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1. Teksta lietotie sasinajumi
ADL — Svaba un Inglenda ikdienas
aktivitaSu skala $chwab and England
Activities of daily living scale

AIDS — iedita imandefiata sindroms
(acquired immunodeficiency syndromg
AM — smadzeu kajinu priekEjas ddas
(anterior midbrair)

CaNaDTPA — dietdntriamin-
pentaacatskabes @liethylenetriamine
pentaacetic acigkalcija-ratrija sals
CDC — ASV Slimbu kontroles un
profilakses centrsdenters for Disease
Control and Prevention

CNS — cen#ila nervu sistma

GP - lala lode g@lobus pallidu}

CT — kompijitertomoggfija (computed
tomography

CD4 - leikogtu ceturt diferencicijas
kopa €luster of differentiation ¥—
glikoprotans, kas iesaigts T Sinu
mijiedarkiba ar antignu prezer#joso
Sinu

DBS — dzla smadzeu stimukSana
(deep brain stimulation

FDA — ASV Fartikas un ZJu agenfira
(Food and Drug Administration
FLAIR — MR sekvence, kad tiek
nowajinata idruma ietekme uz &t
veidoSanogfluid attenuated inversion
recovery

HCV — Virushepats C

HIV — cilvéka imandefiata viruss
(human immunodeficiency vijus

HYS — Hoenaldoehn) un Jra (Yahn
skala Parkinsona sliitnas stadijas
noteikSanailloehn and Yahr Staging o
Parkinson's diseaje

IVN — intraveno#s narkotikas
izt. — izteikiba

f

KMnO,—Kalija permangafits

LIC — Valsts genfira ,Latvijas
Infektologijas centrs”

Max — liekkais aritngtiskais

Min — mazkais aritngtiskais
MMSE — minimenila stavokla
nowertesanas skalaVini-Mental State
Examination

Mn — mangns

MR — magmtiska rezonanse

PET — pozitronu emisijas tomatija
PPN — smadzg stumbra

pedunkuloponhais kodols
(pedunculopontine nucleus

PS — Parkinsona slifma (Parkinson’s
diseasg

PSP — progre&go3a supranuklera
paraize

RAKUS - SIA ,Rigas Austrumu
kliniskas universiites slimica”

RSU — Rgas Stradia universiite

SD - standartnovirzesfandard
deviation

S| — nenosauktviela (substantia
innominatg

STN — mela viela (Substantia nigra
T1 — spina-krigtireZga relakéacijas
laiks (spin-lattice relaxation time—
laika konstante MR izmeguma

T2 — spina-spina relaksijas laiks
(spin-spin relaxation time- laika
konstante MR izmekjuma

UPDRS - Unifi¢éta Parkinsona sliffbas
vertesanas skaldJnified Parkinson’s
disease rating scale
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2. levads

Parkinsonisms ir akétiska tipa ekstrapiramiglas sisEmas badjjuma
izraists kustbu trau¢jumu sindroms, kas #liski izpauzas ar kuiktu
,habadzbu” (oligo un bradikigzija) un ko daidas pakpes pavada ice,
muskdu rigiditate, idzsvara, vgetatvi un psihiski traugumi.

Ekstrapiramidlie trauc&jumi ir nozmiga neirol@isko sindromu grupa, un
arstu ikdienas praksvisbieZik sastopamais to iemesils ir Parkinsonaifian
(PS). PS ir dgeneraiva centiilas nervu sigmas (CNS) slirfba, ko nogro
galvenolart cilvekiem pic 50 gadu vecuma un kas slimniekiem rada
butiskus funkcioalus ierobeZojumus un ekonomiskas sekas.

Tadu ekstrapiramigdas sisEmas bajjumu izraisa ne tikai dgneraivas
CNS slimbas, bet arvirkne dazdu citu patolgisku stvoklu, kuru iemesli
ir traumatiski CNS bajumi, cerebrovaskatas slimbas, neiroinfekcijas,
daZdas toksiskas vielas un dazu grupu medikamentsheia.

Sap dars ir apskaits ekstrapiramiglas sistmas bajjuma sindroms
narkoniiniem, kas radiesgg majas apstklos no efedna vai pseidoefetita
izgatavotas narkotiskas vielas — efedrona (metka#h intravenozas
ievadSanas. Khiski Sis sindromsiitiski atkiras no kugsbu traugjumiem
PS gatjuma. Sakotrgji tas tika saists ar HIV/AIDS neirolgiskagm
komplikacijam, jo pirmie @tijjuma iesaisttie slimnieki bija infi&ti ar HIV,
tomer pec sindroma konsta$anas ar HIV negaiviem slimniekiem un
turpmekas slimnieku detalizas izmekéSanas tika noskaidrots, ka Sis
sindroms pieskatms parkinsonismam, ko izrgissi mangna (Mn)
toksiska iedariba. Af Kkliniski apraksgtie ekstrapiramidie kustbu
trauc@jumi efedrona lietajiem atgidina sindromu, kas konsts Mn
ieguves un apstdes fipnieaba nodarbinatajiem.

3. Petfjuma novitate

Lidz Sim zimamas stimulatoru grupas narkotisko vielu sisiiskas
lietoSanas sekas galvenaok tika saisttas ar tieSajiem un netieSajiem
narkotiku efektiem, kas vaik skar CNS, aknas un imsisemul?
Slimniekiem ir rakstuga astenizcija un latentu psihisku trasicmu
attistiba, toksisks un infekciozs aknu Bjojms, K& af virushepata C
infekcija un HIV/AIDS. Reik tiek zipots par sirds un asinsvadu slioam —
sirds mazsgu vai insultu. Lai arir labi zinams, ka stimulatoru grupas
narkotiskis vielas toksiski iedarbojas uz dopam receptoriem CNS,
paliekoSi kusbu trau¢jumi narkotiku lietofjiem ir apraksti visai reti.
Lidz 2003. gadam, kad tika @ksa sindroma izgte Latvija, nebija ziams
neviens publiets zinojums par kusbu traugjumiem efedrona jeb
metkatinona liet@jiem, un at lidz Sim btdim ir pieejami tikai atsevi§
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zipojumi, kas galvenakt apraksta kustu trau€jumu gadjumus
atsevigiem narkotiku lietatjiem no biju&s PSRS teritorija¥™* Tatu laika
gaifa, pieaugot iespam biivi celot pa visu pasauli un infordijai par
narkotiku izgatavoSanas procesientuskot viegfik iegistamai interneta
resursu pieejathas @&l, § probEma Kuva aktalaka. 2009. gaal tika
publicgti pirmie zinojumi par vaigkiem ar surogtmetkatinona lietoSanu
saisttiem kustbu trau¢jumu gadjumiem Turcig — slimniekiem, kas nav
izcelotaji no bijufs PSRS teritorija¥

Tadgjadi galvera § darba noviite ir saisima ar 1dz Sim neaprak#t
kustibu trau€jumu izgEti intravenozo narko#nu vidi. legitas ziraSanas
sniedz izpratni par ekstrapirarald sindroma Kiniskagm ipatribam un
patgeretiskajiem mehnismiem, #dgjadi veidojot priek3noteikumus
metoZu izstdei, kas potenali korigétu eso3os tragumus.

Nemot \era, ka efedrona lietoSanas reztdtizraigtie kustbu traugjumi
butiski ietekng slimnieku ikdienas aktivites un darbsjas, darba
aktualifiti palielina ne vien sogla un medigniska interese par narkotisko
vielu lietoSanas izraimjam sekim, bet at ar toarstSanu un darba nejp
saisttas tiefis un netieds izmaksas, ko nosaka lielais narkotiku ligjitot

skaits®1®

4. Darba merkis, uzdevumi un hipogzes
4.1. Darba merkis

Izpetit kustbu trau€jumu sindromaipatnbas, pat@erézi un norisi
intravenozo narkotiku efedrona (metkatinona) l@tem.

4.2. Darba uzdevumi

1. Veikt struktugtu un detaliztu kustbu trau€jumu sindroma khisko
pazmiju neirolgisko noErteSanu efedrona lietgjiem.

2. Novertet kustbu traugjumu sindroma saigiu ar papildizmeldumu
datiem: mangna koncenficiju asins un izmaiam smadzeu
magretiskas rezonanses izmeilimos.

3. lzvertet kustbu trau€jumu sindroma komorbiditi efedrona
lietotajiem.

4. Nowertet kustbu trau€jumu sindroma norisi un izteikt prognozi
efedrona lietdjiem, veicot slimnieku atictotu apskati.

5. lzstradat praktiskus ieteikumus parkinsonisma savtgc diagnostikai,
arsteSanai un prognozes iateSanai slimniekiem, kas lieto efedronu.
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4.3. Darba hipotzes

1. Kusfibu traugjumi efedrona lietajiem ir saistti ar toksisku
ekstrapiramidlas sisEmas badjjumu, ko izraigusi ar mangnu
kontamirgta mngEjas apstklos paSgatavota surtgetkatinona —
efedrona lietoSana.

2. Ekstrapiramidla sindroma aistiba ir saista ar hipermangamiju
asins un sekojoSu mafAga depoBSanos audos, tai SkaitCNS
bazlajos kodolos, kas atspogjas magatiskas rezonanses
izmekigjuma ka patolgiska signla intensiite atbilstoSais smadzeu
strukiiras T1 uzsertajos attlos.

3. Kustibu traug¢jumu sindroma komorbidite efedrona liet@jiem ir
saistta galveno&rt ar HIV un \rushepata C infekciju, kuru izcelsm
nereti lutisks faktors ir intravenozo narkotiku lietoSana.

4. Turpmeka efedrona lietoSana var pastigtinkustbu trau€jumu
sindroma izteikbu. Slimnieku Kkiniskais sivoklis neuzlabojas, ar
partraucot lietot efedronu un/vai ud®t helatoru terapiju un
samazinoties vai pat normaljaties mangna koncenfcijai.

4.4. Promocijas darba strukira un autora personiskais ieguifims

Promocijas darbs ir uzrakst latvieSu valogl Tam ir klasiska uzive,
ietverot ievadu, literaras apskatu, matahi un metoZu aprakstu,
rezultitus, diskusiju, secijumus un literatras avotu sarakstu, — kbi42
lappuses. Pielikumieklauts anatiski ilustratvais matedls — 15 tabulas,
16 attli, 16 grafiki, ka ai cetru izmantoto noarteSanas skalu paraugi.
Izmantots literatiras avotu saraksts ietver 279 ad@s.

Autors bija @tijuma $kSanas iniciators un fajiesaisito petnieku
sadaribas koordiatajs. Vin$ patsivigi veicis visu ptijuma iesaistto
slimnieku kinisko izmekéSanu, aizpilgis specili petijumam izstadatas
aptaujas anketas un rwigSanas skalas. Autors ir veicig &finisko datu
interpreéciju un iegito rezulttu statistisko apsidi.

4.5, [Etiskie aspeki

Pirms ieKauSanas gijuma slimnieki tika iepatstinati ar rakstveid
sagatavotu infor@tiju par [Etijumu un ar parakstu apstipfja piekriSanu
dalibai taj. Pozitvu atzinumu par §fjuma izstadi devusi Rgas Stradia
universiatesEtikas komiteja.

5. Petijjuma materials un metodes

5.1. Petijjuma vispireéjais raksturojums un tag iesaisttie slimnieki
Sadarbojoties vaikam RSU kinikam un Oksfordas Universies
zinatniekiem, tika veikts prospekis aprakstosséijums, lai noskaidrotu
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kustbu trau€jumu ipatribas intravenozo narkotiku lietjiem. Laika
posna no 2003. gada beim lidz 2009. gadaakumam gtijuma tika
iesaisiti 28 intravenoza efedrona lieigt 23 virieSi un piecas sievietes
vecuna no 23 1dz 47 gadiem, kuriem bija #&ftjies rakstuigs kusibu
traugjumu sindroms ar gaitas, runas un radatas trawgumiem.

Slimnieki tika iepawstimati ar rakstveid sagatavotu inforatiju par
petijumu un ar parakstu apstipja savu dabu tap. Pozitvu atzinumu par
petijjuma sagatavoSanu un iz&ir bija devusi Rgas Stradia universiites
Etikas komiteja.

Ka ,aktivie” lietotaji tika identificeti 12 slimnieki (43 %), kuri atzina
efedrona lietoSanuepeja gada lail, bet ki ,bijusie” — 16 slimnieki (57 %),
kuri apgalvoja, ka nav efedronu lietojusi vismagnt gadu.

Slimnieku izmekéSana notika, sadarbojoties @M RSU kinikam:
kliniska izmekESana un laboratorisko raksturlielumu noteik3ana vi&ikta
LIC, MR izmekkjums galvas smadzam — RAKUS kinika ,Gailezers”,
bet Mn koncenficijas asifis spektrometriskanali#Sana — Darba drd3as
un vides vesdbas institita Higienas un arodslifibbu laboratori.

5.2. Kliska izmekeSana

5.2.1. Neirologiska izmekleSana

5.2.1.1. Vispargja neirologiska izmekleSana

Visu slimnieku Kinisko neirolgisko izmekESanu veica promocijas darba
autors. AtbilstoSi visfrpienemtajam standartam, ar slimniekiem tika
parrunatas esods didzbas un iegkta kusitbu trau€jumu, narkotiku
lietoSanas un citu slithu anamaze, kas sistentiski tika fikséta aprakstosi.
Pec tam tika veikta slimnieku neirgltska izmekESana pc visparatatas
stemas®. Visi trau@jumi atbilstosi rtetaja pieredzei tika gradi etras
kategoriis: 0 — norma, 1 — viegli izteikti, 2 —ameni izteikti un 3 — izteikti
traucjumi. Mereni izteiktie un izteiktie trawgumi raksturoja kKiniski
nozZimigas izmaias, bet viegli izteiktie tika raksturoti ak kliniski
nenozmigi.

5.2.1.2. Parkinsonisma kiiniska izmekleSana

Lidztekus visprejai slimnieku neirolgiskajai izmekéSanai

parkinsonismam raksfigie simptomi (akiBzija, rigiditate, miera tice

stajas [postuila] nestabiliite un gaita, runas un rai&inas trawgumi) tika

anali#ti an atsevi§i un gradti cetras kategorijs: 0 — norma, 1 — viegli
izteikti, 2 — n&reni izteikti un 3 — izteikti traugumi.
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5.2.1.3. Parkinsonisma noert éSanas skalas

Lai sistematiztu trau€jumu izteiktbu, tika lietotas visfratatas plasa
spektra PS objektas norteSanas skalas. Visu ngneSanas skalu formas
aizpildija promocijas darba autors pamatojoties uz slimnieftaujas un
objektivas izmekESanas datiem.

5.2.1.3.1. UPDRS

Unificéta Parkinsona slifibas @rteSanas skala (UPDR®)satur 31 punktu,
kas struktugti apraksta galvenos PS simptomus un ikdienas itidiv
ierobezojumus. Katrs punkts ietver piecusan@uma variantus (no adz
4): ar 0 tiek apunéta norma, bet ar 4 — maksitniespgjamie traugjumi.
Kopgjais iesgjamais b#lu skaits ir no Oitlz 176, un lielka \ertiba noida
izteiktaku trau@jumu pakipi.

5.2.1.3.2. HYS

Hoena Hoehr) un Jra (Yah) skala (HYS¥ ir seSu punktu skala, kas
visparigi apraksta slifibas afistibas stadiju. T ietver seSas pages no 0
lidz 5.

5.2.1.3.3. ADL

Svaba Schwab un InglendaEnglang ikdienas aktivia$u skala (ADL¥ ir
11 punktu skala, kas raksturo slimnieka paSiaes spjas un ikdienas
aktivitates procenttli no 100 % idz 0 %.

5.2.2. Mentala stavokla izmekleSana

Slimnieku kogniivas funkcijas traugumu iz\erteéSanai tika izmantota
Minimentala stivokla nowerteSanas skalaMini-mental State Examination
MMSE)*. Ta sasiv no 11 blokiem, kas apvienoti pksc sadis.
Maksimialais iesgjamais punktu skaits ir 30. Punktu skaits, kasakspar
24, liecina par kogniviem trau€jumiem, bet maak nela 20 punktu liecina
par demenci vaiafiferen& no akitiem apznas traugjumiem, Sizofenijas
vai izteiktas depresijes.

5.2.3. Slimnieku novert eSana dinamika

18 no 28 ptijuma daibniekiem (64 %) bija iegpams iz\ertet atkartoti.
Izvertejot slimniekus dinamik, tika veikta sistedtiska visgrgja
neirolggiska un parkinsonisma izmeddana pc ieprieks aprakgts sttmas,
afi ietverot parkinsonisma narteSanas skalas un MMSE izme&hnu. Lai
pilnvertigak iegiatu priekSstatu par simptomu atibu, tika sadzimti an
slimnieku izmekéSanas videodati, kas tika nofith pirmas un atirtotas
apskates laik
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5.3. Kustibu trauczgjumu sindroma komorbidigtes noteikSana

Zinas par blakusslitham tika ieditas, struktugti izvertgjot slimnieku
aptaujas (anangges) datus, priaro medignisko dokumeriiciju (stacioara
un ambulatars medigniskas kartes), Khiskas izmek&Sanas, MR un
laboratorisko papildizmegjumu datus gan priamas apskates laik gan
slimniekus nogrtejot dinamila.

Slimibas tika gruptas pie@s sad#s, izmantojot Starptautisk slimbu

klasifikacijas 10. redakcijulternational Classification of Diseasel;D-

10). Atbilstosi 3ai graakijai, tika klasifictas tikai s slimbas, kas tika
novertetas Kk kliniski noamigas, t.i., to rama ietekme atgfja vai bija
atshjusi ilglaicigu ietekmi uz slimnieka vegbl un/vai ikdienas aktivitem

vai afl potencili vargja saisities ar kugbu trau¢jumiem. Kimiski

nenoamigi stivokli un slimibas netika aimégtas.

5.4. Laboratorisko raksturlielumu noteikSana
5.4.1. Asinu un seruma Kiniskie raksturlielumi

Veicot kiiniskas anaizes, slimnieku asu un seruma paraugos tika raeti
Sadi raksturlielumi: antivielas pret HIV un HCV, CD&inu skaits asiis,
seruma var$, ceruloplazns, alafna transamifize (ALAT), sarmaira
fosfatize, alburins un protromims. Visi raksturlielumi tika noteikti LIC
sertificeta laboratorif.

5.4.2. Mangana raksturlielumu noteikSana asins

Slimnieka venozo agii paraugs tika sakts stobros ar litija heparifitu un
nekawjoties sasalets un uzglabts -180°C temperatra lidz analizsanas
dienai. Mangna koncenfticija asins tika veikta RSU Darba dritdas un
vides vesabas institita Higienas un arodslifbbu laboratorg.

Visus nErjjumus veica viens laboratorijas spists. Mangna aug§a
pielaujani norma asirs tika noteikta 209 nmol/l (198+13).

5.5. Magnetiska rezonanse galvas smadzen

MR izmekEjums galvas smadzam tika veikts, izmantojoGE 1.0 T Signa
Horizon LX High-speedsisemu, lietojot galvas spoli g¢ standartizta
izmekigSanas protokola ar grieziena biezumu 5 mm un iaftedy,5 mm.

Attélus analigja viens neiroradiologs, kas #ja par izmeldjamo
slimnieku kinisko sindromu, tu nebija infornats, vai slimnieks ir
»aktivais” vai ,bijusais” efedrona lietajs.

Papildus vispregjam slimnieku MR aprakstam patgieka sigrala
hiperintensiite T1 uzsertaja sekvené tika analizta af atsevi&i un
gradtta cetras kategoris: O — norma, 1 — viegli paaugstia (atbilst sigala
intensifitei capsula interny 2 — n&reni paaugstifta (sigrala intensiite 1—
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3) un 3 — izteikti paaugstita (sigrala intensiste atbilst tauku sigta
intensititei).

6. Datu anahizes metodes

Grupu raksturoSanai tika lietotas aprakasostatistikas metodes. Atkb&

no mainga lieluma veida tika apkinati centdlas tendences aditaji:

aritmetiskais vidtjais, liekkais un maakais aritngtiskais. Izkliede tika
noteikta vienas standartnovirzes (SD) apmPazmes relava izteikiiba
tika noteikta, paumes \értibu summu izdalot ar pames biezumu (gagimu
skaitu).

Pirms datu an@mes metodes izles tika noteikts, vai dati atbilst
normalsadatjumam, izmantojot asimetrijaskewnegsun ekscesa(rtosig
raditajus. Ja kaut viens no Siem parametriem n@@idornalsadatjumu,
datu apstidei tika izmantots neparametrisk statistikas Vilkoksona
(Wilcoxor) zimju rangu teststife Wilcoxon Signed-Rank tesla gc atam
pazmeém dati atbilda noraisadaijumam, divu neatkdgu grupu
saidzinaSanai tika lietots neatkigu izlaSu t-testst@vo-sample t-teyt bet
vienas paumes satlzinaSanai, slimniekus n@vojot atkartoti, tika izmantots
paru izlaSu t-testsp@aired t-test. Z, T un p ¥rtibas tika noagdatas idz trim
skaifiem aiz komata. Rezali tika uzskatti par ticamiem, ja g 0,05.

Visi aprkini tika veikti, izmantojot datorigtas NCSS lumber Cruncher
Statistical Systejri2001 un PASSRower Analysis and Sample Si28€02
versijas.

7. Rezultati

7.1. Petjuma populicijas visgirejs raksturojums un iesaigto
slimnieku individualais apraksts

Pirmie 15 slimnieki tika identifigti Latvijas Infektol@ijas centra (LIC)
HIV/AIDS noddas. Vigi visi bija HIV inficéti, un sikotrgji Sis sindroms
tika saistts ar HIV/AIDS neirolgiskajam izpausmam. Rec tam tika
identificeti vel 13 slimnieki, no kuriem seSi bija HIV ne@ét Divi HIV
negatvie slimnieki tika nostiti uz LIC no visprgja profila neirolgijas
noddam, viens ¥rsas LIC HCV infekcijas dl, bet \&l tris par iespju
piedatties (Etijuma bija inforngjusi ieprieks iesai#tie slimnieki.

7.1.1. Efedrona lietoSanas ilgums un pirmo simptomu paidiSans

12 no @tijuma iesaisttajiem 28 slimniekiem (43 %) atzina, ka ir efedronu
lietojuSi Edeja gada laik un tika raksturoti & ,aktivie” lietotaji, bet 16
slimnieki (57 %) efedrona lietoSanedgja gada laile noliedza un tika
raksturoti ki ,bijusie” lietotaji.
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Apkopojot anamezes datus, tika konsts$, ka simptomi at$tijas vidkji 6,4
+ 5,3 (Max 20; Min 0) gadusgp efedrona lietoSanas @kSanas.

Vairakumam slimnieku (22/28; 79 %) slitbra sikas ar gaitas tragumiem,
ipasi — ar gittbam iet atmuguriski un izipt no automasas, torar pieci
slimnieki (18 %) k& pirmo simptomu migja balss tembra izmgas un runas
speju pasliktiraSanos. Viens slimnieks (Nr. 27), kuram gliais simptomi
bija izteikti loti viegla pakipe, atZmgja nelielu pirkstu #&o kusibu
pakninaSanos un epizodiskus krampjus stilbu un plecu sostasklos.
Parasti slitba progre§a strauji, un dazu BmeSu idz gada laik 27
slimniekiem (96 %) aistijas dazdas pakpes gaitas un runas tra&jami.
7.1.2. NesyEja diagnozes noteikSanas hdi

Diagnozes noteikSanasithr 13 slimniekiem (46 %) kugtu trau€jumi bija
tik izteikti, ka vini krita vismaz vienu reizi dief) viens slimnieks (Nr. 3)
SpEja parvietoties tikai ratikresla. Viens slimnieks (Nr. 22) vaja braukt ar
velosifedu, lai gan atzina namigas giitibas uzasties un nofipt no .
Pieciem slimniekiem (18 %) bija nmzigi runas traugumi, vienam no
tiem (Nr. 5) tie bija tik izteikti, ka WS sgja saziaties, tikai adot burtus
alfaketa. Cetri slimnieki (14 %) atungja epizodiskasianas dttibas, t&u
saldzinajuma ar vigu runas trawgumiem &s bija izteiktas viegl palape un
nesagdaja noZzmigas giitibas noit édienu un/vai darienu.

Nevienam no @ijjuma ieklautajiem slimniekiem netika nerota kognitvo
funkciju pasliktiraSaras.

7.2. Kliniskas izmekéSanas rezultti

7.2.1. Neirologiskas izmekkeSanas rezulati

7.2.1.1. Vispargja neirologiska stavokla izmaipas

Vispargjas neirolgiskas izmekéSanas laik patolgiskas izmajas tika
atAmétas 27 slimniekiem (96 %), da tikai 13 slimniekiem (46 %)$ tika
klasificetas K& mereni izteiktas vai izteiktas. afejiem atradne bija khiski

nenoimiga.

Redzes lauki, abolu un apziatas sejas ku#bas nebija ierobezotas
nevienam slimniekam. apat nebija ierobeZotas gan apths, gan

reflektoas aukstju kusibas. Patolgiskie palmomeriie refleksi nebija

izsaucami nevienam slimniekam.

Nevienam slimniekam netika konst#s pagzes rolés un kjas. An
kliniski noZmigi trau@€jumi Romberga Rombery testa laik vai
cerebelira dismetrija netika n@vota nevienam slimniekam.

Cipslu refleksi roks Kkiiniski noZmigi nebija izmaifti nevienam
slimniekam, turprét izmairiti cipslu refleksi lgjas bija visbieZk
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konstagtetie patolgiskie simptomi: tos konstga 18 slimniekiem (64 %):
astagiem slimniekiem (29 %), tie bija pazeratn pieciem no tiem —
kliniski noamigi, visiem ar prmérigu alkohola lietoSanu anageg, bet 10
slimniekiem (36 %) tie bija paaugsiin pieciem no tiem Khiski noZmigi
un izpauds ka pedu distonijas. BabinskaB@binsk) patolgiskais reflekss
kajas netika nogrots nevienam slimniekam.

Dazdi juSanas trawgumi tika nowroti 14 slimniekiem (50 %), tal tikai
seSiem tie tika nawteti ka kliniski noZmigi: z&u tipa dizesizija tika
konstagta trijiem slimniekiem, visiem ar apmerigu alkohola lietoSanu
anamm@ze, bet kiniski noZmiga vibacijas sajitas pazemiiSaris tika
konstaéta seSiem slimniekiem, no kuriefatriem anaméee bija parmeriga
alkohola lietoSana.

Kliniski noZmigie visg@rejas neirolgiskas izmekéSanas rezudti ir
atspogloti 1. grafila.

Neirolo gisk as izmekl ésanas rezult ati
7 25%
6+
- 20%
5+
41 - 15%
3T + 10%
2L
1L - 5%
0 ; _—— I - 0%
Pazeminata Paaugstinati Pazeminati refleksi . .
P . AN, . Dizestézijas
vibracijas sajita refleksi kajas kajas
Slimnieku skaits 6 5 5 3
% 21% 18% 18% 11%

1. grafiks. Vispargjas neirologiskas izmekkSanas rezulati. Slimniekiem ar parmerigu
alkohola lietoSanu anammze bija raksturigi alkohola polineiropatijas simptomi ar
pazemiratu vibr acijas sajutu, zemiem @pslu refleksiem un zé&u tipa dizes€ziju, bet
slimniekiem ar pedu distonijam bija rakstur iga hiperrefleksija kajas.

7.2.1.2. Parkinsonisma kliniskais raksturojums

7.2.1.2.1. Akinezija

Akingzija, parsvaa mereni (16/28, 57 %) vai viegli izteikta (11/28, 39,%
bija visbieZk nowerotais parkinsonisma simptoms.

25 slimniekiem (89 %) bija rakstiga hiponimiska sejas izteiksme un
vispargjs kustbu un runaseshigums.

Visiem slimniekiem #&as pirkstu kugbas tkska-raditaja opoicija) bija
nedaudz p&hinatas, bet galvenakt bija atamgjams kustbu amplitdas
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samazigjums. Vel izteiktaks kustbu Ilenigums un amplitdas
samaziaSaras tika nowrota, modifi€jot uzdevumu un liekotikska
opoZcijas kustbu prmainus izdamt an ar prejiem pirkstiem tkska-
raditaja, kska-vidgja pirksta, ikska-zeltneSajkska-maz pirkstipa un tad
apgriezi se@ba atpakd).

20 slimniekiem (71 %) altegjpsam plaukstu kusbam bija rakstuigs
neliels kusibu lenigums ar tendenci abdukcijas-addukcijas #iastiesaist
plecu logtavas.

7.2.1.2.2. Rigiditate

Rigiditate un ar to saigthis ,,zobrata” fenomens netika revets nevienam
slimniekam.

7.2.1.2.3. Miera trice

Miera tfice netika nogrota nevienam slimniekam, bet trim slimniekiem (11
%) tika noerota viegla postuia trice.

7.2.1.2.4. Postumlie traucejumi un gaita

Postudlie un gaitas trawgumi visspilgek raksturoja ekstrapiramitbs
trau@jumus. Gaitas tradumi bija rakstutgi 27 slimniekiem (96 %) un
lielakajai ddai (24/28, 86 %) tie bija izteikti vai greni izteikti un bija
galvenais elonis ikdienas aktivitSu ierobezojum Tikai viens pacients
(Nr. 27) vaEja parvietoties norrali, bet \el trim slimniekiem (11 %) gaitas
trauc&jumi bija izteikti viegh paléape.

22 slimniekiem (79 %) avot bija rakstuiga poza ar nelielu fleksijuigas
locitavas at&iriba no PS rakstagas fleksijas plecu latavas.

23 slimniekiem (82 %) ejot rokas bija nedaudziztas plecu latavas ar
rakstuigu hipoheirokigziju. 21 slimniekam (75 %), bija raksigas
distonijas pdas. Ejot uz priek3u,gulas bija hedaudzevstas uz iekSpusi un
slimnieki balstjas uz @gdu armalkm. Sperot katru akamo soli, slimnieki it
ka krita uz priekSu, vienlaikusépas viegli rotjot uz iekSpusi. Slimnieku
gaitai bija rakstugas propulsijas, t.i.,, ejot Bkluva aizvienisaki, un, ja
nebija kur atbalsties, slimnieks krita. Mginot pagriezties, lai saglatu
I[idzsvaru, 24 slimnieki (86 %) lika vienu sofipsis. 22 slimnieki (79 %)
sedas, pagriezoties ar muguru pre€glu un tad, nedaudz ieliecotiedas
krita atmuguriski. Visizteikikas gftibas slimniekiem bija fvietoties
atmuguriski. 13 slimnieki (46 %) vigp nevagja paiet atmuguriski, bet
devini (32 %) krita @gc daziem pirmajiem giem. Tikai pieci slimnieki
(18 %) vagja iet atmuguriski, d@ja to nedroSi sperot mazus Wois.
Slimniekam ritakresla (Nr. 3) bija gfittbas braukt atpakgaita, kaut at uz
priek8u vi$ vagja braukt bez namigam gratibam.

15/46



7.2.1.2.5. Runas traugjumi

Dazdas izteikibas runas tragpumi atfisfjas 26 slimniekiem (93 %).
SeSiem slimniekiem (21 %) runas traueni bija maznommigi un
galvenokrt izpaudis ka samaziats balss skams. 14 slimniekiem (50 %)
runas traugumi bija izteikti nerera palape, bet seSiem slimniekiem
(21 %) bija nommigi runas traugjumi, turklat vienam no tiem (Nr. 5) tie
bija tik izteikti, ka vih§ nemaz nevaja paruiat un sgja saziaties, tikai
radot burtus alfaéta.

Runas traugumi neatbilda tipiskai pseidobditai vai cerebefirai

dizartrijai, bet izpaugs galvenofrt ka sggja izrurat atsevi§as skaas, bet
nesgja as sasaist viera varda. Rakstutga bija slimnieku negpa setgi

izrunat lidzskawus, piengram, ,p”, ,b”, ,m” vai I", ,g”, k', pat tad, ja

atsevi&i l1dzskai tika izrunati pietiekami skaidri.

7.2.1.2.6. RaksiSanas trauéjumi

23 slimniekiem (82 %) bija afffjuSies rakgBanas trawgumi. SeSiem

(21 %) tie bija izteikti viedl pakape un izpauds galvenokrt ar raksiSanas
atruma paéninaSanos un/vai burtu lieluma sama&anos. 11 slimniekiem
(39 %) bija ngreni izteikti trau€jumi, kad papildus pahinatajai rakstSanai

un nEreni izteiktajai mikrogafijai slimnieki biezi izmantoja druktos burtus
vai, lietojot raksitos burtus, katru no tiem rakjstatsevigi.

Ekstrapiramid alo trauc €jumu relat va izteikt ha
2,50
2,00 ~
1,50 1 — —
1,00
0,50 — — —
000 Posturala Runas Akinézija Mikrografija Pedu Rigiditate Miera trice
nestabilitate | trauc&jumi distonija
‘ Relativa izt. 2,29 1,86 1,64 1,64 1,29 0,00 0,00

Grafiks Nr. 2. Raksturigakie ekstrapiramidalie traucejumi efedrona lietotajiem.

Sindromu visvairak raksturoja posturala nestabilitate un gaitas trau@jumi, kas vidgji

parsniedza mereni izteiktu traucé&umu limeni. Pec tiem raksturigakie simptomi bija
runas traucejumi, akin ézija, mikrogr afija un pedu distonija. AtSkiriba no PS slimniekiem
rigidit ate un miera trice netika noerota
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Slimniekiem rakstot tipiska bija pieaugoSa mikedigg, t.i., katra arda
katrs rakamais burts bija maks par iepriek§o. SeSiem slimniekiem
(21 %) rokraksta izmaas bija tik izteiktas, ka tie nemaz nggpraksit vai
to rokraksts bija gantr pilniba nesalaams.

2. grafika ir apkopoti slimnieku rakstigakie ekstrapiramiaie trau@jumi,
nemot \&ra gan to biezumu, gan reied izteikibu.

7.2.1.3. Parkinsonisma nort éSanas skalu rezubiti
7.2.1.3.1. UPDRS

Sindroma izteikba atbilstoSi UPDRS bija véjl 38,8 = 12,9 balles (Min 5,
Max 59). Nemot ra to, ka nevienam slimniekam nebija trauenu
skaitliski apjonigajos punktos, kas atspdgurigiditati un miera ftci
(UPDRS punkti Nr. 16, 20, 22, kgjais iesgjamais b#u skaits 0 — 44),
kustbu trau€jumu sindroms uzskains par rareni izteiktu vai izteiktu.
Tikai ¢etriem slimniekiem (14 %) UPDRS reziit bija maaks par 24
ballem, un tas atbilst viegli izteiktiem tragjamiem.

Sindroma izteikt 1ba atbilstoSi UPDRS

12

10

2 1

0
0 fidz 12 13 Iidz 24 25 lidz 36 37 lidz 48 49 lidz 60
‘Slimnieku skaits 1 3 7 10 7

3. grafiks. Sindroma izteiktiba atbilstoSi UPDRS. Lielikajai dalai slimnieku (17/28, 61 %)
UPDRS rezultats bija 36 balles vai lieiks, kas atbilst néreni izteiktiem vai izteiktiem
traucgjumiem

UPDRS | sadias “Mentlais sfivoklis, uzvedba un garastoklis” vidgjais
balu skaits bija 3,2 + 2,1 balles (Min 0, Max 9), @&s vismazk ietekngja
kopgjo UPDRS rtgjumu. VisbieZk slimnieki uzadija vieglas idz
merenas pakpes traugjumus punktos, kas apraksta depresgarastvoki
un motivacijas vai iniciatvas takumu.
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UPDRS Il sadias “lkdienas aktivittes” vidgjais bdlu skaits bija 14,5 + 4,9
balles (Min 1, Max 24). Lai arabsoiitajos skaifos s sadas rezuliti
atpalika no Il sadas rezulitiem, pemot \éra saidzinoSi mazko
apakSpunktu unatejadi an iesggjamo badlu skaitu, tieSi § sadéas dati
visvairak atspoglo trau@jumu izteikibu. VisbieZk uzmaditie trau@jumi
bija punktos, kas apraksta runas, rakstas, gaitas izmgis un kriSanu.

UPDRS Il sadis “Kusibu izmekéSana” rezuliti veidoja vaigk neka
pusi no kopja UPDRS rezulita un vidji bija 21,0 £ 8,6 balles (Min 2,
Max 34). VisbieZk uzaditie trau@jumi bija punktos, kas apraksta runas un
sikas motorikas traugumus, sejas izteiksmi, #ti, gaitu un postdtu
(stajas) stabiliiti. Ta ka slimniekiem nebija tradumu punktos, kas
atspoglo rigiditati un miera ttci, §s sadfas dati visslikik atspogilp
traucjumu izteikibu.

7.2.1.3.2. HYS

AtbilstoSi HYS sindroma izteildba vicji bija 3,4 + 0,8 (Min 2, Max 5), kas
kopunt raksturojama & vidgji izteikta vai smaga slitbas stadija.
Lielakajai ddai slimnieku (23/28, 82 %) tragjcmi atbilda HYS Il un IV
stadijai, kas apraksta abpjis trau€jumus ar marenu vai noEMigu
ierobezojumu ikdienas fiziskag aktiviites. Trim slimniekiem (11 %)
traugjumu izteikiba atbilda Il stadijai, kad ikdienas fizisko aktigu
ierobezojums bija nenarigs, bet diviem slimniekiem (7 %) tragjgmi
bija tik izteikti, ka vhi bez paidzibas nevaija paiet (HYS V pakpe).

Sindroma izteikt Tba atbilstosi HYS

14

12 A

o N e o o]
L

1l 1 \% \Y
‘Slimnieku skaits 3 12 11

4. grafiks. Ekstrapiramidala sindroma izteiktiba atbilstoSi HYS. Lielakajai dalai (25/28,
89 %) slimnieku bija ierobezojumi ikdienas fiziskajas aktivitatés, bet 13 (46 %) tie bija
izteikti un nozimigi ierobezoja mrvietoSanos
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7.2.1.3.3. ADL

AtbilstoSi ADL, ikdienas aktivitSu ierobezojums vigi bija 59 + 18 %
(Max 90; Min 30), kas kopumpaSapipes tmeni raksturo & ar gitibam
izpildamu ikvienu ikdienas aktiviti, kad idz pat pusei ikdienas pigumu
izpildiSanai nepiecieSama citu @ku paidziba. 11 slimnieki (39 %) bija
patsvigi sava paSapipe (ADL > 70 %), seSi slimnieki (21 %) bija @a
atkafigi no citu paidzbas (ADL = 60 %), bet asioslimnieki (29 %), kuru
ADL bija < 40 %, galvencit gaitas traugjumu un postuilas nestabilites
de] praktiski vigis ikdienas aktivittes bija atkaigi no citu paidzbas.

Sindroma izteikt 1ba atbilstoSi ADL
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5. grafiks. lkdienas aktivitaSu ierobezojums. Vaitik neka pusei slimnieku (17/28, 61 %)
ADL r aditajs bija 60 % (,Zin ama atkariba”) un mazaks, astmiem no tiem (29 %) ADL

bija 40 % un mazaks un ikdienas aktivitates bija tiktal ierobeZotas, ka v praktiski vis a

bija atkarigi no citu palidzibas

7.2.2. Mentala stavokla nowert éSanas rezulti

Neviens no ptfjuma ieklautajiem slimniekiem pats neatzina kogrot
funkciju pasliktiraSanos.

22 slimniekiem tika veikta MMSE izmed§ana. Tikai vienam no tiem
rezuleits lieciraja par kognitvu defigtu. Atbilstosi MMSE datiem
kognifivas funkcijas vidji bija 27,5 + 2,6 balles (Min 18, Max 30), kas
atbilst normai. Slimniecei (Nr. 15), kurai MMSE tdiats bija 18, tas bija
saistts ar zemo izgfibas (tikai epizodiski bija atijusies pamatska] lagja
un rakstja ar nozmigam gritibam) un intelektdlo limeni kop$ brnibas.
Nevienam slimniekam netika néroti trau@jumi saddas ,OriengSaras”,
.legaungsana”’, ,AtcegSaras (atsaukSanas atm)’. Dazi slimnieki
uzradija nelielas nepreciates, piecas reizesp kartas no 100 aemot 7,
sadda ,Uzmanba un ekinaSana”, bet slimnieki, kuriem bija rak&inas
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trau&jumi, uzidija nepilnbas rakstot teikumu urapzimgjot figaru sadéa
.valoda”.

Pargjie seSi slimnieki, kuriem MMSE netika veikta, neidija noZmigus
traucjumus UPDRS tesfanas laik punktos ,Intelektali traucgjumi” un
,Domasanas tratgumi”.

MMSE test &@Sanas rezult ati
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16 1
14 4
12 4

8 4
6
4
21
0
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‘Slimnieku skaits 1 2 3 16

6. grafiks. MMSE tes&Sanas rezulsti. Tikai vienai slimniecei (1/22, 5 %) arloti zemu
izghtibas un intelektualo limeni kop$ Ernibas MMSE rezultats bija noZimigi samazirats.
Nenoamigi samagzirats rezultats tika noverots vel pieciem slimniekiem (23 %) un tas bija
saisfits ar rakstiSanas trau@umiem un vispargji zemu intelektualo limeni. Lielakajai

dalai slimnieku (16/22, 73 %) MMSE testSanas rezulsits atbilda normai

7.2.3. Slimnieku stavokla izmaipas pEtijjuma laik a

18 no 28 ptijjuma daibniekiem (64 %) bija iegjams iz\Ertet atkartoti.
IzveérteSana dinamik bija iesgjama tiem slimniekiem, kuri LIC grias
atkartoti, parasti — saigta ar HIV infekcijas vai hep@f kontroles un
arsteSanas nepiecieSanu. Tadgjadi slimnieki tika iz\erteti at&irigos laika
posmos pc pirmas apskates (vl 31,5 £ 14,8 naneSus, Min 3, Max 59)
un ne visiem bija iegjams atlirtoti izvertet papildizmekéjumu datus.
Atkartota galvas smadga MR tika veikta deviiem slimniekiem (9/18, 50
%), bet Mn konceniicija asins tika noteikta 17 slimniekiem (17/18, 94 %).

Cetri no deviiem slimniekiem (4/9, 44 %), kuri piria izmekéSanas laik
tika raksturoti & ,aktivie” efedrona lietatji, zinoja, ka & lietoSanu ir
pilniba partraukusi, bet frgjie pieci turpirija efedrona lietoSanu. Visi
devini, kuri jau pirmas apskates reizzinoja, ka efedronu nelieto vismaz
gadu, ar atkartotas apskates laiklietoSanu noliedza.
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7.2.3.1. Vispargja neirologiska stavokla izmaipas dinamika

Kopuma noZmigas atgiribas slimnieku visfréja neirolgziskaj statug
netika noerotas (Z = 0,765, p = 0,444).apat ki iepriek§ nevienam
slimniekam netika narotas izmaias redzes lauku, @molu un apziato
sejas kusbu laika. Ar1 apziritas un reflektois aukstju kustbas nebija
ierobeZotas nevienam slimniekam. Shistar traumatiskun.peroneus
bojajumu vienam slimniekam (Nr. 18) bija wiijusies peririska tipa
parze labaj kaja, bet @rejiem pagzes rolds un kjas netika konstatas.
Patolgiskie palmomerdie refleksi nebija izsaucami nevienam
slimniekam. Vienam slimniekam (1/18, 6 %) tika Bmtas Babinska
(Babinsk) refleksa mes, bet @rejiem patol@iskie refleksi Kjas netika
konstagti.

Kliniski noZmigi trau@jumi Romberga Rombery testa laik vai
cerebelira dismetrija jopr@m netika nogrota nevienam slimniekam.

Cipslu refleksi roks kliniski noZmigi izmairti nebija nevienam
slimniekam, turprétizmainti cipslu refleksi Kjas dzgi ka iepriekS bija
vishieAk konstattie patolgiskie simptomi. Tie tika konstati 13
slimniekiem (13/18, 72 %), &a trau@jumu izteikiba nebija btiski
mairijjusies satzinagjuma ar pirmo apskates reizi (patetis reflekss
T =-0,369, p =0,717; Ahila reflekss T = 0,000; f,000).

DaZdi juSanas trawgumi tika noweroti 10 slimniekiem (10/18, 56 %). Kaut
gan sadzinagjuma ar pirmo apskates reizi vienam slimniekam bijdidki
pasliktinajusies virspuga juSana (Nr. 18, traumatisksperoneusojajums)
un &l vienam — vibicijas saijita (Nr. 14, alkohola polineiragija), kopunt
nozmigas atgiribas netika konstétas (apju sajita Z = 1,005, p = 0,315;
vibracija sajita Z = 0,709, p = 0,478).

7.2.3.2. Parkinsonisma dinamika

Lai gan slimnieki nomigas izmajas kustbu trau€umos noliedza,
lielakajai ddai (12/18, 67 %) tika na@rota parkinsonisma simptomu
pasliktimaSaris par vienu balli vismaz vi@nno simptomu grugm, un
izmaias tika noertétas kK statistiski ticamas (Z = 3,153, p = 0,002¢l V
biezak (4/5, 80 %) parkinsonisma simptomu paslik§iaras tika noerota
tiem slimniekiem, kuri turpija lietot efedronu arpéc pirmas apskates
reizes. Visbieik tika konstadti akinezijas (Z = 2,236, p = 0,025) urgqu
distoniju (Z = 2,000, p = 0,046) pieaugumsaket postuilas nestabilites
(T = -1,000, p = 0,331) un runas trajwnu (Z = 0,577, p = 0,564)
pastipriraSaras, bet rakgSanas trawgumi visiem slimniekiem saglafas
iepriekEja limen. Vienam slimniekam (Nr. 5) tika néxoti rigiditates
elementi, kas pira@s apskates reiznetika fik€ti. Miera trice jopropim
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netika noerota nevienam slimniekam. Sd¢inoSie rezuliti parkinsonisma
dinamila atspogioti 7. grafila.

Parkinsonisma simptomu sal 1dzinoSie rezult ati

‘ B 1. apskate @ 2. apskate  izmainas

Akinézija Pédu Posturdla  Rigiditate Runas trauc. Mikrografija Miera trice Kopa
distonija nestab.

7. grafiks. SaidzinoSie rezulati parkinsonisma dinamika. Lai ari posturala nestabilitate
joprojam bija visraksturigaka parkinsonisma sindroma Kkiniska izpausme, izert&jot
slimniekus dinamika, statistiski ticami progresgjoSie simptomi bija akingzija un pedu
distonija

7.2.3.3. Parkinsonisma no\ert eSanas skalu izmaias dinamika

UPDRS, HYS un ADL skalu izmaas atlirtoti tika nowertétas visiem 18
slimniekiem, kuri tika skati dinamika.

7.2.3.3.1. UPDRS izma#gas dinamika

Sindroma izteikba dinamild atbilstoSi UPDRS bija vii 43,9 + 10,3
balles (Min 29, Max 60), kas wf par 0,9 + 3,7 balim uz slimnieku
parsniedza pirras apskates rezatti un, lai af nesasniedza statistisku
ticamibu (T = -1,097, p = 0,28), liecija par tendenci sindroma norisei
pasliktimaties. Slimniekiem, kuri turpiija lietot efedronu arpec pirmas
apskates, UPDRS&ExEjums pieaugaa vairak — vidgji par 2,0 = 3,8 badim
(Zz = 0,817, p = 0,414). Ligko ietekmi uz pieauguso ballu skaitu ajest
izmainas UPDRS Il sada “Kustibu izmekESana” — ballu skaits uz vienu
slimnieku pieauga vigi par 1,1 + 2,7 balim, bet slimniekiem, Kkuri
turpinaja lietot efedronu, tas pieauga par 2,6 = 2,8gbal(Z = 1,697,
p = 0,090, Penpusii = 0,049) (sk. 8. grafiku).

7.2.3.3.1. HYS izmairas dinamika

Parkinsonisma izteita dinamilg atbilstoSi HYS bija vidji 3,8 + 0,7 (Min
3, Max 5), kas vidji par 0,1 + 0,5 bam uz slimnieku prsniedza pirras
apskates rezditu un liecirija par nelielu parkinsonisma izteikas
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pieaugumu (T = -1,000, p = 0,331). Slimniekiem, ikwrpinaja lietot
efedronu ar pec pirmas apskates, HYSeéuejums pieauga & vairak —
vidgji par 0,2 + 0,4 baim (Z = 1,000, p = 0,317) (sk. 8. grafiku).

Skalu sal TdzinoSie rezult ati

‘l 1.apskate @ 2. apskate  pieaugums " pieaugums “akfivajiem" Iietotéjiem‘

60,0 3,0
2,6

UPDRS I UPDRS HYS ADL MMSE

8. grafiks. Parkinsonisma un menidla stavokla novertéSanas dinamika skalu saidzinoSie
rezultati. Lai UPDRS wun HYS rezultati liecinaja par parkinsonisma gaitas
pasliktinaSaras tendenci,ipaSi tiem slimniekiem, kuri turpin aja lietot efedronu, papildu
ierobeZojumi ikdienas aktivitaSu veikSara (ADL) netika noveroti. Ar1 MMSE vidgjie dati
pat parsniedza pirmas apskates rezublitu un neliecimaja par kognitivas funkcijas
pasliktinaSanos

7.2.3.3.2. ADL izmainas dinamikz

AtbilstoSi ADL ikdienas aktivaSu ierobezojums vii bija 51,1 £ 16,4 %
(Max 80; Min 30), kas ak¥riba no UPDRS un HYS skalu rezatiem
liecinaja par ikdienas aktiviSu ierobezojumu samaz&anos vidji par
3,3+8,4 % (T =1,683, p=0,111) un tika skaidrat slimnieku lafiku
pieneroSanos ikdienas aktiggu veikSanai. Lai ar slimniekiem, kuri
turpinaja lietot efedronu ar pec pirmas apskates, ikdienas akthsu
Vertejums pieauga, todn tas bija maak izteikts un ADL vidji uzlabops
par 2,0 £8,4 % (Z=0,577, p = 0,564) (skat. &figu).

7.2.3.4. Mentala stavokla nowertéSanas dinamila rezultati

Atkartotas apskates laik MMSE izmekESana tika veikta visiem 18
slimniekiem, bet sadzinoSo izérteSanu bija iesgjams veikt tikai 11 no
tiem, jo septilem slimniekiem MMSE netika veikta pifite apskates laik
AtbilstoSi MMSE, kogniivas funkcijas vidji bija 29,1 £+ 1,5 balles (Min 25,
Max 30), kas atbilst normai. Sdkinot dinamilg, rezulits vicji par
1,1 + 0,9 babm parsniedza pirris apskates rezatu un neliecigja par
kogniivas funkcijas pasliktisSanos (Z=2,743, p=0,006). ada pati
tendence tika na@vota slimniekiem, kuri turpidja lietot efedronu arpec
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pirmas apskates, — MMSE&ktgjums vigpiem pieauga vigi par 1,4 £ 0,5
ballem (Z = 1,890, p = 0,059,pnpusii = 0,029) (skat. 8. grafiku).
7.3. Kustibu trauczjumu sindroma komorbidigte

Visiem pEtijjuma ieklautajiem slimniekiem bez efedrona aikas un
kustibu trau¢jumu sindroma, bija akada cita blakusslifa.

7.3.1. Infekciju slimibas

Visi slimnieki bija inficgti ar virushepatu C (HCV), ko bija ieguvusi IVN
lietoSanas laik, tatu nevienam no wiem nebija ne Kkhiskas, ne
parakiniskas noides par aknu cirozi.

22 no 28 ptijuma iesaisitajiem slimniekiem (79 %) bija HIV infiti.
Atbilstosi CDC izstidatajai klasifikacijai’®, 10 slimniekiem (45 %) no HIV
inficetajiem bija AIDS, bet 12 slimnieki (55 %) bija agptomatiski HIV
inficetie ar normlu CD4 Jinu skaitu asits. No simptoratiskajiem
stavokliem, kas saisi ar HIV infekciju, visbieZk tika diagnostigta plausu
tuberkuloze (6/22, 27 %), kriptokoku menitsg(3/22, 14 %) un specifiska
pneimonija (3/22, 14 %).

Vel slimniekiem ananmgee bija pieloneftts (1/28, 4 %), lamblioze (1/28,
4 %) un @arslimots vMrushepats A (1/28, 4 %).

7.3.2. Atkaribas

Astoniem slimniekiem (8/28, 29 %) bez efedrona athas tika konstata
afi citu vielu atkaiba: septiiem (7/28, 25 %) — gymeriga alkohola
lietoSana, bet vienam (1/28, 4 %) —aipiatkarba.

7.3.3. Psihiskas un neirolgsiskas slimibas un galvas traumas

Pieciem slimniekiem (5/28, 18 %) anate® bija galvas smadzne
satricirsjums, pieciem (5/28, 18 %) tika konstat alkohola polineirofija,
vienam (1/28, 4 %) -n.peroneudraumatisks bajums un vienam (1/28,
4 %) — ieildzis depréasgs sfivoklis.

7.3.4. lekskigas slimibas

Kliniski noamigas neinfekciozs iek&igas slimbas bija grslimojusi devii
slimnieki (9/28, 32 %): pieciem no tiem (5/28, 18) @nam@zeé bija
septisks endokarts, kas iegts IVN lietoSanas &, betéetriem (4/28, 14 %)
— divpadsmitpirkstu zarnasila.

Vienam slimniekam anaraeé bija parciestsileus ar sekojoSu openau
iejaukSanos, kas tika amwts sad@ ,Citas slimbas”. Nozmigakas
komorbiditites ir atspoglotas 9. grafik.
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Nozimigakas komorbidit ates
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9. grafiks. Kustibu traucégjumu sindroma nozmigakas komorbiditates efedrona
lietotajiem. IVN ievadiSanas @l raksturigakas blakusslinibas bija HCV un HIV
infekcija. Vair ak neka 15 % slimnieku bija alkohola atkariba, alkohola polineiropitija,
parciests septisks endokarifs vai/un galvas trauma. 14 % slimnieku bija
divpadsmitpirkstu zarnas ¢ala. Citas komorbiditates bija reti sastopamas (< 5 %)

7.4. Laboratorisko raksturlielumu rezulti

7.4.1. Asinu un seruma kiinisko anakzu rezultati

22 no g@tijuma iesaisttajiem slimniekiem (22/28, 79 %) seranbija
antiHIV antivielas. CD4 #u skaits asiis trijiem no tiem (14 %) bija
maziks par 200 mrh deviiem (41%) — 200-499 min bet @rgjiem 10
(45%) m@rsniedza 500ihas mm.

Visi slimnieki bija inficeti ar virushepatu C (HCV), kas bija iegis IVN
lietoSanas laik

Aknu funkcijas raksturoja& aladna transamifizes (ALAT) [imenis
serum tika noteikts 27 slimniekiem un bija nedaudz gadigs (< 135 U/,
norma 0-45) 14 (52 %) no tiem, betneni paaugstiits (229 U/l) —
vienam. Srmairas fosfafizes tmenis bija nedaudz paaugat®m (Max
439 U/l, norma 64-306) diviem slimniekiem (2/270J.

Seruma albufima fmenis bija nedaudz pazerais (Min 24,9 g/l, norma
38-51) diviem slimniekiem no 27 (7 %).

Protromhbna kmenis tika noteikts 21 slimniekam, un visiem tabilda
normai.

Ceruloplazrina fmenis serum visiem slimniekiem bija normas rolms?
bet vara (Cu) konceritija bija nedaudz paaugsiia seSiem slimniekiem
(Max 31,5 pmol/l, norma 24,4).
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7.4.2. Mangana koncentracija asinis

Paaugstiata Mn koncenticija asins slimniekiem bijaloti rakstuiga. Ta
tika konstatta 26 slimniekiem (93 %) un Wéfl sasniedza 555,7 + 466,0
nmol/l (Min 114,1, Max 2101,7), kas noaigi parsniedz pigaujamo normu
(<209 nmolll).

Nosakot Mn konceniciju asins, tika konstata hbitiska &s at¥iriba
(T = 3,042, p = 0,005) starp ,akbjiem” efedrona lietajiem (12/28, 43 %)
un tiem slimniekiem, kuri apgalvoja, ka narkotikietbSanu prtraukusi
vismaz pirms viena gada (16/28, 57 %).

11 (11/12, 92 %) ,akvo” efedrona lietafju asins Mn koncenticija
parsniedza normu un vél bija 835,5 £ 624,7 nmol/l (Min 200,9, Max
2101,7).

Ar1 15 (15/16, 94%) ,bijuSo” efedrona liefft asins Mn koncenticija bija
paaugstiata, t&u @ bija vaigk nela divas reizes zeska nek ,aktivajiem”
lietotajiem, vidgji sasniedzot 345,9 + 147,4 nmol/l (Min 114,1, M&26,7).
Sie dati atspodoti 10. grafik.

Mangana koncentr acija asin 1s
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Vidéji "Aktivie" liet. "Bijusie” liet.
I nmol/l 555,7 835,5 345,9
——norma 209,0 209,0 209,0

10. grafiks. Mn koncentracija asinis. Paaugstidta Mn koncentracija asinis bija
raksturiga paame lielakajai dalai slimnieku, tatu ipasi spilgti ta izpaudas ,aktivajiem”
efedrona lietotajiem

7.4.2.1. Mangana koncentracijas asiris izmainas dinamika

No 18 slimniekiem, kuri tika navtéti atkartoti, Mn koncentiicija asins
tika noteikta 17 (94 %). Rezatus iz\ertgjot dinamila, saglahjas
noZmigas atgiribas Mn konceniicija asins slimniekiem, kuri akvi
turpinaja lietot efedronu, un tiem, KkuriatlietoSanu bija prtraukusSi
(T = 2,683, p = 0,017). Slimniekiem, kuri noliedefedrona lietoSanuep
pirmas apskates, Mn konceftija asins kitiski samazigjas (vidgji par
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545,1 + 637,9 nmol/l) un sasniedza 388,4 + 95,41Ar(ldin 311,0, Max
520,6), turpratslimniekiem, kuri turpigja to lietot, Mn koncenicija asins
turpinaja paaugstiaties (vicgji par 301,9 + 663,8 nmol/l) un sasniedza
1259,3 + 1300,7 nmol/l (Min 241,0, Max 3289,3). s no tiem atitoti
izvertetajiem slimniekiem, kuri jau piras apskates redztika raksturoti &
,bijusie” efedrona lietatji, narkotiku lietoSanu nebija da@isis, un Mn
koncentécija vinu asins turpirija samaziaties (vicji par 127,1 + 136,8
nmol/l) un sasniedza 242,4 + 79,5 nmol/l (Min 113&ax 319,0), kas tikai
nedaudz prsniedza pilujamo normu.

7.5. Magnetiskas rezonanses galvas smadzenrezuliati

Izmaipas MR attlos slimniekiem bijaoti rakstutgas. &s tika konstatas
vairak nelé@ trim ceturtddam slimnieku (24/28, 86 %) un rakstuasjar
abpusju un simetrisku paaugstitu patolgiska sigrala intensiti dazdas
bazlo gangliju strukiiras T1 uzsertas sekvences a@tbs. Tikai ¢etriem
slimniekiem, kuri efedronu nebija lietojuSi vismalvus gadus, netika
konstagétas nekdas izmaias at bazlajos ganglijos, un wu MR
izmekijums tika noertéts ka norma. At pargjiem slimniekiem, neskaitot
hiperintensiiti daZidas bazlo gangliju strukiiras T1 uzsertas sekvences
atlos, citas nounigas fokilas izmanas netika konstaias neviedA no
izmekietajam sekvenem (T1 un T2 uzsartas sekvences, FLAIR).

Rakstufgas izmahas bieZk un izteikik tika nowerotas globus pallidus
(GP) strukiira. Dazdas izteikibas hiperintensite tika noérota 24
slimniekiem: seSiemattika raksturota k izteikta, septiem — ka mereni
izteikta, bet 11 slimniekiem -akviegli izteikta (sk. 1. A, C, D ath).

Lai gan 16 slimniekiem vienlaikus ar hiperinte@sitGP strukiiras tika
noerota pastipriata sigrila intensiite af substantia nigra
(STN)substantia innominata(Sl) un/vai vidussmadne priekEjo ddu
(anterior midbrain AM) zords, nevienam at nebija izteikika par
hiperintensiiti GP.

14 slimniekiem vienlaikus ar hiperintergitGP strukfiras # tika nowrota
arn STN/SI strukiiras: triiem no tiem a tika raksturota k izteikta,

septhiem — k& mereni izteikta, betertiem — k& viegli izteikta (sk. 1. B, C,
D at€lu). 12 no tiem (12/14, 86 %) tika nérota ar hiperintensite AM

strukfiras.

Tapat 14 slimniekiem vienlaikus ar hiperinteasitGP strukiras & tika
noverota ai AM strukiiras. Ta bija relatvi vajak izteikta neld STN/SI
struktiras un trijiem slimniekiem tika raksturota kzteikta, diviem — k
mereni izteikta, bet deyiem — la viegli izteikta (sk. 1. B a&tu). 12 no tiem
(12/14, 86 %) tika narota ar hiperintensiite STN/SI strukiras.
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1. attels. MR T1-uzswrtaja sekvené ,aktivajam” efedrona lietotajam. Slimnieks Nr. 7.
A. Aksiala plakneé redzama abpugja simetriska hiperintensitate GP struktiras. B.
Aksiala plakngé redzama abpusja simetriska hiperintensitate AM un STN struktaras. C.
Koronara plakne redzama abpugja simetriska hiperintensitate GP un STN strukftir as.
D. Koronara plakne redzama abpusja simetriska hiperintensitate GP un SI struktiras

Galvas smadza MR dati kutiski at&kiras ,akfivajiem” efedrona lietajiem
un slimniekiem, kuri apgalvoja, ka nav to lietojusmaz vienu gadu
(T = 9,216, p = 0,000). Izmgs GP strukiras tika konsta@tas visiem
»aktivajiem” efedrona lietajiem (T = 5,181, p = 0,000). Sdkinajuma ar
wbijuSajiem” lietotjiem tas bija spilgik izteiktas un visiem slimniekiem
asocgjas ar hiperintensiti STN/SI (T = 7,491, p = 0,000), bet 11
slimniekiem (11/12, 92 %) aAM struktiras (T = 5,100, p = 0,000). 12 no
16 ,bijuSajiem” efedrona lietafem (12/16, 75 %) tika na@vota
hiperintensiite GP strukira, ta bija mazk izteikta un tikai diviem
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slimniekiem (2/16, 13 %) asa@gis ar izmagam STN/SI un AM struktras,
bet vienam — tikai AM zan(sk. 11. grafiku).

MR "akt vajiem" un "bijusajiem" efedrona lietot  ajiem
)0/
120% PEE 2,50 )
100% - 2,00 1200 €
% + =
80% 1,58 +150 T
60% T ﬁ
40% + + 1,00 ‘%
20% + 7050 o
, 0,19
0% 0,00
GP STN/SI AM
B "Aktivie" lietotaji 100% 100% 92%
0 "Bijusie” lietotaji 5% 13% 19%
Relafiva izt. "Aktivie" 2,33 2,00 1,58
Relafiva izt. "Bijusie" 0,94 0,19 0,19

11. grafiks. MR galvas smadze#gm T1 uzs\rtaj a frekvence ,aktivajiem” un ,bijusajiem”
efedrona lietoajiem. Hiperintensitate GP T1 uzsertaja frekvence tika noveérota visiem
.aktivajiem” metakatinona lietotajiem. Salidzinajuma ar ,bijuSajiem” lietot ajiem
izmainas bija vairakas reizes izteikfikas un daudz bie&k asockjas ar hiperintensitati ar1
STN/SI un AM strukt @aras. GP —globus pallidus,STN —substantia nigra,SI — substantia
innominata, AM — vidussmadzau priekSgjas ddas @nterior midbrain)

7.5.1. MR izmaipas dinamika

Deviniem no 18 slimniekiem (9/18, 50 %), kuri tika Ba€ti atkartoti, bija
iesfgjams galvas smadze MR datus satizinat dinamila (vidgji 33,2 +
19,1 neneSus pc pirmas izmekESanas). Diviem nd@etriem slimniekiem,
kuri pirmag apskates retztika raksturoti k ,bijusie” efedrona lietatji un
af turpnikaja laika efedrona lietoSanu noliedza, hiperinteitsit T1
uzswrtaja sekveneé GP zoa samazigjas, bet STN/SI un AM strulitas
izzuda pavisam. Vienam slimniekam (Nr. 3) jau pisnmapskates reiz
neladas izmajas netika konstatas, bet @ vienam (Nr. 17) jopram
saglalajas viegli izteikta hiperintensite GP strukira. Divi (Nr. 10 un 13)
no pieciem slimniekiem, kuriakotngji tika raksturoti k ,aktivie” efedrona
lietotdji, joprojam lietoja narkotikas, un wu MR dati idzgi ka ieprieks
uzradija patolgisku hiperintensiiti gan GP, gan STN/SI un AM zas TAs
slimnieki turpnaku efedrona lietoSanu noliedza, un diviem ngem (Nr. 7
un 22) patolgiska sigrala intensiite bija pilnba izzudusi vias bazlo
gangliju struktiras, bet treSajam slimniekam (Nr. h)Hija pastipriajusies
gan GP, gan STN/SI un AM struk&s.

Desmit slimniekiem cits klinikas pirms viu iesaistSaras pEtijuma tika
veikta MR, lai noskaidrotu kuitu trau€jumu iemeslu. Tdgjadi bija
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iesyeja saldzinat agik veiktas MR attlus ar tiem, kas tika iedi petijuma
laika. Lidzigi ka dinamika nowerotajiem, at tiem cetriem slimniekiem, kuri
bija turpirgjusi lietot efedronu, @kotngji konstagta hiperintensite pieauga
vai batiski nemainjas. Turpret pieciem no seSiem slimniekiem, kuri bija
partraukusi lietot efedronuakotngja hiperintensiite bazlo gangliju zoas
laika gaifi samazifis vai pat izzuda pavisam (sk. 2.&ht} un tikai vienam
(Nr. 17), kur$ neilgu laiku g ambulatori veikt pirma MR izmekEjuma
turpinaja akivi lietot efedronu, pieauga hiperinteasit GP un STN/SI
ZOras.

2. attels. Atkartoti MR izmekl gjumi T1 uzsvertaja sekven& (slimnieks Nr. 6). A.
Sagitalaja plakné redzama patol@iska hiperintensitate GP struktiras laika, kad
slimnieks lietoja efedronu. B. Rc 14 neneSiem redzama noimiga sigrila intensitates
mazinasanas
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8. Diskusija
8.1. Novwerota sindroma kihiskas fpatrzbas un alternaivas diagnozes

Galveno Kinisko izpausmju raksturs rimla, ka Sa darta aprakstais
sindroms 28 efedrona liefijiem ir saisits ar ekstrapiramidas sisémas
bojajumu. Par iesgjamu Mn toksisku iedaiibu liecirgja tas, ka idzga
rakstura kusbu trau¢jumi tika aprakdgti Mn ieguves un apstdes
ripniedba nodarbirtajiem?®3? Ari slimniekiem, kas sgmusi parentéiu
baro$anu ar augstu Mn sattifer, un pacientiem ar aknu cirozi, pie kuras ir
trau@ta Mn izvade no organisma, tika reooti kustbu traujumi.®®>°
Tapec, nemot \era, ka visi slimnieki bija rajas apstklos paSgatavota
surodgitmetkatinona (efedrona) lietjit kuri narkotiku pagatavoSanas laik
izmantoja KMnQ, par galveno sindroma norisi izskaidrojoSo teotika
izvirzita neirotoksicite, kas kiniski raksturojas ar parkinsonismu, kuru
izraigjusi Mn toksiska iesatba. To &l vairak pastiprimja fakts, ka
neviena Mn neirotoksicitei alternatva diagnoze FliecinoSi nevagja
izskaidrot aprak#os kusibu traugjumus.

Pirms simptomu padiSaras efedrona lietoSanas laiks slimniekiem bija
at¥irigs. Ta, pieneram, slimniecei Nr. 28, gaitas tra&jumi pamdijas jau
cetrus meneSus pc pirmas efedrona injekcijas, bet slimniekam Nr. 10 —
tikai pec 20 gadus ilgas regiths efedrona lietoSanas. Ritdgais laika
posmsidz pirmajiem simptomiemaglona, bija saisits ar daidu efedrona
lietoSanas intengiti, Skiduma neviendabgo kimisko tribu, ka an nowloto
kliniska sindroma atpazanu.

Apraksito kusibu trau€jumu sindromu Khiski visvaigk raksturoja
postudila nestabiliite un gaitas tragumi, kas bija galvenie ikdienas
aktivitates ierobeZojoSie faktori. Raksigir simptomi bija ar runas
traucjumi, akirgzija, mikrogafija un pedu distonija. Kugbu traugjumu
sindroms efedrona lietgjitem bija izteikti vienveidgs, atgiriba no parasti
vieglak norito& un kliniski daudzveithaka sindroma Mn iegu¥ un
apstidé nodarbirtajiem?°*? Taja padi laika slimniekiem netika nasrotas
idiopatiskajai Parkinsona slithai (PS) rakstdgas pammes. Atgiriba no
parkinsonisma PS ggdma, bet idzgi Mn iegu& un apstide
nodarbiratajiem arodslimniekiem Siem slimniekiem netika &mia miera
trice, vihiem bija rakstuiga gaita uz gdu armakm, ipaSas dttibas iet un
kriSana atmuguriski. Ar parkinsonisma simptomu simetrijapatreja
rakstura runas tragumi un levodopas medikamentsz terapijas
neefektiviite atir apraksito sindromu no P& *3 44

Lai afi pie progrego3as supranukléras paraizes (PSP, 38a-Ricardsona-
Ol3evska sindromsSteeleRichardson-Olszewski Syndropné rakstufiga
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postudla nestabiliite, dizartrija un distonijas, ak af levodopas
medikamentu neefektidite, slimniekiem netika konsth PSP tik
rakstuiga skata patze un rumpja (aksia) rigiditate*> “° Tapat netika
konstagtas PSP tipisks izmahas MR attlos*" *°

Ari vara un ceruloplazma raksturlielumi seruan slimniekiem nebija
izmairiti, un nebija Vilsona Wilson) slimibai rakstuigo izmahu MR

atelos *® %0

Ta ka apraksittais sindroms pirmsatkonstagSanas arHIV negatviem
slimniekiem tika saists ar HIV/AIDS izpausrem, ka af visi petijuma
iesaisttie slimnieki bija infieti ar HCV, noZmigi bija izanalizt cglonus un
sakatbas, kas izskaidro augsto ar asin parnesajamo infekciju
sastopanbu IVN lietotsju vida.

Ekstrapiramidli kustibu traugjumi ar parkinsonismu ir sastopami
slimniekiem ar HIV infekciju, parasti -a¢ \€linaas stadijs, kad CD4 &nu
skaits ir ierojami samagzifits. Parkinsonisms ir saits ar AIDS demences
kompleksd' un CNS opoitnistisko infekcijd? >3 retik tas ir izokta HIV
infekcijas izpausmé&® Lai af 22 slimnieki, tostarp pirmie 15, bija HIV
inficati un deviiem no tiem atbilsto3CDC kritérijiem? bija AIDS, bet @l
astayi bija asimptonatiski HIV inficetie ar normalu CD4 finu skaitu asifs,
nevienam no wiem netika konstata demence vai fakas izmahas MR un
CT izmekEjumos. Rc tam, kad Sispatrejais kusibu trau¢jumu sindroms
tika konstagts af HIV negaiviem slimniekiem, HIV infekcijas priara
noZme sindroma amtba tika izsggta. HIV negavwi ir seSi no 28 gtijjuma
iesaisttajiem slimniekiem (21 %).

Lai gan ar HCV bija infigjuSies visi @tijuma iesaisttie slimnieki, nav
zinams, ka tas izraitu CNS bajjumu ar ekstrapiramidiem trau&jumiem.
Ari aknu mazsga un ciroze, kas palielina respiratorgerezes Mn
neirotoksicifites iespjamibu arodslimniekied? un var it saistta ar
ekstrapiramidla rakstura kusbu traugjumient® *% patijuma iesaisttajiem
slimniekiem netika nasrota. Nevienam no Siem slimniekiemrkkki nebija
izteikta dzelte vai pogtas hipertensijas simptomi. 14 slimniekiem (50 %)
tika veikts \edera ultrasonogfijas izmekEjums, kua dati par poslu
hipertensiju netika iagi, bet &l diviem slimniekiem hepa@ norises
precizSanai tika veikta aknu biopsija, kas liegm par hronisku aktu
hepaitu bez noidem par aknu cirozi.

LidZigi ka vispareja atkaibas slimnieku popatija,>’ afi efedrona
lietotajiem biezi tika nogrota tieksme uz alkoholismu un to pavadosa
alkohola polineiroptija.
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Astopiem slimniekiem tika pielietota medikamentoza tgegpkas visos
gadjumos diem#l izradijas neefekiva. Zinot par vaikiem veiksnigiem
helatoru terapijas rezattem arodnosat Mn parkinsonisma terapif,
diviem ,akfivajiem” efedrona lietajiem, kuriem simptomi turpifja
progrest (Nr. 10 un 24), saska ar lietoSanas instrukcijti tika uzgkta
helatoru terapija ar CaNaDTPA. Slimnieks Nr. 1kta§ hdzesibas @l
sajeéma tikai tfis medikamenta devas seSu dienualdikena deva satur 1g
CaNaDTPA). Lai gan Mn konceatija asins hitiski pazemiajas (par
28 %), sindroma khiskap nori€ nekada pamamma uzlaboSas vai
pasliktimSaris netika nogrota. Slimnieks Nr. 24 sama desmit
medikamenta devas 15 dienu mRikMn Kkoncentiicija vina asifs
pazemiajas nefutiski (par 0,5 %), un arvigam sindroma khiskag noris
nelada pamafima uzlabosSaas vai pasliktiaSaras netika nogrota.

Pirms slimnieku iesaigtaris [Etijuma vairakiem no vihiem tika noteikta PS
diagnoze un uzkta terapija ar datliem atbilstods grupas
medikamentiem. Diviem slimniekiem tika pielietotavbdopu saturoSu
medikamentu terapija, kas nevienam nedevaadwek slimbas gaitas
uzlabojumus unapec tika atcelta. Ar medikamentu atcelSana neizigis
neladas izmajas — ne poZzas, ne negatas. Levodopas neefektizie 3
sindroma arsSara atbilst @Etjumu datiem par as neefektividti Mn
parkinsonisma gafima arodslimniekienf> Vel seSiem slimniekiem
arsteSari tika pielietots amantads. Ta lietoSana neizrdig ne pozivu, ne
negaitvu efektu unapec tika atcelta. Aramantatha atcelSana nesajss ar
kadam izmaham kliniska sindroma noria

Medikamentozs terapijas neefektivites ] paSlaik tiek mekti
risingjumi, lai uzlabotu Khiska sindroma norisi, izmantojot
nemedikamentas arsgSanas metodes. Saskar § pétijjuma darba grupas
secirmjumient’, Sobid pirmam kartam ir apsverama dii smadzeu
stimulacija (deep brain stimulation, DBS) smadzeu stumbra
pedunkuloponhaja kodok (pedunculopontine nucleu$PN). PPN DBS
Iidz Sim ir uzadijusi pozitvus rezulitus aklrﬁzuas postLﬁIas nestabiliites
un kritienu mazia$anai parkinsonisma gguima.®

8.2. Hipermangaremija asinis un izmapas MR at€los

Apraksttajiem slimniekiem, ipaSi tiem, Kkuri turpigia akivi lietot
narkotikas, bija paaugstita Mn koncen#icija asins un MR attlos T1
uzswertaja sekveng tika nowrota hiperintensite bazlo gangliju
strukfiras, galvenokrt — GP.

Ta ka manginam pienit paramageétika ipadbas, tas paaugstina sidg
intensititi T1 uzs\ertas frekvences atos tajis galvas smadzge strukfiras,
kuras uzkgéjas pirmim kartim GP un STNpars reticulata®® ® Sadas
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izmaipas ir rakstuigas Mn neirotoksicitei*” ** **un tika noerotas visiem

.aktivajiem” efedrona lietajiem. Lidzigas izmajas, tikai mazk
intengvas, tika noerotas ar slimniekiem, kas efedrona lietoSanu bija
partraukusSi vismaz pirms gada vaidlg Tas saskan ar MR nénojumiem,
kas veikti Mn iegug un apstidé nodarbiatajiem Ec toksisk agenta
ekspozcijas mirtrauksana$! Hiperintensiite bazlo gangliju strukiiras ir
noveérota ar slimniekiem ar aknu mazgp un cirozr® ® un & var it
saistta ar ekstrapiramida rakstura kusbu trauGjumiem?3® Siem

slimniekiem parkinsonisma pezes izzuda @ veiksmgas aknu

transplaricijas 3 ®

Slimniekiem, kuriem ku#bu trau¢jumi atistijas efedrona lietoSanas lajk
atXirtba no PS slimniekiem aiPET izmek&uma nigrostriasilajos traktos
presinaptiski neddas nommigas izmajas netika atltas®’ Tas liecina par
netrauétu doparinergisko parvadi nigrostriailaja sisema un saskan ar
noverojumiem Mn arodslimniekiem un eksperimentavdiekiem, kuriem

kustbu trau@jumi tika izraigti, intravenozi ievadot Mn hlgdu °® ®°

Taja pa$ laika ne vienmar tika nowrota saisba starp hiperintenaii
bazlo gangliju strukiiras un kinisko izpausmju izteiltbu. Slimniekiem,
kuri bija partraukusi lietot efedronu, raksigis izmapas MR attlos
samazigjas vai izzuda pavisam, & vipu neirolgiskais sivoklis
neuzlabagjs, bet liefikajai ddai dinamika izverteto slimnieku tika nogrota
pat neliela parkinsonismaipasSi — akiazijas un distoniju, izteikbas
pastipririSaras. Tas liecina par paliekoSu nernviing bojjumu pat Bc Mn
koncentécijas normalizSaras, un ir iespjams, ka hipermangamija
darbojas k palaicjmehanisms ilgstoSam neirodenersivam procesam,
kas var turpiat attistities, af normaliZjoties Mn koncentijai audos’® ™

Par permanentuiBu bopjumu liecina ar & petijuma darba grupas veikto
funkciorilas MR izmek&jumu dati’? Veicot MR traktogafiju (diffusion
tensor imagingDTI) 10 slimniekiem un izmekjuma rezulitus saidzinot
ar 15 kontroles grup ieklautajiem veselajiem ciékiem, tika nowrota
rakstuiga funkciorgjoSo traktu samazi$aras, kas skar premotas garozas
zonas labaj puslo& un abpugi medili prefrontilo garozu f(nedial
prefrontal corte).

Sis  neiroanatomigls izmahas nho#da uz bgjumu galvenokrt
prefrontlajas zoras, bet neskar priinos un sekurditos motods garozas
laukus, un tas saskan arirkbki nowroto, proti, slimniekiem nav
piramicalas sistmas bajjuma pammju. Tadgjadi  funkcioralas
neiroanatomisis ipatribas apstiprina khiski nowroto un liecina par
augsika Ilimena kusibu kontroles trawgumiem f(igher-level motor
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programming disordgr kas, iespjams, saisti ar prefronilas garozas
kawvgjo&as funkcijas traugiumiem.®

Lidzgi ka slimniekiem ar Mn intoksicijas nosattu arodsaslimsantt,a
petijuma iesaisttajiem slimniekiem rakstigas izmanas bija konstafamas
tikai MR at€los, bet CT izmelkuma nekadas izmajas netika konstatas.
8.3. Sindroma patgenéze

Mangdgana neirotoksicittes avots amredzami bija saigs ar KMnQ
izmantoSanu metkatinona gatavoSanas pBodesd tas tika izmantots t
stipro oksi@joSo1padbu k], lai efedinu vai pseidoefed@inu @rverstu par
metkatinonu (efedronu).i$eakcija parasti tika veikta @jas apstklos un
atkafiba no pieejartbas par substtu tika izmantoti dai efedinu vai
pseidoefednu saturoSi medikamenti. [genojot nekdus normigus
pagkumus, lai aftitu efedronu no piemajsmiem, &idums, kas satgja
KMnO, un etkskabes piemaigumus, tika ievails intravenozi vaiikas
reizes diennakt parasti — daudzas dienascpkartas’® Ta ka parentedli
ievadtais %idums satwija simtiem reizu lielku mangna koncentciju®?,
saidzinot ar to, kas asis horak ar uzturu, maranu no organisma izvadoso
metanismu kapacitte nebija pietiekama un tas uzjas, ai CNS, Kur,
toksiski iedarbojoties uz balp gangliju strukiiram, izraigja aprakstos
ekstrapiramidlas sisEmas bajjuma simptomus.

Ir zinams, ka Mn ir no#miga loma CNS atstiba un nornala funkcioresars,
galvenolart ka fermentu superokdismutizes un glutammsintetizes
kofaktoram, torar parmeriga daudzura tam ir toksiska iedafba/® ’" Kaut
arn Mn izraigta CNS bojjuma patgeretiskie mefanismi ir visai neskaidri,
tomer ir zinams, ka pc intravenozas Mn ievades pusizvades periods ir
cetras reizes liaks (aptuveni 40 dn) nakpec ekvivalentas devas slodzes,
kas umemta peraili.’ Tadgjadi pec atlartotas intravenozas efedrona
ievades asiis veidofis notutga hipermangamija, un tai sekojoSa
mangina depobSaris audos, tostarp CNS ka kodolu strukiiras. Sie
faktori aff izskaidro nogrotas atkirtbas Mn koncenicija asins un
izmainas MR izmekguma starp ,akivajiem” lietojiem, kuriem izmajas
bija vairk izteiktas, un tiem slimniekiem, kuri efedronatdi&nu bija
partraukusi.

Sobid ir apraksti divi iesggjamie Mn neirotoksicittes mebnismi: inu
komponentu oksitija ar taji norakuSajiem redugties gatavajiem
trisvértiga Mn®* kompleksiem un divertiga Mn?* kagjo& ietekme uz Cd
atkafigo enegijas metabolismu (adenom trifoshta [ATF] produé3anu)
mitohondrijos’® Ari & pétijuma darba grupas nemjumi liecina par
mitohondriju struktuglu bojajumu apraksto slimnieku bazlo gangliju
neironos un glijasithas.”
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Parenteilais narkotisks vielas ievatdanas d8 un stipi KMnO,
oksickjosa iedarhba ar patgeretiski atkir So sindromu no agk
apraksitajiem Mn neirotoksicittes gagjumiem, kas bija sai#t galvenokirt
ar Mn oksdus saturoSu Mn diau ieelpoSanu un uzkSanos caur

respiratoro sismu 2% &

Nav zirams, vai KMnQ stipra oksictjosa aktivitate ir papildu faktors, kas
izraisa viendaigo kusibu trau¢jumu sindromu efedrona lietwiem. Ir
iesfgjams, ka metkatinona iedabai rakstuigie psihostimulatoru efekti,
ipasi — dopafmergisko termiriju stimub$ana” var pastiprisit Mn toksisko
iedarhibu uz bazlo gangliju strukiiram.

Veiktaja petijuma tika aprakgti neirologiski traugjumi IVN lietotajiem,

kas izpauZas& permanents ekstrapiraralds sisEmas bojjuma sindroms
un ticami ir saigts ar Mn neirotoksiciti, kura saigta ar sinkzes proces
izmantoto subsiitu proporciju un atbilstoSu reakcijas abdti

nenodrodiaSana un frmerigu neorganisk Mn norek3anu asits un
uzkraSaras audos, arCNS.

Petijuma dati padda sekas, ddas rada nekontrgth majas apsiklos
gatavota efedrona lietoSana, un raisa diskusijpfaei pieejamu narkotiku
sinzei izmantotu medikamentu apritestibou.

9. Secirjumi

1. Efedrona lietatjiem aprakstais kustbu traugjumu sindroms ir jauns
mangdina parkinsonisma paveids unirktki raksturojas ar dadiem
ekstrapiramidlas sisemas bagjjuma simptomiem, no kuriem
rakstuigakie ir postudla nestabiliite, dizartrija un akiezija.

2. Kustibu trau€jumu sindroma iemesls ir toksisks ekstrapireatais
sisemas bajjums, ko izraifusi nepilngi atfrita, ar mangnu
kontamirgta, najas apstklos paSgatavota sur@getkatinona
(efedrona) lietoSana. Mamga avots injigjamap Siduma ir kalija
permangaifits, kas tiek izmantots narkotiku gatavoSanas pipdes
efediinu vai pseidoefetinu @rverstu par metkatinonu.

3. Apraksttais sindroms paraikliski raksturojas ar hipermangsmiju
asins un paaugstitu abpugju un simetrisku patolgska signala
intensifiti T1 uzs\rtajos attlos, kas atspoda mangna depoaSanos
CNS bazlo kodolu strukiiras, galvenokrt globus pallidus reek —
substantia nigrésubstantia innominataun vidussmadzgi priek$jo
ddu zorss.
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4. Parakinisko izmek&umu rezulati ir saisiti ar efedrona lietoSanas
intensitit: gan hipermangamija, gan izmajas MR attlos ir
izteiktakas ,akivajiem” lietofjiem.

5. Citas slimbas tieSi neietekenapraksita kustbu trau€jumu sindroma
norisi, un komorbiditte ir saisita galveno&rt ar noteiktadm
saslimsaam — HIV un vrushepata C infekciju, kuru izcelsmbatisks
faktors ir intravenozo narkotiku lietoSanadkigi ka vispareja atkatbas
slimnieku populcija, ai efedrona lietcliem bieZzi ir noerojams ar
alkoholisms un to pavadoSa alkohola polineitija.

6. Ar1 pec efedrona lietoSanasanraukSanas un tai sekojoSas margy
koncenticijas samaziSaras vai pat normali&Saras slimnieku
kliniskais sivoklis neuzlabojas, bet vairdmgadjumu pat nedaudz
pasliktimas. Slimniekiem, kuri turpina efedrona lietoSanu,stiw
trau@jumu sindroma izteikba pieaug & vairak.

10. Praktiskie ieteikumi

1. Mangna neirotoksicitte nav kazuistiska slitha, kas skar tikaiat
iegu\e un apstide iesaisitos arodslimniekus asibas valss, bet gan
aktwala slimiba af masu resiona, kur @ ir saisita ar intravenozu
efedrona lietoSanu. apec mangna parkinsonisma iegjamiba
jaapsver vigs situicijas, kad slimnieka avoklis liecina par abpau
un simetrisku ekstrapiramniiths sisémas bojjumu un kiniskap
sindroma prevaé postuila nestabiliite, akirezijas un dizartrija.
Mangana parkinsonisma ieg@aniba ir ipasSi augsta, ja mitie
simptomi skar slimnieku:

a. kurs ir gados jauns,

b. kuram ir zirima narkotiku lietoSana ana@zg,
c. kuram ir irushepata C infekcija,

d. kuram ir HIV/AIDS.

2. Lai korekti noteiktu margna parkinsonisma diagnozi, ir nepiecieSams
veikt MR izmekEjumu galvas smadzem. Bilateila un simetriska
hiperintensiite T1 uzsertaja sekveng globus pallidusun retk an
substantia nigrésubstantia innominatan/vai vidussmadzei priek&jo
dau zoris ir augsti specifiska un liecina par mang akumwiSanos
CNS. Ton@r an normala MR atradne neizaliz mangna
parkinsonisma iespanibu, ipaSi slimniekiem, kuri efedronu nav
lietojusi vismaz vienu gadu. CT izmantoSana diagsomteikSanai nav
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lietdefiga, & ir izmantojama viefyi diferencildiagnostiskos nakos,
ja MR nav pieejama.

Mangana noteikSana agm ir elama visiem slimniekiem, kuriem ir
aizdomas par magaga neirotoksiciti, jo hipermangagmija asins ir
sindromam augsti specifiska, temmetodes plaku izmantoSanu
ierobezo tehniski sargitais process, un specifiski @potas
laboratorijas nepiecieSaba. Ail nornila mangna koncentcija asins
neizskdz mangna parkinsonisma iesjaumibu, ipasi slimniekiem, kuri
efedronu nav lietojuSi vismaz vienu gadu.

Mangdana neirotoksiciitei efedrona lietajiem ir augsta komorbidite
ar virushepata C un HIV infekcigm, tpec visiem slimniekiem,
kuriem ir diagnostiets mangna parkinsonisms, ir lietdeyi piecavat
veikt atbilstoSus izmekjumus.

PaSlaik nav ziama neviena efekta — ne medikamentoza, ne
nemedikamentoza — mata parkinsonismarstSanas metodeafiec
slimniekiem jebkdu specifisku medikamentu, iapretparkinsonisma
[idzeKu, noameSana nav lietdega, izmemot Kkiniskos @tijumus.
Slimnieku apfipé ir noZmigi arstt blakusslinibas, ja ddas ir, k& an
pienerot sochla un psiholgiska atbalsta pakumus.

Slimnieki jainformé par augstu vailtibu, ka slinibas gaita & vairak
pasliktimasies, ja ui turpinas lietot efedronu. dpat viiem
japaskaidro, ka arpec efedrona lietoSanasanrauk3anas kugiu
trau@jumi var progred, ipasi — pirmo sesu &neSu lailk pec pirmo
simptomu patdiSarss.

Ta ka petijjuma dati paida smags sekas, #das rada nekontrgth
majas apstklos gatavota suragmetkatinona — efedrona lietoSana, tas
raisa diskusiju par plaSi pieejamu narkotiku &et izmantotu
medikamentu aprites akiibu. Tapat Sie dati var tikt izmantoti
sabiedibas informeSanai par narkotisko vielu lietoSanas iztajsm
sekam.
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