) HLAVNI TEMA
PAROXYZMALNE DYSKINEZY

3 zékladnymi fenotypmi (Ebrahimi-Fakhari,

2015):

1. Paroxyzmalne kinezigénne dyski-
nézy, ktoré maju vo velkej vacsine
pripadov typicky kinezigénny spustac,
trvaju < 1 minutu, zvyknu generalizovat
a v priebehu dnia sa u vacsiny pacientov
vyskytnu desiatky az stovky takychto
atakov, pricom ich frekvencia sa zvacsa
v puberte za¢ne znizovat. PxMD-PRRT2
podla réznych publikécii zodpoveda za
priblizne 40 - 90 % vsetkych pripadov
genetickych PKD.

2. Benigne familiarne infantilné
zachvaty (BFIS), ktoré sa zvycajne
manifestuju kratkymi zachvatmi vratane
motorickych zérazov, cyanézy, hyperté-
nie a zaSklbov koncatin. PxMD-PRRT2
zodpovedd za priblizne 80 % vsetkych
pripadov BFIS.

3. Infantilné konvulzie plus choreoa-
tetdza (ICCA) sa prejavuju infantilnymi
zéchvatmi v kombindcii s paroxyzmal-
nymi dyskinézami, ktoré sa vac¢sinou
za¢nu vyskytovat od 5 rokov veku.
PxMD-PRRT2 sa podiela priblizne na
90 % v3etkych pripadov ICCA.

Okrem tychto dominantnych priznakov
sa moOzu zriedkavejSie mutacie v géne PRRT2
prejavit aj fenotypom s PED, PNKD, epizodic-
kou ataxiou, detskou epilepsiou s absenciami,
paroxyzmalnym tortikolisom alebo febrilnymi
zachvatmi. Ataky PKD sa manifestuju vacsinou
kombinaciou chorey a dystoénie, priblizne po-
lovica pacientov opisuje pred atakmi PKD sen-
zoricku auru (Erro, 2014a). Nalez pri vysetreni
magnetickou rezonanciou (MRI) mozgu zvykne
byt normalny, laboratdrne nalezy su bez po-
zoruhodnosti, ochorenie sa potvrdi geneticky.
Pacienti s mutaciami v PRRT2 maju vo vacsine
pripadov vynikajucu odpoved na podévanie
antikonvulziv, najma karbamazepinu, ktory je
prvou volbou. Nezriedka dojde u pacientov po
nasadeni karbamazepinu prakticky k dplnému
potlaceniu PKD atakov. Okrem mutacii génu
PRRT2 mo6zu byt s fenotypom PKD spojené aj
novoopisané gény TMEM151, ktoré zodpovedaju
za priblizne 5 % PRRT2 negativnych pripadov
PKD (Tian, 2022). Tieto ataky su kratsie, mani-
festuju sa vyhradne dystoniou a nie su spojené
s epilepsiou. Priblizne 10 % ostavajucich PKD

sa dalej vysvetlit mikrodeléciami 16p11.2, ktoré
sa okrem PKD prejavuju u vacsiny pacientov aj
miernymi vyvojovymi poruchami a v polovici
pripadov aj abnormalnym nélezom pri zobrazo-
vacich vysetreniach (Chen, 2022). Iné priciny, ako
napriklad mutdcie v géne SCN8A, su zriedkavé
a prejavuju sa dominantnejsie epilepsiou (Erro,
2017).

PxMD-PNKD

Najcastejsou pri¢inou PNKD su mutacie
v géne MR1 (myofibrillonesis regulator) s au-
tozomalne dominantnym typom dedi¢nosti,
prakticky vzdy s familiarnym vyskytom a velmi
skorym vekom néstupu v prvej dekade (Bruno,
2007). PNKD su vacsinou kombinéciou chorey
a dystonie, priblizne v 50 % pripadov genera-
lizuju. Zriedkavo sa u pacientov vyskytuje aj
dyzartria, dysfagia, okulogyrne krizy, neschop-
nost hybat sa pocas atakov, pripadne bolest.
Ochorenie sa moze kombinovat s atakmi mi-
grény, ale nikdy nie s epilepsiou (Erro, 2014a).
Spustacom je najma alkohol, kdva alebo silné
emdcie, Castejsie ako stres, Unava alebo dlhsie
cvicenie. Zachvaty maju tendenciou ustupovat
s vekom bez ohladu na lie¢bu. PNKD boli tiez
opisané aj v kontexte mutacii génu KNCMAT, kto-
ry sa ale Castejsie spaja s epilepsiou alebo neu-
rovyvojovou poruchou (Erro, 2019). ManaZzment
PNKD je v porovnani s PKD podstatne naro¢nejsi
a liecba mava len parcialny efekt, v terapii sa
obvykle skiisaju benzodiazepiny, antikonvulziva,
levodopa, botulotoxin a v refraktérnych pripa-
doch aj hibkova mozgova stimulacia. Dolezité
je vyhybat sa spustacom.

PxMD-SLC2A1
(GLUT-1 deficiencia)

Mutécie v géne SLC2AT1 (solute carrier
family 2 member 1) st spojené s poruchou
glukézového transportéra, ktory je nevyhnut-
ny pre aktivny transport glukézy do mozgu
cez hematoencefalickd bariéru (GLUT-1 de-
ficiencia). PED pri PxD-SLC2A1 sa vacsinou
manifestuju kombinaciou chorey a dystonie
s maximom na dolnych koncatindch, resp.
dolnej polovici tela (Obr. 2) (Skorvanek, 2015).
Pri genotypovo-fenotypovych korelacidch sa
miernejsie missense mutacie v SLC2AT spa-
jali s izolovanejSimi PED a neskorsim vekom
nastupu (priblizne 1/3 pripadov) a zavaznejsie
mutdcie, ktoré viedli k strate funkcie SLC2AT,
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su zvycajne spojené so skorsim vekom néstu-
pu ochorenia a komplikovanej$im fenotypom
vratane epilepsie, mentalnej retardacie, hy-
potdnie, spasticity a ataxie (Erro, 2019). Len
10 % pripadov ma pozitivhu rodinnt anam-
nézu, ochorenie vac¢sinou vznika de novo.
GLUT-1 deficiencia je naj¢astejsou pric¢inou
PED, avsak zriedkavo sa méze prejavovat aj
inymi dominantnymi fenotypmi v¢itane PNKD,
epizodickej ataxie, myotdnie a inych prizna-
kov. PED pri GLUT-1 deficiencii mava castu, ale
vacsinou len parcidlnu terapeutickd odozvu na
ketogénnu diétu. Vyznamnou a pomerne ob-
vyklou pric¢inou PED su tiez ochorenia spojené
s poruchou metabolizmu dopaminu, jednak pri
dopa-reponzivnej dysténii v detskom veku, ako
aj Parkinsonovej chorobe pri vzniku v mladsej
alebo neskorsej dospelosti — v oboch pripa-
doch typicky prejav najma na dolnych konca-
tinach po prolongovanom cviceni alebo zatazi
(Erro, 2014 b).V pripade abnormalneho nalezu
v oblasti bazalnych ganglii su najpravdepo-
dobnejsie mutécie génov ECHST alebo pyruvét
dehydrogendzy (PDHAT) (Olgiati, 2016; Erro,
2019). Diferencialne diagnosticky algoritmus
pri PED je zhrnuty na obrézku 3 (Erro, 2014 b).

MxMD-ADCY5

Mutéacie v géne ADCY5 (adenylét-cyklaza
typ 5) moOzu suvisiet s prakticky akymkolvek
typom PxD vratane PxD viazanych na spé-
nok, ¢o je pomerne typické prave pre toto
ochorenie. MxMD-ADCY5 obyc¢ajne zacina

Obr. 2. Atak paroxyzmdlnej pondmahovej dysto-
nie u 19-ro¢nej pacientky s geneticky potvrdenou
mutdciou génu SLC2AT (PxMD-SLC2A1, GLUT-1
deficiencia) spusteny chédzou na cca 1000 me-
trov, pritomnd choreodysténia DK (fotoarchiv
Neurologickej kliniky LF UPJS a UNLP, Kosice,
Skorvdnek, 2015)
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