PREHLEDNY REFERAT

REVIEW ARTICLE

doi: 10.14735/amcsnn2018658

Noveé vznikly refrakterni status epilepticus
a syndromy z blizkého spektra (NORSE/FIRES)

New-onset refractory status epilepticus and
considered spectrum disorders (NORSE/FIRES)

Souhrn

Nové vznikly refrakterni status epilepticus (new-onset refractory status epilepticus; NORSE) je
definovan jako status epilepticus, ktery se rozvinul u pacienta bez aktivni epilepsie nebo jiného
neurologického onemocnéni. Syndrom je charakterizovan refrakternimi epileptickymi zdchvaty
bez prokazatelné aktivni strukturdlni, toxické nebo metabolické pficiny. Rozvoji onemocnénf ve
vétsiné piipadl predchéazi mirné febrilni onemocnéni. Velmi ¢asto se pricinu NORSE nepodafi
prokazat (kryptogenni NORSE). Etiologicky se v mensim procentu upatiuji autoimunitn{
encefalitidy a virové infekce CNS. Standardni antiepiletickd medikace nebyva efektivni. V [é¢bé
se uplatnuji imunoterapie, ketogenni dieta, resp. dalsi nefarmakologické moznosti. Dlouhodoba
progndza pacientl je variabilni, ve vétsiné pripadl je pfitomno kognitivni postizeni spole¢né
s epilepsii.

Abstract

New-onset refractory status epilepticus (NORSE) is defined as status epilepticus in a patient
without active epilepsy or other preexisting relevant neurological disorder. It is characterized by
refractory epileptic seizures, without a clear active structural, toxic, or metabolic cause. In most
cases, the disease is preceded by mild febrile illness. Very frequently, the ethiology of NORSE can
not be proven (cryptogenic NORSE). In a minority of cases is causal autoimmune encephalitis
and viral infection of CNS. Conventional antiepileptic medications show very limited success.
Therapy includes immunotherapy, ketogenic diet or another non pharmacological options. The
long-term prognosis of patients is variable, in most cases cognitive impairments and epilepsy
are present.
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Uvod
Nové vznikly refrakternf status epilepti-

bez prokazatelné aktivni strukturdlni, toxické
nebo metabolické pficiny. Typicky se NORSE

cus (new-onset refractory status epilepti-
cus; NORSE) je definovan jako status epi-
lepticus, ktery se rozvinul u pacienta bez
aktivni epilepsie nebo jiného neurologic-
kého onemocnéni. Syndrom je charakteri-
zovan refrakternimi epileptickymi zachvaty

prezentuje jako super-refrakternf status epi-
lepticus, ale toto kritérium neni podminkou
diagnozy [1-3]. Ve vétsiné pfipadl NORSE
predchazi mirné febrilni onemocnéni [4].
Refrakterni epilepticky status (refractory
status epilepticus; RSE) je definovan jako epi-

lepticky status, ktery nereaguje na podanf
antiepileptika 1. a 2. volby, a je nutno pfi-
stoupit k podanf celkovych anestetik. V pfi-
padé, Ze jeho trvani je delsi nez 24 h, jedna
se o super-RSE [4].

V souvislosti s nove vzniklym RSE se v lite-
ratufe setkdvame s fadou termind, napf. deva-
stujici epilepsie u déti Skolnfho veku, de novo
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vznikly kryptogenni refrakternf febrilni sta-
tus epilepticus, akutni encefalitida s refrakter-
nimi repetitivnimi parcidlnimi zachvaty (acute
encephalitis with refractory repetitive par-
tial seizures; AERRPS), horeckou indukovana
refrakterni epileptickd encefalopatie, katast-
rofickd idiopatické epileptickd encefalopatie,
tézky RSE na podkladé predpokladané ence-
falitidy. Vsechny tyto pojmy se nyni slucuji pod
NORSE, coz pfispiva ke sjednoceni manage-
mentu a v¢asné indikaci imunoterapie [1,5].

Etiologie a epidemiologické
charakteristiky

Pricinu NORSE se asi v 60 % pfipad{ nepo-
dafi prokdzat — jednd se o tzv. kryptogenni
NORSE. Z etiologicky objasnénych pfipadd
prevazuji autoimunitni encefalitidy (para-
neoplastické i neparaneoplastické), u nichz
je NORSE soucast fenotypu. Podle prace
Gasparda et al se nékterd z autoimunitnich
encefalitid prokazala u 37 % pacientl ze sle-
dované kohorty 130 nemocnych [3]. V mi-
noritni ¢asti pfipadd se v etiologii uplat-
nuji virové infekce CNS (herpes virus [HSV]
1, varicella zoster virus [VZV], cytomegalovi-
rus [CMV], Epstein-Barr virus [EBV]). Klinicky
pribéh je vsak bez ohledu na vyvolavajici
pricinu vzdy obdobny. Proto se predpoklads,
Ze se jednd o onemocnéni na autoimunit-
nim podkladé [3]. Tento fakt podporuje i stu-
die z roku 2015, kterd prokazuje zvysenou
expresi interleukinu (IL) 6, GX-C chemokinu
10 a IL-8 v likvoru u pacient’ s AERRPS [1,6].

Demograficky ma NORSE dva vrcholy vy-
skytu. Prvnf je ve véku kolem 30 a nésledné
pak kolem 65 let [3,7]. Procentudlné prevla-
daji Zeny (pomér priblizné 2 : 1) [7]. U mlad-
Sich déti (dle literatury a nasich zkusenosti se
jedna o pacienty ve véku 2-4 let) existuje spe-
cificky syndrom IHH +/-E (infantile hemicon-
vulsion-hemiplegia/and epilepsy syndrome) —
syndrom zahrnujici hemikonvulze, hemiplegii
s epilepsif nebo bez ni, ktery se mdze manifes-
tovat také jako NORSE. Typické jsou stranove
alternujici motorické zachvaty a vysoka télesna
teplota pfi manifestaci RSE, ktery je ndsledovan
tranzientni nebo permanentni hemiplegii. Né-
kolik mésicli po statu se mUze rozvinout far-
makorezistentni epilepsie [8].

Podskupinou NORSE je tzv. epilepticky syn-
drom asociovany s febrilnim onemocnénim
(febrile infection-related epilepsy syndrome;
FIRES). Jedna se o zfidkavy, akutni, poten-
cidlné fatalni epilepticky syndrom, kterému
predchazi febrilni infekt. Latence mezi febril-
nim infektem a manifestaci RSE je uvéadéna
v rozmezf 24 h az 2 tydnt [2]. Postihuje déti ve

véku 3-15 let s predominanci chlapct [2]. Ob-
dobné jako NORSE se vyskytuje u pacient
bez ptedchozi anamnézy epilepsie a pre-
zentuje se jako progresivni nastup zachvatd
s prechodem do prolongovaného RSE. In-
cidence je extrémné nizkd — napf. dle pro-
spektivni multicentrické studie v Némecku
1:1 000 000 [9]. Rozvoji RSE v ramci FIRES
predchdzi bandlni febrilni infekt (nejcastéji in-
fekt hornich dychacich cest, gastroenteritida)
u plvodneé zdravych déti. Zachvaty nereaguijf
na béznou antiepileptickou medikaci. Jsou
prechodné preruseny v barbiturdtovém ké-
matu, ale pfi vyvadéni z kdmatu dochazi ve-
lice ¢asto k relapsu zachvatd.

Pribéh je dvoufazovy. Pro prvni akutni fazi
(1-12 tydnd) je typicky nahly rozvoj zachva-
tové aktivity, kterd rychle prechazi do refrak-
terniho status epilepticus. Typické jsou za-
chvaty fokalni prechdzejici do bilaterdIniho
tonicko-klonického zachvatu [9]. Nasleduje
druhéd chronicka faze, pro niz je charakteris-
ticka farmakorezistentni epilepsie, nezfidka
s periodickym vyskytem zachvatd v kumula-
cich [10]. Nemoc ovliviuje kognitivni funkce
a zpUsobuje také poruchy paméti a feci,
a/nebo dysfunkce frontalni laloku.

Patofyziologie

Toho ¢asu neni zndm jasny mechanizmus,
ktery by mohl vysvétlit podstatu rozvoje
kryptogenniho NORSE a FIRES. U FIRES byla
prokédzéna intratékalni nadprodukce prozanét-
livych cytokin a chemokin(. Nékteré z nich
maji prokonvulzivni efekt. Nenf viak jasné, zda
intratékdIni zanét je piicinou nebo ddsledkem
RSE. Dosud nebyly provedeny srovndvaci testy
FIRES a refrakterniho statu bez zanétu v Gvodu.
Svoji roli mize v patofyziologii onemocnéni
hrat také individudini predispozice jedince
dané variaci v podtypech humanniho leukocy-
tarniho antigenu, jako je tomu u jinych, post-
infekenich neurologickych onemocnéni [1].

Klinické charakteristiky NORSE
Podle prace Gasparda et al jsou prodromalni
symptomy pozorovany u 60 % pacientd. Jejich
pocatek je zaznamenan 1-14 dnd pred rozvo-
jem onemocneéni. Vétsinou se jedna o zmate-
nost (45 %), zvy3enou télesnou teplotu (34 %).
Bolesti hlavy a Unava se objevuji pfiblizné
u 20 % pacientd. Zmény chovani, gastrointes-
tinalni symptomy a infekce hornich cest dy-
chacich se vyskytuji pfiblizné u 15 % pacientd.
Halucinace se vyskytujf asi u 25 % pacientd [3].
Nejcastéjsim typem zachvatl jsou ge-
neralizované tonicko-klonické paroxysmy
(pfiblizné u 60-70 % pacientd). V-mensim

procentu pak zachvaty fokdlni s poruchou ve-
domi nebo bez ni. V tivodu onemocnéni jsou
zachvaty vétsinou intermitentni, v dalsim prd-
béhu se zvysuijici se frekvenci a tendenci ke
kombinaci jednotlivych typl zachvatl. Status
absenci nebyl dosud popsan [3].

Doporuceny diagnosticky manual

podle NORSE Institute

V roce 2017 byl organizaci pod nazvem

NORSE Institute (kolokvium lékarC z 8 zemi

sveta) vypracovan doporuceny extenzivni

diagnosticky manudl pro pacienty s RSE.

Podrobngjsi seznam vysetieni, ktery bude

spolec¢nosti pravidelné aktualizovén, je do-

stupny na internetové adrese: www.norsein-

stitute.org [8].

- Anamnéza - s dlrazem na imunosupresi,
medikaci, epidemiologickou anamnézu,
kontakt se zvitaty, drogy, toxiny;

+ MR mozku s kontrastni latkou, MRA
a venografie;

+ kontinualni EEG monitorace [8].

Dalsi doporucena vysetreni podle

mozné etiologie onemocnéni [8]

1. Infekéni etiologie — krevni obraz, diferen-
cidlIni krevni obraz, biochemie v¢. Greak-
tivniho proteinu (CRP) a prokalcitoninu,
hemokultura. Ze séraa likvoru —imunoglo-
buliny G a M, Chlamydia pneumoniae, Bar-
tonella henselae, Mycoplasma pneumonia,
Coxiella burnetii, Shigella species a Chlamy-
dia psittaci. Vytér z nosu a krku — respiracnf
virové patogeny (polymerdzova fetézova
reakce [polymerase chain reaction; PCR]).
Likvor — cytologie, protein, glukoéza, pfip.
pfitomnost infekéniho patogenu — PCR
HSV1, HSV2, VZV, EBV, HIV, CMV, lidsky her-
pes virus 6, enteroviry, virus chfipky A/B,
parvovirus. Dalsi testy dle geografické po-
lohy a epidemiologické anamnézy.

2. Autoimunitni/paraneoplastickd etio-
logie — sérum a likvor — protildtky proti
leucin-rich glioma inactivated proteinu 1,
protilatky proti contactin-associated pro-
teinu 2, protildtky proti glutamét dekarbo-
xylaze, protildtkami proti glutamatovym
N-metyl-D-aspartdtovym receptorim,
protilatky proti glutamatovému receptoru
a-amino-3-hydroxy-5-metyl 4-izoxazole-
proprionat, receptor pro kyselinu y-ami-
nomaselnou typu B/A (y-amino-butyrdt;
GABA-B, GABA-A), glycinovy receptor, am-
fifyzin, colapsin response mediator pro-
tein 5, neurexin-3alpha, adenylat kindza,
protilatky anti-Hu, protilatky anti-Yo a pro-
tildtky anti-Ri. Sérum — antinuklearni pro-
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Infekeni etiologie

cytometrie likvoru

Autoimunitni/
paraneoplasticka
etiologie

Metabolicka etiologie .
9 metabolitd

Genetickd etiologie o
encefalopatiemi

Tab. 1. Diagnosticky postup Kliniky détské neurologie FN Brno.

krevnf obraz, diferencidlni krevni obraz, biochemie, hemokultura; vytér z nosu a krku

likvor — kvantitativnf a kvalitativni cytologie, biochemické vysetienf — celkové proteiny, glukdza, pfip. laktat, stanovenf
albuminu a imunoglobulind s vysetienim funkce hematolikvorové bariéry a urceni intratékdlni syntézy imunoglobu-
lind; pfitomnost infekce — PCR, HSV1, HSV2, VZV, EBV, HIV, CMV, HHV6, Enteroviry, kultivace livkoru + parové sérum, flow

sérum a likvor — protilatky proti LGI-1, CASPR2, GAD65, NMDAR, AMPAR, GABA-B, GABA-A, glycinovy receptor, amphi-
physin, anti-Hu, anti-Yo a anti-Ri; sérum — ANA, ANCA, protilatky proti stitné Zlaze, anti-dsDNA, CRP, ENA, anti-TG, pro-
tilatky proti endomysiu, chladové a tepelné aglutininy

MR a MRA mozku, CT resp. MR hrudniku/bficha/panve, UZ varlat

hodnota LDH, jaterni funkce, elektrolyty, amoniak; hladina vitaminu B, folaty, laktat, vysetfeni DPM na Urovni

MELAS, POLG - asociované onemocnént, skrining VLCFA, geny asociované s epileptickymi

AMPAR - protildtky proti glutamatovému a-amino-3-hydroxy-5-metyl-4-izoxazoleproprionat receptoru; ANA — antinukledrni protilatky; ANCA —
protildtky proti cytoplazmé neurofil; anti-dsDNA — protilatky proti DNA; anti-TG — antityreoglobulin; CASPR2 — protildtky proti contactin-associa-
ted proteinu 2; CMV — cytomegalovirus; CRP — Greaktivni protein; DPM — dédi¢né poruchy metabolismu; EBV — Epstein-Barr virus; ENA — protilatky
proti extrahovatelnym nukledrnim antigen@im; GABA-B/GABA-A — receptor pro kyselinu y-aminoméaselnou typu B/A; GAD65 — protilatky proti glu-
tamat dekarboxylaze; HSV1/HSV2 herpes virus 1/2; HHV6 — human herpes virus 6; LDH — laktatdehydrogenéza; LGI-1 — protildtky proti leucin-rich
glioma inactivated proteinu 1; MELAS - syndrom mitochondridlni encefalomyopatie, laktatové acidosy a ,stroke-like” epizod; NMDAR - protildtky
proti glutamatovym N-metyl-D-aspartatovym receptordm; POLG — mitochondridini DNK polymerdza gama; PCR — polymerazova fetezova reakce;
VLCFA - skrining kyselin s velmi douhym fetézcem; VZV — varicella zoster virus

tilatky, protildtky proti cytoplazmé neuro-
fild, protildtky proti stitné Zlaze, protilatky
proti DNA (anti-dsDNA), CRP, protildtky
proti extrahovatelnym nukledrnim anti-
gendim, antityreoglobulin, protildtky proti
endomysiu, chladové a tepelné aglutininy.

3. Neoplazie - CT resp. MR hrudniku/bfi-
cha/panve, UZ varlat, mamogram, cytolo-
gie likvoru, flow cytometrie likvoru.

4. Metabolicka etiologie — hodnota lak-
tdtdehydrogendzy, jaterni funkce, elekt-
rolyty, amoniak, skrining porfyrie. Hladiny
vitamind By, By,, folaty, laktat, pyruvat, tro-
ponin; testy pro pfipadné mitochondridini
onemocnéni — svalova biopsie a MR
spektroskopie.

5. Toxikologicka etiologie — benzodiaze-
piny, amfetaminy, kokain, fentanyl, alkohol,
tézké kovy, extaze, syntetické kanabinoidy.

6. Geneticka etiologie - spolupréce s ge-
netikem. Zvazit — myoklonické epilepsie
s potrhanymi cervenymi svalovymi vilakny,
syndrom mitochondridlni encefalomyo-
patie, laktatové aciddzy a ,stroke-like” epi-
zod, mitochondridlni DNK polymerdza
gama, skrining kyselin s velmi douhym fe-
tézcem. Zvazit také 24h sbér moci na hod-
notu médi a vysetfeni ceruloplazminu.

Navod neni dogmaticky a dle nasich kli-
nickych zkusenosti jsou nékterd z doporu-

Tab. 2. Skére Kryptogenni NORSE.

v predchorobi zdravy jedinec

© N O U A W

refrakterni status epilepticus

1. NORSE vysoce rezistentni ke konvenéni antiepileptické medikaci

pritomnost zvysené télesné teploty nejasného plvodu

absence psycho-behaviorédlnich prodromd a poruch paméti

absence orofacialnich a koncetinovych dyskinéz

symetrické DWI a nebo T2/FLAIR hyperintenzity

absence dobfe charakterizovanych neurondlnich protildtek v séru a likvoru

vyloucent jinych moznych pficin nemoci

DWI - difuzi vazeny obraz; FLAIR - fluid attenuated inversion recovery; NORSE — nové vznikly

Cenych testd NORSE Institutem v akutni fazi
onemocnéni diskutabilni a neni mozné je
v podminkach mensich nemocnic provést.
Také jejich interpretace v akutni fazi nemusf
byt vZzdy jednoznacnd a pro diagnosticko-
terapeuticky proces pfinosna.

Prikldddme diagnosticky manudl osved-
ceny na nasem pracovisti. Mdme za to, ze
cflem diagnostického postupu je nejen
pokus o objasnéni etiologie, ale predevsim
odhaleni pfipadné kontraindikace vcasné
imunoterapie. Zdkladem je podrobné ana-
mnéza, neurologické vysetfeni, EEG/video
EEG monitorace, MR mozku s kontrastni lat-

kou, MRA a venografie. Dalsi vysetienf jsou
vypsana v tab. 1.

Jako pomocny diagnosticky nastroj k od-
liSeni kryptogenniho NORSE mdze slouZit tzv.
kryptogenni-NORSE (cryptogenic-NORSE;
GNORSE) skére (0-6 bodu), které je zaloZzeno
na klinickych charakteristikdch - tab. 2. Prvni
dva body jsou podminkou diagndzy. Etiologie
NORSE je pravdépodobné kryptogenni, kdyz
pacient splfuje nejméné 5 z prvnich 6 bodd [5].

Terapie NORSE
V |é¢bé NORSE je standardni antiepilepticka
medikace vétsinou nelspésna. Také pouziti
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Tab. 3. Pfehled pouzivané imunoterapie a davkovani.

Kryptogénni FIRES (n = 225)

Kryptogénni NORSE (n = 101)

Pozitivni efekt

Pozitivni efekt

nebo 2 x 750 mg/m? po 14 dnech

Doporucovana davka Pocet Pocet
lé¢enych (pouze lécenych (pouze
4 prechodny) (%) Y prechodny) (%)
Lécba 1. linie
metylprednizolon iv. 30 mg/kg/den
kortikosteroid (max 1 g/den) po 5 dni, néslednd konverze 63 1 a7) 40 15 38)
y na prednizon p.o. 1 mg/kg/den

na 6 tydn(
intravenozni .
imunoglobuliny 04 g/kg/den po 5 dni 94 5(5) 17 5(30)
plazmaferéza >-10 CykluktliiI:i;E(Iée}:grliaevauzavaznostl 18 2(11) 15 6 (40)
Lécba 2. linie
cyklofosfamid 750 mg/m? 1 x mésicné, celkem 4-6 cykld 1 0(0) 0

S o
ituximab 4 x 375 mg/m? v tydennich intervalech 3 1 63) 0

FIRES - epilepticky syndrom asociovany s febrilnim onemocnénim; n — pocet pacientt; NORSE — nove vznikly refrakterni status epilepticus

celkovych anestetik, v¢. barbiturdtd nepfi-
nasi ve vétsiné pfipadl (po jejich vysazeni
¢i snizeni davkovani) terapeuticky Uspéch.
Jako dalsi terapeutickd moznost se pouziva
imunoterapie. Podminky jejiho nasazeni,
resp. nacasovani, délka terapie a davkovani
viak nejsou standardizovany. Obecné se au-
tofi shoduji, Ze nejdulezitjsi je jeji veasné za-
héjeni (doporucovano do 10. dne od vzniku
statu). To vede ke snizeni nemocni¢ni mor-
tality a morbidity a také k pfiznivéjsi dlouho-
dobé prognodze [3,4,12].

Jako imunoterapie prvni volby se doporu-
Cuje pouziti steroidd (pulzni davkovani me-
tylprednizolonu), intravendznich imunoglo-
bulint nebo plazmaferéza. V imunoterapii
druhé linie pak takrolimus, rituximab, cyk-
lofosfamid. O efektivité a bezpecnosti te-
rapie 2. linie je nedostatek dostupnych
informaci. Proto oficidlni doporuceni dav-
kovani neexistuje. V tab. 3 pfikldddme lé-
¢ebné schéma pouzivané na nasem praco-
visti. Davkovani prvoliniové imunoterapie je
identické s oficidlnim doporuc¢enim NORSE
Institute. V tab. 3 uvadime také pouzivané
dévkovani u druholiniové terapie. Soucastf
tabulky jsou téZ Udaje o efektivité jednotli-
vych imunoterapeutickych moznosti podle
NORSE Institute. Slibnou terapeutickou moz-
nosti je anakinra (neglykolyzovany lidsky
antagonista receptoru pro IL-1; IL-1Ra). Jeji
pouziti bylo publikovédno v nékolika kazui-

stickych sdélenich, a zkusenosti jsou tudiz
omezené [1,8].

V ramci nefarmakologické lécby v efek-
tivité dominuje jednoznacné ketogennf
dieta. U FIRES je efektivni v 50 % a u NORSE
asi u 60 % [1,2,12]. Ve srovnani s jinymi ne-
farmakologickymi moznostmi lécby je ke-
togenni dieta v akutni fazi onemocnéni
také nejdostupnéjsi moznost. Jeji pou-
Ziti na zékladé nasich klinickych zkuse-
nosti u RSE jednoznac¢né doporucujeme.
Z dalsich nefarmakologickych terapeutic-
kych strategii byly pouzity fizend hypo-
termie, hlubokd mozkova stimulace, im-
plantace vagového stimuldtoru a operacni
fesenf (napt. kalosotomie). Ve vsech pracich
se ale jednd o pozorovani na malém poctu
pacientl [1,4].

Komplikace a dlouhodoby

outcome pacientti s NORSE

Dlouhodoby zdravotni stav po pfekonani
NORSE je variabilni. Ve vétsiné ptipadd je
u pacientl pfitomno kognitivni postizeni
spole¢né s epilepsii. Chronickd encefalopa-
tie se vyskytuje u 29-83 % pacientl. Morta-
lita se u NORSE pohybuje kolem 30 %. Riziko-
vymi faktory pro horsi pribéh nemoci jsou
nizsi vék pacienta a potfebna délka terapeu-
tického komatu s burst-suppression vzorcem
v EEG (medidn délky umélé plicni ventilace je
podle prace Kantanena et al u RSE 6-11 dnf,

u pacientd s horsi prognézou je ¢asové roz-
mezf vétsi nez u pacientl s pfiznivym out-
comem) [10,13]. Progndéza FIRES je nepfizniva
s tézkymi neurologickymi nésledky. Morta-
lita je pfftomna u 1/5 pacient [2].

Zavér

Etiologie epileptického statu se ve vét-
s$iné pfipadd diagnostikuje standardizova-
nym protokolem (podrobnd anamnéza,
hematologické a biochemické testy krve, to-
xikologické vysetfeni, strukturdini zobrazeni
mozku a EEG). Priblizné u 20 % statd se pfi-
¢ina timto zakladnim diagnostickym proto-
kolem neobjasni. Casné nalezeni kauzality
ma dopad na terapeuticky postup a pro-
gnozu pacienta [1].

Presny diagnosticky a terapeuticky ma-
nudl v pfipadé NORSE a FIRES prozatim
neexistuje. NORSE Institute definuje ex-
tenzivni vysetfeni, kterd maji slouzit jako
doporuceni [1,8].

V terapii selhdvaji standardni postupy
|é¢by statu konvencnimi antiepileptiky. Proto
se pfistupuje k ¢asnému zahajeni imunote-
rapie (prvoliniovd — steroidy, intravendzni
imunoglobuliny a plazmaferéza; a druho-
lioniovéd - cyklofosfamid, rituximab), resp.
nefarmakologické 1écby — ketogenni dieta
(pfedevsim v pfipadé FIRES), hypotermie,
epileptochirurgie. Slibnou lé¢ebnou moz-
nosti je anakinra [1,5]. FIRES i NORSE jsou
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jednotky asociované s vysokou morbiditou
a mortalitou.
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Jak se stat ¢clenem CNS?

Co vam ¢lenstvi v CNS pFinese?

Zmény udaju

Ceské neurologicka spole¢nost CLS JEP

Ceské neurologicka spolecnost (CNS) je soucasti Ceské lékafské spolecnosti Jana Evangelisty Purkyné (www.cls.cz).

Clenem spole¢nosti mlze stat lékat, farmaceut, pifpadné jiny pracovnik ve zdravotnictvi a pfibuzném oboru, ktery souhlasi s poslanim a cili
CLS JEP a zavéze se prispivat k jejich pInéni. Kazdy méze byt ¢lenem vice odbornych spole¢nosti.

- vypliite prihlasku na webovych strankach CNS www.czech-neuro.cz, registrovat se zarover mlzete také do jednotlivych sekci CNS
= po odeslanf registrace ziskate na e-mail potvrzeni o Uspésném odeslani Vasi prihlasky
- schvalovan( zadosti o ¢lenstvi probihd vzdy na nejblizsi vyborové schiizi CNS, o piijeti Vas bude informovat sekretariat CNS (sekretariat@czech-neuro.cz)

- predplatné ¢asopisu Ceské a slovenské neurologie a neurochirurgie
= pravidelny elektronicky zpravodaj s novinkami
» zvyhodnéné podminky Ucasti na pravidelném neurologickém sjezdu a jinych akcich
= moznost zUcastnit se soutéze o nejlepsi neurologické publikace

V pfipadé zmény Vasich Gdajd (jména, adresy, telefonu, e-mailu apod) ji, prosim, nahlaste ¢lenské evidenci sekretariatu CNS sekretariat@czech-neuro.cz.
Zména bude nahlasena automaticky také vydavateli ¢asopisu Ceska a slovenska neurologie a neurochirurgie a Centralnf evidenci ¢lent CLS JEP.
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