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ciggu ostatnich 5 lat istotnie poszerzyla si¢ wiedza o stwardnieniu rozsianym (SM)

u dzieci i mtodziezy. Ukazato sie wiele doniesiefi po§wieconych diagnostyce, patogene-

zie, przebiegowi klinicznemu i leczeniu tej choroby. Wiele istotnych zagadniefi wymaga

]ednak dalszych badaii. Niniejszy przeglgd omawia aktualny stan wiedzy na temat stwardnienia
rozsianego u dzieci oraz perspektywy jej rozwoju.

Definicje

W ciggu ostatnich 20 lat wzrosto zainteresowanie stwardnieniem rozsianym u dzieci (do
18 roku zycia). Od czasu opublikowania w 1987 r. pierwszego doniesienia o duzej grupie
dzieci dotknietych ta choroba! nie udato sie ustali¢ jej ogdlnie przyjetej definicji. Do roku
2001 kryteria rozpoznawania stwardnienia rozsianego u doroslych opieraly sie gtéwnie na
objawach klinicznych, rozsianych w czasie i przestrzeni.? Kryteria diagnostyczne, uwzgled-
niajace wyniki obrazowania przy uzyciu rezonansu magnetycznego (MR) opublikowano
w 2001 r.,3 a nastepnie zmodyfikowano w 2005 r.# Kryteria te maja jednak ograniczone za-
stosowanie u dzieci. Rozpoznanie u nich stwardnienia rozsianego zawsze stanowi wyzwanie,
zwlaszcza przed okresem dojrzewania. Przyczyng jest nietypowy obraz kliniczny i wyniki
badai laboratoryjnych i obrazowych, a takze szerokie spektrum choréb wystepujacych w tej
grupie wiekowej, ktére nalezy brad pod uwage w diagnostyce réznicowej.> Wyzwanie dla
klinicysty moze na przyktad stanowié réznicowanie pierwszego rzutu stwardnienia rozsia-
nego z ostrym rozsianym zapalemem mézgu i rdzenia kregowego (acute disseminated ence-
phalomyelitis, ADEM) u dzieci z pierwszym w zyciu epizodem demielinizacji, ze wzgledu na
podobiefistwo objawdw klinicznych obu chordb i brak pewnych markeréw laboratoryjnych
czy kryteridéw neuroobrazowych.

Poniewaz SM u dzieci wystepuje rzadko, dla poszerzenia wiedzy w tym zakresie konieczne
jest stworzenie wielooS§rodkowych miedzynarodowych grup badawczych. W 2002 r. utwo-
rzono Miedzynarodowg Grupe Badawczq Stwardnienia Rozsianego u Dzieci (International
Pediatric MS Study Group, www.ipmssg.org). W 2007 r. grupa ta sformutowata robocze defi-
nicje nabytych chor6b demielinizacyjnych osrodkowego uktadu nerwowego (OUN) u dzieci.
Utatwi to rozpoznanie stwardnienia rozsianego i poprawi wsp6lprace miedzy badaczami
zajmujacymi sie tym zagadnieniem.®

ROZPOZNANIE PIERWSZEGO EPIZODU DEMIELINIZACJI

Zgodnie z opracowanym1 kryteriami do rozpoznania ADEM (jednofazowego) konieczne
jest stwierdzenie zaréwno encefalopatii, jak i ob]awow w1eloogmskowego uszkodzenia
uktadu nerwowego. Czas trwania ADEM moze wynosi¢ do 3 miesiecy, a objawy kliniczne
i obraz MR moga si¢ zmieniaé. Natomiast zesp6t izolowanych objawéw klinicznych (clini-
cally isolated syndrome, CIS) moze mieé zar6wno charakter jedno-, jak i wieloogniskowy,
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Zapadalno$¢ i chorgbowos¢
oraz dane demograficzne

Mimo ze dokladna czesto$é wystepowania SM u dzieci
nie jest znana, dostepne sg dane dotyczace poszczegdlnych
krajéw czy oSrodkéw zajmujacych sie tym schorzeniem.
W kilku duzych opracowaniach”-1? odsetek dzieci i mto-
dziezy ze stwardnieniem rozsianym wynosi od 2,2 do 4,4%
wszystkich chorych. Wedtug danych z niektérych o$rod-
kéw zajmujacych sie SM u az do 10% pacjentéw choroba
rozpoczela sie przed 18 rokiem zycia.!! Badania popu-
lacyjne sugeruja nizszy odsetek, nieprzekraczajacy 1,7%
wszystkich przypadkéw stwardnienia rozsianego.!?13
Zapadalno§¢ na SM wéréd dzieci stanu Kalifornia wynosi
okoto 2 na 100 000 mieszkaficéw rocznie (dla poréwna-
nia zapadalno$¢ catkowita wynosi 14,2 na 100 000 oséb
rocznie). W wieloos§rodkowym badaniu przeprowadzonym
w Azji wykazano, ze u 12,5% chorych na stwardnienie roz-
siane pierwsze objawy pojawily sie przed 18 rokiem zycia.
U 42% pacjent6éw z tej grupy stwierdza sie postaé choroby
zajmujaca nerwy wzrokowe i rdzef kregowy.!4 Stwardnie-
nie rozsiane rzadko rozpoczyna si¢ przed 10 rokiem zycia.
Jak wynika z analizy duzych grup chorych, jedynie okoto
20% przypadkéw dziecigcego stwardnienia rozsianego za-
czyna sie ponizej tego wieku.!> Nie jest do kofica jasne,
czy zapadalno$¢ na SM u dzieci wzrosta w ostatnim czasie,
czy tez dzieki lepszym metodom diagnostycznym i poste-
powi wiedzy czedciej rozpoznaje sie SM w tej populacji
pacjentow.

DANE DEMOGRAFICZNE

Stosunek chtopcow do dziewczynek wsréd chorych
na stwardnienie rozsiane jest zmienny i zalezy od wieku.
Przed 6 rokiem zycia stosunek dziewczynek do chtopcow
wynosi 0,8:1. Miedzy 6 a 10 rokiem zycia osigga warto$¢
1,6:1, po 10 roku zycia wynosi 2,1:1, a u mtodziezy 1:3.1
Mimo ze u dorostych stwardnienie rozsiane wystepuje cze-
$ciej u 0s6b rasy bialej, w niektérych doniesieniach wyka-
zano znaczng zmienno$¢ rasowy i etniczng wsrdd dzieci
z Ameryki Pétnocnej. Wedtug danych z dwoch amerykan-
skich o$rodkéw zajmujacych sie stwardnieniem rozsianym
u dzieci zaobserwowano, ze odsetek oséb rasy czarnej
(Afroamerykan6w) (7,4 vs 4,3%) oraz Latynosow i pierw-
szego pokolenia rodzin emigrantéw urodzonego w Stanach
Zjednoczonych (Krupp i wsp. dane z 2009 r., niepubliko-
wane) jest wickszy niz wéréd dorostych, a wedlug jednego
osrodka wiekszy niz w ogdlnej populacji chorych z SM.
Badania prowadzone w oérodkach kanadyjskich i amery-
kanskich wskazuja, ze wiecej dzieci ze stwardnieniem roz-
sianym pochodzi z Karaibéw, Azji czy Bliskiego Wschodu
niz z krajéw europejskich!” (Krupp i wsp. dane z 2009 r.,
niepublikowane). Przyczyny wiekszego zréznicowania
etnicznego i rasowego w tej grupie chorych pozostaja
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niejasne. Wydaje sie, ze odgrywa tu role potaczenie wply-
wow genetycznych i Srodowiskowych oraz zmieniajgce
sie lokalne czynniki demograficzne (rosngcy w ostatnich
latach naptyw do Ameryki Péinocnej imigrantéw pocho-
dzenia pozaeuropejskiego).

Patofizjologia i immunologia

Dostepne sg nieliczne doniesienia poSwiecone zmianom
patologicznym u dzieci z SM i ADEM. Wiekszo$§¢ z nich
opisuje guzopodobne zmiany demielinizacyjne, co moze
w niektérych przypadkach sktaniaé do wykonania biop-
sji.18-22 Zmiany takie w badaniu neuropatologicznym ce-
chuja si¢ obecnoscig okolonaczyniowych gestych skupisk
limfocytow i makrofagéw, rzadko stwierdza sie wystepo-
wanie komorek B. Demielinizacje obserwuje sie przede
wszystkim w przestrzeni okotonaczyniowej, natomiast za-
zwyczaj nie dochodzi do uszkodzenia aksonéw.!? Nie jest
jasne, czy zmiany stwierdzane u dzieci ze stwardnieniem
rozsianym maja podobny charakter, czy tez réznig si¢ od
opisywanych u dorostych.?3

W patofizjologii stwardnienia rozsianego kluczowg role
odgrywaja komérki T. W znanych modelach immunolo-
gicznych choroby wykazano, ze aktywowane komoérki T
przekraczaja bariere krew-moézg i pobudzaja reakcje za-
palng w obrebie osrodkowego uktadu nerwowego.?* Ba-
dano odpowiedz komérek T na rézne czynniki stymulujgce
u dzieci ze stwardnieniem rozsianym. W niedawno opubli-
kowanym badaniu z udziatlem duzej grupy dzieci z demieli-
nizacyjnymi chorobami osrodkowego uktadu nerwowego,
cukrzyca typu 1 i urazami OUN wykazano w pordéwnaniu
z grupa kontrolng wzrost liczby obwodowych komérek
typu T w odpowiedzi na szereg autoantygenéw. U dzieci
z chorobami autoimmunologicznymi i urazami o$rodko-
wego ukfadu nerwowego zaobserwowano takze nieprawi-
dlowg wzmozong odpowiedZ przeciwko biatkom mleka
krowiego.2

Znaczenie krazacych przeciwcial przeciwko mielinie
u dorostych ze stwardnieniem rozsianym bylo przedmio-
tem wielu dyskusji. Szeroko omawiano role mielinowe;
glikoproteiny oligodendrocytéw (myelin oligodendro-
cyte glycoprotein, MOG), zlokalizowanej na zewnetrz-
nej blonie mielinowej i mogacej stanowié cel odpowiedzi
immunologicznej. Przy zastosowaniu tetrametréw wyka-
zano zwiekszenie stezenia przeciwcial przeciwko MOG
w surowicy u miodszych dzieci ze stwardnieniem rozsia-
nym, a takze u dzieci z objawami klinicznymi moggcymi
sugerowaé ADEM, niezaleznie od tego czy w pdzniejszym
okresie doszto do rozwoju stwardnienia rozsianego.2® Wy-
korzystujac komorki transfekowane mieling jako metode
wykrywania, wykazano obecno$¢ przeciwcial przeciwko
MOG u 38,7% pacjentdéw, u ktoérych do wystapienia cho-
roby doszto przed 10 rokiem zycia, natomiast w grupie
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o poczatku zachorowania miedzy 10 a 18 rokiem zycia
byly one obecne jedynie u 14,7%.2” Wykazano réwniez,
ze u okoto 20% dzieci ze stwardnieniem rozsianym, jak
réwniez u zdrowych oséb z grupy kontrolnej, obecne sg
w wysokim mianie, zarbwno surowicy, jak i w plynie
mébzgowo-rdzeniowym, przeciwciala o duzym powino-
wactwie skierowane przeciwko biatku podstawowemu mie-
liny. U dzieci z SM przeciwciala te obecne sg takze w plynie
mozgowo-rdzeniowym, a ich obecnos¢ jest $ciSle zwigzana
z wystepowaniem encefalopatii jako pierwszego objawu.28
Powyzsze badania wskazuja, ze przeciwciala przeciwko
biatkom mieliny odgrywajg istotng role nie tylko w dziecie-
cym stwardnieniu rozsianym, jednak ich obecnos¢ jest za-
zwyczaj zwigzana z encefalopatia jako pierwszym objawem
choroby, co z kolei moze wynika¢ z niedojrzatoéci uktadu
immunologicznego.

Ocenie poddano takze markery uszkodzenia aksonalnego
w plynie mézgowo-rdzeniowym. Wykazano, ze u wigkszo-
$ci dzieci ze stwardnieniem rozsianym sg one obecne w nie-
wielkim stopniu. W grupie chorych z wyraznymi objawami
klinicznymi stwierdzono w plynie mézgowo-rdzeniowym
zwickszone stezenie biatka tau,?? co moze odzwierciedla¢
nasilone uszkodzenie OUN.

Dla zrozumienia immunobiologii stwardnienia rozsia-
nego u dzieci i poszukiwania metod leczenia tej grupy
pacjentéw niezbedne s3 dalsze badania. Co wiecej, okre-
§lenie wiarygodnych markeréw biologicznych pozwolitoby
na rozpoznawanie i prognozowanie przebiegu tej choroby
w tej grupie wiekowe;.

Srodowiskowe i genetyczne
czynniki zwickszajace podatnos¢
na zachorowanie na stwardnienie
rozsiane u dzieci

Wykazano, ze pewne czynniki Srodowiskowe sprzyjaja
zachorowaniu na stwardnienie rozsiane u dorostych. Nie-
wiele jest natomiast badan po$wieconych temu zagadnieniu
u dzieci. Préby udowodnienia roli zakazenia wirusowego
jako czynnika wywolujacego stwardnienie rozsiane u do-
rostych zakonczyly si¢ niepowodzeniem ze wzgledu na
dtugi odstep miedzy ekspozycja na wirus a poczatkiem ob-
jaw6w. Badanie zalezno$ci miedzy zakazeniem wirusowym
a stwardnieniem rozsianym u dzieci moze przynie$¢ pozy-
tywne rezultaty, poniewaz czas miedzy infekcjg a zachoro-
waniem na stwardnienie rozsiane jest krétszy, a ekspozycja
na wirusy wérdd dzieci mniejsza. Wykazano jednoznacznie
w kilku badaniach po$wieconych temu zagadnieniu czestsze
wystepowanie przeciwcial przeciwko wirusowi Epsteina-
-Barr (Epstein-Barr virus, EBV) u dzieci z SM w poréwna-
niu z grupa kontrolng.!6-39-32 Nie zaobserwowano réznic
miedzy pacjentami ze stwardnieniem rozsianym a grupami
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kontrolnymi pod wzgledem obecnosci przeciwcial prze-
ciwko wirusowi cytomegalii (cytomegalovirus, CMV), wiru-
sowi opryszczki typu 1 (herpes simplex virus 1, HSV-1), ospy
wietrznej i parwowirusa B19, natomiast obecno$¢ przeciw-
cial przeciwko EBV wiaze sie z blisko trzykrotnie wigkszym
prawdopodobiefistwem zachorowania na stwardnienie
rozsiane.'® Dane pochodzace z US Pediatric MS Network
potwierdzaja istotny zwigzek miedzy zakazeniem EBV
a podatno$cig na zachorowanie na stwardnienie rozsiane
(ilorazy szans od 3,14 do 7,60 w zaleznosci od modelu).
Zwiazek ten nie zalezy od wieku w chwili oznaczenia prze-
ciwcial, plci, rasy i przynaleznosci etnicznej oraz obecno$ci
antygen6w zgodnosci tkankowej klasy HLA-DRB1.33
Istotnym wnioskiem plynacym z tego badania jest takze
stwierdzenie, ze przebycie zakazenia CMV zmniejsza ry-
zyko zachorowania na stwardnienie rozsiane o ponad 70%,
natomiast u oséb z allelem HLA-DRB1 przebycie zakazenia
wirusem HSV-1 obniza to ryzyko réwniez o 70%.33 Prze-
ciwnie, u 0séb bez allelu HLA-DRB1 obecno$é przeciwcial
przeciwko wirusowi HSV-1 zwieksza czterokrotnie ryzyko
zachorowania na stwardnienie rozsiane. Nie zostalo roz-
strzygniete zagadnienie czasu miedzy infekcja wirusowg
a jej wplywem na uklad immunologiczny, zwtaszcza odpo-
wiedzia na zakazenie wirusem Epsteina-Barr.

Wiele uwagi poSwieca sie takze szczepieniom, ostatnio
zwlaszcza przeciwko wirusowi zapalenia watroby typu B,
i zwigzanej z nimi mozliwosci zachorowania na stwardnie-
nie rozsiane. Mikaeloff>* wykazat w populacji francuskiej
brak zwigzku miedzy wystapieniem pierwszego rzutu SM
w wieku dzieciecym a szczepieniem w poprzedzajacych
3 latach.3* W tej samej pracy badacze zaobserwowali jed-
nak zwigzek miedzy szczepionka Engerix B a tendencja do
wzrostu ryzyka w dtuzszej obserwacji. Zjawisko to wymaga
dalszych badaf.

Ta sama grupa badaczy oceniala takze zwigzek miedzy
zachorowaniem na stwardnienie rozsiane w dziecifistwie
a narazeniem na bierne palenie.’* Wykazano blisko dwu-
krotne zwickszenie ryzyka wystapienia pierwszego rzutu
stwardnienia rozsianego w poréwnaniu z grupg kontrolng.
Ryzyko to bylo nawet wieksze, jezeli czas ekspozycji wyno-
sit co najmniej 10 lat.

Inaczej niz w stwardnieniu rozsianym u dorostych nie jest
znany wplyw witaminy D na podatno$¢ na wystapienie SM.
Wykazano jednak, ze stezenie 25-hydroksywitaminy D; ma
zwigzek z czestoScig rzutéw stwardnienia rozsianego u dzieci
(wzrost stezenia 25-hydroksywitaminy Dy o kazde kolejne
10 ng/ml zmniejsza ryzyko rzutu o 34%).3

Jedynie kilka badaf poswieconych jest czynnikom gene-
tycznym u dzieci ze stwardnieniem rozsianym. Z danych po-
chodzacych z US Pediatric MS Network wynika, ze podobnie
jak u dorostych obecnoéé¢ allelu uktadu zgodnosci tkankowe;j
HLA-DRB1 moze by¢ czynnikiem ryzyka rozwoju stwardnienia
rozsianego u dzieci. W wieloczynnikowych modelach, uwzgled-
niajacych wiek, pleé, rase, przynaleznos¢ etniczng i przebyte
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zakazenia wirusowe, wykazano, ze ryzyko zachorowania na
stwardnienie rozsiane dla nosiciela co najmnie;j jednego allelu
HLA-DRB1 rosnie od 2 do 4 razy w zaleznosci od zastosowa-
nego modelu.33 Jest to zgodne z obserwacjami z innych badan
poswieconych stwardnieniu rozsianemu u mfodziezy.>®

Aby wyjasnié szczegbtowe mechanizmy wywolujace po-
wstawanie choroby, niezbedne s3 dalsze badania poswiecone
genetycznym i srodowiskowym czynnikom ryzyka. Wyjasnie-
nie 1nterakc11 miedzy czynmkaml genetycznym1 a §rodowisko-
wymi moze takze pomdc zrozumie¢ mechanizmy molekularne
odpowiedzialne za proces chorobowy, a tym samym przyczynié
sie do rozwoju nowych metod leczenia.

Diagnostyka réznicowa

Do nietypowych objawéw mozna zaliczyé goraczke, en-
cefalopatie, postepujacy przebieg choroby, zajecie innych
uktadéw (w tym obwodowego uktadu nerwowego), brak
prazkéw oligoklonalnych i znacznie zwigkszona liczbe leuko-
cytéw w plynie mozgowo-rdzeniowym.3” Im wiecej stwier-
dza sie nietypowych cech i im mlodsze jest dziecko, tym
staranniej nalezy rozwazal rozpoznanie stwardnienia roz-
sianego. Podsumowanie diagnostyki roznicowej SM u dzieci
przedstawia tabela 1.

Szczegbtowy wywiad i ocena neurologiczna, wyniki te-
stow laboratoryjnych surowicy i ptynu mézgowo-rdzenio-
wego oraz badai neuroobrazowych mogg dostarczy¢ danych
pozwalajacych réznicowaé ostre choroby demielinizacyjne
oS$rodkowego uktadu nerwowego z innymi jednostkami cho-
robowymi. Ich szczegbtowe omowienie zawarte jest w ramce.

Objawy i przebieg kliniczny SM
u dzieci

OBJAWY KLINICZNE

Poréwnanie badan retrospektywnych i prospektywnych
wskazuje na znaczng zmienno$¢ poczatkowych objawdw
stwardnienia rozsianego. Wiekszo$¢ z tych réznic mozna wy-
jasni¢ obecnoscig objaw6w subiektywnych (np. czuciowych),
natomiast czesto$¢ wystepowania objawéw mozliwych do
obiektywnej oceny w badaniu przedmiotowym (np. rucho-
wych czy ataksji) w obu typach badan jest zblizona. Zacho-
rowanie w mlodszym wieku moze oznaczaé, ze niektore
uzyskane dane nie s dokladne (np. objawy uszkodzenia
przedniej czeSci drogi wzrokowe;j) i czesto do ich obiektyw-
nego potwierdzenia wymagane sg badania dodatkowe, takie
jak wzrokowe potencjaty wywolane (visual evoked potentials,
VEP) i (lub) koherentna tomografia optyczna (optical cohe-
rence tomography, OCT).38-39

W niektérych badaniach wykazano, ze encefalopatia
moze pojawic si¢ juz przy pierwszym epizodzie stwardnienia

rozsianego lub zapalenia nerwéw wzrokowych i rdzenia
kregowego (8-16%), zwlaszcza u mtodszych pacjentow.40-43
Zatem obecno$¢ encefalopatii nie przemawia raczej za okre-
§lona chorobg (SM vs ADEM), lecz $wiadczy o niedojrzato-
Sci uktadu nerwowego czy immunologicznego u miodszych
chorych. U dzieci czasami obserwuje si¢ napady drgawkowe
(29%), ktére moga by¢ jednym z objawéw encefalopatii
lub stanowi¢ objaw izolowany. Czesciej jednak stwierdza
sie je w przebiegu ADEM, rzadziej w stwardnieniu rozsia-
nym.

Wieloobjawowy poczatek u dzieci ze stwardnieniem roz-
sianym odnotowywano z rézna czestoscig (10-67%).%-10
Jednak jest on czesciej spotykany w samoograniczajacym sie
ADEM (72%) niz w stwardnieniu rozsianym (27%).44

PRZEBIEG KLINICZNY

W poczatkowym okresie w wiekszoSci przypadkéw
(85,7-100%) stwardnienia rozsianego u dzieci przebieg jest
rzutowo-remisyjny, czesciej niz ma to miejsce u dorostych
pacjentéw.7>19 Mimo ze u 62% chorych z rzutowo-remi-
syjnym stwardnieniem rozsianym (relapsing-remitting MS,
RRMS) dochodzi do calkowitego ustgpienia objawéw 45
nlek1edy w wyniku rzutu i niepetnego wycofania sie obja-
wOw moze pozostac pew1en stopiefi inwalidztwa. U niekt6-
rych pacjentéw w p6Zniejszym etapie choroby obserwuje sie
stopniowy powolny postep niesprawnosci, z naktadajgcymi
sie rzutami lub bez nich. Te postaé okreSla si¢ jako wtdrnie

postepujaca.

RZUTY

W kilku badaniach usredniony roczny wskaznik rzu-
tow u dzieci z SM przy czasie trwania choroby co najmnie;j
10 lat wynosi 0,38-0,87 dla calego okresu rzutowo-remisyj-
nego.10:46:47W jednym z badan przeprowadzonym w duzym
o$rodku zajmujacym sie SM wykazano, ze u chorych z po-
czatkiem zachorowania przed 18 rokiem zycia czesto$é
rzutow jest wicksza w pierwszych latach choroby w poréw-
naniu z dorostymi badanymi w tym samym o$rodku.*® Za-
obserwowano, ze objawy rzutéw w wickszosci przypadkow
wycofujg sie catkowicie, przynajmniej w fazie rzutowo-remi-
syjnej choroby (Fay i wsp., w druku). Wycofywanie sie obja-
wow rzutu jest szybsze u dzieci niz u dorostych (Sredni czas
trwania objawdw rzutu: 4,3 tygodnia u dzieci ze stwardnie-
niem rozsianym vs 6-8 tygodni u dorostych).4’

PROGRESJA CHOROBY

Mimo ze szybko§¢ narastania niesprawnosci jest in-
dywidualna niezaleznie od wieku zachorowania, z wiek-
szo$ci retrospektywnych badafi dotyczacych SM u dzieci
wynika, ze przy podobnym czasie trwania choroby
niesprawno$¢ u dzieci jest na og6t mniejsza niz u do-
rostych. Mediana czasu do osiggniecia w skali EDSS
(expanded disability status scale) 4 punktéw (wyrazny,
czesto nieodwracalny deficyt neurologiczny, pacjent jest
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w stanie przej$¢ samodzielnie co najmniej 500 metréw
bez pomocy) wynosit okoto 20 lat wéréd dzieci, nato-
miast u dorostych okoto 10 lat.’? Podobne dane mozna
znalezé w duzej europejskiej bazie danych stwardnienia
rozsianego EDMUS (European Database for Multiple
Sclerosis), gdzie poréwnano 394 chorych ze stwardnie-
niem rozsianym o poczatku w wieku dzieciecym (poni-
zej 16 roku zycia) z 1775 pacjentami, ktérzy zachorowali
w wieku dorostym.” Mediana czasu od zachorowania
do osiaggniecia w skali EDSS 4, 6 (zdolnos$¢ do przejscia
100 metréw za pomocy laski) i 7 punktdéw (zdolnos$é do
przej$cia mniej niz 10 metréw) wynosit odpowiednio 20,
29,9137 lat. Czas do osiagniecia 4 punktéw w skali EDSS
byt dtuzszy o 10 lat w poréwnaniu z dorostymi chorymi
na stwardnienie rozsiane, a u dzieci mtodszych niz 12 lat
nawet jeszcze dluzszy (28 lat). Dzieci ze stwardnieniem
rozsianym osiagaly te wartosci punktowe w skali EDSS
okoto 10 lat wczesniej (tj. w wieku 34,6, 42,21 50,5 roku
odpowiednio dla 4, 6 i 7 punktow).

Niezaleznie od wolniejszego postepu SM u dzieci ze
stwardnieniem rozsianym, wiek, w ktérym dochodzi do pro-
gresji choroby i pojawiania si¢ deficytéw neurologicznym, jest
o0 10 lat wczesniejszy niz u osob, ktére zachorowaly w wieku
dorostym. Jest to na og6t wiek, w ktérym zakfada sie ro-
dzine i rozpoczyna kariere zawodows. Konieczne sg badania
wplywu leczenia modyfikujacego przebieg choroby (disease-
-modifying therapies, DMT) na opdZnienie progresji stward-
nienia rozsianego u dzieci.

Zaburzenia funkcji poznawczych
1 psychospolecznych

Objawy w sferze psychospotecznej w przebiegu SM u dzieci
obejmuja wiele zagadniefi, takich jak pewno$¢ siebie,
obawy co do przysztosci, problemy w relacjach z rodzing
i przyjaciéimi, zaburzenia nastroju i zaburzenia funkgji po-
znawczych. Wiele dzieci na problemy z nauka, co wynika
z czestych nieobecnos$ci w szkole, zmeczenia i pogorsze-
nia funkcji poznawczych. W przeprowadzonych u dzieci
ze stwardnieniem rozsianym badaniach dotyczacych obaw
i uczué stosowano metody oceny ilo$ciowej, wykorzystujace
zar6wno kwestionariusze z pytaniami otwartymi, jak i bez-
posrednie rozmowy.>1-3* Konieczne jest podjecie dzialan,
ktére moga by¢ pomocne w rozwiazaniu tych probleméw.
Ponizej przedstawiono przeglad dostepnego pismiennictwa
dotyczacego zagadniefi psychospotecznych i funkgji po-
znawczych u dzieci z SM.

CZESTOSC WYSTEPOWANIA ZABURZEN PSYCHICZNYCH

Jak pokazano w tabeli 2, czesto$¢ wystepowania zaburzen
w sferze psychospotecznej i choréb psychicznych u dzieci
ze stwardnieniem rozsianym jest zmienna. Dane pozyskane
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z ustrukturalizowanego wywiadu (The Schedule for Affective
Disorders and Schizophrenia for School-Age Children — Pre-
sent and Lifetime Version, KSADS)>® wykazaly, ze 30-48%
dzieci ze stwardnieniem rozsianym lub schorzeniami pokrew-
nymi ma zaburzenia z kregu choréb afektywnych.’%%¢ Do
najczestszych choréb psychiatrycznych naleza: duza depresja,
zaburzenia lekowe, zaburzenia lekowo-depresyjne, napady
paniki, choroba dwubiegunowa i zaburzenia adaptacyjne.

MECZLIWOSC | JAKOSC ZYCIA

Gdy poréwnuje sie wyniki uzyskane u dzieci ze stward-
nieniem rozsianym i dobranej pod wzgledem wieku grupie
kontrolnej, a jako punkt odciecia ustala sie pigty percen-
tyl dzieci zdrowych, u 73% sposréd chorych spetnione s3
kryteria nasilonego zmeczenia.’?> W innym badaniu u 56%
miodych pacjentéw ocenianych za pomocy skali PedsQL
Multidimensional Fatigue Scale rozpoznawano zmeczenie
o érednim lub duzym nasileniu.’8

ZABURZENIA POZNAWCZE

Zaburzenia funkcji poznawczych wystepuja u okoto
30-75% dzieci ze stwardnieniem rozsianym. Réznica
w ocenie czestosci wystepowania zalezy od definicji zabu-
rzeh oraz od czasu trwania choroby w chwili oceny. 23960

Umiarkowane odchylenia, okreslane jako nieprawidlowe
wyniki w jednym teécie, wystepowaly u 59% badanych.®?
Obserwowano zaburzenla w zakresie uwagi (30%), nazy-
wania (19%) i funkcji jezykowych (139). Stwierdzano
takze op6Znienie przypominania w testach pamieci stowne;j
(19%) i wzrokowej (11%).°0 Powyzsze obserwacje znalazty
potwierdzenie w innych badaniach.’2

W pordéwnaniu z grupg kontrolng (sktadajacy sie z przy-
jaciét i kolegéw szkolnych) u dzieci ze stwardnieniem roz-
sianym stwierdzano zaburzenia wielu funkcji poznawczych.
Okoto 31% chorych spetniato kryteria rozpoznania zabu-
rzef poznawczych (nieprawidtowy wynik w przynajmniej
3 testach), u 3% stwierdzono nieprawidtowe wyniki w co
najmniej 2 testach. Jak uprzednio obserwowano, najbardzie;
uposledzone s3: pamieé, koncentracja i uwaga, rozumienie
stowne i funkcje wykonawcze. Z 19 pacjentéw z potwier-
dzonymi zaburzeniami poznawczymi u 28% wynik IQ wy-
nosit ponizej 90, natomiast u 8% ponizej 70. Mlodszy wiek
w chwili wystgpienia pierwszych objaw6w koreluje z mniej-
szym wynikiem 1Q,%2 co juz wczeéniej opisywano u dzieci
ze stwardnieniem rozsianym.>® Zaburzenia funkdji jezyko-
wych wystepowaly w 20-40% przypadkdw, najczesciej ob-
serwowano uposledzenie w zakresie rozumienia stownego.
Odmienny obraz zaburzen funkcji poznawczych stwierdza
sie u dorostych ze stwardnieniem rozsianym, u ktérych pro-
blemy jezykowe naleza do rzadkosci.®!

U dzieci ze stwardnieniem rozsianym pogorszenie funk-
cjonowania pojawia sie juz w pierwszych dwoch latach.52:60
Zaburzenia w zakresie funkeji poznawczych stwierdza si¢
u 409,203 a u 77% rozwijaja sie one w dalszej obserwacji.
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TABELA 1. ROZPOZNANIE ROZNICOWE W STWARDNIENIU ROZSIANYM U DZIECI, Z UWZGLEDNIENIEM PODTYPOW CHOROBY

Choroba Objawy kliniczne
Uktadowe SLE Choroba o podtozu autoimmunologicznym, zajmujaca wiele uktaddw, najczesciej dotyczy
choroby skory, stawodw i nerek
immunologiczne Do objawoéw neuropsychicznych nalezg incydenty udarowe, psychozy, plasawica
lub zapalne i encefalopatia'’®
Sarkoidoza Szalenie zréznicowany obraz kliniczny, z drgawkami u dzieci przed okresem dojrzewania
oraz neuropatiami nerwéw czaszkowych u starszych dzieci
Obserwuje sie objawy uszkodzenia podwzgdrza, takie jak moczéwka prosta, ponadto bole
gtowy, zaburzenia ruchowe i obrzek tarczy nerwu wzrokowego''6
Choroba Behgeta Posta¢ zapalenia naczyn, objawiajaca sie gtéwnie owrzodzeniami w obrebie btony $luzowej
jamy ustnej i narzadéw ptciowych oraz zapaleniem naczynidéwki oka
Zespot Sjogrena Zespot ten nalezy bra¢ po uwage, gdy dominujg objawy suchoéci $luzéwek (oczy, jama ustna)
Zespot Sjogrena moze dotyczy¢ zarbwno mozgowia, jak i rdzenia kregowego
Zapalenie mozgu Moze wystepowac tacznie z zapaleniem tarczycy typu Hashimoto, nalezy bra¢ pod uwage
Hashimoto to rozpoznanie u dzieci z encefalopatia i chorobami tarczycy w wywiadzie i zwigkszonym
stezeniem intratekalnych przeciwciat przeciwtarczycowych
Histiocytoza komdrek Choroba zwigzana ze zwiekszong liczbg makrofagoéw, zajmujaca wiele narzadow, w tym
Langerhansa uktad nerwowy!"’
Poczatek zazwyczaj w dziecinstwie, zajete moga by¢: skéra, kosci, miesnie, watroba, ptuca,
Sledziona i szpik kostny
Zakazenia Gruzlica Zazwyczaj obecne sg ogdlne objawy choroby, z goraczka i utrata masy ciata
i nowotwory Zajecie opon podstawy czaszki sugeruje gruzlice
HIV Do zajecia OUN w przebiegu zakazenia wirusem HIV dochodzi najczesciej w pierwszych
2 latach zycia, moze wystepowa¢ przed ujawnieniem sie innych objawow obnizonej
odpornosci, czesto jest pierwsza chorobg zwiazana z AIDS u dzieci'?0
HTLV Wirus powoduje przewlekte zakazenie, wystepujace ze zwigkszona czestoécig w obszarach
endemicznych. Zakazenie rozpoczyna sig od tagodnego nawracajacego zapalenia skéry
zajmujacego owfosiona skdre gtowy, nastepnie rozwija sie mielopatia
PML PML jest postepujaca chorobg uktadu nerwowego, spowodowang pierwotnym zakazeniem
lub reaktywacjg wirusa JC, wystepuje na ogoét u chorych z zaburzeniami odpornosci
Zakazenie wirusem Wirusowe zapalenie mézgu i zakrzepica naczyn zylnych mézgowia moga by¢
Herpes zapoczatkowane przez zakazenie wirusem z rodzaju Herpes
Neuroborelioza, choroba Zajecie nerwow czaszkowych i obwodowych obserwuje sie czesciej niz objawy ze strony
z Lyme OUN'23
Zakazenie Mycoplasma Czesta przyczyna encefalopatii i poprzecznego zapalenia rdzenia u dzieci; zespotowi ADEM
w przebiegu zakazenia Mycoplasma rzadko towarzyszy zapalenie nerwu wzrokowego
Choroba Chorobe nalezy bra¢ pod uwage, jezeli wystepuja objawy ze strony przewodu pokarmowego
Whipple'a i objawy neurologiczne o niewyjasnionej przyczynie, takie jak porazenie nadjadrowe,
rytmiczne mioklonie podniebienia czy ruchy gatek ocznych, otepienie z objawami
psychiatrycznymi lub objawy uszkodzenia podwzgérza'?’
Pierwotny chtoniak OUN Rzadko wystepuje u dzieci, lecz wieloogniskowe zajecie OUN moze objawia¢ sie
podobnie do stwardnienia rozsianego; badanie cytologiczne ptynu mézgowo-rdzeniowego
charakteryzuje sie duza swoisto$cia, lecz matg czutodcig'?8
Choroby CADASIL Zazwyczaj rozpoczyna sie w wieku $rednim epizodami naczyniowymi podobnymi do migreny
naczyniowe oraz zmianami w MR mdézgowia

26

U dzieci rodzicéw ze zdiagnozowanym zespotem CADASIL mozna mimo braku objawow
klinicznych, stwierdzi¢ zmiany w MR, takie jak obecno$¢ matych hiperintensywnych ognisk
w obrazowaniu T2 zaleznym zlokalizowanych okotokomorowo i w podkorowej istocie
biatej30
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Badania diagnostyczne

Zwiekszona liczba limfocytéw w ptynie mozgowo-rdzeniowym i wyniki badan laboratoryjnych sugerujace zajecie nerek lub obecno$¢ odpowiednich
przeciwciat

Wykazanie obecnosci ACE w ptynie mézgowo-rdzeniowym oraz zmiany w istocie biate]j zlokalizowane okotokomorowo, zajecie nerwédw czaszkowych
lub wzmocnienie opon w badaniu MR, biopsja potwierdza rozpoznanie

Patergia: pojawienie sie nowych zmian w miejscu wkifucia igty

Test Schirmera lub badanie w lampie szczelinowej w kierunku kseroftalmii
Badanie izotopowe $linianki lub biopsja $linianki dla wykazania kserostomii

Podwyzszone stezenie intratekalnych przeciwciat przeciwtarczycowych

Zmiany w OUN sg zlokalizowane najczesciej w okolicy podwzgoérza i przysadki
Opisywane sa takze objawy moézdzkowe zwigzane z obecnoscig obustronnych symetrycznych zmian w jadrze zebatym lub jadrach podstawy''8

Niewielkie lub umiarkowane zwiekszenie liczby komdrek i biatka w ptynie mézgowo-rdzeniowym
Odczyny skorne moga nie by¢ miarodajne, jezeli pacjent mieszka w rejonie endemicznym dla gruzlicy lub w dziecifstwie byt szczepiony szczepionka
BCG, lub gdy obecne sg zaburzenia odpornosci, co moze daé fatszywie ujemny wynik testu'®

W zawansowanej fazie choroby w obrazowaniu TK mézgu mozna stwierdzi¢ zanik mézgu i zwapnienia w obrebie jader podstawy, a takze zmiany
w istocie biatej i zanik obszaru $rodkowego w MR moézgowia

W ptynie mézgowo-rdzeniowym stwierdza sie zwiekszone miano przeciwciaf przeciwko HTLV. MR rdzenia zazwyczaj jest prawidtowy'?!

Zmiany w MR zlokalizowane sa na ogét podkorowo i sg niejednorodne, w pézniejszym okresie choroby obejmuja struktury potozone gtebiej i staja sie
rozlane'??

W obrazowaniu MR widoczne jest zajecie przysrodkowej czeéci ptata skroniowego, zakretu czotowego dolnego, wyspy i zakretu obreczy
Obecnoéc¢ zaburzen dyfuzji i zmian krwotocznych sugeruje zakazenie wirusem Herpes

W ptynie mézgowo-rdzeniowym stwierdza sie zwigkszona liczbe krwinek biatych i biatka, moga by¢ takze obecne prazki oligoklonalne'?4
W MR widoczne sg liczne zmiany hipointensywne w T1 i hiperintensywne w T2, nieulegajace wzmocnieniu i niepowodujace efektu masy'2®

W MR stwierdza sie niejednorodne asymetryczne zmiany hiperintensywne w sekwencji FLAIR i obrazach T2 zaleznych zlokalizowane w istocie szarej
i biatej'26

Rozstrzygajace znaczenie ma biopsja jelita cienkiego

Dla potwierdzenia rozpoznania konieczna jest biopsja aspiracyjna cienkoigtowa lub biopsja otwarta
Diagnostyka powinna zosta¢ przeprowadzona przed wtaczeniem steroiddw, poniewaz chfoniaki dobrze odpowiadajg na takie leczenie i badania
wykonane po rozpoczeciu terapii moga daé wynik fatszywie ujemny'2?

Badania genetyczne w poszukiwaniu mutacji w genie NOTCH3

Ciag dalszy na str. 28
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TABELA 1. Ciagg dlaszy ze str 27

Leukodystrofie

Choroby
mitochondrialne

Zespoét moyamoya

Migrena

Zapalenie naczyrn OUN

ALD

Choroba Krabbego

MLD

PMD

Ataksja dziecieca

z hipomielinizacjg OUN
(leukoencefalopatia

z zanikiem istoty biatej)

Choroba Alexandra

LHON

MELAS

Zespot Kearns-Sayre'a

Choroba zajmujgca naczynia mézgowia i charakteryzujaca sie uposledzeniem przeptywu
w duzych naczyniach przedniego kregu unaczynienia, z wytworzeniem krazenia obocznego
Objawy wynikaja zarowno z niedokrwienia OUN (udary, TIA), jak i mechanizmow
kompensacyjnych niedokrwienia (krwotoki, bole gtowy)

Typowe napady migreny zazwyczaj nie sprawiajg trudnoéci diagnostycznych, jednak aura
bez migreny lub nietypowe objawy moga stanowi¢ problem

Choroba charakteryzuje sie wieloogniskowymi objawami neurologicznymi,

z towarzyszacymi bolami gtowy, drgawkami, zaburzeniami zachowania oraz
wystepowaniem udaréw maézgu lub TIAS

Rozpoznanie moze by¢ trudne ze wzgledu na brak objawdw skérnych i ogdlnych

W potowie przypadkéw poczatek z objawami mézgowymi ma miejsce w dziecinstwie, 32
u pozostatych pacjentéw stwierdza sie objawy mozdzkowe lub adrenomieloneuropatie;
ta ostatnia wystepuje zwfaszcza u kobiet nosicielek, poczatek objawdw nastepuje miedzy
20 a 40 rokiem zycia

U wigkszosci dzieci objawy rozpoczynaja sie przed 6 miesiacem zycia, jako pierwsze
wystepuja: rozdraznienie, nastepnie sztywnos¢ i kurcze toniczne oraz zajecie obwodowego
ukfadu nerwowego; w obrazowaniu MR widoczne sg symetryczne zmiany podobne do
spotykanych w stwardnieniu rozsianym, zlokalizowane w obrebie o$rodka pétowalnego's3
Posta¢ mtodziencza rozpoczyna sie na ogét miedzy 4 a 20 rokiem zycia, objawia sig
czuciowo-ruchowa polineuropatia demielinizacyjna, bez zaburzen poznawczych

Moze doj$¢ do zajecia obwodowego uktadu nerwowego, co stwierdza sie czesciej u mtodszych
dzieci, u starszych czescie] wystepuja zaburzenia zachowania i zmiany psychiczne'4

U wigkszosci chorych poczatek zachorowania przypada na wczesny okres zycia, obserwuje
sie oczoplas, opdznienie rozwoju i postepujacy niedowtad spastyczny koriczyn dolnych,
niekiedy zajety jest takze obwodowy uktad nerwowy

Choroba o przewlektym postepujacym przebiegu, z okresowg deterioracja, wywotang
przez uraz lub chorobe wspétistniejgca'3®

U starszych dzieci obserwuje sie spastycznos$¢ i ataksje, ze stosunkowo dobrze
zachowanymi funkcjami poznawczymi

Objawy rozpoczynajg sie zwykle miedzy 6 a 15 rokiem zycia, od objawdw opuszkowych
oraz powoli postepujacej ataksji i obustronnego spastycznego porazenia koriczyn

Zazwyczaj choruja mezczyzni, najczestsza przyczyna jest mutacja w mitochondrialnym
DNA dotyczaca kompleksu | tancucha oddechowego

U pacjentéw stwierdza sie obustronng, przebiegajaca ostro lub podostro utrate wzroku
oraz zanik nerwu wzrokowego

Choroba charakteryzuje sie napadami wymiotow, kwasicg mleczanowa, wystepowaniem
miopatii, drgawek, epizodéw udaropodobnych i niskim wzrostem

Charakterystyczna jest triada objawéw: postepujaca oftalmoplegia zewnetrzna, zwyrodnienie
barwnikowe siatkéwki oraz objawy mézdzkowe

W ptynie mdzgowo-rdzeniowym stwierdza sie podwyzszone stezenie biatka, obecne moga
by¢ takze zaburzenia przewodzenia z blokiem

ACE - konwertaza angiotensyny, ALD — adrenoleukodystrofia, BCG - bacillus Calmette-Guerin szczepionka przeciw gruzlicy, CADASIL — mézgowa

-rdzeniowego, HIV — ludzki wirus niedoboru odpornosci, HTLV — ludzki wirus T-limfotropowy, LHON — dziedziczna neuropatia nerwu wzrokowego Lebera,
metachromatyczna, PML - postepujaca wieloogniskowa leukoencefalopatia, PMD — choroba Pelizaeusa-Merzbachera, SLE — toczen uktadowy trzewny,

Podsumowujac, w poréwnaniu z dorostymi ze stwardnie-
niem rozsianym, dzieci wydaja si¢ bardziej podatne na szybki
rozwdj zaburzefi tych funkcji. Mimo ze mechanizm rozwoju
zaburzefi poznawczych u dzieci ze stwardnieniem rozsianym
nie zostal w pelni wyjasniony, mozna oczekiwaé, ze badania
z zastosowaniem precyzyjnych metod obrazowych pozwolg
na zrozumienie tego zagadnienia. Na przyklad wykazano

w jednym z badan zwigzek miedzy wystepowaniem zabu-
rzet poznawczych a wielkoscig wzgorza i ciata modzelowa-
tego.* Podobne zjawisko stwierdza sie u dorostych chorych
na stwardnienie rozsiane, u ktérych wykazano $cisty zalez-
no$¢ miedzy zanikiem w obrebie wzgo6rza i zmianami w ciele
modzelowatym a obecnoscig zaburzeni funkcji poznaw-
czych.6-67
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Na obraz MR sugerujacy chorobe moyamoya skfada sie zmniejszenie przeptywu w przednim kregu unaczynienia i wyrazne krazenie oboczne przez
jadra podstawy i wzgorze

W MR widoczne sa jedno lub wiecej drobnych hiperintensywnych w T2 zmian, w poréwnaniu ze stwardnieniem rozsianym wieku dzieciecego jest ich

mniej, niezwykle rzadko obecne sa w strukturach gtebokich i okotokomorowej istocie biatej lub podnamiotowo, w moézdzku czy pniu mézgu's!

Do ustalenia rozpoznania konieczne jest niekiedy wykonanie arteriografii naczyhh mézgowych lub biopsji mézgu

ALD zajmuje zazwyczaj symetrycznie istote biatg okolicy ciemieniowo-potylicznej
Rozpoznanie ustala sie przez wykazanie w surowicy obecnoéci bardzo dfugotancuchowych kwaséw ttuszczowych

MR: czesto stwierdza sie symetryczne zajecie istoty biatej w okolicy ciemieniowo-potylicznej
Rozpoznanie ustala sie przez wykazanie zmniejszonej aktywnos$ci galaktocerebrozydazy

Jako test przesiewowy stosuje sie oznaczanie sulfatydéw w moczu

W obrazowaniu MR obecne sa rozlane zmiany w istocie biatej w obrazach T2 zaleznych, rzadko zmiany maja niewielkie nasilenie

W obrazowaniu MR czesto stwierdza sie symetryczne zajecie istoty biatej pdtkul mézgu; dodatkowo wszystkie lub tylko niektére zmiany
charakteryzuja sie podobnym sygnatem w sekwencji gestosci protonowej jak ptyn mdzgowo-rdzeniowy

W MR zajete sg zazwyczaj obustronnie okolice czotowe, widoczne sg zmiany torbielowate'36

Potwierdzenie rozpoznania uzyskuje sie u wiekszosci chorych dzieki badaniom genetycznym

Dostepne sa badania genetyczne

W MR widoczne sg cechy postepujace] leukoencefalopatii, a takze zwapnienia w jadrach podstawy lub strukturach gtebokich istoty biatej3’

autosomalna dominujgca arteriopatia z podkorowymi zawatami i leukoencefalopatig, FLAIR — sekwencja ttumienia sygnatu wolnego ptynu mézgowo-
MELAS — miopatia mitochondrialna, encefalopatia, kwasica mleczanowa, wystepowanie incydentéw udaropodobnych, MLD — leukodystrofia
TIA — przemijajace zaburzenia krazenia mézgowego, TK — tomografia komputerowa.

TRUDNOSCI W NAUCE

Zaburzenia funkgji poznawczych wigzg sie czesto z roz-
nymi trudno§ciami w nauce, na przyktad powtarzaniem
klasy, konieczno$cig zdawania powtdrnych egzamindw, czy
w niektorych przypadkach potrzebg indywidualnego toku
nauczania. Mimo ze podlozem wymienionych trudnosci
mogg by¢ zaburzenia funkcji poznawczych, przyczynami

Tom 6 Nr 52011 » Neurologia po Dyplomie

probleméw w nauce moze by¢ rowniez duza absencja
w szkole zwigzana z rzutami lub leczeniem, nasilone zme-
czenie, zaburzenia nastroju i inne objawy zwigzane z nie-
sprawnoscig. Do 31% dzieci chorych na stwardnienie
rozsiane wymaga pomocy lub zmiany programu nauczania
w zwigzku z zaburzeniami funkgji poznawczych, natomiast
14% z powodu choroby musi mie¢ zorganizowang nauke
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Ramka. Rozpoznanie réznicowe stwardnienia rozsianego
u dzieci — zasady postepowania

Jezeli zajete sg inne narzady, na przyktad stawy, nerki, pfuca czy
skéra, nalezy bra¢ pod uwage uktadowe choroby o charakterze
zapalnym

Gdy wystepuje goraczka, objawy obnizonej odpornos$ci oraz
zmiany ulegajace wzmocnieniu w badaniach obrazowych (takze
wzmocnienie w obrebie opon) nalezy bra¢ pod uwage zakazenia
OUN lub chtoniaka

Ogniskowe objawy neurologiczne i bole gfowy sugeruja ukfadowe
zapalenie naczyn

Postepujacy przebieg i symetryczne zmiany w MR oraz mozliwo$¢
zajecia obwodowego uktadu nerwowego moga sugerowac
leukodystrofie

Przebieg postepujacy, ze zmiennym nasileniem objawodw,
z towarzyszaca miopatia, neuropatia nerwu wzrokowego i udarami
moze sugerowac chorobe mitochondrialng

w warunkach domowych Pomoc zwigzana z naukq szkolng
obejmuje rozpoznanie problemu oraz wyjasnienie nauczy-
cielom i personeIOWI szkoty wptywu choroby na mozliwosci
uczenia si¢ pagjenta. W codziennym funkcjonowaniu w wa-
runkach szkolnych pomocne moga byé: dodatkowy czas
na rozwigzywanie zadaf testowych, zapewnienie miejsca
siedzacego z przodu klasy, dodatkowy czas na przemiesz-
czanie sie z klasy do klasy. Niektére dzieci mogg potrzebo-
wac takze pomocy opiekuna i zapewnienia indywidualnego
toku nauczania.

TABELA 2. OBJAWY PSYCHOSPOLECZNE
W STWARDNIENIU ROZSIANYM U DZIECI

Objawy psychospoteczne Stwardnienie rozsiane u dzieci

Czestos¢ wystepowania 14-730°258138.139

zmeczenia

Powikfania 0-489,63.138,139
psychiatryczne
Czgstosé wystgpowania 0-779%52.62.138
zaburzen poznawczych

Pamie¢ operacyjna
Koncentracja i uwaga

Najczestsze zaburzenia
poznawcze

Szybko$¢ przetwarzania danych
Funkcje wykonawcze

Zaburzenia jezykowe i rozumienie
mowy 52:69.63,140

Powtarzanie klasy, niepowodzenia
podczas egzaminow, koniecznosé
modyfikacji planow edukacii,
indywidualny tok nauki

Nastepstwa zaburzen
poznawczych
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POMOC W FUNKCJONOWANIU PSYCHOSPOLECZNYM

Do$wiadczenia wlasne autordw, zebrane w ,,Teen Adven-
ture Program”, skierowanym do miodziezy ze stwardnie-
niem rozsianym wskazuja, ze programy takie pomagajg
miodym ludziom w radzeniu sobie z choroba, poniewaz
umozliwiaja dzielenie sie do§wiadczeniami i tworzenie wiezi
zapewniajacych wsparcie. Programy takie mogg przybierad
postaé zorganizowanych obozdw, warsztatdw i seminariow.
Dzigki nim chore dzieci otrzymujg wsparcie w radzeniu
sobie z poczuciem innosci i osamotnienia, a takze potrafi
sie lepiej porozumiewaé z pracownikami ochrony zdrowia.
Zwigksza to pewnos¢ siebie. Celem takich programéw jest
takze zapewnienie miejsca do edukacji i nauki wzajemnego
wspierania sie. Wiele mozliwosci w tym zakresie daje inter-
net czy inne formy komunikagji spotecznej. Inng niezwykle
istotng formg wsparcia w radzeniu sobie i akceptacji dia-
gnozy sa materialy edukacyjne dla chorych i ich rodzin do-
tyczace stwardnienia rozsianego u dzieci, przygotowywane
przez Narodowe Towarzystwo Stwardnienia Rozsianego czy
specjalistyczne os$rodki zajmujace si¢ leczeniem tej choroby
u dzieci.

Badania diagnostyczne

BADANIE PLYNU MOZGOWO-RDZENIOWEGO

Wynik badania plynu mézgowo-rdzeniowego u dzieci
ze stwardnieniem rozsianym moze si¢ zmieniaé wraz
zwiekiem. Zwykle w plynie stwierdza si¢ krwinki biate w liczbie
0-50 w ul, z przewagg limfocytow.®® Wykazano jednak, ze
u dzieci ponizej 11 roku zycia mogg przewazaé granulocyty
obojetnochtonne.®”

Mimo ze w jednym badaniu wykazano obecnoé¢ prazkéw
oligoklonalnych (oligoclonal bands, OCB) u az 92% dzieci
ze stwardnieniem rozsianym,>® inne doniesienia wskazuja,
ze u mfodszych dzieci prazki oligoklonalne wystepuja znacz-
nie rzadziej (u 43% w poréwnaniu z 64% u mtodziezy).%”
W przeciwiefistwie do powyzszych wynikéw w ADEM prazki
oligoklonalne stwierdza sie w 0-29% przypadkéw.*0:41,68,70
Wedtug danych z francuskiej bazy KIDMUS 94% dzieci,
u ktérych stwierdzono prazki oligoklonalne (69 z 72), zacho-
rowato na stwardnienie rozsiane.”!

Wykazano, ze podwyzszony indeks immunoglobulin IgG
wystepuje u 68% mlodziezy chorej na stwardnienie rozsiane
(powyzej 11 roku zycia), lecz tylko u 35% miodszych pacjen-
tow (do 11 roku zycia).®® Wydaje sie, ze wartosci te zalezg ra-
czej od wieku pacjenta niz od czasu trwania choroby. Roznice
wynikéw plynu moézgowo-rdzeniowego u mlodszych dzieci
zarowno pod wzgledem wskaznika IgG, jak i profilu komér-
kowego w powtarzanych badaniach zwykle znikajg (Srednio
19 miesiecy od pierwszego badania), co wskazu]e na obecnoéé
przemijajacego zjawiska immunologicznego zwigzanego z po-
czatkiem zachorowania.
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OCENA WIDZENIA

U dorostych ze stwardnieniem rozsianym wykazano malg
przydatnos¢ standardowych tablic Snellena do oceny dyskret-
nych zaburzef widzenia.”? Wiecej szczegétowych i doktadnych
informagji na temat ostroéci widzenia u dzieci mozna uzyskaé
z wykorzystaniem tablic Sloan (low-contrast visual acuity, LCLA).

Przydatne u dzieci ze stwardnieniem rozsianym jest takze
badanie wzrokowych potencjatéw wywotanych z zastoso-
waniem stymulacji wzorem naprzemiennej szachownicy.
Wykazano, ze prawie u potowy chorych dochodzi do wy-
dtuzenia latencji, co wskazuje na istnienie ogniska demielini-
zacji jeszcze przed pojawieniem sie objawéw klinicznych. 68

Koherentna tomografia optyczna, stosowana poczatkowo
w diagnostyce jaskry, rowniez jest przydatna u dzieci ze stward-
nieniem rozsianym. Badanie to wykorzystuje swiatto o dlugo-
§ci fali zblizonej do podczerwieni do oceny grubosci warstwy
wldkien nerwowych (retinal nerve fiber layer, RNFL), zawie-
rajacej jedynie aksony niezmielinizowane. Wykazano, ze bada-
nie to dokladnie ocenia grubo$¢ warstwy widkien nerwowych
u chorych ze stwardnieniem rozsianym, a jego wyniki koreluja
z zanikiem nerwu wzrokowego.3? ¥acznie, wzrokowe poten-
¢jaly wywolane, koherentna tomografia optyczna i ocena za
pomocg tablic Sloan mogg dostarczy¢ danych pozwalajacych
na potwierdzenie przebytego epizodu zapalnego w nerwie
wzrokowym u dzieci ze stwardnieniem rozsianym. Takie po-
stepowanie moze by¢ pomocne w rozpoznawaniu stwardnie-
nia rozsianego lub monitorowaniu postepu choroby.

REZONANS MAGNETYCZNY

W jednym z badan z udzialem niewielkiej grupy dzieci
ze stwardnieniem rozsianym zaobserwowano mniejszg liczbe
zmian w obrazach T2 zaleznych oraz czestsze wystepowa-
nie wiekszych ognisk w poréwnaniu z dorostymi.*? Jednak
nowsze dane uzyskane u chorych w poczatkowym okresie za-
chorowania wskazuja, ze u dzieci stwierdza si¢ wiekszg liczbe
zmian w pierwszym badaniu MR niz u dorostych, zwlaszcza
w pniu mézgu i mézdzku. Obserwagja ta jest niepokojaca, po-
niewaz zarowno wieksza liczba zmian, jak i zajecie m6zdzku
oraz pnia mbzgu zwigzane s3 z gorszym rokowaniem u do-
rostych. Ponadto najnowsze doniesienia wskazujg na wickszy
udziat komponentu zapalnego u dzieci ze stwardnieniem roz-
sianym w poréwnaniu z dorostymi. U pacjentéw, u ktorych
poczatek zachorowania nastapil w wieku dzieciecym, stwier-
dza si¢ wieksza liczbe zmian w obrazach T2 zaleznych.3?

Zmiany w mézgowiu u mfodszych dzieci (ponizej 11 roku
zycia) w chwili zachorowania sg wigksze, mniej ostro odgra-
niczone i czesto zlewne. Zmiany takie, stwierdzane w ob-
razowaniu T2 zaleznym u mtodszych dzieci, mogg zanikaé
w kolejnych badaniach, odwrotnie niz u nastolatkéw czy
dorostych, co wskazuje, ze mechanizm rozwoju choroby
w dojrzewajacym mézgu, w tym proces zapalny, moze mie¢
odmienny charakter niz u oséb starszych.*3

W kilku badaniach oceniano przydatno$¢ magnetycz-
nego rezonansu w diagnostyce stwardnienia rozsianego
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u dzieci.”37”> W kazdym z nich wykazano duza swoistos¢,
lecz wzglednie matg czutosé.”® Konieczne jest opracowanie
kryteriéw diagnostycznych MR dla dzieci ze stwardnieniem
rozsianym, ktére beda uwzgledniaé zwigzane z wiekiem réz-
nice miedzy mtodszymi dziemi a mtodzieza.

Leczenie modyfikujace przebieg
choroby u dzieci ze stwardnieniem
rozsianym

W terapii postaci rzutowo-remisyjnej stwardnienia rozsia-
nego u dorostych stosowanych jest kilka rodzajéw leczenia
modyfikujacego przebieg choroby. Do lekéw pierwszego
rzutu nalezg: octan glatirameru (glatiramer acetale, GA),
podawany domie$niowo i podskérnie interferon B-1a oraz
podawany podskérnie interferon B-1b. Do lekéw drugiego
rzutu naleza mitoksantron i natalizumab. W badaniach dru-
giej fazy oceniano takie leki, jak rytuksymab, daklizumab
i cyklofosfamid (CTX) oraz stosowane jako leczenie skoja-
rzone podawane co miesigc steroidy lub immunoglobuliny.
Oceniano takze skuteczno$é podawanej doustnie kladry-
biny”” i fingolimodu’® u dorostych.””-79-82 Ponizej przedsta-
wiono najnowsze dane dotyczace stosowania wymienionych
metod leczenia u dzieci ze stwardnieniem rozsianym.

INTERFERON j

W kilku retrospektywnych pracach opisano zastoso-
wanie interferonu B-1a u dzieci. Czas obserwacji wynosit
od 12 do 48 miesiecy. Interferony B-1a i 1b wydaja sie
bezpieczne i dobrze tolerowane, aczkolwiek do zaprze-
stania przyjmowania leku dochodzito w 30-50% przy-
padkow.>*83-86 U wielu dzieci przyjmujacych interferon
(35-65%) wystapily objawy grypopodobne. Innymi cze-
stymi objawami niepozgdanymi byly: leukopenia (8-27%),
trombocytopenia (16%), niedokrwisto$¢ (12%) i przemija-
jacy wzrost aktywnoéci transaminaz (10-62%).

Nieprawidtowe wyniki prob watrobowych mogg byé
wyrazniejsze u mlodszych dzieci leczonych interferonem.8”
Podwyzszone parametry watrobowe stwierdzano zazwyczaj
u dzieci ponizej 10 roku zycia.8*8” Wydaje sie, ze czasowe
zaprzestanie podawania interferonu prowadzi do normaliza-
gji préb watrobowych u dzieci, a ponowne wiaczenie leczenia
jest zazwyczaj bezpieczne po krotkiej przerwie.84-87

Ponad 2/3 dzieci leczonych iniekcjami podsk6rnymi inter-
feronu B-1a zgtasza objawy niepozadane w miejscu podania
leku. W trwajacej 1,8 roku obserwacji u okoto 6% doszto
do rozwoju ropnia, a u 6% martwicy w miejscu iniekcji.8”
U dzieci leczonych interferonem B-1b jedynie u 20% star-
szych niz 10 lat i 25% wér6d mtodszych zaobserwowano nie-
wielkie objawy niepozadane w miejscu podania leku (Sredni
czas obserwacji wynosit 33,8 miesigca), ktére nie wymagaty
zaprzestania leczenia.$*
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Dawkowanie interferonu u dzieci nie zostato ustalone.
Jednak wiekszo$¢ pacjentéw dobrze toleruje dawki poda-
wane zgodnie z protokolem ustalonym dla dorostych lub
stopniowe zwiekszanie dawki do 30 ug interferonu B-1a raz
w tygodniu domie$niowo czy 22 ug albo 44 ug interferonu
B-1b trzy razy w tygodniu domig$niowo lub podskérnie.
Dzieci powyzej 10 roku zycia dobrze tolerujg podawanie
petnych dawek interferonu B-1b, aczkolwiek w mlodszej
populacji mozna zaobserwowaé objawy nietolerancji.?

Skuteczno$¢ interferonu B u dzieci nie byta dotychczas
oceniania w randomizowanych kontrolowanych badaniach
klinicznych. Ghezzi i wsp.8® w prospektywnym otwartym
badaniu z udziatem 52 dzieci ze stwardnieniem rozsianym
leczonych interferonem B podawanym domig$niowo wy-
kazali zmniejszenie u$rednionego rocznego wskaznika rzu-
tow.8%90 Brakuje danych pochodzacych z kontrolowanych
préb klinicznych, mogacych potwierdzi¢ hamujacy wplyw
interferonu B na postep niesprawnosci u dzieci. Podobnie
nie dysponujemy danymi odno$nie wptywu tego leczenia na
obraz magnetycznego rezonansu u dzieci.

OCTAN GLATIRAMERU

Jedynie trzy retrospektywne badania kliniczne po$wiecono
stosowaniu octanu glatirameru u dzieci.???1:92 Lek jest do-
brze tolerowany, a objawy nlepozqdane to typowe odczyny
w mlejscu 1nlekc11 i wystqpu]qcy rzadko przemijajacy bol
w klatce piersiowej.3%?2 Usredniony roczny wskaznik rzutéw
maleje w trakcie terapii.”? Z powodu matej liczby chorych
nie mozna jednak wnioskowac o skutecznosci tego leczenia.

LECZENIE IMMUNOMODULACYIJNE LUB CYTOTOKSYCZNE

W niewielkiej grupie dzieci otrzymujacych leczenie mody-
fikujace przebieg choroby nadal dochodzi do rzutéw stward-
nienia rozsianego. Dotychczas nie opracowano kryteriow
okreslajacych zatrzymanie postepu stwardnienia rozsianego
u dzieci. W praktyce klinicznej przyjmuje sie, ze zanim uzna
si¢ dane leczenie za suboptymalne, konieczna jest co najmniej
6-miesieczna obserwacja. Nadal jednak pozostaje to tematem
dyskusji, niektorzy uznaja, ze leczenie jest suboptymalne,
jezeli w ciagu roku dochodzi do co najmniej jednego rzutu
(stwierdzanego klinicznie lub w obrazowaniu MR) albo ob-
serwuije sie postep choroby.

Leki 1mmunomodulacy]ne i cytotoksyczne, stosowane
w terapii stwardnienia rozsianego u dorostych w przypad-
kach braku skuteczno$ci interferonu f lub octanu glatira-
meru, byly podawane takze u dzieci, co zostanie oméwione
ponizej. Brakuje doniesiefi o stosowaniu u dzieci ze stward-
nieniem rozsianym lekéw podawanych doustnie, takich jak
kladrybina czy fingolimod.

NATALIZUMAB

Lek ten jest dobrze tolerowany u dzieci ze stwardnieniem
rozsianym, u ktérych terapia pierwszego wyboru okazata
sic nieskuteczna. Obserwowano zmniejszenie czestoSci

rzutéw, a w obrazowaniu MR stwierdzano mniejszg liczbe
zmian ulegajacych wzmocnieniu (Yeh E i wsp., dane niepu-
blikowane, 2009).93:** Brakuje doniesiefi o wystepowaniu
postepujacej wieloogniskowej leukoencefalopatii u dzieci
leczonych natalizumabem.

MITOKSANTRON

Brakuje opublikowanych doniesiefi dotyczacych stoso-
wania mitoksantronu u dzieci. Wyjatkiem s3 dane doty-
czace kilku przypadkéw obserwowanych w US Pediatric
MS Centers of Excellence.” Stosowanie mitoksantronu
wymaga szczeg6lnej ostroznosci ze wzgledu na opisywane
powazne dzialania niepozadane, takie jak biataczka czy
kardiomiopatia.

RYTUKSYMAB
Opublikowano jeden opis przypadku stosowania rytuksy-
mabu w stwardnieniu rozsianym u dzieci.

CYKLOFOSFAMID

W jednym doniesieniu opisano grupe dzieci z rzutowo-
-remisyjnym stwardnieniem rozsianym, o duzym odczynie
zapalnym i szybkiej progresji mimo leczenia lekami pierw-
szego rzutu, u ktérych wlaczono cyklofosfamid.?” Wskutek
tego leczenia uzyskano zmniejszenie lub stabilizacje liczby
rzutéw oraz wyniku w skali EDSS u wiekszo$ci pacjentéw.
Potowa dzieci leczonych cyklofosfamidem wymagata p6z-
niej terapii skojarzonej lub stosowania innego leku drugiego
rzutu. Jedynie 1/3 pacjentéw mogta powrécié do lekow
pierwszego rzutu. U prawie wszystkich dzieci leczonych
cyklofosfamidem zaobserwowano dziatania niepozadane,
czasami powazne, takie jak nieplodno$é, osteoporoza czy
rak in situ komoérek urotelialnych pecherza moczowego.
Dlatego nalezy wnikliwie rozwazy¢ stosowanie tej metody
terapii u dzieci.

Podsumowujac, interferon B i octan glatirameru sg do-
brze tolerowane u dzieci. Jednak niezbedne jest doktadne
monitorowanie mozliwych dziatafi niepozadanych. Do-
stepne s3 nieliczne i ograniczone dane dotyczqce lekéw
drugiego rzutu w terapii stwardnienia rozsianego u dzieci.
Dlatego mozna rozwazal takie leczenie w przypadkach
opornych na inny rodzaj terapii, biorac jednak po uwage
zarébwno dzialania niepozadane, jak i korzys¢, jaka moze
odnies¢ pagjent.

Leczenie objawowe w stwardnieniu
rozsianym u dzieci

Leczenie objawéw choroby moze zapewni¢ optymalng
jako$¢ zycia i dobre funkcjonowanie. Pomocne sg w tym
odpowiednio dobrane metody rehabilitacji, wyposazenie
w niezbedny sprzet, Srodki pomocnicze i leki. Leczenie
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objawowe ma zastosowanie w przypadku spastycznosci,
zmeczenia, drzenia, objawéw o charakterze napadowym,
zaburzefi poznawczych i dysfunkcji zwieraczy pecherza
moczowego i odbytu. Niewiele badafi klinicznych doty-
czy dzieci ze stwardnieniem rozsianym, dlatego przedsta-
wione ponizej sposoby leczenia majg jedynie uzasadnienie
empiryczne i nie zostaly zaaprobowane przez US Food and
Drug Administration.

W tagodzeniu objawéw spastycznosci korzystny wplyw
majg éwiczenia rozciggajace i zwiekszajace zakres ruchéw.
Przy nasilonych objawach mozna stosowaé leki podawane
doustnie, takiej jak baklofen, tizanidyna czy benzodiaze-
piny. Konieczne jest takie dobranie dawki, aby w miare
mozliwoséci unika¢ dzialai niepozadanych, w tym sedacji.”®
Zmniejszenie spastycznosci mozna uzyskac stosujac toksyne
botulinows, jednak leczenie to ma wiele ograniczen, takich
jak krotki czas dziatania (zazwyczaj 3-6 miesiecy), wzgled-
nie duzy koszt terapii i mozliwo§¢ wytworzenia przeciw-
ciat neutralizujacych przy powtarzanych iniekcjach leku.””
U dzieci ze stwardnieniem rozsianym rzadko pojawia sie
spastyczno$¢ oporna na leczenie. W tych przypadkach sku-
teczny moze okazaé sie podawany dokanatowo baklofen.
Proby takiego leczenia przynosza rezultaty u doroslych ze
stwardnieniem rozsianym i dzieci z mézgowym porazeniem
dzieciecym. 100

Czestym objawem stwardnienia rozsianego u dzieci
jest zmeczenie. Wystepuje ono czeSciej niz wynikatoby
to z wspolistniejacej depresji, wyczerpania spowodo-
wanego wysitkiem fizycznym lub ekspozycja na wysokie
temperatury, zaburzefi snu czy zaburzef zwieraczowych.
Postepowanie w przypadkach zmeczenia powinno roz-
poczynaé sie od préb tagodzenia choréb, mogacych by¢
jego podlozem. Znane s kazuistyczne opisy stosowania
w przypadkach zmeczenia u dzieci ze stwardnieniem roz-
sianym takich lekéw, jak amantadyna,'?! modafiny]102:103
czy metylfenidat. Obecnie trwa badanie kliniczne ocenia-
jace skuteczno$¢ kwasu acetylosalicylowego w leczeniu
zmeczenia u doroslych ze stwardnieniem rozsianym,!04
jednak z powodu mozliwosci powiktah w postaci zespotu
Reye’a nie prébowano stosowaé go u dzieci. Poprawe pod
wzgledem sity mieSniowej i mozliwosci poruszania sie
u dorostych ze stwardnieniem rozsianym zaobserwowano
po leczeniu antagonistami kanatu wapniowego (4-amino-
pirydyna i 3,4-aminopirydyna),!03-10% lecz nie stosowano
ich u dzieci.

Drzenie i ataksja w przebiegu stwardnienia rozsianego,
spowodowane uszkodzeniem modzdzku, trudno poddaja
sie leczeniu. W terapii drzenia u dorostych i wynikajacego
z niego uposledzenia funkcjonalnego probowano stosowac
takie metody, jak rehabilitacja, odpowiednie przyrzady po-
mocnicze czy gleboka stymulacja mézgu.10%110

W leczeniu zaburzefi zwieraczy pecherza moczowego
podaje sie leki zwalczajace zakazenie i Srodki hamujgce
dziatanie mie$nia wypieracza. W jednym z ostatnich badan
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wykazano, ze w terapii zaburzefi zwigzanych z uposle-
dzeniem funkcji mig$nia wypieracza u dzieci tolterodyna
okazala sie skuteczniejsza i lepiej tolerowana niz oksybu-
tynina.'!! U niektérych dzieci w leczeniu retencji moczu
mozna zalecal jednorazowe cewnikowanie pecherza.
W nykturii prowadzacej do zaburzefi snu, nieodpowiada-
jacej na ograniczenie podazy pltyndw, korzystne dziatanie
moze mie¢ desmopresyna podawana w postaci aerozolu
donosowego. Czgstym problemem sg zaparcia, zwlaszcza
u dzieci z ogramczonq mozliwoscig poruszania sie. W te-
rapii zapar¢ zaleca sie modyfikacje diety, zwiekszenie ilosci
przyjmowanych ptynéw, zwickszenie aktywnosci fizycznej,
$rodki zmiekczajgce stolec i zwiekszajace jego objetosc.

U dzieci ze stwardnieniem rozsianym rzadko korzysta sie
z leczenia objawowego. Nalezy bra¢ pod uwage ich empi-
ryczne stosowanie oraz role badan klinicznych w okresleniu
mozliwych korzysci i ryzyka.

Podsumowanie i perspektywy
na przyszlos¢

Poprawa opieki nad dzie¢mi chorymi na stwardnienie roz-
siane nadal niesie ze sobg wiele wyzwan. Naleza do nich:
zrozumienie patofizjologii choroby, z uwzglednieniem aspek-
téw immunologicznych, genetycznych i wynikéw badah
neuroobrazowych, co moze przyczyni¢ sic do poprawy
w postepowaniu terapeutycznym. Co wigcej, poniewaz
stwardnienie rozsiane rozpoczynajace sic w wieku dziecie-
cym moze by¢ zblizone pod wzgledem patomechanizmu do
pierwszych incydentéw tej choroby w wigkszym stopniu
niz stwardnienie rozsiane o poczatku p6zniejszym, badania
prowadzone u dzieci moga dostarczy¢ wielu istotnych in-
formacji pomocnych w zrozumieniu immunopatogenezy tej
choroby. Biomarkery przydatne do ustalenia rozpoznania
i prognozowania postepu choroby w przypadku wystapie-
nia pierwszego incydentu demielinizacji, a takze sugerujace
jej bardziej agresywny przebieg moga pozwoli¢ lekarzom
zajmujacym sie tym zagadnieniem na optyrnahzaqq i odpo-
wiednie zaplanowanie leczenia, co moze zmniejszy¢ ryzyko
dtugoterminowej niesprawnosci.

Badania dotyczace przebiegu klinicznego i obrazowania
metodg rezonansu magnetycznego wykazaly jednoznacznie,
ze stwardnienie rozsiane u dzieci charakteryzuje si¢ wiek-
sza komponenta zapalng niz u dorostych, z wiekszg liczba
rzutéw i zmian zapalnych w MR. Niesprawno$¢ ruchowa
u dzieci postepuje wolniej niz u dorostych. Natomiast zabu-
rzenia funkcji poznawczych pojawiajg sie we wczedniejszym
stadium choroby, dlatego badania neuropsychologiczne
powinny by¢ prowadzone u wszystkich dzieci. Ogromne
znaczenie ma wiec ustalenie strategii postepowania w za-
burzeniach poznawczych i depresji u dzieci pacjentow ze
stwardnieniem rozsianym.
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Najtrudniejszym zagadnieniem dotyczacym stward-
nienia rozsianego u dzieci jest okreSlenie bezpieczenistwa
strategii terapeutycznych w odniesieniu do zachodzacych
proceséw chorobowych. Obecnie zaréwno w Ameryce
Potnocnej, jak i w Europie zadna z metod terapeutycz-
nych nie zostala zaaprobowana przez odpowiednie agen-
cje do leczenia stwardnienia rozsianego w tej populacji.
Konieczne jest opracowanie procedur systematycznej
oceny poszczegdlnych dostepnych metod terapeutycz-
nych. Wazna role w leczeniu odgrywaja leki hamujace
proces zapalny, jednak niezbe¢dne sg takze inne dodatkowe
metody postepowania, moggce zapobiegal narastaniu
niesprawnosci, a takze sprzyjajace procesom naprawczym
ukfadu nerwowego u dzieci ze stwardnieniem rozsianym.
Jedng ze strategii postepowania, mogaca sprzyjaé zmniej-
szeniu nabytej niesprawnosci u dzieci ze stwardnieniem
rozsianym moze by¢ préba ochrony komérek uktadu
nerwowego, odgrywajacych gtéwng role w procesie de-
mielinizacji, takich jak oligodendrocyty, odpowiedzialne
za wytwarzanie mieliny aksonéw i neuronéw zaanga-
zowanych w przewodzenie fizjologicznych bodzcéw.!12
W badaniach na modelach zwierzecych wykazano, ze
u osobnikéw mtodych zdolnosci naprawcze s3 znacznie
wieksze niz u starych.!13:114 Mozna wiec przypuszczaé,
ze u 0s6b mtodych komérki mézgu powinny mieé wiek-
sze mozliwosci reagowania na préby stosowania Srodkéw
o dziataniu ochronnym na oligodendrocyty lub neurony.
Dodatkowo plastyczno$é neuronalna mézgu u os6b mto-
dych jest wieksza, co moze na dluzszg mete warunkowaé
powodzenie proceséw naprawczych.

Przyszte badania dotyczace stwardnienia rozsianego
u dzieci powinny obejmowaé okreSlenie przyczyn wcze-
snego poczatku zachorowania, z uwzglednieniem czynni-
kéw genetycznych i Srodowiskowych, zwlaszcza u pacjentdéw
z grup wysokiego ryzyka, na przyktad po przebytym CIS lub
ADEM. Dodatkowo, konieczne sg badania okreslajace dtu-
goterminowe bezpieczefistwo i skuteczno$¢ lekéw modyfi-
kujacych przebieg choroby, zaréwno tych dobrze znanych,
jak i nowszych.
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