KAZUISTIKA

CASE REPORT

Recidivuijici tranzitorni globalni amnézie —

Ctyfi kazuistiky

Recurrent Transient Global Amnesia — Four Case Reports

Souhrn

Tranzitorni globaini amnézie (TGA) je charakterizovana nahlym vznikem tézké anterogradni am-
nézie a absenci dalich fokélnich neurologickych pfiznakd. | kdyz je TGA vétsinou povazovéna za
monofazické onemocnéni, recidivujici pribéh neni raritni. Etiopatogeneze recidivujicich pifpadd
nebyla veétSinou systematicky hodnocena. Cilem nasi préace je posouzenf vyskytu a moznych
etiopatogenetickych faktord recidivujici TGA.V prlibéhu pétilet bylo na nasi klinice hospitalizovdno
55 pacientl s TGA, z toho u Ctyf (7,3 %) slo o recidivujici formu onemocnéni. Jednotlivé pripady
prezentujeme formou kazuistik. Nase prace poukazuje na skutecnost, Ze vyskyt recidivujici TGA
nenf vzacny a v nasem souboru (7,3 %) odpovida literdrnim Udajdm. Recidivy se mohou vyvinout
v obdobi nékolika mésicl aZ let od prvni ataky. Etiopatogeneze se zfejmé nelisi od nerecidivujicich
forem TGA. Prokézali jsme moznou souvislost s migrénou a vaskularni pri¢inou kardioembolické
geneze. U zadného z pacientd nebyla prokdzana souvislost s epilepsii, anamnéza nepodporovala
familiarni vyskyt.

Abstract

Transient global amnesia (TGA) is characterized by sudden onset of severe anterograde amnesia
and absence of other focal neurological deficits. Although TGA is usually considered as monopha-
sic disease, recurrence is not rare. Etiopathogenesis of recurrent cases has not yet been systemati-
cally evaluated. The aim of our study is to evaluate occurrence and pathophysiological factors of
recurrent TGA. Within five years, 55 patients with TGA were admitted to our clinic, four of which
(7.3%) presented with the recurrent form. All recurrent cases are presented as case reports. Our
series showed that the incidence of recurrent TGA is not rare and, in our group (7.3%), corresponds
to the reported data. Relapses can develop within several months up to several years after the first
attack. Etiopathogenesis is probably the same as in non-recurrent forms of TGA. We considered
possible association with migraine and vascular cardiac embolic origin. We did not find any asso-
ciation with epilepsy and the patient histories did not support familial occurrence.
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Uvod

Tranzitorni globalini amnézie (TGA) byla po-
prvé popsana Fisherem a Adamsem v roce
1964 [1]. Jedné se o jednotku charakterizo-
vanou nahlym vznikem tézké anterogradni
amnézie a absenci dalsich fokalnich neuro-
logickych priznakd.

Z casového hlediska rozdélujeme pamét
na okamzitou, kratkodobou (recentni) a dlou-
hodobou. Okamzitd pamét zahrnuje mnoz-
stvi informace, které je jedinec schopen udr-
Zet bez aktivniho ucent a je typicky postizena
ujedincl s poruchou pozornosti a u pacient(
s lézi horniho frontélniho neokortexu, neni

védzéna na hipokampy. Kratkodobé (recentni)
pamét zahrnuje schopnost vnimat a vyba-
vovat si specifické informace, jako jsou slova
nebo udélosti, s odstupem minut nebo
hodin. Klicovou roli pfi vybavovéni recentnich
pamétovych stop maji hipokampy. Jednodu-
chym néstrojem k posouzeni kratkodobé pa-
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meéti je test ¢iselnych fad. Dlouhodobd pamét
uchovavd informace ziskdvané po cely Zivot.
Vzpominky jsou ulozeny prostfednictvim hi-
pokampu a v pribéhu dnd az mésicl delo-
kalizovany do neokortexu. Vybaveni téchto
vzpominek z dlouhodobé paméti je zacho-
vano i pfi poskozeni hipokampu [2].

Amnézie je termin, kterym oznacujeme
ztratu deklarativni paméti na urcité ohrani-
¢ené obdobi. Retrogrddni amnézie se vzta-
huje na udalosti, které pfedchazely posko-
zeni mozku. Naproti tomu anterogradnf
amnézie znamend neschopnost vybavit si
déje a skutecnosti, které se odehraly po po-
skozeni hipokampu. MdZe se objevit pfi na-
ruseni krdtkodobé paméti nebo prepisu do
paméti dlouhodobé [2].

TGA je prikladem poruchy kratkodobé pa-
méti s postizenim uklddani novych infor-
maci po dobu zachvatu (anterograddni am-
nézie) a ¢aste¢nym narusenim vybavovani
udalosti pred vznikem potizZf (¢astecna retro-
gradnf amnézie). Typicky pfiznak onemoc-
nénf je neustalé opakovani stejnych dotazd
a tvrzeni. | po odeznéni klinickych pfiznakd
maji pacienti na epizodu TGA trvale amnézii.
Jakjizzndzvu vyplyva, jednad se o pfechodny
stav, ktery obvykle trvd 2-8 hod a nikdy ne-
presahuje 24 hod [3].

Standardnf diagnostickd kritéria vytvofili
Hodges a Warlow v roce 1990 [3], tato krité-
ria zahrnuiji:

- jednoznacné pfiznaky anterogradni am-
nézie, potvrzené pfitomnymipozorovateli;

+ absence poruchy védomf ¢i jiné kognitivni
poruchy nez amnézie;

- z&dny fokaIni neurologicky deficit;

« trvani pfiznakd do 24 hod;

- vylouc¢eno recentnf trauma hlavy, nebyly
zjistény zadné znaky epilepsie nebo ak-
tivni epilepsie v poslednich dvou letech.

V literatufe uvadéna incidence onemoc-
néni se pohybuje od tfi do osmi pfipadd na
100 000 obyvatel za rok [4-6]. TGA obvykle
postihuje jedince mezi 40 a 80 lety a pfi-
blizné stejnym pomeérem postihuje zeny
i muze [7].

Pricina onemocnéni neni jednoznacné
objasnéna, existuje vsak nékolik teorif.
Nékteri autofi predpokladaji, ze pficinou
TGA je arteridIni ischemie [8-10], coz do-
kladaji zvysenym vyskytem cévnich riziko-
vych faktord [10] a také pritomnosti malych
|ézi patologicky zvyseného signalu v elok-
ventnich pamétovych oblastech temporél-
niho laloku a hipokampu na difuzné vaze-
ném obrazu (Diffusion-Weighted Imaging;

DWI) magnetické rezonance (MR) mozku [8].
V poslednich letech se objevuji studie,
které ischemickou pficinu TGA spiSe vyvra-
cejf [11,12], pfipadné prokazuji odlisny pod-
klad ischemie od pacientl s tranzitorni
ischemickou atakou (TIA), a to ischemii zpU-
sobenou vendzni kongesci ¢i na podkladé
vazospazm [13,14]. V literatufe je ¢asto uva-
déna souvislost vzniku TGA s cerebrdln{ ve-
nézni kongesci, kterd se vytvafi na podkladé
inkompetence chlopnfvena jugularis interna
s naslednym vendznim refluxem béhem Val-
salvova manévru [15-18].

Rada autorl zd(raziuje zvysenou inci-
denci migrény u pacientd s TGA, ¢imZ pou-
kazuji na moznou souvislost téchto dvou
jednotek [4,5,19,20]. Prestoze existuje fada
rozdild mezi témito diagnézami, jako je
napf. vék nastupu obtizZi, pocet recidiv a ab-
sence bolesti hlavy béhem TGA, uvazuje
se o spolecném patofyziologickém pod-
kladu, a to dysregulaci v oblasti mozkového
kmene [19]. V minulosti byl zvazovan i epi-
lepticky plvod TGA [21,22]. Pantoni et al
poukazali pfedevsim na kratké epizody TGA
(trvajici méné nez hodinu) a recidivujici TGA
souvisejici s moznou epileptickou etiolo-
gif [18]. V soucasnosti pfevldda nazor, Ze kla-
sickd TGA nema epilepticky plvod, o c¢emz
sveddi i diagnosticka kritéria, kde je epilepsie
jejim vylucujicim kritériem [3]. Dalsimi spou-
stécimi faktory TGA mohou byt hyperventi-
lace, potdpéni ve studené vodé [18], emocni
stres, paradoxni embolizace cestou foramen
ovale apertum (FOA) [3,23,24]. Saura et al
publikovali kazuistiku, ve které popisuji pfi-
pad vyskytu TGA po dobutamin-atropinoveé
zatézové echokardiografii [25]. Existuji prace
popisujici vyskyt TGA v souvislosti s endo-
skopickymi vykony. V roce 2006 publikovali
Hiraga et al tfi kazuistické pfipady vzniku
TGA po gastroskopickém vysetfenf [26]. Pro-
fice et al uvadéji kazuistiku 54leté pacientky,
u niz doslo ke vzniku TGA v prabéhu trans-
ezofagedlni echokardiografie (TEE). Antero-
gradni amnézie vznikla béhem provadeéni
Valsalvova manévru, na jehoz zdkladé bylo
nasledné prokdzano FOA [27].

| kdyz byla TGA vétSinou povazovéna za
monofazické onemocnéni, recidivujici prd-
béh neni raritni. V limitovaném vzorku dosud
publikovanych praci se riziko recidivy TGA
pohybovalo mezi 5 a 18 % [3,5,6,20,28-30].

Etiopatogeneze recidivujicich pripadd
nebyla vétsinou systematicky hodnocena,
néktefi autofi uvadeéji moznou genetic-
kou predispozici. Corston et al popisuji pfi-
pad recidivujici TGA u ¢tyr bratrd, kdy dva

z nich prodélali dvé epizody a daldi dva pro-
délali tfi epizody TGA [31]. Na moZnou gene-
tickou predispozici k vzniku TGA poukazujf
ve své praci i Segers-van Rijn et al, jeZ pub-
likuji pfipad rodiny, jejiz pét ¢lenl prodélalo
TGA (Ctyfi z osmi sourozencl a jejich matka).
Néktefiz nich méli recidivujici formu TGA [32].
Formou kazuistiky byl publikovan pfipad re-
cidivujici familidrni TGA objevujici se po vy-
sazeni betablokatoru u pacienta s anamné-
zou migrény [33]. Na souvislost recidivujicf
TGA a migrény poukdzala i prace Melo et al,
kdy vdichni pacienti s rekurentnf TGA méli
v pfedchorobf migrendzni cefaleu [20].

Cilem nasi prace bylo zhodnoceni vyskytu
a moznych etiopatogenetickych faktord re-
cidivujici TGA. V prébéhu let 2009-2014 bylo
na nasi klinice hospitalizovdno celkem
55 pacientl s TGA, prdmérny vék 65,7 (roz-
mezi 41-89), 34 Zzen a 21 muzQ. Prmérny
vek Zen i muzl byl témérf totozny (zeny 63,9;
muZi 65,6).

Ctyfi pacienti prodélali vice nez jednu
epizodu TGA, coz predstavuje 7,3 % ne-
mocnych. Tyto Ctyfi pfipady prezentujeme
formou jednotlivych kazuistik. Podrobny
prehled je uveden v tab. 1.

Kazuistiky

Pacient 1

Pacientka (70 let) prodélala tfikrat epizodu
TGA v prdbéhu sedmi let (v 57, 62 a 64 le-
tech). Doba trvani jednotlivych epizod byla
6-12 hod. V pfedchorobi se lécila s arteridlnf
hypertenzi, hypercholesterolemii a od dét-
stvf trpéla migrénou bez aury. Provedena
MR mozku prokazala drobnd ischemicko-de-
generativni loZiska v bilé hmoté. Ultrazvuk
magistralnich mozkovych tepen (UZ MMT)
prokazal lehké aterosklerotické zmeny, bez
nalezu hemodynamicky vyznamné stendzy.
Elektroencefalogram (EEG) byl bez loziskové,
paroxyzmalni ¢i epileptické aktivity. V ramci
patrani po mozné kardiologické etiologii
bylo provedeno 24hod Holterovo monito-
rovani EKG, které neprokazalo srde¢nf aryt-
mii, a transtorakalni echokardiografie byla
s normalnim nalezem. Plvodné zvazovana
TEE nebyla provedena pro $patnou toleranci
vySetfen( pacientkou. U této pacientky bylo
pozoruhodnym jevem Uplné vymizeni mi-
grendznich atak v obdobi klimakteria (od
52 let), ve kterém doslo k rozvoji recidivujici
TGA.

Pacient 2
Pacientka (67 let) byla hospitalizovana pro
epizodu TGA dvakrét v prlbéhu ¢tyr mésicd.
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Tab. 1. Podrobny prehled kazuistik.

zobrazovaci vysetreni

MR - ojedinéla ische-
micko-degenerativni

Pacient 1 2 3 4
pohlavi zena zena muz zena
vek 64 67 73 69
pocet epizod TGA 3 2 2 2
(R 7let 4 mésice 5 let 13 mésict
predchorobi AH, HLP HLP, tachykardie AH, HLP AH, HLP
migréna v anamnéze ano — migréna bez aury ano — migréna bez aury ne ne

MR - vicecetné ische-
micko-degenerativni

mozku loZiska v bilé hmoté zmény v bilé hmoté v bilé hmoté

echo srdce v norme v normeé stfedné velké FOA s ASA v norme
EKG v norme fibrilace sinf vnormeé v normeé
EEG v norme v normeé v normeé v norme
Uz MMT lehké AS zmény lehké AS zmény lehké AS zmény v normé

AH - arteridIni hypertenze, AS — aterosklerotické, ASA — atridIni septadlni aneuryzma, CT - pocitacova tomografie, ECHO — echokardiografie,
EEG - elektroencefalogram, EKG — elektrokardiogram, FOA — foramen ovale apertum, HLP — hyperlipidémie, MR — magnetické rezonance,
TGA - tranzitornf globainf amnézie, UZ MMT — ultrazvuk magistralnich mozkovych tepen.

MR = necetné ischemicko-
-degenerativni zmeny

MR mozku v normé

Anamnesticky se |écila s hypercholesterole-
mif, migrénou bez aury a pro paroxyzmalnf
supraventrikuldrni tachykardie uZivala chro-
nicky malou davku betablokatoru. Obdobné
jako u pfedchoziho pfipadu byl na MR mozku
nalez ischemicko-degenerativnich zmén, zde
byly viceCetné. UZ MMT taktéz prokézal lehké
aterosklerotické zmény, EEG vysetfeni bylo
s normalnim nalezem. K recidivé TGA doslo
v pribéhu vysetfen( TEE, kdy byl poprvé za-
chycen paroxyzmus fibrilace sini. TEE byla bez
patologického nélezu. Pro nové zjisténou pa-
roxyzmalni fibrilaci sinf byla nésledné zave-
dena chronickd antikoagulacnf terapie.

Pacient 3

Muz (73 let) byl pfijat na Neurologickou kli-
niku LF MU a FN Brno pro pfiznaky TGA.
Obdobné potize prodélal jiz pfed péti lety na
dovolené v zahranici. Doposud se |éCil s arte-
rialni hypertenzi a hyperlipidémif. MR mozku
prokéazala opét nespecifické ischemicko-de-
generativni zmény v bilé hmoté hemisfér.
Obdobné jako u predchozich pfipadd byl
UZ MMT s nélezem lehkych aterosklerotic-
kych zmén bez hemodynamicky vyznam-
nych stendz, EEG vysetfeni neprokazalo epi-
leptickou aktivitu. EKG Holter ukdzal pouze
trend k nizsi tepové frekvenci, bez zachytu
srdecni arytmie. Patologicky nalez byl oviem
objeven na TEE, kde bylo prokdzano stredné
velké FOA s atridInim septdlnim aneuryz-

matem charakteru bidirekéniho zkratu. FOA
bylo velikosti 2mm, levopravy zkrat s prini-
kem kontrastu spontanné, masivnéji pak pfi
Valsalvové manévru. Kardiologem byl indiko-
van uzaver FOA Amplatzerovym okludérem.

Pacient 4

Jako poslednf pfipad predstavujeme 69letou
pacientku, u niZ se recidiva TGA vyskytla po
13 mésicich od prvni epizody onemocnéni.
Byla sledovéna pro arteridIni hypertenzi, hy-
percholesterolemii a osteopordzu. V tomto
pfipadé byly veskeré provedené vysetfovaci
metody — MR mozku, UZ MMT, EEG i kardio-
logicka vysetieni — bez priikazu patologie.
Anamnesticky netrpéla na bolesti hlavy, pfi-
¢emz obéma epizoddm TGA predchdzela in-
tenzivni cefalea, ktera vznikla rdno po pro-
buzeni a pretrvévala i v pribéhu poruchy
kratkodobé paméti.

Diskuze

Udaje v literatufe i nase vysledky potvrzuiji
vyssi vyskyt recidivujici TGA, nez se dfive
predpokladalo. V nasem souboru se recidiva
TGA vyskytla v 7,3 %, coZ je v souladu s lite-
rarnfmi udaji.

Melo et al hodnotili recidivujici TGA na
podobném vzorku pacientl (51) a proka-
zali vyskyt recidivy v 5,8 % [20]. Druha epi-
zoda onemocnéni se vyskytla v intervalu od
4 do 60 mésict od prvni epizody. Tyto Udaje

plné odpovidaji i nasim vysledkim, v nichz
se prvni recidiva TGA objevila ve zcela totoz-
ném casovém rozmezi. V roce 1994 publiko-
vali Melo et al praci obsahujici vétsi soubor
pacientd (103), z nichZ 13 mélo recidivujici
formu onemocnéni (12,6 %) [29]. Diky vét-
sfimu vzorku pacientl bylo mozné Iépe hod-
notit i pocet recidiv TGA. Nejvice zastou-
peni byli pacienti s jednou recidivou TGA
(osm pfipadd), Ctyfi méli tfi epizody a jeden
pacient prodélal TGA ¢tyfikrat. Vyskyt dvou
epizod byl v rozmezi 3-60 mésicd. V nasem
souboru pouze jedna pacientka prodélala
vice recidiv onemocnéni, u ostatnich se vy-
skytla TGA jen dvakrat. Nasim udajim od-
povidajf i vysledky prace Hodgese et al, kteff
na vétsim souboru pacientl (114) proka-
zali recidivujici TGA v 79 % [4]. Vyssi vyskyt
rekurentni TGA (18 %) dolozZili ve své praci
Auyeung et al na vzorku 27 pacientd [30].
Véechny nase pfipady meély cévni rizikové
faktory, arteridIni hypertenzi a hyperlipide-
mii, vyjma jedné pacientky, kterd méla hy-
perlipidemii a paroxyzmalni fibrilaci sin. Tyto
skute¢nosti poukazuji na moznou ischemic-
kou genezi TGA a jeji souvislost s TIA. Ische-
mickou etiologii mizeme predpokladat
i vzhledem k nalezu ischemicko-degenera-
tivnich lozisek na MR mozku u 75 % nasich
pacientl. Stejné tak prace Winbecka et al
poukazuje na moznou souvislost TGA s TIA
embolické etiologie ¢i na podkladé vendzni
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kongesce ve strukturdch odpovédnych za
pameétové funkce [10]. V jeho praci porovna-
val pacienty s TGA a TIA. V obou skupinach
se vyskytovalo podobné procento pacientl
s cévnimi riziky: arteridIni hypertenzi, hy-
perlipidemif a nikotinizmem. V obou sle-
dovanych vzorcich pacientl byl taktéz za-
znamenan podobny vyskyt fibrilace sinf
(UTGA U 7 %, uTIA u 8 % pacientl). Ische-
mickou etiologii kardioembolické geneze
predpokldddme u pacientky 2 naseho sou-
boru, u které byl poprvé zachycen paroxyz-
mus fibrilace sini prave pfi vzniku druhé epi-
zody TGA, jez vznikla ¢tyfi mésice po prvni.
V anamnéze méla tato pacientka paroxyzmy
supraventrikuldrnf tachykardie, nelze oviem
vyloucit jiz dfive probihajici paroxyzmy fib-
rilace sini, které nebyly prokdzany na Holte-
rové monitorovani EKG. Po zavedenf chro-
nické antikoagulacni terapie byla pacientka
bez daldf recidivy TGA. U této pacientky by
bylo mozné v pfipadé druhé epizody TGA
uvazovat i o souvislosti s endoskopickym vy-
konem, jelikoZ existuji prace popisujici vy-
skyt TGA pravé béhem téchto vykonu. Autofi
Hiraga et al popisujfi vznik TGA béhem gas-
troskopie [26] a Profice et al publikovali ka-
zuistiku vzniku TGA béhem TEE. V druhé uva-
déné praci se jednalo o pacientku, u niz bylo
pomoci TEE prokazano FOA, a Ize tedy pred-
pokladat i moznost kardioembolické ge-
neze [27]. MoZnost ischemické geneze TGA
podporuji také Yang et al, kteff prokdzali na
DWI léze v oblasti laterdInf porce hipokampu
odpovidajici cévnimu povodf [8].

Naproti tomu studie Hodgese et al tuto
teorii nepodporuje. Prokézali signifikantné
vy$si vyskyt nasledné CMP ¢i TIA ve sku-
piné pacientd s TIA, v porovnani se skupinou
s TGA [4].

V praci Paie et al se u dvou ze tif pacientd
s recidivujici TGA v nasledujicim obdobi vy-
skytla CMP v intervalu 24-36 mésict [28].

MozZnou cévni etiologii charakteru para-
doxni embolizace Ize pfedpokladat u na-
seho pacienta 3, u kterého bylo prokdzano
sttedné velké FOA s atridlnim septdlnim
aneuryzmatem charakteru bidirek¢niho
zkratu. K praniku kontrastu dochézelo spon-
tanné, masivnéji pak pri Valsalvové manévru.

Paradoxni embolizaci prokazali Klotz-
sch et al, ktefi vysetfili 53 pacientd s TGA
pomoci transkraniadlni dopplerovské sono-
grafie s kontrastni latkou, u 55 % pacient(
prokézal FOA ve srovnani s kontrolni skupi-
nou, kde bylo FOA v 27 %. U vice nez tietiny
pacientl predchazel rozvoji TGA Valsalviv
manévr [23].

Z nasi skupiny ¢tyf pacientl s recidivu-
jici TGA trpély dvé pacientky na migrénu
bez aury. Zajimavym pfipadem je praveé
pacientka 1, u niz doslo ke dvéma recidi-
vam TGA. Pacientka trpéla na menstruac¢ni
migrénu a v dobé klimakteria doslo k uplné
regresi migrendznich atak a nové se ob-
jevily epizody TGA. | u nasi pacientky 4 Ize
predpokladat migrendzni etiologii vzhle-
dem k pfitomnosti cefaley doprovazejici
obé epizody TGA. V praci Melo et al viichni
tfi pacienti s recidivujici formou TGA a po-
lovina pacientd s jednou epizodou TGA
meéli v.anamnéze migrénu [20]. Pfestoze
jsou zde rozdily v téchto dvou jednotkach,
napt. vék vyskytu, pocet recidiv, Ize pfed-
pokladat jistou patofyziologickou souvis-
lost. Hodges et al prokézali vyssi prevalenci
migrény u pacientd s TGA (23 %) v po-
rovnani s TIA (9 %) a zdravymi kontrolami
(6 %) [4].

U zddného z nasich pacientl jsme ne-
prokdzali paroxyzmalni epileptickou akti-
vitu, EEG bylo ve viech pffpadech negativni.
Stejné vysledky publikovali Melo et al, kde
u pacientd s kratkymi rekurentnimi epizo-
dami TGA bylo pomysleno na moznou epi-
leptickou genezi, kterd nebyla potvrzena.
Paroxyzmalni epileptickd aktivita nebyla de-
tekovéna u zadného z nich [29].

V literatufe byly uvadény kazuistické pfi-
pady familidrni formy recidivujici TGA.
V rdmci patrani po mozné genetické predis-
pozici recidivujici TGA jsme u zadného z na-
sich pacientd neprokdzali vyskyt TGA u ro-
dinnych pfislusnikd.

Zavér
Vyskyt recidivujici TGA nenf vzacny
a v nasem souboru (7,3 %) odpovida literar-
nim Udajdm. Recidivy se objevuji v obdobf
nékolika mésict az let od prvni ataky. Etiopa-
togeneze se zfejmé nelisi od nerecidivuji-
cich forem TGA. U nasich pacientd byla za-
chycena mozna souvislost s migrénou a TIA
kardioembolické etiologie. U Zddného z na-
sich pacientd jsme neprokazali epileptickou
genezi ani genetickou predispozici k TGA.
Pfechodnd ztrata paméti je velice stre-
sujici zkudenost jak pro pacienty, tak pro je-
jich pfibuzné. Je potfeba vénovat vzdy
dostatek ¢asu na vysvétleni povahy one-
mocnéni a upozornit i na moznost opako-
vani piiznakd.
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