurinéje smegenéliy kojytéje, be dinamikos lyginant
su 2023 kovo mén. atliktu MRT tyrimu. Atlikta juosmeniné punkcija - [gG/Albuminas — 0,49 (norma
- <0,77), intratekalinés IgG sintezé€s poZymiy nebuvo. Sukeltyjy potencialy tyrime — deSingje
periferinio ir centrinio nervinio laidumo piky (N22, P39) latencijos normos ribose; kairés kojos
spastika, tyrimo metu gausu artefakty, patikimai neiSsikyré nei periferinis, nei centrinis atsakas -
vienpusis pazeidimas. Jvertinus pacientés bukle ir tyrimy rezultatus diagnozuotas demielinizuojantis
centrinés nervy sistemos susirgimas. Taip pat pacientei diagnozuota organiné depresija. Stacionare
gydyta sol. manitoli 15% 250 ml /v, pulsterapija 1 g i/v 3 d., o véliau 500 mg y/v 2 d., pradétas
gydymas antidepresiniais vaistais, taip pat ligonin¢je taikyta reabilitacija — kineziterapija,
ergoterapija. Gydymo eigoje pacientés biiklé pirmomis paromis blogéjo, paryskeéjo kairiyjy galiiniy
ataksija, padidéjo kairés kojos raumeny tonusas, pacienté¢ nebegaléjo paeiti, atsirado kairés kojos
skausmas, ypa¢ nakties metu, skundési sutrikusiu miegu. Po pulsterapijos pacientés biiklé pradéjo
geréti, sumazéjo ataksija, kairiyjy galiiniy jéga buvo 4 balai, iSliko hipestezija kair¢je, daznas
Slapinimasis nakties metu. Pacienté be pagalbos negali atsikelti i§ lovos, kelis Zingsnius padaro su

vaikstyne, prilaitkoma. Pradéjus vartoti gabapenting (300 mg 1 k/d per os), sumazéjo kairés kojos

skausmas. Biiklei pageréjus, pacienté nukreipta reabilitaciniam gydymui stacionare.

3 paveikslas. Galvos smegeny 4 paveikslas. Galvos smegeny MRT (2023 10 02).
MRT (2022 10 18). T2 FLAIR A — T2 FLAIR rezimas, aksialiné plokStuma.
rezimas, aksialiné plokstuma. B — T1 seka su kontrastu, aksialiné plokStuma.




2023 m. gruodzio 11 d. pacienté¢ ambulatoriskai konsultuota neurologo VULSK, biiklé buvo
pageréjusi. Siekiant jvertinti demielinizuojancio Zidinio dinamikg pacienté nukreipta galvos smegeny
MRT tyrimui.

2024 m. sausio 25 d. pacientei pradéjo tirpti liezuvis, sutriko kalba, rijimas, koordinacija,
skundési visy galtiniy silpnumu. Vasario 1 d. ambulatoriskai atliktas MRT tyrimas — matomas
hiperintensinis zidinys tilte, pereinantis j smegenéles, lokalizuotas aplink I'V skilvelj, nehomogeniskai
kaupiantis kontrasta, be difuzijos restrikcijos (5 paveikslas). Biklei sparciai blogéjant vasario 2 d.
atvyko 1 VUL SK skubios pagalbos skyriy, konsultuota neurologo, tolesniam iStyrimui ir gydymui
hospitalizuota j nervy ligy skyriy. Objektyviai: stebimas vertikalus nistagmas, galtiniy jéga — po 4
balus, patologinis Babinskio refleksas iSgaunamas abipus, sausgysliniai refleksai rySkesni deSingje,
iSreikStas ataksinis sindromas, pirSto-nosies ir kelio-kulno méginiai atlikti su iSreikSta ataksija,
rySkesne deSin¢je. EDSS paiiméjimo metu buvo 8,0 balai. Pacienté iStirta dél demielinizuojanciy ir
limfoproliferaciniy ligy: Anti-Akvaporinas-4: Neigiamas (titras 1:10), Ak prie§ mielino-
oligodendrocity glikoproteing (MOG): Neigiamas (titras 1:10). Atlikta juosmenin¢ punkcija —
IgG/Albuminas — 0,54 (norma - <0,77); limfocity Zymeny aberacijy, bidingy létiniam
limfoproliferaciniam susirgimui neaptikta. Paiim¢jimas gydytas pulsterapija 1 g yv 5 d. i
plazmaferezémis (N6), stacionare taikyta reabilitacija, logoterapija. Gydant biiklé nezymiai pageréjo
— sumazejo ataksija rankose, pageréjo rijimo funkcija. Jvertinus anamneze ir tyrimy duomenis
suformuluota klinikiné diagnozé — iSsétiné skleroze, itin aktyvi sparCiai besivystanti sunki
recidyvuojanti remituojanti eiga, paiiméjimas: bulbarinis sindromas, tetrapareze, ryskus ataksinis

sindromas. Jvykdzius gydymo ir iStyrimo plang pacienté nukreipta reabilitaciniam gydymui.

5 paveikslas. Galvos smegeny MRT (2024 02 01).
A — T2 FLAIR reZimas, aksialiné plokStuma.
B — T1 seka su kontrastu, aksialiné plokStuma.

2024 m. balandzio 10 d. pacienté¢ konsultuota neurologo VULSK iSsétinés sklerozés kabinete.

Objektyviai pacientés biikle zenkliai pageréjusi — atsistate kalba ir rijimas, iSnyko nistagmas, pageréjo
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pusiausvyra, ranky jéga atsistaté iki 5 baly, kojy jéga — 4+ balai, pacienté su vienpuse pagalba gali
nueiti 100 m. EDSS — 6.0 balai. Jvertinus besikartojancius sunkius invalidizuojancius ligos
patiméjimus, zenkly pageré¢jimg po paimejimy gydymo, galvos smegeny MRT matoma kontrasting
medziagg kaupiant] ,tumor — like* demielinizuojantj zidinj, smegeny kamiene iSplitusj
demielinizuojantj zidinj, nuspresta skirti imunomoduliuojant] gydymg monokloniniu antikinu

Okrelizumabu po 600 mg kas 6 mén. Gydymas pradétas 2024 balandzio 24 d.

DISKUSIJA

Siekiant pristabdyti IS progresavimg, svarbiausia yra ankstyva diagnostika ir gydymo pradzia.
LMG, ypac jei pradedamas taikyti ligos pradzioje, gali uzkirsti kelig IS serganciy pacienty negalios
vystymuisi. Uzdelsta diagnostika ir gydymas turi neigiamy prognostiniy pasekmiy (12). 2017 m.
atliktame tyrime nustatyta, kad kiekvienais metais, kai LMG atidedamas, rizika pasiekti vidutinio
sunkumo nejgalumo lygj (4.0 balai pagal EDSS) did¢ja 5% (13). Taip pat, ankstyva gydymo pradzia
lemia didesnj i§gyvenamuma (12). Taciau tikslios IS diagnozés nustatymas kai kuriais atvejais gali
uztrukti. Remiantis Sveicarijoje atliktu retrospektyviniu tyrimu, nustatyta, kad daugiau nei pusei
pacienty diagnozés nustatymas nuo pirmo ligos pasireiskimo uztrunka ilgiau nei metus (14). Pacientei
Arecidyvuojancios remituojancios IS diagnozeé buvo patvirtinta gana greitai — po dviejy ménesiy nuo
simptomy pradzios, taciau pacientés B IS diagnozés nustatymas uztruko ilgiau nei metus. Su uzdelsta
IS diagnostika galimai susij¢ keli faktoriai — vyresnis pacienty amzius, pirminés progresuojancios IS
potipis, gretutiniy ligy buvimas, netipiniy neurologiniy simptomy pasireiSkimas ligos pradzioje. Taip
pat, diagnozés nustatyma atitolina sunkumai atpazjstant atipines IS formas, kurios tiek kliniskai, tiek
radiologiSkai pasireiskia skirtingai nei klasikiné IS (12,15). Viena tokiy atipiniy IS formy yra j navika
nurodo Sios IS formos pavadinimas — dazniausiai jg diferencijuoti tenka su pirminiais CNS navikais
ir metastazémis, taCiau ] navikg panaSi IS gali imituoti ir kitos etiologijos CNS pazeidimus —
neuroinfekcijas, abscesus, smegeny infarkta (6). Taip pat tenka IS diferencijuoti su kitomis
demielinizuojanciomis ligomis, kuriomis sergant gali atsirasti NDP (7). Abu Siame darbe apraSyti
atvejai buvo diferencijuojami su CNS navikais, atvejis B pirmiausia buvo klaidingai diagnozuotas
kaip iSeminis galvos smegeny insultas, o véliau diferencijuotas su optinio neuromielito spektro
susirgimais (ONMSS) ir su mielino oligodendrocito glikoproteino Ak asocijuotomis ligomis
(MOGAL).

Vienas i§ diagnostikg apsunkinanc¢iy faktoriy yra vyresnis amzius. Tai galimai yra dél to, kad
pirmyjy IS simptomy pasireiSkimas vyresniems nei 50 mety asmenims yra buidingas maziau nei 10%

visy IS atvejy (16), o daugumai tiek klasikings, tiek i navika panaSios IS atvejy ligos pradzia biina
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20-40 m. (4,17). Taip pat, su vyresniu amziumi susijusi platesné diferenciné diagnostika, dazniau
pagalvojama apie kitas ligas ir sindromus, galin¢ius imituoti IS kliniking eiga (15). Abiem aprasytais
atvejais pacientéms ligos pradzios metu buvo daugiau nei 50 mety — vienai buvo 57 m., o kitai — 69
m. ir tai buvo viena i$ priezas¢iy, kodél pirmiau svarstyta apie kitas galimas diagnozes, nei IS, mat
tiek labiausiai paplites pirminis CNS navikas glioblastoma, tiek smegeny infarktai dazniausiai yra
diagnozuojami vyresniems nei 60 mety pacientams (18,19).

I navika panasiai ir klasikinei IS yra budingi panasiis simptomai, kuriy pasireiSkimo daznumas
gali varijuoti priklausomai nuo kohortos, taCiau pastebéta, kad | navikg panaSiai IS lyginant su
klasikine yra labiau buidingi simptomai, apimantys daugiau nei vieng funkcing neurologing sistemag
ligos pradzioje (50% pacienty) (9). Taip pat, dél NDP dydzio ir juos gaubianc¢ios edemos, gali atsirasti
simptomai, kurie paprastai pasireiSkia esant solidiniams CNS dariniams, kaip navikai: sgmonés
sutrikimas, traukuliai, afazija, kognityviniy funkcijy sutrikimas, hemiparezé, hemisensoriniai
sutrikimai (20). 2021 m. tyrime rasta keletas reikSmingy klinikinio pasireiskimo skirtumy tarp NDP
ir auksto laipsnio gliomos. NDP Zymiai dazniau pasireiské kaip potimis ar létinis susirgimas, o auksto
laipsnio glioma pasireiSké imiai. Taip pat skyrési ir simptomy tipas — pacientams su NDP daZniau
pasireiSke ataksija, hemisensoriniai sutrikimai ir diplopija, o turintiems aukSto laipsnio gliomg —
generalizuoti toniniai-kloniniai traukuliai ir afazija. Tokie skirtumai gali pagelbéti diferencijuojant
Sias patologijas, taCiau jie néra patognominiai (10). Pacientei A pirmieji simptomai buvo kair¢
hemiparez¢ ir nezymus kognityviniy funkcijy sutrikimas. Toks simptomy tipas ir tai, kad jie apéme
daugiau nei vieng funkcing neurologine sistema, kél¢ jtarimus, kad pacientei gali buiti CNS navikas.

Pacientei B liga pasireiské ilgiau nei savaite trunkanciu galvos svaigimu, pykinimu, vémimu
bei sutrikusia kalba, taip pat buvo stebimas horizontalus nistagmas. Remiantis Vokietijos galvos
svaigimo ir pusiausvyros sutrikimy centre surinktais duomenimis, vestibulinio sindromo priezastys
dazniausiai yra periferinés, o centrinés kilmés priezastys nustatomos 12,3% pacienty (21). Sisteminés
apzvalgos duomenimis, centrinés kilmés imaus vestibulinio sindromo priezastimi i§sétin¢ sklerozé
buvo tik 11% pacienty, o iSeminis insultas — 79% (22). Pacientams, atvykusiems j skubios pagalbos
skyriy dél iimaus vestibulinio sindromo, daznai pirmiausias atlickamas radiologinis tyrimas biina
galvos smegeny KT. Sis tyrimas atliktas ir pacientei B siekiant atmesti jtariama spontaning
intracerebring kraujosruvg. Nors KT naudinga diagnozuojant intrakranijines hemoragijas, kiti
uzpakalinés daubos paZeidimai yra sunkiai pastebimi dél $ios srities kauliniy artefakty (22). Pacientés
B KT tyrimuose taip pat nebuvo matoma patologinio tankio Zidiniy, sietiny su buvusiais simptomais.
Savaités beégyje pacientei atlikti dar du kartotiniai galvos smegeny KT tyrimai, kuriuose buvo
matomos hipodensinés zonos abipus pamato branduoliy srityje, kas bidinga iSeminiam insultui, bet
retais atvejais gali biiti biidinga ir ] navikg panasiai IS (23,24), taciau pacientei diagnozuotas iSeminis

insultas. IS simptomai gali pasireiksti imiai arba potimiai, per kelias dienas ar savaites pablogéja, per
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2-3 savaites pasiekia didziausig sunkumg ir tuomet biikle palaipsniui atsistato varijuojant nuo
minimalaus simptomy regresavimo iki visiSko pasveikimo, paprastai pra¢jus 2-4 savaitéms po
didziausio deficito pasiekimo (17). Panasi simptomy eiga buvo stebima ir pacientei B, kas leisty jtarti
IS, taciau palaipsniui progresuojanti simptomatika gali biiti biidinga ir iSeminiam insultui (25). Norint
diferencijuoti $ias dvi patologijas, reikéty atlikti galvos smegeny MRT tyrima su kontrastu ir DWI
rezimu. IS pazeidimams budingas kontrasto kaupimas, kuris i§licka vidutiniskai 3-6 sav., o smegeny
infarkto zonos kontrasto kaupimas isryskéja tik po keliy dieny nuo simptomy pradzios. DWI rezime
tiek IS, tieck smegeny infarkto atveju yra matomas hiperintensinis zidinys, taCiau pastarajam yra
biidinga sumazeéjusi tariamosios difuzijos koeficiento (angl. apparent diffusion coefficient, ADC)
reikSme d¢l citotoksinés edemos, o IS Zidiniams biidinga padidéjusi ADC reikSme dél vazogeninés
edemos. Taip pat diferencijuojant Sias ligas naudingas nugaros smegeny MRT, kadangi 50-90% IS
pacienty gali biiti matomi pazeidimai nugaros smegenyse (24). Galvos MRT tyrimas pacientei B
atliktas kiek véliau nei po ménesio nuo simptomy pradzios, buvo matomas vienas kontrastg kaupiantis
7idinys su paryskinta difuzijos restrikcija. Sie pozymiai leido jtarti IS, ta¢iau atsizvelgiant j pacientés
amziy ir tai, kad liga tuo metu buvo monofaziné bei matomas tik vienas paZeidimas, nuspresta palikti
iSeminio insulto diagnozg. Nugaros smegeny MRT pacientei B nebuvo atlikta.

Tiek pacientei A, tiek pacientei B atlikus pirmgjj MRT tyrimg buvo matomi pazeidimai
diferencijuotini su CNS navikais (glioma, limfoma) ir j navikg panaSia IS. MRT vaizduose NDP ir
CNS navikai gali atrodyti panaSiai, taCiau yra keletas pozymiy, kurie gali padéti atskirti Sias
patologijas (10). Paprastai kontrastg kaupia dauguma NDP (84%) (9). Kontrasto kaupimas gali biiti
homogeninis, heterogeninis, difuzinis, nevientisas, mazginis, atviro ziedo ar uzdaro Zziedo (6).
Heterogeninis kontrasto kaupimas labiau biidingas nei homogeniSkas (43.9% ir 14.6% atitinkamai)
(28). NDP gana biidingas uzdaro Ziedo kaupimo poZymis (18%), taciau yra mazo specifiSkumo, nes
taip pat biidingas ir CNS navikams, abscesams (26,27). Vienas charakteringiausiy NDP bruozy yra
atviro ziedo kontrasto kaupimas. Nors jo jautrumas varijuoja nuo 27% iki 71%, taciau specifiSkumas
yra gana aukstas — 98%—100% (27). Atviro Ziedo kontrasto kaupimas btidingas ir gliomoms bei CNS
limfomoms, taciau pasireiskia ne taip daznai lyginant su NDP (10,29). 2017 m. retrospektyviniame
tyrime nustatyta, kad atviro Ziedo kaupimas buvo matomas 50% NDP atvejy, o gliomy ir CNS
limfomy atitinkamai 27% ir 18% (29). Remiantis 2022 m. retrospektyviniu tyrimu, atviro Ziedo
kontrasto kaupimas buvo matomas 30% 1 navika panasSios IS atvejy, o gliomy — 1%. Pastarojo tyrimo
duomenimis, NDP taip pat labiau nei gliomoms biidingas hipointensinis pazeidimo signalas T1 sekoje
ir hipointensinis krastas T2 sekoje, esantis tose paciose vietose, kur matomas atviro ar uzdaro ziedo
kontrasto kaupimas (10,11). Abiem pacientéms pirmojo paiméjimo metu atliktuose MRT tyrimuose
buvo matomi kontrasta kaupiantys Zidiniai, taCiau tik pacientei A buvo stebimas atviro Ziedo

kaupimas. Atviru Ziedu netolygiai kontrasta kaupiantis zidinys pacientei B atsirado tik antrojo
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patiméjimo metu. Nors | navika panasios IS pazeidimai yra didesni nei klasikinés IS ir yra aprasyta
atvejy, kai jy dydis sieké 12 cm, taciau vidutiniSkai jie biina mazesni nei CNS limfomos ar gliomos
zidiniy (7,10,29). Perifokaliné edema stebima mazdaug dviem tre¢daliams pacienty, o jvairaus
laipsnio masés efektas stebimas maziau nei pusei pacienty (9,28), ta¢iau edema ir masés efektas buna
mazesni nei CNS naviky atveju (7,10,29). Pazeidimy vietos pagal daznj CNS navikams ir NDP
pasiskirsto panasiai, taciau NDP labiau biidingi dauginiai baltosios medziagos pazeidimai, o CNS
navikams daznesnis pilkosios medziagos jtraukimas (10,29). Pacientei B visy paiméjimy metu buvo
matomi pavieniai paZeidimai, antrojo paiiméjimo metu buvo stebima gana didelé edema bei masés
efektas, o tai prisid¢jo prie sunkesnés ligos diagnostikos. Pacientei A jau pirmojo paiiméjimo metu
buvo matomi IS biidingi dauginiai Zidiniai, tac¢iau stebimas NDP su edema ir masés efektu kel
jtarimy, kad tai gali biti metastazés galvos smegenyse.

Vienas i$skirtiniy IS bruozy yra centrinés venos poZymis, kuris yra biidingas ir j navikg panasiai
IS bei padeda ja diferencijuoti nuo kity ligy. Centriné vena vizualizuojama kombinuojant skirtingy
MRT seky ir rezimy vaizdus (pvz., T2 ir FLAIR (angl. Fluid Attenuated Inversion Recovery)) ir biina
matoma didesniy nei 3 mm paZeidimy centre. Sis pozymis biidingas 73% IS pazeidimy; pasizymi
aukstu specifiSkumu ir jautrumu (92% ir 95% atitinkamai) (30). Taciau né vienai i§ pacienciy centriné
vena nebuvo vizualizuota.

Diferencijuoti CNS navikus ir NDP naudingas gali biiti MRT DWI rezimas. NDP ADC
paprastai btina didesnis nei CNS limfomos ar gliomos Zzidiniy (27). Taip pat NDP budingos
heterogeninés difuzijos koeficiento reikSmés — pazeidimo centre jos didesnés dél vazogeninés edemos
ir mielino destrukcijos, o periferijoje yra Zemesnés (stebima difuzijos restrikcija) dél uzdegiminiy
lasteliy infiltracijos. Atliekant pakartotinus MRT tyrimus NDP krasStuose gali buti stebimas difuzijos
restrikcijos dinaminis kitimas, kas néra biidinga navikams ar abscesams (6). Abiem pacientéms
viename ar kitame ligos etape buvo stebima NDP difuzijos restrikcija, taciau pacientei B buvo
matomas ir dinamiskas difuzijos restrikcijos kitimas.

Nors MRT yra laikoma auksinio standarto tyrimu diagnozuojant NDP (11), pasireiskus
zidininiams neurologiniams simptomams, skubios pagalbos skyriuje daznai pirmiausia atliekama KT
(31). Abiem pacientéms taip pat pirmiausia buvo atliktas galvos smegeny KT tyrimas. Sis tyrimas
rekomenduojamas kaip pagalbinis derinant su MRT, ypac tais atvejais, kai yra kontrasta kaupianciy
zidiniy. Jeigu tokie MRT Zidiniai KT vaizduose matomi kaip hipodensiniai smegeny Zievés ar pamato
branduoliy atzvilgiu, labiau tikétina, kad tai yra j navikg panasi IS, o ne CNS navikas (29).

Smegeny skyscio tyrimai yra naudingi diferencijuojant NDP nuo kity CNS ligy. DaZniausiai
randami pakitimai yra padidejes baltymo kiekis smegeny skystyje (padidéjes IgG indeksas) ir
randamos oligokloninés juostos (11), taciau Sie pakitimai gali biiti buidingi ir limfoproliferacinéms

ligoms (32). Lyginant i navikg panaSios IS, pirminés CNS limfomos ir gliomos smegeny skysc¢io
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tyrimy rezultatus, leukocity, baltymo ir gliukozés kiekiai reik§mingai nesiskiria (29). Smegeny
skysCio citologiniame tyrime randamos atipinés neoplastinés limfoidinés lastelés biidingos CNS
limfomai (32). Pacientés A smegeny skystyje pirmo patiméjimo metu buvo aptiktos oligokloninés
juostos, kity reik§mingy smegeny skyscio pakitimy neaptikta nei pacientei A, nei pacientei B.

Esant jprastiems demielinizacijos pazeidimams MRT, smegeny biopsija néra atlickama, taciau
esant atipiniams pazeidimams biopsija gali biiti neiSvengiama norint nustatyti diagnozg (7). [vairiy
tyrimy duomenimis, biopsija atlickama 12,8-30% NDP atvejy, o i§ jy 65-100% yra randami
demielinizacijai buidingi poZymiai (9,28,33). NDP histopatologiniai pakitimai atspindi klasikinius
iminés uzdegiminés demielinizuojancios ligos pakitimus — matomi demielinizacijos plotai su
padidéjusiu uzdegiminiy lasteliy kiekiu. Uzdegiminj infiltratg daugiausia sudaro mielino turintys
putotieji (angl. foamy) makrofagai ir reaktyvis astrocitai, kurie gali turéti dauginiy branduoliy
(Creutzfeldt—Peters lgstelés). Taip pat gali buti matomi perivaskuliniai ir parenchiminiai limfocity
infiltratai. Taciau Sie histologiniai pakitimai gali biiti klaidingai interpretuoti kaip Zemo ar auksto
laipsnio astrocitoma, oligodendroglioma ar potimis smegeny infarktas (6,11). Pacientei B smegeny
biopsija buvo atlikta du kartus, taciau abiejy patologiniy tyrimy rezultatai buvo nespecifiniai,
diferencijuotini su smegeny iSeminiais pakitimais ir demielinizacija. Infarktams, kaip ir NDP, yra
budingi reaktyviy astrocity ir putotyjy makrofagy gausa, taCiau infarkto atveju nebtina matomi
atsarginiai aksonai (angl. spared axons) (6). Creutzfeldt—Peters lgstelés gali atrodyti kaip mitozinés
glialinés lgsteleés, todél imituoja navikus. Kiti NDP ir naviky histologiniai panasumai yra padidéjes
lasteliy kiekis, nekrozés plotai su branduoliy atipija, astrocitinis pleomorfizmas (7,11). Pozymiai,
nurodantys, kad stebimas demielinizuojantis procesas yra daugybé putotyjy makrofagy nesant
koaguliacinei nekrozei, tolygiai iSsidéste, jsimais¢ tarp makrofagy reaktyviis astrocitai, i$ kuriy dalis
yra Creutzfeldt—Peters lgstelés, perivaskulinis uzdegimas bei santykinis aksony i§saugojimas, o taip
pat — demielinizacijai néra biidinga mikrokraujagysliy proliferacija (11). Nors pacientei B remiantis
biopsija nebuvo galima diagnozuoti IS, ta¢iau jos duomenis derinant su MRT vaizdais buvo atmesta
naviko diagnoze.

NDP yra biidingi ne tik IS, bet ir kitoms demielinizuojancioms ligoms — imiam diseminuotam
ecefalomielitui, difuzinei mielinoklastinei sklerozei (Sidlerio ligai), ONMSL ir MOGAL (6,34).
poZymiai yra optinis neuritas ir i§ilginis mielitas, o re¢iau — smegeny kamieno/smegenéliy sindromai,
kurie ir pasireiSké pacientei B. IS, ONMSL ir MOGAL simptomai persidengia todé¢l gali kilti
sunkumy jas diferencijuojant (35). Diferencijuoti IS nuo ONMSL ir MOGAL padeda serologiniai
smegeny skyscio ar serumo tyrimai. MOGAL diagnozei nustatyti yra biitinas teigiamas Ak prie$
mielino oligodendrocito glikoproteing (MOG-Ak) testas serume arba smegeny skystyje (35). Ak prie$
akvaporing (AQP4-Ak) aptinkami trecdaliui ONMSL pacienty (36). Pacientei B iy Ak titrai buvo
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neigiami. Tai patvirtino, kad pacienté neserga MOGAL, tafiau nebuvo galima atmesti ONMSL
diagnozés. Oligokloninés juostos smegeny skystyje gali biiti aptinkamos sergantiems ONMSL ar
MOGAL (apie 10%—-20% atvejy), taciau kur kas reciau nei sergantiems IS (35). 2023 m. buvo atliktas
tyrimas, ] kurj jtraukti IS, MOGAL ir seropozityviy ONMSL pacientai, turintys bent vieng NDP.
Tyrime nustatyta, kad ONMSL ir MOGAL pazeidimai dazniau aptinkami infratentorinéje smegeny
dalyje, o IS — supratentoriné¢je. ONMSL ir MOGAL atveju buvo aptikti pamato branduoliy,
kortikospinalinio laido ir didziosios smegeny jungties NDP, o IS atveju Siose srityse NDP nebuvo.
MRT poZymiai labiau biidingi IS, net ONMSL ir MOGAL, buvo — cistinis komponentas, aiskios
pazeidimy ribos, T2 hipointensinis krastas. Taip pat IS pacienty MRT buvo stebimas didesnis kiekis
T2 hiperintensinio signalo pazeidimy ir kontrastg kaupian¢iy pazeidimy. Difuzijos restrikcija matoma
beveik visiems IS pacientams (98%), dviem trecdaliams ONMSL pacienty, bet tik ketvirtadaliui
MOGAL pacienty. Pastebéta, kad IS labiau nei pastarosioms ligoms biidinga arkos formos periferine
difuzijos restrikcija. Nugaros smegeny MRT vaizduose IS labiau budingas centrinis pazeidimy
i8sidéstymas, o ONMSL ir MOGAL — periferinis (34). Treciojo paiiméjimo metu pacientés B MRT
vaizduose buvo matomas hiperintensinis zidinys tilte, pereinantis ] smegenéles, kaupiantis kontrasta,
be difuzijos restrikcijos. Tokie pakitimai gali pasireikSti tick ONMSL atveju, tiek IS.
ReikSmingiausias faktorius atmetant ONMSL diagnoze buvo antrojo paiiméjimo metu stebimas NDP
supratentoringje smegeny dalyje, kuris labiau budingas IS.

I navikg panasios IS gydymas grindZiamas gydytojy patirtimi, kuri paremta atvejy apraSymais
ir atvejy serijomis. Ligos paliméjimai dazniausiai pradedami gydyti didelémis kortikosteroidy
dozémis (vidutiniskai 5 dieny gydymas) (7,28). 2012 m. tyrimo duomenimis, gydant kortikosteroidais
daugiau nei 80% pacienty buvo pasiektas teigiamas atsakas (37). Nepasiekus pakankamo efekto arba
esant pablogéjimui skiriamas antro pasirinkimo gydymas plazmaferezémis (7). | navikg panasios IS
pirmas paiiméjimas paprastai biina sunkesnis nei klasikinés IS, dazniau pasireiskia polisimptomiskai,
todeél pastebéta, kad penktadaliui pacienty paimejimui iSgydyti yra skiriama kortikosteroidy ir
plazmafereziy kombinacija, kuomet klasikinés IS paiimé¢jimo iSgydymui paprastai uZtenka vieno
intraveniniy kortikosteroidy ciklo (28). Nepasiekus pakankamo efekto gydant kortikosteroidais ir
plazmaferezémis galimas tolimesnis gydymas rituksimabu, ciklofosfamidu ar intraveniniu
imunoglobulinu, taciau Siy medikamenty prireikia tik nedidelei daliai pacienty (9,38). Abiejy
pacien¢iy paiimejimai daZniausiai buvo gydomi metilprednizolono pulsterapija 3-5 dienas,
priklausomai nuo ligos sunkumo ir buvo stebimas geras atsakas j gydyma. Pacientés A antrasis ir
pacientés B tre€iasis paiime¢jimai buvo itin sunkiis (pacientés A EDSS paiiméjimo metu buvo 7,0, o
pacientés B — 8,0), todél gydyti pulsterapijos ir plazmafereziy kombinacija, atsakas j gydyma taip

pat buvo geras.
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Siekiant iSvengti IS atkryCiy ir negalios progresavimo yra skiriami ligg modifikuojantys
preparatai. Kol kas néra pakankamai jrodymy, paremianciy LMG skyrimg esat kliniSkai izoliuotam
NDP, taigi daugelis klinicisty yra linke sulaukti, kol liga atitiks 2017 m. IS McDonald kriterijus.
Taciau kai kuriais atvejais LMG skirti galima ir IS kriterijy neatitinkantiems pacientams — kai
kliniskai izoliuoto NDP simptomai buvo ypa¢ sunkis ar sukélé nejgaluma, arba jei yra kity pozymiy
(pvz., teigiamos oligokloninés juostos smegeny skystyje), rodan¢iy didele rizika kliniskai izoliuvotam
sindromui (KIS) pereiti j IS (11).

I navikg panaSiai IS gydyti vartojami tokie patys liga modifikuojantys preparatai kaip ir
klasikinei IS, taCiau, d¢l budingo agresyvesnio klinikinio pasireiSkimo, i navika panasi IS anksc¢iau
pradedama gydyti didesnio efektyvumo vaistais, tokiais kaip natalizumabas, alemtuzumabas ar
okrelizumabas. 2020 m. retrospektyvinio tyrimo duomenimis, netrukus po pirmo j navikg panasios
IS pasireiskimo LMG buvo pradétas 71,5% pacienty, o 18 jy 53,4% paskirti didelio efektyvumo vaistai
(28). Palyginimui — 2017 m. retrospektyvinio tyrimo duomenimis, klasikiné IS pradéta gydyti didelio
efektyvumo vaistais apie 11% atvejy (39). Nustatyta, kad vieni i§ faktoriy, lemian¢iy ankstyva
didesnio efektyvumo vaisty pasirinkima, yra iSplitusiy demielinizuojanciy pazeidimy bei infiltraciniy
NDP buvimas. Pastarasis faktorius taip pat yra siejamas su prastesniu atsaku ] gydyma
kortikosteroidais ir didesniu nejgalumo laipsniu (28). Siuo metu néra pakankamai jrodymy, kad kuris
nors 1§ ligg modifikuojancéiy vaisty bty tinkamesnis gydant j navikg panasig IS, taigi gydymo
A LMG natalizumabu pradétas gana anksti, po 5 mén. nuo simptomy pradzios. Sj sprendima lémé
tai, kad pacientei antrasis ligos paiiméjimas pasireiSké ilgai netrukus po pirmojo (tarp paiiméjimy
buvo 1 mén.) ir jis buvo itin sunkus. Per 2 m. gydymo natalizumabu buvo pasireiSke dar du
paumeéjimai, jvertinta PDL rizika ir gydymas koreguotas — natalizumabas pakeistas didesnio
efektyvumo ir saugumo vaistu okrelizumabu. Pirmaisiais gydymo metais pacientei buvo pasireiske
dar du patiméjimai, tac¢iau véliau biiklé stabilizavosi ir paiiméjimai nebesikartojo. Ivertinus itin
sunkius patiiméjimus pacientei B nuspresta skirti LMG okrelizumabu. Kadangi Sios pacientés IS
diagnozeés nustatymas uztruko, atitinkamai pailgéjo ir laiko tarpas iki LMG skyrimo.

I navikg panaSios IS klinikin¢ eiga nesiskiria nuo klasikinés IS. Mazdaug dviem tre¢daliams
pacienty iSsivysto recidyvuojanti remituojanti ligos eiga, ketvirtadaliui pacienty pasireiSkia
monofazinis KIS, o pirminé progresuojanti eiga i§sivysto maziau nei 1% pacienty. Daliai pacienty
i8sivysto antriné progresuojanti klinikiné eiga; daugiau nei pusei i§ jy — per pirmuosius penkerius
ligos metus (9). Remiantis 2008 m. tyrimu, mediana laiko nuo pirmo iki antro j navika panasSios
demielinizuojancios ligos patiméjimo buvo 4,8 m. (26), o klasikinés IS — 1,7 m. (40). Toks laiko tarp
patimejimy skirtumas gali biti paaiskintas tuo, kad j navika panasi IS paprastai gydoma agresyviau

nei klasikiné (11). Abiem pacientéms taip pat i§sivysté recidyvuojanti remituojanti eiga. Pacientés A
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ir pacientés B tarpai tarp paiméjimy gana reikSmingai skyrési. Nors né vienai nebuvo skirtas LMG
po pirmojo patiméjimo, tac¢iau pacientei A antrasis paiiméjimas iSsivysté gana greitai po pirmojo, o
pacientei B kur kas véliau. Pacientei A stebétas geras LMG efektas — laiko tarpas tarp antrojo ir
treciojo paiimé¢jimy buvo 1,5 mety. 2008 m. tyrime rastas silpnas rySys tarp NDP dydzio ir EDSS
balo — pacienty, turin¢iy NDP > 5 cm, buvo didesné EDSS balo mediana palyginus su pacienty,
turinciy NDP < 5 cm (26). 2023 m. tyrime nustatyta, kad vyresnis amzius ir motoriniy sutrikimy
pasireiSkimas ligos pradzioje lémé prastesnes iSeitis ir didesnj nejgaluma. Gydymas didelio
efektyvumo vaistais siejamas su geresne motorine funkcija ir mazesniu nejgalumu (9). Taciau
ilgalaikés 1 navika panasios IS iSeitys reikSmingai nesiskiria nuo klasikinés IS (11). Abiejy pacienciy
NDP buvo < 5 cm, tadiau buvo stebéti itin sunkiis paime¢jimai nepaisant NDP dydzio, tafiau tam

galimai turéjo jtakos pacienciy amzius bei motoriniy simptomy pasireiSkimas.

ISVADOS IR REKOMENDACIJOS

Siame darbe apragyti atvejai atspindéjo tai, kad j navika panasios i$sétinés sklerozés klinikinis
pasireiSkimas skiriasi nuo klasikinés iSsétinés sklerozés ir gali imituoti centrinés nervy sistemos
navikus, smegeny infarkta, ar kitas demielinizuojancias ligas, o taip pat iliustravo sunkig $ios ligos
diagnostikg, kuri kai kuriais atvejais gali uztrukti ilgiau nei metus. Ankstyva ligos diagnostika lemia
ankstyva liga modifikuojan¢io gydymo taikyma, o Sis savo ruoztu pristabdo negalios vystymasi.
[vairiuose atliktuose tyrimuose yra nustatyta pozymiy, kurie labiau buidingi j navikg panasiai iSsé€tinei
sklerozei lyginant su centrinés nervy sistemos navikais ar kitais imituojanciais susirgimais, taciau tie
pozymiai néra patognominiai. Taigi ligai diagnozuoti dar daznai yra pasitelkiama biopsija, o jei ir §ios
duomenys biina nespecifiniai, diagnoz¢ nustatoma remiantis klinikine ligos eiga. Taciau, jeigu
pacientui pasireiskia zidininé neurologiné simptomatika, o galvos smegeny magnetinio rezonanso
tomografijoje yra matomas kontrasta kaupiantis zidinys, svarbu ] diferencing diagnostika jtraukti j
navikg panasig iSséting skleroze. Ypac svarbu atkreipti démesj j darinius, kaupianc¢ius kontrastg atviro
ziedo forma, o taip pat jei pazeidimai yra dauginiai. Nors i8sétiné sklerozé dazniausiai pasireiskia 20-
40 mety amziaus asmenims, pasireiSkus budingiems poZymiams, reikéty jtarti | navika panaSig

i8séting sklerozg ir vyresnio amZiaus pacientams.
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