ZNeT

Autoimuno nervu sistemas
slimibu
kliniskas vadlinijas

Latvijas Neiroimunologu asociacija

RIGA
2014



Vadliniju izstradatajs
Latvijas Neiroimunologu asociacija.

Darba grupas vaditaja - Inara Logina, Latvijas Neiroimunologu asociacijas
valdes locekle, Latvijas Sapju izpétes biedribas priekSsédétaja, arste neirologe,
algologe, medicinas doktore, profesore.

Darba grupa

Viktorija Keénina, Latvijas Neiroimunologu asociacijas valdes priekSsédéetaja,
arste neirologe, neirosonologe, imunologe, medicinas doktore, docente.

Natalja Kurjane, Latvijas Neiroimunologu asociacijas valdes locekle, arste

interniste, imunologe, arodveselibas un arodslimibu arste, medicinas doktore,
docente.

Anzelika Gudreniece, Latvijas Neiroimunologu asociacijas biedre, arste neirologe.

[lja Noviks, Latvijas Neiroimunologu asociacijas biedrs, arsts, Rigas Stradina
universitates rezidents neirologijas specialitate.

Vadliniju merkis

Vadliniju mérkis ir uzlabot pieauguso pacientu ar autoimiinam nervu sistémas
slimibam arstéSanu un tas efektivitati atbilsto$i miusdienu medicinas iespé€jam,
lai nodroSinatu pilnvertigu/labu dzives kvalitati, novérsSot funkcionalas
nespéjas/invaliditates raSanos un samazinot mirstibu slimibu komplikaciju dél.

Vadliniju uzdevumi

e Sniegt informaciju un ieteikumus autoimino nervu sistemas slimibu
diagnostika, pacientu noverosanas taktika, rehabilitacija.

e Sniegtieteikumus autoimiino nervu sistémas slimibu arstésana.

e Sniegt informaciju par iminmoduléjoSiem preparatiem un to lietoSanas
indikacijam autoimuno nervu sistémas slimibu arstesana.

Paredzamie vadliniju lietotaji

Neirologi, imunologi, internisti, gimenes (visparéjas prakses) arsti, atbilstoso
specialitasu rezidenti un medicinas studenti.



Ieguvumi, kas varetu rasties, ieverojot vadliniju ieteikumus

e Mediciniskie: pieauguso pacientu ar neirologiskam autoimiinam slimibam
arstéSanas kvalitates un novéroSanas uzlaboSana; autoimiino nervu
sistémas slimibu izmeklésanas plana pielietosana; vadliniju lietotaju

izglitibas limena papildinasana.

e Socialie: labaki autoimiuno nervu sistémas slimibu arstéSanas rezultati un,
lidz ar to, pilnvertigaka pacienta dzives kvalitate, sanemot atbilstosu

arstéSanu un noversot funkcionalas nespéjas/invaliditates raSanos.

¢ Finansialie: mediciniski pamatota arstéSanai paredzéto finansialo resursu
izmantoSana; mazakas izmaksas, kas saistitas ar nespéjigu un kopjamu

pacientu aprupi.

Blakusefekti un riski, kas varetu rasties, ievérojot vadliniju
ieteikumus

e Autoimino nervu sistémas slimibu hipodiagnostika vai hiperdiagnostika.
e Vadlinijas minéto preparatu un plazmas apmainas biezakie blakusefekti
noraditi vadliniju 1.pielikuma , Autoimino nervu sistémas slimibu
arstéSana biezak izmantojamo preparatu un plazmas apmainas

blakusefekti”.

e Timektomijas komplikacijas noraditas vadliniju 1.1. nodala ,Myasthenia

gravis”.

Vadliniju piemeérosanas meérka grupa

Vadliniju pieméroSanas meérka grupa saskana ar Pasaules Veselibas organizacijas
pienemto Starptautiskas statistiskas slimibu un veselibas problemu klasifikacijas

10. redakciju (SSK 10 klasifikators):
e Myasthenia gravis (G70.0);
e Lamberta-Itona miasténisks sindroms (G73.1);
e neiromiotonija (G73.2);
e autoimunas neiropatijas (G64);
e paraneoplastiskie neirologiskie sindromi (G98).

Pieradijumu informacijas avoti un Kriteriji to izvelei

Avoti

1. Eiropas Neirologisko Biedribu Federacijas 2010. gada publicétas

vadlinijas autoimtino neiromuskularo parvades slimibu arstésana:



EFNS Guidelines for the treathment of autoimmune neuromuskular
transmission disorders, Skeie G.0., Apostolski S., Evoli A. et al, European
Journal of Neurology, 2010; 17: 691-699 (1).

. Eiropas Neirologisko Biedribu Federacijas 2008. gada publicétas
vadlinijas imiinglobulinu pielietosanai neirologisko slimibu arstésana:
EFNS guidelines for the use of intravenous immunoglobulin in treatment
of neurological diseases. Elovaara 1., Apostolski S., Van Doorn P., Gilhus N.
E., Hietaharju A., Honkaniemi ]., Van Schaik I. N., Scolding N., Soelberg
Serensen P., Udd B. European Journal of Neurology 2008;15:893-908 (7).

. Eiropas Neirologisko Biedribu Federacijas un Periféro Nervu Biedribas
2010.gada publicetas vadlinijas hroniskas iekaisigas demieliniz€joSas
polineiropatijas arstésana:

European Federation of Neurological Societies/Peripheral Nerve Society
Guideline on management of chronic inflammatory demyelinating
polyradiculoneuropathy: Report of a joint task force of the European
Federation of Neurological Societies and the Peripheral Nerve Society —
First Revision. Van den Bergh P. Y. K, Hadden R. D. M., Bouche P,
Cornblath D. R.,, Hahn A, Illa I, Koski C. L., Léger ]J.-M., Nobile-Orazio E.,
Pollard J., Sommer C., Van Doorn P. A., Van Schaik I. N. European Journal of
Neurology 2010;17:356-363 (13).

. Eiropas Neirologisko Biedribu Federacijas/Periféero nervu biedribas
2010.gada publicétas vadlinijas par paraproteinémisko demielinizéjosSo
polineiropatiju vadiSanu:

Van den Bergh P. Y. K, Hadden R. D. M., Bouche P. et al, European
Federation of Neurological Societies/Peripheral Nerve Society Guideline
on management of paraproteinemic demyelinating neuropathies. Report
of a joint task force of the European Federation of Neurological Societies
and the Peripheral Nerve Society. ] Peripher Nerv Syst 2010;15:185-195
(14).

. Eiropas Neirologisko Biedribu Federacijas/Periféero nervu biedribas
2010.gada publicetas vadlinijas par multifokalo motoro neiropatiju
vadiSanu:

Van den Bergh P. Y. K., Hadden R. D. M., Bouche P. et al, European
Federation of Neurological Societies/Peripheral Nerve Society Guideline
on management of multifocal motor neuropathy. Report of a joint task
force of the European Federation of Neurological Societies and the
Peripheral Nerve Society. ] Peripher Nerv Sys 2010;15:295-301 (15).

. Eiropas Neirologisko Biedribu Federacijas 2011.gada publicétas vadlinijas
paraproteinémiskas demielinizéjoSas polineiropatijas arstéSana un
diagnostika:

Paraproteinaemic demyelinating neuropathies. Hadden R. D., Nobile-
Orazio E., Sommer C., Hahn A. F,, Illa 1., Morra E., Pollard J., Lunn M. P,
Bouche P., Cornblath D. R, Evers E., Koski C. L., Leger J. M., Van den Bergh
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P., Van Doorn P., Van Schaik I. N. In: Gilhus N. E., Barnes M. P., Brainin M.,
editors. European handbook of neurological management. 2nd ed. Vol. 1.
Oxford: Wiley-Blackwell; 2011. p. 351-361 (19).

7. Eiropas Neirologisko Biedribu Federacijas 2010.gada publicétas vadlinijas
autoimiinas neiromuskularas parvades traucéjumu arstésana:
Autoimmune neuromuscular transmission disorders: guidelines for
treatment of autoimmune neuromuscular transmission disorders. Skeie G.
0., Apostolski S., Evoli A., Gilhus N. E,, Illa I, Harms L., Hilton-Jones D.,
Melms A., Verschuuren J., Horge H. W. European Journal of Neurology
2010;17:893-902 (20).

8. Eiropas Neirologisko Biedribu Federacijas 2011.gada publicétas vadlinijas

multifokalas motoras polineiropatijas arstésana:
Multifocal motor neuropathy. In: Gilhus N. E., Barnes M. P., Brainin M,,
editors. Van Schaik I. N., Leger J. M., Nobile-Orazio E., Cornblath D. R,
Hadden R. D., Koski C. L., Pollard ]., Sommer C., Illa I, Van den Bergh P.,
Van Doorn P. A. European handbook of neurological management. 2nd ed.
Vol. 1. Oxford: Wiley-Blackwell; 2011. p. 343-350 (21).

9. Eiropas Neirologisko Biedribu Federacijas 2011.gada publicétas vadlinijas

paraneoplastisko neirologisko sindromu arstésana:
Paraneoplastic Neurological Syndrome Euronetwork. Paraneoplastic
neurological syndromes. In: Gilhus N. E., Barnes M. P., Brainin M., editors.
Vedeler C. A., Antoine ]. C., Giometto B., Graus F., Grisold W., Honnorat J.,
Sillevis Smitt P. A., Verschuuren ]. ]J., Voltz R. European handbook of
neurological management. 2nd ed. Vol. 1. Oxford: Wiley-Blackwell; 2011.
p. 447-457 (22).

Kriteriji

Vadliniju izstradé izmantotas Eiropas Neirologu Biedribu Federacijas (EFNS)
vadlinijas, elektroniskas mediciniskas datu bazes PubMed, Cochrane library,
ScienceDirect, SpringerLink. Tika atlasiti pedéjos gados publiceti raksti, kuros
ietverta butiska informacija par vadlinijas apskatitajiem jautajumiem.

Vadliniju ieteikumu pieradijuma limenis

Atbilstosi 2010.gada 25.maija MK noteikumiem Nr.469 ,Kartiba, kada izstrada,
izverte, registré un ievie§ kliniskas vadlinijas” (turpmak — Noteikumi Nr.469),
ieteikumi arstniecibas personai pamatojami ar konkrétu ieteikumu pieradijumu limenu
iedalijumu A, B, C un D Iimenos. Ta ka pieradijumu informacijas avotos noraditie
rekomendaciju (ieteikumu) pieradijumu limeni definéti atSkirigi, pieradijumu
limenu orient€josa savstarpéja atbilstiba noradita 1. tabula.



1. tabula Vadliniju pieradijumu limeni péc EFNS (Eiropas Neirologisko
Biedribu Federacijas) un Noteikumiem Nr.469 un to orientéjosa savstarpéja

atbilstiba

Limenis | EFNS vadlinijas Savstarpéja | Limenis | Noteikumos Nr. 469 definétie
definétie pieradijumu pieradijumu limeni
limeni atbilstiba

A Noteikta ka A Pieradijumi ar augstu ticamibu,
deriga/jutiga vai kas iegiiti vairakos labas
nederiga / nejutiga kvalitates nejausinatos
diagnostiska metode, vai kliniskos pétijumos par ko
noteikta ka efektiva, veikta metaanalize
neefektiva vai kaitiga
terapeitiska
iejaukSanas; vajadzigs
vismaz viens
parliecinoss I Klases
pétijums, vai arl vismaz
divi konsekventi,
parliecinosi Il klases
pétijumi

B Noteikta ka B Pieradijumi ar vidéju ticamibu,
deriga/jutiga vai kas ieguti atseviskos labas
nederiga / nejutiga kvalitates nejausinatos
diagnostiska metode, vai < > kliniskos pétijumos vai
noteikta ka efektiva, metaanalize par vairakiem labi
neefektiva vai kaitiga organizétiem pétijjumiem ar
terapeitiska kontroles grupu (kliniski
iejaukSanas; vajadzigs pétijumi bez nejausinasanas,
vismaz viens gadijumu kontroles pétijumi,
parliecinoss Il klases kohortu pétijumi)
pétijums vai neSaubigi
[1I klases pieradijumi

N

C Noteikta ka C Pieradijumi ar zemu ticamibu,
deriga/jutiga vai kas ieguti atseviSskos pétijumos
nederiga / nejutiga ar kontroles grupu (kliniski
diagnostiska metode, vai pétijumi bez nejausinasanas,
noteikta ka efektiva, < p| gadijumu kontroles pétijumi,
neefektiva vai kaitiga kohortu pétijumi)
terapeitiska
iejaukSanas; vajadzigs
vismaz divi III klases
pétijumi




Laba
Kliniska
prakse

Rekomendéta labaka
prakse, balstita uz
vadliniju veidosanas
grupas pieredzi. Parasti
balstas uz IV klases
pieradijumiem, kas ir
kliniski neskaidri, labas
Kliniskas prakses
pienémumi var bt
noderigi veselibas
apriupé nodarbinatajiem

D Nepietiekami pieradijumi, kas

ieglti gadijumu sériju
novérojumos vai par kuriem
sanemts vienpratigs ekspertu
ieteikums

2. tabula Vadliniju pieradijumu Klases diagnostiskam un terapeitiskam
metodém péc EFNS (Eiropas Neirologisko Biedribu Federacijas)

Pieradijumu
klase

Pieradijumu klasifikacijas
shema diagnostiskai metodei

Pieradijumu Kklasifikacijas shema
terapeitiskai metodei

Prospektivs pétijums, kura ietverts
plass pacientu spektrs ar
iespéjamo patologiju, izmantotas
,Zelta standarta” metodes,
izmekléjums veikts akla veida,
nodrosinot testa diagnostisko
precizitati

Adekvati pamatots, prospektivs,
nejausinats, kontroléts pétijums ar
maskétu iznakuma noteikSanu noteiktaja
populacija vai ar1 adekvati pamatots
sistematisks prospektivu randomizétu
klinisku pétijumu parskats ar maskétu
iznakuma noteikSanu noteiktaja
populacija. Ir sekojosas prasibas:
a. maskéta randomizacija
b. skaidri definéts(i) primarais(ie)
meérkis (i)
c. skaidri definéti ieklausanas/
izslegSanas kritériji
d. adekvata pétijumu atstajuso
gadijumu uzskaite ar pietiekami
zemu to skaitu
e. svarigakie bazes raditaji ir
atspoguloti un ir lidzigi starp
arstéSanas grupam vai ari tiek
izmantotas atbilstoSas statistiskas
korekcijas

I1

Prospektivs pétijums, kura ietverts
Saurs pacientu spektrs ar
iespéjamo patologiju, vai ari labi
dizainéts retrospektivs pétijums,
ietverot plasu pacientu spektru ar
noteikto patologiju (péc ,zelta

Prospektivs saskanotu grupu kohortas
pétijums noteiktaja populacija ar masketu
iznakuma vertéSanu, kas atbilst
augSminétiem a-e kritérijiem, vai ar1
nejausinats kontroléts pétijums noteiktaja
populacija, kam nav viena no a-e
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standarta”), salidzinot ar plasa kritérijiem
spektra kontroles grupu, kur tests
ir veikts aklos apstaklos,
nodrosSinot testa diagnostisko
precizitati

I1 Pieredze no retrospektiva Visi citi kontrolétie pétijumi noteiktaja
pétijuma, kur vai nu individu loks populacija, kur iznakuma noteikSana un
ar noteikto patologiju vai ari pacienta arstéSana notiek neatkarigi
kontroles grupa ir Saura spektra,
bet tests ir veikts aklos apstaklos

IV Nekontrolétu pétijumu, gadijumu Nekontrolétu pétijumu, gadijumu sériju,
sériju, atseviski gadijumu pieredze | atsevisku gadijumu pieredze vai eksperta
vai eksperta viedoklis viedoKklis

AtbilstoSi Noteikumiem Nr.469, vadliniju ieteikumu pieradijumu limenis ir A, B,
CunD.

Vadlinijas izmantoto ieteikumu sasaiste ar pieradijumiem,
noradot konkretas atsauces

Skatit vadliniju teksta esoSas atsauces un izmantotas literatiiras sarakstu.
Vadliniju teksta minétas rekomendaciju/ pieradijumu klases un limeni noraditi
atbilstosi to interpretacijai konkrétaja pieradijumu informacijas avota.
Kopsavilkumos noradita to orientéjosa atbilstiba Noteikumos Nr.469
definétajiem pieradijumu lIimeniem.

Vadliniju izstrades finansétajs

Brivpratiga darba grupa bez finansiala atbalsta.

Vadlinijas ietvertas, Latvija apstiprinatas mediciniskas
tehnologijas

Vadlinijas ietverto, Latvija apstiprinato medicinisko tehnologiju saraksts ieklauts
vadliniju 2.pielikuma ,Vadlinijas ietverto, Latvija apstiprinato medicinisko
tehnologiju saraksts”.
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Lietotie saisinajumi

ACh - acetilholins
AChR - acetilholina receptori
anti-AChR - antivielas pret acetilholina receptoriem

anti-CV2 /CRMPS5 - anti-CV2 /CRMP5 antivielas

anti - GD1b - anti-GD 1b antivielas

anti - GQ1b - anti-GQ 1b antivielas

anti-Hu - anti-Hu antivielas

anti-LRP4 - antivielas pret lipoproteinu saistito proteinu 4

anti-Mal - anti-Ma1l antivielas

anti-Ma2 - anti-MaZ2 antivielas

anti-MAG - antivielas pret mielina asocieto glikoproteinu
anti-MuSK - antivielas pret muskulspecifisku receptoru tirozinkinazi

anti-Ri - anti-Ri antivielas
anti-RyR - antivielas pret Skérssvitrotas muskulatiiras rinodina receptoriem
anti-titin - antivielas pret skérssvitrotas muskulatiiras proteinu titinu

anti-Tr - anti-Tr antivielas
anti-VGCC - ladinatkarigo kalcija kanalu antivielas

anti-VGKC - ladinatkarigo kalija kanalu antivielas

anti-Yo - anti-Yo antivielas
CANOMAD - hroniska ataktiska neiropatija ar oftalmoplégiju, IgM monoklonalu

gammopatiju, aukstuma aglutininu, disialogangliozidu antivielam (chronic ataxic
neuropathy, ophthalmoplegia, IgM paraprotein, cold agglutinins and disialosyl
antibodies)

CIDP - hroniska iekaisiga demielinizéjosa poliradikuloneiropatija (Chronic
inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy)

CSS - cerebrospinalais $kidrums

CT - kompjutertomografija

d - diena(s)

DADS - distala iegiita simetriska demielinizéjoSa (distal acquired demyelinating
sensory)

EEG - elektroencefalografija

EFNS - Eiropas Neirologu biedribu federacija

EMG - elektromiografija

g - grams

g.v. — gadus vecs(-a)

GBS - Gijéna-Bare sindroms

GM1 - anti-gantigangliozidu antivielas

h - stunda(s)

IgA - imunglobulins A

IgG - imunglobulins G

IgM - imunglobulins M

Ivig- intravenozie imunglobulini
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kg - kilograms

L - litri

LEMS - Lamberta-Itona miasténiskais sindroms

MADSAM - multifokala iegita demielinizéjoSa sensora un motora neiropatija
(multifocal acquired demyelinating sensory and motor neuropathy)
MFS - Millera-FiSera sindroms

mg - miligrami

MG - Myasthenia gravis

MGUS -,monoklonala gammopatija ar nenoteiktu ticamibu” (monoclonal
gammopathy of undetermined significance)

min - minutes

mm?3 - kubikmilimetri

MMN - multifokalas motoras neiropatijas

MRI - magnétiskas rezonanses izmekléjums

MuSK - muskulu specifiskas tirozinkinazes antivielas

ned. - nedélas

p/o - per orals

PA - plazmas apmaina

PaDN - paraproteinémiska demielinizéjoSa neiropatija

PCD - paraneoplastiska cerebellara degeneracija

PEM - paraneoplastisks encefalomielits

PLE - paraneoplastisks limbisks encefalits

PNs - paraneoplastisks sindroms

POEMS- polineiropatija, organomegalija, endokrinopatija, M proteins un adas
izmainas

POM - paraneoplastisks opsoklonuss-mioklonuss

Sclg - subkutanie imunglobulini

SSN -subakita sensora neiropatija

SSPK - siksiinu plau$u karcinoma

TE - timektomija

TPMT - Tiopurina S-metiltransferaze

ng - mikrogrami

6-MP - 6-merkaptopurins

USG - ultrasonografija
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Ievads

Autoimunas slimibas ir slimibu grupa, kuras ierosina limfocitu raditie
destrukcijas mehanismi, kas vérsti pret pasa organisma audiem. Norma cilveka
imunsistéma atSkir savas struktiras no svesam. Ta, pieméram, autoiminas
neiromuskularas slimibas, kuram piemit plass klinisks spektrs, attistas dazadu
patogenétisku mehanismu de] sakara ar to, ka iminsistéma vérsas pret pasa
organisma nervu struktiiram, neiromuskularo sinapsi vai muskuliem. Periféras
nervu sistémas struktiiras var but bojatas péc infekcijas, ka arl paraneoplastiska
sindroma rezultata, bet dazreiz slimibas iemeslus atklat nav iespéjams.

Starp abam, nervu un imiino sistémam, notiek abpuséja, nepartraukta
komunikacija ka veselibas, ta arl slimibas gadijuma iminsistémas Stnas un
neiroiminas molekulas, pieméram, citokini, hemokini un augSanas faktori,
modulé smadzenu darbibu caur vairakiem celiem visa muZa garuma.
Imunologiskie, fiziologiskie un psihologiskie stresori iesaista citokinus un citas
iminas molekulas ka mediatorus mijiedarbibai ar neiroendokrino un
neiropeptidu sistémam.

PieauguSajiem citokini un hemokini ietekmé sinapSu plasticitati un citus
centralaja nervu sistéma noritoSus procesus, kuri var mainities smadzenu
novecosanas procesa. Visbeidzot, iminsistémas molekulu mijiedarbiba ar
hipotalama-hipofizes-gonadalo asi norada uz to, ka neiroimiina sistéma spelé
nozimigu lomu smadzenu darbiba un uzvediba, kas rada dzimuma atskiribas.

Autoimiino nervu sistémas slimibu epidemiologijas dati Latvija nav apkopoti,
tomeér vispareéja populacija:

e Myasthenia gravis prevalence sastada no 14-20 uz 100’000 iedzivotajiem
(41), Latvija 280-400 individi;

e hroniskas iekaisigas demieliniz€éjoSas poliradikuloneiropatijas no 1,9-7,7
uz 100’000 iedzivotajiem (42), Latvija 16-184 individi;

e Lamberta-Itona sindroma no 0,7-1 uz 100’000 iedzivotajiem (51), Latvija 14-20
individi;

¢ (ijéna-Bare sindroma no 0,6-2,4 uz 100’000 iedzivotajiem (43), Latvija 13-
50 individi.

Paraproteinémisku demieliniz€joSu neiropatiju incidence ir aptuveni 3 cilveki uz
vienu miljonu iedzivotaju (44). Paraneoplastiskie neirologiskie sindromi attistas
<1% onkologisku slimnieku (22).

12



Autoimunu nervu sistémas slimibu gadijuma ar imunmoduléjoSas terapijas
palidzibu tiek panakta iminsistémas pielagosana lidz vélamam limenim, mainot
vai modificéjot vienu vai vairakas imiinsistémas funkcijas.

Kliniskajas vadlinijas sniegti ieteikumi autoiminu nervu sistémas slimibu
diagnostika, arstésana un pacientu novérosanas taktika, ka arl informacija par
iespéjam pacientu rehabilitacija.

Klmiskas vadlinijas sniegtie ieteikumi autoimunu nervu sistémas slimibu
diagnostika, arstéSana, pacientu nove€roSanas taktika un iesp&am pacientu
rehabilitacija pielietojami arT Latvija.
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1. Autoimunas nervu sistemas slimibas

1.1. Myasthenia gravis

Myasthenia gravis (MG) preval€josi ir iegita, retak iedzimta autoimiina
neiromuskularo sinapSu slimiba, ko raksturo fluktuéjosSs skeleta muskulatiras
vajums, slimibas gaita véro remisijas un pasliktinasanas epizodes.

Atkariba no vecuma, kura slimiba manifestéjas, iz8kir MG ar agrino (lidz 50 g.v.),
kas 3 reizes biezak novérota sievietém neka virieSiem, un vélino slimibas
sakumu (péc 50 g.v.), kur sastopamiba sievietém : virieSiemir 1: 1,5 (1,2).

Etiologija, patogenéze

85% gadijumos ir MG specifiskas antivielas pret neiromuskularas
spraugas postsinaptiskaja membrana esoSajiem acetilholina receptoriem
(AChR), radot nervu impulsa parvades traucéjumus un muskulu
membranas destrukciju (1,5,10).
15% slimniekiem, kuriem nav AChR antivielu, ka slimibas iemesls ir citas
sinaptiskas spraugas antivielas (1,5,10):
o 20-50% muskulspecifiskas receptoru tirozinkinazes antivielas
(MuSK);
o antivielas pret citam sinaptiskas spraugas struktiiram (anti-titin,
anti-RyR);
o zemakas afinitates AChR un MuSK antivielas, kuras nevar noteikt
standarta parbaude.
MG ciesi saistita ar aizkruts dziedzera patologiju (1,3).

Kliniska aina

Okulara forma - pacienta sakotnéjas sudzibas 75% gadijumos ir plakstina
ptoze un diplopija.

Bulbara forma - riSanas, koslasanas gritibas, dizartrija. Var but abu So
klinisko formu (okularas un bulbaras) kombinacija (4,5,10).

Ekstremitasu forma - skartas roku, kaju muskulu grupas vai kombinéti
traucéjumi.

Generalizetas MG gadijuma var bit visa iepriek§ minéta simptomatika.
Nereti iesaistiti ari elpoSanas muskuli (4,5,10).
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Diagnostika

e Tipiska kliniska aina.
e Laboratoriska diagnostika:

o antivielas pret acetilholina receptoriem (anti-AChR) sastop 74-
85% gadijumos generalizétas miasténijas pacientiem un 30-50%
gadijumos okularas formas pacientiem;

o bulbaras un ekstremitaSu formas gadijumos ir pozitivas citas
antivielas - anti-MuSK, anti-titin, anti-RyR, anti-LRP4.

¢ Funkcionala diagnostika:

o elektromiografija ar miasténisko reakciju, proti, atkartota nervu
stimulacija miastenijas pacientiem raksturojas ar dekrementu, kas
ir atgriezenisks péc miera perioda vai lietojot acetilholinesterazes
inhibitorus.

o Atteldiagnostika:

o ieteicama kompjitertomografijas veikSana plauSsam un videnei ar

kontrastvielu timomas izslégSanai.

Arstésana

e Simptomatiska arstéSana
Acetilholina esterazes inhibitori (pieméram, Pyridostigmin) kave acetilholina
(ACh) noardi neiromuskularaja sinapse, paaugstina ta koncentraciju sinapses
telpa, tadéjadi uzlabojot nervu impulsu parvadi sinaps€é, rezultata novéro
muskulu aktivaciju un kontrakciju. Sie medikamenti lielakoties ir labi panesami
(20). Latvija no $is grupas preparatiem lieto Pyridostigmin (Kalymin).

o Pyridostigmin (Kalymin) standarta deva ir 60-360 mg/d,
individuali piemekléto kopé€jo devu dalot uz 3-6 reizém.

o Medikamenta darbibas sakums 15-30 min péc medikamenta
ienemsanas.

Joprojam nav placebo-kontrolétu randomizétu acetilholina esterazes inhibitoru
pétijumu, tomeér klinisko gadijumu zinojumi un ikdienas kliniska prakse
demonstre klinisku un objektivu efektu MG gadijuma, tapéc So preparatu grupa
izmantojama ka pirmas izveles preparati visam MG formam (IVklase, EFNS,
2010; (20)).

Pacientiem ar anti-MuSk antivielam acetilholina esterazes inhibitorus jalieto ar
piesardzibu, jo Sie pacienti ir mazak jutigi uz simptomatisko terapiju, var rasties
pat simptomu pasliktinaSanas (20).
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e Imunterapija
MG pamatterapija ir vérsta uz autoimuno atbildi, lai nomaktu patogéno antivielu
produkciju vai mazinatu antivielu izraisitus strukturalus bojajumus (20).

o Plazmas apmaina

Procediira indicéta ipaSi akiitas miasténiskas pasliktinasanas
gadijuma; lietderiga, lai reducétu MG simptomatiku pirms
timektomijas un postoperativaja perioda, ka arl uzsakot
imunsupresivo terapiju (IV Klase, EFNS, 2010; (20)).

Plazmas apmaina rekomendéjama ka islaiciga arstéSana ipasi
smagos gadijumos, lai atrak panaktu remisiju un sagatavotu
pacientu operacijai (B limenis, EFNS, 2010; (20)).

Atkartotu plazmas apmainu nerekomende ka izolétu un
ilgstoSu arstéSanas metodi, lai panaktu ilglaicigu iminsupresiju
MG pacientiem (B limenis, EFNS, 2010; (20)).

o Intravenozie imunglobulini (IvIg)

Ivlg ir pieradits pozitivs efekts, ipasi MG akiitaja perioda vai
paasinajuma laika (IV klase, EFNS, 2010; (20)).

Ivlg pielietoSanai ir tadas paSas indikacijas ka plazmas
apmainai - atra, progreséjoSa MG gaita, vargu pacientu
sagatavosana kirurgiskai arstésanai, ieskaitot timektomiju, un
ka papildus metode, lai mazinatu oralas imunsupresivas
terapijas ilglaicigas blaknes (20).

Pasreiz ir veikts viens randomizeétais pétijums, kurs paradija, ka
agrini arstéSanas efekti statistiski ticami neatskiras, pielietojot
Ivlg vai plazmas apmainu, arstéjot MG gaitas pasliktinasanos.
Ne-randomizétu pétijumu pieradijumi atbalsta apgalvojumu, ka
abas metodes ir vienadi efektivas MG krizu laika (I A, EFNS,
2010; (20)).

Ivlg ir droSa metode grutniecem un vecaka gadagajuma
pacientiem ar nopietnam blakus saslimsanam (laba prakse,
EFNS, 2010; (20)).

o Prednisolonum

Remisija vai nozimiga uzlaboSanas novérota 70-80% MG pacientu,
sanemot peroralos kortikosteroidus, parasti Prednisolonum (IV Klase,
EFNS, 2010; (20)). Steroidu inducetas osteoporozes profilaksei
rekomende bifosfonatus un gastrointestinalo traucéjumu mazinasanai
protonstikna inhibitorus (IV klase, EFNS, 2010; (20)).
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Perorals Prednisolonum noziméjams ka pirmas izveles medikaments,
uzsakot imunsupresivo terapiju MG pacientiem (laba prakse, EFNS,
2010; (20)).

Generalizetas MG gadijuma Prednisolonum sak ar 10 mg diena
pardienas, devu palielinot pa 10 mg ik nedelu lidz 1,5 mg/kg
svara (maksimali 100 mg) alternéjosi vai lidz reducéjas
simptomi.

Okularas MG slimniekiem ordiné 5 mg Prednisolonum
alternejosi, devu palielinot pa 5 mg ik nedelu lidz 0,75 mg/kg
svara (maksimums 60 mg) alternejosi vai lidz Kkliniskai
remisijai, kas parasti ir agrinak.

Daziem  pacientiem novérota MG  Kkliniskas  ainas
pasliktinasanas, ja Prednisolonum uzsak augsta deva. Sis
steroldu izraisitais efekts mazinas 4-10 dienu laika un dazreiz
var veicinat miasténisko krizi.

lestajoties remisijai, parasti péc 4-16 nedélam, devu
pakapeniski reducé lidz minimalai efektivai devai, turpinot
lietot alterné€josi (laba prakse, EFNS, 2010; (20)).

o Azathioprinum (Imuran)

Uzsak ar 25 mg/d, pakapeniski devu kapinot pa 25-50 mg katru
nedelu lidz 2,5 mg/kg katru dienu.

Terapeitiska efekta sakums sagaidams 4-12 meénesu laika un
maksimals efekts tiek sasniegts 6-24 ménesu laika (20).
Generalizétas MG slimniekiem, kuriem nepiecieSama ilgstosa
imunsupresija, rekomendé uzsakt Azathioprinum kopa ar
steroidiem, lai sapnemtu zemaka iespejama deva steroidus,
kameér tiek panakts Azathioprinum efekts (A limenis, EFNS,
2010; (20)).

o Amifampridine (Firdapse)

10mg 4 reizes/diena, palielinot devu lidz maksimaliem 20 mg
4-5 reizes/diena, atkariba no atbildes reakcijas (10).

o Mycophenolate mofetil (CellCept)

Sak ar 500 mg divas reizes diena, péc 1-2 nedélam devu
palielinot lidz 1 g divas reizes diena.
Standarta deva 2g l1dz 3g diena, divas dalitas devas (6).

o Cyclosporinum (Imunosporin)

Sak ar 25 mg 2 reizes diena, devu palielinot pa 50 mg katru 3.
dienu. Tipiska deva -2,5 mg/kg/d.

17



Medikaments noziméjams MG slimniekiem, kuri nepanes vai
nav efekta no Azathioprinum (B limenis, EFNS, 2010; (20)).

o Methotrexatum (Methotrexat)

7,5 mg/ned., titrejot devu lidz maksimali 20 mg/ned., vai lidz
paradas blaknes.

Rekomendets MG pacientiem, kuriem nav kliniskas atbildes uz
pirmas rindas imunsupresantiem (laba prakse, EFNS, 2010;
(20)).

Medikaments labi izpétits pie citam autoiminam slimibam,
tomér MG gadijuma nav pietiekoSu kvalitativu publikaciju.

o Tacrolimus (Tacrolimus Accord)

50 pg/kg/d.
Indicéts MG pacientiem ar nepietiekoSi kontrolétu slimibu,

1pasi slimniekiem ar anti-RyR pozitivam antivielam (C limenis,
EFNS, 2010; (20)).

o Cyclophosphamidum (Endoxan)

1-3 mg/kg/d.

Intravenoza Cyclophosphamidum pulsterapija lauj mazinat
sistémiski lietotos steroidus bez muskulu spéka pasliktinasanas
vai nopietnam blakném (II klase, EFNS, 2010; (20)).
Toksicitates dél $S1 medikamenta nozimésana ir rekomendéta
tiem MG slimniekiem, kuri nepanes va bijusi neefektiva
steroidu  terapija ar  Azathioprinum,  Methotrexatum,
Cyclosporinum vai Mycophenolate mofetil (B limenis, EFNS,
2010; (20)).

Timektomija

Timoma ir léni augoss audzéjs, kura ekstirpacija ir japlano neatkarigi no MG
smaguma péc simptomu stabilizéSanas (laba prakse, EFNS, 2010; (20)).
Galvenais timektomijas (TE) merkis MG pacientiem ar timomu ir evakuet
audzéju, nevis arstét MG. Prognoze ir atkariga no ta, cik agrini un pilnigi
audzejs ir rezecets. TE iesaka veikt pirma gada laika no MG simptomu
manifestacijas (20).

o Joprojam nav randomizeétu kontrolétu pétijumu attieciba uz TE,

neskatoties uz to, ka timektomija MG pacientiem tiek plasi pielietota

(20).
o TE rekomendé anti-AChR antivielu pozitivas generalizétas MG

pacientiem vecuma lidz 45 gadiem (5).
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o Postoperativa uzlabosSanas var ilgt vairakus ménesus vai pat gadus,
kas apgritina TE efekta atSkirSanu no iminsupresivo medikamentu
efekta, kuri tiek biezi noziméti paraléli. Planojot kirurgisku arstésanu,
slimniekam jabut stabila stavokli. Postoperativas komplikacijas ir
salidzinoSi retas - briices dziSanas trauc€jumi, bronhopneimonija,
n.phrenicus bojajums un krusu kaula nestabilitate (20).

o MG pacientiem bez timomas TE tiek rekomendeéta, lai panaktu lielaku
iespéju attieciba uz simptomu uzlaboSanos un remisiju, kur
vislielakais efekts panakts generalizétas MG pacientiem ar pozitivam
anti-AChR antivielam (B limenis, EFNS, 2010; (20)).

o TE nebitu rekomendéjama anti-MuSK pozitiviem pacientiem, jo
klinisks efekts netiek panakts. MG slimniekiem ar anti-MuSK
antivielam izmainas aizkruts dziedzer1 nekonstate.

o Generalizétas MG gadijuma ar agrinu sakumu bez anti-AChR un anti-
MuSK antivielam rekomendeé TE, lidzigi ka pie MG ar pozitivam anti-
AChR antivielam (20).

Myasthenia gravis un grutnieciba

o Pacientem ar MG ir japlano grutnieciba. Grutniecibas laika MG var
uzlaboties, pasliktinaties vai palikt nemainiga. Pilniga slimibas
remisija var iestaties griutniecibas pedéjos ménesos.

o Grutniecem regulari janoverojas pie neirologa, jaseko anti-AChR
antivielu titram. Svarigi sekot lidzi augla kustibam, ja tas mazinas -
indicéts nekavejoties veikt USG augla stavokla izvertéSanai. Ja augla
stavoklis ir kritisks, auglis ir nekustigs -ta ir indikacija Ivlg terapijas
uzsaksanai [7].

o Dzemdibu atrisinasana, ja nav slimibas simptomu un anamnézeé ir
viegla MG forma, pielaujama dabiga cela (Eiropa) vai veicot
keizargriezienu (ASV). Ja slimibas simptomi pieturas un grutniece
regulari lieto zales - japlano keizargrieziens ar spinalu anestéziju [40].
MG neietekmé dzemdes gludo muskulatiru, tapeéc dzemdibu pirma
faze nav trauceta. Otras fazes laika ir risks, ka iestajas gribai paklautas
Skeérssvitrotas muskulatiiras vajums, sakara ar ko var bit
nepiecieSamiba pielietot stangas vai vakuuma ekstrakciju [5].

o Nav datu un klinisku pétijumu, ka kriits baroSana maminam, kas slimo
ar MG, raditu MG lidzigus simptomus zidainim. Neskatoties uz
teoretisku risku anti-AChR Av nonakt mates piena [5].

MG slimniekiem ieteicama sezonala pretgripas vakcinacija (laba prakse, EFNS,
2010; (20)).
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Kopsavilkums

Ieteikumi

Klase /
Limenis
(EFNS)

Noteikumi
Nr.469

Acetilholina esterazes inhibitori ir pirmas
izveles preparati visam MG formam

IV,
laba prakse

D

Pacientiem ar anti-MuSk antivielam
acetilholina esterazes inhibitorus jalieto ar
piesardzibu, jo var rasties pat simptomu
pasliktinasanas

laba prakse

Plazmas apmainaindicéta akutas miasténiskas
krizes gadijuma, lai reducétu MG simptomatiku
pirms timektomijas un postoperativaja
perioda, ka ari uzsakot imunsupresivo terapiju

1V,
laba prakse

Plazmas apmaina rekomendéjama ka islaiciga
MG arstésana, ipasi smagos gadijumos, lai
atrak panaktu remisiju un sagatavotu pacientu
operacijai

Atkartotas plazmas apmainas nerekomendé
izolétai un ilgstoSai arstéSanai, lai panaktu
ilglaicigu imunsupresiju MG pacientiem

Ivlg, nevis plazmas apmainai, ir dodama
priekSroka MG krizes gadijuma un islaicigai
arstésSanai pie smagas MG, lai reducetu vai
pasargatu no draudosas bulbaras vai
respiratoras mazspéjas.

Ivlg indiceta ka paligmetode imunsupresivai
terapijai un periodiskai pielietoSanai (katru
pirmo-treSo meénesi), lai minimizétu ilgtermina
blaknes, vai pacienta stabilizésanai, lidz savu
efektu sak ilgstoSas darbibas imunsupresanti -
Azathioprinum vai Ciclosporinum

laba prakse

Nav ticamu pieradijumu, lai rekomendetu Ivig
hroniskai uzturosai terapijai monoterapija vai
kombinacija ar iminsupresiviem
medikamentiem

laba prakse

Ivlg ir droSa metode gritniecém un vecaka
gadagajuma pacientiem ar nopietnam blakus
saslimSanam

laba prakse
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Timomas ekstirpacija ir japlano neatkarigi no
MG smaguma péc simptomu stabilizéSanas
vecuma lidz 45 gadiem

laba prakse

Timektomija nebiitu rekomend€éjama anti-
MuSK pozitiviem pacientiem, jo klinisks efekts
netiek panakts

laba prakse

Remisija vai nozimiga uzlaboSanas uz p/o
Prednisolonum fona iestajas 70-80% gadijumu

IV

Perorals Prednisolonum nozimeéjams ka pirmas
izveles medikaments, uzsakot imiinsupresivo
terapiju MG pacientiem

laba prakse

Generalizétas MG slimniekiem ilgstoSu
imunsupresiju ar Azathioprinum rekomendé
uzsakt uz steroidu fona, sagaidot
Azathioprinum efektu

Rekomende MG slimnieku sezonalu pretgripas
vakcinaciju

laba prakse
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1.2. Lamberta-Itona miasténisks sindroms

Lamberta-Itona miasténisks sindroms (LEMS) ir neiromuskularas sinapses
autoimiuna saslims$ana, kas saistita ar samazinatu ACh izdali no neiromuskularas
spraugas presinaptiskaja pola. LEMS noverots 20 reizes retak ka Myasthenia
gravis (1,5).

Etiologija, patogenéze

Aptuveni 85% Lamberta-Itona miasténiska sindroma (LEMS) pacientu
asins seruma atrodamas ladinatkarigo kalcija kanalu antivielas (anti-
VGCC), kas darbojas pret presinaptiskas spraugas attiecigiem jonu
kanaliem (1,5,10).

Pusei slimnieku LEMS manifestéjas ka paraneoplastisks sindroms -
visbieZak sik$iinu plau$u karcinomas (SSPK) inducéts (1,5,10).

Kliniska aina

Pieaugo$s muskul]u vajums, kas 90% skar kaju proksimalas muskulu
grupas (24).

Muskulu vajums var izplatities citos skeleta muskulos kaudo-kranialaja
virziena (24).

Ptoze un oftalmoplégija izpauzas vieglaka pakapé neka pie MG (24).
Autonoma disfunkcija izpauZas ar kserostomiju, sauso acu sindromu,
neskaidru redzi, impotenci, obstipacijam, samazinatu sviSanu vai
ortostatisku hipotensiju (24).

LEMS reti rada respiratoru mazspéju (24).

Diagnostika

Laboratoriska diagnostika:

o anti-VGCC antivielas nosakamas asins seruma 85% LEMS

slimnieku ar vai bez SSPK.
Funkcionala diagnostika:

o neirografija verifice zemu motoro amplitidu, péc nerva
stimulacijas, kas bieZi ir mazaka par 10% no normas. Aktivacija vai
augstas frekvences stimulacija rada amplitidas palielinajumu
>100%.

Atteldiagnostika:

o pusei LEMS pacientu slimiba saistita ar SSPK, kura atklajas pirmo 2

gadu laika (5,11);
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O

Arstésana

CT plausam dinamika jaturpina ik 6 méneSus vismaz 4 gadu
garuma (5,11).

e Simptomatiska arstésana

©)

Pirmas izvéles preparats LEMS slimniekiem ir Amifampridine
(Firdapse). Papildus terapeitisks efekts var but panakts
kombinacija ar acetilholina esterazes inhibitoriem.

o Amifampridine un Ivlg LEMS pacientiem ir vienlidz efektivi,

uzlabojot muskuJu spéku un normalizéjot muskulu darbibas
potencialu amplitudas (I klase, EFNS, 2010; (20)).

e Imunterapija

o

Ja simptomatiska terapija ir nepietiekosa, jauzsak iminsupresiva
terapija, parasti pielietojot Prednisolonum kombinaciju ar
Azathioprinum. Citus medikamentus ka Cyclosporinum vai
Mycophenolate mofetil ar1 iespéjams nozimet, tomeér efektivitates
pieradijumu nav sakara ar pétijumu trikumu (IV klase C limenis,
EFNS, 2010; (20)).

Ivlg statistiski ticami uzlabo muskuJu spéku LEMS pacientiem,
salidzinot ar placebo, pika efekts verots péc 2-4 nedélam un
mazinas 8 nedélu garuma. Ivlg statistiski ticami samazina anti-
VGCC antivielas.

Ivig efekts neatSkiras paraneoplastiska un ne-paraneoplastiska
LEMS gadijuma (8).

Slimniekiem ar LEMS ka paraneoplastisko sindromu, pirmaja vieta
ir audzéja arsté$ana. SSPK gadijuma pirmas izvéles arsté$anas
metode ir Kkimijterapija, kas radis papildus imunsupresivu
efektu(5).

LEMS pacientiem ar iespéjamu SSPK arsté$anu iespéjams uzsakt ar
kortikosteroidu terapiju, no paréjo iminsupresantu lietoSanas
jaizvairas, kamér nav izoperéts audzéjs (pieméram, SSPK). Tas
neattiecas uz timomu, kas ir 1éni augoss audzejs.

Pacientiem ar smagu LEMS gaitu, 1pas$i, kas nepadodas steroidu un
Azathioprinum terapijai, periodiska iminmoduléjosa terapija ik 6-
8 nedélas var dot pozitivu efektu (laba prakse, EFNS, 2010; (20)).
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Kopsavilkums

Ieteikumi

Klase /
Limenis
(EFNS)

Noteikumi
Nr.469

Pacientiem ar LEMS ka PNs visbieZak
neirologiska simptomatika paradas, pirms
klust diagnosticéjams audzejs. Onkoneiralas
antivielas janosaka visiem LEMS pacientiem ar
aizdomam par PN, lai agrini atrastu un arstétu
audzeju

laba prakse

D

Agrina audzéja noteikSana un arstésana ir
vieniga pieeja, kas dod lielaku iespéju
neirologisko simptomu uzlabosanai vai
stabilizacijai

laba prakse

Ivlig un Amifampridine (pirmas izvéles
preparats) LEMS pacientiem ir vienlidz efektivi

Efekts no Ivig nav atskirigs paraneoplastiska
un ne-paraneoplastiska LEMS gadijuma

laba prakse

lespéjams nozimeét ari Cyclosporinum,
Mycophenolate mofetil

G Iv

G D

Ja simptomatiska terapija ir nepietiekosa,
jauzsak imunsupresiva terapija ar
Prednisolonum un Azathioprinum kombinaciju

laba prakse

Pacientiem ar smagu LEMS gaitu, kas
nepadodas cita veida arstésanai, rekomendé
periodisku imiinmodul€&josu terapiju ik 6-8
nedélas

laba prakse

Riska grupas pacientiem CT plauSam dinamika
javeic ik 6 méneSus vismaz 4 gadu garuma

laba prakse
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1.3. Neiromiotonija jeb Isaaka sindroms

Neiromiotonija ir autoimtina saslim$ana, kuras gadijuma notiek nervu impulsu
parmeériga generésana, kas rezultéjas ar musku]u spazmam un krampjiem. Dazi
autori neiromiotoniju apzimé ar citu terminu - periféero nervu hiper-
uzbudinamibas sindroms, zem kura bez neiromiotonijas ietverts arl krampju-
fascikulacijas sindroms. Starp abiem Siem sindromiem ir ievérojama kliniskas un
neirofiziologiskas atradnes parklasanas. Perifero nervu hiperuzbudinamiba var
attistities pie citam autoiminam nervu sistémas slimibam, pieméram,
paraneoplastiska sindroma gadijuma (9).

Etiologija, patogenéze

e Autoimuna slimiba, kuru rada antivielas pret neiromuskularas spraugas
presinaptiskds membranas ladinatkarigiem kalija kanaliem (anti-VGKC)
un rezultéjas ar generalizétu periféro nervu hiperuzbudinamibu (11).

e Anti-VGKC nosakamas 30-50% gadijumos (11).

e Neiromiotonija ka paraneoplastisks sindroms novérota lidz 25%
gadijumu un var sakties pat 4 gadus pirms manifestéjas audzéjs (timoma
vai plausSu audzéjs, Hodzkina limfoma, plazmacitoma) (11).

Kliniska aina

e Spontana un ilgstoSa muskulu rauste un sapigie krampji, ko nereti pavada
stivums, pseidomiotonija, pseidotetanija un vajums (9).

e 1/3 slimnieku ir arl juSanas traucéjumi un lidz 50% slimnieku autonoma
disfunkcija, kas izpauzas hiperhidrozes veida (9).

e Var but skarta centrala nervu sistéma (9).

Diagnostika

e Laboratoriska diagnostika:
o nav onkoneiralu antivielu, kas noraditu un neiromiotonijas
paraneoplastisko dabu (9,11);
o anti-VGKC antivielas nosakamas 35% neiromiotonijas pacientu,bet
timomas gadijuma So antivielu sastopamiba pieaug lidz 80%
(9,11);
o paraproteinu noteikSana seruma un urind plazmacitomas
diagnosticésanai (9,11).
¢ Funkcionala diagnostika:
o EMG palidz apstiprinat neiromiotoniju un izslegt citus
iemeslus(9,11).
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e Atteldiagnostika:

o pamatizmekléjums ir CT. Lidz 10% neiromiotonijas pacientiem
verifice SSPK vai adenokarcinomu. Ja SSPK nekonstaté, riska
grupas pacientiem CT plau$am dinamika jaturpina ik 6 ménesus
vismaz 4 gadu garuma (9,11).

Arstésana

e Simptomatiska arstéSana

o Neiromiotonijas pacientiem pamata ir efektiva simptomatiska
terapija. Noziméjami Carbamazepinum, Phenytoin sodium,
Lamotriginum vai Natrii valproas, nepiecieSamibas gadijuma
kombinéjot preparatus.

o

e Imunterapija

o Plazmas apmaina parasti rada pozitivu klinisku efektu, kas
turpinas lidz 6 nedelam, tas apstiprinas arl neirografijas
izmekléjuma un laboratoriski mazinas seruma anti-VGKC titrs.

o Ivlg arl var but noziméjami neiromiotonijas gadijuma, tomer ir
zinojumi par simptomatikas pasliktinasanos péc Ivlg terapijas.

o Pacientiem ar smagu neiromiotonijas gaitu, kas nepadodas cita
veida arstésanai, periodiska iminmoduléjosa terapija ik 6-8
nedelas var dot pozitivu efektu.

o PaSlaik nav labu klinisko pétjjumu attiectba par ilgstosu
imunsupresivo terapiju neiromiotonijas slimniekiem. Tomeér
Prednisolonum ar vai bez Azathioprinum vai Methotrexatum tika
nozimeti atsevisSkiem slimniekiem (IV klase, EFNS, 2010; (20)).

¢ Operativa arstésSana
Neiromiotonijas ka paraneoplastiska sindroma gadijuma pirmaja vieta ir audzéja
(pieméram, SSPK) arsté$ana, péc ka neirologiska simptomatika parasti
reducéjas.
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Kopsavilkums

Ieteikumi

Klase /
Limenis
(EFNS)

Noteikumi
Nr.469

Pacientiem ar neiromiotoniju ka PNs visbiezak
neirologiska simptomatika paradas, pirms
klust diagnosticéjams audzejs. Onkoneiralas
antivielas janosaka visiem neiromiotonijas
pacientiem ar aizdomam par PNs, lai agrini
atrastu un arstétu audzéju

laba prakse

D

Riska grupas pacientiem CT plausam dinamika
javeic ik 6 ménesus vismaz 4 gadu garuma

laba prakse

Agrina audzéja noteikSana un arstésana ir
vieniga pieeja, kas dod lielaku iespéju
neirologisko simptomu uzlabosanai vai
stabilizacijai

laba prakse

Ivlg un plazmas apmaina neiromiotonijas
slimniekiem ir vienlidz efektivi

laba prakse

Prednisolonum ar vai bez Azathioprinum vai
Methotrexatum tiek nozimeéti atseviskiem
slimniekiem, bet klinisku pieradijumu par
imunsupresivas terapijas efektivitati nav

IV

Pacientiem ar smagu neiromiotonijas gaitu, kas
nepadodas cita veida arstésanai, rekomendé
periodisku imiinmodul€&josu terapiju ik 6-8
nedelas

laba prakse

Efektiva simptomatiska terapija ar
pretepilepsijas medikamentiem

laba prakse
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1.4. Paraneoplastiskie neirologiskie sindromi

Paraneoplastiskais neirologiskais sindroms (PNs) ir nezinama iemesla dé]
attistijies neirologisks sindroms, kas izpauzas kadu laiku, pirms audzejs Kklust
kliniski pieradams. Daudzi PNs asoci€jas ar audzéja producétam antivielam pret
neiralam struktiram (onkoneiralas antivielas), noradot, ka PNs ir iminmediéta
izcelsme. PNs ir reta saslim$ana un attistas <1% onkologisku pacientu (22).

Ir zinamas vairakas neirologisko PNs izpausmes formas jeb slimibas.

1.4.1. Paraneoplastisks limbisks encefalits

Etiologija, patogenéze

Lielakai dalai pacientu paraneoplastiska limbiska encefalita (PLE) simptomatika
paradas 3-5 méneSus pirms audzéjs klist diagnosticéjams. PLE 40%gadijumos
asociéjas ar SSPK, 20% gadijumos ar séklinieku germinativo $iinu audzéju, 8%
gadijumos ar kruts audzéju, Hodzkina limfomu, timomu un teratomu (22).

Kliniska aina

e akits, subakiits simptomu sakums, kas norada uz limbiskas sistémas
bojajumu - attistas islaicigas atminas zudums, dezorientacija, psihoze,
dzirdes vai redzes halucinacijas, paranoidalas domas. Nereti ir arl
apjukums, depresija un nemiers (22).

e Generelizétas vai parcialas kompleksas krampju lekmes attistas 50%
slimnieku (22).

Diagnostika

e Laboratoriska diagnostika:

o cerebrospinala $kidruma (CSS) izmeklé$ana uzrada iekaisuma
pazimes (pleocitoze) aptuveni 60% PLE slimnieku (22);

o onkoneiralas antivielas var biit nosakamas asins seruma vai CSS
~60% PLE pacientu (22);

o visbiezakas onkoneiralas antivielas ir anti-Hu, anti-Ma2 (ar vai bez
anti-Mal), anti-CV2/CRMP5 un anti-amfifizina antivielas (22);

o pacienti ar izolétam anti-Ma2 antivielam visbiezak ir virieSi
vecuma lidz 40 gadiem, kam kliniski prezentéjas vidussmadzenu
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un smadzenu stumbra augSéjas dalas disfunkcijas simptomatika.
Siem slimniekiem mérktiecigi jameklé séklinieku audzéjs (22);

o anti-CV2/CRMP5 antivielas augstos titros ir slimniekiem ar
timomu vai SSPK (22);

o VGKC antivielas var asocieties ar PLE un timomu vai ar ne-
paraneoplastisku limbisku encefalitu (22);

o PLE slimniekam negativas anti-Hu antivielas neizslédz SSPK
varbutibu (22).

¢ Funkcionala diagnostika:

o bezsamanas-krampju epizodes gadijuma ieteicams veikt
elektroencefalografiju (EEG), lai verificétu epileptisku aktivitati,
status epilepticus.

e Atteldiagnostika:

o magnetiskas rezonanses izmeklejuma (MRI) galvas smadzeném
raksturigs augsts signals T2 attélos. Atradne ir lidziga ka pie
Herpes simplex encefalita, biezak skarot deninu daivas - 60%
gadijumu (25);

o ieteicams veikt CT plau$am, védera dobuma un maza iegurna
organiem audzéja izslégSanai;

o ieteicama  ginekologisko audzéju izslégSana, pielietojot
ginekologisko sonografiju, mammografiju;

o virieSiem ieteicama prostatas sonografija.

Arstésana

e Simptomatiska arstésana
o Simptomatiska terapija nepiecieSama epilepsijas un psihisko
traucejumu korekcijai (22).

e Imunterapija
o PLE ir imunmediéta saslimSana, kurai ir indicéta imuna terapija.
Nav kliniski pieraditu datu, kadu tieSi imtnsupresivo terapiju
pielietot. Var but noziméjami Ivlg, plazmas apmaina vai steroidi
(22).
o PLE bez onkoneiralam antivielam un slimnieki ar Ma2 antivielam
(ar vai bez Ma1) labak reagé uz imiino arstésanu (22).

e Operativa terapija
o Agrina audzeja noteikSana un arstéSana ir vieniga pieeja, kas dod
lielaku iespéju neirologisko simptomu uzlaboSanai vai
stabilizacijai (22).

29



o VirieSiem ar augstu testikulara audzéja risku (séklinieku
kalcifikacija vai nenoslidéjusi seklinieki) un izolétam Maz2
antivielam indicéta izveles orhidektomija un atkartotas seklinieku
izmekléSanas, lai izslégtu carcinoma in situ (22).

1.4.2. Subakuta sensora neiropatija

Etiologija, patogenéze

Ta ir vieniga neiropatija, ko uzskata par klasisku PNs. Subakita sensora
neiropatija (SSN) 70-80% gadijumos asociéjas ar SSPK, retak ar Kkriits, olnicu
audzeéju, sarkomu vai Hodzkina slimibu. SSN simptomatika paradas videji 4-5
meénesus pirms audzejs klust diagnosticéjams (22).

Kliniska aina

e Subakits sakums ar strauju simptomatikas progreséSanu lidz iestajas
plato faze. Simptomi sevi ietver sapes un parestézijas, kuru lokalizacija
visbiezak ir multifokala un asimetriska, sakotnéji skarot augSéjas
ekstremitates (22).

e Anestézija, ipasi dzilas juSanas zudums, bieZi rada smagu sensoro ataksiju,
iztrukst cipslu refleksi. JuSanas zudums var skart ari1 seju, kraskurvi vai
vederu. Daudzi pacienti klust gulosi (22).

e Autonoma neiropatija var but kombinacija ar SSN un izpauZas ka
gremosanas trakta pseidoobstrukcijas (22).

e Kiliniski izoléetu SSN novéro 24% slimnieku, bet 74% pacientiem ar
paraneoplastisku encefalomielitu (PEM) (22).

Diagnostika

e Laboratoriska diagnostika:

o paaugstinats olbaltums CSS, pleocitoze (22);

o ar SSN visbiezak ir saistitas Hu antivielas. Ja $is antivielas nav
pozitivas, tas neizslédz audzéja varbutibu (22);

o CV2/CRMP5 antivielas asociéjas ar periféram, pamata sensoram
vai sensomotoram neiropatijam, kur augsSéjas ekstremitates ir
mazak iesaistitas, bet bieZak ir saistiba ar cerebellaru ataksiju(22);

o CV2/CRMP5 véro pie SSPK, neiroendokriniem audzé&jiem un
timomas (22).
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¢ Funkcionala diagnostika:
o neirografija konstaté nozimigu sensoro nervu darbibas potencialu
samazinajumu (22).
o Atteldiagnostika:
o ieteicama CT veikSana plausam, védera dobuma un maza iegurna
organiem ar kontrastvielu audzéja izslégSanai (22);
o ieteicama  ginekologisko  audzéju  izslégSana, pielietojot
mammografiju, ginekologisko sonografiju (22);
virieSiem ieteicama prostatas sonografija (22);
o nervu biopsija parasti nav indicéta, bet reizém var but noderiga, lai
atdiferencétu  SSN  no  vaskulitu inducétam  multiplam
mononeiropatijam (22).

Arstésana

¢ Simptomatika arstéSana
o Versta uz neiropatisko sapju mazinaSanu, sensoro ataksiju un
dizautonomam manifestacijam, pieméram, ortostatisku hipotensiju (22).

e Imunterapija
o Iminsupresiva terapija ir efektiva SSN slimniekiem ar anti-Hu
pozitivam antivielam, kaut gan Ivlg, plazmas apmaina, steroidi vai
Ciklofosfamids vieni paSi vai kombinacija nedod SSN simptomu
uzlabo$anos vai stabilizaciju (22).

e Operativa arstéSana
o Agrina audzeja noteikSana un arstéSana ir vieniga pieeja, kas dod
lielaku iespéju neirologisko simptomu uzlaboSanai vai stabilizacijai
(22).

1.4.3. Paraneoplastiska cerebellara degeneracija

Kliniska aina

e Subakuts smags pancerebellaras disfunkcijas sakums - ataksija, kas dazu
nedelu lidz ménesu laika progrese 11dz smagai, parasti simetriskai rumpja
un ekstremitasu ataksijai ar dizartriju, nereti ir nistagms (22).

e Biezi attistas reibonis, paradas diplopija (22).

e (erebellarais deficits parasti stabiliz€jas, bet pacientiem jau ir smaga
nespéja. Pirmo slimibas 3-4 méneSu laika slimnieki klust gulosi (22).
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e Paraneoplastiska cerebellara degeneracija (PCD) asociéjas ar olnicu, kriits
audzéju, SSPK vai HodZkina slimibu (22).

Diagnostika

e Laboratoriska diagnostika:

(@]

CSS 60% gadijumu konstaté iekaisuma pazimes (pleocitoze) bez
audzéja Sinam (22);

ar PCD visbiezak sasitas anti-Yo antivielas - galvenokart sievietéem
vecuma virs 60 gadiem. Asociéjas ar olnicu, kruts un citiem
ginekologiskiem audzéjiem (22);

anti-Hu antivielas producéjas pie SSPK bez dzimuma prevalences,
no neirologiskas simptomatikas izraisot PEM, bet 13-20%
gadijumu anti-Hu rodas pie subakiita cerebellara sindroma, kas
agrinaja stadija nav atdiferencéjams no PCD (22);

neiropatijas novérotas 60% PCD pacientu un asociéjas ar
CV2/CRMP5 antivielam, galvenokart virieSiem (70%) pie SSPK
(60%) (22);

anti-Tr antivielas nosakamas PCD slimniekiem ar Hodzkina
limfomu, kas ir treSais bieZakais audzéjs péc SSPK un olnicu
audzeéjiem, kas saistits ar PCD. Pretstata citam antivielam, anti-Tr
pazud péc audze€ja terapijas (22).

e Atteldiagnostika:

o

Arstésana

magnetiskas rezonanses izmekléjums (MRI) galvas smadzeném var
but normals vai demonstré cerebellaru atrofiju (26);

ieteicama CT veikSana plausam, védera dobuma un maza iegurna
organiem ar kontrastvielu audzéja izslegSanai (26);

ieteicama  ginekologisko  audzéju  izslegSana, pielietojot
ginekologisko sonografiju, mammografiju (26);

virieSiem ieteicama prostatas sonografija (26).

¢ Simptomatiska arstésana

o

Neliels pozitivs efekts atziméjams no Propranolola un
pretepilepsijas medikamentiem (22).

e Imunterapija

©)

Imiinterapija reti ir efektiva, taCu ir daZi zinojumi par pozitivu
efektu péc Ivlg, steroidiem vai plazmas apmainas (22).
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Operativa arstésana.
o Agrina audzéja noteikSana un arstéSana ir vieniga pieeja, kas dod
lielaku iesp€ju neirologisko simptomu uzlaboSanai vai stabilizacijai
(22).

PCD slimniekiem ar anti-Tr antivielam un Hodzkina limfomu véro labaku
terapeitisku efektu neka citiem PCD pacientiem. Ja seruma konstaté anti-Yo
antivielas, prognoze ir sliktaka olnicu audzéja gadijuma un labaka slimniekiem ar
kruts audzéju. Labaka prognoze ir PCD pacientiem bez onkoneiralam antivielam.

1.4.4. Paraneoplastisks opsoklonuss-mioklonuss

Kliniska aina

Opsoklonuss - patvaligas acs abolu kustibas jebkura virziena, nemazinas
tumsa vai aizverot acis, norisinas periodiski, smagakos gadijumos -
pastavigi (22).

Vienlaicigi ar opsoklonusu paraneoplastiska opsoklonusa-mioklonusa
(POM) gadijuma attistas ari cerebellara simptomatika - ataktiska gaita,
ekstremitasu mioklonuss, t.s. ,dejojoSo acu un pédu sindroms” un
encefalopatija (22).

Pretstata citiem paraneoplastiskiem sindromiem, POM var biut
recidivéjoSi-remitéjosa gaita (22).

Pieaugusiem POM var sakties pie plausu, krits vai ginekologiskiem
(olnicu, dzemdes) audzejiem (22).

Diagnostika

Laboratoriska diagnostika:
o CSSvar biit mérena pleocitoze un paaugstinats olbaltums (22);
o parsvara netiek konstatétas onkoneiralas antivielas (22).
Funkcionala diagnostika:
o EEG parasti normala vai demonstré generalizétu lénu vilnu
aktivitati, bez epileptiskas aktivitates (27).
Atteldiagnostika:
o magnetiskas rezonanses izmekléjums (MRI) galvas smadzeném.
Var biit izmainas smadzenu stumbra pons limeni un smadzenites,
vai ari bez patologiskas atradnes (27);
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o ieteicama CT veikSana plausam, védera dobuma un maza iegurna

organiem ar kontrastvielu audzéja izslegSanai (26);

o ieteicama  ginekologisko  audzéju izslégsana,
ginekologisko sonografiju, mammografiju (26);

o virieSiem ieteicama prostatas sonografija (26).

Arstésana

¢ Simptomatiska arstésana

o Simptomatiskai nistagma un oscillopsijas terapijai

pielietojot

rekomendeée

pretepilepsijas medikamentus, Baklophenum un Propranololum.
Mioklonusa redukcijai var nozimét pretepilepsijas medikamentus (22).

e Imunterapija

o PieauguSiem ar POM nav biitiska uzlabojuma no imiinterapijas.
Atseviskos kliniskajos gadijumos aprakstita pielietota terapija ar
steroidiem, Cyclophosphamidum, Azathioprinum, Ivlg vai plazmas

apmainu (22).

e Operativa arstéSana
o Agrina audzéja noteikSana un arstésana (22).

Kopsavilkums
Ieteikumi Klase / Noteikumi

Limenis Nr.469
(EFNS)

Pacientiem ar PNs visbiezak neirologiska laba prakse D

simptomatika paradas, pirms klist

diagnosticéjams audz€js. Onkoneiralas

antivielas janosaka visiem pacientiem ar

aizdomam par PNs, lai agrini atrastu un arstétu

audzéju

Riska grupas pacientiem CT plauSam dinamika laba prakse D

javeic ik 6 ménesus vismaz 4 gadu garuma

Agrina audzéja noteikSana un arstésana ir laba prakse D

vieniga pieeja, kas dod lielaku iespéju
neirologisko simptomu uzlaboSanai vai
stabilizacijai
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Imunterapijai (steroidi, plazmas apmaina vai
Ivlg) parasti efekta nav, vai loti neliels efekts
PLE, SSN vai PCD gadijuma

laba prakse

Visiem pacientiem ar PNs ir janozimeée
simptomatiska arstésana

laba prakse
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1.5. Gijéna - Bare sindroms

Gijena-Baré  sindroms (GBS) ir akuts, iekaisigs, demieliniz€joSs
poliradikuloneirits. Kaut gan GBS incidence ir salidzinosi zema (1,2-2,3 gadijumi
uz 100’000 iedzivotaju) un slimibas gaita parasti ir labveéliga, tomér dalai
pacientu novéro smagu GBS gaitu ar ilgstoSu un dazreiz nepilnigu atlabSanu.

Etiologija, patogenéze

Gijena-Baré sindroms ir autoimina saslimSana. Pirms sindroma
arstéSana kluva iespéjama, mirstiba no GBS sastadija 10%, un 20% no
visiem pacientiem paliekosas sekas bija dzila invaliditate (5).

Vairaku eksperimentalo un klinisko pétijumu rezultati liecina, ka perifero
nervu bojajumu GBS slimniekiem izraisa infekcijas ierosinata aberanta
imuna reakcija. Nozimigi $is reakcijas komponenti ir saistiti ar molekularo
mimikriju, pretgangliozidu antivielu produkciju un komplementa
sistémas aktivaciju ar sekojosu periféro nervu bojajumu.

Visbiezak GBS attistas péc iepriekS parslimotas bakterialas vai viralas
infekcijas slimibas. Apméram treSdala pacientu 3 nedélu laika posma
pirms GBS simptomu attistibas sakuma atzimé infekcijas saslimSanas
pazimes - drudzi, klepu, sturstéSanu kakla, rinoreju, diareju. Jaatzime, ka
bieZi vien infekcijas procesa ierosinataji paliek neidentificeti.

Kliniska aina

GBS raksturigaka pazime ir atri progreséjoss, abpuséjs un salidzinosi
simetrisks ekstremitasu muskulatiras vajums, reizém kopa ar elposanas
un sejas muskulu vajumu (12).

Dalai slimnieku attistas ari kranialo nervu bojajums (12).

Sensorie traucéjumi GBS slimniekiem parasti izpauzas ka virspuséjas vai
dzilas juSanas traucejumi péec ,cimdu-zeku” tipa, parestezijas, sapes (12).
Autonomas disfunkcijas raksturigie simptomi ir asinsspiediena izmainas,
hipertenzija vai ortostatiska hipotenzija, aritmijas, urina retence,
paralitiskais ileuss (12).

Retam Gijéna-Baré sindroma variantam, kas sastopams 1-5% no visiem
GBS pacientiem (Millera-FiSera sindromam):

o raksturiga simptomu triade - oftalmoplégija, ataksija un
arefleksija, kas attistas 1-4 nedelas péc, galvenokart,
Campilobacter jejuni ierosinatas infekcijas;

o biezak procesa iesaistitie kranialie nervi - n.oculomotorius,
n.trochlearis un n.abducens;

o ataksija pamata skar rumpi, mazaka meéra - ekstremitates;
raksturiga descendéjosa ekstremitasu paralize;
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o 90% gadijumos MFS pacientiem konstate anti-GQ1b antivielas;
virieSi : sievietes = 2:1;
simptomu redukcija sakas aptuveni 2 nedélas lidz 2 méneSus no
saslimSanas briza, lielakai dalai pacientu ataksija un oftalmoplégija
lielaka vai mazaka méra pazid vidéji 6 ménesu laika (12).

GBS diagnostiskie Kkriteriji

Diagnozes absolutie kritériji (28):
e progreséjoSa periféra paréze vairak ka viena ekstremitate (sakuma var
bit tikai kaju muskulatiras vajums) - tetrapareze, paraparéze;
e arefleksija (vai pazeminati cipslu refleksi).

Diagnozi apstiprinoSie kritériji (28):

e simptomu progres€josa attistiba no dazam dienam lidz 4 nedélam;

e relativa simptomu simetrija;

e vaji izteikti sensorie traucéjumi un sapes;

e kranialo nervu bojajums (abpuséjs sejas muskulatiiras vajums, bulbars
sindroms, acs abolu kustibu traucéjumi);

e autonoma disfunkcija;

e elpoSanas traucéjumi;

e augsts proteinu limenis cerebrospinalaja Skidruma;

e tipiska nervu vadiSanas un elektromiografijas izmekléjuma atradne;

e atveselosanas sakas 2-4 nedélu laika péc simptomu stabilizacijas.

Diagnozi apSaubosie kriteériji (28):
e KkonKkréts jusanas traucéjumu limenis;
e ievérojama un pastaviga simptomu asimetrija;
e izteikta un pastaviga urinpusla un védera izejas disfunkcija.

Diagnostika

e Laboratoriska diagnostika (28):
o CSS izmekléjuma raksturiga normala citoze un paaugstinats
olbaltums - olbaltuma-S$iinu disociacija;
o pozitivas antigangliozidu antivielas anti-GM1.
¢ Funkcionala diagnostika (28):
o neirografija verifice demielinizaciju, smagakos gadijumos ari
aksonalu bojajumu.
o Atteldiagnostika:
o MRI raksturigs poliradikuloneirits ar kontrastvielas krasanos.
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Arstésana

e Simptomatiska arstésana
o Sapju gadijuma terapija noziméjami antikonvulsanti tapat ka
neiropatisku sapju gadijuma (7).

e Imunterapija

o Plazmas apmaina (PA) ka iespéjama sindroma arstéSanas metode
pirmo reizi tika pielietota 1978. gada un uzreiz pieradija sevi ka
efektivu imiinmoduléjoSas terapijas veidu, ka ar1 kluva par zelta
standartu Gijéna-Baré sindroma arstésana (7).

o Ivlg terapija pirmo reizi tika pielietota 1988. gada un 1992.gada
veikts pirmais randomizetais pétijums, kura tika salidzinata Ivig
un PA efektivitate, kas paradija abu terapijas veidu lidzigus
rezultatus. Velak piecos pétijumos ar 582 Gijena-Bare sindroma
pacientiem tika konstateéts lidzigsrezultats (7).

o Attieciba uz imiinglobulinu devam, ir pieejams ierobeZots pétijjumu
skaits. Parasta imunglobulinu deva ir 0,4 g/kg/diena, 5 dienas (7).

o Retrospektivie pétijumi pacientiem ar Gijéna-Baré sindromu un
pozitivam antigangliozidu antivielam (GM1un GM1b) demonstréja
atraku atveseloSanas procesu tiem pacientiem, kuri sanémusi Ivig
terapiju, salidzinot ar PA terapiju (7).

Kopsavilkums
Ieteikumi Klase / Noteikumi

Limenis Nr.469
(EFNS)

Ivlg 0,4g/kg/diena 5 dienas vai plazmas A A

apmainas procedura tiek rekomendétas ka

pirmas linijas arstéSanas metodes

Ivlg ir mazak blakusefektu un tiem tiek dota B B

prieksroka, salidzinot ar PA

Ivlg pielietoSana netiek rekomendéta pec PA B B

procediras, jo tai nav pieradita papildus

efektivitate
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Pacientam, kuram péc Ivlg terapijas bija laba prakse
uzlabojums, bet péc tam seko slimibas
paasinajums, rekomendé atkartotu Ivig kursu

Ja pacientam pirmais Ivig kurss bija neefektivs, | laba prakse
Ivlg kursu var atkartot, bet nav pétijumu, kas
atbalstitu So stratégiju

Nav noradijumu, ka vieglas gaitas Gijéna-Bare laba prakse
vai Millera-FiSera sindromu jaarsté ar Ivig
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1.6. Hroniska iekaisiga demielinizéjosa
poliradikuloneiropatija

Terminu ,hroniska iekaisiga demielinizéjoSa poliradikuloneiropatija” (CIDP-
chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy) izmanto, lai
aprakstitu pacientus ar hronisku progresivu sensori-motoru slimibu ar
olbaltuma- Sunu disociaciju. CIDP var tikt klasificéta ka hronisks Gijéna-Baré
sindroma variants (7, 13).

Etiologija, patogenéze

e CIDP nav bieZi sastopama saslimsana (13).

e Incidence svarstas no 0,8 l1dz 7,7 gadijumiem uz 100’000 iedzivotaju (13).

e Slimibas patogenéze ir autoimiina un saistita ar antivielu mediétu
aktivéetu T Sinu un makrofagu infiltraciju endoneirija, ar sekojoSu
segmentaru periféero nervu demielinizaciju (13).

Kliniska aina

[zSKkir dazadus CIDP variantus - ar preval€josi sensoriem simptomiem vai

motoriem traucéjumiem.

CIDP Kliniskie diagnostiskie Kkriteriji (13)
Tipiska CIDP

o

o

hroniski progreséjoSs, pakapenisks vai recidivéjoSs simetrisks
proksimals vai distals muskulu vajums un juSanas traucéjumi visas
ekstremitates, kuri attistds vismaz divu meénesSu laika. Kranialie
nervi var but iesaistiti;

cipslu refleksi samazinati vai neizsaucami visas ekstremitates.

Atipiska CIDP
Viens no sekojoSiem simptomiem (atSkiriba no tipiskas CIDP - cipslu
refleksi var bltsaglabati neskartaja ekstremitate):

o

prevaléjoSi distala simptomu izpausme (distala iegita simetriska
demielinizéjoSa- DADS), vai

asimetriska (multifokala iegiita demielinizéjoSa sensora un motora
neiropatija - MADSAM, Lewis-Sumner sindroms), vai

fokala (iesaistits brahialais vai lumbosakralais pinums, vai viens,
vai vairaki periferie nervi augséjas vai apaksejas ekstremitates);
izoléeti motora, vai
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o lIzoléeti  sensora  (ieskaitot  hronisku  imuno  sensoru
poliradikulopatiju, kura skar centralus procesus primaraja
sensoraja neirona).

CIDP atbalstosSie jeb papildkriteériji (13)

olbaltumu / Stnu disociacija - olbaltuma pieaugums likvora un $inu
skaits <10 Sunas/mm3 (A limenis, EFNS, 2010);
MRI - kontrastvielas krasanas un/vai sakniSu/pinumu
(cervikalo/lumbosakralo)/ cauda equina hipertrofija (C limenis, EFNS,
2010);
elektrofiziologisko parametru izmainas vismaz viena sensora nerva (laba
prakse - EFNS, 2010):

- normali n.suralis un izmainiti n.medianus un n.radialis sensorie

darbibas potenciali vai

- pagarinati somatosensorie izsauktie potenciali;
objektiva Kliniska wuzlaboSanas péc iminmoduléjosais terapijas (A
limenis, EFNS, 2010);
nerva biopsija elektronmikroskopiski konstaté nervu S$kiedru
demielinizaciju un/vai remielinizaciju (laba prakse, EFNS, 2010)

CIDP izsledzoSie Kritériji (13)

Borrelia burgdorferi infekcija (Laima slimiba), difterija, intoksikacija
(toksini vai medikamenti).

Parmantota demielinizéjoSa polineiropatija.

[zteikti sfinkteru darbibas traucéjumi.

Multifokala motora neiropatija.

IgM monoklonala gammopatija ar augstiem anti-MAG antivielu titriem.
Citi demielinizéjoSas neiropatijas ceéloni (POEMS, osteosklerotiska
mieloma, diabetiska un nediabetiska lumbosakrala radikulopatija/
pleksopatija, periféras nervu sistémas limfoma, amiloidoze).

Diagnostika

Tipiska kliniska aina.
Laboratoriska diagnostika:
o CSS tipiska olbaltuma/$inu disociacija ~90% CIDP
pacientiem (29);
o nerva biopsijas pielietojums (n.suralis) diagnozes apstiprinasanai
ir stridigs (29).
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¢ Funkcionala diagnostika:
o periféero nervu demielinizacija ar daléju parvades bloku un
paléninatu vadiSanas atrumu (29).
o Atteldiagnostika:
o MRI ar kontrastvielu nereti verifice nervu sakniSu, cauda equina,

nervu pinumu un citu struktiru bojajumu (29).

Arstésana

e Imunterapija

o Kortikosteroidi

Viena randomizeta, kontroléta pétijuma ar 28 dalibniekiem
Prednisolonum pieradija savu efektivitati, salidzinot ar
pacientu grupu, kuri nesanéma terapiju (II klase, EFNS, 2008;
(7))

SeSas nedélas ar oralo Prednisolonum terapiju (sakot ar 60 mg)
paradija labu klinisko efektu, kur$ bija lidzigs Ivlg terapijas
kursam (2 g/kg) (II klase, EFNS, 2008; (7)).

Kortikosteroidi nav rekomendéjami pacientiem ar izolétu
motoru CIDP, kur tie var pasliktinat slimibas gaitu.
Prednisolonum deva 60 mg/diena (1-1,5 mg/kg), léni titrejot
meéneSiem vai gadiem (13).

o Plazmas apmaina

Divi randomizéti kontroléti pétijumi, kuros piedalijas 47
dalibnieki, paradija plazmas apmainas ticamu, bet islaicigu
efektu pacientiem ar CIDP (I klase, EFNS, 2008; (7)).
Pacientiem, kuri sanem PA, novéro atru stavokla uzlaboSanas
(A Iimenis, EFNS, 2008; (7)).

Tomer, lai sasniegtu stavokla stabilizaciju, ir nepiecieSama
papildus terapija. Nemot vera procediras blakusefektus,
probléemas ar venozu pieeju, kortikosteroidi vai Ivlg tiek
rekomendeéti ka pirmas izvéles preparati (laba prakse, EFNS,
2008; (7).

o Intravenozie imiunglobulini

Cetru randomizétu kontrolétu pétijumu meta analize ar 235
dalibniekiem wuzradija, ka Ivlg 2g/kg butiski samazina
funkcionalo nespéju un to efekts ilgst 2-6 nedélas (I A limenis,
EFNS, 2008; (7)).

Nemot vera, ka Ivig efektivitate nav ilgstoSa, arstésanai jabut
regularai, preparata devas un ievadiSanas intervalus japielago
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individuali. AtseviSkos pétijumos tika salidzinata PA un Ivig
terapija, ka ar1 Prednisolonum un Ivlg (13).

Pétjjumos netika konstatéta butiska atSkiriba attieciba uz
istermina efektu, bet nemot véra mazas pacientu grupas,
nevarizdarit secinajumus par terapijas lidzvertigumu (II Klase,
EFNS, 2008; (7)).

o Subkutanie imunglobulini

Péc klinisko gadijumu datiem (16,18):

Sclg ir tikpat efektivi un drosi ka Ivlg;

rekomendéjamai Sclg ménesa devai ir jabiut ekvivalentai Ivig
meénesa devai;

totalu Sclg ménesa devu dala 3-6 devas/nedéla;

preparata ievades laiks - lidz 2 stundam.

o Imunsupresivie medikamenti

Randomizeti kontroleti pétijumi tika veikti tikai ar Azathioprinum
un Methotrexatum.

Azathioprinum (2mg/kg) kombinacija ar Prednisolonum
neuzradija labu efektu,iesp€jams, péetijumu laiks bija parak iss
un devas bija parak mazas, lai pozitivo efektu novérotu (13).
Methotrexatum lietoSana (15 mg diena 24 nedélas), salidzinot
ar placebo grupu, ari neuzradija pozitivu rezultatu (13).
Imunsupresivie agenti parasti lietojamikopa ar
kortikosteroidiem, lai reducétu Ivig vai PA nepiecieSamibu,
vaigadijumos, ja S1s metodes nav pietiekosi efektivas (13).

¢ Sakumterapija
Pacienti ar minimalu neirologisko simptomatiku vai simptomiem, kas butiski

neietekmé pacienta ikdienas aktivitates, tiek noveroti dinamika bez specifiskas

arstéSanas. Arstésana ar kortikosteroidiem, Ivigtiek noziméta pacientiem ar vidéju
un smagu funkcionalo nespéju. Ivigtiek nozimeti ka pirmas rindas arstéSanas
preparati. Parasti pirma deva ir 2 g/kg 2-5 dienas (laba prakse, EFNS, 2008; (7)).

e Ilgtermina terapija
Kad pacienta stavoklis Kklist stabils sanemot regularulvigterapiju, var samazinat
intravenozo imunglobulinu devu un to ievadiSanas biezumu (laba prakse, EFNS,

2008; (7).
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Kopsavilkums

Ieteikumi

Klase /
Limenis
(EFNS)

Noteikumi
Nr.469

Pacienti ar minimali izteiktiem simptomiem,
kuri neietekmeé vai minimali ietekme ikdienas
aktivitates, var tiktnoveroti un nesanemt
arstéesanu

laba prakse

D

Arsté$ana tiek noziméta pacientiem ar vidéju
vai izteiktu nespéju

laba prakse

Ivig (2g/kg 5 dienas) (A limenis EFNS, 2008;
(7)) vai kortikosteroidi (1 mg/kg vai 60 mg
diena)(B limenis EFNS, 2008; (7)) var but
pirmas rindas preparati sensori-motoras CIDP
gadijjuma. Preparatu izvele jabalstas wuz
relativam kontrindikacijam katram arsteSanas
veidam

AB

AB

[zoletai CIDP Ivlg ir pirmas rindas preparati un,
ja pacients sanem kortikosteroidus,
nepiecieSama stavokla monitoréSana sakara ar
iespéjamo stavokla pasliktinasanos

laba prakse

Svarigi izvairities no stavokla pasliktinasanas,
kas dazreiz tiek novérota pirms nakama Ivig
kursa. Arstésanas intervaliem jabut tadiem, lai
nepielautu stavokla pasliktinasanos

laba prakse

Ja pacienta stavoklis stabilizejas, sanemot
regularu Ivlg terapiju, sakuma jameégina
samazinat preparata devu, tikai péc tam - ta
ievadiSanas biezumu

laba prakse

Subkutana imunglobulinu terapija ir droSa un
tik pat efektiva ka Ivig ievade

laba prakse
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1.7. Multifokala motora polineiropatija

Multifokala motora neiropatija (MMN) ir iegita autoimiuna demielinizéjoSa
neiropatija ar léni progreséjoSu vajumu, fascikulacijam un krampjiem, bez
kliniska sensora deficita. Kliniski MMN var atgadinat amiotrofo lateralo sklerozi.
MMN ir reta saslimSana ar prevalenci 1 gadijums uz 100’000 iedzivotajiem (15).

Etiologija, patogenéze

e Slimibai ir autoimiins raksturs, bet patogenéze pilniba nav skaidra(15,21).

e Histopatologiskie un elektrodiagnostiskie izmekléjumi demonstré gan
demielinizaciju, gan aksonalo bojajumu (15,17,21).

e Motorie nervi tiek skarti primari, bet viegla demielinizacija tiek vérota ari
sensorajos nervos (15,17,21).

¢ IminmoduléjoSas un iminsupresivas terapijas efektivitate tikai pierada,
ka MMN ir imiinas dabas patologija. MMN ir raksturigs paaugstinats
antigangliozidu antivielu titrs (anti-GM1>50%), kuru patogenétisko lomu
izskaidro ar saistiSanos ar gangliozidiem un komplementa kaskades
aktivaciju, kas rezultéjas ar sekojosu natrija kanalu disfunkciju periféero
motoro nervu Skiedras (15,17,21).

MMN Kliniskie Kkriteériji

Galvenie kriteériji (jabut abiem) (15):

e léni vai pakapeniski progreséjoss, fokals, asimetrisks ekstremitasu
vajums, kas attistas vismaz divu motoro nervu iesaistiSanas de] ilgst
vairak par vienu meénesi. Ja procesa ir iesaistits tikai viens nervs -
diagnoze ir iesp€jama;

e nav objektivu datu par juSanas traucéjumiem, iznemot minimalas
vibracijas sajtitas izmainas apakséjas ekstremitates.

ApstiprinoSie kriteriji (15):
e preval€josi iesaistitas augSejas ekstremitates;
e samazinati vai iztrukst cipslu refleksi bojataja ekstremitate;
e nav kranialo nervu bojajuma pazimes;
e fascikulacijas un krampji iesaistita ekstremitate;
e efektiva iminmodulé€josa terapija.
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Diagnostika

Tipiska klinika aina.
Laboratoriska diagnostika:
o asinis nosakamas anti-GM1 antivielas 30-80% MMN pacientu,
tomeér $is antivielas nav slimibai specifiskas (21);
o CSS proteins <1g/L (21).
Funkcionala diagnostika:
o definéts vai iespéjams parvades bloks vismaz viena nerva (21).
Atteldiagnostika:
o MRI plexus brachialis ir ar paaugstinatu signalu T2 attelos, kas
asoci€jas ar difuizu nervu tusku (21).

Arstésana
e Imunterapija

o Kortikosteroidi
DiemZel, nav daudz terapeitisko iespéju palidzét cilvekiem ar MMN. Atskiriba no
CIDP, MMN parasti nereagé uz kortikosteroidu terapiju vai plazmas apmainu,
daziem pacientiem pat novéro kliniska stavokla pasliktinasanos, sanemot So
arstésanu (15).

o Intravenozie imunglobulini
Ivig efektivitate bija pieradita vairakos pétijjumos, kas bija publiceti laika posma no
1990. lidz 2004. gadam, kur musku]u spéeka uzlaboSanas péc terapijas bija konstatéta
81% no pacientiem, bet nespéjas mazinasanas - 74% (IV klase, EFNS, 2011; (21)).

= Paaugstinats antigangliozidu GM1 limenis un parvades bloks
korelé ar labaku reakciju uz Ivig terapiju (IV Kklase, EFNS, 2011;
(21)).

= [lgstoSi sanemot Ivig terapiju, tas efektivitate samazinas,
neskatoties uz devas palielinasanu, sakara ar aksonalas
degeneracijas sakumu (15).

o Subkutanie imunglobulini
Pec klinisko gadijumu datiem (18):
= Sclg ir tikpat efektivi un drosi ka Ivlg;
» rekomendéjamai Sclg ménesSa devai ir jabut ekvivalentai Ivig
meénesa devai;
= Sclgievadami 2-4 dienas/nedela;
= preparata ievades laiks - lidz 2 stundam.
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o Imunsupresiva terapija
Nekontrolétos pétijumos bija novérots pozitivs efekts, pielietojot imiinsupresivo
terapiju: Cyclophosphamidum, Interferonu beta 1la un Azathioprinum. Tomeér
Cyclophosphamidum netiek rekomendets MMN terapijai savas nepieraditas
efektivitates un toksicitates del (laba prakse, EFNS, 2011; (21)).

Kopsavilkums
Ieteikumi Klase / Noteikumi

Limenis Nr.469
(EFNS)

Pirmas rindas preparati MMN arstésana ir Ivig A A

(2g/kg) pardienas

Ja sakotnéja Ivig terapija ir efektiva - janozimeé C C

atkartotas infuzijas

levérojamam pacientu skaitam ir nepiecieSama | laba prakse D

ilgstosa terapija, betperiodiski jasamazina

devuy, lai redzétu, vaiarstésana arlvlg joprojam

ir nepiecieSama

UzturosSu terapiju janozimeé vadoties péc laba prakse D

individualas reakcijas uz to, parastais

arstéSanas reZzims ar Ivigir 1g/kg katras 2-4

nedelas vai 2g/kg katras 4-8 nedelas

Subkutana imiinglobulinu terapija ir drosa un laba prakse D

tik pat efektiva ka Ivlg ievade
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1.8. Paraproteinémiska demielinizéjoSa neiropatija

Paraproteinémija, kuras nosaukums ari monoklonala gammopatija, raksturojas
ar patologisku iminglobulinu (M proteinu) asinis, kuru producé Kkaulu
smadzenes. Atkariba no smagas kédes, imunglobulinusiedala dazadas klases: IgA,
IgG vai IgM.

Paraproteinémijas iedala laundabigas, kas asociéjas ar mielomas slimibu un
labdabigas. Ne-laundabigas paraproteinémijas (bez mielomas slimibas) parasti
sauc par ,monoklonalam gammopatijam ar nenoteiktu ticamibu” (MGUS) (14).
Turpmak vadlinijas tiek aplukota ne-laundabigas paraproteinémijas radita
paraproteinémiska demieliniz€josa neiropatija (PaDN) jeb MGUS.

Neatkarigi no ta, vai pacientam ir neiropatija vai nav, regulari nepiecieSams
kontrolét paraproteina koncentraciju, Bensa-DZonsa proteinu urina, asins
seruma iminglobulinu koncentraciju, eritrocitu grimsanas atrumu, kreatininu,
kalciju, beta-2-mikroglobulinu un pilno asins ainu reizi gada MGUS pacientiem,
reizi 6 meéneSos simptomatiskas Valdenstréma makroglobulinémijas (sk. zemak)
gadijuma, vai ik 3 méneSus augstas malignas transformacijas gadijuma (1,3%
gada) (14).

Etiologija, patogenéze

e Paraproteinu atrod apméram 10% pacientiem ar periféram neiropatijam
bez citas primaras saslim$anas, ar kuru varétu izskaidrot patologisko
olbaltumu (14).

e 60% pacientiem, kuri slimo ar MGUS saistito neiropatiju, konstate IgM
klases paraproteinu, un 50% no tiem IgM veérsts pret mielin-asocietu
glikoproteinu (14).

o Tipiski IgM MGUS izsauc distalu, simetrisku, demielinizéjoSu (DADS)
neiropatiju. Pacientiem ar IgA un IgG paraproteinémisko neiropatiju
parasti raksturigs proksimals un distals muskulu vajums ar sensoru
komponenti, kas atgadina CIDP (14).

PaDN diagnostiskie Kriteriji

Neiropatijas, asociétas ar paraproteinu (monoklonalas gammopatijas), ir gruati
klasificejamas savas heterogenitates de]. Jebkurus diagnostiskos Kkritérijus
javeido, nemot vera klinisko fenotipu, imiinglobulina klasi, maligno plazmas
Stinu diskraziju, antivielu pret mielin-asocietu glikoproteinu esamibu,
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elektrofiziologisko fenotipu un iespéjamo saistibu starp paraproteinu un
neiropatiju (14).

IgM-MGUS tiek definéta, ja pastav visas no sekojosam pazimém (14):
¢ nav limfoplazmocitaras infiltracijas kaulu smadzenu biopsija;
e nav simptomu, kuri ir raksturigi audzéju infiltracijai (konstitucionalas
izmainas, hiperviskozitate, organomegalija un citi);
¢ 12 meéneSu laika no paraproteina noteikSanas nav attistijusies laundabiga
limfoproliferativa saslim$ana, kurai nepiecieSama arstésana.

IgG-MGUS vai IgA-MGUS tiek definéta, ja pastav visas sekojoSas pazimes (14):
¢ monoklonals komponents < 30g/L;
e Bensa-DZonsa proteiniirija <1g/24 h;
e nav litiska rakstura kaulu bojajuma;
¢ nav anémijas, hiperkalciémijas vai hroniskas nieru mazspéjas;
e plazmas Siunu infiltracija kaulu smadzenées <10%;
e nav attistijusies mielomas slimiba vai citas limfoproliferativas slimibas 12
meénesu laika no pirmreizéja paraproteina noteiksanas.

Diagnostika

e Augstak minetie diagnostiskie kriteriji.
e Laboratoriska diagnostika:

o asins olbaltumu elektroferéze paraproteinu noteikSanai (14);

o Bensa-DZonsa proteins urina (IgG un IgA MGUS) (14);

o izslegt anémiju, hiperkalciémiju un nieru mazspéju (IgG un IgA
MGUS) (14).

o CSS izmekléjums ir lietderigs slimniekiem, kuriem
elektrofiziologija nav parliecinoSas demielinizacijas vai aksonala
bojajuma, vai slimniekiem ar atipisku slimibas fenotipu - kur
paaugstinats  olbaltums likvora noradis uz neiropatijas
iminmediétu dabu. Paaugstinats proteins cerebrospinalaja
Skidruma ir 75-86% PaDN slimnieku (14);

o maligno Sunu esamiba likvora apstiprina limfoproliferativu
infiltraciju (14);

o nerva biopsija (parasti n.suralis) palidz izslegt amiloidozi; vaskulitu
(pieméram, krioglobulinémijas gadijuma); nerva maligno
limfoproliferativo infiltraciju vai IgM PaDN ar negativam anti-MAG
antivielam; IgG vai IgA PaDN ar hroniski progreséjosu gaitu, kur
elektronmikroskopija noverotais retinats mielins  vai
imunglobulinu  depoziti un/vai pie mielina piesaistitais
komplements norada uz savstarpéjo saistibu starp paraproteinu
un neiropatiju (14).
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Tomer, arstéSanas izvele parasti tiek veikta bez biopsijas (14).

e Funkcionala diagnostika:
IgM-MGUS slimniekiem neirografiski médz but atradne ka pie CIDP(14):
pazeminats vadiSanas atrums;
pagarinata distala motora latence;
neizsauc n.suralis darbibas potencialuy;
daléjs motors vadiSanas bloks.

0O O O O

Parejo MGUS formu funkcionalas diagnostikas kritériji nav zinami.

o Atteldiagnostika:
o ar radiologiskam metodém (CT, MRI) izslégta mielomas slimiba vai
citas laundabigas limfoproliferativas slimibas 12 ménesu laika no
pirmreizéjas paraproteina noteikSanas (14).

Arstésana

Pacientiem ar MGUS arstéSana ir nepiecieSama tikai gadijumos, ja attistas
neiropatija.

e IgM-MGUS arstésana

o Slimniekiem bez nozimigas nespéjas vai hematologiskiem
iemesliem nav pieradijumu, ka imunsupresiva vai iminmoduléjosa
arstésana butu nepiecieSama. Slimnieki var sanemt simptomatisku
tremora vai parestézijas arstésSanu (14).

o Slimniekiem ar nozimigu vai progreséjoSu nespéju ir apsverama
imunsupresiva vai iminmoduléjosa arstéSana, tomer joprojam nav
pieraditas efektivitates, ka arl nav datu par to, kadai arstéSanas
taktikai dot priekSroku. Ivig vai PA ir apsverami Ipasi tajos
gadijumos, kad neirologiskie simptomi (kas lidzigi CIDP) strauji
progresé. Uzlabojums var but tikai 1slaicigs, kas prasis atkartotu
Ivlg ievadi vai PA (14). Lai sasniegtu ilglaicigu efektu (vai
pacientiem, kuri nereagé wuz Ivig vai PA), var pielietot
Rituximabum, Cyclophosphamidum ar Prednisolonum (14).

e IgG-MGUS un IgA-MGUS arstésana
o Pacietiem ar CIDP lidzigu neiropatiju, neatkarigi no ta, ir IgG-MGUS
vai [gA-MGUS, arsteésana ir tada pati, ka CIDP gadijuma (14) (skatit
sadalu 1.6. ,Hroniska iekaisiga demielinizéjoSa poliradikuloneiropatija”).
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1.8.1.Citi neiropatiskie sindromi, kuri asociéjas ar paraproteinémiju

1.8.1.1. POEMS

POEMS (polineiropatija, organomegalija, endokrinopatija, M proteins un adas
izmainas). Sindroms parasti ir sekundars un saistits ar osteosklerotisko
mielomu, ar IgA vai IgG lambda paraproteinu. Kliniski POEMS neiropatija ir
lidziga CIDP (14).

Lielie diagnostiskie kriteriji (14):

e polineiropatija (demielizéjosa un aksonala);

¢ monoklonalo plazmas $tnu patologija (95% gadijumos - lambada);
e kaulu sklerotiski bojajumi vai

¢ (Castleman slimiba vai

e paaugstinats vaskulara endotélija augSanas faktors.

Mazie diagnostiskie kriteriji (14):

e ogranomegalija (hepatosplenomegalija vai limfadenopatija);

e ekstravaskulara Skidruma uzkrasanas (tuskas, ascits, hidrotoraks,
hidroperikards);

e edokrinopatija;

e adas parmainas (hiperpigmentacija, hipertrihoze, akrocianoze, balti nagi);

e redzes diska tiiska;

e trombocitoze vai policitémija.

Diagnozes apstiprinasanai nepiecieSami vismaz 3 no pieciem lielajiem
kritérijiem un vél vismaz viens no mazajiem Kkritérijiem.

1.8.1.2. CANOMAD

Sindroms ar hronisku ataktisku neiropatiju, oftalmoplégiju, IgM monoklonalu
gammopatiju, aukstuma aglutininu, disialogangliozidu (IgM anti-GD1b/GQ1b)
antivielam tiek saukts par CANOMADu. Ta ir reta neiropatija, elektrofiziologiski
lidziga Millera-FiSera sindromam ar jauktu, demielinizéjoSu un aksonalu
polineiropatiju (14).

CANOMAD specifisko diagnostiko kritériju nav, jo nav izstradata diagnostiska
klasifikacija (14).
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1.8.1.3.

Valdenstrema makroglobulinémija

Valdenstrema makroglobulinémija tiek definéta, ja konstate IgM paraproteinu un
kaulu smadzenu biopsija verifice limfoplazmatiskas limfomas infiltraciju.
Neiropatija, kura attistas So patologiju gadijuma, parasti kliniski ir heterogéna,
bet daZreiz asoci€jas ar anti-MAG reaktivitati (14).

Valdenstrema makroglobulinémijas specifisko diagnostiko kritériju nav, jo nav
izstradata diagnostiska klasifikacija (14).

Arstésana

Minéto ar paraproteinémiju asociéto neiropatisko sindromu arstésana ir lidziga.

Kortikosteroidi

o

Kortikosteroidi monoterapija ir mazak efektivi, neka kombinacija
ar citiem imusupresantiem (IV klase, EFNS, 2011; (19)).

Plazmas apmaina

o

Apkopojot nekontroléto pétijumu rezultatus un atseviskus
kliniskos gadijumus, var redzet, ka apméram pusei no pacientiem
plazmaferéze ir efektiva arstéSanas metode, pielietojot to atseviski
vai kombinacija ar citu terapijas veidu (IV klase, EFNS, 2011;

(19)).

Intravenozie imunglobulini

o

Ivlg bija efektivi 11 pacientiem randomizéta dubultakla placebo
kontroletaja petijjuma (II klase, EFNS, 2011; (19)). Dubultaklaja
crossover pétijuma ar 22 pacientiem ar PaDN un IgM MGUS, Ivig
lietoSana paradija ticamu efektivitati ar stavokla uzlabosanos,
salidzinot pacientu grupu ar placebo.

Imunsupresiva terapija

o

Imiinsupresivas terapijas efektivitate nav pietiekoSi pieradita; ar
Hlorambucilu un Ciklofosfamidu veiktie nekontroletie pétijumi
uzradija to efektivitati vienai treSdalai no pacientiem, lietojot tos
ka monoterapiju (IV klase, EFNS, 2011; (19)).
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Kopsavilkums

Ieteikumi Klase / Noteikumi

Limenis Nr.469
(EFNS)

Ivig tiek noziméti ka sakotnéja arstésana B B

pacientiem ar [gM MGUS saistito neiropatiju

IgG vai [gA MGUS arstésana neatSkiras no CIDP | laba prakse D

terapijas

Sakara ar to, ka ilgtermina efektivitate nav laba prakse D

skaidra, Ivig nerekomendé PaDN pacientiem

bez ticamas funkcionalas nespé€jas

PaDN slimniekiem ar vidéjo un izteiktu laba prakse D

funkcionalo nespéju tiek rekomendéta

imiinsupresiva arstésana

Pacientiem ar POEMS rekomendéta laba prakse D

hematoonkologa konsultacija
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2. Autoimiino nervu sistéemas slimibu arstésana
pielietojamo imiinmoduléjoSo preparatu un
plazmas apmainas raksturojums, darbibas
mehanismi

DEFINICIJA

IminmoduléjoSa terapija - imiinsistéemas pielagoSana lidz vélamam limenim ar
iminsistémas stimuléSanu, iminsupresiju vai imunologiskas tolerances
indukciju, mainot vai modific€jot vienu vai vairakas imunsistémas funkcijas.

2.1. Amifampridine (Firdapse) [38, 10, 20]
Raksturojums

Amifampridine ir 3,4-Diaminopyridine jeb organisks savienojums ar formulu
C5H3N (NH2)2. Amifampridine ir atvasinats no piridina, aizstajot 3. un 4. poziciju
ar aminogrupu.

Darbibas mehanisms

Amifampridine bloke ladinatkarigos kalija kanalus, paildzinot presinaptisko sunu
membranu depolarizaciju . Paildzinatais darbibas potencials palielina kalcija
transportu nerva gala . Izraisitais iek$Siinas kalcija koncentracijas pieaugums
atvieglo acetilholinu saturoso puslisu eksocitozi , savukart paildzinot
neiromuskularo transmisiju.

Amifampridine atri uzsicas cilvéka organisma, sasniedzot maksimalas
koncentracijas plazma videéji 0,6 lidz 1,3 stundas. Cilvekiem 93,2% lidz 100%
Amifampridine tiek izvadits ar urinu 24 stundu laika péc zalu lietoSanas, (19%)
neizmainita veida un metabolita veida (74,0% lidz 81,7%).

Plazmas eliminacijas pusperiods ir apméram 2,5 stundas nemetabolizétam zalem
un 4 stundas 3-N-acetiletajam Amifampridine metabolitam.

LietoSanas indikacijas

Myasthenia gravis (10), Lamberta-Itona miasténisks sindroms (20).

Grutnieciba un laktacijas periods
Nav pietiekamu klinisko datu par Amifampridine lietoSanu grutniecém, ka ari nav
neklinisko drosibas datu par preparata iedarbibu uz reproduktivo funkciju. Nav
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zinams, vai Amifampridine izdalas cilveka piena - medikamenta ekskrécija
dzivnieku piena nav pétita. Grutniecibas un laktacijas laika nevajadzetu lietot
Amifampridine.

2.2. Azathioprinum (Imuran) [31, 20, 13, 22]

Raksturojums

Azathioprinum ir promedikaments un organisma tiek metabolizéts lidz aktivam
metabolitam 6-merkaptopurinam (6-MP).

Darbibas mehanisms

Budams antimetabolits, Azathioprinum kavé purinu sintézi. Tiopurina S-
metiltransferaze (TPMT) inaktiveé 6-MP, tomér pasaules populacija pilnigs TPMT
deficits ir sastopams oti reti (0,3%).

Iminsupresiva darbiba saistita ar iminsianu proliferacijas kavésanu, specifiski
iedarbojoties uz T limfocitiem un mazak - uz B limfocitiem, ka ari samazinot IgG
un IgM sintézi. Azathioprinum kave granulocitu proliferaciju, rada leikopéniju,
anémiju un trombocitopéniju. Preparatam nav selektivas darbibas un, ja
leikocitu skaits krasi samazinas (<3’000 mm3), tad japartrauc ta lietoSana.

Azathioprinum ir hepatotoksisks, tapéc lietoSanas laika obligati jakontrole aknu
raditajus.

Maksimala deva asinis sasniedzama 1-2 h péc p/o ienemsSanas.
Pusizvades periods 5 stundas.
Lietosanas indikacijas

Myasthenia gravis, Lamberta-Itona miasténisks sindroms, neiromiotonija (20),
hroniska iekaisiga demieliniz€josa poliradikuloneiropatija (13),
paraneioplastiskie neirologiskie sindromi (22), smags reimatoidais artrits,
sistémisks lupus erythematosus, dermatomiozits un polimiozits, autoimuns
hronisks aktivs hepatits, pemphigus vulgaris, polyarteritis nodosa, autoimuna
hemolitiska anémija, hroniska rezistenta idiopatiska trombocitopéniska purpura,
recidivéjoSi-remitéjoSa multipla skleroze (31).

Grutnieciba un laktacijas periods

LietoSana griitniecibas laika ir atlauta tikai péc vitalam indikacijam.

Neliela daudzuma nonak mates piena, lidz ar to nav rekomendéts laktacijas
perioda.
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2.3. Cyclophosphamidum (Endoxan) [34, 20, 22, 14]
Raksturojums

Cyclophosphamidum ir sintétisks antineoplastiskais medikaments, kas kimiski
pieder pie nitrogen mustards.

Darbibas mehanisms
Darbibas mehanisms ir saistits ar DNS un RNS proteinu sintézes nomaksanu.

Maksimala koncentracija tiek sasniegta asinis 1-2 h péc p/o ienemsSanas.
Medikaments daléji Skerso hematoencefalisko barjeru.

Pusizvades periods ilgst 6,5 (3-12) stundas.

Lietojot medikamentu, pacientam regulari jaseko hematologiskajiem raditajiem
(neitrofilo un trombocitu skaitam). Urina analizes kontrolé ir nepiecieSama
sakara ar augstu hemoragiska cistita risku.

LietoSanas indikacijas

Myasthenia gravis (20), paraneoplastisks opsoklonuss-mioklonuss (22),
paraproteinémiska demieliniz€éjoSa neiropatija (14), reimatoidais artrits,
psoriatiskais artrits, sistémas sarkana vilkéde, sklerodermija, sistémisks
vaskulits (piem., ar nefritisko sindromu), daZas glomerulonefrita formas (piem.,
ar nefritisko sindromu), autoimiina hemolitiska anémija, aukstuma aglutininu
slimibas, Vegenera granulomatoze; limfomas; imunitates nomaksanai, veicot
organu parstadiSanu (34).

Grutnieciba un laktacijas periods

LietoSana gruitniecibas laika ir atlauta tikai péc vitalam indikacijam.
Cyclophosphamidum nonak mates piena, sakara ar ko netiek rekomendéts
laktacijas perioda.

2.4. Cyclosporinum (Imunosporin) [35, 20]

Raksturojums

Cyclosporinum ir imiunsupresivs medikaments, originali aprakstits ka
Ciklosporins A, ir neitrals hidrofobisks ciklisks peptids no 11 aminoskabém.

Darbibas mehanisms

Darbibas mehanisms ir saistits ar atgriezenisku un specifisku iminkompetento

-V =
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novero arl T citotoksisko Stunu nomakSanu. Cyclosporinum inhibé limfokinu
produkciju un izdaliSanu, taja skaita interleikinu-2.

Cyclosporinum metabolizejas ar citohroma P-450 enzimu sistému aknas un tikai
0,1% no Cyclosporinum devas tiek izvadits ar urinu neizmainita veida.

Pusizvades periods ilgst 8,4 stundas (5-18 h).

Maksimala koncentracija asinis tiek sasniegta 2-3,5 h péc p/o ienemsanas.
Lietosanas indikacijas

Myasthenia gravis, Lambeta-Itona miasténisks sindroms (20), psoriaze (35).

Grutnieciba un laktacijas periods

Var lietot grutniecibas laika, bet ar nosacijumu, ka ieguvumi no terapijas bus
lielaki neka iesp€jamais teratogénais risks.

Cyclosporinum nonak mates piena, sakara ar to netiek rekomendeéts laktacijas
perioda.

2.5. Intravenozie imunglobulini [30, 21, 20, 7, 19]
Raksturojums

Intravenozie imunglobulini satur kop€jo imunglobulinu G (IgG), kuri ir ieguti no
liela donoru skaita.

Darbibas mehanisms

Iminmoduléjosais darbibas mehanisms ir saistits ar:

e Spéju saistit patogenu;

e spéju nomakt patogéno citokinu un citu iminregulatoro molekulu
izdalisanos;

e palidz izvadit izmainitas molekulas, Siinas;

e stimulé remielinizaciju;

e nomac autoreaktivo B Siinu klonu augsanu;

¢ nomac komplementa saistiSanu un membranu lizéjoSa kompleksa
veidoSanos.

Pusizvades periods - 40 dienas.
Darbibas sakums ir atrs (pieméram, daZzu dienu laika), ilgums - 1-3 ménesi.
Maksimala koncentracija plazma - péc 2 dienam.

Intravenozo iminglobulinu ievadisana notiek tikai stacionara.
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Ivig terapijas laika pacientu jamonitoré, kontrol€jot:
e aknu funkciju;
e nieru funkciju;
¢ leikocitu skaitu;
e reimatoida faktora un krioglobulina limeni.

Lietosanas indikacijas

Multifokala motora polineiropatija (21), Myasthenia gravis, Lamberta-Itona
miastenisks sindroms (20), Gijena-Baré sindroms, hroniska iekaisiga
demielinizéjoSa poliradikuloneiropatija (7), Valdenstréma makroglobulinémija
(19), Stiff-person sindroms, multipla skleroze, dermatomiozits, Kawasaki slimiba,
pemphigus vulgaris, sistémiski vaskuliti, sistémisks Ilupus erythematosus,
imundeficiti (30).

Grutnieciba un laktacijas periods.

Var lietot grutniecibas laika, bet ar nosacijumu, ka ieguvumi no terapijas bus
lielaki neka iespéjamais teratogénais risks. Par laktaciju un medikamenta
lietoSanu datu nav.

2.6. Methotrexatum (Methotrexat) [32, 20, 13]
Raksturojums
Methotrexatum ir antimetabolits un folijskabes analogs.
Darbibas mehanisms

Methotrexatum inhibé purina un pirimidina sintézi un nomac Stunu proliferaciju.
Bidams antimetabolits, medicina plasi tiek izmantots ka pretaudzéju
medikaments. Methotrexatum ietekme DNS sintézi un Stnu replikaciju.

Iminmoduléjosais efekts ir saistits ar atgriezenisku makrofagu un limfocitu
funkciju nomakSanu, purina un pirimidina sistézes nomaksanu, kas samazina
Sunu (piem., limfocitu) proliferaciju. Lai reducétu medikamenta blakusefektus
(kaulu smadzenu supresiju un mukositus), iekaisigo slimibu gadijuma to lieto
parasti ar folijskabi.

Preparats ir izteikti toksisks, tapéc pacientam regulari jakontrolé aknu, nieru
raditajus, ka ari jaseko plausu stavoklim un kaulu smadzenu funkcijai.

Preparata absorbcija ir devas atkariga. Maksimala koncentracija asinis tiek
sasniegta 1-2 h péc p/o ienemsanas.

Methotrexatum pusizvades periods ir apméram 3-10 stundas.
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Preparats tiek izvadits caur nierém: péc intravenozas preparata lietoSanas 80%
11dz 90% no nozimetas devas tiek izvaditi neizmainita veida 24 stundu laika.

LietoSanas indikacijas

Myasthenia gravis, neiromiotonija (20), hroniska iekaisiga demielinizéjoSa
poliradikuloneiropatija (13) un citas autoimunas slimibas, audzeji, ektopiska
grutnieciba (32).

Grutnieciba un laktacijas periods

Sakara ar izteiktu teratogeno efektu, Methotrexatum lietoSana ir apsverama tikai
neoplaziju arstésanai, kad labums var biit lielaks neka risks.

Sakara ar izteiktam blakném preparata lietoSana ir kontrindicéta laktacijas
perioda.

2.7. Mycophenolate Mofetil (CellCept) [33, 6, 20]
Raksturojums
Mycophenolate mofetil metabolisma rezultata parversas par mikofenola skabi.
Darbibas mehanisms

Mycophenolate mofetil atgriezeniski inhibé monofosfata dehidrogenazi purina
biosintézes procesa, kas ir nepiecieSamas T un B Siinu augSanai. Tiek nomakta ari
iminglobulinu produkcija, dendritisko S$tnu spéja prezentét antigénu T
limfocitiem.

Apmeéram 93% medikamenta no organisma izdalas caur nierém.

Pusizvades periods - 17,9 h péc peroralas ienemsSanas un 16,6 h - péc
intravenozas.

Maksimala koncentracija tiek sasniegta asinis 1,5 h péc ienemsSanas.

Lietojot medikamentu jakontrolé laktatdehidrogenazes limeni, kreatinina un
urea limeni, un pilno asins ainu.

LietoSanas indikacijas

Myasthenia gravis (6, 20), Lamberta-Itona miasténisks sindroms (20), organu

parstadiSana (33).

Grutnieciba un laktacijas periods

Grutnieciba ir saistita ar paaugstinatu spontana aborta risku un iedzimtam
anomalijam. LietoSana grutniecibas laika ir atlauta tikai pec vitalam indikacijam.
Par laktaciju un medikamenta lietoSanu datu nav.
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2.8. Plazmas apmaina [23, 20, 7, 22, 19]
Raksturojums

Plazmas apmaina ir neselektiva procedira - tas laika slimnieka asinis tiek
caurlaistas caur specialu ierici, kura atdala plazmu no citiem asins
komponentiem.

Darbibas mehanisms

Katra PA procedira tiek evakuéts 1-1,5 plazmas tilpums neselektivi kopa ar
normalam un patologiskam lielas molekulmasas substancém (pieméram,
antivielam, iminkompleksiem, citokiniem, koagulacijas faktoriem) un aizstats ar
4,5 vai 5,0% cilveka albumina Skidumu. Vienas plazmas apmainas laika tiek
evakuéti 66% patologisko komponentu, bet divas plazmas apmainas - aptuveni
85%.

PA laika evakueto koagulacijas faktoru (antitrombins, fibrinogéns, V faktors, II
faktors, III faktors, IX faktors, X faktors) koncentracija atgrieZas normas robeZzas
4-72 stundu laika.

Antivielu izvadiSana PA laika no pacieta organisma var radit viltus negativu
atbildi infekcijas slimibu, pozitivu autoantivielu, alloantivielu, enzimu
noteikSanas gadijuma. Tapéc Sie parametri ir janosaka pirms PA veikSanas.

IgG klases antivielas atrodas intravaskularaja un ekstravaskularaja telpa, un spej
parvietoties no vienas telpas uz otru, ka rezultata, PA laika tiek evakuétas gan
intravaskularas, gan ari ekstravaskularas IgG klases antivielas.

e Plazmas apmainas laika no organisma tiem izvaditi ari medikamenti.
Plazmas apmainas efekts uz vairakiem medikamentiem joprojam ir
neskaidrs un nav pietiekoSi izpetits, sakara ar limitetiem
farmakokinetiskiem pétijjumiem, tomeér ir zinami preparati, kuri
viennozimigi tiek izvaditi plazmas apmainas procesa: Cefriaxone,
Ceftazidime, Chloramphenicol, Cisplatin, Diltiazem, INF-o, intravenozie
imunglobulini, Palivizumab, Propranolol, Rituximabum, Tobramycin,
Verapamil, Vincristine.

LietoSanas indikacijas

Myasthenia gravis (20), Gijéna-Bare sindroms, hroniska iekaisiga demielinizéjosa
poliradikuloneiropatija (7), neiromiotonija (20), paraneoplastiskie neirologiskie
sindromi (22), paraproteinémiskas demieliniz€joSas neiropatijas (19),
simptomatiska krioglobulinémija, Goodpasture’s sindroms, antivielu mediéta
nieres transplantata reakcija, fulminanta Vilsona slimiba (23).
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Grutnieciba
Ir tikai daZi zinojumi, kuros PA tika pielietota gritniecém. Ir nepiecieSami
turpmakie pétijumi $is grupas pacientém.

2.9. Prednisolonum [36, 20,7, 13, 14]
Raksturojums

Prednisolonum ir glikokortikosteroids ar pretiekaisuma un iminmoduléjosu
darbibu. Galvenie terapeitiskie efekti ir saistiti ar medikamenta genomiskiem
darbibas mehanismiem.

Darbibas mehanisms

Prednisolonum ietekmeé leikocitu, fibroblastu un endotelialo Sunu daudzumu,
nomac humoralo faktoru produkciju, kas ir iesaistiti iekaisuma procesos.
Prednisolonum nomac interleikina-2 produkciju un aktivitati, samazina
cirkuléjoSo makrofagu un T $tnu daudzumu, samazina cirkuléjoso eozinofilo un
bazofilo leikocitu skaitu, palielina cirkuléjoso neitrofilo leikocitu skaitu.

Pusizvades periods sastada 2,6 - 3 stundas.

Maksimala koncentracija plazma tiek sasniegta 1h péc peroralas ienemsanas un
5 min. péc intravenozas ievadiSanas.

Medikaments metabolizéjas aknas un tiek izvadita ar urinu.

Terapijai lieto zemako efektivo medikamenta devu; ja ir iespéja devu mazinat,
tad to dara loti pakapeniski.

AlternéjoSais Prednisolonum lietoSanas reZims tiek piemérots ilgtermina
terapijai, lai mazinatu medikamenta blaknes tadas ka hipotalamopituitari-
adrenala ass supresiju.

LietoSanas indikacijas

Myasthenia gravis, Lamberta-Itona miasténisks sindroms, neiromiotonija (20),
hroniska iekaisiga damieliniz€josa poliradikuloneiropatija (7,13),
paraproteinémiskas demieliniz€joSas neiropatijas (14), reimatoidais artrits,
dermatomiozits, polimiozits, vaskuliti, sistémiska sarkana vilkede, alergiski
traucéjumi, autoimina hemolitiska anémija, dazadas leikoZzu formas,
trombocitopéniska purpura, Cilains kolits, Krona slimiba, limfoma, mieloma,
proteinirija, sarkoidoze, organu parstadisanas gadijuma (36).
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Grutnieciba un laktacijas periods
Var lietot grutniecibas laika, bet ar nosacijumu, ka ieguvumi no terapijas bus
lielaki neka iespéjamais teratogeénais risks.

Medikamentu var lietot laktacijas perioda.

2.10. Rituximabum (MabThera) [37, 14]
Raksturojums

Rituximabum ir ar genu inZenierijas palidzibu radita himeériska peles/cilvéka
monoklonala antiviela, kas ir glikozéta imunglobulina veida ar cilveka IgG1
konstantiem posmiem un peles vieglas kédes un smagas kédes dazadam posmu
sekvencém. Antiviela tiek iegiita no ziditaju Kinas kamju olnicas Stinu suspensijas
kulturas un attirita ar afinitates hromatografiju un jonu apmainu, ietverot
specifiskas virusu inaktivacijas un atdaliSanas procediras.

Darbibas mehanisms

Rituximabum specifiski saistas pie neglikozéta fosfoproteina-transmembranu
antigéna CD20, kas atrodas uz pre-B un nobriedusiem B limfocitiem. CD20
atrodas gan uz normalam, gan laundabigam B Sunam, bet nav uz asinsrades
$tnam, pro-B Siinam, normaliem plazmocitiem un citos neizmainitajos audos.
Saistoties ar antivielu, Sis antigéns netiek internalizéts vai atSkelts no Siinas
virsmas. CD20 neatrodas plazma briva antigéna veida, tapec nekonkure antivielu
saistiSanas zina.

Ir pieradits, ka Rituximabum, saistoties pie B limfocitu CD20 antigéna, rada Stinu
bojaeju apoptozes cela.
LietoSanas indikacijas

Paraproteinémiskas demielinizéjoSas polineiropatijas (14), Ne-Hodzkina
limfoma, reimatoidais artrits (37).

Grutnieciba un laktacijas periods
Zinams, ka IgG Skérso placentaro barjeru, $i iemesla dél grutnieces nedrikst lietot
Rituximabum, ja iespéjamais ieguvums neatsver iespéjamo risku.

Ta ka pacientiem ar samazinatu B Sunu skaitu Rituximabum ilgstoSi atrodas
organisma, reproduktiva vecuma sievietém Rituximabum terapijas laika un 12
meénesSus péc arstésanas jalieto efektivi pretapauglosanas lidzekli. Sievietes
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nedrikst zidit bérnu arstéSanas laika ar Rituximabum un 12 meéneSus péc
terapijas pabeigSanas.

Zales nedrikst lietot, ja ir paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no
paligvielam, vai pret peles olbaltumiem, aktiva, smaga infekcija, izteikta sirds
mazspé€ja (NYHA IV klase) vai dekompenseéta, nearstéta sirds mazspé€ja.

2.11. Subkutanie imunglobulini [16, 18]
Rakturojums

Intravenozie imunglobulini satur kop€jo iminglobulinu G (IgG), kuri ir iegiti no
liela donoru skaita.

Subkutanie imunglobulini (Sclg) ir vienlidz efektivi ka Ivig tiem pacientiem,
kuriem ir bijis pozitivs efekts no IvIg.

Sclg priekSrociba - pacienti patstavigi var ievadit medikamentu majas apstaklos,
celojot, tadejadi slimniekiem saglabajas augsts neatkaribas limenis, slimnieki nav
ierobeZoti dienas aktiviatés. Sclg ir ekonomiski izdevigaki, salidzinot ar Ivig
(apméram 35% no IvIg cenas). Sclg ievadi neierobeZo slikta venoza pieeja. Sclg
neder akuto stavoklu stabilizacijai.

Darbibas mehanisms

Darbibas mehanisms citu indikaciju gadijuma , nevis aizstajterapija, nav pilniba
noskaidrots, zinams, ka tas sevi ietver imunmodulacijas efektus.

Sclg ievade ik nede]u rada salidzinoSi stabilu un noturigu imunglobulinu
koncentraciju plazma, pretstata Ivig koncentracijas pikim péc ievades un
vienmérigam kritumam katru dienu lidz nakosai ievadei.

Maksimala Sclg koncentracija plazma - péc 2,5-5 dienam.
LietoSanas indikacijas

Hroniska iekaisiga demieliniz€joSa poliradikuloneiropatija (16,18), multifokala
motora polineiropatija (18).

Grutnieciba un laktacijas periods

Subkutano imunglobulinu droSiba grutnieceibas perioda nav parbaudita
kontroletos kliniskos pétijumos, tapéc sievietem gritniecibas laika un zidiSanas
perioda Sclg jalieto piesardzigi. Kliniska pieredze ar imunglobuliniem liek domat,
ka nav sagaidama kaitiga ietekme uz grutniecibas norisi vai augli un
jaundzimuso.
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2.12. Tacrolimus (Tacrolimus Accord) [39, 20]
Raksturojums

Tacrolimus ir ]oti spécigs imunsupresivs lidzeklis, kam pieradita aktivitate gan in
vitro, gan in vivo eksperimentos.

Darbibas mehanisms

Molekulara limeni Tacrolimus iedarbibu, Skiet, medié saistiSanas ar citosolisku
olbaltumvielu (FKBP12), kas ir atbildiga par savienojuma intracelularu
uzkrasanos. FKBP12-Tacrolimus komplekss specifiski un konkuréjosi saistas ar
kalcineirinu un kave to, izraisot kalcija atkarigu T-Stinu signalu parvades inhibiciju,
tadejadi traucéjot atseviska limfokinu génu komplekta transkripciju. Ipasi
Tacrolimus inhibé citotoksisko limfocitu veidoSanos. Tacrolimus nomac T Sunu
aktivésanu un T-lidzétajSinu atkarigu B-Stnu proliferaciju, ka arl limfokinu
veidoSanos (pieméram, interleikina-2, interleikina-3, un y-interferona) un
interleikina-2 receptora ekspresiju.

Péc peroralas Tacrolimus lietoSanas maksimala medikameta Kkoncentracija
asinistiek sasniegta apméram 1-3 stundu laika. Veseliem cilvékiem vidéjais
eliminacijas pusperiods asinis ir apméram 43 stundas.

Tacrolimus tiek plasi metabolizets aknas, galvenokart ar citohromu P450-3A4,
preparats ievérojami metabolizéjas ari zarnu sieninas.

Lietosanas indikacijas
Myasthenia gravis (20), organu parstadiSanas (39).

Grutnieciba un laktacijas periods

Dati liecina, ka Tacrolimus var skérsot placentu. lerobeZotie dati par pacientiem
ar organu transplantaciju neliecina par palielinatu negativas ietekmes risku uz
grutniecibas gaitu un iznakumu, arstéjot ar Tacrolimus, salidzinajuma ar citam
iminsupresivam zalém. Sakara ar arstésanas nepiecieSamibu var apsveért
Tacrolimus lietoSanu gritniecém, ja nav droSakas alternativas un ja
paredzamais ieguvums attaisno iespéjamo risku auglim. Tacrolimus izdalas
mates piena. Ta ka nevar izslegt kaitigu ietekmi uz jaundzimuSo, arstésanas
laika nerekomendé barot bérnu ar kriti.
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3. Autoimiino nervu sistémas slimibu pacientu
rehabilitacija

Rehabilitacijas pasakumi pacientiem ar autoimunam nervu sistémas slimibam
tiek pieméroti individuali katra slimnieka gadijuma atkariba no neirologiska
defekta smaguma, rehabilitacijas potenciala un nespéjas pakapes. Kontrolétie
pétijumi par specifisko rehabilitacijas pasakumu efektivitati lidz Sim nav veikti.

Planojot rehabilitacijas pasakumus, janem véra, ka neiromuskularo slimibu
gadijuma bojato motoro vienibu parslogojums var izraisit paradoksalo muskulu
spéka samazinasanos, savukart, ilgstosa imobilizacija var novest pie asins
tilpuma samazinajuma un var izraisit ortostatisko hipotensiju (48).

e Mpyasthenia gravis pacientiem, atkariba no slimibas smaguma pakapes,
rekomendé elpoSanas muskulatiras vingrindjumus un spéka
vingrinajumu vieglas MG gadijuma (III klase, EFNS, 2010; (1)). Speka
vingrinajumi ir pielietojami art LEMS un MMN slimniekiem.

e Neiromiotonijas pacientiem jaizveido individualo fizioterapijas
programmu ar piemérotiem spéka vingrinajumiem. Atkariba no
individualas funkcionalas nespéjas smaguma, ikdienas darba un
apkartejas vides pielagoSanai var izmantot individualizétas adaptacijas
paligierices. Darba vides pielagoSanas iesp€jas un nepiecieSamibu var
novertet ergoterapeits (47).

e Péc atseviSko klinisko gadijumu aprakstu datiem, pacientiem ar
paraneoplastiska limbiska encefalita izraisitiem atminas traucéjumiem
var pielietot personiskas atminas dienasgramatas, lai atvieglotu ikdienas
aktivitates (45).

e Nav publicéti pétijumi vai gadijumu apraksti par subakiitas sensoras
neiropatijas rehabilitaciju. Katra atseviska gadijuma nepiecieSams
izveidot personalizéto rehabilitacijas planu atkariba no pacienta
funkcionaliem traucéjumiem un rehabilitacijas potenciala.

e Paraneoplastiskas cerebellaras degeneracijas gadijuma ir lietderiga
runas un riSanas neirorehabilitacija, neliels pozitivs efekts var tikt
sasniegts ar propranololu un antiepileptiskiem lidzekliem (22).

e Péc atsevisku Kklinisko gadijumu aprakstu datiem, pacientiem ar
paraneoplastisku opsoklonuss-mioklonussu nepiecieSams veikt
neirokognitivu testéSanu intelektualo un psihiatrisko novirzu atklasanai
ar sekojosu psihoterapiju, kognitivi biheivioralo terapiju un gimenes
izglitoSanu. Individuali pielagota fizioterapija, ergoterapija un runas
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traucéjumu korekcija pielietojami pacientu agrina un velina rehabilitacija
(46).

Neskatoties uz to, ka vairakumam pacientu ar Gijéna-Baré sindromu
nepiecieSama rehabilitacija, nav veikti ilgtermina rehabilitacijas
iznakumu pétijumi vai daZzadu rehabilitacijas metozu salidzinajums (48).

Slimniekiem ar hronisku iekaisigu demielinizéjosu
poliradikuloneiropatiju ieteicamas Kkonsultacijas par kaju apripi,
vingrinajumiem, transportlidzekla vadiSanu un dzives veida izmainam.
Atkariba no pacienta vajadzibam var bt lietderigas ortozes, fizioterapija,
ergoterapija, psihologisks atbalsts (laba prakse - EFNS, 2010 (13)).

Pacientiem ar multifokalu motoru polineiropatiju fizikalas
rehabilitacijas programma tiek individuali izstradata fizioterapeita
vadiba. Darba vides modifikacija un fizikalo paligiericu, ortozu
pielietoSana Siem pacientiem var atvieglot ikdienas aktivitates (49).

Slimniekiem ar paraproteinémiskam demielinizéjoSam neiropatijam
potiSu ortozes var uzlabot mobilitati un samazinat Kkritienu riskus.
Fizioterapijas pielietoSana pacientiem reducé kontraktiiru rasanas risku
un uzlabo funkcionalos 1stermina un ilgtermina iznakumus (50).
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1.pielikums kliniskajam vadlinijam
,dAutoimiino nervu sistemas slimibu
kliniskas vadlinijas”

Autoimiino nervu sistémas slimibu arstésana biezak
izmantojamo preparatu un plazmas apmainas blakusefekti

1. AMIFAMPRIDINE

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines /human/medi

cines/001032 /human med 001298.jsp&mid=WC0b01ac058001d124

Iespéjamas blakusparadibas:

TirpSana un nejutigums ap muti vai ekstremitatés

Veédersapes, caureja, slikta duisa

Blakusefektu intensitate galvenokart ir atkariga no preparata devas. Talak
minéto blakusparadibu bieZums nav zinams:

Krampiji

Klepus, astmas lekmes cilvékiem, kuri slimo ar bronhialu astmu

Reino sindroms (asins cirkulacijas traucéjumi, kas skar roku un kaju pirkstus)
aukstas rokas un pédas

Neskaidra redze

Sirds ritma trauc€jumi, atra neregulara sirdsdarbiba

Vajums, nespeks, galvassapes

Trauksme, reibonis, miega traucéjumi, miegainiba

Horeja (kustibu traucéjums), mioklonija (musku]u spazmi)

Aknu enzimu seruma koncentracijas paaugstinasana

2. AZATHIOPRINUM

http://www.zva.gov.lv/zalu-
registrs/attachments/pdf.php?id=141602&src=description

Iespéjamas blakusparadibas:

Infekcijas un infestacijas

Loti bieZi: virusu, séniSu un bakterialas infekcijas, sanemot Azathioprinum
kombinacija ar citiem imunsupresantiem, pacientiem péc transplantacijas, kuri
lieto citus imunsupresivos medikamentus

70


http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/001032/human_med_001298.jsp&mid=WC0b01ac058001d124
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/001032/human_med_001298.jsp&mid=WC0b01ac058001d124
http://www.zva.gov.lv/zalu-registrs/attachments/pdf.php?id=141602&src=description
http://www.zva.gov.lv/zalu-registrs/attachments/pdf.php?id=141602&src=description

Labdabigi, laundabigi un neprecizeti audzeji (ieskaitot cistas un polipus)

Reti: audzeji, ieskaitot ne-HodZkina limfomas, adas veéZus (melanomas un
nemelanomas), sarkomas (Kaposi un citas) un dzemdes kakla vézi in situ, akiitu
mieloidu leikozi un mielodisplaziju, Ne-Hodzkina limfomu un citu laundabigu
veidojumu, it 1pasi adas véZu (melanomas un nemelanomas), sarkomu (Kaposi
un citu) un dzemdes kakla véZza in situ veidoSanas risks ir palielinats.

Imunas sistémas traucéjumi

Loti biezi: kaulu smadzenu nomakums, leikopénija

BieZi: trombocitopénija

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Biezi: slikta dasa. Nelielai dalai pacientu, pirmo reizi lietojot Azathioprinum,
novéroja sliktu disu, iespéjams, ka So blakusparadibu var noveérst, lietojot
tabletes péc édienreizém

3. CYCLOPHOSPHAMIDUM

http://www.zva.gov.lv/zalu-
registrs/attachments/pdf.php?id=135955&src=description

Iespéjamas blakusparadibas:

Infekcijas un infestacijas

BieZi: infekcijas

Asins un limfatiskas sistémas traucéjumi

Loti bieZzi: mielosupresija, leikopénija, neitropénija
Biezak: febrila neitropénija

Imunas sistémas traucéjumi

Loti biezi: imiunsupresija

Adas un zemadas audu bojajumi

Loti bieZi: alopécija

Nieru un urinizvades sistémas traucéjumi

Loti bieZi: cistits, mikrohematirija

Biezi: hemoragisks cistits, makrohematurija
Reproduktivas sistémas traucéjumi un kruts slimibas
BieZi: spermatogenézes traucéjumi

Vispareéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
Loti bieZi: drudzis

BieZi: drebuli, asténija, nogurums, savargums, glotadu iekaisums
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4. CYCLOSPORINUM

http://www.zva.gov.lv/zalu-
registrs/attachments/pdf.php?id=147556&src=description

Iespéjamas blakusparadibas:

Infekcijas un infestacijas

Loti biezi: apakséjo elpcelu infekcija, ieskaitot bronhiolita, urincelu infekciju,
citomegalovirusa infekcijas un augséjo elpcelu infekciju gadijumus

BieZi: sepse, herpes infekcijas, Candida infekcija

Labdabigi, laundabigi un neprecizéeti audzeji (ieskaitot cistas un polipus)
Biezi: adas papilomas, bazalo Sunu vezis, adas plakan$unu vézis, Bovena slimiba,
limfoproliferativie traucejumi

Vielmainas un uztures traucéjumi

Loti bieZi: hiperlipidémija, hiperholesterinémija

Biezi: anoreksija, hiperurikémija, hiperkaliémija, hipomagnémija

Nervu sistémas traucéjumi

Loti bieZi: trice, galvassapes, ieskaitot migrénu

BieZi: parestézija

Asinsvadu sistémas traucéjumi

Loti bieZi: hipertensija

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Biezi: slikta diiSa, vemsSana, sapes védera, caureja, smaganu hiperplazija
Aknu un/vai Zults izvades sistémas traucéjumi

BieZi: aknu darbibas traucéjumi

Skeleta-muskulu un saistaudu sistémas traucéjumi

Biezi: muskulu krampji, mialgija

Nieru un urincelu traucéjumi

Loti biezi: nieru darbibas traucéjumi

5. IMMUNOGLOBULINUM HUMANUM NORMALE

http://www.zva.gov.lv/zalu-
registrs/attachments/pdf.php?id=144984&src=description

Iespéjamas blakusparadibas:
Imunas sistémas traucéjumi
BieZi: paaugstinata jutiba
Nervu sistémas traucéjumi
BieZi: galvassapes

72


http://www.zva.gov.lv/zalu-registrs/attachments/pdf.php?id=147556&src=description
http://www.zva.gov.lv/zalu-registrs/attachments/pdf.php?id=147556&src=description
http://www.zva.gov.lv/zalu-registrs/attachments/pdf.php?id=144984&src=description
http://www.zva.gov.lv/zalu-registrs/attachments/pdf.php?id=144984&src=description

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Biezi: slikta dusa

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
BieZi: drudzis, nogurums, reakcija injekcijas vieta

6. METHOTREXATUM

http://www.zva.gov.lv/zalu-
registrs/attachments/pdf.php?id=143416&src=description

Iespéjamas blakusparadibas:

Asins un limfatiskas sistémas traucéjumi

BieZi: leikocitopénija, trombocitopénija, anémija
Nervu sistémas traucéjumi

Biezi: galvassapes, nespéks, miegainiba

ElpoSanas sistémas traucejumi, krasu kurvja un videnes slimibas

Biezi: pulmonologiskas intersticiala alveolita/pneimonita komplikacijas un ar
tam saistiti naves gadijumi (neatkarigi no Methotrexatum devas un arstésanas
ilguma), raksturigi simptomi varétu but: slikta visparéja paSsajuta; sauss,
kairinoS$s klepus; elpas trikums, kas progresé l1dz dispnojai miera stavokli, sapes

kriaskurvi, drudzis, ja ir aizdomas par sadam komplikacijam, nekavéjoties

japartrauc arstésana ar Methotrexatum un japarliecinas, vai nav infekcijas

(ieskaitot pneimoniju)
Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Loti bieZi: estgribas zudums, slikta diiSa, vemSana, védersapes, mutes un rikles
glotadas iekaisums un culas (IpaSi pirmo 24-48 stundu laika péc lietoSanas),

stomatits, dispepsija
BieZi: caureja (ipaSi pirmo 24-48 stundu laika péc lietoSanas)
Aknu un/vai Zults izvades sistémas traucéjumi

Loti bieZi: paaugstinats ar aknam saistito enzimu (AIAT [GPT], AsAT [GOT],

sarmainas fosfatazes un bilirubina) limenis
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7. METHYLPREDNISOLONUM

http://www.zva.gov.lv/zalu-
registrs/attachments/pdf.php?id=143332&src=description

Iespéjamas blakusparadibas:

Infekcijas un infestacijas

BieZi: infekcijas

Imunas sistémas traucéjumi

Endokrinas sistémas traucéjumi

Biezi: KuSinga sindroms

Vielmainas un uztures traucéjumi

BieZi: natrija aizture organisma, Skidruma aizture organisma
Psihiskie traucéjumi

Biezi: afektivie traucéjumi (tostarp depresivs garastavoklis un eiforisks
garastavoklis)

Acu bojajumi

BieZi: subkapsulara katarakta

Kunga- zarnu trakta traucéjumi

BieZi: peptiskas Ciilas (ar varbiitéju perforaciju un asinosanu)
Adas un zemadas audu bojajumi

Biezi: adas atrofija, akne

Skeleta- musku]u un saistaudu sistémas bojajumi

BieZi: muskulu vajums

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta

BieZi: aizkaveta briicu dziSana

[zmekléjumi

BieZi: samazinats kalija limenis asinis

8. MYCOPHENOLATE MOFETIL

http://www.zva.gov.lv/zalu-
registrs/attachments/pdf.php?id=136769&src=description

Iespéjamas blakusparadibas

Infekcijas un infestacijas

Loti biezi: sepse, kunga - zarnu trakta kandidoze, urincelu infekcija, Herpes
simplex, Herpes zoster

Biezi: pneimonija, gripa, elpcelu infekcijas, elpcelu moniliaze, kunga - zarnu
trakta infekcija, kandidoze, gastroenterits, infekcija, bronhits, faringits, sinusits,
adas sénisu infekcija, adas kandidoze, vaginala kandidoze, rinits
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Labdabigi, laundabigi un neprecizéeti audzeji (ieskaitot cistas un polipus)
BieZi: adas vézis, adas labdabigs audzéjs

Asins un limfatiskas sistémas traucéjumi

Loti bieZi: leikopénija, trombocitopénija, anémija

Biezi: pancitopénija, leikocitoze

Vielmainas un uztures traucéjumi

Biezi: acidoze, hiperkaliémija, hipokaliémija, hiperglikémija, hipomagniémija,
hipokalciémija, hiperholesterolémija, hiperlipidémija, hipofosfatémija,
hiperurikémija, podagra, anoreksija

Psihiskie traucéjumi

Biezi: uzbudinajums, apjukums, depresija, trauksme, patologiska domasana,
bezmiegs

Nervu sistémas traucéjumi

Biezi: krampji, hipertonija, trice, miegainiba, miasténijas sindroms, reibonis,
galvassapes, parestezija

Sirds funkcijas traucéjumi

BieZi: tahikardija

Asinsvadu sistémas traucejumi

BiezZi: hipotensija, hipertensija, vazodilatacija

ElpoSanas sistémas traucejumi, krisu kurvja un videnes slimibas

Biezi: pleirals izsvidums, dispnoja, klepus

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Loti bieZi: vemSana, sapes védera, caureja, slikta diiSa

Biezi: kunga - zarnu trakta asino$ana, peritonits, ileuss, kolits, kunga Ccila,
divpadsmitpirkstu zarnas cula, gastrits, ezofagits, stomatits, aizcietéjums,
dispepsija, meteorisms, atraugas, smaganu hiperplazija, kolits, tai skaita
citomegalovirusa kolits, pankreatits

Aknu un/vai Zults izvades sistémas traucéjumi

BieZi: hepatits, dzelte, hiperbilirubinémija

Adas un zemadas audu bojajumi

BieZi: adas hipertrofija, izsitumi, akne, alopécija

Skeleta-muskulu un saistaudu sistémas bojajumi

Biezi: artralgija

Nieru un urinizvades sistémas traucéjumi

BieZi: nieru darbibas traucéjumi

Visparéji traucejumi un reakcijas ievadiSanas vieta

BieZi: tuska, pireksija, drebuli, sapes, slikta pasSsajtita, asténija

[zmekléjumi

Biezi: paaugstinats aknu enzimu limenis, paaugstinats kreatinina limenis asinis,
paaugstinats laktatdehidrogenazes limenis asinis, paaugstinats urinvielas
limenis asinis, paaugstinats sarmainas fosfatazes limenis asinis, samazinata
kermena masa
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9. PLAZMAS APMAINA

Winters JL. Plasma exchange: concepts, mechanisms, and an overview of the Americans
Society for Apheresis guidelines, Hematology, 2012; 7-13

Iespéjamas blakusparadibas:

Reti: kliniski nozimiga asinoSana, zemadas hematomas vénas punkcijas viet3,
Skidruma parslodze vai nepietiekoSa aizvietoSana, parestézijas hipokalciémijas
del], sarezgijumi sakara ar centralo venozo katetru, alergiskas vai anfilaktiskas
reakcijas.

10. RITUXIMABUM

http://www.onko.lv/faili/Mabthera%20zalu%20apraksts%202.pdf

Iespéjamas blakusparadibas:

Infekcijas un infestacijas

Loti bieZi: augSéjo elpcelu infekcijas, urincelu infekcijas

Biezi: bronhits, sinusits, gastroenterits, pédu mikoze

Asins un limfatiskas sistémas traucéjumi

BieZi: neitropénija

Imiinas sistémas traucéjumi/ Vispareéji traucéjumi un reakcijas ievadisanas vieta
Loti biezi: ar infiiziju saistitas reakcijas (hipertensija, slikta dasa, izsitumi,
drudzis, nieze, natrene, rikles kairinajums, karstuma vilni, hipotensija, rinits,
drebuli, tahikardija, nespéeks, mutes un rikles sapes, periféra tiiska, eritéma)
Vielmainas un uztures traucéjumi

BieZi: hiperholesterinémija

Nervu sistémas traucéjumi

Loti bieZi: galvassapes

BieZi: parestézija, migréna, reibonis, iSiass

Adas un zemadas audu bojajumi

BieZi: matu izkriSana

Psihiskie traucéjumi

BieZi: depresija, nemiers

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Biezi: dispepsija, caureja, gastroezofagealais atvilnis, culas mute, sapes védera
Skeleta-muskulu un saistaudu sistémas bojajumi

Biezi: artralgija /skeletal musku]u sapes, osteoartrits, bursits

[zmeklejumi

Loti bieZi: samazinats IgM limenis

BieZi: samazinats IgG limenis
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11. TACROLIMUSUM

http://www.zva.gov.lv/zalu-
registrs/attachments/pdf.php?id=127515&src=description

Iespéjamas blakusparadibas:

Asins un limfatiskas sistémas traucéjumi

BieZi: samazinats asins Stunu (trombocitu, sarkano vai balto Stinu) daudzums,
palielinats balto asins Stinu daudzums, sarkano asins $tinu skaita izmainas
Psihiskie traucéjumi

BieZi: nemiers, apjukums un dezorientacija, depresija, garastavokla izmainas,
murgi, halucinacijas, psihiski traucéjumi lekmes, apzinas traucejumi

Nervu sistémas traucéjumi

Loti bieZi: miega traucéjumi, trice, galvassapes

Biezi: tirpSana un juSanas traucéjumi (daZreiz sapigi) plaukstas un pédas,
reibonis, nespéja rakstit, nervu sistémas traucejumi, neskaidra redze,
paaugstinata jutiba pret gaismu, acu bojajumi, troksnis ausis

Sirds un asinsvadu sistémas traucejumi

Loti bieZi: paaugstinats asinsspiediens

BieZi: samazinata asinsrite sirds asinsvados, paatrinata sirdsdarbiba asinosana,
dalejs vai pilnigs asinsvadu nosprostojums, samazinats asinsspiediens, elpas
trukums

Elposanas sistémas traucéjumi, krasu kurvja un videnes slimibas

Biezi: plausu audu izmainas, Skidruma uzkrasanas plausas, rikles iekaisums,
klepus, gripai lidzigi simptomi

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Loti biezi: caureja, slikta dusa

BieZi: samazinata éestgriba, iekaisums vai cilas, kas izraisa sapes védera vai
caureju, kunga asinosana, iekaisums vai cilas mutes dobumd, Skidruma
uzkrasanas veédera, vemsana, sapes védera, gremosanas traucéjumi, aizcietéjums,
meteorisms, védera uzpusanas, Skidra védera izeja, kunga darbibas traucéjumi
Aknu un/vai Zults izvades sistémas traucéjumi

BieZi: aknu fermentu un darbibas traucéjumi, dzeltena ada aknu darbibas
traucéjumu rezultata, aknu audu bojajums un aknu iekaisums

Adas un zemadas audu bojajumi

BieZi: nieze, izsitumi, matu izkriSana, akne, pastiprinata svisana

Skeleta-muskulu un saistaudu sistémas bojajumi

BieZi: sapes locitavas, ekstremitatés vai mugura, musku]u krampji

Nieru un urinizvades sistémas traucéjumi

Loti bieZi: nieru darbibas traucejumi

BieZi: nieru mazspéja, samazinats urina daudzums, traucéta vai sapiga urinacija
Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
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Biezi: visparéjs vajums, drudzis, Skidruma uzkraSanas organisma, sapes un
diskomforts

Izmekléjumi

Loti bieZi: hiperkaliémija

BieZzi: sarmainas fosfatazes fermenta limena paaugstinasanas asinis, svara
pieaugums, samazinats magnija, fosfata, kalija, kalcija vai natrija limenis asinis,
paaugstinats urinskabes limenis, lipidu limenis
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2.pielikums kliniskajam vadlinijam
,dAutoimiino nervu sistemas slimibu
kliniskas vadlinijas”

Vadlinijas ietverto, Latvija apstiprinato medicinisko tehnologiju
saraksts

1. Visparejas mediciniskas manipulacijas
Latvija apstiprinatas visparéjo manipulaciju tehnologijas
1. Asins nemsana no pirksta (pédas).

2. Asins nemsana ar vénas punkcijas palidzibu
4. Injekcija ada, zemada, zem glotadas, muskull.
5.Injekcija vena.

10. Medikamentu infuzija véna:

10.1. infazijas uzlikSana ar intravenozo kanili.
11. Punkcijas:

11.26. lumbalpunkcija.

12. Vénas kateterizacija.

2. Internas medicinas un funkcionalas diagnostikas mediciniskie
pakalpojumi

Kardiologija

Latvija apstiprinatas kardiologijas tehnologijas

1. Pulsa frekvences un arteriala spiediena noteikSana.

4. Elektrokardiogrammas ar 12 novadijumiem pieraksts.

3. Laboratoriskas izmeklésSanas mediciniskie pakalpojumi
Latvija apstiprinatas laboratoriskas izmeklésanas mediciniskas
tehnologijas

1.1. Iminkimiskas laboratoriskas tehnologijas.

La/IK 046
La/IK 490
La/IK 491
La/ IK 407
La/ IK 408

1.6. Fizikalas laboratoriskas tehnologijas.
La/ Fiz 005
La/ Fiz 007
La/ Fiz 008
La/ Fiz 010
La/ Fiz 012

1.7. Morfologiskas laboratoriskas tehnologijas.
La/ MOR 012
La/ MOR 061
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4. Diagnostiskas un terapeitiskas radiologijas mediciniskie pakalpojumi

Radiologija

9. Nieru, urincelu, prostatas sonografija.

10. Sievietes iegurna organu sonografija.

11. Piena dziedzeru sonografija.

33. KruSu dobuma organu uznémumi divas plaknes.

57. Mammografija (abam krutim, katrai 2 projekcijas ).

58. Standartmammografijai sekojosa papildus mammogramma ar lokalu
kompresiju, palielinajumu vai citada veida nestandarta projekciju.

91. Krasu kurvja datortomografija bez kontrastésanas.

92. KriiSu kurvja datortomografija ar jonétu kontrastvielu.

93. KruiSu kurvja datortomografija ar nejonétu kontrastvielu.

94. KriisSu kurvja datortomografija ar nejonétu kontrastvielu ar "bolus" injekciju.
95. Védera datortomografija bez kontrastésanas.

96. Védera datortomografija ar peroralo kontrastvielu.

97.Veédera datortomografija ar jonétu kontrastvielu.

98. Védera datortomografija ar nejonétu kontrastvielu.

99. Vedera datortomografija ar nejonétu kontrastvielu ar ""bolus" injekciju.
100. Maza iegurna datortomografija bez kontrastésanas.

101. Maza iegurna datortomografija ar jonétu kontrastvielu.

102. Maza iegurna datortomografija ar nejonétu kontrastvielu.

103. Maza iegurna datortomografija ar nejonétu kontrastvielu ar "bolus"
injekciju.

112. Magnetiskas rezonanses izmeklésana bez i/v kontrastésanas.

113. Magnetiskas rezonanses angiografija.

114. Magneétiskas rezonanses funkcionalie izmekléjumi ar papildus sekvencem.
115. Magnetiskas rezonanses izmekléSana ar i/v kontrastéSanu.

6. Anestézijas, reanimatologijas, transfuziologijas un intensivas terapijas
mediciniskie pakalpojumi.

Detoksikacija un imunkorekcija

7. Arstnieciska manuala plazmafaréze (MT 12-005)

19. Torakalas kirurgijas mediciniskie pakalpojumi
54. Sternotomija - videnes tumora ekstirpacija.
55. Sternotomija - taurinveida dziedzera ekstirpacija.

22. Neirologijas mediciniskie pakalpojumi

Latvija apstiprinatas neirologijas tehnologijas

5. Muskulu spéka izvértéjums un parbaude ar specialiem un instrumentaliem
testiem pa musku]u grupam.

6. Kustibu koordinacijas un lidzsvara parbaude ar testiem.

7. Vibracijas sajutas parbaude ar kamertoniem.

8. Stereognozes un citu sarezgito jusanas veidu parbaude:

8.1. stereognozes un citu sarezgito jusanas veidu parbaude ar paligiericém;

8.2. sapju kliniska pamata izmekléSana un novértésana (MT 07-010);

8.3. hronisku sapju dinamiska meériSana un terapijas efektivitates novéertéSana
(MT 07 - 011).
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9. Vegetativas nervu sistémas izmeklésanas testi:

9.1. Minora testa un citu vegetativo specialo provju parbaude.

10. Augstakas nervu sistémas funkciju meérktieciga parbaude, izmantojot
specialus testus

13. N.trigeminus, n.facialis izmekléSanas tests.

18. Elektroencefalografija:

18.1. ar inducéto miegu;

18.2. ar papildus funkcionalajiem un medikamentozajiem testiem;

18.3. ar standarta funkcionalajiem testiem:

18.3.3. bérniem vecakiem par 7 gadiem un pieauguSiem;

18.4. ar parvietojamo iekartu.

29. Klasiska elektromiografija:

29.1. klasiska elektromiografija, pielietojot toniskas muskulu proves.

30. Neirografija un kvantitativa elektromiografija, izmantojot adatu elektodus, ar
kompjuterizétu datu apstradi:

30.1. atseviskas muskulu Skiedras elektromiografija, ar adatu elektodiem;

30.2. neirografija ar kompjuterizétu datu apstradi.
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