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Dysimmun neuropathiak

* A dysimmun neuropatiak elkulonitese az egyeb
neuropathia tipusoktol fontos és szukseges

— Jol kezelhetoek!!!!

» Lefolyasuk alapjan két fo forma ismert

— Acut dysimmun neuropathiak (AIDP) /Guillain-Barre szindréma
(GBS) — 100-200 beteg/ev

— Chronicus dysimmun neuropathiak 200-900 beteg (?)
(prevalencia)
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Acut dysimmun neuropathiak

Akut inflamacios demielinizacios polineuropathia (GBS/AIDP) ~ (80-90%)
Akut motoros axonalis neuropatia (AMAN)
Akut motoros és sensoros axonalis neuropathia (AMSAN)

Miller Fisher Szindroma (MFS) ataxia, areflexia, ophtalmoplegia, anti-GQ1b
80%

Akut pandiszautonodmia- akutan kialakulo autonom tunetek (szovettan
segithet)

Akut vekonyrost szenzoros neuropatia- csak C-rostok erintettek, punch

biopszia



Severity

GBS/AIDP

Guillan-Barré szindroma (GBS/AIDP) lefolyasa:
progresszio max. 4 het (2 het plato fazis) majd javulas (self-limited)

Ha a tiinetek 8 héten :
tul progredialnak
CIDP-rol beszélunk!!!!

Years
Infection |
Serum antibodies to gangliosides
Progression Plateau phase Recovery phase Disability

-sok esetben
posztinfekciozus

(pl. C. jejuni, CMV,
EBVvakcmaIas)



Chronicus dysimmun neuropathiak

* Tipusok
— Kronikus inflamatorikus demielinizacios polineuropatia (CIDP)
 Klasszikus
 Tisztan motoros
 Tisztan szenzoros
* Diabeteszhez kapcsolt
— Multifokalis motoros neuropatia

— Multifokalis szerzett demileinizacids szenszoros €s motoros neuropatia
(MADSAM)

— Paraproteinaemia asszocialt: MGUS-CIDP, CANOMAD, POEMS, DADS



Klasszikus CIDP klinikuma

» Lefolyas:
— folyamatos progressziot mutato (8 hét utan, kezeles nelkul) eletre
szoloan...)

— relapszalo

e Klasszikusan senso-motoros szimmetrikus:
— Szensoros: disztalis hosszusag fuggo (felUletes és mélyérzeés)

— Motoros: a disztalis €és/vagy proximalis izomcsoportokat is érinthetsi
els6ként (csapja a beteg a labfejét, szekrbl agyrdl valo felkelés nehezitett)
el6fordul, hogy az axialis izomzat is érintett, ritka esetekben a rekesz is

— Hypo/areflexia, izomhyporotphia/athrophia, autonom tunetek (de nem
vizelet-uritesi zavar!)

— Betegek 30-40 %-aban neuropathias fajdalom




Diagnosztika

INCAT kritériumok (Inflamatrory Neuropathy Cause and Treatment)
- KLINIKAI TUNETEK

- szimmetrikus,

- disztalis és/vagy proximalis

- sensoros, motoros

- tobb mint 8 hetes progresszié /relapszus
- renyhe vagy hianyzd mélyreflexek

- ELEKTROFIZIOLOGIA:

- LIQUOR DIAGNOSZTIKA: sejt szam 10/ul alatti (kotelezd), ofe:
emelkedett 0,459/l felett (szupportiv), sejt-feherje disszociacio

- n. suralis biopszia: dontéen demielinisatios jelek a betegek negyedeben
nem poz. (szupportiv)

— kontrasztos gerinc MR gyoki halmozast mutathat



Kezelés

* A kezelést miel6bb el kell kezdeni, ha a kezelés késve indul
maradando rokkantsag lehet a kdvetkezmeény

* Egy éven beliil megkezdett kezelés mellett, az esetek 80%-
aban jelentds javulas varhato

* AZ EFNS ajanlas (2010):
 elsé valasztandoként a plazmaferezis vagy IVIg kezelést bevezetését
javasolja (A szintd ajanlas)
* Az IVIg és a plazmaferezis ugyan olyan effektivitasu
* A szteroid kezelés (C szintl ajanlas)

EuropeanJournal of Neurology
2010, 17: 356-363
EFNS TASK FORCE/CME ARTICLE



Kezeles

* IVIg: (A szint()
— kezd6 dozis 2g/tkg 2-5 nap alatt,
— fenntartd kezelés igényt6l fuiggben ismételheté 1g/tskg 2 nap alatt
— 1-2 hét mulva mérhet? le a klinikai javulas
— 4-6 hétig tart a hatas, igy ismétlés min. 6 hetente, de a tunetek alakulasatdl is flgg
— Kontraindikalt: veseelégtelenségben, IgA defficienciaban, ndvelheti a thrombotikus
esemenyek kockazatat
* Plazmaferezis: (A szintdi)

« nincs kidolgozott protokoll, beteg allapotatol fuggéen donthet6 el a kezelések
frekvenciaja

« Gyakori szovémeény: hypotonia, thrombembolia, infekciod, jobb szivfél terhelés, allergias
reakcio



Kezelés

-Per os szteroid (methylprednisolon): (C szintl ajanlas)

. 1mg/tskg naponta vagy masnaponta min. 4-8 hétig, majd fokozatos LASSU leépités (nem
megfeleld javulas esetén kombinalhato PF-sel/1Vig-gel)

« Szoros vernyomas, VC, ion, vérkep, majfunkcio kontroll, iddszakos DEXA, szemészeti
vizsgalat

-HA az elsokent beallitott kezelés mellett tovabbi tlineti progresszio van:
- terapia valtas (pl. PF szteroid, szteroid PF)
- vagy terapia kombinalasa (pl. PF+szteroid)

-Ha tovabbi tiineti progresszio van a kombinalt kezelés ellenére:
« AZT, mycophenolat-mofetil, ciklosporin, ciclophosphamid, rituximab



Diabeteszhez kapcsolt CIDP

* Mikor gondoljunk ra?

« Ha a régota fennallo klasszikus diabeteszes neuropatias panaszokhoz
gyors progresszioju proximalis és/vagy disztalis motoros tunetek
tarsulnak, vagy progressziv szenzoros panaszok jelentkeznek a
betegnel.

* Ebben az esetben elektrofizioldgiai vizsgalat szUkséges
demielinizacié vs. axonveszteseg

* Demielinizacios eltérés esetén kezelés:
— Steroid nem szerencseés a diabetesz miatt
— PE vagy VIg
— Diabetesz kezelése




1. eset: BA 60 éves ff. (ha a CIDP-t nem kezelik

szakszerlen...)

« 2015 07. 14.: mas intézményben neurolégia amb. megjelenés, a kovetkez6
panaszok:

— 2015. junius eleje ota ugy éerzi mintha kezei ,megmacskasodtak” volna,
zsibbadtak, majd néhany hét mulva az also véegtagokban is zsibbadas
jelentkezett, bal talpon eg6 érzés alakult ki, panaszai progredialtak

— Gabapentin kerul felirasra, ENG-re jegyeztek elo.

« 2015. 08.05. : fokozatos also vegtagi gyengesege alakult ki, elesés kapcsan
intézeti felvétel: 8 hétnél hosszabb progresszio!!!!

— Statusz: kezek szoritoereje csokkent, fv.-ok prox.rendben, av. 1/5-0s plantar, 2/5-

os dorsal flexio, 4/5-0s tréd felxio, 4/5-0s csipoO flexio, disztalis feluletes és mély
erzeszavar.

— ENG: sensomotoros, also és felsd végtagon is észlelheté demyelinisatios
neuropathia

— Lumbalis liquor vizsgalat: pontos adat nincs, a leiras alapjan magas ofe., liquor
sejtmentes



 Induld diagnozis: GBS, 4 PF, emellett a beteg allapota érdemben
nem javult.

« Rehabilitacios kezelées (2015. 08.17.-2016.02.23)

— 2015. 10. 12. Motoros tuneteiben tovabbi fokozatos progresszio, kontroll
ENG is: progressziot mutatott- CIDP-t véleményeztek (fél év késessel)

— 3 napig 1000mg szteroid Iv., [Okes szteroid mellett a beteg izomereje és
mozgasteljesitménye jelentésen javult, ezt kovetéen (indequat dozisu)
8mqg p.o. szteroid

— 2015.11. vége: tunetei stagnaltak, igy steroid dozisat emeltek 16mg-ra
(meg mindig inadequat dozis!)

— 2015.12. : A beteg tunetei nem valtoztak, szteroidot fokozatosan
elhagytak, februarban mar egyaltalan nem kapott kezelést...

— 2016. aprilis: neuroldgiai kontroll: a beteg motoros tunetei tovabb
rosszabbodtak, ismét 16 mg steroid, majd visszacsokkentés 8mg-ra



« 2016. 08.: PTE Neuroldgia Klinika, masodvélemenyezes
— 1 ev 2 honap telt el a tunetek kezdete ota

— Statusz:
» disztalis hangsulyu, de proximalis izomcsoportokatis érintd sulyos tetraparezis
* kifejezett kiskézizom és also vegtagi izomathrophia
* sulyos négyvégtagidisztalis fellletes és mélyérzészavar
« jarokerettel nehany Iépés megtetelere kepes, de gyakorlatilag
kerekesszekhez kotott

— Elektrofiziologia: primer demyelinisatio, sulyos szekunder also és fels6
vegtagi axonvesztés

— A Kklinikai lefolyas, az elektrofiziolgiai kep, korabban a
(sajnalatosan abbahagyott) steroid kezelésre adott pozitiv
valasz alapjan CIDP diagnozisa megerosithet6



Az adekvat szteroid kezeles kezdete 2016. 08.
sajnos mar tobb mint egy ev eltelt a betegség kezdete ota

« 100mg po. steroidot kezdtunk (egy honap), melyet fokozatosan
64mg-ra csokkentettunk, emellett motoros tunetei javultak (alsé
és felsO vegtagi proximalis izomero)

» Rehabilitacio Harkanyban

« 2016.10. Kontroll klinikankon

— 64 mg steroid mellett ismét tuneti rosszabbodas (proximalis
izomerod visszaromlott), steroid dozisat ismet 100mg-ra emeltuk

« Rehabillitacié Harkanyban



MOST

« 2016. 12. 07.-2017.01.31 klinikankon fekudt:

— 100mg steroid mellett sem észlelhetd erdemi tuneti javulas

— Sulyos also vegtagi és kiskez izom atrophia,

— ENG vizsgalat tovabbra is sulyos szekunder axonveszteseget
jelzett

— A steroid terapiat plazmaferezissel (PF) kombinaltuk: 11 PF 2
honap alatt

— A beteg tunetei érdemben nem javultak, tovabbra is
kerekesszekben van (lasd. sulyos axonvesztés)



2.Eset HZ 56 éves ff.

« Tavolabbi anamnézis negativ. 2015 februarban neurologus
kollega utalja ENG laborunkba carpalis alagut szindroma

gyanuja miatt, ekkor panaszai:

JAbeteg 2014 december elején vette észre, hogy jobb kezén elsé két ujja
zsibbad, majd egy hét mulva a bal kézen is ugyan ezt érezte, majd egy id6 utan mind az 5
ujjara raterjedt a zsibbadas. Januar elején a lab ujjakon is zsibbadas jelentkezett. Sportol,
focizik, sulyzézik, azonban azt vette észre, hogy a nehezebb sulyt mar nem tudja olyan
biztonsaggal megfogni. Vegetativ zavart nem emlit. Panaszait infekciéo nem el6zte meg.”

* Neurologiai statusz (2015. februar)
« Agyidegtunet nincs
* Enyhe disztalis felsO vegtagi gyengeseg (gyurdalkotas, ujj ab/addukcio
mko. kissé gyengult)
» Testszerte areflexia

» Felsd végtagon a felkar disztalis egyharmadaig hypesthaesia, also
vegtagon fellletes érzészavar nincs, bokanal 5/8-as vibracio csokkenés




ENG vizsgalat 2016. 02.
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Tovabbi vizsgalatok

Lumbalis liquor vizsgalat:

— Pandy pozitiv, sejtmentes liquor, 0sszfehérje ertek 1180mg/dl, liquor elektroforezis:
monoklonalis paraprotein a liquorban és a szérumban, a véragy-gat megkimélt.

Rutin laborok: vese, majfunkcio, ionok, vérkeép, vercukor.

Kiegeészito laborok:

— We, CRP, TSH, HgbA1C: rendben
— Immunoldgia panel negativ

— B12, folsavszint rendben

— Krioglobulin rendben

— Fehérje elfo, immunelfo, immunfixacio: monoclonalis IgG lambda és IgA kappa tipusu
paraprotein (extrafrakcido mennyisége: 4,67g/l)

« Hematoldgiai konzilium : Ca, PO4, vese funkcio, verkép, teljes csont rtg. , negativ, fél
évente paraprotein szint ellenérzés, 3 havonta Ca, Po4, vese funkcio ellenérzés



Veélemeny: MGUS asszocialt klasszikus CIDP

Az enyhe tunetek miatt néhany hetet vartunk a kezelessel, de mivel a
beteg tuneteiben tovabbi progresszié mutatkozott igy plazmaferzis

kezelest kezdtunk.
2015. marcius : ElsO plazmaferezis (PF) sensoros tunetek javultak

2015. majus: Masodik PF, tunetei tovabb javultak, de 4. hét utan sensoros
és motoros tunetbeli rosszabbodas indult

2015. junius elejen ujabb két PF, motoros tunetei a kezelés utan
megszuntek, sensoros panaszai is javultak, majd egy honap utan motoros
tuneteiben jelent0s rosszabbodas indult, nem tudott Iabujjhegyre alini,
proximalis izomer0O csokkenese is kialakult az also vegtagon, a kez
finommozgasai is Ugyetlenné valtak.



2015. augusztus kozepe tovabbi 2 plazmaferezis kezelés: a tunetek
valamelyest javultak, de a kezelés utan is kifejezettek voltak a beteg motoros
tunetei, nem tudott futni, sportolni.

2015. augusztus: a gyakori PF mellett igen kifejezett motoros tunetbeli
rosszabbodas a kezelést po. methylprednisolonnal egeészitettuk ki
(masnaponta 64mg)

2015. oktober-2016. juniusaig 2 havonta 2 PF

A beteg statusza stabilizalodott, motoros tunetei minimalizalodtak, sensoros
tunetel is javultak.

2015. november-2016-junius: methylprednisolon LASSU fokozatos dézis
csokkentése masnaponta 64mg-rol 0 mg-ra



Neurologiai statusza:

MOST

A beteg 2016. juliusa 6ta ismet csak PF-t kap, havonta egy alkalommal.

— Motoros tunete nincs, sensoros panasza nincs, bokanal 5/8-as vibracio
érzés csokkenes, sportol, hosszabb tavot is le tud futni.

— Ferezis kezelések kozotti id6 intervallum nyujtasa, tovabbra is szoros
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Paraproteinaemiaval tarsuld neuropathiak

 MGUS: monoclonal gammopathy of undetermined signifcance
— Az esetek nagy részeben hematologiai tunetekkel nem jar
— 1% transzformalddik malignitasba évente
— A neuropathiak 8%-aban van jelen (Mayo Klinika)
— Rosszabbul reagalnak a diszimmun neuropathias betegek a

kezelesre, ha jelen van paraproteinaemia (fokent az IgM
tipususra igaz ez)



Neurologus feladata

* Felfedezés idopontjaban

— se. kalcium, foszfat , vese funkcio, verkép, sullyedes ellendrzése, emellett
csont folyamat keresése (teljes test rtg/low dose CT)

— Ha a paraprotein szint alacsony csontvel0 biopszia nem szuksege, magas
paraprotein szint felett (IgG 30g/l, IgM és IgA 10g/l) csontvel6 biopszia
iIndokolt

e Kovetes:

— Fél évente paraprotein szint ellendrzes, ha jelentdsen n6 hematologus
konz.

— Negyedévente Ca, PO4, vese funkcio és verkép ellendrzes- ha koros
eltérés mutatkozik hematologus konz.



lg-M tipusu paraprotein
« DADS (anti-MAG)

— Disztalis , sensoros,
szimmetrikus, also vegtagi

« CANOMAD (anti-gangliozid IgM
— Chronic ataxic neuropathy,
ophtalmoplegia M-protein, anti-
disialosyl antidbodie

Ig-G, Ig-A tipusu paraprotein

o Klasszikus CIDP

— Az esetek tobbsegében
rosszabbul reagal kezelésre

« POEMS:

— Polyneuropathy,
organomegaly, endocrinopathy,
M-protein, skin changes



A ket eset osszefoglalasa

. eset:

Betegseg kezdete: 2015. junius
— lgen gyors tuneti progresszio
Diagnozis felallitasa:
2015.0ktober

Szubddzisu szteroid

— 2015.0ktober-2016.aprilis
(megszakitasokkal), mikor
kapta a beteg poz. —an reagalt

Adekvat dozisu steroid + PF
2016. 08-tdl (1 ev, 2 honap keses)
— A beteg nem reagal, mert kialakult

egy sec. axonveszteség és e
kapcsan sulyos izom athrophia

— Kerekesszékben van

. eset

Betegseg kezdete: 2014
december, csak sensoros tunetek

Diagnozis felallitasa: 2015.
februar

Kezelés kezdete:
— PF: 2016.macius, (3 hénap)

— 2016.augusztus: progressziv
motoros tunetek miatt PF+ po.
szteroid

— Tuneti javulas utan a szteroid
leépitese

— Most tunetmentes PF mellett

— Ismét sportol



A ket esetbdl levonhato tanulsag

A tartdésan progrediald (8 héten) sensomotoros periférias tunetek esetén a CIDP-re
gondolni kell, mielobbi elektrofiziologiai vizsgalat segit donteni.

Progrediald tunetek esetén a kezelest mihamarabb el kell kezdeni (PF/IVIg/szteroid)

A CIDP-s betegek- fokent kezdetben- szoros ellendrzest igenyelnek, ha az adott
kezelés mellett a tuneteik tovabb progredialnak kezelés valtast, vagy kombinalt
kezelést kell megfontolni

Ha az adekvat kezelés késon indul el, a beteg rokkantta valhat, kesve kezdett
kezelés a tuneteket mar nem képes visszaforditani

Diabeteszes betegek esetén progressziv motoros é€s/vagy szenzoros tunetek
esetén kapcsolodo CIDP-re gondolni kell

Az MGUS asszocialt betegek esetén a paraprotein mennyiségeét €s a korabban
emlitett parameétereket is idoszakosan ellendrizni kell az esetleges malignus
transzformacio korai felfedezése érdekeben.
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