Polyradikuloneuritidy

Polyradikuloneuritida (Guillain-Barré syndrome = GBS, Acute inflammatory demyelinating
polyradiculoneuropathy = AIDP) je akutni zanétlivé postizeni perifernich nervi, véetné misnich korenl. Nékdy
dochézi i k postizeni senzorickych, autonomnich a kranialnich nervd. GBS je charakterizovan progresivni
svalovou slabosti (obrnou), parestéziemi a areflexii. Typickd forma mé ascendentni, progresivni pribéh.
Senzorické, autonomni a kmenové léze jsou rovnéz bézné. U zdvaznych stavl dochézi v disledku obrny dychacich
svall k respira¢nimu selhani s nutnosti UPV. Symptomatologie obvykle nasleduje febrilni, nej¢astéji virové
onemocnéni. Maximalni projevy obrny zpravidla prichazi po 2 tydnech od zalatku onemocnéni. S eradikaci akutni
poliomyelitidy se polyradikuloneuritida stala nej¢astéjsi akutni svalovou obrnou u déti.

Prvni popis nemoci pochézi od Landryho z roku 1859. V roce 1916 Guillain, Barré a Strohl dale rozsifili klinicky popis
nemoci a jako prvni odhalili typicky laboratorni nalez - proteinocytologickou disociaci v mozkomisnim likvoru
(zvySené proteiny pfi normalnim poctu bunék). Likvorologicky nalez v kombinaci s typickym klinickym obrazem
dovoluje GBS odlisit od onemocnéni s postizenim bunék prednich roh& misnich.

Etiologie

U 2/3 pacientl najdeme v anamnéze Udaje o gastrointestinalni nebo respirac¢ni infekci, kterd predchézela o 1-3
tydny rozvoji nemoci. Z infekci prichdzi do ivahy EBV, CMV, HBV, HIV, varicella, Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydie, Campylobacter jejuni. V rdmci imunizace se jako o triggeru uvazuje o oc¢kovani proti chripce a vztekliné.
GBS je davana i do souvislosti s malignitami jako jsou Hodgkinské i nehodgkinské lymfomy, graviditou nebo
uzivanim nékterych 1€k (penicilamin, kaptopril, danazol) nebo drog (heroin).

Patofyziologie

Z hlediska patofyziologie byly popsany demyelinizujici a axondlni formy GBS. U demyelinizujici formy nachazime
segmentarni demyelinizaci perifernich nervl ve spojeni s infiltraci zanétlivych bunék. GBS s axonalni degeneraci se
mdze vyskytnout bez demyelinizace nebo zanétu. Blok vedeni vzruchu a demyelinizace motorickych nervi jsou
odpovédné za progresivni chabou parézu, podobné postiZzeni senzorickych nervd zplsobuje bolest a parestézie.
Mnoho autor( vychéazi z pfedpokladu, Ze nemoc je zpusobena abnormalni T-bunéénou odpovédi v
souvislosti s pfedchozi infekci nebo vakcinaci. Kli¢ova je zfejmé indukce Th-lymfocytl témito patogeny. Svou
roli hraji i specifické endogenni antigeny, jako myelin P-2, gangliosid GQlb, GM1, GD1 a GT1la. Molekularni mimikry
téchto antigenll, mohou byt teréem imunitni odpovédi zprostredkované T-lymfocyty a makrofagy. Vysledkem je
potom poskozeni vldken perifernich nerva.

V souvislosti s infekci Campylobacter jejuni je popisovan i epidemicky vyskyt nemoci. U téchto pacientd nachazime
¢asto antiglykolipidové protilatky. Protoze v tomto pripadé nachazime degeneraci perifernich axon( bez vyrazné
zanétlivé infiltrace, nazyvame tento typ GBS akutni motorickou axondlni neuropatii (AMAN). Prognéza je zde
horsi, nez v souvislosti s jinou infekcni etiologif.

Epidemiologie

V USA je udavan vyskyt GBS v détském véku cca 0,5-1,5 na 100 000 déti do véku 18 let. Mortalita je udavéna
<5 % a je nej¢astéji v souvislosti s nediagnostikovanymi pripady. Smrt jiz neni nej¢astéji v disledku respira¢niho
selhanf (¢asna diagnostika a moznosti UPV), ale v souvislosti se srdeéni arytmii nebo dysautonomii. Umrtnost u
déti je signifikantné nizsi nez u dospélych. Uplné uzdraveni béhem 3-12 mésicl je udavané u 90-95 % pacientd.
Naopak u 5-10 % pacientd se mdzeme setkat s trvalymi nasledky. Primérny vék vyskytu GBS je 4-8 let.
Recidiva nemoci je uvddéna < 5%, relativné castéji v prvnich 2-3 tydnech po aplikaci HDIVIG ve dvoudennim kurzu.
Velmi vzécny je chronicky progresivni pribéh choroby, znamy jako chronicka zanétliva demyelinizujici
polyradikuloneuropatie (Chronic Inflammatory Demyelinating Polyradiculoneuropathy, CIDP).

Klinicky obraz

Zacatek nemoci prichazi béhem 2-4 tydnl po akutnim onemocnéni nebo imunizaci. Hlavnim priznakem je chabé
paréza (v anglické literature weakness) s hypo- az areflexii, kterd typicky zacind na dolnich koncetinach a
postupuje ascendentné na trup (postizeno mize byt i dychaci svalstvo), horni koncetiny. Nakonec mdze dojit i k
postizeni o¢nich svall. Tento typicky prlbéh nazyvdme Landryho ascendentni paralyzou. Pacienti s GBS si
stézuji na slabost, parestézie a poruchu rovnovéhy. Progrese pfichazi v hodinadch, dnech nebo i tydnech. Paréza je
vétsinou symetrickd, fyzikalnim koreldtem je hypo/areflexie, V inicidlni f4zi onemocnéni mohou byt jesté vybavné
proximalni reflexy. Bolest a parestezie jsou CastéjSi u déti nez u dospélych, Casto prichdzi pred rozvojem paréz.
Bolest byva u poloviny détskych pacientl inicidlnim priznakem, nejcastéji je bolest udavana v oblasti ramen, zad,
hyzdi a stehen (déti mohou preferovat polohu na brise). Prichazi nej¢astéji u pacientl s prudkym zacatkem
onemocnéni. Parestézie zalinaji obvykle na prstcich, nasledné postupuji, podobné jako parézy, ascendentné. U 10-
15 % déti byvéa popisovana retence moci v disledku poruchy sfinkter(. Snizené byva hluboké ¢iti.

Porucha rovnovahy je nej¢astéji v souvislosti se slabosti/parézami. Ataxie ovséem mdze byt souc¢dsti Miller-
Fisherovy varianty GBS (ataxie, oftalmoplegie, areflexie). Pacienti s témito priznaky maji nizsi riziko respira¢niho
selhani, castym triggerem onemocnéni byva C. jejuni.
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JesSté vzacnéjsi variantou GBS je BBE (Bickerstaff’s brainstem encephalitis), kterd podobné jako Miller-Fisherova
varianta zahrnuje ataxii a oftalmoplegii, navic nachazime letargii, ztrdtu extenzorovych plantarnich reflexd nebo
hemisenzorickou ztratu. Pacienti mivaji obvykle dobrou prognézu.

Dalsimi moznymi symptomy nemoci jsou polyneuritis cranialis (diplegie n. facialis, okohybnych nerv(, nervus
abducens). Klinickym koreldtem jsou parézy v obli¢eji (mohou byt asymetrické!), dysartrie, dysfazie, diplopie.
Pharyngo-cerviko-brachidlni syndrom, akutni senzorickd neuropatie nebo akutni pandysautonomie. Mezi priznaky
autonomni dysfunkce patfi ortostatickd hypotenze nebo hypertenze, pupildrni dysfunkce, porucha funkce
potnich zldz, arytmie (nejastéji sinusova tachykardie), paralyticky ileus, hypotermie nebo hypertermie.

Mezi vyznamné komplikace GBS mizeme radit pneumonii, ARDS, sepsi, obstipaci, gastritidu, plicni embolii. U cca
1 % pacientl se mUze vyvinout intrakranialni hypertenze s edémem papil. Tito pacienti vykazuji symptomatologii
pseudotumoru cerebri.

Ustup klinickych obtizi zpravidla pozorujeme 2-4 tydny po zacatku klinické symptomatologie. Neurologické funkce
se objevuji v opa¢ném sledu nez pri za¢atku onemocnéni, tj. jako prvni ustupuje paréza ocnich svall, posledni
potom paréza dolnich koncetin. U déti je Uprava neurologickych funkci vétsinou Uplna. Nasledky jsou castéjsi u
pacientd s postizenim kranialnich nervd, intubaci a pfi tézkych parézach v dobé diagnostiky.

U AMAN vétSinou nebyva porucha citi, respira¢ni selhdni je frekventni a prichdzi jiz béhem jednoho tydne. Objevit
se mohou distalni atrofie. Doba obtizi m@ze trvat i 5 mésicQ.

Vedoucim klinickym pfriznakem jsou chabé parézy (vétSinou symetrické) a ve fyzikalnim vysSetreni
zjisténa hypo/areflexie!

Diagnostika

Diagnostika GBS je postavena na:

typickém klinickém ndlezu (viz tabulka);
vysetreni likvoru lumbaini punkci;

EMG;

v indikovanych pripadech MRI vysetrenim.

V rdmci biochemie mizeme nékdy prokazat hyponatremii pfi rozvoji SIADH (syndrome of inappropriate secretion of
antidiuretic hormone), u 1/3 pacientd mohou byt zvysené transaminazy. Nékdy mdzeme prokazat pozitivitu
protilatek proti perifernim a centralnim nervim. Protilatky proti gangliosidim, zejm. GM1 a GD1 jsou typické pro
formy s axonalni degeneraci, pozitivita ani-GM1 znamena ¢asto horsi prognézu onemocnéni, priikaz anti-GQ1b
maze byt pozitivni u pacientd s Miller-Fisherovou variantou nebo BBE a je dllezitym diferencidlné-diagnostickym
markerem. Protilatky proti gangliosidlim jsou ¢asto v asociaci s recentni infekci C. jejuni. K priikazu Campylobacter
jejuni jako vyvolavatele GBS je vhodny serologicky priikaz protildtek, nebot v dobé manifestace
polyradikuloneuritidy je Campylobacter ve stolici vétSinou jiz negativni.

kritéria nutna pro diagnézu kritéria podporujici diagnézu
progredujici svalova slabost > 1 koncetiny |progrese symptom@ bé&hem dnl - 4 tydnd

vétsinou symetrické projevy

mirna senzorickd porucha

postizeni hlavovych nervd (n. VII)
areflexie/hyporeflexie Slachovych reflexd |autonomni dysfunkce

absence horecky

proteinocytologicka disociace v likvoru

typické znaky na EMG (segmentarni demyelinizace)

Lumbalni punkce podporuje diagnézu demyelinizace pri nalezu proteinocytologické disociace (vzestup
proteinorachie béhem 3 tydnl od zacatku onemocnéni), bez prlkazu aktivni infekce (absence pleiocytézy). V praxi
je dllezité myslet na diagnosu GBS i pfi inicidlni negativité likvoru, nebot béhem prvnich 48 hodin od zac¢atku
typické symptomatologie, likvor mlze byt zcela negativni. Neni proto vzacnosti, Ze jsou nutné i opakované lumbaini
punkce. Vétsina pacientd ma normalni pocet leukocytll v moku, ale neni vzacna i lehka pleiocytéza do 50 bunék na
mililitr. Naopak > 50 leukocytl na mililitr m@ze vést ke zpochybnéni diagnosy GBS.

Témér za 2 tydny po zacatku obtizi lumbosakralni MRI scan prokazuje zvy$ené vychytavani gadolinia. U pacientd s
BBE nachazime zmény az u 30 % pacientd.

V rdmci vysetrovacich metod MRI zlstava "ndhradnikem", indikaci jsou zejm. stavy s nejasnou klinikou nebo EMG
zdznamem. Naopak follow-up MRI mze predikovat klinicky prlibéh onemocnéni.

Pro zachyceni pocatecni respirac¢ni insuficience je zasadni spirometrické vySetreni u spolupracujicich déti,
vyznamnou hodnotou je potom NIF = negativni inspira¢ni flow, MIF = maximal inspiratory force a hodnota vitalni
kapacity vztazena na kilogramy hmotnosti. Dalsi vySetreni zahrnuji RTG hrudniku a hodnotu krevnich plynQ. Tato
vysetreni jsou také zakladem diagnostiky respiracniho distresu u nespolupracujicich nemocnych.

EMG vysetreni prokazuje fadu zmén: patologickou F odpovéd, zvysSeni distalnich latenci, blok vedeni a snizenou
rychlost vedeni motorickych a senzorickych nervll. EMG je rovnéz pfinosné v diagnostice axonalni formy postizeni.
Pfestoze EMG zmény se objevuji jiz béhem prvniho tydne od nastupu symptomatologie, je rozumné s vysSetfenim
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pockat aspon 7-10 dni, aby vysledek byl co nejvice validni. Velmi v¢asné provedeni EMG mize byt podobné jako u
lumbalni punkce negativni.

V rédmci kardidlniho postizeni mlZzeme prokazat radu patologickych nalezl na EKG: druhy az treti stupen AV
blokddy, abnormality T viny, deprese ST, rozsifeni QRS komplexu.

Histologické vySetreni nepatfi do standardu vySetrovaciho planu. U demyelinizujici formy nachazime v oblasti
perifernich nervll zndmky demyelinizace spole¢né s mononuklearni infiltraci lymfocyty a makrofagy.

Zavaznost neurologického postizeni urcuji skorovaci schemata (viz Ordinal disability score). Zndmkou zdvazného
pribéhu je ztrdta schopnosti samostatné chiize.

Ordinal disability score

Score funkéni schopnost

0 normalni

1 schopen béhu

2 schopen samostatné chdze 5 metrd

3 schopen chlize s pomoci

4 neschopen chlize, schopen zvednout nohy

5 neschopen chiize, neschopen zvednout nohy
6 nutnost intubace a arteficielni ventilace

Diferencialni diagnostika

Diferencidlni diagnostika GBS v détském véku zahrnuje zejména spektrum progresivnich, symetrickych paréz.
Nutno zvazovat botulismus. Zde nachazime nejen svalovou slabost, ale téZ postiZzeni extraokularnich svall a
obstipaci. Oftalmoplegie byva pfitomna téZ u myasthenia gravis. Tuto diagnostickou jednotku pomUze vyloucit
typicky nalez na EMG (rychla redukce amplitudy akénich potenciald po opakované stimulaci). GBS-like
symptomatologii nachdzime u lymeské borrelidézy nebo infekce HIV. Zde je charakteristicky nalez pleiocytézy v
mozkomiSnim moku. Midni abnormality se mohou nékdy projevit progresivni slabosti a fyzikaIni vySetfeni mize
pomoci odlisit misni syndrom od diflizni neuropatie. Transverzalni myelitida se mUze rovnéz projevit progresivni
paralyzou, hyporeflexii a bolesti zad. Poliomyelitida a dalsi enterovirové infekce prednich rohl misnich zpGsobuji
akutni fokalni a asymetrickou parézu koncetin, obvykle souc¢asné s bolesti a horeckou.

Dalsi pricinou akutni neuropatie mohou byt otravy tézkymi kovy, organofosfaty, nezadouci Gcinky vinkristinu.

Vzacné prisati klistéte mlze zpUsobit ascendentné postupujici paralyzu. Déti by proto mély byt peclivé vysetreny,
zda nemaiji na sobé prisaté klisté. Po odstranéni klistéte klinické obtiZze rychle ustupuiji.

Terapie

V rdmci monitoringu nemocnych s GBS musime evidovat:

télesnou teplotu,

krevni tlak,

srdecni a dechovou frekvenci,
respira¢ni funkce (spirometrie),
diurézu.

Lécba GBS je primarné zamérena na imunomodulaci a zahrnuje dvé zadkladni moznosti:

= podani vysokych davek intravenosnich imunoglobulin,
= plazmaferézu.

Drive doporucované kortikoidy se dnes jiz nepodéavaiji, protoze se neprokazal jejich pozitivni vliv na priibéh
onemocnéni.

Vysokodavkované intravenosni imunoglobuliny

HDIVIG podavédme v celkové dévce 2 g/kg i.v. Pouzivdme bud dvoudenni kurz podavani v jednotlivé davce 1 g/kg
nebo podavame 400 mg/kg po dobu 5 dni. Nékteré studie poukazuji na lepsi terapeuticky efekt dvoudenniho kurzu
nebo dokonce podani v jedné jediné davce, zejm. v situacich rychlé neurologické deteriorace. Jiné studie naopak

Vv

trvani symptom0. Nicméné dlouhodoby vysledek nemusi byt IVIG zdsadné ovlivnén.

Princip UcCinku zahrnuje neutralizaci cirkulujicich protildtek proti myelinu prostfednictvim anti-idiotypickych
protilatek, down-regulation prozanétlivych cytokin(, blokddu Fc receptorl pro makrofagy, supresi T i B-lymfocytd,
blokddu komplementové kaskady. HDIVIG usnadnuji téz remyelinizaci.

Nezddouci U¢inky HDIVIG jsou vétSinou mirné, ale ne vzacné. Patii mezi né alergické reakce, transientni jaterni
dysfunkce, migrendzni bolesti hlavy, horecka, exantém ev. s pruritem, hypertonus, syndrom aseptické meningitidy,
proteinurie, rendlni dysfunkce, hemolytickd anémie, zvySend viskozita séra (trombembolické prihody), petechie.
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Neni-li nebezpedi z prodleni je vhodné provést screening na deficit IgA, jehoz vyskyt v populaci je 1:1 000. U téchto
pacientd je potom indikovan IgA - depleted IVIG.

Plazmaferéza

Uziti plazmaferézy rovnéz snizuje zavaznost onemocnéni a zkracuje pribéh. Principem G¢inku je odstranéni
protilatek, cytokin, slozek komplementu a dalsich mediator( z cirkulace. Nékterd pediatrickd centra tuto metodu
preferuji pred HDIVIG, ale limitem byva télesnd hmotnost < 15 kg, kde ¢asto byva jiz obtizné zajistit centralni Zilni
vstup pro plazmaferézu, nebot metoda vyzaduje velky primér centraini linky.

Doporucované je provedeni 4-5 plazmaferés v rozpéti 5-10 dnl. Mezi nevyhody plazmaferézy patfi nedostupnost,

nepatrné vyssi cena, nutnost hemodialyza¢niho katetru a komplikace vyplyvajici z plazmaferézy (hypotenze,
hyperkalcemie, krvaceni z deplece koagula¢nich faktor(, sepse z deplece Ig, trombocytopenie).

Aspekty uziti plazmaferézy

Vyhody Nevyhody
zadné alergické reakce nedostupnost
nizsi frekvence relapst nepatrné vyssi cena
nepatrné vyssi efekt terapie nutnost hemodialyzacniho katetru

fakultativni moznost ambulantni 1é¢by (USA) |komplikace (hypotenze, sepse z deplece Ig, trombocytopenie)

Srovnani plazmaferesy a HDIVIG

Neni statisticky signifikantni rozdil mezi G¢innosti HDIVIG a plazmaferézou. Obé metody urychluji uzdraveni
pacientd se zdvaznym priabéhem nemoci, tj. pacientd, ktefi vyzaduji " pomoc pfi chlzi " (Cochrane Database
Review, dikaz stupné A). Soucasné uziti plazmaferésy a nasledné podani HDIVIG jiZ nezvysuje vice efektivitu |€¢by.

Kortikoidy v randomizovanych studiich nepfinesly ve srovnani s kontrolou zadny terapeuticky efekt (Cochrane
Database Review, dlkaz stupné A).

Preference HDIVIG ¢i plazmaferézy zavisi hodné na zvyklostech pracovisté a jeho moznostech. Existuji vsak urcita
kritéria, kdy je vhodné az nutné se priklonit k jedné nebo druhé metodé.

indikace plazmaferesy a HDIVIG v |é¢bé GBS
Plazmaferéza HDIVIG
kongestivni srde¢ni selhdni|atypické GBS (antiglykolipidové Ig)

rendlni insuficience autonomni instabilita
gravidita symptomatologie > 28 dni
v OA vedlejsi Ucinky infek¢ni onemocnéni
predchozi Ié¢by IVIG prajmy

IgA deficience relaps onemocnéni

Indikace intubace a UPV

O intubaci a mechanické ventilaci uvazujeme pfi snizeni vitalni kapacity <5 mi/kg t.h. nebo pfi prikazu hypoxie
(pO, <70 mmHg). U spolupracujicich déti (obvykle déti starsi 5 let) je uzite¢né stanoveni maximalni (negativni)
inspiracni sily, negative inspiratory force = NIF. Hodnota = 20 cm H50 predikuje velmi omezenou inspira¢nfi

schopnost, respiracni distres a nutnost UPV. Naopak hodnoty =40 cm H,0 predikuji dobrou spontanni ventilaci.

Dalsi Iécebné modality

Dalsi 1éebné modality zahrnuji podani atropinu u symptomatické bradykardie, ev. kardiostimulaci pfi AV bloku IlI.
stupné. Lécba tachykardie je nutna jen vzacné. Protoze autonomni dysfunkce je typickd svoji labilitou, pri
hypertenzi pouzivdme kratce plsobici antihypertenziva B-blokatory a pfi hypertenzni krizi nitroprusid sodny.
Hypotenze dobre odpovidad na volumexpanzi. Pri dlouhodobé paralyze dolnich koncetin poddvéame nizkomolekularni
heparin k prevenci vzniku hluboké zilni trombdzy. Déle je tfeba vénovat pozornost prevenci a 1é¢bé dekubitd,
zajisténi adekvatni nutrice, reSeni retence moci a obstipace, prevenci a |é¢bu gastritidy, adekvatni analgezii pfi
bolestech a dysestéziich, anxiolytickou terapii, prevenci a I1é¢bu infekénich komplikaci, prevenci a rehabilitaci
kontraktur u pacientl s protrahovanym pribéhem. Prlikaz Campylobacter jejuni ve stolici nebo serologickych
testech neni ddvodem k preléceni, nebot 1é¢ba neovlivni prlibéh onemocnéni
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