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®  Adenomy hypofyzy pohledem neurochirurga — prof. MUDr. David Netuka, Ph.D.

B Onemocnéni stitné zlazy - MUDr. Jan Kratky
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Neuroendokrinologie
odborny garant prof. MUDr. David Netuka, Ph.D.
stfeda / 26. ledna 2022 / 9.10-10.40 hod.

Adenomy hypofyzy pohledem endokrinologa
prof. MUDr. Michal Krsek, CSc., MBA, FEFIM
3.interni klinika - klinika endokrinologie a metabolismu 1. LF UK a VFN v Praze

Adenomy hypofyzy nazyvame benigni nadory vychdazejici z bunék predniho laloku hypofyzy.
Jsou casté a predstavuji priblizné 10-15% vsech intrakranidlnich tumord. Jsou tretimi nej¢astéjsimi
intrakranidlnimi tumory. V naprosté vétsiné se jedna o klinicky nevyznamny nélez, mohou se vsak
klinicky projevovat pfiznaky z endokrinni nadprodukce a/nebo velké tumory se mohou projevovat
pfiznaky z Utlaku okolnich struktur.

Z endokrinologického hlediska je délime na adenomy s klinickou nadprodukci hormont (hyper-
funkeni), nebo bez klinicky patrné nadprodukce hormont (afunkéni). Kazdy adenom hypofyzy,
zejména vétsich rozmérd, mlze byt provazen priznaky vyplyvajicimi z jeho expanzivniho chovani.

Z adenom s klinicky patrnou nadprodukci hormond jsou nejcastéjsi prolaktinomy. Prolaktinomy
se u Zen projevujf nej¢astéji infertilitou a/nebo poruchou menstruacniho cyklu (oligoamenorheou).
U muzl se projevuji az pomérné pozdné, vétsinou pfiznaky hypogonadismu (poruchy libida,
erektilni dysfunkce) a/nebo expanzivnim chovanim. Laboratorné je potvrdime stanovenim sérové
koncentrace prolaktinu. Prolaktinomy jsou jedinymi adenomy hypofyzy, jejichz 1écba je primarné
medikamentdzni a musi byt tedy vzdy vylouceny pred pfipadnou indikaci chirurgického fesent.
Adenomy ze somatotrofnich bunék produkujicich rlstovy hormon (GH) se projevuji v dospélosti
syndromem akromegalie charakterizovanym kromé zndmych makroskopickych zmén také zménami
vnitfnich organt a poruchami metabolickymi a zvysenou morbiditou a mortalitou. Diagnostika spo-
¢iva ve stanoveni koncentraci rdstového hormonu a inzulinu podobného rdstového faktoru | (IGF-I).
Metodou volby je [é¢ba chirurgickd, v pfipadé netspéchu [é¢ba radiacni a/nebo medikamentdzni.
Adenomy z kortikotrofnich bunék produkujicich adrenokortikotropni hormon (ACTH) se projevuji
jako tzv. Cushingova choroba, kterd je onemocnénim komplexné a téZce postihujicim organismus
s vyznamneé zvysenou morbiditou a mortalitou. Diagnostika spociva v prikazu autonomni nad-
produkce kortizolu a zaroven nesuprimovanych koncentraci ACTH. Lécba je primarné chirurgicka,
v pfipadé nelspéchu lé¢ba radiacni a/nebo medikamentozni. Ostatni endokrinné aktivni tumory
jsou raritni.

Pokud prokazeme nadprodukci hormond, je indikované pfislusna léc¢ba. Pokud jsou adenomy
hypofyzy klinicky afunkeni, fidime se klinickymi projevy. U mikroadenom (< 1.cm) vétsinou volime
pouze sledovani. U makroadenom (> 1 cm) postupujeme individualné. Pokud jsou pfitomny pfi-
znaky z Utlaku okolnich, je zpravidla indikovano chirurgické feseni. Kazdy nélez adenomu hypofyzy
musi byt pfed rozhodnutim o dalsim postupu vysetfen endokrinologem.

Onemocnéni stitné zlazy
MUDr. Jan Kratky, Ph.D.
3.interni klinika, 1. LF UK v Praze, VFN v Praze

Onemocnéni stitné ZIazy (tyreopatie) tvoff hlavni ndpli prdce ambulantniho endokrinologa.
Jde predevsim o funkéni poruchy a uzlové zmény stitné zlazy.

Z funkenich poruch je nejc¢astéjsi primarni (periferni) hypotyredza. Jeji prevalence v neselek-
tované populaci dosahuje 5%. Castéji se vyskytuje u zen a jeji vyskyt stoupa s vékem. Nejcaste)i
je zplsobena chronickou lymfocytérni tyreoiditidou. Laboratorné je periferni hypotyredza vzdy
spojena se zvysenym TSH (tyreostimulacni hormon). Dle hladiny fT4 (volny tyroxin) rozlisujeme
subklinickou (normalni fT4) a manifestni hypotyredzu (snizeny fT4). Symptomy hypotyredzy
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jsou rozmanité, patfi mezi né i cetné neurologické pfiznaky. Hypotyredza matky v gravidité je
asociovana se snizenym intelektem plodu. Nelécena kongenitaIni hypotyreéza vede k zdvazné
psychomotorické retardaci. Manifestni hypotyredza v dospélosti mize zpUsobit zhorseni kogni-
tivnich funkci, depresi, demenci a v extrémni situaci maze vyvolat az poruchu védomfi — myxedé-
mové kéma. Jedna se o zavazny stav s mortalitou az 50 %, vyzadujici hospitalizaci na JIP. Terapii
zahajujeme vzdy stresovou davkou hydrocortisonu, poté poddvame bolus levotyroxinu 500 ug
i.v. nebo do NGS a dale ddvku kolem 1,6 ug/kg/den. Vliv subklinické hypotyredzy na kognitivni
funkce dosud nebyl jednoznacné prokézan. U pacientl vysetfovanych pro kognitivni dysfunkci
je vhodné preventivni vysetfeni TSH. K dalsim neurologickym patologiim, které jsou asociovany
s manifestni hypotyredzou, patii polyneuropatie, myopatie, poruchy sluchu pfedevsim u malych
déti a dysfonie. V téchto situacich je vhodné stanoveni TSH, protoze adekvétni lé¢ba mlze vést
k Ustupu anebo ke zmirnéni obtizi.

Také hypertyredza se mize manifestovat poruchou kognitivnich funkci, ¢asto byvé pfitomny
neklid, zrychlené psychmotorické tempo, porucha soustredéni, agitace, zmatenost. U 75 % pacientl
se vyskytuje tremor, typicky na hornich koncetindch, ktery reaguje na terapii betablokatory. Mizeme
se také setkat s hyperreflexii, bolestmi hlavy, svald, svalovou slabosti a vzacné i s choreou anebo
tyreotoxickou periodickou paralyzou, kterd je spojena s hypokalemii.

Vdbec nejcastéjsi tyreoidalni patologif jsou tyreoidalni uzly, vyskytujf se u vice nez poloviny
populace. Vétsina uzld je neskodnych a zcela asymptomatickych. Velké uzlové strumy mohou vy-
volat syndrom z Utlaku (dysfagii, dusnost, nebo vzacné syndrom horni duté Zily). Autonomnf uzly
mohou byt pficinnou hypotyredzy. Pfiblizné 2-3 % uzld miZou mit maligni biologickou povahu.
Riziko malignity posuzujeme pomoci ultrazvuku, na zdkladé ultrazvukové stratifikace rizika uzlu
indikujeme tenkojehlovou aspiracni biopsii (FNAB).

Satelitni sympozium spolecnosti Roche s.r.o.
Nova kapitola v [é¢bé RRS — vysoce ucinna lécba v terapii
Siroké populace lé¢ebné naivnich pacient

stfeda / 26. ledna 2022 / 10.40-11.10 hod.

Potencial véasné vysoce Gcinné nemoc modifikujici lécby
pro pacienty s RRS

MUDr. Marta Vachova

Neurologické oddéleni, Krajska zdravotni, a.s. - Nemocnice Teplice, o.z.

Ocrevus je prvni nemoc modifikujici 1é¢ivy pripravek schvaleny pro Ié¢bu roztrousené sklero-
zy a zaméreny ciste na B-lymfocyty. A pravé cileni na B-lymfocyty se ukazuje jako vysoce ucinnd
terapeuticka strategie v Ié¢bé tohoto onemocnéni, coz potvrzuji jiz 8 let probihajici klinické studie
s ocrelizumabem. Z dlouhodobych extenz klinickych studif, kterd doplfuji data z primarnich, dvojité
zaslepenych, fazi studif OPERA | a OPERA Il s timto pfipravkem, mame k dispozici dllezité informace
0 jeho Ucinnosti a bezpecnosti v 1é¢bé relabujici formy roztrousené sklerdzy (RRS). Ziskana data
poukazuji na dlouhodobou vysokou Uc¢innost reprezentovanou setrvalym vyznamnym snizenim
poctu T2 hyperintenznich a T1 Gd+ |ézi, rizika dosazeni potvrzené progrese postizeni a také sni-
zenim rizika progrese nezavislé na relapsech. Dlouhodobé vysledky navic prokazuji, ze zahdjeni
lécby RRS pripravkem Ocrevus jiz v ¢asnych fazich vyvoje onemocnéni jesté vice oddaluijf riziko
dosazeni potvrzené progrese a dalSich kritickych sledovanych parametrd. Od 1. 1. 2022 diky tomu
nastava v Ceské republice dali kapitola v [é¢bé RRS, kdy je vysoce Gcinnd lé¢ba ocrelizumabem
nove hrazena z prosttfedkl vefejného zdravotniho pojisténi také v terapii Siroké populace lé¢ebné
naivnich pacient.
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Ocrelizumab ve vice nez 8leté klinické praxi
MUDr. Marek Peterka
Neurologicka klinika LF UK a FN Plzen

Soucasné moznosti [écby roztrousené sklerdzy prindseji pacientlim moznosti, jak vyznamnym
zplsobem potlacit aktivitu jejich onemocnéni a chranit je pfed budouci invaliditou. Od konce
minulého stoleti, kdy se objevily prvni pfipravky schopné onemocnéni ovlivnit po dnesni, vysoce
ucinné léky, kterym se jejich mechanismem Ucinku daff stale vice cilit na patogenetické mechanismy
onemocnénf, doslo k vyznamné zméné pohledu na cile Ié¢by. S vysokou Ucinnosti téchto pfipravkd
ale také pfichazi problém, jak hodnotit jejich Ucinnost komplexné a vzit tak v potaz rozli¢cné aspekty,
které Zenou progresi roztrousené sklerézy kupredu. Ocrelizumab tak pfinasi pacienttm s relabujict
formou roztrousené sklerézy moznost dalsi vysoce Uc¢inné lécby, nyni podporené dlouhodobymi
8letymi bezpecnostnimi daty. Z pohledu dlouhodobé bezpecnosti stéle pretrvava jako hlavni
bezpecnostni signal reakce spojené s infuzi mirného az stfedné zavazného charakteru a infekce.
V nasem centru pfi FN Plzen Ié¢ime od roku 2018 pripravkem Ocrevus jiz 91 pacientl. Za tu dobu
jsme méli moznost si dlikladné ovéfit jeho Ucinnost, bezpecnostni profil i schopnost pacientt setrvat
na lécbé, pricemz ve své pfednasce se budu zabyvat pravé analyzou naseho souboru.

Mozkové metastazy
odborny garant MUDr. Jifi Polivka, CSc.
stfeda / 26. ledna 2022 / 11.30-13.00 hod.

Mozkové metastazy - uloha neurologie

MUDr. Jifi Polivka, CSc.', Ing. et Ing. Jifi Polivka, Ph.D.?,

MUDr. Pavel Potuznik, Ph.D.'

"Neurologicka klinika LF UK a FN Plzen

?(stav histologie a embryologie, Biomedicinské centrum, Lékaiska fakulta v Plzni,

Univerzita Karlova

Mozkové metastazy jsou nejzavaznéjsim projevem generalizace mnoha tumord. Diky rozvoji dia-
gnostickych a lécebnych moznosti v onkologii je v mnoha pfipadech piiznivéjsi progndza nemocnych.
EANO-ESMO doporuceni* zlistopadu 2021 poskytuiji ndvod pro diagnostické i Ié¢ebné postupy a dalsi
sledovéni nemocnych s mozkovymi metastdzami solidnich tumorC. Vyskyt mozkovych metastaz je az
9% vyssinez vyskyt primarnich zhoubnych mozkovych nadord. Nej¢astéji jsou postizeny mozkové he-
misféry, priblizné z poloviny se jedné o jednu, z poloviny o vice mozkovych metastéz, ¢astéji je zéaroven
metastaticky proces jinde v téle nemocnych. Nejcastéjsimi zdroji mozkovych metastaz jsou nadory plic,
prsu, melanom, nadory ledvin, vaje¢nikd. Nejcastéjsimi prvnimiklinickymi projevy mozkovych metastaz
jsou loziskovy deficit a epilepticky zachvat. Rozhodujicimi zobrazovacimi diagnostickymi metodami
jsou MRI a PET-CT/PET-MR, cenné zéroven pro diagnostiku dosud nezndmého primarniho nadoru.
Podstatny vyznam pro dalsi integrované terapeutické postupy ma zjisténi specifickych biomarkerd
(prikladem jsou HER2, PD-L1, EGFR, KRAS, BRAF a fada dalsich), umoznujicich ozfejmit molekularné
genetické charakteristiky tumoru. Stanoveni téchto biomarker( je mozné ze vzorku nddorové tkané
ziskané z operativné odstranéné metastdzy nebo z navigované biopsie. Novou rychle se rozvijejici
metodou je stanoveni nddorové DNA metodou fluidni biopsie (z Zilni krve i z likvoru, obsahujici malé
mnozstvi DNA z fragmentd bunék primdrniho nadoru). Maximalné presnd diagnostika umozriuje
optimalniintegrovanou individualizované cilenou Iécbu. Dynamicky rozvoj nddorové farmakoterapie
je jednim z nejvyznamnejsich milnikl rozvoje mediciny. EANO-ESMO doporuceni pro diagnostiku,
lécbu a dalii sledovani nemocnych budou jisté déle aktualizovéna. Uloha neurologie je v problema-
tice se alespon bazalné orientovat a nemocné smérovat ke spravné diagnostice, I6cbé a dalsi péci.

Podporeno MZ CR - Fakultni nemocnice Plzeri — FNP|, 00669806

www.neurologiepropraxi.cz 9. KONFERENCENEUROLOGIE PRO PRAXIV PLZNI / 26.-27.ledna 2022 11



POZNAMKY ) ABSTRAKTA
SATELITNI SYMPOZIUM SPOLECNOSTI BIOGEN (CZECH REPUBLIC) S.R. 0.

*Le Rhun E, Guckenberger M, Smits M, Dummer R, Bachelot T, Sahm F, Galldiks N, de Azambuja E, Berghoff AS, Metellus P,
Peters S, Hong YK, Winkler F, Schadendorf D, van den Bent M, Seoane J, Stahel R, Minniti G, Wesseling P, Weller M, Preusser M;
EANO Executive Board and ESMO Guidelines Committee. Electronic address: clinicalguidelines@esmo.org. EANO-ESMO Cli-
nical Practice Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up of patients with brain metastasis from solid tumours. Ann
Oncol. 2021 Nov;32(11):1332-1347. doi: 10.1016/j.annonc.2021.07.016. Epub 2021 Aug 6. PMID: 34364998

Mozkové metastazy - uloha zobrazovacich metod
MUDr. Ing. Radek Tupy, Ph.D.
Klinika zobrazovacich metod, LF UK a FN Plzen

Hlavnim Ukolem zobrazovacich metod v primarni diagnostice metastatického postizeni mozku
je detekce loziskové éze. Vysetieni s nejvyssi senzitivitou k detekci mozkovych metastaz obecné
zUstavad magnetickd rezonance (MR) s intravendznim podénim kontrastni latky. MR rovnéz poskytuje
nejpresnéjsi morfologické a topografické informace. Kombinace rliznych zobrazovacich submodalit
MR schopnych charakterizovat rozli¢né vlastnosti tkdni na zakladé jejich materidlového slozeni, mik-
rostrukturalni organizace ¢i perfuznich parametrd umoznuje maximalné zuzit diferencialni diagndzu
loZiskovych Iézf mozku. Obrazova dokumentace je vyuZivéna k navigaci pfi neurochirurgickych vyko-
nech i radioterapii. MR se déle uplatruje ve sledovani Ucinkd terapie a jejich pfipadnych komplikaci.
Hybridni metody, tedy zobrazeni ve spojenti s pozitronovou emisni tomografil (PET), nachazeji vyuziti
pouze u komplikovanych a diferencidlné diagnosticky nejasnych pripadd, ¢astéji se uplatnuiji ve for-
mé celotélového vysetten( pfi detekci dalsich loZisek mimo centrdini nervovou soustavu. Vypocetni
tomografie (CT) vzhledem k nizké senzitivité ma vyuziti v diagnostice metastdz mozku tzké.

Satelitni sympozium spolecnosti

Biogen (Czech Republic) s.r.o.
stfeda / 26. ledna 2022 / 13.00-13.30 hod.

Tysabri - dlouhodobé zkusenosti s natalizumabem
v RS centru FN Plzen

MUDr. Marek Peterka

Neurologicka klinika FN Plzer a LF v Plzni

Natalizumab je humanizovana monoklonalnf protildtka pouzivana k 1é¢bé vysoce aktivni relabujict
roztrousené sklerézy (RS). Mechanismus Ucinku je zaloZzen na blokovani a4 integrinu na povrchu lymfo-
cytd, diky tomu dochézi ke snizeniinterakce s adhezni molekulou 1 ICAM-1) cévnich bunék a ndsledné
migraci autoreaktivnich lymfocytl pres hematoencefalickou bariéru. Bezpecnost a Ucinnost natalizu-
mabu byla schvalena ve dvou velkych randomizovanych, kontrolovanych studiich (AFFIRM, SENTINEL).
Natalizumab byl nakonec schvélen k lé¢bé pacientd s relaps-remitentni RS americkym Ufadem pro
kontrolu potravin a léciv (FDA) i Evropskou Iékovou agenturou (EMA) v roce 2006, aktualné mame tedy
vice jak 15letou zkusenost s timto lécivym pfipravkem. Pfednéska ukazuje kompletni analyzu pacientd
lécenych v RS centru FN Plzer od za¢atku pouzivani véetné jednotlivych indikaci k 1é¢bé, hodnoty EDSS
v dobé nasazeni a prabéhu lécby, divody ukoncent terapie a aktuélni rozdéleni pacient( dle hodnot
JCVindexu. Soucésti sdélenf jsou také dva pfipady pacientl lé¢enych v nasem RS centru.

Subkutanni forma natalizumabu a jeho pouziti v klinické praxi
prof. MUDr. Jan Mares, Ph.D.
Neurologicka klinika FN Olomouc

MonoklonaIni protilatka natalizumab je znama z Iécby aktivni formy roztrousené sklerdzy vice
nez 15 let. Podéni natalizumabu je vdzdno na specializovand centra a podavé se jednou za 4 tydny
hodinovou infuzi. V minulém roce pfisla na esky trh nova aplikacni forma a natalizumab je mozno

podavat i formou subkutanni pomoci predplnéného pera.
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ABSTRAKTA { POZNAMKY
JAK PRONIKA GENETIKA DO NEUROLOGICKE PRAXE

Klinické registra¢ni studie, které uvedeni na trh této aplika¢ni metodé predchdazely, prokazuijf
shodné farmakokinetické a farmakodynamické charakteristiky léku podavaného jak subkutanné,
tak i intravendzné. Shodné jsou i parametry Ucinnosti, bezpec¢nosti a imunogenicity.

Subkutanni natalizumab ndm v praktickém pouziti umozni vétsi flexibilitu na jinak exponovanych
RS centrech, kdy ndm usnadni a urychlf aplikaci v ambulantnich provozech.

Pacienty je subkutanni forma podani preferovana a pfispiva k lepsi adherenci pacientd.

Jak pronika genetika do neurologické praxe
odborna garantka MUDr. Petra LasSuthova, Ph.D.
stieda / 26. ledna 2022 / 14.30-16.00 hod.

Ptrehled pouzivanych metod v Neurogenetické laboratoFi

a jejich indikace

MUDr. Petra Lassuthova, Ph.D.

Neurogeneticka laboratof, Klinika détské neurologie, 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Neurogeneticka laboratof Kliniky détské neurologie 2. LF UK a FN Motol (NGL) je zaméfena na
diagnostiku genetickych pficin dédi¢nych neurologickych onemocnéni, zejména hereditarni neuro-
patie, hereditarni spastické paraparézy a pfipadné dalsich nervosvalovych onemocnéni, zavazné
Casné epilepsie détského véku a dédicné nesyndromové poruchy sluchu.

Cilem nasi préace je objasnénf pficiny onemocnéni na molekuldrni trovni. Objasnéni priciny
zavazného dédicného onemocnéni ma velky pfinos pro pacienta, jeho rodinu, ale i celou spolec-
nost — efektivni molekuldrné genetickd diagnostika usetii dalsi zbyte¢né a nakladné diagnostické
postupy. Nase prace je unikatni pravé v tom, ze spojujeme neurologickou diagnostiku s kvalitné
provedenou genetickou analyzou.

Cilem prezentace je predstavit jednotlivé skupiny nemoci z pohledu neurogenetiky a uka-
zat postup vysetreni. Pouzivéme Sirokou skélu testd a ukdzali bychom si, na zdkladé ceho se
rozhodujeme, ktery test je u daného pacienta vhodny. Indikace ke genetickému vysetfeni ma
své pravidla a specifika, o kterych bychom také debatovali. Na konkrétnich pfikladech bude
ukdzéno pouziti legislativnich norem, a taktéz aplikace nejnovéjsich doporucenych standardd
pro genetické testovani.

Genetika nervosvalovych onemocnéni a onemocnéni
centralniho motoneuronu

RNDr. Anna Uhrova Mészarosova, Ph.D.

Neurogeneticka laboratof, Klinika détské neurologie,

2.LF UK a FN v Motole, Praha

V Neurogenetické laboratofi jsou z okruhu nervosvalovych onemocnéni vysetfovany zejména
dédicné periferni neuropatie zvané téz nemoc Charcot-Marie-Tooth (CMT) a nemoci motorickych
neurond, a to zejména hereditarni spastické paraplegie (HSP) a hereditarni motorické neuropatie (HMN).

Tyto skupiny onemocnéni jsou geneticky i klinicky velmi heterogenni, a navic se klinické
projevy mezi skupinami mohou pfekryvat. Jsou navic variabilni i ve véku ndstupu onemocnént.
Diagnostika zejména u pacientd détského véku mize byt komplikovana faktem, ze celkovy kli-
nicky obraz nemusi byt jesté zcela manifestovan. Neuropatie i spastickd paraplegie mohou byt
také jen jednim z klinickych projevi nékterého syndromu. Vsechna uvedend fakta je tfeba vzit
pfi hodnoceni dat v potaz.

Analyza a interpretace sekvenacnich dat vychdzeji priméarné z dodanych anamnestickych a kli-
nickych Gdaju. Proto je spoluprace neurologa, genetika a molekuldmiho biologa naprosto zasadni.
To vse bude ilustrovano na nékolika konkrétnich kazuistikach.
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NOVINKY V LECBE EPILEPSIE

Interpretace vysledkii genetického vysetieni
MUDr. Dana Safka Brozkova, Ph.D.

Neurogenetickd laboratof, Klinika détské neurologie,

2.LF UK a FN v Motole, Praha

V dobé sekvenovani nové generace, tzv. NGS, neni problém vysetfit z DNA témér cokoliv. JenZe
jak vybrat z NGS dat praveé tu jednu pricinu, patogenni variantu, kterd je zodpoveédna za samotné
onemocnéni? To je Uskali vlastni interpretace vysledkd, kterd byva casto velice slozita.

Pokud existuje podezienf na konkrétni onemocnénti, které by mohlo mit geneticky zéklad, je
logickym krokem indikovat u pacienta vysetteni panelu gend souvisejicich s danym onemocnénim.
Takovy panel obsahuje kolem 100 genl a vysetfenim ziskdme 10-30 variant v zahrnutych genech.
U kazdé z nich je tfeba vyhodnotit, zda mohou byt pfi¢inou pacientova onemocnéni a vysvétluji
klinické obtize pacienta. Pokud diagndza neni jednoznacnd, je dalsim logickym krokem vysetreni
celé kodujici DNA, celoexomové sekvenovan( (WES), kdy jsou osekvenovany viechny kddujici Useky
vsech dosud zndmych gen(, bez ohledu, zda uZ gen byl nebo nebyl popséan s néjakym konkrétnim
lidskym onemocnénim. Z WES vysetieni ziskdme zhruba 40000 variant u jednoho pacienta. Tyto
varianty si rznym filtrovanim zredukujeme na zhruba 800 variant, které jiz mohou mit klinicky
dopad a vysvétlit obtiZe pacienta.

Dulezitd kritéria pro filtrovani dat jsou frekvence vyskytu dané varianty v populaci, hodnocenf
patogenniho dopadu predikénimi programy a také segregace nalezené varianty s onemocnénim
v rodiné.

Samotnd klasifikace jednotlivych variant se opird o mezindrodni doporuceni Americké a Evropské
spole¢nosti pro lidskou genetiku. Tato doporucent klasifikuji varianty do pétistupriové skély od be-
nigni az po patogennf varianty. Bohuzel i tak vétsina variant neni na prvni pohled patogenni nebo
benigni a spadnou do takzvané sedé zony - varianta nejasného vyznamu (VUS). Takové varianta je
z hlediska interpretace ofiskem, kdy se nelze pfiklonit ani na jednu stranu a je tfeba vyckat, zda se
v budoucnu neobjevi doplniujici informace, které ji pomohou prefadit.

Novinky v lécbé epilepsie
streda / 26. ledna 2022 / 17.15-17.45 hod.

Spravna volba protizachvatové lécby -

postiehy zambulance epileptologa

MUDr. Jana Amlerova, Ph.D.

Centrum pro epilepsie, Neurologicka klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Predndska sponzorovand spolecnosti EISA.

Spole¢né s dodrzovanim rezimovych opatieni jsou zakladem lécby pacientt s epilepsif protiza-
chvatové léky (ASM). Pfi volbé typu ASM a jejich davek je tfeba zohlednit individudInf charakteristiky
pacienta. Nejen typ epilepsie ale také vék, pohlavi a komorbidity pacienta a sou¢asné dalsi uzivana
medikace ovliviiuje nase rozhodovéni pfi volbé ASM. Podavéani ASM je dlouhodobé a pro fadu
pacientl nutné po cely zivot.

Cilem lé¢by je kompenzace zachvatl bez nepfijatelnych neZddoucich ucinkd terapie a tim za-
jisténi optimalni kvality Zivota. Pfestoze je v Uvodu lé¢by vzdy metodou volby monoterapie, neméli
bychom otalet s racionalni polyterapif v zajmu dosazeni bezzachvatovosti.

Zakladnim parametrem pro hodnoceni lé¢by ASM je efekt Iéku na samotné zachvaty a také
délka setrvani pacienta na lé¢bé. Dlouhodobé uzivani ASM vyrazné zavisi na Ucinnosti léku a jeho
tolerabilité pacientem. V publikacich se setrvanina lécbé obvykle popisuje jako retention rate (mira
pacientl, kteff setrvavajf v [éCbé v daném case od zacatku lécby).
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KULATY STOL: 0D SYMPTOMU K DIAGNOZE

Jak mze vypadat vhodné zvolend ASM s dobrym efektem a setrvanim na Ié¢bé a jak se tyto
parametry promitaji do dennifho Zivota pacienta po tézkém Urazu, dolozim kazuistikou z redlné
klinické praxe.

Priblizné u 20-30% pacientd se v3ak i pfi spravné a vcasné nasazené farmakologické [écbé
nepodafi dosdhnout vymizeni ¢i alespor snizeni frekvence zachvatU. U vétsiny pacientd s epilepsif
tato moznost ovéem existuje a my bychom se svym klinickym uvazovanim, znalosti spravnych
parametrll ASM a doporuceni neméli této sance nikdy vzdavat.

Novinky v Iécbé epilepsie
MUDr. Gizela Rytifova, MUDr. Hana Vacovska
Neurologicka klinika LF UK a FN Plzen

Predndska sponzorovand spolecnosti UCB.

Cilem Ié¢by pacientl s epilepsif je dosazeni kompenzace s minimem nezadoucich Ucinkd
|é¢by. Brivaracetam (BRV) je v zemich EU zaregistrovany k pfidatné lé¢bé fokalnich zachvatl s ne-
bo bez sekundarni generalizace u dospélych, dospivajicich a déti s epilepsif ve véku od 4 let. Lék
je dostupny pod nazvem Briviact v CR od 1. 1. 2019 s pInou Uhradou pro dospélé a déti od 6 let.
Hlavnim mechanismem Ucinku je vazba na SV2A protein na presynaptické membrané, podobné
jako u levetiracetamu (LEV), je vsak selektivnéjsi a jeho vazebna afinita je 15-30% vyssi nez u leve-
tiracetamu. Nastup Ucinku je rychly, dobfe a rychle pronikd hematoencefalickou bariérou. Klinicka
Ucinnost a priznivy profil snasenlivosti byly prokazany ve tfech randomizovanych klinickych studiich
faze lll a nésledné potvrzeny iv redlné klinické praxi. Nejcastejsimi nezadoucimi Gcinky jsou ospalost
a zédvraté. Vyhodou brivaracetamu je moZnost zahdjit [é¢bu bez titrace a moznost rychlého preve-
denilécby z levetiracetamu na brivaracetam. Toho se vyuziva zejména tehdy, pokud se u pacienta
objevi nezédouci psychické Gcinky dosud uzivanych Iéka.

Bude prezentovana kazuistika z nasi klinické praxe.

Kulaty stul: Od symptomu k diagnéze
odborny garant MUDr. Svatopluk Ostry, Ph.D.
Ctvrtek / 27. ledna 2022 / 9.00-10.30 hod.

B Diplopie - MUDr. Svatopluk Ostry, Ph.D.
B Ties - prof. MUDr. Jan Roth, CSc.
B Porucha feci — doc. MUDr. Robert Rusina, Ph.D.

Na zacatku je klinicky symptom, za kterym se mUze skryvat siroké spektrum pficin, od béznych
a Castych a7z po vzacné a zavazné. Akutni a potencidlné ohrozujici stavy musi byt rozpoznany
neodkladné. Pro ty ostatni mame prostor k vytvoreni vhodného planu vysetfeni. Abychom mohli
pacienty takto rozfadit, potfebujeme obtize/symptomy pacienta zpfesnit, idedlné s vybavenim
kazdé béZné ambulance. Strukturovany pfistup k symptomu je zékladem v¢asného a spravného
stanoveni diagndzy. Racionalizace diagnostického postupu nejen ze neznamena snizeni jeho
spolehlivosti ani bezpecnosti, ale soucasné také kultivuje klinickou diagnostickou zkusenost
a klinické uvazovani. V interaktivnim diskuznim bloku predklddame rozbor tff symptom? (diplo-
pie, tfes a afazie) formou strukturovaného klinického vysetfeni a jeho interpretace s vyuzitim
vysledkd pomocnych vysetien.
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SPONZORQVANA PREDNASKA SPOLECNOSTITEVA PHARMACEUTICALS CR, S.R. 0.
SATELITNI SYMPOZIUM SPOLECNOSTI SANOFI GENZYME — ROZTROUSENA SKLEROZA A TEHOTENSTVI

Sponzorovana prednaska spole¢nosti

Teva Pharmaceuticals CR, s.r.o.
¢tvrtek / 27. ledna 2022 / 10.30-10.50 hod.

Migréna, deprese, anxieta - mtize biologicka lécba pomoci?
MUDr. Jolana Markova, FEAN
Neurologicka klinika 3. LF UK a FTN, Praha

Migréna se pomerné casto vyskytuje s psychiatrickymi komorbiditami — depresi, bipolarni
poruchou, Uzkostnymi poruchami i panickymi atakami. Mechanismy, které mohou spolec¢ny vyskyt
ovlivnit, jsou réizné, environmentalnf i genetické, dané jak ménicim se Zivotnim stylem, socidIni
izolaci, traumatickymi vlivy jak fyzickymi, tak i emociondInimi a mohou mit také spole¢ny neurdini
mechanismus.

V prezentaci se autorka zabyva mechanismem ucinku i bezpecnosti CGRP protilatek, zminuje
jak velké molekuly (fremanzumab, erenumab, galcanezumab), tak i gepanty.

Diskutovana je situace, kdy je pro profylaxi migrény Ucinna Iécba, kterd se uziva i v psychiatrii,
napfiklad tricyklickd antidepresiva — amitriptylin, SNRI - venlafaxin, SSRI i skupina antiepileptik —
topiramat i kyselina valproova.

Nové biologicka Iécba migrény je prokazatelné efektivni u pacientl s epizodickou i chronickou
migrénou a jak dokazuje i studie FOCUS, fremanezumab je Uc¢inny i u pacientd, kde selhalo vice
standardnich profylaktickych medikaci (2-4).

Zavérem pak shrnuti pro praxi:

1. Psychiatrickd komorbidita migrény je ¢astd a invalidizujici.
2. Podrobné a peclivd anamnéza zamérend na migrénu i psychické problémy je dilezitd a pomiize

v rozvaze o vhodném lécebném postupu.

3. Lécbaamanagement migrény by mél byt ,na miru” pro kazdého pacienta, zvIasté pro pacienty

s psychiatrickou komorbiditou - brat v Gvahu potencidini zisky i rizika jednotlivych medikaci.
4. Lécba mAbs je perspektivni i pro pacienty s dg. migréna a deprese, Uzkostné poruchy (studie

UNITE v klinickém zkousenf pravé probiha).

Satelitni sympozium spolecnosti
SANOFI GENZYME

Roztrousena skleroza a téehotenstvi
Predsedajici: MUDr. Marek Peterka
¢tvrtek / 27. ledna 2022 / 11.20-11.40 hod.

Roztrousena skleroza a téhotenstvi
MUDr. Pavel Potuznik, Ph.D.
Neurologicka klinika, Lékarska fakulta v Plzni, Univerzita Karlova a FN Plzen

Soucésti sledovani a Iéceni pacientek s roztrousenou sklerézou je i vhodné naplanovani tého-
tenstvi. Roztrousend sklerdza se vétsinou tykd Zzen v produktivnim véku a spravna doba otéhotnénf
je dulezitd jak pro nastavajici matku, tak i spravny vyvoj plodu. Doporucujeme Zzendm s RS otéhotnét
v dobé stabilizace choroby a poceti potomka neodkladat (doba nizsiho EDSS).

V prezentaci referujeme aktudlni doporucenf pro jednotlivé preparaty DMD stran planovani
otéhotnéni, v¢. moznych nezddoucich Gcinkd, a moznosti kojent.
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UZINOVE SYNDROMY A NOVINKY V LECBE NERVOSVALOVYCH ONEMOCNENT

Uzinové syndromy a novinky v lé¢bé
nervosvalovych onemocnéni

odborny garant MUDr. Pavel Potuznik, Ph.D.
Ctvrtek / 27. ledna 2022 / 11.40-13.10 hod.

Syndrom karpalniho tunelu
MUDr. Pavel Potuznik, Ph.D.
Neurologicka klinika, Lékafska fakulta v Plzni, Univerzita Karlova a FN Plzen

Syndrom karpalniho tunelu je nejcastéji vysetfovanou mononeuropatif. Jedna se o kompresi
n. medianus v zépésti pod ligamentum carpi transversum. Projevuje se hlavné senzitivnimi pfiznaky.
Patofyziologicky dochdzi primarné k demyelinizacni lézi. Zlatym standardem v diagnostice je elektro-
myografie (EMG), kterd klasifikuje tizi syndromu karpéalniho tunelu na lehkou, stfedné tézkou a tézkou.
Alternativné Ize pouZit ultrazvuk (USG). Vyhodou USG je podrobné anatomické zobrazeni. Avsak
vzhledem k Sirsimu rozpéti normy dle literatury, neni USG idedlni metodou k primdrni diagnostice
lehkého syndromu karpalniho tunelu, u néhoz upfednostriujeme konzervativni Iécebny postup.

Nase vysledky, u kterych korelujeme USG se stfedné tézkym az téZkym syndromem karpal-
niho tunelu dle EMG, prokazuji, ze USG je s vyhodou vyuzit prévé u stfedné tézké az tézké léze.
Transverzalni plocha prarezu n. medianus v Urovni os pisiforme — CSA (cross-sectional area) > 12 mm?
s velmi dobrou specificitou (87,7 %) a senzitivitou (82,4 %) stanovuje diagnozu stfedné tézkého az
tézkého syndromu karpdlniho tunelu. U téchto pacientl volime castéji v [é¢bé operacni feseni
a toto mUze USG pomoci indikovat.

Méné casté uzinové syndromy perifernich nervi
MUDr. Petr Ridzon
Neurologicka klinika 3. LF UK a FTN Praha

Mononeuropatie zvlasté Utlakové etiologie jsou elektromyograficky vdécné, a presto trochu
zaludné diagndzy. Mdze pfi nich dochézet k fadé diagnostickych chyb. Kromeé velmi dobfe zndmého
karpalniho tunelu se mdzeme setkat s Utlakovymi parézami prakticky vsech dlouhych nerv(, jejich
incidence je ale vesmés velmi vzacna. UkaZzeme si jejich pfehled a zaméfime se na néktera, ktera
jsou castéjsi, neZ je predstava klinického neurologa a zérovert mdzou byt poddiagnostikovana.
Prednéaska je doplnéna obrazovymi a anatomickymi schématy inervace hornich a dolnich koncetin

se zvyraznénim Uzinovych mist pro jednotlivé nervy.

Neurochirurgické feseni Gzinovych syndromii
MUDr. David Stépanek, Ph.D.
Neurologicka klinika FN Plzen

Mezi jednoznané nejcastéji operované Uzinové syndromy patfi syndrom karpalniho tunelu,
nasledovan s velkym odstupem, co se ¢etnosti tyce, syndromem kubitalniho tunelu. Poté s dalsim
vétsim odstupem ndsleduji syndrom Guyonova kandlu a tarzélniho tunelu. Ostatnf jsou vyjimec-
né — supinatorovy tunel, thoracic outlet syndrom...

Zlatym standardem operativy syndromu karpélniho tunelu zdstavéa oteviend dekomprese
v lokdlni anestezii, nicéné jsou v dnesni dobé stale castéji vyuzivany i endoskopické techniky.
Klinické vysledky spravné indikovaného syndromu karpélniho tunelu jsou excelentnf a v zdsadé
nezalezi na uzité chirurgické metodé. U kubitalniho tunelu jsou klinické vysledky o néco horsf ve
srovnani s predchozim. Viykon probihd nejcastéji v celkové ¢i svodné anestezii. Dvé zasadni meto-
dy uplatnujici se v této operativné jsou prosta dekomprese v loketnim sulku a pfednf subkutannf
transpozice nervu, vysledky jsou opét srovnatelné.
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POZNAMKY ) ABSTRAKTA
UZINOVE SYNDROMY A NOVINKY V LECBE NERVOSVALOVYCH ONEMOCNENT

Novinky v lIécbé nervosvalovych onemocnéni
MUDr. Vaclav Bocek, Ph.D.!, MUDr. Pavel Houska'
'Neurologické oddéleni Nemocnice Strakonice, a.s.

V 1é¢bé neuromuskularnich onemocnéni doslo v poslednich letech k fadé pokrokd, které i do
budoucna ovlivnijejich dalsf prabéh a pravdépodobné pfinesou zménu pohledu na nékteré aspekty
jejich diagnostiky a léc¢by. Cilem predndsky je predstavit zakladni obrysy pokroku na poli vyvoje
a zavadeéni novych molekul do praxe.

Zasadni zménu pfinesly moznosti ovlivnit produkci patologického proteinu at uz na Urovni
manipulace s vadnou genetickou informaci ¢i pomoci regulace jeji translace. Tyto pokroky se dotkly
hlavné vyhlidek pacientd s Duchennovou (DMD) a Beckerovou svalovou dystrofif (BMD), spinalni
muskularnf atrofii (SMA) ¢i hereditari amyloidovou transthyretinovou polyneuropatii (WATTR).

Antisense oligonukleotid eteplirsen predstavuje nadéji pro asi 10-15 % pacientd s DMD a BMD
na zakladé exon-skipping mechanismu v genu pro dystrofin. Ataluren zase ovliviiuje transkripci
genu tim, Ze snizuje citlivost ribozom ke ¢tenf stop kodond.

Od roku 2016 existuji terapeutické moznosti zlepseni zivotnich vyhlidek pacientd se spinaini
muskularnf atrofii budto zvysenim transkripce SMN2 genu (nusinersen), anebo ndhradou nefunke-
niho SMNT genu pomoci vektoru (onasemnogene).

Vlyznamny pokrok byl téZ zaznamenan v Ié¢bé hereditarni transthyretinové amyloidové neu-
ropatie (hATTR), at uz na urovni stabilizace tetrameru kone¢ného produktu (tafamidis, diflunisal),
¢i na Urovni ovlivnénf translace pomoci tzv. gene silencers (patisiran, inotersen).

Dalsi kapitolu pfedstavuji monoklonaini protilatky, které nalézaji uplatnéni v managementu
autoimunitné zprostfedkovanych neuropatif a poruch nervosvalového pfenosu. Eculizumab je
monoklonalni protilatka inhibujici C5 slozky komplementu. Tato molekula se jevi nadéjnou v [é¢bé
refrakterni myasthenie gravis. O dost rozpacitéjsich vysledkd bylo s eculizumabem dosazeno u akutni
zanétlivé demyelinizujici polyneuropatie (AIDP).

Pro pacienty s chronickou zanétlivou demyelinizujici polyneuropatif (CIDP) je perspektivou poda-
vani subkutdnnich imunoglobulint (SClg) ¢i typizace jednotlivych poddruht téchto polyneuropatif
a hlubsi porozumént jejich patogenezi s moznostmi efektivnéji vést jejich lécbu.

Véechny vyse uvedené zmeény tak zaroven kladou vétsi ndroky na diagnostiku, kterd si bude
muset osvojit metody dosud vyhrazené spise ostatnim segmentlm neurologie, at uz se jedna

o neuromuskularni sono ¢i metody magnetické rezonance.

Zajima nas vas nazor — anketa

m Byl pro vas program pfinosny? m Chybivam néco na konferenci?
m Jaka dalsi témata by vés zajimala? m Vyuzivate on-line vzdélavani od Solenu?

Vyplnénfm nasf ankety mizete ovlivnit podobu dalsich rocniki konference a casopisu.
Anketu najdete na nasem stanku Solen a za vypnéni miiZete obdrzet praktické ceny.
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