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REVIEW ARTICLE

PREHLEDNY REFERAT

doi: 10.48095/cccsnn202583

Efficacy and safety of emergent microsurgery in
acute ischaemic stroke patients after intravenous
thrombolysis and mechanical thrombectomy

failures — a systematic review

U¢innost a bezpe¢nost urgentni
mikrochirurgie u pacientd s akutnim
ischemickym iktem po selhani intravenozni
trombolyzy a mechanické trombektomie —
systematicke review

Abstract

Aim: This systematic review aimed to verify the role of emergent microsurgical embolectomy
and extracranial-intracranial bypass as third-line treatments in cases of intracranial large-vessel
occlusion after failure of standard treatment. Materials and methods: We extensively searched eight
sources of published and unpublished literature. Two reviewers independently performed titles,
abstracts, and full text analyses, and then performed critical appraisal and data extraction from
selected studies using standardised tools. We narratively synthesised the findings of the included
studies. Results: The search identified eight relevant articles, including 12 patients with emergent
large-vessel occlusion (carotid terminus or middle cerebral artery), and standard treatment failure
who underwent microsurgery within 24 h from symptom onset. Microsurgical embolectomy
was performed in four cases (33%), extracranial-intracranial bypass in five cases (42%), their
combination in two cases (16%), and manipulative intraoperative recanalization in one case (8%).
National Institutes of Health Stroke Scale score ranged pre-operatively from 7 to 25 points and
postoperatively (1-7 days after surgery) from 1-18 points. Functional independence (modified
Rankin Scale score 0-2) was achieved in nine patients (75%) at 3—12 months postoperatively.
Conclusion: Emergent microsurgical embolectomy, extracranial-intracranial bypass, or
a combination of these methods appear to be a safe and potentially effective third-line treatment
for patients with emergent occlusion of large vessels in the anterior cerebral circulation.

Key words
stroke — microsurgery — thrombolysis — thrombectomy
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EFFICACY AND SAFETY OF EMERGENT MICROSURGERY IN ACUTE ISCHAEMIC STROKE PATIENTS

Souhrn

Cil: Cilem tohoto systematického prehledu bylo ovéfit tlohu urgentni mikrochirurgické embolektomie a extrakranidlniho-intrakranidlniho bypassu
jako treti linie 1é¢by v pfipadech uzédvéru velké mozkové cévy po selhdni standardni 1é¢by. Soubor a metodika: Provedli jsme rozséhlou resersi osmi
zdrojt publikované i nepublikované literatury. Dva recenzenti nezévisle na sobé proved|i analyzu nazv(, abstraktd, pInych textl a poté proved|i kritické
hodnoceni a extrakci dat z vybranych studii pomoci standardizovanych nastrojd. Vysledky zahrnutych studif jsme narativné syntetizovali. Vysledky:
Vyhleddvéni identifikovalo osm relevantnich ¢lankd, zahrnujicich 12 pacientl s urgentnim uzévérem velké cévy (termindlini krkavice nebo stfedni
mozkova tepna) a selhdnim standardni 1é¢by, ktefi podstoupili mikrochirurgicky zékrok do 24 hodin od vzniku pfiznakd. Mikrochirurgickd embolektomie
byla provedena ve ctyfech piipadech (33 %), extrakranidlni-intrakranidini bypass v péti pfipadech (42 %), jejich kombinace ve dvou pfipadech (16 %)
amanipula¢niintraoperac¢ni rekanalizace vjednom pffpadé (8 %). Skore na skéle National Institutes of Health Stroke Scale se pfedoperacné pohybovalo
vrozmezi 7-25 bodd a pooperacné (1-7 dni po operaci) v rozmezi 1-18 bodu. Funkéni nezavislosti (modifikované Rankinovo skére 0-2) bylo dosazeno
u deviti pacientd (75 %) po 3-12 mésicich po operaci. Zdvér: Urgentni mikrochirurgickd embolektomie, extrakranidlni-intrakranialni bypass nebo
kombinace téchto metod se jevi jako bezpecnd a potencidlné ucinnd teti linie Ié¢by u pacientl s urgentnim uzavérem velké cévy v predni mozkové

cirkulaci.

Introduction

Intravenous thrombolysis (IVT) and me-
chanical thrombectomy (MT) represent
a therapeutic standard in the treatment of
emergent large-vessel occlusion (ELVO) in
patients with stroke [1]. Two recent studies
have extended the therapeutic window for
MT in selected patients with preserved per-
fusion parameters up to 16 or 24 h, respec-
tively [2-4]. This time window continues to
widen [5,6]. In endovascular studies, suc-
cessful recanalization after MT, resulting in
a modified Thrombolysis in Cerebral Infarc-
tion (MTICI) score of 2b-3, was achieved in
59-88% of cases [7-11]. However, in approxi-
mately 10% of cases no recanalization could
be achieved at all [12].

Persisting occlusion after a failed MT is as-
sociated with an unfavourable outcome, re-
quiring further attempts at vessel recanali-
zation [13]. Microsurgery offers alternative
ways of ELVO recanalization in the ante-
rior cerebral circulation using two main ap-
proaches — microsurgical embolectomy (ME)
and extracranial-intracranial bypass (EGIC) —
or their respective combination. The aim of
this systematic analysis of the available liter-
ature was to assess the safety and efficacy
of emergent ME and EGIC bypass (i.e., up to
24 h from symptom onset) in acute cerebral
revascularization after IVT. Furthermore, we
verified the role of microsurgery as a third-
tier option in failed IVT and MT cases.

Materials and methods

We registered the systematic review pro-
tocol in the PROSPERO registry under the
number CRD42017078511 and published
the systematic review protocol [14]. Whereas
to prepare this systematic review, we used
the Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) and

the Joanna Briggs Institute (JBI) Reviewer's
Manual [15,16].

Nuances from the published protocol
Compared with the original protocol, we de-
cided to include ME and ECIC bypasses or
their combination, as reflected in our search
strategy. We also partially adjusted the list
of search sources because some sources
no longer existed or did not contain infor-
mation relevant to our topic. Moreover, we
broadened the search strategies based on
the results of the initial search.

Interventions

We considered studies that included adult
patients with acute ischaemic stroke and
ELVO after the use of standard intravenous
recombinant tissue plasminogen activa-
tor (rt-PA) treatment (a dose of 0.9mg/kg or
0.6mg/kg of rt-PA in a 4.5 h treatment win-
dow) followed by failure of MT.

All studies involving ME, EGIC bypass, or
their combination performed within 24 h of
symptom onset were included in this anal-
ysis. Time intervals of up to 8, 16, and 24 h
from symptom onset until intervention were
used for further group stratification.

Outcomes

All studies using standardised evaluation cri-
teria were included in the analysis: National
Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) score
at 24 h after intervention, five and seven days
after stroke, or at discharge in case of earlier
onset; modified Rankin scale (mRS) score at
90 days and one year after stroke; and mTICl
score.

Secondary endpoints were occurrence of
symptomatic intracerebral haemorrhage in-
cluding subarachnoid haematomas, defined
as parenchymal haemorrhage of the sec-

ond type and clinical deterioration of NIHSS
score > 4, mortality at 90 days and one year
after stroke, and surgical complications.

Studies included in the review

All studies evaluating IVT therapy (stand-
ard intravenous rt-PA dose of 0.9mg/kg in
Europe and 0.6mg/kg in Asia administered
within 4.5 h after symptom onset) in adults
with acute ischaemic stroke and intracra-
nial ELVO in the anterior circulation with sub-
sequent MT failure were included in this
review.

Search strategy
A three-step search strategy was used for
this systematic review. First, we conducted
an initial limited search of the MEDLINE
(Ovid) database. Additional text words and
index terms were identified from relevant re-
trieved records. A second search was per-
formed using newly detected keywords and
index terms and was translated for each in-
cluded database. Third, the reference lists of
all of the studies that met the inclusion cri-
teria searched for additional studies. There
were no language or publication year search
limitations; however, only studies with Eng-
lish abstracts were included in the review.
We searched MEDLINE (Ovid), Embase
(Ovid), CINAHL (EBSCOhost), Web of Science
Core Collection, Scopus, ProQuest Health
and Medical Collection, and EBM Reviews
(Ovid) databases. We also searched MedNar,
a source of unpublished studies and grey lit-
erature. The identified records were uploaded
to EndNote X9 and deduplicated using the
method published by Bramer etal. [17].
Searches across all of the mentioned
sources were first conducted in April
2020 and then repeated with no changes
in the search strategies in January 2023.
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[ Identification of studies via databases and registeries

Identification of studies via other methods

Records identified from:

Databases (n = 3877)

*  MEDLINE (n = 605)

« Embase (n=1231)

*  CINAHL (n=94)

*  Web of Science (n =577)
Scopus (n =915)

+  ProQuest Health and Medical
Collection (n = 158)

c
.2
=
©
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=
=
=
o)
2
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Fig. 1. PRISMA 2020 flow diagram.

ECGIC - extracranial-intracranial; EVT — endovascular treatment; IVT — intravenous thrombolysis; ME — microsurgical embolectomy;
n — number; PRISMA — Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses

Obr. 1. PRISMA 2020 vyvojovy diagram.

ECIC — extrakranidlni-intrakranialni; EVT — endovaskularni écba; IVT — intravendzni trombolyza; ME — mikrochirurgickd embolektomie;
n — pocet; PRISMA — Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses

An update of the existing search and cor-
rect representation of the retrieved results
in the PRISMA 2020 flow diagram was per-
formed according to the method described
by Bramer and Bain [18].

Study records

All database search outcomes considered for
inclusion in the study were assessed by two
independent evaluators (MG and JF) in two
steps. First, article titles and abstracts were
evaluated. Second, all relevant texts were
analysed.

Critical appraisal

Papers selected for retrieval were assessed
by two independent evaluators (MG and JF)
for methodological quality prior to inclusion
in the review using standardised critical ap-
praisal instruments from JBI; for example,
the Checklist for Case Reports [16]. Conflict-

ing cases were examined by a third evalua-
tor (MK). JF did not assess his own published
works.

Data collection

Data were extracted by two independent
evaluators (MG and JF) using a standardised
extraction system, the CARE Checklist [19].

Missing data

In case of missing data, authors of the
evaluated studies were contacted via elec-
tronic communication. Only the authors
of four articles replied and provided ade-
quate information. Three potentially relevant
studies whose authors did not respond to the
call were excluded due to insufficient data.

Data synthesis
Based on the descriptive nature of the ex-
tracted data, we performed a synthesis

without meta-analysis of the findings from
the included studies, accompanied by de-
scriptive statistics.

Results

The search performed in January 2023 re-
trieved 3,877 records, of which 2,141 were
duplicates. The titles and abstracts of
1,736 records were analysed independently
by primary and secondary evaluators ac-
cording to the inclusion criteria. Full texts
were obtained from 139 potentially relevant
reports. Another 13 potentially relevant re-
ports were found by studying the references
to the former. A total of 144 irrelevant re-
ports were excluded from the next phase of
the study. The remaining eight studies were
included in this systematic review. A de-
tailed description of the retrieval and selec-
tion of the studies is provided in the PRISMA
2020 flow diagram (Fig. 1) [20].
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Tab. 1. Critical appraisal, standardized Joanna Briggs Institute questions.

Author Q1 Q2 03 Q4 Q5 Q6 Q7 Q8 Overall
Park et al. 2009 [21] U N Y Y Y Y Y Y 6
Kim et al. 2011 [22] U N Y Y Y Y U Y 5
Park et al. 2014 [23] U N Y Y U Y Y Y 5
Choi et al. 2016 [24] U N Y Y Y Y Y Y 6
Kanematsu et al. 2018 [25] U Y Y Y Y U Y Y 6
Jeon et al. 2019 [26] U N Y Y Y N Y Y 5
Kim et al. 2021 [27] U N Y Y Y Y Y Y 6
Fiedler et al. 2023 [28] Y U Y Y Y Y Y Y 7
N - no; Q1-Q8 - standardized Joanna Briggs Institute questions; U — unclear; Y - yes

We critically appraised retrieved studies
by the JBI Critical Appraisal Checklist for Case
Reports (Tab. 1) [16]. Studies were generally
reported well and in a trustworthy way. The
best and worst scores were seven and five,
respectively. Almost all studies clearly re-
ported the patients’ demographic charac-
teristics, patient history, and timeline.

Types of microsurgery

Eight relevant studies, including 12 pa-
tients aged 50-86 years were selected
(Tab. 2) [21-28]. Of these, nine were male
(75%). The case reports were predomi-
nantly from Asian centres, and only one
study was from a European institution. ME
was performed in four cases (33%), super-

Tab. 2. Patients’ data.

Age/ Occluded

Micro-

Symptoms Com-

NIHSS NIHSS
pre- post- 3-month 1-year

dle cerebral artery bypass

Author ASPECTS Mismatch rt-PAdose EVT onset plicati-
/sex  vessel surgery opera- opera- mRS mRS
to flow . . ons
tive tive
Park et al. )
2009 [21] 50/M ICA, MCA 8 DWI/PWI 0.6 mg/kg MT, IAT ME 420 min M 3 NA 0 0
g?] e[tzg; 75/M  ICA 8  DW/PWI 09mg/kg MTIAT  ME  3%0min 16 9 1 1 0
Park et al. .
2014 23] 50/F  MCA 8 DWI/PWI 06 mg/kg  MT ME 312min 13 6 1 1 0
Choi et al. :
2016 [24] 66/M ICA, MCA 10 DWI/PWI 06 mg/kg  MT  STA-MCA 890 min 14 4 0 NA 0
Kanematsu et
al. 2018 [25] 74/M MCA 8 SDM 0.6 mg/kg  IAT  STA-MCA NA 17 17 4 4 0
Kanematsu et
al. 2018 [25] 57/M MCA 9 SDM 06mg/kg MT  STA-MCA NA 13 7 2 2 0
Jeonetal. oo Mea 10 TP 09mgkg MTIAT _MEsemin 22 2 2 1 0
2019 [26] 2 Merg MLIAT gra-mea
Kim etal. 7IF ICA NA  DWICTP  NA MT  STAMCA  NA 48 3 wound
2021 [27] necrosis
Kim et al.
2021 27 72/M  MCA NA SDM NA MT  STA-MCA NA 25 17 3 6 0
Fiedler et al. ME, )
2023 [28] 73/M ICA, MCA 10 CTP 09mg/kg  MT STA-MCA 456 min 14 2 0 0 0
Fiedler et al. )
2023 28] 86/M  MCA 8 0 09mg/kg  MT ME 328 min 7 1 0 2 0
Fiedler et al. :
2023 [28] 79/F MCA 10 CTP 09mg/kg  MT MIR 530 min 22 18 4 NA 0

ASPECTS - Alberta Stroke Program Early Computed Tomography Score; CTP — computed tomography perfusion; DWI/PWI - diffusion-
weighted imaging and perfusion-weighted imaging mismatch; EVT — endovascular treatment; F — female; IAT — intra-arterial thrombolysis;
ICA —internal carotid artery; M — male; MCA — middle cerebral artery; ME — microsurgical embolectomy; MIR — manipulative intraoperative re-
canalization; mRS — modified Rankin Scale; MT — mechanical thrombectomy; NA — not available; NIHSS — National Institutes of Health Stroke
Scale; rt-PA — recombinant tissue plasminogen activator; SDM — symptom-diffusion mismatch; STA-MCA — superficial temporal artery to mid-
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ficial temporal artery to middle cerebral ar-
tery (STA-MCA) bypass in five cases (42%),
and manipulative intraoperative recanali-
zation (MIR) in one case (8%). In two cases
(16%), STA-MCA bypass was added to the ME
as a flow augmentation procedure. The IVT
dose was not specified in two cases. In five
cases (42%) a dose of 0.6 mg/kg and in other
five cases (42%) 0.9 mg/kg were used. Endo-
vascular treatment failure was documented
in all of the cases. Mismatch evaluation was
based on MRI perfusion-diffusion in four
cases (33%), CT perfusion-diffusion in one
case (8%), CT perfusion in three cases (25%),
and symptom-diffusion in three cases (25%).
In one patient, no perfusion assessment was
documented before surgery.

Inthe ME group and MIR, pterional craniot-
omy was used in 3/7 cases (43%), minimally
invasive and rapid surgical embolectomy
in 3/7 cases (43%), and lateral supraorbital
craniotomy in 1/7 case (14%). The onset-to-
-flow time ranged from 312-420 min in the
ME group and 367-456 min in the ME and
ECIC bypass combination group. In the by-
pass group, temporal data were not docu-
mented in four patients (80%).

Outcomes

National Institutes of Health Stroke Scale at
24 h after intervention, five and seven days
after stroke, or at discharge in case of an ear-
lier onset: Preoperatively NIHSS ranged from
7-25 points and postoperatively (1-7 days
after surgery) from 1-18 points.

Modified Rankin scale at 90 days and at
one year after stroke: Functional independ-
ence (MRS score 0-2) was achieved in nine
patients (75%) at 3—12 months after the sur-
gery evaluation interval. Severe neurological
deficits (MRS score 4-5) persisted in two pa-
tients (17%). One patient died of lung cancer
more than three months after the stroke.

mTICl: Complete mTICI 3 recanalization
was achieved in all seven cases of ME and
MIR.

Secondary endpoints: No haemorrhagic
complications were recorded after IVT or
surgery. The only complication associated
with surgery was wound necrosis, which oc-
curred in one patient (8%).

Discussion

Mechanical thrombectomy improves func-
tional outcomes and reduces mortality
of patients with ELVO at three months in
comparison with pharmacological ther-
apy alone [29]. Recent studies DEFUSE 3 and

DAWN have shown that patients with pe-
numbra-core and clinical-core mismatch
benefit from reperfusion therapy even
16 and 24 h after onset, respectively [2,3].
Even the presence of collaterals on CTA plays
an important role in predicting the potential
benefit of endovascular treatment 6 h after
symptom onset [30].

Despite advances in the latest endo-
vascular devices, recanalization has not al-
ways been successful. Leischner etal. de-
scribed three types of MT failure [12]. First,
the occluded segment could not be ap-
proached due to an unsuccessful femo-
ral artery puncture at the groin, stenosis,
or elongation of the extracranial arteries.
Second, the occlusion is reached but can-
not be passed through using endovascular
tools. Third, the passage through the occlu-
sion site is successful: however, the retrieval
of the embolus per se fails [12]. MT failure
could be associated with the size and ae-
tiology of the embolus, intracranial ather-
osclerosis, or endothelial damage caused
during the neurointervention [13]. Availabil-
ity of the endovascular treatment is an im-
portant factor as well. Some institutions
do not offer neurointerventional treatment
24 h a day, seven days a week [31]. Persist-
ing large-vessel occlusion is a strong predic-
tor of neurological deterioration. This trend
was also reported in a recently published
two-centre study, EMIAS [28]. However, in
a small number of patients, emergent mi-
crosurgery can provide good clinical out-
come (MRS score 0-2) in 58% of patients
with standard recanalization therapy fail-
ure, in contrast to control groups, where
this outcome was achieved in only 10-12%
of patients [28].

Microsurgical revascularization with ME
or EGIC bypass is an alternative reperfu-
sion method. However, since the begin-
ning of the 1970s its development has not
been straightforward. The initial enthusiasm
faded away after the publication of the re-
sults of the Extracranial-Intracranial By-
pass Study Group in 1985 [32]. Neither the
Carotid Occlusion Surgery Study (COSS) in
2011 nor the Carotid and Middle Cerebral
Artery Occlusion Surgery Study (CMOSS) in
2023 changed this; furthermore, it did not
show EGIC bypass superiority in comparison
with pharmacological management [33,34].
However, these trials did not study acute re-
vascularization. In contrast, several smaller
studies showed evidence of the benefit of
early ECGIC bypass in the prevention of pro-

gressive neurological deficits in acute is-
chaemic stroke [35-38]. Recently, a quantita-
tive radiological analysis by Jo etal. showed
that perfusion status after emergent EGIC
bypass was correlated with good outcomes
in patients with ELVO [39].

The STA, which serves as a bypass donor,
augments the flow distal to the MCA. Di-
rect elimination of the occlusion and poten-
tial restoration of the flow in local branching
perforators are advantages of ME. In re-
cent Japanese studies where ME was used
as the first- or second-tier therapeutic mo-
dality, recanalization success rate in ELVO
reached 91-100%. Functional independ-
ence (MRS score 0-2) was seen in 28.6-30%
of patients, whereas 0-14.3% died [31,40,41].
Ota etal. directly compared MT and ME with
no statistically significant differences. They
also demonstrated a perfect microsurgi-
cal technique with a recanalization time of
only 32.5 min [42]. The surgeon should be
prepared for both variants of the opera-
tion. Combinations of microsurgical tech-
niques are also discussed in this review.
Surgery within 24 h of IVT remains contro-
versial. However, no haemorrhagic compli-
cations were observed during the postop-
erative period in this review. Nevertheless,
preoperative coagulation screening with
eventual coagulation factor substitution is
appropriate.

This study has few limitations. Firstly,
most case reports or small cohorts included
a small number of patients. Furthermore,
the recording of temporal periods in acute
stroke treatment was inconsistent and not
in accordance with valid recommendations.
However, this study has a notable strength,
as it is a robustly performed systematic re-
view with an extensive and rigorous search
strategy.

Conclusion

In patients with ELVO in the anterior cere-
bral circulation after IVT and MT failure, ME,
ECIC bypass, or their combination appears
to be a safe and potentially efficacious third-
tier treatment. Further prospective compar-
ative studies with optimal information sizes
are needed to acknowledge their efficacy
and safety in defining the indication crite-
ria and potential implementation in official
stroke treatment guidelines.
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Re-irradiation in high-grade gliomas -

a topic still under debate

Opakované ozafovani u high-grade gliom — stale diskutované téma

Abstract

Even after administration of a maximal standard treatment, including gross surgical resection,
adjuvant radiotherapy plus concurrent and subsequently adjuvant chemotherapy with an
alkylating agent, temozolomide (TMZ), a regimen validated by phase Il clinical trials, the overall
survival in glioblastoma (GB), which is the most frequent and malignant subtype of high-grade
glioma, remains limited. With a 5-year survival rate below 10%, local recurrence is the usual
cause of death. Re-operation, re-challenge with alkylating agents including TMZ or treatment of
relapse with lomustine, and re-irradiation are the most frequently proposed alternatives to purely
palliative treatment. Re-irradiation seems to be an option for GB in carefully selected cases, and
the choice of irradiation method between standard fractionation, stereotactic hypo-fractionated
radiotherapy, and stereotactic radiosurgery must take into account technical and patient-related
factors and relapse pattern. The use of alkylating agents TMZ and lomustine, in combination with
re-irradiation, seems to be a strategy with benefits especially after a selection of therapy based on
the methylation status of the O®-methylguanine-DNA-methyltransferase promoter. Neo-adjuvant
immunotherapy and identification of molecular biomarkers, more precise delineation of the target
volume, based on amino-acid positron emission tomography/CT (PET-CT), but also the use of
glycolytic inhibitors in association with anti-vascular endothelial growth factor agents are future
research directions. Limiting the cumulative equivalent dose in 2 Gy (EQD2) received by the brain
tissue to 100 Gy in the case of ultra-hypo-fractionated regimens and to < 120 Gy EQD2 in the case
of other fractionation schemes could limit the risk of cerebral radio-necrosis below 10%.

Souhrn

I po maximalni standardni lécbé, kterd zahrnuje maximalni chirurgickou resekci, adjuvantni
radioterapii a soubéznou a nasledné adjuvantni chemoterapii alkyla¢nf latkou temozolomidem
(TMZ), co? je rezim ovéreny klinickymi studiemi faze Ill, zGstava celkové preziti u glioblastomu
(GB), nejcastéjsiho a nejmalignéjsiho podtypu gliomu vysokého stupné, omezené. Pétileté preZiti
je nizsi nez 10 %, pricemz obvyklou pficinou umrti je lokaIni recidiva. Nej¢astéji navrhovanymi
alternativami cisté paliativni [éCby jsou reoperace, opétovné podani alkylacnich latek vcetné
TMZ nebo lé¢ba relapsu lomustinem a opakované ozafovani. Opakované ozafovani se jevi byt
moznosti pro GB v peclivé vybranych pfipadech a volba ozafovaci metody mezi standardni
frakcionaci, stereotaktickou hypofrakcionovanou radioterapif a stereotaktickou radiochirurgii musf
zohledrovat technické a s pacientem souvisejici faktory a prabéh relapsu. Pouziti alkylacnich latek
TMZ alomustinu v kombinaci s opakovanym ozafovanim se zdd byt strategif s pfinosem zejména po
vybéru terapie na zakladé metylac¢niho stavu promotoru O6-metylguanin-DNA-metyltransferazy.
Budoucimi sméry vyzkumu jsou neoadjuvantni imunoterapie a identifikace molekuldrnich
biomarkerd, presnéjsi vymezeni cilového objemu na zékladé pozitronové emisni tomografie/
vypocetni tomografie s aminokyselinami, ale také pouziti inhibitor( glykolyzy ve spojeni s ldtkami
proti cévnimu endotelidlnimu rdstovému faktoru. Omezeni kumulativnich ekvivalentnich davek po
2 Gy (EQD2) na mozkovou tkan parenchym do vyse 100 Gy v pfipadé ultrahypofrakcionovanych
reziml a do vyse < 120 Gy EQD2 v pripadé jinych frakcionacnich schémat by mohlo omezit riziko
mozkové radionekrézy pod 10 %.
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Introduction

Primary tumors of the CNS, including glioma,
astrocytoma, embryonal tumors, menin-
gioma, and medulloblastoma, affect 7 out
of 100,000 people, with glioblastoma (GB)
being the most malignant form of a high-
grade glioma (HGG) [1-4].

The current standard treatment is the re-
sult of phase Ill trials including maximal sur-
gical resection followed by radiotherapy in
combination with temozolomide (TMZ), fol-
lowed by TMZ as adjuvant treatment for
another 6-12 cycles. However, the 5-year
survival rate is low, currently estimated
at < 10% [5,6]. This narrative review aims to
evaluate the main aspects, challenges, ther-
apeutic options, and research directions in
re-irradiation of relapsed HGG.

Current standard in the GB
multimodal approach
As demonstrated by the ETERNITY study,
rapid progression of GB is a predictor of
lower overall survival (OS). Treatment is also
a prognostic factor, with biopsy without de-
bulking resection being associated with me-
dian OS of 6.8, 4.7 and 8 months in 3 differ-
ent cohorts. In the case of surgery in the
same cohort of patients, the median OS was
17.2, 149, and 15.6 months. In the absence
of any oncological treatment, the median
OS was 1.8 months in a study from France,
but it is generally accepted that the median
OS in the absence of any active oncologi-
cal treatment is 3-4 months. Regarding ra-
diotherapy, a net advantage was if a dose
of 50-60 Gy was administered during post-
surgical resection, without any benefit if the
dose is escalated beyond this value. How-
ever, a dose above 60 Gy was associated
with a significant increase in the rate of tox-
icities without any differences in OS [7-11].
The use of modern radiotherapy tech-
niques that have reduced the dose to
healthy tissue in the vicinity of the target vol-
ume could limit the rate of treatment-related
toxicities. Administration of treatment using
the intensity modulated radiation therapy
(IMRT) technique reduced the volume of
a healthy brain receiving 18, 24, and 45 Gy
by 10%, 14%, and 40%, respectively, com-
pared to cases in which 3D-conformal radia-
tion (3D-CRT) was administered. In the case
of the brainstem, IMRT technique reduced
the volume receiving > 45 Gy by 31%. The
use of radiobiological models also demon-
strated an increase in the rate of tumor con-
trol probability and a decrease in normal tis-

sue complication probability by using IMRT.
Initially, the indication of the IMRT technique
was for cases where there is overlap be-
tween the target volume and critical organs
in order to better spare at least part of the
organ at risk. In elderly patients, short-course
hypo-fractionated radiotherapy (40 Gy in
15 fractions) plus TMZ demonstrated a ben-
efit and this has become a standard of care,
both in cases with methylated O®-methyl-
guanine-DNA methyl-transferase (MGMT)
and in cases with unmethylated MGMT, al-
though the benefit is higher in cases with
methylated MGMT. For the category of pa-
tients with unmethylated MGMT, an acceler-
ated hypo-fractionated protocol of 52.5 Gy in
15 fractions is also safe and effective [12-15].

The objective of the GRIPS study, a multi-
center trial that includes 326 cases, is to com-
pare the IMRT technique in the standard
arm with the Proton beam therapy experi-
mental arm. The study also includes data on
the standard or hypo-fractionated regimen
and the target volume inclusion of the sub-
ventricular zone and on the administration
of concurrent chemotherapy. The stand-
ard regimens include 30 fractions of 2 Gy or
33 fractions of 1.8 Gy, while the hypo-frac-
tionated regimen consists of 15 fractions of
2.67 Gy. This trial is still ongoing and results
will likely be available at the end of 2027. The
primary objective of the study is the cumu-
lative toxicity rate in the first 4 months after
therapy and secondary objectives are OS,
progression-free survival (PFS), quality of life
(Qol), and neurocognition [16].

Glioblastoma - options beyond
disease progression

At the time of disease progression, thera-
peutic options are limited. There are sev-
eral factors that could be considered in the
decision to perform surgical re-interven-
tion, including Karnofsky Performance Score
(KPS) > 70 and more than 6 months inter-
val between surgeries being prognostic
factors for survival, where data are already
being confirmed by meta-analyses. Recur-
rence volume < 50 cm?® and KPS >80 were
also correlated with survival. In the article
“Recurrent glioblastoma multiforme, when
should we reoperate?” Barbagallo etal. men-
tioned an age < 50 years, but also KPS as fac-
tors associated with a survival benefit if sur-
gical re-intervention was performed; this
also delays relapse, with a reduction in the
need for corticosteroids and with an im-
proved QoL. While there is no consensus re-

garding the decision to re-operate for recur-
rence in GB, there is a consensus that the
possibility of performing a total gross resec-
tion and the initial subtotal operation should
be deciding factors for reoperation. France-
schietal. noted a minimal benefit of the sec-
ond operation, with MGMT methylation sta-
tus and PFS being identified as prognostic
factors [8,1718].

The Food and Drug Administration (FDA)
approved an anti-angiogenic agent, bev-
acizumab, in the treatment of relapsed GB
in 2009. The validation studies were phase
Il trials, where initially bevacizumab was
being associated with a topoisomerase in-
hibitor (irinotecan). With a 6-month PFS rate
of 42.6% and 50.3% in the bevacizumab
arm as a single agent or in combination
with irinotecan, the BRAIN study also iden-
tified higher rates of adverse events, 46%
and 66% in the monotherapy arm and the
dual combination arm including irinotecan,
respectively. The phase Il trial conducted in
14 hospitals in the Netherlands called BELOB
identified a benefit only when bevacizumab
was associated with the alkylating nitrosou-
rea compound administered orally named
lomustine, which also mentioned the futility
of launching trials investigating the benefit
of bevacizumab alone. Although the EORTC
26101 trial identified a 2.7-month benefit in
PFS (4.2 months vs 1.5 months) in favor of
the combination of bevacizumab and lo-
mustine, the EORTC 26101 trial did not re-
port a benefitin OS by adding bevacizumab
to lomustine, but reported a 63.6% rate of
grade 3-5 toxicities in the case of treatment
with both agents. In this study, MGMT meth-
ylation was identified as a prognostic fac-
tor. Also, the generation of a hypoxic envi-
ronment by suppressing angiogenesis may
lead to an activation of glycolysis and tumor
proliferation, possibly requiring the asso-
ciation of a glycolytic inhibitor in the study
protocols [1,19-22].

Temozolomide, the most widely used
alkylating agent in GB, has proven benefits
especially in cases where the O®-MGMT pro-
tein promoter is methylated; these cases are
being associated with an increased sensitiv-
ity to chemotherapy compared to GB cases
with un-methylated MGMT status. Re-chal-
lenge with TMZ at the time of progression
was the subject of a study proposed by
Franceschi etal. The trial included 106 cases
that had at least 8 weeks between the com-
pletion of radio-chemotherapy and adju-
vant chemotherapy with TMZ, and cases
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without progressive disease at the first im-
aging follow-up [23].

The randomized phase Il placebo-con-
trolled, partially blinded REGAL trial was
evaluating another inhibitor of vascular en-
dothelial growth factor (VEGF), Cediranib alone
or in combination with lomustine in recurrent
GB. The primary endpoint of the study was
PFS, and the secondary endpoint was OS. The
study objectives were not met, but the group
that combined lomustine with cediranib re-
ported 80% of grade 3 or higher toxicities com-
pared to 60% in the arm treated with lomus-
tine alone or cediranib alone. However, this
trial also has some positive aspects. Anti-VEGF
therapy could lead to a reduction in the need
for corticosteroids and a delay in neurological
decline, identifying subgroups that will ben-
efit from anti-VEGF therapy at recurrence re-
mains the subject of future research. The
AGILE translational trial aims to identify possi-
ble biomarkers for stratifying therapy in recur-
rent GB [24,25].

To identify patients with recurrent GB
after TMZ concurrent with radiotherapy and
subsequent adjuvant which might bene-
fit from re-challenge with TMZ at the time
of disease progression, the study compared
TMZ-based chemotherapy and nitrosourea-
based chemotherapy in cases with a treat-
ment-free interval of > 5 months, with the
median OS being 17.7 vs 11.6 months in
favor of TMZ. In conclusion, the authors note
that a treatment-free interval of = 5 months
is a predictor of response to re-challenge
with TMZ. Continuous daily treatment with
TMZ at 50g/m? at the time of progression
appears to be a feasible option with an ac-
ceptable toxicity profile including lympho-
penia. Wick etal. noted a benefit in re-chal-
lenge with TMZ whether re-challenge was
proposed after initial failure of TMZ therapy
or there was a progression-free interval and
an initial response [26,27].

Alternating electric fields of interme-
diate frequencies, also called tumor treat-
ing fields (TTFields or TTF), are based on ac-
tion at the cell cycle level by interfering with
the metaphase-anaphase transition, result-
ing in mitotic catastrophe or cell death by
aberrant exit from mitosis. Alteration of cy-
tokinetic cleavage induces immunogenic
cell death, which could enhance the anti-
tumor response of the host. The combina-
tion of TTF with TMZ in the adjuvant setting
was beneficial compared to the adminis-
tration of TMZ as a single treatment. With
a net benefit (11.8 vs 9.2 months) for patients

who were treated with TMZ plus TTF or
TMZ alone and received 2 line chemother-
apy + TTF after progression, the EF-14 trial
(NCT00916409) demonstrates the role of TTF
in association with systemic treatment after
recurrence [28,29].

Epidermal growth factor receptor (EGFR)
amplification expresses mutant receptor
EGFRvIII identified in approximately 40% of
GB cases which justifies the evaluation in
clinical trials of EGFR inhibitors such as er-
lotinib and gefitib, but also third-genera-
tion agents such as osimetrinib. Neither the
EGFR inhibitors of generation | nor the bev-
acizumab/osimetrinib association gener-
ated notable results, where the blockade of
the PI3K/AKT/mTOR pathway was a new re-
search direction due to the potential effect
of increasing TMZ cytotoxicity and decreas-
ing resistance to alkylating agents [30,31].

Regarding immunotherapy, the results are
mainly summarized in terms of tolerance and
toxicity profile without specific data regard-
ing survival benefit. For the programmed
death 1 (PD-1) inhibitor nivolumab, a possi-
ble benefit is outlined for patients who as-
sociate the methylated status of MGMT with
the association of pembrolizumab, another
PD-1 inhibitor with bevzicumab that seems
to increase the disease control rate. A fa-
vorable safety profile was reported by as-
sociating radiotherapy with a dual angio-
genic and immune checkpoint blockade.
However, neocadjuvant administration of im-
munotherapy seems promising, with ev-
idence of a benefit in the immune-me-
diated tumor response and possibly in OS.
The programmed death ligand 1 (PD-L1)
inhibitors atezolizumab, durvalumab, and
avelumab have been evaluated from the point
of view of safety profile, but to date there are
no conclusive data on OS benefit. avelumab,
which was tested in association with another
VEGF inhibitor (axitinb) demonstrated a ben-
efit, but without statistical significance, in the
development of new brain metastases. The
anti-CTLA4 antibody, ipilimumab, combined
with the PD-1 inhibitor nivolumab adminis-
tered intratumorally has demonstrated safety
and a favorable outcome even in OS, open-
ing horizons for intratumoral administration
of immunotherapy [32,33].

Re-irradiation of recurrent GB -
between controversies and
challenges

The number of studies reporting data on the
option of re-irradiation with a potentially cu-

rative goal provides a solid basis for establish-
ing the safety and feasibility of re-irradiation.
Both conventional and hypo-fractionated
radiation regimens have been proposed,
with doses generally ranging from 15 to
36 Gy. Median survival generally ranges from
7 to 13 months, and the risk of radio-necrosis
is considered low, generally < 10% [34].

Analyzing seventy published articles,
which included 3302 patients that were all
initially irradiated with a curative intent for
a total dose of 60 Gy in 30 fractions, a correla-
tion was identified between median OS and
irradiation technique after adjustment for
age, re-irradiation dose, and equivalent bio-
logical dose in standard fractionation (EQD2).
The interval between irradiation and re-irra-
diation sessions was also a factor involved in
prognosis. Superior results in OS were iden-
tified in the case of using single fraction ste-
reotactic radiosurgery (SRS), (12.2 months),
followed by hypo-fractionated stereotac-
tic radiotherapy (10.1 months). In the case of
using conventional fractionation in the re-ir-
radiation regimen, the median OS was only
8.9 months. Even though the study argues
for a benefit of single fraction radiosurgery in
recurrent GB re-irradiation, the authors men-
tion that there could be a selection bias and
it cannot be stated with certainty whether
there is superiority of the SRS technique in
this case. The study validates the option of
re-irradiation by any of the 3 techniques
mentioned above, where the results and tox-
icity profile are favorable. Using SRS and frac-
tionated stereotactic radiotherapy (fSRT) for
salvage therapy of recurrent GB, Gigliotti et
al. reported a median OS of 9 months and
a 29% OS rate at 1 year, with re-irradiation
being delivered with a linear accelerator
(LINAC) for a total dose of 25 Gy in 5 fractions.
This study also reports low toxicity rates and
advocates the use of these techniques in re-
irradiation of recurrent GB [35,36].

Almost 20 years ago, Grosu etal. pro-
posed the first clinical trial including re-irra-
diation using fSRT and TMZ, where image-
-guided radiotherapy was used in all cases.
Target volumes were delineated using (11)
C-methionine positron emission tomogra-
phy (MET-PET) or '#*l-alpha-methyl-tyrosine
(IMT) single-photon computed emission to-
mography (SPECT)/CT fused with simula-
tion CT. Radiotherapy was administered for
a total dose of 30 Gy in 6 fractions of 5 Gy
for 6 consecutive days, preceded by 2 cy-
cles of TMZ 200mg/m?. Even though the
median OS was 8 months in the study, sig-
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Tab. 1. Studies that include different approaches to radiation in recurrent high-grade gliomas.

Fractionation

including cases of mul-
tifocal form, anaplastic
astrocytoma)

anaplastic astrocytoma,
WHO lll and glioblastoma, 161
WHO IV

phase |
trial
(NOA
10/ARO
2013-1);
271
cases

high grade gliomas

FSRT

Tumor type Number regimen/re-irradiation  Endpoints/respons References
of cases .
technique
. 25 Gy / 5 fractions; median OS - 39 months after (initial) diagnosis; 1, 3, and Gigliotti
grade IV gliomas 25 LINAC based SRS 5-year OS rate of 88, 56, and 30%, respectively. [est6a]l. (2018)
high-grade gliomas
(@anaplastic oligodendro- biologic imaging optimized FSRT using amino acid PET Grosu
glioma, anaplastic as- 44 30 Gy / 6 fractions; FSRT = (SPECT)/CT/MRI image fusion plus temozolomide in recu- et al. 2005
trocytoma glioblastoma rrent high-grade gliomas. [37]
multiforme, gliosarcoma)
hllggigcgrgﬁeogdlfnrga:;_(ana— safety and efficacy evaluation of re-irradiation by SRS or
plioma ﬁjoblastoma FSRT in association to chemotherapy; median OS and PFS Gregucci
9 9 30 SRS and WBRT after recurrence — 12.1 and 11.2 months respectively. Six- etal. 2022

-month and one-year OS, 81% and 51% respectively, no grad  [40]
> 2 neurological toxicity and radinocrosis reported

re-irradiation with be-
vacizumab (10 mg/kg
bodyweight) concomi-
tantly on days 1 and 15

toxicity

amino-acid PET vs. MRI guided FSRT regarding tumor re-
sponse and toxicity/ no discernible advantage of PET-ba-
sed re-irradiation when compared to GdT1-MRI-based have

been reported

LINAC - liniar accelerator; OS — overall survivor; PFS — progression free survival; FSRT - fractionated stereotactic radiotherapy; SPECT - single
photon emission tomography; SRS - stereotactic radiosurgery; WBRT — whole brain radiation therapy

evaluation of bevacizumab role in re-irradiation setting;
concomitant bevacizumab effectively reduces treatment

Fleis-
chmann
etal. 2019
[44]

Oehlke et al.
2016 [38];
Popp et al.
2024 [44];
Grosu et al.
2024 [45]

nificant differences (9 months vs. 5 months)
were observed in OS between cases for
which treatment planning was performed
based on PET-CT/SPECT fusion with CT plan-
ning compared to cases in which radiother-
apy planning was based on MRI-CT fusion,
respectively. Longer interval between first
treatment and recurrence, and interval to re-
treatment and TMZ were identified as prog-
nostic factors. Amino-acid PET (AA-PET) and
the concept of biological dose painting for
delineation of the target volume of re-irra-
diation was exploited in a phase Il trial (NOA
10/ARO 2013-1). The study has multiple end-
points, from the evaluation of the re-irradia-
tion benefit in term of OS, in the toxicity pro-
file, to comparative evaluation of QoL using
the EORTC QLQ-C15 PAL questionnaire and
to the comparison of the of re-irradiation
target volume delineated on AA-PET versus
MRI [37-39].

Analyzing the tolerance of treatment
with re-radiation fSRT or SRS treated with
second-line chemotherapy, Gregucci et

al. analyzed the outcomes of patients with
HGG. It is important to note the heteroge-
neity of tumor types, but also of the treat-
ment for relapse, including multifocal form
of GB. At 13 months after relapse, 33% of
patients were alive, and of the deaths, 75%
were due to disease progression. Even if the
toxicity profile regarding radio-necrosis was
favorable, the authors mentioned hema-
tological toxicity, septic or thromboembo-
lism-associated deaths and even wound de-
hiscence in a case treated with regorafenib.
However, the study advocated for the pos-
sibility of using second-line chemother-
apy after relapse in association with local
treatment [40].

Limiting the cumulative dose around the
EQD2 value of 120 Gy is considered a dosi-
metric endpoint that reduces the risk of cere-
bral radio-necrosis to < 10%, but an increase
in the cumulative EQD2 dose to 132 Gy in-
creases the risk of toxicity to 24%. Taking
this into account, most cases were treated
with a total dose in the first therapeutic se-

quence of 60 Gy in a standard fractionation
regimen, so we could consider as a recom-
mendation to limiting EQD2 to a maximum
of 60 Gy in the second treatment sequence.
Limiting the volume treated in SRS to 10 ml
for doses of 15 Gy is associated as an accept-
able risk of brain necrosis to approximately
8%. Also, limiting the margin from the clini-
cal target volume to the planning target vol-
ume to 2mm is acceptable to reduce the risk
of cerebral necrosis. However, if SRS or ul-
tra-hypo-fractionated regimens are admin-
istered, a cumulative EQD2 dose of a maxi-
mum of 100 Gy is recommended; this finding
is based on the concept that the linear quad-
ratic model cannot provide an accurate dose
equivalence at fractions > 10 Gy, and using
the 120 Gy EQD2 threshold value in this
situation could underestimate the risk of late
toxic effects [41-44].

Rahman etal. identified several factors for
and against re-irradiation, among those ad-
vocating for re-irradiation, a long interval be-
tween recurrence and the first treatment,
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a limited recurrence in volume, a favorable
performance status, and good tolerance to
the first treatment. Anatomical location of
target volume related to severe risk of toxic-
ity after re-irradiation is also a decisive fac-
tor. Multifocal recurrences, frail patients and
poor performance status, the patient’s de-
sire to receive other active treatment or pal-
liative treatment, and alternative options
with a lower risk of side effects are also fac-
tors against re-irradiation [34]. Studies that in-
clude different approaches to radiation in re-
current HGG have been summarized in Tab. 1.

Re-irradiation in GBs - steps
towards standardization

Recently, the European Association for
Neuro-Oncology/European Society for Ra-
diotherapy and Oncology (ESTRO/EANO)
recommendations regarding re-irradia-
tion of GB were published. The main pro-
posed directions are based on expert con-
sensus and statistical data analysis and are
discussed in 9 questions. KPS is considered
a major factor in the decision to initiate re-
irradiation, a minimum interval of 6 months
since the last irradiation is recommended.
T1-weighted MRI is the recommended im-
aging, being complemented by other pro-
tocols including MR perfusion, MRI spectros-
copy, and PET-CT imaging with amino acids.
The use of 3-5mm margins from the gross
tumor volume to the clinical target volume
and a fractionation of 35 Gy in 10 fractions is
also proposed. For small tumor recurrences,
the authors recommend hypofractionated
regimens of 30 Gy in 5-6 fractions and even
stereotactic irradiation [47]. Dose summa-
tion using EQD2 and o/f values = 3 are pro-
posed for dose summation to risk organs,
and the use of alkylating agents such as lo-
mustine and temodolomide, but also antian-
giogenics such as bevacizumab is accepted.
Regarding follow-up, it is recommended to
use the initial plan to differentiate radione-
crosis from progression and avoid declar-
ing a progression on MRI performed at
6 weeks [48].

Conclusions

Re-irradiation is an option for GB in care-
fully selected cases, and the choice of tech-
nique between standard fractionation, hipo-
fractionated stereotactic radiation therapy,
and SRS should take into account techni-
cal and patient disease-related factors. The
use of alkylating agents TMZ and lomustine
in combination with re-irradiation seems to

be a beneficial strategy especially after a se-
lection of therapy based on MGMT meth-
ylation. Neo-adjuvant immunotherapy and
the identification of molecular biomarkers as
well as more precise delineation of the tar-
get volume based on amino-acid PET-CT,
but also the use of glycolytic inhibitors in
combination with anti-VEGF agents are fu-
ture research directions.
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Klinicky a polysomnograficky profil dospelych
pacientov s NREM parasomniou — skusenosti
z neurologického spankoveho centra

Clinical and polysomnographic profile of adult patients with NREM
parasomnia — experience from a neurological sleep center

Suhrn

Ciel Zmapovat anamnestické charakteristiky a polysomnografické nélezy pacientov s NREM (non
rapid eye movement) parasomniou pri zrovnani s kontrolnym sdborom a zistit, ¢i parametry
spanku maju suvislost s klinickymi kvalitativnymi parametrami a komorbiditami. Metodika: Do
retrospektivnej studie sme zahrnuli 53 pacientov (31 muZov), priemerny vek 31,5 + 8 rokov. Boli
hodnotené anamnestické Udaje, vratane udajov cielenych na spanok a jeho poruchy a vysledky
polysomnografického vysetrenia. Polysomnografické nélezy boli porovnané s kontrolnou skupinou
42 zdravych [udi (23 muzov), priemerny vek 34,1 + 8 rokov. Vysledky: Naj¢astejsim typom parasomnie
hodnotenym podla anamnézy bol somnambulizmus (88,6 %). Vac¢sina pacientov udavala zaciatok
v detstve (86,7 %). Najvyznamnejsim triggerom epizdd bol stres (26,4 %) a menej ¢asto alkohol
(3,7 %) a cudzie prostredie (9,4 %). Z komorbidnych ochorenf sa vyskytovali najcastejsie alergické
ochorenia (45,2 %), ndsledne psychiatrické ochorenia (13 %). Pocas polysomnografie bola epizdda
NREM parasomnie zaznamenand u 50,9 % pacientov. V porovnani s kontrolnym suborom, mali
pacienti s NREM parasomniou kratsiu latenciu zaspania, lepsiu spankovu efektivitu, nizsf podiel
bdelosti a vyssi podiel NREM 2 spanku. V skupine pacientov s familidrnym vyskytom parasomnie
bol zisteny nizsi podiel NREM 3 spanku. Zdver: Najcastejsim komorbidnym ochorenim u pacientov
s NREM parasomniou boli alergické ochorenia. Stres bol u NREM parasomnii dominantnym
triggerom parasomnickych epizéd, preto ma zmysel sa na jeho management zameriavat v klinickej
praxi. Zistena suvislost Ubytku NREM 3 spanku a rodinného vyskytu podporuje sucasny nazor, ze
dysreguldcia NREM 3 ma dedi¢nu predispoziciu.

Abstract

Objective: To map the anamnestic characteristics and polysomnographic profile of patients with
NREM (non rapid eye movement) parasomnia compared to a control group and to determine
whether sleep parameters are related to clinical qualitative parameters and comorbidities.
Methodology: We included 53 patients (31 men), average age 31.5 + 8 years, in the retrospective
study. We evaluated anamnestic data, including data focused on sleep and sleep disorders, and
the results of polysomnographic examination. Polysomnographic findings were compared with
a control group of 42 healthy people (23 men), average age 34.1 + 8 years. Results: The most frequent
type of parasomnia evaluated according to the anamnesis was somnambulism (88.6%). The majority
of patients reported onset in childhood (86.7%). The most important trigger of episodes was stress
(26.4%) and less often alcohol (3.7%), and a foreign environment (9.4%). Among comorbid diseases,
allergic diseases were the most frequent (45.2%), followed by psychiatric diseases (13%). During
polysomnography, an episode of NREM parasomnia was noted in 50.9% of patients. Compared to
the control group, patients with NREM parasomnia had shorter sleep latency, better sleep efficiency,
lower proportion of wakefulness, and higher proportion of NREM 2 sleep. A lower proportion of NREM
3 sleep was found in the group of patients with a familial occurrence of parasomnia. Conclusion: The
most common comorbid diseases in patients with NREM parasomnia were allergic diseases. Stress
was the dominant trigger of parasomnia episodes in NREM parasomnias, so it is important to focus
on its management in clinical practice. The association found between NREM 3 sleep loss and familial
occurrence supports the current view that NREM 3 dysregulation has a heritable predisposition.
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KLINICKY A POLYSOMNOGRAFICKY PROFIL DOSPELYCH PACIENTOV S NREM PARASOMNIOU

Uvod

Parasomnie s poruchou prebudzania sa
z NREM (non rapid eye movement) spanku
(NREM parasomnie) su charakterizované ne-
Uplnym prebudenim sa z NREM 3 spanku,
najcastejsie v prvej tretine noci. NREM pa-
rasomnie zahrnuju niekolko klinickych
prejavov — poruchu prebudzania sa so
zméatenostou, somnambulizmus, pavor noc-
turnus, poruchu prijmu potravy viazand na
spanok [1].

Parasomnie narusuju spanok a su spo-
jené s rizikom zranenia pacienta alebo inych
0s6b. Porozumenie patofyziologickym me-
chanizmom NREM parasomnii priniesli $tu-
die, ktoré zachytili stav parasomnie behom
video-EEG a polysomnografickej (PSG) mo-
nitoracie pacientov a pri vysetreni pomo-
cou jednofotonovej emisnej tomografie.
Tieto studie preukazali, Ze u pacientov do-
chédza k funkenej disocidcii medzi roznymi
mozgovymi oblastami — aktivizacia motoric-
kych centier,amygdaly a cingula, zatial ¢o vo
fronto-parietalnej oblasti a hipokampe pre-
trvava stav spanku [2].

NREM parasomnie maju casto familiarny
vyskyt. U somnambulizmu sa genetické fak-
tory uplatiuju v 65% pripadov [3]. Je zndme
mnozstvo vonkajsich a vnutornych spus-
tacich faktorov, ktoré u disponovanych je-
dincov stavy parasomnie vyvoldvaju. Ako
spustacie faktory sa moézu uplatnit aj iné
poruchy spanku, najma obstruk¢nd span-
kova apnoe (OSA) alebo periodické pohyby
koncatinami v spanku (periodic limb mo-
vements in sleep; PLMS) [4]. Nalezy odchy-
liek v makrostrukture spanku su v studiach
heterogénne. Na uUrovni spdnkovej mik-
rostruktlry je zrejma nestabilita NREM 3
spanku [5].

Cielom nasej retrospektivnej studie bolo:
1) zmapovat anamnestické charakteristiky

NREM parasomnie;

2) zmapovat PSG profil NREM parasomnii pri
zrovnani s kontrolnym suborom;

3) explorovat, ¢i parametry spanku maju ur-
¢ity suvislost s klinickymi parametrami Ci
komorbiditami.

Metodika

Pacienti

Do $tudie sme zahrnuli dospelych pacien-
tov, ktorf boli v rokoch 2010-2020 vyset-
reni v Centre pre poruchy spanku Neurolo-
gickej kliniky 1. LF UK a VFN v Prahe s NREM
parasomniou. Subor tvorilo 53 pacientov
(31 muzov) vo vekovom rozmedzi 18-60 let,
priemerny vek bol 31,5 + 8 rokov. U vietkych

pacientov boli zozbierané anamnestické
Udaje, vratane udajov cielenych na spanok
a jeho poruchy, prebehlo neurologické a vi-
deo-PSG vysetrenie. PSG vysetrenie bolo in-
dikované pre Casty vyskyt parasomnie, ne-
bezpelné spravanie pocas epizddy alebo
vyskyt de novo v dospelosti.

Polysomnografické nalezy boli porovna-
né s kontrolnou skupinou 42 zdravych fudf
(23 muzov), vo vekovom rozmedzi 20-47 rokov,
priemerny vek v bol 34,1 + 8 rokov.

Anamnestické udaje
Anamnestické Udaje boli ziskané retro-
spektivne na zaklade udajov z chorobopi-
sov, ktorych sucastou je podrobny Struk-
turovany pohovor venovany jednotlivym
porucham spanku. Zo zdznamov sme ex-
plorovali nasledujlce anamnestické Udaje:
zaciatok v detstve ¢i v dospelosti, vyskyt pa-
rasomnie v rodine, frekvenciu vyskytu epi-
z6d, charakter vyvolédvajicich faktorov, vy-
bavnost snov po prebehlej parasomnickej
epizdéde, pritomnost parasomnickych epi-
z6d s potencidlom zraneni (napadnutie
druhej osoby, Uraz), pritomnost syndromu
nepokojnych néh (restless legs syndrome
/ Willis-Ekbom disease; RLS/WED), noc¢-
nych mor, hypnagogickych halucinacif, ne-
spavosti, nadmernej dennej spavosti, bruxi-
smu, psychiatrickych a inych komorbidnych
ochorentf.

Ku kvantifikicii miery nadmernej dennej
spavosti bola pouzitd Epworthské skala spa-
vosti (Epworth Sleepiness Scale; ESS) [6].

Polysomnografické vysetrenie
Pacienti podstupili nocné video-PSG vy-
Setrenie za pouZitia digitdlneho systému
RemLogic, version 3.4.1 (Embla Systems,
Broomfield, CO, USA) v standardnej montézi,
zostavajucej z elektrookulografie, EEG (F3-
M2, C3-M2, O1-M2, F4-M1, C4-M1, O2-M1),
obojstrannej povrchovej EMG musculi men-
tales, musculi tibiales anteriores, elektrokar-
diografie, zéznamu z tlakového nosného
a ustneho prudového snimaca, snimaca
hrudného a brusného dychového Usilia,
saturacie krvi kyslikom, mikrofénu a digi-
talne synchronizovaného videozaznamu od
22:00 do 6:00 hodin podla doporuceni Ame-
rican Academy of Sleep Medicine (AASM)
(Manual for the Scoring of Sleep and Asso-
ciated Events, verze 2.2 2015) [7].

Polysomnograficky zdznam bol hodno-
teny vizudlne podla Manudlu AASM [7].

Za abnormalne hodnoty bol povaZovany
index apnoe a hypopnoe (AHI) > 5 a pocet

periodickych pohybov koncetinami
v spanku (periodic limb movement index;
PLMI) > 15 [1].

Statistické metody

Normalita demografickych, klinickych a PSG
dat bola overend Shapiro-Wilksovym testom.
Pre zrovnanie rozdielu v kvalitativnych datach
medzi skupinami bol pouZity obojstranny
Fischerov exaktny test. Rozdiely v kvantita-
tivnych datach boli vyhodnotené pomocou
Mann-Whitneyového testu. Pre vypocet ko-
relacii bol pouzity Spearmanov korelacny
koeficient (p - rd). Ako hranica vyznam-
nosti bola branad hodnota p > 0,4 a/alebo
p < 0,001. Z dovodu obmedzenia rizika
chyby 1. druhu pri paralelnom testovani viac
hypotéz bola pouzitd Bonferroniho korek-
Cia pri stanovenej hranici vyznamnosti na
p < 0,05.

Vysledky

Charakteristika pacientov
Anamnestické a klinické charakteristiky su-
boru s uvedené v tab. 1.

Najcastejsim typom parasomnie hod-
notenym podla anamnézy bol somnam-
bulizmus (88,6 %). Niektori pacienti udavali
kombinaciu réznych klinickych prejavov.
U 6 pacientov sa prekryvali priznaky prebu-
dzania so zmdatenostou a somnambulizmus,
u 4 priznaky somnambulizmu a pavor noc-
turnus a u 3 pacientov priznaky somnambu-
lizmmu a poruchy prijmu potravy viazanej na
spanok. Vac¢sina pacientov udavala zaciatok
v detstve (86,7 %). Prevlddal vyskyt s tyzdrio-
vou frekvenciou epizdd (67,9 %). Najcastejsim
triggerom epizdd bol stres, nasledne alkohol
a cudzie prostredie.

Priemerné skore ESS bolo u pacientov
6,7 bodov, u kontrol 6,4 bodov. U 10 pacien-
tov sme zaznamenali viac ako 10 bodoy, ¢o
odpoveda stredne tazkej dennej spavosti (6),
ani u jedného pacienta sme nezaznamenali
skore vyssie nez 15 bodov.

Najc¢astejsim komorbidnym ochorenim
bol vyskyt alergického ochorenia v 24 pri-
padoch (45,2 %), nasledovali psychiatrické
ochorenia u 7 pacientov (13,0 %) a u 5 pa-
cientov bola diagnostikovana cefalea (9,4 %).

Traja pacienti uzivali dlhodobo antidepre-
siva, dvaja pacienti klonazepam.

Polysomnografické nalezy
Polysomnografické nélezy su uvedené
v tab. 2.

Porovnavacia analyza chorych s kontrol-
nym suborom ukazala, ze pacienti s NREM
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parasomniami maju kratsiu latenciu usnu-
tia a lepsiu spankovu efektivitu. Bol zisteny
statisticky trend v podiele spankovych sta-
dii. U NREM parasomnii bol nizsi podiel bde-
losti a vy3si podiel spankovej faze NREM 2.
V ostatnych sledovanych PSG parametroch
sa skupiny nelisili.

Epizdda parasomnie bola zachytena (naj-
Castejsie vo forme prebudenia so zméatenos-
tou) u 27 pacientov (50,9 %), z toho 6 pacienti
mali pozitivnu rodinnd anamnézu.

Poruchu dychania v spanku hodno-
tent ako AHI > 5 sme zistili u 14 pacientov
(26,4 %), iba 3 z nich mali AHI = 15. U 3 pa-
cientov bol abnormalny nélez periodickych
pohybov koncatinami v spanku (PLMI > 15).

Suvislosti s anamnestickymi
parametrami a korelacie
Pri porovnani PSG dat v suvislosti s kvali-
tativnymi udajmi bol u pacientov s pozi-
tivnou rodinnou anamnézou NREM para-
somnie zaznamenany v exploratérnej fazy
Statisticky trend pre nizsi podiel NREM 3 fazy
spanku, oproti pacientom bez pozitivnej ro-
dinnej anamnézy (p = 0,024). Ziadny z vy-
sledkov porovnani parametrov v zavislosti
na kvalitativnych anamnestickych datach sa
vsak nepotvrdil pri korekcii na viacpocetné
porovnanie.

Pri korelacnej analyze neboli zistené su-
vislosti medzi nami stanovenymi klinickymi
a anamnestickymi parametrami.

Diskusia

Nasa retrospektivna studia mapuje klinické
a spankové charakteristiky u dospelych, ktori
boli vysetrovani video-PSG pre NREM para-
somniu z dévodu castého vyskytu stavov,
ich netypického priebehu, nebezpecného
spravania behom stavov alebo vyskytu de
novo v dospelosti.

Zlozenim suboru je pravdepodobne
ovplyvneny aj prevladajuci typ manifestéacie,
ktorym bol podla anamnézy somnambuli-
mus (88,6 %). U vacsiny pacientov pretrvaval
vyskyt z detstva (86,7 %), o je v sulade s lite-
rarnymi Udajmi [3]. Pozitivna rodinnd anam-
néza bola zistena v 18,8 %. Niektoré studie
udavaju familidrny vyskyt az u 48 % pacien-
tov. Pritom vyssi familidrny vyskyt bol do-
kumentovany u pacientov, u ktorych pri-
znaky zacali v detstve alebo adolescencii,
nez u pacientov, u ktorych priznaky zacali
v dospelosti [5,8-11].

Z anamnestickych Gdajov sme zazname-
nali vysoky podiel ndsledného vybavenia si
snov (56,6 %) po prebehnutej epizdde. V po-

Tab. 1. Kvalitativne parametre stboru a ich pocetnost.

Pocet Prevalencia (%)
Fenotyp
pavor nocturnus 8 15
somnambulizmus 47 88,6
prebudenie so zmatenostou 7 13,2
SRED 3 57
Charakteristiky NREM parasomnie
néastup v detstve 46 86,8
nastup v dospelosti 7 13,2
pozitivna rodinna anamnéza 10 189
frekvencia viackréat za noc 5 94
tyzdenna frekvencia (> 1/tyzder) 36 679
mesacna frekvencia (= 1/mesiac, < 1/tyzden) 11 20,8
sporadicka frekvencia (> 1/rok, < 1/mesiac) 6 1,3
trigger stres 14 264
trigger alkohol 2 38
trigger cudzie prostredie 5 94
vybavnost snov v suvislosti so stavom 30 56,6
nasilné spravanie behom stavu (napadnutie
inej osoby, Uraz) 19 38
Spankové komorbidity
RLS/WED 3 57
Zivé sny 24 453
hypnagogické halucinacie 6 1.3
insomnia 7 13,2
hypersomnia 2 3,8
bruxismus 5 94
Klinické komorbidity
depresia 4 7,5
uzkost 2 38
OCD 1 19
alergické ochorenie 24 453
cefalea 5 94
Uraz hlavy 6 1.3
epilepsia 2 38
poruchy stitnej zlazy 5 94
arteridlna hypertenzia 5 94

OCD - obsesivne-kompulzivna porucha (obsessive-compulsive disorder); NREM — non ra-
pid eye movement; PLMS - periodické pohyby koncatinami v spanku (periodic leg mo-
vements in sleep); RLS/WED — syndrém nepokojnych néh, Willisova-Ekbomova choroba
(restless legs syndrome/Willis-Ekbom disease); SRED - porucha prijmu potravy viazana na
spanok (sleep related eating disorder)
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Tab. 2. Polysomnografické parametre.
Pacienti (n =53) Kontroly (n = 42)

priemer SD priemer SD P
vek 31,5 8,2 34,1 8,0 0112
pohlavie (Z/M) 41,5%/58,5 % 45,2 %/54,8 %
SL (min) 15,0 15,7 23,7 25,8 0,002*
latencia REM (min) 118,2 61,0 1244 75,5 0,994
SEF (%) 85,5 10,3 79,6 11,2 0,003*
TST (min) 402,8 52,0 385,8 66,8 0,284
bdelost (%) 1,3 94 16,7 1, 0,004
NREM 1 (%) 58 2,5 6,0 3,0 0,825
NREM 2 (%) 433 84 38,8 83 0,014
NREM 3 (%) 21,8 79 214 74 0,884
REM (%) 17,6 57 171 6,0 0,539
AHI 39 56 3,1 4,8 0940
ODI 33 54 1,6 2,7 0,101
PLMI 4,2 14,6 37 12,1 0,586
Tu¢ne oznacené hodnoty p vyjadruju tatistick’ vyznamnost. *Statistickd vyznamnost
podporend Bonferroniho korekciou pre 15 nezavislych premennych.
AHI — apnoe-hypopnoe index; M — muzi; NREM 1, NREM 2, NREM 3 — spdnkové stadium
non-REM 1, 2, 3; ODI - index desaturace kyslika (oxygen desaturation index); PLMI — index
periodickych pohybov koncatinami v spanku (periodic leg movements in sleep index);
REM — spanok s rychlymi ocnymi pohybmy (rapid eye movement sleep); SD — smerodatna
odchylka; SEF - spankova efektivita (sleep efficiency); SL - latencia usnutia (sleep latency);
TST - trvanie spanku po zaspat/ (total sleep time); Z - zeny

slednej dobe vyskumy poukazuju na to, ze az
90 % dospelych pacientov s NREM parasom-
niami si mdze pamdtat snové zazitky, ktoré
povacsine popisuju ako zlé sny [12]. V porov-
nani s REM parasomniami su tieto sny krat-
sie, menej bizarné, komplexné a pohlcu-
juce [12,13] a ¢asto odpovedaju spravaniu
pocas epizddy [14-16].

Okrem snovych vnemov viazanych na
parasomnicku epizddu, popisovalo 45,2 %
pacientov Zivé sny (bez jednoznac¢ného
desivého obsahu). Tento Udaj moze na-
znacovat odlisnosti snovej aktivity nie iba
v NREM, ale aj v REM spanku. Literdrne
Udaje su, ohladom vyskytu inych snov nez

viazanych na parasomnicky zazitok, zatial

ojedinelé [17].

Z anamnestickych Udajov sme tiez za-
znamenali vysoky podiel nasilného chova-
nia (35,8 %) v sulade s dbvodom podrob-
ného vysetrenia u niektorych pacientov.
V studidch vychdadza, ze az 50 % pacientov
ma pocas epizdd nasilné chovanie, ¢i uz voci
sebe a epizddy koncia Urazom, alebo voci

druhej osobe [17,18]. Nase vysledky teda ko-
reluju s recentnymi vyskumami.

Z tych pacientov, ktori udavali nejaky
spustaci faktor (21 pacientov), bol najcas-
tejsim triggerom epizdd stres, nasledne al-
kohol a cudzie prostredie, ¢o sa zhoduje
s literatdrou [171.

Za spustaci faktor NREM parasomnie boli
povazované poruchy dychania v spanku
a PLMS [4]. Vacsina $tudii tento nalez ne-
potvrdila [1,3,18]. Takisto v nasej studii
sme PLMS zaznamenali iba u 3 pacientov
(5,7 %), OSA u 14 pacientov (26,4 %), z toho
ale iba 3 mali AHI 15 a viac, ¢ize sa skor jed-
nalo o mierne poruchy dychania v spanku.
U Ziadneho z pacientov sme nezachytili epi-
z6du NREM parasomnie sUvisiacu s preja-
vom OSA nebo PLMS.

Najcastéjsim komorbidnym ochorenim
boli alergické ochorenia (45,2 %). Zvyseny vy-
skyt no¢nych desov v porovnani so zdravymi
detmi bol popisany u deti s bronchidlnym
astmatom, a to v zavislosti na nedostatec-
nej kompenzacie ochorenia [19]. Spoloc¢ny

vyskyt alergickych ochoreni a NREM para-
somnie bol zachyteny tieZz u dospelych pa-
cientov s NREM parasomniou: prevalencia
astmatu bola dvojndsobna v porovnani s os-
tatnou populdciou a atopia sa vyskytovala
signifikantne viac u pacientov so zaciatkom
NREM parasomnie v detstve [8]. Nasa Stu-
dia taktiez dokumentuje vysoké percento
alergickych ochorenf u dospelych pacien-
tov s NREM parasomniou. Zaznamenali sme,
7e 7 pacientov s pozitivnou rodinnou anam-
nézou NREM parasomnie malo takisto po-
zitivnu anamnézu na vyskyt alergif a atopif,
pricom u vietkych pacientov bol zaciatok
ochorenia v detstve. Toto by mohlo nasved-
¢ovat pre rovnaky geneticky podklad oboch
ochoreni. Doposial neboli jednoznacne
identifikované gény, ktoré by stviseli s NREM
parasomniami [20]. Niektorf autori ale iden-
tifikovali pritomnost HLA DQB1*05:01 alely
u pacientov kaukazského etnika s parasom-
niou. Alela DQB1*05:01 je taktieZ asocio-
vana s astmatickym ochorenim a alergiou na
pel [8,21,22] a predpoklada sa, Ze by mohla
byt genetickym markerom pre spolocny vy-
skyt tychto ochorenf [8].

Dal3im faktorom, ktory predstavuje predis-
poziciu pre vyskyt NREM parasomnie, méze
byt disrupcia spanku sprevadzajuca alergickd
ochorenia [19,23]. Jej dévodom moézu byt
poruchy dychania v spanku [24,25], ale frag-
mentacia spanku je popisovana aj ako neza-
visly prejav alergického ochorenia [19,23].

Niektoré studie zistili pri zaciatku prizna-
kov NREM parasomnie v dospelosti asocia-
ciu s psychiatrickou komorbiditou [3,26].
V nasej studii sme zaznamenali vyskyt psy-
chiatrického ochorenia u 7 pacientoy, ¢o tvo-
rilo 13% (u 4 depresivnu poruchu, u 2 blizsie
nespecifikovanu poruchu Uzkostného spek-
tra a u jedného obsesivne-kompulzivnu po-
ruchu). Vietky pripady boli asociované so
somnambulizmmom, ale iba 2 (1 s depre-
sivnou poruchou a 1 s Uzkostnou poru-
chou) mali zaciatok symptomov v dospe-
losti. Udaje boli ziskané na zaklade odberu
anamnézy, pacienti neabsolvovali psychiat-
rické vysetrenie, ani nevyplhovali seba-
hodnotiace skdly depresivity alebo Uzkosti.
Celkovo nizky pocet psychiatrickych ocho-
reni v nasom subore moze suvisiet s nedo-
stato¢nym zameranim sa na psychiatrické
ochorenia pri odbere anamnézy. Su ale aj
vyskumy, ktoré poukazuju na to, Ze sice pa-
cienti s NREM parasomniami trpia CastejSie
na depresivne [27] a Uzkostné poruchy [13],
ale je velky rozdiel medzi vysledkami z kli-
nickych a epidemiologickych studif, pricom
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v klinickych stddidch sa asociacia ukazuje
velmi slaba [27].

Pri porovnani PSG dat medzi pacientami
a kontrolnou skupinou sme zaznamenali
u pacientov kratdiu latenciu usnutia a vys-
siu spankovu efektivitu v porovnani s kontro-
lami, ¢o koreluje s vysledkami niektorych Stu-
dif [13], iné vyskumy neudavaju signifikantny
rozdiel v tychto parametroch [5,28]. Pre nalez
vyssej spankovej efektivity u NREM parasom-
nie nie je jednoznacné vysvetlenie. Carrilo-So-
lano etal. dokumentovali na stbore 158 pa-
cientov subfenotyp NREM parasomnie, ktory
sa vyznacoval zvysenou potrebou spanku
(sleep propensity) [13]. Je mozné, Ze sa pri-
tomnost tohoto subfenotypu podiela na udr-
Zani spankovej efektivity v porovnani so zdra-
vou populaciou. MéZzeme tiez Spekulovat, Zze
pacienti s NREM parasomniou st v dosledku
parasomnickych epizdd adaptovani na frek-
ventné arousaly, takze fenomén maladapta-
cie v laboratérnom prostredi na nich posobi
menej, nez na zdravych jedincov. Tuto otazku
by v budtcnosti mohli rozriesit Studie s vyuzi-
tim adaptacnych noci ¢i domacej PSG.

U NREM parasomnii bol nizsi podiel bde-
losti a vys$si podiel spankovej fazy NREM 2.
Iné vyskumy pri PSG vy3etreni nezazname-
navaju signifikantny rozdiel v percentudl-
nom zastUpeni NREM faz medzi pacientami
a kontrolami [3,4]. Jedna $tudia zaznamenala
u pacientov nizsi podiel NREM 1 a NREM
2 fazy spanku [5], ¢o nds vyskum nepotvr-
dil. Nizsi podiel bdelosti a vyssi podiel NREM
2 u NREM parasomnii oproti kontroldm sa
vsak da interpretovat ako zavisly jav pri na-
leze kratkej spankovej latencie a vyssej efek-
tivity spanku.

Pri porovnani PSG a anamnestickych dat
v skupine pacientov s parasomniou sme zis-
tili u pacientov s pozitivnou rodinnou anam-
nézou nizsf podiel NREM 3 fazy spanku, o by
mohlo naznacit geneticky podklad dysregu-
lacie NREM 3 fazy spéanku. Vysledky kvantifi-
kacie NREM 3 pri PSG u NREM parasomnii nie
sU v literature jednotné. Vetsina PSG studii
nenasla ziadne zmeny [4,8,17], iné zazname-
nali nizsi podiel NREM 3 alebo vyssie percen-
tudlne zastUpenie NREM 3 oproti zdravym
kontrolam [8].

Zavery tychto $tudif sa ale zhoduju na
zmendch na Urovni mikrostruktdry spanku tj.
prekazuju nestabilitu NREM 3 spanku s jeho
fragmentaciou [5].

Limitacie studie
Limitaciou nasej studie je, Ze sme nehodno-
tili vyskyt prebudzacich reakcii (arousalov)

a cyklickych alternujucich vzorcov a nemo-
zeme sa teda k mikrostruktdre spanku vyjad-
rit. K praci je nutné zmienit niekolko limitaci.
Nehodnotili sme mikrostukttru spanku (viz
vyssie). Pacienti aj kontroly absolvovali iba
jednu noc PSG bez predchéddzajlcich adap-
ta¢nych noci, ¢o mohlo ovplyvnit vysledky
v porovnani s beZznou nocou subjektov v do-
macom prostredi, ale predpokladédme, Ze
v miere ovplyvnenia novym prostredim su
na tom pacienti a kontroly podobne. Limita-
ciou je takisto retrospektivne dohladavanie
Udajov, rovnako ako nedostato¢nd verifika-
cia Udajov o psychiatrickom komorbidnom
ochoreni. Za limitaciu by mohlo byt povazo-
vané aj to, Ze anamnestické data pacientov
podliehaju urcitej subjektivnej bias. Povaha
informécif vsak vacsinou neumozriuje objek-
tivizaciu meranim a musime sa preto spolah-
nut na pravdivost vypovedi.

Zaver

Nejcastejsim typom parasomnie hodnote-
nym podfa anamnézy bol somnambulizmus.
Vacsina pacientov udavala zaciatok v det-
stve, pricom prevlddal vyskyt s tyzdhovou
frekvenciou epizdd. Najcastejsim komorbid-
nym ochorenim u pacientov s NREM para-
somniou boli alergické ochorenia a nésledne
psychiatrické ochorenia. Stres bol u NREM
parasomnii dominantnym triggerom para-
somnickych epizéd oproti inym faktorom,
preto ma zmysel sa na jeho management
zameriavat v klinickej praxi. Zrovnavacia ana-
lyza chorych s kontrolnym siborom uka-
zala, Ze pacienti s NREM parasomniami maju
kratSiu latenciu usnutia a lepsiu spankovu
efektivitu. Zistend suvislost ubytku NREM
3 a rodinného vyskytu podporuje sucasny
nazor, Ze dysregulacia NREM 3 ma dedi¢nu
predispoziciu.
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Paraneoplastické neurologické syndromy

a autoimunitni encefalitidy —

10letd monocentricka observacni studie

Paraneoplastic neurologic syndromes and autoimmune encephalitis —

10-year monocentric observational study

Souhrn

Cil: Sezndmit s aktudinimi diagnostickymi kritérii neurologickych paraneoplastickych syndromu
a autoimunitnich encefalitid a na vlastnim souboru poskytnout zkusenosti s diagnostikou
a lé¢bou. Metodika: Provedli jsme 10letou observac¢ni studii paraneoplastickych neurologickych
syndromd a autoimunitnich encefalitid na nasi klinice v letech 2014-2023, jednalo se o kombinaci
retrospektivniho a prospektivniho sledovani. Dle diagnostickych kritérii z roku 2021 byly
stanoveny diagndza, klinicky syndrom, protildtky, typ nadoru, priibéh nemocdi, Ié¢ba a progndza.
Vysledky: Identifikovali jsme 23 pacientd s autoimunitnimi encefalitidami a paraneoplastickymi
neurologickymi syndromy. Primeérny vék stanoveni diagnézy byl 57,6 roku, 69,6 % bylo zen.
Nejcastéjsim paraneoplastickym neurologickym syndromem / autoimunitni encefalitidou byla
limbické encefalitida. Anti-Yo byla nejcastéji stanovenou protilatkou. Paraneoplastické neurologické
syndromy byly asociovany nejcastéji s malobuné¢nym karcinomem plic (pét pacientd).
Imunomodulacni Ié¢bu podstoupilo 95,7 % pacientl. K imrti béhem sledovani doslo v souvislosti
s nddorem ¢i paraneoplastickym neurologickym syndromem / autoimunitni encefalitidou u 47,8 %
pacientU. Zdver: Studie potvrzuje nizkou incidenci autoimunitnich encefalitid a paraneoplastickych
neurologickych syndrom, ale i pfes vyvijejici se 1é¢bu a diagnostické metody také vysokou
mortalitu.

Abstract

Aim: To introduce the current diagnostic criteria of paraneoplastic neurologic syndromes and
autoimmune encephalitis and to provide experience with diagnosis and treatment using
our own cohort. Methods: We conducted a 10-year observational study of paraneoplastic
neurologic syndromes and autoimmune encephalitis in our department from 2014 to 2023; it
was a combination of a retrospective and prospective follow-up. Diagnosis, clinical syndrome,
antibodies, tumor type, disease course, treatment, and prognosis were determined according to
the 2021 diagnostic criteria. Results: 23 patients with autoimmune encephalitis and paraneoplastic
neurologic syndromes were identified. The mean age of diagnosis was 57.6 years, and 69.6%
were female. The most common paraneoplastic neurologic syndrome/autoimmune encephalitis
was limbic encephalitis. Anti-Yo was the most frequently determined antibody. Paraneoplastic
neurologic syndromes were most frequently associated with small cell lung cancer (5 patients).
95.7% of patients underwent immunomodulatory therapy. Death during follow-up was related
to tumor or paraneoplastic neurologic syndrome/autoimmune encephalitis in 47.8% of patients.
Conclusion: The study confirms a low incidence of autoimmune encephalitis and paraneoplastic
neurologic syndromes, but also a high mortality rate despite evolving treatments and diagnostic
methods.
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PARANEOPLASTICKE NEUROLOGICKE SYNDROMY A AUTOIMUNITNI ENCEFALITIDY

Uvod

Soucasna diagnostika paraneoplastickych
neurologickych syndromd (PNS) vyzaduje
porozumeéni jejich klinické, imunologické
a onkologické heterogenité. PNS jsou zpU-
sobeny vzdalenym imunitné zprostredko-
vanym pusobenim nadoru a tvorf asi 10 %
vsech nemetastatickych neurologickych
komplikaci u pacientl s nadorovym one-
mocnénim [1,2]. Jsou definovény jako neu-
rologické poruchy, které mohou postih-
nout jakoukoliv ¢ast nervového systému,
maji obvykle stereotypni klinické projevy,
asociaci s nadory a imunitné zprostfedko-
vanou patogenezi, jez je podporovana cas-
tou pfitomnosti specifickych neurdlnich
protildtek [3].

Diagnodza PNS mUze byt svizelnd a sou-
Casné vyzaduje i vylouceni pfimého po-
stizeni nervového systému nadorem,
nepfimého postizeni zptsobeného koagu-
lopatif, neurotoxickou lé¢bou, metabolic-

kymi komplikacemi a infekcemi [1,4]. Inci-
dence se pohybuje okolo 1,6-89 pfipadl
na 1 000 000 obyvatel/rok a tato jednotka je
pravdépodobné poddiagnostikovéna [4,5].

Mezi vysoce rizikové fenotypy, které jsou
sdruzené s nadorovym onemocnénim, patfi
encefalomyelitida, limbicka encefalitida (LE),
rychle progredujici cerebelarni syndrom (dle
starsi klasifikace subakutni cerebeldrni dege-
nerace), syndrom opsoklonus — myoklonus,
senzitivni neuronopatie, gastrointestindlnf
pseudoobstrukce a Lambert-EatonQv myas-
tenicky syndrom [3].

Dle novych diagnostickych kritérii z roku
2021 se protilatky déli podle rizika jejich aso-
ciace s nddorem na vysoce rizikové (> 70%
asociace s nadorovym onemocnénim),
stfedné rizikové (30-70% asociace s nadoro-
vym onemocnénim) a nizce rizikové (< 30%
asociace s nadorovym onemocnénim) [3],
v tab. 1-3 jsou uvedeny protilatky stanovo-
vané v CR.

Do naseho souboru jsme zafadili i au-
toimunitni encefalitidy (AIE) a pacienty
s nové vzniklym refrakternim epileptickym
statusem (new-onset refractory status epi-
lepticus; NORSE).

Etiologie NORSE je ve vétsiné pfipadl
kryptogenni, ale v nékterych pfipadech jiz
byla prokdzana autoimunitni etiologie a zjis-
tény neuralni protilatky [6].

Autoimunitni encefalitidy délime dle dia-
gnostickych kritérif na mozné, pravdépo-
dobné a definitivni. Pro stanoveni diagnézy
mozné a pravdépodobné AIE ve vétsiné pfi-
padl nenf nutny prikaz neurdlnich protila-
tek, ale u definitivni AlE je zpravidla potieba.
Samozfejmé i jednoznacné autoimunitni LE
se mUze vyskytnout bez detekovanych pro-
tilatek. Pro definitivni stanoveni diagndzy sé-
ronegativni autoimunitni LE je nutné splnit
vsechna Ctyfi nasledujici kritéria:

1. klinické zndmky postizenf limbického sys-
tému (subakutné rozvinuté kognitivni po-

Protilatka

Syndrom

Tab. 1. Vysoce rizikové protilatky (> 70% asociace s nadorovym onemocnénim) stanovované v CR (upraveno dle Grause [3]).

Pravdépodobnost
nadoru (%)

Obvykle asociované
tumory

Pohlavi, vék a dalsi specifika

nom plic

senzitivni neuronopatie, chronické gas-

syndrom

Vysoce rizikové protilatky (> 70% asociace s nadorovym onemocnénim)

Hu (ANNA-T) trointestindlni pseudoobstrukce, ence- 85 neuroendokrinnitu-  vykle neparaneoplasticka u pa-
falomyelitida, limbicka encefalitida mory, neuroblastom cientl < 18 let.
encefalomyelitida, senzitivni Pacienti s thymomenm jsou
CV2/CRMP5 Y » >80 SCLC, thymom mladsi a maji ¢astéji MG
neuronopatie . -
a méné casto neuropatii.
” Vétsi korelace se SCLC nezZ
SOXI e ey el > 90 SCLC konkrétni neurologickou
cfho cerebelarniho syndromu :
symptomatikou.
Bézna koincidence protildtek.
polyradikulopatie, senzitivni neurono- Pacienti s izolovanymi anti-am-
Amphiphysin patie, encefalomyelitida, stiff-person 80 SCLC, karcinom prsu phiphysin protildtkami jsou
syndrom Castéji zeny s karcinomem prsu
a stiff-person syndromem.
kmenovy/mozeckovy syndrom, syn- LI P 2 LT Karcinom prsu u zen, karcinom
Ri (ANNA-2) dromyo soklonusxrr)( oklomley > /0 e P (e F?ic u muZt’;
P Y aNSCLO) P :
rychle progredujici cerebelarni Temér vzdy u zen. U muzli by
Yo (PCA-1) Y prog ) >90 karcinom ovaria, prsu mél byt prokdzan tumor pro-
syndrom o o
dukujici protilatku.
Mladi muzi: tumor varlat a izo-
limbicka encefalitida, diencefalitida, lovana pozitivita Ma2; starsi pa-
HEREISOLIEL kmenové encefalitida -7 WA A7) SENE cienti: SCLC a pozitivita Ma1/2
(oboji).
Tr (ONER) rychle progredujici cerebeldrni 9 Hodgkintv lymfom

LEMS - Lambert-Eatonlv myastenicky syndrom; MG — myastenia gravis; NSCLC — nemalobunécny karcinom plic; SCLC — malobunécny karci-

SCLC >> NSCLC, dalsf

Limbicka encefalitida je ob-

102

Cesk Slov Neurol N 2025; 88/121(2): 101-108




PARANEOPLASTICKE NEUROLOGICKE SYNDROMY A AUTOIMUNITNI ENCEFALITIDY

Protildtka Syndrom

Pravdépodobnost
nadoru (%)

Obvykle asociované
tumory

Tab. 2. Stfedné rizikové protilatky (30-70% asociace s nadorovym onemocnénim) stanovované v CR (upraveno dle Grause [3]).

Pohlavi, vék a dalsi specifika

limbicka

AN encefalitida >l
limbicka

GABAGR encefalitida >0

NvDAR  2NU-NMDAR 38

encefalitida

CASPR) Morvan(tv 0

syndrom

SCLC = malobunéc¢ny karcinom plic

thymom

SCLC

ovarialni nebo
extraovarialni teratom

malignf thymom

Stiedné rizikové protilatky (30-70% asociace s nddorovym onemocnénim)
SCLC, maligni

Paraneoplasticky plivod je pravdépodobnéjsi pi soucasném vy-
skytu jinych onkoneuralnich protildtek.

Paraneoplasticky plvod je ¢astgji u starsich muzd, kurdkd, a ve
spojenti s protilatkami anti-KCTD16. Vétsina pfipadd u mladych

pacientl nenf paraneoplasticka.

Tumor (vétsinou ovaridlni teratom) prevazuje u zen ve véku
25-45 let (50 %). Starsi pacienti maji tumory méné ¢asto

(< 25 %), obvykle karcinomy. Paraneoplastické pfipady déti jsou

velmi vzacné (< 10 %).

CASPR2 protildtka by méla byt povazovana za stiedné rizikovou

pouze u Morvanova syndromu. Pfi vyskytu s jinymi neurologic-
kymi syndromy je riziko velmi nizké.

Protildtka ~ Syndrom

Pravdépodobnost Obvykle asociované
nadoru (%)

tumory

Tab. 3. Nizce rizikové protilatky (< 30% asociace s nadorovym onemocnénim) stanovované v CR (upraveno dle Grause [3]).

Pohlavi, vék a dalsi specifika

limbicka encefalitida, ziskana

tida s rigiditou a myoklonem

SCLC — malobuné¢ny karcinom plic

Nizce rizikové protilatky (< 30% asociace s ndAdorovym onemocnénim)

Morvantv syndrom je ¢astéji spojen s malignim
thymomem (~50 %), zatimco limbicka encefali-
tida je témér vzdy neparaneoplasticka.

Paraneoplasticky plvod je pravdépodobnéjsi

u starsich pacient(, muzd, a ve spojeni s neu-

ronalnimi protilatkami nebo atypickymi klinic-
kymi projevy.

Paraneoplastické pfipady jsou pozorovany
hlavné u pacientl s Morvanovym syndromem
a sérovou pozitivitou protildtek LGI1 a CASPR2.

CASPR2 neuromyotonie (Isaactv syn-
drom), Morvanav syndrom
limbicka encefalitida,
GADG65 stiff-person syndrom,
mozeckova ataxie
LGI limbicka encefalitida
encefalitida s hyperexcitabilitou
DPPX CNS, progresivni encefalomyeli-

<30 maligni thymom
SCLC, daldi neuro-

<15 endokrinni tumory,
malignf thymom
malignf thymom,

<10 neuroendokrinnf

tumory
<10 neoplazie z B-bunék

rucha, epileptické zachvaty a psychiatrické
pfiznaky);

2.na MR mozku nélez bilaterainich T2-hype-
rintenzivnich zmén v medidlnf ¢asti tem-
porélnich lalokd;

3.pleocytéza v likvoru a/nebo epilepti-
formni nebo pomald aktivita v temporalni
oblasti na EEG;

4. vylouceni jinych pficin [7].

Autoimunitni encefalitidy, v¢. skupiny pro-
tildtkové negativnich encefalitid, profitujf
z imunomodulac¢ni terapie a u nékterych se
muze vyskytnout nddorové onemocnéni [8].

Soubor a metodika

Provedli jsme 10letou observacni studii pa-
cientlsPNSaAlEvysetienychnaNeurologické
klinice LF UK a FN Plzery v obdobf 1. 1. 2014 —
31.12. 2023, jednalo se o kombinaci retro-
spektivniho a prospektivniho sledovani. Byli
zafazeni pacienti hospitalizovani a/nebo
ambulantné sledovani na nasf klinice.

Dle diagnostickych kritérif z roku 2021 byly
stanoveny diagnoza PNS, klinicky syndrom,
protildtky a typ nadoru. U AIE neparaneo-
plastické etiologie byla diagndza stanovena
na zakladé typického klinického obrazu
(napf. LE — trias epileptickych zachvatd, suba-

kutné rozvinuté kognitivni poruchy a psy-
chiatrickych pfiznak(), MR mozku, protilatky,
likvoru a popf. EEG nélezu.

U vsech pacientd byly vyhodnoceny feno-
typ autoimunitniho onemocnéni, vék a po-
hlavi, ¢as do stanoveni diagnézy od objeventi
prvnich symptomd, typ protildtek, cytobio-
chemické vysetfeni likvoru, v¢. oligoklondl-
nich pasy, histologické stanoveni nddoro-
vého onemocnéni v pfipadé jeho prokazani
a zvolend imunomodulaéni lé¢ba. Déle jsme
hodnotili dobu trvédni onemocnénf k 31. 12.
2023 a v pfipadé umrti pacienta dobu od
prvnich pfiznakd PNS/AIE do exitu.
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Pomoci zobrazovacich metod (MR, fluor-
deoxyglukézové ['®FDG] PET/CT), elektro-
fyziologickych metod (EEG, EMG, EP) a vy-
Setfenf likvoru jsme vyloucili jinou etiologii
postiZzeni nervového systému. U zadného
7 pacient nebylo prokézano piimé posti-
Zeni nervového systému nddorem, nepfimé
postizeni zplsobené koagulopatii, neuroto-
xickou lé¢bou, metabolickymi komplikacemi
a infekcemi (kompletni laboratorni vysetient,
v¢. likvorologického).

Neuralni protilatky byly stanoveny ze séra
a likvoru v laboratofich FN Motol a/nebo
Véeobecné fakultni nemocnice v Praze. Vy-
Setfovany byly protilatky proti titinu (Tit), re-
coverinu (Rec), proteinkinaze C (PKC), dekar-
boxyldze kyseliny glutamové (GAD65), Zic4,
delta/notch-like epidermal growth factor-
-related receptor (DNER, Tr), sex determining

region Y-box 1 (SOX1), Ma2 a Mal, amphi-
physinu, collapsin response mediator pro-
tein 5 (CV2/CRMP5), Ri, Yo, Hu, glutamato-
vému N-metyl-D-aspartadtovému receptoru
(NMDAR), podjednotkdm glutamatovych
AMPA receptort (AMPART, AMPAR2), con-
tactin-associated protein 2 (CASPR2), leu-
cin-rich glioma inactivated protein 1 (LGI1),
podjednotkdm receptor pro gamma-ami-
nomaselnou kyselinu (GABAB1/BR), dipepti-
dyl-peptidase-like protein 6 (DPPX).

Vsichni pacienti méli provedené screenin-
gové onkologické vysetreni — RTG plic, UZ
bficha, '8FDG PET/CT trupu, v pfipadé ne-
gativity jsme "FDG PET/CT trupu zopako-
vali po 6 mésicich &i pfi opétovném navra-
ceni nebo zhorsenf pfiznakl na jiz zavedené
imunomodulacni terapii. U vSech pacientt
s AIE, NORSE a PNS postihujicimi CNS byla

provedena MR mozku, popf. michy pfi
myelitidé.

Vysledky

Na Neurologické klinice LF UK a FN Plzen
bylo za 10leté obdobf (1. 1. 2014 - 31. 12.
2023) stanoveno 23 pfipadd PNS/AIE (tab. 4).
Jednalo se 0 16 Zen a 7 muzd, prdmérny
vek pacientl byl v dobé prvnich pfiznakd
PNS/AIE 57,6 roku. Doba do stanoveni dia-
gnozy byla prdmérné 4,8 mésice, median
1 mésic.

Byly popsany tyto fenotypy autoimunit-
nich onemocnénti: 9x LE, 5x rychle progre-
dujici cerebeldrni syndrom, 2x subakutni
senzitivni neuronopatie, 2x stiff-person syn-
drom, 2x NORSE, 1x syndrom opsoklonus-
-myoklonus, 1x akutni nekrotizujici myelitida
a 1x encefalomyelitida.

v obdobi 1. 1. 2014-31. 12. 2023.

Tab. 4. Paraneoplastické neurologické syndromy a autoimunitni encefalitidy stanovené na Neurologické klinice LF UK a FN Plzen

syndrom; RTX — rituximab; Z — Zzena

. Doba preziti
T 1Ve||:i_ Proti- Likvor — celkova Imuno- s?:nb;vzzi od prvnich pfi-
Pacient PNSV /FZuE Pohlavi zﬁgka s bilkovina OPL/S  Nador ter‘; o d znak{ PNS/AIE
a bunécnost P °9- k 31.12.2023
(roky) (mésice) .
(mésice)
limbicka . 0,94 g/l )
] encefalitida ‘ 2 negat. + 3 mononukleary/mm? neprov. K ] exitus (7)
o 047 g/l
limbicka . 2 ) ;
2 encefalitida z 70 Ma2/Ta + 9 mononukleard neprov. ovarium KS 1 exitus (11)
+ 1 polynuklear/mm?
) KS
3 stff-person 71 GAD65 0380/ g +VIG 16 50
syndrom + 3 mononukledry/mm
+RTX
subakutni
4 nekrotizujicf 7 69 negat. l2lei . 3 0 CLL 5 4 31
o + 1 mononukledr/mm +IVIG
myelitida
rychle
progredujicf . 0,82 g/l ) KS .
> cerebelarn{ ‘ o8 "o + 160 mononukleart/mm? ovarium +IVIG 1 exitus ()
syndrom
limbické 033 g/
6 " z 67 negat. + 44 mononukledrd 24/10 KS 1 116
encefalitida . 3
+ 1 polynuklear/mm
limbicka y 047 g/l
/ encefalitida ‘ 48 negat. + 1 mononuklear/mm? 0 K 4 13
limbicka 0,38 g/l
8 encefalitida m e =il + 1 mononukledr/mm? g © 1 L

AIE — autoimunitni encefalitida; CLL — chronickd lymfocytarni leukemie; dg. — diagndza; IVIG - intravendzni imunoglobuliny; KS - kortikoste-
roidy; L/S - likvor/sérum; m — muz; negat. — negativni; neprov. — neprovedeno; OP — oligoklondIni pasy; PNS — paraneoplasticky neurologicky
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Tab. 4 — pokracovani. Paraneoplastické neurologické syndromy a autoimunitni encefalitidy stanovené na Neurologické klinice
LF UK a FN Plzen v obdobi 1. 1. 2014-31. 12. 2023.

Vék Likvor — celkové Dobado Doba preziti od
. Typ . 1.pfi- Proti- . - . Imuno- stanoveni prvnich pfiznaka
Pacent  puc/aie PNVl oke  latka . E:EZ\Q:SS . OPL/S  Nador  nie  dg.  PNS/AIEK31.12.
(roky) (mésice) 2023 (mésice)
9 NORSE 7 28 negat. ) mon%illjgéry/mﬁ 0 0 KS+IVIG 1 exitus (6)
rychle
10 PG 77 Yo el e | sverum | reaiE 1 exitus (1)
cerebeldrni + 16 mononukledrd/mm
syndrom
rychle 0369/l
1 iﬁifjﬁ!ﬁ' 2 66 Yo +6 mononukleart 8/2 tuba  KS+VIG 1 5
+ 1 polynuklear/mm?
syndrom
L 0,39 g/
12 senzitivnt ) z 66 Hu + 2 mononukledry 0 SCLC = 24 24
neuronopatie 1 polynukleér/mm3 +IVIG
limbicka . 0,37 g/l KS+IVIG
13 encefalitida ‘ 73 LGh + 3 mononukleary/mm? 0 0 +RTX 4 ]
limbicka 239/l
14 encefalitida z 70 CV2aRi 187 monéngkleérﬂ/mm3 10/0 SCLC KS 1 exitus (16)
+ uveitida
limbicka . 1,02 g/ )
15 encefalitida g 69 negat + 2 mononukleary/mm? 0 MM - ] exitus (2
encefalo- amphi- 0,65 g/l
16 mvelitida m 65 physin + 13 mononukledrd 10/3 SCLC KS+IVIG 6 exitus (8)
y +Hu + 1 polynuklear/mm?
rychle
17 progredujic 62 Yo 0690/l 60 ovarium  KS 1 exitus (19)
cerebeldrni + 6 mononukledrd/mm
syndrom
18 senzitival 71 neprov. 0619/ 5 sac 0 1 exitus (6)
neuronopatie + 6 mononukledrd/mm
rychle
progredujici . 0,29 g/l KS )
19 cerebeldrnf g 62 negat 1 1 mononuklear/mm? 0 SCLC +VIG 8 exitus (39)
syndrom
0,39 g/ KS
20 NORSE m 33 negat. + 3 mononuKleany/mm? 0 MM HVIG 1 17
21 stff-person 43 GADES 0316/l 12/0 0 VIG 2 45
syndrom + 4 mononukleary/mm?
syndrom 0,23 g/l
neuro-
22 opsoklonus- m 1 neprov. + 28 mononukleadrd neprov. KS 1 57
. 3 blastom
myoklonus + 2 polynukleary/mm
limbicka 0,75 g/l KS
23 encefalitida m > LGh + 3 mononukleary/mm? 0 0 +PLEX 8 32
ramér 576 48 exitus u 47,8 %
P ' ' pacientd
median (primérna doba

preZiti 10,9 mésice)

AIE — autoimunitni encefalitida; CLL — chronicka lymfocytarni leukemie; dg. — diagnoza; IVIG — intravendzni imunoglobuliny; KS — kortikoste-
roidy; L/S — likvor/sérum; m — muz; MM — maligni melanom; negat. — negativni; neprov. — neprovedeno; NORSE — new-onset refractory status
epilepticus; NSCLC — nemalobunécny karcinom plic; OP - oligoklonaIni pasy; PLEX — vyménné plazmaferézy; PNS - paraneoplasticky neurolo-
gicky syndrom; RTX — rituximab; SCLC — malobunécny karcinom plic; 7 - zena
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U 13 pacientl byly detekovény neu-
ralni protildtky, nejcastéji stanovenou pro-
tildtkou byla anti-Yo (4x), nasledovaly anti-
-LGIT (3%), anti-Hu a anti-GAD65 (2X%), 1x
byly pfitomny anti-amphiphysin, anti-
-Ma2/Ta, anti-CV2 a anti-Ri. U dvou pacient(
byly pfitomny dvé protilatky, osm pacientd
bylo séronegativnich. V pfipadé dvou pa-
cientl nebylo vysetfeni provedeno. U ro¢-
niho ditéte hospitalizovaného na Détské
klinice primarné s podezfenim na cerebeli-
tidu se vyvinul syndrom opsoklonus-myo-
klonus a byl diagnostikovéan neuroblastom,
vysetieni protildtek pak jiz nebylo dopliio-
vano. U pacienta s malobunécnym plicnim
karcinomem (SCLC) v terminalnim stadiu
hospitalizovaného na Plicni klinice s dia-
gnostikovanou subakutni senzitivni neuro-
nopatii také jiz nebyly protilatky doplnény.

Definitivni PNS byl diagnostikovan u 13 pa-
cientl a jeden pacient s NORSE mél v anam-
néze maligni melanom, celkem tedy bylo na-
dorové onemocnéni zjisténo u 14 pacientl
(60,9 %). Anamnesticky znamy nador byl pfi-
tomen u Sesti z nich, u osmi pacientd PNS
predchézel onkologické diagndze. Nejcas-
téji asociovanym nadorem byl SCLC, jed-
nalo se o pét pacientl, u nichz se vyskytla
2x subakutni senzitivni neuronopatie, 1x
LE s paraneoplastickou uveitidou (potvr-
zeno ocnim Iékafem), 1x rychle progredu-
jicf cerebeldrni syndrom a 1x encefalomye-
litida (resp. encefalomyeloradikuloneuritida).
SCLC byl asociovén s protildtkami anti-
-Hu, anti-Ri, anti-amphiphysin a anti-CV2.
U ctyr pacientek byl diagnostikovan karci-
nom ovaria a u jedné karcinom tuby s ge-
neralizaci v¢. ovarii. Tyto pacientky mély ve
Ctyfech piipadech rychle progredujici cere-
beldrni syndrom a jedna pacientka LE. Pro-
tildtkami asociovanymi s karcinomy ovarif
byly anti-Yo (rychle progredujici cerebelarni
syndrom) a anti-Ma2/Ta (LE). Dalsimi nddo-
rovymi onemocnénimi byly maligni me-
lanom, chronickéd lymfocytérni leukémie
a neuroblastom.

Z autoimunitnich onemocnéni nepara-
neoplastické etiologie byla nejcastéjsi LE,
3x se jednalo o LGI1 encefalitidu, 3x o sé-
ronegativni LE, 2x o stiff-person syndrom
s anti-GADG65 protildtkami a 1x o NORSE.
U tif séronegativnich pacientek s LE byl od-
povidajici klinicky obraz (trias epileptic-
kych zachvatl, subakutné rozvinuté kogni-
tivnf poruchy a psychiatrickych pfiznakd),
MR mozku s ndlezem bilateralnich T2-hy-
perintenzivnich zmén v oblasti hipokampU
a epileptiformnf EEG nélez, 1x byla v likvoru

pleocytdza, 1x proteinocytologickd diso-
ciace (v tomto pfipadé byla diagnéza LE
potvrzena pitvou). | pres negativitu neural-
nich protilatek splnily tyto pacientky krité-
ria definitivni autoimunitni LE dle Grause [7].
U dvou pacientek také diagnézu pod-
pofila velmi dobrd odpoved na lécbu
kortikosteroidy (KS).

S vyjimkou jediného pacienta byly vsichni
pacienti (95,7 %) Ié¢eni imunomodulacniléc-
bou, vzdy KS s nebo bez kombinace s dalsi
|é¢bou — intravendzni imunoglobuliny (IVIG),
vyménné plazmaferézy (PLEX), rituximab.
U jednoho pacienta nebyla jiz Ié¢ba podédna
z dlvodu termindiniho stadia onkologic-
kého onemocnént.

K umrti béhem sledovani doslo v souvis-
losti s nddorem ¢i PNS/AIE u 47,8 % pacientd,
prameérné 10,9 meésice od prvnich pfiznaka.
Pfitomnost nadorového onemocnéni pre-
dikovala horsi prabéh. V pfipadé souvislosti
PNS s nadorem doslo k dmrti u 64,3 % pa-
cientl (devét pacientd, pouze pét pacientl
s nadorovym onemocnénim preziva k 15. 7.
2024), a to primérné 12 mésict od zacatkl
prvnich neurologickych pfiznakl. Ve sku-
piné bez prokdzané malignity zemfeli dva
pacienti (22,2 %) béhem doby sledovani, pfi-
¢inou umrti byl prolongovany superrefrak-
terni status epilepticus trvajici prdmérné
6,5 mésice. Pfi rozdélenf pacientt dle vysoce
rizikovych fenotypl zemreli z deviti pacientl
s LE Ctyfi (44,4 %), u tfi z nich bylo pfitomno
nadorové onemocnéni. U viech péti pacien-
tek s rychle progredujicim cerebeldrnim syn-
dromem byla zjisténa malignita a k umrti
doslo v 80 % pripadd (Ctyfi pacientky). Sen-
zitivni neuronopatie byla vzdy asociovana
se SCLC a Umrtnost byla 50 % (zemfel jeden
pacient ze dvou). Zemrel také pacient s pa-
raneoplastickou encefalomyelitidou, resp.
encefalomyeloradikuloneuritidou, asociova-
nou se SCLC. Jediny détsky pacient s neu-
roblastomem a syndromem opsoklonus-
-myoklonus Zije.

Diskuze

V roce 2021 byla publikovdna nova dia-
gnostickd kritéria PNS, na nasf klinice jsme
v poslednich 10 letech diagnostikovali
PNS a AIE u 23 pacientl. Lze predpokla-
dat, Ze vsichni pacienti v Plzefiském kraji
(578 707 obyvatel k 31. 12. 2021 [9]) jsou
s PNS a AIE vysetieni na nasi klinice (hospi-
talizace ¢i konzilidrnf vysetreni), a incidence
se tim padem pohybuje okolo ¢tyf piipadU
na 1000 000 obyvatel/rok, coz odpovida ce-
losveétovym epidemiologickym datdm [4,5].

V nasem souboru byly nejcastéjsim au-
toimunitnim onemocnénim LE, konkrétné
LE s LGIT protildtkami. LE Ize rozlisit dle aso-
ciace s protildtkami na témér vzdy nepa-
raneoplastické (protilatky anti-LGI1 a anti-
-CASPR2), paraneoplastické ve vice nez
50 % (anti-GABA,R a anti-AMPAR) a pa-
raneoplastické témér vzdy (anti-Hu, anti-
-Ma2). LE patfi mezi akutni ¢i subakutni
nebo progresivni zanétlivd onemocnéni
mozku [3].

LGI1 encefalitida je pfikladem onemoc-
néni s dominantni ulohou patogennich pro-
tilatek. Tyto protildtky se vazi na extracelu-
larni epitop lokalizovany na cytoplazmatické
membrdné a jejich vazba indukuje fixaci
komplementu a naslednou komplemen-
tem zprostifedkovanou bunécnou smrt [10].
LE s protilatkami LGIT postihuje ¢astéji muze,
hlavné ve veéku kolem 50-60 let. Klinicky se
projevuje typickou triddou pfiznakd LE — epi-
leptickymi zachvaty, subakutné rozvinutou
poruchou kratkodobé paméti a psychiat-
rickymi zménami. Pfiblizné u 50 % nemoc-
nych je pfitomna hyponatremie z inade-
kvatni sekrece antidiuretického hormonu
(SIADH). V rozsahlé nizozemské studii s retro-
i prospektivnim sledovanim byla incidence
LGI1 encefalitidy 0,83/1 000 000 obyva-
tel [11]. Nejcastéji se vyskytuji fokdlni za-
chvaty autonomni, kognitivni a faciobra-
chidlni dystonické zachvaty, které vétsinou
predchazi poruchdm paméti [11-13]. U na-
Sich pacientl potize zacaly autonomnimi za-
chvaty, v¢. typickych zéchvatd s piloerekci
jako popisuji Yang etal. [14], faciobrachidl-
nimi dystonickymi zachvaty a superrefrak-
ternim epileptickym statusem. Zvolenymi
protizdchvatovymi léky byly levetiracetam,
brivaracetam, lamotrigin a eslikarbamaze-
pin, ktery je doporucenym lékem u LGI1 en-
cefalitidy [15]. MR mozku prokdze T2-hype-
rintenzitu hipokampu u 74 % pacientt a tyto
léze se ve 44 % procentech vyvijeji do me-
siotemporalni sklerézy [11], u 2/3 nasich pa-
cientl byla MR negativni. Dle Durra etal. je
likvor u LGIT encefalitidy abnormalni pouze
U 36 % pacientd, tj. chybf intratekaInf syn-
téza imunoglobulint, mdze byt pleocy-
téza a porusend hematoencefalickd ba-
riéra [16]. LGIT protilatky se typicky vyskytuji
v séru, v likvoru jsou vzacné [17], i u nasich
pacientl byly protildtky detekovany pouze
v séru. Imunomodulaéni terapie je s dobrou
klinickou odpovédi u 80 % pacientd, vyrazné
dochézi k poklesu frekvence zachvatd, ko-
gnitivni funkce se obnovuji pomaleji. Casté
jsou relapsy (35 %) a 2letd mortalita byla
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v nizozemské studii 19 % [11]. V naSem sou-
boru byla velmi dobrd odpovéd na lécbu
u 2/3 pacientl, 73letd pacientka prodélala
superrefrakternf status epilepticus. Byla Ié-
Cena KS, IVIG a rituximabem, pfesto je jeji
stav naddle velmi vazny a trva hospitalizace
na jednotce dlouhodobé intenzivni péce
(k 15.7.2024).

I v naSem souboru se potvrdilo, Ze LE
s LGIT protilatkami jsou casto neparaneo-
plastické. Paraneoplasticky plvod se pro-
kdZe u méné nez 10 % pacientl, nejcastéji se
jedna o maligni thymom a neuroendokrinni
tumory [3].

Paraneoplasticka LE s anti-Ma2 protildt-
kami se vyskytla u karcinomu ovaria.

U péti pacientek v menopauze byl dia-
gnostikovan rychle progredujici cerebelarni
syndrom. Klinické pfipady potvrzuji i bez
ohledu na pfitomnost protildtek (obvykle
protildtky anti-Yo), Ze u tohoto syndromu se
nejcastéji jedna o PNS asociovany s karcino-
mem ovaria a/nebo nadory prsu, déle nasle-
duje karcinom tuby [18]. | v naSem souboru
byl histologicky u tfi pacientek potvrzen kar-
cinom ovaria a u jedné karcinom tuby s ge-
neralizaci do ovarif, u vSech ¢ty byly po-
zitivni protildtky anti-Yo. Jedna pacientka
méla SCLC bez prlkazu protildtek. V pfi-
padech s karcinomem ovaria u tff pacien-
tek rychle progreduijici cerebelarni syndrom
pfedchazel diagnostice nadoru o 1 mésic,
u pacientky s nadorem tuby se PNS rozvi-
nul 1,5 mésice po gynekologické operadi,
po které zlstalo nadorové reziduum. | pres
rychlou diagnostiku a lé¢bu primarniho one-
mocnéni doslo u 80 % pacientek k exitu. Pa-
cientka s karcinomem tuby ma nyni (k 17. 7.
2024) progresi onkomarkeru CA 125 i PNS
a Cekd ji opétovné zahdjeni chemoterapie,
prognodza je nejista.

Dalsim pfikladem typického fenotypu
s nadorovou asociaci je syndrom opsoklo-
nus-myoklonus u ro¢niho chlapce a jeho
spojeni s neuroblastomem, v rozsahlé de-
mografické studii je uvadén median vyskytu
v 1,5 roku zivota [19].

Senzitivni neuronopatie byla u nadich
dvou pacientd asociovana se SCLC, u jedné
pacientky byly pfitomny protildtky anti-
-Hu, u druhého pacienta nebyly vyset-
feny. Senzitivni neuronopatie se kromé
SCLC také poji s thymomem a karcinomem
prsu. Typickymi protilatkami jsou anti-Hu,
anti-CV2 a anti-amphiphysin [20-22].

Paraneoplasticka encefalomyelitida, ktera
je charakterizovéna dysfunkci vice systémd,
v¢. moznosti postizeni zadnich miSnich ko-

fend, radikulopatie a periferni neuropatie,
je nejcastéji spojena se SCLC a protilatkami
anti-Hu a anti-CV2 [3,23-25]. U naseho pa-
cienta zacala klinicky jako nebolestivéd moto-
rickd polyradikulopatie asociovana se SCLC
a protildtkami anti-Hu a anti-amphiphysin.
Pitva prokazala v mozku a mise intenzivni
zejména lymfocytarni perivaskuldrni in-
filtrat a potvrdila tak paraneoplastickou
encefalomyeloradikuloneuritidu.

U pacient s NORSE v nasem pripadé ne-
byly prokdzany neurdini protildtky a likvo-
rologické vysetfeni bylo také negativni. Tri-
cetitfilety pacient s anamnézou maligniho
melanomu v remisi se po intenzivni lé¢bé
epileptického statusu, v¢. imunomodu-
lacni, stabilizoval. Dvacetiosmiletd pacientka
na superrefrakterni status epilepticus ze-
mrela za 6 mésicl od zacatku potizi. Také
69letd pacientka s malignim melanomem
v anamnéze prijata pro epilepticky status ze-
mrela za 2 mésice od prvnich pfiznakd, neu-
ralnf protilatky byly negativni, ale diagndzu
potvrdil pitevni nalez subakutni bilaterdIni
LE s perivaskuldrni infiltraci drobnymi lym-
foidnimi elementy s tmavymi jadry a mikro-
glidIni aktivaci. Jednalo se tedy o protildtkove
negativni LE.

V pétrani po primarnim tumoru je indi-
kovéna "®FDG PET/CT trupu. Pfi negativnim
néalezu a vysoce rizikovém fenotypu, pfi-
tomnosti vysoce rizikovych protildtek nebo
stfedné rizikovych protildtek v kombinaci
s koufenim a vys3sim vékem je doporuceno
jeji opakovani v intervalu 6 mésicll po dobu
2 let. Dale bychom kontrolni ®FDG PET/CT
trupu méli zopakovat pfi snizeni odpovédi
na imunomodulacni terapii, tj. pokud u jiz
stabilnich pacientl na imunomodula¢nf te-
rapii dojde k navraceni nebo zhorsenf jejich
neurologickych pfiznakd [3].

Z imunomodulacni terapie volime jako
léky prvni volby vysokodéavkované KS, IVIG
¢i PLEX. Jako druhou volbu jsme u pacientky
se superrefrakternim epileptickym statu-
sem pfi LE asociované s LGIT protildtkami
indikovali rituximab, ev. Ize ve 2. linii pouZit
cyclofosfamid [26].

Zaveér

N&s soubor s incidenci okolo Ctyf pfipad na
1000 000 obyvatel/rok potvrzuje vzacny vy-
skyt PNS a AIE. Z praktického hlediska je di-
leZité na PNS a AIE myslet a v pfipadé riziko-
vych faktor( intenzivné a i opakované patrat
po primdrnim nadoru. Vysetfeni neuralnich
protilatek bychom méli indikovat vzdy ze
séra a likvoru.

Bohuzel i pfi zvysujicim se povédomi
o téchto vzacnych jednotkach, lepsich moz-
nostech diagnostiky a Iéc¢by trvd vysoka
mortalita téchto onemocnéni.

Poznamka

V online rozsitené verzi ¢lanku formou typickych ka-
zuistik ukazujeme pribéh LE asociované s LGI1 proti-
ldtkami, rychle progredujiciho cerebeldrnfho syndromu
s anti-Yo protildtkami a senzitivni neuronopatie s anti-Hu
protildtkami.

Etické aspekty

Studie nepodléhd schvaéleni etickou komisi, pacienti
podepsali souhlas s diagnostickym a [écebnym pro-
cesem.
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Na webu csnn.eu naleznete kazuistiky k tomuto ¢lanku.

Soutéz o nejlepsi praci
publikovanou v ¢asopise Ceska a slovenska neurologie a neurochirurgie

V roce 2025, stejné jako v predchozich letech, probiha soutéz o nejlepsi ¢lanek v casopise Cesk Slov Neurol N.
Zarazeny budou prace otisténé v cislech 2025/1-6.

Predem dékujeme vsem autorlim za zaslané prispévky.
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Ded Vsevéd ve hfe Divadla Jary Cimrmana
,Dlouhy, Siroky a Kratkozraky” — umélecké
zpodobnéni frontotemporalni demence

An artistic portrayal of frontotemporal dementia — “déd Vseved™
a character from the stage play “Dlouhy, Siroky a Kratkozraky”
by the theatrical company Divadlo Jary Cimrmana

Vazena redakce,
studie zkoumajici projevy onemocnéni slav-
nych osobnosti [1] a postav v uméleckych
dilech z pohledu mediciny [2,3] jsou fasci-
nujici a inspirativni souc¢asti neurologie i ji-
nych odbornosti. Koncepc¢né vychézeji z for-
matu kazuistik, které jsou zajimavé pro Sirsi
odbornou vefejnost a rovnéz pfinosné pro
publika¢ni aktivitu [4] a edukaci mladsich Ié-
kafli [5] na pocatku profesni drahy.
Predklddany rozbor znamé divadelni po-
stavy vznikl rovnéz s védomim obtizné
uchopitelnosti diagndzy frontotemporalni

demence (FTD) a jejiho odliseni od castéjsi
diagndzy frontaini varianty Alzheimerovy
nemoci (fvAN) v klinické praxi [6,7]. Kazuis-
ticky format s videozdznamem je uzite¢nym
didaktickym néstrojem pro pfiblizeni kompli-
kovaného nebo vzacného klinického obrazu
sirsimu okruhu zdjemcd (nejen) dané od-
bornosti [5]. Osobni motivaci korespondu-
jiciho autora je rovnéz jeho fascinace feno-
ménem Jary Cimrmana uz od gymnazijnich
let a spInéni jeho tehdejsi vnitini potieby
Jednou pfijit na kloub demenci déda
Vieveéda”

Obr. 1. Setkani autord ¢lanku ke strukturovanému rozhovoru v $atné Zizkovského diva-

dla Jary Cimrmana 28. 1. 2025 v 18:15.

Fig. 1. Authors convening for a structured interview in the dressing room of the Jara
Cimrman Theatre, Zizkov, on January 28, 2025 at 6:15 PM.

Redakéni rada potvrzuje, ze rukopis prace spinil
ICMJE kritéria pro publikace zasilané do biome-
dicinskych ¢asopisu.

The Editorial Board declares that the manuscript
met the ICMJE “uniform requirements” for biome-
dical papers.

R. Rusina', Z. Svérak?

"Neurologické klinika
LF UKa FN Hradec Kralové
2Zizkovské divadlo Jary Cimrmana, Praha

X

prof. MUDr. Robert Rusina, Ph.D.
Neurologickd klinika

LF UK a FN Hradec Kralové
Sokolska 581

500 05 Hradec Kréalové

e-mail: rusinar@lfhk.cuni.cz

Pfijato k recenzi: 13. 2. 2024
Pfijato do tisku: 18.3.2025

Tento text vznikl na podkladé rozboru
volné dostupného autorského textu [8] i vi-
deozdznamu predstaveni [9] divadelnf hry
,Dlouhy, Siroky a Kratkozraky” a strukturova-
ného rozhovoru obou autord (obr. 1).

Neurologicka semiologie

v divadelni hie

Postava déda Vsevéda je zminéna poprvé
v Uvodnim seminafi [9] s nepfimou formu-
laci zdméru autort divadelni hry vyli¢it de-
menci této postavy (,a konecné se ndm
podafilo, a to byla prace vibec nejtézsi, sni-
Zit na polovinu sklerézu déda Vsevéda” —
stopadz h:min:s 0:11:23-0:11:31) a s upo-
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a Kratkozraky [9].

Tab. 1. Vybrané behavioralni projevy déda VSevéda s odkazem na diagnosticka kritéria frontotemporalni demence (upraveno
dle Rascovsky et al. [10]) s uvedenim citace ve scénafi textu divadelni hry [8] a stopaze ve videonahravce hry Dlouhy, Siroky

Kritérium mozné frontotemporalni
demence*

Pfiznak/projev

Citace ve scénafi divadelni hry

Stopaz videa
(h:min:sec)

Casnd** behaviordlni desinhibice

(musi byt pfftomen alespori jeden

z nésledujicich symptom0):

1. socidlné nepfimérené chovani

2. ztrdta spolecenského taktu

3. impulzivita, zbrklé, lehkomysiné nebo
bezohledné jednani

Casnd** apatie nebo nete¢nost
(musi byt pfitomen alespori jeden
z nasledujicich symptom0):

1. apatie

2. nete¢nost

Casnd** ztrata sympatie nebo empatie

(musi byt pfitomen alespori jeden

z nésledujicich symptom0):

1. Ihostejnost vici potiebam a pocitdm ji-
nych lidi

2. snizeny socidlnf zajem, ochladnutf
vztahl nebo ztrata vielosti

¢asné** perseverativni, stereotypni nebo

kompulzivni/ritudIni chovani

(musi byt pfitomen alespori jeden

z nésledujicich symptom0):

1. jednoduché repetitivni pohyby

2. komplexni, kompulzivni nebo ritudln{
chovéni

3. stereotypie v feci

hyperoralita a zména stravovacich

zvyklosti

(musi byt pfitomen alespori jeden

z nésledujicich symptom0):

1.zména preference v jidle

2. hltavé jezeni, nadmérny konzum alko-
holu nebo cigaret

3. zkoumani pfedmétl Usty nebo pojidani
nejedlych véci

nepfimérené
chovani

impulzivita

opakované pauzy,
mlcent, zarazy

lhostejnost vaci
jinym lidem

stereotypie
a perseverace

manyrismus

kompulzivita

utiliza¢ni chovani

odkaz na konzumaci
trpaslikd***

,Dulezité upozornéni. Béda tomu, kdo promluvi

k dédovi Vsevédovi obycejnou feci. S nim je mozno
hovofit jen ve versich. Kdo toto uméni neovlads, at
radéji mlei”

,Ale podivejte se, déd neni v jadru zly, ale dokéze
také ukazat zuby”.

Déd Vsevéd prestdvd komunikovat, Bystrozraky mu za-
tukd holi na rameno, pak se probere.

,Byl to dobry ¢lovek, fikal Kolodéj. ZvIasté prsicka si
pochvaloval.”
,Kolodéj ma lidi rad.”

,Ja jsem s obrem hovofil. On tu byl. Tady sedél, jak
sediS ty, ty, ty a ty. Tady vSude sedél.”

,J& ho znam. J4 jsem s nim hovoril. On tu byl. Tady
sedél”

,S nim je mozno hovorit pouze ve versich.”

,Pojd sem bliz. Chces, abych ti ukdzal zuby?”
,UZ je to tak. Chce, abych mu ukézal zuby.
Podejte mi tamhle tu sklenici.”

Vidis je? Zatim je nechadm plavat. Ale nez néco fek-
nes, radsi se na né dobfe podivej." Divoce zamd-

chd pétilitrovou lahvi od okurek, ve které plave zubnf
protéza.

Vyhruzné vyndd protézu z lahve od okurek a prudce s ni
zahybe smérem k dalsi postavé.

Déd Vsevéd vpadne na scénu, v kazdé ruce drzi za ce-
pici zmdceného trpaslika: ,Tak se podivejte, jaké jsem
to chytil macky! Hej, sluho, odnes je do kuchyné.”
Hodi trpasliky do zdkulisi a dd se do jidla.

0:46:29-0:46:47

0:46:49-0:46:55

0:55:23-0:55-30
0:57:55-0:55:58

0:56:38-0:56:41

0:56:48-0:56:49

0:47:46-0:48:07
0:55:31-0:55:35

0:46:37-0:43:38

0:57:00-0:57:01
0:57:18-0:57:25

0:57:28-0:57:43

1:00:20-1:00:28

1:16:08-1:16:33

*musi byt pfitomny (trvale nebo opakované) tfi z uvedenych behavioralnich/kognitivnich pfiznakl (z pochopitelnych diivodd nejsou
uvedena kritéria pro dysexekutivni neuropsychologicky profil ani zobrazovaci metody)
** Casny” znamenad pfitomnost pfiznaku v priibéhu prvnich tif let onemocnéni (nelze z pochopitelnych dlvodl uplatnit zde)
***konzumadi trpaslikl hodnotime jako zménu preference v jidle (trpasliky jedl béZné obr Kolodéj, nikoliv déd Vievéd)

zornénim na nutnost obracet se na néj
vyhradné ve versich, jinak Ize ocekavat ag-
resivni reakci (0:46:29-0:46:55). Déd Vse-
véd samotny pak vystupuje v celém 5. ob-
raze hry (0:47:35-1:00:38) a kratce se objevi

v 9. obraze (1:16:08-1:16:33) s naznacenou
hyperoralitou.

V Uvodu 5. obrazu zazniva dlouhy mo-
nolog s perseveracemi, stereotypnim pro-
jevem, zabihavym myslenim, konkretismy,

zpomalenou dikci a zarazy, obsah sdélenf
neni pfili§ srozumitelny. Recovy projev je
monoténni, s emocnim oplosténim. Tyto
projevy se pozdéji opakuji s vétsf intenzitou,
zcela odtazité od hlavniho tématu (déd Vse-
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véd zabihd k detaillm o trpaslicich a jejich
lovu, Uplné mimo téma, jak vyzrat na obra
Kolodéje, které je cilem navstévy u déda
Vsevéda). Nasleduji skrytad agresivita a ne-
pfiméfené urputné trvani déda Vievéda na
vyhradné versované feci ostatnich osob, za-
timco sam mluvi volnou feci, coz Ize charak-
terizovat jako stereotypicky manyrismus. Po-
sléze znovu odbihd od hlavniho tématu ke
konkrétnim prvkam (,zlaté vlasy”) s poru-
chou abstrakce. Dalsi behavioralni projevy,
které se Casto vyskytuji u FTD [10], analyzuje
v detailu tab.1.

Vystupy z autorského rozhovoru
Pfedobrazem déda Vievéda byl jeden z fe-
ditel& Prazského kulturniho stfediska (PKS).
Hlavnim poslanim PKS bylo zprostfedkovani
uméleckych a zdbavnych pofadl v rdmci
tehdejs$itho Ustfedniho néarodniho vy-
boruhl.m. Prahy (UNV). Byl to typicky stra-
nicky funkcionar tehdejsi doby, ktery se vyzi-
val ve své funkci a mél ten pristup, ze pokud
ma néco schvalovat, tak i ti z nejslavnéjsich
musi opakované zadat o schiizku, na niz pak
Cekali dlouho, a vysledek jednani byl presto
¢asto nejisty.” Postupné se ale zacaly obje-
vovat napadnéjsi nepfijemné projevy v jeho
chovéni, zacal ztracet zabrany, ¢astéji se pfi
rozhovoru opakoval, odbihal od tématu, ne-
vnimal odpovédi svého protéjsku. ,Rekl ndm
treba: ,Pfed Unorem jsem bohatym sedld-
k&m vynasel smrduté zumpy. A po Unoru
pfede mnou uctivé Zzmoulali ¢epice, protoze
jsem byl clenem akéniho vyboru. Tak Sly dé-
jiny. Dnes vlddneme my." Tenkrat mu mohlo
byt asi 60 let." Jeho vzhled byl pfiméreny,
bez viditelnych zndmek nizké hygieny nebo
upravenosti; o jeho vzdélani nemame infor-
mace a nemuzeme se vyjadrfit k mife jeho
kognitivni rezervy.

V tomto duchu se pak rodila postava
déda Vsevéda. ,A Lada Smoljak, kdyz to re-
Ziroval, tak jeho hlavni pokyn byl: hlavné po-
malu! Funkciondfi si libovali v tom, ze maji
Casu dost: ,tady pockéte, az ja reknu, kdy
vy budete moct zacit mluvit’ Pfislo nam
to komické, tak jsme toho vyuzili. Vlastné
ta esence toho je, Ze ten ¢lovék je mimo
a kazdy se ho boji."

Pfiznacna je i agresivita postavy: ,Kde se
vzala ta agresivita vlastné nenf jasno, mél to
v sobé, on si to asi neuvédomoval, ale nam
to pfislo pfi psanf hry vlastné roztomilé". Sku-

tecnost, Zze déd Vsevéd vyzaduje, aby se
s nim verbalné komunikovalo pouze ve ver-
sich, byla vdzéna na autentické promysleni
charakteru postavy: ,Pro nds to byl vlastné
jenom zdroj komiky, bavilo nas to, ale néjak
jsme citili, Ze to k té postaveé bytostné patfi.
Spoustu dalsiho si taky domysleli herci, tieba
tu scénu se zubni protézou.”

Déd Véevéd se objevuje na vozicku. ,Ri-
kali jsme tomu sedaci role, psali jsme to pro
Honzu Kaspara, aby se jako vozickat mohl
plné uplatnit, a to i pfi zavérecné dékovacce.
Tenkrat to invalidé neméli snadné”.

Diskuze

Analyza semiologie literdrni postavy je na-

ro¢ny Ukol, jehoZ vysledek je nutné do ur-

¢ité miry spekulativni (@ napadnutelny).

Dvojnédsobné to plati u déda Vsevéda, ktery

je produktem nezaménitelného kultivova-

ného humoru jeho tvircd. Rada behavio-
ralnich projevd, které neurolog hodnoti jako
klinicky relevantni pro frontalni demendi,
jsou pfitom vystupem autorské kreativity

a hravosti.

Nicméné se mlzeme s védomim tohoto
omezeni preci jen odvazit formulovat neu-
rologicky zavér: déd Vievéd je uméleckym
zpodobnénim FTD. Hlavni argumenty jsou
nasledujict:

1) deklarovany autorsky zameér zpodobnit
demenci (,skleréza");

2)inspirace z redlného Zivota (pfedobraz
déda Vsevéda mél fadu priznakd FTD:
desinhibice, impulzivita, vulgarismy, ne-
dodrzovéni spolecenskych norem a ztrata
socidlniho taktu, stereotypie, skrytd agre-
sivita a odpovidajici vék kolem 60 let);

3) ackoli se fvAN i vaskularni demence (VaD)
rovnéz vyznacuji progredujicim frontal-
nim a dysexekutivnim postiZzenim, na roz-
dil od FTD ale u fvAN pfevazuji poruchy
epizodické paméti [7] a fvAN ani VaD ne-
mivaji neuropsychiatrické projevy defino-
vané v ramci klinickych diagnostickych
kritérii FTD [10] (tab. 1); (k pripadnym ce-
rebrovaskularnim zménam se pochopi-
telné nemUzeme vyjadfit; paraparéza vi-
ditelnd na videozdznamu se tyké herce,
nikoli postavy; zvazovat pfipadny podil
abuzu alkoholu anamnesticky u déda
Vseveéda s prihlédnutim k jeho redlnému
predobrazu by mélo jen sporny teoreticky
vyznam).

Velky pfinos kazuistiky umélecké postavy
spociva v didaktickém zpfehlednénf hlav-
nich ryst onemocnént: piikladem je srovnani
fvAN a FTD na zakladé postav knihy L. Franka
Bauma Carodgj ze zemé Oz [7]. Plechovy dr-
vostép symbolizujici FTD ,nem4 srdce”, chybf
mu empatie, ma perseverativni a ritualistické
chovani (urputné dopliiuje zasoby) a hy-
perfagii (je robustni, m& nadvéhu), a je za-
rezly (parkinsonismus). Hastro$ je obrazem
AN: ,nema rozum’, ztraci pamét i schopnost
uceni (opakovaneé se pt3, jestli to déla dobte),
je Uzkostny, nejisty a iritabilni, m& paranoidnf
percepce (pronasleduji ho létajici opice).

Z&vérem lze shrnout: ,nutno studovat
umeni, a v ném pak dobrat se cviku; péci
se bystfi nas cit a dovednost narlstd praxi”
(Hans Walther).

Konflikt zajmua

Autofi deklaruji, Ze v souvislosti s pfedmétem studie
nemaji zadny konflikt zjmda.
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Subkapsularni resekce schwannomu
brachialniho plexu

Subcapsular resection of brachial plexus schwannoma

Vazena redakce,
nadory brachidlniho plexu jsou vzécna sku-
pina nadord tvofici 5 % vsech nadort hornf
koncetiny [1]. Schwannomy patff mezi na-
dory pochvy periferniho nervu. Vznikaji ze
Schwannovych bunék, jsou opouzdfené,
pomalu rostouci a obvykle benigni povahy.
Vétsina je sporadickd, ale vyskyt je asocio-
van s nékterymi genetickymi syndromy —
neurofibromatézou 2. typu a schwannoma-
tézou, zvlasté pfi ndlezu vicecetnych lézi [2].
Typicky se projevuji jako hmatnd, nékdy i vi-
ditelnd masa. Mohou byt pfitomny lokalni
bolest a neurologicky deficit v oblasti ¢itf
(parestezie, dysestezie, palivé bolesti) i hyb-
nosti v distribu¢ni oblasti postizenych nervd
a/nebo nervovych kofent [3]. V nésledujicim
textu popisujeme kazuistiku pacienta, u kte-
rého byla provedena subkapsularni resekce
supraklavikuldrniho schwannomu brachial-
niho plexu.

Pacient (53 let) pfichédzi pro palpacni nalez
v supraklavikulani oblasti vlevo. Subjektivné
bez obtizi, bolesti neguje. Pfi fyzikalnim vy-
Setfeni pfitomna pouze iradiace bolesti do
levé horni koncetiny béhem palpace masy,
neurologicky nalez bez poruchy ¢iti i hyb-
nosti. Provedena MR s nalezem suspekt-
niho schwannomu brachidlniho plexu (obr.
1). Pacient indikovan k resekci tumoru. Ope-
race probéhla v celkové anestezii za per-
operacni elektrofyziologické neuromonito-
race brachidlniho plexu pomoci EMG. Vykon
proveden z pfedniho supraklavikuldrniho
pfistupu, prinik pod platysmu, incize fascif
mezim. sternocleidomastoideus am. trape-
zius, kaudalné ohranicuje m. omohyiodeus.
Nasledna preparace tukovym télesem a prd-
nik mezi vazivovymi vldkny, kde byl patrny
tumor (obr. 2) distrahujici vidkna m. scalenus
anterior ventralné a mediélné, spolu s pri-
béhem n. phrenicus, ktery byl vizudlné pred
zahajenim resekce ozfejmen a stimulacné
potvrzena jeho funkce. Vizudlné nebyla na
povrchu patrna nervova vldkna. Za neuro-
monitoracni kontroly s lupovymi brylemi se

4,2x zvétsenim byla provedena incize pouz-
dra v misté negativnich stimula¢nich odpo-
védi. Tumor postupné subkapsularné rese-
kovan pomoci ultrazvukového aspirdtoru.
Pouzdro neresekovéno z ddvodu pfitom-
nosti pozitivnich odpovédi, stimula¢né od-
povidajicich oblasti kofene C5. Po prove-
denf resekce nebyl v pouzdru identifikovén
zfejmy svazek nervovych vldken vné ¢i ze-
vnitf pouzdra. Pooperacné pacient bez ob-
tizi, bez bolesti. Histopatologicky tumor
uzavien jako schwannom s pfevahou struk-
tur Antoni A. Za 4 mésice provedena kont-
rolni MR se zdvérem bez rezidua tumoru
(obr. 1).

Peroperacni elektrofyziologickd neuro-
monitorace je nepostradatelnou soucasti
chirurgickych resekci tumort pochvy peri-
ferniho nervu, nejen v oblasti brachiadlniho
plexu, ale i v jinych anatomickych lokaliza-
cich. Existuje nékolik zékladnich modalit —
nervova kondukeni studie, somatosenzo-
rické evokované potencidly a EMG [3]. Volba
modality zavisi na typu resek¢niho vykonu,
respektive lokalizaci Iéze.

Schwannomy brachidlntho plexu se
mohou vyskytnout kdekoli od misnich ko-
fenl po jednotlivé nervy. Existuji dva za-
kladni operacni pfistupy — pfedni suprakla-
vikuldrni a infraklavikuldrni. Volba pfistupu
zavisi na lokalizaci léze. Predni supraklavi-
kuldrni pfistup je vyuZzivan, je-li 1éze lokali-
zovand v oblasti misnich korend a kmena.
V piipadé lokalizace na Urovni svazkl a ter-
minalnich nervi je zapotfebi pouzit predni
infraklavikuldrni pfistup. Pokud mé léze vétsi
rozsah a zahrnuje i retroklavikularni ¢ast
plexu, Ize aplikovat kombinovany predni pfi-
stup s nebo bez protnutf kli¢ni kosti [2].

K opera¢nimu feseni schwannomd Ize pfi-
stupovat dvéma odlisnymi koncepty. Prvni
moznosti je provedeni kompletni excize tu-
moru se zachovanim ¢i ztrdtou nervu, ze
kterého nador vznikl. Vysledek zavisi na sku-
te¢nosti, zda je mozné tumor separovat od
nervovych vidken. Metoda je dostatecné ra-
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dikalni, ale v pfipadé nemoznosti separace
nervovych vldken za cenu ztraty funkce
nervu [4].V pfipadé benignich |ézi charakteru
schwannomu v soucasnosti nelze akcep-
tovat postup, pfi kterém by doslo ke ztraté
funkce nervu. Druhym konceptem jsou sub-
totalni zachovné operace, jejichz cilem je za-
chovani funkce nervu. Skupina zahrnuje né-
kolik technik obdobného provedeni - napfr.
intrakapsularni enukleace ¢i subkapsularni
resekce. Intrakapsularni enukleace pfinesla
moznost resekovat tumor s vyrazné nizsim
rizikem pooperac¢niho neurologického de-
ficitu. Technika byla popularizovana Netter-
villem, ktery popsal postup zahrnujici incizi
masy v elektricky ,tiché” oblasti, tzn. bez pfi-
tomnosti nervovych vldken. TaktéZ zddraz-
nuje nezastupitelnou Ulohu neuromonito-
race béhem vykonu. Béhem 27 let proved|
resekci 43 cervikalnich schwannomd, z nichz
23 bylo operovano technikou intrakapsu-
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FS — potlaceni obsahu tuku

Obr. 1. Pfedoperacni MR brachialniho plexu v axialni roviné (T2- FS)

(A) a v koronérni roviné (T1 s kontrastni latkou) (B) zobrazujici
masu tumoru na kofeni C5 a truncus superior vlevo. Poopera¢ni MR brachidlniho plexu v axialni roviné (T2 — FS) (C) a v koronarni ro-
viné (T1 s kontrastni latkou) (D) po 4 mésicich zobrazujici dilatované Zilni plexy v kapsule tumoru bez patrného rezidua ¢i recidivy
nadoru.

Fig. 1. Preoperative MRI of the brachial plexus in the axial plane (T2 -FS) (A) and in the coronary plane (T1 with contrast) (B) showing
the tumor mass at the C5 root and superior truncus on the left. Postoperative MRI of the brachial plexus in the axial plane (T2 - FS) (C)
and in the coronary plane (T1 with contrast) (D) after 4 months showing dilated venous plexuses in the tumor capsule without appa-

rent residual or tumor recurrence.
FS — fat-suppressed

larnf enukleace. Vysledky enukleaci byly
velmi pfiznivé, 22 z 23 pacientldl mélo mini-
malni nebo zadny neurologicky deficit [5].
Subkapsularni resekce patfi mezi techniky
s minimalnim rizikem poskozeni nervovych
vldken a okolnich struktur, se zachovanim
kontinuity nervu, a tim i funkce [6]. Technika

mUZe byt pfinosnad zejména u takovych na-
dord, u kterych jsou vldkna natolik distendo-
véna a distrahovéna, Ze je jejich identifikace
v ramci pseudokapsuly prakticky nemozng,
a zéroven i samotné odliseni pravého pouz-
dra nddoru od této pseudokapsuly nenf vi-
zudlné zfejmé [6].

Sandler etal. popisuji vyhody zadchov-
nych technik v prehledu literatury tykajici se
schwannomd vagalniho nervu, do kterého
zahrnul 149 kazuistik, z nichz u 105 byla pro-
vedena kompletni excize a u 44 subtotalnf re-
sekce. U subtotélnich resekci byla zachovana
funkce nervu u 97 %, v pfipadé kompletnich
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excizi jen u 29 %. Z hlediska poopera¢niho
obdobi méli pacienti po subtotalnich resek-
cich v porovnani s kompletnf excizf nizsf pro-
cento parézy hlasivkovych vaz (41 vs. 54,1 %)
i pooperacniho chrapotu (23,1 vs. 59,7 %) [4].
Nicméné nervova vldkna nemusi byt kom-
paktné lokalizovana nad kapsulou, ale mohou
byt rozprostfena v pseudokapsule, coz mize
byt zdrojem pooperacniho neurologického
deficitu pfi vétsim rozsahu resekce [3,7].

Riziko recidivy u sporadickych schwan-
nom{ je dle publikovanych studif
nizké [1,2,8]. Jia etal. ve skupiné 119 pacient(
s histologicky potvrzenym schwannomem
brachidlniho plexu béhem 3letého sledo-
vani nezaznamenali Zddnou recidivu, nic-
méné u vetsiny pacientl byla provedena
kompletni resekce [1]. V pfipadé zachovnych
technik Torossian etal. uvadi dva pfipady re-
cidiv ve skupiné 15 pacientd s prdmérnou
dobou sledovani 4,1 roku, které pricetli ne-
dostate¢né mikrochirurgické disekci tu-
moru [8]. Z vysledk( studif vyplyva velmi
nizké riziko recidivy, a proto je béhem ope-
raci kladen dUraz predevsim na zachovani
funkce nervovych vidken.

Schwannomy brachidlniho plexu patfi mezi
benigni nddory pochvy periferniho nervu. Nej-
Castéji se klinicky projevujf jako hmatnd masa,
mohou byt pfitomny bolest a neurologicky
deficit v oblasti ¢itf i motoriky. Lé¢bou je pri-
marné chirurgické odstranéni tumoru s ddra-
zem na zachovani funkce nervu ¢i kofene. Zde
prezentovana subkapsularni mikrochirurgicka
resekce je jednou z moznych metod, a to ze-
jména pro vétsi nadory, které plsobf distenzi
nervovych vldken v pseudokapsule, kdy je
snaha o jejich vizualni identifikaci zna¢né ob-
tizna. Prednosti tohoto pfistupu je zachovani
neurologické funkce s velmi nizkym rizikem re-
cidivy tumoru. Zaroven je operacni technika
jednoduchd, rychla a efektivni s minimalnim
rizikem poskozeni nervovych vldken a okol-
nich struktur. ViyuZiti peroperacni elektrofyzio-
logické monitorace je nezbytnou a nedilnou
soucasti operac¢niho vykonu.

Etické aspekty

Pacient, jehoZ ptipad je v praci popséan, podepsal in-
formované souhlasy s diagnostickymi a terapeutickymi
postupy. Autofi prohlasuji, ze studie tohoto pfipadu byla
provedena v souladu s etickymi standardy Helsinské
deklarace z roku 1975 revidované v roce 2000.
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DOPIS REDAKCI

Penetracni poranéni hlavy sipem

Penetrating head injury by arrow

Vazena redakce,
penetracni poranéni hlavy (PPH) Sipem jsou
v nasi republice raritni, ale v jinych oblas-
tech byvaiji jednou z pficin stfelného nepro-
jektilového poranéni hlavy. PPH tvofi 0,4 %
vdech poranéni hlavy, z nichz asi 10 % je za-
z kuse byvé pfiblizné 60-90m/s a fadf se
mezi nizkorychlostni stfely (hranicf je rych-
lost 300 m/s). V celosvétové literature je po-
psan relativné limitovany pocet kazuistik
s obecné Spatnymi vysledky Iécby kvili vy-
soké mortalité a infek¢nim komplikacim [2].
Padesatidevitilety muz se pokusil o sebe-
vrazdu pomoci kuse — stielil si do hlavy $ip
a nasledné si jeho ¢ast v oblasti hornf ¢asti
Cela, kde byl vstiel, ulomil. Vystrel sméroval
temporookcipitalné. Pfi pfijezdu zdravot-
nické zachranné sluzby mél pacient hodnotu
Glasgow Coma Scale 10 bodU, snaZil se spo-
lupracovat a mél pravostrannou hemiplegii.
Vzhledem k progredujici kvantitativni po-
ruse védomi musel byt zaintubovén pfimo
na misté. Na urgentnim pfijmu jiz mél my-
driatickou levostrannou zornici. Provedend
CT mozku zobrazila penetrujici poranéni
se Sipem prochazejicim levou hemisférou
s prokrvacenim strelného kanalu, sekundar-
nimi kostnimi projektily, plastovym subdu-
radlnim hematomem, s expanzivnim chova-
nim, s pfesunem stfedocarovych struktur
o 12mm a frakturami v misté vstupu a vy-
stupu sipu (obr. 1). Byla indikovéna urgentni
operace. V poloze na zédech s rotovanou
hlavou upevnénou v Mayfieldové tiibodo-
vém fixatéru byla provedena polooblouko-
vitd incize a nasledné kraniotomie zacina-
jici v misté vstupu a koncici v misté vystupu
Sipu. Za pouziti operacniho mikroskopu byly
provedeny dvé mensi cerebrotomie v ob-
lasti vstupu a vystupu Sipu. Postupné byly
odstranény hematom v misté vstupu stiel-
ného kanélu a cely sip. Obé cerebrotomie
se nakonec propojily a cely strelny kanal byl
opakované proplachovéan dezinfekénim roz-
tokem. Nékteré sekundarni kostni projektily
v oblasti sttedocarovych struktur byly pone-
chany insitu. Byla provedena plastika tvrdé
pleny. Kraniotomovana kost a okolni kostni

fragmenty se nevracely zpét. Subgaledlni
drén zavedeny béhem operace byl za 2 dny
nasledné extrahovan. Pacientovi byla po-
davana sirokospektra antibiotika (cefotaxim
a metronidazol) s Gc¢inkem na aerobni i an-
aerobni bakterie. Monitorace intrakranidl-
niho tlaku ukazovala fyziologické hodnoty.
Na kontrolni CT mozku po operaci byl nalez
uspokojivy (obr. 2). Osmy pooperacni den
byla provedena tracheostomie a nasledné
byl pacient postupné odpojen od ventila-
toru. Infekeni komplikace se nevyskytly. Pfi
prekladu byl pacient lucidni, komunikoval
nonverbdlné a mél pravostrannou hemiple-
gii. V soucasnosti, po 4 letech od operace, je
v dlouhodobé osetfovatelské péci, ma téz-
kou pravostrannou hemiparézu s plegii na
pravé dolni koncetiné a komunikuje jedno-
slovné. Kranioplastiku pacient odmitl.

V rozvinutych zemich stfelnd poranénf
sipem (nékdy oznacovana jako neprojekti-
lova) prakticky zanikla, aZ na raritnf vyjimky.
Podle literdrnich Gdajd se s nimi Ize setkat
spise v zemich trettho svéta. Napf. v Nigé-
rii tvofi 0,1 % vsech akutnich pfijm0 a vy-
skytuji se hlavné v etnické skupiné Hausa-
-Fulani, kterd Sipy vyuziva k lovu a ke své
obrané [1]. Mechanizmem poranéni je lace-
race tkdné na rozdil od vysokorychlostnich
poranéni, kde hlavni roli hraje vysoka kine-
tickéd energie a vznik kavitace. Mira poskozenf
pfi stfelném poranéni $ipem je déna vzda-
lenosti od cile, tvarem a vlastnostmi hrotu
(napr. papudansti tradi¢nf lovci pouZivaji fadu
variaci hrotu), trajektorii, fyzikdlnimi charak-
teristikami Sipu a predevsim lokalizaci strel-
ného kanalu. V literature je zminovana tzv.
zona fatalis, jejiz hranici tvofi kranidlné gyrus
cinguli, kaudalné télo C2, rostralné commi-
sura anterior a dorsalné zadni jdma lebni.
Jednd se o hlavni smrtelny bod, ktery byl
ur¢en na zdkladé zkusenosti z vojenského
konfliktu [3].

Vlysoké riziko infekce zélezi také na typu
pouzitého materidlu [1]. Kromé infek¢nich
komplikaci (meningitida, meningoence-
falitida nebo vznik mozkového abscesu)
mUze dojit k rozvoji epilepsie, poranéni cév
a vzniku ischemickych lozisek, k pneumoce-
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falu, vaskularni laceraci nebo okluzi s pfipad-
nym hematomem, k vyskytu pseudoaneu-
ryzmatu nebo karotidokaverndzni pistéle [4].

Ze zobrazovacich metod se standardné
pouzivd CT mozku, kterd je nezbytna pro
pldnovani operacni strategie. Kovovy mate-
ridl je zdrojem cetnych artefakt, proto je dd-
leZité, aby soucasti vysetfeni bylo nativni vy-
Setfeni v kostnim okné. Naopak u plastovych
nebo dfevénych cizich téles je vhodné pou-
Zitf MR [5]. Pfitomnost vétsiho intracerebral-
niho hematomu, subarachnoidalniho krva-
ceni nebo poranéni v blizkosti mozkovych
cév budi podezfenina vaskularni 1ézi, a proto
se v tomto pfipadé doporucuje provedent
angiografie [6]. Vaskuldrni komplikace u pe-
netrujicich poranéni se udavaji v rozmezi od
5 do 40 % [4], a proto je vhodné pifi trvajicim
podezieni provedeni kontrolni angiografie
s Casovym odstupem.
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Obr. 1. Pfedoperacni snimky pacienta.

(A) Fotografie pred revizi na opera¢nim séle, kde je vidét vstup a vystup Sipu. (B) Topogram na vysetieni CT a (C) axidlni fez s CT prokrvace-
nim strelného kanalu kolem sipu. (D-F) Na kostnich oknech na vysetreni CT v sagitalni roviné je vidét vstup, prlichod a vystup Sipu.

Fig. 1. Preoperative images of the patient.

(A) The photo before the revision in the operating room showing the entry and exit of the arrow. (B) CT topogram and (C) the axial section
with bleeding along the arrow's track. (D) The sagittal CT scans in bone windows show the entry, pathway, and exit of the arrow.

Obr. 2. Pooperacni snimky pacienta.

Na kontrolnim vysetfeni CT po provedené operaci (A-C) jsou pooperacni zmény s rezidualnim edémem mozku bez znamek komplikaci.
Fig. 2. Postoperative images of the patient.

A follow-up CT scan after the surgery (A-C) showed postoperative changes with residual brain edema without signs of complications.
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V soucasnosti u téchto pacientl neexis-
tuje standardizovana lécba, ale v literatufe
jsou zminovany urcité zasady osetieni a péce
o tyto pacienty. Chirurgicka terapie spociva
v provedeni kraniotomie, popfipadé kranie-
ktomie, které by mély byt provedeny co nej-
drive. Sip je doporuceno odstranit v ante-
gradnim sméru, zejména v pfipadé, kdy je
hrot vybaven zpétnymi hacky. Je nutné zre-
vidovat strelny kanal, odstranit pffpadné stre-
piny, kostni fragmenty, dekomprimovat neu-
rovaskularni struktury a zastavit krvaceni.
Dulezitym faktorem je také eventudlni vyskyt
malych ulomenych penetrujicich ¢astic, je-
jichZ odstranéni nékteff autofi nedoporucuji,
protoze mUize zpUsobit dalsi poskozeni moz-
kové tkané a zhorsit vysledek terapie [2].

Vzhledem k vysokému riziku infekce je ne-
zbytné podavani sirokospektrych antibiotik
a také ochrana proti tetanu. Ke zvyseni rizika
infekce dochézi pfi prachodu sipu pres pa-
ranazalni dutiny. V literatufe se udava vyskyt
infek¢nich komplikaci v 64 % a vznik moz-
kového abscesu v 48 % [7]. Doporucuje se
také podavani antiepileptik béhem prvniho
tydne. Riziko posttraumatické epilepsie se
u penetrujicich poranéni pohybuje mezi
30-50 % [8].

V doméci literature je pouze jedind zminka
o poranéni sipem z kuse. Jednalo se o suici-

dalni pokus s penetrujicim poranénim cha-
rakteru prlstielu se vstupem v pravé span-
kové a vystupem v levé spankové krajiné.
Vstupné byl pacient bez neurologického
deficitu a normélné komunikoval. Na ur-
gentnim pffjmu byl jiz somnolentni a od-
povidal pouze jednoslovné. Byla provedena
bifrontalni dekompresivni kraniektomie
pro progredujici mozkovy edém, odstra-
néno cizi téleso, osetien strelny kandl a za-
vedeny oboustranné komorové drenaze.
Pooperacné pretrvavala elevace intrakra-
nidlniho tlaku refrakterni na jakoukoliv tera-
pii. Na kontrolnich vysetfenich zobrazova-
cimi metodami byla prokdzana mnohocetna
ischemicka loZiska, postupné doslo k vyha-
sinanf reflexl a byla diagnostikovéana moz-
kova smrt. Osmy poopera¢ni den pacient
exitoval [9].

Nase raritni kazuistika prezentuje pfipad
Uspésné chirurgické terapie pacienta po
poranéni sfpem bez komplikaci, které do-
tycny prezil bez zhorseni vstupniho neu-
rologického stavu. Radna pooperacni péce
a celkové podavani sirokospektrych antibio-
tik jsou zcela nezbytné v prevenci moznych
komplikaci.
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Sekvestr hrudniho meziobratlového disku
migrovany do zadniho epiduralniho prostoru

Thoracic intervertebral disc sequestrum migrated into the posterior

epidural space

Vazena redakce,

k hernii disku nejcastéji dochazi v oblasti
bederni, v ¢etnosti nésleduje kr¢ni patef.
Méné casté jsou hernie disku hrudni péatefe
(0,25-1 9% vsech vyhtez( plotének), kterd
je oproti kréni patefi stabilizovana hrudnim
kosem, jeji ploténky jsou méné objemné
a nesou mensf zatéz nez ploténky bederni [1].

AZ 75 % hrudnich hernii nachdzime pod
Urovni Th8 a nejcastéji v nejpohyblivéjsim
segmentu Th11/12. Pro hrudni patef jsou ty-
pické medidlné ulozené tvrdé osteochon-
drotické valy, se kterymi se setkdvame az ve
40 % pripadd. Mékké vyhtezy zde byvajf loka-
lizovany spise mediolaterdlné az laterdlné [1].

Ackolije vyhiez hrudni meziobratlové plo-
ténky méné castou diagndzou, existuji po-
pisy velkych soubor(, napt. autord Quin
etal. [2] a Quraishi etal. [3].

Ztrati-li ¢ast vyhfezlého disku kontinu-
itu s ploténkou, hovorfime o sekvestru, ktery
mUZe putovat patefnim kandlem, nejcastéji
prednim epiduralnim prostorem kranialné Ci
kaudalné nebo lateralné [1]. Vzacné laterdlné
migrovany sekvestr doputuje az do zadniho
epidurdlniho prostoru [4-71].

Migraci sekvestr(l do pétefniho kanalu za
normalnich anatomickych podminek branf
zadni podélny vaz a laterdIni membrana,
medidlné upnuta k zadnimu podélnému
vazu a laterdlné na sténu paterniho kanalu.
Pronikne-li sekvestr touto bariérou, obvykle
se zastavi v neuroforamen o kofen misniho
nervu. Bariérovou funkci maji déle epiduralni
tuk a Zilni pletené [4-6].

K migraci do dorzélniho epiduréiniho pro-
storu predisponuji pfedchozi diskogenni
asymptomatické obtize, kdy vznikaji adheze
mezi anulus fibrosus a durdlinim vakem. Ad-
heze obturuji predni epidurédini prostor,
a sekvestr tedy musi pokracovat laterdlné.
Déle dorzalni migraci sekvestru predispo-
nujf laterdInf trhliny anulus fibrosus, odkud

prochdzi sekvestr po medidini plose pediklu.
Dalsi predispozici jsou anatomické variace.
Abnormalni pozice intervetebraliniho disku,
kranidlni nebo kaudalni postaveni neurofora-
men, které jsou spojeny s neobvyklou pozici
nervového kofene, umoznujf prinik sekvestru
do zadniho epiduralniho prostoru [4-6].

Dorzalni migrace sekvestru hrudnfho
disku je velmi vzacny stav, ktery ale nenf lite-
rarné neznamy [4-71.

Patofyziologicky obdobné jsou dorzélni
migrace sekvestr bedernich meziobrat-
lovych plotének [4-6]. Tento fenomén po-
prvé literarné popsal Lombardi roku 1973 [8].
K této problematice, vzhledem k jeji vyssi
Cetnosti, mame vice literarnich zdrojd. Velké
soubory popisuji napt. Akhaddar etal. [9]
a Elsharkawy etal. [10].

S dorzalné migrovanym sekvestrem her-
nie hrudniho disku jsme se setkali u Sede-
satiletého pacienta, aktivniho kurdka, bez
predchozich vertebrogennich obtiZi, pfi ma-
nipulaci s nabytkem a pfenaseni obsahu na-
bytku ucitil ndhlou bolest bederni patefe
pfi rota¢nim pohybu vsedé s bfemenem
v rukou. Bolesti pseudoradikuldrné propa-
govaly po zadnf strané stehen oboustranné.
Pro zhorseni bolesti byl za tfi dny vysetien
na neurologické ambulanci. Negoval propa-
gaci bolesti a parestezii do dolnich koncetin,
poruchy sfinkterovych funkci a perianogeni-
talniho citi. Objektivné byl bez paréz, chlize
s antalgickou slozkou. Po vySetfeni propus-
tén domdu se zavérem vertebrogenni algicky
syndrom bederni patefe s bilaterdInim pseu-
doradikuldrnim syndromem.

Osmy den od zacatku obtizi pacient rano
po probuzeni nemohl normalné hybat pra-
vou dolni koncetinou a nemohl se na ni po-
stavit. Na neurologické ambulanci objek-
tivné shledana porucha ¢itf distélné od trisel
a hyzdi oboustranné a paretické az plegické
postizen{ pravé dolni koncetiny. Pacient uva-
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dél, Ze po vymoceni musf jit znovu za deset
minut, kdy domoci zbytek. Po zavedeni per-
manentniho mocového katetru vyprazd-
néno 300 ml rezidua, které pacient necitil.
Podana analgetickd infuze s kortikosteroi-
dem (Dexamed 8 mg/2ml, Medochemie
Ltd., Lemesos, Kypr).

S ohledem na anamnézu predchozich
vertebrogennich obtizi vysloveno pode-
zienim na misni 1ézi. Provedena nekon-
trastni MR bederni a hrudni patefe, kde byla
v Urovni Th11/12 zaznamendna zdvazna
sekundarni stendza primdrné Gzkého pater-
niho kanalu s mirnou kompresivni myelopa-
tif. Stendza byla zplsobend protruzi disku,
na kterou vpravo navazovala hernie a dale
ovalny Utvar v zadnim epidurdinim prostoru,
ktery v diferencidlni diagnostice nejspise od-
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Obr. 1. MR, mediadlni fez, T2 vdzeny obraz: (A) télo Th11,
(B) hernie Th11/12, (C) sekvestr.
Fig. 1. MRI, medial plane, T2-weighted image: (A) Th11 body,
(B) hernia Th11/12, (C) sequester.

> > Obr. 2. MR, transverzalni fez, T2 vazeny obraz: (A) hernie,

(B) sekvestr, (C) micha.

Fig. 2. MR, transverse plane, T2-weighted image: (A) hernia, (B)

sequester, (C) spinal cord.

povidal sekvestru; dale byla zvazovdna moz-
nost meningeomu a hematomu (obr. 1 a 2).
Taktéz byla popsana mala protuze disku
Th10/11 s mirnou impresi do michy vpravo.
Viysetfeni s kontrastnf latkou nebylo prove-
deno, protoZe pacient pro bolest vysetfenf
dale netoleroval.

Pacient byl akutné pfijat na Neurochirur-
gickou kliniku. Pi pfijmu byla shled&na hyp-
estezie dolnich koncetin oboustranné sy-
metricky distdlné od Urovné tfisel a hyzdi
a pocit studenych nohou. Objektivné pare-
tické postizeni pravé dolni koncetiny. V Min-
gazzini brzdény pokles na podlozku, aktivné
v kycli zdvihal stehno cca na 15° a celou kon-
Cetinu flektovanou v koleni zdvihal cca 10cm
nad podlozku. Déle byla stranové oslabena
extenze v pravém koleni. Vyraznéji byla osla-
bena hybnost v pravém hleznu, kde byla
plantarni flexe oslabena proti odporu, a dor-
zalni flexi z neutrdIni polohy pacient pouze
naznacoval. Byly pfitomny patelarni hypore-
flexie vpravo, hyperreflexie Achillovy Slachy
vlevo a oboustranné pozitivni Babinského
znameni. Zlepseni neurostatu jsme pfisuzo-
vali podani infuze s kortikosteroidem. Leva
dolni koncetina byla bez paréz. Defekace
bez poruch. Vstupné laboratorné v normé.

Vecer jsme provedli totdIni laminekto-
mii Th11 a parcidlni laminektomii Th12. Po
flavektomii jsme postupné odstranili velké
mnozstvi drobnych zméklych sekvestrl

epidurdiné a doprava do foramen, nasledo-
vala parcidlni foramintomie a uvolnéni ko-
fene Th11, kolem kterého jsme jesté sledovali
a odstranili vicero mensich sekvestrd, loka-
lizovanych ¢astecné i subligamentozné. Do
disku samotného jsme nepronikali. Vykon
probéhl bez komplikace, krevni ztrata 350 ml.
Zaveden Redondv drén, ktery byl odstranén
druhy pooperac¢ni den. Do drénu jesté ztrata
cca400ml.

Nasledujici rdno udaval pacient zlepseni
citlivosti dolnich koncetin a objektivné byla
zlepsena i hybnost pravé dolnf koncetiny —
v kycli aktivné elevoval nad podlozku asi na
307 byl zvysen rozsah dorziflexe v pravém
hleznu. K tomuto zlepseni doslo pred za-
hajenim rehabilitace, antiedematozni lécby
a vitaminoterapie, které byly zahdjeny v prv-
nim pooperacnim dni. Permanentni mocovy
katetr byl intermitentné uzavirdn po 4 h, pa-
cient dobre citil ndplih mocového méchyre
a na jeho zadost byly vypoustény objemové
normalni porce moci. Druhy pooperac¢ni
den mocovy katetr odstranén a pacient dale
moci spontanné. Pacient byl béhem prvniho
pooperacniho dne vertikalizovan a byl zaha-
jen ndcvik chiize ve vysokém choditku, ve
kterém jiz chodil od druhého pooperacniho
dne samostatné.

V diferencidlni diagnostice patologickych
Utvard zadniho epidurélniho prostoru zva-
Zujeme nadorovou masu, epidurdini he-

matom, nebo absces, ¢i synovidlni cystu.
K diagnoze sekvestru nas privadi strukturni
spojitost Utvaru s meziobratlovou plotén-
kou. Podobné odlisujeme synovialnf cystu,
je-li patrné jeji spojent s facetovym kloubem.

Zlatym standardem diferencialni dia-
gnostiky v této oblasti je MR s kontrastni
latkou. Sekvestr se zobrazuje v T1WI jako
hypo-/izosignalni a v T2WI jako hypersig-
nalni, po podanf kontrastn{ latky se peri-
ferné opacifikuje (sycenf vristajici granulacni
tkdné a neokapildr z epidurdiniho tuku) [4].
Takovy nélez se podobd i nddorové 1ézi,
epidurdlnimu hematomu ¢i abscesu. K dia-
gnoze epidurdlniho hematomu nas pfivadi
anamnéza traumatu ¢i operace. Cerstvy he-
matom se nebude v periferii sytit kontrastni
latkou. Na diagndzu abscesu nas privadéji
klinické a laboratorni zndmky zénétu. Me-
tastazy se dobfe syti kontrastem, také plsobf
skeletdIni zmény. Voditkem je znalost on-
kologické anamnézy, ackoli se mdze jednat
o prvotni projev dosud nepoznaného na-
dorového onemocnéni. Meningeomy jsou
v T2WIizo-/hypersignalni a také se dobrfe ho-
mogenné syt kontrastni latkou [4,7].

Definitivni jistoty Ize ale nékdy nabyt
pouze peroperacné [5]. Trva-li diagnosticka
nejistota, doplnuji néktefi autofi histolo-
gické vysetieni s nalezem fibrokartilagindznf
tkdné s lozisky kalcifikace a lymfocytarni
infiltraci [4,6].
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Basal ganglia TIW hyperintensity in non-ketotic
hyperglycemic hemichorea

TTW hyperintenzita bazalnich ganglii u neketotické hyperglykemické

hemichorey

Dear Editor,

Non-ketotic hyperglycemic hemichorea
(NHH), or diabetic striatopathy, is a rare com-
plication of poorly controlled diabetes, pre-
dominantly in elderly females [1,2]. It pre-
sents as unilateral, involuntary upper limb
movements in chronic hyperglycemia. NHH
is linked to T1-weighted (T1W) hyperinten-
sity in the basal ganglia, reflecting metabolic
rather than structural changes. Given its
overlap with neurovascular and metabolic
disorders, clinical-radiologic correlation is
crucial. We report two cases highlighting the
importance of integrating clinical and imag-
ing findings for prompt diagnosis, discussing
differential diagnoses and the role of multi-
disciplinary collaboration.

A 75-year-old female with a history of arte-
rial hypertension and diabetes mellitus pre-
sented to the emergency department with
involuntary, jerking movements of the right
arm, persisting for five days. According to
family members, speech had slowed, but
no additional active complaints were noted.
Medical history included a total abdomi-
nal hysterectomy and bilateral salpingo-oo-
phorectomy. Physical examination yielded
unremarkable findings. Laboratory results
showed a blood glucose level of 285mg/dL
(15.8 mmol/L) and an HbA,_of 16.1%, with
other parameters within normal limits. Cra-
nial CT obtained at the time of emergency
department admission (5 days after symp-
tom onset) revealed hyperdensity in the
left caudate nucleus and putamen (Fig. 1A).
MRI performed on the same day showed
TIW hyperintensity and slight hypointen-
sity on T2-weighted (T2W) and fluid atten-
uated inversion recovery (FLAIR) images in
the same regions, with no diffusion restric-
tion observed on diffusion-weighted imag-
ing (DWI). Susceptibility-weighted imaging
(SWI) showed no artifacts suggestive of
haematoma. Findings were consistent with

a diagnosis of NHH (Fig. 1 B=F). For blood
glucose management, 10 units of crystalline
insulin were initially administered, followed
by an infusion of 30 units of crystalline insu-
lin in 150 cm? saline at 30 cm®/h. Addition-
ally, haloperidol was administered at 3x
10 drops daily. Blood glucose levels returned
to normal, with significant improvement in
hyperkinetic symptoms. Insulin doses were
adjusted, and discharge followed with sta-
ble glucose levels and controlled symptom:s.
Follow-up imaging conducted 34 days after
the initial scans, including both CT and MRI
on the same day, showed minimal medial re-
gression of hyperdensity on CT and hyperin-
tensity on TIW MRI (Fig. 1 G—H).

A 71-year-old female patient with a history
of diabetes and hyperlipidemia presented to
the internal medicine outpatient clinic with
complaints of involuntary movements in her
left arm that had persisted for one week. It
was noted that the patient had been ad-
vised to initiate insulin therapy for a long
time; however, despite being informed
about the risks, she refused to start using
insulin. Laboratory tests revealed a post-
prandial blood glucose level of 330mg/dL
(18.3 mmol/L), HbA,_of 11.8%, cholesterol
of 247 mg/dL (13.7 mmol/L), low density li-
poprotein of 154mg/dL (8.6 mmol/L), and
triglycerides of 231 mg/dL (12.8 mmol/L),
while other blood parameters were within
normal limits. Neurology consultation
was requested, and examination revealed
hemiballism on the left side, with no other
abnormal neurological findings. Cranial CT,
performed upon presentation to the emer-
gency department, demonstrated hyperden-
sity in the right caudate nucleus and lentiform
nucleus (Fig. 2A). Cranial MRI, also conducted
during the initial evaluation, revealed TTW hy-
perintensity and faint hypointensity on T2W
and FLAIR images in these regions, with no
diffusion restriction observed (Fig. 2 B-F).
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The patient was diagnosed with NHH due
to uncontrolled diabetes and hemiballism
symptoms. Following insulin therapy and
blood glucose control (blood glucose level:
118 mg/dL [6.5 mmol/L]), the patient expe-
rienced significant symptom improvement.
CT performed 77 days after the initial imaging
demonstrated complete regression, whereas
TIW MRI obtained on the same day showed
no evidence of regression (Fig. 2 G-H).

The pathophysiology of diabetic NHH is
multifactorial, involving metabolic, vascu-
lar, and cellular mechanisms. Hyperglycemia
shifts glucose metabolism to an anaerobic
pathway, depleting gamma-aminobutyric
acid (GABA) and acetate in the basal ganglia.
This disrupts medium-sized spiny neurons
(MSNs), leading to excitatory disinhibition of
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Fig. 1. Initial and follow-up imaging findings consistent with NHH in a 75-year-old female patient presenting with hemiballism in the right arm.
(A) In CT, hyperdensity is noted in the left caudate nucleus and putamen (arrow). On MRI (B), TIW imaging shows hyperintensity in the

left putamen. (C) In T2W and (D) FLAIR sequences, slight hypointensity is observed relative to the contralateral side. (E) The SWI sequence
shows no signal suggestive of hemorrhage, and (F) the ADC map demonstrates no signal changes indicative of ischemia. These findings in
a diabetic patient support a diagnosis of NHH.

The follow-up CT scan obtained 34 days after the initial imaging (G) shows hyperdensity with minimal medial regression. Similarly, the
follow-up TIW MRI obtained on the same day (H) shows hyperintensity with minimal medial regression. Lesion and follow-up changes are

indicated by arrows.

ADC - apparent diffusion coefficient; FLAIR — fluid attenuated inversion recovery; NHH - non-ketotic hyperglycemic hemichorea; SWI -

susceptibility-weighted imaging

Obr. 1. Vstupni a kontrolni ndlezy na snimcich u 75leté pacientky s hemibalizmem v pravé pazi odpovidajici NHH.

(A) Na CT je patrna hyperdenzita v levém nucleus caudatus a putamen (Sipka). Na MR je pfi (B) TTW zobrazeni patrna hyperintenzita

v levém putamen. (C) V T2W a (D) FLAIR sekvencich je pozorovédna mirna hypointenzita vzhledem ke kontralaterdlni strané. (E) SWI
sekvence nevykazuje zadny signal svedcici o krvaceni a (F) ADC mapa neprokazuje zadné zmeény signalu sveédcici o ischemii. Tyto nalezy
u diabetického pacienta podporuji diagndzu NHH.
Kontrolni CT vysetfeni ziskané 34 dni po prvnim zobrazeni (G) ukazuje hyperdenzitu s minimalni medialni regresi. Podobné kontrolni TIW MR
ziskana ve stejny den (H) vykazuje hyperintenzitu s minimalni mediaIni regresi. Léze a ndsledné zmény jsou oznaceny Sipkami.

ADC - apparent diffusion coefficient; FLAIR - fluid attenuated inversion recovery; NHH — neketotickd hyperglykemicka hemichorea; SWI -

susceptibilné véhované zobrazeni

motor pathways and resulting in chorea or
ballism. Vascular factors include striatal is-
chemic hypoperfusion due to diabetic vas-
culopathy and increased blood viscosity from
hyperosmolarity and dehydration, further
impairing GABAergic transmission [1]. His-
topathological findings, such as astrocyto-
sis, macrophage infiltration, microbleeding,
and hemosiderin deposits, indicate inflam-
matory and reparative processes. The tran-
sient nature of striatal hyperintensity on T1W

MRI'and hyperdensity on CT suggests revers-
ible cellular and metabolic changes rather
than infarction. However, variability in clin-
ical presentation, including delayed symp-
tom onset after glycemic correction, high-
lights the need for further research into these
mechanisms.

Ischemic stroke, hemorrhage, basal gan-
glia lesions, metabolic disorders, infections,
toxins, Parkinson’s disease, paraneoplastic
syndrome, and dopamine antagonists can

cause hemiballism. Clinical examination,
imaging, and laboratory findings are key to
differentiation [3].

In unilateral basal ganglia TIW hyperin-
tensity, infarction and hemorrhage should
be considered; tumors such as melanoma
metastases are rare. NHH can present with
unilateral or bilateral TIW hyperintensity,
typically preserving the internal capsule, un-
like hypertensive hematomas or other basal
ganglia pathologies.
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Fig. 2. Initial and follow-up imaging findings consistent with NHH in a 71-year-old female patient presenting with involuntary move-

ments in the left arm.

(A) In CT, hyperdensity is observed in the right caudate nucleus and lentiform nucleus, with preservation of the internal capsule. On MRI (B),
T1W imaging demonstrates hyperintensity in the right putamen. (C) T2W and (D) FLAIR sequences show slight hypointensity. (E) In DWI and
(F) the ADC map, slight hypointensity is seen relative to the contralateral side, without evidence of diffusion restriction.

The follow-up CT scan obtained 77 days after the initial imaging (G) shows complete regression, while the follow-up TIW MRI obtained on
the same day (H) shows no evidence of regression. Lesion and follow-up changes are indicated by arrows.

ADC - apparent diffusion coefficient; DWI - diffusion weighted imaging; FLAIR — fluid attenuated inversion recovery; NHH — non-ketotic hy-

perglycemic hemichorea

Obr. 2. Vstupni a kontrolni ndlezy na snimcich u 71leté pacientky s mimovolnimi pohyby v levé pazi odpovidajici NHH.

(A) Na CT je patrna hyperdenzita v pravém nucleus caudatus a v nucleus lentiformis se zachovanim capsula interna. Na MR prokazuje (B) TIW
zobrazeni hyperintenzitu v pravém putamen. (C) Sekvence T2W a (D) FLAIR ukazuji mirnou hypointenzitu. (E) V DWI a (F) v ADC mapé je pa-
trnd mirnd hypointenzita vzhledem ke kontralaterdlni strané, bez zndmek omezenf difuze.
Kontrolni CT vysetfeni provedené 77 dni po prvnim zobrazenf (G) ukazuje Uplnou regresi, zatimco kontrolni TIW MR provedené ve stejny
den (H) nevykazuje 7zadné znamky regrese. Léze a nasledné zmény jsou oznaceny Sipkami.
ADC - apparent diffusion coefficient; DWI - difuzné vazeny obraz; FLAIR - fluid attenuated inversion recovery; NHH — neketotickd hypergly-

kemicka hemichorea

Bilateral basal ganglia TIW hyperintensity
may occur in calcification, genetic disorders
(Fahr's syndrome), metabolic diseases (Wil-
son’s, acquired hepatocerebral degenera-
tion), or toxic exposure (Manganese toxicity).

A thorough history should assess diabe-
tes, liver disease, or heavy metal exposure,
with serum levels of copper, ceruloplasmin,
and manganese measured. CT detects calci-
fications, while MRI (SWI/T2*-gradient echo
[GRE]) excludes hematoma [1,4]. These se-
quences help differentiate striatal hypoin-
tensity, suggesting petechial hemorrhage

or paramagnetic accumulation (iron/man-
ganese). However, striatal hypointensity re-
mains controversial, as some studies show
no SWI/T2*-GRE abnormalities, making it an
unreliable NHH criterion. DWI findings also
vary; some report restricted diffusion in the
putamen, possibly reflecting acute putami-
nal dysfunction due to hyperglycemic or hy-
perosmolar effects [5,6].

In Case 2, follow-up imaging at 77 days
showed complete resolution of CT hyper-
density, while TIW MRI hyperintensity per-
sisted. This aligns with literature reports,

where CT hyperdensities resolve faster than
T1W abnormalities. Chua et al. found median
CT resolution at 60 days, while TIW changes
can persist up to 180 days [2]. This suggests
that prolonged T1W visibility may reflect
gliosis or residual metabolic disruption de-
spite CT regression.

Non-ketotic hyperglycemic hemichorea
is a reversible complication of uncontrolled
diabetes, presenting in outpatient or emer-
gency settings. A multidisciplinary approach
ensures prompt diagnosis and treatment.
Effective clinician-radiologist communica-
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tion is key, as TIW hyperintensity in the basal
ganglia has a broad differential. Integrating
clinical and imaging findings is essential,
and further research is needed to refine dia-
gnostic criteria.
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Souhrn

Lécebné moznostipacientd s CMP se v poslednich dekadach dramaticky zménily diky pokroku v rekanaliza¢niterapiia dalsich intervenénich postupech.
Zatimco akutni lé¢ba ischemické CMP se stala vysoce standardizovanou, v oblasti sekundérni prevence a rehabilitace dosud existuje znacné variabilita.
TotéZ plati pro management pacientd s intracerebralnim krvacenim. Klicovym krokem k dosazeni standardizace napfic¢ zdravotnickymi zafizenimi je
sjednoceni |ékarské dokumentace, zejména propoustéci zpravy. Tento ¢lanek predstavuje doporuceny standard propoustéci zpravy pro pacienty
s ischemickou i hemoragickou CMP. Jeho hlavnim cilem je zajistit jednotnou kvalitu zdravotnf péce, zlepsit komunikaci mezi zdravotniky, podpofit
sekundarnf prevenci a usnadnit digitalizaci a védecky vyzkum. Doporuceny standard definuje minimalni sadu kli¢covych informaci, které by méla
obsahovat kazdd propoustéci zprava pacientl s CMP. Soucésti dokumentu jsou také Sablony pfijmové zpravy a epikrizy, které reflektuji pozadavky
mezinarodniho registru RES-Q a mohou usnadnit sbér dat. Implementace tohoto standardu pfinese nejen snizeni administrativni zatéze lékard, ale
zaroveri umozni lepsi kontrolu kvality péce a zajisténi souladu s aktudlnimi klinickymi doporuc¢enimi. Standardizace dokumentace predstavuje dlezity
krok k optimalizaci lé¢by CMP a ke zlepseni dlouhodobych vysledkl pacientd.

Abstract

Treatment options for patients with stroke have dramatically evolved in recent decades due to advances in recanalization therapy and other
interventional procedures. While acute treatment of ischemic stroke has become highly standardized, there remains significant variability in the areas
of secondary prevention and rehabilitation. The same applies to the management of patients with intracerebral hemorrhage. A key step toward
achieving standardization across healthcare facilities is the unification of medical documentation, particularly discharge reports. This article presents
arecommended standard for discharge reports for patients with both ischemic and hemorrhagic strokes. Its main goal is to ensure uniform quality of
healthcare, improve communication among medical professionals, support secondary prevention, and facilitate digitalization and scientific research.
The recommended standard defines the minimum set of essential information that every discharge report for stroke patients should contain. The
document also includes templates for admission reports and epicrises, which reflect the requirements of the international RES-Q registry and can
facilitate data collection. The implementation of this standard will not only reduce the administrative burden on physicians, but also enable better
quality control of care and ensure compliance with current clinical guidelines. Standardizing documentation represents an important step toward
optimizing stroke treatment and improving long-term patient outcomes.
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Uvod

Lécebné moznosti pacientl s CMP se v po-
slednich tfech dekddach dramaticky zmé-
nily, a to pfedevsim diky vysledkim rando-
mizovanych klinickych studii, které prokazaly
prospéch rady lécebnych postupl. Imple-
mentace téchto postupl zejména rekanali-
zacni terapie a spravné logistiky vedla k vy-
tvofeni pomérné standardizovanému
procesu managementu pacientd, v iktovych
centrech. Nova data ukazuji, Ze standardi-
zace bude analogicky potfebna také pro
akutnf lé¢bu pacientd s intracerebralnim kr-
vacenim. Z klinické praxe je zaroven ziejmé,
7e zatimco vysoké miry standardizace bylo
dosazeno pro postupy souvisejici s rekanali-
zacni terapii, v pfipadé sekundarni prevence
a nasledné rehabilitace je mira sjednoceni
postupl vyrazné nizsi. Cesta k dosazenf
této standardizace je komplexni a zahrnuje
tvorbu a prdbéznou aktualizaci doporuceni,
systematickou kontrolu kvality poskytované

Tab. 1. Doporu¢eny minimalni obsah
propoustéci zpravy pacienta s ische-
mickou CMP.

zakladni diagnodza — ischemickd CMP

péce, optimalizaci systému Uhrad. Mnoha
z téchto opatfeni jiz byla ¢astec¢né imple-
mentovana. Jednim z klicovych momentd,
které podporuji standardizaci postupt na-
pfic nemocnicemi, je standardizace lékafské
dokumentace.

S rozvojem néstrojl informacnich tech-
nologif v mediciné, rostoucim tlakem na
spravné vedeni lékafské dokumentace a za-
roven narGstem administrativnich pozadavku
na lékare, budou stéle vice pouZivany rdzné
nastroje a techniky pro zvyseni efektivity do-
kumentace a snizeni ¢asové zatéze spojené
s administrativou. Tyto techniky jsou zndmé
jako technologie importu obsahu (content
importing technology; CIT) [1]. Pfiklady CIT
jsou funkce kopirovani a vkladani, automati-
zovany import dat z jinych &asti elektronic-
kych zdravotnich zdznamd, Sablony nebo
makra. Cilem tohoto sdéleni je nabidnout ik-
tovym centrlim sablony, které mohou vyu-
Zit pro zjednoduseni procesu vedeni Iékaf-
ské dokumentace u pacientld s CMP. Hlavni
vyhodou téchto Sablon je jejich strukturo-
vanost, kterd zajisti nejen to, Ze iktové cen-
tra neopomenou reportovat viechny sku-
te¢nosti, které by meély byt soucasti Iékarské

lokalizace Iéze
datum vzniku
klinickd manifestace
vstupni NIHSS

vysledek vstupniho zobrazeni mozku
a mozkovych tepen

lécba akutni (IVT, MT, ....)

logistické udaje (DNT, DGT, OTR, OTN,
DIDO)

vysledek kontrolnfho zobrazeni mozku

etiologie ischemické CMP
(dle SSS-TOAST), sekundarni prevence

stav pfi propusténti
vystupni NIHSS a mRS
misto, kam je pacient propustén

doporuceni ambulantniho dovysettent,
kontrol a medikace

DGT - door to groin time; DIDO — door
in door out; DNT- door to needle time;
IVT — intravendzni trombolyza; mRS —
modifikovana Rankinova skéla; MT — me-
chanické trombektomie; NIHSS — Natio-
nal Institutes of Health Stroke Scale; OTN
- onset to needle time; OTR - onset to
recanalisation time; SSS-TOAST - Trial of
ORG 10172 in Acute Stroke Treatment

Tab. 2. Doporuéeny minimalni obsah
propoustéci zpravy pacienta s hemo-
ragickou CMP.

zakladni diagndza — hemoragickd CMP

lokalizace léze
datum vzniku
klinickd manifestace
vstupni NIHSS

vysledek vstupniho zobrazeni mozku
a mozkovych tepen

|[é¢ba akutni (normalizace TK a koagu-
lace, neurochirurgicky vykon)

logistické udaje (normalizace koagu-
lace, dosazeni TK < 140 mmHg)

vysledek kontrolniho zobrazeni mozku
etiologie hemoragické CMP

stav pfi propusténti

vystupni NIHSS a mRS

misto, kam je pacient propustén
doporuceniambulantniho dovysetfent,
kontrol a medikace

mRS - modifikovana Rankinova skala;
NIHSS — National Institutes of Health
Stroke Scale; TK — krevni tlak

zpravy, ale také pfispéje k lepsi srozumitel-

nosti zprdvy pro ostatni uzivatele lékafské

propoustéci zpravy. Zaroven zde prezentu-
jeme navrh ,Doporucen’, ktery by mél pod-
pofit standardizaci nasledné péce o pacienty

s CMP.

Z&sadni dlvody pro standardizaci byly na-
stinény vyse. Nicméné existuje celd fada dal-
Sich aspektd, které shrnujeme v dalsim textu.
1) Zajisténi jednotné kvality péce: navrzeny

standard zdroven slouZi jako kontrolni se-

znam (checklist), ktery muaze byt pouzit

i prospektivné, aby pfi péci o konkrétniho

pacienta nedoslo k opomenuti u ddleZitych

Ukon. Pokud maji 1ékafi pfedem k dispozici

jasné definované pozadavky na obsah pro-

poustéci zpravy, snizuje se pravdépodob-
nost vynechani potfebnych diagnostickych

a terapeutickych krokd. Tento pfistup pod-

poruje dodrzovéni osvédcenych postupt

a snizuje variabilitu v poskytované péci.

2) Zajisténi lepsi komunikace: prezentace in-
formaci identickym, chronologicky struk-
turovanym a jednoduchym zpUsobem
umozni efektivnéjsi predavani informacf
ostatnim lékar&im a efektivni sdileni infor-
maci mezi zdravotniky. Standardizovany
format zjednodusuje orientaci v doku-
mentaci praktickym lékaftm, specialistim
i rehabilitacnim tym{m.

3) Lepsi sekundarni prevence: jasné formulo-
vang, strukturovana doporuceni ke zméné
Zivotniho stylu, farmakoterapii a dalsim
opatfenim zlepsi sekunddarni prevenci
a pfispéji ke snizent rizika recidivy CMP.

4) Podpora digitalizace a automatizace: do bu-
doucna se predpoklada vyuZiti strojového
Cteni pro automatické vyplhovani registrd,
v nasem pifpadé RES-Q. Cim vice relevant-
nich proménnych bude obsaZeno v propou-
stéci zprave, tim méné manualni prace bude
nutné pro sbér a analyzu dat. RES-Q spo-
le¢né s Univerzitou Karlovou vyviji nastroj,
jehoz cilem je maximalné sniZit potfebu ma-
nudlniho zadavani dat do registru RES-Q.

5) Usnadnéni védeckého vyzkumu: struktu-
rované zpravy zajisti veétsi kompletnost in-
formaci a umozni jednodussi sbér dat.

6) Automatickéd kontrola spravného postupu:
do budoucna bude mozné vytvofit na-
stroje, které napf. automaticky zkontroluji,
zda u konkrétniho pacienta byly provedeny
viechny Ukony. Vzhledem k mnoZstvi klinic-
kych studif, které diktuji klinickou praxi, je je-
jich komplexniznalost a aplikace stale naroc¢-
néjsi pro vetsinu praktikujicich neurologd.
Nastroje zajistujici soulad péce s rozsahlou
evidencf vyrazné usnadni praci lékard.

126

Cesk Slov Neurol N 2025; 88/121(2): 125-131




DOPORUCENY STANDARD PROPOUSTECI ZPRAVY PACIENTA S CEVNI MOZKOVOU PRIHODOU

Metodologie
Toto doporuceni neni vysledkem rigoroz-
niho metodologického pfistupu. Dva autofi
(MS, RM) vypracovali prvni verzi, kterd na-
sledné byla komentovéna a schvalena ¢leny
Vyboru Cerebrovaskularni sekce Ceské neu-
rologické spole¢nosti.
Pfivybéru proménnych byly vzaty v Gvahu
néasledujici skute¢nosti CLS JEP:
a) platnd medicinskd doporuceni doplnéna
o vysledky recentnich klinickych studif;
b) dostupnost dané informace;
¢) informace zadavané do registru RES-Q;
d) zvyklosti klinické praxe.

Vysledky
Standard propoustéci zpravy
Diraz je kladen na popis klinického stavu
a akutni terapie, urceni etiologie CMP a do-
poruceni dalsiho postupu. Doporuceny stan-
dard ma dvé Urovné. Prvni z nich pfedstavuje
obsah zpravy, ktery je minimdlnim standar-
dem pro vsechna pracovisté (tab. 1 a 2). Ob-
sahuje Udaje o klinickém stavu vstupnim
a vystupnim, akutni terapii, vysledcich zob-
razovacich vysetreni, zjisténé etiologii CMP
a sekundarné preventivnich opatrenich.
Navrh stanovuje, jaké udaje by mély byt sou-
¢asti propoustéci zpravy povinné, nicméné
zda budou soucasti diagnostického zavéru,
popisu pribehu hospitalizace nebo doporu-
Cenf daldiho postupu pfi propusténi, zavisi na
zvyklostech jednotlivych pracovist. Priklady
konkrétnich pacientl jsou je v tab. 3 a 4.
Druhou droven tvofi Sablona pfijmové
zpravy a Sablona epikrizy, které svym ob-
sahem presahuji minimalnf standard a slouzi
spise jako metodicky navod (tab. 5 a 6). Obé
tyto Sablony reflektuji poZadavky registru
RES-Q a mohou usnadnit zadavani udajd
o pacientech do tohoto registru. Nize uva-
dime pfiklad propoustéci zpravy konkrét-
nich pacientl s ischemickou a hemoragic-
kou CMP (tab. 5 a 6).

Diskuze
Tato doporuceni jsou prvnim pokusem
o standardizaci dokumentace u pacientl
s CMP v CR. Pfedpokladame, Ze tento stan-
dard mdzZe byt v budoucnu dale revidovén
a aktualizovén na zdkladé novych poznatkl
randomizovanych klinickych studif a zkuse-
nosti z redlné praxe v iktovych centrech.
Navrzeny standard definuje minimalni da-
taset, ktery by mél byt obsazen v propoustéci
zpravé. Dokument zéroven poskytuje struk-
turovanou Sablonu pro zapis téchto udajd,
kterd mdze byt jednotlivymi zdravotnickymi

Tab. 3. Sablona propoustéci zpravy pacienta s ischemickou CMP. Pozadované Udaje
jsou uvedeny tuc¢né, pfiklad konkrétniho pacienta normalnim fontem.

Z3akladni diagnéza akutni mozkovy infarkt

uzavér M1 Useku ACM vlevo, CTP deficit: hypoperfuze 100

Patologie, lokalizace ml, jadro 20 ml, mismatch 80 ml

Datum vzniku 15.12.2024 v 9:00 h

Klinicka manifestace pravostranna hemiplegie, expresivni afézie

Skore NIHSS 14

Léeba intravendzni trombolyza a/nebo lmechanicvka' trompekﬁomi,e
pokud nebyla provedena rekanalizace, pro¢ nebyla indikovana

Logistika DNT a DGT

Rekanalizace TICI

Etiologie kardioemboliza¢ni (dle SSS-TOAST klasifikace)

Kontrolnizobrazenimozku CT nebo MR:infarkt v oblasti inzuly vlevo

Stav pfi propusténi pravostranna hemiparéza

Skore NIHSS pfi propusténi 4
Skore mRS pfi propusténi 2
napf. indikovéna casna CEA, zajistén antikoagulacni terapif

Dalsi (dabigatran 2x 150 mg)
Misto propusténi domov
Priklad

Akutni mozkovy infarkt pfi uzdvéru M1 ACM vlevo, hypoperfuze 100 ml, jadro 20 ml. Vznik dne
15.12.2024 v 9 h. Pri prijeti pravostrannd hemiplegie a expresivni afdzie, NIHSS 14. Poddna intra-
vendzni trombolyza — Actilyse 75 mg za 18 min od pfijeti a provedena mechanickd trombekto-
mie za 55 min od pfijetl (nebo pacient transportovdn do KCC k provedeni mechanické trombe-
ktomie za 40 min od pfijeti). TICI 2b. Etiologie kardioembolizacni pfi fibrilaci sini. Dle kontrolni
CT mozku rozvoj infarktu v oblasti inzuly vlevo. Zajistén antikoagulacni terapii dabigatranem
2% 150 mg. Pri propusténi lehkd pravostrannd hemiparéza, NIHSS 2, mRS 2. Propustén domd.

Doporuceni

- Cestou praktického Iékare pravidelné kontroly TK (cilové hodnoty 130/80 mmHg), glyke-
mie, lipidového spektra (cilové hodnoty LDL pod 1,4 mmol/l).

- Dalsi dispenzarizace cestou praktického Iékafe, ambulantniho neurologa, v pfipadé zhor-
seni stavu nebo rozvoje novych pfiznakd volat ZZS.

Mozné dalsi formulace doporuceni:

« Doporucujeme pokracovat v zavedené dudini antiagregacni terapii (Anopyrin + Trombex) po
dobu 3 tydnd, ndsledné monoterapie Anopyrinem.

- K dosetienti pficiny cévni mozkové piihody vhodné dopinéni dlouhodobého EKG monitoro-
vdni, které Ize zajistit prostfednictvim spolecnosti MDT-Medical Data Transfer, s.r.o.,, Mezind-
rodni centrum pro telemedicinu (tel. ¢. +420 514 514 480; e-mail: mdt@mdt.cz; web: http.//
www.mdt.cz/). V ptipadé zdchytu arytmie (fibrilace sini) je indikovdna z neurologického hle-
diska antikoagulacni terapie.

«Vzhledem k nasazenému statinu doplnit praktickym lékarem za cca 8 tydnu odbér hladiny ALT
a provést kontrolu lipidogramu: pfi LDL-C > 2 mmol/l je indikovdn inklisiran, alternativné pfi
LDI-C > 2,5 mmol/l jsou indikovdny inhibitory PCSK9. Pii LDL-C v rozmezi 1,4-2 mmol/l, pro-
sime praktického lékare o priddni ezetimibu.

- Kontrola v cévni neurologické ambulanci na nasi klinice/oddéleni dne XX. XX. XXXX

- Vhodné pravidelné sledovdni u diabetologa, zvdzit GLP-1 agonisty.

- ReZimovd opatieni: Dusledné uzivdni doporucené medikace. Omezeni Zivocisnych tukd v dieté.
Dostate¢nd hydratace. Pravidelny spdnkovy rezim. Pravidelnd fyzickd aerobni aktivita (pro-
chdzky). Pacient poucen, rozumi.

- Pacient mds snizenou pracovni schopnost, je schopen ridit motorovd vozidla

ACM - arteria cerebri media; ALT — alanin aminotransferaza; CEA - karotickd endarterek-
tomie; CTP — perfuzni CT vysetfeni; DGT — door to groin time; DNT - door to needle time;
EKG - elektrokardiografie; KCC — Komplexni cerebrovaskuldrni centrum; LDL - nizkoden-
zitni lipoprotein; MRS — modifikovana Rankinova skala; NIHSS — National Institutes of Health
Stroke Scale; SSS-TOST - Trial of ORG 10172 in Acute Stroke Treatment; TICI — Thrombolysis
in Cerebral Infarction perfusion scale; TK — tlak krve; ZZS — Zdravotnicka zachranna sluzba

Cesk Slov Neurol N 2025; 88/121(2): 125-131

127




DOPORUCENY STANDARD PROPOUSTECI ZPRAVY PACIENTA S CEVNI MOZKOVOU PRIHODOU

pacienta normalnim fontem.

Tab. 4. Sablona propoustéci zpravy pacienta s hemoragickou CMP. Pozadované udaje jsou uvedeny tu¢né, piiklad konkrétniho

Z3akladni diagnéza
Patologie, lokalizace
Datum vzniku

Klinicka manifestace

Skore NIHSS

Lécba

Logistika

Reverze antikoagulace
Etiologie

Kontrolni zobrazeni mozku
Stav pfi propusténi

Skore NIHSS pfi propusténi

Skére mRS pfi propusténi
Dalsi

Misto propusténi

intracerebraln{ krvaceni

v bazdlnich gangliich vlevo, frontdlné vlevo bez ndlezu zdroje krvaceni na CTA, velikost 20 ml
15.12.2024

pravostranna hemiplegie, expresivni afdzie

14

konzervativni nebo chirurgicka lécba

dosazeni TK < 140 mmHg za 125 min od pfijetf

podén idarucizumab

hypertenzni, antikoagulacnf [é¢ba, amyloidova mikroangiopatie apod.
CT nebo MT: bez progrese krvéacent

lehka pravostrannd hemiparéza

4

3

opétovné nasazeni antikoagulacni terapie vzhledem k vysokému riziku trombembolie a absenci
microbleeds na kontrolni MR

domov

Priklad

Doporuceni

malformace, tumor)

votnicka zachranna sluzba

Akutni intracerebrdini krvdceni frontdiné vlevo bez ndlezu zdroje krvdceni na CTA, objem 20 ml. Vznik 15. 12. 2024. Pii prijeti pravostrannd hemiplegie a
expresivni afdzie, NIHSS 14. Neurochirurgickd intervence neindikovdna z divodu velikosti hematomu. Reverze antikoagulace idarucizumabem s DNT 15
min. Lv. antihypertenziva zahdjena 15 min od prijeti, TK < 140 dosaZen za 125 min od prijeti. Etiologie v souvislosti s uZivdnim antikoagulacni lé¢by. Dle
kontrolni CT mozku bez progrese krvdceni. Pii propusténi lehkd pravostrannd hemiparéza a expresivni afdzie, NIHSS 4, mRS 3. Propustén domd.

- Cestou praktického lékare pravidelné kontroly TK (cilové hodnoty 130/80 mmHg)
- Dalsi dispenzarizace cestou pracktického lékare, ambulantniho neurologa, v pripadé zhorseni stavu nebo rozvoje novych priznakd volat ZZS.
« Kontrola v cévni neurologické ambulanci na nasi klinice/oddéleni dne XX. XX. XXXX, pred tim kontrolni MR mozku k dovysetrent priciny (microbleeds,

DNT - door to needle time; mRS — modifikovana Rankinova skala; NIHSS — National Institutes of Health Stroke Scale; TK — tlak krve; ZZS - zdra-

zatizenimi dle jejich rozhodnuti vyuZzivana
bud' samostatné, nebo v kombinaci s volnou
narativni formou zapisu. Rozhodnuti o pfi-
padném doplnénf strukturované dokumen-
tace narativnimi komentafi, at jiz z dlvod ra-
ciondlnich, ¢i tradi¢nich, zlstava na zvézeni
konkrétnich pracovist. V soucasné dobé vsak
nejsou k dispozici zddna data, kterd by uka-
zala prospéch expresivni narativni dokumen-
tace, kterd je v soucasnosti povazovana za
standard. Naproti tomu existuji studie, které
ukazaly, ze kvalita strukturovanych zaznam(
je vyssinez nestrukturovanych a Ze strukturo-
vana dokumentace je jasnéjsi a prehlednéjsi.
Jedna studie napf. ukdzala, ze strukturované
popisy ultrazvukového vysetfeni hlavy a krku
byly vyrazné Uplnéjsi (97,7 vs. 53,5 %), po-
drobnéjsi (70 vs. 51,1 %) a lépe citelné (100 vs.
54,4 %), jejich vypInéni trvalo kratsi dobu

(79,6 vs. 2054 s) a byly uzivatelsky privétivejsi
(8,5 vs. 4,1 bodu) [2]. Implementace struktu-
rované dokumentace do elektronickych za-
znamU proto mUze byt doporucena pro zlep-
senf kvality péce i moznosti sekundérniho
vyuziti dat na zakladé evidence [3].

Bylo také ukdzéno, ze systémy zdravotnic-
kych informacnich technologif (health infor-
mation technology; HIT) maji potencidl zlep-
Sit kvalitu péce o pacienta, napf. snizenim
chyb v diagnostickém procesu. Podle rdz-
nych zdrojl Ize tyto systémy klasifikovat do
raznych kategorif, napf:

- Nastroje, které pomahaji pfi shromazdo-
vaniinformaci

+ Usnadnéni poznavani diky lepsi organi-
zaci a zobrazenf informacfi

+ Pomoc pfi generovéni diferencidlnf
diagnostiky

- Nastroje a kalkulacky, které pomohou pfi
zvazovani rlznych diagnéz

- Podpora inteligentni indikace dia-
gnostickych testd/plant

- Lepsi pristup k diagnostickym referenc-
nim informacim a pokyn&im

- Nastroje pro usnadnéni spolehlivého sle-
dovani, hodnoceni prlbéhu a reakce
pacienta

- Nastroje/vystrahy, které podporuji scree-
ning pro v¢asnou detekci onemocnéni
u symptomatickych pacient(

- Nastroje, které usnadnuji spolupraci se
specialisty

« Systémy, které usnadnuji zpétnou vazbu
a kontrolu kvality/vykonu

N4s navrh standardizované propousteci
zpravy spada do nékolika vyse uvedenych ka-
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Cas vzniku CMP

Cas a misto prijeti

mRS pred CMP

NIHSS pfi pfijetf

CasCT

ASPECTS

Starsi ischemické loziska a lokalizace
Hodnota tlaku (mmHg)

Cas proveden( IVT

Typ a davka léciva (mg)
Misto provedeni IVT

Pokud neprovedena, dtvod
DNT

Okluze velké tepny

Indikace k MT

Cas odeslani do KCC

Datum a ¢as punkce tfisla
Komplikace pfi trombektomii
mTICl po rekanalizaci

GCS

Provedeno vstupni vysetfenf INR?

Misto odkud pacient pfijel

Sablona epikrizy

Pokud ano, bylo podano antipyretikum?

Komplikace po CMP

Prevence tromboembolické nemoci
Podstoupil pacient fyzioterapii?
Podstoupil pacient ergoterapii?

Podstoupil pacient logoterapii?

Hladina LDL mmol/I (1. méfeni v nemocnici):

Tab 5. Sablona zpravy pacienta s ischemickou CMP reflektujici pozadavky registru RES-Q.

9:00
10:00, CT
0

18

10:05

8

ano; kortikalnf/ subkortikalni / mozkovy kmen

10:15
Actilyse / Metalyse

CT / iktovd jednotka / pohotovost / urgentni prijem

mirny deficit / mimo ¢asové okno / podstoupil jinde

15 min
ano
ano

10:45

POC / laborator / neprovedeno

domov

Hladina glykémie mmol/I (1. méfeni v nemocnici):

Byla namérena teplota nad 37,5 °C v prvnich 72 h?

Kdy po namérfeni zvysené teploty bylo podano?
Nejvyssi hladina glykémie v prvnich 48 h po pfijetf (v¢. 1. méfeni)
Byl podan inzulin pfi prvnf zvysené hladiné a kdy?

Byl proveden test polykani a kdy (do 4 h, do 24 h, po 24 h, nelze provést):

ASPECTS — Alberta Stroke Program Early CT Score; DNT — door to needle time; GCS - Glasgow Coma Scale; INR — test srazlivosti krve; IVT —in-
travendzni trombolyza; KCC — komplexni cerebrovaskularni centrum; LDL- nizkodenzitn lipoprotein; mRS — modifikovana Rankinova $kéla;
mTICl — Modified Thrombolysis in Cerebral Infarction perfusion scale; NIHSS — National Institutes of Health Stroke Scale; POC - point of care

tegorif a jejim cilem je sniZit riziko chyb v ma-
nagementu pacientt s CMP. Predpokladame,
ze tohoto cile bude dosazeno minimalné
tfemi mechanizmy: a) umozni systematicky

ovéfovat, zda byly béhem hospitalizace pa-
cienta s CMP provedeny vsechny dilezité
kroky; b) zefektivni komunikaci mezi ¢leny
zdravotnického tymu a ¢) zleps$i moznost

benchmarking diky jednodussi extrakci dat
do registru RES-Q (v soucasnosti provadéna
manualiné a do budoucna by méla byt ales-
pon ¢astecné zautomatizovana).
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Cas vzniku CMP

Cas a misto prijeti

mRS pred CMP

NIHSS pfi pfijetf

CasCT

Stardf ischemicka loZiska a lokalizace
Hodnota tlaku (mmHg)

Objem krvaceni (ml), lokalizace

Dalsi lokalizace krvaceni a popr. kde:

Cas podénf antihypertenziva:

Pricina krvéaceni

Pokud neproveden, proc?
GCS
Provedeno vstupni vysetfenf INR?

Misto odkud pacient pfijel:

Sablona epikrizy:

Nejvyssi hodnota tlaku 24 h po pfijeti:

Pokud ano, bylo podano antipyretikum?

Komplikace po CMP

Prevence tromboembolické nemoci
Podstoupil pacient fyzioterapii?
Podstoupil pacient ergoterapii?

Podstoupil pacient logoterapii?

Podéano antihypertenzivum pfi systolickém tlaku > 140 mmHg?

Bylo dosazeno systolického tlaku <140 mmHg a kdy?

Proveden neurochirurgicky zakrok, popfipadé jaky?

Hladina LDL mmol/I (1. méfeni v nemocnici):

9:00
10:00 CT
0

18

10:05

Tab. 6. Sablona zpravy pacienta s hemoragickou CMP reflektujici pozadavky registru RES-Q.

ano: kortikalni / subkortikaIni / mozkovy kmen

190

150, supratentorialnf

subarachnoidalni / intraventrikularni

ano
10:15

arterialni

ano, 10:25

hypertenze

parcialni evakuace hematomu

napr. velikost hematomu

14

POCT / laborator / neprovedeno

domov

Hladina glykémie mmol/I (1. méfeni v nemocnici):

Byla namérena teplota nad 37,5 °C v prvnich 72 h?

Kdy po naméreni zvysené teploty bylo podano?
Nejvyssi hladina glykémie v prvnich 48 h po pfijetf (v¢. 1. méfeni)
Byl podan inzulin pfi prvni zvysené hladiné a kdy?

Byl proveden test polykani a kdy (do 4 h, do 24 h, po 24 h, nelze provést):

GCS - Glasgow Coma Scale; INR - test srézlivosti krve; LDL- nizkodenzitni lipoprotein; mRS — modifikovana Rankinova $kéla; NIHSS — National
Institutes of Health Stroke Scale; POCT —point-of care testing

Do budoucna bude standardizace na-
pomocna pro vyvinuti dalsiho néastroje HIT
jako napf. automatického generovani sou-
hrnu hospitalizace (testovaci verze v RES-Q
jiz existuje), automatického prekladu tohoto
souhrnu do réiznych jazykd (planovano k im-
plementaci, v RES-Q do roku 2026), automa-
tickou individualizovanou predikci funkc-

niho stavu a pfipadné komplikaci po CMP
(bude v RES-Q v roce 2026, ale uvolnéni
bude vazano regulacnimi predpisy, zejména
,medical device regulation”).

Seznam zkratek

ASPECT — Alberta Stroke Program Early CT score
ALT — alanin aminotransferaza

CEA - karotickd endarterektomie

CIT - content importing technology
CTP - perfuzni CT vysetteni

DIDO - door in door out

DGT - door to groin time

DNT - door to needle time

GCS - Glasgow Coma Scale

GLP-1 - Glucagon-like peptide-1
HIT — Health Information Technology
INR - International Normalized Ratio
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IVT = intravenozni trombolyza

KCC — Komplexni cerebrovaskularni centrum

MDT — Medical Data Transfer

mRS - modified Rankin Scale

MT = mechanicka trombektomie

mTICl — Modified Thrombolysis in Cerebral Infarction
perfusion scale

NIHSS — National Institutes of Health Stroke Scale

OTN —onset to needle time

OTR - onset to recanalisation time

PCSK9 - Proprotein convertase subtilisin/kexin typ 9
RES-Q - Registry of Stroke Care Quality
TICI=Thrombolysis in Cerebral Infarction perfusion scale
TK - tlak krve

TOAST - Trial of ORG 10172 in Acute Stroke Treatment
Z7S - Zdravotnické zachranna sluzba

Nejcastéji pouzivané kody MKN pro
vykazovani CMP

Ischemickd CMP:

163.0 Mozkovy infarkt zpsobeny trombdzou privodnych
mozkovych tepen

163.1 Mozkovy infarkt zptsobeny embolii privodnych
mozkovych tepen

163.2 Mozkovy infarkt zplisobeny neur¢enou

okluzi nebo stendzou privodnych mozkovych

tepen

163.3 Mozkovy infarkt zptsobeny trombdézou mozko-
vych tepen

163.4 Mozkovy infarkt zptsobeny embolii mozkovych
tepen

163.5 Mozkovy infarkt zplsobeny neurc¢enou okluzi nebo
stenézou mozkovych tepen

163.6 Mozkovy infarkt zplsobeny mozkovou zilni trom-
bdzou, nehnisavou

Hemoragicka CMP:

61.0 Intracerebralni (nitromozkové) krvaceni do hemis-
féry, podkorové

161.1 Intracerebralni (nitromozkové) krvaceni do hemis-
féry, korové

161.2 Intracerebraini (nitromozkové) krvédceni do hemis-
féry NS

161.3 Intracerebralni (nitromozkové) krvaceni do moz-
kového kmene

1614 Intracerebralni (nitromozkové) krvaceni do
mozecku

161.5 Intracerebraini (nitromozkové) krvaceni do mozk-
ovych komor

161.6 Intracerebralni (nitromozkové) krvaceni
mnohocetné lokalizované
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RECENZE

REVIEW

Recenzia monografie;

,Peripheral nervous system: interrelationships and variations”
autorov Matejcik Viktor, Haviarova Zora, Kuruc Roman

Cham: Springer Nature Switzerland AG 2024. doi: 10.1007/978-3-031-73744-2.
187 stran, ISBN 978-3-031-73743-5; ISBN 978-3-031-73744-2 (eBook)

V novembri 2024 vydavatelstvo Springer Na-
ture vydalo vedeckd monografiu skiseného
kolektivu autorov z Lekéarskej fakulty UK
v Bratislave komplexne hodnotiacu morfolo-
gické a klinické aspekty jednotlivych zloZiek
periférneho nervového systému (PNS) a ich
podiel na réznych patologickych stavoch,
ktorych predoperac¢na diagnostika byva ob-
taznd, az nemozna. Dokladne opisuje topo-
grafiu, morfolégiu a zvldstnosti PNS — teda
skuto¢nosti ¢asto chybajuce v anatomickych
a chirurgickych ucebniciach - a ich mozny
vplyv na klinickd prezentaciu. Obrazky a pe-
rokresby rozsiruju poznatky o Strukturach,
ktoré boli doteraz zdokumentované len ¢ias-
to¢ne. Popisy autorov vychadzaju z klinic-
kych pozorovani a systematickej prace na
246 telach fudi, ktorf zomreli ndhlou alebo
nasilnou smrtou (najcastejsie pri autoneho-
dach). Pitva ostdva stéle najpresnejsou me-
tédou umoznujicou objasnit existenciu, typ
a rozsah roznych odchylok od normy, ktoré
svojmu nositelovi nespdsobuju Ziadne prob-
lémy, ale su ¢asto zodpovedné za nelspech
chirurgickej liecby. Poznanie uvedenych
anomdlii pomoze neuroldgom, chirurgom
aj internistom porozumiet symptomato-
|6gii menej castych klinickych syndrémov
a vcasna identifikicia jednotlivych varia-
cii PNS pomdZe operatérom pocas vykonu
minimalizovat riziko poskodenia nervovych
struktur.

Text monografie pozostéava zo 6 ¢asti roz-
delenych do 18 kapitol. Je doplneny 13 ta-
bulkami prezentujucimi vlastné vysledky,
120 farebnymi fotografiami a perokresbami.
Obrazové dokumentacia je velmi kvalitna
a rukopis zadsadne obohacuije.

Part | Morphological and Clinical Aspects
of the Peripheral Nervous System and Con-

struction and Structure of Peripheral Nerves
(Variability in the Peripheral Nervous System,
Definition of the Terms About the Peripheral
Nervous System),

Part Il The Spinal Nerves, The Autonomic
Nervous System and the Followed Material
(Differences in the Structure of the Autono-
mic Nervous System and the Structure of the
Followed Material, Differences in the Struc-
ture of the Brachial Plexus, Variations and Le-
sions of the Brachial Plexus at the Level of
Nerve Trunks, Variations and Lesions of the
Brachial Plexus at the Level of Nerve Fas-
cicles, Variations and Lesions at the Level of
the Terminal Branches of the Brachial Plexus,
Differences in the Structure of the Lumbosa-
cral Plexus, Intraspinal (Extradural and Intra-
dural) Spinal Nerve Variations),

Part Il Cranial Nerves Variations and Au-
tonomics (Intracranial Intradural Varia-
tions of the Cranial Nerves, The Autonomic
Ganglia of the Cranial Nerves),

Part IV Vascular Innervation (Sources of
Nerve Supply to the Vessels of the Extremi-
ties and Peculiarities of the Deep Vessels of
the Lower Limb Innervation, Sources of In-
nervation of the Upper Limb Superficial and
Deep Veins),

Part V Lesions of the Innervation of Limb
Vessels and Venous Drainage of the Nerves
(Signs of the Spinal Nerve Lesions on the Ex-
tremities, Sources of the Nerve Veins, Hema-
tomas of Peripheral Nerves—Sources and
Sequelae),

Part VI Conclusion (Summary of Our Con-
tribution, Supplementary Figures),

Bibliography.

Monografia poskytuje citatefom dole-
zité informécie tykajuce sa komplexnej
témy morfoldgie, struktlry a variacii ner-

Peripheral

vovych korenoy, spleti a jednotlivych ner-
vov, vyznamne ovplyviujucich klinickd
symptomatolégiu réznych patologickych
procesov postihujucich periférny nervovy
systém. Udaje uvedené v tejto publikacii
mozu byt uzito¢né pre traumatolégov, or-
topédov, spinalnych chirurgov, neurochirur-
gov, plastickych chirurgov, ako aj pre neu-
rolégov a neurofyziolégov a pre vsetkych,
ktori sa touto oblastou zaoberaju alebo sa
0 Nu zaujimaju. Je dostupna v tvrdej vazbe
aj v elektronickej verzii (https://link.springer.
com/book/10.1007/978-3-031-73744-2).

prof. MUDT. Igor Sulla, DrSc.
Zelezni¢nd nemocnica s poliklinikou Kosice
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