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First Documented Case of
Multiple Sclerosis?

St. Lidwina of Schiedam, Holland (1380-1433)

» Disease began at age 15 soon after a fall
while skating

» Subsequently developed walking difficulties,
headaches, and violent pains in her teeth

» By age 19, both her legs were paralyzed and
her vision was disturbed

« Over the next 34 years, Lidwina's condition
slowly deteriorated, although with apparent
periods of remission, until eventually she died
at age 53

From the MS Society of Ireland
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Tratamentul SM

A. Tratamente care modifica evolutia bolii

a. Imunomodulatoare:

— interferonul beta 1a (REBIF), cu administrare s.c. 3 doze pe saptamana

— interferonul beta 1a (AVONEX), cu administrare i.m. 1 doza pe saptamana
— interferonul beta 1b (BETAFERON), cu administrare s.c. 1 doza la 2 zile

— glatiramerul acetat (COPAXONE) cu administrare s.c. cate 1 doza zilnic

- Imunoglobuline g, iv-neinregistrat oficial inca

b. Imunosupresoare: — mitoxantrona (Novantrone) 12mg/mp, 1 PIV la 3 luni
c. anticorpi monoclonali : - Natalizumab (Tysabry) 1 PIV la 4 sapt.



Tratamentul SM-principii generale

- inifierea terapiei cu un imunomodulator este recomandata cat mai curand
dupa stabilirea dg.

« pacientul trebuie sa fie de acord cu supravegherea medicala pe termen lung;

* pacientului trebuie sa i se explice in detaliu avantajele, dar si limitele si
riscurile unui astfel de tratament;

» medicul curant trebuie sa monitorizeze posibilele reactii adverse;

- toate preparatele medicamentoase demonstrate ca fiind modificatoare ale
evolutiei bolii trebuie sa fie accesibile, astfel incat decizia de a folosi unul
sau altul dintre medicamente sa se faca strict individualizat pe criterii
medicale;



Sir William Osler (1849-1919)

- ., If It were not for the

Ny great variability

’ - among individuals,

= medicine might as
= j well be a science
S P and notan art !”



Tratamentul SM-principii generale

trecerea de la un medicament la altul este permisa i
trebuie sa fie posibila daca exista o ratiune medicala
pentru a o face ;

terapia imunosupresoare cu mitoxantrona poate fi luata
in discutie doar la pacienti selectati riguros, care fac o
forma de boala agresiva cu recaderi cu evolutie neta
spre agravare sau la cei care nu raspund la
Imunomodulatoare;

cele mai multe conditii medicale concurente nu
contraindica folosirea medicamentelor
Imunomodulatoare;

nici una dintre formele de terapie de mai sus nu este
aprobata pentru a fi folosita de catre femei care doresc o
sarcina, sunt insarcinate sau alapteaza.



Tratamentul SM- intreruperea trat.

 terapia trebuie continuata timp indelungat,
nedefinit, cu exceptia urmatoarelor circumstante
(oprirea tratamentului poate conduce la o
revenire a activitatii bolii ca inainte de
tratament):

— apare o lipsa clara a beneficiului terapeutic,
— apar efecte secundare intolerablle,

— date noi pun in evidenta alte rafiuni de incetare a
tratamentulul,

— devin accesibile forme terapeutice mai bune;



Tratamentul SM

Criterii de indicare a tratamentului imunomodulator:

1. diagnostic de certitudine de SM, forma recurent remisiva sau forma
secundar progresiva (aceasta din urma forma avand indicatia

inregistrata doar pentru unele dintre medicamentele mentionate
mai sus).

2. contraindicatii ale tratamentului imunomodulator:
* lipsa criteriilor de certitudine a diagnosticului de SM
« SM forma primar-progresiva
» tulburari psihiatrice, in special depresia medie sau severa
e sarcina in evolutie

« alte afectiuni: afectiuni hematologice grave, afectiuni hepatice
grave, neoplazii

* intoleranta la unul dintre medicamente



Tratamentul SM
Interferonul-Beta (IFNB)

Indicatlii:
1. forma RR a SM (la pacienti cu recidive clinice)
2. forma SP a SM la pacientii cu recidive clinice

3. CIS cu mare risc de a se dezvolta in SM (indicatie pentru Avonex,
Betaferon si Copaxone )

N.B. varsta =12 ani!

Efecte:
1. scade frecventa puseelor (masurate clinic sau prin IRM)

2. scade severitatea bolii (apreciata ca ,incarcare” de leziuni in
secventa T2 a examenului IRM);

3. incetineste rata de progresie a invaliditatii.

Eficacitatea ar putea fi mai mare la pacienti cu boala la debut sau la
cei cu pusee frecvente.



Preparate, doze si cale de administrare:

Interferon B-1b (Betaferon, Extavia):
« SMRR cu scor EDSS = 0-5,5 si pentru SMSP cu scor EDSS <6,5
» 25 mcg (8 milioane Ul) subcutan o data la 2 zile,

Interferon B-1la (Avonex)
« SMRR cu scor EDSS = 0-5,0
» 30 mcg (6 milioane Ul) im o data pe sapt

Interferon B-la(Rebif)
« SMRR cu scor EDSS = 0-5,0

* 44 mcg subcutan de 3 ori pe saptamana (se recomanda ca inceperea
tratamentului sa se faca in prima luna cu 22 mcg subcutan de 3 ori

pe saptamana,)



Tratamentul SM

Glatiramer acetat -COPAXONE
» eficienta clinica pentru SMRR cu scor EDSS de 0-5,0

Efecte:
1. scaderea frecventei puseelor (masurate clinic sau prin IRM)

2. scaderea severitatii bolii (apreciata ca ,incarcare” de leziuni in secventa T2 a
examenului RM)

3. incetinirea ratei de progresie a invaliditatji

Spre deosebire de interferonul beta, glatiramerul acetat poate fi folosit la
pacientii cu depresie deoarece nu induce, de regula, o astfel de reactie
secundara.

Daca insa, la un moment dat in cursul tratamentului (precoce sau tardiv), apar
reactii urticariene extinse se recomanda oprirea glatiramerului acetat si
inlocuirea cu un alt imunomodaulator (inclusiv o forma de interferon beta).

Nu exista dovezi certe asupra eficacitatii sale in formele progresive de SM.

Preparatul Copaxone se administreaza in doze de 20 mg zilnic, subcutan.



Urmarirea tratamentulul

examen clinic o data la 3 luni (sau ori de cate
ori evolutia clinica o impune)

evaluarea scorului EDSS anual (sau ori de cate
ori evolutia clinica o impune)

evidenta anuala a numarului de recaderi clinice
examen |IRM cerebral anual (cel putin in primii 2

ani de tratament, apoi doar atunci cand exista
argumente medicale care sa justifice indicatia).



Esecul tratamentului
Imunomodulator(IMN)

Esecul terapeutic la o forma de tratament imunomodulator
este definit cand sub tratament un pacient

« face 2 sau 3 recaderi in 6 luni sau cel putin 4 recaderi
Intr-un an,

« prezinta progresia continua a bolii
e sau reactii adverse severe.

— intreruperea trat. IMN

— schimbarea trat. IMN

— asocierea altor medicamente simptomatice

— asocierea corticoterapiei de scurta durata

— administrarea unui medicament imunosupresor.



Tratamentul SM

A. Tratamente care modifica evolutia bolii

a. Imunomodulatoare:

— interferonul beta 1a (REBIF), cu administrare s.c. 3 doze pe saptamana

— interferonul beta 1a (AVONEX), cu administrare i.m. 1 doza pe saptamana
— interferonul beta 1b (BETAFERON), cu administrare s.c. 1 doza la 2 zile

— glatiramerul acetat (COPAXONE) cu administrare s.c. cate 1 doza zilnic

- Imunoglobuline g, iv-neinregistrat oficial inca

b. imunosupresore: — mitoxantrona (Novantrone) 12mg/mp, 1 PIV la 3 luni
c. anticorpi monoclonali : - Natalizumab (Tysabry,Antegren) 1 PIV la 4 sapt.



Tratamentul imunosupresor

Indicatii: forma SP a SM sau in cazul esecului trat. IMN

Mitoxantrona (Novantrone) este in prezent singurul imunosupresor
demonstrat si inregistrat oficial de catre FDA in SUA (si de catre alte
autoritati nationale) ca modificator al evolutiei SM;

EFECTE:

scade frecventa puseelor si/sau invaliditatea clinica

amelioreaza aspectul IRM al leziunilor in formele foarte active de SM
recurenta, SM secundar progresiva si SM progresiv-recurenta,

riscul reactiilor adv. importante hematologice si al cardiotoxicitatii severe.

In general ns&, daca indicatia terapeutica si evaluarea clinica si biologica
sunt riguros realizate, este un medicament bine tolerat.

Doza este de 12 mg/m2 (300mg) i.v. timp de 1 ora, o data la 3 luni, cu o
doza maxima cumulativa de 140 mg/m2, sub monitorizarea atenta (incepand
din perioada pre-tratament pentru stabilirea indicatiei!) a functiei cardiace,
hemogramei si functiei hepatice (in total 8-12 doze in 2-3 ani).



Tratamentul Imunosupresor

Azatioprina in doze de 100-200 mg/zi scade modest rata recurentelor SM, fara a
influenta semnificativ progresia bolii. Nu se recomanda utilizarea ei de rutina in
aceasta boala.

Metotrexatul po, 7,5 - 20 mg o data pe sapt. ar putea influenta favorabil evolutia
bolii in formele progresive de SM . Este utilizat adesea ca medicatie de asociere la un
regim de baza de interferon beta sau glatiramer acetat, fara insa ca aceasta utilizare
sa se bazeze pe evidente de clasa | sau |l.

Ciclofosfamida in administrare i.v. ar putea fi utila la pacienti tineri cu forme
progresive de SM, in pulsterapie repetata lunar (perfuzie unica cu 800 mg/m2 sau
mai mult, pana la o scadere controlabila a numarului total de leucocite). Problema
majora a unei astfel de terapii este profilul de siguranta, la fiecare administrare
aparand greata, anorexie, caderea parului; pe termen lung, riscul major este
metaplazia si eventual aparitia neoplaziilor de mucoasa vezicala. Administrarea orala
a ciclofosfamidei nu este recomandata deoarece pe termen lung este grevata de un
risc crescut de aparitie a altor neoplasme, ceea ce nu s-a observat pana in prezent la
pacientii tratati pe cale i.v. De asemenea, exista frecvent o afectare a functiei
testiculare si ovariene (inductia la femeile tinere a menopauzei precoce). Administrata
in puls-terapie, ciclofosfamida nu modifica evolutia SM progresive.

Cladribina scade captarea de gadoliniu a leziunilor IRM, atat in forma recurenta cat
si in cea progresiva a SM, dar nu influenteaza favorabil nici frecventa puseelor, nici
evolutia bolii.

Ciclosporina are un efect benefic modest asupra evolutiei formei progresive de SM,
ce este net depasit de reactiile sale adverse severe (in special nefrotoxicitate).



Tratamentul SM

A. Tratamente care modifica evolutia bolii

a. Imunomodulatoare:

— interferonul beta 1a (REBIF), cu administrare s.c. 3 doze pe saptamana

— interferonul beta 1a (AVONEX), cu administrare i.m. 1 doza pe saptamana
— interferonul beta 1b (BETAFERON), cu administrare s.c. 1 doza la 2 zile

— glatiramerul acetat (COPAXONE) cu administrare s.c. cate 1 doza zilnic

- Imunoglobuline g, iv-neinregistrat oficial inca

b. iImunosupresore: — mitoxantrona (Novantrone) 12mg/mp, 1 PIV la 3 luni
c. anticorpi monoclonali : - Natalizumab (Tysabry,Antegren) 1 PIV la 4 sapt.



Tratamentul SM-AC monoclonali

Tysabri,Antegren

 Blocheaza patrunderea celulelorin SNC

Efecte:

- Reduce activ.bolii (pusee, lez GAD+,lez noi RM

- Amelioreaza dizabilitatae bolii

Indicatii:

1. 218 ani,SMRR activa(= 2 pusee/an) si cel putin 1 lez
GAD +,sau fincarc.lez.in T2

2. Pacienti sub IMN: min 1 puseu in ultimile 12 luni si
min 9 lez hiperintense T2 la RM,sau min 1 lez GAD+
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Tratamentul SM-AC monoclonali

Riscul de LEMP(JCV): 1/1000 pacienti tratati
Masuri speciale:

Selectarea corecta a pac.

Teste premergatoare terapiel

Perioada de ,,washout”



Alte terapii

» mycophenolat-ul este utilizat deocamdata doar in studii la pacientii supusi
transplantului medular;

* linomid — imunomodulator ce prezinta un grad de eficacitate in SM
progresiva; dar induce un risc crescut de infarct miocardic

» schimbul plasmatic — eficacitate minima in SM progresiva; ar putea fi utila in
tratamentul episoadelor acute severe de demielinizare la pacienti fara
invalidare anterioara; uneori poate fi folosita cu succes, in cazuri individuale
la pacientii aflati sub o terapie cu un imunomodulator care fac un nou puseu
neresponsiv la corticoterapie.

* iradierea limfoida totala sau iradierea corporala totala cu doze mici urmata
de transplant de maduva hematogena scade progresia clinica si activitatea
RM a leziunilor; se realizeaza doar in cadrul unor studii clinice controlate
pentru evaluarea eficacitatatii pe termen lung si a profilului de siguranta.

* glucocorticoizii —in puls, terapie regulata, ca tratament cronic indiferent de
frecventa recaderilor, reprezinta o metoda aflata inca in curs de evaluare;
sunt indicii ca ar putea fi o terapie utila in tratamentul pe termen lung al SM
(in forma secundar-progresiva metilprednisolonul administrat intravenos
lunar ar ameliora modest progresia invaliditatii), nefiind insa in prezent nici
un fel de dovezi certe in acest sens.
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B. Tratamentul puseulul

Glucocorticoizii - indicatia majora de trat. a recaderilor in orice forma
clinico-evolutiva de SM, in doze mari administrate i.v.

amelioreaza viteza de recuperare functionala a pacientilor, scazand durata
si severitatea puseului si numarul de leziuni captante de gadolinium la
examenul IRM cerebral.

nu diminueaza invaliditatea acumulata prin pusee repetate.

Preparate si doze:

1. Metilprednisolon in doze mari: 1 gri.v. in 1- 2 h zilnic timp de 3-5 zile.
Cele mai multe protocoale intrerup apoi brusc corticoterapia. Exista insa si
autori care recomanda scaderea progresiva ulterioara a dozelor cu
prednison per os 60-80 mg/zi, 7 zile, cu scaderea a 10 mg la fiecare 4 zile,
timp de 1 luna.

2. Prednisolon oral — studii recente au aratat ca si dozele mari administrate
per os ar avea eficacitate similara.

3. Dexametazona — 8-12 mg i.v. la 8-12 ore timp de 3-7 zile, urmata de
administrare orala.

4. Prednison — 60-80 mg/zi 7 zile, cu scaderea a 10 mg la fiecare 4 zile,
timp de 1 luna.

Eficacitatea lor se manifesta doar pe termen scurt si nu este influentata
semnificativ de tipul preparatului, doza sau calea de administrare.



Tratamentul SM

A. Tratamente care modifica evolutia bolii
Imunomodulator
Imunosupresor
Anticorpli monoclonali

B. Tratamentul puseulul

C. Tratamentul simptomatic si recuperator

D.

E.

Alimentatia
Consiliere psihologica



Simptome asociate SM

tulburarile sfincteriene si de tranzit intestinal,
oboseala cronica,

spasticitatea si contractiile spastice,
durerea,

disfunctiile cognitive,

depresia,

tremorul si tulburarile de echilibru,
disfunctiile sexuale,

simptomele paroxistice



C. Tratamentul simptomatic si recuperatoriu

Obiective : prevenirea complicatiilor bolii, diminuarea handicapului si
limitarea dependentei pacientului prin optimizarea utilizarii
resurselor fizice si psihologice restante.

* Fiziokinetoterapia : mentine stabilitatea posturala, conserva si
amelioreaza maotilitatea prin exercitii regulate de cultura fizica
medicala, prevenirea contracturilor, mentinerea unor posturi corecte,
utilizarea corecta a ortezelor, bastoanelor etc., si gimnastica
respiratorie.

« Terapia ocupationala se adreseaza tuturor activitatilor vietii
cotidiene a pacientului, avand ca scop mentinerea acestuia
angrenat in activitati sociale si independent, in ingrijirea propriei
persoane, cat mai mult timp posibil. Necesita o echipa
multidisciplinara, care sa combine abordarea aspectelor motorii cu
cele cognitive si cu integrarea in viata pacientului a diferitelor
dispozitive si echipamente care ii asigura un grad crescut de
independenta la domiciliu si in comunitate.



Tulburarile sfincteriene

* anamneza
 urofluxmetrie si determinarea cantitatii de urina reziduala.
Disfunctiile vezicale :

vezica mica spastica (se amelioreaza la oxibutinina-Driptane,
tolterodina-Detrusitol),

vezica mare flasca (necesita drenaj mecanic fie prin
autosondare intermitenta, fie prin sonda vezicala fixa)

vezica neurogena prin dissinergie intre sfinctere si detrusor
(dificil de tratat, prin combinatie intre autosondare intermitenta
si anticolinergice, sau injectare de toxina botulinica).



Tulburarile de tranzit intestinal

se pot manifesta prin

« constipatie,

 Incontinenta fecala sau diaree.
Se trateaza prin

« modificarea tipului de alimentatie (cresterea cantitatii
de fibre vegetale in cazul constipatiei sau, dimpotriva,
eliminarea alimentelor si bauturilor care produc
diaree etc.),

+ folosirea medicamentelor si manevrelor medicale
adecvate (supozitoare, clisme, antidiareice ) la care
se asociaza manevrele de ingijire si igiena
corespunzatoare.



Oboseala cronica

primara (de mare intensitate, nu este declansata de un factor

precipitant, este adesea mfluentata de caldura si umiditate, nu
dispare la repaus, apare adesea in cursul zilei si se accentueaza in
prima parte a dupa-amiezel),

secundara

determinata de o proasta igiena a somnului,
de eforturile fizice mai mari decat normal implicite deficitului motor,
de efectele secundare ale unor medicamente

prezenta comorbiditatii, asociata unei depresii, determinata de o
stare de deconditionare fizica sau poate fi o oboseala normala.

sindrom anemic,
disfunctie tiroidiana,
boli infectioase intercurente



Oboseala cronica

modafinilul (inca neinregistrat oficial in Romania; 100
mg/ zi initial apoi 200-400 mg/zi in priza unica
dimineata),

amantadina (100 mg de 2 ori pe zi),

fluoxetina (20 mg o data pe zi),

4-aminopiridina (neinregistrata oficial in Romania),
suplimentarea aportului de cafeina (daca nu sunt
contraindicatji);

uneori s-au observat ameliorari la antiinflamatoare

nesteroidiene (neconfirmate prin studii controlate), in
particular la aspirina.



Disfunctiile sexuale

Cauze:

 localizarea leziunilor la nivel spinal si/sau cerebral,
« factori psihologici (in cadrul depresiei, anxietatii)

« gpasticitatii

« oboselil

 durerilor

» efectelor secundare ale unor medicamente

Tratament:

sildenafilul citrat,
prostaglandina E1,
papaverina injectabila.



Durerea

Poate fi neurogena:
acuta sau cronica, profunda sau sub forma de arsura, cu localizare greu de delimitat sau
segmentara;

lancinanta si cand este localizata in teritoriul fetei poate fi chiar confundata cu o nevralgie
esentiala de trigemen.

nonneurogena,
infectii de cai urinare inferioare,

durere musculoscheletala indusa de spasticitate, imobilizare, de decubit, de un viciu de
postura etc.

Terapie:
Fiziokinetoterapia
gabapentina —Neurontin,Gabaran (pana la maximum 3600 mg/zi),
pregabalin — Lyrica (150-600 mg/zi)
carbamazepina (400-1000 mg/zi),
amitriptilina (50-75 mg/zi),
nortriptilina (100- 150 mg/zi),

valproatul (500-1500 mg/zi) sau alte medicamente antiepileptice care adesea au in
spectrul lor terapeutic si aceasta indicatie.



Tremorul

se datoreaza in general afectarii cailor cerebeloase si a trunchiului cerebral,

poate fi postural sau intentional, uneori foarte invalidant si poate avea orice
localizare (membre, trunchi, extremitate cefalica).

in general, tratamentul sau este dificil si cu eficacitate limitata.

Se pot folosi dispozitive medicale (greutati, dispozitive speciale de
asistenta a miscarii, suporturi pentru membre etc.) specifice terapiei
ocupationale si de recuperare.

Dintre medicamentele care pot fi indicate in aceasta situatie pot fi utilizate,
de la caz la caz:

propranololul,
clonazepamul,
primidona,
ondansetrona,
gabapentina,
lamotrigina,
carbamazepina,
valproatul.



Simptomele paroxistice

sunt reprezentate de un grup de manifestari (senzitive
sau motorii) care apar brusc, se extind in cateva
secunde, dureaza secunde/minute, apar de mai multe ori
in cursul unei zile si nu lasa deficite reziduale.

Se considera ca aceste manifestari sunt consecinta unei
transmiteri efaptice a impulsurilor nervoase la nivelul
axonilor in zonele de demielinizare.

Aceste simptome pot fi uneori declansate de caldura, de
stimuli senzitivi sau de anumite miscari.

Clinic, ele pot imbraca aspecte foarte diferite, precum:
distonii paroxistice, spasme tonice, deficit motor
tranzitoriu, miokimii faciale, singultus, parestezii
paroxistice, semnul Lhermitte, nevralgii paroxistice, prurit
paroxistic.



Tulburarile cognitive

pot evolua pana la stadiul de dementa multisclerotica, sunt in cea
mai mare masura consecinta leziunilor primare de degenerescenta
axonala si pierderii neuronale caracteristice insasi progresiei bolii
urmate de atrofia cerebrala.

Evaluarea lor implica examen clinic si neuropsihologic periodic,
precum si examen IRM cerebral cu masurarea riguroasa a unor
indici de atrofie cerebrala precum si o cooperare permanenta cu
familia pacientului.

Asociat tratamentului mai sus mentionat se recomanda o serie de
masuri de tratament psihologic.

Abordarea neuropsihologica trebuie facuta de specialistul antrenat
in problematica bolii, tinand cont de nevoile emotionale, cognitive si
sociale ale pacientilor, care difera in fiecare stadiu de boala,
incepand cu momentul diagnosticului.



Depresia

s-a observat la cel putin jumatate dintre pacientii cu scleroza multipla, de
obicei in stadiile precoce de boala, cand invaliditatea fizica este mica sau
aproape absenta.

Tratamentul ideal consta in combinatia intre psihoterapie si

medicatia antidepresiva.
antidepresivele triciclice (amitriptilina 25-75 mg/zi, nortriptilina

50- 150 mg/zi), avand insa riscul cardiotoxicitatii in utilizarea pe
timp indelungat;

Inhibitorii de recaptare a serotoninel (fluoxetina 10-80 mg/zi,
paroxetina 10- 50 mg/zi, sertralina 25-200 mg/ zi, citalopramul
10- 60 mg/zi),

iInhibitorii de recaptare a noradrenalinei si serotonineli
(venlafaxina 75-300 mg/zi administrata in doua doze zilnice).



Spasticitatea

Medicamente de prima alegere:
1. Baclofen 20-100 mg/zi

2. Tizanidina2-20 mg/zi

De a 2-a alegere:

1. BZD

2. Gabapentin

De a 3-a alegere:

1. T.Botulinica

2. Clonidina

3. Dantrolen

Medicamente aflate in - W
studiu:tetrahidrocanabinol,opioizi,fenotiazine,
glucocorticoizi, ciproheptadina,etc.



Spasticitatea

* Proceduri invazive:

-pompa cu Baclofen

-blocuri nervoase cu fenoli/alcool
-modif. ale insertiilor tendinoase

-iInstalarea de stimulatoare cerebeloase sau
spinale



Tratamentul SM- Aderenta

Aderenta este un termen care tinde sa inlocuiasca pe cel de
complianta.

Termenul include:

* refuzul de a lua medicamentul,

e subdozarea

« dozarea intermitenta,

* intreruperea prematura,

e sSupradozarea

duc la ineficienta terapeutica sau riscuri importante.

Factorii care influenteaza nonaderenta:tin de pacient, de medic,

de trasaturile bolii, de caracteristicile regimului de tratament si
diversi factori contextuali.

Tolerabilitatea, ameliorarea timpurie, usurinta in utilizare sunt
factori importanti care concura la aderenta pacientului.

Cresterea aderenta are un mare potential de reducere a
costurilor ingrijirilor si a suferintel pacientulul.



Nonadherence

Este un fenomen frecvent:
-12% HIV,33% DZ
Media nonaderentei -25%
Pt. scleroza multipla 6%-43%
Motivul cel mali frecvent in SM este uitarea efectuarii
Injectiel (50%).
Beneficile DMT nu sunt percepute de pacienti

RA: pseudogripale , palpitatii, dispnee, leucopenie,
depresie, etc.



Adherence to iImmunomodulatory
treatment of MS

Table1 Adherence to immunomodulatory treatment of MS in selected studies

Study Year ~ Sample  Course  Typeof study : Time frame Nonadherence %  Remarks
size of M5 .

Mohret al. [17] 2001 101 RR Prospective, telephone report 6 months 12,9 Trained patients
Milanese et al, [15] 2003 1481 RR Prospective 3 years 153-41.1

Ruggieri et al. 23] 2003 122 RR Prospective 5 years 393

Tremlett & Oger (28] 2003 844 RR Retrospective, hospital charts 6 months 27

Fraser et al. [[8] 2004 108 Prospective 6 months 212

Haas & Firzlaff [9] 2005 308 RR Prospective 2 years 30.2

0'Rourke & Hutchinson [18] 2005 394 Retrospective, hospital charts 3 years 14 (RRMS)
23 (SPMS)

Rio et al. [22] 2005 622 Retrospective Md =47 months  13.5 (RRMS) Trained patients
30 (SPMS)

Turner et al, [29] 2007 90 n.a. Prospective 6 months 129
Portaccio et al. [20] 2008 225 RR Retrospective M = 4.2 years 458 Switchers include

M mean; Md median; RR relapse-remitting; SP secondary-progressive




5_ I"I=5

n=3

0
Year1 Year2 Year3 Yeard Year5 Year6 Year7 Year8

Number and percentage of patients with MS discontinuing ( interferon beta
or glatiramer acetate) treatment each year over 8 years follow-up (n =
107).

Rio J, Porcel ], Téllez N, et al. Mult Scler. 2005;11:306-309



Reasons for interrupted
Interferon therapy

Medscapes www.medscape.com

Fatigue =17
Liver test abnormalities j— =20
Headache p— =23
Depression |— =24
Flu-like reactions |— -3

Injection site reactions |E—S—— -3

Perceived lack of efficacy ————— -

0 10 20 30
Patients (%)




Drop-out dupa 7 ani = 29%

Tulburari psihice
Schimbarea domiciliu
Sarcina

Reevaluare

Reactii adverse hematologice
Nonrespondent
Noncompliant

Dorinta pacient




Tratamentul SM

A. Tratamente care modifica evolutia bolii
Imunomodulator
Imunosupresor
Anticorpli monoclonali

‘ratamentul puseulul

. Tratamentul simptomatic si recuperator
. Alimentatia

. Consilliere psihologica

m o O @



HEALTHY SWEETS (such as
. plain dark chocolate) Sparingly

RED WINE (optional) .
No more than 1-2 glasses a day

SUPPLEMENTS

TEA (white, green, colong)
2-4 cups a day

HEALTHY HERBS & SPICES (such as garlic,
ginger, turmeric, cinnamon) Unlimited amounts

- — —— = B
OTHER SOURCES OF PROTEIN (high quality natural cheeses and N -
yogurt, omega-3 enriched eggs, skinless poultry, loan meats) 1-2 a week ‘ t\j ¢ l

o COOKED ASIAN MUSHROOMS
Unlimited amounts

WHOLE SOY FOODS (edamanme, soy nuts, ¥ A

soymilk, tofu, tempoh) 1-2 a day ‘ - ,-\J
FISH & SEAFOOD (wild Alaskan salmon,
Alaskan black cod, sardines) 2-6 a week

HEALTHY FATS (extra virgin olive oil, expeller-pressed canola oil,
nuts - especially walnuts, avocados, seeds - including hemp seods
and freshly ground flaxseeds) 5-7 a day

PASTA . BEANS &
(al dente) . LEGUMES

2-3 a week = " 1-2aday

WHOLE & CRACKED I
GRAINS :

VEGETABLES (both raw and cooked, from FRUITS (frosh in
season or frozen,

all parts of the color spectrum, organic when '
possible) 4-5 a day minimum ' organic when possible)
' : 3-4 a day







Chronic cerebrospinal venous insufficiency in
patients with multiple sclerosis

P Zamboni, R Galeotti, E Menegatti, et al.

J Neurol Neurosurg Psychiatry 2009 80: 392-399 originally published online
December 5, 2008

doi: 10.1136/jnnp.2008.157164

Updated information and services can be fou
http://jnnp.bmj.com/content/80/4/392.full.htm|




* Insuficienta venoasa cerebrospinala cronica
(IVCSC) — un concept nou in patogenia SM?

» Jean-Martin Charcot (1825-1893)
legatura intre venele cerebrale
lez. demiel. Din SM.



« Zamboni sugereaza ca
Ingustarea anormala si
staza in venele care
dreneaza sangele din
creler, determina
diapedeza eritrocitelor, a

_T , a altor celule imune

orin BHE, ducand la

iInflamatie si
nemosideroza.

* Depozitele de
nemosiderina —MRl,arata
ca placile demielinizante
Inconjoara intotdeauna o
vena corticala







