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KAZUISTIKA

Atypický paraneoplastický neurologický 
syndrom – kazuistika

Atypical Paraneoplastic Neurological Syndrome – a Case Report

Souhrn
Paraneoplastický syndrom s neurologickou manifestací je způsoben imunitní odpovědí proti 
tumoru, který ektopicky exprimuje neuronální antigen. Klinická manifestace paraneoplastic-
kého neurologického syndromu často předchází diagnostice vlastní malignity. V řadě případů 
se při něm také prokazují onkoneurální autoreaktivní protilátky. Tyto protilátky v jisté míře 
dokážou pomoci s  lokalizací primárního tumoru. V posledních desetiletích rychle narůstají 
nové poznatky o patofyziologii vzniku poškození nervového systému, rozrůstá se skupina 
onkoneurálních protilátek a definují se jednotlivé klinické jednotky. Onkoneurální protilátka 
anti-Yo se nejčastěji spojuje s paraneoplastickou cerebelární degenerací, jen malé procento 
případů je v asociaci s postižením periferního nervového systému. Přinášíme popis pacientky 
s endometriálním karcinomem a progredující chabou paraparézou dolních končetin. U pa-
cientky byla prokázána subakutní motorická axonální polyneuropatie a přítomnost onkone-
urální protilátky anti-Yo. Případ jsme hodnotili jako projev atypického paraneoplastického 
neurologického syndromu. 

Abstract
Paraneoplastic syndrome with neurological manifestation results from an immune response 
to a tumor ectopically expressing a neuronal antigen. A clinical manifestation of neurological 
paraneoplastic syndrome often precedes the diagnosis of malignancy. Frequently, oncone-
ural antibodies are measured in patients with paraneoplastic syndromes. To some extent, 
onconeural antibodies may assist in localizing the primary tumor. Over the recent decades, 
our understanding of pathophysiology of nervous system damage continues to grow, further 
onconeural antibodies are being identified and new clinical syndromes established. The anti-
-Yo onconeural antibody has most commonly been associated with paraneoplastic cerebellar 
degeneration; only a small proportion of patients presents with an involvement of peripheral 
nervous system. We are describing a case of progressive flaccid paraparesis of lower extremi-
ties and endometrial carcinoma. The patient was diagnosed with subacute motor axonal 
polyneuropathy with the presence of onconeural anti-Yo antibody. We concluded that this 
was an atypical paraneoplastic neurological syndrome.
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Úvod
Paraneoplastický neurologický syn-
drom (PNS) je v poslední době intenzivně 
studován. V přítomnosti onkoneurální pro-
tilátky anti-Yo se u pacientek trpících gy-
nekologickou malignitou typicky klinicky 
prezentuje v podobě paraneoplastické ce-
rebelární degenerace [1]. V rámci parane-
oplastického syndromu se vyskytují i různé 
druhy polyneuropatií. Senzitivní, senzitiv-
ně-motorická a autonomní polyneuropa-
tie jsou nejčastější. U těchto jednotek byly 

také popsány různé onkoneurální proti-
látky, např. anti-Hu (ANNA-1) [2].

Naše kazuistika předkládá popis para-
neoplastické subakutní motorické axo-
nální polyneuropatie v přítomnosti onko-
neurální protilátky anti-Yo. Spojení PNS 
s postižením periferního nervového sys-
tému a anti-Yo protilátek je v  literatuře 
raritní a nebývá považováno za typické. 
Autoři chtějí tímto upozornit na klinickou 
různorodost PNS, a to především ve spo-
jení s anti-Yo protilátkou.

Kazuistika
Dvaašedesátiletá pacientka se dostavila na 
neurologickou ambulanci koncem února 
2010 pro slabost dolních končetin. První 
obtíže se objevily v listopadu 2009 a spočí-
valy v nechutenství, úbytku na váze, únavě 
a celkové slabosti se zhoršováním chůze. 
Pacientka neudávala senzitivní ani senzo-
rické obtíže, netrpěla bolestmi či sfinkte-
rovou poruchou. Začátkem ledna 2010 
byla gynekologem vyšetřena pro krvácení 
z rodidel a byla zjištěna diagnóza seróz-
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ního adenokarcinomu děložního čípku. 
Na základě  odebraného histologického 
materiálu se patolog domníval, že se prav-
děpodobněji jedná o  rozšíření primárně 
z oblasti endometria, ovaria či peritonea. 
Pacientka byla objednána k operačnímu 
řešení na polovinu února.

V osobní anamnéze měla arteriální hy-
pertenzi a sinusovou tachykardii léčenou 
kombinací betablokátoru se sartanem. 
Nebyly údaje o expozici toxickým vlivům. 
Pracovala v pohostinství a byla nekuřačka, 
abstinentka. Rodinnou anamnézu měla 
bezvýznamnou. 

Při vstupním vyšetření byla pacientka 
normotenzní, afebrilní, bez ikteru či cya-
nózy, přiměřené výživy. Nevykazovala 
kognitivní poruchu, celkový kontakt byl 
přiměřený. V  klinickém nálezu domino-
valo svalové oslabení na dolních končeti-
nách, ve svalovém testu flexe v kyčli obou-
stranně 2, extenze v koleni oboustranně 1, 
flexe v  koleni oboustranně 3, dorzální 
flexe nohy vlevo 3 a vpravo 2, plantární 
flexe nohy 4 oboustranně. Síla na horních 
končetinách byla difuzně stupně 4. Taxe 
na horních končetinách byla oboustranně 
lehce dysmetrická, na dolních končetinách 
nehodnotitelná pro parézu. Svalový tonus 
byl přiměřený na horních končetinách, na 
dolních byl oboustranně snížen. Byla pří-
tomna povšechná atrofie končetinového 
svalstva. Šlacho-okosticové reflexy ne-
byly vybavitelné. Pacientka nevykazovala 
přítomnost iritačních příznaků pyramido-
vých, poruchu hlavových nervů, fatické 
poruchy či dysartrie, netrpěla dysfagií ani 
meningeálním syndromem. Senzitivní po-
rucha nebyla přesvědčivě přítomna. Pa-
cientka nebyla schopna samostatného 
stoje ani chůze, avšak po dopomoci druhé 
osoby do sedu na vyšetřovacím lůžku se 
v této pozici bez opory udržela. 

CT břicha zhotovené gynekology 
v  rámci stagingu tumoru prokázalo ná-
dorovou infiltraci mezenteria a  cervixu 
dělohy s metastázami a zvětšenými lym-
fatickými uzlinami v  jeho bezprostřed-
ním okolí. Infiltrované lymfatické uzliny 
se zobrazily také v průběhu ilických cév 
vlevo. My jsme indikovali MR hrudní a be-
derní páteře k vyloučení metastatického 
rozsevu v oblasti páteřního kanálu. Vyšet-
ření odhalilo pouze obraz nevýznamných 
degenerativních změn. 

Dále jsme doplnili EMG vyšetření, které 
přineslo lehce snížené amplitudy CMAP  
n. ulnaris (3,4 mV) a n. medianus (4,4 mV). 

Výraznější pokles amplitud CMAP se zjis-
til oboustranně u n. peroneus (vlevo 2 mV, 
vpravo 1 mV) a  u  n. femoralis vpravo 
(0,3 mV). Při vyšetření n. tibialis byl pokles 
amplitud CMAP při proximální stimulaci 
oboustranně (vpravo kotník: 5,5 mV, po-
plitea 3,6 mV; vlevo kotník: 7,0 mV, po-
plitea 5,1 mV). Distální motorické latence  
n. tibialis (vlevo 7,1 ms, vpravo 7,2 ms) byly 
oboustranně prodloužené. Senzitivní neu-
rogramy nn. surales se nacházely v normě. 
Nezaznamenali jsme žádné bloky vedení. 
Latence F vln byly v normě. V m. tibialis 
anterior vpravo se objevily ojedinělé fibri-
lace a lehká simplifikace náborové křivky, 
v m. rectus femoris vpravo pak četné fibri-
lace a pozitivní ostré vlny s výraznou sim-
plifikací náborové křivky – jen jednotlivé 
motorické jednotky (MUP), bez známek 
regenerace. EMG nález odpovídal difuzní 
motorické axonální lézi s parciálním dener-
vačním syndromem, nejvíce vyjádřeným na 
dolních končetinách. Výsledek jsme zhod-
notili nejpravděpodobněji jako korelát mo-
torické axonální polyneuropatie.

Při biochemickém vyšetření séra se zjistila 
mírně zvýšená hodnota laktát-dehydroge-
názy (5,26 µkat/l, rozmezí 2,25–3,55 µkat/l) 
a  normální hladina kreatinkinázy 
(0,78 µ kat/l, rozmezí 0,43–3,21 µ kat/l). 
Glykemie byly opakovaně nadhraniční 
(5,77; 6,40; 7,84 mmol/l). V krvi se meto-
dou western blot prokázala onkoneurální 
protilátka typu anti-Yo. Další testované 

protilátky (typu anti-Hu, anti-Ri a anti-gan-
gliosidové protilátky) byly negativní.

V diagnostice jsme pokračovali prove-
dením odběru mozkomíšního moku při 
podezření na meningeální karcinoma-
tózu. V  likvoru nebyly přítomny maligní 
buňky při hodnotě elementů 1/µl (norma 
0–4/µl). Základní biochemická analýza 
byla v  normě. Při izoelektrické foku-
zaci (IEF) byly nalezeny tři korespondující 
pásy v mírně alkalické oblasti odpovída-
jící vzorci systémové zánětlivé odpovědi. 
Dále byly v  likvoru známky mírné zá-
nětlivé reakce  – elevace CRP (297 µg/l, 
rozmezí 10–40 µ g/l), IL-8 (101  pg/ml, 
rozmezí 0–62 pg/ml) a  buněčné léze  – 
elevace S100 (0,569 µg/l, rozmezí  
0,005–0,480 µ g/l). Likvorologické vy-
šetření provedeno v laboratoři Topelex 
Praha.

Pacientka podstoupila hysterekto-
mii, oboustrannou adnexektomii a  ligaci 
vnitřních ilických tepen. Operační explo-
rací dutiny břišní byl potvrzen mnoho-
četný metastatický rozsev na parietálním 
i  viscerálním peritoneu, omentu a  klič-
kách střevních. Při preparaci retroperito-
nea byla extirpována ojedinělá metastáza 
a zvětšená lymfatická uzlina. Patolog sta-
novil konečnou diagnózu endometriál-
ního karcinomu typ II (obr. 1).

V  pooperačním období se celkový 
stav rychle zhoršoval. Pro stavy zmate-
nosti jsme doplnili kontrastní CT vyšetření 

Obr. 1. Histologický nález zjištěného adenokarcinomu – angioinvaze maligních bu-
něk v ovariu (s poděkováním prim. MUDr. Pavlu Holanovi, Nemocnice Písek, a.s.).
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mozku bez průkazu metastatických či ji-
ných ložiskových změn, nebyla popsána 
ani výraznější atrofie mozkového paren-
chymu. Pacientka nakonec zemřela v dů-
sledku kardiopulmonálního selhání. Pitva 
nebyla provedena.

Případ jsme uzavřeli jako atypický para-
neoplastický syndrom s projevy subakutní 
motorické axonální polyneuropatie při do-
minantním postižení dolních končetin v pří-
tomnosti onkoneurální protilátky anti-Yo.

Diskuze
Pacientka trpěla progresivní svalovou sla-
bostí převažující na dolních končetinách, 
s  klinickým obrazem těžké chabé para-
parézy bez senzitivních či bolestivých pří-
znaků. EMG studie prokázaly těžkou mo-
torickou axonální polyneuropatii dolních 
končetin. Anamnéza neobsahovala ko-
morbidity či léčbu, která by tuto poly-
neuropatii vysvětlila. V odstupu asi dvou 
měsíců od vzniku prvních obtíží byla dia
gnostikována gynekologická malignita. 
Grafické metody ani základní laboratorní 
vyšetření nepřinesly zdůvodnění pro tak 
těžký neurologický deficit.

Odběr zvýšené laktát-dehydrogenázy 
byl prováděn v pooperačním období a za 
těžkého celkového stavu, proto jsme vý-
sledek přičítali spíše katabolizmu a kar-
diopulmonálnímu selhávání nežli proje-
vům myopatie, proti které stála i normální 
hodnota kreatinkinázy a EMG, které ne-
svědčilo pro myopatický obraz.

Vyšší hodnoty glykemie byly známy již 
před hospitalizací na gynekologii, ale do-
sahovaly pouze hodnot porušené glyke-
mie nalačno. Glykemie při hospitalizaci 
pak vykazovaly i hodnoty vyšší, ale byly 
jistě ovlivněny významnou aktivitou sym-
paticko-adrenergního systému v  rámci 
stresové reakce organizmu v perioperač-
ním období. Celkově výsledky neměly sig-
nifikanci pro diagnózu diabetes mellitus, 
proto jsme diabetickou polyneuropatii vy-
řadili z naší diferenciální diagnózy. 

V cytologii mozkomíšního moku se ne-
prokázaly maligní buňky. Avšak je nutno 
poznamenat, že odběr byl proveden pouze 
jeden a falešně negativní cytologie likvoru 
u patologem dokumentované leptomenin-
geální karcinomatóze je až 55 %. Nicméně 
symptomatika a základní vyšetření likvoru 
pro tuto jednotku nesvědčily [2].

Přestože nebyla provedena pitva, mož-
nost neoplazmatické lumbosakrální ple-
xopatie (NLP) jsme vyloučili, neboť nebyly 

přítomny typické příznaky. NLP prová-
zejí v 98 % velmi těžké konstantní bolesti 
dolních končetin, postižení bývá převážně 
unilaterální (bilaterální je asi jen v 25 %) 
a svalové oslabení je obvykle ve spojení se 
senzitivními příznaky. Dále je postižení lo-
kalizovano buď do horní či dolní části lum-
bosakrálního plexu, jen v 17 % je proká-
zána panplexopatie [3,4]. Naše pacientka 
byla zcela bez bolestí s difuzní čistě mo-
torickou oboustrannou lézí. Možnost bi-
laterální panplexopatie bez senzitivních či 
algických doprovodných projevů se nám 
zdála tudíž velmi nepravděpodobná.

Přítomnost oligoklonálních pásů, mír-
ných zánětlivých změn v  likvoru a  on-
koneurální protilátky anti-Yo v séru pak 
poukazovala na paraneoplastický pro-
ces, pro který pacientka splňovala i další 
podmínky.

Paraneoplastický neurologický syn-
drom  (PNS) je v české literatuře defino-
ván jako neurologická porucha, která je 
v  příčinné souvislosti s  maligním nádo-
rem, avšak není způsobena metastázami, 
nádorem navozenou koagulopatií, vasku-
lárními poruchami, infekcí, metabolickým 
a nutričním deficitem či  mechanizmy sou-
visejícími s terapií maligního nádoru [1]. 

PNS poprvé popsal v anglické literatuře 
v roce 1948 Denny-Brown [4]. V současnosti 
jsou tímto názvem (v užším slova smyslu) 
označovány neurologické syndromy vzni-
kající na podkladě autoimunitního procesu. 
Ektopickou expresí neuronálních antigenů 
maligními buňkami se spouští reakce imu-

nitního systému, který pak vykazuje protilát-
kovou i buněčnou zkříženou reaktivitu jak 
proti maligním buňkám, tak i proti zdravé 
nervové tkáni [1,4,5]. Přesná patofyziolo-
gie celého procesu však zatím není známa. 
PNS může postihnout kteroukoliv část ner-
vového systému [1]. Typicky je klinický vývoj 

Tab. 1. Výčet „typických“ 
paraneoplastických neurologic-
kých syndromů a „dobře charak-
terizovaných“ onkoneurálních 
protilátek dle [6].

„Typické“ paraneoplastické neu-
rologické syndromy 
• 	encefalomyelitis

• limbická encefalitis

• subakutní cerebelární degenerace

• opsoklonus-myoklonus 

• subakutní senzitivní neuronopatie

• chronická gastro-intestinální   
   pseudoobstrukce

• Lambert-Eatnův myastenický 
   syndrom

• dermatomyositis

„Dobře charakterizované“ onko-
neurální protilátky
• anti-Hu (ANNA 1)

• anti-Yo (PCA 1)

• anti-CV2 (CRMP 5)

• anti-Ri (ANNA 2)

• anti-Ma2 (Ta)

• anti-amphiphysin

Tab. 2. Diagnostická kritéria pro paraneoplastický neurologický syndrom 
dle [6]. Tučně zvýrazněn případ naší kazuistiky.  

„Definitivní“ PNS
1.„Typický“ syndrom a zjištění malignity do pěti let od vzniku neurologické 

symptomatiky.

2.„Netypický“ syndrom vykazující zlepšení po terapii malignity bez konkomitantní 
imunoterapie za předpokladu, že syndrom nemá tendenci ke spontánní remisi.

3.„Netypický“ syndrom s přítomností onkoneurálních protilátek („dobře cha-
rakterizované nebo jiné) a malignity diagnostikované do pěti let od vzniku 
neurologické symptomatiky.

4.Neurologický syndrom („typický“ nebo jiný) s „dobře charakterizovanými“  
onkoneurálními protilátkami, bez diagnózy malignity.

„Pravděpodobný“ PNS
1.„Typický“ syndrom bez onkoneurálních protilátek, bez diagnózy malignity, ale 

s jejím vysokým rizikem.

2. Neurologický syndrom („typický“ nebo jiný) s „částečně charakterizovanými“  
onkoneurálními protilátkami a bez diagnózy malignity.

3.„Netypický“ syndrom bez průkazu onkoneurálních protilátek s diagnózou  
malignity do dvou let o vzniku neurologické symptomatiky.
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subakutní, progresivní s těžkým neurologic-
kým deficitem. Často se neurologická sym-
ptomatika objevuje jako první příznak ma-
ligního onemocnění. Mozkomíšní mok 
obvykle vykazuje mírné zánětlivé změny 
a přítomnost oligoklonálních pásů [5].

U  řady PNS se vyskytují onkoneu-
rální protilátky (OP), jejichž existenci ob-
jevili v 60. a 70. letech minulého století 
Wilkinson a Zeromski [4]. Onkoneurální 
protilátky anti-Yo (protilátky proti cyto-
plazmě Purkyňových buněk typ 1, resp. 
PCA-1) patří mezi tzv. dobře charakterizo-
vané (angl. well characterised) paraneo
plastické protilátky (viz níže) [6]. Prvně 
byly popsány Greenleem a  Brashearem 
v  roce 1983 [7]. Nejčastěji se nacházejí 
u  žen s  karcinomem ovaria či prsu. Ty-
pickou klinickou jednotku mají v podobě 
paraneoplastické cerebelární degenerace 
(PCD) [1,8]. Tento druh OP má senzitivitu 
40 % a specifitu 70–100 % [8]. Současný 
výskyt více druhů paraneoplastických pro-
tilátek je častý [9], nevede však k rozšíření 
spektra klinických příznaků nebo atypic-
kému průběhu onemocnění [10].

V  roce 2002 byla sestavena meziná-
rodní skupina neurologů, jejímž cílem bylo 
definovat diagnostická kritéria pro PNS. 
Výsledkem práce byl popis tzv. typických 
PNS (angl. classical PNS) a tzv. dobře cha-
rakterizovaných OP (angl. well characteri-
sed OP) (tab. 1). Kombinace přítomnosti 
nebo absence malignity, typu neurologic-
kého syndromu a druhu onkoneurálních 
protilátek pak rozlišuje paraneoplastický 
neurologický syndrom „pravděpodobný“ 
a „definitivní“ (tab. 2) [6]. Na obr. 2 je 
znázorněn případ naší pacientky vzhle-
dem k uvedeným kritériím.

Asociace onkoneurální protilátky  
anti-Yo s  paraneoplastickým postižením 
dolního motoneuronu, popř. polyneuropa-
tií, je velmi vzácná. Finsterer et al uvádějí 
případ 60leté ženy s anamnézou léčeného 
karcinomu, nejpravděpodobněji ovariál-
ního původu, u které se následně rozvinula 
slabost dolních končetin. Klinický nález měl 
povahu centrální kvadruparézy, která byla 
kombinována s motorickou polyneuropatií 
a nespecifickou myopatií. Její sérum vyka-
zovalo vysoké titry onkoneurální protilátky 
anti-Yo. Likvorologické vyšetření prokázalo 
12/3 elementů a pozitivitu oligoklonálních 
pásů [11]. Konanc et al popsali tři pacientky 
s  periferní neuropatií a  séropozitivitou  
PCA-1. Postižení mělo charakter senzitivní 
neuropatie, polyradikuloneuropatie a sen-
zitivně-motorické neuropatie. Pacientky tr-
pěly gynekologickým karcinomem (endo-
metrium, tuba uterina, ovarium) [12]. 

V  rámci popisu atypických PNS s  an-
ti-Yo protilátkou bychom rádi upozornili 
ještě na jednu práci. Khwaja et al publi-
kovali kazuistiku 67leté ženy s klinickým 
nálezem těžké asymetrické kvadruparézy, 
resp. obrazem podobným ALS. U  pa-
cientky byl posléze diagnostikován ade-
nokarcinom ovaria. Mozkomíšní mok byl 
bez patologického nálezu a sérum obsa-
hovalo vysoké titry PCA-1 [13]. 

Závěr
Předkládáme popis atypického paraneo
plastického neurologického syndromu 
s přítomností onkoneurální protilátky an-
ti-Yo, který se projevoval subakutní mo-
torickou axonální polyneuropatií s domi-
nantním postižením dolních končetin. Naší 
kazuistikou chceme upozornit na rozma-

nitost paraneoplastického neurologického 
syndromu, včetně rozšiřování výčtu klinic-
kých jednotek napříč centrálním i perifer-
ním nervovým systémem v asociaci s jed-
notlivými onkoneurálními protilátkami.
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Obr. 2. Schéma znázorňuje hvězdičkami naši kazuistiku ve vztahu k diagnostickým kritériím neurologického paraneo-
plastického syndromu dle [6].

proLékaře.cz | 19.1.2026


