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Vážená redakce, 

poprvé v české odborné literatuře prezen-

tujeme kazuistiku pacienta s nodo-parano-

dopatií s potvrzenou pozitivitou protilátek 

IgG4 proti neurofascinu-155 (NF155). Pů-

vodně byla tato skupina považovaná za va-

riantu chronické zánětlivé demyelinizační 

polyradikuloneuropatie (chronic infl amma-

tory demyelinating polyradiculoneuropathy; 

CIDP) [1]. Zatímco CIDP je defi nována pro-

gredujícím nebo relabujícím průběhem del-

ším než 2 měsíce, symetrickou svalovou sla-

bostí s hypo- či arefl exií šlachookosticových 

refl exů a senzitivní poruchou všech končetin 

s možným postižením hlavových nervů, pro 

nodo-paranodopatie mohou svědčit rychle 

progredující chabá kvadruparéza, kraniální 

neuropatie, senzitivní ataxie, tremor, neuro-

patická bolest, zejména rezistence na léčbu 

intravenózními imunoglobuliny (IVIG) a jen 

parciální efekt terapeutické plazmaferézy 

(TPE) či kortikosteroidů [1–3]. 

V posledních letech byly objeveny pro-

tilátky proti paranodálním a  nodálním 

proteinům asociované s  rozdílným kli-

nickým fenotypem u pacientů, naplňu-

jící klinická a elektrofyziologická kritéria pro 

dia gnózu CIDP [2]. Protilátky proti con-

tactinu-1 (CNTN1) byly prokázány u 2,2–

8,7 % převážně starších pacientů s CIDP [4]. 

Tito pacienti mají akutní nebo subakutní 

nástup nemoci, predominantně moto-

rické postižení a agresivní průběh se špat-

nou odpovědí na léčbu IVIG [2]. Protilátky 

proti proteinu-1 asociovaném s contacti-

nem (CASPR1) byly prokázány u 2 z 37 pa-

cientů dle studie Dopplera et al, jeden pa-

cient naplňoval kritéria Guillain-Barrého 

syndromu a druhý CIDP. Oba měli silnou 

neuropatickou bolest, distální svalovou sla-

bost a nedostatečnou terapeutickou odpo-

věď na IVIG [2]. Protilátky proti neurofas-

cinu 140/ 186  (NF140/ 186) byly přítomny 

u méně než 2 % pacientů s CIDP [4]. Většina 

pacientů má přidružené autoimunitní one-

mocnění se subakutním rozvojem nemoci, 

senzitivní ataxií a obecně dobrou odpo-

vědí na terapii IVIG a kortikosteroidy [4]. Pro-

tilátky proti NF155 se vyskytly u 4–18 % 

převážně mladších pacientů (průměrný věk 

25,2 ± 10,7 let) s CIDP se subakutním nebo 

chronickým průběhem nemoci [2,5]. Kli-

nicky mají distální svalovou slabost s vyšší 

frekvencí akrální parézy (tzv. foot drop), po-

ruchou chůze, senzitivní ataxií a v ně kte rých 

případech tremorem [2,5,6]. Typicky bývá 

prokázána výrazná hyperproteinorachie 

(průměr 3,17 ± 1,41 g/ l) a EMG svědčí pro zís-

kaný symetrický demyelinizační typ neuro-

patie s prodloužením distálních motorických 

latencí (DML) a latence F vln [5–7]. Vzácně se 

mohou rozvíjet demyelinizační léze centrál-

ního nervového systému dle MR mozku [5]. 

Na terapii IVIG odpovídá pouhých 20 až 30 % 

pacientů, 50 až 60 % pacientů může odpo-

vídat na léčbu kortikosteroidy [6–8]. Korti-

kosteroidy kombinované s IVIG jsou efektiv-

nější než IVIG samostatně [7]. Dlouhodobá 

imunosuprese denními perorálními korti-

koidy a/ nebo imunosupresivy je efektiv-

nější než opakování IVIG [5]. Rituximab se 

jeví efektivní u pacientů s anti-NF155 a anti-

-CNTN1 pozitivitou při selhání klasické imu-

noterapie, nicméně se jednalo pouze o pre-

zentaci série kazuistických případů [4,6]. 

K ověření účinnosti rituximabu jsou nutné 

výsledky randomizovaných, placebem kon-

trolovaných klinických studií [2,4]. V sou-

časné době probíhá dvojitě zaslepená, ran-

domizovaná, placebem kontrolovaná studie 

RECIPE, která je zaměřena na zhodnocení 

efektu rituximabu u refrakterních pacientů 

se stanovenou dia gnózou CIDP s průkazem 

nodálních/ paranodálních protilátek oproti 

skupině pacientů s CIDP, u kterých tyto proti-

látky nebyly prokázány [9].

Šestačtyřicetiletý muž bez přidružených 

onemocnění v předchorobí byl hospitalizo-

ván pro 10 dní progredující chabou kvadru-

parézu, pravostrannou periferní lézi nervus 

facialis, silnou neuropatickou bolest a dys-

estézie v rukavicové a ponožkové distribuci. 

Při přijetí byla provedena lumbální punkce 

s obrazem proteinocytologické disociace 

(proteinorachie 1,32 g/ l [referenční rozmezí 

0,2–0,4 g/ l], 2 elementy/ mm3 [referenční roz-

mezí 0–5 elementů/ mm3]). První EMG, pro-

vedená 11. den od vzniku potíží, vykazovala 

lehké a nespecifi cké projevy demyelinizační 

polyneuropatie s převahou postižení mo-

torických vláken (prodloužení DML a nevý-

bavnost F vln v motorických neurogramech, 

dobrá výbavnost senzitivních neurogramů, 

nepřítomnost patologické spontánní ak-

tivity při vyšetření jehlovou elektrodou) 

(tab. 1 A, B). Vyslovili jsme pracovní dia gnózu 

akutní zánětlivé demyelinizační polyradiku-
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Tab. 1. (A) Senzitivní neurogram n. medianus vlevo (vstupní nález); (B) motorický neurogram n. peroneus vlevo (vstupní nález); 
(C) senzitivní neurogram n. medianus vlevo (odstup 3 měsíce); (D) motorický neurogram n. peroneus vlevo (odstup 3 měsíce).

A

Senzitivní neurogram n. medianus vlevo
latence 

(ms)
vzdálenost 

(mm)
SCV 
(m/s)

amplituda 
SNAP (μV)

prst II – zápěstí 3,52 140 39,7 7,5

prst III – zápěstí 3,77 140 37,1 10,8

dlaň – zápěstí 1,33 70 52,6 106

C

Senzitivní neurogram n. medianus vlevo
latence 

(ms)
vzdálenost 

(mm)
SCV 
(m/s)

amplituda 
SNAP (μV)

prst II – zápěstí nevybaven

prst III – zápěstí nevybaven

dlaň – zápěstí nevybaven

B

Motorický neurogram n. peroneus vlevo
latence (ms) amplituda (mV) doba trvání (ms)

kotník 7,71 3,2 7,4

koleno 15,8 2,6 7,7

vzdálenost (mm) MCV (m/s) rozdíl amplitud (%)

koleno – kotník 350 43,3 –18,8

D

Motorický neurogram n. peroneus vlevo
latence (ms) amplituda (mV) doba trvání (ms)

kotník 11,2 2,2 10,4

koleno 30,9 0,73 11,3

vzdálenost (mm) MCV (m/s) rozdíl amplitud (%)

koleno – kotník 370 18,8 –33,2 

 

 

20 μV/dílek (D) 

2 ms/D

2 mV/D

5 ms/D

20 μV/D

2 ms/D

2 mV/D

5 ms/D

MCV – rychlost motorického vedení; SCV – rychlost senzitivního vedení; SNAP – senzitivní nervový akční potenciál
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loneuritidy (acute infl ammatory demyelina-

ting polyradiculoneuropathy; AIDP) a pa-

cient byl následně léčen sérií pěti TPE. Při 

překladu k ústavní rehabilitaci kompletně re-

gredovalo oslabení horních končetin a zlep-

šila se mimika obličeje vpravo.

Po 3 měsících došlo k relapsu nemoci, 

který se projevil rozvojem faciální diparézy 

a chabé kvadruparézy. Kontrolní EMG potvr-

dila progresi nálezu, senzitivní neurogramy 

nebyly výbavné, v motorických neurogra-

mech bylo výrazné prodloužení DML, byly 

přítomny proximální bloky vedení a nízké 

amplitudy, všechny F vlny byly nevýbavné 

(tab. 1 C, D). V jehlové EMG byla přítomná 

patologická spontánní aktivita (fi brilace, po-

zitivní ostré vlny a fascikulace) a reinervační 

změny motorických jednotek s nejvyšší am-

plitudou kolem 3,5 mV. Pacient byl léčen 

IVIG v plné dávce, tj. 2 g/ kg během 5 dní, nic-

méně nedošlo ke zlepšení klinického stavu 

a pacient byl následně přeložen k intenzivní 

ústavní rehabilitaci.

Ve 4. měsíci nemoci došlo k druhému re-

lapsu a progresi do chabé kvadruparézy 

těžkého stupně, vč. prohloubení předchozí 

oboustranné léze lícního nervu s akcentací 

vpravo. Pacient byl mobilní pouze na me-

chanickém invalidním vozíku (MIV). V EMG 

nálezu přetrvávala těžká difuzní demyelini-

zační léze s bloky vedení postihující moto-

rická a senzitivní vlákna s patrnou postupu-

jící axonopatií. Kontrolní lumbální punkce 

prokázala prohloubení proteinocytologické 

disociace (proteinorachie 4,38 g/ l, 4 ele-

menty/ mm3). Vzhledem k naplnění dia-

gnostických kritérii byla upravena dia gnóza 

na CIDP s akutním začátkem. Pro vstupně 

pozitivní efekt TPE jsme indikovali její opa-

kování. Pacient byl superkonziliárně vy-

šetřen na specializovaném pracovišti. Bylo 

vysloveno podezření na nodo-paranodo-

patii a bylo doporučeno vyšetření protilátek 

proti nodálním a paranodálním proteinům 

v séru. Laboratoř v Nuffield Department 

of Clinical Neuroscience Oxford University 

& Oxford University Hospitals NHS Foun-

dation Trust potvrdila pozitivitu protilátek 

proti NF155, titr > 1 : 800, dominantně ve 

třídě IgG4 a IgG1, třída IgG2 byla přítomna 

v menší míře. Pacientovi byla doporučena 

chronická imunosupresivní terapie perorál-

ními kortikosteroidy, ale pro intoleranci bylo 

v souladu s dostupnými literárními údaji 

přistoupeno k imunoterapii monoklonální 

protilátkou anti-CD20 rituximabem. Zvolili 

jsme schéma 375 mg/ m2 v 21denních cyk-

lech celkem 4×, následně 1 000 mg kaž-

dých 6 měsíců. Aktuálně přetrvává těžká pe-

riferní disabilita, ale pacient je samostatně 

pohyblivý na MIV. Souhrnný vývoj disabi-

lity hodnocený škálou Infl ammatory Neuro-

pathy Cause and Treatment (INCAT), protei-

norachie a typ terapie v čase prezentujeme 

v tab. 2 [10]. 

Přestože se jedná o vzácnou podskupinu 

autoimunitní zánětlivé neuropatie, je třeba 

na ni myslet u pacientů s podezřením na 

CIDP s akutním nástupem, kraniální neuro-

patií, ataxií a literálně i tremorem, zejména 

pokud jsou refrakterní k terapii IVIG. Včasné 

zahájení léčby rituximabem dává naději na 

pozitivnější prognózu pacientů, nicméně te-

rapeutické schéma aplikace rituximabu je 

u nodo-paranodopatií předmětem dalšího 

výzkumu.
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Tab. 2. Vývoj skóre INCAT, dynamika proteinorachie, imunosupresivní terapie a stanovení výsledné klinické diagnózy.

Měsíc INCAT Proteinorachie (g/l) Terapie Diagnóza

0 3 1,32 TPE AIDP

3 5 – IVIG AIDP s relapsem

4 7 4,38 TPE CIDP s akutním začátkem

9 8 5,75 rituximab nodo-paranodopatie s pozitivitou protilátek proti NF155

16 8 rituximab

AIDP – akutní zánětlivá demyelinizační polyradikuloneuritida; CIDP – chronická zánětlivá demyelinizační polyradikuloneuropatie; INCAT – Infl am-

matory Neuropathy Cause and Treatment; IVIG – intravenózními imunoglobuliny; TPE – terapeutická plazmaferéza
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