KAZUISTIKA

CASE REPORT

Ramsay-Huntov syndrém — vzacna manifestacia

pomerne ¢astého ochorenia

Ramsay-Hunt Syndrome — a Rare Manifestation
of Relatively Frequent Condition

Sthrn

Ramsay-Huntov syndrém je vysledkom reaktivacie varicella-zoster virusu na Urovni ganglion geni-
culatum. Syndrém je charakterizovany kombindaciou periférnej tvarovej paralyzy, vysevom herpe-
tiformnej vyrazky v oblasti tvdre, najcastejsie v oblasti zvukovodu a usnice, a moznym pridruzenim
kochleo-vestibuldrnych symptémov. Zlatym standardom v lie¢be Ramsay-Huntovho syndromu je
aj nadalej dla dostupnych udajov kombinacia antivirusovej terapie s kortikosteroidmi a adekvatnou
analgetickou terapiou. V kazuistike je prezentovany pripad 55-ro¢nej pacientky.

Abstract

The Ramsay-Hunt syndrome results from reactivation of the varicella-zoster virus at the geniculate
ganglion level. The syndrome is characterized by a combination of peripheral facial paralysis and
a herpes-like rash occurring on the face, most commonly in the ear canal and the skin of the ex-
ternal ear, and the possible association with the cochlea-vestibular symptoms. According to the
available data, combination of an antiviral therapy with corticosteroids and adequate analgesic
therapy remains the gold standard of the treatment of the Ramsay-Hunt sydrome. We present
a case of a 55-year-old patient.
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Uvod

Po primarnej herpetickej infekcii varicella-
zoster virus (VZV) perzistuje pocas celého 7i-
vota ¢loveka v ganglidch spinédlnych a kra-
nidlnych nervov. Po reaktivacii a replikacii
sa virus prechodom cez senzorické nervové
vldkna dostéva az do koznych keratinocytov
prislusného dermatému. V keratinocytoch
prebieha dalsia replikdcia virusovych castic,
ktord vedie k typickému klinickému obrazu
s distribUciou herpetiformnych vezikul v po-
stihnutej oblasti [1]. Infikovanie kranidlnych

nervov je niekedy sprevadzané ich parézou
ako komplikdciou zdkladného ochorenia,
jednd sa najma o n. oftalmicus a n. facialis [2].
Herpes zoster oticus asociovany s periférnou
parézou tvarového nervu a pripadne dalsimi
neurologickymi priznakmi (sluchové, vesti-
buldrne) je v sicasnosti znamy pod menom
Ramsay-Huntov syndréom (RHS) (tab. 1) [3].
Néazov je odvodeny od mena amerického
neuroléga Jamesa Ramsaya Hunta, ktory
este na zaciatku minulého storocia ako prvy
zaznamenal patogeneticku spojitost medzi

herpetickou infekciou ganglion genicula-
tum a senzomotorickym deficitom v oblasti
ucha [4]. Ganglion geniculatum je tvorené
senzitivnymi bunkami, ktoré patria k nervus
intermedius, ktory je ¢astou nervus facialis.
Nervus intermedius je tvoreny aferentnymi
parasympatickymi vlaknami urcenymi pre
inervaciu glandula lacrimalis, pre Zlazy no-
sovej dutiny a podnebia a troma skupinami
eferentnych vlékien: chutové vldkna z pred-
nych 2/3 jazyka, senzitivne vldkna z koze
strednej casti usného boltca, vonkajsieho
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¢i bilaterélna paréza nervus facialis)

[ézia nervus chochlearis (zhorsenie sluchu)

|ézia nervus vestibularis

Tab. 1. Definicia Ramsay-Huntovho syndromu podla Malina et al [9].

zoster oticus (Iézie zriedkavo aj na ipsilaterdinej strane makkého podnebia)

periférna tvarové paréza s poruchami chute a sekrécie sfz (zriedkavo kontralaterélna,

porucha senzitivity v oblasti inervacie nervus trigeminus (1. a 3. vetva)

porucha senzitivity v prislusnych cervikdlnych dermatémoch (obycajne C2-C4)

zvukovodu vratane usného bubienka a pro-
prioceptivne vldkna zo svalovych vretienok
mimickych svalov [5]. Postihnutie ganglion
geniculatum reaktivaciou virusom VZV sa
prejavi bolestou a vysevom vezikul6zneho
exantému vo vonkajsom zvukovode, stratou
chuti na prednych 2/3 jazyka a ipsilaterdl-
nou parézou licneho nervu [6]. Z literdrnych
Udajov je zrejmé, Ze vyskyt herpes zoster oti-
Ccus je vzacny, pretoze je pritomny len v 1 %
vsetkych herpes zoster infekcii. Avsak ak sa
vyskytne, je aZ 96% pravdepodobnost roz-
voja perifernej parézy n. facialis. Epidemiolo-
gickeé studie dalej poukazuju na to, e predo-
minantne su postihnuté viac Zeny ako muzi
a zvyseny vyskyt ochorenia je zaznamenany
v piatej a Siestej dekade Zivota [3].

Kazuistika
V januari 2015 bola na Klinike infektolo-
gie a cestovnej mediciny JLF UK a UN Mar-
tin hospitalizovana 55-ro¢na pacientka za
Ucelom parenterdlnej antivirotickej a symp-
tomatickej liec¢by herpes zoster v oblasti la-
vého ucha s periférnou parézou n. facialis
vlavo. Pacientkine tazkosti zacali tyzden pred
hospitalizaciou bolestami lavého ucha a po-
citom zalahnutia. Na druhy den od objave-
nia sa prvotnych tazkosti dochadza k rozvoju
parézy n. facialis viavo, zhorseniu sluchu fa-
vého ucha a progresie bolesti vyzarujuicich
do parietélnej oblasti a krku, s bolestivostou
pri prehltani najmé vlavo a zahmlenym vide-
nim favého oka. Neskor spozorovala vysev
eflorescencii v okoli lavej usnice. Pacientka
bola odoslana svojim praktickym lekarom
na ORL ambulanciu, kde bola stanovena dia-
gnodza komplikovaného herpesu zoster [a-
vého ucha. Nésledne bola hospitalizovana
na Klinike infektoldgie a cestovnej mediciny
JLF UK 'a UN Martin s odporucenim parente-
ralnej antivirotickej a symptomatickej terapie.
Pri vstupnom vysetreni bola pacientka
afebrilnd, v objektivnom néaleze dominovala
pritomnost herpetiformnych eflorescen-

cif v oblasti lavej usnice zasahujucich az do
a klinicky obraz periférnej parézy n. facialis
vlavo. Subjektivne pacientka pocitovala vy-
raznu bolestivost lavého ucha so zhorsenim
sluchu a pritomnostou usného selestu. Pri
cielenom odoberani anamnézy udavala tiez
oslabenie chute na prednej strane jazyka viac
vlavo. Vo vstupnych laboratérnych paramet-
roch bola zaznamenana mierna leukocytéza
v diferencidlnom rozpocte s prevahou neut-
rofilov, bez elevécie zapalovych parametrov
(CRP). Na zaklade objektivneho nalezu a sub-
jektivnych tazkosti pacientky bola zahdjena
parenterdlna antiviroticka lie¢ba acyklovi-
rom (ACY) v davke 3 x 500 mg (celkovo osem
dnf), potom peroralne 3 x 400mg (celkovo
10 dnf), kortikoterapia prednizonom pero-
rélne v davke 40mg (celkovo 10 dni) s re-
dukciou dévky, vitaminoterapia (skupina B)
a ostatna symptomaticka lie¢ba. Stav bol
vyhodnoteny ako vzacna komplikacia spre-
vadzajuca herpes zoster hlavovych nervov
tzv. Ramsay-Huntov syndréom s obrnou tva-
rového nervu stredne tazkého az tazkého
stupna. Pocas hospitalizacie bolo doplnené
ORL a neurologické vysetrenie s odporuca-
nim pokracujlcej antivirotickej liecby, korti-
koterapie s klesajucou tendenciou a inten-
zivnej rehabilitacie. Nasledne sa realizovalo
CT vysetrenie mozgu bez nalezu morfopa-
tologickych zmien. V priebehu hospitalizacie
na uvedenej lie¢be doslo k zlep3eniu lokal-
neho koZného nélezu a k zmierneniu subjek-
tivnych tazkosti. Pacientka bola po 11 drioch
hospitalizécie prepustend do ambulantnej
starostlivosti.

Diskusia

RHS je vysledkom reaktivécie VZV na Urovni

ganglion geniculatum. K $ireniu virusového

zapalu a nasledne k vzniku RHS dochddza

niekolkymi cestami:

1. intrakranialne pri kontakte s prilahlym moz-
govymi blanami (cez n. petrosus major)

moZe viest k rozvoju meningedlneho syn-
dromu, pri prestupe na mozgové tkanivo
sa mozu objavit aj priznaky encefalitidy;
.$frenie do stredousnej dutiny (cez n. sta-
pedius a ramus communicans nervi fa-
cialis cum plexu tympanico) vedie k otitis
media a poruchdm sluchu s vyvojom peri-
férneho vestibuldrneho syndrému (pri po-
stihnuti Scarpeho a Cortiho ganglia);
.Sirenie do vonkajsieho zvukovodu mé za
néasledok vyvoj otitis externa s vysevom
herpetickych vezikul a pustul;
4.5frenie do Ustnej dutiny (cez chorda
tympani — vetva n. facialis) moze viest
k jednostrannej herpetickej gingivitide
s vyraznymi palivymi bolestami, poru-
chami chute v prednych 2/3 jazyka, znize-
nej tvorbe slin a obmedzenej produkcii siz
v ipsilaterdlnom oku s moznym vyvojom
keratitidy;
.pri tlaku perigangliozného zapalového
edému doéjde k jednostrannej poruche
hybnosti tvarového svalstva periférneho
typu casto s parézou n. facialis;
6. pri virusovej invazii do steny mozgovych
ciev perzistujica VZV infekcia moze viest
k indukcii autoimunitného procesu s vy-
vojom nekrotizujucej granulomatéznej
angiitidy a vznikom neskorsieho neurolo-
gického vypadku [5].

N

w

Ul

RHS je charakterizovany kombinaciou pe-
riférnej tvarovej paralyzy vysevom herpeti-
formnej vyrazky v oblasti tvare (najcastejsie
v oblasti vnutorného zvukovodu a usnice)
a moznym pridruzenim kochleo-vestibu-
larnych symptémov (tinnitus, otodynia, zni-
Zenie sluchu, zévraty, periférny vestibularny
syndrém) z dévodu poskodenia n. cochlea-
ris a n. vestibularis [7,8]. Klinicky sa obycajne
v Uvode prejavuje pélivou bolestou pocito-
vanou v hibke ucha a a# s odstupom niekol-
kych dnf dochadza k vysevu typickych her-
petiformnych vezikularnych morf [8]. Okrem
tychto klinickych symptémov sa mézu pri-
druzit poruchy chute a sekrécie slz, poru-
chy senzitivity v oblasti inervécie nervus
trigeminus (1. a 3. vetva) a porucha senzi-
tivity v prislusnych cervikalnych dermato-
moch (obycajne C2-C4) [9]. Podla dostup-
nych literdrnych Udajov sa periférna paréza
n. facialis spolu s otodyniou vyskytuje medzi
1.-10. dnom od objavenia sa prvych taz-
kosti, pricom u drvivej vacsiny pripadov je
to menej ako 48 hod [10]. Diagnostika RHS
za zaklada vo velkej miere na posudeni kli-
nického nalezu, s pouzitim dalsich dostup-
nych zobrazovacich vysetreni (MR, CT) na
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vylicenie intracerebrédlnej patologie [8,11].
Popisané su aj pripady tzv. zoster sine her-
pete, pri ktorych typické kozné priznaky
a symptomy chybaju [3]. V takychto pripa-
doch sérologické vysetrenie krvi a cerebro-
spindlneho moku na pritomnost protilatok
proti VZV ma svoje opodstatnenie, so sle-
dovanim ich dynamiky, ako aj vysetrenie vi-
rusovej DNA pomocou PCR. V literature su
viak aj sprdvy o detekcii herpetickych viru-
sov pomocou PCR, kde pritomnost VZV DNA
bola dokazana len v likvore (nie v sére)
pacientov s RHS [12]. Na zhodnotenie funk-
cie tvarového nervu je odporucané pouZi-
tie Househo-Brackmannovej stupnice [8,11].
Zlatym $tandardom v lie¢be RHS je aj nada-
lej dfa dostupnych udajov svetovej literatury
kombinacia ACY s kortikosteroidmi (KOR)
a adekvatnou analgetickou terapiou [3,13,14].
Murakami et al pri restrospektivnej stu-
dii analyzovali data od 80 pacientov s RHS,
ktori dostévali kombinovanu terapiu ACY-
-KOR. U 28 pacientov bola terapia zacatéd do
troch dni od zaciatku periférnej parézy tva-
roveho nervu. U 29 pacientov bola kombino-
vana terapia iniciovana od troch do sedem
dnia uzvysnych 29 na osmy den pripadne aj
neskor od zaciatku neurologickych symptd-
mov. V prvej skupine nastala u 21 pacientov
(75 %) kompletna remisia parézy tvaro-
veho nervu. V druhej skupine to bolo
u 14 pacientov (48 %) a v tretej skupine uz
len u siedmich pacientov (30 %). S ohladom
na poskodenie sluchu bola teda tendencia
k vyraznejsej remisii parézy a restiticii neu-
rologickych funkcii u pacientov liecenych
okamZite. Podla tejto studie bol ACY pouZi-
vany v davke 3 x 250 mg intravendzne alebo
5 x 800mg perorédlne pocas siedmich dnf
v kombindcii s KOR v dadvke 1 mg/kg pocas
piatich dnf, so znizenim davky o 10mg/den
dalsich pat dnif [15]. V dalsich studiach s vy-
hodnotenim dat od 91 pacientov a od
101 pacientov bol vyzdvihnuty signifikantny
prinos kombinovanej terapie ACY-KOR nad
monoterapiou, a podla Uri et al s analyzou
dat od 31 pacientov je odporucana intra-
vendzna aplikécia ACY oproti perordlnemu

pouzitiu [16—18]. Avsak aj napriek zauziva-
nej lietbe RHS do dnesného dna neboli vy-
konané Ziadne randomizované kontrolné
studie na podporenie pouzivania KOR ako
adjuvantného lieku k antivirotickej terapii
RHS [19]. Niektoré $tudie odporucaju zave-
denie dalsich terapeutickych postupov k za-
kladnej terapii, ako je pouzivanie periférnych
vazodilatdtorov, chirurgickd dekompresia
alebo anastomdza tvarového nervu, ale na
Uplné a korektné stanovenie ,zlatého stan-
dardu”v lie¢be RHS su potrebné rozsiahlejsie
randomizované kontrolné studie pripadov
tohto ochorenia. Pokial tieto $tudie nebudu
dostupné, ACY v kombinacii s KOR bude po-
vazovany aj nadalej za spravnu liecbu. Dal-
Sou moznostou je vakcinacia proti VZV u ludf
nad 50 rokov. Vakcindcia tejto rizikovej sku-
piny pacientov, ktora je vnimavejsia k infek-
cii VZV oproti zvysku populdcie, efektivne
redukuje riziko opakovenej herpetickej in-
fekcie a potencidlnej postherpetickej neural-
gie [10]. MoZeme teda predpokladat, Ze jed-
nou z moznosti, ako zniZit vyskyt komplikacii
spojenych s herpetickou infekciou, medzi
ktoré patri aj RHS, je aj zvy3ovanie zaockova-
nosti populacie proti VZV infekcii.

Zaver

1. RHS je definovny kombinaciou herpes zos-
ter oticus a periférnej parézy n. facialis, pri-
padne léziou inych kranidlnych nervov.

2. Chybanie typickych herpetiformnych ve-
zikul v oblasti ucha este nevylucuje dia-
gnézu RHS, preto odporuc¢ame oto-
skopické vysetrenie Specialistom pri
podozreni na tuto diagnézu.

3. Pri zoster sine herpete ma svoje opodstat-
nenie sérologické vysetrenie na pritom-
nost VZV v krvi, pripadne vysetrenie DNA
pomocou PCR.

4. Kombinacia ACY s KOR je aj nadalej od-
porucana a povazovana za zlaty Standard
v liecbe RHS.
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