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SANTRUMPOS

Santrumpa Santrumpos paaiSkinimas

AKS Arterinis kraujo spaudimas

ALT Alaninaminotransferaze

AST Aspartataminotransferaze

BKT Bendras kraujo tyrimas

BST Bendras §lapimo tyrimas

CNS Centriné nervy sistema

CRB C-reaktyvusis baltymas

DTL Didelio tankio lipoproteinai

EEG Elektroencefalograma

EKG Elektrokardiograma

ENG Eritrocity nusédimo greitis

EPS Ekstrapiramidiniai simptomai

GAF Bendro veiklos vertinimo skalé (angl. Global Assessment of Functioning Scale)
GMP Greitoji medicinos pagalba

HI Huckmano indeksas

KT Kompiuteriné tomografija

MMSE Trumpas protinés biiklés tyrimas (angl. Mini Mental State Examination)
MoCA Monrealio kognityvinio vertinimo testas (angl. Montreal Cognitive Assessment)
MRT Magnetinio rezonanso tomografija

NVNU Nesteroidiniai vaistai nuo uzdegimo

PTH Paratiroidinis hormonas

RVPL Respublikiné Vilniaus psichiatrijos ligoniné

SSRI Selektyviis serotonino reabsorbcijos inhibitoriai

TSH Skydliauke¢ stimuliuojantis hormonas

VMAT?2 Vezikulinis monoamino transporteris 2 (angl. vesicular monoamine transporter 2)
VULSK Vilniaus universiteto ligoninés Santaros klinikos

A\Y Zmogaus imunodeficito virusas



SANTRAUKA

RaktaZodziai: Fahr’o sindromas, Fahr’o liga, pamato branduoliy kalcifikacija, neuropsichiatriniai

simptomai, organiné psichoze, reta liga.

Vv —

Fahr’o sindroma/liga, pasiZymin€ig itin heterogeniSku klinikiniu pasireiSkimu. Baigiamojo darbo
tikslas — aptarti itin retg klinikinj atveji, kai pacientei jtariamas Fahr’o sindromas/liga pasireiSké timia
psichoze ir kitais neuropsichiatriniais simptomais, bei atlikti literatiiros apzvalga apie Sig patologija.
Naudojami klinikinio atvejo apras§ymo, mokslings literatiiros analizés ir sintezés metodai.

Baigiamojo darbo uZdaviniai: pristatyti pacientés gyvenimo ir ligos anamneze, hospitalizacijas
psichiatrijos stacionaruose, katamnezinj laikotarpj, psichinés ir somatinés biiklés jvertinima, atlikty
tyrimy rezultatus bei paskirto gydymo eigg ir atsaka i ji; ivertinti klinikinio atvejo duomenis ir pagristi
organings kilmés psichozes jtarima, pasitilant pakeisti psichiatring diagnoze tuo atveju, jei pacientei bus
patvirtinta Fahr’o liga arba sindromas; apzvelgti moksling literatiira apie Fahr’o sindromo/ligos
etiologija, diagnostikos metodus, klinikinius simptomus ir gydymo galimybes; pateikti kitus literatiiroje
aprasSytus klinikinius atvejus, kai Fahr’o sindromas/liga pasireiS$ké neuropsichiatriniais simptomais, ir
palyginti juos su nagrin¢jamu atveju.

ISvados. Pristatytas klinikinis atvejis, kai pacientei i§sivysté organinés kilmes psichozé. Diagnoze
padé¢jo patvirtinti neurovizualiniai tyrimai, atlikti antros hospitalizacijos metu, kai jtarima del organinés
psichozés sukele labai greitai pasireiske ekstrapiramidiniai simptomai, atsirad¢ nuo mazy antipsichotiky
doziy, ir Seiminés psichiatrinés anamnezés nebuvimas. Neurovizualiniais tyrimais nustacius abipusius,
simetriSkus kalcifikatus pamato branduoliy ir smegen¢liy srityse buvo jtartas Fahr’o sindromas arba
Fahr’o liga. Siuo metu siekiama i$siaiskinti, ar kalcifikacijos priezastys yra pirminés, ar antrinés, ir
laukiama genetiniy tyrimy atsakymy. Nustacius pamato branduoliy kalcifikacija, galima pagrjstai jtarti,
kad biitent ji nulémé psichozés pasireiskima, dél to klinikine diagnoze bty tikslinga keisti 1 FO6 registro
patologija. Fahr’o sindromas/liga yra labai reta neurodegeneraciné buklé, kurios klinikiniy simptomy
spektras gali biti itin platus, todél tiksliai diagnozei nustatyti greta simptomy jvertinimo biitini papildomi
tyrimai. Diagnostika remiasi kompiuterinés tomografijos tyrimu, genetiniu iStyrimu dél pirminés Fahr’o
ligos ir laboratoriniais tyrimais, padedanciais nustatyti antrines kalcifikacijos priezastis. Fahr’o sindromo
gydymas pirmiausia orientuotas j ji sukélusiy etiologiniy veiksniy pasalinima, taip pat kartu taikomas

simptominis gydymas. Kadangi Fahr’o sindromo/ligos atveju yra didesné nepageidaujamy reakcijy |
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vaistus rizika, tikslinga vengti klasikiniy antipsichotiky, mazinti skiriamy atipiniy antipsichotiky dozes
ir atidziai stebéti pacientus dél ekstrapiramidinés simptomatikos. Palyginus mokslingje literatiiroje rastus
klinikinius atvejus su baigiamajame darbe aprasytu klinikiniu atveju, pastebeti ir i§skirti tokie panaSumai:
vidutinis amzius 40—49 metai, radiologiniuose vaizduose matomi kalcifikatai pamato branduoliuose,
atsiradusi neurologiné simptomatika ir judé¢jimo sutrikimai. Greta pasireiské jvairiis psichiatriniai

sutrikimai: afektiniai, nerimo ir psichoziniai, lydimi iSreik$ty mastymo ir elgesio sutrikimy.

SUMMARY

Keywords: Fahr’s syndrome, Fahr’s disease, basal ganglia calcification, neuropsychiatric symptoms,

organic psychosis, rare disease.

Early diagnosis of rare diseases presents numerous challenges, particularly when diagnosing the
ultra-rare Fahr’s syndrome/disease, characterized by highly heterogeneous clinical manifestations. The
aim of this thesis is to discuss an extremely rare clinical case where Fahr’s syndrome/disease was
suspected in a patient with acute psychosis and other neuropsychiatric symptoms, and to conduct a
literature review of this pathology. Methods include the clinical case description, as well as the analysis
and synthesis of scientific literature.

Objectives of this thesis: to present the patient’s life and medical history, psychiatric
hospitalizations, the post-discharge period, assessment of mental status and physical condition, test
results, treatment course and its response; to evaluate the clinical case data and substantiate suspected
organic psychosis, suggesting a change in the psychiatric diagnosis if Fahr’s disease or syndrome is
confirmed; to review the scientific literature on the etiology, diagnostic methods, clinical symptoms and
treatment options of Fahr’s syndrome/disease; to present other clinical cases described in the literature
where Fahr’s syndrome/disease manifested neuropsychiatric symptoms, and to compare them with the
presented one.

Conclusions. A clinical case was presented in which the patient developed psychosis of organic
etiology. The diagnosis was confirmed by neuroimaging performed during the second hospitalization,
when the suspicion of organic psychosis was raised by rapidly developing extrapyramidal symptoms
from low doses of antipsychotics and the absence of family psychiatric history. Bilateral, symmetrical
basal ganglia and cerebellar calcifications led to suspicion of Fahr’s syndrome or disease. Further
evaluation is ongoing to determine whether the calcification is primary or secondary, with genetic test

results awaited. The finding of basal ganglia calcification suggests it triggered psychosis, supporting a
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clinical diagnosis change to F06 registry pathology. Fahr’s syndrome/disease is an ultra-rare
neurodegenerative condition with a broad spectrum of clinical symptoms; therefore, diagnosis requires
additional tests alongside clinical assessment. Diagnostics rely on computed tomography, genetic testing
for primary Fahr’s disease, and laboratory evaluation to rule out secondary causes. Treatment of Fahr’s
syndrome is primarily focused on eliminating etiological factors and symptomatic management. Given
the elevated risk of adverse drug reactions in Fahr’s syndrome/disease, it is recommended to avoid typical
antipsychotics, reduce doses of atypical antipsychotics, and closely monitor for extrapyramidal
symptoms. Comparison with other published cases revealed common features: an average age of 4049
years, basal ganglia calcifications on neuroimaging, neurological symptoms and movement disorders,
with a range of psychiatric disorders, including affective, anxiety, and psychotic, accompanied by

pronounced thought and behavioral disorders.

IVADAS

Rety ligy, iskaitant ir neurodegeneracines, diagnostika kelia jvairiy i$Stkiy. Neretai nustatoma
neteisinga arba pavéluota diagnoze, nes patologiniai procesai daugeliu atvejy prasideda dar gerokai pries
pasireiskiant pirmiesiems klinikiniams simptomams, o ankstyvieji simptomai gali biiti nespecifiniai ir
dél to painiojami su kitomis ligomis. Be to, ankstyva neurodegeneraciniy ligy diagnostikg apsunkina
biomarkeriy triikumas arba ribota jy diagnostiné verté dél nepakankamo specifiSkumo ir jautrumo (1).

Su Siais diagnostiniais i$Stikiais susiduriama ir nustatant pirming Fahr’o ligg arba antrinj Fahr’o
sindromg. Nors kartais terminai Fahr o sindromas ir Fahr’o liga naudojami kaip lygiaverc¢iai sinonimai,
kai kurie autoriai teigia, kad idiopatin¢ arba genetiniy mutacijy nulemta pamato branduoliy kalcifikacija
(t. y. pirmin¢) turéty biiti vadinama Fahr’o liga, o antrinei kalcifikacijai turéty biiti taikomas terminas
Fahr’o sindromas (2). Pamato branduoliy kalcifikacija gali buti atsitiktinis radinys ir paprastai yra
kliniskai nereik§minga, taciau Fahr‘o sindromas arba liga — tai itin reta, simptomin¢ §io radinio forma,
pasireiSkianti neurologiniais ir psichiatriniais sutrikimais (3). Kadangi patofiziologinis tam tikry
smegeny sriciy kalcifikacijos mechanizmas vis dar néra iki galo suprastas, o pirminés Fahr’o ligos atveju
néra efektyvaus specifinio gydymo, skiriamas tik simptominis gydymas. D¢l to $i tyrimy sritis yra aktuali
ir svarbi, o neuropsichiatrija, kaip tarpdisciplininis mokslas, gali zenkliai prisidéti prie proverzio.

Baigiamajame darbe pateikiamas klinikinio atvejo apraSymas, kai pacientei jtariamas Fahr’o
sindromas pasireiSké neuropsichiatriniais simptomais, ir palyginamas su kitais mokslinéje literatiiroje
apraSytais atvejais. Kaip rodo pristatomas klinikinis atvejis, $i patologija kartais gali debiutuoti imia
psichoze. Nors i$ pirmo zvilgsnio gali atrodyti, kad psichoz¢ visais atvejais gydoma vienodai — skiriami
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antipsichoziniai vaistai ir laukiama klinikinio pager¢jimo, i$ tiesy yra reikSmingy skirtumy. Psichoziniai
sutrikimai gali biiti endogeninés kilmés, kai nenustatoma organiné etiologija, arba egzogeninés kilmes,
salygoti intoksikacijos ar organiniy smegeny pazeidimy. Atsizvelgiant i skirtingg etiopatogenzg, skiriasi
ne tik gydymo taktika (vaisty parinkimas, dozés, nepageidaujamy reakcijy rizika), bet ir pati klinikine
simptomatika, ligos eiga bei prognoze. D¢l Siy priezasCiy itin svarbu ieSkoti psichozés etiologiniy
veiksniy, ypac kai psichozé pasireiSkia pirmg karta gyvenime, pacientui esant vidutinio ar vyresnio
amziaus, o kliniking iSraiSka ar atsakas j paskirtus vaistus néra tipiski.

Taigi, baigiamojo darbo tema gali biiti aktuali psichiatrams, neurologams ir kity sri¢iy gydytojams,
kurie darbe susiduria su neaiSkios kilmés psichozémis, atipine klinika ir turi parinkti tinkama gydymo
taktikg. Verta atkreipti démesj, kad organinés kilmés psichozés daznai reikalauja ne tik individualizuoto
vaisty parinkimo ir dozavimo, bet ir iSsamaus iStyrimo bei multidisciplininés specialisty komandos
prieziliros.

Baigiamojo darbo tikslas — aptarti itin reta klinikinj atvejj, kai pacientei jtariamas Fahr’o
sindromas/liga pasireiské imia psichoze ir kitais neuropsichiatriniais simptomais, bei atlikti literatiiros
apzvalga apie $ig patologija.

Baigiamojo darbo uZdaviniai:

1. Pristatyti pacientés gyvenimo ir ligos anamnez¢, hospitalizacijas psichiatrijos stacionaruose,
katamnezinj laikotarpj, psichinés ir somatinés buklés jvertinima, atlikty tyrimy rezultatus bei
paskirto gydymo eigg ir atsaka  jj.

2. Jvertinti klinikinio atvejo duomenis ir pagristi organinés kilmés psichozes jtarima, pasitlant
pakeisti psichiatring diagnozg tuo atveju, jei pacientei bus patvirtinta Fahr’o liga arba sindromas.

3. Apzvelgti moksling literattirg apie Fahr’o sindromo/ligos etiologija, diagnostikos metodus,
klinikinius simptomus ir gydymo galimybes.

4. Pateikti kitus literatiroje apraSytus klinikinius atvejus, kai Fahr’o sindromas/liga pasireiske

neuropsichiatriniais simptomais, ir palyginti juos su nagrinéjamu atveju.



1. KLINIKINIO ATVEJO APRASYMAS

40 mety moteris dé¢l didelio neramumo ir susijaudinimo issikvieté Greitaja medicinos pagalbg
(GMP) ir buvo atvezta | Respubliking Vilniaus psichiatrijos ligoning (RVPL). Pagrindiniai skundai
RVPL Priémimo-skubios pagalbos skyriuje: kiino kaustymas, negal¢jimas ramiai seédéti ir guléti,
trypc¢iojimas, tipinéjimas, sunkumai kramtant ir ryjant.

Gyvenimo ir ligos anamnezé. Pacient¢ gimé iSneSiota, ankstyvoji raida savalaiké. Kilusi i$
gausios Seimos, turi 4 seseris ir 1 broli. Néra zinoma, kad giminéje biity sirgusiy psichikos ligomis.
Mokykla pradé¢jo lankyti 6 mety, taciau joje gana sunkiai adaptavosi del lietuviy kalbos jgudZiy stokos
(pacientés Seimoje buvo kalbama rusiskai), gaudavo zemus pazymius. Nuo 5 klasés pazymiy vidurkis
pageréjo. Baigusi mokykla istojo 1 universiteta, pasirinko pedagoginés krypties studijas. Nors mokytis
sekési gerai, pabaigus studijas pagal profesija nepavyko susirasti mokytojos darbo. Paskutinéje
darbovietéje 12 mety dirbo apskaitininke, taciau neseniai i§¢jo i§ darbo, nes buvo sumazintas darbo
kriivis, o pereiti dirbti j kitas pareigas nenoréjo. Be to, kildavo nesutarimy su bendradarbiais (,,labai
i§siskirdavo nuomonés®). Siuo metu nedirba. Susituokusi, turi vieng vaikg. Taip pat patyré persileidima,
dél kurio labai iSgyveno, jauté kalte, nerimg. Galvos traumas neigia. Serga dermatitu. Alkoholio
nevartoja 6 metus, anksciau iSgerdavo tik per Sventes; kity psichoaktyviy medziagy vartojima neigia.
Prie$ 2 metus pradéjo jausti sunkuma kriitinéje, nerimavo, kad kazkas blogo gali nutikti Seimos nariams,
atsirado baimé¢ biiti vienai, sutriko miegas. NeiStvérusi tokios biisenos, prie§ metus ambulatoriSkai
kreipési i psichiatra, buvo paskirtas escitalopramas. Paskirtg vaistg géré 9 ménesius, blisena pageréjo,
taciau pacienté pasidaré mieguista, pasyvi. Psichiatras pasiiilé¢ nutraukti medikamentinj gydyma ir lankyti
psichologo konsultacijas (lanko daugiau nei metai).

Anamnezéje pries 3 ménesius gydyta RVPL, buvo nustatyta diagnozé F23.00 Uminis polimorfinis
psichozinis sutrikimas be Sizofrenijos simptomy, be susijusio Giminio streso. Hospitalizacijos trukmé —
13 dieny. Tuo metu pacientés biisena buvo pablogéjusi mazdaug 2 savaites, psichologé rekomendavo
stacionarinj gydyma. | RVPL Priémimo-skubios pagalbos skyriy atvyko su GMP d¢l neadekvataus
elgesio, lyd¢jo vyras. Keleta savaiCiy vargino padidéje¢s nerimas, atsiradusi stipri jtampa, nepastovus,
sutrikes miegas (per parg miegodavo nuo 30 minuciy iki 2 valandy). Apie savaite buvo sumazejes
apetitas. Pacienté prad¢jo epizodiskai girdéti balsus galvoje, tikino girdinti, kaip Sneka vyras ir stinus,
nors tuo metu jie tikrai negal¢jo Snekeéti. Vyro balsas tardavosi, ,.ka ¢ia veikti, kg ¢ia daryti, stinaus
balsas sakydavo, kad ,,nenori ruosti pamoky, geriau eity zaisti i lauka™ ir pan. Balsai kalbédavo vienas

per kita, kartais buidavo ir grasinancio pobiidzio, pvz., vyro balsas saké: ,,jei tu neapsiraminsi, pasodinsiu
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1 psichiatrijos ligoning.* EpizodiSkai aplinka atrodé lyg netikra, pasikeitusi (pvz., i$¢jus j laukg viskas
tapdavo pilkai balta). Pacienté pasteb¢jo, kad neatpazjsta vyro ir stinaus veidy, jie kito, maté po kelias jy
versijas, o kartais tapdavo vienodi kaip klonai ir nesugebédavo atskirti tarpusavyje. Pacienté interpretavo,
kad balsai atsirado, nes galbit stinus ,,jdiegé kokia programéle®. Taip pat jtariai ir neaiskiai kalb¢jo apie
Facebook profilius: esg viename nurodytas 29 mety amzius, kitame vyresnis, ten patalpintos vyro ir
stinaus nuotraukos, o pats profilis kinta. Jei pacienté pagalvodavo ar pasakydavo kazka ,,negrazaus® —
pamatydavo apie tai parasyta Facebook komentara, nors pati jokio jraSo nera$¢. BiigStavo dél siinaus,
,»gal jis kokioj sektoj papuole®. Epizodiskai jautési persekiojama (,,kazkas girdi, mato, ka a$ veikiu®).
Teige esanti labai pavydi, kartais imdavo atrodyti, kad vyras neiStikimas ir dé¢l to stengdavosi jj patikrinti.
Vyras patvirtino anamnezés duomenis, kad Zmona visada buvo gana pavydi, taciau dabar émé tvirtinti,
kad jis turi kitg Seima, kurig iSlaiko ir bendrauja. Vyrui dirbant, pacienté atsisésdavo priesais, keistai
stebédavo, kazka pati su savimi kalbédavosi.

Pacientei atvykus  RVPL, klinikoje vyravo komentuojancios, grasinancios klausos haliucinacijos,
nesistematizuoti persekiojimo kliedesiai, vaizdinio kliedesio elementai (atpazinimo klaidos,
inscenizavimo, neigiamo dvynio kliedesiai). Simptomatika polimorfine, greitai kintanti, i§sivysciusi per
trumpa laikotarp; (mazdaug 2 savaites). Greta — miego, apetito sutrikimai. Skyriuje pacienté greitai
adaptavosi, buvo ramaus, socialiai priimtino elgesio, dalyvavo uzimtumo veiklose. Uminé psichoziné
simptomatika medikamentinio gydymo fone redukavosi greitai, per kelias dienas. Stacionare skirtas
medikamentinis gydymas: olanzapinas iki 20 mg/d., vienkartinai suSvirkStas haloperidolis 5 mg/d. |
raumenis (véliau haloperidolis skirtas tabletémis — 5 mg/d.), triheksifenidilio hidrochloridas 2 mg/d.,
vienkartinai susvirksta diazepamo doz¢ 10 mg/d., paskui skirta 20 mg/d. diazepamo tabletémis (véliau
doz¢ sumazinta ir nutraukta). Alerginio kontaktinio dermatito gydymui nosies rauksliy ir virSutinés lipos
srityse paskirtas hidrokortizono tepalas 1 k./d. Taip pat hospitalizacijos metu buvo taikyta ergoterapija,
psichokorekcija, psichoedukacija, Seimos konsultavimas. ISraSymo dieng pacienté buvo ramaus elgesio,
adekvataus afekto, pakankamos impulsy kontrolés, imios psichozinés simptomatikos nekonstatuota.
Nepageidaujamo vaisty poveikio nestebéta. Pacienté suicidines mintis ir ketinimus neige, iSsake
adekvacius ateities planus, ketino eiti | darbo pokalbj, ambulatoriskai testi paskirty medikamenty
vartojima (10 mg/d. olanzapino, 5 mg/d. haloperidolio, 2 mg/d. triheksifenidilio hidrochlorido).

Subjektyvi katamnezé. Po hospitalizacijos pacienté¢ gerai jautési apie ménesj laiko, tese
haloperidolio, olanzapino ir triheksifenidilio hidrochlorido vartojima rekomenduotomis dozémis, tac¢iau
veliau pasireiské kiino kaustymas, éme ,.trypcioti vietoje*, nevalingai, nenatiiraliai laikyti pakeltas
rankas, jausti viso kiino jtampa, nenustygti vietoje. Be to, suintensyvéjo nerimas, atsirado

beprasmiskumo jausmas, apatija, niekas nebedomino. PasireiSké urogenitalinés sistemos sutrikimai:
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nebejauté noro $lapintis, Slapinosi ,,lyg per prievarta®, menstruacijy ciklas tapo nereguliarus. D¢l minéty
simptomy ambulatoriskai kreipési 1 psichiatrg, buvo rekomenduota mazinti haloperidolio doze
(paskutines 4 dienas iki hospitalizacijos gére 2,5 mg/d., véliau turéjo gerti 1,25 mg/d.), triheksifenidilio
hidrochlorido dozé padidinta iki 4 mg/d., o olanzapino dozé nekoreguota (10 mg/d.). Papildomai 3
paroms paskirta 5 mg diazepamo 2 k./d., nuo jo jautési kiek ramiau, ta¢iau minéti simptomai isliko.
Savijauta beveik negeré¢jo, pacienté pasidar¢ baiminga, émé atrodyti, jog ,sustings®. Alkoholio
vartojima, traumas, operacijas, somatines ligas katamneziniu laikotarpiu neigia.

Somatiné buklé ir atlikty tyrimuy rezultatai (pakartotinés hospitalizacijos RVPL metu).
Arterinis kraujo spaudimas (AKS) — 136/86 mmHg, pulsas — 78 k./min. Svoris — 55 kg, temperatiira —
36,6 °C. Plauciuose vezikulinis alsavimas be karkaly, Sirdies veikla ritmiska, tonai aiskis, pilvas
minkstas, neskausmingas, edemy néra. Umios zidininés neurologinés simptomatikos nekonstatuota.
Bendras kraujo tyrimas (BKT) be Zymesniy nukrypimy, rasta nezymi procentiné eozinofilija ir
hemoglobino kiekio padidé¢jimas (1 lentel¢). Biocheminiame kraujo tyrime stebima hipokalcemija —
kalcis 2,04 (norma nuo 2,15 iki 2,57) mmol/l, sumazgéjes didelio tankio lipoproteiny (DTL) kiekis — 1,37
(norma nuo 1,55) mmo/l. Fosforas, paratiroidinis hormonas (PTH), C-reaktyvusis baltymas (CRB),
gliukozeé, elektrolitai, S$lapalas, kreatininas, kreatinkinaz¢, alaninaminotransferazé (ALT),

aspartataminotransferazé¢ (AST) — normos ribose.

1 lentelé. Pacientés BKT

Tyrimas Rezultatas Norma
Leukocitai (WBC) (1079/1) 5,8 4-9
Eritrocitai (RBC) ((10*12/1) 5,1 4-5,1
Hemoglobinas (HGB) (g/l) 154 120-150
Hematokritas (HCT) (%) 44.9 36-46
Vidutinis eritrocity turis (MCV) (1) 88,6 82-98
Vidutinis hemoglobino kiekis eritrocite (MCH) (pg) 30,5 26-35
Vidutiné eritrocity hemoglobino koncentracija 343 320-360
(MCHC) (g/1)
Eritrocity pasiskirstymo plotis (standartinis 41,5 39-52
nuokrypis) (RDW-SD) (f1)
Eritrocity pasiskirstymo plotis (variacijos 12,8 11,6-13,7
koeficientas) (RDW-CV) (%)
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Trombocitai (PLT) (10"9/1) 294 180-320
Trombocity pasiskirstymo plotis (PDW) (1) 16,1 11-18
Trombocity vidutinis taris (MPV) (f1) 9,5 7,4-10,4
Dideliy trombocity santykis (P-LCR) (%) 22,6 11-45
Trombokritas (PCT) (%) 0,3 0,2-0,5
Neutrofilai (NEUT#) (1079/1) 3,1 2-7,5
Neutrofilai (NEUT%) (%) 53,8 50-72
Limfocitai (LYMPH#) (10"9/1) 1,82 1-4
Limfocitai (LYMPH%) (%) 31,6 19-37
Monocitai (MON#) (1079/1) 0,45 0,12-0,9
Monocitai (MON%) (%) 7,90 3-10
Eozinofilai (EO#) (1079/1) 0,34 0,02-0,45
Eozinofilai (EO%) (%) 6 1-5
Bazofilai (BASO#) (10"9/1) 0,04 0-0,09
Bazofilai (BASO%) (%) 0,7 0-1,5

Bendrame §lapimo tyrime (BST) leukociturija (leukocitai — 25 Leu/ul) (2 lentel¢).
Automatizuotame S$lapimo forminiy elementy tyrime padidéj¢s leukocity skaiCius bei rasta kalcio

oksalato dihidrato kristaly.

2 lentelé. Pacientés BST

Tyrimas Rezultatas Norma
Spalva (COL) Geltonas Geltonas
Skaidrumas (CLA) Skaidrus Skaidrus
Slapimo santykinis tankis (SG) 1,021 1,015-1,025
Reakcija (pH) 5,0 5-6
Baltymas (PRO) (g/1) 0,0 0-0,25
Gliukozeé (GLU) (mmol/l) 0,0 0
Ketonai (KET) (mmol/l) 0,0 0
Bilirubinas (BIL) (umol/l) 0,0 0
Urobilinogenas (UBG) (umol/l) 1,7-30 1,7-30
Leukocitai (LEU) (Leu/pl) 25 0
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Eritrocitai (BLD) (Ery/pl) 0 0

Nitritai (NIT) Nerasta Nerasta

Siekiant ekskliuduoti tiirinj galvos smegeny procesa, atlikta galvos smegeny kompiuterine
tomografija (KT). Patologiniy Zidininiy tankio pakitimy, biidingy imiai iSemijai ar hemoragijai, galvos
smegenyse nematyti. Smegen¢liy pusrutulivose, abipus nucleus dentatus srityse, matyti smulkis
kalcifikatai. Pamato branduoliy srityse abipus polimorfiniai jvairaus dydzio kalcifikatai. Vidurio linijos
strukttiros nedislokuotos. Bazinés cisternos laisvos. 4-asis skilvelis vidurio linijoje, nedeformuotas. 3-
asis skilvelis vidurio linijoje, 4 mm plo¢io. Soniniai skilveliai nepraplite, simetriski, nedeformuoti.
Huckmano indeksas (HI) — 43 mm. Konveksitaliniai subarachnoidiniai tarpai saikingai praplite
frontoparietaliai. Smegenéliy vagos nepraplitusios. Abipus retrobulbariniai tarpai laisvi. Matomi
prienosiniai anciai oringi. Turkiabalnis be matomy pakitimy. Vidiniai klausos kanalai n. y. Mastoidinés
celés oringos. Patologiniy kauly pakitimy apimtoje srityje nematyti. ISvada: kalcifikatai pamato
branduoliuose ir mikrokalcifikatai smegenéliy pusrutulivose nucleus dentatus srityse — KT vaizdas
budingas Fahr’o ligai (1 paveikslas). Saikingi degeneraciniai pakitimai galvos smegeny

frontoparietalinése srityse.

1 pav. Pamato branduoliy kalcifikatai pacientés galvos smegeny KT
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D¢l rasty pakitimy galvos smegeny KT ir jtariamo Fahr’o sindromo/ligos buvo paskirta vidiné
neurologo konsultacija. Medicininiuose dokumentuose duomeny apie galvos smegeny traumas,
neuroinfekcijas ar epilepsija néra. Seiminé anamnezé neigiama. Objektyviai: kalba nesutrikusi,
paliepimus vykdo. Galviniai nervai: akiy obuoliy judesiai laisvi, nistagmo néra, veidas simetriskas,
liezuvis vidurio linijoje, minkStojo gomurio judesiai simetriSki, sausgysliniai refleksai simetriski,
pagyvéje, praplestomis refleksogeninémis zonomis, polinkis j Babinskio refleksg kairéje puséje.
Tremoro nestebima, kiek susilpnéjusios fiziologinés ranky sinkinezijos, pareziy, rySkesniy jutimy
sutrikimy nenurodo. Rombergo padétyje svyruoja, pirSto-nosies méginj atlieka tiksliai, kelio-kulno
meéginj atlieka su nezymia intencija abipus, meninginiai simptomai neigiami. Buvo nustatyta gretutine
diagnoze: G23.9 Degeneracinés pamatiniy ganglijy ligos, nepatikslintos. Neurologas ambulatoriskai,
planine tvarka rekomendavo tretinio lygio gydytojo neurologo konsultacija. Taip pat buvo patarta taikyti
kineziterapijg ir tgsti Seimos gydytojo bei neurologo stebéseng iSrasius i§ RVPL.

Psichiné busena (pakartotinés hospitalizacijos RVPL metu). Tvarkingos iSvaizdos, kalba
noriai. Psichomotoriskai Siek tiek sujaudinta, nerimastinga (nenusedi vietoje, trypcioja, sédasi ir stojasi),
krastutinai jsitempusi, placiai atmerkusi akis, vienodos, viso pokalbio metu beveik nekintancios,
iSgastingos veido iSraiSkos. Objektyviai stebimas raumeny hipertonusas — pasyviai lankstant, ranky
raumenys rigidiski, stebimas ,,dantracio” fenomenas. VisapusiSkai orientuota teisingai, | klausimus
atsako pagal prasme¢. Skundziasi, kad jaucia kiino kaustyma, negali nusédéti vietoje, trypcioja, nejaucia,
kada nori Slapintis, taip pat biina sunku pradéti Slapintis ir tustintis, 5 dienas vélavo menstruacijos.
Aktyviai klausiant, suvokimo sutrikimus kategoriSkai neigia. Mastymas normalaus tempo, pakankamai
nuoseklus, kryptingas, kliedesiy neiSsako. Emocijos adekvacios, veido mimika mazai kintanti, nuotaika
prislégta. Démesio koncentracija pokalbiui pakankama. Suicidiniy minciy ir ketinimy neiSsako, bet
,henori gyventi taip jausdamasi“. ISsako kritikg dabartinei savo biisenai ir buvusiems liguistiems
iSgyvenimams, supranta, kad ,,viskas buvo ne taip, kaip tada atrodé, buvo psichozé*, nuogastauja del
buvusio elgesio, dé¢l i§¢jimo i§ darbo. Gydytis nori ir sutinka, sutikimus pasiraso.

Psichologinis asmenybés vertinimas. Kontaktas geras, pacienté noriai bendrauja, atvirai pasakoja
apie buvusius pergyvenimus, jvykius prie§ patenkant j ligoning. Labai daug, smulkmeniskai,
detalizuodama pasakoja apie savo Seimg, vyra, tarpusavio santykius ir savo bugstavimus. Vertinimo
uzduotis atlieka stengdamasi, dirba vidutiniu tempu, pakankamai produktyviai. Mastymas vidutinio
tempo, nuoseklus, pacienté lengvai iSskiria esminius objekty poZymius, pagal juos apibendrina ir parenka
tikslias apibendrinancias savokas, tik retkarciais, sudétingesnése uzduotyse — Siek tiek sunkiau.
Apibendrinimo proceso iSkraipymy $iuo metu nestebima. Vaizdinés asociacijos yra labai egocentriskos,

praktiSkai visas pateiktas sgvokas pacienté stereotipiskai sieja su savimi ir savo Seima, kiekviena sagvoka
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i8Saukia pasakojimus apie vyra, stiny ir bendravimg Seimoje. Asmenybé kruopsti, sazininga, pareiginga
— iki smulkmeniskumo, pedantiSkumo ir visiSko nelankstumo, rigidiSkumo, grieztai besilaikanti
socialiniy normy ir taisykliy bei nuolat to laukianti ir reikalaujanti i$ kity, linkusi moralizuoti. Jei kas
nors, jos manymu, nusizengia taisykléms ar nesilaiko jos reikalavimy, nepildo jos ,,teisingy* likes¢iy —
pasijunta nesaugi, jZeista, kyla daug abejoniy, biigStavimy, linkusi formuoti jtarinéjimus. Pacientei
biidingas stiprus noras visuomet kontroliuoti situacijg ir kitus (ypac — artimuosius, pastaruoju metu visas
démesys nukreiptas biitent | juos, nes kita socialin¢ veikla ir tolimesné aplinka ja mazai tedomina,
interesai siauri), turéti aiSkius, konkrec€ius planus ir tikeétis, kad viskas vyks pagal ja. Sunkiai pakelia
naujas situacijas, permainas, netikétumus, negeba persiorientuoti, reaguoti ir elgtis lanksc¢iau. Tokiu bidu
pacienté tikisi iSvengti nesékmiy, neigiamy dirgikliy, iSlaikyti saviverte, kuri i§ esmés yra menka, ja
iSlaiko kurdama priklausomus, kontroliuojancius santykius.

Gydymo eiga ir rezultatai. Pakartotinés hospitalizacijos RVPL metu taikytas medikamentinis
gydymas: olanzapinas 2,5 mg/d., triheksifenidilio hidrochloridas 4 mg/d., diazepamas 20 mg/d.
(palaipsniui mazinta ir nutraukta), propranololis 40 mg/d. Kartu taikyti ir nemedikamentiniai gydymo
metodai: ergoterapija, psichoedukacija, psichokorekcija, individualus psichologinis konsultavimas,
stacionariné psichosocialiné reabilitacija.

Pacienté¢ RVPL gydyta 32 dienas. Atvykus klinikoje vyravo psichomotorinis sujaudinimas, jtampa,
nerimas, ekstrapiramidiniai simptomai (EPS), tokie kaip raumeny hipertonusas, rigidiSkumas,
hipomimija, ,,dantracio fenomenas, akatizija. Gydymo metu sumaz¢jo EPS intensyvumas — iSnyko
akatizija, sumaz¢jo raumeny hipertonusas. Mastymas tapo nuoseklesnis ir kryptingesnis, nuotaika —
artima eutimiSkai, emocijos stabilios, sumazéjo nerimas. Psichozinés simptomatikos nekonstatuota.
Atlikus stacionaring psichosocialing reabilitacija, sumaZzéjo nerimas dé¢l ateities, tapo lengviau
susikoncentruoti, pager¢jo ekskreciné funkcija. Bendro veiklos vertinimo skalés (GAF, angl. Global
Assessment of Functioning Scale) jvertis padidéjo nuo 38 iki 55 baly. Objektyviai — iSlieka sumazéjusio
iSreik§tumo EPS (raumeny rigidiSkumas, hipomimija). Suicidines mintis ir ketinimus neigia, iSsako
adekvacius ateities planus — zada laikytis gydymo rekomendacijy, namuose uzsiimti buities darbais.
Pageréjus psichikos biiklei ir jvykdzius suplanuotg reabilitacijos plang, pacienté iSraSyta j namus.

Ligos eiga ir gydymas iSraSius i§ RVPL. Pacienté¢ toliau stebima ir konsultuojama Vilniaus
universiteto ligoninés Santaros klinikose (VULSK) dél jtariamo Fahr’o sindromo/ligos. Papildomai
atliktas galvos smegeny magnetinio rezonanso tomografijos (MRT) tyrimas: galvos smegenyse T2
hiperintensinio signalo ar kontrasting medziaga kaupianciy zidiniy nematyti, pamato branduoliuose
(globus pallidus) ir smegenelése (nucleus dentatus) matomi simetriSki apkalkéjimai be edemos ar maseés

efekto. Smegeny skilveliai vidutinio plocio, simetriski. Vidurio struktiros nedislokuotos.
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Subarachnoidiniai tarpai diferencijuoti, konveksitaliai saikingai prasipléte. Hipofizé nepadidéjusi.
Matomi galviniai nervai struktiiriSki. Vilizijaus Ziedo arterijose aneurizmy nematyti, nesimato deSinés
priekinés komunikantés. Veniniai sinusai kontrastuojasi tolygiai. Akiduobése retrobulbariai pakitimy
nematyti. Prienosiniai anciai, mastoidinés celés oringi. Nosies pertvara nedaug iSkrypusi i abi puses,
kriauklés hipertrofuotos. ISvada: simetriski apkalkéjimai globus pallidus, nucleus dentatus, panasu i
Fahr’o sindromg. DeSings priekinés komunikantés aplazija.

Neurologo konsultacija. Buklés jvertinimas objektyviai: kontaktiSka, orientuota. Hipomimija.
Tikrinant galvinius nervus — voky plySiai simetriSki, vyzdziai simetriski, fotoreaktyvis, akiy judesiai
pilnos amplitudés, nistagmo néra, veidas simetriskas, liezuvis vidurio linijoje, kalba sklandi, artikuliacija
nesutrikusi. Pareziy néra. Sausgysliniai refleksai simetriski, iSpléstomis refleksogeninémis zonomis,
patologinis Babinskio refleksas nestebimas, deSin¢je rankoje teigiamas Rozalimo refleksas. Bradikinezé
kair¢je rankoje. Abipus galtinése padidéjes ekstrapiramidinis rigidiSkumas, daugiau kair¢je.
Koordinacinius méginius atliecka patenkinamai, tremoras nestebétas. Atlikti laboratoriniai vario,
ceruloplazmino, geleZies, feritino tyrimai buvo normos ribose. Siuo metu specifinis gydymas
antiparkinsoniniais vaistais neskirtas. Rekomenduota genetiko konsultacija dél Fahr’o liga sukelian¢iy
mutacijy iStyrimo ir endokrinologo konsultacija dé¢l galimy retesniy kalcio apykaitos sutrikimy. Paskirta
kontrolé VULSK Parkinsono ligos kabinete po 3—6 ménesiy.

Endokrinologo konsultacija. Gimingje sesuo serga skydliaukés ligomis. Pacientés skydliauké
nepadidéjusi, mazgai apziiros metu ne€iuopiami. Hipoparatirozés néra, normokalcemija,
normofosfatemija. PTH — 6,93 (norma nuo 1,2 iki 5,3) pmol/l. Nustatyta vitamino D stoka, kuriai
koreguoti paskirta nuolatos gerti 0,266 mg kalcifediolio monohidrato 1 k./mén. Hipoparatiroz¢ pilnai
neatmesta, nes esant vitamino D stokai didéja PTH. Rekomenduota kartoti tyrimus po 4—6 ménesiy.

Genetiko  konsultacija.  Genealogija  neinformatyvi.  SuSauktas  konsiliumas  dél
neurodegeneraciniy ligy geny rinkinio tyrimo ir planuojama atlikti keliy—keliasdeSimties geny
koduojanciy seky tyrima naujos kartos sekoskaita.

Psichiatro konsultacija. Pacienté ambulatoriskai toliau reguliariai lankosi pas psichiatra, tgsiamas

gydymas minimaliomis olanzapino dozémis (2,5 mg) ir 20 mg propanololio 2 k./d.
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2. KLINIKINIO ATVEJO APTARIMAS

Gydant pacienta, kuriam pasireiSké pirmasis psichozés epizodas, svarbu kuo anksciau
diferencijuoti, ar tai endogeniné (dar vadinama neorganine), ar egzogenin¢ (organing) psichozé. Nuo
tinkamai nustatytos psichozés etiologijos priklauso gydymo strategijos parinkimas, prognoze ir gydymo
simptomai netipiski, dominuoja regos haliucinacijos, neigiama Seimin¢ psichiatriné anamnezé, pacientas
vartoja psichoaktyvias medZiagas, yra nauja galvos trauma, psichoze¢ lydi galvos skausmas (skausmo
pobiidis gali kisti). Jtarimg turéty sukelti ir apziliros metu nustatyta zidininé neurologiné simptomatika
arba kartu su psichoze pasireiSkiantys kiti neurologiniai bei kognityviniai sutrikimai — delyras,
demencija, afazija ir t. t. (4-6). Todé¢l visiems pirma psichoze patiriantiems asmenims tikslinga atlikti
galvos KT tyrima, net jeigu ir néra akivaizdziy organinés etiologijos pozymiy, ypac jei ligos eiga
netipiSka. Pagrindinés organiniy psichoziy gydymo problemos yra blogas antipsichoziniy vaisty
toleravimas ir didelis jautrumas nepageidaujamam jy poveikiui. Taigi, nustacius organinés kilmés
psichoze, galima tikétis, kad pacientas blogiau toleruos vaistus nuo psichozés, tod¢l reikés skirti
mazesnes jy dozes, atidziau stebéti, ar neatsiranda EPS. Taip pat, siekiant sumazinti EPS atsiradimo
rizika, tikslinga vengti haloperidolio ir kity pirmos kartos antipsichotiky, vietoj jy renkantis atipinius
antipsichotikus.

Galimai organing konkretaus apraSomo klinikinio atvejo psichozés etiologija rodo tai, kad EPS,
tokie kaip akatizija, raumeny rigidiSkumas, i$sivysté labai greitai ir nuo mazy antipsichoziniy vaisty
doziy. Be to, Seimin¢ psichiatriné anamnez¢ neigiama, o amzius netipiSkas pirmam psichozés epizodui.
Atliktuose galvos smegeny KT ir MRT tyrimuose rasti kalcifikatai pamato branduolivose ir
mikrokalcifikatai smegenéliy pusrutuliuose, dantytojo branduolio (lot. nucleus dentatus) srityse dar
labiau patvirtino organinés psichozés jtarima, o specifinés kalcifikacijos sritys ir simetriskas, abipusis
kalcifikaty i$sidéstymas leido jtarti itin retai diagnozuojama Fahr’o ligg arba Fahr’o sindroma. Siame
etape siekiama diferencijuoti pirming¢ Fahr’o ligg nuo antrinio Fahr’o sindromo ir laukiama genetiniy
tyrimy atsakymy, kurie leisty galutinai patvirtinti pirminés Fahr’o ligos diagnoze. Jai pasitvirtinus,
tikslinga keisti psichiatring diagnoz¢ i FO6 registro patologija (F06.2 Organinis kliedesinis (panasus }
Sizofrenijg) sutrikimas arba F06.8 Kiti patikslinti psichikos sutrikimai dél galvos smegeny pazeidimo,
disfunkcijos ir somatinés ligos).

Kadangi tikétina, jog pacientei neuropsichiatriniai simptomai atsirado dél organiniy pakitimy,
biitinas detalus multidisciplininés komandos gydytojy iStyrimas. Siuo konkre¢iu aprafomu atveju
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pacientg toliau konsultuoja ir stebi psichiatras, neurologas, genetikas, endokrinologas, radiologas, Seimos
gydytojas. Tesiamas gydymas minimaliomis atipinio antipsichotiko dozémis. Papildomai paskirta
stacionariné psichosocialin¢ reabilitacija, ergoterapijos ir kineziterapijos uzsiémimai, teikiamos
individualios psichologo konsultacijos. Jeigu pacientei bus nustatytas antrinis Fahr’o sindromas, galima
skirti specifinj gydyma. Tuo tarpu nustacius pirming, genetinés mutacijos nulemtg arba idiopating Fahr’o

liga, skiriamas tik simptominis gydymas, o ligos eiga ir prognoz¢ — sunkiai nuspéjama.

3. LITERATUROS APZVALGA

3.1 Retos ir labai retos ligos Siandienos kontekste

Visoje Europos Sajungoje, o kartu ir Lietuvoje, sutarta, kad reta liga laikoma tokia liga, kuria serga
ne daugiau nei 5 i§ 10 000 asmeny (t. y. ne daugiau kaip 1 i§ 2 000) (7). Bendro labai rety ligy apibrézimo
néra, taciau Lietuvos Respublikoje sveikatos sutrikimas priskiriamas prie labai rety ligy ar bukliy, kai
yra ne daugiau kaip 1 naujai diagnozuotas atvejis 200 000 gyventojy per metus (8). Remiantis statistiniais
duomenimis, $iuo metu Europos Sajungoje registruota apie 5 000—8 000 rety ligy, kuriomis serga
daugiau nei 30 mln. gyventojy (9). Kasmet aprasoma keli Simtai naujy rety ligy, todél manoma, kad
tobuléjant naujos kartos sekoskaitos metodams, rety ligy skaicius ateityje gali siekti 15 000 (8). Tiksli
etiologija Zinoma tik apie pusés visy aprasyty rety ligy (10). Didzioji dalis, t. y. mazdaug 80 proc., i$ jy
yra genetinés (10).

Lietuvoje taip pat vis didesnis démesys skiriamas ankstyvai rety ligy diagnostikai, gydymui ir
ilgalaikei priezitirai. PavyzdZziui, Lietuvos Respublikos Sveikatos apsaugos ministerijoje jkurta Rety ligy
sveikatos politikos grupé, kuri atsakinga uz rety ligy koordinavimo ir politikos klausimus (10). O retomis
ligomis sergantiems pacientams visapusiskg medicining pagalbg uztikrina du centrai — VULSK Rety ligy
koordinavimo centras ir Lietuvos sveikatos moksly universiteto ligoninés Kauno kliniky Rety ir
nediagnozuoty ligy koordinacinis centras (11). 2020 metais VULSK Rety ligy koordinavimo centre reta
liga pirma karta uZregistruota 622 vaikams ir 1924 suaugusiems. Tais paciais metais VULSK
Medicininés genetikos centre, atlikus genetinius tyrimus, reta liga pirma karta buvo diagnozuota 252
pacientams (8).

Siekiant diagnozuoti retas ligas iki jy klinikinio pasireiSkimo, Lietuvoje, VULSK Medicininés
genetikos centre, nuo 1975 mety vykdomas visuotinis naujagimiy patikrinimas. Pagal §ig programa visi
naujagimiai, tévams sutikus, tikrinami dél kritiniy jgimty Sirdies ydy, klausos ir regos sutrikimy bei
jgimty rety ligy. Siuo metu naujagimiai i§ sauso kraujo lao éminio patikrinami dél 12 jgimty rety ligy:
fenilketonurijos, jgimtos hipotirozes, adrenogenitalinio sindromo, galaktozemijos, vidutinio ilgio riebaly
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rigsciy acil-KoA dehidrogenazés stokos, metilmalono acidemijos, I tipo gliutaro acidemijos, ilgy
grandiniy riebaly rugsciy 3-hidroksi-acil-KoA dehidrogenazes stokos, karnitino nesiklio stokos, klevy
sirupo Slapime ligos, spinalinés raumeny atrofijos ir cistinés fibrozés. Tyrimas finansuojamas
privalomojo sveikatos draudimo fondo léSomis, taciau tévams pageidaujant, gali buti atlickama mokama
iSpléstiné naujagimio patikra dél 30 paveldimy ligy. Jei atlikus tyrimg rezultatai virSija normos ribas,
tévai informuojami ir naujagimis nukreipiamas reikiamo gydytojo specialisto konsultacijai (12).

Didé¢jantis visuomenes susidoméjimas ir besiformuojantis tarpdisciplininis poZitiris  rety ligy
diagnostika atskleidzia reikSmingg pazanga tiek moksliniy tyrimy, tiek klinikinés praktikos srityse. Tai
parodo kasmet paskuting vasario ménesio dieng minima Tarptautiné rety ligy diena. 2025 metais, minint
Sig diena, Vilniaus universiteto Medicinos mokslo centre buvo surengta Tarptautiné moksliné-praktine
konferencija ,,Rety ligy priezitiros keliai: galimybés ir i§Stukiai* (13). Vykstancius teigiamus pokycius
puikiai apibendrina VULSK Rety ligy koordinavimo centro vadovés dr. Birutés Tumienés mintis: ,,<...>
1§ esmés pageréjo diagnostinés galimybés, atsiveria vis daugiau galimybiy sergantiesiems skirti specifinj,
ligos eiga veikiant] gydyma, integruota, daugiadalyke prieziiira, turime stiprius rety ligy kompetencijos
centrus ir vis daugiau sergantiesiems retomis ligomis skirty paslaugy (kaip dienos stacionaro ar ilgalaikio
stebéjimo)“ (11).

Atsizvelgiant | minétas tendencijas, baigiamajame darbe nagrin¢jamas Fahr’o sindromas — labai

retas neurologinis sutrikimas, diagnozuojamas maziau nei 1 i§ 1 000 000 asmeny (14). Sis sindromas

v W —

3.2 Literatiiros paieSkos metodai

Literattiros apzvalgai Saltiniai atrinkti naudojant biomedicinos moksly bazg PubMed ir mokslinés
informacijos paieskos sistema Google Scholar. Buvo naudojami Sie paieSkos raktazodziai ir jy deriniai:
Fahr’s syndrome, Fahr’s disease, basal ganglia calcification, neuropsychiatric symptoms,
extrapyramidal symptoms, psychosis, etiology, epidemiology, pathogenesis, diagnosis, treatment,
prognosis. Tinkamos publikacijos atrinktos pagal Siuos kriterijus: 1. Pavadinimas, raktazodziai ar
santrauka atitinka literatiiros apzvalgos tiksla; 2. Internete laisvai prieinamas visas tekstas; 3. Publikacija
paskelbta angly kalba. I§ viso buvo atrinkta ir iSanalizuota 50 $altiniy, atitikusiy apsibréztus paieskos

kriterijus.

3.3 Fahr’o sindromo/ligos apibréZimas
Fahr’o sindromas/liga yra labai reta patologija, pavadinta 1930 metais jj apraSiusio vokieciy kilmeés
neurologo Fahr garbei (15). Visgi, Fahr néra pirmasis, kuris apras¢ smegeny kalcifikatus (16). Pries jj,
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1850 metais, Delacour pristate klinikinj atvejj, kai pamato branduoliy kraujagysliy kalcifikacija kliniSkai
pasireiské apatiniy galiiniy sustingimu, silpnumu ir tremoru (16). Neilgai trukus, 1855 metais, Bamberger
savo straipsnyje ,,Pastebéjimai ir komentarai apie smegeny ligas* apras¢ smegeny kraujagysliy
kalcifikatus kaip histopatologinj radinj (16, 17). Fahr’o sindromui/ligai buidingi abipusiai, simetriski
pamato branduoliy kalcifikatai (18). Kaip minéta anks¢iau, besimptomiai pamato branduoliy kalcifikatai
yra pakankamai daznas atsitiktinis radinys, ypa¢ vyresnio amziaus pacientams, taciau Fahr’o
sindromas/liga pasireiskia neuropsichiatriniais simptomais (3). Mokslin¢je literatiiroje randama
maziausiai 35 skirtingos savokos pamato branduoliy kalcifikacijai apibudinti (19). Dazniausiai
pasitaikantys sinonimai: Fahr’o sindromas, Fahr’o liga, idiopatiné pamato branduoliy kalcifikacija,
pirminé Seiminé smegeny kalcifikacija, striopalidodentatiné kalcifikacija (angl. striopallidodentate

calcification) (20).

3.4 Patofiziologija

Neuropatologiniy tyrimy duomenys rodo, kad Fahr’o liga yra mikrovaskuliné patologija,
pirmiausiai pazeidzianti kraujagysliy sieneliy lygiuosius raumenis ir pericitus. Keliama hipoteze, kad
Fahr’o ligos atveju, kalcifikacijos procesas smegenyse vyksta dél sutrikusio kalcio metabolizmo arba deél
lokalaus hematoencefalinio barjero pazeidimo. Radiologiniuose vaizduose matomi kalcifikatai pagrinde
formuojasi 1§ kalcio nuosédy, taciau patofiziologiniame procese dalyvauja ir kiti mineralai, tokie kaip
gelezis, varis, magnis, aliuminis ir cinkas. Kai kuriais atvejais likvore nustatomas padidéjes centrinei
nervy sistemai (CNS) specifinio peptido homokarnozino kiekis ir sumazéjgs histidino kiekis.
Progresuojant kalcifikacijai, spaudziamos Salia esancios kraujagyslés, sutrinka jy kraujotaka ir tesiasi
uzdaras zalingas ratas: sumaZzéjusi kraujotaka — audiniy pazeidimas — tolesnés mineraly sankaupos.
Panasiy morfologiniy poky¢iy smegenyse nustatyta ir Fahr’o sindromu sergantiems pacientams, kuriems
diagnozuotas pseudohipoparatiroidizmas arba ilgai negydytas hipoparatiroidizmas. Sie duomenys leidzia
daryti prielaida, kad tiek pirmine, tiek antriné pamato branduoliy kalcifikacija turi bendra
neuropatologinj mechanizma, kuriame dalyvauja pericitai ir kraujagysliy endotelis (15, 16).

Neuropatologiniai aspektai matomi ir mikroskopiniu lygmeniu — histologinio tyrimo metu. Fahr’o
ligos paveiktose smegeny srityse randamos koncentriskos kalcio sankaupos mazy ir vidutinio dydZzio
arterijy sienelése, re¢iau — veny (2 paveikslas). Kapiliaruose matomi laSelio formos kalcifikatai. Ilgainiui
Sios sankaupos gali visiSkai uzkimsti kraujagyslés spindj. ISeminiai pakitimai gali buti aptinkami ne tik
pamato branduoliuose, bet ir kitose zievinése bei pozievinése smegeny srityse. Jei kalcifikatai itin dideli,
aplink pazeistus plotus gali formuotis difuziné glioze, bet reikSmingas nerviniy lasteliy netekimas
pasitaiko retai (21).
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2 pav. Pamato branduoliy kalcifikatai (22). a — Pamato branduoliy histologiniai pjiiviai, dazyti
hematoksilinu: 1 — vidinis blySkusis kamuolys (lot. globus pallidus internus), 2 — iSorinis blySkusis
kamuolys (lot. globus pallidus externus), 3 — kiautas (lot. putamen). b — lengva kalcifikacija, ¢ — vidutiné

kalcifikacija, d — sunki kalcifikacija.

3.5 Pamato branduoliy ir smegenéliy anatomija bei funkcijos

Pamato branduoliai ir smegenélés — vienos i§ dazniausiai pazeidziamy smegeny struktiry esant
Fahr’o sindromui/ligai. Pamato branduoliai, angliSkai dar kartais vadinami basal ganglia, yra grupé
pozievio struktiiry, pirmiausia atsakingy uz judesiy kontrole, taciau taip pat daranciy jtaka elgesiui ir
emocijoms (23). Jie jprastai skirstomi i dryzuotaji kiing (lot. corpus striatum), blyskyji kamuoli (lot.
globus pallidus), juodaja medziaga (lot. substantia nigra) ir pogumburinj branduolj (lot. nucleus
subthalamicus) (3 paveikslas) (24). Dryzuotasis kiinas (lot. corpus striatum) susideda i§ dorsalinés dalies,
kurig sudaro kiautas (lot. putamen) ir uodeguotasis branduolys (lot. nucleus caudatus) bei ventralinés
dalies, kuri susideda i$ prigludusio branduolio (lot. nucleus accumbens) ir uodziamojo gumburélio (lot.
tuberculum olfactorium). Blyskusis kamuolys (lot. globus pallidus) dar skirstomas i vidinj (medialinj) ir
iSorinj (lateralinj) segmentus, o juodoji medziaga (lot. substantia nigra) — i tinkline (lot. pars reticulata)

ir tankigjg (kompaktine) (lot. pars compacta) dalis (24, 25).
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3 paveikslas. Pamato branduoliai (26)

Gerai suprantant pamato branduoliy ir smegené¢liy funkcijas, galima lengviau paaiskinti, kodél
Fahr’o sindromo/ligos atveju pacientams atsiranda neuropsichiatriniai, judéjimo ar kiti sutrikimai.
Klasikinés neurologijos poziiiriu, smegenélés ir pamato branduoliai yra du centrai, kurie atsakingi uz
zmogaus valingus judesius (27). Pamato branduoliy sistema uztikrina tikslingy judesiy iniciacijg ir
palaikyma, tuo paciu metu slopindama nevalingus judesius. Tuo tarpu smegenélés uztikrina, kad judesys
vykty sklandziai ir koordinuotai. Nors smegenélés ir pamato branduoliai anks¢iau buvo laikomi
nepriklausomomis struktiiromis, veikian¢iomis per atskirus kortikotalaminius takus (angl. cortico-
thalamic loops), taCiau naujausi tyrimai rodo, kad tarp jy yra ir daug tiesioginiy rysiy (28). Manoma,
vieno i$ $iy centry — smegenéliy arba pamato branduoliy — pazeidimo atveju, kitas centras gali dalinai
kompensuoti sutrikusias funkcijas (27). 4 paveikslo B dalis vaizduoja su kognityvinémis funkcijomis

susijusius ryS$ius tarp smegenéliy ir smegeny zieves, pamato branduoliy bei kity pozievio struktiiry (29).
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4 paveikslas. Smegenéliy vaidmuo kognityvinése funkcijose (29). A — funkcinés smegenéliy sritys.
Me¢élynos spalvos sritys atsakingos uz kognityvine funkcija, raudonos — uz judéjimo funkcija, o geltonos
— uz vestibuliaring funkcijg. B — smegenéliy rySiai su smegeny zieve, pamato branduoliais ir kitomis

pozievio struktiiromis.

XX a. pirmoje pus¢je buvo nustatyta koreliacija tarp judéjimo sutrikimy ir pamato branduoliy
patologijos, o per pamato branduolius einantis motorinis kelias buvo pavadintas ekstrapiramidine
sistema (27). Visgi, pamato branduoliy vaidmuo neapsiriboja vien judéjimo funkcijomis. Daugelis
pamato branduoliy patologijy nulemia kognityviniy funkcijy, emocijy ir elgesio sutrikimus. Zinoma, kad
pamato branduoliai yra svarbis kalbai, démesiui, atminc¢iai, vykdomosioms ir kitoms kognityvinéms
funkcijoms (30).

Paradigmos poslink]j ir sisteminga doméjimasi smegenéliy jtaka kognityvinés funkcijoms paskatino
1989-1996 metais Schmahmann atlikta novatoriSka tyrimy serija su pacientais, turin¢iais izoliuotus
smegen¢liy pazeidimus. Klinikinio tyrimo metu, kuriame dalyvavo 20 pacienty, nustatyta, jog rySkiausi
elgesio pokyciai pasireiSke tiems pacientams, kuriy smegenéliy pazeidimai lokalizavosi uzpakalinéje
skiltyje ir kirmine (lot. vermis cerebelli). Minimi pazeidimai pasireiSké vykdomuyjy funkcijy sutrikimais,
sutrikusia orientacija erdvéje, asmenybés pokyéiais ir kalbos sutrikimais. Sis naujai aprasytas klinikinis
reiskinys buvo pavadintas smegenéliy kognityviniu-afektiniu sindromu (angl. cerebellar cognitive

affective syndrome), nors Siandien jis labiau Zinomas kaip Schmahmann sindromas (29).

3.6 Dopaminerginé sistema ir antipsichotiky veikimo mechanizmas
Dopaminerginé sistema atlieka svarby vaidmen;j reguliuojant judéjimo ir kognityvines funkcijas,
atlygio ir motyvacijos procesus, taip pat laktacija bei seksualini elgesi (31). ISskiriami keturi
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dopaminerginiai takai: mezokortikinis, mezolimbinis, tuberoinfundibulinis ir nigrostriatinis, atliekantys
svarby vaidmenj dopaminerginéje psichozés patofiziologijoje ir susij¢ antipsichotiky sukeltomis

nepageidaujamomis reakcijomis (5 paveikslas) (32).

Nigrostriatal
Pathway

Mesocortical VTA
Pathway
Hypothalamus
Mesolimbic
Pathway  Tuberoinfundibular
Pathway

5 pav. Dopaminerginiai takai smegenyse (mélyna rodyklé — mezokortikinis takas, roziné — mezolimbinis,

zalia — tuberoinfundibulinis, violetiné — nigrostriatinis) (33)

Manoma, kad per didelis dopamino aktyvumas mezolimbiniame take atsakingas uz psichozing
simptomatika, o dopamino hipoaktyvumas mezokortikiniame take lemia negatyviuosius simptomus ir
kognityviniy funkcijy sutrikimus (34). Su antipsichotiky veikimo mechanizmo ypatumais
dopaminerginiuose takuose siejamos ir nepageidaujamos jy reakcijos. D2 receptoriy blokada
tuberoinfundibuliniame take sukelia hiperprolaktinemija, o stipri D2 receptoriy blokada
nigrostriatiniame take — EPS. Mokslinéje literatiiroje nurodoma, kad egzistuoja glaudi sgsaja tarp
uzblokuoty dopamino receptoriy kiekio ir antipsichotiky poveikio. Antipsichozinis poveikis daZniausiai
pasireiskia, kai uzblokuojama apie 60—70 proc. visy dopamino receptoriy. Uzblokavus daugiau nei 72
proc. receptoriy, tikétina, kad padidés prolaktino kiekis. EPS paprastai atsiranda, kai yra uzblokuota vir$
80 proc. receptoriy (32).

Pagal veikimo j receptorius mechanizmg ir sukeliamy EPS daZznuma antipsichotikai yra skirstomi
1 tipinius, pirmos kartos antipsichotikus (dar kartais vadinamus klasikiniais) ir atipinius, antros kartos
antipsichotikus. Pirmos kartos antipsichotikai yra maziau selektyviis ir blokuoja D2 receptorius visuose

keturiuose dopaminerginiuose takuose. Kaip ir anks¢iau minéta, biitent D2 receptoriy antagonizmas
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nigrostriatiniame take, atsakingame uz judéjimo funkcijas, sukelia nepageidaujamus EPS. Pagal
pasireiskimo laikg EPS gali biiti skirstomi j iminius ir létinius. Uminiai EPS, kurie gali atsirasti gydymo
pradzioje: Uminés distonijos (tortikolis, opistotonusas, torzionin¢ distonija, okulogiriné krize,
blefarospazmas, oromandibulin¢ distonija, rijimo distonija, laringiné¢ distonija, galiiniy raumeny
distonijos) ir akatizija (nenustygimas vietoje, poreikis nuolat judéti, trepséjimas, paprastai lydimi
nemigos, tachikardijos). Vélyvieji EPS jprastai atsiranda po keliy ménesiy gydymo ir dazniau yra pirmos
kartos antipsichotiky nepageidaujamas poveikis. Vienas i§ jy — parkinsonizmo sindromas, kuriam
bidinga raumeny rigidiSkumas, bradikinezija, tremoras, hipomimija arba amimija, sialor¢ja,
mikrografija. Esant Siam sindromui, skiriami anticholinerginiai vaistai. Kitas vélyvasis EPS — vélyvoji
diskinezija, pasireiSkianti pasikartojanciais, nevalingais choreoatetoidiniais veido, liezuvio ir
kramtomyjy raumeny, liemens ar galiiniy judesiais. Vélyvajai diskinezijai gydyti anticholinerginiai
vaistai nerekomenduojami, nes gali dar labiau pabloginti biiseng. Vélyvosios diskinezijos gydymui
skiriami vezikulinio monoamino transporterio 2 (VMAT?2) inhibitoriai (angl. vesicular monoamine
transporter 2 inhibitors). Tiek esant ankstyviesiems, tiek vélyviesiems EPS, rekomenduojama sumazinti
antipsichotiko doz¢ arba ji pakeisti j tokj, kuris sukelia maziau EPS. Tam tikrais atvejais gali tekti visiSkai
nutraukti antipsichozinio vaisto skyrimg (32).

Antros kartos antipsichotikai papildomai blokuoja 5-HT2A receptorius, o D2 receptoriy blokada
yra silpnesné, daugiausia veikianti mezolimbiniame take. Teigiama, kad serotonino poveikis gali
susilpninti dopamino neurotransmisija. Taigi, atipiniams antipsichotikams uzblokavus 5-HT2A
serotonino receptorius, nigrostriatiniame take padidéja dopamino iSsiskyrimas ir tokiu budu pasireiskia
maziau EPS (32). Antros kartos antipsichotikai rec¢iau sukelia EPS dar ir d¢l to, kad silpniau prisijunge
prie D2 receptoriy, jie geba grei¢iau atsiskirti. Sis fenomenas angly kalboje vadinamas loose biding (35).
Be to, jie geriau nei klasikiniai antispichotikai redukuoja negatyvia simptomatika ir turi teigiamg jtaka
kognityvinéms funkcijoms (32). Vis délto, nors atipiniai antipsichotikai maziau sietini su EPS
atsiradimu, taciau jy vartojimas taip pat turi tam tikry riziky. Nustatyta, kad gydymas antros kartos
antipsichotikais gali buti susij¢s su tokiais nepageidaujamais poveikiais, kaip reikSmingas kiino masés

prieaugis ar metabolinio sindromo atsiradimas (36).

Nors dauguma Fahr’o sindromo/ligos atvejy manifestuoja ekstrapiramidinés sistemos disfunkcija,
gali biiti stebimi ir kiti neuropsichiatriniai ar somatiniai simptomai (3 lentel¢) (20). Nagrinéty mokslinés
literatiiros Saltiniy duomenimis, psichiatriniai simptomai pradzioje pasireiSkia mazdaug 40 proc. visy
pamato branduoliy kalcifikacija turin¢iy pacienty (3, 37). Carbone ir Della Rocca raso, kad Fahr’o
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sindromas/liga gali manifestuoti kaip nuotaikos sutrikimai (hipomanija, manija arba manija su psichozés
simptomais, depresijos epizodas, misrus afektinis epizodas), nerimo sutrikimai, agorafobija, obsesinis-
kompulsinis sutrikimas, gali pasireiksti asmenybés pokyciai. Autoriy teigimu, taip pat gali atsirasti ir
psichoziniy simptomy — haliucinacijy ir kliedesiy. Be to, palaipsniui vystosi jvairlis kognityviniai ir
psichomotoriniai sutrikimai (pvz., atminties ir démesio sutrikimai, katatoninis stuporas arba katatoninis
sujaudinimas) (3). Sunkiais atvejais gali atsirasti sumiSimas, delyras. Be jau iSvardinty sutrikimy
pacientai su Fahr’o sindromu/liga gali iSsakyti skundus dél sumazéjusios démesio koncentracijos,
nesugebéjimo greitai priimti sprendimy, dirglumo, nervingumo. Pacienty artimieji daznai pastebi ir kity
kognityviniy funkcijy prastéjima, elgesio pokycius, emocijy labilumg ir sunkumus jas reguliuojant, taip
pat disinhibicija, pasireiSkiancia sutrikusia impulsy kontrole, socialiniy normy nepaisymu ar net agresija.
Pacientams gali iSsivysti demencija, savo pasireiSkimu primenanti subkortikaling demencija sergant
Hantingtono arba Vilsono liga. Fahr’o sindromo/ligos sukelti EPS gali imituoti judéjimo sutrikimus ar
nepageidaujama reakcijg 1 vaistus nuo psichozés. Fahr’o sindroma turintiems pacientams stebimi
parkinsonizmui biidingi simptomai, pvz., bradikinezija, rigidiSkumas, tremoras, hipofonija, hipomimija,
,kaukés® tipo veidas, svyruojanti eisena (angl. shuffling gait). Piramidiniai ir smegenéliy simptomai
pasireiSkia retai. Taip pat klinikoje budingas nuovargis, nerangumas, eisenos sutrikimai, ataksija,
distonija, nevalingi judesiai ir raumeny méSlungis, choreoatetozé. Kiti literatiroje apraSyti neurologiniai
ir somatiniai simptomai, galintys atsirasti de¢l Fahr’o sindromo/ligos: sagmonés praradimas, tetanija,
traukuliai, epilepsija, spastiSkumas, dizartrija, mioklonusas, parezé¢ arba hemiparezé, insultas, koma,
intrakranijinés hipertenzijos sukelta papiledema, létinis galvos skausmas, galvos svaigimas, ortostatine

hipotenzija, sunki hipertenzija, impotencija, skubus noras §lapintis ar Slapimo nelaikymas (3, 15, 20).

Judéjimo sutrikimus Neuropsichiatriniai Kiti neurologiniai ir
primenantys simptomai simptomai somatiniai simptomai
e Parkinsonizmui biidingi ¢ Nuotaikos sutrikimai; e Samongs praradimas;

simptomai: e Nerimo sutrikimai; e Tetanija;
bradikinezija, e Obsesinis-kompulsinis e Traukuliai;
rigidisSkumas, tremoras, sutrikimas; o Epilepsija;
hipofonija, hipomimija, e Asmenybés pokyciai; e Spastiskumas;
~kaukes™ tipo veidas, e Psichozg; e Neaiski kalba (angl.
slurred speech)
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svyruojanti eisena (angl.
shuffling gait);

e Nerangumas;

e Nuovargis;

o Ataksija;

e Choreoatetoze;

e Distonija;

e Nevalingi judesiai ir
raumeny meslungis;

e Piramidiniai ir
smegenéliy simptomai

(retai).

Demencija (primena
subkortikaline
demencijg sergant
Hantingtono arba
Vilsono liga);
Sumazéjusi démesio
koncentracija;
Elgesio poky¢iai;
Nesugeb¢jimas priimti
sprendimy;
Kognityviniai ir

psichomotoriniai

Dizartrija;
Mioklonusas;
Pareze arba hemipareze;
Insultas;

Koma;
Intrakranijinés
hipertenzijos sukelta
papiledema;

Létinis galvos
skausmas;

Galvos svaigimas;

Ortostatine hipotenzija;

sutrikimai; e Sunki hipertenzija;

e Impulsy kontrolés e Impotencija;

sutrikimas, dirglumas, e Skubus noras $lapintis

nervingumas, emocijy ar Slapimo nelaikymas.

disreguliacija ir

labilumas, disinhibicija.

3.8 Etiologija ir diagnostika

Kadangi simptominés pamato branduoliy kalcifikacijos, vadinamos Fahr’o liga arba sindromu,

VW —

tiksliai radiologiskai patvirtinta kalcifikaty lokalizacija smegenyse (38). Svarbu paminéti, kad Fahr’o
sindromui biidinga Siek tiek ankstyvesné pradzia, jis jprastai pasireiSkia 30—40 mety pacientams, o Fahr’o
liga dazniausiai manifestuoja sulaukus 40—60 mety (14).

ISnagrinéjus atsirinkta moksling literatira apie Fahr’o sindroma, diferencinei diagnostikai
aktualiausios galimos intraaksialinés kalcifikacijos priezastys (kalcifikatai daZniausiai randami pamato
branduoliuose arba smegenélése) buvo susistemintos ir pateiktos 6 paveiksle (3). Intraksialinémis
vadinamos tos kalcifikacijos, kurios randamos smegeny parenchimoje, o ekstraaksialinémis — esancios
uz smegeny audinio riby (dangaluose, ertmése). Antring pamato branduoliy kalcifikacijg, dar zinoma

kaip Fahr’o sindromas, gali sukelti jvairios infekcinés ligos: tuberkulioze, naujagimiy igimtos infekcijos,
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ypa¢ TORCH (angliskas akronimas, T — toksoplazmozé, O — kitos, R — raudonuke, C —
citomegalovirusas, H — herpes simplex virusas), zmogaus imunodeficito virusas (ZIV), brucelioze,
parazity sukeltos infekcijos (pvz., neurocisterkozé, neuroechinokokoze). Taip pat kalcifikatai gali
susidaryti del endokrininiy bei medziagy apykaitos ligy (cukrinio diabeto, pirminio arba antrinio
hipoparatiroidizmo, pseudohipoparatiroidizmo, hiperparatiroidizmo, mitochondropatijy) ar jgimty ligy
(tuberozinés sklerozés, lipomy, neurofibromatozés, Sturge-Weber, Cockayne/Neill-Dingwall, Aicardi-
Goutieres, Dauno ar Coats plus sindromy). Vaizdiniuose tyrimuose kalcifikatai smegenyse biina matomi
ir d¢l kraujagysliniy malformacijy ar kity kraujagysliy sistemos ligy (pvz., arterioveniniy malformacijy,
vaskulity, aneurizmy) ar neoplastiniy dariniy (oligodendrogliomy, astrocitomy, meduloblastomy, kity
pirminiy smegeny naviky, metastazavusiy naviky). Be to, pokyc¢iai smegenyse gali atsirasti ir dél toksiny,
jonizuojancios spinduliuotés arba nepageidaujamo vaisty poveikio (pvz., §vino, gyvsidabrio, vitamino D
perdozavimo, metotreksato) (3, 15, 38).

Ekstraaksialiniai kalcifikatai gali buiti randami dél meningiomy, osteomy, kalcifikuojanciy naviky

arba iSplitusios fiziologinés kalcifikacijos (3).

Idiopatiné
kalcifikacija

Endokrininés
ir medziagy
apykaitos
ligos

Toksinai ir
vaistai

Intraaksialinés
kalcifikacijos
etiologija

Kraujagysliy
malformacijos
ir ligos

Neoplastiniai
dariniai

Jgimtos ligos

6 pav. Smegeny intraaksialinés kalcifikacijos priezastys (3, 15, 38)
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PrieSingai nei antriniy priezas¢iy sukeltas Fahr’o sindromas, Fahr’o liga dazniausiai paveldima
autosominiu dominantiniu biidu. Tyrimy metu buvo nustatytos su ja susijusios mutacijos keturiuose
genuose: SLC20A2, XPR1, PDGFB ir PDGFRB (2). Auksciau paminéti genai atlieka svarby vaidmenj
fosfato pernaSoje ir hematoencefalinio barjero vientisumo uZztikrinime (39—41). Mokslininkai rado
daugiau nei 50 SLC20A2 geno mutacijy varianty, kurie gali lemti mazdaug 50 proc. visy pirminés Fahr’o
ligos atvejy (42). Visgi, kartais pasitaiko ir autosominio recesyvinio paveldéjimo ar sporadiniy atvejy
(20). Manoma, kad genai MYORG, JAM2 ir CMPK2 yra susije su autosominiu recesyviniu Fahr’o ligos
paveld¢jimu (2, 43).

Siekiant patvirtinti Fahr’o ligos arba Fahr’o sindromo diagnoze ir nustatyti tikslig etiologija, yra
atliekami jvair@is laboratoriniai, vaizdiniai ir genetiniai tyrimai. Fahr’o ligos atveju kraujo tyrimai
dazniausiai bina normos ribose, bet siekiant iSsiaiskinti, ar pamato branduoliy kalcifikacija néra nulemta
antriniy priezasCiy, rekomenduojama atlikti Siuos laboratorinius tyrimus: BKT, i§samy medziagy
apykaitos tyrima (angl. complete metabolic panel), kuriame vertinama gliukozé, kalcis, inksty ir kepeny
funkcijy rodikliai, elektrolitai, baltymy tyrimai; sunkiyjy metaly tyrimus kraujyje ir Slapime; magnio,
fosforo, kalcitonino, vitamino D ir PTH tyrimus; likvoro tyrima (15).

Idiopatiné arba genetiskai paveldima pamato branduoliy kalcifikacija, dar vadinama Fahr’o liga,
diagnozuojama pagal tam tikrus kriterijus ir atmetus galimas antrines priezastis. Dauguma nagrinéty
literatiiros Saltiniy remiasi modifikuotais diagnostiniais Fahr’o ligos kriterijais pagal Moskowitz et al.
1971, Ellie et al. 1989, Manyam 2005 (15, 20):

e Neurovizualiniais tyrimais patvirtinti abipusiai pamato branduoliy kalcifikatai (kalcifikacija taip
pat gali buti stebima ir kitose smegeny srityse).;

e Progresuojanti neurologiné disfunkcija, kuriai dazniausiai biidingi neuropsichiatriniai ir judéjimo
sutrikimai. Jprastai prasideda 40—50 mety amziaus zmonéms, bet gali pasireiksti ir vaikystéje.;

e Kalcifikacija nesalygota infekcijos, traumos ar toksiny poveikio.;

e Néra biocheminiy nukrypimy ir somatiniy simptomy, kurie leisty jtarti mitochondrines, medziagy
apykaitos ar kitas sistemines ligas.;

e Teigiama Seiminé anamnez¢ su autosominiu dominantiniu paveldéjimo budu.

Kadangi Fahr’o liga priskiriama labai rety ligy grupei, nuolat ieSkoma naujy diagnostikos metody,
kurie padéty nustatyti ligg ankstyvose stadijose. Viename i$ naujausiy tyrimy odos biopsija buvo taikoma
kaip galimas pirminés Fahr’o ligos diagnostikos jrankis. Net 17 i§ 20 tirty pacienty, serganciy Fahr’o

liga, odos biopsijose buvo aptikta kalcio-fosforo sankaupy. Sios sankaupos lokalizavosi bazalingje
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ploksteléje (angl. basal lamina), CD31+ endotelio lasteliy ir dermos kapiliary pericity citoplazmoje, taip
pat prakaito liauky pamatiné¢je membranoje (angl. basement membrane) (44).

Tiek pirminé, tiek antriné abipusé pamato branduoliy kalcifikacija yra gerai matoma
radiologiniuose tyrimuose. I$ visy galimy neurovizualiniy tyrimy galvos smegeny KT laikoma jautriausia
ir tiksliausiai nustato kalcifikaty lokalizacija bei dydj (15). Dazniausiai KT randama pamato branduoliy
ir dantytojo branduolio (lot. dentatus nucleus) abipusé simetriska kalcifikacija, bet gali biiti randami
kalcifikatai ir kitose smegeny srityse: gumbure (lot. thalamus), centrum semiovale, smegenélése ir
baltojoje medziagoje. Kartais kalcifikacija btina asimetriSka (3). MRT detaliau parodo anatomines
smegeny struktiiras, bet yra maziau jautrus kalcifikacijai. Kalcifikatai MRT vaizduose gali sukelti
jvairaus intensyvumo signalus ir dél to buti klaidingai interpretuojami (21). Pavyzdziui, MRT tyrimo
vaizduose, Fahr’o ligai buidingas kalcio sankaupas smegenyse gali biiti sunku atskirti nuo gelezies
kaupimosi pamato branduoliy srityse, kuris buidingas neurodegeneracinéms ligoms, susijusioms su

gelezies kaupimusi smegenyse (angl. neurodegeneration with brain iron accumulations) (2).

3.9 Gydymo galimybés ir prognozé

Siekiant uztikrinti tinkamg paciento su Fahr’o sindromu/liga stebéjima ir gydyma, reikalingas
ivairiy discipliny gydytojy ir kity specialisty bendradarbiavimas. Amisha ir Munakomi sitilo komandag
formuoti i§ psichiatro, neurologo, urologo, dietologo, otorinolaringologo, ortopedo-traumatologo,
logopedo ir kineziterapeuto (15). Nejmanoma selektyviai paSalinti kalcio depozity smegenyse, kartu
neigiamai nepaveikiant kalcio atsargy kauluose ir kituose audiniuose, todel Fahr’o ligai efektyvaus
gydymo néra, o esant patvirtintam Fahr’o sindromui gydoma pirminé, ji sukélusi biiklé (14, 16). Tiek
Fahr’o ligos, tiek Fahr’o sindromo atveju gali buti paskirtas simptominis gydymas (14). Pavyzdziui,
Fahr’o sindromo atveju, esant kalcio ir fosforo apykaitos sutrikimams arba prieskydinés liaukos
disfunkcijai, intraveniskai skiriamas kalcio gliukonatas arba ilgalaikis gydymas geriamais kalcio
papildais ir kalcitrioliu. Iprastai EPS, parestezijos bei traukuliy daznis sumaze¢ja, taciau jei to nepakanka,
papildomai galima pridéti antiepilepsinj vaista. Jeigu pasireiskia parkinsonizmas, skiriami
antiparkinsoniniai vaistai, nors jy efektas simptomams minimalus. PasireiSkusiai psichiatrinei
simptomatikai daugeliu atvejy skiriami nuotaikos stabilizatoriai ir antipsichotikai. Vis d¢lto,
antipsichotikai Fahr’o sindromo/ligos gydymui turéty biiti naudojami atsargiai, kadangi jie gali dar labiau
sustiprinti jau esamus EPS (16). Esant galimybei, rekomenduojama rinktis antros kartos antipsichotikus,
kurie, palyginus su pirmos kartos antipsichotikais, reciau sukelia EPS (45). Taip pat reikty atsargiai skirti
ir litj, nes yra zinoma, kad jis padidina traukuliy pasireiSkimo rizika (15). Selektyvieji serotonino
reabsorbcijos inhibitoriai (SSRI) pacientams skiriami, jei greta yra depresiné simptomatika, nerimas,
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obsesijos ir kompulsijos (43). Taciau paskyrus antidepresantus arba anksiolitikus, biitina nuolat stebéti
gydymo eigg, nes Fahr’o sindromu/liga sergantys pacientai yra jautresni Siy vaisty poveikiui, todel
nepageidaujamos reakcijos gali buti daug stipresnés nei jprastai. Karbamazepino arba barbitiiraty
vartojimas irgi gali pabloginti eisenos sutrikimus. Jei pacienta vargina galvos skausmai, skiriami
analgetikai (15). Dirglioji Slapimo puslé ar atsiradgs Slapimo nelaikymas koreguojamas skiriant
oksibutining ar kitus anticholinerginius vaistus (21).

Pacientams su nustatyta simptomine pamato branduoliy kalcifikacija medicininé reabilitacija yra
labai svarbi gydymo dalis Jos metu stiprinamos maziau aktyvios raumeny grupés, siekiama iSvengti
judesiy amplitudés sumazéjimo ir kontraktiiry atsiradimo. Taip pat daug démesio skiriama laikysenai,
pusiausvyrai ir eisenos sutrikimy valdymui. [vertinus paciento poreikius, gali biiti parenkamos ir
pritaikomos kompensacinés priemonés, tokios kaip vaikS$¢iojimo lazdel¢ ar vaikStyné. Medicininés
reabilitacijos metu siekiama palengvinti jvairius Fahr’o sindromo/ligos simptomus: nerimui mazinti
taikomos atsipalaidavimo technikos, hiperkineziniams sutrikimams — fizioterapija, ergoterapija, gilioji
smegeny stimuliacija, spastiSkumui — minkstyjy audiniy atpalaidavimas, pamato branduoliy disfunkcijai
— sensoriné stimuliacija (15).

Nors kol kas néra ligos eiga modifikuojanciy vaisty, 2023 metais Nyderlanduose pradétas pirmasis
randomizuotas, placebu kontroliuojamas, dvigubai aklas klinikinis tyrimas CALCIFADE, kuriame bus
vertinamas etidronato terapijos poveikis Fahr’o sindromu arba Fahr’o liga sergantiems pacientams.
Atrinktiems tyrimo dalyviams, vyresniems nei 18 mety ir turintiems patvirtintg kliniking Fahr’o
sindromo/ligos diagnoze, 2 savaites kasdien bus skiriamos etidronato 20 mg/kg kapsulés arba placebas.
Po to bus daroma 10 savaiciy pertrauka ir schema vél kartojama. Numatytas 12 ménesiy stebéjimo
laikotarpis, per kurj pasikartos keturi vaisto arba placebo skyrimo ciklai. Pirminé vertinamoji baigtis —
kognityviniy funkcijy pokytis po 12 ménesiy gydymo. Antrinémis vertinamosios baigtimis jvardinama
mobilumo, neuropsichiatriniy simptomy, savarankiskumo kasdienin¢je veikloje, gyvenimo kokybés ir
smegeny kalcifikacijos sri¢iy dydzio pokyciai. Tikimasi, kad 2026 metais bus gauti tyrimo rezultatai,
kuriuos planuojama vieSinti recenzuojamuose mokslo zurnaluose bei nacionalinése ir tarptautinése
konferencijose (46).

Fahr’o ligos prognoz¢ yra sunkiai nuspéjama, todél ligos eiga gali buti labai jvairi ir individuali
kiekvienam pacientui. Siuo metu néra nustatyta koreliacijos tarp pacienty amZiaus, pradZioje

pasireiskusiy simptomy, kalcifikacijos sri¢iy dydzio ir Fahr’o ligos sunkumo (15).
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3.10 Klinikiniai atvejai mokslinéje literatiiroje

Atlikus mokslinés literatiiros apzvalga, buvo atrinkti kity autoriy aprasyti pamato branduoliy
apraSyta pirmin¢ kalcifikacija (Fahr’o liga) arba antriné kalcifikacija (Fahr’o sindromas). I$ viso
iSanalizuota 13 klinikiniy atvejy. Palyginus Siuos atvejus su konkrec¢iu RVPL gydytos pacientés, kuriai
jtariamas Fahr’o sindromas/liga, atveju, buvo nustatyti tam tikri panasumai simptomy raiSkoje ir
diagnostikos eigoje.

1 atvejis. Perez-Sagaseta et al. apraSo atvejj, kai 69 mety vyras buvo hospitalizuotas j psichiatrijos
skyriy del elgesio sutrikimy ir dirglumo. Pirminés apziiiros metu pacientas kalbus, itin familiarus,
klinikoje stebéta pakili nuotaika, nemiga ir didybés kliedesiai. Prie§ metus dél ty paciy simptomy vyrui
buvo klaidingai diagnozuotas bipolinis afektinis sutrikimas. Anamnezéje nuo 66 mety atsirade
asmenybés pokyciai, trumpalaikés atminties sutrikimai, agresyvumas, dezorganizuotas elgesys. Atlikus
neurovizualinius tyrimus, rasti abipusiai simetriski kalcifikatai blySkiojo kamuolio (lot. globus pallidus),
gumburo (lot. thalamus) ir dryzuotojo kiino (lot. corpus striatum) srityse. Atmetus antrines galimas
kalcifikacijos priezastis, jtarta pirmin¢ Fahr’o liga, numatytas tolimesnis genetinis iStyrimas.
Psichiatriniy simptomy korekcijai buvo paskirtas natrio valproatas (47).

2 atvejis. Pinto et al. taip pat pristato atvejj, kai 46 mety vyrui Fahr’o liga pasireiské manija.
Panasiai kaip ir auksc¢iau apraSytame klinikiniame atvejyje, pacientas buvo psichomotoriskai sujaudintas,
agresyvus, dirglus, neramus. Be to, buvo sumazgjes miego poreikis, atsirado mistinés fabulos ir didybés
kliedesiai. Pacientas prie§ 4 metus buvo hospitalizuotas dél panaSios simptomatikos. Laboratoriniai
tyrimai — norma, KT vaizduose — abipusé vieno i§ pamato branduoliy, blyskiojo kamuolio (lot. globus
pallidus), kalcifikacija. Gydymas pradétas 10 mg haloperidolio ir 25 mg levomepromazino, taciau
pasireiské EPS, ypac¢ — rigidiSkumas. Pakeitus gydymga j 5 mg olanzapino, EPS isliko. VisiSka remisija
s¢kmingai pasiekta per ménesj laiko, paskyrus 15 mg aripiprazolio ir natrio valproata. Gydant $ia vaisty
kombinacija, EPS nestebéta (48).

3 atvejis. Wnuk et al. straipsnyje raso, kad 43 mety pacienté be Zymiy gretutiniy patologijy, buvo
priverstinai hospitalizuota del kliedesiy ir haliucinacijy. Nors KT ir MRT tyrimai parod¢ pamato
branduoliy kalcifikatus, kurie nebiidingi tokio amziaus pacientams, dél kity klinikiniy simptomy trikumo
ju etiologija pladiau netirta. Praéjus 4 metams, pacienté¢ vél pateko i ligoning dél patimeéjusios
psichiatrinés simptomatikos (persekiojimo, didybés kliedesiy, neadekvataus elgesio) ir naujai atsiradusiy
jud¢jimo sutrikimy. Pakartojus KT, matoma progresuojanti pamato branduoliy kalcifikacija ir nauji
kalcifikacijos zidiniai smegeny Zievéje. Siekiant nustatyti etiologines kalcifikacijos priezastis, atlikti
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iSsamiis laboratoriniai tyrimai, kurie buvo normos ribose. Paskyrus gydyma haloperidoliu, olanzapinu,
lorazepamu ir difenhidraminu, pacienté tapo ramesné, sumazéjo kliedesiné simptomatika, bet kritika
savo buklei iSliko daliné. Pries iSrasant paskirta ilgo veikimo antispichotiko — 50 mg haloperidolio
dekanoato. Hospitalizacijos pabaigoje psichiatriniai ir judé¢jimo sutrikimai dalinai sumazéjo, bet iki galo
neiSnyko. Tai rodo, kad Fahr’o liga, kaip ir daugelis kity neurodegeneraciniy ligy, laikui bégant yra
linkusi progresuoti (49).

4 atvejis. Kumar et al. pristato jdomy klinikinj atveji, kai 33 mety pacienté, lydima mamos,
ambulatoriskai kreipési i psichiatrg dél galvos skausmo, nejprasto elgesio, paranojos, klausos
haliucinacijy, sutrikusio miego ir apetito bei kairés blauzdos trukciojimy. Pacienté hospitalizuota,
tolimesnio psichiatrinio iStyrimo metu stebétas psichomotorinis sujaudinimas, persekiojimo kliedesiai,
nutolusios asociacijos ir nenuoseklus mastymas. Véliau i$ pacientés tévo suzinota, kad mazdaug pries
meénesj laiko jai jvyko du traukuliy priepuoliai. Laboratoriniy tyrimy metu nustatyta Siek tiek vir§ normos
pakilusi skydliauke stimuliuojan¢io hormono (TSH) verté ir neZymiai sumazéjusi kalcio bei PTH
koncentracija. MRT tyrimo metu nustatyta abipus¢ pamato branduoliy kalcifikacija, ryskiausia
uodeguotojo branduolio (lot. nucleus caudatus) srityje, taip pat — parietalinés skilties edema, lokalizuota
daugiausia deSin¢je puséje. Remiantis radiologinio tyrimo duomenimis, jtartas Fahr’o sindromas.
Pirmosiomis hospitalizacijomis dienomis pacientei iSsivysté delyras, kuris pra¢jo, atstacius elektrolity
disbalansg. Stacionarinio gydymo metu taikyta medikamentin¢ terapija: haloperidolis, prometazinas,
risperidonas, naproksenas, propanololis, paracetamolis, lorazepamas, natrio valproatas, levotiroksinas,
kalcis, folio riigstis. 17-3ja hospitalizacijos dieng pacienté buvo iSrasyta j namus dalinai pageréjus biiklei
— sumazejo azitacija, kliedesiai, paranoja, taciau klausos haliucinacijos iSliko. ISraSius i§ ligoninés,
gydymas buvo tgsiamas ambulatoriskai ir prie esamos vaisty schemos pridéta 100 mg amisulprido ir 1
mg triheksifenidilio hidrochlorido. Po ménesio pacienté neatvyko i paskirta planing konsultacija, taciau
jos artimieji telefonu informavo, kad pacienté nurodeé tik 10—-15 proc. pageré¢jima galvos skausmo ir
haliucinacijy atzvilgiu. Taciau tokie simptomai kaip aZitacija, kliedesiai ir tremoras regresavo (50).

5 atvejis. Shu et al. apzvelgia diagnostiskai sudétinga atvejj, kai antrinis Fahr’o sindromas
pasireiské 39 mety pacientei, serganciai pseudohipoparatiroidizmu. Pacienté kreipési j ligoning dé¢l 4
dienas trunkancio ir stipré¢jancio galvos skausmo. Gretutiniai simptomai buvo jautrumas Sviesai, akiy
aSarojimas, burnos srities aptirpimas, raumeny meSlungis. Anamnezéje: hipokalcemija,
pseudohiporatiroidizmas, traukuliai, nutukimas, riikymas ir hipertenzija. Paskutinius 3 ménesius iki
kreipimosi i ligonine pacientei sunkiai sekasi rasti tinkamus zodzius kalbant, daiktai krenta i§ ranky,
eisena nestabili, daznai suklumpa. Namuose vartoja 500 mg kalcio karbonato 3 k./d. ir 150 mg

bupropiono 2 k./d. Galvos KT be kontrasto — abipus iSplitusios kalcifikacijos zonos pamato branduoliy
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srityje. Labiausiai kalcifikuotos Sios struktiiros: uodeguotasis branduolys (lot. nucleus caudatus), lesinis
branduolys (lot. nucleus lentiformis) ir smegenélése esantis dantytasis branduolys (lot. nucleus dentatus).
Vaizdiniuose tyrimuose matomos kalcifikacijos sritys atitiko Fahr’o sindromo diagnoze¢. Atlikti
laboratoriniy testy ver¢iy nuokrypiai bidingi pseudohipoparatiroidizmui: hipokalcemija, padidéjusi PTH
koncentracija; taip nustatyta hipokalemija. Hiperaldesteronizmas nenustatytas. Hipokalcemija koreguota
intraveniskai paskyrus kalci, kalcio karbonato ir vitamino D3 tabletes bei kalcitriolj. Hipertenzijos
gydymui skirtas amlodipinas ir lizinoprilis. Koregavus hipokalcemija, hipokalemija ir auksta
kraujospiidj, iSliko neurologiniai Fahr’o sindromo simptomai (eisenos nestabilumas ir sunkumas rasti
tinkamg zodj) (51).

6 atvejis. Kane et al. pristato atvejj, kai idiopatiné pamato branduoliy kalcifikacija 57 mety
pacientui sukélé imig psichoz¢ su manijos simptomais. Pacientas su GMP atvyko | Priémimo-skubios
pagalbos skyriy dél chaotisko, nenuspéjamo elgesio. Apziliros metu stebétas manijos sindromas:
pagreitéjusi kalba, nemiga, didybés kliedesiai. IS anamnezés zinoma, kad vyras néra sirges psichikos
ligomis, taciau jam buvo diagnozuotas Fahr’o sindromas. Anksc¢iau atlikti KT ir MRT tyrimai parodé
kalcifikatus abipus pamato branduoliuose, gumbure (lot. thalamus) ir baltojoje medziagoje. Pacienta
vargino nestabili eisena, negal¢jimas iSlaikyti pusiausvyros, taip pat tapo sunku atlikti kasdieninius
darbus. Keli ménesiai iki patekimo j Priémimo-skubios pagalbos skyriy dél psichozés, pacientas iSsake
stipré¢jancius persekiojimo kliedesius, jo elgesys tapo paranojiSkas, agresyvus. Monrealio kognityvinio
vertinimo teste (angl. Montreal Cognitive Assessment, MoCA) pacientas surinko 25 i§ 30 galimy baly.
Apzitros metu ant kiino stebéti jvairlis nubrozdinimai ir jbrézimai, kuriuos pacientas siejo su savo
sutrikusia pusiausvyra. Psichoziniams simptomams kupiruoti skirta 2 mg haloperidolio 2 k./d. Po 3 dieny
buvo pastebétas teigiamas medikamenty poveikis — paciento savijauta pageréjo, neiSsakeé kliedesiy,
iSnyko jtarumas ir irzlumas, nesikartojo manija. Bukle¢ koregavus medikamentais, buvo atliktas
neurologinis iStyrimas, kuris parodé parestezijas ir sumazgjusius jutimus visose distalinése galtiniy
dalyse, mioklonusg rankose, teigiama Babinskio simptomg abipus, nestabilig eiseng. Baigus gydyma ir
pacientg iSrasius namo, buvo rekomenduotos psichiatro, neurologo ir genetiko konsultacijos (52).

7 atvejis. Azraf et al. raSo apie 50 mety vyra, kuriam prie§ 3 metus pasireiSké liidna nuotaika,
dirglumas ir nesugebé¢jimas susidoroti su nusivylimu. Pacientas émé elgtis destruktyviai, tapo agresyvus
aplinkiniams, stipriai sumazg¢jo apetitas, suprastéjo miegas, sulétéjo judesiai. Atsiradus baimei ir
pesimistinéms mintims apie ateitj, pacientas kreipési i psichiatra, jam buvo paskirta escitalopramas ir
benzodiazepinai, bet klinikiné biklé iSliko nepakitusi. Pakeitus gydyma ] parokseting, pacientg
varginantys simptomai reikSmingai sumaz¢jo, taciau po keliy ménesiy pasireiSké anterogradine
amnezija. D¢l atsiradusio kognityviniy funkcijy sutrikimo atlikus KT, pastebéta ryski simetriSka
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kalcifikacija uodeguotajame branduolyje (lot. nucleus caudatus) ir kituose pamato branduoliuose,
gumburo (lot. thalamus) ir smegeny kaktinés skilties srityse. Kraujo tyrimai parodé hipokalcemijg ir
hiperfosfatemija, @PTH  koncentracija buvo normos ribose. Pacientui  diagnozuotas
pseudohipoparatiroidizmas kartu su Fahr’o sindromu, kurie pasireiSké neuropsichiatriniais simptomais.
Papildomai paskirtas gydymas kalciu (53).

8 atvejis. Niksolat et al. apraso klinikinj atvejj, kai j ligoninés Priémimo-skubios pagalbos skyriy
atvyko 27 mety moteris, pastargsias 4 dienas besielgianti keistai, susijaudinusi, dirgli, jtari. Taip pat
atsirado depresiné simptomatika, sutriko miegas. Simptomai pasireiSké po neseniai jvykusiy vedyby ir
vis progresavo. Priémimo-skubios pagalbos skyriuje apzitiros metu pacienté buvo sumisusi, aZituota,
démesys susilpnéjes, taip pat stebétas nenuoseklus mastymas, nutolusios asociacijos, persekiojimo
kliedesiai ir klausos haliucinacijos. Seimos nariy teigimu, pacienté namie kar$¢iavo, tadiau apZitiros metu
temperattira buvo subfebrili (37 °C). IS anamnezés zinoma, kad mazdaug pries 2 metus pacienté per 4
ménesius patyré tris generalizuoty toniniy-kloniniy traukuliy priepuolius, taciau dél to 1 gydytojus
nesikreipé, priepuoliai daugiau nesikartojo. Kraujo tyrimuose buvo nezymiai padidéjes CRB ir eritrocity
nusédimo greitis (ENG). Slapimo tyrime rasta leukocity ir eritrocity, o §lapimo pasélyje iSaugo
Staphylococcus saprophyticus bakterija. Slapimo taky infekcija gydyta klindamicinu. Galvos smegeny
KT parodé¢ abipuses, simetriskas kalcifikacijas pamato branduoliy, gumburo (lot. thalamus), tilto (lot.
pons), dantytojo branduolio (lot. nucleus dentatus) srityse, baltojoje medziagoje ir smegenéliy Zievéje.
Siekiant atmesti antrines smegeny kalcifikacijos priezastis, buvo atlikti PTH, kalcitonino, vitamino D
tyrimai, autoimuninio encefalito antikiiny tyrimas, juosmenin¢ punkcija. Visi gauti rezultatai buvo
normos ribose. Paskyrus 5 mg olanzapino ir 1000 mg natrio valproato, per 2 savaites pacientés psichoziné
simptomatika regresavo. Remiantis anamneze ir tyrimy duomenimis, pacientei nustatyta Fahr’o ligos
diagnoze. Molekuliniai genetiniai tyrimai nebuvo atlikti dél riboty pacientés finansiniy galimybiy (54).

9 atvejis. Najafgholian et al. analizuoja kliniking situacija, kai antrinis hiperparatiroidizmas sukélé
Fahr’o sindromg. Dél nuo ryto besikartojanciy vémimo epizody, galvos svaigimo ir neseniai atsiradusio
nuovargio, 32 mety moteris hospitalizuota i tretinio lygio ligoning. Prie§ hospitalizacija taip pat stebéta
neris$li kalba, min¢iy Suoliavimas ir stereotipinis elgesys. Tévai sako, kad pacienté nuo paauglystés
sunkiai susikaupdavo, jai buvo sunku mokytis, o kognityviniai geb¢jimai per pastaruosius metus labai
suprastejo. Papildomai pavyko issiaiskinti, kad pacientei buvo traukuliai, kurie pastaruosius 10 mety
nesikartojo, o vaikystéje ji sirgo inksty liga, galimai glomerulonefritu. Neurologinio iStyrimo metu
pastebéta ataksija ir proksimaliniy galtiniy daliy silpnumas. Kognityvinés funkcijos jvertintos atlikus
trumpa protinés buklés tyrimag (angl. Mini Mental State Examination, MMSE) ir MoCA testg. Paciente
MMSE tyrimo metu surinko 13 i§ 30 galimy baly, o MoCA teste — 11 i§ 30 galimy baly.
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Elektrokardiogramoje (EKQG) registruotas pailgéjes QT intervalas, jtartas elektrolity disbalansas. Atliktos
KT vaizduose matoma daug kalcifikaty smegenyse, ypac lgSiniame branduolyje (lot. nucleus lentiformis)
ir blySkiajame kamuolyje (lot. globus pallidus). Kalcifikatai taip pat iSplite | kiauta (lot. putamen),
gumburg (lot. thalamus), uodeguotaji branduolj (lot. nucleus caudatus), dantytaji branduolj (lot. nucleus
dentatus). Laboratoriniai kraujo rodikliai parodé hipokalcemija, hiperfosfatemija, vitamino D3 trikuma,
padidéjusia PTH ir kreatinino koncentracija. Slapimo tyrime — proteinurija ir hematurija. Hospitalizacijos
metu pacientei buvo paskirtas kalcio gliukonatas, haloperidolis ir vitaminas D3. Remiantis apibusémis,
simetriSkomis  kalcifikacijomis  smegenyse, glomerulonefritu  anamnezg¢je, progresuojancia
neuropsichiatrine simptomatika ir prieskydiniy liauky disfunkcija, pacientei buvo diagnozuotas Fahr’o
sindromas, sukeltas antrinio hiperparatiroidizmo (55).

10 atvejis. Wazir et al. pristatytame atvejyje 42 mety vyras pateko j Priémimo-skubios pagalbos
skyriy pasireiSkus generalizuotiems toniniams-klonininiams traukuliams. Anamnezéje — progresuojantis
kognityvinis sutrikimas ir kalcio papildy vartojimas, kurie buvo paskirti gydytojo prie§ 3 metus ivykus
panaSiam epizodui. Laboratoriniai tyrimai parodé hipokalcemijg (magnis ir fosfatas — normos ribose),
zema PTH koncentracija. Vitamino D kiekis kraujyje buvo normalus, todél tai negaléjo nulemti
hipokalcemijos atsiradimo. Interiktaliné elektroencefalograma (EEG) be pokyciy. KT be kontrasto rasti
abipusiai, simetriSki kalcifikatai pamato branduoliuose, gumbure (lot. thalamus), periventrikuliariai,
corona radiata, centrum semiovale srityse ir smegen¢lése esanCiame dantytajame branduolyje (lot.
nucleus dentatus). Priémimo-skubios pagalbos skyriuje intraveniSkai skirtas kalcio gliukonato tirpalas,
efektas teigiamas, paciento buklé¢ pager¢jo. Remiantis klinika, laboratoriniais tyrimais ir buidingais
poky¢iais galvos smegeny KT, patvirtintas Fahr’o sindromas (56).

11 atvejis. Adhikari et al. savo straipsnyje Fahr’o liga apibiidina kaip labai kompleksiska ir turincia
heterogeniskus klinikinius simptomus. Pavyzdziui, 27 mety moteris ambulatoriskai kreipési 1 gydymo
istaiga, pagrindinis jos skundas buvo 6 ménesius trunkantis galvos skausmas. Detalesnio iStyrimo metu
paaiskejo, kad pastaruosius kelis ménesius pacientei taip pat svaigsta galva, btina traukuliy priepuoliai,
vargina epizodiniai agresijos protriikiai, nerimas, dirglumas, pablogéjusi démesio koncentracija, nemiga.
Taip pat yra zinoma, kad anamnezéje prie§ metus nustatytas generalizuotas nerimo sutrikimas. Tada
taikyta psichoterapija ir paskirtas gydymas SSRI, bet gydymo efektas buvo dalinis. Apzitiros metu
motorings ir sensorinés funkcijos nesutrikusios. Laboratoriniai tyrimai normos ribose. Galvos smegeny
KT matoma iSplitusi, abipusé¢ pamato branduoliy kalcifikacija. Atmetus kitas galimas antrinés
kalcifikacijos priezastis, esant neigiamai Seiminei anamnezei, neradus susijusiy genetiniy mutacijy,
pacientei diagnozuota idiopatiné Fahr’o liga. NustaCius kliniking diagnoze, paskirtas gydymas

kalcitrioliu, levetiracetamu, SSRI, nesteroidiniais vaistais nuo uzdegimo (NVNU). Gydymo eigoje
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gyvenimo kokyb¢ pageréjo (57).

12 ir 13 atvejai. Magalhdes et al. apraSo du jdomius klinikinius atvejus, kai Fahr’o liga buvo
nustatyta broliams. Pirmu atveju 46 mety vyras pateko | Priémimo-skubios pagalbos skyriy del
agresyvaus elgesio, psichomotorinio sujaudinimo ir suicidiniy min¢iy. Nuo 40 mety jam paskirta 1 mg
risperidono, 15 mg mirtazapino ir 0,5 mg klonazepamo, taciau pacientas prie§ kelis ménesius vaisty
vartojima nutrauke, kas ir gal¢jo lemti biklés pablogéjima. IS anamnezés Zinoma, kad paciento
psichomotoriné raida buvo normali iki 1,5 mety, véliau raida émé atsilikti, jis prarado jgytus vaiksc¢iojimo
ir kalbéjimo jguidzius. Mokykloje sunkiai sekési skaityti, raSyti ir skaiCiuoti. Pacientas turi sunky
kognityvinj sutrikima, kasdieninése veiklose néra savarankiskas, jam reikalinga pagalba. Apzitros metu
pacientas bendradarbiavo su gydytojais pagal savo galimybes. Paciento orientacija laike ir vietoje
sutrikusi. Kalba dizartriska, skurdi, kartais zodziai nesuprantami. Nuotaika disforiSka. Stebétas eisenos
sutrikimas, kuris pasireiSké placiais zingsniais ir sunkumu iSlaikant pusiausvyrg. Laboratoriniuose
tyrimuose nezymi pancitopenija, kiti rodikliai normos ribose. EEG patologinis aktyvumas neregistruotas,
bet galvos smegeny KT rasti abipusiai kalcifikatai pamato branduoliuose, apimantys uodeguotaji
branduolj (lot. nucleus caudatus) ir lesini branduolj (lot. nucleus lentiformis). Pacienta konsultavo
psichiatras, buvo atnaujintas medikamentinis gydymas. Efektas teigiamas, elgesio sutrikimai nesikartojo,
iSnyko suicidinés mintys, taciau iSliko kognityvinis ir eisenos sutrikimai.

42 mety vyras, pirmojo paciento brolis, kreipési | psichiatrg Seimos gydytojo siuntimu dél nerimo
ir depresijos, be psichozinés simptomatikos. IS anamnezés Zinoma, kad paciento psichomotoriné raida
buvo normali iki 9 ménesiy, kol pacientas nesusirgo tymy viruso sukeltu meningoencefalitu. Po persirgto
meningoencefalito paciento kognityviné raida sulétéjo, atsirado generalizuoti toniniai-kloniniai
traukuliai. Traukuliy priepuoliai nuo paauglystés nesikartojo, antiepilepsiniy vaisty nevartojo.
Mokykloje pacientas patyré mokymosi sunkumy, o veliau negal¢jo susirasti darbo. Kasdieninése
veiklose néra pilnai savarankiskas, kartais prireikia aplinkiniy pagalbos. Psichiatrinio iStyrimo metu
pacientas buvo nerimastingas, depresyvios nuotaikos, taciau bendradarbiaujantis. Kliedesiy ar
haliucinacijy neiSsaké. Patologinés neurologinés simptomatikos nestebéta. Laboratoriniai tyrimai —
norma. Galvos smegeny KT parodé kalcifikacijas uodeguotajame branduolyje (lot. nucleus caudatus),
lgSiniame branduolyje (lot. nucleus lenticularis) ir greta Monro angos (dar vadinamos tarpskilveline).
Taip pat kalcifikatai matomi prie kairiojo Soninio smegeny skilvelio sienos, ypa¢ prie kairiojo priekinio
rago. Pacientas gydytas escitalopramu 10 mg/d. ir gabapentinu 300 mg/d. Gydymas buvo sékmingas,

pacientg varging simptomai iSnyko (43).
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Lyginant iSanalizuotus klinikinius atvejus su baigiamajame darbe apraSytu klinikiniu atveju galime
pastebéti panaSumy: radiologiniai radiniai (simetriSka, abipusé kalcifikacija pamato branduoliy srityse),
jud¢jimo sutrikimai, greta pasireiske neuropsichiatriniai simptomai (psichozé su afektiniais sutrikimais,
dirglumas, psichomotorinis sujaudinimas, atminties ir kity kognityviniy funkcijy pablogéjimas). Kaip ir
mano pristatytame atvejyje, medikamentiniam gydymui daugumoje literatiiroje aprasyty klinikiniy
situacijy taip pat buvo pasirinkti antipsichotikai, daznai derinami su normotimikais (pvz., natrio
valproatu). Visgi, kartais del pasireiSkusiy EPS gydyma reikéjo keisti arba mazinti antipsichotiky dozes.
Atvejus sieja ir kitas reikSmingas klinikinis rodiklis — amzius. Daugelis pacienty dél pablogéjusios
psichikos ir bendros somatinés buklés j ligoning patekdavo vidutiniskai 40—49 mety, taciau i§ anamnezes
zinoma, kad pirmieji, subtiliis Fahr’o sindromo/ligos simptomai pasireiské gerokai anksc¢iau. Svarbu
paminéti ir tai, kad dél nespecifiSky, subtiliai pasireiskian¢iy simptomy ir pac¢io Fahr’o sindromo/ligos
retumo, neretu atveju pradzioje buidavo klaidingai nustatoma psichozinio spektro sutrikimai, afektiniai
sutrikimai ar epilepsija. Tiksli Fahr’o sindromo/ligos diagnoz¢ dazniausiai budavo patvirtinama atlikus

neurovizualinius tyrimus ir juose radus $iai ligai biidingus pakitimus.

ISVADOS

1. Pristatytas klinikinis atvejis, kai pacientei iSsivysté organinés kilmes psichozé. Diagnoze padéjo
patvirtinti neurovizualiniai tyrimai, atlikti antros hospitalizacijos metu, kai jtarimg dél organinés
psichozés sukéelé labai greitai pasireiSke ekstrapiramidiniai simptomai, atsirad¢ nuo mazy
antipsichotiky doziy, ir Seiminés psichiatrinés anamnezés nebuvimas. Dél kompiuterinés
tomografijos ir magnetinio rezonanso tomografijos metu rasty abipusiy, simetrisSky kalcifikaty
pamato branduoliy ir smegenéliy srityse buvo jtartas Fahr’o sindromas arba Fahr’o liga. Siuo
metu siekiama iSsiaiSkinti, ar kalcifikacijos priezastys yra pirminés, ar antrinés, ir laukiama
genetiniy tyrimy atsakymuy.

2. Nustacius pamato branduoliy kalcifikacija, galima pagristai jtarti, kad bitent ji nulémé psichozés
pasireiSkimg, todél kliniking diagnoze¢ buty tikslinga keisti | FO6 registro patologija (F06.2
Organinis kliedesinis (panaSus j Sizofrenijg) sutrikimas arba F06.8 Kiti patikslinti psichikos
sutrikimai del galvos smegeny pazeidimo, disfunkcijos ir somatinés ligos).
biti itin heterogeniSki, todé¢l tiksliai diagnozei nustatyti greta simptomy jvertinimo butini
papildomi tyrimai. Siekiant iSvengti klaidingos diagnozés, rekomenduojama visiems pirma karta
psichoze patiriantiems pacientams atlikti neurovizualinj tyrima, kad buty galima ekskliuduoti
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organing psichoz¢. Konkreciai, Fahr’o ligos/sindromo diagnostika remiasi kompiuterinés
tomografijos tyrimu, genetiniu iStyrimu dél pirminés pamato branduoliy kalcifikacijos ir
laboratoriniais tyrimais, padedanciais nustatyti galimas antrines kalcifikacijos priezastis. Fahr’o
sindromo gydymas pirmiausia orientuotas i ji sukélusiy etiologiniy veiksniy pasalinima, taip pat
kartu taikomas simptominis gydymas. Simptoming pamato branduoliy kalcifikacijg turinciy
pacienty prognozé¢ gali buti labai jvairi, taciau savalaiké diagnozeé, reabilitacija ir
multidisciplininés specialisty komandos priezitira gali padéti parinkti individualizuota gydyma,
optimizuoti vaisty dozes bei Zenkliai pagerinti pacienty gyvenimo kokybe. Kadangi Fahr’o
sindromo/ligos atveju yra didesné nepageidaujamy reakcijy j vaistus rizika, tikslinga vengti
klasikiniy antipsichotiky, mazinti skiriamy atipiniy antipsichotiky dozes ir atidziai stebéti
pacientus dél ekstrapiramidinés simptomatikos.

Palyginus mokslin¢je literatiiroje rastus klinikinius atvejus su baigiamajame darbe apraSytu
klinikiniu atveju pastebéti ir iSskirti tokie panaSumai: vidutinis amzius 40-49 metai,
radiologiniuose vaizduose matomi kalcifikatai pamato branduoliuose, atsirad¢ judéjimo
sutrikimai ir greta pasireiSke ivairiis neuropsichiatriniai simptomai. Palyginimas parod¢, kad
Fahr’o ligos/sindromo klinikin¢ iSraiska gali biiti labai skirtinga, o psichiatriniai simptomai
dazniausiai nespecifiniai: pasireiskia tiek afektiniai, tiek nerimo, tiek psichoziniai sutrikimai,

lydimi iSreikS§ty mastymo ir elgesio sutrikimy.
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