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AUTOIMUNITNI ONEMOCNENT S POZITIVITOU ANTI-CASPR2 PROTILATEK

KAZUISTIKA

Obr. 1. Magnetickd rezonance mozku, korondrni projekce

A: prvni MR — loZisko gliézy paraventrikuldrné vievo (Sipka) — ndlez dva dny po pfijeti na JIP neurologic-
kého oddeleni
B: druhd MR — loZisko gliézy paraventrikuldrné vievo (Sipka) — ndlez tfi dny od ukonceni i. v. aplikace
Solumedrolu
C: treti MR — loZisko gliézy paraventrikuldrné vlevo (Sipka) — ndlez 68 dnt od ukonceni aplikace IVIG

anti-CASPR2 protildtek metodou nepfimé
imunofluorescence na transfekovanych buri-
kach (kit Autoimmune-Enzephalitis-Mosaik
— Euroimmun) v titru 1 : 20 480. Pozitivita
anti-CASPR2 protilatek byla detekovandiv li-
kvoru.

Devdty az 13. den po pfijeti byla pacien-
tovi aplikovana pétidenni klira Solumedrolem
v celkové davce pét gramU s naslednym uziva-
nim 60 mg Prednisonu denné. Antiepilepticka
terapie byla zapocata s levetiracetamem
a ndasledné byla, pro stale patrné myoklony,
doplnéna o valproét. Nakonec byla provede-
na vyména levetiracetamu za karbamazepin.
Odbér na protein 14-3-3 byl negativni, hodno-
ty h-TAU, p-TAU i beta amyloid zvysené, nic-
méné jejich vzajemné poméry byly v normé.
Druha MR mozku ukézala stacionarni nalez
nékolika lozZisek gliézy paraventrikularné vlevo
(Obr. 1B). Na kontrolni EMG vcetné jehlové
metodiky byl nezménény nalez axonalni mo-
torické polyneuropatie na hornich konceti-
nach (HKK) i na DKK. V ramci eskalace terapie
byly pacientovi osmy den po ukonceni intra-
vendzni terapie Solumedrolem v péti dnech
podany intravenézni imunoglobuliny (IVIG;
Flebogamma DIF®) v celkové dévce 2 g/kg.
Pacient se na této |é¢bé postupné probral
k védomi - otevrel odi, vyplaznul jazyk, obje-
vila se hybnost s HKK i DKK. Byl kachekticky
s vyraznym poklesem svalové hmoty. Jeho
hmotnost byla 48 kg. U pacienta se podafilo
zahdjit peroralni pfijem vyzivy a diky inten-
zivni rehabilitaci byl postupné vertikalizovén
do vysokého choditka. Na kontrolnim EEG
nebyla zachycena epilepticka aktivita. Po 68
dnech od ukon¢eni aplikace IVIG probéhla tre-

ti MR mozku opét s ndlezem nékolika lozisek
gliézy paraventrikularné vlevo (obrazek 1C).
Po snizeni davky kortikoid(i a karbamazepi-
nu se opét objevily intermitentni myoklony
a nystagmoidni zaskuby. Kortikoidy byly
proto navraceny do plvodniho davkovani
(Prednison 60 mg denné), pro mozné neza-
douci Ucinky charakteru zhorsené pohybové
koordinace, mimovolnich pohyb, ospalosti
a celkového utlumu byl karbamazepin na-
hrazen eslikarbazepin acetatem, ktery mél
v kombinaci s valproatem pozitivni efekt na
myoklony. U pacienta viak dale progredovala
celkova slabost se znovu zhorsenim dysfagie.
Jelikoz pacient netoleroval nazogastrickou
ani nazojejunalni sondou, byla mu provede-
na perkutdnni endoskopicka gastrostomie.
Pro vyrazné depresivni pfiznaky a dysforii
byla zménéna antidepresivni medikace z ci-
talopramu na mirtazapin. Po 93 dnech od
ukonceni aplikace IVIG se u pacienta opét
rozvinula respiracni insuficience s nutnosti
znovu napojeni pacienta na UPV pfi opakujici
se hyperkapnii s poruchou védomi. Zhorseni
celkového stavu bylo kombinaci vice fakto-
rd — kromé zakladniho onemocnéni byl pfi-
tomen vyrazny podil dekondice, malnutrice
a abulie. Jeho hmotnost byla 46 kg. V dany
okamzik nebyl pacient schopen zvladnout
dalsi planovanou specifickou imunosupresiv-
ni lé¢bu. Do medikace byl pfidén azathioprin
25 mg denné a nasledné byla postupné sni-
zena davka Prednisonu z pGvodnich 60 mg
denné na finalnich 20 mg denné. Znovu byl
proveden odbér séra na anti-CASPR2 proti-
latky s jejich opakovanou vyraznou pozitivi-
tou v titru 1:320.
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Po 172 dnech od ukonceni aplikace
IVIG doslo pfi dalsim respiracnim selhani
(s moznym podilem epileptického zachvatu)
k srdecni zastavé s Uspésnou kardiopulmo-
nalni resuscitaci a ndvratem pacienta k pIné-
mu védomi. Opétovné se u pacienta objevi-
ly myoklony bfisniho svalstva jako ulekova
(startle) reakce az hyperekplexie. Vzhledem
k postupuijici kachektizaci, apatii a abulii, re-
cidivujicim infekénim onemocnénim a opako-
vanym sklontm k respirac¢ni insuficienci bylo
po 199 dnech od primarniho pfijeti do ne-
mochnice (175 dnli od ukonceni aplikace IVIG)
rozhodnuto o nerozsifovani lé¢by pacienta se
zachovanim jeho maximalniho komfortu. Pfi
dalsim respira¢nim selhani den po nastaveni
nerozsitujici terapie pacient zemfel.

Diskuze

CASPR2 je membrénovy protein exprimo-
vany v CNS a PNS. Je nezbytny pro spradvnou
lokalizaci napétové fizenych draslikovych
kanald (voltage-gated potassium channels -
VGKCQ). Protilatky proti VGKC byly zpocatku
diagnostikovany u pacientd s neuromyotonii,
Morvanovym syndromem a limbickou en-
cefalitidou (LE) (van Sonderen et al., 2016).
Morvanuv syndrom (,la chorée fibrillaire de
Morvan”) byl poprvé popsan v roce 1890
(Morvan, 1890). Je charakterizovan neuro-
myotonii s periferni autonomni hyperexcita-
bilitou a encefalopatii s psychiatrickymi pfi-
znaky (zmatenost, insomnie) (Krysl et Elisak,
2015). Neuromyotonie a myokymie jsou velmi
dllezité ke stanoveni Morvanova syndromu,
nicméné jejich nepfitomnost tuto diagnézu
kompletné nevylucuje (Abou-Zeid et al., 2012).
Neuromyotonie neboli Isaacslv syndrom se
projevuje svalovou ztuhlosti, kfe¢emi, opoz-
dénou relaxaci svalll a patologickou konti-
nudlni aktivitou svalovych vldken (Junkerova
et Novak, 2013). Pro limbickou encefalitidu je
typicky subakutni rozvoj symptomu - poru-
cha kratkodobé paméti, epileptické zachvaty
a psychiatrické pfiznaky (Krysl, 2015; Elisak
et Marusic, 2015).

Postupné bylo zjisténo, ze protilatky
u téchto syndrom nebyly namifeny proti
samotnym VGKGC, ale proti s nimi souviseji-
cim proteinim. V roce 2010 byly identifiko-
vany leucine-rich glioma inactivated 1 (LGI1)
(Lai et al., 2010), ndmi jiz zminény CASPR2
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