KAZUISTIKA

Paroxysmalni kinezigenni dyskineze:
pripad mladé Zeny s alternujici
hemidystonii — kazuistika

Paroxysmal Kinesigenic Dyskinesia — a Case Report of a Young
Woman with Alternating Hemidystonia

Souhrn
Paroxysmalni kinezigenni dyskineze je porucha projevuijici se kratkymi zachvaty mimovolnich H. Krijtova, P. Marusic
pohybl provokovanych nahlym pohybem. Zachvaty typicky trvaji méné nez jednu minutu Neurologickd klinika UK 2. LF a FN
a mohou se vyskytovat i nékolikrat denné. Kromé formy idiopatické autozomélné dominantné Motol, Praha
dédic¢né nebo sporadické existuji i formy symptomatické, kdy se stejnymi zachvaty mohou
manifestovat nékterd onemocnéni postihujici CNS. V Uvodu podavame souhrn soucasnych X<
predstav o této poruse i historicky vyvoj téchto predstav v kontextu skupiny paroxysmalnich MUDr. Hana Krijtova
dyskinezi. Na zavér prezentujeme pfipad mladé Zeny se sporadickou idiopatickou paroxysmalni Neurologicka klinika UK 2. LF
kinezigenni dyskinezi od 13 let véku, jejiz diagndza byla stanovena pfi video-EEG monitorovani a FN Motol, Praha
a zachvaty mély charakter alternujici hemidystonie. Obtize ustoupily pfi Ié¢bé lamotriginem V Uvalu 84
v ddvce 300mg denné. 150 06 Praha 5-Motol

e-mail: hana.krijtova@fnmotol.cz
Abstract
Paroxysmal kinesigenic dyskinesia is a neurological disorder characterized by brief episodes of Pijato k recenzi: 20. 3. 2009
dystonia and choreathetosis triggered by sudden voluntary movement. The attacks typically Pfijato do tisku: 12. 5. 2009

last less than one minute and may occur even several times a day. Besides familiar idiopathic
forms with autosomal dominant inheritance, sporadic cases may occur, or symptomatic forms

may be associated with some CNS diseases and may manifest with the same type of paro- Klicova slova

xysms. At the beginning we review current knowledge on this disorder, including the historical paroxysmalni dyskineze — alternujici
development of the concept of paroxysmal dyskinesia. Then we present the case of a young hemidystonie

woman who has suffered from sporadic idiopathic paroxysmal kinesigenic dyskinesia since she

was 13 years old. Diagnosis was proved during video-EEG monitoring and her paroxysms can Key words

be characterised as alternating hemidystonia. She has been successfully treated with 300 mg paroxysmal dyskinesia — alternating
of lamotrigine per day. hemidystonia

Videozaznam k této kazuistice naleznete na www.csnn.eu
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Uvod

Historie

Poprvé tento nejcastéji se vyskytujici typ
paroxysmalnich dyskinezi popsal jiz v roce
1892 japonsky psychiatr Shuzo Kure. Ve
svém clanku zaznamenal pfipad mladého
muze, u néhoz se zacaly ve véku 10 let
objevovat zachvaty podivnych neucel-
nych pohybd, které byly provokovany nah-
lym pohybem. Zacinaly na dolnich konce-
tindch, odkud se $ifily na celé télo, nékdy
s pravostrannou prevahou. Dyskinezi pfed-
chézel zvlastni pocit, senzoricka aura v po-
stizenych koncetinach, a pacient se naucil
pohyby tlumit nebo potlacit pohybovanim
nohama nebo predstavou nasledujiciho
pohybu jesté vsedé predtim, nez se posta-
vil a vykrocil. Zachvaty meély velmi kratké
trvani, postupné se objevovaly stale cas-
téji, az jejich frekvence byla témér kazdo-
denni. Pfestoze si Kure uvédomil, Zze mezi
zachvaty je neurologicky nalez normalini,
domnival se chybng, Ze jeho pacient trpi
Thomsenovou kongenitalni myotonifi,
a proto bylo prvenstvi popisu této poruchy
delsi dobu pfipisovano az kratké zmince
v knize Gowera z roku 1901 [1]. V pr0-
béhu 20. stoleti byly shromazdovény udaje
o existenci celé skupiny tzv. paroxysmal-
nich dyskinezi, jejichz usporadani podle
vyvolavajiciho momentu provedli v roce
1995 ve své klasifikaci Demirkiran a Janko-
vic [2]. RozliSovali dyskineze: 1. kinezigenni
provokované nahlym pohybem, 2. nekine-
zigenni provokované rliznymi faktory, jako
je kdva, caj, alkohol a Unava, a majici deli
trvani a 3. dyskineze provokované cvice-
nim nebo ndmahou (nejcastéji charakteru
delsi chlize nebo béhu) a 4. dyskineze pro-
vokované spankem. Osud této klasifikace
ilustruje svizelnost, s niz se vyvijeji nase
znalosti o povaze paroxysmalnich dyski-
nez. Nejprve se z ni vydélily dyskineze pro-
vokované spankem, nebot se ukazalo, Ze
u tzv. paroxysmalni no¢ni choreoatetdzy
se vlastné jedna o formu frontaIni epilepsie
s autozomdlné dominantni dédi¢nosti
(ADNFLE) [3,4]. RovnéZ plvodni predstavy
0 mozném spole¢ném patofyziologickém
mechanizmu pro celou skupinu paroxys-
malnich dyskinez se nepotvrdily [5]. Guer-
rini se napriklad domnival, Ze viechny tyto
jednotky jsou podminény poruchou ion-
tovych kandld, ale jak se pozdéji ukazalo,
paroxysmalni nekinezigenni dyskinezi vy-
voldvaji mutace MR 1 — genu kédujiciho
regulator myofibrilogeneze 1 [6] a paro-
xysmalni dyskinezi provokovanou cvi¢enim

(ndmahou) zpUsobuji mutace SLC2A1 —
genu pro GLUT1, coz je transportér glu-
kdzy pres hematoencefalickou bariéru [7].
Porucha na urovni iontovych kanall zU-
stadva vsak stéle jednim z potencialnich
faktort v patogenezi paroxysmalni kinezi-
genni dyskineze (PKD) [8].

Klinicky obraz
Paroxysmalni kinezigenni dyskineze je po-
rucha charakterizovana kratkymi zachvaty
mimovolnich pohyb, které jsou provoko-
vany nahlym pohybem. Diagnéza je stano-
vena na zékladé klinického obrazu, nebot
v soucasné dobé neexistuje vysetfeni,
které by bylo diagnosticky specifické. U ty-
pickych pfipadd jsou viechna pomocna
vysetfeni — jako je magnetickd rezonance
mozku a laboratorni vysetreni — bez jedno-
znacnych patologickych odchylek.
Charakter abnormélnich pohybt muze
byt variabilni — pohyby mohou mit raz
choreoatetdzy, mohou byt balistické, ¢asto
se jedna o dystonii nebo hemidystonii, nebo
se rlizné typy pohybd kombinuji. Vétsinou
zacinaji fokalné z dolnich koncetin, odkud
se Sifi ipsi- i kontralateralné a mohou se az
generalizovat. Rozmanitosti klinickych pro-
jevl odpovida i pestrost v uzivané termino-
logii, u riznych autort se tak setkame s od-
lisnymi nazvy — paroxysmalni kinezigenni
choreoatetéza, paroxysmalni kinezigenni
dystonie ¢i paroxysmalni kinezigenni dyski-
neze nebo epizodickd kinezigennf dyski-
neze (EKD). Trvani atak je kratké, vétSinou
nékolik desitek sekund — jako horni hranice
se v soucasné dobé uvadi jedna minuta.
Vyskyt zdchvatl je zpravidla kazdodenni,
mohou se jich objevit az desitky denné.
Opakované bylo zaznamendno, ze muzi
jsou postiZeni ¢astéji nez Zzeny. Zachvaty za-
¢inaji nejcastéji ve skolnim veku (5-15 let),
ale pfi stanovovani diagnozy idiopatické
PKD se jako moZné vékové rozmezi zacatku
zachvatt pripousti obdobi 1-20 let [9].

Formy onemocnéni
Idiopaticka familidrni forma se dédi autozo-
malné dominantné s nelplnou penetranci.
Patrani po kauzalnim genu je velmiintenzivni,
ale doposud objeven nebyl. Dva geny byly
mapovany do pericentromerické oblasti
16. chromozomu — EKD1 16p12.1-g13
a EKD2 16q13-g22.1 [10-13]. Pfedpoklada
se jesté existence dalsiho genu (EKD3)
mimo 16. chromozom [14].

Do stejné oblasti na 16. chromozomu
byly mapovany i benigni familiarni infan-

tilni konvulze, které se mohou vyskytnout
v rodinach pacientt s PKD, a dokonce se
obé jednotky mohou objevit u téhoz je-
dince v riznych obdobich jeho Zivota. Ho-
voii se pak o syndromu infantilnich kon-
vulzi s choreoatetézou a je mozné, Ze se
jednd o rlzny zpUsob exprese téZze gene-
tické poruchy [15], kterd se manifestuje
variabilné bud v oblasti bazalnich gan-
gliich, ¢i v oblasti senzorimotorického kor-
texu v prabéhu dozravani CNS [1].

Kromé nejcastéjsi formy familidrni jsou
hojné téz pripady sporadické, méné casté
jsou formy symptomatické. Stejnym typem
zachvatu se totiz mohou manifestovat né-
kterd onemocnéni CNS — nejcastéji je PKD
popisovana u pacientl s roztrousenou
sklerézou nebo s vaskularnim postizenim
CNS. Ojedinéle byly PKD popsény napf.
u lymfomu ¢ Arnold-Chiariho malfor-
mace nebo syndromu centrdlni pontinni
myelinolyzy [16-20]. Mohou se tak proje-
vit i poruchy metabolizmu véapniku — hy-
poparatyreoidizmus a pseudohypopara-
tyreoidizmus [21].

Patofyziologie

Prestoze klinické rysy PKD jsou dobre po-
psany, jeji patofyziologie zUstava nevy-
jasnéna. Ma nékteré spolecné rysy s epi-
lepsii, a proto byla historicky povazovana
za zvlastni formu reflexni epilepsie [5].
V soucasné dobé se ale predpoklada, ze se
jedna o dvé odlisné poruchy s riznymi pa-
tofyziologickymi mechanizmy [1].

Ve snaze objasnit patofyziologické déje
u PKD byly provadény studie sledujici
zmény perfuze mozku metodou SPECT.
InteriktaIné byla pozorovana hypoperfuze
posteriornich ¢asti ncl. caudatus obou-
stranné [22] nebo byly popisovany zmény
v perfuzi thalamu [23]. Iktalné vétsinou
dochézelo k hyperperfuzi bazalnich ganglii
oboustranné nebo kontralateralné k fokal-
nimu zacatku dyskinez [24]. To podporuje
Uvahu o dulezité roli extrapyramidového
systému pfi vzniku PKD, nicméné zatim
neni jasné, zda jsou tyto zmény primarni
nebo zda vznikaji az sekunddrné v pri-
béhu zachvata.

Elektrofyziologické studie zazname-
naly u pacientd s PKD funk¢ni odchylky
v rdmci inhibi¢nich systémud — intrakorti-
kalni, transkalosalni a recipro¢ni inhibici,
z nichZ nékteré se upravovaly po poda-
vani karbamazepinu. Na zakladé téchto
nalez(l se predpoklada, Ze pficina vzniku
PKD by mohla spocivat v poruse kortiko-
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Obr. 1. Paroxysmalni kinezigenni dyskineze vyvolana neplanovanym nahlym pohybem.
Krec zacinajici na akru levé dolni koncetiny nasledné doprovazena dystonickym zkroucenim ipsilateralni horni koncetiny.
Série obrazkl nasledujicich za sebou po 2 sekundach zachycuje zachvat trvajici celkem cca 10 sekund.

spindlnich inhibi¢nich mechanizm@ [25].
Spolecné rysy s epilepsii, v¢etné prompt-
niho ucinku antiepileptik, jako je karbama-
zepin, vedly opakované k Uvaham, Ze se
pravdépodobné jednd o poruchu funkce
sodikovych kanald, at jiz geneticky podmi-
nénou, ¢i navozenou jinym onemocnénim
CNS [5,10,17,26].

Paroxysmalni dyskineze a jiné
zachvaty

Paroxysmalni dyskineze maji fadu spolec-
nych rysd s epilepsii, ale dosud nebyla mezi
témito dvéma poruchami vytvorena jedno-
znacna hranice, ani nejsou definovany pfi-
padné spole¢né nebo odlisné patofyziolo-
gické déje.

Jiz vy3e byl uveden syndrom infantilnich
konvulzi s choreoatetézou, ktery se vyzna-
Cuje soucasnym vyskytem benignich infan-
tilnich konvulzi a PKD v rdmci postizenych
rodin, nebo dokonce u jednoho jedince.
Kromé toho byly popsany rodiny, v nichz
se vyskytly soucasné paroxysmalni dyski-
neze a rlizné syndromy epileptické. Napri-
klad v rodiné s paroxysmalni dyskinezi pro-
vokovanou cvi¢enim (ndmahou) se muaze
vyskytnout generalizovana (i fokalni) epi-
lepsie, nebo byly zaznamenany soucasné
pisaiska kre¢ a benigni rolandickd epi-
lepsie. Uvadény jsou i pfipady jinych forem
epilepsie, migrény, ataxie, myoklonu i
koincidence zachvatl kinezigennich a ne-
kinezigennich v rodinach s PKD [9,26].

Prognodza a lécba

Paroxysmalni kinezigenni dyskineze je be-
nigni onemocnéni, které se vétsinou zmir-
fuje nebo mizi v prlbéhu Zivota. Opako-
vané bylo popsano, Ze excelentné reaguje
na podavani antiepileptik [9]. Z nich se v li-

teratufe uvadf jako ovéreny karbamazepin,
fenytoin, oxkarbazepin, lamotrigin a topi-
ramat [9,24,27-29].

Kazuistika

Pacientka — 23letd vysokoskolacka -
byla odeslana na video-EEG monitoro-
vani k upfesnéni klasifikace zachvatd. Jeji
mladsi bratr byl v pfedSkolnim véku pre-
chodné lécen pro absence, matka trpéla
tézkymi zachvaty migrény s aurou. Nase
pacientka neprodélala Zadné vazné one-
mocnéni, od 13 let se u ni zacaly vyskyto-
vat migrény s aurou podobného razu jako
u jeji matky — aura zahrnovala hemipares-
tezie, vypadek zorného pole a nékdy fa-
tickou poruchu. Frekvence migrén byla
relativné nizkd. Ve stejné dobé se také za-
Caly objevovat zachvaty, které byly natolik
zvlastni, Ze se s nimi pacientka dlouho ni-
komu nesvéfila — obavala se, ze by ji nikdo
neveéril. Pacientka je uméla velmi dobfe po-
psat. DlleZitym rysem zachvatd byla jejich
provokace nahlym pohybem, pak nésledo-
valy ,podivné” pohyby, které nedokdzala
ovladnout.

Dobre si vybavovala prvni pfihodu — ve
Skole pfi télocviku, kdyZ nacvicovali na bé-
Zecké draze ,starty”, se ji kratce po vybéh-
nuti zkroutila prava noha a ona upadla.
Zachvaty se zacaly opakovat a jejich frek-
vence postupné nar(stala, aZ se objevovaly
i nékolikrat za den. Nejprve ucitila napéti i
brnéni v jedné dolni koncetiné az celé po-
loviné téla, pak nasledovala kfe¢ zacina-
jici vétsinou na akru jedné dolIni koncetiny,
podle tize zachvatu doslo soucasné ¢i na-
sledné ke kfecovitému zkrouceni ¢&i prud-
simu pohybu ipsilaterdini horni koncetiny,
nékdy doprovazené stazenim koutku Ust
¢i jazyka v Ustech, stazenim celé tvafe az

s ,vyvalenim oka” a stocenim trupu do
strany. Pohyby nebyly nikdy provazeny (i
nasledovany poruchou védomi, nikdy se
nerozvinul generalizovany tonicko-klo-
nicky zachvat. Nékdy nemohla pfi posti-
Zeni orofacialni oblasti béhem zachvatu
mluvit. Mimovolni pohyby zpoc¢atku posti-
hovaly pravou polovinu téla, ale v dalSim
Vyvoji onemocnéni se vyskytovaly stranové
stfidavé a v dobé video-EEG monitorovani
postihovaly stranu levou (obr. 1).

Na své okoli pusobila pacientka ,, linym”
dojmem. VZzdy ji dlouho trvalo, nez na za-
volani pfibéhla k mamince. Nejtypictéjsi
situace spoustéjici zachvaty nastavaly v do-
pravnich prostfedcich pfi vystupovani nebo
ve skole, kdyz byla vyvoldna ke zkouseni
u tabule. Tedy pfi volnim pohybu, ktery
vsak nebylo mozné predem presné napla-
novat. Frekvence se sice ustdlila na néko-
lika zachvatech za den, ale zvySovala se
stresem, takze napfiklad ve zkouskovém
obdobi jich byly denné az desitky. Zachvaty
trvaly vétsinou nékolik sekund az pdl mi-
nuty — délka trvani i jejich intenzita nards-
taly, pokud pacientka pokracovala v po-
hybu, ktery je vyvolal. V nékterych situacich
se naucila jim branit — pokud védéla, Ze
bude muset vstat, tak se vsedé snaZila
rychlym pohybem nohy zachvat vyvolat.
Ten probéhl jesté vsedé a ona pak mohla
vstat a napfiklad vystoupit z tramvaje, pro-
toze nasledovala , refrakterni” faze.

PFi vy3etfeni jsme neshledali zadné od-
chylky v neurologickém nalezu, labo-
ratorni hodnoty vcetné vySetfeni meta-
bolizmu kalcia byly v mezich normy. MR
mozku byla bez patologickych zmén. V in-
teriktdlnim EEG jsme pozorovali intermi-
tentni theta vy3si amplitudy s maximem
nad prednimi kvadranty, nékdy az ostrého
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tvaru. Misty bylo patrné amplitudové ma-
ximum fronto-temporalné se stfidavou
stranovou prevahou.

Béhem video-EEG monitorovani jsme
zpocatku zadné zachvaty nezaznamenali.
Proto jsme se pokusili zachvaty vyprovo-
kovat provedenim nékolika dfeput, coz
se opakované podafilo. Zachvaty mimo-
volnich pohybUl trvaly vétsSinou 10-20 se-
kund, mély charakter levostranné dystonie
se slozkou choreoatetézy. Postihovaly
v pocatku levou dolni koncetinu a rychle
se téz Sitily na levou horni koncetinu.
Pacientka subjektivné pocitila i stazenf le-
vého koutku. Iktalni EEG bylo ¢astecné
prekryto artefakty a jinak nevykazovalo
Zadnou abnormitu. Pacientce bylo do-
poruceno uzivat lamotrigin — pfi davce
300mg denné zachvaty vymizely, pouze
v obdobi zvyseného stresu se jesté ojedi-
néle objevi.

Diskuze
Stanoveni spravné diagnézy u pacientl
s PKD trva pramérné 5-6 let od doby,
kdy vyhledaji lékafskou pomoc, a nejcas-
téji jsou podezrivani z neepileptickych za-
chvatl psychogennich pro bizarnost okol-
nosti, pfi nichZ se objevuji, i pro podivny
charakter motorickych projev [9]. Pred
video-EEG monitorovanim jsme jiz v pra-
béhu rozhovoru s nemocnou mozZnost
neepileptickych psychogennich zachvatl
témér vyloudili. Pak jsme se soustredili na
specificky rys zachvatl — provokaci nah-
lym pohybem — a rozhodovali se mezi re-
flexnimi parcialnimi epileptickymi zachvaty
a PKD. Pohybem mohou byt provokovany
epileptické zachvaty vychazejici z oblasti
centralni (ze senzorimotorického kortexu)
nebo ze suplementarni senzorimotorické
arey [30]. Pri provokaci pohybem se na
spusténi vétSinou podileji somatosenzo-
rické ¢i proprioceptivni podnéty. Zachvaty
zacinaji ¢asto somatosenzorickou aurou
v drazdéné oblasti a nasleduji bud myoklo-
nické zaskuby, ¢i tonicky zachvat, ktery se
muZze Sitit ipsilateralné i bilateralné, nebo
muUZe prejit v zachvat klonicky i generalizo-
vany tonicko-klonicky. Pokud zachvaty za-
¢inaji ze suplementarni senzorimotorické
arey, tak maji rychle charakter bilaterainiho
asymetrického tonického zachvatu [30].
Somatosenzorické aury se mohou vy-
skytnout u zachvatl epileptickych i u PKD,
ale extrapyramidovy charakter mimovol-
nich pohyb( u nasi pacientky spolu s al-
ternujicim stranovym postizenim, typicky

charakter provokujictho ndhlého pohybu,
kratké trvani zachvatli, zachované védomi
a typicky vék pfi zacatku onemocnéni nas
vedly k zavéru, Ze se jednd o PKD. Alter-
nujici hemidystonie je v literatufe uva-
déna jako jeden z moznych projevl PKD
[9,31]. Bruno et al ji zaznamenali dokonce
u 12 pfipadt ve skupiné 95 sledovanych
pacientd s idiopatickou PKD [9].

Zmeény v interiktalnim EEG mohou byt
u nasi pacientky povazovany a7z za vyboje
epileptiformni — mohou ale dobfe kore-
lovat s diagndzou migrény nebo s pozi-
tivni rodinnou anamnézou epilepsie u bra-
tra, nebot u pfibuznych pacientd zvlasté
s idiopatickymi epilepsiemi se nékdy v EEG
vyskytuje i specifickd epileptiformni ab-
normita bez klinicky manifestnich epilep-
tickych zachvata. Epileptiformni vyboje
v EEG jsou naopak uvadény u nékterych
pacientd s PKD i v literature [32].

Dukladnym vysetfenim jsme vyloucili jina
onemocnéni, o nichZ je zndmo, Zze mohou
vyvolavat symptomatické formy PKD,
vcetné poruchy metabolizmu véapniku.

V rodiné pacientky se vykytuji dalsi po-
ruchy zachvatového rdzu — u bratra blize
neklasifikovana benigni forma epilepsie
nejspise generalizované s absencemi,
u matky a soucasné i u pacientky pak mi-
gréna s aurou. Soucasny vyskyt epilepsie
i migrény v rodindch nemocnych s paro-
xysmalni dyskinezi je uvadén, a to i v koin-
cidenci s PKD [26]. Nicméné migréna sama
je onemocnéni natolik Casté, Ze jeji vyskyt
v rodiné nasi pacientky nelze patrné pova-
Zovat za vice nez ndhodny.

Zaver

Paroxysmalni kinezigennf dyskineze pred-
stavuje vzacnou neurologickou poruchu
majici nékteré spolecné rysy s epileptickymi
zachvaty spousténymi pohybem. Pokud na
PKD myslime, je ve vétsiné pfipadd mozné
urcit spravnou diagndzu jiz na zakladé ana-
mnestickych Gdajd. Kromé typického nah-
lého (pfedem presné neplanovaného) vol-
niho pohybu provokujictho zachvaty se
vyznacuje plné zachovanym védomim v pri-
béhu zachvatd. Alternuijici stranové posti-
Zeni je pro diagnézu PKD ziejmé rovnéz ty-
pické. PFi lécbé obou typl poruch — PKD
i epilepsie — se pouZzivaji antiepileptika, pro-
gnoza je u PKD ve vétsiné pripadl prizniva.
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Vazeni a mili kolegové,

dovolujeme si Vas pozvat na ndmi pofadanou Mezindrodni konferenci pfi prilezitosti

Mezinarodniho dne porozuméni koktavosti
International Stuttering Awareness Day

dne 22. fijna 2009.

Tématem letosniho ro¢niku jsou neurologické aspekty koktavosti.
Cestnym hostem leto3niho ro¢niku je pan profesor Luc de Nil z Univerzity v Torontu, ktery se dlouhodobé vénuje neurologickym
vyzkumim v této oblasti. Na konferenci vystoupi dalsi pfedni odbornici z oblasti neurologie, logopedie, ORL a foniatrie,

kteff se této problematice vénuji.

Akce se kona pod zastitou nameéstka ministra prace a socialnich véci, pana MUDr. Maridna Hoska.

Konference se kona od 9:00 na Veletrzich Brno.

Vice informaci na www.oslogo.cz

Mgr. Eva Neubauerova
reditelka sdruzenfi

Obcanské sdruzeni LOGO, Vsetinskd 20, 639 00 Brno, tel.: 543 420 690, 777 056 440, email: oslogo@oslogo.cz, www.oslogo.cz
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