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SANTRAUKA

ISsétingé sklerozé¢ (IS) — tai létiné autoimuniné centrinés nervy sistemos liga,
pasireiskianti jvairaus pobtdzio neurologiniais simptomais. Nors daZniausiai liga prasideda
suaugus, apie 3—10 % atvejy pirmieji simptomai isryskéja vaikystéje ar paauglystéje. Siame

berniuky ir vienos 14 mety mergaités — siekiant jvertinti ligos pasireiskimo ypatumus,

SV W —

désningumus: pacientui A efektyviai taikytas ankstyvas gydymas lémé recidyvy nebuvima, o
pacientei B, pradzioje gydytai konservatyviai, recidyvai daznéjo ir ilgainiui prireiké
agresyvesnes terapijos. Pacientui C, kuriam recidyvas pasireiske tik po keliy mety, magnetinio
rezonanso tomografijoje (MRT) buvo stebimi aktyvumo poZymiai, todél taip pat reikéjo
gydymo korekcijos. Gauti rezultatai patvirtina, kad vaikams butina kuo anksciau taikyti auksto

efektyvumo gydyma.

SUMMARY

Multiple sclerosis (MS) is a chronic autoimmune disease of the central nervous system,
characterised by a variety of neurological symptoms. Although the disease most commonly
begins in adulthood, approximately 3—-10% of cases first present during childhood or
adolescence. This study presents three paediatric MS cases — two 16-year-old boys and one
14-year-old girl — in order to evaluate the clinical presentation, diagnostic challenges, and
treatment approaches. The analysis of the cases confirm that paediatric MS most frequently
follows a relapsing-remitting course and is associated with more frequent and more severe
relapses compared to adult-onset MS. The described clinical cases reflect patterns commonly
found in the literature: early treatment in patient A led to effective disease control with no
further relapses, whereas patient B, who initially received low-efficacy treatment approach,
experienced frequent relapses requiring escalation to high-efficacy therapies. Patient C

experienced a relapse only after several years, but activity in magnetic resonance imaging



(MRI) indicated the need for treatment escalation. These cases support the recommendation
for the early initiation of high-efficacy therapies in paediatric MS patients to improve disease

control and long-term outcomes.

Keywords: pediatric multiple sclerosis, treatment of pediatric multiple sclerosis, clinical case

series

SANTRUMPOS

AQP4 - akvaporinas-4

AP IS - antriné progresuojanti i§sétiné skleroze

CBN - cerebrobulbariniai nervai

EDSS - i8pléstiné nejgalumo skalé (angl. Expanded Disability Status Scale)
EEG - elektroencefalograma

EMA - Europos vaisty agentiira

FDA - JAV Maisto ir vaisty administracija

IS - iSsétiné skleroze

JC - DZono Kaningemo (angl. John Cunninghem) virusas

KKM - kulno-kelio méginys

LMG - ligos eiga modifikuojantys vaistai

LSMUL KK - Lietuvos sveikatos moksly universiteto ligoniné, Kauno klinikos
MOG-AK - mielino oligodendrocity glikoproteinas

MOGAL - mielino oligodendrocito glikoproteino antikiiny asocijuota liga
MRT - magnetinio rezonanso tomografija

ONSS - optinio neuromielito spektro susirgimai

PML - progresuojanti daugiazidinin¢ leukoencefalopatija

PNM - pirSto-nosies méginys

PP IS - pirminé progresuojanti iSsétiné sklerozeé

RR IS - recidyvuojanti-remituojanti iSsetiné sklerozé

UDEM - iminis diseminuotas encefalomielitas

VULSK VL - Vilniaus universiteto ligoninés Santariskiy kliniky filialas



IVADAS

I8sétine skleroze (IS) yra létiné autoimuniné centrinés nervy sistemos liga, pasizyminti
uzdegiminiu mielino sluoksnio pazeidimu, kuris lemia aksony degeneracija ir progresuojancius
neurodegeneracinius pokycius. IS skirstoma j keturias pagrindines formas: kliniskai izoliuotas
sindromas, kuris pasireiskia kaip pirmasis neurologiniy simptomy epizodas ir gali progresuoti
1 IS, tadiau ne visais atvejais; recidyvuojanti-remituojanti iSsétine sklerozé (RR IS) , kuri yra
dazniausia ligos forma ir pasizymi pasikartojanciais simptomy paiimejimais, po kuriy seka
remisijos laikotarpiai; pirminé progresuojanti iSsétiné skleroz¢ (PP IS), kuriai biidingas
nuolatinis neurologinés biiklés blogéjimas nuo ligos pradzios be ankstyvy recidyvy; ir antriné
progresuojanti iSsétiné sklerozé (AP IS), kuri i§ pradziy pasireiSkia kaip recidyvuojanti-
remituojanti forma, taciau laikui bégant pereina | nuosekly neurologinés funkcijos blogéjima,
nepriklausomai nuo paiimejimy daznio (1).

IS etiologija yra daugialypé ir priklauso nuo sudétingos genetiniy veiksniy bei aplinkos
veiksniy poveikio sgveikos (2). Pastaruoju metu moksliniuose tyrimuose vis dazniau nustatomi
genetiniai ir aplinkos rizikos veiksniai, susije¢ su IS pasireiskimu vaiky amziuje. Galimy rizikos
veiksniy nustatymas pagerina IS patofiziologijos supratimg bei sudaro galimybes
efektyvesniam gydymui (3). Vienas i§ moksliniuose tyrimuose aptarty galimy vaiky amziuje
manifestavusios IS etiologiniy faktoriy yra ankstyvas brendimas, nutukimas bei ankstyvas
menstruacijy pasireiSkimas mergaitéms. Manoma, kad tam jtakos turi lytiniai hormonai, tac¢iau
brendimo ir hormoniniy poky¢iy vaidmuo iSsétinés sklerozés patogenezéje kol kas néra iki galo
aiSkus (3,4). Taip pat pastebéta, kad HLA-DRBI1*15 genotipo buvimas, anks¢iau persirgta
Epstein-Baro viruso infekcija ir vitamino D trikumas gali didinti rizikg vaikams susirgti IS (5).

Nors IS daZniausiai pasireiSkia suaugusiesiems, ypac tarp 20 ir 40 mety amzZziaus,
moksliniai duomenys rodo, kad mazdaug 3-10 % visy pacienty pirmuosius klinikinius
simptomus patiria dar vaikystéje arba paauglystéje (6). Vaikams IS dazniausiai pasireiSkia
recidyvuojandia-remituojancia ligos eiga. Uminiai recidyvai pasireiskia naujais neurologiniais
simptomais, kurie trunka ilgiau nei 24 valandas ir néra susij¢ su gretutinémis ligomis. Lyginant
su suaugusiyjy RR IS, vaikams ligos pradzioje recidyvai pasireiskia dazniau, jie biina sunkesni
(7).

Vaiky IS dazniausiai pasireiSkia optiniu neuritu, jutimo sutrikimais ir motorinés

funkcijos paZeidimais. Optinis neuritas, kurj sukeliaregos nervo uzdegimas, gali



lemti regéjimo aStrumo sumaz¢jimg, akiy skausmg ir spalvy suvokimo pokycius. Jutimo
sutrikimai daznai pasireiskia galtiniy tirpimu, dilgciojimu ar pakitusiu jutimu, o motorinés
funkcijos pazeidimai gali sukelti raumeny silpnuma, pusiausvyros ir koordinacijos sutrikimus
bei eisenos nestabilumg (7). Vaikams iki 12 mety dazniau biidingi encefalopatijos pozymiai ir
koordinacijos sutrikimai, o vyresniems nei 12 mety pacientams dazniau pasireiSkia jutimo
funkcijos sutrikimai (8). Lenteléje 1 pateikiama klinikiniy pozymiy, skirian¢iy vaiky IS nuo

suaugusiyjy IS, santrauka.

Lentelé 1. Klinikiniy poZymiy, skirian¢iy vaiky IS nuo suaugusiyjy IS, santrauka.
Is Waldman A, Ness J, Pohl D, Simone IL, Anlar B, Amato MP, et al. Pediatric multiple
sclerosis: Clinical features and outcome. Neurology. 2016 Aug 30,87(9 Suppl 2):S74-81.

Kategorija AprasSymas

Lytis Vaiky IS, prasidéjusios iki 11 mety amziaus, atveju motery ir
vyry santykis yra mazesnis; po brendimo dazniau serga
mergaites.

Klinikiniai simptomai Pirmasis IS epizodas vaikams dazniausiai btina monofokalinis.

Jaunesniame amziuje daznesné polifokaliné pradzia.
Simptomai panasiis j suaugusiyjy IS, taciau smegeny kamieno
pazeidimai buina daznesni vaikams

Paiiméjimy daZznumas Vaiky IS pasizymi didesniu metiniu patiméjimy dazniu nei
suaugusiyjy ligos pradZios atvejais.

Paiméjimy sunkumas Lyginant su suaugusiyjy IS, patiméjimai vaiky IS dazniau btina
sunkesni

Atsigavimas po pirmo Nors neurologiniy pazeidimy sunkumas paiiméjimo metu

epizodo didesnis, dauguma vaiky visiskai arba beveik visiskai

atsigauna po pirmojo klinikinio epizodo, kas yra ne taip
biidinga suaugusiesiems.

Negalia Nors iki negriztamy neurologiniy pazeidimy slenkscio
nueinama per ilgesn;j laika, reikSminga negalia vaiky IS atveju
i§sivysto jaunesniame amziuje. Pasiekus §j slenkstj,
progresavimo tempas panasus i suaugusiyjy.

Baigties rodikliai Suaugusiyjy klinikiniy tyrimy baigties rodikliy pritaikymas
vaiky IS atvejui yra ribotas dél amziaus, vystymosi ir smegeny
brendimo vaikystéje ir paauglystéje.

IS diagnostikai svarbiis metodai apima neurovizualinius tyrimus, cerebrospinalinio
skyscio analize, regos funkcijos vertinima, jskaitant regos sukelty potencialy tyrimg bei opting
koherenting tomografija, kurie leidzia tiksliai jvertinti neurologing biukle ir stebéti ligos
progresavimg. Siuo metu magnetinio rezonanso tomografija (MRT) yra svarbiausias
diagnostinis metodas vertinant IS tiek vaikams, tiek suaugusiesiems (9).

Kadangi vaikystéje prasidedanti IS daznai pasizymi didesniu recidyvy dazniu nei
suaugusiyjy IS, ankstyvas ir intensyvus gydymas yra bitinas siekiant sumazinti uzdegima,

kontroliuoti simptomus ir sulétinti ligos progresavimg. Tyrimai rodo, kad ankstyvas auksto



efektyvumo imunomoduliuojan¢io gydymo taikymas reik§mingai sumazina recidyvy rizika,
negalios progresavimg, naujy ir/ar aktyviy zidiniy atsiradimg MRT ir pagerina ilgalaikius
klinikinius rezultatus (10). Lentel¢je 2 pateikiama dalies gydymo biidy santrauka.

Lentelé 2. Vaiky IS liga modifikuojancio gydymo apzvalga.

Pagal Walsh R, Chitnis T. Therapeutic Advances in Pediatric Multiple Sclerosis. Children.
2025 Feb 20;12(3):259.

Gyd.y mo ApraSymas Rizikos / Salutiniai poveikiai
pavadinimas

Interferonas beta | Injekuojamas imunomoduliatorius, | I gripa panasSts simptomai, reakcijos
mazinantis recidyvy daznj. injekcijos vietoje, kepeny fermenty

padidé¢jimas.

Glatiramerio Mieling imituojantis baltymas Reakcijos injekcijos vietoje, lengvi

acetatas moduliuojantis imuninj atsaka. sisteminiai poveikiai.

Fingolimodas S1P moduliatorius, neleidziantis Leukopenija, Sirdies laidumo
limfocitams patekti j centring nervy | sutrikimai, traukuliai.
sistema.

Natalizumabas Monokloninis antikiinas, Infekcijos, padidéjes jautrumas, PML
blokuojantis imuniniy lgsteliy rizika pacientams su JCV+.
migracijg ] CNS.

Alemtuzumabas Anti-CD52 antikiinas, naikinantis T | Autoimuniniai sutrikimai, infekcijos,
ir B limfocitus. infuzinés reakcijos.

Okrelizumabas Anti-CD20 antikiinas, taikantis | B | Infuzinés reakcijos, infekcijos,
lasteles. limfopenija.

Rituksimabas Monokloninis antikiinas, Infuzinés reakcijos, infekcijos,
naikinantis B Igsteles. hipogamaglobulinemija.

Teriflunomidas Pirimidino sintezés inhibitorius, Virskinimo sutrikimai, kepeny
mazinantis limfocity dauginimasi. fermenty padidéjimas, plauky

slinkimas.

Dimetilfumaratas | Geriamas vaistas, keiCiantis Virskinimo sutrikimai, paraudimas,
imuninj atsaka j prieSuzdegiminj. limfopenija, infekcijos.

Sio darbo tikslas — apzvelgti vaikystéje manifestavusios IS klinikinius atvejus ir

diagnostiniai kriterijai bei Siuolaikinés gydymo strategijos.

1. KLINIKINIU ATVEJU APRASYMAI

1.1. AtvejisA

16 mety amziaus pacientas 2015 m. balandzio mén. 14 d. kreipési | Respublikinés
Siauliy ligoninés Moters ir vaiko klinikos priémimo ir skubiosios pagalbos skyriy dél galvos

skausmo, desinés rankos ir desinés kojos tirpimo. Galvos skausmas atsirado pries pora savaiciy,



dazniausiai skaudédavo desSinio smilkinio srityje, o galiiniy tirpimas pasireiSké pries keleta
dieny (balandzio mén. 9 d.). Berniukas pastaruoju metu ruosési olimpiadoms, daug dirbo prie
kompiuterio, tévai pastebédavo, kad apie ménesj laiko, grizes po pamoky, miegodavo. Prie$
ménes] sirgo virSutiniy kvépavimo taky infekcija, vieng dieng buvo subfebrili temperatira.
Prie§ metus gydytas dermatologo d¢l infekcinio dermatito juosmens/klubo srityje. Galvos
skausmai iki §io pasireiSkimo biidavo reti. Pacientg nuspresta hospitalizuoti.

Pacientas buvo konsultuotas neurologo. Objektyviai: pacientas buvo sgmoningas,
orientuotas, buvo stebimas [° horizontalus nistagmas i deSing, kity cerebrobulbariniy (CBN)
nervy pakitimy nestebéta. Raumeny tonusas galiinése buvo normalus. Pilvo refleksai buvo
iSgaunami, greiCiau iSsenkantys deSinéje pus¢je. Babinskio simptomas stebétas teigiamas
desingje. Tikrinant judesiy koordinacija, stebétas netikslus pir§to-nosies méginys (PNM) deSine
ranka su nedideliu tremoru. Taip pat stebéta hipestezija desSinés rankos distalingje dalyje,
apatiniame dilbio trecdalyje. Rombergo pozoje pacientas neZymiai svyravo. Meninginiy
simptomy nestebéta. Atliktoje elektroencefalogramoje (EEG) patologiniy pakitimy nebuvo.
Atliktuose kraujo bei Slapimo tyrimuose reikSmingy pakitimy neaptikta. Taip pat pacientas
buvo konsultuotas oftalmologo, akiy dugnuose patologiniy pakitimy stebéta nebuvo.

D¢l jtariamos smegeny patologijos 2015 m. balandzio mén. 15 d. pacientui buvo atliktas
MRT tyrimas be kontrasto, kuriame buvo matyti demielinizuojantys zidiniai tilto deSingje,
smegen¢liy kojytése, supratentorialiai deSinio smegeny pusrutulio temporaliai, parietaliai,
kairiojo Soninio skilvelio uzpakalinio rago srityje, jukstakortikaliai, corpus callosum.

Pacientui stacionare praleidus dvi dienas jo biiklé buvo patenkinama, galvos skausmo
nebejaute. ISliko deSinés rankos distalinés dalies tirpimas, judesiy netikslumas deSine ranka,
nistagmas. Raumeny tonusas rankose buvo normalus. Kojose jéga buvo nepakitusi, sausgysliy
refleksai be rySkesnés asimetrijos. Pacientas nurodé hiperestezija desinés rankos distalinéje
dalyje, Zemiau apatinio tre¢dalio. PNM atliko su intensyviu tremoru, ypac¢ desin¢je. Rombergo
pozoje buvo stabilus. Diagnostikos ir gydymo patikslinimui pacientas nukreiptas j III lygio
stacionarg, Lietuvos sveikatos moksly universiteto ligoning, Kauno klinikas (LSMUL KK).

2015 m. balandzio mén. 16 d. pacientas stacionarizuotas skubos tvarka  LSMUL KK
vaiky neurologijos skyriy iStyrimui ir tolimesniam gydymui, jtariant IS. Pacientui atvykus,
objektyviai - orientuotas, stebétas nezymus horizontalus nistagmas i deSing. Kity galviniy nervy
funkcija nebuvo sutrikusi. Raumeny tonusas buvo normalus. Raumeny jéga: rankose
proksimaliai ir distaliai 5 balai; kojose — deSinéje proksimaliai ir distaliai 4-5 balai, kair¢je
proksimaliai ir distaliai 5 balai. Sausgysliniai ir antkaulio refleksai iSgaunami abipus,

simetriSki. ISgautas patologinis Babinskio refleksas deSinéje. Pilvo odos refleksai deSinéje



iSgauti maziau gyvi nei kair¢je pus¢je. Rombergo pozoje pacientas pasvyravo. PNM deSine
ranka atliko su intensiniu tremoru. FEisenos sutrikimy nestebéta. Stebéti jutimy
pakitimai: desinéje kaklo, pédy, zasto, dilbio jutimai sumazgje, lyginant su kaire puse. DeSinés
plaStakos jutimai mazesni. Liemens srityje sumaz¢j¢ jutimai ThS, Th12 inervacijos zonose.
Gilieji jutimai: deSinés plaStakos ne visai tikslus padéties ir vibracinis jutimas. Kairéje jutimai
buvo nesutrike. Meninginiy simptomy nestebéta. Anti MOG, akvaporinas buvo neigiami.

Balandzio mén. 22 d. atliktas nugaros smegeny MRT tyrimas su ir be kontrasto, stebimi
demielinizaciniai pokyc¢iai ties C1, C6, Th2.

BalandZio mén. 23 d. atlikta juosmeniné punkcija, nustatytos teigiamos oligokloninés
juostos likvore, uzdegimo poky¢iy nerasta.

Ivertinus ligos anamneze, klinikinius simptomus, atlikty tyrimy rezultatus (pakitimus
galvos smegeny ir stuburo MRT, teigiamas oligoklonines juostas likvore), patvirtinta i§sétinés
sklerozes diagnoze (kliniskai izoliuotas sindromas).

Pacientui buvo skirtas gydymas intravenine metilprednizolono pulsterapija 5 dienas po
1 g nuo 2015-04-17 iki 2015-04-21. ISliekant tirpimui deSinio dilbio ir plaStakos srityse nuo
2015-04-22 gydymas véliau pratgstas peroraliniu prednizolonu: 60 mg per dieng 9 dienas,
veliau 50 mg per dieng, mazinant po 5 mg kas 2 dienas. Atsistatymas truko apie 2 savaites po
iSvykimo.

Paciento biiklé dinamikoje pageré¢jo. Geguzés meén. 6 d. iSvykstant i§ ligoninés isliko
apie nezymiai susilpnéje deSinés rankos distaliniy falangy jutimai. Pacientas nukreiptas
tolimesniam reabilitaciniam gydymui. Konsiliumo metu nusprgsta pakartoti galvos smegeny
MRT tyrimg po 3 meén. su kontrastavimu, vertinant pakitimus dinamikoje, sprendziant dél
tolimesnés gydymo taktikos.

2015 m. liepos mén. 22 d. atliktame kontroliniame galvos MRT tyrime stebéti pakitimai
be neigiamos dinamikos, kontrastinés medziagos kaupimo nebuvo.

2015 m. gruodzio mén. 12 d. pacientui jvyko antrasis patiméjimas, pasireiskes kojy
aptirpimu, véliau kylanciu ir plintanciu | $launis bei liemenj. 13 d. pacientas pajuto nezZymy
badymg ir ranky pirStuose, kitos funkcijos nesutriko. 14 d. pacientas skubos tvarka buvo
hospitalizuotas ] LSMUL KK vaiky neurologijos skyriy. Objektyviai: pacientas atvykus buvo
orientuotas, samoningas. Akiy judesiai laisvi visomis kryptimis, nistagmo nestebéta. Veidas
simetriSkas, liezuvis vidurio linijoje, gomurio lankai fonuojant kilo simetriSkai. Klausos, regos,
uoslés, skonio sutrikimy nebuvo. Raumeny jéga simetriska, kairéje ir deSin¢je 5 balai, tonusas
normalus. Sausgysliniai, antkaulio ir pavirSiniai refleksai: rankose simetriski, vidutinio

gyvumo, kojose simetriSki, gyvesni nei rankose, pilvo odos refleksai simetriski, vidutinio



gyvumo. Rombergo pozoje atsimerkus buvo stabilus, uzsimerkus kiek pasvyravo, apsunkintoje
Rombergo pozoje pasvyravo neZymiai. PNM atliko normaliai. Eisenos sutrikimy nestebéta.
Svelnaus lietimo jutimai ranky pir§tuose, delnuose, §launyse, blauzdose, pédose ir liemenyje
buvo nezymiai sumaz¢j¢. Padéties jutimas rankose nebuvo sutrikes, kojy pirStuose atsaké
teisingai, bet su latencija. Stebétas vibracinio jutimo keliuose neZymus sumaz¢jimas. Nebuvo
normalaus pado reflekso, stebétas polinkis i teigiamg Babinskio refleksa abipus. Meninginiy
simptomy nestebéta. Pagal iSpléstine nejgalumo skale (angl. Expanded Disability Status Scale,
EDSS) paciento buklé¢ jvertinta 2,0 balais.

2015 m. gruodzio mén. 16 d. atliktas MRT tyrimas naudojant kontrasting medziaga,
jame iSrySkéjo du nauji Zidiniai, nekaupiantys kontrastinés medziagos. Pacientui skirtas
gydymas intravenine metilprednizolono pulsterapija 1 g 3 dienas i/v (2015-12-16 — 2015-12-
18).

Remiantis McDonald 2010 kriterijais bei vaiky IS apibrézimu 2015 m. gruodzio mén.
16 d. pacientui patvirtinta i§sétinés sklerozés, recidyvuojancios-remituojancios eigos diagnoze.

Nuo 2016 m. sausio mén. 19 d. pacientas pradé¢jo dalyvauti PARADIGMS klinikiniame
tyrime, kurio metu dvigubai akloje fazéje, trukusioje dvejus metus, skirtas gydymas ligos eiga
modifikuojanciais vaistais (LMQG) - interferonu beta 1a (Avonex) 30 mikrog. 1 k/sav. i/t vs
fingolimod 0,5 mg 1 k/d per os. Nuo 2017 m. birzelio mén. 20 d. pacientas pradéjo dalyvauti
atviroje tyrimo fazéje, trukusioje 5 metus, kurioje skirtas gydymas Fingolimodu 0,5 mg per
dieng, kasdien vartojant per burng. Pacientas vaistg vartoja iki $iol, gydymas kompensuojamas
i§ Privalomojo sveikatos draudimo fondo 1ésy.

Vartojant Fingolimoda pacientas IS patiméjimy nepatyré, negalia vertinant pagal EDSS
skale stabili, gydyma toleruoja gerai, Salutiniu reiSkiniy nebuvo. 2021-05-30 ir 2022-05-31

atliktuose MRT tyrimuose matomi demielinizuojantys Zidiniai (1 ir 2 paveikslai).
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1 paveikslas. Galvos smegeny MRT 2 paveikslas. Galvos smegeny MRT
(2021-05-30). (2022-05-31).
T2 FLAIR rezimas, aksialiné¢ plokStuma T2 FLAIR rezimas, aksialiné¢ plokStuma

1.2. Atvejis B

14 mety pacienté¢ 2016 m. gruodzio mén. 14 d. hospitalizuota j vaiky ligonine, VSI
Vilniaus universiteto ligoninés Santariskiy kliniky filialia (VUL SK VL), vaiky akiy ligy skyriy
dél penkias dienas trunkanciy nusiskundimy: pablogéjusio matymo desine akimi, skausmo
judinant deSing aki. Anamnezéje pries savaite buvo persalusi, slogavo.

Pacienté konsultuota oftalmologo. Objektyviai: OD - akis rami, judesiai skausmingi
visomis kryptimis, optinés terpés skaidrios, dugne - OND hiperemiskas, ribos vualizuotos, ypac
medialiné pusé, tinklainé - be pakitimy, OS - rami, optinés terpés skaidrios, dugne - OND
ribotas, rausvas, tinklainé - be pakitimy.

Atliktuose kraujo tyrimuose reikSmingy pakitimy nenustatyta.

2016 m. gruodzio mén. 15 d. pacientei buvo atlikta galvos kompiuteriné tomografija,
joje pakitimy galvos smegenyse nematyti.

Pacient¢ konsultuota vaiky neurologo. Objektyviai buvo stebima medikamentimé
midriazé. Akiy obuoliy judesiai buvo laisvi, nistagmo nestebéta. DeSine akimi pacienté nematé
centrinés dalies, periferijoje skyré spalvas. Veido mimika simetriSka, liezuvis vidurio linijoje.
Rombergo pozoje buvo stabili. PNM ir kulno kelio (KKM) méginius atliko tiksliai. Jutimo
sutrikimo nestebéta. Pilvo odos refleksai buvo simetriski. Sausgysliniai refleksai iSgauti abipus,
simetriski. Patologiniy refleksy nestebéta. Meninginiai simptomai buvo neigiami.

Buvo diagnozuotas regos nervo neuritas ir rekomenduota t¢sti gydyma hormonais. Taip

pat, jei neiSrySkés nauja neurologiné simptomatika, galvos MRT tyrimg demielinizaciniams
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pakitimams ekskliuduoti rekomenduota atlikti ambulatoriskai planine tvarka (mergaité nesiojo
breketus). Stacionare taikytas gydymas: sol. Dexamethasoni 0,1 proc.*4/d. | des. akij, i/v
Solumedroli 1,0 g. infuzija N.3, nuo 12.17 d. p/os Prednisoloni 60 mg/parai 9-13 val., Flixotide
1 ikvépimas 2k/d.

2016 m. gruodzio mén. 23 d. bukl¢ iSrasant, objektyviai: OD - akis rami, optinés terpés
skaidrios, dugne - OND ribotas, rausvas, tinklainé - be pakitimy, OS - rami, optinés terpés
skaidrios, dugne - OND ribotas, rausvas, tinklainé - be pakitimy. Rekomenduota tgsti gydyma
p/os prednisolonu nuo 55 mg per parg, mazinant kas 3 dienas po 2,5 mg, Flixotide, 1 jkvépimas
2k/d, p/os, Omeprazolum 20 mg ryte 30 min. prie§ valgj, rekomenduoti akiniai toliui OU: -1,5
D. Taip pat rekomenduota kontrolé po 2 mén.

2018 m. rugséjo mén. pradzioje pacienté skundési sutrikusiu spalvy matymu, tai tesési
apie 1 sav., po ko isliko nezymiai sutrikusi rega, akiy diskomforto jausmas. 2018 m. rugséjo
meén. 12 d. konsultuota gydytojo oftalmologo, objektyviai: OU - ramios, priekiniai segmentai
n.y.,, akiy dugne (pl.v.): RND aiSkiomis ribomis, rausvai gelsvos spalvos, makulose ir
periferijose n.y. Akies dugno nuotrauka OU - n.y. Perimetrija OU - be patologiniy pakitimy.

2018 m. rugséjo mén. 14 d. atliktas galvos smegeny MRT tyrimas, nenaudojant
kontrastinés medziagos. MRT tyrime matomi baltosios smegeny medziagos negausis, smulkiis
zidinukai, dalis specifinés lokalizacijos, vienas zidinukas kairiajame smegené¢liy pusrutulyje -
demielinizuojancio susirgimo vaizdas. Taip pat yra hipofizito poZymiai, pakites piltuvélio
signalas. AiSkiy optinio neurito poZymiy tuo metu nematyta. Reikalinga kontrol¢ dinamikoje.
Atliktas akvaporino tyrimas: neigiamas.

2018 m. rugséjo mén. 15 d. pacienté hospitalizuota ;| VULSK VL vaiky neurologijos
skyriy dél jtariamos demielinizuojanc¢ios CNS ligos. Hospitalizacijos metu pacienté skundési
nezymiai sutrikusia rega, akiy diskomforto jausmu. Objektyviai: pacienté buvo sagmoninga,
kontaktiSka, gero fizinio iSsivystymo ir raidos, adekvaciy psichoemociniy reakcijy ir elgesio.
CBN - pakitimy nestebéta. Motorikos deficito nestebéta. Raumeny buvo tonusas fiziologinis,
simetriSkas. Sausgysliy refleksai iSgauti abipus, simetriski. Pilvo refleksai buvo iSgaunami.
Pusiausvyra ir koordinacijos sutrikimo nestebéta. Jutimo sutrikimy nenurodé. Meninginiai
simptomai buvo neigiami. Dubens organy kontrolé buvo nesutrikusi.

Hospitalizacijos metu naujos neurologinés simptomatikos neisryskéjo, rekomenduota
atlikti galvos smegeny ir stuburo kaklinés dalies MRT tyrimg naudojant kontrasting medziaga.

2018 m. rugséjo meén. 19 d. atlikti galvos smegeny MRT (3 paveikslas) ir stuburo

kaklinés dalies MRT tyrimai su kontrastu jy apraSymuose: galvos MRT - yra smulkiy baltosios
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smegeny medziagos zidiniy (ne maziau 6), tikétina demielinizacinés kilmes, du smulkiis

zidiniai kaupia kontrastg, aiSkiy optinio neurito poZymiy néra.

3 paveikslas. Galvos smegeny MRT
(2018-09-19).
T2 FLAIR rezimas, aksialiné ploks§tuma.

Stuburo kaklinés dalies MRT: nedideli intrameduliniai zidiniai be kontrasto kaupimo,
galimai demielinizacinés kilmés. MRT duomeny uz skersinj mielitg, budinga Devico sindromui
nepakako.

2019 m. sausio mén. 27 d. pakartotinai atlikti galvos smegeny ir stuburo kaklinés dalies
MRT (4 paveikslas), juose stebimi daugybiniai zidiniai, tikétina demielinizaciniai, dinamikoje

mazesni, be kontrastinés medziagos kaupimo.
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4 paveikslas. Stuburo kaklinés dalies
MRT

(2019-01-27).

T2W rezimas, sagitalin¢ ploksStuma.

2019 m. vasario mén. 27 d. pacientei buvo atlikta standartiné EEG, joje registruotas
normalus pagrindinis smegeny Zzievés bioelektrinis aktyvumas alfa 8-9 Hz, 50-90 pv
amplitudés, moduliuotas, jprastinio erdvinio iSsidéstymo PO sr. FS jtakos nedaro. HV - ritmo
sulétéjimas, uzastrintos bangos abipus frontaliai (Fpl-2, F7-8 sr. projekcijose). Jaudrumo
padidéjimo nespecifiniai pakitimai: uzaStrintos bangos abipus frontaliai (Fpl-2, F7-8 sr.
projekcijose), reg. HV metu. Epilepsiforminiy pakitimy neregistruota.

2019 m. kovo mén. 6 d. pacienté¢ ambulatoriskai konsultuota vaiky neurologo dél keleta
mety beveik kasdien varginanciy galvos skausmy kaktos srityje, skausmai spaudziantys, 4-5
baly intensyvumo, daznai varginantys nuo pat ryto, be lydin¢iy simptomy. Pacienté taip pat
skundési, kad jai daznai sunku uzmigti, nes skauda galva, kartais iSgerdavo Perseno, kuris
padédavo. Be to, pacienté konsultacijos metu atzyméjo, kad jai pora karty per ménesj iki 10
min. pasireiske ranky pirsty (IV-V tai vienos tai kitos pusés) aptirpimai, pacienté pasakojo apie
buvusius uzmirsimo, lyg nesusivokimo epizodus, kai nezinojo, kur eina, ijlipo ne i ta autobusa.
Objektyviai: neurologin¢ buklé¢ be Zidininés simptomatikos. Rekomenduota atlikti galvos
smegeny ir stuburo kaklinés dalies MRT su kontrastu po 6 mén., vartoti vit D 2000 VV x 1,
omega-3 rieb. rr., laikytis dienos rézimo, vengti karscio.

2019 m. rugséjo men. 25 d. atlikti galvos ir stuburo kaklinés dalies MRT tyrimai, buvo

matomi smulkiis zidiniai galvos smegeny didziuosiuose pusrutuliuose, zidiniai smulkis (iki 5
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mm) abipus periventrikuliariai bei F-P skil¢iy subkortikinése-jukstakortikinése srityse T2/flair
hiperintensiniai > 10 vnt., be kontrasto kaupimo, tikétina demielinizacija. Lyginant su 2019-01-
23, dinamikoje matomi 2 nauji zidiniai periventrikuliariai ties deSinio Soninio skilvelio kiinu ir
kairiojo Soninio skilvelio dorzaliniu ragu. ISliko labai smulkus signalo pakitimas 3 mm Flair
cube sekoje retrochiazmaliai medialiai kair¢je (be kontrastinés medZziagos kaupimo, be apimties
pakitimo. Stuburo kalinéje dalyje intrameduliniai demielinizaciniai Zidiniai (C4, C5 aukstyje)
dinamikoje maZziau ryskis, naujy zidiniy nematyti.

2019 m. spalio mén. 3 d. pacienté kreipési ambulatoriskai | vaiky neurologa kontrolei
bei dél paskutines 4 dienas jauc¢iamo didelio nuovargio, anot jos, vieng dieng tévams ja teko
parsivezti 1§ mokyklos, kitg dieng ji negaléjo net eiti | mokykla. Pacienté skundési, kad labai
sunkiai uzmiega ir prastai miega, vartojo Persen, bet nuo jo Zymesnio efekto nebuvo. Taip pat
jai nuo ty mety vasaros paskaudédavo nugara - tarp menciy ar liumbaliai, alkiiniy ir keliy
sanarius, paskutiném savaitém aprime, paiméjo sensorinis sutrikimas - ranky IV-V pirsty tai
vienos, tai kitos pusés, desiniosios pédos ir blauzdos aptirpimai, parestezijos, susilpnéjo
regéjimas nuo 2019-09-13 ir toks isliko iki konsultacijos dienos, pasireiSké epizodiniai galvos
skausmai, VAS 4-6 balai, be lydin¢iy simptomy, jausdavo spaudima smilkiniuose daznai nuo
pat ryto. Objektyviai: apzilirint pacient¢ zidininés neurologinés simptomatikos nestebéta.
IStyrimui, diagnozés nustatymui ir gydymui pacienté buvo siunciama | VULSK VL vaiky
neurologijos skyriy, rekomenduota atlikti liumbaling punkcija, iSsami oftalmologo
konsultacija.

2019 m. spalio mén. 4 d. pacienté hospitalizuota | VULSK VL vaiky neurologijos
skyriy. Atlikta juosmeniné punkcija, rastos teigiamos oligokloninés juostos likvore, anti-MOG
serume buvo neigiamas.

Pacient¢ taip pat konsultuota medicinos psichologo. Konsultacijos metu stebéta daugiau
duomeny uz reakcijg i stipry stresg. Pacientés iSreikStas uzdarumas, miego sutrikimas. Geri
savarankiSkumo ir bendravimo jgiidziai, budingas aktyvumas, aukSta motyvacija gerai mokytis.

Oftalmologo konsultacijos metu spalvy jutimo sutrikimo nestebéta, akiplotis - OD - OS
- be patologiniy pakitimy. OU ramios, optines terpés skaidrios. Akiy dugne - be patologiniy
pakitimy.

Hospitalizacijos metu pacienté skundési galvos skausmu iki VAS 8 baly (paiimejusiu po
juosmeninés punkcijos), nugaros skausmu kriitinin¢je dalyje (tarp menciy), stuburo kaklinés
dalies skausmu, dinamikoje skausmas sumaz¢jo. Vargino ranky IV-V pirsty tai vienos, tai kitos
pusés, desiniosios pédos ir blauzdos aptirpimai, parestezijos. Stacionare buvo skirtas gydymas

Sol. Methylprednisoloni 500 mg x 1 j/v 3 dienas, Tab. Ibuprofeni 400 mg p/os, esant skausmui,
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Tab. Diclofenaci 50 mg p/os, esant nugaros skausmui, Tab. Amitriptylini 12,5 mg x 1 vakare
p/os, Sol. Ketorolaci 30 mg i/r pagal poreiki, esant skausmui. Gydymo fone pacientés buklé be
zymesnes dinamikos.

Spalio mén. 10 d. gydytojy konsiliume, remiantis anamneze, klinika, atliktais tyrimais,
diagnozuota recidyvuojancios remituojancios eigos iSsétin¢ sklerozé (I ataka - 2016-12).
Gydymui nutarta skirti ligos eiga modifikuojantj gydyma Interferonu beta-la (Avonex)
injekcijomis 1 kartg per savaite j/r.

2019 m. lapkri¢io meén. 18 d. pacienté planine tvarka hospitalizuota buklés jvertinimui
dinamikoje, tyrimy kontrolei. Bendra neurologiné¢ buklé be esminés dinamikos. Skiriama
interferong beta-1a toleravo gerai, ligos recidyvy gydymo laikotarpiu nebuvo. Atliktuose
tyrimuose nustatyta vit. D stoka, rekomenduotas stokos gydymas bei rekomenduota testi sol.
interferonum beta-1a inj. 1 kartg per savaite /.

2020 m. vasario mén. 11 d. pacienté hospitalizuota tyrimy ir gydymo kontoléi dél
iSsetinés sklerozes, gretutiniy problemy. 2019 m. gruodzio mén. 27 d. buvo ligos klinikinis
patiméjimas: pradzioje regos sutrikimas - tamsis ratilai - 30-60 min., po to aptirpo deSinioji
ranka (distaliai iki alktinés) - apie 15-30 min., po to aptirpo deSinioji skruosto, nosies pusé¢ - iki
15-30 min., po to apie savaite laiko buvo sutrikusi neaiSki dizartriSka kalba. Pacienté skundési
deSinés rankos IV-V pir§ty epizodiniais trumpalaikiais (iki 1-5 min.) aptirpimais,
parestezijomis, pasitaikanc¢iomis apie kartg per savaitg. Taip pat pacienté iSsaké, kad pastaruoju
metu j3 vargino kasdieniniai sgnariy - keliy ir/ar alkiiniy skausmai - "maudzia", "lauzo", trukdo
uzmigti, stipresnio skausmo metu iSgerdavo Ibuprofeno ar Nimesilio - 2-3 k/sav. Kartojosi
epizodiniai galvos skausmai, spaudimas smilkiniy, kaktos srityje buvo jauciamas daznai nuo
pat ryto, VAS 4-6 balai, be lydin¢iy simptomy, keleta karty per savaite, pastaruoju metu jie
buvo padaznéje. Buve 2 kartai (per paskutinius porg mén.) kai nevalingai triik¢iojo deSinioji
ranka, tai truko iki 5 min. ir nekito kei¢iant rankos padétj ar ja laikant. Taip pat pacient¢ vargino
nereguliarios ménesinés, miego problemos.

Objektyviai apzilirint pacient¢ ji buvo samoninga, kontaktiska, geros raidos ir fizinio
iSsivystymo. CBN - vyzdziai simetriski, nistagmo nestebéta, veido mimika simetriska, rijimo,
kalbos sutrikimy nebuvo. Raumeny jéga galtinése 5 balai visose raumeny grupése. Raumeny
tonusas normalus, simetriSkas. Sausgysliy refleksai iSgauti vidutinio gyvumo, simetriski.
Patologiniy refleksy nestebéta. Pilvo odos refleksai iSgauti. Jutimo sutrikimy neaptikta.
Eisenos, pusiausvyros sutrikimy nebuvo. Dubens organy funkcijos kontrolé nebuvo sutrikusi.

Meninginiai simptomai: kiek ribotas galvos prilenkimas prie kriitinés. Rombergo pozoje buvo
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stabili. Koordinacinius méginius atliko tiksliai. Rombergo pozoje buvo deSinés rankos I'V-to
pirsto tremoras.

Pacient¢ konsultuota vaiky reumatologo, artrito pozymiy nebuvo matyti.
Rekomenduota esant reikalui atlikti keliy ir alkiiniy rentgenogramas.

Pacientei atlikta standartine EEG, joje buvo registruojamas normalus pagrindinis
smegeny zieveés bioelektrinis aktyvumas alfa 8-9 Hz, 50-90 pv amplitudés, moduliuotas,
jprastinio erdvinio i$sidéstymo PO sr. FS- jtakos nedaro. HV- ritmo sulétéjimas. Mergaité jraso
pabaigoje trumpam uzmigo. Epilepsiforminiy pakitimy neregistruota. EEG atitiko norma.

ISrasant i§ ligoninés rekomenduota tgsti gydyma sol. interferonum beta-1a inj. 1 karta
per savaite 1 raumenis. Taip pat paskirtas meloksikamas 15 mg x 1 ryte - 1 mén., stebint
efektyvuma.

2020 m. liepos meén. 23 d. pacienté, sulaukusi 18 mety, ambulatoriskai konsultuota
gydytojo neurologo dél gydymo pratgsimo. Naujy aiskiy patiméejimy nestebéta. Biklé ir
nusiskundimai i$liko tokie patys, kaip ir praé¢jusios hospitalizacijos metu. Rekomenduota testi
gydyma Sol. interferoni beta-la 30 pg/0,5 ml 1 karta per savaite i raumenis. Taip pat
rekomenduota atlikti kontroling galvos smegeny MRT su kontrastu bei planine tvarka
apsilankyti pas gydytoja oftolmologa dél OCT atlikimo ir akiy dugno jvertinimo.

2020 m. rugséjo meén. 12 d. atlikta galvos smegeny MRT (5 paveikslas), stebéti smulkiis
zidiniai galvos smegeny didiziyjy pusrutuliy periventrikuliariai ir jukstakortikaliai, tikétina

demielinizaciniai, dinamikoje naujas zZidinys sutentoraliai des. smegenéliy pusrutulyje.

5 paveikslas. Galvos smegeny MRT
(2020-09-12).
T2 FLAIR rezimas, aksialiné plokstuma.
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Taip pat rugs¢jo meén. 5 d. buvo atlikta stuburo kaklinés dalies MRT, joje stebéti C2, C4
ir C5, C6 demielinizaciniai Zidiniai be esminés dinamikos.

2020 m. spalio mén. 15 d. ambulatorinio apsilankymo metu pacienté skundési, kad
2020- 08 mén. jai buvo pasilpusios kojos, pirmiau nusilpo desiné, véliau prisidé¢jo ir kairé koja,
pastaruoju metu kojy silpnumas regresavo. Objektyviai: stebétas horizantalus I laipsnio
nistagmas, sausgysliniai refleksai sustipré¢j¢ desingje, stebétas polinkis patologiniam Babinskio
refleksui deSinéje. DeSinés kojos jéga - 4 balai, kairés — 5 balai. PNM ir KKM atliko su ataksija.
EDSS 2,5 balai. Konsiliumas prates¢ gydyma Sol. interferoni beta-1a 30 pg/0,5 ml 1 kartg per
savaite | raumenis. Nutarta vertinti paiim¢jimo dinamika, o esant paiimé¢jimo pasikartojimui
konsiliume vertinti d¢l indikacijy LMG keitimui j II eilés pasirinkimo vaista.

2021 m. sausio mén. 7 d. pacienté nuotolinés konsultacijos d¢l COVID-19 pandemijos
metu nurod¢, kad jai nutirpo didieji kojy pirStai, skundési jog jy nejaucia. Toks buklés
pablogéjimas atsirado nuo 2020 m. lapkri¢io mén. Konstatuotas ligos patiméjimas, nuo sausio
mén. 6 d. nutrauktas gydymas Sol. interferoni beta-1a (Avonex) 30 ug/0,5 ml dél nepakankamo
efektyvumo. Paskirtas gydymas metilprednizolono 3g. pulsterapija 3 dienas. Planuotas
konsiliumas dé¢l LMG vaisto keitimo i kladribino tabletes, dél pasikartojusiy 2 ligos paiiméjimy
(2020 08 mén.ir 2020 11 mén) vartojant Avonex, dabartinio patiméjimo bei dél kontrasting
medZziaga kaupiancio zidinio galvos smegenyse, demielinizacijos zidiniy nugaros smegenyse.
Po gydymo metilprednizolonu isliko didziyjy kojy pirSty nutirpimas.

2021 m. vasario mén. 3 d. konsiliumo metu buvo patvirtinta diagnoze: iSsétiné skleroze.
Itin aktyvi recidyvuojanti remituojanti eiga ( pasikartoj¢ paiméjimai 2021 01 mén., 2020 11
mén. ir 2020 08 mén.): neuropatinis skausmas, EDSS 2,5 balai. Paskirtas LMG Kladribinas po
10 mg /d ( 5 d.), vartojant pagal svorj kursais, kartotinas kursas po 1 mén. , toliau, jei neatsiras
kontraindikacijy antrais metais 2 pakartotiniai kursai kas 1 mén. laiko. Tolesnis steb¢jimas
treCius ir ketvirtus metus po gydymo. Atliktuose tyrimuose, kontraindikacijy kladribino
skyrimui nebuvo.

Vasario mén. 4 d. pradétas gydymas kladribino tabletémis, skirta vartoti 5 dienas po 1
tab. 10mg 1 kartg per dieng. Pirmy mety antras Kladribino kursas po 10 mg 1 karta per dieng
praeitas 2021 m. kovo mén. 8 - 12 dd. Gydyma pacient¢ toleravo gerai, Salutiniy reiSkiniy
nestebéta. 2021 m. visy konsultacijy metu pacientés buklé iSliko stabili, naujy patiméjimy
neregistruota. Atliktuose kraujo tyrimuose kontraindikacijy antry mety kladribino kursui

nebuvo. Gydyma toleravo gerai.
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Antry mety pirmas kursas paskirtas nuo 2022 m. sausio mén. 28 d. Pacienté gydyma
toleravo gerai.

2022 m. kovo mén. 4 d. atlikta galvos smegeny MRT: galvos smegeny baltojoje
medZiagoje buvo matomi zidiniai budingi demielinizaciniams. Lyginant su 2020 m. vaizdais
(palyginimo galimybés ribotos dél skirtingy skenavimo protokoly) buvo matoma keletas naujy
zidiniy, vienas i§ zidiniy su aktyvumo pozymiais.

D¢l persirgtos COVID-19 infekcijos antry mety antras kursas atidétas ir skirtas
pasveikus 2022 m. kovo mén. 24 d. Baigus antry mety antro kurso gydyma kladribinu, pacientés
biklé buvo stabili, paiméjimy nesikartojo iki 2024 m. rugpjuacio mén. 9 d., kuomet
ambulatorinés konsultacijos metu pacient¢ pasiskundé apie 1 mén. laiko sutrikusia
koordinacija, nurode, jog negali atlikti pratimy, kuriuos anksciau atlikdavo lengvai, anot jos, ja
,Kartais uzmeta i Song“, ,,nepataiko einant pro duris*. 2024 m. liepos mén. 29 d. atliktoje galvos
smegeny MRT: supra- ir infratentorinése smegeny dalyse ir apimtoje nugaros smegeny dalyje
matomi daugybiniai zidiniai, bidingi demielinizaciniams; dinamikoje nuo 2023 m. birzelio
meén. 1 d. atsirado keli (3 vnt.) nauji zidiniai, vienas jy (kairiajame pusrutulyje) su aktyvumo
pozymiais. Konstatuotas ligos patiméjimas, paskirtas gydymas intravenine metilprednizolono
pulsterapija.

2024 m. spalio mén. 6 d. pacient¢ gydyta VULSK nervy ligy skyriuje dél iSlikusio
koordinacijos sutrikimo, objektyviai: pacientés bukl¢ buvo vidutinio sunkumo, pacienté
samoninga, orientuota. Stebimas smulkus nusistovintis horizontalus I° nistagmas abipus. Kiti
CBN - be pakitimy. Galiiniy raumeny jéga abipus simetriska 5 balai. Sausgysliniai ir antkaulio
refleksai be aiskios asimetrijos. Nebuvo normalaus pado reflekso desinéje. Patologiniy refleksy
nestebéta. Koordinacinius méginius atliko patenkinamai. Rombergo pozoje svyravo.

Skyriuje taikytas gydymas intravenine metilprednizolono pulsterapija, skirtas
reabilitacinis gydymas. ISraSant i§ ligoninés pacientés neurologiné biiklé be Zymesnés
dinamikos.

2024 m. spalio mén. 15 d. konsiliumo metu patvirtinta itin aktyvi RR IS. Kadangi, po
pilno kladribino kurso kartojosi patiméjimai, galvos smegeny MRT - 3 nauji zidiniai, vienas su
kontrastinés medziagos kaupimu, konsiliumas rekomendavo skirti gydyma Ofatumumabu po
20 mg 1, 2, 3 sav. po oda, nuo 4 sav. skiriant kas 4 sav. po oda.

Nuo 2024 m. spalio mén. 23 d. pacient¢ gydoma Ofatumumabu po 20 mg kas IV sav.

po oda. Patim¢jimai nesikartoja, negalia, vertinant EDSS skale, stabili.
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1.3. Atvejis C

16 mety amzZiaus pacientas 2017 m. spalio meén. 10 d. atvyko § VULSK VL neurologijos
skyriy detalesniam stacionariniam iStyrimui ir gydymui dél 2017 m. spalio mén. 8 d. ryte
pasireiSkusio kairés rankos nutirpimo, kuris sekancig dieng isliko, o spalio mén. 10 d.
nutirpimas iSplito ir | kairj klubg. Gyvenimo anamnezéje pacientui 2017 m. spalio mén. 6 d.
atlikta synaechotomia, 2017 m. liepos ir rugpjii¢io mén. buvo jsiriubusi erke, nervy ligomis
Seimoje serganciy neatZymeéjo.

Objektyviai atvykus pacientas buvo sagmoningas, kontaktiSkas. CBN simetriski, stebétas
horizontalus nistagmas abipus. Akiy obuoliai buvo laisvi visomis kryptimis, vyzdziai lygis,
fotoreakcija matoma abipus. Konvergacija gera. Liezuvio deviacijos nebuvo. Ranky judesiai
neskausmingi, neriboti. Raumeny jéga visose raumeny grupése 5 balai, deSingje ir kair¢je
pusése vienoda. Raumeny tonusas fiziologinis, simetriskas. Sausgysliniai ir antkaulio refleksai
simetriski, gyvi, patologiniy refleksy nestebéta. Eisena ir judesiy koordinacija nebuvo sutrikusi.
Rombergo poza stabili. PNM kaire ranka atliko netiksliai, deSine ranka — tiksliai, KKM atliko
gerai. PavirSiniai jutimai buvo sutrike (hipestezija) kairio zasto lateralinéje dalyje, visose dilbio
srityse, kairés plastakos iSoriniame pavirSiuje bei kairio klubo virSutin¢je dalyje. Meninginiy
simptomy nestebéta. Dubens organy funkcija nebuvo sutrikusi.

Atliktuose kraujo tyrimuose patologiniy pakitimy stebéta nebuvo, anti-MOG,
akvaporinas buvo neigiami.

Spalio mén. 12 d. pacientas konsultuotas oftalmologo, OU dugne OND ribos aiskios,
kraujagyslés ir tinklainé be patologiniy pakitimy, atliktoje kompiuterinéje perimetrijoje
pakitimy nenustatyta.

2017 m. spalio mén. 13 d. atlikti galvos smegeny bei stuburo kaklinés dalies MRT
tyrimai (6 paveikslas). Galvos smegeny baltojoje medZziagoje periventrikuliariai abipus
FLAIR/T2 rezimuose stebéti pavieniai, iki apytiksliai 6 mm diametro, hiperintencinio
intensyvumo demielinizacijos zidiniai. Nugaros smegenyse buvo matomas apytiksliai 8x4 mm

dydzio demielinizacijos zidinys C3 aukstyje, demonstruojantis aktyvumo pozymius.
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6 paveikslas. Galvos smegeny MRT
(2017-10-13).
T2 FLAIR rezimas, aksialiné plokstuma.

2017 m. spalio mén. 17 d. buvo atlikti galvos smegeny ir stuburo kaklinés dalies MRT
tyrimai naudojant kontrasting medziagg. Nustatyta, kad 2017 m. spalio mén. 13 d. MRT
tyrimuose aprasSyti demielinizaciniai Zidiniai galvos ir nugaros smegenyse yra be kontrastinés
medziagos kaupimo pozymiy — neaktyvis.

Atliktoje liumbalinéje punkcijoje nustatyta intratekaliné IgG sintezé (teigiamos
oligokloningés juostos).

Pacientui nustatytas demielinizuojantis CNS susirgimas (vienintel¢ ataka),
hospitalizacijos metu buvo paskirtas gydymas intravenine metilprednizolono 1g pulsterapija,
gydymas taikytas 5 dienas.

ISraSant i ligoninés 2017 m. spalio mén. 20 d. paciento buklé buvo pageréjusi, pacientas
atzymejo, kad kairiojo Sono, kairiojo Zasto, kariojo dilbio, kairiosios plastakos dorsalinio
pavirSiaus jutimai beveik atsistaté, o delno jutimai pageréjo, taciau isliko vidutiniskai sutrike.
Taip pat pacientas atzymejo, kad kairiosios plastakos motorika pageré¢jo, bet sutrikimas dar
buvo jauciamas.

2018 m. vasario mén. 14 d. buvo atlikti galvos smegeny ir stuburo kaklinés dalies MRT
tyrimai. Galvos smegeny baltojoje medZiagoje stebéti pavieniai demielinizaciniai zidiniai
periventrikuliariai abipus, be restrikcijos DWI (angl. Diffusion-weighted imaging) ir be
kontrastinés medziagos kaupimo, naujy zidiniy nestebéta. Stuburo kaklinés dalies nugaros

smegenyse zidiniy, patologinio kontrastinés medziagos kaupimo nestebéta.
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2018 m. vasario mén. 24 d. pacientas buvo konsultuotas ambulatoriSkai vaiky
neurologo. Konsultacijos metu pacientas rySkesniy skundy neatZyméjo, tik pasakojo, kad
visada sunkiai uzmigdavo. Taip pat iSsake, jog 2018 m. sausio mén. 15 d. buvo atsirades
dvejinimasis, zitrint j deSing } virSy, kuris palaipsniui visiSkai iSnyko per 2 savaites.
Konsultacijos metu objektyviai buvo stebimas horizantalus nistagmas lateraliai, rySkesnis |
desing, kitos neurologinés simptomatikos nestebéta.

2018 m. spalio mén. 29 d. atliktuose kontroliniuose galvos smegeny ir stuburo kaklinés
dalies MRT tyrimuose vaizdas buvo panasus lyginant su 2018 m. vasario mén. 14 d. atliktais
MRT tyrimais.

Iki 2021 m. balandzio mén. 30 d. pacientas neurologo nebuvo konsultuotas.

2021 m. balandzio mén. 30 d. ambulatorinés neurologo konsultacijos metu pacientas
skundy neatzymejo. Apzitiros metu, objektyviai CBN —be pakitimy. Raumeny jéga pakankama,
sausgysliniai refleksai zemoki, iSgauti simetriSkai, patologiniy refleksy neiSgauta,
koordinaciniai méginiai atlikti patenkinamai.

2021 m. geguzés mén. 20 d. pacientui buvo atliktas sukeltyjy somatosensoriniy
potencialy tyrimas, periferinio ir centrinio laidumo piky (N22, P39) latencijos abipus normos
ribose — reikSmingo centrinio laidumo sulétéjimo nestebéta. Taip pat reikSmingos tarppusinés
asimetrijos neregistruota.

2021 m. liepos mén. 2 d. atlikti galvos smegeny ir stuburo kaklinés dalies MRT tyrimai
(7 paveikslas). Galvos smegenyse buvo matomi daugybiniai T2/FLAIR hiperintensiniai
zidinukai, daugiausia periventrikuliariai ir corpus callosum srityje, pavieniai smulkis
subkortikaliai, supratentoriskai — apie 13 zidiniy. Subtentoriskai buvo matomi zidinukai tilto
ventralinéje kair¢je puséje ir du zidiniai smegeny deSingje kojytéje, viso 3 Zidiniai. Kaklinés
stuburo dalies vaizduose buvo matomas hiperintensinis zidinys C3 projekcijoje, nugaros kair¢je
puséje, apie 10 mm ilgio. Visi zidiniai budingi demielinizaciniams pazZeidimams, be aktyvumo

pozymiy.
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7 paveikslas. Galvos smegeny MRT (2021-07-02)
T2 FLAIR rezimas, aksialiné ploks§tuma.

2021 m. rugséjo mén. 3 d. pacientas konsultuotas neurologo ambulatoriskai dél 5 dienas
trunkancio kairiyjy galiiniy nutirpimo. Objektyviai paciento raumeny jéga buvo pakankama,
CBN — be matomos patologijos. Sausgysliniai refleksai zemoki, buvo iSgaunami simetriskai
abipus, kairéje rankoje ir kair¢je kojoje stebéta hipestezija, patologiniy refleksy neiSgauta,
pacientas koordinacinius méginius atliko patenkinamai. Pacientui diagnozuota iSsétiné
skleroz¢, recidyvuojanti remituojanti eiga, taip pat nustatytas paiméjimas, EDSS — 2,0 balai.
Rekomenduotas gydymas B gupés vitaminais, paskirtas nespecifinis paimejimo gydymas tab.
Trental 400 mg 2 kartus per dieng. Buvo planuojamas konsiliumas Neurologijos centre dél
indikacijy imunomoduliuojan¢iam gydymui.

2021 m. rugséjo men. 21 d. pacientas konsultuotas neurologo ambulatoriSkai. Paciento
buklé buvo pageréjusi, tirpimas beveik regresaves. Objektyviai CBN — pakitimy nestebéta.
Sausgysliniai refleksai zemoki, buvo iSgaunami simetriskai abiejose pusése, kair¢je rankoje ir
kojoje hipestezija, patologiniy refleksy neiSgauta, koordinacinius méginius pacientas atliko
patenkinamai.

Konsiliumas patvirtino RR IS diagnozg, rekomendavo skirti gydyma peginterferonu
(Plegridy) po 125 mikrog. kas dvi savaites po oda.

Pacientui rugséjo mén. 21 d. pradétas gydymas peginterferonu, pirma dozé 63 mikrog.
po oda po 2 sav didinant iki 94 mikrog. po oda. Rekomenduota kontrolé po 1 mén.

2021 m. spalio mén. 19 d. ambulatoriSkai nuotoliniu btidu pacientas konsultuotas
neurologo. Per pra¢jusj meénesj suleista peginterferono 63 mikrog. ir 94 mikrog. kas 2 sav po

oda, gydyma pacientas toleravo gerai, Salutiniy reiSkiniy, paimejimy nebuvo. Atliktuose
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tyrimuose patologiniy radiniy neaptikta. Rekomenduota testi gydyma peginterferonu dozeg
padidinus iki reikiamos 125 mikrog. po oda kas dvi savaites.

Iki 2023 m. geguzés mén. 3 d. pacientas tes¢ gydyma peginterferonu 125 mikrog. po
oda, kas dvi savaites, gydyma toleravo patenkinamai, protarpiais buvo temperatiiros kilimo
epizodai po injekcijos, taciau tai jtakos gyvenimo kokybei nedare. Atliktuose kraujo tyrimuose
per ta laikotarpj patologiniy radiniy neaptikta. EDSS - 1,5 balo nuo
2022 m. lapkri¢io meén. 18 d.

2023 m. balandzio mén. 27 d. pacientui atliktas galvos smegeny MRT tyrimas naudojant
kontrasting medziagg (8-10 paveikslai). Galvos smegenyse, sub- ir supratentoraliai, buvo
matomi daugybiniai T2/FLAIR hiperintensiniai zidiniai, daugiausia periventrikuliariai ir
corpus callosum srityje, pavieniai smulkiis — subkortikaliai. IS viso apie 18 zidiniy. Stebétas
naujas, apie 19 mm dydzio zidinys kair¢je, prie Soninio skilvelio atrium sienelés, nepilnu Ziedu
kaupiantis kontrasting medziagg. Nugaros smegenyse — hiperintensinis zidinys C3 lygyje, be

kontrastinés medziagos kaupimo.

8 paveikslas. Galvos smegeny MRT
(2023-04-27).
T2 FLAIR rezimas, sagitalin¢ plokstuma.
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9 paveikslas. Galvos smegeny 10 paveikslas. Galvos smegeny

MRT (2023-04-27). MRT (2023-04-27).
T2 FLAIR rezimas, aksialiné T1 seka su kontrastu, aksialiné
plokstuma. plokstuma

2023 m. geguzés mén. 3 d. pacientas ambulatoriskai konsultuotas neurologo. Pacientas
skundési paryskéjusiais Salutiniais reiskiniais, sukeltais gydymo peginterferonu po 125 mikrog.
kas 2 savaites po oda. Pacientui po injekcijos biidavo temperatiiros kilimo epizodai iki keliy
pary, vartojo antipiretikus. Vaisty testi toliau nebegaléjo.

Objektyvios apziliros metu stebétas horizontalus nistagmas nusistovintis j deSing.
Paciento raumeny jéga pakankama, sausgysliniai refleksai Zemoki, rankose buvo i§gaunami
simetriSki, kojose kairéje gyvesni nei deSingje. Patologiniy refleksy neiSgauta. Koordinacinius
meéginius pacientas atliko patenkinamai. EDSS — 1,5 balo.

D¢l Salutiniy reiSkiniy bei nepakankamo efektyvumo (MRT tyrime matomas naujas
zidinys su aktyvumo poZymiais) gydymas peginterferonu sustabdytas ir planuotas konsiliumas
dél tolesnés gydymo taktikos.

Konsiliumas rekomendavo skirti gydyma dimetilfumaratu, palaipsniui didinant iki 240
mg 2 kartus per dieng peroraliai. Gydymas dimetilfumaratu pradétas 2023 m. geguzés mén. 19
d., pirmo ménesio doz¢ 120 mg 2 kartus per dieng peroraliai.

2023 m. birzelio mén. 16 d. pacientas nuotolinés konsultacijos metu nusiskundimy,
Salutiniy gydymo reiskiniy neiSsake, todél gydymas testas jau reikiama 240 mg 2 kartus per
dieng dimetilfumarato doze.

2023 m. liepos mén. 12 d. pacientas konsultuotas ambulatoriskai neurologo iSsétinés

sklerozés kabinete. Naujy skundy iSsakyta nebuvo, gydyma dimetilfumaratu toleravo gerai.
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Objektyviai vertinant neurologing biikle, galviniai nervai be matomos patologijos. PavirSiniai,
skausmo jutimai buvo be pakitimy, simetriski abiejose kiino pusése. Gilieji jutimai buvo
nesutrike, vibracijos jutimo sutrikimo nestebéta. Sausgysliy refleksai buvo i§gaunami visose
galiinése, tiek rankose, tiek kojose refleksai gyvesni kairéje puséje. Patologiniy refleksy
neiSgauta. Raumeny jéga visose galiinése 5 balai. Koordinacinius méginius pacientas atliko
gerai. Meninginiy simptomy nestebéta. Pacientas pa¢jo ant pirsty ir ant kulny, pastovéjo ant
vienos kojos, pasokinéjo. Rombergo simptomas neigiamas. Dubens organy funkcija nebuvo
sutrikusi. EDSS — 1,5 balo. Rekomenduota tgsti gydyma dimetilfumaratu, vartojant 240 mg po
1 tab. 2 kartus per dieng.

Gydyma pacientas tese, vaistus toleravo gerai, per laikotarpj iki 2024 m. rugséjo meén.
17 d. visuose atliktuose kraujo tyrimuose patologiniy pakitimy nestebéta, limfopenijos nebuvo,
ambulatoriniy konsultacijy metu skundy neissaké, neurologinés simptomatikos nestebéta.

2024 m. geguzés mén. 17 d. pacientui atliktas galvos smegeny MRT tyrimas su ir be
kontrastinés medziagos naudojimo. Galvos smegenyse sub- ir supratentorialiai buvo matomi
daugybiniai T2/FLAIR hiperintensiniai Zzidiniai, daugiausia periventrikuliariai ir corpus
callosum, pavieniai smulkiis subkortikaliai ir jukstakortikaliai (deS. g. precentralis, deS. T
poliaus srityje medialiai), i§ viso apie 25-30 Zzidiniy. Dauguma Zidiniy dinamikoje isliko
panasaus dydzio ir struktiiros; corpus callosum kiino vidurinéje dalyje i§ kairés buvo matomas
padidéjes (~3mm — 8 mm) zZidinys be kontrastinés medziagos kaupimo ar difuzijos restrikcijos.
Kair¢je prie Soninio skilvelio atrium sienelés matytas kontrasting medziaga kaupiantis Zidinys
dinamikoje sumazéjes (19 — 12 mm), kontrastinés medziagos kaupimo ar difuzijos restrikcijos
nestebéta. Nugaros smegenyse iSliko hiperintensinis zidinys C3 lygyje, daugiau kairéje
dorzaliai, be Zenklesnés dinamikos.

2024 m. rugs¢jo mén. 17 d. pacientas konsultuotas nuotoliniu biidu neurologo
ambulatoriskai. Paiméjimy nestebéta, anot paciento, vasarg po 100 km ilgio zygio buvo
nutirpes  kairés kojos nykStys, nutirpimas pra¢jo per 2-3 savaites. Paskirta gydyma
dimetilfumaratu pacientas toleravo gerai. Rekomenduota testi paskirtag gydyma.

Pacientas ir toliau yra gydomas dimetilfumaratu, paiiméjimy neregistruota, negalia

stabili.
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2. DISKUSIJA

2.1. IS Kklinikinis pasireiSkimas bei ligos eiga

Vaikams, nepasiekusiems lytinio brendimo (jaunesniems nei 10 mety amziaus), IS
dazniau pasireiSkia multifokaliniais priepuoliais, pasizyminciais rySkesniu motoriniy funkcijy
ir smegeny kamieno pazeidimu (pvz., diplopija, veido raumeny silpnumu), sfinkteriy funkcijos
sutrikimais bei kognityviniais sutrikimais (7,11). Tyrimy duomenimis, polisimptomatiniais
atvejais stebimi traukuliai (5%—16% atvejy) (7,12). Vis délto, ligos pasireiskimas tokio amziaus
vaikams yra retas ir sudaro tik apie 20-30 % visy vaiky IS atvejy. (8,13). Tuo tarpu paaugliams
dazniau pasireiskia monofokaliniai simptomai, panasiai kaip ir suaugusiesiems (13,14). Siame
darbe aprasyti atvejai apima ligos pasireiSkimg vyresniems nei 10 mety amziaus pacientams,
jiems taip pat vyrauja monofokalinis ligos pasireiSkimas.

Vaiky IS daznai pasizymi intensyvesne eiga nei suaugusiyjy. Tyrimai rodo, kad itin
aktyvios ligos formos daZznis tarp vaiky yra gana aukstas (15). Taip pat nustatyta, kad negalia
vystosi jaunesniame amziuje, o ilgalaikiai kognityviniai sutrikimai — rySkesni nei sergant IS,
prasidéjusia suaugus (11). Pediatriniais atvejais IS dazniausiai pasireiSkia recidyvuojancia-
remituojancia forma ir stebimas atvirkstinis rySys tarp ligos pradzios amziaus bei atkryCiy
daznio — kuo jaunesnis pacientas, tuo daznesni recidyvai (12,13). Lyginant atvejus A, B ir C
tarpusavyje galima matyti, jog pacientei B pasireiSkeé daznesni recidyvai nei A ir C pacientams,
o pacientés B amzius, kai pasireiské pirmoji ligos ataka taip pat buvo mazesnis — 14 mety, o
pacienty A ir C amzius buvo 16 mety. Apie 95-98 % vaiky serganciyjy IS liga prasideda
recidyvuojancia-remituojancia eiga, palyginti su 85-90 % suaugusiy pacienty (14,16). Kai
kurie duomenys rodo dar aukstesnj pasireiSkimg — nuo 95 % iki net 100 % vaiky iki 18 mety
serga butent Sia forma (5). Visiems Siame darbe apraSytiems atvejams buvo nustatyta RR IS.
Palyginus su suaugusiaisiais, vaikams atkryciai daznesni ir daznai pasireiskia grei¢iau po
pirmojo demielinizacijos epizodo. Apytiksliai 40 % vaiky antrajj epizoda patiria per vienerius
metus, apie 60 % — per dvejus metus, o per trejus metus Sis skaiCius pasiekia 66 % (11).
Remiantis tyrimais, vaiky recidyvy daznis yra mazdaug 2,3-2,8 karto didesnis nei suaugusiyjy.
AtkryCiai daznesni ir intensyvesni tais atvejais, kai liga negydoma arba gydoma maziau
efektyviais vaistais. Tokie duomenys leidzia daryti prielaida, kad vaiky imuningje sistemoje
vykstantys uzdegiminiai procesai yra aktyvesni nei tiems, kuriems liga prasideda vyresniame

amziuje (14).
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Pacientui A patiméjimas po pirmojo demielinizacijos epizodo pasireiské per vienerius
metus, tiksliau tariant, pacientas recidyva patyré po 7 ménesiy, véliau pacientas naujy
paiiméjimy nepatyré, galima daryti prielaida, kad jam paskirtas gydymas buvo labai efektyvus.

Pacientei B antrasis patiméjimas diagnozuotas po 2 mety ir 10 ménesiy po pirmosios
atakos, taciau per visg ta laika pacientei vis pasireikSdavo jvairi simptomatika, kuri galbiit
gal¢jo biiti traktuojama kaip patimé¢jimas. Veliau pacientei B paiimejimai daznai kartojosi,
antrasis patim¢jimas pasireiské po 10 ménesiy, tre¢iasis po 3 ménesiy nuo antrojo, o ketvirtasis
po 2 ménesiy nuo treciojo. Tada LMG buvo pakeistas i antros eilés gydyma, kurj laikg atkryCiy
nebuvo, taciau po 3 mety ir 7 ménesiy po pirmosios atakos vél pasireiské paiiméjimas, gydymas
buvo pakeistas j dar efektyvesnj. Pacientui C paiim¢jimas po pirmojo demielinizacijos epizodo
pasireiské po 3 mety ir 11 ménesiy, véliau paiiméjimy nepasireiske, taciau atsirado naujy zidiniy
MRT, buvo stebimi aktyvumo pozymiai.

Nors atkry€iy yra daugiau, dazniausiai ligos pradzioje simptomai visiSkai praeina.
Pacientams, kuriems IS prasideda vaikystéje, negalia progresuoja lé¢iau nei tiems, kuriems liga
iSsivysto suaugus. Manoma, kad tai susij¢ su didesniu besivystan¢io smegeny audinio
plastiSkumu, kuris suteikia geresnes salygas paZeisty struktiiry atsikiirimui ir funkcijy
kompensacijai (11,13).

Daugumai vaiky, serganciy IS, biidingi simptomai yra panasis ] tuos, kurie pasireiskia
suaugusiems pacientams, sergantiems recidyvuojancia-remituojancia forma. Tarp dazniausiy —
regos sutrikimai, parestezijos, silpnumas, ataksija, dvejinimasis akyse ar Slapinimosi sutrikimai.
Sie simptomai rodo demielinizacija regos nervy trakte, smegeny kamiene, smegenélése ar
duomenys i§ esmés atitiko §j simptomy spektra — daugiausia dominavo regos funkcijos poky¢iai
bei galliniy parestezijos. Pastebéti ir papildomi simptomai, tokie kaip nuovargis, galvos
skausmas, miego sutrikimai ar epizodinis kognityvinis sutrikimas. Vaikams dazniausiai
fiksuojami jutimy (15-30 %), motorikos (apie 30 %) bei smegeny kamieno (25—41 %) funkcijy
trumpiau kaip 24 valandas (19). Pirmieji ligos simptomai neretai yra jutimo sutrikimai bei
koordinacijos problemos, pavyzdziui, sutrikes vaiks¢iojimas. Véliau gali iSrySketi kognityviniai
ir emociniai sutrikimai, tokie kaip padidéjes dirglumas ar emocinis nestabilumas (11). Be to,
pirmas tminés demielinizacijos epizodas gali buti tiek pirmasis IS pasireiSkimas, tiek
vienkartinis, savarankiSkas susirgimas arba pirmasis kity centrinés nervy sistemos
demielinizuojanciy ligy simptomas (7). Pacientams A ir C pirmasis epizodas pasireiské kiino

daliy tirpimu, o pacientei B regos sutrikimu.
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Tikstancio vaiky, serganciy IS, atvejy analize atskleidé, kad klinikiniy simptomy
pasireiskimas labai skiriasi — jy daZnis jvairiuose tyrimuose Zenkliai svyruoja (18). Siame
ir C pacientai turé¢jo panaSiausius simptomus, daugiausia jutimo sutrikimus (pasireiSkusiais
kiino daliy tirpimu), o tuo tarpu C pacienté¢ demonstravo labiau kompleksing simptomatika —
pagrinde skundési regos sutrikimais, bet taip pat patyré koordinacijos sutrikimus, motorikos
susilpnéjima, galvos skausmus, parestezijas, nuovargi, sanariy skausmus.
didesne IS iSsivystymo rizika ateityje. Nustatyta, kad apie 15-30 % suaugusiyjy, serganciy IS,
pirmasis simptomas yra optinis neuritas. Suaugusiems po vieno optinio neurito epizodo per 10
mety IS diagnozes rizika siekia 38 %, o vaikams $§i tikimybé yra mazesné — dazniausiai 25 %
ar maziau (18). Pacientés B atveju pirmasis demielinizacijos epizodas pasireiSké optiniu
neuritu.

Kaip jau minéta, ligos klinikinis vaizdas gali skirtis priklausomai nuo amziaus. Europos
stebimajame tyrime, kuriame dalyvavo 394 vaikai, sergantys vaikystéje prasidéjusia IS, ir 1775
suauge pacientai, buvo pastebéta, kad vaikams dazniau nei suaugusiesiems liga pasireiSke
izoliuotu regos nervo uzdegimu, atskiru smegeny kamieno sindromu arba encefalopatijos
pozymiais — pavyzdziui, galvos skausmu, vémimu, traukuliais ar sutrikusia samone (20).
Kognityviniai sutrikimai, tokie kaip démesio, atminties ar informacijos apdorojimo grei¢io
problemos, pasitaiko dazniau ir anks¢iau vaikams, kuriems liga prasid¢jo dar vaikystéje, nei
tiems, kuriems issétiné skleroze¢ prasidéjo suaugus (19). Tyrimai rodo, kad net tre¢dalis vaiky
jau ligos pradzioje, net jei tai tik pirmasis epizodas, patiria paZintiniy funkcijy sutrikimy (13).
Tarp Siame tyrime analizuoty atvejy ryskiausi kognityviniy funkcijy sutrikimai buvo stebimi
pacientés B klinikinégje eigoje. Si pacienté patyré reik§mingg nuovargj ir miego sutrikimus, ypa¢
sunkumus uzmiegant. Nuovargio intensyvumas buvo toks didelis, kad jis dar¢ tiesioging jtaka
jos kasdieniam funkcionavimui — pacienté¢ kartais buvo priversta nutraukti dalyvavima
pamokose ar visai neiti ] mokykla. Be to, buvo fiksuoti epizodiniai kognityviniai sutrikimai,
pasireiske orientacijos praradimu (pvz., nesugeb¢jimu prisiminti, kur eina) bei trumpalaikés
atminties sutrikimais (pvz., ilipimu ne | ta transporto priemong¢). Tuo tarpu pacientas C taip pat
skundési sunkumais uzmiegant, taciau reikSmingy nuovargio ar kognityvinio pablogéjimo
epizody nenurodé. Manoma, kad vaikai yra jautresni Siems pakitimams dél to, kad jy smegenys
dar vystosi, o net vienas demielinizacijos epizodas gali paveikti baltosios medZziagos brendimo

procesa, kuris yra svarbus normaliam mokymuisi bei pazintinéms funkcijoms (13). Taip pat
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daznai pasitaiko nuotaikos sutrikimy, tokiy kaip depresija, bei nuovargis — Sie veiksniai gali dar

labiau pabloginti pazintines funkcijas (19).

2.2, Diagnostika

Vaiky amziuje manifestavusios IS diagnostika reikalauja kruopstaus diferencijavimo
tarp kity demielinizuojanciy centrinés nervy sistemos ligy, tokiy kaip iminis diseminuotas
encefalomielitas (UDEM), optinio neuromielito spektro susirgimai (ONSS) ir su mielino
oligodendrocito glikoproteino antiklinais asocijuotos ligos (MOGAL) ypac atsizvelgiant | tai,
kad vaiky IS klinikiné iSraiSka daznai gali buti netipiSka, lyginant su suaugusiyjy IS israiska
(21,22). Siame diferencinés diagnostikos kontekste itin svarbiis yra antikiiny prie§ mielino
oligodendrocity glikoproteing (MOG-AK) ir akvaporing-4 (AQP4) tyrimai (22). Visy Siame
darbe aprasyty pacienty tyrimy rezultatuose nebuvo aptikta teigiamy MOG-Ak bei AQP4-AK,
todél UDEM, ONSS ir MOGAL buvo atmestos.

Tiksli ir ankstyva vaiky IS diagnostika yra esmin¢ siekiant laiku pradéti gydyma,
uzkirsti kelig uZsitgsusiam neurouzdegimui bei negriZztamai neurodegeneracijai (21). IS
diagnozuojama remiantis Mcdonald kriterijais. 2017 m. atnaujinti McDonald kriterijai yra
taikytini ir pediatriniais atvejais, Sie kriterijai iSlieka pagrindiniu diagnostiniu jrankiu.
Mcdonald 2017 kriterijai reikalauja jrodymy apie diseminacija erdvéje — tai apibréziama kaip
bent vienas ar daugiau MRT T2 sekoje matomy hiperintensiniy zidiniy maziausiai dviejose i$
Siy centrinés nervy sistemos sriciy: periventrikulingje, Zieves arba
pokortikalinéje, infratentorijin¢je ar nugaros smegenyse. Taip pat kriterijai reikalauja
epizodai, MRT tyrime vienu metu matomi tiek kontrasta kaupiantys, tiek nekaupiantys Zidiniai,
atsiranda naujy T2 zidiniy pakartotingje MRT arba kai cerebrospinaliniame skystyje
randamos specifinés oligokloninés juostos (17,22,23). Pacientui A IS (izoliuoto sindromo)
diagnoze buvo patvirtinta greitai — po 9 dieny nuo simptomy pradzios, tuo metu taip pat
paskirtas gydymas intravenine metilprednizolono pulsterapija, o RR IS diagnozé patvirtinta po
aStuoniy ménesiy, kada pasireiské patiméjimas ir paskirtas LMG. Tuo tarpu pacientéi B RR IS
diagnoze patvirtinta po 2 mety ir 10 ménesiy nuo pirmos atakos — diagnozuoto optinio neurito,
kurj gydé¢ steroidais. Po tokio laiko tarpo nuo pirmosios atakos pacienté¢ gauna LMG. Tokia
uzsitesusig diagnostika galéjo lemti pacientei taikomas ortodontinis gydymas breketais, dél
kurio buvo véliau atliktas MRT tyrimas bei nuo pirmos atakos pasireiskes patiméejimas tik po 2

mety ir 10 ménesiy, nors nuo pirmosios atakos protarpiais lydinti simptomatika galéjo buti
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panasi ] kitus patim¢jimus. Paciento C atveju demielinizuojantis CNS susirgimas (vienintelé
ataka) nustatytas po 9 dieny nuo simptomy pasireiSkimo, taip pat tuo metu buvo paskirtas
gydymas intravenine metilprednizolono pulsterapija. Taciau RR IS diagnozuota tik po 3 mety
ir 11 ménesiy nuo pirmo pasireiskimo, tai Iémée didelis tarpas tarp paiiméjimy.

Oligokloniniy juosty nustatymas cerebrospinaliniame skystyje vaikams, sergantiems
IS, gali priklausyti nuo ligos pradzios amziaus. Tyrimai parodé, kad oligokloninés juostos
likvore dazniau randamos pacientams, kuriems liga manifestavo nuo 11 mety ir vyresniems —
tokiy atvejy daznis siekia apie 68 %, tuo tarpu ankstyvesnés pradzios atvejais Sis rodiklis
sumazéja iki 43 %. Nors oligokloninés juostos reciau aptinkamos jaunesniems vaikams
diagnozés metu — ypac prie§ prasidedant brendimui — velesni pakartotiniai liumbalinés
punkcijos tyrimai rodo, kad didelei daliai Siy pacienty laikui bégant cerebrospinaliniame
skystyje atsiranda teigiamos oligokloninés juostos (21,24). Visi apraSyti pacientai buvo vyresni
nei 11 mety amziaus, kuomet jiems buvo atlikta liumbaliné punkcija. Visiems pacientams
cerebrospinaliniame skystyje buvo aptiktos teigiamos oligokloninés juostos.

MRT yra esminis vaiky amziuje manifestavusios IS diagnostikos metodas. Vaikams,
sergantiems IS, daZniausiai nustatomi daugybiniai, aiSkiai apriboti T2 hiperintensiniai Zidiniai,
iSsidéste  tipiSkose  Siai  ligai vietose — periventrikulinéje  baltosios medziagos
srityje, pokortikalinése zonose, infratentorinése struktiirose, iskaitant smegeny kamieng ir
smegenéles, bei neretai ir nugaros smegenyse (21,25,26). Neurovizualiniai tyrimai, atliekami
vaiky amziuje prasidéjusios IS atvejais, daznai parodo didesnj zidiniy kiekj, kuris atspindi
intensyvesn] uzdegiminj ligos pobudj. Nepaisant to, vaikai paprastai gerai atsigauna po
patiméjimy, o ilgalaikés negalios progresavimas dazniausiai biina létas (27). Visy Siame darbe
apraSomy pacienty MRT tyrimuose buvo matomi daugybiniai, aiSkiai apriboti T2
nugaros smegenyse.

Taip pat tyrimai tokie, kaip sukelty potencialy tyrimai, regos funkcijos vertinimas,
optin¢ koherentin¢ tomografija, leidzia tiksliau jvertinti neurologing biikle ir stebéti ligos

progresavimg (28).

2.3. Gydymas

Vaiky ir suaugusiyjy IS turi skirtumy gydyme, kuriuos nulemia jau minétas vaiky IS
agresyvumas (17). Pagrindinis IS imunomoduliuojanc¢io gydymo tikslas — apsaugoti nuo

patiméjimy pasikartojimo, kiek jmanoma ilgiau atidéti negalios progresavima bei sustabdyti
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naujy ir/ar aktyviy zidiniy astiradimg MRT. Negalia sergant IS vystosi dviem pagrindiniais
mechanizmais: blogéjimu, susijusiu su klinikinémis ligos paiiméjimo (recidyvy) fazémis
(angl. relapse-associated worsening, RAW) ir létine ligos progresija, vykstancia

nepriklausomai nuo recidyvy (angl. progression independent of relapse activity, PIRA) (17).

24. Paiimé¢jimy gydymas

Uminiy paiiméjimy atvejais simptomams valdyti daznai taikomi kortikosteroidai. Esant
paiiméjimams, paprastai skiriamas intraveninis metilprednizolonas, kurio dozé yra 30 mg
kilogramui kiino svorio per parg, nevirsijant 1000 mg per dieng, gydymas trunka 3—5 dienas.
Jei atsakas ] steroidy terapija yra nepakankamas, galima svarstyti gydymga intraveniniais
imunoglobulinais arba plazmafereze (19). Pacienty A, B ir C patim¢jimai daZzniausiai buvo
gydomi metilprednizolono pulsterapija 3-5 dienas, priklausomai nuo paiim¢jimo sunkumo ir
buvo stebétas geras atsakas i gydyma. Gydymas intraveniniais imunoglobulinais arba

plazmafereze nebuvo taikomas.

2.5. Ligos eiga modifikuojantis gydymas

LMG sergantiesiems vaiky amziaus IS yra skirtas klinikiniy recidyvy skaiciaus
mazinimui, negalios progresavimo sulétinimui ir MRT aptinkamos ligos aktyvumo
sumazinimui (17,29). Bégant metams, $iy terapijy spektras i$siplété ir dabar apima interferonus,
glatiramerio acetatg, dimetilfumaratg, teriflunomida, jvairius monokloninius antikiinus bei
naujesnius geriamuosius ir infuzinius preparatus. D¢l vaiky amziuje manifestavusios IS retumo,
nepakankamai istirtos vaiky farmakokinetikos, Sios pacienty grupés gydymui daznai taikomos
konservatyvesnés strategijos, pagristos saugesniais, taiau mazesnio veiksmingumo vaistais
(15).

Siuo metu Europos vaisty agentira (EMA) yra patvirtinusi glatiramerio acetata,
interferong beta, fingolimoda, teriflunomida ir dimetilfumarata kaip gydymo priemones
vaikams, sergantiems RR IS. Fingolimodas iSlieka vienintelé JAV Maisto ir vaisty
administracijos (FDA) patvirtinta ligos eigag modifikuojanti terapija vaikams, sergantiems IS.
Visame pasaulyje gydytojai daznai skiria vaistus, patvirtintus suaugusiyjy iSsétinei sklerozei

gydyti, vaikams vadinamuoju ,,oft-label” principu (17), kitaip tariant, naudoja IS gydymui
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skirtus vaistus, kurie oficialiai patvirtinti tik suaugusiesiems, nors tie vaistai formaliai néra
patvirtinti konkrec¢iai vaiky amziaus grupei. Naujos ir atsirandancios vidutinio bei didelio
veiksmingumo terapijos, tokios kaip dimetilfumaratas, teriflunomidas, okrelizumabas,
fingolimodas ir natalizumabas, yra veiksmingesnés uz tradicinius gydymo biidus klinikiniy
recidyvy prevencijoje sergant vaikystéje prasid¢jusia IS ir rodo potencialg ilgainiui mazinant
negalios rizika (30). Zemiau pateikiama dalies gydymo biidy trumpa apzvalga.

Interferonas beta — viena i§ ankstyviausiy IS gydymo priemoniy — pasiZymi vidutiniu
veiksmingumu (apie 30 % recidyvy sumazéjimas), taciau daznai sukelia | gripa panasius
simptomus bei kepeny fermenty padidéjimag (17,31). Glatiramerio acetatas, struktiiriSkai
imituojantis mielino baltymus, yra gerai toleruojamas vaiky populiacijoje, nors daugelis
pacienty ilgainiui pereina prie kito gydymo dé¢l isliekancio ligos aktyvumo (17,32,33).
Fingolimodas, patvirtintas tieck EMA, tieck FDA gydyti vaiky IS, yra veiksmingesnis nei
interferonas beta-la mazinant recidyvy skai¢iy ir MRT zidiniy kiekj, taciau jis susijes su
didesne rimty nepageidaujamy reiSkiniy rizika, jskaitant bradikardija ir infekcijas (17,34).
Natalizumabas — didelio veiksmingumo monokloninis antikiinas — skiriamas gydymui
atspariais vaiky IS atvejais, taciau reikalauja nuolatinés JC (DZono Kaningemo (angl. John
Cunninghem)  viruso) viruso stebésenos dél progresuojancios daugiazidininés
leukoencefalopatijos (PML) rizikos (35,36) Rituksimabas ir okrelizumabas — B Iasteles
naikinantys preparatai — vaikams dazniausiai taikomi uz registruoty indikacijy riby (off-label),
ir nors pasizymi auks$tu veiksmingumu, daznai sukelia infuzines reakcijas bei infekcijas (35,37—
40). Teriflunomidas yra patvirtintas EMA vaikams nuo 10 mety amZiaus; nors veiksmingai
mazina MRT aktyvuma, klinikiniy tyrimy metu jis reikSmingai nepratesé laiko iki recidyvo
(17). Dimetilfumaratas yra patvirtintas ES vaikams nuo 13 mety, jo veiksminguma pagrindzia
gerai toleruojamas, nors literatliroje aprasyti pavieniai PML atvejai (9,21,26,27).

Iprasta gydymo strategija RR IS yra pradéti nuo senesniy, injekciniy LMG vaisty, ypac
pacientams, kuriy ligos aktyvumas nedidelis arba kurie linke vengti rizikos. Tokiais atvejais
dazniausiai pasirenkami glatiramerio acetatas, interferonas beta-1a, interferonas beta-1b ir
peginterferonas beta-1a. Visi §ie preparatai pasizymi panasiu veiksmingumu gydant IS. Esant
naujiems ligos paiméjimams arba atsiradus naujy zidiniy galvos smegeny MRT, pereinama
prie vidutinio veiksmingumo geriamyjy vaisty arba didelio veiksmingumo infuziniy LMG
preparaty, tokiy kaip alemtuzumabas, fingolimodas, kladribinas, natalizumabas,
okrelizumabas, ofatumumabas, rituksimabas (10,41,42). Taciau vaiky IS daznai pasizymi

didesniu uzdegiminiu aktyvumu nei suaugusiyjy, todél biitinybé greitai suvaldyti ligos eiga
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lemia alternatyvy poziiirj — taikyti didelio veiksmingumo gydyma jau nuo pat pradziy. Yra
duomeny, kad rituksimabas, fingolimodas, dimetilfumaratas ar ofatumumabas veiksmingiau
nei senieji injekciniai LMG preparatai (interferonai ir glatiramerio acetatas) mazina recidyvy
daznj bei naujy smegeny pazeidimy formavimasi, taciau Sie vaistai susij¢ su didesne rimty
nepageidaujamy reiskiniy rizika (10,17,37).

Pacientés B gydymo eiga taip pat atitinka literattiroje aprasyta jprasta gydymo strategija,
kai pradzioje skiriami vidutinio veiksmingumo, pirmos eilés LMG vaistai, o esant
nepakankamam efektyvumui ar ligos progresavimui, pereinama prie labai veiksmingy gydymo
metody. Po keliy paiméjimy ir IS diagnozés, pacientei buvo paskirtas imunomoduliuojantis
gydymas interferonu beta-la (Avonex), kuris buvo tgsiamas keleta mety. Nors pradzioje
pacienté vaistg toleravo ir recidyvy nebuvo, véliau, atsiradus pasikartojantiems patiméjimams,
MRT tyrimuose nustatytiems aktyviems demielinizaciniams zidiniams bei nepakankamam
gydymo efektyvumui, buvo nuspresta nutraukti gydymg interferonu ir pereiti prie gydymo
kladribinu, kuris skiriamas suaugusiesiems pacientams, turintiens itin aktyvig IS forma ir yra
priskiriamas prie antros eilés terapijos (43). Kladribinas buvo toleruojamas gerai, tac¢iau po
keliy mety pacientei vél pasireiské aktyvi ligos eiga — nauji simptomai, MRT radiniai ir
patiméjimas. Atsizvelgiant | tai, buvo konstatuota itin aktyvi RR IS ir paskirtas gydymas
ofatumumabu, kuris priklauso labai veiksmingy ligos eiga modifikuojanciy vaisty grupei. Tokia
gydymo eiga — nuo vidutinio efektyvumo LMG prie labai veiksmingy vaisty — visiskai atitinka
mokslingje literatiiroje apraSyta gydymo eskalacijos principg, kai gydymo intensyvumas
didinamas priklausomai nuo individualios ligos dinamikos ir atsako i ankstesnius gydymo
metodus.

C paciento gydymo eiga irgi konservatyti. IS pradziy skirtas simptominis gydymas — po
IS diagnozés pacientui i§ pradziy paskirtas gydymas B grupés vitaminais ir Trental
(pentoksifilinu). Véliau konsiliumas patvirtino RR IS diagnoze ir paskyré gydyma
peginterferonu — tai vidutinio veiksmingumo LMG. Gydymas buvo pradétas laipsniskai
didinant dozg, 1§ pradziy pacientas jj toleravo gerai. Taciau ilgainiui pasireiské nepageidaujami
reiSkiniai (kar§¢iavimas po injekcijy), taip pat MRT tyrimuose nustatyti nauji aktyvis zidiniai
— tai reiSkeé nepakankama gydymo efektyvuma. D¢l to gydymas peginterferonu buvo nutrauktas
ir paskirtas dimetilfumaratas, taip pat priklausantis vidutinio veiksmingumo vaisty grupei. Sis
vaistas buvo toleruojamas gerai, gydymo laikotarpiu nebuvo uzfiksuota nei paimejimy, nei
nepageidaujamy reiskiniy, kraujo tyrimy rezultatai normos ribose, ta¢iau MRT islieka

aktyvumas, todél biity galima svarstyti apie gydymo efektyvumo stiprinima.
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Tuo tarpu pacientas A yra alternatyvaus gydymo strategijos pavyzdys. Keliy ménesiy
tarpe po IS diagnozes pacientas pradéjo dalyvauti dvejus metus trukusiame klinikiniame tyrime,
kurio metu gavo gydyma fingolimodu — vidutinio veiksmingumo terapija, galime daryti
prielaida, kad gydymui gavo biitent fingolimoda, nes nepatyré naujy paiiméjimy bei gydymui
interferonu budingu Salutiniy reiSkiniy. Véliau pacientas dalyvavo testiniame tyrime ir jau tikrai
gavo gydymg fingolimodu. Remiantis III fazés klinikiniu tyrimu (35), fingolimodas parode
zenkliai geresnj veiksminguma, palyginti su interferonu beta-1a, gydant pediatrinius pacientus,
sergancius IS. Metinis recidyvy daznis fingolimodo grupéje buvo tik 0,12, palyginti su 0,67
interferono grupéje — tai atitinka mazdaug 82 % recidyvy daznio sumazéjima. Be to, 85,7 %
pacienty, gydyty fingolimodu, per 24 mén. isliko be recidyvy, kai tuo tarpu interferonu gydyty
— tik 38,8 %. MRT tyrimy duomenimis, fingolimodas sumazino naujy arba did¢janciy T2
zidiniy skai¢iy 53 %, o gadolinj kaupiantys zidiniai sumazéjo 80 %, o tai rodo Zenkliai geresne
kontrole (35). Po gydymo fingolimodu pacientas A nepatyré jokiy ligos paiiméjimy, juo

gydomas yra ir toliau.

ISvados

Apibendrinant nagrinétus tris vaiky IS atvejus bei remiantis mokslinés literatiiros
analize, galima teigti, jog vaiky IS pasizymi agresyvesne ir intensyvesne eiga, lyginant su
suaugusiyjy IS. Literatiros duomenys rodo, kad vaikams dazniausiai nustatoma
recidyvuojanti—remituojanti ligos forma — apie 95-98% atvejy, palyginus su 85-90% tarp
suaugusiyjy. Vaikams taip pat dazniau pasitaiko ligos patiméjimai, kurie yra intensyvesni ir
prasideda greiciau po pirmojo demielinizacijos epizodo.

Pacientams dominavo dazni paiiméjimai, galiiniy parestezijos, regos ir kognityviniai sutrikimai.
Taip pat pastebéta, kad pacientams, kuriems liga pasireiské jaunesniame amziuje, paiméjimai
buvo daznesni ir intensyvesni, o tai atitinka literatiros duomenis apie atvirkstinj ry§j tarp
amziaus ir atkry¢iy daznumo.

ligos eigos vaikams reikalingas ankstyvas ir agresyvus gydymas pazangiais liga
modifikuojanciais vaistais, tokiais kaip fingolimodas, rituksimabas ar ofatumumabas. Toks
gydymas padeda veiksmingiau kontroliuoti ligos eiga, mazinti recidyvy daznj ir sulétinti

ilgalaikés negalios vystymasi. Pateikty atvejy analize taip pat indikuoja, kad ankstyva pazangiy

35



liga modifikuojanc¢iy vaisty taikymo strategija gali lemti geresnius klinikinius rezultatus,
palyginti su konservatyvesniu gydymo pradzios pasirinkimu.

Siekiant dar geriau suprasti vaiky IS specifika ir optimizuoti gydymo strategijas, ateities
tyrimuose rekomenduojama tirti didesng pacienty imtj, jtraukiant skirtingas amziaus grupes, ir
vertinti ilgalaikes klinikines bei neurologines gydymo pasekmes. Ypa¢ svarbu atlikti
iSsamesnius tyrimus apie aukSto veiksmingumo terapijy sauguma ir ilgalaikj efektyvuma vaiky
populiacijoje, siekiant nustatyti optimalias gydymo schemas ir sumazinti galimy komplikacijy

rizika.
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