SDELENI Z PRAXE (
AUTOIMUNITNI ONEMOCNENI S POZITIVITOU ANTI-CASPR2 PROTILATEK — KAZUISTIKA

abdominal muscle twitching with intermittent generalization and right upper limb myoclonus, associated with behavioral change,
cognitive deterioration, intermittent disorientation and aggression, bulbar syndrome, dysarthria, and dysautonomia (hypersaliva-
tion, bronchial hypersecretion, and circulatory instability). Due to progressive hypercapnia and loss of consciousness, the patient
had to be intubated and connected to artificial pulmonary ventilation. EMG investigation demonstrated axonal motor polyneu-
ropathy of both upper and lower limbs. Several unspecific gliotic lesions located in the white matter adjacent to the left cerebral
ventricle were described on the brain MRI. Significant anti-CASPR2 antibody positivity was found both in serum and cerebrospinal
fluid. Treatment with i.v. methylprednisolone and intravenous immunoglobulins was applied. With this treatment, the patient’s
neurological status gradually improved to the ability of verticalization. However, his cachectization, which was already present
on admission, progressed despite the maximal effort in nutrition therapy. Also, repeated episodes of respiratory insufficiency
resulting in transitory impairment of consciousness occurred. One such episode resulted in cardiac arrest followed by successful
cardiopulmonary resuscitation. However, myoclonic jerks reappeared afterward and the patient’s overall condition worsened.
At this stage, it was decided not to further escalate and extend the treatment. Palliative treatment was commenced. The patient
died during the following episode of respiratory failure.

Comment: This case report of a patient with autoimmune disease associated with anti-CASPR2 antibodies highlights its multiple
and often disease-unspecific clinical symptoms on the one hand, and on the other, its severe and ultimately fatal clinical course
despite the initial effect of immunotherapy. Early diagnosis and early and aggressive immunomodulatory treatment are crucial

in patients with this disorder.
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Uvod

Autoimunitni onemocnéni s pozitivitou
protilatek proti membranovému proteinu
Contactin-associated protein-like 2 (CASPR2)
je choroba projevuijici se fadou rliznych symp-
tomU - z centralniho nervového systému
(CNS) - porucha kognitivnich funkci, epilepsie
amozeckové priznaky, z periferniho nervového
systému (PNS) - hyperexcitabilita periferniho
nervu a neuropatickd bolest a z autonomni-
ho nervového systému (ANS) — autonomni
dysfunkce, insomnie a ztrata hmotnosti (van
Sonderen et al., 2016). V rdmci diagnostiky au-
toimunitniho onemocnéni s pozitivitou anti-
-CASPR2 protilatek je podstatné vysetieni séra
a likvoru, provedeni elektromyografie (EMG)
a magnetické rezonance (MR). V likvoru dete-
kujeme abnormni nélez u pfiblizné 25 % paci-
entd (Lancaster et al., 2010). Pfi séropozitivité
anti-CASPR2 protildtek v dostate¢nych titrech
pfi klinicky odpovidajicim priibéhu neni pozi-
tivita v likvoru nutnd. EMG je zasadni v pfipadé
podezieni na periferni hyperexcitabilitu (Latta,
Ehler et Zdmecnik, 2009). MR muze u zhruba
40 % pacientli odhalit zmény svédcici pro lim-
bickou encefalitidu (Lancaster et al., 2010).

Predkladame kazuistiku pacienta pfijaté-
ho do nemocnice pro atypické neurologické
pfiznaky s findlni diagnézou autoimunitniho
onemocnéni s pozitivitou anti-CASPR2 pro-
tilatek. Déle uvadime zakladni fakta o této
chorobé z dostupnych literarnich zdroja.
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Kazuistika

61lety pacient byl pfijat na jednotku inten-
zivni péce (JIP) neurologického oddéleni pro
myoklonické zaskuby abdominalniho svalstva
s intermitentni generalizaci a myoklony pra-
vé horni koncetiny (PHK), poruchu chovani,
kognitivni deterioraci, intermitentni dezori-
entaci a agresi, bulbarni syndrom, dysartrii
a dysautonomii (hypersalivaci, bronchidlni
hypersekreci a obéhovou instabilitu). Potize se
zacaly objevovat priblizné jeden rok pfed pfi-
jetim. Zhruba posledni dva tydny doslo k de-
kompenzaci stavu s epizodou hypersomnie
s asi 28 hodin trvajicim spankem. Na dolnich
koncetindch (DKK) byly patrné otoky do 1/3
bércu se zarudnutim. Hmotnost pacienta by-
la 50 kg. V osobni anamnéze pacienta byla
lé¢ba hypertenze a Gzkostné depresivniho
syndromu. Rodinnd anamnéza stran pfipad-
nych dédi¢nych chorob nebyla pouziteln3,
jelikoz pacient byl adoptovany a neznal své
biologickeé rodice.

Stimula¢ni EMG odhalila polyneuropatii
lehkého az stiedné tézkého stupné axonal-
niho typu. Vypocetni tomografie (CT) mozku
a CT angiografie mozkovych cév byly bez
zédsadni patologie. V mineralogramu ¢i krev-
nim obraze nebyla zddnd anomalni hodnota.
V krevnich plynech byla pfitomna hyperkap-
nie a hypoxemie. Na elektrokardiogramu byl
sinusovy rytmus, bez zachytu arytmie. Byla
provedena lumbadlni punkce s ndlezem ¢irého
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likvoru, s normalni proteinorhachii a poctem
bunék 3/ul, z toho 95 % bylo aktivovanych
lymfocyt(, s prokdzanou oligoklondlni intra-
tékalni syntézou IgG typu Il s ndlezem 12 pasu
v alkalické a neutrélni oblasti. Za tfi hodiny od
prijeti doslo u pacienta k progresi poruchy
védomi do urovné Glasgow Coma Scale (GCS)
4 hyperkapnické etiologie s nutnosti akutni
orotrachealniintubace a umélé plicni ventila-
ce (UPV). Na elektroencefalogramu (EEG) byla
frontotemporalné vlevo zachycena epileptic-
ka aktivita (v F7-T3 opakovany vyskyt ostrych
vin, odliSujici se amplitudou, trvani 100-140
ms, se zvratem faze pres oblast F7-T3). V séru
nebyly zjistény onkomarkery ani paraneoplas-
tické protilatky. Na MR mozku a kréni a hrud-
ni patefe bylo zjisténo nékolik drobnych ne-
specifickych lozisek glidzy paraventrikuldarné
vlevo (Obr. 1A). Na CT hrudniku a bficha byla
zachycena zanétlivad infiltrace téméf celého
levého dolniho plicniho laloku, ovsem zadné
tumordzni zmény. Jelikoz pacient nebyl scho-
pen extubace, byla pro mozné odvykéni od
sedace a ventilatoru provedena perkutanni
dilata¢ni tracheostomie. Po vysazeni sedace
byl pacient v bazalnim kontaktu. Znovu se ale
objevily myoklonické zaskuby a hypersalivace
s vytokem slin z dutiny Ustni bez jakékoliv
schopnosti pacienta polykat. Z toho dlivo-
du byl pacientovi aplikovan botulotoxin do
obou pfiusnich a pod¢elistnich Zlaz. Ze séra
byla v té dobé potvrzena vyrazna pozitivita
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