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Rychle progredujici demence - méné casta pricina
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Rychle progredujici demence je vzhledem k Sirokému spektru pficin diferencidlné diagnosticky ndro¢nou oblasti neurologie.
Zéasadnim Ukolem je diagnostikovat eventualni lécitelnou pficinu a zahdjit v€asnou Iécbu. Pfedkladana kazuistika prezentuje pa-
cientku s rychlou deterioraci kognitivnich funkci, u které byla diagnostikovéna karcinomatéza mening. Text shrnuje diagnosticky
proces a diferencialni diagnézu rychle progredujici demence.
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Rare cause of rapidly progressive dementia

Rapidly progressive dementia is difficult to diagnose due to wide spectrum of causes. It is important to make accurate diagnose,
because many of them are potentially treatable. This case report presents the pacient with rapidly progressive cognitive decline,
who was diagnosed the meningeal carcinomatosis. This article demonstrates the differential diagnosis and clinical workup of

the rappidly progressive dementia.
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Uvod

Rychle progredujici demenci rozumime
vznik syndromu demence za 1-2 roky od
zacatku priznakd, ¢astéji jde vsak o jednot-
ky tydnl az mésicl (1). Demence obecné je
charakterizovana jako zhorsujici se porucha
paméti a dalSich kognitivnich funkci, ktera
vyznamné omezuje jedince v socidlnich,
pracovnich a béznych dennich aktivitach.
Diferencidlni diagnéza rychle progredujici
demence je Siroka a zasadnim ukolem je ur-

Ceni jeji potencidlné 1écitelné pficiny.

Kazuistika

K hospitalizaci na neurologické oddéleni
prichazi 71letd pacientka, kterou privadi rodi-
na pro asi tfi mésice trvajici zmatenost, apatii,
dezorientaci ¢asem, v poslednich 14 dnech
dochazi k dalsi progresi stavu, kdy je pacientka
agresivni vlci rodiné. Sama pacientka nevi,
pro¢ k lékafi pfichazi, citi se celkem zdrava.
Z rozhovoru s rodinou a pfinesené dokumen-

tace zjistujeme, Ze pacientka asi 10 mésict uda-
vé polymorfni stesky — izkost, huceni v hlavé,
nechutenstvi, poruchy spanku. Psychiatrem
je stav hodnocen jako smisena tzkostné de-
presivni porucha se somatizaci, pacientka je
medikovdana sertralinem. Jinak jde o pacient-
ku lé¢enou pro hypertenzi, polyartrézu, bez
anamnézy vaznéjsiho onemocnéni.
Klinicky je patrny vicedoménovy kognitiv-
ni deficit, pacientka je rdmcové orientovang,
vykazuje zpomalené psychomotorické tempo,
v MMSE (Mini Mental State Exam) skéruje 18
bod. Je patrny obraz frontdIniho a prefron-
télniho syndromu (apatie, abulie, nepfimére-
né chovani, emocni labilita). Na mozkovych
nervech ani na koncetinidch nejsou patrné
projevy parézy, pacientka je samostatné cho-
dici. Provadime zékladni laboratorni scree-
ning, ktery je bez pozoruhodnosti. Vstupni CT
mozku je pro nespolupraci pacientky zatizeno
pohybovymi artefakty, v jejichZ terénu nelze
vyloucit ischemii frontalné vpravo. Oviem

opakované CT zobrazeni provedené druhy
den po podani sedativni medikace ischemické
lozisko vylucuje, je patrnd povsechnd korova
atrofie. EEG je s obrazem stfedné tézké nespe-
cifické abnormity frontdlné a centrélné vle-
vo, bez specifickych epileptiformnich zmén,
bez prikazu trifazickych komplext (pfiznaku
Creutzfeld-Jacobovy choroby). Bylo rozsiteno
laboratorni vysetfeni o hormony stitné Zlazy,
vitamin B12, sérologii syfilis, vie bez vysvétlu-
jici patologie. Vzhledem ke klinickému obrazu
pomyslime na rychle progredujici demenci
ze spektra frontotemporalni demence ¢i pri-
onové onemocnéni. Pacientka byla vysetfena
psychiatrem s nastavenim antipsychotické
medikace. Provedeni MRl mozku bylo pro
nespolupraci pacientky problematické, z ne-
kompletniho vysetieni neprokdzan uvazo-
vany loziskovy proces, znamky zanétlivych
onemocnéni ¢i asymetrickd atrofie. Doplnéno
bylo vysetieni mozkomisniho moku, kde byl
v zakladni biochemii patrny atypicky nalez
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Obr. 1. Magnetickd rezonance, post kontrastni zo-

brazeni, zvIdsté v oblasti oznacené sipkou je patrny  prevzato z Neuroimmunol Neuroinflammation (4)
enhancement mozkové pleny subarachnoiddiné
zvyraznéné ,uzliky”

vyrazné elevované hodnoty bilkoviny (1,7 g/I),
zvyseny pocet bunécnych elementd (40/3),
snizené glykorhachie. Zasadnim zjisténim
byl cytologicky prikaz malignich bunék v li-
kvoru. Nasledné doplnéné kompletni MRI
s dotazem na maligni infiltraci mening tuto
potvrzuje (obr. 1). V rdmci patrani po origu
metastatického procesu provadime CT trupu,
které zobrazuje tumor plice s metastatickym
postizenim druhé plice, uzlin mediastina
a hrudnich obratlG.

Klinicky obraz pacientky se v ¢ase horsi
ve smyslu progredujici dezorientace, poru-
chy paméti i exekutivnich funkci a zvlasté
behaviorélni poruchy frontalniho a prefron-
talniho charakteru. Nadéle neni pfitomna léze
hlavovych nervu ¢i pfiznaky nitrolebni hy-
pertenze, které jsou nejcastéjSimi klinickymi
projevy karcinomatézy mening. Vzhledem
ke klinickému stavu pacientky rozhoduje
onkolog s respektovanim prani rodiny pa-
cientky o symptomatické 1é¢bé, neindikuje
bronchoskopickou verifikaci procesu plic,
jakoz i potencidlni intenzivni chemoterapii
¢i radioterapii. Prognéza pacientky je velmi
vazna a ta za 3 tydny od dimise v domacim

prostfedi umira.

Diskuze

Pfi prvnim kontaktu s pacientkou shleda-
vame predevsim obraz vicedoménového kog-
nitivniho deficitu, dominuje porucha chovani.
Ostatni neurologicky nélez je zcela normalni,

neni obraz |éze mozkovych nervd, neni deficit

Obr. 2. Priklad malignich bunék s nepravidelnymi okraji, velkymi jddry a vysokou mitotickou aktivitou;

na koncetinach, neni obraz postizeni jiného
systému, napf. extrapyramidové pfiznaky, kte-
ré by nds smérovaly blize k topické diagnoéze.

Prvotni zjisténi suspektniho cerstvého lo-
ziska frontélné by jisté ¢astec¢né klinicky obraz
vysvétlilo, ovsem ¢asovy pribéh onemocnéni
jisté nemd ,iktovity” — tedy nahly a jasné ¢a-
sové ohraniceny charakter.

Jako prvni pracovni diagnézu uvazujeme
demenci ze spektra frontotemporalni demen-
ce, konkrétné jeji behavioralné-dysexekutivni
variantu. Frontotemporélni demence (FTD)
je treti nejcastéjsi pricina neurodegenera-
tivni demence po Alzheimerové demenci
a Demenci s Lewyho télisky. Onemocnéni je
charakterizované plizivym zacatkem a poma-
lou progresi, oproti ostatnim demencim ¢asné
pfitomnou deterioraci spolec¢enskych aktivit,
poruchou chovani (2). U nasi pacientky nebyla
pfitomna porucha redi, kterd je jednim z hlav-
nich symptom( onemocnéni. FTD postihuje
nejcastéji osoby kolem 65. roku véku, ¢astéji
zeny. Diagndza je stanovena na zakladé dia-
gnostickych kritérii. Pfi zobrazeni mozku je pa-
trna vétsinou asymetricka atrofie frontalnich
a temporélnich lalokd a amygdaly. Po ni jsme
patralii na snimcich MR nasi pacientky, takovy
obraz viak patrny nebyl. Kauzélni [é¢ba FTD
nenizndma, Ié¢ebné jsou podavany preparaty
ze skupiny SSRI.

Rychlost progrese onemocnéni (v jed-
notkach tydna) vsak byla ve srovnani s ty-
pickym pribéhem FTD pomérné velka. Dalsi
uvazovanou jednotkou proto bylo prionové
onemocnéni (Creutzfeldt-Jacobova choroba).
Jde o méné castou variantu neurodegene-
rativniho onemocnéni, které je zplsobeno
ukladanim patologicky zménéného priono-
vého proteinu a nasledné tézkou ireverzibil-

ni zménou struktury mozku. Délka trvani od

286 MEDICINA PRO PRAXI / Med. praxi 2021; 18(4): 285-288 /

prvnich pfiznakd ke smrti byva do jednoho
roku. Definitivni diagnéza mze byt stano-
vena az na zakladé sekéniho nalezu, za Zivota
Ize stanovit pouze miru pravdépodobnosti
onemocnéni na zakladé klinickych ptiznak
(zvl&sté rychle progredujici demence, myoklo-
nus, rigidita) a pomocnych vysetreni, jako je
stanoveni destrukéniho markeru CNS - 14-3-3
proteinu v likvoru, typicky EEG obraz trifazic-
kych vin, ktery je vSak pfitomen az v pozdnich
fazich onemocnéni, ¢i hyperintenzity striata
a perinzuldrnich struktur na MR, oviem opét
obraz nespecificky.

Zasadni zjisténi v diagnostickém proce-
su pfineslo vysetfeni likvoru. To by mélo byt
standardni soucasti diagnostiky kazdé rychle
progredujici demence. Délame jej zvlasté za
ucelem vylouceni zanétlivého procesu, at uz
infek¢niho ¢i autoimunitniho. Meningitidy i
encefalitidy (infek¢ni) mohou mit u starsich
pacientl subakutni az chronicky charakter
a typické priznaky, jako febrilie, bolest hlavy ¢i
meningedlni syndrom nemusi byt vyjadreny.
Likvor je dllezity i v diagnostice autoimunit-
nich, potazmo paraneoplastickych encefalitid.
V nasem pfipadé vysetieni mozkomisniho
moku pfindsi krucialni zjisténi pfitomnosti aty-
pickych — malignich bunék. Cytologické vyset-
feni mozkomisniho moku je zlatym standar-
dem diagnostiky karcinomatézy mozkovych
plen. Samotny syndrom rychle progredujici
demence pacientky prezentované v kazuistice
si vysvétlujeme jako projev dosud nedefinova-
ného paraneoplastického syndromu.

Karcinomat6za mening
Metastaticky rozsev na mozkovych plenach
se vyskytuje asi u 4-15% pacientl se solidnimi
nadory (3). Tento typ metastaz vysila nejcastéji
karcinom plic, maligni melanom a karcinom
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Tab. 1. Prehled etiologie rychle progredujici demence

\' vaskularnf

multiinfarktové demence

strategickd mozkova ischemie

mozkovéa amyloidni angiopatie

primarni CNS vaskulitida

PRES - posterior reversible encephalopathy syndrome

| infekce

virové encefalitidy vcetné herpetické

Lymskd nemoc

Whippleho choroba

PML - progresivni multifokaInf leukoencefalopatie

T toxicko-metabolické

Wernickeho encefalopatie

deficit vitaminu B12

endokrinnf poruchy - napf. Hashimotova encefalopatie

extrapontinni myelinolyza

A autoimunitni

NMDAR encefalitida

encefalitidy asociované s anti-VGKC protilatkami

limbické encefalitida

M metastazy/neopldzie

mozkovéa metastaza

karcinomatéza mozkovych plen

primarni CNS lymfom

paraneoplastické limbické encefalitida

| iatrogennf vliv medikace

N neurodegenerativni

prionovéa onemocnéni

Alzheimerova demence

demence s Lewyho télisky

frontotemporélni demence

S systemic/seizures sarkoiddéza

non konvulzivni status epilepticus

prsu. Mezi hlavni klinické projevy patfi znamky
nitrolebni hypertenze — bolest hlavy, zvraceni,
dale léze hlavovych nervil, mize byt vyjadieny
meningealni syndrom. Mentalni deteriorace
se vyskytuje méné casto. Jako jediny a vedou-
ci pfiznak je vzacna. Zasadni v diagnostice je
vysetfeni mozkomisniho moku, konkrétné je-
ho cytologie, pfi které jsou nalézany maligni
bunky (obr. 2). Déle se v diagnostice uplatriuje
zobrazeni mozku magnetickou rezonanci, kde
je patrny enhancement mozkovych plen po
podani kontrastni latky. Lé¢ebné se pouziva
chemoterapie (methotrexat, cytarabin) apliko-
vana intrathekdlné, dale ozareni krania. Doba
preziti bez |écby je udavana 4-6 tydnd, Ié¢ba ji
prodluzuje o jednotky mésic(i (4). Casto je viak
zékladni onkologické onemocnéni jiz natolik
pokrocilé, ze pacient neni agresivni chemote-
rapeutické |é¢bé unosny.

Diferencialni diagnoéza rychle
progredujici demence

Rychle progredujici demence neni proble-
matika, se kterou by se [ékaf v ambulantni praxi
a ani na lizkové neurologii potykal velmi ¢asto.
Prindsi s sebou velmi Sirokou diferencidlni dia-
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gnostiku. Zasadnim ukolem v prvnim kontaktu
s pacientem, kterého zpravidla pfivadi rodina
s tim, Ze u néj doslo k rychlému zhorseni pa-
méti a kognitivnich funkci ¢i pomérné nahle
vzniklé zmatenosti, je vyloucit zvlasté akutni
infekt, ¢i jinou metabolickou pficinu, jako mi-
nerdlovou dysbalanci ¢i napft. protrahovanou
hypoglykemii, ktera zplsobi delirium.

Dale je v prvnim kontaktu nutno patrat
po jiz dfive pritomnych zndmkéach demence,
které rodina zpravidla spontanné nereferuje,
nebot jim nepfikldada pozornost. Na zakladé
téchto Udaju mizeme zjistit, Ze soucasné akut-
nizhorsenijejizv terénuinékolik let trvajiciho
postupného horseni paméti a kognice. Pravé
délka trvani je dUlezitd informace pro zafazeni
do okruhu moznych vyvoldvajicich pficin -
zvlasté neurodegenerativnich onemocnéni.

Do rukou neurologa jiz patfi posouzeni
pridruzeného postizeni dalsich systém0 - py-
ramidového, extrapyramidového, pfitomnost
myoklonG a podobné, které je opét zasadni
pro zafazeni do mozného okruhu vyvolava-
jicich pficin.

Pro jejich seznam existuje mnemotechnic-
ka pomucka VITAMINS (5) (tab. 1).
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Na vaskularni etiologii pomyslime zvlasté
u pacientl s cévnimi rizikovymi faktory — hy-
pertenze, diabetes, koufeni. Typické je nahlé,
skokovité zhorseni. Zasadni v diagnostice je
zobrazeni mozku - CT/MR, kde nachédzime vice-
Cetné ischemické zmény zvlasté bilé hmoty, ¢i
strategicky umistény infarkt (napf. v thalamu).

Co se infekci tyce, jde o onemocnéni 1é-
citelnd. Klicovou roli hraje vysetfeni likvoru.
Z virovych encefalitid je nutno vyloucit zvlasté
tu herpetickou. V nasem regionu musime po-
myslet i na Lymskou nemoc.

Z toxicko-metabolickych pf¥icin ve zdej-
Sim prostredi zdliraznéme deficit vitaminu
B1, napt. u alkoholikd, ktery mize zpUsobit
Wernickeovu encefalopatii, a deficit vitaminu
B12. Opét jde o reverzibilni pficiny.

Dulezitou skupinou jsou autoimunit-
ni encefalitidy. U nich jsou v popfedi pravé
neuropsychiatrické pfiznaky (porucha paméti
a kognitivnich funkci, afektivni ¢i psychotické
poruchy, poruchy chovani), ke kterym se pfi-
druzuji epileptické paroxysmy, extrapyrami-
dové pfiznaky (parkinsonsky syndrom, dyski-
neze, myoklony), a poruchy hypothalamické
regulace (endokrinni poruchy, mineralové
dysbalance). Rada autoimunitnich encefalitid
se vyskytuje jako paraneoplasticky syndrom,
ktery navic vyskyt nddorového procesu miize
pfedchézet. Vzdy je proto tieba pfi pfitom-
nosti s nimi spojenych autoprotilatek aktivné
patrat po tumordznim procesu — nejlépe PET/
CT zobrazenim, a to i opakované provadénym.

V rdmci diagnostického procesu rychle
progredujici demence (RPD) je nutné i zrevi-
dovat pacientovu medikaci. Negativni vliv na
kognici ma dlouhodobé uzivani benzodiaze-
pind, anticholinergni preparaty, ¢i intoxikace
lithiem, v psychiatrii stale uzivanym.

Nejcastéjsi pticinou RPD jsou neurodegene-
rativni onemocnéni. At uz prionova onemocné-
ni, tak non-prionové neurodegenerace. Casto
se jednd o nahlé zhorseni ¢i akceleraci pomalu
progredujici demence zvlasté Alzheimerovy,
pfipadné demence s Lewyho télisky. Ta je cha-
rakterizovdna pfitomnosti extrapyramidovych
pfiznakd a ¢asnym vyskytem zrakovych halu-
cinaci a fluktuaci kognitivni poruchy (6). Jak jiz
bylo uvedeno vyse, tieti nej¢astéjsi pficina de-
mence je frontotemporalni demence.

V neposledni fadé bychom v pfipadé
nahlé deteriorace kognitivnich funkci méli
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uvazovat non-konvulzivni status epilepticus.
Klinicky obraz je rozli¢ny, stejné tak nemusi
byt vzdy jasny ani EEG obraz. Pfi suspekci na
tuto jednotku je na misté podani intravenéz-
nich antiepileptik za monitorace EEG a klinic-
kého stavu.

| v rdmci patrani po etiologii RPD bychom
ovsem méli mit na mysli, ze ,obvyklé véci jsou
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