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) HLAVNIi TEMA
EPIZODICKE ATAXIE

Celosvetova prevalencia EAT je priblizne
1:500000 obyvatelov (D’Adamo et al., 2010).
Toto ochorenie, nazyvané podla dvoch za-
kladnych prejavov aj epizodickd ataxia s myo-
kymiou, sa prejavuje intermitentnymi atakmi
ataxie alebo poruch rovnovahy s nastupom
v ranom v detstve alebo pocas dospievania,
ktoré pretrvavaju po cely zivot pacienta.
Trvaju sekundy az minuty a m6zu sa opakovat
aj mnohokrat denne (Zuberi et al., 1999). Boli
viak opisané aj atypické varianty s trvanim
zachvatu az do 12 hodin (Lee et al., 2004).
Druhym zékladnym prejavom su interiktalne
myokymie. Ide o zasklby v rozli¢nych svalo-
vych skupinach (perioralne, periorbitalne, na
rukédch a pod.) prejavujuce sa kontinudlnymi
vinivymi pohybmi niekedy pripominajucimi
tremor. Su viditelné klinicky alebo elektro-
myograficky (Jen et al., 2007; Brunt et van
Weerden, 1990). Epizédy ataxie su zvycajne
vyvolané fyzickym a emocionalnym stresom,
ulakom, nahlymi pohybmi alebo infekciou.
Pacienti mézu pred atakom pocitovat senzo-
rické varovné priznaky, podobné aure vratane
pocitu padu alebo slabosti (VanDyke et al.,
1975; Brunt et Van Weerden, 1990; Lee et al.,
2004). Opisané boli aj fokalne epileptické za-
chvaty (Zuberi et al., 1999).

Zatial neexistuje Ziadna medikacia, kto-
rd by sa pri EA1 ukazala ako vysoko ucinna.
Acetazolamid, inhibitor karboanhydrazy, je
efektivny len zriedkavo. Fenytoin, modulator
napatovo riadenych Na* kanalov, je schopny
zmiernit ataxiu a myokymie, avsak pre po-
tencialnu schopnost spdsobit cerebelarnu
dysfunkcuiu sa zda nevhodny. Karbamazepin,
inaktivujuci napatovo riadené Na*kanaly, je
v sucasnosti liekom volby EA1 (Jen et al., 2007;
Kipfer et Strupp, 2014; D’Adamo et al., 2015).

EA2 (OMIM 108500)

EA2 je naj¢astejSim subtypom EA. Ide o ka-
nalopatiu s autozémovo dominantnou dedi¢-
nostou s netplnou penetranciou, spésobenou
mutdciami v CACNATA géne (19p13.13) kdédu-
jucom alfa podjednotku napatovo zavislého
vapnikového kandla P/Q typu (Ca2.1), ktory
reguluje intracelularny influx vépnika. Tento
kanal je exprimovany najviac v Purkyrfovych
bunkach a v granularnej vrstve mozocka, ale
taktiez presynapticky v oblasti nervovosva-
lového spojenia, kde zohrdva klucovu ulo-
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hu v synaptickej transmisii (Guterman et al.,
2016). S mutdciou v CACNATA géne su okrem
EA2 spojené dalsie dve ochorenia: familidrna
hemiplegicka migréna typu 1 (FHM1) a spino-
cerebeldrna ataxia typ 6 (SCA6) — hovorime
o tzv. alelickych ochoreniach. Klinické obrazy
vsetkych troch ochoreni sa moézu prekryvat.
Kym FMH1, typicka migrénami s hemiple-
gickou aurou, je spdsobend Uplnou stratou
funkcie CACNATA, SCA6, prebiehajuca typic-
ky pod obrazom cistej progresivnej cere-
beldrnej ataxie, je spdsobena patologickou
expanziou CAG tripletov v exdne 47 tohto
génu (nCAG > 19) (Giunti et al., 2020).

Ataky EA2 sa manifestuju opakovany-
mi epizédami vertiga a ataxie spojenymi
s dyzartriou, nauzeou, vracanim a nystag-
mom. Méze byt pritomna diplopia, tinitus
a celkova slabost, prilezitostne aj epileptic-
ké zachvaty. Trvaju minuty, castejsie viak
niekolko hodin. Ich frekvencia variruje od
denného vyskytu az po prilezitostné epi-
z6dy (niekolkokrat ro¢ne). Ochorenie sa
manifestuje v prvom a druhom decéniu,
pricom zaciatok po 20. roku Zivota je ra-
ritny (Guterman et al., 2016). Genotypovo-
-fenotypové prejavy su znacne variabilné aj
vzhladom na prekryvanie klinickych priznakov
s FHM1 a SCA®6. Asi polovica pacientov s EA2
mava migrendzne bolesti (Giunti et al., 2020).
Provokujucimi faktormi pre vznik atakov su
stres, fyzické vycerpanie, alkohol, kofein ale-
bo horucka (Nielsen et al., 2022). Interiktalny
ndlez méze byt negativny, no postupom
¢asu sa moze vyvinut mierne progresivna
ataxia, dyzartria, dystonia (tortikolis, blefa-
rospazmus), spontanny vertikalny (hlavne
downbeat) nystagmus, dokonca myokymie
(Guterman et al., 2016; Nielsen et al., 2022).
U pacientov s EA2, SCA6 aj FHM1 sa moézu
vyskytovat aj rozli¢cné behavioralne symptomy
a kognitivne deficity (oneskorenie psychomo-
torického vyvoja, porucha pamati, vizuokon-
strukenych schopnosti, porucha exekutivnych
funkcii) (Guterman et al., 2016; Nardello et al.,
2020).

MR vysetrenie mozgu je obvykle bez
Strukturalnych abnormit, casom sa méze roz-
vijat mozockova atrofia. Mutacie v CACNATA
géne casto vznikaju de novo, preto moze
byt rodinnd anamnéza negativna. Kedze sa

varianty mézu vyskytnut kdekolvek (neexis-
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tuju typické hotspot miesta), odporuca sa sek-
venovat cely gén (Jen et al,, 2007).

Pre 50 - 75 % pacientov s EA2 je typicka vy-
borna klinickd odpoved'na liecbu acetazolami-
dom (dévky od 250 mg do 1000 mg/deri v dvoch
davkach). Lie¢ba vedie k znizeniu poctu a skra-
teniu trvania atakov, no na interiktalne prizna-
ky vplyv nemd. Medzi neziaduce Gcinky patri
nefrolitidza, parestézie ¢i zalidocny diskomfort
(Mallamud et Otallah, 2022; Nielsen et al., 2022).
Liekom druhej volby je blokator kaliovych kana-
lov 4-aminopyridin (dalfampridin) (odporuce-
nd davka pre deti je 0,3 mg/kg, pre dospelych
3 X 5 mg). Oproti acetazolamidu byva lepsie
tolerovany (Jen et al., 2007).

EA3 (OMIM 606554)

EA3 je vzacne autozémovo dominantne
dedi¢né ochorenie s variabilnym zaciatkom
vzniku klinickych priznakov, opisané vo velkej
kanadskej rodine. Typicky sa prejavuje epizo-
dami vertiga, tinitu, vestibularnej ataxie, poru-
chami zraku, bolestami hlavy a interiktalnymi
myokymiami. M6zu sa vyskytnut aj epileptické
zachvaty. Epizédy trvaju najcastejsie niekolko
minut (do 30 minut) a zhorsuje ich stres, Unava ¢i
prudké pohyby. Priznaky ochorenia sa zmierfuju
pri terapii acetazolamidom (Steckley et al., 2001).
Doposial'nebol identifikovany gén zodpovedny
za vznik ochorenia (Kipfer et Strupp, 2014).

EA4 (OMIM 606552)

Priznaky EA4 (nazyvana aj North Carolina
autosomal dominant cerebellar ataxia) sa zaci-
naju v tretej az Siestej dekade. Do jeho klinického
obrazu patria epizddy generalizovanej ataxie, di-
plopia, poruchy sledovacich pohybov, pohlado-
vy nystagmus, poruchy stability a vertigo. Ataky
trvaju vacsinou niekolko hodin a nereaguji na
terapiu acetazolamidom. Bola opisana aj pomaly
progresivha mozockova atrofia. Gén zodpoved-
ny za vznik EA4 takisto nebol este identifikovany
(Damiji et al., 1996; Garone et al., 2020).

EA5 (OMIM 613855)

EAS je vysledkom mutdacie génu CACNB4,
ktory kéduje beta 4 podjednotku napétovo
riadeného vapnikového kanala. Klinicky ob-
raz je podobny ako pri EA2 (epizédy vertiga,
dyzartrie a ataxie trvajuce niekolko hodin),
no ochorenie sa zacina rozvijat v dospelosti.

Terapia acetazolamidom ma priaznivy vplyv
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