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ÁVADAS

Ið së ti në skle ro zë (IS) – lë ti në uþ de gi mi në au to imu ni në
cen tri nës ner vø sis te mos (CNS) li ga, sà ly go jan ti uþ de gi -
mi niø pro ce sø ir ak so nø de mie li ni za ci jos bei de ge ne ra ci -
jos vys ty mà si. Ðios li gos pa pli ti mas pas ta rai siais de ðimt -
me èiais ið au go ir skai èiuo ja ma, kad ðiuo me tu pa sau ly je ið
vi so yra apie 2,8 mln. ser gan èiø jø IS (35,9 at ve jo
100 000 pa sau lio gy ven to jø) [1]. Ðia li ga daþ niau siai su -

ser ga ma 20–40 m. am þiu je ir ji yra daþ niau sia ne trau mi në
ne ga lios prie þas tis tarp jau nø su au gu siø jø [2]. IS yra diag -
no zuo ja ma pa gal 2017 m. McDo nald’s kri te ri jus, ku rie re -
mia si kli ni ki niø at kry èiø skai èiu mi, pa ki ti mais mag ne ti nio 
re zo nan so to mog ra fi jo je (MRT) ir oli gok lo ni niø juos -
tø (OGJ) nu sta ty mu sme ge nø skys ty je [3]. Ta èiau, þvel -
giant ið pa to fi zio lo gi nës per spek ty vos, vys tan tis IS, CNS
vyks ta su dë tin gi uþ de gi mi niai ir neu ro de ge ne ra ci niai pro -
ce sai, ku rie ga li su kel ti ne gráþ ta mà sme ge nø au di nio pa þei -
di mà dar prieð at si ran dant kli ni ki niams simp to mams ir pa -
ki ti mams gal vos sme ge nø MRT. Ma no ma, kad bû tent la -
bo ra to ri niai bio þy me nys ga li pa dë ti nu sta ty ti ðiuos pro ce -
sus, prieð ið si vys tant nau jai neu ro lo gi nei simp to ma ti kai ir
pro gre suo jant ne ga liai [4]. Tai ak tu a lu ne tik sie kiant kuo
anks èiau diag no zuo ti ðià li gà, bet ir mo ni to ruo ti jos ak ty -
vu mà. Pas ta rai siais me tais at si ran dant vis nau jiems li gos
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San trau ka. Ið së ti në skle ro zë (IS) – tai lë ti në cen tri nës ner vø sis te mos (CNS) li ga, ku ri daþ -
niau siai diag no zuo ja ma jau no am þiaus su au gu sie siems. Per pas ta ruo sius de ðimt me èius at si -
ra dæ nau ji gy dy mo me to dai kar di na liai pa kei të ðiø pa cien tø li gos prog no zæ ir gy ve ni mo ko -
ky bæ, ta èiau taip pat ið kë lë ir nau jø ið ðû kiø, prog no zuo jant li gos ei gà, nu sta tant li gos ak ty vu -
mà prieð ið si vys tant nau jai ne ga lià sun ki nan èiai neu ro lo gi nei simp to ma ti kai ir sie kiant lai ku
pa skir ti li gos ei gà mo di fi kuo jan tá gy dy mà in di vi du a liam pa cien tui tin ka miau siu vais tu. Vie -
na ið prie mo niø, ga lin èiø pa dë ti at sa ky ti á ðiuos klau si mus, ga lë tø bû ti la bo ra to ri niai IS bio -
þy me nys. Be jau ge rai þi no mø ir kli ni ki në je prak ti ko je nau do ja mø oli gok lo ni niø juos -
tø (OGJ) ir imu nog lo bu li no G in dek so, at ras ti ir ki ti ro dik liai, ga lin tys pa dë ti nu sta ty ti CNS
vyks tan èius uþ de gi mi nius ir neu ro de ge ne ra ci nius pro ce sus. Kaip ga li mas nau jas diag nos ti -
nis IS bio þy muo moks li niuo se ty ri muo se ið ski ria mos kap pa leng vo sios lais vo sios gran di nës
ir K-in dek sas, ku ris pa si þy mi pa na ðiu jaut ru mu ir spe ci fið ku mu kaip OGJ. Taip pat at ras ti
bio þy me nys, ku rie ga li pa dë ti di fe ren ci juo ti kli nið kai izo liuo tà sin dro mà nuo IS ir di fe ren ci -
juo ti IS li gos ei gà. Ðiuo me tu á chi ti na zæ-3 pa na ðaus bal ty mo 1 (angl. chitinase-3-like
protein 1) kon cen tra ci ja yra vie nin te lis þy muo, ku rio ið ty ri mas sme ge nø skys ty je ga li pa dë ti
at skir ti IS nuo kli nið kai izo liuo to sin dro mo. Gli jos fib ri li nio rûgð ti nio bal ty mo (angl. glial
fibrillary acidic pro tein) nu sta ty mas sme ge nø skys ty je ir krau jo se ru me ga li pa dë ti di fe ren ci -
juo ti pir mi næ pro gre suo jan èià IS nuo re ci dy vuo jan èios re mi tuo jan èios li gos ei gos. Nau din -
giau siu li gos ak ty vu mo ir gy dy mo efek ty vu mo mo ni to ra vi mo bio þy me niu yra lai ko ma se ru -
mo neu ro fi la men tø leng vø jø gran di niø kon cen tra ci ja. Ðia me straips ny je ap ta ria mi per spek -
ty viau si IS diag nos ti kos, li gos ak ty vu mo ir at sa ko á gy dy mà bio þy me nys.

Rak ta þo dþiai: ið së ti në skle ro zë, bio þy me nys, oli gok lo ni nës juos tos, imu nog lo bu li no G in -
dek sas, kap pa leng vo sios lais vo sios gran di nës, K-in dek sas, neu ro fi la men tø leng vo sios gran -
di nës, gli jos fib ri li nis rûgð ti nis bal ty mas, á chi ti na zæ-3 pa na ðus bal ty mas 1.
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ei gà mo di fi kuo jan tiems (LEM) vais tams, svar bu in di vi du -
a liai áver tin ti kiek vie no pa cien to li gos ei gà, prog no zæ ir pa -
rink ti tin ka miau sià vas tà, o já ski riant – áver tin ti gy dy mo
at sa kà, sie kiant lai ku pa ste bë ti ne pa kan ka mà vais to efek -
ty vu mà ir spræs ti dël LEM gy dy mo es ka la ci jos prieð ið si -
vys tant ne gráþ ta miems CNS pa þei di mams ir pro gre suo jant 
ne ga liai.

BIOÞYMENYS IR JØ TIPAI

La bo ra to ri niai bio þy me nys – tai ávai rûs kû no skys èiuo se
(krau jo plaz mo je, se ru me, sme ge nø skys ty je, ðla pi me ir
kt.) ap tin ka mi jun gi niai, ku rie na tû ra liai su si da ro or ga niz -
me vyks tant me dþia gø apy kai tos pro ce sams. Kli ni ki në je
prak ti ko je yra ver tin gi bio þy me nys, ku rie ga li pa dë ti pa ti -
ki mai di fe ren ci juo ti pa to lo gi nius pro ce sus nuo fi zio lo gi -
niø ir pa si þy mi aukð tu jaut ru mu bei spe ci fið ku mu [4, 5].
Ide a laus bio þy mens ið ty ri mas tu rë tø bû ti ne in va zy vus, ne -
bran gus ir pa grás tas pla èiai pri ei na mo mis la bo ra to ri në mis
me to di ko mis. Taip pat jo kon cen tra ci ja tu rë tø grei tai kis ti,
at si þvel giant á or ga niz me vyks tan èius pro ce sus ir ski ria mà
gy dy mà [4, 5].

La bo ra to ri niai IS bio þy me nys yra ið ski ria mi á ke tu rias
pa grin di nes gru pes: 1) ri zi kos su sirg ti IS bio þy me nys,
2) diag nos ti niai bio þy me nys, 3) li gos ak ty vu mo bio þy me -
nys ir 4) at sa ko á gy dy mà bio þy me nys [4]. Ðiuo me tu në ra
nu sta ty ta në vie no per spek ty vaus bio þy mens, ku ris pa dë tø
prog no zuo ti as mens ri zi kà at ei ty je su sirg ti IS. Ta èiau pas -
ta rai siais me tais at lik ta daug moks li niø ty ri mø, ban dant at -
ras ti bio þy me nis, ku rie ga lë tø pa ge rin ti IS diag nos ti kà ir
prog no zuo ti li gos ei gà. Re mian tis ty ri mø duo me ni mis, ið -
skir ti per spek ty viau si IS diag nos ti kos, ak ty vu mo ir at sa ko
á gy dy mà bio þy me nys.

DIAGNOSTINIAI BIOÞYMENYS

Oligokloninës IgG juostos

Oli gok lo ni nës juos tos (OGJ) – tai imu nog lo bu li no G (IgG) 
kla sës an ti kû nai, ku riuos in tra te ka liai sin te ti na plaz mi nës
làs te lës. Bent dvie jø juos tø nu sta ty mas sme ge nø skys ty je
elek tro fo re zës me to du ir jø ne bu vi mas krau jo se ru me ro do
CNS vyks tan tá uþ de gi mà [6]. Tei gia mos OGJ sme ge nø
skys ty je nu sta to mos 90 % IS ir 70 % kli nið kai izo liuo tu sin -
dro mu (KIS) ser gan èiø pa cien tø. Nu ro do ma, kad IS at ve ju
OGJ jaut ru mas ir spe ci fið ku mas yra ati tin ka mai 95 ir 86 %
[6]. Re mian tis 2017 m. Mc Do n ald’s kri te ri jais, jø nu sta ty -
mas sme ge nø skys ty je ati tin ka ið pli ti mo lai ke kri te ri jø [3].
Be to, OGJ nu sta ty mas yra su si jæs su di des ne kli nið kai ir ra -
dio lo gið kai izo liuo to sin dro mo kon ver si jos á IS ri zi ka [6].

Imunoglobulino G indeksas

Imu nog lo bu li no G in dek sas – tai ið ves ti nis dy dis, ku ris pa -
ro do in tra te ka li næ IgG sin te zæ ir he ma to en ce fa li nio bar je ro 

pa þei di mà [5]. Jis ap skai èiuo ja mas pa gal for mu læ:
(IgG sme ge nø skys ty je / IgG se ru me) / (al bu mi nas sme ge -
nø skys ty je / al bu mi nas se ru me). Ap skai èiuo ta, kad di des -
në nei 0,7 ðio in dek so reikð më nu sta to ma 70–80 % pa cien -
tø, ser gan èiø IS [6]. Ne pai sant ðio bio þy mens pa na ðu mo á
OGJ ir kie ky bi nio IgG sin te zës áver ti ni mo, IgG in dek sas
lai ko mas tik pa pil do mu ty ri mu, ku ris yra ma þiau jaut rus
nei ko ky bi nis OGJ nu sta ty mas sme ge nø skys ty je [6]. Kai
ku riø ty ri mø duo me ni mis, IgG in dek sas taip pa ti tu ri prog -
nos ti næ ver tæ: jo pa di dë ji mas su si jæs su di des ne KIS kon -
ver si jos á IS ri zi ka, be to, ko re liuo ja su ne ga lios pro gre sa -
vi mu ir li gos ra dio lo gi niu ak ty vu mu [6].

Kappa lengvosios laisvosios grandinës ir K-indeksas

Kap pa leng vo sios lais vo sios gran di nës (KLLG) – tai plaz -
mi niø làs te liø sin te ti na mos imu nog lo bu li nø lais vo sios
gran di nës, ku riø nu sta ty mas sme ge nø skys ty je ro do hu -
mo ra li nio imu ni te to ak ty vu mà in tra te ka liai dël CNS vyks -
tan èiø uþ de gi mi niø pro ce sø [7]. KLLG ga li bû ti tie sio giai
ti ria mos sme ge nø skys ty je ir krau jo se ru me, taip pat ap -
skai èiuo ja mas ið ves ti nis dy dis – K-in dek sas: (KLLG
smege nø skys ty je / KLLG se ru me) / (al bu mi nas sme ge nø
skys ty je / al bu mi nas se ru me) [7]. Nu sta ty ta, kad tiek
KLLG kon cen tra ci ja sme ge nø skys ty je, tiek K-in dek sas
yra pa di dë jæ pa cien tams, ser gan tiems KIS ir IS. Per spek ty -
viau siu ro dik liu ðiuo me tu lai ko mas bû tent K-in dek sas,
ku ris pa si þy mi di des niu jaut ru mu, ta èiau ðiek tiek ma þes -
niu spe ci fið ku mu nei OGJ [8, 9]: re mian tis Leurs ir kt. [8],
jaut ru mas ati tin ka mai yra 88 ir 82 %, spe ci fið ku mas – 83 ir
92 %. Taip pat nu sta ty ta, kad K-in dek so ver tës 5,9 ir
6,6 tiks liau prog no za vo an trà IS at kry tá ir li gos ið pli ti mà
gal vos sme ge nø MRT, ly gi nant su OGJ [10]. Rem da mie si
ðiais re zul ta tais, au to riai siû lo átrauk ti K-in dek sà á  McDo -
nald’s diag nos ti nius kri te ri jus kaip al ter na ty và OGJ [10].
Be to, ly gi nant su OGJ, svar bu tai, kad KLLG nu sta ty mas
yra grei tes nis, visiðkai au to ma ti zuo tas ty ri mas ir jo re zul ta -
tai ne pri klau so nuo ty rë jo pa tir ties [7]. Tai gi, KLLG ir
K-in dek so ið ty ri mas sme ge nø skys ty je ðiuo me tu yra per -
spek ty viau sias nau jas IS diag nos ti nis bio þy muo, at ei ty je
ga li mai pa pil dy sian tis diag nos ti kos kri te ri jus.

LIGOS AKTYVUMO BIOÞYMENYS

Neurofilamentø lengvosios grandinës (NfL)

Neu ro fi la men tai (Nf) – tai neu ro nø ci tos ke le to bal ty mai,
ku rie yra svar bûs ak so nø sta bi lu mui, ner vø lai du mui ir si -
nap siø funk cio na vi mui. CNS yra ið ski ria mi trys Nf ti pai:
Nf leng vo sios gran di nës (NfL), Nf vi du ti nio sun ku mo
gran di nës (NfM), Nf sun kio sios gran di nës (NfH) ir al -
fa-in ter nek si nas [11]. Vi si ðie jun gi niai ga li bû ti ið ski ria mi
á sme ge nø skys tá vyks tant neu ro ak so ni niam pa þei di mui,
ta èiau bû tent NfL, kaip IS bio þy muo, pra dë tos tir ti dar
1998 m., ðiuo me tu yra lai ko mos per spek ty viau siu IS diag -
nos ti niu, prog nos ti niu ir gy dy mo efek ty vu mo mo ni to ra vi -
mo ro dik liu [11].
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Diag nos ti në reikð më. Ret ros pek ty vi në stu di ja, at lik ta
ið JAV ka riuo me nës dar buo to jø krau jo më gi niø bio ban ko,
pa ro dë, kad ið 60 ti ria mø jø, ku riems tar ny bos lai ko tar piu
bu vo diag no zuo ta IS, se ru mo NfL kon cen tra ci ja bu vo pa -
di dë ju si jau 6 m. (in ter va las 4–10 m.), prieð pa si reið kiant
pir mie siems li gos simp to mams [12]. NfL kon cen tra ci ja
yra di des në ser gan èiø jø IS sme ge nø skys ty je ir krau jo se -
ru me, ly gi nant su kon tro le [13–15], taip pat tarp ser gan èiø -
jø pro gre suo jan èio mis li gos for mo mis, ly gi nant su re ci dy -
vuo jan èia re mi tuo jan èia (RR) li gos ei ga, at kry èio me tu ly -
gi nant su re mi si ja [13].

Prog nos ti në reikð më. Duo me nys apie prog nos ti næ
NfL ver tæ ne ga liai pro gre suo ti yra prieð ta rin gi: nors vie ni
ty ri mai nu ro do ry ðá tarp di des nës pra di nës se ru mo ar sme -
ge nø skys èio NfL kon cen tra ci jos ir pra di niu ið plës ti nës ne -
ga lios ver ti ni mo ska lës (angl. ex panded dis abil ity sta tus
scale, EDSS) áver ti ni mu ir jo pro gre sa vi mo at ei ty je, ki to se
stu di jo se reikð min gos ko re lia ci jos ne nu sta ty ta [11]. Di -
des në se ru mo ir sme ge nø skys èio NfL kon cen tra ci ja sie ja -
ma su grei tes ne RR li gos ei gos kon ver si ja á ant ri næ pro gre -
suo jan èià (AP) IS [16, 17], nors ki tø ty ri mø duo me nys to
ne pa tvir ti na [14, 15].

Nu sta ty tos sà sa jos tarp NfL kon cen tra ci jos ir ra dio lo -
gi niø li gos ak ty vu mo po þy miø. Pra di në sme ge nø skys èio
ir se ru mo NfL kon cen tra ci jos ko re liuo ja su ga do li ná (Gd)
kau pian èiø þi di niø kie kiu tiek pra di nia me, tiek kon tro li -
niuo se gal vos sme ge nø MRT tyrimuose [11]. Be to, dau ge -
lio ty ri mø duo me ni mis, NfL kon cen tra ci ja se ru me ir sme -
ge nø skys ty je ko re liuo ja su T2 þi di niø skai èiu mi ar tû riu
bei gal vos sme ge nø, ypaè gum bu ro, at ro fi ja [11, 18].

Nors ðiuo me tu NfL kon cen tra ci ja yra lai ko ma per -
spek ty viau siu bio þy me niu, ver ti nant IS ak ty vu mà ir prog -
no zæ, yra ir ke le tas trû ku mø. Pir ma, NfL kon cen tra ci jos
pa di dë ji mas në ra spe ci fi nis IS – ðis ro dik lis ga li pa di dë ti,
ser gant ávai rio mis neu ro lo gi në mis li go mis, ku riø me tu pa -
þei dþia mi ak so nai, pa vyz dþiui, ðo ni ne amiot ro fi ne skle ro -
ze, Alz hei me rio li ga, Par kin so no li ga, pa ty rus gal vos sme -
ge nø trau mà ir kt. [19]. An tra, NfL kon cen tra ci ja yra su si -
ju si su am þiu mi ir reikð min gai pa di dë ja, ypaè nuo 50 m.,
tiek svei kø þmo niø, tiek ser gan èiø jø IS gru pë se [11, 20,
21]. Be to, se ru mo NfL kon cen tra ci ja pri klau so nuo kû no
ma sës in dek so, inks tø funk ci jos, gre tu ti niø li gø ir gli ko zi -
lin to he mog lo bi no kie kio [21, 22]. Nors pub li kuo tas ne
vie nas ty ri mas, ban dæs nu sta ty ti NfL kon cen tra ci jos nor -
mos ri bas sme ge nø skys ty je ir krau jo se ru me [23, 24], re -
zul ta tai va ri juo ja pri klau so mai nuo tai ky tø ty ri mo me to dø
[25]. To dël ðiuo me tu siû lo ma tir ti NfL kon cen tra ci jà,
diag no zuo jant IS ir vë liau li gos ei go je, ver ti nant po ky èius
di na mi ko je in di vi du a laus pa cien to lyg me niu [26].

Glijos fibrilinis rûgðtinis baltymas (GFAP)

Gli jos fib ri li nis rûgð ti nis bal ty mas (angl. glial fibrillary
acidic pro tein, GFAP) – tai ast ro ci tø ci tos ke le to bal ty mas,
ku rio kon cen tra ci ja sme ge nø skys ty je ir krau jo se ru me ga li 
pa ro dy ti ast ro ci tø ak ty va ci jà, jø pa þei di mà ir ast rog lio zæ
[15]. Be to, þi no ma, kad ak ty vuo ti ast ro ci tai ið ski ria pro uþ -
de gi mi nius ci to ki nus ir ci to tok si nius jun gi nius [27]. Ma -

no ma, kad bû tent gli jos làs te liø ak ty va ci ja, ast ro ci tø pro li -
fe ra ci ja su ke lia ne gráþ ta mus CNS pa þei di mus, ser gant IS,
ypaè pro gre suo jan èio mis li gos for mo mis, to dël GFAP ti -
ria mas kaip ga li mas IS bio þy muo.

Diag nos ti në reikð më. Dvie jø me ta a na li ziø duo me ni -
mis [15, 28], GFAP kon cen tra ci ja yra reikð min gai di des në
ser gan èiø jø IS sme ge nø skys ty je, ly gi nant su svei ka kon -
tro le ir ne uþ de gi mi në mis neu ro lo gi në mis li go mis ser gan -
èiais pa cien tais. Ðio bio þy mens pa di dë ji mas, ser gant IS,
taip pat nu sta to mas ir krau jo se ru me [28, 29]. GFAP lai ko -
mas per spek ty viu þy me niu, sie kiant di fe ren ci juo ti pro gre -
suo jan èias IS for mas nuo RR li gos ei gos: di des në GFAP
kon cen tra ci ja tiek sme ge nø skys ty je [15, 28], tiek krau jo
se ru me [27, 30] nu sta ty ta pa cien tams, ser gan tiems pro gre -
suo jan èio mis IS for mo mis. Ly gi nant kon tro læ ir RR IS ser -
gan èius pa cien tus, GFAP pa di dë ji mas bu vo nu sta ty tas
sme ge nø skys ty je [15, 28], bet ne krau jo se ru me [27, 29].
Duo me nys apie GFAP kon cen tra ci jà IS at kry èio me tu yra
prieð ta rin gi: Mom taz ma nesh ir kt. [15] skir tu mo tarp at -
kry èio ir re mi si jos ne ra do, ta èiau Sun ir kt. [28] nu sta të di -
des næ GFAP kon cen tra ci jà sme ge nø skys ty je, esant li gos
pa û më ji mui.

Prog nos ti në reikð më. GFAP kon cen tra ci ja sme ge nø
skys ty je [31] ir krau jo se ru me [27, 29, 31, 32] ko re liuo ja su 
ne ga lia, ver ti nant pa gal EDSS, ypaè pir mi ne pro gre suo -
jan èia (PP) IS ser gan tiems pa cien tams. GFAP krau jo se ru -
me ko re liuo ja ir su T1/T2 þi di niø kie kiu gal vos sme ge nø
MRT [27, 29, 30] bei ne igia mai ko re liuo ja su sme ge nø bal -
to sios ir pil ko sios me dþia gos tû riu [30].

Tai gi, GFAP yra per spek ty vus neu ro de ge ne ra ci jos
bio þy muo, ku ris ga li pa dë ti di fe ren ci juo ti PP IS nuo RR li -
gos ei gos. Taip pat yra duo me nø, kad GFAP ko re liuo ja su
EDSS bei pa ki ti mais gal vos sme ge nø MRT, ta èiau rei ka -
lin gi to li mes ni ty ri mai ðio bio þy mens il ga lai kei prog nos ti -
nei ver tei pa grás ti. Be to, ver ti nant GFAP kon cen tra ci jà,
svar bu at si þvelg ti á tai, kad ji ga li ko re liuo ti su pa cien to
am þiu mi ir li gos truk me [27, 29, 30].

Á chitinazæ-3 panaðus baltymas 1

Á chi ti na zæ-3 pa na ðus bal ty mas 1 (angl. chitinase-3-like
pro tein 1, CHI3L1) – gli kop ro tei nas, ku rá CNS ið ski ria ast -
ro ci tai, ak ty vuo tos mik ro gli jos làs te lës ir mak ro fa gai,
vyks tant uþ de gi mi niams pro ce sams ir re ak ty viai glio zei
[11].

Diag nos ti në reikð më. Flo ro ir kt. at lik ta me ta a na li zë
[33] pa ro dë, kad ðio gli kop ro tei no kon cen tra ci ja yra reikð -
min gai di des në tiek IS, tiek KIS ser gan èiø pa cien tø sme ge -
nø skys ty je, ly gi nant su svei kais kon tro li niais as me ni mis.
Be to, kol kas CHI3L1 yra vie nin te lis bio þy muo, ku ris ga li
pa dë ti di fe ren ci juo ti IS ir KIS – nu sta ty ta, kad ðio gli ko -
pro tei no kon cen tra ci ja yra reikð min gai di des në ser gan èiø -
jø IS gru pë je [15, 33]. Taip pat CHI3L1 ga li tu rë ti prog nos -
ti næ reikð mæ KIS ir op ti niu neu ri tu ser gan tiems pa cien -
tams, ka dan gi di des në jo kon cen tra ci ja bu vo nu sta ty ta
tiems, ku riems vë liau ið si vys të IS [34]. Ras tas skir tu mas ir
tarp IS for mø: di des në CHI3L1 kon cen tra ci ja ran da ma pa -
cien tams, ser gan tiems PP IS, ly gi nant su RR li gos for ma
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[33, 35]. Taip pat ádo mu tai, kad pa cien tams, ser gan tiems
RR IS, re mi si jos me tu sme ge nø skys ty je nu sta to ma di des -
në CHI3L1 kon cen tra ci ja, nei esant at kry èiui [33]. Krau jo
se ru me CHI3L1 kon cen tra ci ja tarp pa cien tø, ser gan èiø IS,
ir kon tro li nës gru pës reikð min gai ne si sky rë [33].

Prog nos ti në reikð më. CHI3L1 kon cen tra ci ja ko re -
liuo ja su ne ga lia, ver ti nant pa gal EDSS ska læ, ypaè pa cien -
tams, ser gan tiems PP IS [33, 36]. Taip pat nu sta ty ta sà sa jø
tarp CHI3L1 kon cen tra ci jos sme ge nø skys ty je ir ra dio lo -
gi nio IS ak ty vu mo. Schnei der ir kt. [35] pa ro dë, kad
CHI3L1 kon cen tra ci ja ko re liuo ja su nu ga ros sme ge nø at -
ro fi ja: ap skai èiuo ta, kad vir ðu ti nës kak li nës nu ga ros sme -
ge nø da lies skersp jû vio plo tui su ma þë jus 10 mm2, CHI3L1 
kon cen tra ci ja sme ge nø skys ty je pa di dë ja 11 ng/ml.

Re mian tis at lik tø ty ri mø re zul ta tais, CHI3L1 kon cen -
tra ci ja sme ge nø skys ty je ga li bû ti per spek ty vus bio þy muo, 
sie kiant di fe ren ci juo ti KIS nuo IS ir IS for mas tar pu sa vy je. 
Be to, CHI3L1, ly gi nant su Nf, yra ma þiau su si jæs su pa -
cien to am þiu mi ir li gos truk me, taip pat jo kie kis ma þiau
svy ruo ja ti ria mø jø gru pë je [35]. Ta èiau kol kas trûks ta
duo me nø apie CHI3L1 reikð mæ krau jo se ru me – dël ma -
þes nio ið ty ri mo in va zy vu mo tai ga lë tø itin pa ge rin ti jo pri -
tai ky mà kli ni ki në je prak ti ko je.

ATSAKO Á GYDYMÀ BIOÞYMENYS

Neutralizuojantys antikûnai prieð LEM gydyti
skiriamus vaistus

Neut ra li zuo jan tys an ti kû nai (NAk) ga li su si for muo ti prieð
dau ge lá vais tø, ku rie yra su da ry ti ið bal ty mø. Ski riant gy -
dy mà in ter fe ro nu-b (IFN-b), neut ra li zuo jan tys an ti kû nai
prieð IFN-b su si da ro apie 40 % pa cien tø, daþ niau siai per
pir muo sius dve jus me tus [5]. Tai le mia blo ges ná at sa kà á
gy dy mà: di des ná me ti ná at kry èiø daþ ná, ne ga lios pro gre sa -
vi mà ir ra dio lo gi ná li gos ak ty vu mà [5]. To dël, krau jo se ru -
me nu sta èius ðiuos an ti kû nus dvie juo se tes tuo se ið ei lës,
re ko men duo ja ma svars ty ti apie LEM gy dy mo kei ti mà
[37]. Esant ma þam NAk tit rui, pa pil do mos in for ma ci jos
ga li su teik ti mik so vi ru sui at spa raus bal ty mo 1 (MxA) ið ty -
ri mas. IFN-b var to ji mas pa ska ti na ðio prieð vi ru si nio bal ty -
mo ga my bà or ga niz me, to dël, vais tui su si jun gus su NAk ir
su ma þë jus jo biop rie i na mu mui, taip pat su ma þës ir MxA
kon cen tra ci ja [37]. Tai gi, esant ne pa kan ka mam at sa kui á
gy dy mà IFN-b, re ko men duo ja ma NAk ir MxA ið tir ti krau -
jo se ru me [37].

Na ta li zu ma bu gy do miems pa cien tams NAk su si da ro
daug re èiau – apie 6 % at ve jø, daþ niau siai per pir muo sius
tris më ne sius [5]. Nors ras ta sà sa jø tarp NAk prieð na ta li -
zu ma bà ir su ma þë ju sio gy dy mo efek ty vu mo, nau jø Gd
kau pian èiø þi di niø MRT, taip pat ûmiø ne pa gei dau ja mø su 
in fu zi ja su si ju siø re ak ci jø, kol kas në ra aið kiø re ko men da -
ci jø dël jo nau do ji mo kli ni ki në je prak ti ko je [5]. Kai ku rie
au to riai siû lo ið tir ti an ti kû nus pra ëjus 3–4 mën. nuo na ta li -
zu ma bo sky ri mo pra dþios ir pa ty rus li gos at kry tá [5].

Ski riant gy dy mà gla ti ra me ro ace ta tu, NAk su si da ro daþ -
nai, ta èiau në ra sie ja mi su su ma þë ju siu gy dy mo efek ty vu mu 

ar ne pa gei dau ja mais reið ki niais [38]. Pats imu no ge nið kiau -
sias LEM gy dy ti ski ria mas vais tas – alem tu zu ma bas, prieð
ku rá NAk per dve jus me tus su si da ro net 78 % pa cien tø [39].
Ta èiau ru ti ni nis jø nu sta ty mas kli ni ki në je prak ti ko je në ra
re ko men duo ja mas, ka dan gi tik ne di de lei da liai pa cien tø
NAk yra su si jæ su blo gu at sa ku á gy dy mà [39]. NAk ið ty ri -
mas taip pat ne in di kuo ti nas, gy dant ok re li zu ma bu, ka dan gi
an ti kû nai prieð ðá vais tà su si for muo ja la bai re tai [38].

Neurofilamentø lengvosios grandinës (NfL)

Ðiuo me tu dau giau sia duo me nø su kaup ta apie NfL reikð mæ 
IS LEM gy dy mo efek ty vu mo ver ti ni mui.

Tai kant gy dy mà IFN-b, NfL kon cen tra ci ja se ru me ir
sme ge nø skys ty je la bai su ma þë ja, o ski riant vais tà, ið li ku si
ne pa ki tu si kon cen tra ci ja yra su si ju si su ne pa kan ka mu at sa -
ku á gy dy mà [40, 41]. Di me til fu ma ra to var to ji mas taip pat
la bai su ma þi na NfL kon cen tra ci jà krau jy je ir sme ge nø skys -
ty je po vie ne riø me tø, o ið li ku si aukð ta NfL kon cen tra ci ja
sme ge nø skys ty je, bet ne krau jy je, ga lë tø bû ti su si ju si su be -
si tæ sian èiu kli ni ki niu ar ra dio lo gi niu li gos ak ty vu mu [42].

Ski riant gy dy mà fin go li mo du, po 12 mën. NfL kon cen -
tra ci ja reikð min gai su ma þë jo ir sme ge nø skys ty je, ir se ru -
me [43–45]. Be to, pa ste bë ta, kad pa cien tams, ku riems fin -
go li mo das bu vo pa skir tas kaip gy dy mo es ka la ci ja po anks -
èiau var to tø pir mos ei lës vais tø (IFN-b, gla ti ra me ro ace ta -
to ar te rif lu na mi do), NfL kon cen tra ci ja sme ge nø skys ty je
su ma þë jo ryð kiau, o tiems, ku riems anks èiau bu vo skir tas
na ta li zu ma bas, ji reikð min gai ne pa ki to, t. y. ið li ko þe ma
[44]. To kie re zul ta tai pa grin dþia hi po te zæ, kad NfL kon -
cen tra ci ja ko re liuo ja su ski ria mo gy dy mo efek ty vu mu.

Duo me nys apie na ta li zu ma bo po vei ká NfL kon cen tra -
ci jai yra prieð ta rin gi. Nors, sky rus gy dy mà na ta li zu ma bu,
se ru mo NfL kon cen tra ci ja reikð min gai su ma þë ja, ko re lia -
ci jos su ne ga lios pro gre sa vi mu ne nu sta ty ta [46, 47]. Olan -
dø ko hor ti nio ty ri mo su pa cien tais, ser gan èiais RR IS [46],
ir AS CEND kli ni ki nio ty ri mo su pa cien tais, ser gan èiais AP 
IS [48], duo me nys taip pat ne pa ro dë ry ðio tarp se ru mo NfL
kon cen tra ci jos ir ne ga lios pro gre sa vi mo, ski riant na ta li zu -
ma bà. Ka dan gi á pas ta ruo sius ty ri mus bu vo átrauk ti pa cien -
tai be ûmaus uþ de gi mi nio li gos ak ty vu mo (t. y. ty ri mo ei -
go je ne nu sta ty tas kli ni ki nis ar ra dio lo gi nis IS ak ty vu mas),
ma no ma, kad NfL kon cen tra ci ja ne at spin di ki tø pa cien tø
ne ga lià di di nan èiø pa to fi zio lo gi niø pro ce sø: lë ti nio uþ de -
gi mo, su si ju sio su lë tai be si ple èian èiais þi di niais MRT, su -
tri ku sios re mie li ni za ci jos ir ast ro ci tø pro li fe ra ci jos [48].

NfL kon cen tra ci ja ga li pa dë ti ne tik nu sta ty ti vais to
efek ty vu mà, bet ir ið veng ti su juo sie ja mø ri zi kø. Grës min -
giau sia ga li ma kom pli ka ci ja na ta li zu ma bu gy do miems pa -
cien tams – pro gre suo jan ti dau gia þi di ni në leu ko en ce fa lo -
pa ti ja (PDL). Vi siems ðiuo vais tu gy do miems pa cien tams
in di kuo ti nas an ti kû nø prieð John-Cun ning ham vi ru sà (an -
ti- JCV) ið ty ri mas ir jø tit ro ste bë ji mas gy dy mo ei go je kas
6 mën. Jei gu gy dy mas na ta li zu ma bu tai ko mas il giau nei
dve jus me tus ir an ti-JCV tit ras yra >1,5, PDL ri zi ka pa di -
dë ja iki 3 at ve jø 1000 pa cien tø. Yra áro dy mø, kad se ru mo
NfL kon cen tra ci ja taip pat ga li pa dë ti prog no zuo ti ir diag -
no zuo ti PDL [49]. Nu sta ty ta, kad NfL kon cen tra ci ja po
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dve jø me tø gy dy mo na ta li zu ma bu bu vo di des në tø pa cien -
tø se ru me, ku riems vë liau ið si vys të PDL [50, 51]. Be to, se -
ru mo NfL kon cen tra ci ja, tir ta at si ra dus kli ni ki niams simp -
to mams, pa dë jo di fe ren ci juo ti PDL nuo IS at kry èio: PDL
at ve ju ji bu vo að tuo nis kar tus di des në ir nu sta ty ta ri bi në
reikð më, sie kiant di fe ren ci juo ti ðias pa to lo gi jas, –
52,7 pg/ml, ku ri pa si þy më jo aukð tu jaut ru mu ir spe ci fið ku -
mu (ati tin ka mai 85 ir 93 %) [50].

Pa vie niai ty ri mai taip pat nu sta të NfL kon cen tra ci jos
su ma þë ji mà, ski riant te rif lu no mi dà [52], klad ri bi nà [53],
ok re li zu ma bà [54], alem tu zu ma bà [55] ir si po ni mo dà [56].

At si þvel giant á su kaup tus duo me nis apie NfL ver tæ gy -
dy mo efek ty vu mui áver tin ti, 2021 m. IS cen trø kon sor ciu -
mas pub li ka vo kon sen su sà dël NfL, kaip IS bio þy mens,
nau do ji mo kli ni ki në je prak ti ko je [26]. Ðia me do ku men te
yra re ko men duo ja ma átrauk ti NfL kon cen tra ci jà sme ge nø
skys ty je ir se ru me á pra di ná pa cien to, ku riam áta ria ma IS, ið -
ty ri mà. Vë liau, ver ti nant li gos ak ty vu mà di na mi ko je, tiks -
lin gas pa kar to ti nis NfL ið ty ri mas se ru me. Jei gu yra nu sta to -
mas kli ni ki nis ir (ar) ra dio lo gi nis li gos pa û më ji mas ir svars -
to mas LEM gy dy mo sky ri mas, di na mi ko je pa di dë ju si se ru -
mo NfL kon cen tra ci ja ga li bû ti pa pil do mas veiks nys, le -
mian tis ant ros ei lës LEM vais to pa si rin ki mà. Be to, ski riant
LEM gy dy mà ir ste bint di na mi ko je di dë jan èià se ru mo NfL
kon cen tra ci jà, siû lo ma svars ty ti apie gy dy mo es ka la ci jà.

Á chitinazæ-3 panaðus baltymas 1

Su kaup ta ne ma þai áro dy mø ir apie CHI3L1 reikð mæ gy dy -
mo efek ty vu mo mo ni to ra vi mui. Nu sta ty ta, kad, ski riant
IFN-b, CHI3L1 kon cen tra ci ja po vie ne riø me tø gy dy mo
bu vo di des në tø pa cien tø krau jo se ru me, ku riems gy dy mas 
bu vo ne efek ty vus [57]. Fin go li mo das, mi tok san tro nas ir
na ta li zu ma bas su ma þi no CHI3L1 kon cen tra ci jà sme ge nø
skys ty je pa cien tams, ser gan tiems RR IS [44, 58, 59]. Be to, 
ski riant fin go li mo dà, CHI3L1 kon cen tra ci jos po ky tis ko -
re lia vo su su ma þë ju siu at kry èiø daþ niu ir Gd kau pian èiais
bei T2 hi pe rin ten si niais þi di niais gal vos sme ge nø MRT
[44]. Na ta li zu ma bas su ma þi no CHI3L1 kon cen tra ci jà
sme ge nø skys ty je RR IS ser gan tiems pa cien tams [58, 59].
Tuo tar pu gla ti ra me ro ace ta tas ir di me til fu ma ra tas ne tu rë -
jo áta kos CHI3L1 kon cen tra ci jai [11]. Vis dël to CHI3L1
reikð më gy dy mo efek ty vu mo mo ni to ra vi mui kol kas yra
ri bo ta, ka dan gi pa kar to ti nis sme ge nø skys èio ið ty ri mas yra 
in va zy vus ty ri mas, o áro dy mø apie reikð min gus po ky èius,
LEM gy dy mo su ke lia mus ðio bio þy mens kon cen tra ci jos
krau jy je, kol kas trûks ta.

APIBENDRINIMAS

IS bio þy me nys – svar bi ir per spek ty vi moks li niø ty ri mø
sri tis, ku ri at ei ty je ga li reikð min gai pa keis ti ðia li ga ser gan -
èiø pa cien tø prie þiû rà, diag nos ti kos ir gy dy mo al go rit mus.
Di dþiau sià reikð mæ IS diag nos ti kai vis dar tu ri IgG OGJ
nu sta ty mas sme ge nø skys ty je, ku rios yra átrauk tos á
2017 m. McDo nald’s kri te ri jus ir ga li ati tik ti li gos ið pli ti -
mo lai ke kri te ri jø. Ta èiau vis dau giau dë me sio ty ri muo se

su lau kia KLLG ir K-in dek sas, ku ris, diag no zuo jant IS, pa -
si þy mi pa na ðiu jaut ru mu ir spe ci fið ku mu kaip OGJ. Be to,
at ras ti bio þy me nys, ku rie ga li pa dë ti di fe ren ci juo ti KIS
nuo IS ir di fe ren ci juo ti IS li gos ei gà. CHI3L1 kon cen tra ci -
ja sme ge nø skys ty je ðiuo me tu yra vie nin te lis þy muo, ku ris 
ga li pa dë ti at skir ti IS nuo KIS. O GFAP ið ty ri mas sme ge nø 
skys ty je ir krau jo se ru me ga li pa dë ti di fe ren ci juo ti PP IS
nuo RR li gos ei gos. Nau din giau siu li gos ak ty vu mo ir gy -
dy mo efek ty vu mo mo ni to ra vi mo bio þy me niu ðiuo me tu
yra lai ko ma se ru mo NfL kon cen tra ci ja. Nors rei ka lin gi to -
li mes ni moks li niai ty ri mai, ti kë ti na, kad ðiø ir ki tø la bo ra -
to ri niø bio þy me nø ið ty ri mas at ei ty je taps ru ti ni nës kli ni ki -
nës prak ti kos da li mi.
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I. Navickaitë, G. Þemgulytë, R. Balnytë

LAB O RA TORY BIOMARKERS FOR MUL TI PLE
SCLE RO SIS AND THEIR ROLE IN CLIN I CAL
PRAC TICE

Sum mary

Mul ti ple scle ro sis (MS) is a chronic dis ease of the cen tral ner vous 
sys tem (CNS) most com monly di ag nosed in young adults. In re -
cent de cades, new treat ments have emerged that have rad i cally
changed the prog no sis and qual ity of life of these pa tients. How -
ever, this has also raised new chal lenges in pre dict ing the course
and ac tiv ity of the dis ease be fore the de vel op ment of new neu ro -
log i cal def i cits that ag gra vate the dis abil ity and in pre scrib ing the
most ap pro pri ate dis ease-mod i fy ing ther apy for the in di vid ual
pa tient in a timely man ner. One of the pos si ble so lu tions that
could help an swer these ques tions is the use of lab o ra tory
biomarkers in MS. In ad di tion to the oligoclonal bands (OGB)
and the im mu no glob u lin G in dex, which are al ready well known
and clin i cally use ful lab o ra tory tests, other biomarkers have been
dis cov ered that can as sess the in flam ma tory and neurodegenera -
tive pro cesses oc cur ring in the CNS. Kappa free light chains and
K-in dex have been iden ti fied as new po ten tial di ag nos tic bio -
markers for MS, with sim i lar sen si tiv ity and spec i fic ity to OGB.
Some biomarkers have also shown the abil ity to dif fer en ti ate a
clin i cally iso lated syn drome from MS and to iden tify the clin i cal
course of MS. The con cen tra tion of chitinase-3-like pro tein in the 
cerebrospinal fluid is cur rently the only biomarker that can help
dis tin guish MS from a clin i cally iso lated syn drome. Lev els of
glial fibrillary acidic pro tein in cerebrospinal fluid and blood se -
rum can help dis tin guish pri mary pro gres sive MS from the re -
laps ing-re mit ting course of this dis ease. Se rum neurofilament
light chain lev els are con sid ered the most use ful biomarker for
mon i tor ing dis ease ac tiv ity and treat ment ef fi ciency. This ar ti cle
dis cusses the most prom is ing biomarkers for MS di ag no sis, dis -
ease ac tiv ity, and treat ment re sponse.

Keywords: mul ti ple scle ro sis, biomarkers, oligoclonal
bands, Im mu no glob u lin G in dex, kappa free light chains, K-in -
dex, neurofilament light chains, glial fibrillary acidic pro tein,
chitinase-3-like pro tein 1.
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