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Neur ol ogli czne Zespogy Par a

NZP

0 S Ndefiniowane jako kliniczne objawy neurologiczne, k t -trcewa r zngwotmddom z § o S, i wy 1
ale nie s No e z p 0o S rweydwnoi garaez nowotwory lub ich przerzuty, nie ma j pdchodzenia
naczyniowego lub infekcyjnego i nie s Nvynikiemni epo UNd &oy & hiwa d & k.i- av

0 NZP jest wynikiem immunologicznych me ¢ h a n I migowanych przez nowotwory, Kkt - r y c h
efekty ma j niejsce w pewnejo d | e gdp pi&woinego i/lub przerzutowego nowotworu.
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Neur ol ogli czne Zespogy Par a

Hipoteza rozwoju NZP jest oparta na mechanizmach immunologicznych

0 Kr zy Uoeakaja immunologiczna wyzwolona p o ¢ z Nt lpreaew cantygeny pierwotnego
nowotworu, a n a s t N pkieroveana przeciw antygenom o Sr o d k oiwobwpdowego u k §
nerwowego i stanowip o d s tzaawjio Uej mpotazy

O | st aderoN g r y ey@tpkByczne limfocyty T

o Ich u d z v @ogwoju neurodegeneracji jest wi N k 8 zpgdr z e ¢ iomkeneusogalnych, k't - r y c h
Wy st i po stanowi gjawisko t owar zy g wN&Neaoébéecnor®watwsru, a nie
przychNANnnN

0 Punktem docelowym odpowiedzi immunologicznej s Nneurony wi i k s zsouRtariu k g a d u
nerwowego w tym m- Ud Ulkpnia m- z gwk § alichhicznego, rdzenia k r 1 g 0 w2wW®j, - W
korzeni grzbietowychis i at k- wk i

O Leczenie guza prowadzi do poprawy z a b u rneueol@gicznych
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Neur ol ogi czne Zespogy Par a

Epidemiologia NZP

0 Objawy neurologiczne u 70-80% chorych wy p r z e ckliniazneN rozpoznanie nowotworu
z J oS | icwergyoodpowiedniej z n a j o npooBl@matyki pozwala w§ a Scu kvii €@r unk ow
di agnovestyikpin N

Dane dot yczNdestwSpi gwy st nrmpowatnw arg-ovs | ii vmgumlegicznych
z e s p o darawvowotworowych s Nzr - Uni c wwaalee Unaod Sanalizowanej grupy
populacyjnejid ot yad A% do 10-15% chorych

O«

O«

Rozpoznanie neurologicznego z e s p opgranowotworowego, a h a st n ppremw@nego
nowotworuu mo Ul ri ovd mo cadekwatnego leczenia NZP

Roz wisjiaig N wwnoi se-wbS r e d wigékun

O«

CzihSakobigtniumnUczyzn

O«
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Neur ol ogi czne Zespogy Par a

Epidemiologia NZP

0 Pittock i wsp. w roku 2004 opublikowali wyniki czteroletniej analizy obej mup &lceent -
z wykrytym nowotworem z § o S| i pogejreeniem PNS. WSr -68 000 chorych w 553
orzypadkach, co st a n o W9%j lmadanej grupy potwierdzono o b e ¢ n w Slirowicy krwi

0 r z e ¢ iomkoneuwsodalnych i wy s t N pklinicenyce wy k § a d ndurklegizznego z e s p o § u
paranowotworowego

0 Z e s p pajagowotworowe ma j 2daczenie nie tylko w neurologii, ale w wi 1 k s zZlze8zni
klinicznych, co pokazuje jak istotne ze wz g | malsiwo s KN ajesh omawiane zagadnienie.
Czis$ Nto zmiany s k - r o ezerokim spektrum sy mpt o kliniegnych, jak r umi e

nekrotyczny wii d r u p N ¢ ) e rpargneaplastyczna, piodermia zgorzelinowa, czyt edJde s p - §
Bazex, lub Sweeta
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Kryteria diagnostyczne NZP | algorytm diagnostyczny

Kryteria diaghostyczne

Recommended diagnostic criteria for paraneoplastic
neurological syndromes

F Graus, J Y Delatire, J C Antoine, J Dalmau, B Giometto, W Grisold, J Honnorat, P Sillevis Smitt,
Ch Vedeler, J J G M Verschuuren, A Vincent, R Voltz, for the Paraneoplastic Neurological

Syndrome Euronetwork

iiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiii

[ NZP ]
> Klasyczne
> ( . )
Nieklasyczne

J Neurol Neurosurg Psychiatry 2004;75:1135-1140. doi: 10.1136/nnp.2003.034447
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Kryteria diagnostyczne NZP | algorytm diagnostyczny

Neur ol ogi czne zespogy

Zapal eni e ukgadu Retinopatia paranowotworowa

Zapaleni e m-zgu I Podostra martwicza mielopatia

Paranowotworowe zwyrodnienie
Choroba neuronu ruchowego

m- Ud Uk u
Z e s mpsgnie/mioklonie Neuropatie demielizacyjne
Neuropatia czuciowa Neuropatia z utratN akson-w
Zesp-Qg L-Baobmaer t a Neuromiotonia
Zapal eni-emi 8bni nowe Zapal enie wielomi nSni owe
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Kryteria diagnostyczne NZP | algorytm diagnostyczny

Przeci wci aga
Onkoneuronalne

Dokgadnie okrleSzwdei owo schar s

Anty-Hu Anty-NMDA

Anty-Yo Anty-GABA rec. B1

Anty-Ma/Ta Anty-CASPR2

Anty-Rekoweryna

Anty-SOX
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Kryteria diagnostyczne NZP | algorytm diagnostyczny

~S

Pewne rozpoznani e Jest moUlil we w przyyg
0 Klasycznego neurologicznego NZP i nowotworu rozpoznanego w ¢ i N5lat
0 Nieklasycznego NZP, k t - sriywycofuje lub stan pacjenta poprawia s | po leczeniu nowotworu
bez jednoczesnego zastosowania immunoterapii, z wykluczeniem podejrzenia samoistnej remisji
guza
0 Nieklasycznego NZP z wykryciem (lub bez) o b e c n opSczie c i enkoneargnalnych
i rozpoznaniem nowotworu w ¢ i N5glat
0 Z e s p onpwologicznego (klasycznego Ilub nieklasycznego) z do k § a dorkiree S| ony

pr z e ci wankoaegranainymi, ale bez jawnego klinicznie nowotworu
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Kryteria diagnostyczne NZP | algorytm diagnostyczny

MoUIl i we rozpoznanie dotyczy chorych z:

0 Klasycznym z e s p omp@atogiczcnym bez rozpoznanego klinicznie nowotworu 1 stwierdzenia
obecn 3% zie c i omlkomneargnalnych, przy wykazanym j e d n o ¢ zveykim eyzyku
wy s t N pnowatviora

0 Zes p o §rewmologicznym (klasycznym lub nieklasycznym) z jedynie cz A Sci 0 wc
scharakteryzowanymip r z e ¢ I wankoaegranadnymi i bez nowotworu
0 Nieklasycznym z e s p o gneumologicznym bez o b e c n oprcza e c i W cnowotiyorem

rozpoznanym w ¢ i N2lat
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Kryteria diagnostyczne NZP | algorytm diagnostyczny

Algorytm rozpoznania

OBJAWY NEUROLOGICZNE
I

1
Klasyc_:zne NZP
——

|

]

Nieklasyczne NZP

1

|

|

Obecny Nieobecny Nieobecny Obecny
nowotwor nowotwor nowotwor nowotwor
' ! . 11 : |——'l
onirgggm':;?ne Przeciwcista Przeciwciata Przeciwciata
obecne lub onkoneuronalne onkoneuronalne onkoneuronalne
niecbecne nieobence obacne nieobence
] 1 |
r [ |
, Przeciwciata Przeciwciata J Dobra odpowiedz na lecze-
Wysokie ryzyko doktadnie czesciowo nie lub obecnosc przeciwcial
nowotworu okreslone scharakteryzmanejl onkoneuronalnych
Definitywny Prawdopodobry Definitywny Prawdopodobny Prawdopodobny Definitywny
NZP NZP NZP NZP NZP NZP

Zrodlo: Graus F i wspl, Journal of Neurology, Neurosurgery, and Psychiatry 2004;75:1135-1140
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Podzi ag przeci wcli ag I |l ch z wl

Podzi ag przeciwciag ze wzalndu na | ok
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Antvgeny wewnNtrzkom-r kAwd v geny /shngptyczoew e
Hu, Yo, Ri, CV2, Ma, SOX1, NMDAR, AMPAR, GABAgR, VGKC, LGI1, CASPRZ2,
Zic4, ANNA-3, PCA-2, Tr MGIuR1, mGIuR5, GlyR, DPPX, D2R, AQP4, Tr, AChR
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Podzi ag przeci wcli ag

Przeci wci aga

Onkoneuronalne

Antyneuronalne

Dokgadnie okrleStmw8ei owo schar

Anty-Hu Anty-NMDA
Anty-Ri Anty-AMPA1/AMPA2
Anty-Yo Anty-GABA rec. B1
Anty-CV2 Anty-LGI1
Anty-Ma/Ta Anty-CASPR2
Anty-Amfifizyna Anty-VGKC

Anty-Rekoweryna
Anty-Tytyna
Anty-SOX
Anty-Tr

Anty-MAG
Anty-Mielinina
Anty-GAD
Anty-Akwaporyna 4
Anty-Neuroendotelium
Anty-Neurofilamenty

Anty-GFAP

EUROIMMUN  pememesen




warstwa drobinowa
(stratum moleculare)

warstwa zwojowa
(stratum ganglionare)

warstwa ziarnista
(stratum granulosum)

Kom:
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|l ag ze

Igoligedemuinaoyty (CV2, mielina)

ISTOTA

SZARA

ISTOTA
Bl AG)

i\

EUROIMMUN  mesesws

a PerkinElmer company
POLSKA _

el



Budowa

warstwa ziarnista |—
(stratum granulosum)

warstwa zwojowa
(stratum ganglionare)

warstwa drobinowa
(stratum molekulare)

ISTOTA SZARA

| STOTA Bl AGA
(lamina alba)

a PerkinElmer company
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|Stota Szara

warstwa drobinowa
(stratum moleculare)

warstwa zwojowa
_J | (stratum ganglionare)

warstwa ziarnista
(stratum granulosum)
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