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Summary:

The diagnosis of multiple sclerosis (MS), one of the major causes of neurologic-based disability in young adults, is challenging

because of the heterogeneity of signs and symptoms, many of which are not specific to MS, and because there is no single test
to verify MS. During the last 40 years, the diagnosis of multiple sclerosis has been aided by increasing knowledge of the natural
history and pathophysiology of the disease and by technologic advances in clinical, laboratory and radiologic testing. This report
describes the evolution of MS diagnostic guidelines for physician in clinical practice with a focus on recent recommended crite-
ria from the year 2005, called “Revised McDonald Criteria”.
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Rozpoznanie stwardnienia rozsianego (sclerosis multiplex

— SM), jednej z gtéwnych chordb neurologicznych u ludzi mto-

dych, jest sporym wyzwaniem ze wzgledu na duza réznorodno$é

objawdw i zaburzen, ktére moga wystepowaé w tej chorobie.

Wiele z nich nie jest typowych dla SM, a te, ktére wydaja sie

charakterystyczne dla stwardnienia rozsianego, mogg stanowié

objawy innej choroby demielinizacyjnej.
Ze wzgledu na rézne poczatek i przebieg kliniczny wyrdznia

sie cztery podstawowe formy schorzenia (1):

1. pierwotnie postepujace stwardnienie rozsiane (Primary
Progressive Multiple Sclerosis — PPMS) — charakteryzuje
sie stopniowym postepem choroby od momentu pojawie-
nia sie pierwszych objawdw, bez okreséw remisji i nawro-
téw. Postac ta jednakowo czesto dotyczy mezczyzn i kobiet,
pojawia sie pod koniec 30. dekady zycia lub na poczatku
40. i w poczatkowym okresie czesto daje objawy ze strony
rdzenia kregowego, bez odchylen ze strony mézgu. PPMS
dotyczy 10-15% pacjentéw ze stwardnieniem rozsianym;

2. nawracajaco cofajace si¢ stwardnienie rozsiane (Relap-
sing/ Remitting Multiple Sclerosis — RRMS) — charakteryzu-
je sie nastepujacymi po sobie okresami remisji i nawrotéw
choroby. Podczas kolejnego rzutu schorzenia dochodzi za-
zwyczaj do pojawiania sie nowych objawdw, a stare ulegajg
nasileniu. Dtugo$¢ okreséw remisji i nawrotéw jest bardzo
rézna. Ta forma SM dwukrotnie czes$ciej dotyka kobiet niz
mezczyzn, gtéwnie w wieku 20-30 lat. Dotyczy ona 55%
wszystkich chorych ze stwardnieniem rozsianym. U potowy
tych pacjentéw choroba przechodzi w forme wtérnie poste-
pujaca;

3. wtdrnie postepujace stwardnienie rozsiane (Secondary
Progressive Multiple Sclerosis — SPMS) — charakteryzuije sie
statym postepem choroby, ktéry pojawia sie po wstepnej

stwardnienie rozsiane, kryteria diagnostyczne, rezonans magnetyczny.
multiple sclerosis, diagnostic criteria, magnetic resonance imaging.

fazie nawrotdw i remisji. Okres, jaki uptywa miedzy przej-

$ciem z jednej fazy do drugiej, wynosi od kilku lat do nawet

kilkudziesigciu lat. Ta posta¢é SM dotyczy okofo 30% catej
grupy chorych na stwardnienie rozsiane;

4. postepujace nawrotowe stwardnienie rozsiane (Progres-
sive Relapsing Multiple Sclerosis — PRMS) — charakteryzuje
sie stalym postgpem zmian demielinizacyjnych, z okresami
remisji i nawrotéw. Zawsze jednak w okresie cofania sig
objawdéw nastepuje dalszy powolny postep schorzenia, po
ktérym pojawia sie kolejny ostry rzut choroby. Ta posta¢ SM
dotyczy tylko 5% os6b ze stwardnieniem rozsianym.

Biorac pod uwage réznorodnos$¢ typéw klinicznych, rozpo-
znanie stwardnienia rozsianego we wczesnym stadium scho-
rzenia moze stwarza¢ duzy problem. Diuzszy okres obserwacji
objawdw, kiedy obraz kliniczny ulega juz ,wyklarowaniu”, po-
zwala zazwyczaj na postawienie wiasciwego rozpoznania, ale
to wiasnie wczesna diagnoza stanowi kluczowy czynnik decy-
dujacy o skutecznym postepowaniu terapeutycznym. Dzigki za-
stosowaniu, juz w momencie pojawienia sie pierwszych obja-
wow, preparatow, takich jak: interferon pl1a, p1b, natalizumab
(rekombinowane humanizowane przeciwciato, skierowane prze-
ciwko integrynie a-4) czy octan glatiramerowy (sztuczne biatko,
przypominajace budowa naturalne biatko mieliny), mozliwe jest
zatrzymanie postepu choroby lub choéby jego opéznienie (2).

Badania ostatnich czterdziestu lat, ktére doprowadzity do
poglebienia wiedzy na temat istoty i patofizjologii SM oraz roz-
woju technik radiologicznych i laboratoryjnych, zaowocowaty
opracowaniem coraz to bardziej doktadnych i pewnych kryte-
riow diagnostycznych stwardnienia rozsianego. Zanim wprowa-
dzono najnowsze standardy w diagnostyce SM, przez wiele lat
funkcjonowaly rézne kryteria rozpoznawcze, ktére ewoluowaty
réwnolegle z rozwojem wiedzy na temat tej choroby. Przesledze-
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nie poszczegdlnych etapdw tworzenia kolejnych ,przewodnikéw
diagnostycznych SM” pozwoli lepiej zrozumie¢ istote i znacze-
nie najnowszych wytycznych, ktére wprowadzono do praktyki
klinicznej w roku 2005.

Kryteria Schumachera

Pierwsze kryteria diagnostyczne stwardnienia rozsianego
zostaty opublikowane w 1965 roku przez Schumachera i wsp.
i nazwane pézniej od nazwiska twdrcy ,Kryteriami Schumache-
ra” (3). Opieraty si¢ one jedynie o ocene kliniczng, czyli wyniki
badania neurologicznego i dane z wywiadu na temat objawdéw
i epizodéw choroby w przeszio$ci. Rozpoznanie SM stawiano
woweczas, gdy stwierdzano co najmniej 2 objawy uszkodzenia
osrodkowego uktadu nerwowego (Central Nervous System
— CNS), ktdre byty roztozone w czasie, tj. cofaly sig i nawracaty,
i przestrzeni, tj. uszkodzenia obejmowaty wigcej niz jeden ob-
szar anatomiczny CNS (tab. 1).

Badanie neurologiczne/ | Obiektywne zaburzenia funkcji o$rodkowego

Neurological exami- uktadu nerwowego/

nation Objective abnormalities of central nervous
system function

Rozmieszczenie
uszkodzen/
Localization of lesions

Zajecie co najmniej 2 cze$ci OUN/
Involvement of at least 2 parts of the CNS

Model zajecia OUN/
Pattern of CNS
involvement

Co najmniej 2 epizody trwajgce nie krécej niz
24 godziny, ktére pojawity sie w odstepie co
najmniej 1 miesigca lub powolny i stopnio-
wy postep objawdw choroby w okresie > 6
miesigcy/

2 or more episodes, each lasting at least 24
hours and at least 1 month apart or slow and
stepwise progression of disease symptoms
> 6 months

Rodzaj zmian w OUN/
Type of CNS lesions

Zajecie istoty biatej/
White mater involvement

Wiek pacjentéw/
Patients age

10-50 lat na poczatku choroby/
10-50 years at onset

Diagnostyka réznicowa/ | Choroba Devica, ADEM, kita OUN, sarkoido-

Differential diagnosis | za OUN, chtoniak OUN, niedobdr witaminy
B12, pierwotne zapalenie naczyn OUN/
Devic's disease, ADEM, CNS syphilis, CNS
sarcoidosis, CNS lymphoma, vitamin B12
deficiency, primary CNS vasculitis

Tab. .
Tab. I.

Kryteria Schumachera do diagnostyki SM.
The Schumacher criteria for MS diagnosis.

ADEM - Acute Disseminated Encephalo-Myelitis, ostre rozsiane zapalenie mézgu
i rdzenia kregowego

Kryteria diagnostyczne SM zaproponowane przez Schuma-
chera funkcjonowaty przez kilkana$cie lat, do czasu wprowadze-
nia do praktyki klinicznej rezonansu magnetycznego. Od 1977
roku, gdy zaczeto go stosowaé, do czasu opracowania nowych
zasad rozpoznawania SM uptyneto jednak kilka lat.

Kryteria Posera
Nowe zasady diagnostyki stwardnienia rozsianego, zwane
kryteriami Posera od nazwiska jednego z ich tworcéw, wpro-

wadzono w 1983 roku (4). Najwazniejszym elementem owych
kryteridw wcigz pozostawaly objawy kliniczne potwierdzaja-
ce uszkodzenie mozgu lub rdzenia kregowego. Czym$ nowym
byty natomiast tzw. dowody parakliniczne, do ktérych zaliczano
wyniki badan metodg rezonansu magnetycznego i potencjatéw
wywotanych. Do diagnostyki wprowadzono tez ocene laborato-
ryjng ptynu mézgowo-rdzeniowego (cerebrospinal fluid — CFS).
Dodatni wynik badania CFS obejmowat stwierdzenie podwyz-
szonego miana immunoglobulin IgG przy ich prawidtowym pozio-
mie w surowicy oraz wykazanie obecno$ci charakterystycznych
prazkéw oligoklonalnych w elektroforezie. Badanie to okazato
sie bardzo dobrym testem diagnostycznym w stwardnieniu roz-
sianym. Az u 95% pacjentéw z SM w piynie mézgowo-rdzenio-
wym stwierdza sie typowe prazki oligoklonalne, podwyzszong
warto$¢ IgG zas — u 70% badanych (5).

W celu doktadnego zrozumienia nowych zasad rozpozna-
wania stwardnienia rozsianego wprowadzono pewne pojecia,
o ktérych wspomniano wcze$niej w tej pracy, takie jak:

* rzut choroby (attack), czyli pojawienie sie objawoéw neurolo-
gicznych, trwajgcych diuzej niz 24 godziny;

¢ Kkliniczny dowdd uszkodzenia (clinical evidence), ktory odno-
sit sie do stwierdzenia nieprawidiowos$ci w badaniu neuro-
logicznym i objawdéw neurologicznych, bedacych pozostato-
$cig po rzucie choroby;

¢ parakliniczny dowdd uszkodzenia (paraclinical evidence),
czyli obecno$¢ charakterystycznych zmian w badaniu MRI

lub/ i nieprawidiowy wynik potencjatéw wywotanych (4).

Do tych ostatnich zaliczano wzrokowe potencjaty wywotane
(visual evoked potentials — VEP), stuchowe potencjaly wywota-
ne z pnia moézgu (brainstem auditory evoked potentials — BAEP),
somatosensoryczne potencjaly wywotane (somatosensory evo-
ked potentials — SSEP) i ruchowe potencjaty po stymulacji ma-
gnetycznej (motor evoked potentials — MEP). Dowody klinicz-
ne i parakliniczne miaty potwierdzi¢, ze doszlo do uszkodzenia
istoty biatej o$rodkowego uktadu nerwowego. Dwa dowody lub
ich wigksza liczba oznaczaty, ze doszto do uszkodzenia w dwéch
anatomicznie réznych miejscach OUN lub wigcej niz w dwdch.
Zwracano szczegdlng uwage na te dowody, ktére potwierdzaty,
ze zmiany demielinizacyjne byly rozmieszczone w réznych ob-
szarach mézgu czy rdzenia kregowego.

W kryteriach Posera (4) pojawity sie tez nowe pojecia ,de-
finicji SM”. Byto to CDMS (Clinically Definite Multiple Sclero-
sis) — klinicznie pewne SM, LSDMS (Laboratory Supported
Definite Multiple Sclerois) — laboratoryjnie poparte pewne SM,
CPMS (Clinically Probable Multiple Sclerosis) — klinicznie praw-
dopodobne SM oraz LSPMS (Laboratory Supported Probable
Multiple Sclerois) — laboratoryjnie poparte prawdopodobne SM.
Petne kryteria diagnostyczne SM wedtug Posera przedstawiono
w tabeli Il. W uzupetnieniu nalezy doda¢, ze wg omawianych
kryteriéw granice wieku, w ktérym pojawiaty sie pierwsze obja-
wy choroby, ustalono na 10-59 lat. Zalecano tez, aby przed roz-
poznaniem stwardnienia rozsianego wykluczy¢ inne schodzenia
o podobnych podtozu i przebiegu klinicznym.

Kryteria Posera czesto spotykaty sie z krytycznymi uwaga-
mi, gtéwnie z powodu ich zawito$ci. Brak w nich byto odniesie-
nia do wszystkich form przebiegu SM. Kryteria nie obejmowaty
postaci pierwotnie przewlekle postepujacej, w ktdrej nie ma
typowych rzutéw i remisji. Wymusito to na badaczach opraco-
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Dowody Dowody
Diagnoza/  Rzuty/ kliniczne/ parakliniczne/ CSE*
Diagnosis = Attacks Clinical Paraclinical
evidences evidences

CDMS

Al 2 2
CDMS

A2 2 1 1
LSMDS

B1 2 1 (+)
LSMDS

B 2 1 (+)
LSMDS

B2 1 2 (+)
LSMDS

B3 1 1 1 (+)
CPMS

C1 2 1
CPMS

2 1 2
CPMS

C3 1 1 1
LSPMS

D1 2 (+)

Tab. Il. Kryteria Posera do diagnostyki SM.

Tab. Il. The Poser criteria for MS diagnosis.

CDMS (Clinically Definite Multiple Sclerosis) — klinicznie pewne SM,

LSDMS (Laboratory Supported Definite Multiple Sclerosis) — laboratoryjnie po-
parte pewne SM,

CPMS (Clinically Probable Multiple Sclerosis) — klinicznie prawdopodobne
SM,

LSPMS (Laboratory Supported Probable Multiple Sclerois) — laboratoryjnie po-
parte prawdopodobne SM,

CSF* cerebrospinal fluid; (+) dodatni wynik — prazki oligoklonalne, (+) posi-

tive results, prazki oligoklonalne — oligoclonal bands.

wanie nowego, bardziej przejrzystego i praktycznego klinicznie,
przewodnika diagnostyki SM.

Kryteria McDonalda

Woynikiem prac zespotu ekspertéw pod kierownictwem lana
McDonalda byto opracowanie nowych kryteriéow diagnostycz-
nych stwardnienia rozsianego, ktdre ukazaly sie w kwietniu
2001 roku (6,7).

Wedtug tych nowych kryteriow podstawg rozpoznania SM
powinno by¢ stwierdzenie uszkodzen os$rodkowego ukfadu ner-
wowego rozsianych w czasie oraz miejscu. Postawienie rozpo-
znania miato by¢ mozliwe wytgcznie na gruncie klinicznym, tylko
w przypadku stwierdzenia przynajmniej 2 rzutéw choroby i co
najmniej 2 oddzielnych miejsc uszkodzenia. W takim przypadku
nie stawiato sige zadnych dodatkowych wymagan. Je$li kryteria
czysto kliniczne nie mogty zosta¢ spetnione (np. 2 rzuty choroby,
lecz tylko 1 ognisko uszkodzenia badz 1 rzut choroby i 1 lub 2
ogniska uszkodzenia), nowe kryteria diagnostyczne nakazywaty
spetnienie dodatkowych wymagan. Przedstawiono je w tabeli Ill.

Poszczegdlne okreslenia, stosowane w nowym przewodniku
diagnostyki SM, zostaty doktadnie zdefiniowane. Jako rzut cho-
roby okre$lano pojawienie sie zaburzef neurologicznych typo-

wych dla stwardnienia rozsianego, subiektywnie odczuwanych
przez pacjenta i popartych obiektywnym badaniem klinicznym.
Rzut choroby musiat trwaé co najmniej 24 godziny, a przerwa
miedzy poczatkiem pierwszego rzutu a poczatkiem kolejnego
powinna wynosi¢ co najmniej 30 dni.

Nowoscig w zaproponowanych kryteriach byto wprowadze-
nie definicji zmian rozsianych w miejscu i w czasie w badaniu
metoda rezonansu magnetycznego.

Zmiany rozsiane w miejscu w hadaniu MRI
W celu rozpoznania SM nalezato stwierdzi¢ obecno$¢ trzech
zmian spo$réd czterech wymienionych ponize;j:
1. 1 ognisko ulegajgce wzmocnieniu gadolinowemu lub 9 og-
nisk hiperintensywnych w czasie T2,
2. przynajmniej 1 ognisko potozone podnamiotowo,
przynajmniej 1 ognisko potozone podkorowo,
4. przynajmniej 3 ogniska potozone okotokomorowo.
Jedno ognisko w rdzeniu kregowym odpowiada jednemu
ognisku w mézgu.

w

Zmiany rozsiane w czasie w hadaniu MRI
1. Obecnos$¢ ogniska, ktére ulega wzmocnieniu gadoling w ba-

daniu wykonanym przynajmniej 3 miesigce po rzucie choro-

by, w miejscu innym niz odpowiedzialne za ten rzut.

Lub
2. W przypadku braku ogniska ulegajgcego wzmocnieniu ga-

doling w MRI wykonanym po 3 miesigcach stwierdzenie ta-

kiego ogniska po kolejnych 3 miesigcach lub nowe ognisko
widoczne w czasie T2.

Sposréd dodatkowych badan najwieksze znaczenie w procesie
diagnostycznym, w mys$l nowych kryteriéw, miafo badanie MRI.
Jednak i ono wykazywato pewne ograniczenia. Mogto sie okazac,
ze zmiany sg nieliczne i niewystarczajace, aby potwierdzié¢ rozpozna-
nie, lub tez mogty by¢ mato specyficzne. W takim wypadku zalecano
wykonanie badania ptynu mézgowo-rdzeniowego i/ lub potencjatéw
wywotanych. Najwigksze znaczenie przypisano wzrokowym poten-
cjatom wywotanym, gdzie stwierdzano charakterystyczne wydtuze-
nie latencji fal. Ustalono, ze inne potencjaly w przypadku diagnostyki
SM majg niewielkg wartos¢ (8).

Efektem koncowym procesu diagnostycznego, na podstawie
nowych kryteriéw McDonalda, byfo rozpoznanie SM (gdy kryteria
zostaly spetnione), rozpoznanie mozliwego SM (gdy nie wszystkie
kryteria zostaty spetnione) lub nierozpoznanie choroby.

Efektem pracy zespotu oceniajgcego dotychczasowe kryte-
ria McDonalda byta ich rewizja i ogtoszenie nowego poprawio-
nego przewodnika do diagnostyki SM, wydanego w roku 2005
i nazwanego ,Zrewidowane kryteria McDonalda” (9,10).

Nowe kryteria modyfikowaty nieznacznie zmiany rozsiane
w czasie i miejscu. Wedtug nich zmiany rozsiane w miejscu
w badaniu MRI musiaty obejmowac trzy zmiany sposrod czte-
rech nastepujacych:

1. > 1 ognisko w moézgu lub rdzeniu kregowym ulegajace
wzmocnieniu gadolinowemu lub 9 ognisk hiperintensyw-
nych w mdzgu lub rdzeniu kregowym w czasie T2,

2. > 1 ognisko potozone podnamiotowo lub w rdzeniu krego-
wym,

3. > 1 ognisko potozone podkorowo,

4. > 3 ogniska pofozone okotokomorowo.
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Rzuty choroby/ Attacks
2 lub wigcej/ 2 or more 2 lub wigcej/ 2 or more -

2 lub wigcej/ 2 or more 1

Liczba ognisk/ No of lesions | Dodatkowe wymagania/ Additional data needed

Zmiany w MRI rozsiane w miejscu/

dissemination in space in MRI

lub/ or

2 lub wigcej ognisk w MRI i dodatni wynik badania CFS/
2 or more MRl lesions and positive CFS

lub/ or

kolejny rzut o innym umiejscowieniu/
consecutive clinical attack involving different site

Zmiany w MRI rozsiane w czasie/

dissemination in time in MRI

drugi rzut choroby/ second clinical attack

Zmiany w MRI rozsiane w miejscu/

dissemination in space in MRI

2 lub wigcej ognisk w MRI i dodatni wynik badania CFS/
2 or more MRl lesions and positive CFS

Zmiany w MRI rozsiane w czasie/
dissemination in time in MRI

drugi rzut choroby/ second clinical attack

1 2 lub wigcej/ 2 or more
lub/ or

1 1
lub/ or
oraz/ and
lub/ or

0 1

oraz/ and
Progresja od poczatku/
Progression from
the beginnig

lub/ or

dodatni wynik badania CFS/ positive CFS

Zmiany w MRI rozsiane w miejscu:/
dissemination in space in MRI:
a.> 9 ognisk T2 w mézgu/ > 9 lesions T2 in brain

b. >2 ognisk rdzeniowych/ > 2 lesions in spinal cord

lub/ or

c. 4-8 ognisk mézgowych i 1 rdzeniowe/
4-8 lesions in brain and 1 lesion in spinal cord

lub/ or

d. pozytywny wynik WPW oraz 4-8 ognisk mézgowych/
positive VEP and 4-8 lesions in brain

lub/ or

e. pozytywny wynik WPW oraz 1 ognisko rdzeniowe i mniej niz 4 ogniska mézgowe/
positive VEP and 1 spinal cord lesion and <4 brain lesions

oraz/ and

Zmiany w MRI rozsiane w czasie/
dissemination in time in MRI

lub/ or

progresja trwajaca rok/ continued progression for 1 year

Tab. lll. Kryteria McDonalda do diagnostyki SM.
Tab. lll. The McDonald criteria for MS diagnosis.

W kryteriach tych zwracano duzg uwage na znaczenie
uszkodzenia rdzenia kregowego, ktére uwazano za réwnorzedne
z uszkodzeniami mézgu. Badanie MRI rdzenia kregowego miato
nie tylko potwierdzi¢ obecno$¢ uszkodzenia osrodkowego ukia-
du nerwowego, ale takze wykluczyé inne schorzenia.

W przypadku zmian rozsianych w czasie w badaniu MRI tago-
dzono nieco wskazania do rozpoznania SM. W przypadku nieobec-
no$ci ogniska, ulegajacego wzmocnieniu gadolinowemu w MRI
wykonanym po 3 miesigcach, wystarczyta obecno§¢ nowego
ogniska widocznego w czasie T2 w dowolnym okresie, a nie
jak poprzednio — po kolejnych 3 miesigcach. Oczywiscie nowe
uszkodzenie musiato si¢ pojawi¢ co najmniej 30 dni od poczatku
pierwszego epizodu, aby mozna je byto uzna¢ za nowy rzut.

Zrewidowane kryteria miaty tez ufatwi¢ diagnostyke po-
staci pierwotnie postepujacej. Uproszczono wigc wskazania
do rozpoznania PPMS i dodatni wynik badania ptynu mdzgo-
wo-rdzeniowego nie byt juz konieczny, aby rozpoznaé te forme
SM. Nowe kryteria diagnostyczne PPMS obejmowaty progre-
sje choroby trwajaca 1 rok plus 2 zmiany z trzech ponizej wy-
mienionych:

1. pozytywny wynik badania MRI mézgu: 9 ognisk T2 lub > 4
ogniska T2 i zmiany w WPW,

2. pozytywny wynik badania MRI rdzenia kregowego: 2 ogni-
ska T2,

3. pozytywny wynik badania ptynu mézgowo-rdzeniowego

(10,11).
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Praktyka kliniczna z zastosowaniem nowych, zrewidowa-
nych kryteridw diagnostycznych McDonalda dowiodta, ze po-
stawienie prawidlowego rozpoznania SM z wykorzystaniem
tych kryteriéw jest fatwiejsze i bardziej pewne. Wykazano, ze
badanie MRI jest bardzo wysoko czutym testem w diagnostyce
SM i az 95% chorych z klinicznie pewnym SM ma nieprawidtfo-
wosci uwidocznione w badaniu MRI mézgu lub rdzenia krego-
wego. Czuto$¢ tego badania w pierwszym roku trwania SM, po
zaledwie jednym rzucie choroby, wynosi az 94%, a jego specy-
ficzno$¢ — 83% (12-14).

Chociaz nowe standardy diagnostyczne stwardnienia rozsia-
nego funkcjonujg dopiero niecate 3 lata, to wciaz istnieje prze-
konanie, ze w miare postepu medycyny i rozwoju nowych tech-
nik diagnostycznych réwniez te kryteria beda sie dalej rozwijaty
i doskonality.
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