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PARTEA 1.
DESCRIEREA SCLEROZEI
MULTIPLE

Mielinizarea fibrelor nervoase — Mielina,
denumita asa de catre Virchow, este o teaca ce
acoperd axonii in sistemul nervos central (SNC)
si in sistemul nervos periferic (SNP).

Aceastd teacd este un invelis lipoproteic, elaborat
de catre oligodendrocite pentru fibrele centrale si
celulele Schwann, pentru fibrele periferice. Oligo-
dendrocitele apar, la microscopul optic, ca un
nucleu mic si colorat intens inconjurat de un inel
subtire de citoplasma. La microscopul electric,
ele se vad ca celule dense cu multi microtubuli
si putine neurofilamente. Au gramezi dense de
reticul endoplasmatic grosolan. O cantitate mare
de ergastoplasma si numerosi poliribozomi, care
se observa in citoplasma. Substanta fundamentala
este de culoare inchisa si fin granulata. Citoplasma
este mai densd, dar in cantitate mai mica decat in
neuron. Nucleul este situat catre unul din polii
celulei. Cromatina nucleara tinde sé se grupeze
in gramezi mari. Cu ajutorul microscopului




electronic, oligodendrocitele pot fi deosebite
de astrocite, intrucét au citoplasma mai inchisa,
nucleul mai dens, comatina mai condensatd si
foarte putine filamente. Oligodendrocitele se
formeaza si in imediata apropiere a celulelor
nervoase acolo unde nu este mielina (Andres,
1956).

Microglia, spre deosebire de celula nervoasa, de
astrocit si de oligodentrocit, care sunt de origine
ectodermala este de origine mezodermala. Are
dimensiuni mai mici decat celulele gliale si este
de forma ovoidala. Dupa unii autori, microglia
ar fi o glie astrocit sau oligodendrocit (Vaughn
si Peters 1968). Celula Schwann, se gdseste
numai in sistemul nervos periferic. Citoplasma
ei ajunge doar pana in nodul Ranvier, ldsdnd un
spatiu intre nod si celula. Cea mai mare parte
dintre lipidele tecii de mielind este construita din
colesterol. Dintre gliopide, mai importante sunt
galactocerebrozidele si gangliozidele. Mielina
periferica are o concentratie micd de galacto-
cerebrozide si mare de colinglicofosfatide si sfingo-
mielina. Conglicofosfatidele din mielina periferica
contin o mai mare proportie de acizi nesaturati
decét in mielina centrald. Lanturile lungi de acizi
grasi C25, C26 sunt mai putin de 2% per total, in
timp ce in SNC sunt in proportie de 20%. Celula
Schwann da o prelungire citoplasmatica care

infisoara axonul, dupi care regiunea nucleara
migreazd in spirald in jurul acestuia. Lamele
interne, groase, ale spiralelor fuzioneaza, forméand
liniile intunecate groase, iar lamele externe mai
subtiri, fuzionate, de asemenea, constituie liniile
intraperiodice. Acest proces este mai putin clar
pentru fibrele centrale (spre deosebire de cele
periferice), o oligodendroglie putand forma teaca
mai multor axoni. Uneori teaca lipseste; dupd
acest criteriu, fibrele au fost clasificate in fibre
amielinice, in general fibre vegetative (Remak)
si fibre mielinice.

Formarea si mentinerea mielinei la nivelul
SNC, constituie functiile primare ale oligoden-
drocitelor - celule gliale mici cu un numar relativ
mic de procese. Teaca de mielina este formatd de
citre procesele oligodendrocitelor, care se dispun
in jurul axonului pentru a forma o spirala stransa.
Mielina este situata in interiorul proceselor. Fie-
care oligodendrocit imbraca un numar variabil de
axoni dependent de grosimea tecilor de mielind.
In cazul tecilor de mielina subtiri, un oligoden-
drocit poate fi in legatura cu 40-50 de axoni. De
asemenea, oligodendrocitele pot inconjura corpii
neuronali, dar in aceste cazuri mielina nu este
prezentd. Cercetdri recente sugereaza ca oligoden-
drocitele produc de asemenea factori neurotrofic,
cel mai important dintre acestia fiind factorul




de crestere nervoasa ce poate promova cresterea
axonilor afectati din SNC.

Sunt stiute putine lucruri despre mecanismul
mielinizarii. Exista etape secventiale implicAnd
urmatoarele:

1)  Migrarea oligodendrocitelor spre axonii
ce vor fi mielinizati;

2)  Adeziunea proceselor oligodendrocitelor
la axon;

3)  Dispunerea in spirala a axonilor, cu for-
marea unui numar predeterminat de teci
de mielina si recunoasterea spatiilor ce
nu trebuie mielinizate (ca exemplu,
nodurile Ranvier).

Procesul de mielinizare, urmarit de microscopul
electronic, incepe cu un invelis al axonului format
de cdtre, membrana plasmatica al fiecérei celule
Schwann sau a fiecarui oligodendrocit. Incetul
cu incetul se adaugd mai multe straturi pana la
completarea mielinizarii. Unii sustin ca celula
Schwann depune mielina risucindu-se in jurul
axonului (Geren, 1956); aceasta ipotezd este
valabild doar pentru fibrele periferice. In SNC,
un oligodendrocit inconjoard mai multi axoni. Alti
autori sunt de pdrere ca mielina este depusa in
straturi concentrice printr-un proces asemanator
cu formarea unei scoici.

Mielina are aspect alb, lucios constituind
substanta alba din SNC. Aceastd teacd este formata
din segmente de 0.5-1 mm lungime. Intre aceste
segmente se afld noduri, nodurile Ranvier, iar
distanta intre doud noduri constituie segmentul
internodal. Colateralele axonului pornesc de la
nivelul nodurilor. La nivelul fiecarui internod
exista o singurd celuld Schwann, pe cand in SNC
fiecare oligodendrocit poate forma si mentine teci
mielinice pentru 30-60 axoni. Nodurile Ranvier
de la nivelul SNC sunt mai intinse decat cele de
la nivelul sistemului nervos periferic. In afari de
nodurile Ranvier, mielina mai prezintd (mai putin
frecvent) si incizurile Schmidt-Lantermann; ele
au fost evidentiate la nivelul nervilor periferici
mielinizati. Dupa unii, acestea ar fi artefacte,
in timp ce dupa altii ar avea un rol in functia
nutritiva a fibrei. Incizura Schmidt-Lantermann
reprezinta locul in care rdmane proteina lamei
tecii de mieling, dar lamela lipoidica este complet
rupta (Sulzmann, 1956).

Neurilema apare la microscopul optic fard
structurd, ca o teacd tubulard ce acopera fata
externd in geneza fibrei mielinice. La nivelul
microscopului electronic se observa ca celulele
tecii participa activ in geneza fibrei mielinice.
La nivelul nodului Ranvier, neurilema intrd in
raport direct cu cilindraxul. Existd o singura




celuld a tecii pentru fiecare segment internodal.
Celulele tecii si fibra nervoasa pe care o cuprind
sunt de origine ectodermicg; prin urmare, mielina,
care ia nastere in cursul vietii embrionare (dupa
ce cilindraxul a cépitat celulele tecii) este si ea
derivatd din ectoderm.

Mielinizarea evolueaza caudo-cranial la nivelul
cerebral si cranio-caudal la nivelul maduvei
spindrii. In intervalul 40-60 de zile postnatal,
la nivelul cerebral, mielinizarea este realizata in
majoritatea regiunilor. La oameni, varful formarii
mielinei apare in timpul primului an postnatal, in
timp ce la nivelul méduvei spindrii acest proces
incepe in timpul celui de-al doilea sfert al vietii
fetale. El poate continua in unele fibre corticale
(in special in ariile asociative) pind la vérsta de
20 de ani. Date mai precise despre topografia
secventiald a mielinizarii la om au fost recent
obtinute utilizdnd imagistica prin rezonanta
magnetica.

Mielina cu axonul pe care il inconjoara
este parte din neuropil. Unele dintre afectarile
intamplatoare ale mielinei pot fi intelese numai
in relatie cu ceea ce se intampld neuropilului.
Acesta este compus din vase de singe, astrocite,
oligodendrocite, teci de mielind, axoni si neuroni.
Fiecare dintre acestea are caracteristici care pot
influenta rezultatul oricérei insulte care apare

la nivelul uneia sau alteia dintre componente.
Rezultatul este o boald sau o disfunctionalitate
in producerea acestor interactiuni.
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§ 1. SCURT ISTORIC
AL SCLEROZEI MULTIPLE

Scleroza multipld este, in principiu, o dezor-
dine neuroimuna, care implicd SNC, afectand
creierul si maduva spindrii. SM prezinta o mare
heterogenitate, in ceea ce priveste evolutia clinica,
imaginile neuroradiologice ale leziunilor, impli-
carea genelor susceptibile si raspunsul la terapie.
Toate acestea sunt sustinute de dovezi experi-
mentale, demonstrand implicarea acestor procese
fundamental diferite, cum ar fi autoimunitatea si
infectia virala, care pot induce aparitia unor placi
inflamatorii demielinizante asemédnétoare cu cele
din SM. Aceasta sugereazd ca SM pare a fi mai
degraba o suma de sindroame heterogene decét
o boala unicad si de asemenea, pare sa implice
mecanisme patogenice diferite. In ciuda explozi-
ei de cunostinte de neuroimunologie imagistica,
genetica si virusologie, totusi, cauza SM rdmane
incd neclara.

Trasaturile cardinale ale bolii sunt date de
penetrarea de citre celulele sistemului imun in
compartimentul SNC, de inflamatia locala si de
raspunsul imun, urmate de demielinizarea si

afectarea transmisiei axonale. SM afecteaza adultii
tineri §i prezintd un spectru larg al gradului de
afectare, de la procesul patologic asimptomatic,
péana la boala simptomaticé cu severe dizabilitati.
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§ 2. SIMPTOMATOLOGIA $I
DEPISTAREA SCLEROZEI MULTIPLE

Scleroza multipld este o afectiune demielinizanta
inflamatorie a sistemului nervos central, afectand
adultii tineri la o varstd medie de 30 de ani. Are o
prevalentd de aproximativ 1 la 10000 in majoritatea
regiunilor din nordul Europei si din SUA. Femeile
sunt mai mult afectate decat barbatii (raportul
dintre femei-barbati este de aproximativ 3:1).

Simptomele cele mai frecvente sunt: slabiciunea
musculard, nevrita optica, pierderile senzoriale,
ataxia cerebeloasa, disfunctiile sfincteriene si
tremorul. Aditional fatigabilitatea este un simptom
important.

Simptomele de scleroza multipld variaza dela o
persoand la alta, in functie de ce parte a creierului
sau a maduvei spindrii este afectatd. Pierderea
de mielind sau cicatricile provocate de scleroza
multipld pot afecta orice regiune a sistemului
nervos central.

Simptomele pot aparea si disparea sau pot
deveni mai mult sau mai putin severe de la o zi




