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Anti-Yo antikinuy sukelta paraneoplastiné smegenéliu
degeneracija. Atveju pristatymas ir literatiiros apzvalga

M. Vaisvilas*
R. Mameniskiené**
A. Barkauskiené***

*Vilniaus universitetas,
Medicinos fakultetas

Santrauka. Paraneoplastiniai neurologiniai sindromai (PNS) - grupé ligy, kai neurologinj
sindroma sukelia ne tiesioginis naviko ar masés efektas centrinei ar periferinei nervy siste-
mai, o autoimuninis organizmo atsakas i navika arba medziagas, kurias isskiria naviko laste-
1és. PNS yra retesni uz tiesiogines, metastazines ir su gydymu susijusias vézio komplikaci-
jas, taciau svarbiis, kadangi sukelia sunkius neurologinius pazeidimus ir didina mirtinguma
pacientams, kuriems vézio diagnozé nenustatyta. Paraneoplastiné anti-Yo antikiiny sukelta
smegenéliy degeneracija siejama su specifiniu poimés eigos progresuojanciu neurologiniu
sindromu, nespecifiniais pakitimais vaizdiniuose tyrimuose ir ligos eigoje aptinkamais gine-
kologiniais piktybiniais navikais vyresnéms moterims. Nepaisant daugelio agresyvaus gy-
dymo galimybiy, pasveikimo prognozé yra abejotina. Straipsnyje pristatome du paraneop-
lastinés smegenéliy degeneracijos atvejus ir pateikiame literattiros apzvalga.
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1 ATVEJIS

59 mety pacienté, buvusi sveika ir nevartojanti vaisty, kon-
sultuota skubiosios pagalbos skyriuje dél pirma karta gy-
venime staiga atsiradusio galvos svaigimo, eisenos nesta-
bilumo ir sprando skausmo. Apziirint stebétas pirmo
laipsnio horizontalus, krypties nekeiciantis nistagmas.
Galvos svaigimas ryskiausias keiciant padéti. Atlikus gal-
vos smegeny kompiutering tomografija ir neradus pakiti-
muy, isleista gydytis ambulatorisSkai. Buklei negeréjant, at-
siradus pykinimui ir vémimui, sustipréjus galvos svaigi-
mui ir sutrikus eisenai, po keturiy dieny pacienté pakartoti-
nai kreipési i skubiosios pagalbos skyriy. Neurologinés ap-
Ziliros metu stebéta ta pati simptomatika ir tolesniam istyri-
mui hospitalizuota i II lygio neurologijos stacionara. Tai-
kant simptominj gydyma, praé¢jus 10 dieny nuo susirgimo
pradzios, ligonés biiklé pradéjo blogéti: tapo skanduota
kalba, atsirado dvejinimasis akyse, horizontalus nistagmas
suintensyvejo iki II-1II laipsnio, atsirado vertikalaus nis-
tagmo pozymiy.
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Atliktoje galvos smegeny kompiuterinés tomografijos
angiografijoje (KTA) pakitimy nebuvo, galvos smegeny
magnetinio rezonanso tomografijoje (MRT) - pavieniai
nespecifiniai subkortikaliniai zidiniai galvos smegenyse
(1 pav.); juosmens punkcijoje - padidéjes bendras balty-
mo (1,22 g/) ir 1asteliy (127 lastelés/ul, monomorfonukle-
ary saskaita) kiekis, gliukozé - 3,5 mmol/l. Gavus likvoro
tyrimo atsakymus, pradétas neuroinfekcijos gydymas dek-
sametazonu, ampicilinu, ceftriaksonu, acikloviru terapiné-
mis dozémis. Atlikti tyrimai dél infekcinés kilmés sukéléjy
(ZIV, neuroboreliozés, sifilio, Herpes simplex virusy), ta-
¢iau né vienas sukéléjas nepatvirtintas.

Esant progresuojanciai smegenéliy pazeidimo simpto-
matikai, nepaaiskinant kitomis priezastimis, jtarta para-
neoplastiné smegenéliy degeneracija. Atlikti vézio Zyme-
nys, rastas Cal25 - 55,8 U/ml (norma - maziau nei 35). Gi-
nekologo apzitiros ir viso kiino KT isvados - duomeny uz
vézinj susirgima nerasta. Esant neaiskiai serozinio menin-
gito, smegenéliy simptomatikos priezasciai, pacienté per-
kelta j I lygio ligoning tolesniam istyrimui. Cia stebéta to-
liau progresuojanti zidininé neurologiné simptomatika:
IIT laipsnio horizontalus ir vertikalus nistagmai, skanduota
kalba, smegenéliy ataksija visose galinése. Pakartotinia-
me likvoro tyrime stebéta limfocitiné pleocitozé (64 laste-
Iés/ul). Pradétas iStyrimas dél infekcinio (virusiniai ir bak-
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1 pav. 59 mety moters MRT vaizdai
(A) T2 FLAIR sekoje matomi pavieniai smulkiis nespecifiniai kraujagyslinés kilmés zidiniai abiejy pusrutuliy baltojoje medziagoje
(rodyklé). (B, C) Smegenéliy vaizdai be signalo pakitimy, apimtis - normali.

teriniai meningoencefalito sukéléjai), autoimuninio (anti-
NMDAR, anti-CASPR2, anti-AMPARI, anti-AMPAR?2,
anti-LGI1, anti-GABAR b1/b2), parancoplastinio (anti-
Hu, anti-Ri, anti-PNMAZ2, anti-CV2, anti-Yo) susirgimo.
Gautas ryskiai teigiamas anti-Y o paraneoplastiniy autoan-
tik@iny titras likvore. Diagnozavus paraneoplasting smege-
néliy degeneracija (PNS), pradétas gydymas metilpredni-
zolono pulsterapija po 1 g i vena tris dienas ir pakaitinémis
plazmaferezémis. Kartu pradétos skirti palaikomosios
prednizolono dozés (60 mg parai). Liekant neaiskiam pir-
minio naviko zidiniui, atlikta pilvo ir mazojo dubens kom-
piuteriné tomografija, kur stebéta riestinés zarnos ir kairés
kirksnies srities patologiné limfadenopatija. Atlikus kairés
kirksnies srities limfmazgio biopsija, nustatyta auksto pik-
tybiSkumo seropapiliné¢ karcinoma, budinga kiausidziy
piktybiniams navikams. Specifinis chemoterapinis gydy-
mas dél sunkios pacientés buklés negaléjo buti taikomas.

Ligonés buklé pakartotinai vertinta po dviejy méne-
siy - kartu su smegenéliy ataksijos elementais (grubi sme-
genéliy ataksija, skanduota kalba) stebétas nevalingas
verksmas, blogéjancios pazintinés funkcijos, oromandibu-
linés diskinezés, nemiga. Pacientés funkciné buklé apziu-
ros metu pagal modifikuota
Rankin skalg (mRS) - 4 balai.

Nepaisant savalaikés diag-
nostikos ir skirto adekvataus gy-
dymo, buvo stebimi daugiau ar
maziau progresuojantys parane-
oplastinés smegenéliy degene-
racijos elementai.

2 ATVEJIS

Onkologing anamnezg¢ turinti
64 mety pacienté, kuriai nuo
2008 m. taikytas radikalus chi-
rurginis ir sisteminis gydymas
dél kraties vézio ir kuriai keleta
mety stebéta ligos remisija, su-
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sirgo 2019 m. pavasari. Tretinio lygio stacionare ligoné
gydyta dél galvos svaigimo minimalaus judesio metu.
Diagnozavus léting smegeny iSemija, pageréjusios buklés
isleista i namus, taciau po keturiy ménesiy atsirado dvejini-
masis akyse. Tiriant pakartotinai, stebétas VI galvinio ner-
vo pazeidimas desinéje. Vertinant staigy susirgimo laika,
vaizdiniais tyrimais patvirtinta aterosklerozing arteriopati-
ja, lipidy apykaitos sutrikimus, suformuluota vertebroba-
zilinio baseino infarkto diagnozé. Nukreipus ligone i sta-
cionarig reabilitacija, buklé negeréjo - atsirado nuolatinis
galvos skausmas, koordinacijos sutrikimas, labai intensy-
vus galvos svaigimas. ISliko desinés akies VI galvinio ner-
vo pazeidimas, kalba tapo dizartriSka. Po ambulatorinés
neurologo konsultacijos pacienté nukreipta galvos smege-
ny MRT. Jos vaizduose stebétas smegenéliy leptomeningi-
niy dangaly kaupimas (2 pav.).

2019 m. rudenj diagnozei patikslinti ligoné paguldyta i
II lygio neurologijos stacionara. Atvykus stebétas intensy-
vus galvos svaigimas, pykinimas, vémimas, abipusis hori-
zontalus ir vertikalus nistagmas i virsy, kairioji hemiatak-
sija, grubi asiné ataksija. Stacionaro laikotarpiu btklé dife-
rencijuota tarp infekcinio, autoimuninio, paraneoplastinio

2 pav. 64 mety pacientés MRT vaizdai.

(A, B) T1 vaizduose po intraveninio kontrastavimo matomas linijinis kontrastinés medziagos
kaupimas smegenéliy subarachnoidiniy tarpy srityje (rodyklé) jvairiuose smegenéliy lygiuose.
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B ,
3 pav. 64 mety pacientés KT vaizdai.

(A) Desinés kiausidés srityje matomos solidinés masés, kaupiancios kon-
trasting medziaga su cistiniu komponentu (rodykl¢). Smulkis karcinomato-
ziniai zidiniai pilvaplévés ertméje (lenkta rodyklé). (B) Panasios solidinés

masés yra desinés kiausidés srityje (rodyklé).

encefalito ir Laimo neuroboreliozés. Atliktoje juosmens
punkcijoje rasta citozé - 39x10%/1, baltymas - 0,6 g/l. Ati-
piniy lasteliy nerasta. Stebétos oligokloninés juostos lik-
vore ir serume, intratekaliné IgG sintezé. Antikiiny pries
erkinj encefalita, Laimo boreliozg, T. Pallidum nerasta.
Vertinant pacientés onkologing anamnezg, jtarta paraneo-
plastiné smegenéliy degeneracija. Atliktuose tyrimuose
(kruitinés lastos KT, vidaus organy echoskopija, fibrogast-
roskopija) onkologinio proceso nestebéta. Onkologui pa-
kartojus kriities vézio Zymenis, recidyvo nestebéta. Ligo-
nés buklé toliau blogéjo: po dviejy ménesiy ryskéjo galvos
svaigimas, dizartrija, pykinimas ir vémimas. Tiriant neu-
rologiskai, stebétas III laipsnio, krypti keiciantis horizon-
talus ir vertikalus nistagmas, opsoklonusas, ryski smege-
néliy ataksija visose galinése, dizatrija. Trecio lygio ligo-
ninés neurologijos stacionare pakartota juosmens punkci-
ja: citozé - 2 lastelés/ul, baltymo koncentracija - 0,47 g/1.
Atlikus serumo ir likvoro baltymy elektroforeze, aptiktas
didelis kiekis oligokloniniy juosty abiejose terpése. Pasta-
ryjy likvore stebéta reikSmingai daugiau (biidinga intrate-
kalinei oligokloniniy juosty sintezei, susijusiai su ryskiu
sisteminiu uzdegiminiu atsaku). Vertinant stebimus pakiti-
mus likvore, papildomai atlikti autoimuninio encefalito ir
onkoneuroniniy antikiny markeriai: anti-NMDAR, anti-
CASPR2, anti-AMPARI, anti-AMPAR?2, anti-LGI1, an-

ti-GABAR b1/b2 antikiiny likvore nerasta. An-
ti-Hu, anti-Ri, anti-PNMAZ2, anti-CV2 antikiiny
nerasta. Stebéta ryskiai teigiama reakcija anti-Yo
antikiinams likvore. Vertinant atliktus tyrimus,
suformuluota paraneoplastinés smegenéliy de-
generacijos diagnozé. Ieskant pirminio naviko
lokalizacijos, atliktas kiausidziy vézio zZymuo
Cal25 - 40,9 IU/I (norma - maziau nei 35). On-
kologo-ginekologo konsultacijos metu pastebé-
tas iki 3 cm dydzio cistinis darinys kairéje kiausi-
déje. Atliktoje kontrastinéje pilvo ir dubens orga-
ny KT nustatytos navikinés masés abiejose kiau-
Sidése su galima pilvaplévés karcinomatoze
(3 pav.).

Kiausidés biopsija parodé auksto piktybis-
kumo serozing¢ karcinoma, kuri budinga kiausi-
dziy, kiausintakiy ar pilvaplévés audiniy pikty-
biniams navikams. Pacientei taikytas imuno-
supresinis gydymas metilpredinzolono pulste-
rapija po 1 grama per para ir pakaitinémis plaz-
maferezémis. Kartu pradétos skirti palaikomo-
sios prednizolono dozés (60 mg parai). Nepai-
sant paskirto gydymo, biklé negeréjo: pacienté
isliko nesavarankiska, encefalopatiska, vykdan-
ti paprastus paliepimus, ta¢iau negalinti pasirii-
pinti savimi. Stebétas opsoklonusas, grubi atak-
sija visose galtinése, skanduota kalba, ryski di-
zatrija. D¢l blogos funkcinés biuklés pacientei
pirminés ligos gydymas negalimas. Palaikoma-
jam gydymui pacienté nukreipta i slaugos ligo-
ning.

APTARIMAS IR LITERATUROS APZVALGA

Paraneoplastiniai neurologiniai sindromai (PNS) -
grupé ligy, kai neurologini sindroma sukelia ne tiesioginis
naviko ar masés efektas centrinei ar periferinei nervy siste-
mai, o autoimuninis organizmo atsakas i navika arba me-
dziagas, kurias isskiria naviko lastelés. PNS patogenezé
yra daugialypé: kai kuriems sindromams budingi antika-
nai yra intralasteliniai, o neurodegeneracijos atvejais dide-
lg itaka turi T-citotoksiniy lasteliy poveikis [1]. Kity PNS
atveju vyrauja humoralinio imuniteto mechanizmai. Jiems
budinga kiekybiné saveika ne su intralasteliniais, o su neu-
rono pavirsiaus, sinapsés ar neuroraumenings jungties an-
tigenais [2]. Siais atvejais atsakas j imuning terapija biina
daug geresnis nei lastelinio imuniteto moduliuojamiems
susirgimams [3].

PNS gali turéti labai daug klinikiniy iSraisky. Tarptau-
tiné eksperty komisija dar 2004 m. apibrézé PNS kriteri-
tiniai sindromai. Tipinis PNS (1 lentelé) diagnozuojamas
stebint budingus klinikinius poZymius (2 lentel¢), kai per
penkerius metus patvirtinamas onkologinis susirgimas.
Esant klasikiniam sindromui ir kai nustatomas navikas,
antineuroniniai antikinai diagnozei patvirtinti néra butini
[4]. Netipinis PNS apibréziamas kaip vienas i$ netipiniy
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1 lentelé. Klasikiniai paraneoplastiniai neurologiniai sindromai [4]

Centrinés nervy sistemos PNS

Periferinés nervy sistemos PNS

Mioneuralinés jungties ir raumens PNS

+ Encefalomielitas
+ Limbinis encefalitas
- Poumé smegenéliu degeneracija

+ Opsoklonuso-mioklonuso sindromas

+ Polimé sensoriné neuronopatija

« Létiné gastrointestinaliné
pseudoobstrukcija

» Lambert-Eaton miasteninis sindromas

» Dermatomiozitas

2 lentelé. Poiimés smegenéliu degeneracijos diagnostiniai kriterijai [4]

Centrinés nervuy sistemos PNS*

Diagnostiniai kriterijai

Poimé smegenéliy degeneracija

+ Simptomy pikas (<12 savaiciy);

- dél ligos funkciné buklé pagal Rankin >3;

« MRT - struktairiniy smegenéliy pakitimy néra arba smegenéliy atrofija pagal amziy;
- asiné arba hemiataksija (butina);

+ galimas kity CNS struktiiry pakenkimas

Encefalomielitas

+ Dauginiy CNS struktiiry, iskaitant uzpakalinius nugaros smegeny Sulus, ir
mienterinio rezginio pazeidimas

Tik tie atvejai, kai patikslinti konkrecios CNS pazeidimo lokalizacijos neimanoma ir

(ar) vyraujantis sindromas apima kelias CNS strukttiras

Limbinis encefalitas

+ Pouimé eiga - nuo keliy dieny iki 12 savaiciy;

+ neuropsichiatriniai simptomai;

+ MRT - limbinés sistemos struktiiry pazeidimas;
+ uzdegiminiai pakitimai likvore

* PNS - paraneoplastinis neurologinis sindromas

3 lentelé. Netipiniai PNS ir ju diagnostika [4]

Netipinis PNS* sindromas

Diagnostiniai kriterijai

Retinopatija

Miastenija

Motorinio neurono liga
Sustingusio Zmogaus sindromas
Optinis neuritas

Kita

+ Netipinis sindromas, kurio eiga pageréja ar stabilizuojasi po sisteminio onkologinés
ligos gydymo; onkoneuroniniai antikiinai gali buti neaptinkamij

- netipinis sindromas su onkoneuroniniais antikiinais, kai navikas nustatomas per
penkerius metus nuo ligos pradzios;

antikiinai (anti-Hu, Yo, CV2, Ri, Ma2 arba amfifizinas), bet navikas nenustatomas

* PNS - paraneoplastinis neurologinis sindromas

klinikiniy CNS ar PNS sindromy, pvz., optinis neuritas,
sustingusio Zzmogaus sindromas, retinopatijos, motorinio
neurono liga ir pan. Siy sindromy bendrieji diagnostikos
principai pateikiami 3 lenteléje [4]. Nors netipiniai PNS
kai kuriose kohortose aprasomi pasireiskiantys net iki
40 % atvejy, taciau né vienas atipinis neurologinis sindro-
mas néra buidingas nei anti-Yo antikiinams, nei ginekolo-
giniams navikams. Dazniausi netipinio PNS sukéléjai -
anti-Hu antikiinai, o dazniausiai sutinkamas onkologinis
susirgimas - smulkialgstelinis plauciy vézys. Anti-Yo an-
tikinams ir ginekologiniams navikams netipiniai PNS
randami retai [5].

Pastaraisiais metais apraSoma vis daugiau progresuo-
janciy judéjimo sutrikimy, kuriy priezastis, kaip manoma,
galéty buti PNS. Dazniau biidingos NMDAR receptoriy
encefalitui, retais atvejais stebimos ir anti-Yo antikiiny su-
keltos liezuvio, veido ir mimikos raumeny diskinezés, op-
soklonuso-mioklonuso ataksijos sindromas, choréja, oro-
mandibuliné distonija ir laringospazmas [6, 7].
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PNS - reti, jy daznis priklauso nuo onkologinés ligos:
plazminiy lasteliy naviky atvejais PNS gali pasireiksti iki
30 % atvejy, o sergant kriities ar kiausidziy navikais PNS
stebimi maziau nei 1 % serganciyjy [8]. Barselonoje atlik-
toje retrospektyvinéje 1990-2008 m. analizéje aprasyti
98 rombencefalito atvejai, kuriy 6 % sudaré paraneoplasti-
né smegenéliy degeneracija (PSD) [9]. Tailande analizuo-
jant daugiau nei Simto pacienty encefality priezastis, su an-
ti-Yo susijusi PSD aptikta 2 % pacienty [10]. IS daugiau
kaip 2000 pacienty, tirty dél galimo paraneoplastinio ence-
falito, anti-Y o antikiiny sukelta PSD tesudaré kiek maziau
nei 2 % visy tirty atvejy. Remiantis 2019 m. apzvalga, ser-
gamumas PSD yra 0,47/10 0000 atvejy per metus [11].
Mayo klinikos (JAV) neuroimunologijos laboratorijos
duomeny bazés duomenimis, nuo 1986 m. iki 2010 m. iSty-
rus 7500 pacienty, anti-Yo antikiiny rasta 86 (1 %) tirtyjy
[12].

Poiimé paraneoplastiné smegenéliu degeneracija
apibréziama kaip maziau nei per 12 savaiciy savo simp-
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tomy pika pasiekiantis susirgimas, kartu sukeliantis ne-
galia, vertinama ne maziau kaip 3 balais pagal modifi-
kuota Rankin skalg (mRS), o vaizdiniuose tyrimuose ne-
stebima ryskesnés smegenéliy atrofijos, nei galima tiké-
tis pagal ligonio amziy. Nors klinikinis sindromas gali
prasidéti tik ataksiSka eisena, jam patvirtinti reikalinga
iSreiksta asiné arba vienos ir (ar) abiejy kiino pusiy sme-
genéliy kilmés ataksija. Susirgimui gali buti budingas ki-
ty centrinés nervy sistemos (CNS) pazeidimas [13], iki
40 % serganciyjy smulkialasteliniu plauciy véziu PSD
gali pasireiksti kartu su Lambert-Eaton miasteniniu sin-
dromu [14].

Klasikinis PSD pacientas - tai vyresnis nei 60 m. am-
zZiaus, dazniau moteriskos lyties asmuo, sergantis poime
ligos forma, besiskundziantis svaigimu, o tiriant objekty-
viai stebimas nistagmas, opsoklonusas, asinés ar hemia-
taksijos elementai, progresuojanti encefalopatija [5, 15].
Miisy abi pacientés - pomenopauzinio amziaus moterys
su pouime ligos pradzia ir 1éta simptomy progresija, sme-
genéliy ataksijos komponentais ir normaliais neurovizua-
liniais radiniais, atitinka klasikinés PSD apibrézima. Lai-
ka iki simptomy atsiradimo reikéty vertinti kritiskai.
Nors, vadovaujantis klasikiniu PSD apibrézimu, simpto-
mai savo pika pasiekia iki 12 savaiciy, reikéty nepamirsti,
kad susirgimo pradzioje PSD gali pasireiksti izoliuotu
nistagmu, nebitinai primenanciu centrinés kilmés nistag-
ma.

Nepaisant klasikinio PSD apibrézimo, pastaruoju metu
aprasoma vis daugiau atipiniy PSD israisky. ISanalizavus
55 PSD sergancias pomenopauzinio amziaus moteris, be-
veik visoms pacientéms stebétas didesnio ar mazesnio
laipsnio horizontalus nistagmas su ar be rotacinio kompo-
nento, tre¢daliui - vertikalus nistagmas. Nedidelei daliai
pacienciy stebétas vertikalaus Zvilgsnio paralyzius, pro-
gresuojantis optinis neuritas, steroidams jautrus uveitas,
akiy voky ptozés, Sesto galvinio nervo pazeidimo klinika
[16, 17].

Neuropsichiatriniai simptomai PSD néra budingi - is-
tyrus visus autoimuniniy ir paraneoplastiniy neurologiniy
sindromy Zymenis (iimios psichozés diferencinei diagnos-
tikai) 100 pacienty su pirma karta gyvenime atsiradusiais
psichozés pozymiais ar esant didelei psichozés iSsivysty-
mo rizikai, paraneoplastiniy antikiiny, sukelian¢iy poume
smegenéliy degeneracija, net kartu esant judéjimo ar akiy
judesiy sutrikimams, nebuvo rasta [18].

Vaikams anti-Yo antikiiny sukeltas encefalitas mani-
festuoja demielinizuojanciais CNS sindromais ir iimia de-
mielinizuojancia polineuropatija su objektyviais demieli-
nizacijos pozymiais MRT ir elektroneurografijoje. Visoms
mergaitéms rastos kiausidziy teratomos [19].

PSD, kaip ir kity autoimuniniy ar PNS atvejais, gali
buti stebimi pakitimai likvore. Ligos pradzioje galima ras-
ti nezymia limfociting pleocitoze [9, 17]. Daliai pacienty
likvore randamas su spongiformine encefalopatija sieja-
mas 14-3-3 baltymas, kuris paraneoplastinio encefalito
atveju turéty buti traktuojamas ne kaip specifiskas kem-
pinligei, o greiciau atspindintis CNS pazeidima radinys
[20]. Oligokloniniy juosty sintez¢ likvore su padidéjusia

baltymo koncentracija gali biiti aptinkama pusei PNS ser-
ganciyjy [21]. Nepaisant to, né vienas radinys likvore néra
nei jautrus, nei specifiskas, todél, nesant pakitimy likvore,
autoimuninio ar paraneoplastinio encefalito atmesti nerei-
kéty. Tiksliai patvirtinti diagnoze leidzia tik likvore ar
kraujo serume randami paraneoplastiniai antikiinai. On-
koneuroniniai antikiinai gali buti skirstomi i tipinius ar ne-
abejotinus, sukelianc¢ius PNS (angl. Well characterised):
anti-Hu, Yo, CV2, Ri, Ma2, anti-amphiphysin, ir netipi-
nius: anti-Tr, ANNA3, PCA, anti-Zic4, anti-mGluR 1, ku-
rie dazniausiai stebimi sergant Hodzkino liga (anti-
mGluR1, anti-Tr) ir smulkialasteliniu plauciy véziu. Pas-
taryjy diagnostiné verté - neaiski, antai antikiinai gali buiti
stebimi ir nesant klinikinio neurologinio sindromo [4].
Dazniausi antineuroniniai antikiinai, sukeliantys PSD,
yra anti-Yo, budingi krities, kiausidziy, gimdos ar kiau-
Sintakiy piktybiniams navikams, arba anti-Tr ir anti-
mGluR1, budingi Hodzkino limfomai [22-24]. Reko-
menduojamas iStyrimo metodas - derinant serumo ir lik-
voro tyrimus dél keliy priezasciy: kai kurie antikiinai ge-
riau aptinkami likvore, nei kraujo serume; tiriant tik seru-
ma, kai kuriais atvejais gaunami klaidingai teigiami ar
klaidingai neigiami rezultatai dél kryzminés antikiiny re-
akcijos. Negana to, likvore ir serume randami antiktinai
gali skirtis. Pastaruoju atveju, tiriant tik kraujo seruma,
identifikuoti ligos priezasti gali buti sudétinga [12, 25,
26].

Klasikiniu PSD atveju pakitimy galvos smegeny MRT
tikétis nereikéty. Atliktame tyrime galvos smegeny pakiti-
mai gali jvairuoti nuo normaliy radiniy iki kontrastinés
medziagos kaupimo leptomeninginése struktirose ir, ligai
progresuojant, ryskéjancios smegenéliy atrofijos [5, 9, 11,
15, 17]. Aprasytas vienas PSD atvejis, kai buvo rasti teigia-
mi anti-Yo antikiinai, taciau MRT rastas hiperintensinis
signalas kairéje temporalinéje skiltyje, kurio klinikiné ir
patogeneziné verté néra aiski [27]. Nepaisant to, galvos
smegeny MRT turéty buti atliekama visiems pacientams,
kuriems itariama PSD, - ne ligai patvirtinti, o kitoms pato-
logijoms ekskliuduoti, atsizvelgiant i tai, kad smegenéliy ir
(ar) kity centrinés nervy sistemos daliy pakitimai (iSskyrus
smegenéliy atrofija, budinga vélyvajai PSD) yra budinges-
ni ne pastarajam susirgimui, o kitoms paraneoplastiniy an-
tiktiny sukeltoms CNS ligoms [9, 28, 29]. Miisy atveju vie-
nai i$ aprasyty pacienc¢iy buvo stebimas leptomeninginis
kontrastinés medziagos kaupimas. Nors ir aprasomas prie
PSD, reikéty pabrézti, kad tai néra nei jautrus, nei specifi-
nis radinys.

PSD ir kiti PNS turi kelias gydymo alternatyvas: etiolo-
ginj ir patogenezinj gydyma, kuris, nors ir yra maziau efek-
tyvus, taitkomas dazniausiai, nes nemazai daliai serganciy-
ju pirminio naviko surasti nepavyksta. Skiriami intraveni-
niai imunoglobulinai, metilprednizolono pulsterapija, pa-
kaitinés plazmaferezés. Antros eilés vaistai - ciklofosfa-
nas ar azatioprinas [5, 8, 10, 13, 15, 17, 21]. Aprasyta anti-
Yo antikoiny sukelta PSD, kuriai stebétas teigiamas atsakas
irituksimaba [30]. Dél savo retumo, klinikiniy tyrimy, ver-
tinanciy biologinés terapijos efektyvuma, gydant PNS,
§iuo metu néra.
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PSD yra retas susirgimas, kuris dazniausiai pasizymi léta
ar polme eiga, stebimas vyresnéms, pomenopauzinio am-
Ziaus moterims ir sukeliantis negalia, vertinama > 3 balais
pagal mRS. Liga gali imituoti vestibulinés funkcijos, akiy
ar judéjimo sutrikimus, kuriems taikant specifini gydyma
teigiamas atsakas negaunamas. Izoliuota PSD labiausiai
budinga anti-Yo antikiiny sukeltam pazeidimui, sergant
ginekologiniais piktybiniais navikais, taciau, stebint sme-
genéliy pazeidima kartu su kitu centrinés ar periferinés
nervy sistemos pazeidimu, reikéty ieskoti plauciy ir kity
onkologiniy susirgimy. Vaizdiniai tyrimai ir likvoro cito-
loginis bei biocheminis iStyrimas néra nei jautras, nei spe-
cifiski tyrimai ligai nustatyti. Liga patvirtinama aptikus pa-
raneoplastinius antiktinus kraujo serume arba likvore. Sie-
kiant maksimalaus jautrumo ir specifiSkumo, jtariant PSD
ar kita PNS, antikiiny paieska turéty buti atlickama tiriant
tiek likvora, tiek kraujo seruma.
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PARANEOPLASTIC ANTI-YO ANTIBODY MEDIATED
SUBACUTE CEREBELLAR DEGENERATION.
CASE SERIES AND LITERATURE REVIEW

Summary

Paraneoplastic neurologic syndromes are a subgroup of diseases
due to indirect cytotoxic effects of the immune system on specific
brain structures rather than the mass effect itself. Paraneoplastic
anti-Yo antibody mediated subacute cerebellar degeneration is
characterised by an insidious onset, a characteristic neurologic
syndrome of cerebellar dysfunction, normal or near/normal brain
imaging on MRI, and gynaecologic malignancies identified by
thorough investigation in middle aged post-menopausal women.
Despite various aggressive treatments available, the prognosis is
often considered poor. We present two cases with classical find-
ings consistent with paraneoplastic subacute cerebellar degener-
ation and give literature review.

Keywords: autoimmune encephalitis, paraneoplastic neuro-
logic syndrome, antineuronal antibodies, paraneoplastic cerebel-
lar degeneration.

Gauta:
2020 02 09

Priimta spaudai:
202002 29

67


https://doi.org/10.1097/01.md.0000076004.64510.ce
https://doi.org/10.1097/01.md.0000076004.64510.ce
https://doi.org/10.1056/NEJM200001063420104
https://doi.org/10.1056/NEJM200001063420104
https://doi.org/10.3389/fneur.2018.00841
https://doi.org/10.1016/S1474-4422(15)00401-9
https://doi.org/10.1007/s00415-007-0682-9
https://doi.org/10.1136/jnnp.2005.073379
https://doi.org/10.1136/jnnp.2005.073379
https://doi.org/10.1136/jnnp.70.2.222
https://doi.org/10.1136/jnnp.70.2.222
https://doi.org/10.1007/s00415-005-0882-0

