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Progressive multifocal leukoencephalopathy (PML) is a rare but a very serious complica-
tion associated inter alia with the use of new biological and immunomodulatory agents
that cause long-lasting immunosuppression. This also applies to rituximab, commonly
used for treatment of B-cell non-Hodgkin lymphoma (NHL) patients. PML may develop
during, as well as after, completion of treatment with rituximab. Diagnosis of PML is not
easy and poses a significant challenge for the clinician due to similarity of symptoms
that occur with lymphoma infiltration of central nervous system (CNS). The paper sum-
marizes the most recent information on the epidemiology, clinical course and treatment
of PML with particular attention to patients with NHL. It also discusses recommendations
of the American Academy of Neurology, published in April 2013, on the diagnosis and

detection of PML in the context of their use in everyday clinical practice.
© 2015 Polskie Towarzystwo Hematologéw i Transfuzjologéw, Instytut Hematologii i
Transfuzjologii. Published by Elsevier Sp. z o.0. All rights reserved.

Wstep

jacym z immunosupresjg. Najczestszg jej przyczyng pozo-
staje nadal nabyty =zespdl uposledzenia odpornosci
w przebiegu infekcji wirusem HIV (human immunodeficiency

Postepujgca wieloogniskowa leukoencefalopatia (PML) jest
rzadko wystepujacg chorobg zwigzang z reaktywacjg polyo-
mawirusa JC (JCV), zwykle towarzyszgcg stanom przebiega-

virus). Jednak wskutek wprowadzania do uzytku nowych
lekéw biologicznych powodujgcych gleboka immunosupre-
sje, takich jak rytuksymab, natalizumab czy efalizumab,
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w leczeniu m.in. choréb reumatologicznych czy hematolo-
gicznych zaczely pojawiac¢ sie doniesienia o przypadkach
zachorowan na PML takze u os6b niezakazonych wirusem
HIV. Ocenia sig, ze czesto$¢ wystepowania PML wynosi
okolo 2-2,89 przypadka na 100 tys. pacjentéw leczonych
rytuksymabem (R) na rok, ale dane te sg trudne do jedno-
znacznego okre$lenia [1]. Czesto$¢ wystepowania PML po-
dana w charakterystyce produktu mabthera® jest okre$lana
na <1:10000 (nalezy pamietaé, ze sg to zaréwno chorzy
z chorobami rozrostowymi, jak i pacjenci leczeni z powodu
choréb reumatologicznych). W piSmiennictwie brakuje
danych dotyczacych epidemiologii PML. Nie jest dostepny
globalny rejestr zachorowan, stad nie ma jednoznacznych
danych, ile stwierdzono przypadkéw PML u chorych z NHL,
HIV-negatywnych, leczonych rytuksymabem. Poczatkowo
znaczny odsetek prac na temat PML stanowily opisy przy-
padkéw, ktére trudno bylo zweryfikowaé. W pierwszej pracy
retrospektywnej Garcia-Sudrez i wsp. oceniono 46 przypad-
kéw zawartych w piSmiennictwie w latach 1958-2004 [2].
Kolejne prace przedstawialy przeglad dostepnych baz danych
- np. US Department of Veteran's Affairs w latach 1999-2012,
gdzie stwierdzono pie¢ przypadkéw PML w opisanej wczes-
niej populacji [3]. Carson i wsp. przeprowadzili analize
57 przypadkéw z lat 1997-2008, ktére uzyskali przez ocene
piSmiennictwa, danych FDA (Food and Drug Administration,
USA), producenta leku oraz przypadkéw z 12 centréw onkolo-
gicznych i o$rodkéw akademickich [4]. Na podstawie powyz-
szych danych, ostatecznie trudno jest jednoznacznie ocenié
czesto$¢ wystepowania tego powiklania w trakcie leczenia R.
Biorgc jednak pod uwage liczbe leczonych chorych rytuksy-
mabem, wydaje sie by¢ ono niezwykle rzadkie.

Do poczatku 2014 roku w Polsce nie donoszono o wy-
stgpieniu tego powiklania. Nie jest jasne, czy wynikalo to
z faktu niewystgpienia ani jednego takiego przypadku, czy
tez nie zostal on rozpoznany jako dzialanie niepozgdane R
z uwagi na niejednoznaczny obraz kliniczny. Celem niniej-
szej pracy jest oméwienie epidemiologii, przebiegu klinicz-
nego, leczenia, a w szczegdlnoSci rozpoznawania PML
w oparciu o zalecenia Amerykanskiej Akademii Neurologii
z kwietnia 2013 roku.

Patomechanizm PML

Uwaza sie, ze PML wynika z reaktywacji zakazenia wirusem
polyoma JC (JCV). Wirusy polyoma nalezg do rodziny majacej
maly, okragly genom zawierajgcy podwdjng ni¢ DNA. Po raz
pierwszy zostaly wykryte w 1953 roku u gryzoni, kiedy
powigzano je z tworzeniem mnogich guzowatych zmian -
stad tez wywodzi sie ich nazwa - ,polyoma”, co oznacza
,Wiele guzéw’’. Wirusy z tej rodziny wystepujgce u czlowieka,
BK oraz JC, opisano po raz pierwszy w latach 70. ubieglego
wieku, nadajgc im nazwy wywodzgce sie od inicjaléw pacjen-
téw, u ktérych je wykryto [5]. Do chwili obecnej opisano okoto
10 réznych typéw wiruséw polyoma wystepujgcych u ludzi.
Wirusy te majg duze znaczenie w patologii z dwéch wzgle-
déw. Po pierwsze, po zwykle bezobjawowym zakazeniu moze
dojs¢ w okreSlonych warunkach do rozwoju specyficznej
patologii narzagdowej zwigzanej z dziatalnos$cig wirusa, np.
destrukcja komérek produkujacych mieline. Po drugie, wirusy

te moga powodowac zmiany w ludzkim genomie, co prawdo-
podobnie prowadzi do rozwoju zmian nowotworowych -
najsilniej dowiedziono tego w przypadku Merkel cell polyomavi-
powigzanego z rakiem neuroendokrynnym
z komoérek Merkla — niezwykle agresywnym nowotworem
skory [6].

rus $cisle

Polyomawirus JC

JCV jest wirusem DNA po raz pierwszy wyizolowanym
w 1971 roku z modzgu pacjenta o inicjatach JC (John
Cunningham), zmartego wskutek PML w przebiegu chloniaka
Hodgkina. Pierwszy kontakt czlowieka z JCV nastepuje we
wczesnym dziecinstwie i prowadzi do rozwoju wiremii,
ktéra zostaje dosé szybko opanowana przez uktad odporno-
Sciowy. Zwykle zakazenie ma przebieg tagodny lub bezobja-
wowy. Wrota zakazenia nie sg do konca jasne, sugeruje sie,
ze mogy to by¢ migdatki podniebienne lub uklad trawienny.
Wirus nie jest jednak usuwany w caloSci z organizmu
i przechodzi w stan latentny. Nie jest jednak do konca jasne,
jakie komérki organizmu stanowig jego rezerwuar. JCV moze
byé wykrywany w obrebie nerek, (gdzie moze podlegaé
okresowo replikacji bez cech procesu chorobowego), migdat-
kéw, mdzgu oraz obwodowych leukocytéw we krwi, mimo
ze nie powoduje zadnych zmian patologicznych [5]. Uwaza
sie, ze obecno$¢ wirusa JC w mézgu stanowi jego prawdzi-
wie latentng forme, w ktérej wykrywana jest tylko obecnosé¢
materialu genetycznego wirusa przy nieobecnosci jego bia-
tek. Przyczyny reaktywacji wirusa i jego aktywnej replikacji
powodujacej okreslone zmiany patologiczne nie sg do konca
jasne. Z calg pewnos$cig niezbedne do tego sg zaburzenia
ukladu odpornosciowego. Prawdopodobnie jednak réwniez
inne przyczyny, takie jak: osobnicze predyspozycje zwigzane
z obecno$cig wirusa w obrebie réznych tkanek, wiek cho-
rego, choroby dodatkowe, majg na to istotny wplyw [7].

Uszkodzenie CUN w przebiegu reaktywacji JCV

Reaktywacja JCV w komoérkach produkujacych mieline powo-
duje ich stopniowg destrukcje. Poczatkowo uszkodzenia
widoczne sg tylko na poziomie mikroskopowym, jednak
w miare postepu procesu dochodzi do powstawania obszaréw
demielinizacji, ktére mozna zaobserwowac¢ w badaniach obra-
zowych. W naturalnym przebiegu PML wirus JC wplywa na
funkcje oraz wyglad pozostatych sktadowych tkanki médzgo-
wia, m.in. pojawiajg sie nieprawidlowe astrocyty zwane
»dziwacznymi” oraz powiekszone jadra oligodendrogleju [8].
Z powyzszego wynika, ze sama obecno$¢ materiatu genetycz-
nego wirusa w tkance nerwowej nie jest wystarczajgca do
rozpoznanie PML, niezbedne jest wykazanie, Zze mamy do
czynienia z aktywng replikacjg wirusa, a nie tylko z jego
formg latentng.

Rytuksymab

Rytuksymab jest przeciwcialem monoklonalnym wigzacym
sie z antygenem CD20, ktéry jest obecny w ponad 90%
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przypadkéw na komoérkach chloniakéw nieziarniczych
z komoérek B. Polgczenie to powoduje $mieré komorki przez
dziatanie kilku mechanizméw m.in. apoptozy, cytotoksycz-
nosci zaleznej od uktadu dopelniacza oraz cytotoksycznosci
komérkowej zaleznej od przeciwciat [9]. Antygen CD20 jest
obecny réwniez na powierzchni zdrowych, dojrzatych limfo-
cytéw B, co powoduje obnizenie ich liczby w trakcie oraz
6-12 miesiecy po leczeniu R, u czesci chorych moze to trwac
dtuzej [9]. Czas potowiczej eliminacji leku jest zalezny od
dawkowania, typu choroby, plci oraz osobniczych réznic
i wynosi u chorych na NHL 6,1-52 dni (mediana 22 dni),
R moze by¢ jednak wykrywany w osoczu nawet 3-6 mie-
siecy po ostatnim podaniu [9].

PML u chorych leczonych rytuksymabem

Pierwsze doniesienia o postepujgcej wieloogniskowej leu-
koencefalopatii wystepujacej u chorych z NHL leczonych
R skojarzonym z chemioterapia wielolekowg pojawily sie
w 2002 roku, opisano wéwczas dwa przypadki [10]. W na-
stepnych latach donoszono o kolejnych 24 zachorowaniach
u chorych hematologicznych oraz 2 leczonych z powodu
tocznia, w efekcie czego w lutym 2006 Food and Drug
Administration (FDA) i European Medicines Agency (EMA) naka-
zaly wprowadzenie dodatkowego ostrzezenia w chara-
kterystyce produktu leczniczego R o zwigkszonym ryzyku
wystepowania PML [11].

Diagnostyka PML u chorych na NHL leczonych R nie jest
latwa. Objawy PML moga by¢ trudne do zréznicowania
z innymi procesami chorobowymi lub objawami niepozada-
nymi zwigzanymi ze stosowaniem innych lekéw - zwla-
szcza cytostatykéw. Pierwsze objawy sg zwykle dyskretne,
dotyczg zwlaszcza zmian osobowosci. Nieuwzglednienie
diagnostyki PML juz na tym etapie moze skutkowac pod-
jeciem niewtasciwych decyzji diagnostyczno-terapeutycz-
nych. Czasem objawy mogg przypomina¢ neuroinfekcje
pochodzenia czy to bakteryjnego, grzybiczego, czy o etiologii
wirusowej niezwigzanej z rodzing polyoma. W diagnostyce
réznicowej nalezy odrézni¢ je od zaburzen psychicznych,
wplywu lekéw na osrodkowy ukltad nerwowy (OUN) lub
ewentualno$ci jego zajecia przez proces nowotworowy.

Dotad rozpoznanie ustalane bylo na podstawie nie do
konica pewnych przesltanek klinicznych, a ponadto zaplano-
wanie i wybdér rodzaju badan diagnostycznych majacych
potwierdzi¢ lub wykluczy¢é PML nie zawsze byly oczywiste.
Podejmowano wiele préb usystematyzowania sposobu sta-
wiania rozpoznania, ale wydaje sie, ze dopiero wydane
w kwietniu 2013 roku zalecenia Sekcji Choréb Neuroinfek-
cyjnych Amerykanskiej Akademii Neurologii (American Aca-
demy of Neurology; AAN) dajg przejrzyste i w miare proste
W uzyciu algorytmy diagnostyczne [12].

Algorytmy diagnostyczne AAN

AAN wyréznia dwa algorytmy diagnostyczne PML: oparty na
danych histopatologicznych oraz na klinicznych [12].

Algorytm oparty na danych histopatologicznych

W algorytmie diagnostyki opartej na danych histopatolo-
gicznych znalazly sie trzy elementy: wynik klasycznego
badania histopatologicznego, wynik badan immunohisto-
chemicznych lub za pomocg mikroskopii elektronowej oraz
wynik badania molekularnego (Tab. I), ktére obecne razem
umozliwiajg definitywne rozpoznanie PML.

Klasyczna triada histopatologiczna obejmuje: demielini-
zacje, obecnos$¢ ,,dziwacznych” astrocytéw, powiekszenie
jader oligodendrogleju. Wynika ona z aktywnej replikacji
wirusa JC w komérkach mézgu prowadzacej do powstania
pelnych czasteczek wirusa oraz uszkodzenia tkanki mézgo-
wej. W tym algorytmie warunkiem sine qua non rozpoznania
PML jest obecnos¢ triady histopatologicznej oraz wykazanie
wirusa JCV w tkance albo za pomocg badan immunohisto-
chemicznych lub mikroskopii elektronowej, albo za pomocg
badan molekularnych (badanie PCR). To ostatnie nie jest
jednak niezbedne, co po czesci wynika z praktycznych
uwarunkowan (nie zawsze jest dostepny material do badan).
Co ciekawe, algorytm nie odnosi sie do sytuacji, w ktérej
stwierdza sie obecno$¢ triady i wykrywa sie wirusa za
pomocg badan obrazowych, a nie potwierdza sie obecnosci
wirusa JCV za pomoca badania PCR [12]. W pracy Samorei
i wsp. wykazano mozliwos¢ wystapienia nieréwnomiernego

Tabela I - Diagnostyka PML na podstawie wyniku histopatologicznego wycinkéw pobranych z biopsji mézgu z okolic

zmienionych patologicznie

Table I — Diagnosis of PML based on the results of histopathological assessment of brain biopsy taken from the pathologically

changed area of the brain

Rozpoznanie PML Klasyczna Immunohistochemia PCR tkanki w
triada lub mikroskopia kierunku JCV
histopatologiczna elektronowa
DEFINITYWNE POZ POZ POZ
DEFINITYWNE POZ NEG/ND POZ
DEFINITYWNE POZ POZ NEG/ND
PRAWDOPODOBNE POZ NEG NEG/ND
MOZLIWE NEG POZ NEG/ND
NIEMOZLIWE NEG NEG NEG/ND

POZ = pozytywny; NEG = negatywny; ND = nie wykonano, PCR - reakcja tanicuchowa polimerazy
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rozkladu zainfekowania JCV tkanki nerwowej, gdzie
w obrebie mdzgu u tego samego chorego jednocze$nie wy-
kryto obszary bez zajecia PML (PCR negatywne) oraz z réznym
stopniem aktywnosci procesu - od niewielkiego do znacznego
nasilenia (PCR dodatni) [13]. Prowadzi to jednak do pewnych
niejasnoéci. Przykladem jest chory z naszego oSrodka, u
ktérego mimo obecnosci triady histopatologicznej oraz wyka-
zania czasteczek wirusa w mikroskopii elektronowej, nie
udalo sie potwierdzi¢ obecnosci DNA wirusa badaniem PCR.
W efekcie mimo formalnego spelienia kryteriéw histopato-
logicznych proponowanych przez AAN rozpoznanie PML byto
kwestionowane szczegdlnie wobec jednoznacznego wykrycia
izolowanej progresji chloniaka w CUN [14].

Algorytm oparty na danych histopatologicznych wymaga
przeprowadzenia przyzyciowo biopsji mézgowia, ale to
zwykle wigze sie z szeregiem probleméw klinicznych. Czesto
stan chorego uniemozliwia przeprowadzenie tej wysoko
inwazyjnej metody diagnostycznej. Nadto obarczona jest
ona znacznym ryzykiem, a nie zawsze pozwala na sformu-
lowanie ostatecznej odpowiedzi na pytania diagnostyczne.
Do tego nie zawsze material bedzie reprezentatywny -
mozna wyobrazi¢ sobie sytuacje, w ktérej pobranie zostanie
material z okolicy, ze nie zostanie stwierdzona obecnosé
wirusa lub triady histopatologicznej. Z tego wzgledu zalece-
nia AAN proponujg drugi algorytm oparty na danych
klinicznych.

Algorytm oparty na danych klinicznych

Algorytm oparty na danych klinicznych pozwala na rozpo-
znanie PML bez pobierania tkanki moézgowej. Obejmuje on
3 sktadowe (Tabela 2): dane kliniczne, dane z badan obrazo-
wych oraz wyniki PCR plynu mézgowo-rdzeniowego.
Pierwsze objawy PML s3, jak wspomniano wcze$niej,
zwykle bardzo dyskretne - czesto to rodzina chorego za-
uwaza je jako pierwsza - pojawiajg sie nieznaczne zmiany
osobowosci, zachowania (30-50% przypadkéw) lub zaburze-
nia psychiatryczne. Do najbardziej charakterystycznych na-
lezy zaliczy¢ zaburzenia dotyczace pamieci krétkotrwalej,
ostabienie funkcji kognitywnych oraz senno$¢, czesto przy
braku objawdéw neurologicznych ogniskowych. Dla lekarza
stajg sie one bardziej widoczne w miare postepu choroby,
pojawia sie oslabienie sily mie$niowej, zaburzenia czucia
gtebokiego, afazja czuciowo-ruchowa, zaburzenia widzenia

do S$lepoty wlgcznie, zaburzenia mowy. Rzadkoscig sg
objawy zwiekszonego ci$nienia $rodczaszkowego z bdlami
glowy, podwdjnym widzeniem, nudno$ciami czy wymio-
tami. PML nie dotyczy ukladu nerwowego obwodowego, nie
stwierdza si¢ réwniez objawdéw oponowych. Pelne badanie
neurologiczne jest niezbedne do wysuniecia podejrzenia
PML. Obraz Kkliniczny moze byé bardzo zrdznicowany
i nietypowy dla PML. Z cala pewnoscig lekarza powinno
zaalarmowaé zglaszanie przez rodzine lub chorego,
w trakcie lub po zakonczeniu terapii z R, nietypowych zmian
osobowosci lub zachowania.

Kolejny wazny element diagnostyki stanowia badania
obrazowe. Najbardziej miarodajnym badaniem polecanym
w diagnostyce PML jest rezonans magnetyczny (MRI) osrod-
kowego ukladu nerwowego z uzyciem kontrastu. Inne bada-
nia (TK, PET, SPECT), ze wzgledu na falszywe wyniki, nie sg
zalecane. Wynika to miedzy innymi z faktu, Zze zmiany
dotyczace istoty bialej sa lepiej widocznej w badaniu MRI
niz TK. Moga dotyczy¢ kazdej lokalizacji, jednak przestrzen
podkorowa jest najbardziej typowa, podczas gdy tylny dét
oraz torebka zewnetrzna nie sg charakterystyczng lokaliza-
cja PML, co jednak nie wyklucza wystepowania zmian w tej
okolicy (wg réznych autoréw, izolowane zajecie dotu tylnego
dotyczy¢ moze nawet 10% przypadkéw PML). Wzmocnienie
po podaniu kontrastu pojawia sie rzadko i gléwnie dotyczy
obwodowych czesci zmian widocznych w MRI. Nie stwierdza
sie efektu masy, masywnego obrzeku czy zmian z inten-
sywnym wzmocnieniem wokét [15].

Najwiekszg warto$¢ w diagnostyce PML ma PCR plynu
moézgowo-rdzeniowego w kierunku JCV — wykazuje wysokg
specyficzno$¢ i czulo$¢. Nalezy pamietaé, ze prébka do
badania nie moze zosta¢ skazona krwig ze wzgledu na ryzyko
falszywych wynikéw badan w sytuacji istniejacej wiremii bez
zmian w plynie mézgowo-rdzeniowym. Negatywny wynik
badania PCR nie musi $wiadczy¢ o braku PML - opisano
przypadki PML potwierdzone badaniem histopatologicznym
tkanki moézgowej bez obecnoséci wirusa JCV w PMR [16].
Jednak w algorytmie klinicznym brak dodatniego badania PCR
w PMR nie pozwala na pewne rozpoznanie PML. Ujemny
wynik moze wystepowaé¢ w poczatkowej fazie PML, przy
wspolistnieniu stwardnienia rozsianego, choréb autoimmuni-
zacyjnych czy przy dobrej reakcji na leczenie antyretrowiru-
sowe w infekcji HIV. Z drugiej strony izolowane wykrycie
materiatu  DNA JCV w plynie mézgowo-rdzeniowym

Tabela II - Diagnostyka PML w oparciu o dane kliniczne, wyniki badarn obrazowych oraz PCR plynu mézgowo-rdzeniowego

w kierunku JCV

Table II — Diagnosis of PML based on clinical, imaging data and results of PCR against JCV in cerebrospinal fluid

Rozpoznanie PML Dane kliniczne

Dane z badan obrazowych

PCR plynu moézgowo-rdzeniowego w kierunku JCV

DEFINITYWNE POZ POZ
PRAWDOPODOBNE POZ NEG
PRAWDOPODOBNE NEG POZ
MOZLIWE POZ POZ
MOZLIWE NEG NEG
NIEMOZLIWE POZ NEG
NIEMOZLIWE NEG POZ
NIEMOZLIWE NEG NEG

POZ
POZ
POZ
NEG/ND
POZ
NEG
NEG
NEG

POZ = pozytywny; NEG = negatywny; ND = nie wykonano, PCR - reakcja tancuchowa polimerazy.




284 ACTA HAEMATOLOGICA POLONICA 46 (2015) 280-285

bez wystepowania objawéw klinicznych i bez typowych
zmian w MRI nie jest dowodem na PML — w pracach stwier-
dzano dodatnie PCR u ok 0,5% chorych bez cech PML [17].
Badanie ogdlne PMR nie przynosi istotnych informacji - nie
stwierdzono zadnych charakterystycznych zmian w jego skta-
dzie mogacych sugerowaé¢ PML. Wykrywanie materiatu gene-
tycznego JCV w surowicy czy moczu nie jest uznawane za
warto$ciowe badanie w diagnostyce PML [18].

Leczenie

Nie ma specyficznego leczenia przeciwwirusowego w kierun-
ku JCV [19]. Postepowanie jest dwukierunkowe — z jednej
strony préby leczenia przeciwwirusowego, z drugiej poprawa
stanu immunologicznego organizmu. Pierwsze podejscie jest
trudne z wielu wzgledéw - brak badan klinicznych u tej
grupy chorych, trudnoéci z badaniem wirusa in vitro oraz
sama patofizjologia PML, ktéra jest czesto rozpoznawana
w momencie, gdy wirus poczyni nieodwracalne szkody
w tkance moézgowej. Poprawa stanu immunologicznego ma
gléwne znaczenie u pacjentéw HIV-dodatnich, u ktérych
wykazano, ze intensywna terapia antyretrowirusowa popra-
wia rokowanie chorego z PML. W przypadkach PML
u chorych HIV-negatywnych stwierdzono efekt po zastoso-
waniu arabinozydu cytarabiny - jest to jednak postepowa-
nie, ktére przynosi pozytywny efekt jedynie u niewielkiego
odsetka pacjentéw. W niektérych sytuacjach rozwazana
bywa plazmafereza (dotyczy to jednak gléwnie chorych
leczonych natalizumabem) - niestety nadal podstawg poste-
powania jest leczenie objawowe [20].

W przypadku wykrycia JCV rozpoznanie jest woéwczas pewne.
W przypadku wykonania biopsji mézgu definitywnie za
diagnozg PML przemawia obecno$¢ triady histopatologicznej,
wykrycie obecnosci wirusa przez badanie tkanki modzgowej
mikroskopig elektronowsg lub przez ocene immuno-histoche-
miczng lub ocene obecnosci materialu genetycznego wirusa
JC. Wystarczy stwierdzenie obecnos$ci wirusa poprzez ktére-
kolwiek ze wspomnianych wczes$niej badan.

W sytuacji gdy nie dysponujemy prébkg tkanki mézgo-
wej, badaniem o najwiekszej czulosci i specyficznosci jest
dodatni wynik badania PCR ptynu mézgowo-rdzeniowego,
zwlaszcza w sytuacji obecnosci typowych zmian w MRI OUN
oraz typowych objawéw klinicznych, dlatego tez badanie to
stanowi niezbedny sktadnik algorytmu rozpoznawania PML.
Chorzy z rozpoznaniem definitywnym lub prawdopodobnym
powinni byé leczeni jak PML, natomiast postepowanie
w sytuacji, gdzie rozpoznanie jest oceniane jako mozliwe,
zalezy od decyzji lekarza.
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Rokowanie

Szybkie rozpoznanie nie wplywa niestety na rokowanie
chorego. Wigkszo$¢ przypadkéw konczy sie Smiercig — przy-
ktadowo w pracy Crasona i wsp. wéréd 57 przypadkéw PML
$miercig zakonczylo sie w 52. Co interesujgce, im krétszy
byt czas rozwoju choroby od momentu zakonczenia lecze-
nia, tym gorsze rokowanie i wigksze prawdopodobienstwo
zgonu w przebiegu PML (w przytaczanej pracy <3 mies. —
100% $miertelno$¢, >3 mies. — 84%) [4]. W charakterystyce
produktu leczniczego producent zaleca wstrzymanie poda-
wania leku w razie podejrzenia PML oraz podjecia indywi-
dualnej decyzji co do dalszego sposobu postepowania u
konkretnego chorego [9].

Podsumowanie

O wystapieniu postepujacej wieloogniskowej leukoencefalo-
patii u chorych leczonych rytuksymabem nalezy mysle¢
w sytuacji pojawienia sie nietypowych, postepujacych zabu-
rzen osobowosci, w trakcie lub po zakonczeniu leczenia.
Mimo ze jest to rzadkie powiklanie, to jednak z powodu
niepomys$lnego rokowania jest ono bardzo groZne.
W diagnostyce w pierwszej kolejnosci nalezy wykonaé bada-
nie rezonansu magnetycznego OUN i przy podejrzeniu PML
nalezy wykonaé¢ badanie PCR plynu moézgowo-rdzeniowego.
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