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B-INTERFERONUL TN TRATAMENTUL SCLEROZEI MULTIPLE
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Summary
B interferon in treatment of Multiple Sclerosis
Multiple sclerosis is a neurodegenerative disease of central nervous system. IFN B
derived products a clearly beneficial in reducing the probability of episodes of acute
inflammation and disability. The Expanded Disability Status scale is a frequently used and well
known outcome measure for multiple sclerosis.

Rezumat

Scleroza multipla (SM) este o boala neurodegenerativa a sistemului nervos central cu
etiologie si mecanisme patogenice insuficient cunoscute. Formele recombinate de interferoni
sunt benefice in reducerea severitdtii si frecventei episoadelor de inflamatie acuta, micsorand
gradul de dizabilitate. Scorul EDSS este frecvent utilizat pentru gradarea handicapului
pacientilor cu SM.

Actualitatea temei

Scleroza multipld reprezinta o boald neurodegenerativa a SNC cu o evolutie progresiva ce
afecteazd preponderent persoanele tinere cu virsta 15-40 ani. Din cauza prevalentei mari,
scleroza multipla este una din cauzele principale de invalidizare neurologicd non-traumatica la
adultii tineri.in conformitate cu datele Federatiei Internationale de SM publicate in 2008
prevalenta SM in Europa variaza esential: Polonia-140; Austria -100;Republica Moldova -50;
Ucraina -48,4; Republica Belorus- 47; Federatia Rusa - 40.

Riscul de aparitie al sclerozei multiple creste in functie de:

-localizarea geografica sau locul in care persoana respectiva a copilarit. Astfel,s-a constatat ca
persoanele care au trdit in primii 15 ani din viatd in regiunile cu clima mai rece, au o
probabilitate mai mare de a face scleroza multipla, decit persoanele care au triit in regiunile mai
apropiate de ecuator in perioada copildriei. Persoanele care trdiesc in Europa de Vest au o
probabilitate mai mare de a dezvolta scleroza multipla, in schimb aceasta este neobisnuita la
americanii nativi (indienii americani), eschimosi si africani.

-istoric familial de SM in familie: persoanele care au o ruda de gradul intii (inclusiv un
frate geamadn monozigot) cu SM, au un risc crescut de a face aceastd afectiune.

- sexul: SM este de aproximativ trei ori mai frecventa la femei decit la barbati.

Scleroza multipla prezinta 4 tipuri de evolutie clinicd: recurent-remisivd, secundar-
progresiva, primar-progresiva si recurent-progresiva. La nivelul SNC procesele de inflamatie si
demielinizare au o distributie globala, afectand celulele neuronale:

1.1a nivelul substantei albe (leziuni active si leziuni cronice)

2.1a nivelul substantei cenusii.

3.1a nivelul substantei albe aparent normale.
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Obiectivele lucrarii

-Rolul B-interferonului in tratamentul SM.

-Aprecierea utilitatii tratamentului imunomodulator in corespundere cu tipul de evolutie
al SM.

-Evaluarea eficientei B-Interferonului in tratamentul recurentelor si profilaxiei acestuia.

Materiale si metode de cercetare

In studiu au fost inclusi pacientii care au primit tratament cu B-interferon (Rebif). Din
momentul inregistrarii preparatelor in RM -2001, preparatul Rebif a fost utilizat la 28 de
pacienti. Acest lot este insa neuniform Tn raport cu virsta, gradul de afectare a SN, tipul evolutiei
maladiei ,durata si doza administrarii preparatului. Pentru a demonstra eficienta tratamentului a
fost evaluat un pacient care a primit preparatul pe o durata de 2,5 ani.

Rezultatele obtinute

Pacientul A. reprezintd un caz elocvent de SM cert definitd in conformitate cu criteriile
McDonald, avand o evolutie recurent-remisiva.
La examenul neurologic s-au constatat urmatoarele simptoame si semne obiective :
Scaderea acuitatii vizuale, nistagmus spre stdnga, exagerarea uniformd a reflexelor osteo-
tendinoase, semne piramidale patologice (semnul Babinski pozitiv bilateral, ataxie cerebelara,
instabilitate in pozitia Romberg cu lateralizare spre stanga, probele de coordonare cerebelara

indice-nas, calcai-genunchi — cu inexactitate bilateral’). Semne de afectare a functiilor
sfincteriene de tip retentie urinara). Dereglari de memorie. Emotii echilibrate.
Caz clinic

Pacientul A. barbat. 33 ani, internat in Institutul de Neurologie si Neurochirurgie din
Moldova in mai 2009, pentru evaluarea starii actuale, la aparitia senzatiei de slabiciune in
membrele inferioare, accentuatd la mers. In anul 2004 a urmat puls-terapia, fird ameliorare.
Diagnosticul de SM a fost stabilit in anul 2006, in urma IRM cerebral prin intermediul careia au
fost vizualizate focare de demielinizare situate pereventricular, pind in prezent sau inregistrat 3
acutizari (anii 2005-2008). A inceput tratamentul cu Rebif in anul 2007, in prima saptamina cu
doza 22 mg s.c crescind treptat doza pind la 44mg s.c. in doze de 3 ori pe sdptamina, durata
tratamentului constituind 2,5 ani. Conform scalei EDSS/Kurtze: au fost stabiliti urmatorii indici:
parestezii pe membrele inferioare- 0,5; nistagmus spre stinga 0,3; dereglarea usoara a memoriei
0,1; dereglari sfincteriene -0,1; functia trunchiului cerebral -0,2.

Tabelul 1

Evaluarea functionalitatii diferitor sisteme dupa EDSS/Kurtzke la pacientul examinat

N/O Indicele Valoarea medie in | Valoarea medie in
anul 2007 anul 2009
1 Functionalitatea sistemului 1,0 0,9
piramidal

2 Functionalitatea cerebelului 1,4 1,3
3 Functionarea trunchiului cerebral 0,2 0,3
4 Functia senzitiva 0,5 0,4
5 Mictiunea si defecatia 0,1 0,2
6 Functionarea aparatului vizual 0,3 0,2
7 Functii psihice si mentale 0,1 0,1
8 Spasticitatea - -
9 Alte acuze - -
10 Total 3,0 3,0
11 Scorul EDSS 3,0 3,0

NOTA; (EDSS) -Expanded Disability Status Scale
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Discutii

Inflamatia este considerata substratul fiziopatologic care fundamenteaza majoritatea
teoriilor actuale ale patogeniei SM. Decizia de tratament a pacientilor cu SM trebuie sa ia in
considerare un algoritm complex cu parcurgerea urmatoarelor etape:stabilirea diagnosticului de
SM, evaluarea formei clinice si evolutive, evaluarea gradului de afectare in conformitate cu scale
clinice, identificarea simptomelor ce pot fi tratate separat, stabilirea schemei terapeutice,
monitorizarea evolutiei bolii, identificarea certd a puseelor.

Tratamentul imunomodulator al SM reprezintd o arie de un interes deosebit in ultimii 15
ani, avind ca scop general ameliorarea calitatii vietii pacientului cu SM si mentinerea
integritatii lor sociale maximal posibil.La pacientul studiat s-a stabilit o evolutie stationara a
maladiei, efectul pozitiv al tratamentului cu Rebif constd in faptul ca boala nu a progresat ,s-a
redus considerabil aparitia de noi focare , determinind o stabilitate a gradului de severitate si
handicap.

Criteriile de eligibilitate pentru tratamentul imunomodulator sunt:

e Diagnostic cert de SM, cu evolutie recurent remisiva sau secundar progresiva.

e B-interferonul reduce numarul puseelor (obiectivizate clinic prin IRM), reduce severitatea
bolii (apreciata ca ,,incarcare" de leziuni in secventa T2 a examenului IRM), incetineste rata
de progresie. Efectul terapeutic al interferonului este mai pronuntat la pacientii cu scor de
handicap (EDSS) mic.

e Interferonul previne aparitia de leziuni noi, fara a le influenta insd pe cele vechi.Initierea
precoce a tratamentului imunomodulator reduce numadrul recurentelor in primii doi
ani,determinind astfel o crestere a intervalul dintre recurente. Acest tratament este mai bine
suportat de pacientii tineri.

Contraindicatii ale tratamentului imunomodulator sunt:

e lipsa criteriilor de certitudine a diagnosticului de SM, forma primar-progresivd a SM,
tulburari psihiatrice 1n special depresia medie sau severa, sarcind in evolutie, intoleranta la
imunomodulatoare, afectiuni hematologice si hepatice grave, neoplazii.

Esecul terapeutic in tratamentul imunomodulator este definit prin: aparitia a 2 sau 3
recaderi In 6 luni sau cel putin 4 recaderi Intr-un an la un pacient care administreaza tratament
imunomodulator adecvat.

Efectele adverse:

e Reactii pseudogripale.

e Reactii alergice cutanate.

e Tulburari psihosomatice.

Pentru cresterea tolerabilitatii la tratament a fost Intreprins:introducerea in utilizare a
autoinjectoarelor care a redus reactiile alergice cutanate. Efectele adverse pseudogripale au fost
reduse prin cresterea treptata a dozei (pe parcursul a doua sdptamani), administrarea
medicamentului seara, administrarea de ibuprofen profilactic in primele sdptdmani de terapie si
suport (de obicei nursing). Rata complicatiei a scazut cu aproximativ 90% dupa 1 an (SM,
Federation 2008). Doar 5% dintre pacienti au intrerupt tratamentul din cauza efectelor adverse.
I[FNb1b poate precipita aparitia depresiei (peste 50% dintre pacienti suferd de depresie fara
terapie imunomodulatoare). Orice pacient care face depresie trebuie tratat imediat. Tratarea
acestia include psihoterapie si tratament medicamentos. In ceea ce priveste folosirea
interferonului 1n timpul sarcinii, acesta este listat in categoria C, ca medicament al céaror efecte
teratogene nu au fost demonstrate. Nu este recomandat aldptatul in timpul tratamenutului, desi nu
se stie dacd el se elimind sau nu prin laptele matern.

Concluzii

Exista o corelatie puternicd intre virsta pacientilor si scorul EDSS. Simptomatica SM
diferd in dependentd de virsta de debut a maladiei, durata si doza administrarii preparatului.
Utilizarea de Interferon in tratamentul imunomodulator la pacienti cu SM a micsorat gradul de
handicap al pacientilor, frecventa puseelor si gradul de severitate.
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HUCTEPUYECKHUE KOHBEPCUOHHBIE CUHIPOMbBI B HEBPOJIOTHUECKOM
KJIMHUKE
I'anuna I'op6aToBa
(Hayunsrii pykoBoautens — Moagosany W.B., npod.)
Kadenpa neBponorun ' YM® «Hukonae Tecremuniany»

Summary
Hysterical conversion syndromes in the neurological aspect

The number of patients with different hysterical neurological disturbances is about 9%. The
prevalence in population is 0,1-0,7%. The sex ratio between women and men is about 10:1; 1-
2% of the women suffer from hysterical neurological disturbances.

Deficiency in diagnostical criteria between somatic and functional disturbances leads to
incorrect diagnosis and as a consequence to the noneffective treatment. Many physicians can’t
diagnose the conversion syndrome correctly bacause of lack of information. That is why it is
necessary to find new diagnostical criteria which should be introduced in practice of neurologists
and other specialists in medicine.

Pe3rome

CoriacHo HCKOTOPBIM CTATUCTUYCCKHUM [JaHHBIM, B HCBPOJOIMYCCKHUX CTallUOHApax
KOJIMYECTBO OOJBHBIX C UCTEPHUUECKUMHU HEBPOJIOTUYECKUMU paccTpoiicTBamu gocTuraer 9%. A
pacrnpocTpan€HHOCTh cpean Hacenenust cocrasiset 0,1-0,7%, npuyém xeHmuHs! crpagaiot B 10
pa3 damie, B CBS3M C YE€M YaCcTOTa CpeOu JHI[ XEHCKoro rmosia jpocturaetr 1-2 %.
Hpe,unonaraeTc;I, YTO JJFOAU C BBICIIUM 06pa30BaHI/ICM HC MOJABCPIKCHBI PUCKY BO3HUKHOBCHUA
KOHBEPCHUOHHBIX CUH/IPOMOB.

BaxxHOCTb 1aHHO MPOOIEeMbI OATBEPKAAECTCS TEM, YTO JUATHOCTHUECKUE KPUTEPHH IS
mubdepeHIMalM OPraHUYeCcKOro M (PYHKIHOHAJIBHOTO PAaCcCTPOMCTB JOCTATOYHO CKYIHBI U
HCOJHO3HAYHbI, KaK CJICACTBUC, BOSHUKAIOT TPYAHOCTHU C HpaBHHBHOfI OCTAaHOBKOM JUar”Ho3sa, a
CJIEIOBATEIbHO W JICYCHMs JaHHBIX OOJBbHBIX. TpaguIMOHHBIM anroput™M padboOThl Bpauei
3aKJII0YaeTCd B HETAaTUBHOU AUArHOCTUKC KIMHUYCCKMMU U TMAPAKIMHUYCCKUMU METOHdaMU
WCCJIeIOBaHUS, HO OHU OKa3bIBalOTCS HEIPPEKTUBHBIMM B JAHHOM CJIy4ae W Hapsay c
HEOCBEJIOMJIEHHOCThIO Bpaueil B BOMPOCAX KOHBEPCHOHHOI'O CHUHAPOMA, IO3UTHBHAs
JTUArHOCTHKA TMPOBOAUTCS Ha HU3KOM YypoBHe. HeoOXonuMocTh BHEIApPEHHS HEKOTOPBIX
JUAarHOCTUYECKUX KPUTEPUEB B MEAUIMHCKYIO IPAKTUKY HEBPONATOJIOrOB M BpAadeH APYIrux
CIIENINAJILHOCTEN HE OCTABIISIET COMHEHHUH.
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