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Autoimunitni limbické encefalitidy (LE) piedstavuji heterogenni skupinu imunitné podminénych onemocnéni CNS, pro néz je charakte-
risticky subakutni rozvoj poruch paméti, psychiatrickych priznak a epileptickych zachvatd. LE Ize délit na 1) syndromy s protilatkami
proti intracelularnim antigentim, kam patfi LE s dobfe charakterizovanymi paraneoplastickymi autoprotilatkami (anti-Hu, anti-Ma2,
anti-CV2/CRMP5, anti-amphiphysin) a LE s protilatkami anti-GAD, a 2) na syndromy s protilatkami proti membranovym a synaptickym
antigendm (anti-LGl1, anti-caspr-2, anti-AMPA, anti-GABAB), které maji obecné lepsi prognézu. Uspédna lé¢ba pacientd s LE vyzaduje
vcasnou diagnézu. Cilem tohoto prehledného ¢lanku je seznamit ¢tenare s hlavnimi charakteristikami LE.
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Autoimmune limbic encephalitis

The term autoimmune limbic encephalitis (LE) denotes a heterogeneous group of immune-mediated CNS disorders with characteristic
clinical symptoms including subacute memory dysfunction, psychiatric problems and epileptic seizures. LE can be divided into 1) syn-
dromes with antibodies against intracellular antigens and 2) syndromes with antibodies against membrane and synaptic antigens. The
first group includes LE with well characterized paraneoplastic antibodies (anti-Hu, anti-Ma2, anti-CV2/CRMP5, anti-amphiphysin) and
LE with anti-GAD antibodies. The latter group comprises LE with antibodies against LGI1, caspr-2, AMPA receptors and GABAB receptors,
which generally have a better prognosis. Early diagnosis is the most important factor for successful treatment of LE patients. The aim of

this review is to provide readers with main characteristics of LE.
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Seznam zkratek

AMPA - a-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazol
propionat

Anti-AMPA-LE — limbicka encefalitida s protilatka-
mi proti AMPA glutamétovym receptordm

Anti-amphiphysin-LE — limbickd encefalitida
s protildtkami proti amphiphysinu

Anti-caspr-2-LE — limbické encefalitida s protilat-
kami proti contactin associated proteinu-2

Anti-CRMP5-LE - limbickd encefalitida s proti-
latkami proti collapsin response mediator
proteinu 5

Anti-GABAB-LE - limbickéa encefalitida s protilat-
kami proti GABAB receptordm

Anti-GAD-LE - limbicka encefalitida s protilat-
kami proti dekarboxylaze kyseliny y-amino
maselné

Anti-Hu-LE — limbicka encefalitida s protilatkami
anti-Hu (ANNAT1)

Anti-LGI1-LE — limbicka encefalitida s protilat-
kami proti leucine-rich glioma inactivated
protein 1

Anti-Ma2-LE — limbickd encefalitida s protilat-
kami anti-Ma2

Anti-NMDAR - protildtky proti N-methyl D-aspartat
(NMDA) glutamétovym receptordm

Anti-TPO — protiltky proti tyroidaIni peroxidaze

Anti-VGKC - protilatky proti komplexu napétove
fizenych draslikovych kanald

FLAIR — fluid-attenuated inversion recovery

BFDG-PET — pozitronova emisni tomografie
s vyuzitim "¥fluoro-deoxyglukdzy

GABA — y-amino méselnd kyselina

GAD - dekarboxyldza kyseliny y-amino maselné

LE - limbické encefalitida

NLE - neparaneoplasticka limbické encefalitida

PLE — paraneoplasticka limbicka encefalitida

SCLC - malobunécny karcinom plic

Uvod

Autoimunitni encefalitidy zahrnuji hete-
rogennf skupinu onemocnéni, jejichZ spo-
le¢nym rysem je postizeni mozku imunitné
zprostfedkovanymi mechanizmy. Z pohle-
du etiopatogeneze je mizeme délit na dvé
skupiny: 1) onemocnéni zplsobena tvorbou
primarné patogennich autoprotildtek — in-
terakce autoprotildtky se specifickym anti-
genem v mozkové tkdni vede k pfimému
naruseni funkce a 2) onemocnéni, u kterych
autoprotilatky zjistované v séru ¢i likvoru ne-
jsou primarné patogennf a poskozeni CNS je
zprostfedkovano jinymi mechanizmy, ziejmeé
zejména prostfednictvim bunécné imunity.
V prvnim pfipadé jsou patogenni autoprotilat-
ky namifeny proti membranove vazanym a sy-
naptickym antigenim, v druhém pfipadé jsou
obvykle antigeny lokalizovény intracelularné.
Toto déleni ma zésadni klinicky vyznam, nebot
syndromy s protildtkami proti synaptickym
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a membranovym antigendm lépe reaguji na
lé¢bu, a maji proto obecné lepsi progndzu.
Termin limbickd encefalitida (LE) zaved| v ro-
ce 1968 Corsellis u skupiny pacient( se subakutni
encefalopatii doprovézejici nadorové onemocnéni,
u nichZ byly neuropatologicky zjistény zanétlivé
a neurodegenerativni zmény postihujici pfevazné
struktury limbického systému (zejména amygdalu
a hipokampus). Uvaha o autoimunitni etiologii to-
hoto syndromu byla pozdéji podpofena ndlezem
tzv. dobre charakterizovanych paraneoplastickych
(onkoneurélInich) protildtek v séru pacientd - u pa-
raneoplastické LE (PLE) maji nejvétsi vyznam pro-
tildtky anti-Hu, anti-Ma2, anti-amphiphysin a anti-
CV2/CRMP5. V roce 2001 upozornili britsti autofi na
moznost LE neparaneoplastické (NLE). Soucasné
identifikovali jeden z typ( protildtek sdruzenych
s timto syndromem — autoprotildtky namitené
proti napétove fizenym draslikovym kanaldm
(VGKC) (Buckley et al,, 2001). Anti-VGKGLE se stala
na fadu let synonymem NLE se vsemi charakte-
ristickymi klinickymi a MRI projevy. V poslednich
letech bylo zjisténo, Ze cilem autoprotildtek nenf
pifmo iontovy kandl, ale dva proteiny s nim vazané
v komplexech znacenych '**l-a-dendrotoxinem:
leucine-rich glioma inactivated protein 1 (LGI1)
a contactin-associated protein-2 (caspr-2) (Irani et
al, 2010). V poslednich letech byla popsana fada
dalsich protildtek sdruzenych s LE (kromé anti-
LGI1 a anti-caspr-2 jesté anti-AMPAT, anti-AMPA2,
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Tabulka 1a. Limbické encefalitidy s protildtkami proti intraceluldrnim antigendm (klasické paraneoplastické LE a Anti-GAD-LE).

Relativni ¢etnost jednotlivych typd je zobrazena pomoci Sipek (1 Cetnd, | vzacnd). Klinické pfiznaky zahrnujf charakteristicky syndrom LE (viz text), v tabulce
uvadime dalsi projevy specifické pro dany syndrom. MRI nalez = procento pacientl s MRI nalezem charakteristickym pro LE. Likvor = procento pacientl
sabnormnim likvorovym nalezem, tj. pfitomnost pleocytozy, zvysené bilkoviny, oligoklonalni pasy. Procento paraneoplastickych pfipadd (pacientd s ndlezem
sdruzeného nadoru) je pro lepsi predstavu o spolehlivosti Udajl doplnén celkovym poctem pacientl v souboru. Vysvétleni pouzitych zkratek abecedné

Typ LE Anti-Hu Anti-CRMP5 Anti-Ma2 Anti-amphiphysin Anti-GAD65*
Viyskyt 1 ! 1 ! R
Pohlavi 50:50 50:50 68% muzi 50:50
(kazuistiky)
Vék — medidn (rozmezf) 61,5 - 30 M, 64 Z* - 23
(28-70) (22-82) (17-66)
Specifické klinické pfiznaky EPC ¢i CPSE Ostatni syndromy: PEM, neu-  EDS, narkolepsie, ka-  Ostatni syndromy: SPS, Ostatni syndromy:

Ostatni syndromy: PEM,

ropatie, cerebelarnf ataxie, taplexie, endokrin-

PEM, myelopatie, neu-  SPS, cerebeldrnf ataxie

KE, PCD, PSN, autonomni  chorea, uveitis, myelitis, RBN  ni poruchy kmenové, ropatie
dysfunkce (Devic-like obraz) hypokineze, rigidita
MRI nalez 50-70% - 70% - 25%
Likvor 80% - 80% - 86% (i.t. syntéza)
Viyskyt nadoru 90% 100% 90% 100% 50%
(N=18) (kazuistiky) (N=38) (N=5) (N =4 muzi)
Typ nadoru SCLC SCLC, thymom seminom, prs, ovarial- SCLC, prs SCLC, pankreas

ni Ca, plice (Zeny)

Sdruzené protilatky

CRMPS, amphiphysin, Zic

Hu, amphiphysin, Zic Hu

Hu, P/Q VGCC, VGKC
komplex, CRMP5

LGI1, AMPA, caspr-2,
GABAB, TPO, ANA

nepfizniva
jen 389% reaguje

Prognéza

- relativné dobra
useminomu

- reaguje hdre na
imunoterapii

Tabulka 1b. Limbické encefalitidy (LE) s protildtkami proti membrédnovym a synaptickym antigendim

Typ LE Anti-LGI1 Anti-caspr-2 Anti-AMPA Anti-GABAB Anti-NMDAR
Vyskyt 1 ! ! I T
Pohlavi 65% muZzi 85% muzi 90% Zeny 50:50 80% Zeny
Vék — medidn (rozmezi) 60 60 60 62 19
(30-80 let)
Specifické klinické priznaky hyponatrémie (60 %) Morvanlv syndrom (neuro- klasickd LE klasicka LE charakteristicky
FBDS (40 %) myotonie + LE) (cca 15%) prabéh
MRI nélez 86% 40% 90% 66% neni typicky nalez
Likvor 40% 25% 90% (i.t. syntéza) 90% 94 % (i.t. syntéza)
Viyskyt nadoru 1% 31% 70% 60% 9-55%
(N=53) (N=19) (N=10) (N=15) (zavislost na véku,
pohlavi a etniku)
Typ nddoru plice, $titnd zIaza, ledviny, thymom plice, prs, thymom SCLC, tumory neuroen-  ovaridlni teratom,
thymom, ovaridIni teratom dokrinnf u muzU teratom
varlat a SCLC
Sdruzené protildtky TPO, GAD65, ANA < 10% MuSK, AChR, GAD65 ANA, GADG65, kardiolipin, N-type VGCC, SOX1, TPO, ANA
VGCC, SOX1, CRMP5, TPO GAD 65
Progndéza pfizniva pfizniva - - pfizniva

relapsy u 18%

relapsy u 25%

ANA = antinukledrni protildtky; AChR = nikotinové acetylcholinové receptory; EDS = excessive daytime sleepiness (syndrom nadmérné denni spavosti);
EPC = epilepsia partialis continua; FBDS = facio-brachial dystonic seizures (relativné specificky typ zachvatu predchazejici u ¢asti pacientl rozvoj anti-LGI1
limbické encefalitidy); KE = kmenova encefalitida; MuSK = muscle specific kinase; PCD = paraneoplasticka cerebeldrni degenerace; PEM = paraneoplasticka
encefalomyelitida; PSN = paraneoplastickad senzorickd neuronopatie; SOX1 = sex determining region box protein 1; SPS = stiff-person syndrom; VGCC =
napétové fizené vapnikové kanaly; Zic = Zinc finger protein family (ostatni viz seznam zkratek v Gvodu ¢lanku)

* Anti-Ma2-LE mé odlisny median véku u muzd a u Zen, rozpéti v daném souboru bylo u muz 22-70, u Zen 53-82 let

+ Anti-GAD-LE nepatii mezi obvykle paraneoplastické syndromy, avsak vzhledem k intraceluldrni lokalizaci cilového antigenu je uvedena spolu s kla-
sickymi PLE. Oproti LE s protilatkami proti membranovym a synaptickym antigendm se odlisuje také horsim efektem imunoterapie. Protilatky anti-GAD
jsou casto pozitivni u DM 1. typu, u neurologickych syndrom jsou vsak titry vyrazné vyssi (> 1000 MJ)

anti-GABAB) a byl identifikovan zcela specificky
syndrom difuznf kortikéIni encefalitidy anti-NMDAR.
Ukdazalo se také, Ze ackoli existuji vyhranéné para-
neoplastické LE (napt. anti-Hu-LE je sdruzend téméf
vzdy s malobunécnym karcinomem plicnim), ne-

existuje podtyp LE (dle specifické autoprotildtky),
o kterém by bylo mozné fici, ze je za vsech okol-
nosti neparaneoplasticky. Pdtrdni po pfitomnosti
neoplazie je z téchto diivodti indikovdno u vsech
pripadi LE.

Déleni a epidemiologie

Pro délenf LE jsou vyznamnd rGizna hledis-
ka: typ a lokalizace antigenu, pfitomnost na-
dorového onemocnénf a vyskyt izolované i
v ramci jiného (systémového) autoimunitniho
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onemocnénf. Cetnost vyskytu LE v populaci lze
odhadovat jen velmi obtiZzné. Neexistuje jednot-
na definice LE ani statisticky kod pro tuto dia-
gnozu. Situaci komplikuje, Ze LE se vyskytuji jak
v paraneoplastické (PLE), tak neparaneoplastické
(NLE) podobé. PLE zaujima zhruba 5% vsech
paraneoplastickych neurologickych syndromd
(Project group on paraneoplastic neurological
syndromes 1997) a diagndza LE pfedchazi dia-
gndzu nadoru az v 60% (Gultekin et al., 2000).
Cetnost vyskytu NLE je pfinejmensim srovnatel-
na s Cetnosti PLE. LE s protilatkami proti synaptic-
kym a membranovym antigentm (tabulka 1b)
jsou asi 5x Castéjsi nez klasické PLE (tabulka 1a)
(Lancaster et al,, 2011). Mnoho pfipadl LE zUstava
pravdépodobné nepoznanych.

LE mohou postihovat pacienty vsech vé-
kovych kategorii, i kdyz napf. u déti jsou méné
zastoupeny klasické paraneoplastické syndromy
(Haberlandt et al.,, 2011). LE se vyskytuji u Zzen
i u muzd, nicméné u nékterych syndromd je roz-
loZeni podle pohlavi zna¢né nerovnomérné.

Diagnostika
a diferencialni diagnostika

Mezi hlavnf klinické pfiznaky LE patfi sub-
akutné rozvinuté porucha paméti a epileptické
zachvaty. Spektrum moznych projevi je viak
daleko $irsi (viz obrazek 1). SloZité a mnohdy
bizarni kombinace pfiznak{ mohou snadno vést
k chybné dg. psychogenni poruchy, zejména
v zacatku nemoci. V diferencidlni diagnostice
LE majf proto znacny vyznam pomocné vyset-
fovaci metody.

Zakladnim vysetfenim je MRImozku vcetné
sekvence FLAIR v roviné koronarni (a nejlépe
i axidInf). Charakteristickym nalezem u LE jsou
hyperintenzni signalové zmény v T2 vaZzenych
obrazech v medidlni temporalni oblasti s maxi-
mem postizeni amygdaly, hipokampt a tempo-
ralnich pold. Dle nasich zkusenosti mohou vsak
byt tyto zmény relativné nendpadné. U pacientd
s epileptickym statem mUzZe byt t&zké rozhod-
nout, zda jsou signalové zmény na MRl zplsobe-
ny zanétlivym postizenim ¢i timto statem. Je tre-
ba téz zdlraznit, ze normalni MRI ndlez diagndzu
LE nevylucuje —je negativni napt. u asi 10-20%
klasickych PLE a u 10-15% anti-LGI1-LE (viz ta-
bulka 1a a 1b). Ndlez v mozkomisnim moku je
¢asto abnormni, ale nespecificky. Lymfocytarnf
pleocytézu nachdzime u cca 40 % klasickych PLE,
u podobného poctu anti-LGl1-LE a az u 90% an-
ti-GABAB-LE. Zachyt pleocytozy je obvykle vyssi
na pocétku choroby. Z dalsich nalez mdze byt
piftomno zvyseni celkové bilkoviny, u nékterych
syndromt pak intratékdlni syntéza protilatek

Obrdzek 1. Ptiznaky limbickych encefalitid. Variabilita v mife vyjadreni klinickych pfiznakd je vysoka,
napf. pouze epileptické zachvaty X cely soubor pfiznakl

SPS, CPS, GTCS, SE

Afektivni poruchy Eplleptld(e Porucha paméti
Poruchy chovani zachvat Akalkulie
Zmény osobnosti Afazie

Halucinace

Poruchy termoregulace
Autonomni nestabilita
Mineralové dysbalance
Endokrinopatie
Poruchy spanku

Apraxie
Porucha abstraktniho
mysleni aj.

Kvalitativni (zmatenost)
Kvantitativni (rizné stupné)

Myoklonus, Dyskinézy aj.

SPS = parcidlni simplexnf zachvaty; CPS = parcidlni komplexni zéchvaty; GTCS = generalizované
tonicko-klonické zachvaty; SE = status epilepticus (v pfipadé LE zejména komplexni parcidlnia gene-

ralizovany tonicko-klonicky)

vcetné prikazu oligoklonalnich pasd (Stourac et
al, 20071, Psimaras et al,, 2010). Vzhledem k vyvoji
likvorového nélezu v ¢ase je v nejistych pfipa-
dech vhodné vysetfeni s odstupem nékolika
tydnd opakovat. Vysetreni EEG je rovnéz znac-
né senzitivni, nevyhodou je opét jeho nizka
specificita. V jedné z praci byla EEG abnormita
zjisténa u vsech pfipadl — nejcastéji v podobé
fokaIniho ¢i generalizovaného zpomaleni, nebo
specifickych epileptickych grafoelementd (Lawn
et al, 2003). V klinicky nejistych pfipadech mdze
byt nalez EEG abnormity jedinym dokladem
podporujicim organicitu onemocnéni, pfinasf
téZ urcitou informaci o vyvoji onemocnéni v ¢a-
se, véetné moznosti zachytu nepozorovanych
zachvatl ¢i komplexniho parcidlniho status
epilepticus. V poslednich letech nabyvé v dia-
gnostice LE na vyznamu pozitronovd emisni
tomogradfie, a to jednak v podobé ®FDG-PET
mozku, kterd se zda byt pro zachyt aktivni LE
senzitivnéjsi nez MR, tak i celotélového vyset-
feni ®FDG-PET/CT, které méa zadsadni vyznam
ve screeningu okultnich neoplazii. "®FDG-PET
mozku zobrazuje akutni LE jako loZiskovy hyper-
metabolizmus v mediotemporalnich oblastech.
S ohledem na dostupnost vsak toto vysetfeni
nenf rutinni metodou pro sledovani dynamiky
nemoci a pfipadné efektu lécby.

Zcela zasadni a nezastupitelny diagnosticky
vyznam ma vysetreni specifickych autopro-
tilatek. V soucasné dobé je dostupné vyset-
feni protildtek proti dobfe charakterizovanym
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paraneoplastickym antigendm (onkoneuralnf
protildtky anti-Hu, anti-Yo, anti-Ri, anti-Ma2/Ta,
anti-amphiphysin a anti-CRMP5/CV2) metodou
Western blot a nepfimou imunofluorescenci,
stejné jako vysetteni anti-TPO protildtek a pro-
tilatek anti-GAD. Déle Ize provést screeningové
vysetfeni protilatek proti membranovym a sy-
naptickym antigendm (anti-LGl1, anti-caspr-2,
anti-AMPAT, anti-AMPA2, anti-GABAB, a anti-
NMDAR) nepfimou imunofluorescenci. Pro vét-
sinu pffpadd postacuje vysetieni séra, nicéné
u syndromd s vyznamnou intratékalni produkcf
protildtek (anti-NMDAR, anti-GAD-LE) je vyhodné
parové vysetfeni séra i likvoru.

Indikace onkoscreeningovych vysetreni by
se méla fidit doporucenimi Evropské federace
neurologickych spolec¢nostf (Titulaer et al.,, 2011).
U pacientd s klinickymi projevy LE je indikovéna
MRI'mozku, LP, EEG a vysetfeni vsech dostupnych
specifickych autoprotildtek. U pacienti se znd-
mym nddorem a priikazem pozitivity nékteré
z typickych paraneoplastickych protiltek je dg.
PLE jista. U pacientii s nddorem a negativnim
panelem protildtek je nutné zvazit moznost jiné
etiologie, zejména jinych komplikaci onkologic-
kého onemocnéni. Je-Ii jind pficina vyloucena,
¢i obraz zanétu pfi neuropatologickém vysetienf
bioptického vzorku CNS. U pacientt bez znd-
mého nddoru, ale s pozitivitou protilatek je
diagndéza PLE povaZzovana za jistou a je namisté
extenzivni onkoscreening (idedlné celotélové



Tabulka 2. Diferencidlni diagnostika limbickych encefalitid. Prehled vyznamnéjsich etiologif — dife-
rencidlni diagnostiku je nutné pfizpUsobit konkrétnf klinické situaci

Infekéni

Encefalitida vyvolana virem herpes simplex

Encefalitida vyvoland virem HHV6 (zejm. po transplantaci kostni dfené)

Neurolues

HIV encefalopatie
Whippleova choroba

Autoimunitni

Primérni angiitida CNS

Systémovy lupus erytematodes
Sjogrentv syndrom
Antifosfolipidovy syndrom

Metabolické a endokrinni

Wernickeova encefalopatie

Cushingova choroba

Vaskuldrni a hypoxické Trombodzy mozkovych Zil a Zilnich splavd
Globdlni hypoxie
Nddorovd onemocnéni Gliomatosis cerebri

a komplikace onkologické lécby

Primdrn{ lymfom CNS

Metastazy CNS

LeptomeningeéIni karcinomatéza ¢i lymfomatdza
Projevy toxicity chemoterapie a radioterapie
Oportunnf infekce

Neurodegenerativni onemocnéni

Sporadicka forma Creutzfeldt-Jakobovy choroby

Alzheimerova choroba

Intoxikace a polékové encefalopatie

Epilepsie

BEDG-PET/CT a ultrazvukové vysetfeni panve
Ci testes). U pacientd s klinickymi priznaky LE
bezzndmého nddoru a negativnimi autopro-
tildtkami je vhodné primarné zvazit jiné pficiny
stavu, avsak pokud podezreni na LE trva (napf.
pro zanétlivy obraz v likvoru), je vhodné téz
provést komplexni onkoscreening. Pokud nenf
nador nalezen, doporucuje se tento screening
opakovat v intervalu 6 mésica.

Diferencidlni diagnostika LE je pestré — za-
kladni pfehled poskytuje tabulka 2. Kromé uve-
denych jednotek je tfeba zminit Hashimotovu
encefalitidu a LE sdruzenou se senzitivitou vci
glutenu. Na tato onemocnént je tfeba myslet
vinicidlnim diagnostickém screeningu a vzdy vy-
Setfit anti-TPO, anti-TG a protilatky proti gliadinu.
V piipadé Hashimotovy encefalitidy umocnuje
vyznam vcasné diagnostiky dobra odezva na
podani kortikosteroidd.

Klinicky vyznamné charakteristiky jedno-
tlivych syndromd podle konkrétnich typd au-
toprotildtek jsou uvedeny v tabulkdch 1a a 1b.
V tabulce 1b je uvedena téz anti-NMDAR en-
cefalitida (Dalmau et al., 2011), kterd sice mezi
LE nepatfi, v Gvodu vsak ma velmi podobné
pfiznaky a je relativné velmi castd. Typicky ob-
raz zahrnuje subakutni rozvoj psychiatrickych
ptiznakd (bizarni poruchy chovani, afektivni po-
ruchy a psychotické projevy — bludy, halucinace,
katatonie), poruchy paméti a spankové poruchy
(insomnii, ¢i hypersomnii), nasledné epileptic-
ké zachvaty, nejcastéji komplexnf parcialni, ale
téZ generalizované tonicko-klonické a status

epilepticus (konvulzivni i nekonvulzivni). Cca
dny az tydny od prvnich pfiznakd se pfidava
autonomnf dysfunkce a progreduje kvantita-
tivni porucha védomf s centraini hypoventilaci.
Pozdéji se dostavuji extrapyramidové priznaky
(zejména orofacidIni dyskinezy a myoklonus).
MRI byva u anti-NMDAR syndromu ve vétsiné
pfipadl negativni. Likvor byva naopak casto
abnormni - v Uvodu Ize zachytit lymfocytar-
ni pleocytdzu, pozdéji je obvykla intratékalnf
syntéza s pozitivitou oligoklonalnich prouzkd.
Onemocnéni je castejsi u zen, kde je az v polo-
viné pifpadl sdruzeno s ovaridlnim teratomem
(Castéji u Zen starsich 18 let a afroamerického
etnika). OvaridIni teratom nevykazuje hyperme-
tabolizmus na "®FDG-PET a pro jeho prlkaz je
nutné ultrazvukové vysetieni nebo idedlné MRI
panve. U muzd byvé syndrom sdruzen s testiku-
[drnim teratomem a malobunécnym karcino-
mem plicnim. | pfes tézky pribéh je progndza
relativné dobrd, zvlasté pfi odstranéni nadoru
a intenzivni imunoterapii.

Terapie a prognéza

Lécbu LE Ize rozdélit na onkologickou, imu-
nologickou a symptomatickou. Odstranéni na-
doru obecné zlepsuje progndézu pacientt s PLE,
zejména u viech paraneoplastickych pifpadl LE
s protildtkami proti membranovym a synaptickym
antigentim a déle u anti-Ma2-LE sdruzené s testi-
kuldrnim seminomem. Imunoterapie by méla byt
zahdjena co nejdfive, a to i u syndromd s protilat-
kami proti intraceluldrnim antigendm, které na ni
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reagujf hre. Pfi charakteristickém klinickém ob-
razu a pozitivité autoprotildtek nenf nutné cekat
s jejim zahajenim na vysledky onkoscreeningu.
Volba konkrétniho Ié¢ebného schématu mize
byt ovlivnéna fadou faktor(, zejména komorbi-
ditami a tizi pfiznakd, ale i moznostmi daného
pracovisté. Pfesto je vhodné vychdzet z urcitych
schémat — napf. schéma University College of
London (UCL; Velkd Britanie) zahrnuje inicidlni pul-
zy iv.metylprednisolonu (1 g/den, celkem 3-5g)
s naslednym prevedenim na p.o. kortikoterapii
(Prednison 1 mg/kg po 6 tydnd s néslednym po-
stupnym vysazenim), v druhé fazi pak podavani
intravendznich imunoglobulinG (IVig; nejcastéji
049/kg denné po dobu 5 dnf's opakovanim cyklu
po dvou tydnech) ¢i plazmaferézu. Pro lé¢bu
relapst jsou v UCL schématu vyhrazena imu-
nosupresiva druhé volby: cyklofosfamid (15 mg/
kg, maximalné 1gi. v, 3 davky ve dvoutyden-
nich intervalech, nasledné pulzy kazdé 3 tydny),
¢i rituximab (750mg/m?, dvé davky v intervalu
dva tydny a ndsledné 375mg kazdé 3 mésice)
(Ozkara a Vigevano, 2011). Kromé kauzéIni lécby
je samozfejmé nutné |écit doprovodné sympto-
my, zejména epileptické zachvaty, ¢asto je nutné
podavani antipsychotik a antidepresiv.

Prognoza se lisi podle konkrétniho syndro-
mu LE. Z klasickych PLE md nejhorsi prognozu
anti-Hu-LE, nejlepsi anti-Ma2-LE u mladych muzd
pfi v€asném odhalenf a odstranéni seminomu.
Anti-GAD-LE iv neparaneoplastickych pfipa-
dech reaguje hlife na imunoterapii (Malter et
al, 2011). Z LE s protildtkami proti membranovym
a synaptickym antigentm ma relativné nejlepsi
prognoézu anti-LGIT-LE, kde adekvatnilécba vede
u Vétsiny pacientd k pfinejmensim ¢aste¢nému
ZlepSeni stavu — v jednom souboru se 24 % zota-
vilo zcela a 54 % se zlepsilo, avsak s rezidudinim
postizenim, které neumoznilo plny ndvrat do
prace (Lai et al,, 2010). Rovnéz u vétsi ¢asti pa-
cientl anti-GABAB-LE byl zaznamenan pfiznivy
efekt terapie (odstranéni tumoru a imunosu-
prese), nicméné u tohoto syndromu, stejné jako
u anti-AMPA-LE, nenidosud pocet publikovanych
pacientt dostate¢ny k jednozna¢nym prognos-
tickym zaverim. U LE nejsou vyjimecné relapsy
onemocnéni — napf. 18% pacientt anti-LGl1-LE
(Lai et al, 2010). Cast&jsf relapsy onemocnéni
byly zaznamendny zejména po rychlém klesanf
p.o. kortikoterapie ¢i poddavkovanf lécby.

Zaveér

Oblast autoimunitnich a paraneoplastic-
kych LE prodélava v poslednich letech bouflivy
vyvoj jak v diagnostice, tak v terapii. Jedna se
o onemocnéni s pestrymi klinickymi pfiznaky
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a viadé pfipadl s relativné dobrou prognézou.
Zékladem Uspéchu je v¢asné stanoveni diagnoé-
zy a zahdjeni adekvatni terapie.

Podeékovdni: RNDr. Jitce Hanzalové,
MUDr. Hané Krijtové, MUDr. Markété Kryslové
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