a Contactin-2 (Irani et al., 2010) a v roce 2013
dipeptidyl-peptidase-like protein-6 (DPPX)
(Boronat et al., 2013).

U anti-CASPR2 protildtek byla nalezena
pfima uméra mezi jejich titry a pacientovymi
pfiznaky. Pacienti s nizkymi titry anti-CASPR2
protildtek v séru maji projevy postizeni PNS.
Naopak pacienti s vysokymi titry anti-CASPR2
protildtek v séru maji zndmky postizeni CNS
(Paterson et al., 2014). Rovnéz ovéem mizeme
konstatovat, ze anti-CASPR2 protilatky pouze
v séru nachazime u pacientli s neuromyotonif
¢i Morvanovym syndromem, zatimco anti-
-CASPR2 protilatky v likvoru maji jen pacienti
s ptiznaky encefalitidy (Joubert et al., 2016).

Autoimunitni onemocnéni s pozitivitou
anti-CASPR2 protilatek se castéji vyskytuje
u muzl (van Sonderen et al., 2016), a to az
v 85 % s prdmérnym vékem kolem 60 let
(Lancaster et al., 2010). Nasim pacientem byl
muz ve véku 61 let.

Pacienti s autoimunitnim onemocnénim
s pozitivitou anti-CASPR2 protilatek maji
dobfie definované, ale Siroké spektrum zna-
mych symptom0: z CNS - porucha kognitiv-
nich funkci, epilepsie a mozeckové ptiznaky,
z PNS - hyperexcitabilita periferniho nervu
a neuropaticka bolest, a z ANS — autonomni
dysfunkce, insomnie a ztrata hmotnosti (van
Sonderen et al., 2016). Rozvoj pfiznak i cel-
kovy priibéh choroby nebyva tak rychly jako
v pfipadé ostatnich autoimunitnich encefali-
tid (van Sonderen et al., 2016), napt. anti-N-
methyl-D-aspartate receptor (NMDAR)
encefalitida (Shin et al.,, 2017). U Morvanova
syndromu je popsano zvysené riziko
srdecnich arytmii z dvodu narusené funkce
draslikovych kanall zplsobené protilatkami
proti VGKC, resp. s nimi souvisejicim protei-
ndm (Latta, Ehler et Zdmecnik, 2009). Klinické
pfiznaky naseho pacienta zahrnovaly myo-
klonické zaskuby abdominalniho svalstva
s intermitentni generalizaci a myoklony PHK,
poruchy chovani, kognitivni deteriorace, in-
termitentni dezorientace a agrese, bulbarni
syndrom, dysartrie, hypersomnie a dysauto-
nomie (hypersalivace, bronchialni hyperse-
krece a obéhova instabilita). Predpokladame,
ze opakovana respira¢ni selhani byla rovnéz
neurogenni etiologie.

Diagnostika autoimunitnich onemocnéni

s pozitivitou anti-CASPR2 protilatek se opira
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o zhodnoceni klinického stavu pacienta, vy-
Setfeni mozkomisniho moku a séra a metodi-
ku neurofyziologickou a radiologickou.

V likvoru detekujeme abnormni nélez
(lymfocytarni pleocytéza se zvysenou bilko-
vinou a oligoklonalni intratékalni syntéza IgG)
u pfiblizné 25 % pacientd (Lancaster et al.,
2010). U naseho pacienta byla v likvoru pro-
kazana oligoklonalniintratékalni syntéza typu
Il s ndlezem 12 past v alkalické a neutralni
oblasti. U autoimunitnich onemocnéni se
séropozitivitou anti-CASPR2 protilatek v do-
statecnych titrech pfi klinicky odpovidajicim
prabéhu neni pozitivita v likvoru nutna. Nami
sledovany pacient mél potvrzenou poziti-
vitu anti-CASPR2 protilatek jak v séru, tak
i vlikvoru.

V pfipadé podezieni na periferni hy-
perexcitabilitu je zasadni provedeni EMG
(Latta, Ehler et Zdmecnik, 2009). EMG u ndmi
popisovaného pacienta prokazalo axonalni
motorickou polyneuropatii na HKK i DKK.

Pti epileptickych zachvatech je nutné
provedeni EEG, stejné tak v pfipadé akutné
vzniklé encefalopatie k vylouc¢eni nekonvul-
zivniho status epilepticus (Elisak et Marusic,
2015). Jak uz bylo uvedeno v nasi kazuistice,
vstupni EEG zachytilo epileptickou aktivitu
frontotemporalné vlevo, na dalsich kontro-
lach jiz epileptickd aktivita zaznamenana
nebyla.

MR muze u zhruba 40 % pacientl odhalit
zmény svédcici pro limbickou encefalitidu
(vy3si intenzita signalu v oblasti medialnich
¢asti temporalnich lalok() (Lancaster et al.,
2010). Na MR mozku naseho pacienta bylo
opakované nékolik stacionarnich nespeci-
fickych drobnych lozisek gliézy paraventri-
kuldrné vlevo.

Je dlleZité patrat po pfipadném tumoru
v rdmci mozné paraneoplastické etiologie
pacientova stavu (Majerova et al., 2011),
ovsem ve vétsiné pfipadd autoimunit-
ni onemocnéni s pozitivitou anti-CASPR2
protilatek nebyvé asociovano s vyskytem
nadorového onemocnéni (Zbornikova et
al., 2012), resp. soucasny vyskyt nadoru
(nejcastéji thymomu) je zjistén asi u 31 %
pacientd (Lancaster et al., 2010). Jak jsme jiz
zminili v nasi kazuistice, CT hrudniku a bficha,
onkomarkery ani paraneoplastické protilatky
neodhalily tumordzni patologii.

SDELENI Z PRAXE (
CNENIS POZITIVITOU ANTI-CASPR2 PROTILATEK — KAZUISTIKA

Diferencialné diagnosticky bylo u naseho
pacienta vzhledem k postizeni centralniho,
periferniho a autonomniho nervového sys-
tému pfi pozitivité anti-CASPR2 protilatek
primdarné uvazovano o diagndéze inkomplet-
né vyjadieného Morvanova syndromu pro
absenci neuromyotonie.

Dale byla posuzovéana varianta syndro-
mu progresivni encefalomyelitidy s rigidi-
tou a myoklonem (PERM), u naseho pacienta
bez vyraznéji vyjadiené rigidity. Tento syn-
drom je zejména asociovany s protilatkami
proti glycinovym receptordm (anti-GlyR).
Nicméné neziidka byvéa zaznamendana po-
zitivita i jinych protilatek, at uz samostat-
né, nebo v kombinaci. Nejcastéjsi se jedna
o protilatky proti glutamat dekarboxylaze
(anti-GAD), anti-DPPX, anti-NMDAR a proti-
latky proti tyreoidalni peroxidaze (anti-TPO)
(Su et al., 2020). Protilatky proti glycinovym
receptordm nejsou ke dne$nimu dni v Ceské
republice vysetfovany, a proto se v danych
pfipadech vzorky séra a likvoru pacienttd
s podezienim na encefalitidu autoimunitni
etiologie musi zasilat na rozbor do zahranici.

Také anti-DPPX encefalitida jakozto
mozna diagnéza nebyla opomenuta. Jeji
symptomatologie v podobé progresivni
kognitivni dysfunkce, hyperexcitability gas-
trointestinalniho traktu (GIT) a nervového
systému, vyrazného véhového ubytku, start-
le reakce, myoklond, rigidity a hyperreflexie
(Boronat et al., 2013) byla velmi blizkd potizim
naseho pacienta az na, jak jiz bylo dfive uve-
deno, neptitomnou rigiditu.

Terapie autoimunitnich onemocnéni
s pozitivitou anti-CASPR2 ¢i jinych antineu-
ralnich protilatek zahrnuje symptomatickou
terapii v podobé nasazeni analgetik, antie-
pileptik ¢i psychiatrické medikace a dale
imunoterapii, u které rozliSujeme dvé |é-
¢ebné linie. Do prvni linie patii intravenézni
kortikoidy ve formé methylprednisolonu,
intravenézni imunoglobuliny a elimina¢ni
metody (plazmaferéza a selektivni lgG imu-
noadsorpce). Do druhé terapeutické linie
fadime cytostatickou lé¢bu (cyklofosfamid)
a rituximab (Krysl et Elisak, 2015). Déle je
mozné vyuzit alternativni terapii ve formé
tocilizumabu, u kterého byl prokazan efekt
u autoimunitniho onemocnéni s pozitivitou

anti-CASPR2 protilatek rezistentniho na
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