
11Tom 5 Nr 5 2010 • Neurologia po Dyplomie

STRESZCZENIE
Choroby z kręgu zapalenia nerwu wzrokowego i rdzenia (neuromyelitis optica spectrum disorder,
NMOsd) są niedawno zdefiniowaną grupą chorób demielinizacyjnych związanych z obecnością
przeciwciał NMO-IgG przeciwko akwaporynie 4. Mało jest danych o częstości występowania chorób
z kręgu NMO, dlatego autorzy przeprowadzili retrospektywne, przekrojowe badanie z udziałem
850 pacjentów z chorobami demielinizacyjnymi, hospitalizowanych w północno-wschodniej Toskanii
w latach 1998-2006. Celem pracy było określenie częstości występowania NMO i powiązanych
z nim schorzeń wśród osób z zapalnymi chorobami ośrodkowego układu nerwowego (OUN) oraz
analiza spectrum klinicznego w stwierdzonych przypadkach NMOsd. Oceny klinicznej dokonywano
w dostępnych przypadkach ponownie po co najmniej dwóch latach. Obecność NMO-IgG oceniano
przy użyciu metody immunofluorescencyjnej z wykorzystaniem tkanki mózgu szczura. Jako kontrole
posłużyły surowice 828 pacjentów z innymi chorobami neurologicznymi, 65 pacjentów z chorobami
nie dotyczącymi układu nerwowego oraz 50 zdrowych dawców. Częstość występowania chorób
z kręgu NMO wynosiła 1,5%, a stosunek stwardnienia rozsianego do NMOsd wynosił 42,7.
U 77% z 13 chorych z rozpoznaniem NMOsd stwierdzono podłużne ognisko w rdzeniu kręgowym,
u 38% ciężkie zapalenie nerwu wzrokowego, a u 23% ogniska w mózgu i pniu mózgu. W okresie
obserwacji tylko u 56% potwierdzono klinicznie pewne rozpoznanie NMO. Ocena końcowa
w skali EDSS wynosiła od 1 do 10 punktów, co w dużym stopniu zależało od zajęcia pnia mózgu.
Obserwacje autorów potwierdzają małą częstość występowania NMO i związanych z nim zapalnych
chorób demielinizacyjnych wśród osób rasy białej. Ponadto, badanie wykazało niespodziewanie
dużą częstość występowania skąpoobjawowych lub nietypowych postaci choroby, co nie było
dotychczas opisywane.

SŁOWA KLUCZOWE: zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia, NMO-IgG, częstość występowania,
przeciwciała przeciwko akwaporynie 4

Wprowadzenie
Zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia (neuromyelitis optica, NMO) jest zazwyczaj ciężkim scho-
rzeniem demielinizacyjnym, dotyczącym przede wszystkim nerwów wzrokowych i rdzenia kręgo-
wego. Od stwardnienia rozsianego (SM) różni je późniejszy wiek zachorowania, cięższy przebieg
i gorsze rokowanie. Ponadto w przebiegu NMO rzadko stwierdza się prążki oligoklonalne
(oligoclonal bands, OB) w płynie mózgowo-rdzeniowym (PMR).1,2 Względna częstość występo-
wania NMO w porównaniu z innymi chorobami demielinizacyjnymi jest zmienna, większa wśród
osób pochodzenia azjatyckiego, latynoskiego i afrykańskiego, natomiast znacznie mniejsza u osób
rasy białej.3-5 W 2004 roku wykazano związek między NMO a obecnością przeciwciał przeciwko
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akwaporynie 4 (aquaporin 4, AQP4), białku kanału wodne-
go.6,7 Podejmowano próby oceny czułości metod oznacza-
nia tych przeciwciał, określanych jako NMO-IgG, u chorych
z zapaleniem nerwu wzrokowego i rdzenia, jednak uzyskano
wyniki o dość dużej rozpiętości (od 54 do 91%, średnio 67%),
co zależało przede wszystkim od zastosowanej metody bada-
nia.6,8,9 Niemniej identyfikacja NMO-IgG pozwoliła badaczom
na: a) poparcie hipotezy o etiopatogenetycznej roli przeciw-
ciał w etiologii NMO, b) rozszerzenie kryteriów diagnostycz-
nych NMO, w których wykazanie obecności NMO-IgG
przemawia za rozpoznaniem choroby, c) włączenie do te-
go samego kręgu patogenetycznego chorób z kręgu zapa-
lenia nerwu wzrokowego i rdzenia (NMO spectrum disorder,
NMOsd)2 niektórych zespołów klinicznych, takich jak wielo-
poziomowe poprzeczne zapalenie rdzenia kręgowego (lon-
gitudinally extensive transverse myelitis, LETM) oraz
obustronne/nawracające zapalenie nerwu wzrokowego (bila-
teral/recurrent optic neuritis, BRON) (tab. 1). Istotnie, stwier-
dzenie obecności NMO-IgG u chorych z objawowymi lub
bezobjawowymi zmianami poza układem wzrokowym i rdze-
niem pozwoliło na poszerzenie spektrum choroby zarówno
pod względem klinicznym, jak i zmian stwierdzanych w ba-
daniu MR.10-12 Niezależnie od wyników powyższych badań,
względna częstość występowania chorób z kręgu NMO w po-
równaniu z innymi chorobami układu nerwowego o etiologii
demielinizacyjnej nie była dotychczas dokładnie oceniana
w dużych grupach chorych. Celem pracy była ocena często-
ści występowania NMO i innych chorób z tego kręgu wśród

osób z zapalnymi chorobami OUN oraz opisanie spectrum
objawów klinicznych w potwierdzonych przypadkach.

Materiał i metody

PROJEKT BADANIA
Przeprowadzono przekrojową retrospektywną próbę

z udziałem kolejnych chorych z demielinizacyjnymi choroba-
mi ośrodkowego układu nerwowego.

PACJENCI I SPOSÓB DOBORU
Badaniem objęto wszystkich pacjentów z podejrzeniem

choroby zapalnej o etiologii demielinizacyjnej, przyjmowa-
nych kolejno do Kliniki Chorób Neurologicznych i Psychia-
trycznych, a także chorych z Kliniki Neurologii Dziecięcej we
Florencji oraz Oddziału Neurologii w Prato między 1 stycznia
1998 a 31 grudnia 2006 roku. U wszystkich wykonano nakłu-
cie lędźwiowe oraz badano surowicę. Oceniano między inny-
mi wskaźnik IgG oraz obecność prążków oligoklonalnych
w płynie mózgowo-rdzeniowym. Wykonywano także MR móz-
gowia oraz rdzenia szyjnego, używając dostępnej w tym cza-
sie aparatury i podając gadolinę, gdy było to możliwe.
W przypadkach podejrzenia zajęcia rdzenia kręgowego w od-
cinku innym niż szyjny, zarówno na podstawie obrazu klinicz-
nego, jak i wyniku badań elektrofizjologicznych, poszerzano
zakres badania MR. Jeżeli brakowało dokładnych informacji
dotyczących stanu klinicznego oraz wyniku badania PMR i su-
rowicy, chorych nie włączano do analizy (n=52).

DEFINICJA CHORÓB Z KRĘGU NMO
Do chorób z kręgu NMO zaliczano pewne klinicznie zapa-

lenie nerwu wzrokowego i rdzenia, oraz zespoły kliniczne
z wykrytymi przeciwciałami NMO-IgG (takie jak LETM, BRON,
ON-AM [optic neuritis – acute myelitis], a także inne choroby
OUN ze zmianami w MR o lokalizacji typowej dla NMO), któ-
rym towarzyszyły lub nie inne układowe choroby autoimmu-
nologiczne, zgodnie z klasyfikacją Wingerchuka (tab. 1).2

METODY
Informacje dotyczące danych demograficznych, objawów

klinicznych w chwili zachorowania oraz w trakcie obserwacji,
wyników badań MR oraz badań elektrofizjologicznych pocho-
dzące z dokumentacji oddziałów szpitalnych oraz przychodni
były wprowadzane do bazy danych. Najkrótszy okres obserwa-
cji wynosił 2 lata (zakres 2-30 lat), a ostateczne rozpoznanie by-
ło ustalane na podstawie aktualnych danych klinicznych oraz
wyników badań laboratoryjnych. Rozpoznanie stwardnienia
rozsianego (pewne i prawdopodobne) stawiano na podstawie
kryteriów Posera.13 Zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia
rozpoznawano, stosując kryteria Wingerchuka z 2006 roku.12

Rozpoznanie LETM stawiano przy stwierdzeniu rozległych
zmian (przekraczających 3 segmenty) w rdzeniu kręgowym
w obrazowaniu MR. Oceny stanu funkcjonalnego w chwili za-
chorowania oraz w trakcie obserwacji dokonywano za pomo-
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TABELA 1. CHOROBY Z KRĘGU NMO

Zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia (NMO)

Kryteria główne
1. Zapalenie nerwu wzrokowego
2. Ostre zapalenie rdzenia kręgowego

Kryteria dodatkowe
1. Prawidłowy wynik MR mózgowia w chwili zachorowania
2. Zmiana stwierdzana w MR rdzenia kręgowego w czasie T2

zależnym zajmująca co najmniej trzy segmenty
3. Dodatni wynik badania surowicy w kierunku NMO-IgG

Ograniczone postacie NMO
„Idiopatyczne” jednofazowe lub nawrotowe epizody
wielopoziomowego poprzecznego zapalenia rdzenia kręgowego
(zmiana w MR zajmująca ≥3 segmenty) (LETM)

Obustronne równoczesne lub nawracające zapalenie nerwu
wzrokowego (BRON)

Postać azjatycka stwardnienia rozsianegoa

Zapalenie nerwu wzrokowego lub rozległe podłużne zapalenie rdzenia
kręgowego w przebiegu autoimmunologicznych chorób układowych

Zapalenie nerwu wzrokowego lub rdzenia przebiegające ze zmianami
w mózgowiu „charakterystycznymi” dla NMO (podwzgórze, pień
mózgu, zmiany okołokomorowe)

Na podstawie: Wingerchuk i wsp.2
aObejmuje zarówno NMO oraz zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia
obejmujące ponad 3 segmenty rdzeniowe (ON-AM) przy braku zmian
w mózgowiu wskazujących na stwardnienie rozsiane.
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cą rozszerzonej skali niesprawności Kurtzkego (Expanded Di-
sability Status Scale, EDSS).

Surowice oraz płyn mózgowo-rdzeniowy pobrane w celach
diagnostycznych i przechowywane w temperaturze -80ºC były
analizowane w poszukiwaniu NMO-IgG. Jako grupa kontrolna
posłużyły surowice oraz płyn mózgowo-rdzeniowy pobrane
w celach diagnostycznych od osób z innymi chorobami układu
nerwowego, a także surowice osób zdrowych oraz z chorobami
nie obejmującymi układu nerwowego. Test immunofluorescen-
cji pośredniej przeprowadzany był metodą opisaną przez Len-
nona i wsp.:6 utrwalone zamrożone skrawki o grubości 30 µm,
pochodzące z tkanek dorosłych szczurów (móżdżek, rdzeń krę-
gowy, żołądek i nerka), po godzinnej preinkubacji w PBS, cielę-
cej surowicy płodowej (fetal calf serum, FCS, 10%) i Tritonie
X (TX, 0,3%), były następnie inkubowane z surowicą badaną
(rozcieńczenie 1:400 w PBS-FCS-TX) lub płynem mózgowo-rdze-
niowym (rozcieńczenie 1:2) w temperaturze 4ºC przez całą noc.
Do wykrywania IgG w postaci związanej użyto koziego przeciw-
ciała skierowanego przeciwko ludzkiej IgG znakowanego fluore-
sceiną (DiaMedix, Włochy). Za wynik dodatni uznawano
obecność typowej dla NMO-IgG reakcji immunofluorescencyj-
nej.6,7 Miano przeciwciał określano następnie, stosując metodę
miareczkowania kolejnych rozcieńczeń. Niezależnej oceny
wszystkich próbek dokonywała dwójka badaczy (E.B. i S.M.),
którzy nie znali rozpoznania klinicznego. Czułość i swoistość me-
tody oraz jej związek z innymi technikami wykrywania NMO-IgG
było oceniane poprzez porównanie z innymi włoskimi laborato-
riami, stosującymi standaryzowane metody, zrzeszonymi w AINI
(Italian association for Neuroimmunology, http://www.aini.it).
Standaryzacja zapewnia uzyskiwanie podobnych wyników w po-
szczególnych laboratoriach. Czułość oznaczania NMO-IgG różny-
mi metodami u chorych z zapaleniem nerwu wzrokowego
i rdzenia oraz znajdujących się w grupie ryzyka zachorowania na
tę chorobę, wynosiła od 30 do 45% (aż do 70% u chorych z pew-
nym NMO, wyniki własne), a swoistość przekraczała 95%.14

ZGODA KOMISJI ETYCZNEJ
Badanie uzyskało zgodę lokalnej komisji etycznej.

ANALIZA STATYSTYCZNA
W zależności od potrzeby dane wyrażano jako średnie,

mediany lub odsetki. Przedział ufności [PU] wyznaczano za
pomocą odpowiednich metod dwumianowych. Różnice w pa-
rametrach demograficznych oraz klinicznych między podgru-
pami oceniano stosując test U Manna-Whitneya (zmienne
ciągłe) oraz test dokładny Fishera (zmienne jakościowe).

Wyniki

CHARAKTERYSTYKA PACJENTÓW ORAZ GRUPY KONTROLNEJ
Ocenie poddano 850 pacjentów z demielinizacyjnymi choro-

bami OUN. Pięciu chorych było pochodzenia azjatyckiego, ośmiu
latynoskiego, a pozostali należeli do rasy białej. Podczas ostatniej
wizyty stawiano następujące ostatecznie rozpoznania: stwardnie-

nie rozsiane (n=556, 65,4%, u 505 chorych pewne SM, u 51
prawdopodobne SM), ostre (n=64) lub przewlekłe/nawracające
zapalenie rdzenia (n=73) (łącznie 16,1%), izolowane zapalenie
nerwu wzrokowego (n=52, 4,9%), ostre rozsiane zapalenie móz-
gu i rdzenia kręgowego (acute disseminated encephalomyelitis,
ADEM, n=23, 2,7%), izolowane uszkodzenie istoty białej mózgo-
wia o charakterze zapalnym (n=23, 2,7%). U siedmiu pacjen-
tów (0,8%) rozpoznano klinicznie pewne zapalenie nerwu
wzrokowego i rdzenia. Rozpoznanie ustalono na podstawie
stwierdzenia zapalenia nerwu wzrokowego, wielopoziomowe-
go poprzecznego zapalenia rdzenia oraz nieobecności w ob-
razowaniu MR mózgowia zmian charakterystycznych dla
stwardnienia rozsianego.12 U 62 chorych (7,3%) rozpoznano
klinicznie prawdopodobną chorobę z kręgu NMO. U 38 stwier-
dzono zapalenie nerwu wzrokowego, któremu towarzyszyło
ograniczone zapalenie rdzenia (zajmujące mniej niż 3 segmen-
ty), natomiast nie wykazano w mózgowiu zmian sugerujących
stwardnienie rozsiane (ON-AM). U 24 chorych rozpoznano
BRON, a u 10 – LETM. Dane demograficzne zawiera tabela 2.

Autorzy wybrali także 828 pacjentów (jedynie 10 z nich nie
należało do rasy białej) z innymi chorobami układu nerwowego
o etiologii zapalnej lub infekcyjnej (other neurological inflam-
matory/infective disease, OIND), takimi jak: zapalenie mózgu,
zapalenie opon mózgowo-rdzeniowych, demielinizacyjne choro-
by nerwów obwodowych, zapalenie naczyń ośrodkowego ukła-
du nerwowego oraz zespoły paraneoplastyczne (n=400),
a także chorobami niezapalnymi (other neurological non-inflam-
matory/infective disease, ONIND), takimi jak: stwardnienie zani-
kowe boczne, zanik wieloukładowy, zwyrodnienie móżdżku,
otępienie, choroby naczyniowe mózgu, dystalna symetryczna
polineuropatia (n=428). Do grupy kontrolnej włączono cho-
rych z chorobami autoimmunologicznym, bez zajęcia układu
nerwowego (cukrzyca, zapalenie naczyń, toczeń układowy
trzewny, reumatoidalne zapalenie stawów, autoimmunologicz-
ne zapalenie tarczycy, n=65) oraz osoby zdrowe (n=50).

OBECNOŚĆ NMO-IgG
U czterech z siedmiu chorych z klinicznie rozpoznanym

NMO (57%), u 2 spośród 28 pacjentów z ON-AM (7,1%), oraz
3 z 10 z LETM (30%) stwierdzono w surowicy przeciwciała
NMO-IgG (miano od 1:400 do 1:51 200) (tab. 3). Reaktywność
NMO-IgG wykazano także u jednego pacjenta z nawracającym
zespołem pniowym, u którego uprzednio rozpoznano stward-
nienie rozsiane. U siedmiu spośród 10 chorych, u których
stwierdzono NMO-IgG w surowicy, wykazano także obecność
tych przeciwciał w płynie mózgowo-rdzeniowym (miano
od 1:2 do 1:64) (tab. 3). Nie stwierdzono NMO-IgG u pacjen-
tów z innymi chorobami układu nerwowego zarówno o etio-
logii demielinizacyjnej, jak i innej, a także u pacjentów
z chorobami, które nie obejmowały OUN.

PACJENCI Z CHOROBAMI Z KRĘGU NMO
Całość obrazu klinicznego oraz stwierdzenie obecności

NMO-IgG pozwoliły na ustalenie rozpoznania choroby z krę-
gu NMO u 13 pacjentów. Poza jednym chorym pochodzenia
hiszpańskiego pozostali należeli do rasy białej. Średni czas ob-
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akwaporynie 4 (aquaporin 4, AQP4), białku kanału wodne-
go.6,7 Podejmowano próby oceny czułości metod oznacza-
nia tych przeciwciał, określanych jako NMO-IgG, u chorych
z zapaleniem nerwu wzrokowego i rdzenia, jednak uzyskano
wyniki o dość dużej rozpiętości (od 54 do 91%, średnio 67%),
co zależało przede wszystkim od zastosowanej metody bada-
nia.6,8,9 Niemniej identyfikacja NMO-IgG pozwoliła badaczom
na: a) poparcie hipotezy o etiopatogenetycznej roli przeciw-
ciał w etiologii NMO, b) rozszerzenie kryteriów diagnostycz-
nych NMO, w których wykazanie obecności NMO-IgG
przemawia za rozpoznaniem choroby, c) włączenie do te-
go samego kręgu patogenetycznego chorób z kręgu zapa-
lenia nerwu wzrokowego i rdzenia (NMO spectrum disorder,
NMOsd)2 niektórych zespołów klinicznych, takich jak wielo-
poziomowe poprzeczne zapalenie rdzenia kręgowego (lon-
gitudinally extensive transverse myelitis, LETM) oraz
obustronne/nawracające zapalenie nerwu wzrokowego (bila-
teral/recurrent optic neuritis, BRON) (tab. 1). Istotnie, stwier-
dzenie obecności NMO-IgG u chorych z objawowymi lub
bezobjawowymi zmianami poza układem wzrokowym i rdze-
niem pozwoliło na poszerzenie spektrum choroby zarówno
pod względem klinicznym, jak i zmian stwierdzanych w ba-
daniu MR.10-12 Niezależnie od wyników powyższych badań,
względna częstość występowania chorób z kręgu NMO w po-
równaniu z innymi chorobami układu nerwowego o etiologii
demielinizacyjnej nie była dotychczas dokładnie oceniana
w dużych grupach chorych. Celem pracy była ocena często-
ści występowania NMO i innych chorób z tego kręgu wśród

osób z zapalnymi chorobami OUN oraz opisanie spectrum
objawów klinicznych w potwierdzonych przypadkach.

Materiał i metody

PROJEKT BADANIA
Przeprowadzono przekrojową retrospektywną próbę

z udziałem kolejnych chorych z demielinizacyjnymi choroba-
mi ośrodkowego układu nerwowego.

PACJENCI I SPOSÓB DOBORU
Badaniem objęto wszystkich pacjentów z podejrzeniem

choroby zapalnej o etiologii demielinizacyjnej, przyjmowa-
nych kolejno do Kliniki Chorób Neurologicznych i Psychia-
trycznych, a także chorych z Kliniki Neurologii Dziecięcej we
Florencji oraz Oddziału Neurologii w Prato między 1 stycznia
1998 a 31 grudnia 2006 roku. U wszystkich wykonano nakłu-
cie lędźwiowe oraz badano surowicę. Oceniano między inny-
mi wskaźnik IgG oraz obecność prążków oligoklonalnych
w płynie mózgowo-rdzeniowym. Wykonywano także MR móz-
gowia oraz rdzenia szyjnego, używając dostępnej w tym cza-
sie aparatury i podając gadolinę, gdy było to możliwe.
W przypadkach podejrzenia zajęcia rdzenia kręgowego w od-
cinku innym niż szyjny, zarówno na podstawie obrazu klinicz-
nego, jak i wyniku badań elektrofizjologicznych, poszerzano
zakres badania MR. Jeżeli brakowało dokładnych informacji
dotyczących stanu klinicznego oraz wyniku badania PMR i su-
rowicy, chorych nie włączano do analizy (n=52).

DEFINICJA CHORÓB Z KRĘGU NMO
Do chorób z kręgu NMO zaliczano pewne klinicznie zapa-

lenie nerwu wzrokowego i rdzenia, oraz zespoły kliniczne
z wykrytymi przeciwciałami NMO-IgG (takie jak LETM, BRON,
ON-AM [optic neuritis – acute myelitis], a także inne choroby
OUN ze zmianami w MR o lokalizacji typowej dla NMO), któ-
rym towarzyszyły lub nie inne układowe choroby autoimmu-
nologiczne, zgodnie z klasyfikacją Wingerchuka (tab. 1).2

METODY
Informacje dotyczące danych demograficznych, objawów

klinicznych w chwili zachorowania oraz w trakcie obserwacji,
wyników badań MR oraz badań elektrofizjologicznych pocho-
dzące z dokumentacji oddziałów szpitalnych oraz przychodni
były wprowadzane do bazy danych. Najkrótszy okres obserwa-
cji wynosił 2 lata (zakres 2-30 lat), a ostateczne rozpoznanie by-
ło ustalane na podstawie aktualnych danych klinicznych oraz
wyników badań laboratoryjnych. Rozpoznanie stwardnienia
rozsianego (pewne i prawdopodobne) stawiano na podstawie
kryteriów Posera.13 Zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia
rozpoznawano, stosując kryteria Wingerchuka z 2006 roku.12

Rozpoznanie LETM stawiano przy stwierdzeniu rozległych
zmian (przekraczających 3 segmenty) w rdzeniu kręgowym
w obrazowaniu MR. Oceny stanu funkcjonalnego w chwili za-
chorowania oraz w trakcie obserwacji dokonywano za pomo-
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TABELA 1. CHOROBY Z KRĘGU NMO

Zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia (NMO)

Kryteria główne
1. Zapalenie nerwu wzrokowego
2. Ostre zapalenie rdzenia kręgowego

Kryteria dodatkowe
1. Prawidłowy wynik MR mózgowia w chwili zachorowania
2. Zmiana stwierdzana w MR rdzenia kręgowego w czasie T2

zależnym zajmująca co najmniej trzy segmenty
3. Dodatni wynik badania surowicy w kierunku NMO-IgG

Ograniczone postacie NMO
„Idiopatyczne” jednofazowe lub nawrotowe epizody
wielopoziomowego poprzecznego zapalenia rdzenia kręgowego
(zmiana w MR zajmująca ≥3 segmenty) (LETM)

Obustronne równoczesne lub nawracające zapalenie nerwu
wzrokowego (BRON)

Postać azjatycka stwardnienia rozsianegoa

Zapalenie nerwu wzrokowego lub rozległe podłużne zapalenie rdzenia
kręgowego w przebiegu autoimmunologicznych chorób układowych

Zapalenie nerwu wzrokowego lub rdzenia przebiegające ze zmianami
w mózgowiu „charakterystycznymi” dla NMO (podwzgórze, pień
mózgu, zmiany okołokomorowe)

Na podstawie: Wingerchuk i wsp.2
aObejmuje zarówno NMO oraz zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia
obejmujące ponad 3 segmenty rdzeniowe (ON-AM) przy braku zmian
w mózgowiu wskazujących na stwardnienie rozsiane.
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cą rozszerzonej skali niesprawności Kurtzkego (Expanded Di-
sability Status Scale, EDSS).

Surowice oraz płyn mózgowo-rdzeniowy pobrane w celach
diagnostycznych i przechowywane w temperaturze -80ºC były
analizowane w poszukiwaniu NMO-IgG. Jako grupa kontrolna
posłużyły surowice oraz płyn mózgowo-rdzeniowy pobrane
w celach diagnostycznych od osób z innymi chorobami układu
nerwowego, a także surowice osób zdrowych oraz z chorobami
nie obejmującymi układu nerwowego. Test immunofluorescen-
cji pośredniej przeprowadzany był metodą opisaną przez Len-
nona i wsp.:6 utrwalone zamrożone skrawki o grubości 30 µm,
pochodzące z tkanek dorosłych szczurów (móżdżek, rdzeń krę-
gowy, żołądek i nerka), po godzinnej preinkubacji w PBS, cielę-
cej surowicy płodowej (fetal calf serum, FCS, 10%) i Tritonie
X (TX, 0,3%), były następnie inkubowane z surowicą badaną
(rozcieńczenie 1:400 w PBS-FCS-TX) lub płynem mózgowo-rdze-
niowym (rozcieńczenie 1:2) w temperaturze 4ºC przez całą noc.
Do wykrywania IgG w postaci związanej użyto koziego przeciw-
ciała skierowanego przeciwko ludzkiej IgG znakowanego fluore-
sceiną (DiaMedix, Włochy). Za wynik dodatni uznawano
obecność typowej dla NMO-IgG reakcji immunofluorescencyj-
nej.6,7 Miano przeciwciał określano następnie, stosując metodę
miareczkowania kolejnych rozcieńczeń. Niezależnej oceny
wszystkich próbek dokonywała dwójka badaczy (E.B. i S.M.),
którzy nie znali rozpoznania klinicznego. Czułość i swoistość me-
tody oraz jej związek z innymi technikami wykrywania NMO-IgG
było oceniane poprzez porównanie z innymi włoskimi laborato-
riami, stosującymi standaryzowane metody, zrzeszonymi w AINI
(Italian association for Neuroimmunology, http://www.aini.it).
Standaryzacja zapewnia uzyskiwanie podobnych wyników w po-
szczególnych laboratoriach. Czułość oznaczania NMO-IgG różny-
mi metodami u chorych z zapaleniem nerwu wzrokowego
i rdzenia oraz znajdujących się w grupie ryzyka zachorowania na
tę chorobę, wynosiła od 30 do 45% (aż do 70% u chorych z pew-
nym NMO, wyniki własne), a swoistość przekraczała 95%.14

ZGODA KOMISJI ETYCZNEJ
Badanie uzyskało zgodę lokalnej komisji etycznej.

ANALIZA STATYSTYCZNA
W zależności od potrzeby dane wyrażano jako średnie,

mediany lub odsetki. Przedział ufności [PU] wyznaczano za
pomocą odpowiednich metod dwumianowych. Różnice w pa-
rametrach demograficznych oraz klinicznych między podgru-
pami oceniano stosując test U Manna-Whitneya (zmienne
ciągłe) oraz test dokładny Fishera (zmienne jakościowe).

Wyniki

CHARAKTERYSTYKA PACJENTÓW ORAZ GRUPY KONTROLNEJ
Ocenie poddano 850 pacjentów z demielinizacyjnymi choro-

bami OUN. Pięciu chorych było pochodzenia azjatyckiego, ośmiu
latynoskiego, a pozostali należeli do rasy białej. Podczas ostatniej
wizyty stawiano następujące ostatecznie rozpoznania: stwardnie-

nie rozsiane (n=556, 65,4%, u 505 chorych pewne SM, u 51
prawdopodobne SM), ostre (n=64) lub przewlekłe/nawracające
zapalenie rdzenia (n=73) (łącznie 16,1%), izolowane zapalenie
nerwu wzrokowego (n=52, 4,9%), ostre rozsiane zapalenie móz-
gu i rdzenia kręgowego (acute disseminated encephalomyelitis,
ADEM, n=23, 2,7%), izolowane uszkodzenie istoty białej mózgo-
wia o charakterze zapalnym (n=23, 2,7%). U siedmiu pacjen-
tów (0,8%) rozpoznano klinicznie pewne zapalenie nerwu
wzrokowego i rdzenia. Rozpoznanie ustalono na podstawie
stwierdzenia zapalenia nerwu wzrokowego, wielopoziomowe-
go poprzecznego zapalenia rdzenia oraz nieobecności w ob-
razowaniu MR mózgowia zmian charakterystycznych dla
stwardnienia rozsianego.12 U 62 chorych (7,3%) rozpoznano
klinicznie prawdopodobną chorobę z kręgu NMO. U 38 stwier-
dzono zapalenie nerwu wzrokowego, któremu towarzyszyło
ograniczone zapalenie rdzenia (zajmujące mniej niż 3 segmen-
ty), natomiast nie wykazano w mózgowiu zmian sugerujących
stwardnienie rozsiane (ON-AM). U 24 chorych rozpoznano
BRON, a u 10 – LETM. Dane demograficzne zawiera tabela 2.

Autorzy wybrali także 828 pacjentów (jedynie 10 z nich nie
należało do rasy białej) z innymi chorobami układu nerwowego
o etiologii zapalnej lub infekcyjnej (other neurological inflam-
matory/infective disease, OIND), takimi jak: zapalenie mózgu,
zapalenie opon mózgowo-rdzeniowych, demielinizacyjne choro-
by nerwów obwodowych, zapalenie naczyń ośrodkowego ukła-
du nerwowego oraz zespoły paraneoplastyczne (n=400),
a także chorobami niezapalnymi (other neurological non-inflam-
matory/infective disease, ONIND), takimi jak: stwardnienie zani-
kowe boczne, zanik wieloukładowy, zwyrodnienie móżdżku,
otępienie, choroby naczyniowe mózgu, dystalna symetryczna
polineuropatia (n=428). Do grupy kontrolnej włączono cho-
rych z chorobami autoimmunologicznym, bez zajęcia układu
nerwowego (cukrzyca, zapalenie naczyń, toczeń układowy
trzewny, reumatoidalne zapalenie stawów, autoimmunologicz-
ne zapalenie tarczycy, n=65) oraz osoby zdrowe (n=50).

OBECNOŚĆ NMO-IgG
U czterech z siedmiu chorych z klinicznie rozpoznanym

NMO (57%), u 2 spośród 28 pacjentów z ON-AM (7,1%), oraz
3 z 10 z LETM (30%) stwierdzono w surowicy przeciwciała
NMO-IgG (miano od 1:400 do 1:51 200) (tab. 3). Reaktywność
NMO-IgG wykazano także u jednego pacjenta z nawracającym
zespołem pniowym, u którego uprzednio rozpoznano stward-
nienie rozsiane. U siedmiu spośród 10 chorych, u których
stwierdzono NMO-IgG w surowicy, wykazano także obecność
tych przeciwciał w płynie mózgowo-rdzeniowym (miano
od 1:2 do 1:64) (tab. 3). Nie stwierdzono NMO-IgG u pacjen-
tów z innymi chorobami układu nerwowego zarówno o etio-
logii demielinizacyjnej, jak i innej, a także u pacjentów
z chorobami, które nie obejmowały OUN.

PACJENCI Z CHOROBAMI Z KRĘGU NMO
Całość obrazu klinicznego oraz stwierdzenie obecności

NMO-IgG pozwoliły na ustalenie rozpoznania choroby z krę-
gu NMO u 13 pacjentów. Poza jednym chorym pochodzenia
hiszpańskiego pozostali należeli do rasy białej. Średni czas ob-
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TABELA 2. CHARAKTERYSTYKA DEMOGRAFICZNA PACJENTÓW ORAZ GRUPY KONTROLNEJ, U KTÓRYCH OZNACZANO NMO-IgG

Ostateczne n (%) Płeć żeńska Średni wiek podczas Obecność
rozpoznanie (stosunek K:M) pobrania próbki, NMO-IgG (%)

w latach (zakres)

Choroby demielinizacyjne, łącznie 850 545 (1,8) 41 (5–83) 10 (1,2%)
Choroby z kręgu NMO (rozpoznanie kliniczne)
NMO 7 (0,8%) 7 (-) 43,8 (9-76) 4 (57%)
LETM 10 (1,2%) 7 (2,3) 45,6 (36-56) 3 (30%)
BRON 24 (2,8%) 19 (3,8) 41 (17-69) 0
ON-AM 28 (3,3%) 21 (3) 41,5 (24-78) 2 (7,1%)
SM 556 (65,4%) 372 (2,1) 35 (14-68) 1 (0,2%)a

AM 64 (7,5%) 30 (0,9) 45,6 (36-56) 0
CRM 73 (8,6%) 39 (1,1) 55,2 (20-79) 0
ON 42 (4,9%) 23 (1,2) 40,2 (21-71) 0
ADEM 23 (2,7%) 11 (0,9) 48,6 (5-78) 0
IWML 23 (2,7%) 16 (2,1) 41 (19-65) 0
OIND 400 206 (1,1) 52,7 (3-89) 0
OINID 428 214 (1) 58,7 (19-68) 0
NNC 105 55 (1,1) 42 (18-60) 0

NMO – zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia (na podstawie kryteriów klinicznych i MR), ON-AM – zapalenie nerwu wzrokowego oraz zapalenie rdzenia
kręgowego obejmujące >3 segmenty rdzeniowe, LETM – wielopoziomowe poprzeczne zapalenie rdzenia kręgowego, BRON – obustronne/nawrotowe
zapalenie nerwu wzrokowego, SM – stwardnienie rozsiane, AM – ostre zapalenie rdzenia kręgowego, CRM – przewlekłe/nawrotowe zapalenie rdzenia
kręgowego, ADEM – ostre rozsiane zapalenie mózgu i rdzenia kręgowego, IWML – izolowane zajęcie istoty białej, OIND – inne zapalne choroby układu
nerwowego, ONIND – inne niezapalne choroby układu nerwowego, NNC – grupa kontrolna bez chorób układu nerwowego.
aU tego pacjenta, z dodatnim wynikiem NMO-IgG, początkowo rozpoznawano stwardnienie rozsiane, ostatecznie zaś ograniczoną do pnia mózgu postać
NMOsd (pacjent nr 13, tab. 3). Rozpoznanie NMOsd brano pod uwagę u 7 chorych z klinicznie pewnym NMO oraz 6 chorych bez klinicznie pewnego
NMO z przeciwciałami NMO-IgG.

TA BE LA 3. CHARAKTERYSTYKA KLINICZNA I DEMOGRAFICZNA CHORYCH Z ROZPOZNANIEM NMOSD

Numer Płeć Wiek  Pierwsze objawy/ Liczba komórek w CSF Wynik badania Inne choroby/ Czas obserwacji Liczba ciężkich Wynik MR Punktacja 
pacjenta zachorowania ostateczne rozpoznanie w mm3 i wynik badania w kierunku NMO-IgG autoprzeciwciała (lata) rzutów mózgowia w skali EDSS

w kierunku OCB w chwili 
wystąpienia pierwszych
objawów

P1 K 52 NMO 25, ujemny Ujemny – 12 1 Prawidłowy 4
P2 K 9 Zapalenie rdzenia/NMO 50, ujemny Ujemny – 7 4 Prawidłowy 1
P3 K 25 Zapalenie rdzenia/NMO 33, ujemny 1:800/1:4 – 2 4 Prawidłowy 1
P4 K 28 Zapalenie rdzenia/NMO <5, ujemny Ujemny AH, ANA (1:320) 3 3 Prawidłowy 2,5
P5 K 49 ON/NMO <5, ujemny 1:800/1:2 – 4 4 Prawidłowy 1,5
P6 K 40 ON/NMO 10, ujemny 1:51200/1:64 – 24 18 Niecharakterystyczny 9
P7 K 69 ON/NMO <5, ujemny 1:800/1:2 ANA (1:640) 7 3 Niecharakterystyczny, zmiany w dolnej 10

części pnia mózgu
P8 K 26 ON/ON-AM 13, ujemny 1:400/1:2 ANA (SSa/Ro) (1:640) 6 8 Charakterystyczny dla NMO, zmiany w dolnej 

części pnia mózgu 6
P9 K 53 ON/ON-AM <5, ujemny 1:400/Ujemny ANA (1:320) 4 4 Prawidłowy 1
P10 K 32 Zapalenie rdzenia/rLETM 45, ujemny 1:3200/1:8 – 16 12 Charakterystyczny dla NMO, zmiany 

w dolnej części pnia mózgu 10
P11 K 29 Zapalenie rdzenia/rLETM 41, ujemny 1:800/Ujemny ANA (1:160) 30 4 Prawidłowy 6
P12 K 46 Zapalenie rdzenia/rLETM <5, ujemny 1:6400/1:8 Zapalenie tarczycy, APCA (1:256) 11 3 Prawidłowy 6,5
P13 M 27 Zespół pniowy <5, ujemny 1:1200/Ujemny ANA (1:320) 2 2 Charakterystyczny dla NMO 1

U siedmiu z 13 chorych z rozpoznaniem choroby z kręgu NMO stwierdzono typowe zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia kręgowego (P1-P7), natomiast u kolejnych sześciu wynik badania surowicy w kierunku NMO-IgG był dodatni oraz stwierdzono niepełne lub nietypowe objawy wariantu NMO (P8-P13).
NMO – zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia kręgowego, ON – zapalenie nerwu wzrokowego, ON-AM – zapalenie nerwu wzrokowego oraz zapalenie rdzenia kręgowego obejmujące >3 segmenty rdzeniowe, rLETM – nawracające wielopoziomowe poprzeczne zapalenie rdzenia kręgowego, 
AH – autoimmunologiczne zapalenie wątroby, ANA – przeciwciała przeciwjądrowe, APCA – przeciwciała przeciwko komórkom okładzinowym żołądka, charakterystyczny dla NMO – zmiany w MR zlokalizowane w okolicach okołowyściółkowych komór bocznych lub komory czwartej, zmiany w dolnej części
pnia mózgu – szyjny rdzeń kręgowy poniżej dolnego odcinka pnia mózgu, miano NMO-IgG wyrażone jest jako największe rozcieńczenie, przy którym obserwuje się reakcje dodatnią.
aU tego chorego stwierdzono obecność prążków oligoklonalnych w płynie mózgowo-rdzeniowym w powtórnym badaniu, wykonanym po 16 latach od zachorowania.
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ser�wa�cji�wy�no�sił�9,8�ro�ku�(za�kres�2-30�lat).�Da�ne�de�mo�gra�ficz�-
ne�oraz�ob�ja�wy�kli�nicz�ne�za�wie�ra�ją�ta�be�le�3�i 4.�W po�rów�na�niu
do pa�cjen�tów�z LETM�czy�ON�-AM�bez�prze�ciw�ciał�NMO�-IgG,
u cho�rych�z cho�ro�ba�mi�z krę�gu�NMO�rza�dziej�stwier�dza�no
obec�ność�prąż�ków�oli�go�klo�nal�nych�w pły�nie�mó�zgo�wo�-rdze�-
nio�wym�(0�vs 42%,�test�do�kład�ny�Fi�she�ra,�p=0,004),�wiek�za�-
cho�ro�wa�nia� był� po�rów�ny�wal�ny� (37,3� vs 33,1� ro�ku,� test
Man�na�-Whit�neya,�NS),�po�dob�nie�jak�prze�wa�ga�cho�rych�płci
żeń�skiej�(92,4�vs 75%,�NS),�po�dob�nie�czę�ściej�stwier�dza�no�tak�-
że�obec�ność�au�to�prze�ciw�ciał�in�nych�niż�NMO�-IgG�(46�vs 29%,
NS).�Mi�mo�po�dob�ne�go�cza�su�ob�ser�wa�cji�licz�ba�rzu�tów�by�ła
istot�nie�więk�sza� (me�dia�na�4�vs 2,�p=0,004),�wy�nik�w ska�li
EDSS�rów�nież�był�wyż�szy�(me�dia�na�4�vs 1,75,�p=0,03).�Jak�się
moż�na�by�ło�spo�dzie�wać,�u dzie�wię�ciu�cho�rych�z prze�ciw�cia�ła�-
mi�NMO�-IgG�za�rów�no�licz�ba�rzu�tów�(me�dia�na�4,�p=0,001),
jak�i wy�nik�w ska�li�EDSS�(me�dia�na�6,�p=0,02)�by�ły�zna�czą�co
wyż�sze�w po�rów�na�niu�z pa�cjen�ta�mi�z kli�nicz�ny�mi�ob�ja�wa�mi
cho�rób�z krę�gu�NMO,�ale�bez�prze�ciw�ciał.�

Omó wie nie
Pod�sta�wo�wym�ce�lem�pra�cy�by�ło�okre�śle�nie�czę�sto�ści�wy�stę�-
po�wa�nia�cho�rób�z krę�gu�NMO�w nie�wy�se�lek�cjo�no�wa�nej�po�-
pu�la�cji�osób�z cho�ro�ba�mi�o etio�lo�gii�de�mie�li�ni�za�cyj�nej.�Po
prze�ana�li�zo�wa�niu�ob�ra�zu�kli�nicz�ne�go�oraz�oce�nie�pod�ką�tem
obec�no�ści�prze�ciw�ciał�NMO�-IgG�u 13�cho�rych�roz�po�zna�no

cho�ro�bę�z krę�gu�NMO.�Sta�no�wi�li�oni�1,5%�wszyst�kich�pa�cjen�-
tów�z cho�ro�ba�mi�de�mie�li�ni�za�cyj�ny�mi�OUN�(95% PU 0,7-2,4).
Sto�su�nek�licz�by�cho�rych�ze�stward�nie�niem�roz�sia�nym�do licz�-
by�cho�rych�z NMOsd�wy�no�sił�42,7.�U sied�miu�(54%)�pa�cjen�-
tów�stwier�dzo�no�za�pa�le�nie�ner�wu�wzro�ko�we�go�i za�pa�le�nie
rdze�nia�(zaj�mu�ją�ce�>3�seg�men�ty),�przy�bra�ku�zmian�w MR
mó�zgo�wia�cha�rak�te�ry�stycz�nych�dla�SM,�co�po�zwo�li�ło�na�roz�-
po�zna�nie�kli�nicz�nie�pew�ne�go�NMO.�U po�zo�sta�łych�sze�ściu
pa�cjen�tów� (46%),� po� co� naj�mniej� dwu�let�niej� ob�ser�wa�cji
i wy�ka�za�niu�obec�no�ści�NMO�-IgG�w su�ro�wi�cy�roz�po�zna�no
aty�po�we�lub�ogra�ni�czo�ne�po�sta�cie�NMOsd�(np.�ON/BRON
z za�pa�le�niem�rdze�nia�zaj�mu�ją�cym�mniej�niż�3�seg�men�ty,�LETM
bez�za�pa�le�nia�ner�wu�wzro�ko�we�go,�ze�spół�pnio�wy).

Ogra�ni�cze�niem� ba�da�nia� mo�że� być� po�pu�la�cja� ba�da�nych
cho�rych,�któ�rzy�po�cho�dzi�li�ze�ści�śle�ogra�ni�czo�ne�go�ob�sza�ru,
gdyż�wszys�cy�by�li�kie�ro�wa�ni�ze�spe�cja�li�stycz�nych�ośrod�ków
neu�ro�lo�gicz�nych�z re�jo�nu�To�ska�nii.�Jed�nym�z za�ło�żeń�pra�cy
by�ła�jed�nak�oce�na�ho�mo�gen�nej�ko�hor�ty�pa�cjen�tów,�co�mia�ło
zmi�ni�ma�li�zo�wać�licz�bę�moż�li�wych�błę�dów,�wy�ni�ka�ją�cych�z róż�-
nych�kry�te�riów�włą�cze�nia�i do�bo�ru�cho�rych.�Po�nad�to�au�to�rzy
wło�ży�li�wie�le�wy�sił�ku,�aby�uzy�skać�wszyst�kie�prób�ki�su�ro�wi�cy
i pły�nu�mó�zgo�wo�-rdze�nio�we�go�z 10�lat.�Czę�stość�wy�stę�po�wa�-
nia�za�pal�nych�cho�rób�o pod�ło�żu�de�mie�li�ni�za�cyj�nym�by�ła�po�-
rów�ny�wal�na� do ob�ser�wo�wa�nych� w in�nych� po�pu�la�cjach
o prze�wa�dze�ra�sy�bia�łej,15 do�ty�czy�to�tak�że�NMO.�Ba�da�nie�
au�to�rów�ja�ko�pierw�sze�oce�nia� jed�nak�względ�ną�czę�stość
wy�stę�po�wa�nia� cho�rób� z krę�gu� NMO� z uwzględ�nie�niem
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TA BE LA 3. CHARAKTERYSTYKA KLINICZNA I DEMOGRAFICZNA CHORYCH Z ROZPOZNANIEM NMOSD

Numer Płeć Wiek  Pierwsze objawy/ Liczba komórek w CSF Wynik badania Inne choroby/ Czas obserwacji Liczba ciężkich Wynik MR Punktacja 
pacjenta zachorowania ostateczne rozpoznanie w mm3 i wynik badania w kierunku NMO-IgG autoprzeciwciała (lata) rzutów mózgowia w skali EDSS

w kierunku OCB w chwili 
wystąpienia pierwszych
objawów

P1 K 52 NMO 25, ujemny Ujemny – 12 1 Prawidłowy 4
P2 K 9 Zapalenie rdzenia/NMO 50, ujemny Ujemny – 7 4 Prawidłowy 1
P3 K 25 Zapalenie rdzenia/NMO 33, ujemny 1:800/1:4 – 2 4 Prawidłowy 1
P4 K 28 Zapalenie rdzenia/NMO <5, ujemny Ujemny AH, ANA (1:320) 3 3 Prawidłowy 2,5
P5 K 49 ON/NMO <5, ujemny 1:800/1:2 – 4 4 Prawidłowy 1,5
P6 K 40 ON/NMO 10, ujemny 1:51200/1:64 – 24 18 Niecharakterystyczny 9
P7 K 69 ON/NMO <5, ujemny 1:800/1:2 ANA (1:640) 7 3 Niecharakterystyczny, zmiany w dolnej 10

części pnia mózgu
P8 K 26 ON/ON-AM 13, ujemny 1:400/1:2 ANA (SSa/Ro) (1:640) 6 8 Charakterystyczny dla NMO, zmiany w dolnej 

części pnia mózgu 6
P9 K 53 ON/ON-AM <5, ujemny 1:400/Ujemny ANA (1:320) 4 4 Prawidłowy 1
P10 K 32 Zapalenie rdzenia/rLETM 45, ujemny 1:3200/1:8 – 16 12 Charakterystyczny dla NMO, zmiany 

w dolnej części pnia mózgu 10
P11 K 29 Zapalenie rdzenia/rLETM 41, ujemny 1:800/Ujemny ANA (1:160) 30 4 Prawidłowy 6
P12 K 46 Zapalenie rdzenia/rLETM <5, ujemny 1:6400/1:8 Zapalenie tarczycy, APCA (1:256) 11 3 Prawidłowy 6,5
P13 M 27 Zespół pniowy <5, ujemny 1:1200/Ujemny ANA (1:320) 2 2 Charakterystyczny dla NMO 1

U siedmiu z 13 chorych z rozpoznaniem choroby z kręgu NMO stwierdzono typowe zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia kręgowego (P1-P7), natomiast u kolejnych sześciu wynik badania surowicy w kierunku NMO-IgG był dodatni oraz stwierdzono niepełne lub nietypowe objawy wariantu NMO (P8-P13).
NMO – zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia kręgowego, ON – zapalenie nerwu wzrokowego, ON-AM – zapalenie nerwu wzrokowego oraz zapalenie rdzenia kręgowego obejmujące >3 segmenty rdzeniowe, rLETM – nawracające wielopoziomowe poprzeczne zapalenie rdzenia kręgowego, 
AH – autoimmunologiczne zapalenie wątroby, ANA – przeciwciała przeciwjądrowe, APCA – przeciwciała przeciwko komórkom okładzinowym żołądka, charakterystyczny dla NMO – zmiany w MR zlokalizowane w okolicach okołowyściółkowych komór bocznych lub komory czwartej, zmiany w dolnej części
pnia mózgu – szyjny rdzeń kręgowy poniżej dolnego odcinka pnia mózgu, miano NMO-IgG wyrażone jest jako największe rozcieńczenie, przy którym obserwuje się reakcje dodatnią.
aU tego chorego stwierdzono obecność prążków oligoklonalnych w płynie mózgowo-rdzeniowym w powtórnym badaniu, wykonanym po 16 latach od zachorowania.
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TABELA 2. CHARAKTERYSTYKA DEMOGRAFICZNA PACJENTÓW ORAZ GRUPY KONTROLNEJ, U KTÓRYCH OZNACZANO NMO-IgG

Ostateczne n (%) Płeć żeńska Średni wiek podczas Obecność
rozpoznanie (stosunek K:M) pobrania próbki, NMO-IgG (%)

w latach (zakres)

Choroby demielinizacyjne, łącznie 850 545 (1,8) 41 (5–83) 10 (1,2%)
Choroby z kręgu NMO (rozpoznanie kliniczne)
NMO 7 (0,8%) 7 (-) 43,8 (9-76) 4 (57%)
LETM 10 (1,2%) 7 (2,3) 45,6 (36-56) 3 (30%)
BRON 24 (2,8%) 19 (3,8) 41 (17-69) 0
ON-AM 28 (3,3%) 21 (3) 41,5 (24-78) 2 (7,1%)
SM 556 (65,4%) 372 (2,1) 35 (14-68) 1 (0,2%)a

AM 64 (7,5%) 30 (0,9) 45,6 (36-56) 0
CRM 73 (8,6%) 39 (1,1) 55,2 (20-79) 0
ON 42 (4,9%) 23 (1,2) 40,2 (21-71) 0
ADEM 23 (2,7%) 11 (0,9) 48,6 (5-78) 0
IWML 23 (2,7%) 16 (2,1) 41 (19-65) 0
OIND 400 206 (1,1) 52,7 (3-89) 0
OINID 428 214 (1) 58,7 (19-68) 0
NNC 105 55 (1,1) 42 (18-60) 0

NMO – zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia (na podstawie kryteriów klinicznych i MR), ON-AM – zapalenie nerwu wzrokowego oraz zapalenie rdzenia
kręgowego obejmujące >3 segmenty rdzeniowe, LETM – wielopoziomowe poprzeczne zapalenie rdzenia kręgowego, BRON – obustronne/nawrotowe
zapalenie nerwu wzrokowego, SM – stwardnienie rozsiane, AM – ostre zapalenie rdzenia kręgowego, CRM – przewlekłe/nawrotowe zapalenie rdzenia
kręgowego, ADEM – ostre rozsiane zapalenie mózgu i rdzenia kręgowego, IWML – izolowane zajęcie istoty białej, OIND – inne zapalne choroby układu
nerwowego, ONIND – inne niezapalne choroby układu nerwowego, NNC – grupa kontrolna bez chorób układu nerwowego.
aU tego pacjenta, z dodatnim wynikiem NMO-IgG, początkowo rozpoznawano stwardnienie rozsiane, ostatecznie zaś ograniczoną do pnia mózgu postać
NMOsd (pacjent nr 13, tab. 3). Rozpoznanie NMOsd brano pod uwagę u 7 chorych z klinicznie pewnym NMO oraz 6 chorych bez klinicznie pewnego
NMO z przeciwciałami NMO-IgG.

TA BE LA 3. CHARAKTERYSTYKA KLINICZNA I DEMOGRAFICZNA CHORYCH Z ROZPOZNANIEM NMOSD

Numer Płeć Wiek  Pierwsze objawy/ Liczba komórek w CSF Wynik badania Inne choroby/ Czas obserwacji Liczba ciężkich Wynik MR Punktacja 
pacjenta zachorowania ostateczne rozpoznanie w mm3 i wynik badania w kierunku NMO-IgG autoprzeciwciała (lata) rzutów mózgowia w skali EDSS

w kierunku OCB w chwili 
wystąpienia pierwszych
objawów

P1 K 52 NMO 25, ujemny Ujemny – 12 1 Prawidłowy 4
P2 K 9 Zapalenie rdzenia/NMO 50, ujemny Ujemny – 7 4 Prawidłowy 1
P3 K 25 Zapalenie rdzenia/NMO 33, ujemny 1:800/1:4 – 2 4 Prawidłowy 1
P4 K 28 Zapalenie rdzenia/NMO <5, ujemny Ujemny AH, ANA (1:320) 3 3 Prawidłowy 2,5
P5 K 49 ON/NMO <5, ujemny 1:800/1:2 – 4 4 Prawidłowy 1,5
P6 K 40 ON/NMO 10, ujemny 1:51200/1:64 – 24 18 Niecharakterystyczny 9
P7 K 69 ON/NMO <5, ujemny 1:800/1:2 ANA (1:640) 7 3 Niecharakterystyczny, zmiany w dolnej 10

części pnia mózgu
P8 K 26 ON/ON-AM 13, ujemny 1:400/1:2 ANA (SSa/Ro) (1:640) 6 8 Charakterystyczny dla NMO, zmiany w dolnej 

części pnia mózgu 6
P9 K 53 ON/ON-AM <5, ujemny 1:400/Ujemny ANA (1:320) 4 4 Prawidłowy 1
P10 K 32 Zapalenie rdzenia/rLETM 45, ujemny 1:3200/1:8 – 16 12 Charakterystyczny dla NMO, zmiany 

w dolnej części pnia mózgu 10
P11 K 29 Zapalenie rdzenia/rLETM 41, ujemny 1:800/Ujemny ANA (1:160) 30 4 Prawidłowy 6
P12 K 46 Zapalenie rdzenia/rLETM <5, ujemny 1:6400/1:8 Zapalenie tarczycy, APCA (1:256) 11 3 Prawidłowy 6,5
P13 M 27 Zespół pniowy <5, ujemny 1:1200/Ujemny ANA (1:320) 2 2 Charakterystyczny dla NMO 1

U siedmiu z 13 chorych z rozpoznaniem choroby z kręgu NMO stwierdzono typowe zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia kręgowego (P1-P7), natomiast u kolejnych sześciu wynik badania surowicy w kierunku NMO-IgG był dodatni oraz stwierdzono niepełne lub nietypowe objawy wariantu NMO (P8-P13).
NMO – zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia kręgowego, ON – zapalenie nerwu wzrokowego, ON-AM – zapalenie nerwu wzrokowego oraz zapalenie rdzenia kręgowego obejmujące >3 segmenty rdzeniowe, rLETM – nawracające wielopoziomowe poprzeczne zapalenie rdzenia kręgowego, 
AH – autoimmunologiczne zapalenie wątroby, ANA – przeciwciała przeciwjądrowe, APCA – przeciwciała przeciwko komórkom okładzinowym żołądka, charakterystyczny dla NMO – zmiany w MR zlokalizowane w okolicach okołowyściółkowych komór bocznych lub komory czwartej, zmiany w dolnej części
pnia mózgu – szyjny rdzeń kręgowy poniżej dolnego odcinka pnia mózgu, miano NMO-IgG wyrażone jest jako największe rozcieńczenie, przy którym obserwuje się reakcje dodatnią.
aU tego chorego stwierdzono obecność prążków oligoklonalnych w płynie mózgowo-rdzeniowym w powtórnym badaniu, wykonanym po 16 latach od zachorowania.
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ser�wa�cji�wy�no�sił�9,8�ro�ku�(za�kres�2-30�lat).�Da�ne�de�mo�gra�ficz�-
ne�oraz�ob�ja�wy�kli�nicz�ne�za�wie�ra�ją�ta�be�le�3�i 4.�W po�rów�na�niu
do pa�cjen�tów�z LETM�czy�ON�-AM�bez�prze�ciw�ciał�NMO�-IgG,
u cho�rych�z cho�ro�ba�mi�z krę�gu�NMO�rza�dziej�stwier�dza�no
obec�ność�prąż�ków�oli�go�klo�nal�nych�w pły�nie�mó�zgo�wo�-rdze�-
nio�wym�(0�vs 42%,�test�do�kład�ny�Fi�she�ra,�p=0,004),�wiek�za�-
cho�ro�wa�nia� był� po�rów�ny�wal�ny� (37,3� vs 33,1� ro�ku,� test
Man�na�-Whit�neya,�NS),�po�dob�nie�jak�prze�wa�ga�cho�rych�płci
żeń�skiej�(92,4�vs 75%,�NS),�po�dob�nie�czę�ściej�stwier�dza�no�tak�-
że�obec�ność�au�to�prze�ciw�ciał�in�nych�niż�NMO�-IgG�(46�vs 29%,
NS).�Mi�mo�po�dob�ne�go�cza�su�ob�ser�wa�cji�licz�ba�rzu�tów�by�ła
istot�nie�więk�sza� (me�dia�na�4�vs 2,�p=0,004),�wy�nik�w ska�li
EDSS�rów�nież�był�wyż�szy�(me�dia�na�4�vs 1,75,�p=0,03).�Jak�się
moż�na�by�ło�spo�dzie�wać,�u dzie�wię�ciu�cho�rych�z prze�ciw�cia�ła�-
mi�NMO�-IgG�za�rów�no�licz�ba�rzu�tów�(me�dia�na�4,�p=0,001),
jak�i wy�nik�w ska�li�EDSS�(me�dia�na�6,�p=0,02)�by�ły�zna�czą�co
wyż�sze�w po�rów�na�niu�z pa�cjen�ta�mi�z kli�nicz�ny�mi�ob�ja�wa�mi
cho�rób�z krę�gu�NMO,�ale�bez�prze�ciw�ciał.�

Omó wie nie
Pod�sta�wo�wym�ce�lem�pra�cy�by�ło�okre�śle�nie�czę�sto�ści�wy�stę�-
po�wa�nia�cho�rób�z krę�gu�NMO�w nie�wy�se�lek�cjo�no�wa�nej�po�-
pu�la�cji�osób�z cho�ro�ba�mi�o etio�lo�gii�de�mie�li�ni�za�cyj�nej.�Po
prze�ana�li�zo�wa�niu�ob�ra�zu�kli�nicz�ne�go�oraz�oce�nie�pod�ką�tem
obec�no�ści�prze�ciw�ciał�NMO�-IgG�u 13�cho�rych�roz�po�zna�no

cho�ro�bę�z krę�gu�NMO.�Sta�no�wi�li�oni�1,5%�wszyst�kich�pa�cjen�-
tów�z cho�ro�ba�mi�de�mie�li�ni�za�cyj�ny�mi�OUN�(95% PU 0,7-2,4).
Sto�su�nek�licz�by�cho�rych�ze�stward�nie�niem�roz�sia�nym�do licz�-
by�cho�rych�z NMOsd�wy�no�sił�42,7.�U sied�miu�(54%)�pa�cjen�-
tów�stwier�dzo�no�za�pa�le�nie�ner�wu�wzro�ko�we�go�i za�pa�le�nie
rdze�nia�(zaj�mu�ją�ce�>3�seg�men�ty),�przy�bra�ku�zmian�w MR
mó�zgo�wia�cha�rak�te�ry�stycz�nych�dla�SM,�co�po�zwo�li�ło�na�roz�-
po�zna�nie�kli�nicz�nie�pew�ne�go�NMO.�U po�zo�sta�łych�sze�ściu
pa�cjen�tów� (46%),� po� co� naj�mniej� dwu�let�niej� ob�ser�wa�cji
i wy�ka�za�niu�obec�no�ści�NMO�-IgG�w su�ro�wi�cy�roz�po�zna�no
aty�po�we�lub�ogra�ni�czo�ne�po�sta�cie�NMOsd�(np.�ON/BRON
z za�pa�le�niem�rdze�nia�zaj�mu�ją�cym�mniej�niż�3�seg�men�ty,�LETM
bez�za�pa�le�nia�ner�wu�wzro�ko�we�go,�ze�spół�pnio�wy).

Ogra�ni�cze�niem� ba�da�nia� mo�że� być� po�pu�la�cja� ba�da�nych
cho�rych,�któ�rzy�po�cho�dzi�li�ze�ści�śle�ogra�ni�czo�ne�go�ob�sza�ru,
gdyż�wszys�cy�by�li�kie�ro�wa�ni�ze�spe�cja�li�stycz�nych�ośrod�ków
neu�ro�lo�gicz�nych�z re�jo�nu�To�ska�nii.�Jed�nym�z za�ło�żeń�pra�cy
by�ła�jed�nak�oce�na�ho�mo�gen�nej�ko�hor�ty�pa�cjen�tów,�co�mia�ło
zmi�ni�ma�li�zo�wać�licz�bę�moż�li�wych�błę�dów,�wy�ni�ka�ją�cych�z róż�-
nych�kry�te�riów�włą�cze�nia�i do�bo�ru�cho�rych.�Po�nad�to�au�to�rzy
wło�ży�li�wie�le�wy�sił�ku,�aby�uzy�skać�wszyst�kie�prób�ki�su�ro�wi�cy
i pły�nu�mó�zgo�wo�-rdze�nio�we�go�z 10�lat.�Czę�stość�wy�stę�po�wa�-
nia�za�pal�nych�cho�rób�o pod�ło�żu�de�mie�li�ni�za�cyj�nym�by�ła�po�-
rów�ny�wal�na� do ob�ser�wo�wa�nych� w in�nych� po�pu�la�cjach
o prze�wa�dze�ra�sy�bia�łej,15 do�ty�czy�to�tak�że�NMO.�Ba�da�nie�
au�to�rów�ja�ko�pierw�sze�oce�nia� jed�nak�względ�ną�czę�stość
wy�stę�po�wa�nia� cho�rób� z krę�gu� NMO� z uwzględ�nie�niem
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TA BE LA 3. CHARAKTERYSTYKA KLINICZNA I DEMOGRAFICZNA CHORYCH Z ROZPOZNANIEM NMOSD

Numer Płeć Wiek  Pierwsze objawy/ Liczba komórek w CSF Wynik badania Inne choroby/ Czas obserwacji Liczba ciężkich Wynik MR Punktacja 
pacjenta zachorowania ostateczne rozpoznanie w mm3 i wynik badania w kierunku NMO-IgG autoprzeciwciała (lata) rzutów mózgowia w skali EDSS

w kierunku OCB w chwili 
wystąpienia pierwszych
objawów

P1 K 52 NMO 25, ujemny Ujemny – 12 1 Prawidłowy 4
P2 K 9 Zapalenie rdzenia/NMO 50, ujemny Ujemny – 7 4 Prawidłowy 1
P3 K 25 Zapalenie rdzenia/NMO 33, ujemny 1:800/1:4 – 2 4 Prawidłowy 1
P4 K 28 Zapalenie rdzenia/NMO <5, ujemny Ujemny AH, ANA (1:320) 3 3 Prawidłowy 2,5
P5 K 49 ON/NMO <5, ujemny 1:800/1:2 – 4 4 Prawidłowy 1,5
P6 K 40 ON/NMO 10, ujemny 1:51200/1:64 – 24 18 Niecharakterystyczny 9
P7 K 69 ON/NMO <5, ujemny 1:800/1:2 ANA (1:640) 7 3 Niecharakterystyczny, zmiany w dolnej 10

części pnia mózgu
P8 K 26 ON/ON-AM 13, ujemny 1:400/1:2 ANA (SSa/Ro) (1:640) 6 8 Charakterystyczny dla NMO, zmiany w dolnej 

części pnia mózgu 6
P9 K 53 ON/ON-AM <5, ujemny 1:400/Ujemny ANA (1:320) 4 4 Prawidłowy 1
P10 K 32 Zapalenie rdzenia/rLETM 45, ujemny 1:3200/1:8 – 16 12 Charakterystyczny dla NMO, zmiany 

w dolnej części pnia mózgu 10
P11 K 29 Zapalenie rdzenia/rLETM 41, ujemny 1:800/Ujemny ANA (1:160) 30 4 Prawidłowy 6
P12 K 46 Zapalenie rdzenia/rLETM <5, ujemny 1:6400/1:8 Zapalenie tarczycy, APCA (1:256) 11 3 Prawidłowy 6,5
P13 M 27 Zespół pniowy <5, ujemny 1:1200/Ujemny ANA (1:320) 2 2 Charakterystyczny dla NMO 1

U siedmiu z 13 chorych z rozpoznaniem choroby z kręgu NMO stwierdzono typowe zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia kręgowego (P1-P7), natomiast u kolejnych sześciu wynik badania surowicy w kierunku NMO-IgG był dodatni oraz stwierdzono niepełne lub nietypowe objawy wariantu NMO (P8-P13).
NMO – zapalenie nerwu wzrokowego i rdzenia kręgowego, ON – zapalenie nerwu wzrokowego, ON-AM – zapalenie nerwu wzrokowego oraz zapalenie rdzenia kręgowego obejmujące >3 segmenty rdzeniowe, rLETM – nawracające wielopoziomowe poprzeczne zapalenie rdzenia kręgowego, 
AH – autoimmunologiczne zapalenie wątroby, ANA – przeciwciała przeciwjądrowe, APCA – przeciwciała przeciwko komórkom okładzinowym żołądka, charakterystyczny dla NMO – zmiany w MR zlokalizowane w okolicach okołowyściółkowych komór bocznych lub komory czwartej, zmiany w dolnej części
pnia mózgu – szyjny rdzeń kręgowy poniżej dolnego odcinka pnia mózgu, miano NMO-IgG wyrażone jest jako największe rozcieńczenie, przy którym obserwuje się reakcje dodatnią.
aU tego chorego stwierdzono obecność prążków oligoklonalnych w płynie mózgowo-rdzeniowym w powtórnym badaniu, wykonanym po 16 latach od zachorowania.
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obec�no�ści�prze�ciw�ciał�NMO�-IgG,�któ�re�są,�jak�to�nie�daw�no
usta�lo�no,�mar�ke�rem�dia�gno�stycz�nym�tej�cho�ro�by.12 W ba�-
da�niu�au�to�rów�NMOsd�roz�po�zna�wa�no�u pa�cjen�tów�z za�pa�-
le�niem� ner�wu� wzro�ko�we�go� i rdze�nia� (z prze�ciw�cia�ła�mi
NMO�-IgG�lub�bez�nich)�oraz�u cho�rych�z po�sta�cią�ogra�ni�czo�-
ną�o du�żym�ry�zy�ku�(np.�LETM,�BRON,�ON�-AM�czy�z ze�spo�ła�-
mi� de�mie�li�ni�za�cyj�ny�mi� z to�wa�rzy�szą�cy�mi� zmia�na�mi� w MR
ty�po�wy�mi�dla�NMO)�i prze�ciw�cia�ła�mi�NMO�-IgG.�Mia�ło�to�na
ce�lu�zmniej�sze�nie�ry�zy�ka�włą�cze�nia�pa�cjen�tów�ze�stward�nie�-
niem�roz�sia�nym�we�wcze�snej�fa�zie,�mo�gą�cym�prze�bie�gać�z ob�-
ja�wa�mi�po�dob�ny�mi�do NMO�lub�in�nych�cho�rób�za�pal�nych
o ła�god�nym�prze�bie�gu.�Mo�gło�to�do�pro�wa�dzić�do nie�do�sza�-
co�wa�nia�licz�by�przy�pad�ków�NMOsd,�po�nie�waż�NMO�-IgG�cha�-
rak�te�ry�zu�je�się�du�żą�swo�isto�ścią�(100%�w gru�pie�ba�da�nej),
na�to�miast�znacz�nie�mniej�szą�czu�ło�ścią.9 Istot�nie,�u więk�szo�-
ści�pa�cjen�tów�z kli�nicz�nym�po�dej�rze�niem�NMOsd�wy�nik�ba�da�-
nia�w kie�run�ku�NMO�-IgG�był�ujem�ny.�Obec�ność�NMO�-IgG
zwią�za�na�by�ła�z cięż�szym�prze�bie�giem�cho�ro�by,�z więk�szą�licz�-
bą�rzu�tów�i gor�szym�ro�ko�wa�niem.�Wy�ni�ka�to�praw�do�po�dob�-
nie� z róż�nych� me�cha�ni�zmów� pa�to�ge�ne�tycz�nych� le�żą�cych
u pod�ło�ża�tych�cho�rób.

Cie�ka�wą�ob�ser�wa�cją�by�ła�zmien�ność�spek�trum�ob�ja�wów
kli�nicz�nych�u pa�cjen�tów�z obec�ny�mi�prze�ciw�cia�ła�mi�NMO�-
-IgG. Wśród�ze�spo�łów�neu�ro�lo�gicz�nych�au�to�rzy�stwier�dza�-
li� za�rów�no� ty�po�we� ob�ja�wy� NMO,� nie�kie�dy� z za�ję�ciem
rdze�nia�krę�go�we�go�na�dłu�gim�od�cin�ku�lub�bez�za�ję�cia�rdze�-
nia,�jak�i za�pa�le�nie�rdze�nia�z ob�ja�wa�mi�mó�zgo�wy�mi�lub�bez
nich,�a tak�że�izo�lo�wa�ne�ze�spo�ły�pnio�we.�Je�dy�ną�wspól�ną�ce�-

chą�był�na�wro�to�wy�prze�bieg.�Co�wię�cej,�czę�sto�ob�ser�wo�wa�-
no�za�ję�cie�ob�sza�rów�mó�zgu�in�nych�niż�ty�po�we�dla�NMO,�ta�-
kich�jak�cia�ło�mo�dze�lo�wa�te�i dro�gi�su�tecz�ko�wa�te.�Obec�ne
w su�ro�wi�cy�prze�ciw�cia�ła�NMO�-IgG�roz�po�zna�ją�epi�to�py�po�-
wierzch�nio�we�AQP4,�biał�ka�bło�no�we�go,�któ�re�przez�in�te�rak�-
cje� z na�czy�nia�mi� krwio�no�śny�mi� re�gu�lu�je� prze�pływ� wo�dy
do wnę�trza�i na�ze�wnątrz�astro�cy�tów�i utrzy�mu�je�in�te�gral�-
ność�ba�rie�ry�krew�-mózg.6,7 Jak�ostat�nio�do�wie�dzio�no,�NMO�-
-IgG� wią�że� się� z astro�cy�ta�mi,� co� za�bu�rza� eks�pre�sję� AQP4
i zwięk�sza�prze�pusz�czal�ność�ba�rie�ry�śród�bło�nek/astro�cyt.16

W ba�da�niach�neu�ro�pa�to�lo�gicz�nych�wy�ka�za�no�utra�tę�czą�ste�-
czek�AQP4�w mó�zgach�cho�rych�z NMO,�a tak�że�obec�ność
zło�gów�im�mu�no�glo�bu�lin�oraz�na�cie�ków�zło�żo�nych�z gra�nu�-
lo�cy�tów.17 He�te�ro�gen�ność�ob�ja�wów�kli�nicz�nych�NMOsd�oraz
zmian�stwier�dza�nych�w ba�da�niach�MR�nie�jest�za�sko�cze�niem,
bio�rąc�pod�uwa�gę�roz�po�wszech�nie�nie�AQP4�w mó�zgu�oraz
zmniej�sze�nie� jej� ilo�ści� w mó�zgo�wiu� u cho�rych� z NMO.18

Z dru�giej�stro�ny�naj�wy�raź�niej�sze�zmia�ny�pa�to�lo�gicz�ne�stwier�-
dza�się�w ner�wach�wzro�ko�wych�i w rdze�niu�krę�go�wym,�a tak�-
że�w mniej�szym�na�si�le�niu�w ob�sza�rach�oko�ło�wy�ściół�ko�wych,18

co�po�twier�dza�ją�wy�ni�ki�ba�dań�MR.10,11 Ta�„wy�biór�czość”�za�ję�-
cia�tka�nek�mo�że�być�zwią�za�na�z więk�szym�stę�że�niem�an�ty�ge�-
nu�w tych�ob�sza�rach�lub�wy�ni�kać�ze�szcze�gól�nej�wraż�li�wo�ści
na�pe�ne�tra�cję�prze�ciw�ciał.19 Po�twier�dza�to�tak�że�fakt,�że�ob�-
sza�ry� mó�zgu,� w któ�rych� włók�na� isto�ty� bia�łej� prze�bie�ga�ją
w zwar�tych�wiąz�kach�(np.�w ner�wach�wzro�ko�wych,�rdze�niu
krę�go�wym,�dro�gach�su�tecz�ko�wa�tych,�ko�na�rach�móżdż�ku�czy
w cie�le�mo�dze�lo�wa�tym),�są�naj�bar�dziej�po�dat�ne�na�obrzęk
i zmia�ny�za�pal�ne�bę�dą�ce�na�stęp�stwem�uogól�nio�nych�za�-
bu�rzeń� ho�me�osta�zy� wod�nej.� W ba�da�niu� au�to�rów� zmia�ny
w mó�zgu�i pniu�mó�zgu�(z wy�klu�cze�niem�ognisk�bę�dą�cych
prze�dłu�że�niem�zmian�w rdze�niu�krę�go�wym)�stwier�dzo�no
u trzech�cho�rych�(23%,�30%�spo�śród�cho�rych�z prze�ciw�cia�-
ła�mi�NMO�-IgG).�We�wszyst�kich�przy�pad�kach�zmia�ny�w MR
stwier�dza�no�od po�cząt�ku�cho�ro�by,�da�wa�ły�one�prze�mi�ja�ją�ce
ob�ja�wy�kli�nicz�ne�(tab. 1).�Ob�ser�wa�cja�ta�stoi�w sprzecz�no�ści
z wy�ni�ka�mi�wcze�śniej�sze�go�ba�da�nia�z udzia�łem�do�ro�słych
z NMO,�w któ�rym�zmia�ny�w MR�stwier�dza�no�rzad�ko�(u 10%
cho�rych),�zwy�kle�w póź�niej�szej�fa�zie�cho�ro�by�i zwy�kle�nie�da�-
wa�ły�one�ob�ja�wów.18 Bar�dziej�dra�ma�tycz�ne�na�stęp�stwa�mia�-
ło�za�ję�cie�dol�nej�czę�ści�pnia�mó�zgu,�bę�dą�ce�prze�dłu�że�niem
zmian�w szyj�nym�od�cin�ku�rdze�nia�krę�go�we�go,�co�by�ło�przy�-
czy�ną�zgo�nu�dwóch�cho�rych.�Co�cie�ka�we,�au�to�rzy�stwier�dzi�-
li�prze�ciw�cia�ła�NMO�-IgG�u 5�z 25�pa�cjen�tów�z na�wra�ca�ją�cym
lub�obu�stron�nym�za�pa�le�niem�ner�wu�wzro�ko�we�go,�a od�se�tek
ten� jest� po�dob�ny� do opi�sy�wa�nych� w in�nych� pra�cach.6

U wszyst�kich� tych� cho�rych� w cią�gu� 3-84� mie�się�cy� do�szło
do za�pa�le�nia�rdze�nia�krę�go�we�go,�w prze�ci�wień�stwie�do cho�-
rych�z LETM�bez�prze�ciw�ciał�NMO�-IgG,�wśród�któ�rych�je�dy�-
nie� 50%� roz�wi�nę�ło� za�pa�le�nie� ner�wu� wzro�ko�we�go
w póź�niej�szej�fa�zie�cho�ro�by.�Nie�jest�ja�sne,�czy�ta�roz�bież�ność
wy�ni�ka�z in�ne�go�me�cha�ni�zmu�pa�to�bio�lo�gicz�ne�go�czy�z in�dy�-
wi�du�al�nych�róż�nic�w miej�sco�wej�pe�ne�tra�cji�przez�im�mu�no�-
glo�bu�li�ny�G.

In�try�gu�ją�ca�jest�ob�ser�wo�wa�na�przez�au�to�rów�istot�na�he�te�-
ro�gen�ność�stop�nia�cięż�ko�ści�cho�ro�by.�U czte�rech�cho�rych
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TA BE LA 4. OGÓLNA CHARAKTERYSTYKA KLINICZNA,
ODLEGŁA OBSERWACJA I LECZENIE U 13 CHORYCH
Z ROZPOZNANIEM NMOsd

Objawy pierwszego rzutu
Poprzeczne zapalenie rdzenia 6 (46%)
Zapalenie nerwu wzrokowego 5 (38%)
Poprzeczne zapalenie rdzenia i zapalenie nerwu 1 (8%)
wzrokowego

Zespół pniowy 1 (8%)
Grypopodobne objawy prodromalne 4 (31%)
Średni odstęp między pierwszym a drugim rzutem 28 miesięcy

(zakres 3-110
miesięcy)

Wystąpienie LETM 7 (54%)
Trwałe obniżenie ostrości wzroku co najmniej 5 (38%)
w jednym oku

Objawy zajęcia pnia mózgu w przebiegu zajęcia  2 (15%)
odcinka szyjnego rdzenia kręgowego

Zmiany charakterystyczne dla NMO w MR mózgu  3 (23%)
i pnia mózgu

Leczenie
Kortykosteroidy w czasie rzutu 13 (100%)
IVIg w trakcie rzutu 3 (23%)
Azatiopryna 7 (54%)
Mykofenolat mofetilu 1 (8%)

Zgon 2 (15%)

IVIg – dożylne immunoglobuliny.
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z NMOsd,� mi�mo� licz�nych� rzu�tów,� koń�co�wy� wy�nik� w ska�li
EDSS�wy�no�sił�1.�U wszyst�kich�na�stą�pi�ła�znacz�na�po�pra�wa�ob�-
ja�wów�neu�ro�lo�gicz�nych�po�włą�cze�niu�le�cze�nia�kor�ty�ko�ste�ro�-
ida�mi.�

Moż�li�wym�wy�ja�śnie�niem�są�od�mien�ne�me�cha�ni�zmy�im�mu�-
no�lo�gicz�ne,�ta�kie�jak�udział�lim�fo�cy�tów�T�czy�prze�ciw�ciał�skie�-
ro�wa�nych�prze�ciw�ko�in�nym�skład�ni�kom�ośrod�ko�we�go�ukła�du
ner�wo�we�go�niż�AQP4,�któ�re�róż�nie�wpły�wają�na�uszko�dze�nie
tka�nek.�Za�le�ży�to�od in�dy�wi�du�al�nych�cech�ukła�du�im�mu�no�lo�-
gicz�ne�go,�wie�ku�w mo�men�cie�za�cho�ro�wa�nia�lub�in�nych�czyn�-
ni�ków,�być�mo�że�uwa�run�ko�wa�nych�ge�ne�tycz�nie.

Pod�su�mo�wu�jąc,�w ba�da�niu�au�to�rów�wy�ka�za�no�ma�łą�czę�-
stość�wy�stę�po�wa�nia�cho�rób�z krę�gu�NMO�u pa�cjen�tów�z cho�-
ro�ba�mi� de�mie�li�ni�za�cyj�ny�mi,� a tak�że� czę�ste� po�ja�wia�nie� się
ogra�ni�czo�nych�lub�aty�po�wych�po�sta�ci�NMOsd.�

Po dzię ko wa nia
Elisa�Bizzoco�uzy�ska�ła�wspar�cie�z En�te�Cas�sa�Di�Ri�spar�mio�di
Fi�ren�ze�(grant�nr�2007-0752).
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RYCINA. Strzałki wskazują zmiany w obrazowaniu tłumienia sygnału wolnego płynu (FLAIR), T1 lub T2. (Aa) Pacjent 10. Zlewne zmiany okołowyściółkowe
oraz w ciele modzelowatym (głównie w przedniej części kolana oraz w trzonie) o charakterze hiperintensywnym palczastym kształcie, obejmujące istotę
białą płata czołowego i ciemieniowego, z towarzyszącymi zmianami torbielowatymi i rozpływnymi, widocznymi w obrazach T1 (Ab). (Ac) U tego samego
pacjenta: wielosegmentowe zmiany w części środkowej rdzenia kręgowego. (B) Pacjent 13: zmiany w środkowej części górnego odcinka pnia mózgu, bez
wzmocnienia kontrastowego, obecne były także zmiany w okolicy wyściółki komory czwartej (nie ukazane na zdjęciach). (Ca) Pacjent 3: wieloogniskowe
zmiany w rdzeniu przedłużonym, rozciągające się do drugiego segmentu rdzenia szyjnego, obejmujące jego część środkową i przednią (Cb),
z towarzyszącymi zmianami w istocie szarej okołowodociągowej (gwiazdka). 

Aa Ab Ac

Cb

CaB
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obec�no�ści�prze�ciw�ciał�NMO�-IgG,�któ�re�są,�jak�to�nie�daw�no
usta�lo�no,�mar�ke�rem�dia�gno�stycz�nym�tej�cho�ro�by.12 W ba�-
da�niu�au�to�rów�NMOsd�roz�po�zna�wa�no�u pa�cjen�tów�z za�pa�-
le�niem� ner�wu� wzro�ko�we�go� i rdze�nia� (z prze�ciw�cia�ła�mi
NMO�-IgG�lub�bez�nich)�oraz�u cho�rych�z po�sta�cią�ogra�ni�czo�-
ną�o du�żym�ry�zy�ku�(np.�LETM,�BRON,�ON�-AM�czy�z ze�spo�ła�-
mi� de�mie�li�ni�za�cyj�ny�mi� z to�wa�rzy�szą�cy�mi� zmia�na�mi� w MR
ty�po�wy�mi�dla�NMO)�i prze�ciw�cia�ła�mi�NMO�-IgG.�Mia�ło�to�na
ce�lu�zmniej�sze�nie�ry�zy�ka�włą�cze�nia�pa�cjen�tów�ze�stward�nie�-
niem�roz�sia�nym�we�wcze�snej�fa�zie,�mo�gą�cym�prze�bie�gać�z ob�-
ja�wa�mi�po�dob�ny�mi�do NMO�lub�in�nych�cho�rób�za�pal�nych
o ła�god�nym�prze�bie�gu.�Mo�gło�to�do�pro�wa�dzić�do nie�do�sza�-
co�wa�nia�licz�by�przy�pad�ków�NMOsd,�po�nie�waż�NMO�-IgG�cha�-
rak�te�ry�zu�je�się�du�żą�swo�isto�ścią�(100%�w gru�pie�ba�da�nej),
na�to�miast�znacz�nie�mniej�szą�czu�ło�ścią.9 Istot�nie,�u więk�szo�-
ści�pa�cjen�tów�z kli�nicz�nym�po�dej�rze�niem�NMOsd�wy�nik�ba�da�-
nia�w kie�run�ku�NMO�-IgG�był�ujem�ny.�Obec�ność�NMO�-IgG
zwią�za�na�by�ła�z cięż�szym�prze�bie�giem�cho�ro�by,�z więk�szą�licz�-
bą�rzu�tów�i gor�szym�ro�ko�wa�niem.�Wy�ni�ka�to�praw�do�po�dob�-
nie� z róż�nych� me�cha�ni�zmów� pa�to�ge�ne�tycz�nych� le�żą�cych
u pod�ło�ża�tych�cho�rób.

Cie�ka�wą�ob�ser�wa�cją�by�ła�zmien�ność�spek�trum�ob�ja�wów
kli�nicz�nych�u pa�cjen�tów�z obec�ny�mi�prze�ciw�cia�ła�mi�NMO�-
-IgG. Wśród�ze�spo�łów�neu�ro�lo�gicz�nych�au�to�rzy�stwier�dza�-
li� za�rów�no� ty�po�we� ob�ja�wy� NMO,� nie�kie�dy� z za�ję�ciem
rdze�nia�krę�go�we�go�na�dłu�gim�od�cin�ku�lub�bez�za�ję�cia�rdze�-
nia,�jak�i za�pa�le�nie�rdze�nia�z ob�ja�wa�mi�mó�zgo�wy�mi�lub�bez
nich,�a tak�że�izo�lo�wa�ne�ze�spo�ły�pnio�we.�Je�dy�ną�wspól�ną�ce�-

chą�był�na�wro�to�wy�prze�bieg.�Co�wię�cej,�czę�sto�ob�ser�wo�wa�-
no�za�ję�cie�ob�sza�rów�mó�zgu�in�nych�niż�ty�po�we�dla�NMO,�ta�-
kich�jak�cia�ło�mo�dze�lo�wa�te�i dro�gi�su�tecz�ko�wa�te.�Obec�ne
w su�ro�wi�cy�prze�ciw�cia�ła�NMO�-IgG�roz�po�zna�ją�epi�to�py�po�-
wierzch�nio�we�AQP4,�biał�ka�bło�no�we�go,�któ�re�przez�in�te�rak�-
cje� z na�czy�nia�mi� krwio�no�śny�mi� re�gu�lu�je� prze�pływ� wo�dy
do wnę�trza�i na�ze�wnątrz�astro�cy�tów�i utrzy�mu�je�in�te�gral�-
ność�ba�rie�ry�krew�-mózg.6,7 Jak�ostat�nio�do�wie�dzio�no,�NMO�-
-IgG� wią�że� się� z astro�cy�ta�mi,� co� za�bu�rza� eks�pre�sję� AQP4
i zwięk�sza�prze�pusz�czal�ność�ba�rie�ry�śród�bło�nek/astro�cyt.16

W ba�da�niach�neu�ro�pa�to�lo�gicz�nych�wy�ka�za�no�utra�tę�czą�ste�-
czek�AQP4�w mó�zgach�cho�rych�z NMO,�a tak�że�obec�ność
zło�gów�im�mu�no�glo�bu�lin�oraz�na�cie�ków�zło�żo�nych�z gra�nu�-
lo�cy�tów.17 He�te�ro�gen�ność�ob�ja�wów�kli�nicz�nych�NMOsd�oraz
zmian�stwier�dza�nych�w ba�da�niach�MR�nie�jest�za�sko�cze�niem,
bio�rąc�pod�uwa�gę�roz�po�wszech�nie�nie�AQP4�w mó�zgu�oraz
zmniej�sze�nie� jej� ilo�ści� w mó�zgo�wiu� u cho�rych� z NMO.18

Z dru�giej�stro�ny�naj�wy�raź�niej�sze�zmia�ny�pa�to�lo�gicz�ne�stwier�-
dza�się�w ner�wach�wzro�ko�wych�i w rdze�niu�krę�go�wym,�a tak�-
że�w mniej�szym�na�si�le�niu�w ob�sza�rach�oko�ło�wy�ściół�ko�wych,18

co�po�twier�dza�ją�wy�ni�ki�ba�dań�MR.10,11 Ta�„wy�biór�czość”�za�ję�-
cia�tka�nek�mo�że�być�zwią�za�na�z więk�szym�stę�że�niem�an�ty�ge�-
nu�w tych�ob�sza�rach�lub�wy�ni�kać�ze�szcze�gól�nej�wraż�li�wo�ści
na�pe�ne�tra�cję�prze�ciw�ciał.19 Po�twier�dza�to�tak�że�fakt,�że�ob�-
sza�ry� mó�zgu,� w któ�rych� włók�na� isto�ty� bia�łej� prze�bie�ga�ją
w zwar�tych�wiąz�kach�(np.�w ner�wach�wzro�ko�wych,�rdze�niu
krę�go�wym,�dro�gach�su�tecz�ko�wa�tych,�ko�na�rach�móżdż�ku�czy
w cie�le�mo�dze�lo�wa�tym),�są�naj�bar�dziej�po�dat�ne�na�obrzęk
i zmia�ny�za�pal�ne�bę�dą�ce�na�stęp�stwem�uogól�nio�nych�za�-
bu�rzeń� ho�me�osta�zy� wod�nej.� W ba�da�niu� au�to�rów� zmia�ny
w mó�zgu�i pniu�mó�zgu�(z wy�klu�cze�niem�ognisk�bę�dą�cych
prze�dłu�że�niem�zmian�w rdze�niu�krę�go�wym)�stwier�dzo�no
u trzech�cho�rych�(23%,�30%�spo�śród�cho�rych�z prze�ciw�cia�-
ła�mi�NMO�-IgG).�We�wszyst�kich�przy�pad�kach�zmia�ny�w MR
stwier�dza�no�od po�cząt�ku�cho�ro�by,�da�wa�ły�one�prze�mi�ja�ją�ce
ob�ja�wy�kli�nicz�ne�(tab. 1).�Ob�ser�wa�cja�ta�stoi�w sprzecz�no�ści
z wy�ni�ka�mi�wcze�śniej�sze�go�ba�da�nia�z udzia�łem�do�ro�słych
z NMO,�w któ�rym�zmia�ny�w MR�stwier�dza�no�rzad�ko�(u 10%
cho�rych),�zwy�kle�w póź�niej�szej�fa�zie�cho�ro�by�i zwy�kle�nie�da�-
wa�ły�one�ob�ja�wów.18 Bar�dziej�dra�ma�tycz�ne�na�stęp�stwa�mia�-
ło�za�ję�cie�dol�nej�czę�ści�pnia�mó�zgu,�bę�dą�ce�prze�dłu�że�niem
zmian�w szyj�nym�od�cin�ku�rdze�nia�krę�go�we�go,�co�by�ło�przy�-
czy�ną�zgo�nu�dwóch�cho�rych.�Co�cie�ka�we,�au�to�rzy�stwier�dzi�-
li�prze�ciw�cia�ła�NMO�-IgG�u 5�z 25�pa�cjen�tów�z na�wra�ca�ją�cym
lub�obu�stron�nym�za�pa�le�niem�ner�wu�wzro�ko�we�go,�a od�se�tek
ten� jest� po�dob�ny� do opi�sy�wa�nych� w in�nych� pra�cach.6

U wszyst�kich� tych� cho�rych� w cią�gu� 3-84� mie�się�cy� do�szło
do za�pa�le�nia�rdze�nia�krę�go�we�go,�w prze�ci�wień�stwie�do cho�-
rych�z LETM�bez�prze�ciw�ciał�NMO�-IgG,�wśród�któ�rych�je�dy�-
nie� 50%� roz�wi�nę�ło� za�pa�le�nie� ner�wu� wzro�ko�we�go
w póź�niej�szej�fa�zie�cho�ro�by.�Nie�jest�ja�sne,�czy�ta�roz�bież�ność
wy�ni�ka�z in�ne�go�me�cha�ni�zmu�pa�to�bio�lo�gicz�ne�go�czy�z in�dy�-
wi�du�al�nych�róż�nic�w miej�sco�wej�pe�ne�tra�cji�przez�im�mu�no�-
glo�bu�li�ny�G.

In�try�gu�ją�ca�jest�ob�ser�wo�wa�na�przez�au�to�rów�istot�na�he�te�-
ro�gen�ność�stop�nia�cięż�ko�ści�cho�ro�by.�U czte�rech�cho�rych
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TA BE LA 4. OGÓLNA CHARAKTERYSTYKA KLINICZNA,
ODLEGŁA OBSERWACJA I LECZENIE U 13 CHORYCH
Z ROZPOZNANIEM NMOsd

Objawy pierwszego rzutu
Poprzeczne zapalenie rdzenia 6 (46%)
Zapalenie nerwu wzrokowego 5 (38%)
Poprzeczne zapalenie rdzenia i zapalenie nerwu 1 (8%)
wzrokowego

Zespół pniowy 1 (8%)
Grypopodobne objawy prodromalne 4 (31%)
Średni odstęp między pierwszym a drugim rzutem 28 miesięcy

(zakres 3-110
miesięcy)

Wystąpienie LETM 7 (54%)
Trwałe obniżenie ostrości wzroku co najmniej 5 (38%)

w jednym oku
Objawy zajęcia pnia mózgu w przebiegu zajęcia  2 (15%)

odcinka szyjnego rdzenia kręgowego
Zmiany charakterystyczne dla NMO w MR mózgu  3 (23%)

i pnia mózgu
Leczenie

Kortykosteroidy w czasie rzutu 13 (100%)
IVIg w trakcie rzutu 3 (23%)
Azatiopryna 7 (54%)
Mykofenolat mofetilu 1 (8%)

Zgon 2 (15%)

IVIg – dożylne immunoglobuliny.
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z NMOsd,� mi�mo� licz�nych� rzu�tów,� koń�co�wy� wy�nik� w ska�li
EDSS�wy�no�sił�1.�U wszyst�kich�na�stą�pi�ła�znacz�na�po�pra�wa�ob�-
ja�wów�neu�ro�lo�gicz�nych�po�włą�cze�niu�le�cze�nia�kor�ty�ko�ste�ro�-
ida�mi.�

Moż�li�wym�wy�ja�śnie�niem�są�od�mien�ne�me�cha�ni�zmy�im�mu�-
no�lo�gicz�ne,�ta�kie�jak�udział�lim�fo�cy�tów�T�czy�prze�ciw�ciał�skie�-
ro�wa�nych�prze�ciw�ko�in�nym�skład�ni�kom�ośrod�ko�we�go�ukła�du
ner�wo�we�go�niż�AQP4,�któ�re�róż�nie�wpły�wają�na�uszko�dze�nie
tka�nek.�Za�le�ży�to�od in�dy�wi�du�al�nych�cech�ukła�du�im�mu�no�lo�-
gicz�ne�go,�wie�ku�w mo�men�cie�za�cho�ro�wa�nia�lub�in�nych�czyn�-
ni�ków,�być�mo�że�uwa�run�ko�wa�nych�ge�ne�tycz�nie.

Pod�su�mo�wu�jąc,�w ba�da�niu�au�to�rów�wy�ka�za�no�ma�łą�czę�-
stość�wy�stę�po�wa�nia�cho�rób�z krę�gu�NMO�u pa�cjen�tów�z cho�-
ro�ba�mi� de�mie�li�ni�za�cyj�ny�mi,� a tak�że� czę�ste� po�ja�wia�nie� się
ogra�ni�czo�nych�lub�aty�po�wych�po�sta�ci�NMOsd.�
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Elisa�Bizzoco�uzy�ska�ła�wspar�cie�z En�te�Cas�sa�Di�Ri�spar�mio�di
Fi�ren�ze�(grant�nr�2007-0752).

Kon flikt in te re sów

Nie�zgło�szo�no.

Reproduced kind per mis sion from Sprin ger Scien ce+Bu si ness Me dia: Jo ur nal of Neu -
ro lo gy, Pre va len ce of neu ro my eli tis opti ca spec trum dis or der and phe no ty pe di stri bu -
tion, 2009, Vo lu me 256, Num ber 11, 1891-1898.

PIŚMIENNICTWO
1. Wingerchuk�DM�(2004)�Neuromyelitis�optica:�current�concepts.�Front�Biosci�9:

834–840.�doi:�10.2741/1267�
2. Wingerchuk�DM,�Lennon�VA,�Lucchinetti�CF,�Pittock�SJ,�Weinshenker�BG�(2007)

The� spectrum� of� neuromyelitis� optica.� Lancet� Neurol� 6:� 805–815.� doi:
10.1016/S1474-4422�(07)�70216-8�

3. Kira� J,�Kanai�T,�Nishimura�Y,�Yamasaki�K,�Matsushita�S,�Kawano�Y,�Hasuo�K,
Tobimatsu�S,�Kobayashi�T�(1996)�Western�versus�Asian�types�of�multiple�sclerosis:
immunogenetically�and�clinically�distinct�disorders.�Ann�Neurol�40:�569–574.�doi:
10.1002/ana.410400405�

4. Osuntokun�BO�(1971)�The�pattern�of�neurological�illness�in�tropical�Africa.�Experience
at�Ibadan,�Nigeria.�J�Neurol�Sci�12:�417–442.�doi:�10.1016/0022-510X�(71)�90110-9�

5. Papais-Alvarenga�RM,�Miranda-Santos�CM,�Puccioni-Sohler�M,�de�Almeida�AM,
Oliveira� S,� Basilio� De� Oliveira� CA,� Alvarenga� H,� Poser� CM� (2002)� Optic
neuromyelitis�syndrome�in�Brazilian�patients.�J�Neurol�Neurosurg�Psychiatry�73:
429–435.�doi:�10.1136/jnnp.73.4.429�

17Tom 5 Nr 5 2010 • Neurologia po Dyplomie

Choroby z kręgu zapalenia nerwu wzrokowego i rdzenia

CHOROBY DEMIELINIZACYJNE

RYCINA. Strzałki wskazują zmiany w obrazowaniu tłumienia sygnału wolnego płynu (FLAIR), T1 lub T2. (Aa) Pacjent 10. Zlewne zmiany okołowyściółkowe
oraz w ciele modzelowatym (głównie w przedniej części kolana oraz w trzonie) o charakterze hiperintensywnym palczastym kształcie, obejmujące istotę
białą płata czołowego i ciemieniowego, z towarzyszącymi zmianami torbielowatymi i rozpływnymi, widocznymi w obrazach T1 (Ab). (Ac) U tego samego
pacjenta: wielosegmentowe zmiany w części środkowej rdzenia kręgowego. (B) Pacjent 13: zmiany w środkowej części górnego odcinka pnia mózgu, bez
wzmocnienia kontrastowego, obecne były także zmiany w okolicy wyściółki komory czwartej (nie ukazane na zdjęciach). (Ca) Pacjent 3: wieloogniskowe
zmiany w rdzeniu przedłużonym, rozciągające się do drugiego segmentu rdzenia szyjnego, obejmujące jego część środkową i przednią (Cb),
z towarzyszącymi zmianami w istocie szarej okołowodociągowej (gwiazdka). 

Aa Ab Ac

Cb

CaB
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Wprowadzenie

Od niespełna dwóch lat wiele kontrowersji w świecie naukowym, jak również w środowisku mediów
oraz wśród samych chorych ze stwardnieniem rozsianym (SM), budzi nieoczekiwane odkrycie profe-
sora Paolo Zamboniego z Ferrary oraz jego współpracowników. Ci włoscy badacze sformułowali śmia-
łą hipotezę, w myśl której u podstaw etiopatogenezy SM leży przewlekła niewydolność krążenia
w mózgowo-rdzeniowym układzie żylnym (chronic cerebrospinal venous insufficiency, CCSVI).1,2 Jak
narodziła się ta nowa teoria? Jakie dowody naukowe za nią przemawiają, a jakie jej przeczą? Czy to od-
krycie zasługuje na miano rewolucyjnego? Na te pytania spróbowano odpowiedzieć w poniższym ar-
tykule. Odkrycie Zamboniego zapoczątkowało próby leczenia CCSVI za pomocą zabiegów
wewnątrznaczyniowych. Należy jednak podkreślić, że na obecnym etapie wiedzy stosowanie jakich-
kolwiek metod terapii, w warunkach innych niż badania doświadczalne, nie ma żadnego uzasadnie-
nia i jest niezgodne z dobrą praktyką lekarską i medycyną opartą na dowodach naukowych (EBM).

Układ żylny w SM
Ocena ewentualnej roli układu żylnego w powstawaniu zmian demielinizacyjno-zapalnych w SM
nie jest zagadnieniem nowym. Już pierwsze badania histopatologiczne mózgowia w SM wykaza-
ły obecność nacieków okołożylnych w obrębie typowych plak, które często powiększały się, wę-
drując wzdłuż naczyń żylnych. Takie wydłużenia plaki określane są terminem Dawson’s fingers.3-6

Także nowsze badania poświęcono temu zagadnieniu. Na przykład Tan i wsp. przeprowadzili na
oddziałach radiologii szpitali uniwersyteckich w Amsterdamie i Jenie szczegółowe badania doty-
czące analizy lokalizacji typowych ognisk SM za pomocą obrazowania przy użyciu wenografii re-
zonansu magnetycznego (MR) o dużej rozdzielczości.7 Wykazano, że typowy owalny kształt ognisk
demielinizacyjno-zapalnych oraz ich charakterystyczny układ okołokomorowy wynikają z ich lo-
kalizacji wzdłuż osi drobnych żył, czyli wiążą się z anatomią układu żylnego. Wenografia MR jest
precyzyjnym narzędziem pozwalającym dokładnie zobrazować układ żylny in vivo.

Przewlekła niewydolność krążenia w mózgowo-rdzeniowym
układzie żylnym w SM oraz metody jej oceny

Zamboni i wsp. dokonali odkrycia dotyczącego przewlekłej niewydolności krążenia w mózgowo-
-rdzeniowym układzie żylnym (CCSVI) u chorych z SM przyjmując za podstawowe narzędzie ba-
dawcze metody neurosonologii: przezczaszkowe ultrasonograficzne dopplerowskie badanie
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