Zakladni informace o antineuralnich protilatkach sdruzenych s autoimunitnimi
encefalitidami a dalSimi syndromy postihujicimi centralni nervovy systém

Neurologicka klinika FN Motol ve spolupraci s Likvorovou laboratofi Ustavu imunologie FN Motol nabizi moZnost vy$etfeni antineuralnich protilatek sdruZenych nejéastgji s
autoimunitnimi encefalitidami (limbickou encefalitidou a NMDAR encefalitidou), ale i dal$imi syndromy (napf. Stiff person, Morvanuyv, rychle progredujici mozeckovy syndrom a
dalSimi).

Diagnostika autoimunitnich encefalitid a dalSich onemocnéni postihujicich CNS sdruzenych s antineuralnim protilatkami se opira o klinicky obraz v kombinaci s nalezy dalSich
pomocnych vySetfeni, zejména MR mozku, vySetfeni mozkomisniho moku, EEG; pficemz specifické antineuralni protilatky v séru a/nebo likvoru mohou, ale nemuseji byt
pritomny. Normalni nalezy uvedenych pomocnych vysetfeni véetné antineuralnich protilatek vSak diagnézu autoimunitniho onemocnéni nervového systému nevylucuji - nalez
v mozkomiS$nim moku v zavislosti na typu syndromu a protilatky mize byt €asto normalini (napf. az v 75% u LGI1 encefalitidy), stejné jako nalez na MRI (u vice nez 50%
pacientd s NMDA encefalitidou), vySetfeni antineuralnich protilatek maze byt u minimalné 7% autoimunitnich encefalitid negativni (tzv. seronegativni autoimunitni encefalitidy -
diagnosticka kritéria viz nize). Proto je kromé vySetfeni na komeréné dostupnych kitech (PNP, AE mosaic/mozaika) pfi pfetrvavajicim podezfeni na autoimunitni postizeni CNS
vhodné doplnit i vySetfeni na tkafiovych fezech. VySetfeni ale neni vhodné indikovat jako screening pacientl s jinak nevysvétlenou neurologickou symptomatikou. Opatrné je
vhodné interpretovat pozitivitu protilatek v klinicky nejasnych pfipadech, kdy je vhodné jejich pozitivitu (vzhledem k moznosti faleSné pozitivnich nalezl) verifikovat dalsi
metodou, typicky vySetfenim na tkanovych fezech.

V¢asné stanoveni diagnézy autoimunitni encefalitidy vyznamné ovliviiuje prognézu pacientd. Jednak proto, Ze spravé indikovana imunologicka lIééba miZe vést k Uplné upravé
stavu a to zvlasté u syndrom0 s protilatkami proti povrchovym antigenam. Dale proto, Ze pfi nalezu okultniho maligniho tumoru, a tedy predpoklad paraneoplastické pficiny, je
progndza zavisla na co nej¢asnéjSim zahajeni onkologické [éCby.

Osetrujici IékaFi mohou klinicky nalez a rozsah pozadovanych vysetreni konzultovat:

emailem: neuroimunologie@fnmotol.cz
telefonicky dr. Martin Elisak - 601 082 777


mailto:neuroimunologie@fnmotol.cz

Klinické syndromy postihujici CNS a s nimi sdruzené antineuralni protilatky

hypertermie, endokrinni
poruchy)

Syndrom Obvyklé priznaky Sduzené Riziko Asociované tumory Dalsi specifika
protilatky tumoru
NMDAR zména chovani az psychoza NMDAR 38 % teratom u mladych Zen, u muzu &i déti pomérné Casta izolovana
encefalitida poruchy fedi <12 letijiné pozitivita v likvoru
epileptické zachvaty normalni/nespecificky nalez na
dyskineze (typické cirkumoralni) MR
kvalitativni porucha védomi extreme delta brushes na EEG
dysautonomie
difuzni kortikalni | zména chovani, epileptické GFAP 24 % rizné (popsano malo pacient()
encefalitis zachvat, multifokalni GABAAR 50 % maligni thymom
neurologické pfiznaky MOG raritni teratom
mGIuR1 50 % Hodgkinsky lymfom
limbicka epileptické zachvaty, zmény Hu 85 % SCLC, NSCLC a dalsi neuroendokrinni mozné dalSi pfiznaky z
encefalitida chovani, porucha paméti (ANNA-1) >75% karcinom testes, NSCLC postizeni dalSich ¢asti
Ma2 <15% | SCLC, neuroendokrinni, maligni thymom | nervového systému dle typu
GAD65 >50 % SCLC, neuroendokrinni, maligni thymom | protilatek
AMPAR >50% | SCLC
GABAgR <10 % neuroendokrinni, maligni thymom T2 hyperintezita na MR
LG <30 % maligni thymom meziotemporalné (bilat. Ci
CASPR2 <10 % maligni thymom, Hodgkinsky lymfom unilat.)
GlyR <10% | B lymfomy
DPPX
kmenova okohybné poruchy, bulbarni Ma2 >75% NSCLC, nadory varlat
encefalitis pFiznaky, diencefalické postizeni | Hu 85 % SCLC, NSCLC a dalsi neuroendokrinni
(spavost, hyperphagie, Ri




rychle tézky oboustranny mozeckovy Yo (PCA-1) >90 % karcinom prsu, karcinom vaje¢niku
progredujici syndrom rozvinuty za méné nez | SOX1 >90% | SCLC
mozeckovy 3 mésice (vzacné unilateralni, Ri (ANNA-2) | >70 % karcinom prsu, karcinom plic
syndrom akutni ¢i naopak chronicky Tr (DNER) >90 % Hodgkintv lymfom
prabéh) mGIuR1 50 % Hodgkindv lymfom
GADG65 <15%
stiff person bolestivé svalové krece GADG65 <15 % | SCLC, neuroendokrinni, maligni thymom | mozné varianty stiff limb, dalSi
syndrom (spontanni nebo vyvolané amphiphysin 80 % | SCLC, karcinom prsu sdruzené syndromy s GAD
¢innosti ¢i vnéjSimi smyslovymi | GlyR (temporalni epilepsie,
podnéty) ve spojeni s trvalou mozeckove,...)
ztuhlosti v dusledku koaktivace
agonistickych a
antagonistickych svalu
Morvaniv encefalopatie (hl. zmény CASPR2 <30 % maligni thymom Casta porucha spanku agrypnia
syndrom chovani, halucinace, LG <10 % neuroendokrinni, maligni thymom excitata
dysautonomie a poruchy
spanku) s hyperexcitabilitou
perifenich nervl
izolovana paraparéza, hranice Citi Cv2 >80 % | SCLC, maligni thymom MR michy longitudinalné
myelopatie sfinkterova porucha amphiphysin 80 % SCLC, karcinom prsu rozsahlé, symetrické
abnormality bilé nebo Sedé
hmoty
Casto seronegativni
neuromyelitis myelitida, opticka neuritis, APQ4 <5% adenokarcinomy MR léze postihujici oblasti s
optica spectrum syndrom area postrema, (akutni expresi AQP4 (viz Doporucené
disorder kmenovy syndrom, narkolepsie postupy pro diagnostiku
a diencefalické syndromy) NMOSD)
MOG asociovana | monofazicka nebo recidivujici MOG raritni teratom

onemochnéni

akutni opticka neuritida,
myelitida, kmenova,
difuzni/kortikalni encefalitida




IgLONS
asociované
onemochnéni

kombinace pfiznaku -

porucha spanku (parasomnie v
REM i non-REM fazi, insomnie)
porucha stability chize
kmenové symptomy
extrapyramidové poruchy
kognitivni deficit,

centralni hypoventilace
dysautonomie

hyperexcitabilita perifernich
nervl

IgLON5

starSi vék oproti jinym
autoimunitnim postizenim
(kolem 60 let véku)

mozny chronicky, progredientni
i relaps remitentni priibéh

Zkratky: AQP4 = aquaporin 4; CASPR2 = contactin-associated protein-like 2; DPPX = dipeptidyl peptidase-like protein; GABAAR = gamma-aminobutyric acid-A receptor; GAD
= dekarboxylaza kyseliny glutamové (glutamic acid decarboxylase); GFAP = glial fibrillary acidic protein; GlyR = glycine receptor; LE = limbic encephalitis; LGI1 = leucine-rich
glioma-inactivated protein 1; mGIuR1 = metabotropic glutamate receptor type 1; MOG = myelin oligodendrocyte glycoprotein; NMDAR = NMDA receptor; SCLC = malobunéény

karcinom (small-cell lung cancer); SPS = stiff-person syndrom.

Diagnosticka kritéria seronegativni pravdépodobné autoimunitni encefalitidy -- spInéna v§echna ¢tyri nasledujici kritéria:

1. rychla progrese (méné nez 3 mésice) ztraty kratkodobé paméti, kvalitativni/kvantitivni prouchy védomi nebo psychiatrické pfiznaky

2. vylouéeni dobfe definovanych syndromd autoimunitni encefalitidy

3. nepfitomnost dobfe charakterizovanych autoprotilatek v séru a mozkomidnim moku a alespori dvé z nasledujicich kritérii:

a.
b.
c.

4. vylouceni jiné pravdépodobnéjsi pri€iny

*MR hyperintenzni 1éze v T2/FLAIR sekvencich lokalizované v medialnich temporalnich lalocich (uni &i bilateralné) nebo v mnohocetnych lokalizacich v Sedé a/nebo bilé hmoté

abnormality MRI svédcici pro autoimunitni encefalitidu*
CSF pleocytéza, CSF specifické oligoklonalni pasy nebo zvySeny CSF IgG index, nebo oboji
mozkova biopsie prokazujici inflamatorni infiltraty a vylu€ujici jiné poruchy (napf. nador)

kompatibilnich s obrazem demyelinizace &i zanétlivym postizenim
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