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Paraneoplastické extrapyramídové syndrómy

Paraneoplastic movement disorders

Súhrn
Paraneoplastické neurologické syndrómy (PNS) s extrapyramídovými príznakmi predstavujú 

rozsiahlu skupinu ochorení, ktorá sa stále rozširuje s objavovaním nových autoprotilátok 

poškodzujúcich nervový systém. Na rozdiel od neurodegeneratívnych ochorení však môžu 

byť tieto ochorenia potencionálne liečiteľné. Tento článok prináša prehľad klinického obrazu 

jednotlivých PNS, ako aj návod na ich dia gnostiku a liečbu, potrebnú pre klinickú prax.

Abstract
Paraneoplastic neurological syndromes (PNS) with movement disorders represent a broad group 

of disorders, which is still growing due to discovery of new autoantibodies damaging the nervous 

system. However, in contrast to neurodegenerative dis eases, these disorders can be potentionally 

treatable. This review brings an overview of the clinical picture of a particular PNS, as well as 

instructions on how to dia gnose and treat them in clinical practice.
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Úvod
Koncept, pri ktorom sa u pacientov s ná-

dorom môže postihnutie nervovej sústavy 

vyskytovať pri neprítomnosti metastáz alebo 

bez jeho priameho pôsobenia ako prvý 

v roku 1888 opísal Oppenheim [1]. Paraneo-

plastický neurologický syndróm (PNS) je de-

finovaný ako neurologická porucha, ktorá 

sa vyskytuje v asociácii s nádorom a má au-

toimunitne podmienenú patogenézu. Väč-

šinou vzniká priamym poškodením buniek 

(neurónov či glie) prostredníctvom humorál-

nych (protilátky) alebo celulárnych (napr. cy-

totoxické T-lymfocyty) mechanizmov. Môže 

postihovať CNS, periférny nervový systém, 

alebo neuromuskulárne spojenie [2]. Približne 

u 65 % pacientov výskyt PNS predchádza dia-

gnóze tumoru, ktorý je skrytý alebo vôbec nie 

je ešte vyvinutý, čo znamená, že imunitný sys-

tém zatiaľ efektívne potláča masívny rast ná-

dorových buniek [3]. Podľa frekvencie asociá-

cie jednotlivých autoprotilátok s nádorovým 

ochorením, ktoré detekujeme v krvi a likvore, 

rozdeľujeme autoprotilátky do 3 skupín: 

1.  vysoko rizikové –  koexistencia tumoru môže 

byť potvrdená alebo bude potvrdená v bu-

dúcnosti vo viac ako 70 % prípadov; 

2.  stredne rizikové –  súčasnú prítomnosť ma-

lignity sa dá zistiť v 30– 70 % pacientov; 

3.  nízko rizikové –  asociácia s nádorom je 

menej ako v 30 % prípadoch [2]. 

Problematika PNS vyžaduje multiodbo-

rovú spoluprácu neurológa, psychiatra, rá-

diológa a onkológa. Na možnosť výskytu 

PNS je potrebné myslieť najmä u pacientov 

s akútnym alebo subakútnym vývojom neu-

ropsychiatrickej symptomatológie, niekedy 

spojenej s chudnutím alebo koexistenciou 

iného autoimunitného ochorenia. Dôleži-

tým je včasný onkologický skríning a včasná 

agresívna liečba.  

V rámci neurologických porúch sú ex-

trapyramídové ochorenia (parkinsonizmus, 

chorea, dystónia apod.) bohužiaľ z veľkej 

časti neurodegeneratívneho či dedičného 

charakteru, a preto sú zatiaľ väčšinou nelie-

čiteľné alebo málo liečiteľné. Posledné roky 

sa však pomerne dynamicky začala rozvíjať 

oblasť problematiky PNS s extrapyramído-

vou symptomatikou, ktorá môže byť poten-
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cionálne dobre liečiteľná a zasluhuje preto 

osobitnú pozornosť. Pacienti s extrapyramí-

dovými prejavmi sú často podrobnejšie dia-

gnostikovaní v špecializovaných extrapyra-

mídových centrách a práve v nich má teda 

prebiehať včasné rozpoznanie a liečba týchto 

PNS. Táto oblasť „movement disorders“ do-

posiaľ v našej literatúre nebola podrobnejšie 

spracovaná, a preto prinášame čitateľovi zá-

kladný prehľad o tejto problematike, najmä 

s akcentom na ich včasnú klinickú, zobrazo-

vaciu a laboratórnu dia gnostiku.

Etiopatogenéza
Autoimunitná odpoveď môže byť cielená na 

intracelulárne alebo povrchovo (na mem-

bráne neurónov). Protilátky proti intraneu-

ronálnym antigénom (v minulosti nazývané 

onkoneurálne) sú defi nované z hľadiska sú-

časného výskytu nádoru ako vysoko rizi-

kové (napr. anti-Ri, Ma, Yo apod.), protilátky 

proti povrchovým antigénom za stredne 

a nízko rizikové a sú zriedkavejšie (napr. 

anti-N-metyl-D-aspartát receptor [NMDAR], 

CASPR2 atď.) až raritne (napr. anti-LGI1) spo-

jené s tumorom. Základným mechanizmom 

vývoja PNS je skrížene reaktívna autoimu-

nitná odpoveď proti reprezentovaným an-

tigénom. Prvým krokom je uvoľnenie ek-

topicky lokalizovaných antigénov, vrátane 

neoantigénov (vznikajúcich v dôsledku ge-

netickej zmeny v tumorových bunkách) 

z nekrotických nádorových buniek. Antigén-

-prezentujúce bunky (antigen presenting 

cells; APC) predstavujú nádorové antigény 

cez molekuly hlavného histokompatibilného 

komplexu (major histocompatibility com-

plex; MHC) I. alebo II. triedy nediferencova-

ným T-bunkám imunitného systému s ich 

následnou aktiváciou, proliferáciou a diferen-

ciáciou. Aktivované a diferencované CD8+ 

cytotoxické T lymfocyty majú v rámci pro-

tinádorovej imunitnej odpovede spôsobiť 

smrť tumoróznych buniek, avšak táto odpo-

veď je občas nesprávne nasmerovaná oproti 

vlastnému nervového systému [3]. Pri PNS 

sprostredkovaných protilátkami proti povr-

chovým antigénom je antigén prezentovaný 

molekulami MHC II. typu na dendritických 

bunkách a rozpoznávaný CD4+ T-helper 

lymfocytmi s ich následnou interakciou s B 

lymfocytmi, čo spôsobí tvorbu pamäťových 

B lymfocytov a plazmatických buniek, produ-

kujúcich protilátkovú odpoveď [4]. 

Pokým niektoré PNS s extrapyramído-

vými prejavmi sa typicky spájajú s exis-

tenciou tumoru, u mnohých je táto väzba 

nižšia a dokonca nie sú považované za pa-

raneoplastické. Pri vzniku týchto autoimu-

nitne podmienených syndrómov (často sa 

jedná o autoimunitné encefalitídy) sa uplat-

ňujú iné mechanizmy, napr. asociácia s pred-

chádzajúcou infekciou (Sydenhamova cho-

rea, NMDAR encefalitída), úzka asociácia 

medzi špecifi ckými haplotypmi human leu-

cocyte antigen (HLA) a prítomnosťou proti-

látok (napr. anti-GAD protilátkový syndróm), 

či porucha regulácie B lymfocytov (napr. 

anti-LG1 encefalitída) [5].

Klinický obraz PNS
Extrapyramídová manifestácia jednotlivých 

PNS je súhrnne zobrazená v tab. 1. V nasle-

dujúcom texte sú zhrnuté základné klinické 

dáta u rozličných PNS rozdelených podľa rizi-

kovosti autoprotilátok. Extrapyramídové prí-

znaky sú označené kurzívou (označené sú 

tak aj cerebelárne príznaky, ktoré sa v praxi 

často k extrapyramídovým prejavom pridru-

žujú, a sú často manažované práve v extra-

pyramídových centrách). 

1. Syndrómy asociované s vysoko 

rizikovými protilátkami

Anti–Hu (ANNA-1) PNS postihuje najčas-

tejšie mužov v strednom a vyššom veku. Naj-

častejšie je asociovaný s malobunkovým kar-

cinómom pľúc (small cell lung carcinoma; 

SCLC), zriedkavejšie s neuroblastómom 

(u detí), nádormi čreva, prostaty a i. Najčastej-

šou extrapyramídovou manifestáciou býva 

cerebelárna ataxia, no môže sa vyskytovať 

aj chorea alebo opsoklonus-myoklonus-ata-

xia syndróm (OMAS). Najčastejším prejavom 

vôbec je senzitívna neuronopatia, no môže 

sa manifestovať aj limbickou alebo kmeňo-

vou encefalitídou, senzitívne-motorickou ne-

uropatiou, plexopatiou a ďalšími prejavmi 

[4,6]. Rozvoj je typicky subakútny. MR mozgu 

môže preukázať hyperintezívne zmeny v ob-

lasti bazálnych ganglií, temporomeziálne 

a v bielej hmote. Vo väčšine prípadov ocho-

renie nedostatočne reaguje na liečbu [7].

Anti-CV2 (CRMP5) PNS je spojený naj-

častejšie s SCLC a tymómom. Je vôbec naj-

častejšou príčinou paraneoplastickej chorey, 

no môže sa vyskytovať aj ataxia, dystónia, 

parkinsonizmus a raritne OMAS. Ďalšie ne-

urologické prejavy zahrňujú limbickú ence-

falitídu (LE), myelopatiu, polyneuropatiu, op-

tickú neuritídu, retinitídu a Lambert-Eatonov 

myastenický syndróm (LEMS). MR vyšetrenie 

môže zobraziť hyperintenzívne zmeny v bie-

lej hmote, bazálnych gangliách a temporo-

meziálne (najmä u pacientov s extrapyrami-

dovými prejavmi) [8]. 

Anti-SOX1 PNS je väčšinou asocio vaný 

s SCLC a cerebelárnou ataxiou [9]. Môže byť 

izolovaná, alebo v kombinácii s kmeňovou 

encefalitídou, LE, LEMS, či neuropatiou [10]. 

Anti-PCA-2 PNS je charakterizovaný 

tvorbou protilátok proti Purkyňovým bun-

kám mozočka 2. typu (PCA-2), výskytom 

SCLC (menej aj nemalobunkového karci-

nómu [NSCLC] a karcinómu prsníka) a rýchlo 

progredujúcim cerebelárnym syndrómom. 

Zriedkavo sú popísané aj prípady s cho-

reou a dystóniou [11]. Ďalšími prejavmi sú 

encefalitída, encefalomyelitída, neuropatia 

a LEMS [2,11].

Cieľovým antigénom anti-amphiphy-

zínového PNS je intracelulárny proteín sy-

naptických vezíkul zapojený do endocytózy 

neurotransmiterov potrebných pre GABAer-

gické interneuróny. Prejavuje sa stiff -person 

syndrómom (SPS) asociovaným s nádorom 

prsníka, alebo SCLC. Postihuje väčšinou 

ženy s tredného a vyššieho veku. Môže sa vy-

skytovať aj cerebelárna ataxia [12].

Anti-Ri (ANNA-2) PNS sa spája najčas-

tejšie s karcinómom prsníka, ale aj ová-

rií a u mužov aj karcinómom pľúc [4]. Preja-

vuje sa pomerne pestrou extrapyramídovou 

manifestáciou: myoklonus, OMAS, okulopa-

latálny myoklonus, mozočková ataxia, par-

kinsonizmus, SPS, jaw-opening dystónia. 

Parkinsonizmus, obrna vertikálneho po-

hľadu spolu s kognitívnym defi citom, ako 

prejavy kmeňovej encefalitídy môžu napo-

dobňovať progresívnu supranukleárnu para-

lýzu (PSP). Ďalšími prejavmi sú kmeňová en-

cefalitída, LE, myelitída, a i. [4,6,13].

Anti-Yo (PCA-1) PNS je namierený proti 

intracelulárnemu antigénu, ktorý je výrazne 

exprimovaný v mozočku. Postihuje častejšie 

ženy. Asociované sú tumory prsníka a ová-

rií. U mužov boli zriedkavo opísané rôzne iné 

malignity. Najčastejšou extrapyramídovou 

manifestáciou je rýchlo progredujúci cere-

belárny syndróm [14]. 

Anti-Ma2/Ma1 PNS postihuje väčšinou 

mužov do 50 rokov s asociovaným nádorom 

zo zárodočných buniek semenníkov; u je-

dincov oboch pohlaví nad 50 rokov je aso-

ciovanou malignitou NSCLC. U žien sa ne-

zriedka vyskytuje aj dvojitá séropozitivita 

anti-Ma1 a anti-Ma2 protilátok spojených 

s ďalšími druhmi nádorov. Parkinsonizmus 

v dôsledku kmeňovej encefalitídy sa môže 

kombinovať so supranukleárnou pohľado-

vou obrnou vo vertikálnom smere a tak vy-

tvárať PSP-like syndróm. Autoimunitné po-

stihnutie diencefala sa prejavuje nadmernou 

dennou spavosťou, poruchou správania 
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Tab. 1. Frekvencia výskytu extrapyramídových prejavov pri rôznych PNS. 

Auto-
protilátka

Extrapyramídová manifestácia
Dyst Cho Myo Par Tre Ate Ata OMS SPS PxD OLD PERM

Hu + ++ +++ ++

CV2 + +++ + ++ +

SOX1 +++

PCA2 + + +++

Amphiphyzín + +++

Ri ++ +++ ++ ++ +

Yo + +++ +

Ma2/Ma1 + +++ +

Tr +++

KLHL11 +++ +

AMPAR + + ++

GABAbR ++ + ++ +

mGluR5 + + + ++

P/Q VGCC +++ +

NMDAR ++ +++ ++ + + ++ ++ + +++

CASPR2 ++ + + ++

mGluR1 + + + + +++

GABAaR + ++ + ++ + + ++

GFAP + + + + ++ +++

GAD65 + + + + +++ + +++ +

LGI1 ++ + + + + +++

DPPX ++ + ++ + + ++ ++

GlyR + + + + + ++ +++

AQP4 ++

IgLON5 + ++ + ++ + +++ +

NF1 +++

Homer-3 +++

ITPR1 +++

Neuro-chondrín +++

PDE10A ++ ++ + +

TRIM +++

GluRD2 ++ ++

AP3B2 +++

Neurexin-3a ++ ++

Septin 3 +++

Septin 5 +++

D2R ++ ++ ++ +

ZIC4 + +++ +

ATP1A3 ++

SEZ6L2 ++ +++

+++ typická extrapyramídová manifestácia; ++ pomerne častý prejav; + zriedkavá extrapyramídová manifestácia

Ata – ataxia; Ate – atetóza; Cho – chorea; Dyst – dystónia; Myo – myoklonus; OLD – orolinguálne dyskinézy; OMS – opsoklonus-myoklonus syn-

dróm; Par – parkinsonizmus; PERM – progresívna encefalomyelitída s rigiditou a myoklonom; PNS – paraneoplastický neurologický syndróm, 

PxD – paroxyzmálne dyskinézy; SPS – stiff  person syndróm; Tre – tremor
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v rapid eye movement (REM) spánku (inak 

typickou pre synukleopatie), syndrómom 

narkolepsie-kataplexie, endokrinnou alebo 

sexuálnou dysfunkciou. LE sa prejavuje alte-

ráciou krátkodobej pamäti, epileptickými zá-

chvatmi a halucináciami. Môže byť prítomný 

cerebelárny syndróm, postihnutie kmeňa, 

OMAS, myelopatia, alebo radikuloplexopa-

tia. Na MR mozgu vidieť často T2/fl uid at-

tenuated inversion recovery (FLAIR) hyper-

intenzity v ponse, mezencefale, talame, 

bazálnych gangliách, mozočkových pedun-

kuloch, hypotalame, amygdale, či spánko-

vých lalokoch [15]. 

Anti-Tr/DNER (Delta/notch-like epider-

mal growth factor-related receptor) PNS po-

škodzuje Purkyňove bunky mozočka. Vy-

skytuje sa častejšie u mužov, asociovaný 

je najčastejšie s Hodgkinovym lymfómom 

a prejavuje sa dominantne subakútnym mo-

zočkovým syndrómom. V polovici prípadov 

je kombinovaný aj s ďalšími prejavmi (kogni-

tívne poruchy, polyneuropatia, senzitívna 

ataxia, LE). Na MR mozgu je charakteristická 

degenerácia mozočka [16].

Anti-KLHL11 (Kelch-like protein 11) PNS sa 

prejavuje hlavne u mužov so seminómom, 

u žien s teratómom alebo karcinómom ovárií, 

a to rhombencefalitídou s postihnutím mo-

zočka a mozgového kmeňa. Popísaná bola aj 

OMAS, LE alebo encefalomyelitída [17]. 

2. Syndrómy asociované so stredne 

rizikovými protilátkami

Anti-AMPAR PNS je asociovaný najčastejšie 

s nádormi týmusu, pľúc, adenokarcinómom 

prsníka a ovariálnym teratómom. Klinicky 

sa manifestuje najčastejšie LE. Extrapyramí-

dové prejavy (ataxia, dyskinézy, parkinsoniz-

mus) sú zriedkavé [18,19].

Anti-GABAbR (GABA B receptor) PNS po-

stihuje častejšie mužov s SCLC. Typickou ma-

nifestáciou je LE s epileptickými záchvatmi 

(často so status epilepticus). Extrapyramí-

dové prejavy zahŕňajú choreu, izolovaný 

opsoklonus alebo v rámci OMAS, cerebe-

lárnu ataxiu a periorálne dyskinézy. Bola 

popísaná aj kmeňová encefalitída a agryp-

nia excitata, prejavujúca sa insomniou, akti-

váciou autonómneho nervového systému 

a celkovou hyperaktivitou [6].

Anti-mGluR5 PNS najčastejšie je asocio-

vaný s Hodgkinovým lymfómom. Po fl u-like 

prodromálnych prejavoch sa typicky roz-

víja porucha nálady, kognitívny defi cit a psy-

chóza. U polovici pacientov bývajú epilep-

tické záchvaty. V rámci extrapyramídových 

prejavov sa u detí vyskytuje dystónia a oku-

logýrne krízy, u dospelých tras, myoklonus 

a ataxia [20].

Anti-VGCC PNS postihuje napäťovo ria-

dené vápnikové kanály P/Q typu a je aso-

ciovaný väčšinou s SCLC. Prejavuje sa LEMS 

a rýchlo progredujúcim cerebelárnym syn-

drómom [4].

Anti-NMDAR encefalitída (N-methyl-D-

-aspartate-receptor) má výraznú prevalenciu 

u žien (okolo 80 %) a silnú asociáciu s ovari-

álnym teratómom. Začína sa prodromálnou 

fázou s cefaleou, zvýšenou teplotou a respi-

račnou infekciou. Subakútne sa vyvíjajú psy-

chické poruchy (zmena nálady, halucinácie 

a bludy). Neskôr sa pridružujú poruchy pa-

mäti, epileptické záchvaty a extrapyramí-

dové prejavy. Charakteristickými sú orolin-

guálne, faciálne a končatinové dyskinézy 

(stereotýpie a chorea), ktoré sa prejavujú aj 

pri poruche vedomia. Zriedkavejšie sa vy-

skytuje myoklonus, dystónia, parkinsoniz-

mus, opistotonus a katatónia. Niekedy môžu 

prevládať hypokinetické príznaky napodob-

ňujúce priebeh letargickej encefalitídy [21]. 

Nápadné sú poruchy spánku: agrypnia ex-

citata alebo status dissociatus (parasom-

nia, pri ktorej prejavy non-REM, REM spánku 

a bdelosti koexistujú alebo sa rýchlo menia). 

Priebeh je často komplikovaný kvantitatív-

nou poruchou vedomia, dysautonómiou 

a centrálnou hypoventiláciou. MR mozgu 

môže zobrazovať hyperintenzity v mozgo-

vom kmeni, hippok ampe, a temporálnom 

a frontálonom kortexe [7]. U niektorých pa-

cientov je v EEG zázname  pomerne špeci-

fi cký „extreme delta brush“ vzorec s difúz-

nou kontinuálnou rytmickou delta aktivitou 

so superponovanou rýchlou aktivitou [22]. 

Liečba býva asi v 80 % prípadoch úspešná, 

no môžu nastať relapsy. Celková mortalita je 

okolo 10% [23].

Anti-CASPR2 protilátkový syndróm 

(Contactin-associated protein 2) postihuje 

najčastejšie mužov s tymómom. Medzi ex-

trapyramídové prejavy patrí chorea, mo-

zočková ataxia, tremor, či charakteristický 

ortostatický myoklonus dolných končatín. 

V klinickom obraze môžu byť prejavy hy-

perexcitability periférnych nervov (neuro-

myotónia, myokýmia), a to izolovane, alebo 

v rámci Morvanovho syndrómu s dysauto-

nómiou, insomniou (status dissociatus a ag-

rypnia excitata) a fl uktuujúcou encefalopa-

tiou s neuropsychiatrickými symptómami. 

Ochorenie môže imitovať Guillain-Barrého 

syndróm, Creutzfeld-Jakobovu chorobu, či 

amyotrofi ckú laterálnu sklerózu s frontotem-

porálnou demenciou [24].

3. Syndrómy asociované 

s nízko rizikovými protilátkami

Anti-mGluR1 protilátkový syndróm sa naj-

častejšie prejavuje akútnym/subakútnym 

cerebelárnym syndrómom, zriedkavo my-

oklonom, choreiformnými pohybmi, alebo 

dystóniou. Môže sa prejavovať aj LE či dys-

geúziou s pocitom pálivej, slanej alebo ko-

vovej chuti [25]. 

Anti-GABAaR protilátkový syndróm 

(GABA A receptor) sa prejavuje encefalití-

dou asociovanou najčastejšie s tymómom. 

U tretiny pacientov sa vyskytujú abnormálne 

pohyby (orofaciálne dyskinézy, dystónia, 

choreoatetóza). Môže byť prítomná ataxia, 

katotónia, SPS, epileptické záchvaty, zmeny 

psychiky a kognície [26].

Anti-GFAP (Glial fi brillary acid protein) 

PNS sa začína prodromálnymi príznakmi (ce-

falea, febrílie, meningeálne prejavy), ktoré 

týždne až mesiace predchádzajú suba-

kútnu meningoencefalitídu s rozličnými 

prejavmi vrátane cerebelárnych príznakov, 

rhombencefalitídy, epieleptických záchva-

tov a pod. Zriedkavejšie sa môžu vyskytovať 

rozličné extrapyramídové poruchy (myoklo-

nus, tremor, dystónia, hyperekplexia (nad-

merná úľakova reakcia na taktilné a akustické 

stimuly), dyskinézy, parkinsonizmus). MR 

mozgu u približne tretiny pacientov zobra-

zuje charakteristický periventrikulárne loka-

lizovaný perivaskulárny lineárny radiálny po-

stkontrastný enhancement. V oblasti C a Th 

úseku miechy sa môžu vyskytovať longitudi-

nálne rozsiahle lézie [27]. U štvrtiny pacien-

tov je prítomná hyponatrémia [28].

Anti-GAD65 syndróm je charakterizo-

vaný tvorbou autoprotilátok proti kyslej glu-

tamát-dekarboxyláze. Je zriedka asociovaný 

s malignitou, no bol popísaný pri SCLC, ma-

lígnom tymóme alebo karcinóme prsníka. 

V 2/3 prípadov sú postihnuté ženy. Často 

koexistuje s inými autoimunitnými poru-

chami (diabetes mellitus 1. typu, celiakia 

a pod). Typickou manifestáciou je subakútne 

alebo chronicky sa vyvíjajúci SPS s fl uktuujú-

cimi stavmi stuhnutosti a kŕčov lumbálneho 

svalstva (s charakteristickou hyperlordó-

zou) a proximálnych svalových skupín dol-

ných končatín. Môžu existovať fokálne formy 

obmedzené na jednu končatinu (stiff  limb 

syndróm). Zriedkavejšie sa ochorenie ma-

nifestuje pod obrazom progresívnej encefa-

lomyelitídy s rigiditou a myoklonom (PERM), 

pri ktorej býva tiež hyperekplexia. Môže sa 

vyskytovať aj izolovaná cerebelárna ata-

xia, LE, epilepsia, či kmeňová symptomatika. 

Zriedkavo sa vyskytujú extrapyramídové po-
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ruchy (parkinsonizmus, chorea, dystónia, 

syndróm opsoklonus myoklonus [OMS], pa-

latálny myoklonus). MR mozgu je väčšinou 

v norme [6,7,21].

Anti-LGI1 (Leucine-rich glioma-inacti-

vated protein 1) autoprotilátky sú asocio-

vané s malignitou zriedkavo; najčastejšie 

s malígnym tymómom. Ochorenie sa najčas-

tejšie manifestuje faciobrachiálnymi dysto-

nickými záchvatmi (FBDS) – ide o krátke, ste-

reotypné a časté (aj 100× denne) dystonické 

pohyby väčšinou vo faciobrachiálnej distri-

búcii. Postihnuté strany sa často striedajú. 

Iktálne EEG je väčšinou negatívne, a antie-

pileptická liečba je väčšinou neúčinná. Zried-

kavejšie sa vyskytujúce extrapyramídové 

prejavy zahŕňajú choreu, myoklonus, par-

kinsonizmus a tremor. Postihnutie CNS pre-

bieha väčšinou pod obrazom LE [20]. V 70 % 

prípadov býva prítomná hyponatriémia. 

Prodromálnym prejavom encefalitídy môže 

byť epizodická bradykardia, niekedy s nut-

nosťou implantácie kardiostimulátora [29]. 

Anti-DPPX syndróm (Dipeptidyl-pep-

tidase-like protein-6) sa prejavuje triádou 

príznakov: hnačka s úbytkom hmotnosti 

(častý prodromálny prejav), kognitívna dys-

funkcia a hyperexcitabilita CNS, prejavujúca 

sa spasticitou, rigiditou, a hyperekplexiou 

(symptómy SPS a PERM); ďalšími extrapy-

ramídovými prejavmi sú myoklonus, OMS, 

tremor, parkinsonizmus a ataxia. Môžu sa 

vyskytovať epileptické záchvaty, periodické 

pohyby končatín v spánku, kmeňové postih-

nutie a ďalšie iné príznaky [30,31]. 

Anti-GlyR syndróm charakterizujú au-

toprotilátky proti glycínovému receptoru, 

sprostredkujúcemu inhibičnú neurotransmi-

siu a exprimovanému na povrchu motoric-

kých neurónov v kmeni, mieche, mozočku 

a hippokampe. Približne polovica pacientov 

sa manifestuje syndrómom PERM so suba-

kútným začiatkom, hyperekplexiou, rigidi-

tou, myoklonom, kmeňovými symptómami 

a poruchou autonómnych funkcií. Ďalšími 

prejavmi môžu byť epileptické záchvaty, 

SPS, OMS, extrapyramídové prejavy (cerebe-

lárna ataxia, myoklonus, laryngeálna dystó-

nia, hemibalizmus, tiky), postihnutie kmeňa, 

LE a iné [32].

Anti-AQP-4 protilátkový syndróm (aqua-

porín 4) je známy svojou manifestáciou v po-

dobe neuromyelitis optica prejavujúcou sa 

optickou neuritídou, transverzálnou myelití-

dou, pyramídovými príznakmi, syndrómom 

area postrema (zvracanie, protrahovaný sin-

gultus), diencefalickým syndróm s narkolep-

siou a kmeňovou encefalitídou. Z extrapy-

ramídových prejavov sa môžu vyskytovať 

paroxyzmálne tonické kŕče (opakujúce sa 

bolestivé asymetrické dystonické posturova-

nie jednej alebo viacerých končatín niekedy 

predchádzané senzorickou aurou) [21].

Anti-IgLON5 syndróm má črty autoi-

munitného ochorenia aj neurodegenerá-

cie (akumulácia hyperfosforylovaného tau 

proteínu) [21]. Väčšinou má chronický prie-

beh, no u štvrtiny pacientov môže vznik-

núť akútne/subakútne. Typické sú súčasné 

NREM aj REM poruchy spánku (REM beha-

vior disorder, insomnia, chrápanie, spánkové 

apnoe, stridor počas spánku), bulbárne prí-

znaky s dysfágiou, dysartriou, laryngospaz-

mom a centrálnou hypoventiláciou. Extrapy-

ramídové prejavy môžu byť hypokinetické 

(parkinsonizmus, freezing chôdze) aj hyper-

kinetické (chorea – najčastejšie, tremor, dys-

tónia, myoklonus). Častý je postupný rozvoj 

demencie. Abnormality očných pohybov 

s parézou vertikálneho/horizontálneho po-

hľadu spolu s kognitívnym defi citom a par-

kinsonizmom pripomínajú PSP. Prítomné 

môžu byť mozočkové príznaky (izolovaná 

ataxia býva len raritne), poruchy autonóm-

neho nervového systému a i. [33]. MR mozgu 

je väčšinou v norme. DATScan však často vy-

kazuje defi cit vychytávania presynaptických 

dopamínových transportérov. Nápomocná 

môže byť polysomnografi a [34,35].

4. Syndrómy asociované so zriedkavo 

sa vyskytujúcimi autoprotilátkami

Do tejto skupiny patrí množstvo rozlič-

ných syndrómov, ktoré tu budú opísané len 

stručne, hlavne s dôrazom na charakteris-

tický klinický obraz, vrátane extrapyramído-

vých prejavov. Jedná sa o syndrómy s exis-

tujúcimi nasledujúcimi autoprotilátkami: 

Anti-NF1: subakútna rýchlo progredujúca 

mozočková ataxia a encefalopatia, zried-

kavejšie myelopatia [36]; Anti-Homer-3: 

akútny/subakútny cerebelárny syndróm 

s ataxiou, dysartriou, nystagmom (často 

downbeat). Na MR vo väčšine prípadov s at-

rofi ou mozočka a ponsu, niekedy s obrazom 

hot cross bun sign napodobňujúceho mul-

tisystémovú atrofi u [37]; Anti-ITPR1: mo-

zočková ataxia, zriedkavejšie encefalitída 

s epileptickými záchvatmi, myelopatia [36]; 

Anti-Neurochondrin: väčšinou cerebe-

lárna ataxia [36]; Anti-PDE10A: najčastejšie 

chorea, balizmus, dystónia, zriedkavejšie aj 

parkinsonizmus, encefalopatia, ataxia, kme-

ňové postihnutie [38]; Anti-TRIM: suba-

kútny rozvoj ťažkej mozočkovej ataxie, tiež 

encefalitída, demencia [39]; Anti-GluRD2: 

OMS, encefalitída s kognitívnymi a beha-

viorálnymi poruchami a epileptickými zá-

chvatmi [4,6]; Anti-AP3B2: subakútna prog-

redujúca ataxia (mozočková aj senzitívna) 

[36]; Anti-Neurexin-3a: prodromálne 

symptómy + následný rozvoj encefalopa-

tie, poruchy vedomia, záchvatov, časté sú 

extrapyramídové prejavy (orofaciálne dyski-

nézy, myoklónie) [40]; Anti-Septin 3: väč-

šinou subakútna progredujúca mozočková 

ataxia, dysartria, downbeat nystagmus [41]; 

Anti-D2R: patrí do skupiny encefalitídy ba-

zálnych ganglií, vzniká po prekonanej infek-

cii alebo očkovaní, prejavuje sa dystóniou, 

parkinsonizmom, choreou a okulogýrnymi 

krízami, môže sa zamieňať za Sydenhamovu 

choreu [42,43]; Anti-ZIC4: mozočková ata-

xia, zriedkavejšie OMS, myoklonus [44]; Anti-

-ATP1A3: cerebelárna ataxia, postihnutia 

kmeňa, vertikálna paréza smerom nadol, po-

ruchy zraku [45]; Anti-SEZ6L2: subakútne 

sa vyvíjajúca mozočková ataxia, parkinsoniz-

mus [46].

Diagnostické postupy pri PNS
Na extrapyramídové PNS pomýšľame najmä 

pri akútne/subakútne vzniknutých poru-

chách, ktoré sú často združené aj s ďalšími 

príznakmi (encefalitída, epilepsia a pod.) 

a nepredpokladáme pri nich neurodegene-

ratívnu alebo inú príčinu. Na prítomnosť ma-

lignity môžu poukazovať systémové prí-

znaky (chudnutie, strata chuti do jedla, únava 

a pod.). Základným paraklinickým vyšetrením 

je MR mozgu, ktorá môže byť normálna, ne-

špecifi cká, alebo s charakteristickými signálo-

vými zmenami (napr. pri anti-Ma2 encefalitíde 

alebo anti-GFAP astrocytopatii – viď vyššie) 

(obr. 1). Vyšetrenie likvoru môže preukázať 

normálny nález, hyperproteinorachiu, lymfo-

cytárnu pleocytózu, zvýšený protilátkový IgG 

index (norma IgG likvor/sérum < 1,5) či prí-

tomnosť oligoklonálnych pásov [47]. 

Kardinálne je súčasné vyšetrenie kon-

krétnych autoprotilátok v krvi a v likvore. 

V klinickej praxi je pomerne bežná identifi -

kácia protilátok, ktorých korelácia s klinic-

kým obrazom a celkový význam vôbec sú 

otázne. V prospech zníženia asociácie auto-

protilátok s klinickou manifestáciou hrá aty-

pický klinický obraz, všeobecne nízke titre 

protilátok v sére, alebo absencia protilátok 

v likvore (pozor však: anti-AQP4 a anti-LGI1 

sú primárne detekovateľné len v sére a nao-

pak anti-GlyR alebo anti-NMDAR sú deteko-

vané len v likvore). Na zvýšenie spoľahlivosti 

detekovaných výsledkov v koreláte s klinic-

kým obrazom je vhodné používať kombi-
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fenotyp môže byť asociovaný s rozličnými 

protilátkami (protilátková heterogenita), čo 

môže podmieňovať rozličný priebeh, ale aj 

odpoveď na terapiu a prognózu ochore-

nia (napr. SPS spôsobený anti-GAD, DPPX, 

alebo protilátkami proti amphifyzínu) [48]. 

Analogicky k pojmu variant s nejasným vý-

metódy ELISA alebo RIA. Pri atypických kli-

nických prejavoch je vhodné opakovanie 

stanovenia protilátok v čase [47]. Podobne 

ako pri genetických ochoreniach, aj pri proti-

látkových syndrómoch, môže byť jedna pro-

tilátka asociovaná s rozličným klinickým ob-

razom (fenotypická heterogenita) a jeden 

náciu antigén-špecifi ckých testov (imunob-

lot, enzyme-linked immuno sorbent assay 

[ELISA]/rádioimunoanalýza [RIA], alebo col-

lagen binging assay [CBA]) s tissue-based 

assay (TBA). Na protilátky proti intracelulár-

nym antigénom je vhodný imonublot a na 

protilátky proti povrchovým antogénom 

Obr. 1. MR pri PNS s extrapyramídovými prejavmi. 
(A) T2/FLAIR hyperintenzívne lézie v bazálnych gangliách (šípky) a bielej hmote pri anti-CV2/CRMP5 encefalitíde [8]. 

(B) T2/FLAIR obraz limbickej, diencefalickej a kmeňovej encefalitídy asociovanej s anti-Ma2 protilátkami [15]. 

(C) Atrofi a mozočka pri Tr/DNER PNS (T1) [16]. 

(D) Rozsiahle splývavé T2/FLAIR abnormality vo frontálnych lalokoch, ľavom temporálnom a ľavom okcipitálnom laloku pri anti-GABAaR 

encefalitíde [26]. 

(E) Radiálny vzorec linearného periventrikulárneho postkontrastného zvýraznenia pri anti-GFAP astrocytopatii (T1) [27]. 

(F) T2 hyperintenzity v oblasti striáta u pacienta s anti-DR2 autoprotilátkami [42]. 

FLAIR – fl uid attenuated inversion recovery; PNS – paraneoplastické neurologické syndrómy

Fig. 1. MRI in PNS with movement disorders 
(A) T2/FLAIR hyperintensive lesions in basal ganglia (arrows) and whitte matter in anti-CV2/CRMP5 encephalitis [8]. 

(B) T2/FLAIR picture of limbic, diencephalic, and brainstem encephalitis associated with anti-Ma2 antibodies [15]. 

(C) Cerebellar atrophy in Tr/DNER paraneoplastic syndrome (T1) [16]. 

(D) Extensive confl uent T2/FLAIR abnormalities in frontal lobes, left temporal, and left occipital lobe in anti-GABAaR encephalitis [26]. 

(E) Radial pattern of linear periventricular postcontrast enhancement in anti-GFAP astrocytopathy (T1) [27]. 

(F) T2 hyperintensities in striatum in a patient with anti-DR2 autoantibodies [42]. 

FLAIR – fl uid attenuated inversion recovery; PNS – paraneoplastic neurological syndromes
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