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Santrauka. Optinio neurito ir i$sétinés sklerozés rySys nagrinéjamas dél abi Sias patologijas
siejanciy centrinéje nervy sistemoje vyraujanciy demielinizacijos ir neurodegeneracijos pro-
cesy. Tiek vienos, tiek kitos ligos atveju vyksta imuninio atsako sukeltas mielininio dangalo,
o véliau ir aksony, pazeidimas, lemiantis negriztama neurologiniy funkcijy sutrikima. Sie
procesai vyksta jauname amziuje, todél ankstyva ligos diagnostika ir jos suvaldymas turi
reikSmés pacienty neurologinei funkcijai ir gyvenimo kokybei iSsaugoti. Optinis neuritas ga-
li pasireiksti kaip pirma iSsétinés sklerozés ataka, tad, tinkamai atpazinus jam budingus
simptomus ir nuodugniai jvertinus oftalmologinés bei neurologinés patologijos pozymius,
patikimiausiais tyrimo metodais galima ne tik nustatyti regos sutrikimy priezasti, bet ir nu-
matyti tikimybe susirgti iSsétine skleroze. Deja, net ir iSaiskinus, kad pacientas turi didele ri-
zika ateityje sirgti Sia demielinizuojancia liga, nustacius optinj nervo uzdegima ar kitus iSsé-
tinei sklerozei budingus simptomus, priemoniy sustabdyti ligos progresavima kol kas néra.
Siuo metu laikomasi principo imaus optinio neurito epizodui suvaldyti skirti intraveninius ir
geriamuosius gliukokortikoidus, intravenini imunoglobulina, gydomasias plazmaferezes.
Tokio gydymo efektyvumas islieka diskutuotinas, todél tiriamos naujos medziagos, kuriy
pritaikymas padéty apsaugoti nuo tolesnio nervinio audinio pazeidimo ir skatinty remielini-
zacijos procesus. Siame straipsnyje aptariama optinio neurito epidemiologija, etiologija, pa-
togeneze, pagrindiniai klinikos aspektai, diagnostikos bei gydymo galimybés ir rysio su iSsé-
tinés sklerozés iSsivystymu vertinimas.

RaktaZodziai: optinis neuritas, iSsétiné sklerozé, vienpusis regos sutrikimas, kliniskai izo-
liuotas sindromas.

IVADAS

degimas ir demielinizacija [2, 3]. ON kilmé gali bati saly-
gota ir kity demielinizuojanc¢iy optinio neuromielito spek-
tro ligy, sisteminiy autoimuniniy pazeidimy, infekcijy,

Issétiné sklerozé (IS) - 1étiné demielinizuojanti centrinés
nervy sistemos liga, turinti imuninj komponenta, sukelian-
ti neurologiniy funkcijy sutrikima jauno amziaus pacien-
tams [1]. Jasusergama 18-45 m. amziuje ir apie 20 % atve-
ju liga prasideda optinio neurito (ON) simptomais - daz-
niausiai vienpusiu skausmingu regos sutrikimu ir sutriku-
siu spalvy matymu, kuriuos lemia imus optinio nervo uz-
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toksiny poveikio, genetiniy ligy [4]. Dazniausiai ON etio-
iy regos sutrikimy rysio su IS nustatymas. Esant ON
simptomams, svarbu jvertinti, ar yra kity neurologinés kli-
nikos iSraisky, diagnostiniy tyrimy duomeny, leidzianciy
patvirtinti IS. Jeigu regos sutrikimas yra vienintelis, izo-
livotas laike pozymis, jis potencialiai gali buti vertinamas
kaip pirma IS ataka ir nustatomas kliniskai izoliuotas sin-
dromas, kuri rekomenduojama nedelsiant gydyti imuno-
moduliuojandiais vaistais, siekiant kuo geresniy IS iseiciy
[5-7].

Siame straipsnyje aptariama ON epidemiologija, etio-
logija, patogenezé, pagrindiniai klinikos aspektai, diag-
nostikos bei gydymo galimybés ir rysio su IS iSsivystymu
vertinimas.
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EPIDEMIOLOGIJA

Moterys ON serga du kartus dazniau nei vyrai, §i liga la-
biau paplitusi tarp europieciy bei amerikieciy, budinges-
né baltaodziy rasei. Pagal vietove, daugiau serganciyjy
yra tarp aukstutiniy platumy gyventojy, o pagal mety lai-
ka ON dazniausiai prasideda pavasari [8-10]. RySys tarp
ON ir sergamumo IS ivairiose populiacijose skiriasi. Ta-
¢iau svarbu paminéti viename didziausiy optinio neurito
tyrimy ,,Optical Neuritis Treatment Trial“ (ONTT) gau-
tus rezultatus, kad tikimybé IS pasireiksti per 5 metus nuo
pirmojo ON epizodo yra 30 %, o per 15 mety nuo izoliuo-
ty ON simptomy pradzios §i tikimybé padidéja iki 50 %
[11].

ETIOLOGIJA

Optinis neuritas iSsétinés sklerozés metu stebimas 75 % vi-
sy serganciyjy, 20 % atvejy - kaip pradiné ligos israiska,
tuomet jis vadinamas kliniskai izoliuotu sindromu. Ligos
forma, kai regos sutrikimy priezastis yra IS, vadinama tipi-
ne, o atipiné siejama su platesne etiologija. Atipinj ON gali
sukelti optinio neuromielito spektro ligos, sisteminés jun-
giamojo audinio ir kitos autoimuninés ligos, tokios kaip
sisteminé raudonoji vilkligé, sarkoidoz¢, vaskulitai [9]. In-
fekcijos, salygotos B. burgdorferi, T. pallidum,
B. henselae, iprastai zinomy kaip Laimo ligos, sifilio ir ka-
tés idréskimo ligos sukéléjai, taip pat ir kitos infekcinés
priezastys, priskiriamos atipinés formos etiologiniams
veiksniams [12]. Nustatyta, kad atitinkamy Zmogaus leu-
kocity antigeno aleliy nesiojimas, pavyzdziui,
HLA DRB1*15, yra predisponuojantis veiksnys pasireiks-
ti ON ir IS [13]. Taip pat tiriami ir kiti genetiniai veiksniai,
kuriy slopinimas ar aktyvavimas gali turéti reikSmés ON
gydymui [14]. Kai daugeliu atvejy ON etiologija liecka ne-
aiski, jis ivardijamas kaip idiopatinis [4].

PATOFIZIOLOGIJA

Tikslus patogenezinis ON mechanizmas néra pakankamai
istirtas, ta¢iau manoma, kad regos sutrikima sukelia du
pagrindiniai procesai - uzdegimas ir demielinizacija. Uz-
degiminj komponenta sudaro imuninio atsako aktyvuoja-
mi T limfocitai, kurie pereina kraujo ir smegeny barjera ir,
i$ periferijos pateke i centring nervy sistema, sukelia mie-
lino destrukcija, aksony degeneracija ir neurony zitj.
Siuos procesus indukuoja atsipalaidave citokinai ir kiti
uzdegimo mediatoriai, vyksta atidéta IV tipo hipersensi-
tyviné reakcija [15]. Tai, kad uzdegimo metu pazeidziama
ne tik baltoji medziaga, ivertinama optinés koherentinés
tomografijos tyrimu, kuriuo nustatomas tinklainés gangli-
niy lasteliy sluoksnio iSplonéjimas, sukeltas aksony pa-
zaidos ir nykimo. Tokio pobuidzio degeneracinis procesas
gali lemti sunky ar negrjZztama regos funkcijos sutrikima
[16].

KLINIKA

Pacientams, sergantiems IS, yra budingi skirtingi regos
funkcijos sutrikimai, priklausomai nuo pazeisty nerviniy
skaiduly lokalizacijos. Tokie simptomai, kaip nesuderinti
akiy judesiai ir Zvairumas, stebimi esant tarpbranduolinei
oftalmoplegijai, kuri pasireiSkia IS Zidiniams pazeidus
galvos smegeny nervy branduolius ar i$sivyscius atitrau-
kiamojo, judinamojo akies nervy paralyziui. Sakadiniai
akiy judesiai ir nistagmas atsiranda dél smegenélése ar lai-
duose, jungianc¢iuose smegenéles su smegeny tiltu, vyks-
tanciy demielinizacijos procesy [17]. Tuo tarpu tipiniam
ON budingas timus ar poiimis, dazniau vienpusis regos su-
trikimas, kuris pasireiskia pablogéjusiu regos astrumu, be-
siliejanc¢iu vaizdu, difuziniu ar lokalizuotu regos lauko is-
kritimu (daznai centrinémis skotomomis), sutrikusiu spal-
vy suvokimu (dischromatopsija) ir retroorbitaliniu skaus-
mu ar skausmingais akiy judesiais [18, 19]. ON metu rega
gali pablogéti per kelias valandas, jprastai simptomai pro-
gresuoja iki savaités [20]. Taciau, atsligus uzdegimui,
simptomai per kelias savaites nuo jy pasireiskimo pradzios
pradeda mazéti ir apie 90 % pacienty regos astrumas page-
réja per vienerius metus [9]. ON yra biidinga vienfazé eiga,
taciau aprasoma atvejy, kai regos sutrikimas blogéja ne-
nuosekliai, pasikartoja atkryciai, kuriy metu ligos simpto-
mai atsinaujina ar pablogéja [21].

DIAGNOSTIKA

Esant ON Kklinikiniams poZymiams, turi bati atliekama
nuodugni oftalmologiné apzitra regos nervo biiklei jver-
tinti. Akiy dugno netiesioginés biomikroskopijos metu ste-
bima regos nervo disko edema, dazniausiai - vienpusé, ati-
tinkamai toje akyje, kurioje pasireiskia simptomai. Taciau
Sie poZymiai nustatomi tik vienam trecdaliui pacienty, to-
dél visais atvejais rekomenduojama atlikti neinvazinj opti-
nés koherentinés tomografijos (OKT) tyrima, kuriuo iden-
tifikuojami tinklainés nerviniy skaiduly sluoksniai ir jver-
tinamas ju storis [22]. OKT tyrimu gali bati nustatomas
tinklainés gangliniy lasteliy ir nerviniy skaiduly sluoksnio
iSplonéjimas, kuris atsiranda dél uzdegimo sukeltos akso-
ny demielinizacijos ir degeneracijos procesy [23, 24].
Nugaros smegeny skyscio tyrimas, diagnozuojant ON,
rutiniSkai neatliekamas, taciau yra svarbus diferencinei
diagnostikai, ypac tada, kai susiduriama su nebudinga ON
klinika - abipusiu regos sutrikimu, skausmo nebuvimu,
simptomams pasireiskus <18 ar >50 m. amziaus pacien-
tams, kai galimos priezastys yra infekcinés, autoimuninés
ar sukeltos optinio neuromielito spektro ligy [25, 26]. Nu-
garos smegeny skystyje vertinamas limfocity skaicius,
baltymo kiekis, imunoglobulinas G ir oligokloninés gran-
dinés, kuriy radimas siejamas su rizika sirgti IS [27]. Verta
paminéti regos sukelty potencialy tyrima, kuriuo, esant
prailgéjusiam potencialo atsakui, nustatoma optinio nervo
aksony demielinizacija. Svarbu tai, kad Sis tyrimas turi
prognosting reikSme regos funkcijai atsistatyti, kuri numa-
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toma pagal optinio nervo pazeidimo laipsni, vertinama pa-
kartotinai atliekant regos sukelty potencialy tyrima praéjus
umiai ON fazei [28].

Vis tik, galvos smegeny ir akiduobiy magnetinio rezo-
nanso tomografija (MRT) islieka pagrindiniu vaizdiniu ty-
rimu, siekiant patvirtinti ON diagnoze ir nustatyti IS iSsi-
vystymo tikimybe [29]. Atliekant MRT su kontrastu, stebi-
mas optinio nervo orbitalinio segmento paburkimas ir sig-
nalo intensyvumo padidéjimas T2 rezimu ankstyvose ON
stadijose bei kontrasto kaupimasis uzdegimo srityje, kuris
matomas daugiau nei 90 % atvejy, jei tyrimas atlickamas
per 3 sav. nuo simptomy pasireiskimo pradzios [30]. Tuo
paciu tyrimu nustacius kitus smegeny baltosios medziagos
pazeidimus, jvertinus jy skaiciy, dydi, pasiskirstyma laike
bei erdvéje ir Siems pazeidimams atitinkant McDonald kri-
terijus, patvirtinama ir IS diagnoz¢ [31]. Net jeigu pradinio
iStyrimo metu atliktoje smegeny MRT patologijos nestebi-
ma, IS iSsivystymo tikimybé, praéjus 15 mety, yra25 %, o
tiems pacientams, kuriems smegeny MRT tyrimu nustatyti
demielinizuojantys pakitimai tuo metu ne visiskai atitinka
IS diagnostinius kriterijus, pavyzdziui, esant kliniskai izo-
livotam sindromui, IS pasireiskimo tikimybe¢ siekia 72 %

[11].

GYDYMAS

Pagrindiniai ON gydymo principai yra imaus epizodo su-
valdymas ir palaikomojo gydymo taikymas. Umaus epizo-
do metu skiriant vaistus, tikimasi pasiekti greitesnio regos
funkcijos atsistatymo ir atitolinti IS iSsivystyma. Tam pasi-
telkiami gliukokortikoidai, intraveninis imunoglobulinas
ir gydomosios plazmaferezés. Vartojant gliukokortikoi-
dus, pirmenybé teikiama intraveniniam prednizolonui ir
po jo taikomam palaikomajam geriamojo prednizolono
kursui, kadangi, ONTT duomenimis, butent tokia schema
pagreitino regos funkcijos atsistatyma. Vélesniuose tyri-
muose statistiskai reikSmingas skirtumas tarp intraveniniy
ir geriamuyjy steroidy poveikio regos pageréjimui nenusta-
tytas, juolab kad ir pa¢iame ONTT pastebéta, jog didesnio
ilgalaikio poveikio regai atsistatyti, vartojant intravenini
prednizolona, lyginant su geriamuoju ar net placebu, néra
[11, 32]. Bet kokiu atveju, vien geriamojo prednizolono
skirti nerekomenduojama dél ankstyvy ON atkryc¢iy rizi-
kos, kurie per 6 mén. nuo $iy vaisty vartojimo pradzios gali
pasireiksti dvigubai dazniau, negu nevartojant jokiy vaisty
[33]. Dar viena ONTT pateikta iSvada, kad intraveninio
metilprednizolono vartojimas IS i$sivystyma gali atitolinti
dvejais metais, nebuvo patvirtinta véliau atliktais tyrimais
[34].

Intraveninio imunoglobulino (IVIG) skyrimas timioje
ON fazéje gali nuslopinti uzdegima, pristabdyti demielini-
zacija ir optinio nervo aksony ziti, taciau Sie rezultatai nu-
statyti tyrimy su gyviinais metu, todél néra pakankamai pa-
tikimi taikyti Zmoniy populiacijoje [35]. Nors yra jrodymy,
patvirtinanciy, kad IVIG skyrimas turi teigiama efekta,
ypac tuomet, kai ON yra atsparus gydyti steroidais, vis tik
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sunku pasakyti, ar kiekvienu atveju bus pasiektas norimas
rezultatas [36, 37]. Tuo tarpu gydymas plazmaferezémis
daugelyje Saltiniy minimas kaip turintis teigiama efekta tiek
kaip sudétiné dalis po steroidy pulsterapijos, tiek sunkaus
ON atvejais, nesant atsako i gliukokortikoidus [38, 39].

Siuo metu zinoma, kad tokios medziagos, kaip meman-
tinas, eritropoetinas, fenitoinas, turi neuroprotekciniy sa-
vybiy, galin¢iy sulétinti tinklainés nerviniy skaiduly
sluoksnio plonéjima ir optinio nervo aksony zitj, o tyrimy
su gyviinais metu nustatyta, kad, uzblokavus LINGO-1
baltyma, kuris yra oligodendrocity diferenciacijos ir re-
mielinizacijos inhibitorius, pagerinami nervinio audinio
atkiirimo procesai [40, 41]. Veiksniai, stabdantys nervinio
audinio degeneracija ir skatinantys reparacinius procesus
optinio neurito metu, pradéti tirti visai neseniai, tad vis dar
reikalingi didesnés apimties tyrimai, kurie pagristy teigia-
ma jy poveiki. Vis délto, iki Siol atlikty tyrimy i§vados tei-
kia vil¢iy, kad imunomoduliaciniai ir neuroprotekciniai
vaistai gali tapti nauja, efektyvia ON gydymo priemone.

ON gydymas turi bati apgalvotas dél esancios rizikos
ateityje iSsivystyti IS. Klini$kai izoliuoto sindromo atveju,
praéjus miam epizodui, siekiant atitolinti kity IS simpto-
my pasireiskima ar iSvengti ON atkryciy, galima skirti
B-interferona ir glatiramero acetata. Pacienty grupéje, ku-
riems buvo skiriamas [(-interferonas-1la i raumeni ar po
oda vieng kartg per savaitg ar glatiramero acetatas po oda
kasdien, IS per dvejus metus pasireiské 35-37 % tiriamuyju,
o placebo grupéje - 50-55 % tiriamyjy [6]. Taip pat inter-
ferona vartojanciy pacienty galvos smegeny MRT nustaty-
ta maziau IS zidiniy [42]. Identifikavus pacientus, kuriems
nustatyti du ar daugiau pazeidimy galvos smegeny MRT,
t. y. turin¢ius didele rizika susirgti IS, ir paskyrus liga mo-
difikuojantj gydyma dar pirmo ON epizodo metu, per arti-
miausius 2-5 metus iSvengiama neurologiniy patologiju,
sukelian¢iy negalig [43]. Deja, ilgalaikés Siy pacienty isei-
tys, taikant ankstyva liga modifikuojantj gydyma, turimais
duomenimis, néra pakankamai iSaiskintos.

APIBENDRINIMAS

Pacientams, sergantiems IS, yra budingi jvairts neurologi-
niai simptomai, tarp ju ir regos funkcijos sutrikimas. Stai-
giu, vienpusiu, skausmingu regos astrumo sumazéjimu,
dischromatopsijomis, skotomomis pasizymi tipinis ON.
Itariant Sig patologija, optinio nervo biklei jvertinti svarbu
atlikti nuodugnia oftalmologing apzitira, optinés koherenti-
nés tomografijos tyrima. Kiti diagnostiniai testai, i$ kuriy
svarbiausias yra galvos smegeny ir akiduobiy MRT tyri-
mas, pasitelkiami diferencijuojant ON nuo kity patologijy
ir jvertinant IS pozymius ar jy iSsivystymo tikimybe. ON
gydymas vis dar kelia nemazai klausimy ir i juos atsakyti
reikalingi papildomi tyrimai, kurie pateikty iSvadas apie
skirtingy medziagy vartojimo poveiki nerviniam audiniui.
Iki siol vienas didziausiy ON gydyma nagrinéjanciy tyrimy
yra ONTT. Vis délto, Sio tyrimo iSvados iSlieka kontrover-
siskos.
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THE LINK BETWEEN OPTIC NEURITIS AND
MULTIPLE SCLEROSIS. LITERATURE REVIEW

Summary

Optic neuritis and multiple sclerosis are connected via processes
of demyelination and neurodegeneration in the central nervous
system. Immuno-modulated myelin sheathing and axonal loss
causing irreversible neurological dysfunction can be found in both
pathologies. Patients who experience these conditions are usually
young adults, therefore early diagnosis and control of the disease
may benefit in preserving their neurological function and quality
of life. The first attack of multiple sclerosis often presents as optic
neuritis which is important to distinguish based on appropriate
clinical signs and evaluation of diagnostic features. Some diagnos-
tic methods may not only help to understand the cause of vision
loss, but also provide predictive value for the development of mul-
tiple sclerosis in the future. Unfortunately, no effective treatment
to slow the progression of the disease has been approved yet. Intra-
venous and oral corticosteroids, intravenous immunoglobulin, and
therapeutic plasmapheresis are used to manage acute episodes of
optic neuritis; however, the effectiveness of such treatment is also
debatable. Thereby, new substances are being researched recently
to evaluate their significance in the processes of remyelination and
neuroprotection. Some aspects of epidemiology, etiology,
pathogenesis, clinical signs, possibilities of diagnosis and treat-
ment of optic neuritis together with the evaluation of the risk of
multiple sclerosis development are discussed in this article.

Keywords: optic neuritis, multiple sclerosis, unilateral vi-
sion loss, clinically isolated syndrome.
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