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Rekomenddcijas sagatavotas darba grupa: Latvijas
Neirologu biedribas Demielinizéjoso slimibu panela
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M. Metra, Veselibas ministrijas, Veselibas obligatas
apdrosinasanas valsts agentiiras un Zaju cenu valsts
agentiiras specialisti.

1. Ievads

Multipla skleroze (MS) ir centralas nervu sistémas (CNS)
autoimiina iekaisiga slimiba, ar kuru saslimst parsvara jauni
cilveki: 60-70 % pacientu ir 18-30 gadu vecuma, 10-15% pacienti-
30-50 gadu vecuma, 5-8 % bérnu un pusaudzu vecuma un
mazak par 5%- vecuma pec 50 gadiem. Sievietes saslimst biezak
neka viriesi — attieciba ir 1,5:1. Latvija péc Latvijas Juras
medicinas centra (LIMC) Multiplas sklerozes centra datiem),
lidzigi ka citas Austrumeiropas valstTs, saslimstiba ar MS ir
apméram 60-70 gadijumi uz 100 000 iedzivotaju, t.i., apmeram
2500 slimnieku. Ta ir viens no jaunu cilvéku visbiezakajiem
invaliditates c€loniem. Katrs otrais nearstctais MS slimnieks
apméram 12 gadu laika no saslimsanas sakuma kltist par smagu
invalidu, kas nevar parvietoties bez citu palidzibas, zaudg sp&jas
piedalities sabiedriskas dzives aktivitates. Slimiba ietekmé ne
tikai paSa slimnieka, bet arT vina tuvinieku dzivi.

Izmaksu zina (diagnostika, arstésana un rehabilitacija) MS
ir viena no dargakajam neirologiskam slimibam, tas izmaksas
tieSi korelé ar izverstas pacienta neirologiska stavokla
novértéjuma skalas (EDSS) picaugumu. P&c Eiropas
ekonomisko pétljumu datiem 2000.gada un Lietuvas MS
asociacijas petijjumu datiem 2001.gada, analizgjot tie$as un
netiesas MS izmaksas, ir pieradits, ka savlaicigi agrina slimibas
faze nepielietojot adekvatus imansistému modulgjosus agentus,
kas samazina slimibas recidivu biezumu un lidz ar to slimibas
progresu un invaliditates attistibu, ikgad&jas izmaksas picaug
5 reizes. Progresgjot slimibai, sakara ar invaliditati un
rehabilitacijas izdevumiem paral€li pieaug ari socialas izmaksas.

2. Rekomendaciju izstradasanas merkis
Multiplai sklerozei raksturiga liela simptomu, pazimju un

slimibas norises mainiba. Tas norise var biit bez kliniski
manifestétiem simptomiem, bet ar tipiskiem demielinizgjoSiem

perékliem galvas un muguras smadzen&s magnétiskas
rezonanses (MR) att€los, ka arT ar tipisku slimibas simptomu
un bojajuma percklu mainibu laika un vieta un individualu
slimibas norisi katram pacientam atseviski. Mingtie faktori
apgriitina agrinu, precizu slimibas diagnostiku un dazkart pat
paiet vairaki gadi lidz MS diagnozes apstiprinasanai. Ir svariga
agrino MS simptomu atpaziSana gimenes arstu un neirologu
praksé un savlaiciga pacientu novirziSana diagnozes
preciz&sanai un arstéSanai uz specializéto MS centru.

Rekomendaciju izstradasanas merkis ir sekmét sadarbibu
starp gimenes arstiem un neirologiem MS diagnosticé$ana, ka
arl nodro§inat izmaksu efektivu zalu izrakstiSanu MS
pacientiem, tadgjadi uzlabojot kopg&jo arstésanas kvalitati un
samazinot neracionalu zalu liectoSanu.

3. Rekomendaciju izstradasanas
metodologija

Rekomendacijas izstradatas, pamatojoties uz:

e Eiropas Arste$anas un Izpétes Komitejas (ECTRIMS)
rekomendacijam (1999.gads),

e Amerikas Neirologijas Akadémijas un MS padomes
klmiski praktiskam vadlinijam (2002.gads),

e  pieradijumiem balstitas medicinas principiem.

4. MS norises tipi un vértéjums

MS etiologija nav zinama, bet ir skaidri defintas slimibas
patogengtiskas attistibas fazes: ickaisums — mielina apvalka
zudums (demielinizacija) - aksonu zudums -
neirodegenerativas izmainas — smadzenu atrofijas attistiba.
Kliniski katrai fazei ir atbilsto$a neirologisko trauc&umu
dinamika.

Péc slimibas norises tipa iedala:

1. Remitgjosi- recidivéjosa (RR MS)- slimibas sakuma faze
lidz 70-80% no visiem pacientiem. Savlaicigi un adekvati
nearstejot, $§ads norises tips saglabajas tikai 30-40% pacientu,
bet pec 5 gadiem tikai 5%.

2. Sekundari progresiva (SP MS) ar vai bez recidiviem- ka
parejas faze no RR MS, kad CNS attistas neatgriezenisks nervu
Skiedru demielinizgjoss process, kam seko aksonu zudums,
neirodegenerativas izmainas, smadzenu atrofija. Kliniski
izpauzas ar l€cienveidigi vai pakapeniski progresivi
pieaugosiem vieta un laika izkaisitiem neirologiskiem funkciju
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trauc€jumu simptomiem, progresgjosu invaliditati.

3. Primari progresiva (PP MS), kad slimiba progres€ jau no
saslimSanas sakuma un pagaidam arst€Sana ir neefektiva.

Slimibas progreséSanu un invaliditates attistibu verte pec
Starptautiskas, t.s. Kurtzkes, izverstas pacienta neirologiska
stavokla novertgjuma skalas (EDSS):

e EDSS 1-4.0 — pacienti bez invaliditates ar dazadas
pakapes viegliem neirologisko funkciju traucgjumiem,

® EDSS4.5-5.5- pacienti ar mereni izteiktam invaliditates
pazimém,

e EDSS 6.0-7.5- pacienti ar izteiktu invaliditati, kuri
parvietojas ar paligiericm,

e EDSS 8.0- 9.5 —gulosi, kopjami pacienti,

e EDSS 10-nave.

5. MS diagnostiskie kriteriji

MS diagnostikai jabiit kompleksai, pamatojoties uz klinisko
simptomatiku, MR izmeklgjumu, likvora un redzes izsaukto
potencialu (RIP) rezultatiem.

2001.gada Starptautiskais MS diagnostikas panelis
(IPDMYS) apstiprinaja jaunus MS diagnostiskos kriterijus jeb
t.s. McDonald kriterijus. To galvenais uzdevums ir objektivizet
MS pergklu diseminaciju (izplatibu) vieta un laika, vienlaicigi
diagnostika integr&jot klmisko, paraklinisko un MR atradni.
Tas dod iesp&ju MS diagnozi apstiprinat pacientiem ar dazadam
kliniskam izpausmem, ka kliniski izoletus simptomus (KIS), ta
arT tipisku RR un progresgjosu (SP vai PP) norisi bez skaidram
remisijam un eksacerbacijam. P&c Siem kriterijiem var skaidri
definét:

1. ir/navtipiska MS,

2. aizdomu MS pacientiem, kuriem ir risks saslimt ar
MS, bet klinika nepilnigi atbilst diagnostiskiem kriterijiem, un ir
nepiecieSama noveéroSana dinamika.

Lekme (eksacerbacija, recidivs, uzliesmojums) ir
neirologisko traucgjumu epizode, kas ilgst vismaz 24 stundas.
Lekmi apstiprina ar subjektivam pacienta stidzibam un
objektivo klinisko atradi, kas raksturiga MS.

Svarigi izslegt “pseidolekmi” ar neirologisko simptomu
svarstibam (eso$o MS klinisko simptomu svarstibas diennakts
laika, piem@ram, spasticitates izmainas). Vienkarsa paroksismala
lekme nav vertéjama ka MS uzliesmojums, bet, ja paroksismi
atkartojas 24 stundu laika — ta vért€jama ka uzliesmojums.

Laiks starp lekm&m — vismaz 30 dienas no 1.epizodes
sakuma Iidz 2.epizodes sakumam.

Magnétiskas rezonanses (MR) izmeklejumi:

° objektivizé pereklu diseminaciju gan vieta, gan
laika,

° ciesi integrgjas ar kliniskiem un parakliniskiem
izmeklgjumiem,

° atvieglo MS diagnostiku pacientiem ar dazadu

slimibas izpausmi, ietverot gan monosimptomatisku (KIS), gan
remit&josi- recidivjosu, gan sekundari vai primari progresgjosu
norisi.

Likvora analize- izmainas likvora liecina par peréklu
iekaisigo raksturu, oligoklonalie IgG liecina par MS
imunologiski noritosu procesu.

Redzes izsauktie potenciali (RIP) tick pielictoti redzes
nerva neirita diagnostika. Pozittvu RIP gadijuma ir aizkavéti
potenciali, bet vilnu forma saglabata.

6. MS arstesanas merki

° noverst iekaisuma procesu CNS,

° aizkavet demielinizaciju,

° veicinat remielinizaciju,

° attalinat neirodegenerativas izmainas, aksonu
zudumu un smadzenu atrofijas veidosanos,

° aizkavet un samazinat slimibas recidivu biezumu
un izteiktibas pakapi,

° attalinat laiku starp atseviskiem recidiviem,

° aizkavet slimibas progresesanu,

° attalinat invaliditates attistibu (pec EDSS).

7. Ambulatoraja arstésana lietojamo
medikamentu izvele

Methylprednisolonum (ATC kods HO2AB04)

Standarta MS arstéSana aprobezojas ar metilprednizolona
(MP) pulsa terapijas pielietoSanu pie paasinajumiem 2-3 un
vairak reizes gada. Metilprednizolonam ir pretickaisuma un
imtnsupres€josa darbiba.

MP terapijas indikacijas pie MS:

° pirmreizgji diagnosticeti klmiski izol&ti simptomi,

° RR vai SP MS klinisks un/vai imunologisks
paasinajums,

° Magnétiskas rezonanses izmeklgjumos atrasti

aktivi, kontrastvielu (gadolinium) uzkrajosi, demieliniz&josi
perekli galvas un muguras smadzeng&s

MP pulsa terapija reduce akiito slimibas iekaisuma fazi,
mazinot paasindjuma raditos neirologiskos traucgjumus, ta¢u
neaptur autoimiina procesa talako attistibu.

Imiinmodulgjosie un imiinsupresivie medikamenti

Plasi starptautiski petfjumi jau kop$ 1993.gada ir pieradijusi,
ka agrina MS terapija ar imiinmodul&josiem preparatiem izmaina
slimibas norisi (4-20):

° mazina MS eksacerbaciju biezumu un izteiktibas
pakapi par 32-52%,

° palielina brivo periodu starp paasinajumiem par
5%,

° attalina invaliditati par 6,25 gadiem,

° samazina MR aktivo peréklu skaitu I1dz 98%,

° samazina hospitalizacijas biezumu un akttvo MP
pulsa terapijas nepiecieSamibu par 75%,

° 11dz 5 reiz€m samazina arst€Sanas un rehabilitacijas

izdevumus (1,2).

Pacientu ieslegSanas kriteriji iminmoduléjosas un
iminsupresivas terapija uzsaksanai:

1. vecums starp 18-55 gadiem (ar atseviskiem iznpemumiem
un terapeitiskas devas korekciju jaunakiem un vecakiem
pacientiem),

2. precizeta MS diagnoze atbilsto$i McDonald kriterijiem,

3. slimibas norise atbilstoSi RR ar klmiski izol&tiem vai
l1ekmjveidigi recidivéjosiem izkaisitiem neirologisko funkciju
trauc€jumiem vieta un laika, vai SP MS ar recidiviem (Iidz EDSS
5.5) un atkartotos MR izmeklgjumos aktivu pergklu klatbatni
vai peréklu mainibu dinamika,

4. pacienta motivacija un Iidzestiba izv€letas terapijas
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nepartrauktai pielietoSanai vairaku gadu garuma,
5. sievieteém- piekriSana lietot adekvatus kontracepcijas
lidzeklus.

Izslegsanas kritériji:

1. cita neirologiska slimiba, kas labak izskaidro eso$os
neirologiskos traucgjumus,

2. izslégta primari progresgjosa slimibas norise vai EDSS
progress virs 6.0,

3. sirds slimibas- dazada veida nekontrol&jamas aritmijas,
kardiomiopatijas, stenokardija, iedzimtas sirds slimibas,

5. smagas depresijas vai suicidi méginajumi anamnezg,

6. smagas vai akfitas aknu, nieru, kaulu smadzenu
disfunkcijas, kas izpauzas ar laboratorisko raditaju novirzém
(Hb<8.5g/dl, leikocitu skaits mazaks par 2.5x10%/1, trombocitu
skaits mazaks par 125x10%/1, kreatinins vairak ka 180 mcmol/l,
vairak ka 3 reizes paaugstinats ASAT, vairak ka 2 reizes
paaugstinats bilirubina limenis),

7. neadekvati kontrol&ta vai arstta epilepsija,

8. zinama alergija pret kontrastvielu, cilvéku albuminu,
mannitolu vai citiem medikamentiem un kimiskam vielam,
smagas alergiskas reakcijas vai slimibas anamngzg.

9. alkohola vai narkotisko vielu atkariba anamnéze,

10. pacienta nespgja veikt pasinjekcijas vai citu personu
veiktas injekcijas,

11. grutnieciba vai laktacija.

8. Imiinmodul&joso un imiinsupresivo
Iidzeklu terapeitiskas indikacijas, pacientu
grupas un lietoSanas veidi

Interferonum beta 1b (BETAFERON) (ATC kods
LO3ABOS)

° RRMS,EDSS 1.04.5,

° SP MS arrecidiviem, EDSS 4.5-5.5,

° cerebrala un cerebrospinala slimibas forma
monosimptomu faze, RR MS ar bieziem recidiviem, slimibas
pareja uz sekundari progresivu norisi un agrinas sekundari
progresivas norises ar recidiviem,

° multipergklains laika un vieta izkaistts CNS bojajums
MR izmeklgjumos.

LietoSana: 250 pg subkutani pardienas.

Interferonum beta 1a (REBIF) (ATC kods LO3ABO07)
° RRMS,EDSS 1.54.5,

° cerebrala un cerebrospinala slimibas forma,

° nestabils iminsistémas stavoklis ar tendenci uz
celularas imunitates raditaju aktivizéSanos periféras asinis,

° laika un vieta izkaisits multipereklains CNS bojajums

MR izmekl&jumos ar aktiviem gadolinium uzkrajoSiem
demielinizgjosiem perekliem.
Lietosana: 44 pg subkutani 3 reizes nedela.

Interferonum beta 1a (AVONEX)

° RR MS sakuma stadijas ar kliniski izoletiem simp-
tomiem un recidivgjosSiem monosimptomiem, EDSS 1.0-3.5,

° cerebrala slimibas forma,

° MR izmeklgjumos agrinai slimibas stadijai

raksturigas demieliniz&joSas izmainas galvas smadzenu baltaja
viela, nav corpus callosum atrofijas iezimes.

LietoSana: 30 pug muskulari 1 reizi nedela (ievadiSanas
prieksrocibas).

Glatirameri acetatum (COPAXONE) (ATC kods
L03AX13)

° otras Iinijas imiinmodul&joss preparats,

° sensibiliz&ti pacienti gadijuma, kad japartrauc
Interferonum beta terapijas kurss sakara ar beta interferonu
neitraliz&joso antivielu kritisku pieaugumu,

) RRMS,EDSS 1.54.5,

° cerebrala un cerebrospinala slimibas forma,

° agrina slimibas faze ar recidivéjoSiem monosimp-
tomiem vai maz izteiktiem neirologiskiem trauc&jumiem,

° MR izmeklgjumos nenovero galvas smadzenu
atrofijas veidosanos,

° var izvertet pielietoSanu pusaudzu vecuma.

LietoSana: 20 mg subkutani | reizi diena.

Mitoxantronum (NOVANTRONE) (ATC kods LO1DB07)

Iminsupresivs agents

° agresivi noritoSa RR MS cerebrala un
cerebrospinala forma ar bieziem kliniskiem recidiviem un izteikti
aktivizetiem imiinsistémas raditajiem,

° SP MS ar/bez recidiviem ar progres¢josu
invaliditates attistibu un ilgstosi aktivizétiem imunsistémas
raditajiem,

° kombinéta terapija ar Interferonum beta
preparatiem pie nepietiekosas imiinsist€émas supresijas,

° progres€joss aktivo peréklu skaita un lieluma
palielinajums MR att€los.

Lietosana: 12 mg uz m* kermena virsmas vienu reizi 3
meénesos lidz kopgjai kursa devai 96 mg uz m* kermena virsmas.

9. Terapijas efektivitates kontrole

Sekmigas arstésanas Kritériji:

° samazinas MS eksacerbaciju biezums un izteiktibas
pakape,

° palielinas brivais periods starp paasinajumiem,

° nepieaug/leni pieaug invaliditates attistiba pec
EDSS skalas,

° samazinas MR aktivo pereklu skaits un nerodas
jauni demielinizgjosi pergkli galvas un muguras smadzengs,

° nepiecaug galvas smadzenu atrofija MR
izmeklgjumos,

° samazinas hospitalizacijas biezums un aktivas MP
pulsa terapijas nepiecieSamiba,

° uzlabojas pacientu dzives kvalitate,

° samazinas rehabilitacijas un socialas palidzibas
izdevumi.

Kritériji, kas norada uz terapijas korekcijas nepiecieSamibu:

° neitralizgjoso antivielu kritisks picaugums terapijas
laika ar Interferonum beta,

° izteiktas un ilgstoSas medikamentu ievadiSanas
blaknes (adas reakcijas, drudzis, muskulu sapes, artropatija),

° imiinsistémas raditaju ievérojama supresija
limfocitu subbpopulacijam: CD3, CD4, CD8, CD16, CD19,
CD38, CD95 un imiinglobulinu IgG, IgA, IgM, cirkuléjoso
iminkompleksu (CIK) limenim,

° biezi klmiski paasingjumi, neskatoties uz pielietoto
Interferonum beta terapiju,
° invaliditates progresesana vairak par EDSS 6.0.
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Kritériji, kas norada uz nepiecieSamibu partraukt terapiju:

° nekoriggjama depresija,

° biitiskas aknu, nieru un kaulu smadzenu funkcijas
izmainas,

° sirds un asinsvadu slimibu biitiska pasliktinaSanas,

° terapijas pielietoSanas neregularitate,

° gritniecibas iestasanas.

Indikacijas imiinmodul&josas terapijas nozimeSanai MS
pacientiem nosaka Latvijas neirologu biedribas DemielinizgjoSo
slimibu panela specialistu konsilijs. Minimalais terapijas ilgums
2 gadi ar atkartotu pacientu kliniska stavokla un MR
att€ldiagnostikas salidzinajumu p&c 2 gadu arsteéSanas kursa.

10. Citi kompenséjamo zalu saraksta
ieklautie multiplas sklerozes terapija
lietojamie medikamenti

Amantadinum (ATC kods N04BBO01) darbojas ka centrals
stimulators, palielinot beta endorfina Itmeni. Lidz 90% MS
pacientu ir patologiska noguruma (fatique) sindroms. Ta
arsteéSanai rekomendg ilgstosi pielietot Amantadinum 100 mg
rita un pecpusdienas deva.

Viens no biezakajiem progresgjosas MS simptomiem ir
spasticitate, kas ierobezo pacienta sp&ju parvietoties un sevi
apkopt un parasti ir par iemeslu invaliditates pieaugumam.
Spasticitates korekeijai pielieto farmakologiskos antispastiskos
medikamentus.

Baclofenum (ATC kods MO03BXO01) ir gamma
aminosviestskabes (GABA) receptoru strukturals analogs, tas
samazina gamma motoneironu aktivitati CNS, nomac mono un
polisinaptiskos receptorus. leteicama deva atkariba no
spasticitates ir no 5-50-60 mg diena. Maksimala deva nedrikst
parsniegt 100 mg diena.

Tizanidinum (ATC kods M03BXO02) ir centralas
iedarbibas skeleta muskulus relaksgjosa viela. Galvena
iedarbibas vieta ir muguras smadzenes, kur inhib&
polisinaptisko impulsu parvadi, kas saistita ar parmerigu
muskulu audu tonusu. Papildus miorelaksgjosai iedarbei ir vidgji
speciga centrala atsapinosa iedarbiba.

Ietecama deva atkariba no spasticitates ir no 4-12-24 mg
diena. Maksimala deva Iidz 36 mg diena.

Tolperisonum (ATC kods M03BX04) ir centralas darbibas
muskulu relaksants, kas vienlaicigi arT uzlabo perifero asinsriti.
Tas ir plasi pazistams ka patologiski paaugstinata muskulu
tonusa pazeminatajs pie dazadas izcelsmes organiskam
neirologiskam slimibam, t.sk., MS. Ieteicama deva ir 50-150 mg
3-4 reizes diena, maksimala deva lidz 900 mg diena.

Paraleli muguras smadzenu bojajuma pereklu attistibai M'S
pacientiem attistas centrala tipa urina nesatur@$ana, kas
ieverojami ietekme pacienta dzives kvalitati un prasa papildus
lidzeklus pacienta apriipei.

Oxybutyninum (ATC kods G04BD04) bloke acetilholina

muskarino ietekmi uz urinpiisla muskulatiiru, palielinot
urinpiisla kapacitati un samazinot nobides muskula spontanas
kontrakcijas gadijumos. Atkariba no urina nesaturéSanas
pakapes ieteicama deva no 2.5- 5 mg diena.

Pentoxifillinum (C04ADO03) darbojas kavgjosi uz
autoimiinam reakcijam, aizkaveé perivaskularo infiltratu
veidoSanos, samazina hematoencefalas barjeras (HEB)
caurlaidibu, nonem Interferoun beta preparatu agrinas blaknes.
Pentoksifilinu iesaka pie RR un SP MS formam imunologiskas
eksacerbacijas profilaksei starp diviem uzliesmojumiem.
Ieteicama deva ir 800-1600 mg diena 10 dienas ménesT ilgstosi
atkariba no imiinsistémas stabilitates.

MS pacientiem agrini attistas kognitivo funkciju traucgjumi.
To profilaksei un funkciju atjaunosanai iesaka Piracetamum
(N06BX03) 800-1200 mg diena 3 menesu kursus 2 reizes gada.
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