KAZUISTIKA

Akutni choreaticky syndrom: kazuistika

Acute Choreatic Syndrome: A Case Report

Souhrn

Uvadime priklad akutné vzniklého choreatického syndromu u mladé Zeny s anamnézou auto-
imunitniho onemocnéni (Graves-Basedowovy choroby, idiopatické trombocytopenické purpury)
a s prokazanou piftomnosti lupus anticoagulans. Naslednym vy3etfenim jsme diagnostikovali
antifosfolipidovy syndrom. Antifosfolipidovy syndrom (APS) je trombofilni stav, ktery se vyzna-
¢uje cévnimi (tepennymi a vendznimi) trombdzami, spontannimi potraty a pfitomnosti antifosfo-
lipidovych protilatek (antikardiolipinové protilatky anebo lupus anticoagulans). Hlavnim patoge-
netickym mechanizmem jsou cévni obstrukce vyvolané hyperkoagulacnim stavem. APS muze
byt primarni nebo sekundarni jako soucdst rdznych autoimunitnich onemocnénf (systémovy lu-
pus erythematodes, revmatoidnf artritida, autoimunitni tyreoiditida aj). Neurologickd manifesta-
ce APS je rozmanitd. Mohou se vyskytnout ischemické mozkové piihody, mozkové vendzni
trombdzy, migréna, v asociaci s APS se mliZe objevit chorea ¢i jiné dyskineze, demence ¢i epi-
lepsie. V 1écbé APS je doporucovana terapie anopyrinem nebo peroralnimi antikoagulancii.

Abstract

A case-report of a young woman with acute choreatic syndrome has been presented. The pa-
tient has autoimmune disorders in history (Graves-Basedow disease, idiopathic thrombocytope-
nic purpura) and the presence of lupus anticoagulant. Antiphospholipid syndrome was diagno-
sed by consequential investigations. Antiphospholipid syndrome (APS) is a thrombophilic state
characterized by vascular (arterial and venous) trombosis, spontaneous pregnancy loss and the
presence of antiphospholipid antibodies (anti-cardiolipin antibodies or lupus anticoagulant). The
main pathogenetic mechanism is a vascular obstruction induced by hypercoagulation. APS can
be primary or secondary in a variety of autoimmune diseases (systemic lupus erythematosus,
rheumatoid arthritis, autoimmune thyreoiditis and others). Neurological manifestations of APS
are various. There are especially ischemic stroke, cerebral venous thrombosis, migraine. Chorea
or other dyskinesia, dementia, epilepsy can also occur in association with APS. In the treatment
for APS aspirin and anticoagulants are recommended.
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Uvod

Chorea je definovana jako mimovolni, ne-
pravidelné, nahodné se vyskytujici svalové
pohyby korenového i akrélniho svalstva. Cho-
rea je vzdy syndromem, pfiznakem urcitého
onemocnéni, které musi byt po nastupu dys-
kinez diagnostikovano vysetfovacim postu-
pem. Nejcastéjsi klasifikace rozdéluje chorea-
tické syndromy na hereditarni a sporadické.
K hereditarnim choreatickym syndromdm
patfi predevsim Huntingtonova choroba, da-
le méné zndmé nozologické jednotky jako
benigni hereditarni chorea a neuroakanto-
cytéza. Mezi sporadické choreatické syndro-
my patii zejména polékova chorea, chorea pfi
autoimunitnich onemocnénich, chorea pfi
metabolickém ¢i endokrinnim onemocnéni,
chorea pfi vaskuldrnim postizeni mozku, pfi
polycytaemia vera a dalSich.

Z hlediska ¢asového nastupu mazeme vy-
mezit akutné vzniklé choreatické syndromy
(akutni vznik polékovych syndromd, chorea
pfi autoimunitnim onemocnéni, chorea gra-
vidarum, chorea pfi vaskularim postizeni
mozku) a déle chronicky se rozvijejici dyski-
netické syndromy (napf. tardivni polékové
dyskineze, Huntingtonova choroba, senilni
chorea). Nase kazuistika uvadi priklad akutné
vzniklého choreatického syndromu u mla-
dé Zeny s anamnézou autoimunitniho one-
mocnéni (Graves-Basedowovy choroby, idio-
patické trombocytopenické purpury) a s pro-
kdzanou pritomnosti lupus anticoagulans.

Kazuistika
25letd Zena s anamnézou arteridlni hyper-
tenze méla v pribéhu roku 2003 postupné
diagnostikovanou idiopatickou trombocy-
topenickou purpuru (ITP), Graves-Basedo-
wovu chorobu a prokdzanou pritomnost lu-
pus anticoagulans. V roce 2004 podstoupila
totalni tyreoidektomii. Nasledné byla kom-
penzovana substitu¢ni hormonalnf 1écbou.
Choreatické dyskineze se u pacientky po-
prvé objevily na pravé horni koncetiné na
prelomu kvétna a cervna 2005. Jejich in-
tenzita byla velmi nizkd, nemocnd jim proto
neprikladala vétsi pozornost. Dyskineze tehdy
spontanné odeznély. V té dobé, respektive
tésné predtim (kvéten 2005), zacala uzivat
hormondlni antikoncepci (Yadine). V cer-
venci 2005 byla pacientka na dovolené
v Egypté, kde trpéla prijmovitym onemoc-
nénim. Zacatkem srpna 2005 byla pfijata

Tab. 1. Diagnosticka kritéria APS (upraveno dle revize diagnostickych

kritérii APS, Sydney 2004).

Musf byt splnéno nejméné 1 klinické a 1 laboratornf kritérium.

Klinicka kritéria:
1. vaskularni trombdza

Jedna nebo vice klinickych epizod arteridini nebo vendzni trombdzy v kterékoli tkani nebo
organu. Trombdza musi byt objektivné potvrzena.

2. komplikace gravidity

a) jedno nebo vice nevyjasnénych umrti morfologicky normalniho plodu v nebo po 10. tydnu

gestace

b) jedno nebo vice pfedcasnych narozeni morfologicky normalniho novorozence pred 34. tyd-
nem gestace z d@vodu eklampsie nebo tézké preeklampsie nebo placentarni insuficience
0) tfi nebo vice nésledujici neocekavané spontanni potraty pred 10. tydnem gestace

Laboratorni kritéria:

1. pfitomnost lupus antikoagulans v plazmé ve 2 nebo vice vzorcich s nejméné 12 tyden-

nim odstupem

2. antikardiolipinové protildtky tfidy IgG a/nebo IgM v séru nebo plazmé piitomné ve
stfednim nebo vysokém titru ve 2 nebo vice vzorcich s nejméné 12 tydennim odstupem

3. anti-B,-glykoprotein-I protilatky tfidy IgG a/nebo IgM v séru nebo plazmé ve 2 nebo
vice vzorcich s nejméné 12 tydennim odstupem

na neurologické oddéleni Krajské nemocnice
Pardubice pro nahle vzniklé a postupné pro-
gredujici hyperkineze choreatického typu.
Dyskineze zacaly na levé horni koncetiné
a brzy se objevily také v obliceji. Jejich inten-
zita narUstala. Postupné se rozvinuly do ge-
neralizované formy. Vyskytovaly se na trupu,
koncetinach, v $iji, v obliceji a na jazyku, kde
rusily fec. PFi hospitalizaci jsme nejprve pro-
vedli standardni odbéry krve vcetné vyset-
feni hormond stitné Zlazy. Kromé elevace
TSH (13,15 mlU/I, norma do 4,05) byly vy-
sledky v normé. Déle jsme indikovali zobra-
zovaci vysetieni — CT mozku s pfiméfenym
nalezem, MRI mozku s nalezem 5 lozisek zvy-
Seného signalu v T2W a v sekvenci FLAIR
lokalizovanych v bilé hmoté supratentorialng,
peri- a supraventrikuldrmé. Tato loZiska mohla
odpovidat vaskulitickému procesu. Vysetreni
likvoru bylo negativni. Infekéni etiologie
byla vyloucena. Nasledné pfi superkonzi-
lidrnim vySetfeni na neurologické klinice VFN
v Praze byly provedeny dopliiujici revmato-
imunologicka a koagula¢ni vysetfeni. Zvy-
Seny byly antikardiolipinové protilatky [anti-
kardiolipin 1gG 144,5...112,36 GPL-U/ml
(norma do 10,0), antikardiolipin IgM
10,5...7,75 MPL-U/ml (norma do 7,0)]. Os-
tatnf vysetfeni vCetné lupus anticoagulans
byla v normé. Choreaticky syndrom jsme
tedy pfifadili k neurologické symptomato-

logii antifosfolipidového syndromu. V lécbé
jsme nasadili valproat (Orfiril Long) a niz-
komolekuldrni heparin (Clexane). Valproat
v davce 900 mg/den postupné velmi dobre
utlumil choreatické mimovolni pohyby,
které v priibéhu 5 tydnd zcela ustoupily.
V dalsim pribéhu se pacientka citila velmi
dobfe a choreatické dyskineze se jiz neob-
jevily. Orfiril Long byl vysazen. Po 9 mési-
cich je pacientka nadale bez obtizi. Je sle-
dovana u revmatologa a uzivd Anopyrin.

Diskuse
Akutni choreaticky syndrom patfi mezi vzac-
néjsi manifestace choreatickych dyskinez.
Jeho etiologie mlZe byt pestra. Nejcastéji
se vsak vyskytuje u polékovych syndromd, pfi
vaskuldrnim postizeni mozku a také v ramci
raznych autoimunitnich onemocnéni.

V' nadi kazuistice méla mlada Zena
v predchorobi kombinované autoimunitni
postizeni. Jednak byla lé¢ena pro Graves-
Basedowovu nemoc - podstoupila totalni
tyreoidektomii a nasledné uzivala substi-
tucni hormonalni terapii (Letrox). Dale méla
diagnostikovanou idiopatickou trombocy-
topenickou purpuru a prokézanou pritom-
nost lupus anticoagulans.

Pacientka byla pfijata k hospitalizaci pro
choreatické dyskineze, které rychle progre-
dovaly do obrazu generalizovaného chorea-
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tického syndromu. Vzhledem k anamnéze
kombinovaného autoimunitniho onemocnént
byla autoimunitni etiologie chorey pravdé-
podobnd. Revmato-imunologickd vysetfeni
byla kromé pfitomnosti antikardiolipino-
vych protildtek negativni. Pficinou chorea-
tickych hyperkinez mohl tedy byt antifosfo-
lipidovy syndrom.

Antifosfolipidovy syndrom se projevuje re-
kurentnimi trombdzami, rekurentnimi po-
traty a neurologickymi pifznaky. Vlastni dia-
gnostickd kritéria uvadi tab. 1 [1]. Hlavnim
patogenetickym mechanizmem je vaskularni
(venozni a arteridlni) obstrukce zplsobena
hyperkoagulacnim stavem. Neurologicka
manifestace je vyznamnym a dominantnim
rysem. Mezi typické priznaky patfi bolesti
hlavy, migréna a kognitivni dysfunkce, né-
kdy nachdzime také choreu ¢i jiné dyskinezy,
epilepsii, demenci [2]. Trombdza postihuje
obvykle extracerebralni Fecisté, zejména
hluboké Zily dolnich koncetin, plicni cirku-
laci, vena cava interior a hepatélni vény, ale
také renadlni, intrakranidlnf a retinalni vény.
AvrteridIni trombdza vétsinou postihuje ce-
rebralnf cirkulaci, méné casto korondrni tepny
[3]. Netrombogenni komplikace jako chorea,
epileptické zachvaty nejsou vzacné [4]. Pa-
togenetické mechanizmy vzniku trombdzy
i netrombotickych komplikaci nejsou dosud
piné objasnény. Zda se v3ak, ze primarni
roli budou hrat antifosfolipidové protilatky
(APL) [3].

APL jsou pfitomny u fady autoimunitnich
chorob. Jako APL se oznacuiji antikardiolipi-
nové protilatky, tzv. lupus anticoagulans
a anti-B,-glykoprotein-I protilatky. Elevace
antifosfolipidovych resp. antikardiolipinovych
protildtek je pfitomna také u pacientd s in-
fekénimi chorobami jako neurosyfilis, déle
také u encefalo-meningedini sarkoiddzy
a u pacientl s vaskularnimi nemocemi jako
TIA, ischemickd CMP a migréna [5].

Chorea v souvislosti s tyreopatii se mdze
vzacné vyskytnout pfi tyreotoxikdze. Nase
pacientka méla postoperacni hypotyredzu
dobre kompenzovanou substitucni lécbou
(fT4 v normé, TSH zvysen — 13,15 miU/l). Na-
vic nemocna neméla projevy tyreotoxikézy.
Vime vsak, Ze s autoimunitni tyroiditidou
mUZe byt asociovana tzv. steroid-respon-
zivni encefalopatie (SREAT) [6]. Choreatické
dyskineze nejsou ale u této nosologické
jednotky popisovany.

Co se tyce trombocytopenie, je otazkou,
zda je diagndza ITP u nasi pacientky dosta-
te¢né validni. Diagndza idiopatické trombo-
cytopenické purpury je stale ve vétsiné pfi-
padd diagndzou per exclusionem. Neexistuje
Zadné klinické nebo laboratorni vysetfent,
které by umoznovalo jednoznacné stano-
veni diagnodzy. Sekundarni pficinou jsou ze-
jména polékové trombocytopenie, dale pa-
rainfek¢ni a autoimunitni trombocytopenie
[7]. U nasi pacientky mohla byt trombocy-
topenie projevem autoimunitniho onemoc-
néni. U pacientl s antifosfolipidovym syn-
dromem je také casto nalézéna [8].

Dalsim faktorem podilejicim se na vzniku
obtizi byla hormonaini antikoncepce (estro-
genni lécba). Casova koincidence s prvni
manifestaci choreatickych dyskinez to pod-
poruje. Indikovali jsme tedy vysazeni hor-
monalni antikoncepce.

UZivani oralnf kontracepce neni ¢astou pfi-
¢inou chorey. U nékterych nemocnych se
zvazuje reaktivace Sydenhamovy chorey ne-
znamym mechanizmem, zatimco u jinych
nebyl nalezen vztah se Sydenhamovou cho-
reou nebo streptokokovou infekci. Opako-
vani chorey béhem téhotenstvi v nékterych
pfipadech podporuije roli estrogen( pfi vzniku
dyskinez. Pfesto i u téchto pacientd musi byt
vyloucena autoimunitni etiologie chorey jako
napf. SLE [9-11].

Vznik obtizi, kterym pfedchazelo v krat-
kém casovém intervalu infekeni prijmovité
onemocnéni (v Egypté), nutilo pomyslet i na
moznou infekénf etiologii dyskinez. Labora-
torni vySetfeni vetné vysetfeni likvoru viak
tuto moznost vyloucilo. Zmény na MRI
mozku mély vaskularné-ischemicky podklad
a mohly byt podminény vaskulitidou. Jina
autoimunitni onemocnéni u pacientky vsak
byla vyloucena. Tento obraz tak mdze od-
povidat antifosfolipidovému syndromu.

Choreaticky syndrom u nasi nemocné jsme
tedy pfifadili k neurologické symptomato-
logii antifosfolipidového syndromu. Provo-
kujicim momentem bylo pravdépodobné
nasazeni hormonadlni antikoncepce.

Uvedend kazuistika ilustruje neurologickou
symptomatologii, kterd se ve formé chorea-
tického syndromu vyskytuje az u 2 % pa-
cientll se systémovym lupus erythematodes,
lupus-like syndromem a antifosfolipidovym
syndromem. Vyskyt je mnohem castéjsi

u mladych Zen, nékdy je vazan na hormo-
nalni zmény vyvolané v téhotenstvi, podné-
tem mUze byt i nasazeni hormonalni anti-
koncepce. Etiopatogeneze choreatickych po-
hybl neni zatim zcela objasnéna, ale je
pravdépodobné spojena s pritomnosti anti-
fosfolipidovych protiltek [3,12]. V écbé APS
se doporucuje symptomaticka terapie dys-
kinez pfi soucasné antiagregacni (Anopyrin)
nebo antikoagulacni lécbé. Terapie zéklad-
niho autoimunitniho onemocnéni je samo-
zfejmosti, nebot Uspésnad kauzalni imuno-
supresivni 1écba muize sama podstatné
zmirnit neurologickou symptomatologii.

Zvl&stni podékovani patii doc. MUDr. J. Ro-
thovi, CSc. za konzultace pfi praci s nemoc-
nou a pfi pfipravé manuskriptu.

Zkratky:

CMP - cévni mozkova prihoda

CT - vypocetni tomografie

(computer tomography)

T4 — volny tetrajodtyronin

MRI - magneticka rezonance

SLE — systémovy lupus erythematodes

TIA — tranzitornf ischemicka ataka

TSH — tyreotropin, tyreostimula¢ni hormon
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