Motoneuronitauti - amyotroofinen
lateraaliskleroosi

Amyotrofinen lateraaliskleroosi = sclerosis lateralis amyotrophica =
lilkeratakovettumatauti, motoneuronisairaus, tuntemattomasta
syysta aiheutuva, yleensa kuolemaan johtava harvinaistauti, jossa

selkaytimen etusarven motoristen hermosolujen rappeutumisesta
seuraa mm. lihasheikkoutta, lihaskatoa, faskikulaatioita seka
bulbaarioireita ja hengitysvaikeuksia
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Hermosolu kuolee, lihas surkastuu ja faskikuloi, taskikulointi johtuu

hermotuksensa menettaneiden motoristen yksikkojen arsyyntymisesta



Motoneuronitauti - amyotroofinen lateraaliskleroosi -
patofysiologiaa

Perussyy motoneuronisolujen
tuhoon on monitekijainen ja osin
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g . ALS-geeneja ja mekanismeja
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30

B Implicated in protein homeostasis NEK1T
Bl Involved in altered RNA-binding proteins CZ1I0RF2
= Bl Involved in cytoskeletal proteins  +p4 rTUBA4A MOBP
- MATRI—g ¥ —— SCFDI
= PFN 1 CHCHDI10
3 ALS - geenit gt i HNRNPAT
O 15 TAF15
@
T ST C9ORF 72
O 10 DAO "
SOD1 TARDBP TXNZ2
VCP UNC13A
5 VAPB FUS
O
1990 1995 2000 2005 2010 2015 2020

Year of Discovery




Motoneuronitauti - amyotroofinen lateraaliskleroosi

Suomessa n. 3 tapausta viikossa
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Koko elinajan riski 1 /400
lmaantuvuus 3 -5/ 100 000
Elinajan ennuste 3 - 5 vuotta
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ALS-diagnostiikkan
perusta

Kliininen oirekuva

Kliiniset lIoydokset

ENMG-loydos

Muita sairauksia
poissulkevat
laboratoriokokeet

Oireita, loydoksia, tutkimuksia

Yleisin ensioire on toisen kaden tai jalan heikkous

Kaden lihasvoimien toispuoleinen heikkous,
oeukalohangan (thenar) ja kammenten pikkulihasten
cuihtuminen (atrofia)

Kielen ja lihasten taskikulaatiot

Ylemman motoneuronin vaurio

Alemman motoneuronin vaurio

Neurofysiologisia loydoksia: taskikulaatiot, polyfasia,
fibrillaatiot, hermon johtonopeudet normaalit

PVK, La, CRP, kilpirauhasarvot, krea, CK, elektrolyytit,
gluk, B12-vit, foolihappo, S-prot.fraktiot

Huomio

Muita tyypillisia oireita: krampit ja runsaat
taskikulaatiot, puheen ja nielemisen
vaikeudet (bulbaarioireet)

Lihasmassa vahenee ja potilas laihtuu,
oireisto etenee jatkuvasti

Spastisuus, kiihtyneet jannevenytysheijasteet
(refleksit), Babinskin merkki

Lihasten velttous ja atrofia, vaimeat heijasteet

Muutokset johtuvat muutoksista
hermotuksensa menettaneissa lihassoluissa ja
motorisisissa yksikoissa

Paan ja tarvittaessa kaulalytimen MK

Neuroportti - Talon tavat (HUS)



Kehon alueiden jaottelu ALS-diagnostiikassa

Paanalue (kraniaalinen)

Kaulan alue (kervikaalinen)

Rintarangan alue (torakaalinen)

Lanne- ja ristirangan alue (lumbosakraalinen)

Varma ALS = ylemman ja alemman
motoneuronin vaurio ainakin kolmella alueella

ENMG on keskeinen jatkotutkimus -
tarvittaessa tutkimus toistetaan, jotta loydosten
eteneminen voidaan varmistaa




ALS:n kliininen kuva - ylempi motoneuroni: spastinen halvaus, krampit, jaykkyys - alempi motoneuroni: velttohalvaus, lihasten
kuihtuminen, faskikulaatiot, Babinskin merkki - ensioire on usein toisen kaden (tai jalan) heikkous - tama johtuu siita, etta kadet
ovat hyvin edustettuina motorisella aivokuorella (homonkulus)
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Brown RH, Al-Chalabi A. Amyotrophic Lateral Sclerosis. N Engl J Med. 2017;377(2):162-72.



ALS - eteneva ydinjatkehalvaus = bulbaaripareesi

Bulbaarioireet = alimpien aivohermojen oireet
Dysartria, nielemisvaikeus, syljen valuminen, aspirointi,
hengenahdistus, pseudobulbaaripareesi

Pseudobulbaaripareesi = kortikobulbaaristen ratojen
(tractus corticobulbaris) vauriosta aiheutuva
bulbaariparalyysia muistuttava oireyhtyma, jonka oireita
ovat mm. puhe- ja nielemisvaikeudet, pakkoitku ja
pakkonauru ilman lihasten surkastumista

Aivohermojen IX, X, XlI - tutkiminen

Puhe - aanen muodostus, artikulaatio - Nielu -
nieleminen, aantaminen - Yokkaysheijaste - heijasteen
puuttuminen lisaa aspiraatioriskia - Kieli - kielen liikkeet
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Alemman motoneu

B. Veltto lihasjanteys
C.Faskikulaatio

E. Ei tuntopuutoksia

A. Lihashéik ous- ja atrofia

D.Vaimeat tai puuttuvat refleksit

ALS - potilaan kadet
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Kielen laitaosien kuihtuminen ja faskikulointi




Pallean halvaantusessa kehityy hengitysvajaus
Hengitysvajauksen oireet:
Rasitushengenahdistus

Hengenahdistus maaten ollessa (ortopnea)
_Liman yskimisen vaikeus

_evoton, virkistamaton uni
Aamupaansarky

Poikkeava paivaaikainen vasymys
Keskittymisvaikeus ja muistiongelmat
Masennus, huono ruokahalu

Yollinen virtsaamisentarve
Hengitysvajauksen hoito:
Non-invasiivinen nasaalinen ventilaatiohoito (NINV)

NINV tulisi aloittaa kun hengityksen vitaalikapasiteetti (VC ) laskee 50%:iin
ahtotasosta, VC mitataan istuen ja maaten spirometrialla

Kuva vasemmalla alhaalla - Brown RH, Al-Chalabi A. Amyotrophic Lateral Sclerosis. N Engl J Med. 2017;377(2):162-72.
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ALS - huomattava lihasten kuihtuminen
(atrofia) ja samanaikainen Babinskin merkki




Faskikulaatio = nykiminen, jonkin motorisen yksikon tahaton arsyyntyminen, joka voi ilmeta
lihaksen nykimisena ("elohiirena”)

Duodecim - Terveysportti - Sanakirjat ja termit




Motoneuronitaudin erotusdiagnostiikkaa

Kaulaydinvaurio

Borrelioosi
B12-vitamiinin puutos
Hypotyreoosi tai hypertyreoosi (laihtuminen)

Raskasmetallimyrkytys

Hermopunoksen tai aareishermon vaurio
Multifokaalinen mononeuropatia
Inkluusiokappalemyosiitti

Synnynnainen spinaalinen lihasatrofia
Kennedyn oireyhtyma

Jos diagnoosi ei ole taysin varma - ja hoidettavissa
oleva tauti on mahdollinen - seuraa potilasta ja uusi
status - ja ENMG - tutkimukset




ALS-diagnostiikan
perusta

Kliininen oirekuva

Kliiniset lIoydokset

ENMG-Ioydos

Muita sairauksia
poissulkevat
laboratoriokokeet

Oireita, loydoksia, tutkimuksia

Yleisin ensioire on toisen kaden tai jalan heikkous

Thenarin ja kammenten pikkulihasten atrofia

Kielen ja lihasten taskikulaatiot
Ylemman motoneuronin vaurio

Alemman motoneuronin vaurio

Neurofysiologisia loydoksia: taskikulaatiot, polyfasia,
fibrillaatiot, hermon johtonopeudet normaalit

PVK, La, CRP, kilpirauhasarvot, krea, CK, elektrolyytit,
gluk, B12-vit, foolihappo, S-prot.fraktiot

Huomio

Muita tyypillisia oireita: krampit ja runsaat
faskikulaatiot, puheen ja nielemisen
vaikeudet (bulbaarioireet)

Lihasmassa vahenenee ja potilas laihtuu

Spastisuus, kiihtyneet
jannevenytysheijasteet (refleksit),
Babinskin merkki

Lihasten velttous, vaimeat heijasteet

Muutokset johtuvat muutoksista
hermotuksensa menettaneissa
lihassoluissa ja motorisisissa yksikoissa

Paan ja tarvittaessa kaulalytimen MK

Neuroportti - Talon tavat (HUS)



Selkaydinoireyhtymat ALS:in erotusdiagnostiikassa

Selkaydinoireyhtyma

Motoriikka

Sensoriikka

Virtsarakon toiminta

Aiheuttaja

Taydellinen transsektio
(poikkileikkautuminen)

Puhdas motorinen oireisto

Sentraalinen

Dorsaalinen

Ventraalinen (arteria spinalis
anterior-oireyhtyma)

Brown-Sequard

Conus medullaris

Cauda equina

Neliraaja- tai alaraajahalvaus
(tetra- tai parapareesi)

Molemminpuolinen halvaus
vaurionalueen alapuolella

Halvaus

Ylaraajavoittoinen halvaus

Vaihteleva lihasheikkous

Alaraajahalvaus (parapareesi)

Molemminpuolinen
alaraajahalvaus

Vaurionpuoleinen halvaus

Alaraajojen lihasheikkous voi
olla lieva

Epasymmetrinen
alaraajahalvaus

Tuntoraja

Kaikkien tuntokvaliteettien puutos rajan alapuolella

Ei tuntohairiota

Segmentaalinen terava-, kipu- ja [ampotunnon
puutos

Asento - ja varinatunnon puutos

Terava-, kipu- ja [ampotunnon puutos
Ei asento- tai varinatunnon puutosta

Vaurionpuoleinen asento- ja varinatunnon puutos

Vastakkaisen puolen terava-, kipu- ja lampotunnon
puutos

Ratsupaikka-anestesia

Epasymmetrinen laaja-alainen
(multiradikulaarinen) sateilykipu ja tuntopuutos

Rakon toimintahairio (virtsaretentio)

Ei rakon toimintahairiota

Rakon toimintaha&irio (virtsaretentio)

Vaihteleva

Rakon toimintaha&irid (virtsaretentio)

Vaihteleva

Rakon (ja suolen) velttohalvaus

Virtsarakon toimintahairio

Trauma, verenvuoto, epiduraalinen
markakerayma, selkaytimen tulehdus,
transversaalimyeliitti, epiduraalinen etapesake

Poliomyeliitti, ALS, HTLV-1, synnynndinen
spastinen paraplegia, West Nile virus - infektio,
latyrismi (lathyrus-hernekasvisuvun siementen
syomisesta aiheutuva pitkaaikainen hermosto-
oireinen myrkytystila (mm. Intiassa)

Syringomyelia, selkaytimensisainen kasvain,
trauma (akuutti kervikaalinen spondyloottinen
myelopatia)

Syfilis (tabes dorsalis), Friedreichin ataksia, B12-
vitamiinin puutos (subakuutti kombinoitu
degeneraatio), AIDS - myelopatia, epiduraalinen
etapesake, vaikeat kaularankakulumat
(kervikaalinen spondyloottinen myelopatia), MS -
tauti

Selkaytimen infarkti, valilevytyra, sadevaurio,
HTLV-1

Trauma (viilto- tai ampumavamma),
multippeliskleroosi

Valilevytyra, trauma, kasvain

Valilevytyra, lukinkalvon tulehdus (arachnoiditis),
kasvain, lannerangan ahtauma (lumbaalinen
spinaalistenoosi)




ALS on aina laaja-alaisempi kuin yksittainen aareishermovaurio, ALS:ssa mukana on
myoOs ylemman motoneuronin vaurion merkkeja - tuntopuutokset puuttuvat
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Ylaraajan tarkeat aareishermot




Pohjehermohalvaus eli peroneuspareesi
(mansikanpoimijantauti)

Pohjehermo (n. peroneus = nervus fibularis)
pinteessa polven alapuolella

—_—

Vaurio aiheuttaa lapsyjalan - kavellessa jalkaa
on pakko nostaa korkealle ja nilkan

koukistusheikkouden takia askel lapsyy
kuuluvasti

ALS-potilaalla voi myos olla lapsyjalka, mutta erona yhden
aareishermon vaurioon:

ALS = laaja-alainen + ylemman motoneuronin vaurion
merkki + ei tuntopuutoksia



Motoneuronitauti - amyotroofinen
lateraaliskleroosi - laakehoito

Rilutsoli = glutamaatin estaja - rauhoittaa
iiallista aktiviteettia motoneuronissa

Edaravoni = vapaiden radikaalien poistaja -
suojaa motoneuronia oksidatiiviselta
stressilta

Laakekokeiluja: Litium, Topiramaatti,
Minosykliini, Dekspramipeksoli




Motoneuronitauti - amyotroofinen
lateraaliskleroosi - palliatiivinen
hoito

Oireita lievittava mutta tautia
parantamaton hoito (palliaatio)
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Letkuravitsemus ravitsemusterapeutin
ohjeiden mukaan

PEG = gastrostomialetku
(PEG = perkutaaninen endoskooppinen gastrostomia)



ALS-taudin oireenmukainen hoito

Hoitovaihtoehto

Esimerkki

Sylkivuoto

Lihaskrampit

Spastisuus

Faskikulaatiot

Pakkoitku, -nauru

Amitriptyliini
Skopolamiinilaastari
Bentsheksoli

Asento ja tyhjennyshoidot
Botuliinitoksiini-injektiot
korvanalussylkirauhasiin
Glykopyrrolaatti
Tiopropiumbromidi
Kiniinikloridi ja meprobamaatti

Kiniinikloridi ja diatsepaami
Karbamatsepiini

Fysioterapia
Lammin vesi
Bakloteeni
Titsanidiini
Diatsepaami
Magnesium
Amitriptyliini

Imipramiini

Triptyl ® 10 -50 mgx 1 -3
Scopoderm @ |aastarit leukakulmiin
alkaen 2 mg x1

+ tarvittaessa karbosisteiini (Reodyn ® 500 mg x 3)

Robinul ® 0.2 mg x 3 lihakseen tai ihon alle
Spiriva ® 18 ug kapseli kielen alle
Crampiton ® 2 tablettia iltaisin

Relapamil ® 1 x 1 -3

Neurotol ®, Tegretol ®
alkaen 200 mg / vrk

Tarkein spastisuuden hoito

Lievittaa spastisuutta

Baclon @, Lioresal ® 5 mg x 3 ad 30 - 60 mg / vrk
Sirdalud ® 12 - 24 mg / vrk

Diapam ®5-10mgx1-3

Yleensa hoitoa ei tarvita

Triptyl ® 10-50 mgx 1-3

Fevarin ®, Fluvosol ® 50 - 300 mg / vrk

Marika Saarela jne. Talon talon tavat - HYKS - 2016




Moniammatillinen
tyoryhma

Neurologi

Tlectrade strip Flectrodes

(implanted)

Keuhkolaakari
Kirurgi (PEG-letku)

Neurologinen

Ventilator.__

Transmitter
(implanted device)

sairaanhoitaja
Kuntoutusohjaaja

Fysioterapeutti

Puheterapeutti
Ravitsemusterapeutt

Sosiaalihoitaja

Vansteensel MJ, Pels EGM, Bleichner MG, Branco MP, Denison T, Freudenburg ZV, et al. Fully Implanted Brain-Computer Interface in a Locked-In Patient with ALS. N Engl J Med. 2016;375(21):2060-6.



ALS - potilaan moniammatillinen tyoryhma

Neurologi + neurologinen sairaanhoitaja

Lihastautiliitto: ensitieto Kuntoutusohjaaja: koordinoi hoitoa

Fysioterapia
(liikkuminen,
hengityslihasten toiminta) -

»
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4 Puheterapeutti
puhe, nieleminen, kommunikointi)

Toimintaterapia
(arkipaivan apuvalineet)

Keuhkolaakari
(hengitysvajeen hoito)

Kirurgi (PEG-letku)
Ravitsemusterapeutti

Apuvalineyksikko Tarvittaessa hengityshalvauspotilaan

Sosiaalityd (sosiaaliturva) Vertaistuki hoitorinki (5 hoitajaa)



Potilaalla on todettu ALS. Mita sanot potilaalle? Miten valmistaudut potilaan ja omaisten tapaamiseen?



