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PROGRAM

Legenda:

Spolecny program
A: Zakladni kurz - Géastnici do 30 let a ti, ktefi se nezucastnili kurz( 2011-2013

B: Kurz pro pokrocilé - atestovani neurologové, opakovana tcast na kurzu

Patek 16. 5. 2014

Blok 1
9:00-10:00
Poruchy chtize (E. Ruzicka, H. Brozova)

10:00 - 10:30
kdvova prestdvka

Blok 2

10:30 - 12:00

Hyperkinetické expy syndromy: klinické
projevy, diagnostika a Iécba

Tremor (O. Ulmanova)

Chorea - (J. Roth)

Myoklonus (R. Jech)

12:00 - 14:00
Obéd

Blok 3

14:00 - 15:30

Parkinsonsky syndrom: klinické projevy,
diagnostika a lIécba

Parkinsonova nemoc - klinicky obraz a
diagnostika (J. Roth)

Parkinsonova nemoc - |écba v asném a
pozdnim stadiu (P. Dusek)

15:30 - 16:00
kavova prestavka

Blok 4

16:00 -17:30

ZvySené svalové napéti: klinické projevy,
diagnostika a Iécba

Dystonie (P. Havrankova)

Spasticita (R. Jech)

Blok 5
18:00 - 19.30
Lekce tance |

B
10:30 - 12:00
Demence s extrapyramidovymi projevy

1) pohled klinicky (R. Rusina)

2) pohled neuroradiologicky (J. Keller)

3) pohled neuropsychologicky (T. Nikolai)
4) pohled neuropatologicky (R. Matéj)

14:00 - 15:30

Jak na bolest u extrapyramidovych syndrom
a onemocnéni

1. Diagnostika a terapie bolesti u
extrapyramidovych syndromi (J. Klempir)
2. Funkcni bolestivé syndromy (T.
Serranova)

3. Moznosti fyzioterapie bolesti (0. Gal)

16.00-17.30

Rehabilitace u extrapyramidovych nemoci —
praktické ukazky (org. M. Hoskovcova)
Nové trendy v rehabilitaci PN (O. Gal)

Realny a virtudlni aerobné-rezistentni trénink:
prakticky nacvik (O. Gal, L. Suchad)
Rehabilitace u dyskinetickych syndrom (L.
Vincikova)




Sobota 17. 5. 2014

Blok 6
9:00 - 10.00
Poruchy feci a polykani u pacientli s expy onemocnénim (E. Baborov3, J. Klempir)

10:00 - 10:30
kdvova prestdvka

Blok 7 A B

Extrapyramidové syndromy a onemocnéni Minimum o DBS u Parkinsonovy nemoci aneb

s komplexnimi projevy | co by mél znat kazdy neurolog

Atypické a sekundarni parkinsonské syndromy

Vybirdme kandidata k DBS (F. RGzicka)

Novy klinicky obraz Parkinsonovy nemoci
Polékové extrapyramidové syndromy (R.Jech)

(P. Dusek) DBS kazuistiky (T. Uhrova, T. Serranova, R. Jech)

(K. Zarubova)

12:00 - 14:00
Obéd

Blok 8 A B
Program EXPY sekce CNS CLS JEP
Dopaminergni Iécba pokrocilého stadia
Parkinsonovy nemoci aneb jak na to
Tiky a Tourettedv syndrom (E. RGicka) I. Rektorova: Uskali perorélni dopaminergni
Ié€by v pokrocilém stadiu Parkinsonovy nemoci
M. Bares: Duodopa — Komu a proc?
P. Kariovsky: Apomorfin — Komu a proc?

Extrapyramidové syndromy a onemocnéni
s komplexnimi projevy Il

Funkéni poruchy hybnosti (T. Serranova)

15.30-16.00
kdvova prestdvka

Blok 9 A B
KAZUISTIKY

Jak pripravit kazuistiku - videodokumentace
pacienta, zpracovani a prezentace kazuistiky
(H. Brozova, O. Ulmanova, P. Havrankova)
Kazuistiky expy syndromt a dif. dg.

E.RGZicka, K. Zarubova

Blok 10
18:00 — 19:30
Lekce tance Il

20:00 — 23:30
Spolecensky vecer



Nedéle 18.5.2013

Blok 11

9:00 - 10:00
Deprese a tzkostné poruchy u onemocnéni bazalnich ganglii: teorie, interakce, kazuistiky
(T. Uhrova, J. Milerova, P. Kleinova)

10.00 - 10.30
kavova prestavka

Blok 12

10:30-12:00
Klub abnormalnich pohyb (org. J. Roth)
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Poruchy chize

Evien RUZicka a Hana BroZova

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. Iékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Poruchy rovnovahy a ch tze

Stoj: schopnost udriet vzpfimené drZeni téla proti sile
gravitace a dal$im zevnim vlivim (rovnovaha)

Chuze: rytmicka pohybova sekvence krokd slouzici k
pohybu v prostoru (lokomoci)

Bipedalni chize: evoluéni vyluéné lidska pohybova
funkce, tzce souvisi s rozvojem frontalnich laloku
Instabilita stoje a poruchy chiize: omezeni kvality

80%-90% seniort trpi poruchami chize
50% > 1 pad rocné
sekundarni morbidita a mortalita

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘ Universita Karlova v Praze, 1. Iékafskd fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

Vysetieni stoje a chlize

Spontanni stoj
drzeni trupu a
kon €etin
spontanni Si fe
zékladny

Manévry ve stoji
stoj spojny
Rombergova
zkouska
posturalni
odpov éd’
stoj na jedné noze

Vysetieni stoje a chlize

Spontanni ch tze
Sife zakladny,

délka kroku,
plynulost, odchylky
start a zastaveni,
otacky

Manévry p Fi ch Gizi
tandemova ch uze
chize pozpatku
chiize po patach a
$pi €kach

prichod zGzenim, p fes
pirekazky

Zakladni charakteristiky chize

* Svalova sila

« Sitka kroku (zakladny DK)

* Délka kroku

» Kadence (rychlost a rytmus chiize)
* Plynulost pohybu

* Iniciace a udrZeni chtize

* Smérové odchylky

* Schopnost adaptace

Nutt 2001, upraveno

Zakladni vzorce poruch chlize

1) Svalova sila: svalova slabost

2) Sirka kroku: rozsifena zakladna

3) Délka kroku

Kadence toporna chiize

Plynulost pohyb

4) Iniciace a udrzeni chize: chGzovy freezing
Smérové odchylky
Schopnost adaptace

5) Neklasifikovatelné poruchy, ,bizarni“ chiize

Rdzic¢ka a Jankovic 2002




Rizeni chiize a rovnovahy: Anatomické struktury

VIDEA ZAKLADNi CHUZOVE VZORCE a odpovidajici Grovné

Psychologické faktory

Vyssi | Mozkova kira

Podkorova bila hmota

Bazalni ganglia

Talamus

Stiredni | Mozetek

Mozkovy kmen

Misni drahy

Misni segment, buiiky pred. roha

pops Periferni nerv: motoricky, sensoricky

Nizsi ; - 4
(propriocepce - vestibular - zrak)
Nervosvalova ploténka, sval
Poruchy chlze z ,niZ$i urovné“ VIDEA UKAZKY PORUCH
¢ myopatie
¢ periferni neuropatie a radikulopatie
¢ onemocnéni dolniho motoneuronu
¢ senzorické poruchy
— vestibuldrni syndromy
— postiZeni propriocepce
Poruchy chiize ze ,stfedni trovné VIDEA UKAZKY PORUCH

¢ Mozeckova (atakticka)

¢ Kortikospinalni chlize (spasticka)
= hemipareticka

= parapareticka

 Subkortikalni hypokineticka chlize

¢ Chuze u dyskinetickych syndromu
= choreaticka

= dystonicka

= pfi tfesu, myoklonu, tiku




vwv

Poruchy chize z ,,vyssi“ urovné (kortiko-
subkortikalni)

I Poruchy iniciace chiize
= chiizovy freezing u Park. nemoci
= primarni progresivni freezing chiize
(Parkinson+, aj.)
I Frontalni apraxie chiize
= astazie-abazie
= bazofobie

L

= ,senilni, lakunérska, opatrna“ chize, ,strachz
padu”, ,,parkinsonismus dolni poloviny téla“

Paleoneurologie: neurodegenerativni
onemocnéni postihuji specifické oblasti mozku
recentné vyvinuté u Homo sapiens

1) Parkinsonismus x nigrostriatalni koordinace rychlych
automatickych pohybii ruky, feci, drZeni téla ve stoji a
bipedalni chize (,,0pi&i postura a chize").

2) Frontalni porucha chize (parkinsonismus dolni poloviny téla,
apraxie chize) x prefronto-striatalni exekutivni kontrola
bipedalni lokomoce.

3) Ataxie neocerebelarni synergni koordinace
bipedalni chlize a jemné motoriky.

4) Dyskineze (chorea, dystonie, tfes, ...) xlstup opicich
motorickych podprogramti ze systému bazalnich ganglii.

5) -16)...
Ghika J. Med Hypotheses 2008;71:788-801.

VIDEA UKAZKY PORUCH

* FREEZING

Pohyb: planovani a vykon

Primdrni motor. ktira (M1)

ovlada silu a smér
pohybu

Pre-motoricka area (PMA)
spojeni podnétu a akce -
pohybova odpovéd na
zevni podnét

Suplementarni m. a. (SMA)
pfiprava a vykon
komplexnich pohybt -
vnitfni spousténi
naucenych pohybovych
stereotypl

Pohyb: planovani a vykon
M1 corlax

* bazalni ganglia (BG) fazicky
tlumi aktivitu SMA pied
kazdym dil¢im pohybem

= vnitini pokyny spoustéjici
sekvenci diléich pohybt

¢ SMA posila pro kazdy dilci
" e pohyb komplexni sady

Freezing chlize: mechanismus...

Posberi reeal
M1 i




Freezing chlize a senzorické triky

¢ blokadu okruhu BG/SMA
je moZné obejit

* senzoricka informace z
vnéjsku vstupuje do PMA

T SR R LR
[t ]

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience
- Charles University, 15t Medical Faculty, Prague, Czech Republic

Freezing chtize a kognitivni deficit

freezing chlize

eje Casté;jsi u atypickych PS neZ u PN: u 53% PSP, 54% MSA, 54%
DLB, 25% CBD, a u 50% vaskularnich PS

«Casto se spojuje s exekutivni dysfunkci, a to i u starych jedinci
s frontalni poruchou chiize bez PS/PN (Factor 2008, Barone 2008,
2010, Giladi 2007)

eu pacientt s PN a freezingem chtize byla zjisténa snizena
perfuze orbitofrontalni kiiry ve srovnani s pacienty bez
freezingu (Matsui 2005)

VIDEA UKAZKY PORUCH

* PPFG

Frontalni porucha chiize

* kombinace projevu ataxie, parkinsonismu a freezingu
chlize

i. nevhodné az bizarni koncetinové pohyby a posturalni synergie,
neadekvatni reakce na zevni podnéty

ii. vyrazna variabilita v zavislosti na zevnim prostiedi a emocich

iii. poruchy iniciace, startovni hezitace a zamrzani chiize

iv. chybéjici nebo kontraproduktivni obranné reakce se zvySenym rizikem
padua
¢ porusené mechanismy
— vybér synergii a adaptace na zevni podminky (nevédomé)
— kognitivni funkce, pozornost, porozuméni (védomé)
¢ oboustr. postizeni frontalnich lalok{ (F kira—BG—Th—F kiira)

VIDEA UKAZKY PORUCH

» FRONTALNI CHUZE

Metabolické zmény, ubytek bilé hmoty
mozku, poruchy chlize a kognice

primarni motor. kira u P sanaors i 1w
pacientti s MCI, MR BRAIN
spektroskopie a volumetrie

. . Motor cortex and gait in mild cognitive
souvislost mezi:

impairment: a magnetic resonance spectroscopy
smetabol. porucha a korowy 10U TIE sy
l"bytek Vladimir Hachinski® and Manuel Montero-Odasso’?

epomalejsi chlize, vyssi

variabilita kroku pfi ,,dual

tasking a horsi kognitivni

dysfunkce




VIDEA UKAZKY PORUCH

»@Gait and mental function: the interplay
between walking, behavior and cognition”

Statické podklady efektivity a
bezpeénosti chiize

Dynamické kognitivni
pfizplisobeni zménam
prostiedi v redlném ¢ase

 zkuSenosti(pady, ,skoropady”)

* osobnost, chovani
(rizikovy/opatrny)

* kognitivnia afektivni stav

» fyzické pfedpoklady: percepce,
posturalnireflexy,
senzomotorickd koordinace

« strategické planovani pohybi

* vnitfnia zevni omezujicifaktory

NEOCEKAVANA ZMENA
PROSTREDI NEBO NARUSEN{
POSTURALNI KONTROLY

plédnovanipohybu
e odhad rizika
+ volba priorit

Giladi N, JNT 2007

Multimodal exercise intervention improves frontal cognitive
functions and gait in Alzheimer’s disease: A controlled trial
Figvia Gomes de Melo Coelho,' Larissa Pires Andrade,' Renata Valle Pedroso,!

s

Ruth Ferreira Santos-Galduroz,'* Sebastido Gobbi,' Jos¢ Luiz Riani Costa’ and
Lilian Teresa Bucken Gobbi nentia

Dement Gertatr Cogn Disord 201029109114
D01 101159/000272435

G;C iffects of a Physical Training Programme on

Geriatrics = gni F and W g Efficiency in|
T T ETD) | derly Persons with Dementia

Cha_nges in executive fur)ctlons and Self—eﬁlcacV iilles Kemoun®<  Marie Thibaud® ~ Nicolas Roumagne® Pierre Carette®
are independently associated with improved usual ic ainet? Lucette Toussaint? Marc Paccalin® Benoit Dugués
gait speed in older women

‘ it "“BMC Neurology soices
Study protocol [Open Access |

Can cognitive enhancers reduce the risk of falls in older people with
Mild Cognitive Impairment? A protocol for a randomised controlled
double blind trial

Manuel Montero-Odasso*!23, Jennie L Wells'-3, Michael ] Borrie'-* and
Mark Speechley23

N - == R

Cognitive Contributions to Gait and Falls: Evidence and Implications

Marianna Amboni, MD, PhD, "2 Paolo Barone, MD, PhD.? and Jefirey M. Hausdorff, PD5+

ratary for Gait Ao

“Department of Physical Therapy, S

“Department of Medire,

Possible line of intervention

Integratedtools for risk estimation
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Normal Parkinson’s disease  essential tremor

Tremor

Olga Ulmanova

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. lékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Tremor

* nejcastéjSi abnormalni mimovolni pohyb

* rytmicky oscilaéni pohyb plsobeny stfidavymi
stahy agonistll a antagonistll

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova Praze, 1. Iékaski fakulta a Vieobecni fakultnf nemocnice v Praze

Tremor

Klasifikace tfesu
e Anamnéza a vysetieni

¢ Nejdllezitéjsi jednotky

e Lécba

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Klasifikace tresu
dle vyvolavajicich okolnosti

e T
posturalni kineticky

intenéni task - specific

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Klasifikace tresu

Anatomicka klasifikace dle frekvence

— konéetiny — rychly > 12 Hz
— hlava, brada — stfedni 4-12 Hz
= hlas — pomaly < 4 Hz
— palatalni
dle amplitudy
— jemny
— hruby

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Klasifikace nosologicka

klidovy ties
— Parkinsonova nemoc
— parkinsonské syndromy

posturalni ties (pfevaZuje ve statické poloze)
— fysiologicky ties
— akcentovany fysiologicky ties
— esencidlni tfes

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Klasifikace nosologicka

kineticky t Fes (ev. inten €ni)
— moze ckovy t fes
— varianty ET

« ortostaticky, task-specific, dystonicky, izolovany
hlasovy

— akcentovany fysiologicky t fes

kombinovany posturalni + kineticky (+ klidovy) t fes
— Wilsonova nemoc
— Holmes Gv ("rubralni“) t fes
— polyneuropaticky t Fes

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. lékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Klasifikace nosologicka

kombinovany posturalni + kineticky (+ klidovy) t res
— Wilsonova nemoc
— Holmes av ("rubralni“) t Fes
— polyneuropaticky t Fes

Neurologicks kiinika a Centrurn Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova Praze, 1. Iékaski fakulta a Vieobecni fakultnf nemocnice v Praze

Pacient, ktery se trese

¢ Kde se tfese ? * RA:
(lokalizace) — tfes

. — jiné neurol. postiZeni
¢ Jakse tfese?

typ tf
(typ tfesu) . OA:

— interni onemocnéni
— léky, intoxikace
— navykové latky

¢ Kdy a jak se zacal tfast?
(trvani a poCatek)

¢ Co ties vyvolava, zvyraziuje,
irfiuje? .
zmirnujes « Vliv alkoholu?
¢ Reakce na terapii?
¢ Co vidime navic?
(dalsi zndmky neurol. postizeni)

Pacient, ktery se tfese - vySetreni

V klidu, ve statické poloze, pfi pohybu

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Esencialni tremor

- NejCastéjsi pfiCina tfesu

- prevalence 1-4% (stoupa s vékem aZ 22% = 95 let)
« Vyskyt familidrni (AD) i sporadicky

- Geneticky heterogenni jednotka

« ETM1 (3q13), ETM2 (2p), ETM3 (6p23), varianta LINGO1 (15q24.3)....

-+ Podklad:

- patologické oscilace v olivo-cerebello-thalamickém okruhu

- postmortem: neurodegenerativni zmény v obl. cerebella

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Esencidlni tremor

« Klinicky obraz

. staticky, kineticky, (klidovy) tfes
< 4-7Hz
« HK, hlava, hlas, jazyk, DK, trup

« dalsi motorické a non-motorické symptomy
- ataxie chlize, posturalni nestabilita
«  kognitivni deficit (efekt dlouhodobé medikace?)
« anxieta, deprese

+ Prubéh chronicky, pomalu progresivni
- Reakce na alkohol, (dlouhovékost)

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Esencialni tremor
terapeuticky standard AAN

Level A (estabilished efficacy)
¢ propranolol, primidon

Level B (probable efficacy)
* topiramat, gabapentin, atenolol, sotalol, alprazolam

Level C (possibly effective)

clonazepam, clozapine, nimodipin, botulotoxin
(Deuschl 2011)

30-50% pacienti prerusi Ié¢bu pro NU nebo nelicinnost
(Louis 2010)

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

Esencialni tremor - lécba

Léky 1. volby

Beta-sympatolytika

= metipranol 20-40 mg (Trimepranol)

= propranolol 60-240mg Rp
Propranololi hydrochloridum 0,02
Lactosi quantum satis
NU: bradykardie, synkopa, tinava M.f. pulvis
Da ad capsulas
D.t.d. No CC (ducenti)

(idrenal, Dociton, magistraliter)

primidon— pomala titrace do 250-750mg/den
(Liskantin)
NU: zdvraté, ataxie, ne

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

- Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Esencialni tremor - Iécba

Léky 2. volby
- gabapentin (1200-2400mg)
- topiramat (100-300mg)
- clonazepam
- clozapin CAVE: agranulocytoza
- botulotoxin (tfes hlavy)
- (alkohol)

Stereotakticka chirurgie
I VIM thalamotomie
| DBS VIM

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Dalsi klinické jednotky

e Parkinsonova nemoc

¢ akcentovany fysiologicky tfes

— polékovy

- ickd a endokrinni

* Wilsonova nemoc

¢ mozeckovy tfes

* Holmesuv rubralni tfes

* FXTAS

e Funkéni (psychogenni) tremor

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Polékovy tres

antiarytmika amiodaron
antidepresiva tricyklika, SSRI
B- mimetika
H2 antagonisté cimetidin
antikonvulziva lamotrigin, valproat
neuroleptika typicka

lithium
bronchodilatancia theophylin
imunosupresiva cyclosporin A

Block 2011

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Akcentovany fysiologicky tres

Kontrola fce $titné zlazy vidy u
rychle vzniklého ¢i nahle vyrazné
zhorseného tiesu!

vyssi frekvence, reversibilni

* Endogenni: metabolické a endokrinni poruchy

— hypertyredza, hyperparatyreéza, feochromocytom,
— hypoglykémie (insulinom, insulin-dependentni diabetes),
— hepatdlni nebo uremicka encefalopatie

* Exogenni: potraviny a intoxikace
— kofein, tein, glutamat sodny
— téZké kovy, mangan, vizmut, arsen, CO, kyanidy, dioxiny, organicka
rozpoustédla, naftalén, DDT

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Tres u Wilsonovy nemoci
Charakteristika
* wing beating tremor
— pomaly, nepravidelny tfes
o velké amplitudé,
asymetricky, na
kofenovych segmentech i
akralné
¢ asterixis (flapping tremor)
— poklesy kon€etinovych
segmentd, nepravidelné
pohyby prsti

Co vidime navic?
— Dysartrie, dystonie,
cerebellarni sy, psychické
zmény

I Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. 6kafsk fakulta a Vieobecnd fakultni nemocice v Praze

Wilsonova nemoc

¢ AR, 13. chromozom, > 500 mutaci, rutinné vys. 5

¢ porucha exkrece Cu do Zlu¢i — kumulace jatra, mozek...
¢ Forma hepatalni, neurologicka

Lécba ucinnd symptomaticka (penicilamin, Zinek, B6)

* Screening: kazda expy Ci cerebell. symptomatika do 45 let
— |ceruloplazmin, Tvolnd Cu v séru, todpad Cu v mo€i/24hod,
— K-F prstenec, MRI,
— jaterni biopsie, genetika

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

KKKKKKKKKKK Universita Karlova v Praze, 1. Iékafskd fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

Mozeckovy tres

Charakteristika

¢ Intencni tfes, zpravidla
s posturalni sloZkou

¢ pomala frekvence,
amplituda roste pfed cilem,
asymetricka lokalizace na
kon€etinach

* titubace (pomaly kyvavy tfes
hlavy a hor. €asti trupu)

Co vidime navic?

ataxie, hypermetrie

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

B . Universita Karlova v Praze, 1. ékafski fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

Mozeckovy tres
PFicina: léze v oblasti dentato-rubro-olivarniho trojuhelniku

LéCba velmi obtiZna
— clonazepam
— stereotakticka léze nebo stimulace VIM (CAVE: ataxie!)

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Holmesuv rubralni tfres

Charakteristika:

* klidovy, pretrvava
posturalné,

* akcentace pfi pohybu
jako intencni

* pomala frekvence,
hruba amplituda

* jednostranny, vzacné
asymetricky

¢ vznik: 2 tydny az 2 roky
od vyvol. pfiGiny

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

BB . Universita Karlova v Praze, 1. ékafska fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

Holmesuv rubralni tfes

PriCina: léze drah prochazejicich
hornim mozeckovym stonkem
(v okoli ncl. ruber)

LéCba:
* levetiracetam (?)
* léze/stimulace VIM

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Fragile X-associated Tremor/Atxi Syndrome

(FXTAS) P

Charakteristika intencni ties
zacatek po 50. roce véku, muzi >> Zeny

Co vidime navic? ataxie chiize, parkinsonismus, kognitivni deficit
Pficina
¢ expanze tripletu CGG (50-200) v genu FMR1 X chr.
(premutace frag.X, vyskyt 1:800 u muzl, 30% penetrance)
¢ MRI: T2 hyperintenzity v pedunklech mozecku
* Dg: geneticky test

Genetické poradenstvi - riziko sy fragilniho X pro potomstvo dcer
(dcery pacienta = pfenasecky)
www.fxtas.org

! Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

Funkcni tres

¢ neobvyklé klinické
kombinace klidového,
posturalniho a kinetického
tfesu

¢ pokles amplitudy po
odvedeni pozornosti

¢ zmény frekvence tfesu

¢ priznak koaktivace,
pfejimani frekvence

¢ anamnéza nasveédCujici
somatizaci

¢ nahly vznik €i nahlé
remise

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

— pozitivni dg kriteria !

Zaveér

Tres neznamena vzdy dg Parkinsonovy nemoci
Nejcastéjsi pricina tfesu: esencialni tremor

Nové vznikly/zhorseny tfes - fce Stitné Zlazy
Wilsonova nemoc — screen u kazdé suspekce <45 let
FXTAS — genetické poradenstvi

Funkéni (psychogenni) tfes neni dg. per exclusionem
— pozitivni diagnosticka kriteria

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze




CHOREA

Jan Roth

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience
Charles University in Prague
1st Medical Faculty and General University Hospital

Definice

Mimovolni, nepravidelné a nestereotypni rychlé pohyby v
nahodné distribuci

*khoreia — tanec (fectina)
*16. stoleti Paracelsus: popis bizarnich hybnych projev
stfedovékych naboZenskych poutnikd pfi ndbozenskych
obradech (delirantni trans)
echorea Sancti Viti

— chorea naturalis

— chorea lasciva

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

il | Charles University in Prague, 1st Medical Faculty and General University Hospital

Klinické projevy
Mirna chorea x anxieta, PM neklid

Parakineze: pseudoucelna gesta a pohyby maskujici
dyskineze

Mirna intenzita:
grimasovani
Chorea aker koncetin

Zfetelna a zavaZna intenzita
Tanec¢ni chize i stoj
Chorea trupu, proximalnich ¢asti koncetin
Explozivni hyperkinetickd dysartrie
Dysfagie v oralni fazi

«Zivé reflexy a mirnd svalovd hypotonie

I Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

| Charles University in Prague, 1st Medical Faculty and General University Hospital

Impersistence

Neschopnost udrzet setrvalou polohu ¢i
jednoduchy hybny akt

¢ Ptiznak vyplazeni jazyka

¢ Ptiznak stisku (dojicky)

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

NNNNNNNNNNNNNNN Charles University in Prague, 1st Medical Faculty and General University Hospital

Pfibuzné mimovolni pohyby

e Atetoza

¢ Pseudoatetoza

e Balismus
e Stereotypie

e Akatizie

I Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

- Charles University in Prague, 1st Medical Faculty and General University Hospital

Patofyziologie
A
GABA-P sub.
. GABA-enc. GLU
$GABA ~GABA
T GLU
by DepmimentofNewclom s Cenre oG e Alexander 1989




Epidemiologie

¢ Data o choree obecné neexistuji

— Huntingtonova nemoc 4-10:100000
— Benigni hereditarni chorea 0.2:100000
— Wilsonova nemoc 3:100000

¢ Chorea neni tak Casta dyskineze oproti (RLS, tiky,
tremor, fokalni dystonie)

¢ Chorea nebyva obvykla manifestace funkéni poruchy
hybnosti

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

B Charles University in Prague, 1st Medical Faculty and General University Hospital

Jednoduché voditko k dif.dg.

* Vék na pocatku onemocnéni

* Rychlost progrese

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

iiiiiiiiiiiiiiii Charles University in Prague, 1t Medical Faculty and General niversity Hospital

vrve

Casté priciny chorey v détském a
adolescentnim véku

Nahly vznik
eAutoimunita (Sydenhamova chorea, PANDAS, SLE,
antifosfolipidovy syndrom, postinfekéni, postvakcinacni,
paraneoplasticky syndrom)
*Polékovy syndrom
*Cévni

¢ Non-ketotickd hyperglykémie
e Hypertyredza
* Post-pump chorea

l Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience
s Charles University in Prague, 1st Medical Faculty and General University Hospital

wvrve

Casté priciny chorey v détském a
adolescentnim véku

Pomala progrese
eDyskineticka DMO
*Benigni hereditarni chorea
*Ataxia telangiectasia
*PKAN

*Metabolické poruchy (Lesch-Nyhan(yv sy,
mitochondridlni poruchy, stfadavé lysosomalni
poruchy atd.)

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

NNNNNNNNNNNNNNNN Charles University in Prague, 1st Medical Faculty and General University Hospital

Casté priciny chorey v dospélosti a stafi
Nahly vznik

*CMP !
eAutoimunita

— SLE, antifosfolipidovy syndrom, paraneoplasticky
syndrom

* Polékova (spiSe choreodystonie)
¢ Hypo/hyperglykemie u diabetu

— Hyperthyreosis
— Chorea gravidarum

l Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

B . Charles University in Prague, 1st Medical Faculty and General University Hospital

Casté priciny chorey v dospélosti a stari
Pomala progrese

*Polékova

— Levodopa a agonisté dopaminu u PN

— Antipsychotika a jejich derivaty - stereotypie
*Neurodegenerativni nemoci

— HN a HN fenokopie (SCA 17, DRPLA,
choreoacanthocytosis, McLeod sy, SCA 2, 3, 8, 12,
FRDA)

¢, Senilni chorea”

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

NNNNNNNNNNNNNNNN Charles University in Prague, 1st Medical Faculty and General University Hospital




Zakladni informace pro diagnostiku

* Rodinnd anamnéza
¢ Predchozi nemoci
e Vék na pocatku
— Déti, adolescenti, dospéli, stafi
¢ Rychlost progrese
— akutni, pomalu progresivni, fluktuujici, paroxysmalni
¢ Provokacni faktory
— Infekce, léky, toxiny, nahly pohyb, namaha
* Modifikujici faktory
— Efekty predchozi |éCby, startle reakce, psychické faktory
* Distribuce
¢ Jiné projevy, neurologicky nalez mimo chorey

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

B Charles University in Prague, 1st Medical Faculty and General University Hospital

UzZitecna muze byt i distribuce
Cirkumoralni dyskineze:
Polékové stereotypie i ,senilni“ chorea

Hemichorea:
CMP, vaskulitis

Zfetelna asymetrie hybnych projevu:
Sydenhamova chorea, chorea gravidarum,
chorea indukovana HAK, dyskineticka DMO

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘ Charles University in Prague, 1t Medical Faculty and General niversity Hospital

T T

Dystonie, rigidita, akineze Juvenilni HN, Wilsonova nemoc...
Demence HN and HF, Wilsonova nemoc...
Poruchy chovani
Polyneuropatie

Cerebellarni symptomy

Pfidatné symptomy a jejich vyznam v dif.dg.

HN and HF, Sydenhamova chorea...
Choreoacanthocytosis, McLeoddv sy

SCA 2, 3, 17, FRDA, Ataxia telangiectasia...

Symptomaticka terapie
Neexistuji Zadné class I studie pro choreu obecné

*Antipsychotika
— Atypické, typické

*Presynaptické dopamin-depletujici preparaty
— tetrabenazin

— GABAergni preparaty
¢ benzodiazepiny
— Antagonisté glutamatovych receptora

I Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

- Charles University in Prague, 1st Medical Faculty and General University Hospital

Epilepsie DRPLA, juvenilni HD... * amantadin
L e e e ity i [ N Cehoiveerehetiaruortrois SN
Antipsychotika Tetrabenazin
Doporucena Doporucena max.
startovaci davka dévka (mg/d) Jediny FDA on label preparat na choreu u HN
(mg/d)
Risperidon 0,5 16 . 4z
P *Startovaci davka:
Olanzapin 2,5-10 20 — 1-2x12,5mg
. 4 rvEaudnil
Tiaprid 50-200 900 Pomalé zvySovani!
— nema smysl vice nez 75 mg/d
Haloperidol 0.5-2 10 — CYP2D6 pomali metabolizéfi ne vice nez 50 mg/d
Quetiapin 25-200 400
Aripiprazol 2-15 30

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘ Charles University in Prague, 1st Medical Faculty and General University Hospital




Take home message

Citlivé markery pro pfitomnost chorey:
testy na impersistenci

Nejdulezitéjsi diferencidlné diagnosticka voditka:
— lIzolovana chorea nebo chorea doprovazena dalSimi symptomy
— Vék pocatku, rychlost progrese

Nejcastéjsi pficina chorey:

peak of dose chorea u PN

Nejcastéjsi pficina hereditarni chorey v Evropé:
Huntingtonova nemoc

Terapie
,tailoring”

Pozoruj - Klasifikuj - Diagnostikuj
=t

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

# . Charles University i Prague, 1t Medical Faculty and General University Hospital




Myoklonus

Robert Jech

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. lékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Myoklonus

* Positivni
— rychly kratce trvajici svalovy zaskub

¢ Negativni
— nahlé a kratkodobé preruseni volni svalové kontrakce

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Co neni myoklonus

» fascikulace
o tiky
— vali potlacitelné
— predchazi somestetickd senzace nebo puzeni
¢ chorea
— nepravidelny vzorec
* ties
— alternujici aktivace agonisty a antagonisty
¢ dystonie
— delsi trvani (obvykle nad 500 ms)

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Distribuce myoklonu

* Klinicky projev

— distribuce — okolnosti vyskytu
* generalizovany * spontanni
¢ multifokalni * akéni
¢ segmentalni * reflexni

 axialni
o fokalni

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Podle okolnosti vyskytu

* Spontanni myoklonus
— fokalni, multifokalni, generalizovany
* Akéni myoklonus
— pfi volni ¢innosti
— vétsinou fokalni nebo segmentaini
— negativni myoklonus
* Reflexni myoklonus
— vétsinou generalizovany
— taktilni podnét (distalné na HK)
— akusticky, vizualni (vzacny)

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Podle generatoru

* generator
— kortikalni
* SM kortex

— subkortikalni
¢ BG, thalamus, kmen

— spinalni

— periferni

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Polygrafické EMG

¢ Bipolarni, povrchové elektrody

* hodnoceni:
— trvani zaskubl (<50 ms - epilepticky, 50-300 ms -
neepilepticky)
— pravidelnost (rytmicky, nepravidelny)
— propagace (kaudalné, kranialné)
— kokontrakce agonisté+antagonisté

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

EEG se zpétnym zprliimérnénim

* EMG Trigger:

— sval (bipolarni povrchové elektrody)
* EEG registrace:

— analyza 80-100 ms pred zacatkem zaskubu
potencial (20-50 ms pfed myoklonem)

zvraty faze
— neni bereitschaftspotential

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

MMMMMMMMMMMMMM Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

DalsSi metody

e SSEP
— n. medianus a tibialis
— N20/P25 > 10 uv

* EEG
— vysoké grafoelementy
— mohou byt vazany na myoklonu

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Podle generatoru

* Kortikalni
— SM kiira, kortikospinalni propagace
— prevaha na distalnich svalech a flexorech

asymetricky

reflexni (specifickd modalita), spontanni, akéni

kratké trvani (< 50 ms)
— vysoké SEP, C-reflex
— Potencial pred zaskubem na bckavg-EEG

ntrum Kiinickych neurovéd
Praze, 1. Iékarska fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

Kortikalni myoklonus

e Zena 60 let
* postupny rozvoj
segmentalniho myoklonu
¢ MRI mozku v normé
e Likvor —bilk. 0,7, ele 5
* Keppra (2g/d)
* poroce:
e somnolence
¢ zmatenost
e demence
e autopsie:
* non-hodgkinsky
B-lymfom (CNS)

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Kortikalni myoklonus

Poly-EMG SSEP n. medianus

n 160 /D

obrovsky potencial

trvani do 50 ms

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Podle generatoru

* Subkortikalni
— neepilepticky
thalamus, mozkovy kmen
axialni
symetricky
akéni, spontanni, reflexni
delsi trvani (50-150 ms)
normalni SEP
— nic nebo fair-field na bckavg-EEG

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

Podle generatoru

e Spinalni
— rytmicky
— byva sekundarni (cervikalni myelopatie, postraumatické
stavy, nadory a zanéty michy, RS)
— typ segmentalni
fokalni
spontanni, nemizi v noci, neni stimulus-senzitivni
— typ propriospindini
axialni
obvykle bfisni a zadové svaly, Sifeni kranidlné a kaudalné 5 m/s,
generdtor vTh
zavisi na zméné polohy (vétSinou vleze)

¢ Periferni (x fascikulace)
— licni hemispasmus

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

- Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Klasifikace
* Etiologie

— fyziologicky

— myoklonicka dystonie

— symptomaticky (myoklonus plus)
* epilepsie
¢ myoklonické encefalopatie
* polékovy
* paraneoplasticky
¢ parainfekéni

— psychogenni

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Podle etiologie

¢ Fyziologicky
— asterixis
— pfi usinani
— indukovany ulekem
— indukovany fyzickou
zatéii
— singultus

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Podle etiologie

¢ Epilepticky (=kortikalni)

Juvenilni myoklonicka epilepsie
- nej¢astéjsi myoklonicka e.
- zadind v puberté
- hroty, PSW komplexy na EEG
- tonicko-klonické zachvaty

(bezi s bezvédomim)

- indukce pfi probuzeni a v noci
- dobra prognoéza
- valproat Iék prvni volby, DBS

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Podle etiologie

myoklonicka dystonie DYT-11, DYT-15 (AD)

familiarni (epsilon-
sarkoglykan 7q) i sporadicky
zacatek do 20 let véku
subkortikalni

multifokalni, generalizovany
maximum na horni ¢asti téla
akéni, spontanni, velka
amplituda

zaskuby pod 100 ms i nad
100 ms

vyrazné zlepSeni po alkoholu DYT-11

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




sekundarni

* Postanoxicky (Lance-Adams)
— po zastavé, resuscitaci, Spatna progndza
— reflexni, akéni, zaSkuby do 50 ms
— kortikaIn{
¢ zaskuby do 50 ms
« asymetrie vice na koncetinach
¢ piracetam, levetiracetam
— subkkortikdIni
generdtor v dolni ¢asti mozkového kmene
nejdfive SCM, hlavové nervy v opa¢ném poradi, kaudalni retikulospinalni
propagace
neni EEG korelat, far-field, SHTryptofan, klonazepam

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

sekundarni

* myoklonické encefalopatie
— myoklonus plus sy.
— obvykle progreduji

— s/bez epilepsie a/nebo demenci

Kortikobazalni degenerace, MSA, SCA, Alzheimerova nemoc,
Huntingtonova nemoc, Wilsonova nemoc, Demence s Lewyho télisky,
Creutzfeld-Jacobova nemoc, Herpeticka encefalitis, Subakutni
sklerozujici panencefalitis, PN, Lafora disease, MERRF, DRPLA,
lipofuscindza, Tay-Sachs, Sandhoff, Gaucher, sialidosa, Unverricht-
Lundborg, Progresivni myoklonickd ataxie

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

sekundarni

myoklonus-opsoklonus

myoklonus:
axialni
trup, branice, larynx, patro
opsoklonus:
nerytmické, sakddy rznymi
sméry
pficiny:
virové infekce (brainstem-
encephalitis)
paraneoplasticky (20% u
dospélych)
neuroblastom (50% u déti)

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Podle etiologie

¢ Psychogenni myoklonus
— segmentalni
— vyvolany stresovou zatézi
— docasny, ménlivy klinicky obraz
— bizarni (+senzoricky a/nebo motoricky deficit)
— zlepSeni odvedenim pozornosti nebo po placebu
— bereitschaftspotential na backavg-EEG

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Lécba myoklonu

* antiepileptika
— Antimyoklonika

¢ klonazepam, valproat, levetiracetam, primidon, fenobarbital,
ethosuximid, zosinamid, lamotrigin, gabapentin

— Promyoklonika !
 gabapentin, karbamazepin, fenytoin, vigabatrin
¢ ostatni peroralni

¢ piracetam, acetazolamid, N-acetylcystein, tetrabenazin, 5-
hydroxytryptofan, sodium oxybat, benztropin, trihexyphenidyl,
biperiden, baklofen, steroidy

¢ lokalni
* botulotoxin A

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Terapeuticky postup
podle generatoru

Kortikalni Subkortikalni Spinalni
Levetiracetam valproat clonazepam
(piracetam) primidon baclofen
valproat clonazepam botulotoxin
primidon oxybat tetrabenazin
clonazepam hydroxytryptofan

?
valproat
primidon
clonazepam

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Terapeuticky postup
podle etiologie

* myoklonicka epilepsie

— valproat, levetiracetam, clonazepam, zosinamid
* myoklonicka dystonie

— primidon, valproat, klonazepam, oxybat, DBS Gpi
¢ postanoxicky myoklonus

— levetiracetam, tryptofan, klonazepam
* myoklonicka encefalopatie

— klonazepam, valproat
* myoklonus-opsoklonus

— imunosuprese, plasmaferéza

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

Antimyoklonika

* Levetiracetam (KEPPRA)
efekt od 1g/dené, zacit od 250 mg/den, zvySovat o 500
mg/tyden, max. 3g/den
GABA?
Kl u renalni insuficience, vyluCuje se nezménen

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

nnnnnnnnnnnnnnn Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Antimyoklonika

* Valproat (CONVULEX, DEPAKINE, ORFIRIL)

—Iék 1. volby u myoklonu nezndmé etiologie
— zacit 150 mg 2 x denné
— 750/1000 mg/d
— pozor na hepatalni léze
¢ Primidon (LISKANTIN)
titrace jako u ET, od 25 mg/d do 750 mg/d
metabolizuje se na fenobarbital

l Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Antimyoklonika

¢ Clonazepam (RIVOTRIL)
nejlepsi antimyoklonikum
2-15 mg/denné podle efektu a tolerance (titrace 0,5
mg/tydné)
zavislost
sedace, habituace, rebound po vysazeni
Kl u rendlniho selhani

a Centrum Klinickych neurovéd

““““““““““““““““ Praze, 1. Iékarska fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze




»She’s getting forgetfull
Extrapyramidové demence

- but has a good memory"*
pohled klinicky

Robert Rusina

Albert ML et al, JNNP: 37; 121-30, 1974

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. Iékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Koncept subkortikalni demence Koncept subkortikalni demence

demence u onemocnéni bazélnich L
ganglif zapomnétlivost
(Parkinsonova nemoc, Huntingtonova nemoc, PSP...) zpomalené my§|enkové procesy
L . . nedostatek iniciativy, deprese
ac vzdjemné podobné

, _— . . relativné zachovana slovni zdsoba, denominace, praxie
se vyrazné lisi od Alzheimerovy nemoci

‘ McHugh (1975): ,,demence bez afazie Ci apraxie” poruchy hybnosti

McHugh PR: Psychiatric syndromes in HD,

(] Neurologicks Kinika a Centrum Kiinickjch neurovéd in: Benson D (ed) Psychiatric aspects of »] Neurologicks Kinika a Centrum iinickych neurovéd
Universia Karlova Praze, 1. 1ékafské fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze. Neurologic diseases Gruen and Stratton, 5 UniversitaKarlova v Praze, 1. 16kafské fakulta a V3eobecn fakultni nemocnice v Praze
New York 1975

Demence s Lewyho télisky (DLB) Demence s Lewyho télisky

fluktuace kognitivnich funkci v 50-75 % pripadu porucha chovani vazana na REM spanek
mUze predchéazet DLB
halucinace az u 80% pacientd, nejcastéji zrakové v REM spanku nedochazi k relaxaci svalstva
vykrikovani ze spani/neklid
parkinsonské projevy akineticko-hypertonické
symetrické
vice na dolnich koncetinach casovy faktor
tremor vzacnéji , extrapyramidové projevy a demence 1 rok

dysartrie




DatSCAN Atrofie

Demence s Lewyho télisky

Kognitivni profil Kopie pétiahelniku

v Voo . . v - re Pentagon copying is more impaired in dementia
prevazuje def|c|t zrakove-prostorovych funkc| Journal of Alzheimer’s Discase 39 (2014) 823-832 with Lewy bodies than in Alzheimer’s discase
v s q - . The New Qualitative Scoring MMSE TA Ala, L F Hughes, G A Kyrouse, M W Ghobrial, RJ Elble
konstrukéni apraxie, oslabeny odhad orientace Pentagon Test (QSPT) as a Valid Screening N N Doy 2001701455 458
Tool between Autopsy-Confirmed Dementia
§patna’ pozornost with Lewy Bodies and Alzheimer’s Discase

exekutivni dysfunkce

AD#S2 SR AD#52 —Y  \ AD#s2
, e 3 years before [ . 2 years before  / )
vézne flexibilita NMSES24 B om0\ e
horsi abstrakce
H DLB #2186
bradypsychismus oo Dinpise 1 years before

i MMSE =27 MMSE =15
perseverace a stereotypie e

DLB #2186

becnd fakultni nemocnice

Parkinsonova nemoc s demenci Parkinsonova nemoc s demenci

nendapadny zacatek a pozvolné horseni kognice halucinace (nékdy s bludy) — az 1/3 pacientd s PN

prevazuje dysexekutivni syndrom

halucinace - zasadni prediktor prechodu do demence
postiZzeni pozornosti a zrakové-prostorovych funkci

pamét relativné zachovana apatie, Uzkost a deprese — az 1/2 pacientl s PN
(nezavisle na demenci)
nebyva afdzie

MK

& fakultni nemoc




Riziko prechodu do demence Progresivni supranuklearni obrna

1. porucha okohybnych pohybl

vyssivek pomalé sakady, vazne pohled dolG , ,udiveny vyraz“

vyrazny motoricky handicap
kognitivni pfiznaky jiz pfi stanoveni diagnézy PN 2. parkinsonsky syndrom
(mirnd kognitivni porucha v ramci PN) axialni rigidita, ¢asné pady

poruchy REM spanku 3. frontalni demence

., ; deprese, apatie
nadmérna denni spavost

halucinace a bludné projevy 4. ¢asna inkontinence

Progresivni supranuklearni obrna ,PSP-like” fenotyp

klasicky prototyp subkortikalni demence

b d h' CASE REPORT
radypsychismus TLD-TDP with motor neuron disease,

stereotypie isuospatial impairment and a progressive
v . kupranuclear palsy-like syndrome: broadening
perseveracni tendence he clinical phenotype of TDP-43 proteinopathies.
A report of three cases

obert Rusina”, Gabor G Kovacs?, JindFch Fiala, Jakub Hort™, Petr

typicky apatie

Castd deprese

,PSP-like” fenotyp Kortikobazalni degenerace

dl .0 |d 1 B .
ab e ld o b ] 1. extrapyramidovy syndrom
Al 0 el dE |, : i ; asymetricky, nereaguijici na dopaterapii

Frontal Temporal CA1 CA2/3/4 Subi- Gran- Cingular 5 - _ L, . . .
Cortex Cortex Hippocampus  culum Dentate Cortex . % ; dystonické projevy s myokloniemi

Gyrus
W Y : -
1K, ; g 2. parietalni sy m

apraxie
‘Caudate Putamen Globus Hypo- _ Medial Oculo-  Sub- % % A on @
nucleus Palidus thalamus Thalamus motor ~ stantia g = ,fenomén cizi ruky

complex _nigra

|‘ Klinika: parkinsonismus s demenci a
L] [_ta okohybnou poruchou

m & : 3. dysexekutivni syndrom

EMG: obraz ALS

frontdlni demence

| | | ] | ]
Locus Raphe Pontine Inferior Dorsal Hypo- Dentate . N
coeruleus nucleus base olive  vagal glossal Nucleus Neuropatologie: TDP-43 inkluze
complex nucleus nucleus
' Gliosis/Neuronal loss N NCI Skein-like 3 e
= i Compact NG afuse granuier )




Kortikobazalni syndrom

kortikobazalni degenerace (CBD): tauopatie s
prevahou 4R isoformy

tikobazalni syndrom (CBS): klinicky obraz bez
znalosti neuropatologického podkladu.

CBS:
- fokalni varianta Alzheimerovy nemoci

- varianta progresivni supranuklearni obrny (PSP s
kortikobazalnim syndromem; PSP-CBS)

Multisystémové atrofie

parkinsonska forma (MSA-P)

mozeckova forma (MSA-C)

»mirné exekutivni postiZeni je casté, ale rozvinutd
demence neni soucdsti typického klinického obrazu“

(Quinn et al, 2001)

U e,

Cognitive Impairment in Multiple System Atrophy: A Position
Statement by the Neuropsychology Task Force of the MDS
Multiple System Atrophy (MODIMSA) Study Group

ta Siankovk, M o Kismer, MD. Akkaandar sic, MD® Angeo Arton, MO, P Tromas Berke, VDL
Richard G. Brown, MD, Ph d J. Bum, MD, FRC Kau
Viaciir . Kostic, MD, PhD," Helen Ling, BS

Maria Semnic, MD.* Kaus Seppi, M

and Gragor K. Wenning, MD, PR, MSc* on behalf of the M

P b, MD,"
t Disorders Society MSA (MODIMSA) Study Group

Mov Disord. 2014 Apr 18. doi: 10.1002/mds.25880

Often impaired

MSA-P » Executive cognition
MSA-C ) » Executive cognition

Sometimes impaired

o Attention and working memory
<—=_Sponianeous immediafe Tecal—
« Visuospatial functions
« Attention and working memory
= opontaneous delayed recdl
Recognition
« Visuospatial functions

Alzheimerova nemoc probihajici pod
obrazem kortikobazalni degenerace -
kazuistika

_ 5. Johanidesowd’, R. Rusina’,
P, Hougka', J. Keller's,

Cesk Slov Newrcl N 2012, TS108(3): 373-377 R Mats}*

- U wewews )

Cognitive Impairment in Multiple System Atrophy: A Position
Statement by the Neuropsychology Task Force of the MDS
Multiple System Atrophy (MODIMSA) Study Group

Berke, MD,2

and Gregor K. Wenning, MD, f ISA) Study Group

Mov Disord. 2014 Apr 18. doi: 10.1002/mds.25880

.. od mirné kognitivni poruchy po zjevnou demenci...

dysexekutivni syndrom nejcastéji

zrakové-prostorové funkce a pamét nékdy

& fakultni nemoc

Zavérecné shrnuti

DLB: zrakové-prostorové funkce (pétiuhelniky z MMSE)

PN: prediktory demence — vék, halucinace, motoricky
handikap, porucha REM spdanku, ¢asna MCI

PSP: pozor na , PSP-like“ prezentace

CBS: u Zijicich pacientt termin , kortikobazalni syn

MSA: striato-frontalni deaferentace
»l

& fakultni nemoc




Special Article Neurology 200156:4143-1153

P
o5
e | Practice parameter: e
Diagnosis of dementia

Extra pyram i d ové d emence (an evidence-based review)

Report of the Quality Standards Subcommittee of the

. . 4 American Academy of Neurology

Relkin, MD, PhD; G:W. Small, MD; B. Miller, MD); and .J.C. St

Structural neuroimaging for differential diagno-
sis.  Since the previous practice parameter on demen-
tia,' one additional Class II study® has addressed

Keller J structural imaging in the diagnostic evaluation of pa-
tients with dementia. The study® found that 5% of
patients had a clinically significant struetural Tesion

Nemocnice Na Homolce but no features in the history or examination that
3. lékarska fakulta UK would have predicted the lesions. Other Class 11 stud-

Practice recommendations.

e Structural neuroimaging with either a noncon-
trast CT or MR scan in the routine initial evalua-
tion of patients with dementia is appropriate

NEMOCNICE (Guideline).
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Osnova Normalni starnuti

Normalni starnuti a Alzheimerova nemoc (pro srovnani) o a ]
povsSechna atrofie

ne fokalni

bez pfevahy mesiotemporalné &i v oblasti

Parkinsonova nemoc s demenci hippokampu

Demence s Lewyho télisky

zmény bilé hmoty max. Fazekas 2 (viz dale)
Progresivni supranuklearni obrna

Multisystémové atrofie rozsifeni Virchow-Robinovych prostor, nikoliv vSak status

cribrosus
Kortikobazalni syndrom

Dilatované perivaskularni
prostory

hypodenzni teckovita &i linearni loziska »Cepigky" okolo frontélnich rohu
funkéné zcela bezvyznamné fyziologicky vyssi propustnost myelinu
prinik malého mnozstvi moku

Zmény bilé hmoty




Fazekasova skala

(bila hmota)
. Fazekas 0: zadné
zmény v bilé hmoté

Fazekas 1: vicecetné

Gl

?‘&; ﬁj bodovité léze
e
goF

Fazekas 2: vétsi léze,
misty spojité

Fazekas 3: rozsahlé
splyvavé léze

Alzheimerova nemoc

atrofie hipokampu

Y :1} >

Y

a3

Parkinsonova nemoc s demenci

koronarni fez

frontalni atrofie s relativné zachovanym objemem
hipokampt

axialni fez
zachovani objemu termporalni krajiny a hipokamp

Alzheimerova nemoc

korondrni fez
atrofie prevazné hipokampalni

axialni fez
atrofie hipokampu
atrofie entorinalni kary
atrofie tempordlnich polu véetné gyrus temporalis
superior

AD x VaD

Parkinsonova nemoc s demenci

frontalni atrofie

zachované hipokampy




Demence s Lewyho télisky

koronarni fez
mirna frontalni atrofie
mirna atrofie hipokampu

axialni fez
mirna atrofie hipokampu

CT obraz

Alzheimerova nemoc wwse 1s/30 Demence s Lewyho télisky mmse 1s/30

Progresivni supranuklearni
obrna

-2\

oplosténi tecta mezencefalu

Demence s Lewyho télisky

frontalni atrofie

mirna atrofie hipokampu

Progresivni supranuklearni
obrna

“Tuénak”
napadna atrofie mezencefalu na sagitalnim rezu

“Brectan”
atrofie mezencefalu na axialnim fezu

Normalni mozek

normalni konfigurace kmene

(sagitalni fez)




» Progresivni supranuklearni

Priznak tuc¢naka
obrna

atrofie horniho mezencefalu

a zachovany objem pontu

PFiznak bfedétanu Atrofie kmene

konkavita zevniho okraje
tegmenta mezencefala

ol

Multisystémové atrofie Multisystémové atrofie

sagitalni fez
pokrogila atrofie pontu a mozecku

axialni rez

atrofie pontu (tzv. ,hot cross bun sign® nebo , obraz \
maltézského kfize v pontu") J

atrofie bracha pontis a moze¢ku \ . e ¥ / ’ - /
hyperintenzni lemy zevniho putamen (,slit sign“) a \ ¢ -‘,.(i- A / 2 /;
N Zd

S

15T

Atrofie pontu Hyperintenzita putamen
»~hot cross bun sign" »Slit sign®




Atrofie kmene

Multisystémové atrofie

atrofie pontu a mozecku

Kortikobazalni syndrom

sagitalni fez
vyrazna parietdlni atrofie

axialni fez
asymetricky raz pokrocilé parietalni atrofie

atrofie parietalni kary

m:ial Article Neurology 2001;
AN
Zavér . &
[cme] Practice parameter: ¢
Diagnosis of dementia
(an evidence-based review)
Report of the Quality Standards Subcommittee of the
American Academy of Neurology

D.S. Knopman, MD; $.T, Deosky, MD; J.L. Cumumings, MD; T1. Chui, MD; J.

y-Bloom, MD, PhD:
Relkin, MD, PhD; G.W. Small, MD; B. Miller, MD; and J.C. St MD

1. dulezitd role v diferencidlni diagnostice demenci
Jlégitelné priciny demenci®
Practice recommendations.
. , L 5 ¢ Structural neuroimaging with either a noncon-
2. pozitivni diagnoza rdznych subtypt demence trast CT or MR scan in the routine initial evalua-
tion of patients with dementia is appropriate
(Guideline).

3. ¢asny zachyt onemocnéni a sledovani progrese
« provadéjme zobrazeni (Iépe MR)

» pokladejme radiologim jasné otazky

« divejme se na obrazky i sami




Demence u extrapyramidovych
onemocneni

Tomas Nikolai

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. lékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Kognitivni deficit u
extrapyramidovych onemocneni

Profil kognitivniho deficitu

Postupy diagnostiky kognitivniho deficitu MCI X demence

Profil kognitivniho deficitu

NejCastéji subkortikalni typ postizeni kognitivnich
funkci:

Motoricke sekvence a programovani

Pozornost a pracovni pamet

Exekutivni funkce

Porucha pameti nehipokampalniho typu

! Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Smisene typy kognitivniho
deficitu

V pozdejsich stadiich neurodegenerace, ve fazi
demence:

Subkortikalni + frontalni typ naruseni kognice
{model PSP}

Exekutivni deficit dominuje naruseni planovani i
programovani

Pridruzuji se poruchy vizuospacialnich funkci a
fatickych | praktickych funkci

trum Kiinickjch neurovéd
1. Iékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Neurologicka Klinika
- ., Universita Karlova v

Exekutivni funkce

Obecna definice:

« Rizenia planovani ¢innosti, regulace,
rozhodovani

Exekutivni funkce X kognitivni funkce?

e Pozornost a pracovni pamét

¢ Pamét

e Exekutivni funkce

¢ Vizuoprostorové schopnosti

* Fatické funkce

! Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Neuropsychologicka
charakteristika EF

» neschopnost iniciovat odpovéd (start)

!

» neschopnost generace planu, exekuce planu (plan)

!

* neschopnost udrzet pribéh ¢innosti (maintain)

!
* neschopnost zastavit odpovéd/¢innost (stop)

!

* neschopnost zmény kategorii, zmény nastaveni (shift)

!

* neschopnost upravit odpovéd, pokud nevede k cili (inhibit)

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze
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Zjistovani kognitivniho deficitu

Mirna kognitivni porucha (MCI) X demence

Screeningové metody X komplexni neuropsychologické
vysetfeni

Neurologick kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. lékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Mirna kognitivni porucha

normalni starnuti
(benigni stafecké& zapomnétlivost)

nesobéstacéni

demence

L 4
L 4

Kral, 1962 Mc Khann et al, 1984
Dubois et al, 2007

MCI diagnosticka kritéria

Nikolai 2012 dle
Petersen 2001,
upraveno

Predementni stadia (MCI)

\
Dementia AD PPA DLB
Dementia

threshold

Eaystages mirna kognitivni

porucha

Figure: Alzheimer’s disease starts and should be identified before the occurrence of full-blown dementia (as
forother dementing conditions)
AD=Alzheimer's disease; VD=vascular dementia; FTD=frontotemporal dementia; PPA=primary progressive

aphasia; DLB=dementia with Lewy bodies. .
Dubois et al, 2007

Mirna kognitivni porucha (MCI) u PN

Diagnosticka kritéria

Diagnostic Criteria for Mild Cognitive Impairment in Parkinson’s
Disease: Movement Disorder Society Task Force Guidelines

rene Litvan, MD,'" Jennifer G. Goldman, MD, MS” Alexander | Tréster, PR, Ben A. Schmand, P, Dariel Welniraub, MD,*
onid O. Potersen, MD, PAD. Bri Mollanhaver, MD,” Charles H. Adlr, MD, PhD.* Karen Marder, MD.*
Garoline H. Willams-Gray, MRCP, PhD, ™ Dag Aarsland, MD, PhD, ™" Jaime Kulisevsky, MD, PhD, ”
Maria . Rodriguez-Orcz, MD, PhD," David J. Burn, MD, FRCP, " Roger A Barker, BSc, MBES, MRCP, PHD, "
and Murat Emre, MD'®

Urovei 2 - specifikace MCI, jednodoménova nebo
vicedoménova

MCI u PN udroven 1

Screeningové testy nebo kratké neuropsychologické baterie

Neuropsychological Estimated Time
Assessment Tests*® of Test, min
Global cognition MoCAZ58 10

PD-CRS™* 15

SCOPA-COG™* 15

MDRS™*5! 20t 30
Estimated premorbid NART? 5

intelligence WTAR™ 5




Demence x
mirna kognitivni porucha (MCI)

Demence
Postizena pamét + dalsi kognitivni funkce
Nesobéstacni

Mirna kognitivni porucha (MCl)
Postizena minimalné jedna kognitivni funkce
Sobéstacni

Demence
* A - Activities of daily living
* B — Behaviour

e C- Cognition

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova Praze, 1. Iékaski fakulta a Vieobecni fakultnf nemocnice v Praze

Parkinsonova nemoc demence (PD-D)

Diagnosticka kritéria demence u PN

L. Core features
1. Diagnosis of Parkinson’s disease according to Queen Square Brain Bank criteria
2. A dementia syndrome with insidious onset and slow progression, developing within the context of established Parkinson’s
disease and diagnosed by history, clinical. and mental examination, defined as:
¢ Impairment in more than one cognitive domain
¢ Representing a decline from premorbid level
* Deficits severe enough to impair daily life (social, occupational, or personal care), independent of the impairment ascribable
fo motor or autonomic symptoms

Urove i 1 — screeningova, MMSE

Urove h 2 — specifikace podoby demence

Parkinsonova nemoc demence (PD-D)

Urove i 1 — screeningova, MMSE
neurologické nebo screeningové neuropsychologické vyse tieni

TABLE 2. Diagaostic rating sheet for probable PD-D,
recommended by the Movement Disorder
Task Force

YES NO
1. Parkinson's discase o o
2. Parkinson's disease developed before dementia oo
3. MMSE <26 (i
4. Dementia has Impact on ADLs a o
s jon (For Yes, at least of 2 of 4 tests
normal) o o
sts are aboormal
(] Months reversed or Sevens backwards
or clock drawing
agons
6 e of Major Depression oo
7. Absence of delifium =Hs|
8. Absence of other sbnormalities that obscure diagnosis  [] [
Probable PD-D (items 1-8 must all be YES) o o

Parkinsonova nemoc demence

Global efficiency Mattis DRS?
Executive functions
Working memory

span2s
span (CANTABY®
Digit ordering test®>

C ies (WAIS-II*
Wisconsin CST*
Set activation Verbal fluiency (C. F, L)t
Set shifting TMT#
Set maintenance Stroop test?!42
Odd man out test*3 - - [
Behavioral control Prehension behavior** Uroven 2 — kValltathm,
Memory "
RAVLT=::s komplexni
Free and cued recall test!35* IR
tnstrumental functions neuropsychologické
Language Boston naming test? vySet Feni
Visuo-constructive Copy of the clock’** b
Visuo-spatial Benion line orientation test®
Cube analysis (VOSP)°!
Visuo-perceptive Benton face recognition (ests3

Fragmented letters (VOSP)®! &
Neuropsychiatric functions
Apathy Apathy scalet?
Depression MADRS®
Hamilton!*
Beck depression inventorys”
GDS-15%
Visual hallucination PPQ6®
Psychosis NPI®

Screeningové testy pro MClI v
CR

« Standardizace, normativni studie, validace
* MoCA
o 2777




MoCA — Montrealsky kognitivni test (Nasreddine, JAGS,
2005)

Orientacni zkouska kognitivnich funkci: www.mocatest.org
srozsah 0-30 bod, cut-off <26 pro MCl i AD

*plvodné vyvinut na souboru pacientt s MCl a AD

*mozna nahrada MMSE

eadministrace ceské verze trva cca. 10 min

epilotni studie na pacientech s PD (Bezdicek et al., 2009)

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

Montrealsky kognitivni test MOCA

MONTREALSKY KOGNITIVNI TEST (s

www.mocatest.org

MoCA u PN-MCI

Hraniéni skor Senzitivita Specificita PPV, NPV, .
21122 0,03 1 1 0,51
22723t 0,05 1 1 0,51
2324 0,08 0,96 0,66 0,51
24425 0,13 0,93 0,65 0,52
25126 033 0,84 0,68 0,56
26127 0,56 0,68 0,64 0,61
27/28 067 0,52 0,58 0,61
28/29% 0,90 0,32 0,57 0,76
29/30 0,90 0,14 0,51 0,57

1 — diagnosticky hraniéni skor, ¥ — skriningovy hraniéni skar, PPV - pozitivni prediktivni

hodnota, NPV — negativni prediktivni hodnota

Bezdicek et al, 2014

Jake screeningové testy
zbyvaji?
Komplexni

« MMSE, prakticky nevySetfuje funkce FL

Specifické
» Frontal Assessment Baterry (FAB, Dubois)
» Test hodin, verbalni fluence, Strooptest

Klinické vyuziti MMSE

Vyhody:
« Orientacni podoba kognitivniho deficitu
« Sledovani zmén a progrese

« Podklad pro neuropsychologické vySetteni - komunikace mezi
neurologem a neuropsychologem

* Bed-side vySetfeni
« Pfi nemoznosti vétsi psychické zatéze pacienta

Rizika:
« Neodhali pacienty se specifickym kognitivnim deficitem

« Neodhali pacienty s kognitivni rezervou a mirnou kognitivni
poruchou

« Omezené moznosti interpretace profilu postizeni kognitivnich funkci

Ekvipercentilové ekvivalenty
MoCA a MMSE

MoCA MMSE
29-30 30
27-28 29
25-26 28
23-24 27
21-22 26
20 25 Kopecek, Nikolai,
Bezdicek et al,
19 24 2013
18 24
17 23
15-16 22

14 21




Frontal Assessment Baterry

Zakladem Lurijovska dg.
¢ 1) Konceptualizace (podobnosti) Banan a pomeranc
jsou ...

¢ 2) Verbalni fluence (mentalni flexibilita), pismeno S
(alternativa K, P)

 3) Série pohybl — Lurijova sekvence (programovani),
pést, hrana, dlan

Frontal Assessment Baterry

¢ 4) Konfliktni instrukce (citlivost k interferenci)
klepnéte jednou, zatim co ja klepnu dvakrat

¢ 5) Go-No Go (kontrola inhibice) neklepejte, pokud ja
klepnu dvakrat

¢ 6) Chovani s pochopenim (enviromentalni
autonomie) neuchopujte mé ruce

Verbalni fluence

* Dle Maruta et al, 2011 nejpouzivané;jsi test
hodnoceni exekutivnich funkci v Evropé.

¢ Soucast baterii pro diagnostiku MCI u AN (Albert et
al, 2011) i MCl u PN (Litvan et al, 2012)

* Snizeni vykonnosti ve verbalni fluencii u VD, PN,
FTLD, HN, TBI aj.

¢ Soucast screeningovych metod pro diagnostiku
kognitivniho deficitu (Montrealsky kognitivni test
(MoCA), Frontal Assessment Batery (FAB) aj.)

l Neurologick klinika a Centrum Klinicky
Bl Universita Karlovav Praze, 1. ékarski fa

Verbalni fluence

§ & v [ # & B [§ ¢ F ¥

1P et orodks ROCF

Anatomické korelaty

Aktivace:

¢ levy prefrontalni kortex

* mezialni premotoricka kdra (SMA)

* levy dorsolateralni parietalni kortex
* pravy orbitofrontalni cortex

* levy dorsalni parietalni kortex

e pravy mozecek

Anatomické korelaty




Verbalni fluence

Sémanticka (kategoricka, kategorialni)
» Dulezita sémanticka pamét

» Kategorie se li8i svou naro¢nosti

* Zvifata, Obchod, Zelenina
Fonemicka (fonematicka, pismenna)
* Dulezité exekutivni funkce

* N, K, P (origindl F, A, S)

* Studie ekvivalence pismen

! Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B\ Universita Karlova v Praze, 1. lékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocice v Praze

Ekvivalence pismen

Kopecek, 2006

pismeno prumeér+ S.D. Cl-95%+95%
N 13,345,2 11.4-15.3
K 17,9447 16.1-19.6
P 18,4+4,3 16.8-20.0
B 14,6+4,0 13.1-16.2
D 15,1+3,9 13.6-16.6
L 15,0+3,8 13.5-16.4
M 16,1%3,6 14.7-17.5
T 14,9+3,8 13.4-16.3
R 13,1+2,9 12.0-14.2
S 16,5+3,4 15.2-17.8

Indexy v testech verbalni fluence

« Clustering and switching (Troyer et al, 1997)

« Opakovani slov

« Sledovani délky slov a frekvenéni analyza slov
« Méfeni ¢asu a jednotlivych ,epoch”

Phonemic Fluency

Clusters on phonemic fluency tials consisted of snccessively
generated words that shared any of the following phonemic
characteristics:

First lesrers: words beginning with same first two letters, such as
arm and art

Rhymes: words that thyme, such as sand and stand

First and last sounds: words differing only by a vowel sound,
regardless of the actual spelling, such as sat, seat, soot, sight, and
Sought

Homonyms: Words with two or more different spellings, such as
some and sur, as indicated by the participant

l Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Clustering a switching

Switching (p Fepinani)
* spojen s exekutivnimi funkcemi a pozornosti

Clustering (shlukovani)

* spojeno s velikosti slovni zasoby, sémantickou
paméti

a Centrum Klinickych neurovéd
Praze, 1. Iékarska fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

Clustering a switching

Fonemicka fluence:

shlukovani:

slova zacinaji dvéma stejnymi pismeny

slova se rymuji

eslova se lisi pouze jednou hlaskou

*homonyma

pfepinani:

*pocet pirepnuti mezi shluky véetné samostatnych slov

l Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Clustering a switching

Kategoricka fluence zvifata:

shlukovani:

«Zivotni prostiedi (Afrika, Australie, statek, voda...)
*Uziti clovékem (nakladni zvifata, vyuZiti srsti,
mazlicci)

*Zoologické kategorie (hmyz, ptaci, ryby, obojzZivelnici,
psovité Selmy, hlodavci...)

pfepinani:

epocet prepnuti mezi shluky véetné samostatnych slov

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

NNNNNNNNNNNNNNNN Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Test cesty (Trail Making Test,
TMT)

TMT A

« vizualni zaméfena pozornost, psychomotorické
tempo

TMT B

« set shifting, pracovni pameét

Index B/A nebo B-A

« odstinéni vlivu motorického tempa (Bezdicek et
al, 2012)

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

ZUZENE POLE

SET SHIFTING

C
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Bl . Universita Karlova Praze, 1. Iékaski fakulta a Vieobecni fakultnf nemocnice v Praze

Bezdicek et al., 2012

Table 3. Demographic characteristies of the normative sample and age-adjusted normative data for all four TMT-related indicators in  population of Czech
native speakers

Age(years) n  Age Education  Gender TMT-A TMT-B TMT-B - A TMT-B/A

M SD M SD Men Women M SD  95%Cl M SD 95%Cl M SD 95%ClM SD 95%Cl

20-24 35 2186 144 1443 239 15 20 2774 1045 2431 67.09 3742 54-80 39.3 241 081 2.13-269

25-34 95 20.53 278 1508 409 49 46 2820 993 26-30 7231 3400 65— 266 1.00 2.46-2.89
35-44 56 3870 292 1371 282 25 31 2721 7.3 25-29 7057 2655 63— 267 101 2.40-2.94
45-54 71 4928 279 1404 340 26 45 3238 8341 5346 71-96 5 253 102
55-64 79 5958 2.8 1366 3.19 21 58 3556 | 88.44 5400 76-101 52.8 250 095

65-74 646925 287 1395 287 20 43 4027 1239 3
75-84 197911 260 1332 261 4 15 4679 2088 36
Total sample 421 47.62 1725 1418 332 161 260 3285 1

90.44 3529 82-99 50.17 33.16

11574 5456 86-146 68.95 4557
32-34 8156 4439 77-86 48.71 3828 45-5

254 0.96 245-2.63

Notes: n = number: M = mean; $D = standard deviation: CI = confidence interval.

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Test hodin

Kognitivni funkce

* Sémanticka pamét

« Vizuospacialni schopnosti

» Exekutivni funkce (generace a exekuce planu)
Nizkéa senzitivita i specificita pro MCI

e Mnozstvi skérovacich systéma (Cohen, CLOX, Babins,
2-18 bodu)

» Varianty — predkresleny kruh/spontanni
« Casové udani obvykle 11 hodin 10 minut

Test hodin - exekutivni deficit

Test hodin —
vizuokonstruktivni deficit




Test hodin — deficit
sémantické pam eéti

Stroopova zkouska

Psychické procesy v ramci exekutivnich
funket:
Iniciace
Inhibice
Zména nastaveni
DalSi psychické procesy:
Vizuélni zaméfena pozornost
Psychomotorické tempo

Stroop ,Prague” version

Stroop ,Prague” version

nebo kdy ale
ale nebo kdy

kdy nebo ale

kdy ale nebo

ale nebo kdy
nebo kdy ale

Stroop ,Prague” version

Cervena zluta zelena

zelena €ervena zluta
éervena zluta modra
zelena zlutd modra
zlutd modra zelena

modra zelenad zluta

Specificke screeningove vysetreni

Klinické zkousky (vysvétleni ptislovi, porozuméni
situacim, claptest apod.)

Ostatni domény se vztahem k funkcim FL:
¢ Pracovni pamét (opakovani ¢isel pozadu)
e Pamét (Vybavnost)

¢ Fatické funkce (testy na konfronta¢ni pojmenovani,
BNT)

¢ Vizuospacialni schopnosti (Testy obkresleni figury)

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘ Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Neuropsychologické baterie
vySet feni FL

Specifické testy pro naruseni funkci FL

¢ Londynska véz (alternativa Hanojska véz)

¢ Wisconsinsky test tfidéni karet

¢ Testy na risk behavior (lowa gambling task, Balloon
task)

¢ Komplexni baterie hodnoceni exekutivnich funkci D-
KEFS

Podékovani:

Prof. MUDr. Jan Roth, CSc.
Prof. MUDr. EvZen RGzi¢ka, CSc.
Mgr. Ondrej Bezdicek

MUDr. Martin Vyhnalek

Diskuse

Dékuji za pozornost

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze




CENTRUM

PRO DIAGNOSTIKU A STUDIUM
NEURODEGENERATIVNICH
ONEMOCNENI

Demence s
extrapyramidovymi projevy:
pohled neuropatologicky

Radoslav Matcj
Oddeleni patologie a molekuldrni medic
Centrum pro diagnostiku a studium
neurodegenerativnich onemocnént

Klasifikace neurodegeneraci

m Klinicka = Neuropatologicka
a.
Demence a. Anatomické zmény a ubytek populaci neuront
Jiné neurolc aptomy
b. Proteinové aty
cké symptomy
¥ o]
~ Extracelularné
Demence

Intracelularné

Neurondln Astrogliové

Jaderné Cytoplasmatické

TN
W A
T
— =
Intracellular

Glial Neuronal Neuronal
intranuclear wrsclu siong
£ %

Cytoplasmic  Nuclear

Glial  Neuronal

Cytoplasmic Nuclear  Neuritic
Giial Neuronal

AD 4R 3R IR+ 4R

syndrome

Codon 129 in PRIVP
Western blotting of PrP-Res

Molecular subtyping

FTLD-U | FTLD-U || FTLD-U [FTLD-U| ALS
type 1 || type 2 || type3 | type 4 |lsporadic/

FTLD with

AD
NFT dementia
FTLD with
IMAPT mutation | MAPT mutation

familial| familial

familial || familial || familial
Liervo) | o |

Unclassifiable

tauspathy
FTLD with

MAPT mutation

Neurodegenerativni onemocnéni

[ ] L,Tbytck neurondlnich subpopulaci
m Vypadek funkce

m Klinicky projev

m Motfologické zmény
®m Numericki atrofie
B Reaktivni astrc

= Rizné typy proteinovych depozit (neuronalnf x
gliové, intracelularn{ x extracelularni)

Neurodegenerativni onemocn¢

Alzheimerova nemoc a starnuti
Tauopatie

Synukleinopatie

Onemocnéni s opakovanim triplett
Prionova onemocnéni

Onemocnéni motoneuronu
Frontotemporaln{ lobarni degenerace

Ostatni (jiné) neurodegenerace

ni

Intracellular

{5

3|
W

Polyglutamine

Neurorial

Cytoplasmic Nuclear
Glial Neuronal
1 or

\m%
4R 3R IR+ 4R

Codon 129 in PRNP
Wester biotting of PrP-Res

jrivanucear ingusidng
;s A

Neuritic:

FTLD-U [FTLD-U | FTLo-u
type1 | type2 | type3

FTLD with AD

NFT dementia
FTLD with

MAPT mutation || MAPT mutation

familial || familial | familial
(chr @) || PGRN

Unclassifiable
tauopathy
- FTLD with
MAPT mutaticn




Demence — pfekryvani patologii

Onemocnéni s opakovanim
triplett (trinucleotide repeat)

m Huntingtonova nemoc

m Spinocerebellarn{ ataxie

m Friedreichova ataxie

m Kennedyho nemoc (SBMA)

m Dentorubralni-pallidoluysianska atrofie

inlranukiesmi
iduze

P patoiagicky
pfirozeny leanformowany

protein protein 2
b ‘,_- .
. — % %_. q-

geneticke
faktory,
whivy ogomeary estracelulaeni
prostiadi dpazita

Synukleinopatie

m Parkinsonova nemoc
m Demence s Lewyho télisky

m Mnohotna systémova atrofie
= (MSA — P, MSA — C)




Tah. | Prawdépodobnost, Ze Hinkcky syndrom demence je asochovan s alfa
synuklein pozitivniml depozity v rémcl demence s Lewyho télisky (LB

Stadium alzheimeroysioich zmén*
s e Braak 0-1l Braak W Braak VW1
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Par ki nsonova nenoc/ DLB

Gel sol i n Tubulin

APP \\ / / Synphi l'in
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a- Synucl ei n

Neuropathological Features of Multiple System Atrophy With
Cognitive Impairment

Yasmine T. Asi, MSc, Anme,

ca L Haiton,

‘Quesn Squaw Erai Ha

Cognitive Impairment in Multiple System Atrophy: A Position
Statement by the Neuropsychology Task Force of the MDS
Multiple System Atrophy (MODIMSA) Study Group

Iva Starkovic, MD,' Florian Krismer, MD,? Alsksandar Jesic, MD,? Angelo Antonini, MD, PhD,* Thomas Benke, MD2
Richard G. Brown, MD, PhD,® David J. Bum, MD, FRCP.® Jani Hokon, FRGPath, PhD,” Horaci ufmann, MD,®
Wiadimir . Kostic, MD, PhD," Helen Ling, BSchMed, BMBS, M G. Meissner, MD, PhD,? Wemer Poewe, MD?
Marija Semnic, MD,? Klaus Seppi, MD,? Atsushi Takeda, MD, PhD,'® Daniel Weintraub, MD, ™
and Gregor K. Wenning, MD, PhD, MSc,* on behalf of the Movement Disorders Society MSA (MODIMSA) Study Group

© 2007. Eisavior Maseon SAS. Tous GBS s Fie Newrol (Paris) 2007 ; 163 12, 12381241

i Breve communication

Atrophie multi-systématisée et maladie d”Alzheimer :
association rare de deux affections neuro-dégénératives.
A propos d’un cas

1239

R. Rusina™?, F. Bourdain®, R. Matéj*
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homayer, Prague, Aepublique ichéque,
itaive en Sants, Prague, Répubiique tohéque.
och, Suresnes, France.
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Alois Alzheimer s rodinou cca
1890

L. Alnis Aldheimer md family, circs 1890,
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Tauopatie

FTD a patkinsonismus s mutaci v MAPT
(vazané na chromozom 17 - FTDP-17T)
Progresivni supranukleirni obrna (Steele-
Richardson-Olszewského syndrom)
Kortikobazaln{ degenerace

Pickova nemoc

Demence s argyrofilnimi zrny

Py NG TR i ? S : : 4 { 75 =7
¥ i /
‘

TDP-43

= Transactive response (TAR) DNA-binding protein 43 je
AK protein.

= Vysoce konzervovany protein exprimovany nejen v CNS

m TDP-43 je kdédovan TDP (TARDBP) genem na
chromosomu 1. Byly popsany mutace u pfipadd ALS i
FTLD.

m Zajimavé je, ze mutace v progranulin (PGRN) a
valosin-containing  protein  (VCP) genech a
polymorfismus C9orf72 jsou charakterizovany TDP-43
inklusemi, je zfejmé, Ze se jedna o slozitéjSi interakce v
kaskadovitych regulacich téchto protein(.
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Genetic Creutzfeldt-Jakob Disease with R208H Mutation Presenting as
Progressive Supranuclear Palsy

Demence s extrapyramidovymi
projevy:

pohled neuropatologicky

m Typické neurodegenerativni onemocnéni

picky probihajici neurodegenerace

® , SmiSend demence
m ,,Overlap® syndrom

m Kombinace vice neurodegeneraci

Demence s extrapyramidovymi projevy:
pohled neuropatologicky
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Parkinsonova nemoc

Jan Roth

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. Iékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Parkinsonsky syndrom (PS)

1. Hypo/brady/a/kineze !
2.rigidita
3.tfes
4. poruchy stoje a chlize

pro diagndzu PS nutna
pfitomnost min. 2/4
pfiznakl

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
nnnnnnnnnnnnnnn Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Onemocnéni projevujici se PS

Parkinsonova
nemoc
Progresivni supranuklearni obrna
jiné degenerativni Multisystémova atrofie
nemoci
(Parkinson plus)

Nemoc s Lewyho télisky

Kortikobazalni degenerace

polékovy

Wilsonova nemoc
vaskuldrni

otravy (Mangan, MPTP, CO)

normotenzni hydrocefalus

sekundarni PS

80%

10%

10%

Parkinsonova nemoc
. prevalence
- 1-2:1000
- v CR cca 15 000, na svété cca 4 miliony nemocnych

- incidence
- 16 -19/100 000 obyvatel/rok
~ v CR cca 1 500 - 2 000 novych pfipadd roéné

. kratsi preziti oproti ostatni populaci
- ccao 10let (PN s casnym zacatkem)
- ccao3-5let (PN s pozdnim zaCatkem)

Parkinsonova nemoc

* muZi:Zeny 1,2:1

e prameérny vék na pocatku: 58 - 62 roky
— 10% pred 40. rokem véku: ,young onset”
— 10% po 75. roku véku: , late onset”

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

BB . Universita Karlova v Praze, 1. ékafska fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

Typy Parkinsonovy nemoci

Tremor dominantni vs PIGD

Pocatek v mladém véku vs klasicky nastup vs pocatek v
pozdnim véku

S pozdné nastupujici demenci vs s ¢asnou demenci a
psychdzou

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘ Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Klinicka definice:

nPomala, plynula progrese parkinsonského
syndromu a rady dalSich motorickych i non-
motorickych (,,non-parkinsonskych®) projeva v

Casové souslednosti.

Nnmultisystémova neurodegenerace!

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. lékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Etiologicka hypotéza:

Kombinace genetickych determinant a

faktor( zevniho prostredi

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

- Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

PN a genetika

¢ 2% heredity u PN s pocatkem po 50. roku véku

e 20% heredity u PN s pocatkem pred 40. rokem
véku

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Jak dochazi k vzniku parkinsonského
syndromu?

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

uuuuuuuuuuuuuuuu Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Dopaminergni ,,pfibéh” PN: parkinsonsky syndrom

Presynapticky neuron -
substantia nigra

Postsynapticky neuron - striatum

Pozor

¢ Parkinsonova nemoc je bohuzel mnohem vic nez
jen nedostatek dopaminu.

* Parkinsonova nemoc je bohuzel mnohem vic nez
jen porucha hybnosti




Braak et al. 2001-2004

1a2 presymptomaticka stadia PN

medulla oblongata, pontinni tegmentum, bulbus
olfactorius

poruchy ¢ichu, poruchy chovani v REM spanku
3 a4 symptomaticka stadia PN
substantia nigra aj. kmenova jadra
motorika, deprese
5a6 terminalnistadia PN
neocortex
kognitivni porucha

ieurologicks klinika a Centrum kiinickych neurovéd
niversita Karlova v Praze, 1. Iékasks fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

L

-15 -10 -5 0 +5 +10 +15(r.)
1 2 3 6

B
V]
.

Obstipace
RBD
Hyposmie
PS >
Fluktuace
Dyskineze
Pady

Demence
psychéza

Klinicka symptomatika PN

Neurologick klinika a Cent
Universita Karlova v Praze,

Jak se zpocatku projevuje PN

* bolesti ramene a paze === cervikobrachidlni syndrom

* neobratnost prstd HK a L o
Sourdni DK hemiparéza pfi CMP

« tfes koncetin, hlavy a brady === esencidlni tfes

* celkové zpomaleni,

vex s . ===+ deprese, hypothyredza
oplosténi emoci P ypothy

a a Centrum Kiinickych neurovéd

Neurologicka a o
EEEEEEEEEEEEEEEE Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Dalsi motorické priznaky Parkinsonovy
nemoci

Akineze:
Hypomimie, hypofonicka dysartrie, snizené
synkineze, mikrografie

Specifické poruchy chlize a stability:
Hesitace, freezing, pulse, festinace

Neurologick klinika a Cent
Universita Karlova v

S jakym problémem obvykle pfijde
pacient s incipientni PN

A s jakym problémem pacient se
sekundarnim (symptomatickym) PS?

Neurologicks Klinika a Centrum Kiinickyc!
NNNNNNNNNNNNNN Universita Karlova v Praze, 1. lékafska fa




Non-motorické priznaky PN

* Poruchy spanku * Neuropsychiatrické

— syndrom neklidnych nohou — deprese

— Abnorm.chovani v REM — apatie
spanku — demence

— fragmentace no¢niho spanku  _ psychéza

— zvyiena denni spavost, « Autonomni

imperativni spanek
« Sensorické

— parestézie konéetin, bolest

— ortostaticka hypotenze
— zacpa

— sexudlni poruchy
— hyposmie

— poruchy zraku

Pozdni hybné , komplikace”

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘ Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

| Fluktuace hybnosti
zkrac. efektu davek (,wearing-off”)
nahlé vypadky (,,on-off”)

| Dyskineze
na vrcholu uGcinku (,,peak-of-dose”)
na zacatku a na konci (,bifazické”)
off-dystonie

10% fluktuaci na 1 rok terapie L- Dopa
50% fluktuaci za 5 let terapie
témér 100% za 10 let terapie

! Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Etiopatogeneze hybnych komplikaci u PN

¢ progresivni bunécna ztrata L-DOPA
metabolizujicich neuronl

¢ porucha skladovani DA ve vesikulach terminall

pulsatilni stimulace DA receptor(
zmeény citlivosti receptoru
funkéni chaos striata

Wearing off
nejcasnéjsi a nejcastéjsi hybna komplikace

pfedvidatelny ndvrat motorickych Ci non-
motorickych symptomd, ktery pfedchdzi
pravidelné poddvané ddvce léku a zlepSuje
se po dalsi ddvce

! Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Motorické projevy Non-motorické projevy

¢ Nesikovnost . l]navnost

* Zpomalenost . e
e Zpomalené, zastiené mysleni

¢ Ztuhlost

. Ties ¢ Pocity tize, paleni, mrazeni,

* Svalové kiece bolesti

¢ Dysartrie ¢ Mikeni obtize

¢ ObtiZe s rovnovahou

e Zmény psychiky: uzkost,
¢ Poruchy polykani

neklid, deprese, panicka ataka
e Slabost
¢ Hrudni a bfi$ni dyskomfort

Neurologicks Kiinika a Centrum Kinickych neurovid® PO CE@|

NNNNNNNNNNNNNNNN Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze Stacy et al., 2004
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Neuropsychiatrické pFiznaky

= Doprovodné psychiatrické priznaky
(premorbidni osobnost); bradyfrenie
deprese, anxieta; apatie
izolované kognitivni deficity, demence

® Psychiatrické priznaky jako nasledek 1éCby
polékové psychotické stavy
poruchy kontroly impulsti
dopamin-dysregulacni syndrom

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

- Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Psychotické projevy

zacatek pozvolny, necharakteristicky

prvni potiZe obvykle v noci

- poruchy spankového rytmu

-zména snové produkce

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Psychotické projevy
¢ postupny prechod do dne

e Zrakové pseudohalucinace
iluze, pocit pfitomnosti osoby za zady, silueta na
periferii zorného pole

* Typické: cizi osoby nebo zvifata v byté
e Zrakové halucinace pravé
Vzacnéji jiné nezZ zrakové halucinace
Obvykle maly emocionalni naboj
Komplikace bludnou produkci

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Sydney study — Hely et al. 1999, 2005,
2008

* Pady 85%, fraktury 23%

* Demence 48% (po 20 letech 83%)

¢ Zvysena denni spavost 70%

* Deprese 50%

* Psychotické projevy 50% (po 20 letech 74%)
* Dysfagie 50%

¢ Dysartrie 81%

* Inkontinence 40% (po 20 letech 71%)

* Posturalni hypotenze 35% (po 20 letech 48%)

e 20 let s PN se dozila pouze % nemocnych

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Problematika diferencialni diagnostiky

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




¢ PN i Parkinson+ maji sva klinicka dg. kritéria

¢ Vse pouze ,klinicky pravdépodobna“ dg.

* | zkuSeny neurolog 5-10% chybnych dg. v prvnich
letech rozvoje

I Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universia Karlova v brase, 3 ikatskfakiitsa VSeabecns fakulni nemacnice v Praze

Chybna diagn6za vede k:

chybné ¢&i neadekvatni terapii
chybn & stanovené prognéze
nerealizované genetické konzultaci

zkresleni vyzkumnych soubor G

Neurologicks linika a Centrum Kiinickjch neurovéd
Universa Karlova rase, 1 hatské fakula  Véeobecns akulnl nemocnice v Prase

Co svédci pro to, Ze to ziejmé JE PN
1. pfitomnost typického parkinsonského syndromu

2. pritomnost podptirnych znakt
asymetrie projevd, pritomnost klidového tfesu, pomala
progrese ...

3. nepfitomnost zpochybnujicich znakd
(,red flags”)

4. dobra dopaminergni odpovidavost

Neurologick klinika a Cent
Universita Karlova v Praze,

Co svéddi pro to, Ze to ziejmé NENi PN?

1. Atypicnost PS

2. pfitomnost projevd, které by mély vzbudit
pochybnosti o diagnéze PN (“red flags“)

3. Neefektivni dopaminergni terapie
CAVE: intolerance vs neefektivita

4. Prilis rychla progrese

Ne \gkk\k(rmk\ ickych neurovéd
Universta Krlovay rase, 1 kafska fakula  Véeabecns fakuln! nemocnice v Praze

1. Co to je, atypicky PS?

* Symetricky PS bez tiesu, s dominanci obtizi
na DKk

* Porucha chtize pouze podobna té pfi PS
Parkinsonska chize vs frontalni porucha chize

Neurologick klinika a Cent
Universita Karlova v Praze,

2. Co to jsou, ,red flags“?

Obecné projevy

PFitomnost symptom v prvnich 3-5 letech vyvoje
-Casté pady a posturalni instabilita
-vyrazna dysartrie
-mik¢ni obtize, téZsi hypotenze, porucha potence
-upoutani na vozik ¢i 1Gzko
-demence

-tézsi dysfagie
Specifické projevy pro jednotlivé choroby

Ne \gkk\k(rmk\ ickych neurovéd
Universta Karlovay rase, 1 kafska fakula  Véeabecns fakuln! nemocnice v Praze




3. Neefektivni dopaminergni terapie
CAVE: intolerance vs neefektivita

4. Prilis rychla progrese

l Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze




Parkinsonova nemoc
lécba v ¢asném a pozdnim stadiu

Petr Dusek

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. lékarska fakulta a Vseobecna fakultni nemocnice v Praze

N

l Neurologicks Klinika a Centrum Klinickych neurovéd

EUROLOGICKA KA

Priibéh PN i pres nejlepsi Iécbu

“honey- istentni

priznaky

demence/

moon" komplikace halucinace/pady

neuroprotektivni lIécba
strategie zahdjeni lIécby

lIééba non-motorickych projevi
socialni problematika

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Strategie zahajeni léCby

68 lety pacient, dlichodce, v OA art. hypertenze a BHP

- Y roku intermitentni tfes a pocit zpomaleni
(nedominantni) LHK, mirné potize pfi zapinani knoflik(

- objektivné LHK - hypokineza 2, rigidita 1, snizena
synkineza LHK, MMSE 28

Co krome pravidelného cviceni pacientovi doporucite?

1
2
3
4

. nasadit levodopu

. nasadit agonistu dopaminu

. nasadit MAO-B inhibitor

. vysvétlit podstatu onemocnéni a pockat s I1é¢bou, az
budou pfiznaky obtézujici

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

amantadin

nedélat nic

MEUROXO0CKA K

Strategie zahajeni léCby

levodopa Setfici strategie

\

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Test dopaminergni odpovidavosti

¢ Vlastni nasazeni lécby
— levodopa
* L-DOPA :iDDC 4:1 (nap¥. Isicom 100 mg tbl.)
* progresivni davkovéni do 300+ (az 1500 mg)/den
— agonista dopaminu
¢ Akutni L-DOPA test
— premedikace domperidonem
— L-DOPA 250mg (aZ 375mg) nala¢no
— 25% zlepSeni dle UPDRS IlI
* Vysazeni léCby s nejasnou ucinnosti
— ICAVE parkinsonismus hyperpyrexie syndrom

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

MEUROXOICKA Kk

Levodopa

periferni NU: nauzea, zvraceni, hypotenze
KI: glaukom s Gizkym Uhlem
levodopa a melanom

ucinnost na ddvce minimalné 150-300 mg/d, obvykle 300-
600mg/d, jisté na 1000-1500mg/d

Levodopa/carbidopa 100/25mg (Nakom mite®, Isicom® 100mg)
Levodopa/carbidopa 250/25mg (Nakom, Isicom® 250mg)
Levodopa/benserazid 50/12.5mg (Madopar® 62.5mg)
Levodopa/benserazid 200/50mg (Madopar® 250mg)
Levodopa CR/carbidopa 200/50; 100/25mg (Lecardop®)
Levodopa CR/benserazid 100/25mg (Madopar HBS®)

(Koller, Neurology, 1999)

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Levodopa - nasazeni

evodons 108 me “

1.den ‘

G @ \ \

- gl el e
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J Neurologicks klinika a Centrum Klinickjch neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

MRTExA R

Levodopa - ELLDOPA

Change in Total Score (units)

~ L I e

30 34 38142 46

Baseline Week Withdrawal
of study drug

(Fahn, NEIM, 2004)

Neurologicks Klinika a Centrum Klinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova Praze, 1. Iékaski fakulta a Vieobecni fakultnf nemocnice v Praze

Levodopa

e vstfebani v duodenu a proximalnim jejunu pomoci
prenasece aromatickych AMK
¢ plasmaticky polocas 1-3 hodiny
Pozdni hybné komplikace:
¢ 2 roky od nasazeni levodopy - 50% pacientl
(Parkinson study group, JAMA, 2000)
¢ 5-10 let od nasazeni levodopy — 90% pacientd
(Ahlskog, Mov Dis, 2001)
¢ 9 mésicl od nasazeni levodopy v davce: - nasazeni
mg/d - WO dyskinezy
mg/d — WO dyskinezy

nejnizsi ucinné
— 600 mg/d—WO0 29.7% dyskinezy 16.5%  [SCNAS
(Fahn, NEIM, 2004)

| Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Agonisté dopaminu

(+) delsi polocas, vice cest podani, nizsi riziko pozdnich
hybnych komplikaci

(<) nizsi Gc¢innost, vice nezadoucich Gcinkd

L-DOPA
8

pramipexol D3, 2 ~21mg
ropinirol D3, 2 6 p.o. ~15-16 mg
rotigotin  D3,2,1 6 emp ~12-16 mg

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Davkovani agonisti

tyden tyden tyden tyden [ ATCELEN typicka
1 2 3 4 5-8 davka
Ropinirol oo - - 12-16
- o (amg) i
stoupat
dle efektu
a vyskytu
NU
Pramipexol
Rotigotin L2m9/24h‘ dmg24h | | 6mgl2dh | 8mg/2dh 8-16mg

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

agonista x levodopa

Zilni'in

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

MEUROXOICKA Kk




CALM-PD (pramipexol x levodopa)

¢ open label faze po 6 ti letech
—> vétsina pacientl jiz byla na kombinované terapii
¢ nebyly pozorovany rozdily v téchto parametrech:
— ADL skére (Schwab and England)
— zména v tizi onemocnéni (UPDRS I-I11)
— freezing
— % dne stravené v ON stavu

edém 27.10% 14.40% 0.04

pozdni hybné komplikace 50% 68.40% 0.02

Epworthska skala 11.3 8.6 0.001
(Holloway et al 2009)

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. lékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Nezadouci ucinky DA lécby
Periferni
¢ Nauzea, hypotenze
— pomala titrace (dostate¢na davka iDCC)
— domperidon (Motilium) az 3x2 tbl
— (omeprazol)
¢ Edémy DKK
— vysazeni / snizeni ddvky agonisty
— zaména za jiného agonistu
— venotonika (Detralex, Cilkanol, Venoruton...)
— lymfodrenaze
¢ Zvyseni nitrooc¢niho tlaku

— 1 Glaukom, tprava davky dle oftalmologa (méfeni o¢niho tlaku)

Neurologicks kiinika a Centrurn Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova Praze, 1. Iékaski fakulta a Vieobecni fakultnf nemocnice v Praze

Nezadouci ucinky DA lécby
Centralni
. Spavost, mikrospanky
— Redukce davky DA medikace/ vysazeni agonisty/ CR agonista
— Psychostimulancia (modafinil - 200-400mg/d; selegilin)
. Porucha kontroly impulzii (gambling, hypersexualita)
. Spektrum kompulzivnich poruch (punding, dopamin-dysregulacni sy)
— Redukce davky/ vysazeni agonisty
— Atypické neuroleptikum (quetiapin)
¢ Vizudlni halucinace, zmatenost, psychdéza
— Redukce medikace
— Atypické neuroleptikum (quetiapin —25mg NN, az 500mg)
— Kognitiva (donepezil 10mg, rivastigmin 2x6mg, memantin 2x10mg)

. Dopamine agonist withdrawal syndrome (DAWS)

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

inhibitory MAO

Selegilin (5-10 mg rano - 1-0-0)
* mirny symptomaticky efekt
¢ neuroprotektivni efekt neprokazén ani nevyloucen

¢ metabolizuje se na amfetaminy
— psychodza, poruchy spanku

Rasagilin (1-2 mg rano - 1-0-0)

¢ zlepSeni UPDRS-II (ADL) 0 1-1.7 bodu

¢ zlepseni UPDRS-IIl 0 2.7-2.9 bodu

¢ sporny neuroprotektivni efekt (davky 1 mg /d)
* nemé zavazné NU x interakce

Rascol, Expert Opin Pharmacother, 2005

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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inhibitory MAO - neuroprotekce

1993 DATATOP selegilin + vitamin E 800 potieba nasazeni L-DOPA

1993 ROADS lazabemid 321 potieba nasazeni L-DOPA
1995 SINDEPAR selegilin 101 UPDRS

2002  BLIND-DATE selegilin 368 UPDRS a freezing

2004 TEMPO rasagilin 404 delayed start

2006  Swedish selegilin 127 E‘;'Sﬁﬁa fasazen[LDORA
2009 ADAGIO rasagilin >1000 delayed start

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd S.Fahn, 2011

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Neuroprotektivni lécba

+ vitamin E (2000 IU) = nedcinny

+ riluzol - neddinny

+  minocycline - neuéinny

+  koenzym Q10 (1200 mg) — neudinny

+  kyselina mofova — hypoteticky efekt

« kreatin (10g denné) = moiny efekt

v

protektivni efekt:

* koufeni

+  kofein

*  NSAID- Ibuprofen (+/-)

« statiny (+/-)

T

* IMAO-B (protektivni efekt nepotvrzen ani nevyloucen)
+ fasné nasazeni terapie (L-DOPA, agonista)

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




« + odloieni nutnosti nasazeni L-DOPA
nedélat nic

68 lety pacient, diichodce, v OA art. hypertenze a BHP

- Y roku intermitentni tres a pocit zpomaleni
(nedominantni) LHK, mirné potize pfi zapinani knoflikt

objektivné LHK - hypokineza 2, rigidita 1, snizena
synkineza LHK, MMSE 28

Co kromé pravidelného cviceni pacientovi doporucite?

+ =

+ dobra Gginnost * rozvoj pozdnich hybnych
« piznivy profil NO komplikaci

+ prevence pozdnich hybnych « Zasté NU

komplikaci = menii Gginnost

+ jednoduché davkovani

+ jednoduché divkovani * menéi Géinnost

* minimélni N

* potencialné nevratné

L Neurologick Kink a Centrum Kinickjch neurovéd zhordeni stavu v budoucnu

Universita Karlova v Praze, 1. lékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Lécba v pozdnim stadiu

59-leta ucetni, Parkinsonova nemoc 12 let, MMSE 30,
Epworth 15, vadi wearing-off 20 min pred davkou a peak-
of-dose dyskinezy odpoledne. Jak byste upravili lécbu ?

[ 7 [ w0 [ 13 ] 16 | 19 | 2 |
1 1 1

Stalevo 200mg 1 1

RopinirolCR 8mg 2

Lecardop 200mg 1
Citalec 20mg 1

1. nasadit amantadin

2. snizit agonistu dopaminu a zvysit L-DOPA
3. nasadit selegilin

4. indikovat DBS

. indikovat Duodopa

Neurologicks Klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

w

NEUROXOGOKA K

Mira postizeni

Spektrum pozdnich ptiznaka PN

Dopam'merz'“ m

Progrese PN

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Lécba v pozdnim stadiu
inhibito

amantadin

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

postupné zvy$ovani davky i NU

zlepSeni ucinnosti levodopy

tfes a freezing nereagujici na L-DOPA
dyskinezy a posturdlni instabilita

invazivni metody

Yy 3y

MEUROXO0CKA K

,,off" stav

off stav = objeveni se pfiznakl PN pfi nasazené medikaci
wearing-off = zkrdceni Gc¢inku levodopy pod 4 hodiny

* motorické projevy
* non-motorické projevy
— psychiatrické (Unava, anxieta, deprese, neschopnost pfemyslet,
akathisie)
— sensorické (parestézie, bolest)
— vegetativni (poceni, slinéni, mocova urgence)
— dusnost

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Pozdni hybné komplikace

Fluktuace hybnosti: Dyskinezy:

¢ wearing off * peak-of-dose dyskinezy
¢ nahly off * bifazické dyskinezy

e super off * end-of-day dyskinezy

¢ opozdény nastup davky ¢ off dystonie

¢ vynechani davky ¢ myoklonické zaskuby

¢ on-off fluktuace (jo-jo)
Noc¢ni poruchy hybnosti:
Non-dopaminergni jevy: o Noé&ni akineza
¢ on-freezing * Ranni akineza
* instabilita a pady * Ranni off dystonie

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




peak-of-dose
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Lécba pozdnich hybnych komplikaci

¢ frakcionace davky (snizeni *  agonistua |, L-DOPA

a zkraceni intervalu) o frakcionace davek
-> ostatni postupy snizuji « amantadin
wearing-off za cenu —  tbl forma (100mg)
zvyseni dyskinezi —  série 10ti infuzi 500ml (200mg)
e DBS
e zvyseni davky —  STN (subthalamické jadro)
¢ pFidani inhibitoru COMT —  GPi(vnitni pallidum)
o pfidani MAO inhibitoru * Duodopa

entacapon

e zkraceni ¢asu v OFF stavu
— 01.3 hod (Rinne, Neurology, 1998)
¢ zvySeni frekvence dyskinezi
— 1.7x vétsi riziko proti placebu (alati, Park and rel Dis, 2009)

Patients with PD, Group | Patients with PD, Group Il
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Neurologickd klinika a Centrum klinickych neurovéd KUUpmeGkI, Eur J Clin Pharmacol, 2009

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

rasagilin

v

¢ Ucinnost srovnatelnd s entacaponem
— prodlouzeni ON o 1 hod / den

— riziko dyskinezi 1.8x vyssi oproti placebu

PRESTO RGO
(rasagiine 05 mg) (rasagiine 1 mg)  (rsagine 1 mg)

p=0.004 P =00005

[] Daily OFF time
M Daily ON time (without troublesome dyskinesias)
[ Daily ON time (with troublesome dyskinesias)

p-Value versus placebo

Change from baseline (h)

Rascol, Expert Opin Pharmacother, 2005
Neurologick Kinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

_-“““ T o

. Stalevo 100 mg =

Ty zpomalen, zublost & tes .OFF")

7: Isicom 100 mg 1 1 1 1

“ Azilect 1 mg 1




Entacapon) | Tolcapon Selegilin Rasagilin
Comtan® Tasmar® Jumex® Azilect®

rodlouzeni
P”. 80 min 55-72 min 80 min 60 min
ucinku (d)
s kaZdou
davkovani ddvkou L- 1-1-1 1-0-0 1-0-0
DOPA
nezadouci prajem, EXPI?,ZNm Insomnie,
agink dyskolorace prujem sychoza 0
LG moci hepatotoxicita 24
dostupnost s x A a .
o nabéry JT a 2 Neni hrazen poj.
ostatni L-DOPA tydny Interakce SSRI Interakce SSRI

v 1tableté

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. lékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

amantadin

¢ jediny lék s prokdzanym antidyskinetickym efektem

- priikaz trvéni efektu i 4 roky po nasazeni, rozdil 1.8 hodiny ON
stavu s obtézujicimi dyskinezami

(Wolf, Mov Dis, 2010)

¢ nejasny mechanismus ucéinku:

- uvolnéni a inhibice zpétného vychytavani dopaminu

- ptima stimulace dopaminovych receptort

- anticholinergni efekt

- NMDA antagonista
* nebezpecnost:

anticholinergika > agonisté > amantadin > levodopa
o ddvka:

- 100mg 1-1-0 az 2-2-0 (max 6x 100mg/d)

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova Praze, 1. Iékaski fakulta a Vieobecni fakultnf nemocnice v Praze

Lécba nocnich projevti

1. Retardovany agonista dopaminu
— event. rozdélit 2/3 davky rano a 1/3 odpoledne
— rotigotin

2. Nocni davka L-DOPA CR
— Lecardop CR 100-400 mg NN
— Madopar HBS

3. Ranni rescue” rozpusténa davka L-DOPA
— 50-100 mg tbl pfipravena na no¢nim stolku

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Hluboka mozkova stimulace

idedIni pacient:
52-let, interné zdrdva, PN od 39 let, nyni

fluktuace hybnosti — 30% dne OFF stav s
freezingy a imobilitou, 30% dne tézké

= > dyskineze.
z a‘ 5’ A
U & | 4 Levodopa 200mg + entacapon & 2.5 hod,
e

/ vyborny efekt na akinezi, chiizi i rigiditu, ale
,/ trva pouze 1 hod. Déle uZivd 4.5mg
pramipexolu CR a amantadin 2-1-0

Nema dysartrii, depresi, vizualni halucinace,
MMSE 30. V noci se ¢asto budi, spi 3-4 hod.
Pracuje na ¢astecny Uvazek jako dariova
Medtronic| poradkyné

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Hluboka mozkova stimulace

Pre-implant 12-Month NU:

“On” Time with

Oyskinesia procedura (1%)
. - hemoragie
- infarkt
- infekce
“0if” Time zafizeni (1%)
o - infekce
sy - preruseni
- T ] kabelu
stimulace
- dysartrie
- dysforie
0 - dyskinezy
ot ets oneds - instabilita

“On” Time with|  “On” Time
i 8%

Dyskinesia “0ff” Time
3% 19%

UPDRS Motor Score

Off Meds

The DBS in PD Study Group, NEJM, 2001

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Duodopa®

= kontinualni podavani suspenze L-DOPA 20mg/ml a
carbidopa 5mg/ml pumpou do duodena/jejuna

pramérné 1.8 technickych problém /rok/pacient

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




59-leta ucetni, Parkinsonova nemoc 12 let, MMSE 30,

Epworth 15, vadi wearing-off 20 min pred davkou a peak-
of-dose dyskinezy odpoledne. Jak byste upravili Ié¢bu ?

[ 7 [ w0 [ 1 ]| 6 | 1 | 2 |
1 1 1 1

Stalevo 200mg 1
RopinirolCR 8mg 2
Lecardop 200mg 1
Citalec 20mg 1
+ -
+ jednoduché davkovani + zhor3eni dyskinezi
« zlepieni spavosti «interakce s SSRI

+ livedo reticularis, spanek
* nestabilni efekt

:] * dobfe tolerovany
+ jediny &k s antidyskinetickym

Duodopa .
m * lze zrudit, relativné jednoduchy vykon | :t::::fil'::ace s hardware

L ewaogessinic S CSINAIni dobry efeke = riziko pperace

Universita Karlova v Praze, 1. lékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

- UpToDate.

Zavér - farmakoterapie

Levodopa is the most effective drug for the symptomatic treatment of PD and is the drug of first choice if symptoms,
particularly those related to bradykinesia, become disabling. In addition, levodopa should be introduced when akinetic
symptoms become disabling for patients receiving other antiparkinsonian drugs.
The ine agonists may be either as monotherapy in early PD or in combination with other
antiparki ian drugs for of more disease. They are ineffective in patients who show no
response to levodopa. They possibly delay the need to initiate levodopa therapy.
Either levodopa or a dopamine agonist can be used initially for patients who require symptomatic therapy for PD.
Given the potential that dopamine agonists may be associated with fewer motor fluctuations than levodopa, and the
evidence that there is a higher incidence of levodopa-related dyskinesia in young-onset PD, it is reasonable to start
therapy with a dopamine agonist in younger (<65) patients, and with levodopa in older (>65) patients. In practice,
while symptoms can be controlled initially with dopamine agonists, few patients with progressive disease can be

i ily maintained on ine agonist for more than a few years before levodopa is needed.
The MAO B inhibitors selegiline and rasagiline may be useful in patients with early PD but have only modest
symptomatic benefit as monotherapy.
Anticholinergic drugs are most useful as monotherapy in patients under 70 years of age with disturbing tremor who
do not have significant akinesia or gait disturbance. They also may be useful in patients with more advanced disease
who have persistent tremor despite treatment with levodopa or dopamine agonists. Their use in older or demented
individuals and those without tremor is strongly discouraged.
Amantadine is a relatively weak antiparkinsonian drug with low toxicity that is most useful in treating patients with
early or mild PD and perhaps later when inesia becomes i

s Duben 2014

Neurologicks Klinika a Centrum Klinickych neurovéd
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'UpToDate.

;¢ Duben 2014

Zaver - ostatni terapie

Education is essential in order to provide the patient with Parkinson disease (PD) and family with some understanding
and control over the disorder. In addition, the emotional and psychologic needs of the patient and family should be

. Support groups are a valuable resource.
Regular exercise and various physical therapy modalities appear to offer some benefit for improving function in
patients with PD.
Dysarthria and ia are common
volume and maintaining voice quality.
No specific diet influences the course of PD, but a high fiber diet and adequate hydration can help to reduce the
constipation of PD, while large, high-fat meals that slow gastric emptying and interfere with medication absorption
should be avoided.
There is good evidence from randomized controlled trials to endorse DBS of either the STN or the GPi as an effective
therapeutic option for well-selected patients with medically intractable symptoms of PD.
DBS is non-destructive, can be performed bilaterally with low neurologic morbidity, and can be modified over time to
deal with changing or progressing patient symptoms. Disadvantages of DBS are greater cost, the introduction of
hardware with risk of infection, hemorrhage, or mechanical breakdown, and the need for periodic reprogramming.
Furthermore, DBS does not help axial symptoms, such as postural instability (and therefore should not be done in

of PD. Speech therapy may be helpful in improving speech

patients with signifi postural i ility) or speech and (speech often is worse). There is no
evidence that DBS slows progression of the underlying neurodegenerative process.
Tissue transplantation and intracerebral infusion for motor i cannot be r at

present pending future research concerning these approaches.

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Diagnostika a terapie bolesti
u extrapyramidovych syndromt

Jiri Klempif

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. Iékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Bolest je nepfijemny senzoricky a emocionalni
proZitek spojeny se skutecnym anebo potencionalnim
poskozenim tkani, nebo je popisovana vyrazy
takového poskozeni.

Bolest ma 2 hlavni slozky: vnimani (nocicepci) a
percepci tohoto vnimani. Percepce je ovlivnéna
hodnocenim, motivaci a psychosocialnimi faktory, které
méni prozivani vnimaného.

Zadna bolest nenf jen ,,organickd“ nebo jen , funkéni”

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Charakter
Vyznam
Mechanismus
Autonomni r.
Psychicka r.
Chovani
Terapie
Analg. efekt
Strategie ter.

Trvani

Akutni b.
Symptom

Obrana organismu
Jednoduchy
Sympatikus +++
Uzkost

Obranné, reaktivni
Analgetika
Vyrazny

»step down”

<3 mésice

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Chronicka b.

Syndrom

Destruktivni

Komplexni

Sympatikus +

Deprese

Naucené, bolestivé
Analgetika, koanalgetika
Casto maly

»step up”

>3 mésice

Rekurentni bolest

¢ Svym pribéhem nevypocitatelna

¢ Obava, ocekavani, strach zvysuji intenzitu bolesti

¢ Nema varovnou funkci

¢ SniZuje se podil senzorickych aspektd a narustaji
afektivni a hodnotici

¢ Ocekavani dalsi ataky bolesti a bezmoci, [éc¢ba je
neucinna

¢ Deprese, poruchy spanku, nezdjem o sex, uzavirani
do sebe, socialni izolace

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Bolesti podle mechanismu vzniku

¢ Nociceptivni somaticka b. - iritaci nervovych
zakonceni mechanickymi, termickymi, chemickymi
stimuly, reaguje na analgetika

¢ Nociceptivni visceralni b. - tupa, tlakova, ostra,
Skubava, lokalizovatelnd, reaguje na analgetika

e Neuropaticka b. - konstantni paliva, palciva,
paroxysmalni bodava, vystrelujici. Reaguje Iépe na
koanalgetika nez analgetika.

¢ Psychogenni b.

e Dysautonomni b. - komplexni regionalni bolestivy
syndrom, kauzalgie

e Smisena b.

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Slozky bolesti

¢ Somaticka
¢ Emocni
* Kognitivni

¢ Behavioralni

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Modulace bolesti

¢ Osobnostni charakteristiky
 Uzkost, tzkostnost, deprese
¢ Vliv prostiedi, okolnosti, situace

¢ Vliv uéeni

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
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Tolerance bolesti

¢ Svékem se zvysuje prah bolesti

¢ Chronicky nemocni maji nizsi prah b. neZ zdravi
¢ Placebo mulze zvysit prah b.

¢ Relaxace zvySuje prah b.

* Aerobni fyzickd zatéz zvysuje prah

e Muzi obvykle maji vys$si prah bolesti nez zeny

* Depresivni pacienti maji vétSinou vyssi prah b.
» Algofobie snizuje toleranci k bolesti

¢ V prGbéhu dne klesa prah b.

¢ Socialni posilovani (persuaze) zvysuje toleranci b.
¢ Etnografické rozdily, haplotypy,..

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Bolest a deprese

¢ U chronickych bolesti a deprese se méni aktivita
podobnych struktur CNS

* 50% pacient( s depresi ma bolest soucasti
somatického syndromu deprese (sniZzeny prah
a toleranci bolesti)

* Deprese u chronickych bolesti v 54-87%

¢ Algofobie

* Kineziofobie

¢ Strach z bolesti ma Casto vyssi intenzitu nez bolest

rovéd
ulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

l Neurologick klinika a Centrum Kiinic
Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarska

Bolest a kognitivni deficit

¢ Vék a demence ovliviiuji nocicepci a zpracovani bolesti
¢ 1/3 spotfeba analgetik dementni vs. Nedementni

¢ Dementni mohou citit bolest stejné jako zdravé
starnouci, ale chovani a verbalni projevy nemusi tomu
odpovidat

Rozdily podle typu demence

¢ Alzheimerova n., frontotemporalni demence — pokles
oslabeni motivacnich a afektivnich aspektd bolesti

¢ Vaskularni demence - léze bilé hmoty, narGst afektivni
komponenty

¢ Degenerace prefrontalni kiiry DLBD a PN sniZuje stradani
bolesti

Neurologicka ki

entrum Kiinickych neurovéd

““““““““““““““““ ze, 1. Iékaska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Nonverbalni deskriptory bolesti

e Paralingvistické
* Mimické

¢ Pohyby koncetin
¢ Posturologické

¢ Aktivita autonomniho nervového systému

l Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Konceptualni pristup k 1écbé bolesti

Antidepresiva
Psychtropni latky
Relaxace
Dechova cviceni

Kognitivni a behavioralni
terapie

Chovani v bolesti

Stradani a utrpeni

Percepce bolesti

Lokalni blokady
Analgetika Analgetika
Koanalgetika Fyzioterapie
Ablativni ter. Chirurugie

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Kanabinoidy

¢ A9-tetrahydrokanabinol a derivaty (dronabinol,
kanabidiol, nabilon)

e CB1rec.—prevazné v CNS a PNS

e CB2 rec. — hlavné v imunitnim systému, ale i v CNS

* Terapie nausey, vomitu, anorexie a kachexie,
spasticity a bolesti ?

¢ Obecné méné efektivni, méné tolerované a drahé

¢ Nebyla prokazana ucinnost v terapii Parkinsonovy n.

I Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. 6kafsk fakulta a Vieobecnd fakultni nemocice v Praze

Placebo

¢ Lécebna intervence bez specifického ucinku na
nemoc nebo jeji pfiznaky, ktera skutecnou Iécbu
simuluje, ale nema specificky ucinek na nemoc

¢ Placebo efekt i u specifické |éCby

¢ Teorie ucinku — minula pozitivni zkusenost, opioidy,
aktivace predniho cingula a kmene, ocekavani
pozitivniho efektu, psychosomatické interakce

¢ Pozitivni reakce na placebo neznamena, Ze bolest
neni skutecna, pacient simuluje, je osoba zavisla

¢ Je etické pouZivat placebo bez souhlasu pacienta?

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Parkinsonova nemoc
* Prevalence bolesti u PN cca 66-85%
* Nar0st s vékem, délkou trvani a tizi PN
« Castéji postizeny eny a vice mladi anebo depresivni
« Casnad st. PN — 4. obté3ujici ptiznak
¢ Pokrocila st. PN — 6. obtéZujici pfiznak
* Analgetika uziva v norm. populaci 20%, diabetikd
26%, u PN 33-38%!

¢ Dystonicka vs. muskuloskeletdlni, radikularni,
periferni a centralni neuropaticka b.

¢ Atypické bolestivé syndromy — oblicej, hlava, farynx,
epigastrium, bficho, panev, rektum, genital,...

3 klinika a Centrum Klinickych neurovéd
rlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Muskuloskeletalni b. 28-70%
*Vazana na posturu, pohyb, zhorsuje se rigiditou

*Syndrom zmrzlého ramene, vertebrogenni algicky
syndrom

u
I

eAsymetrické ,pseudorevmatoidn
pritomnosti zanétu kloubu

artritidy s bez

eStriatalni deformity a kamptokormie kombinaci
dystonie muskoloskeletalnich zmén

*Pokud nereaguje na analgetika zkusit LDOPA nebo DA
*Fyzioterapie zlepsuje psychiku i hybnost,

ickych neurovéd
ki fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Neurologicka Klinika
- ., Universita Karlova v

Dystonicka b. az 48%
eKterékoliv kosterni svalstvo
*Deformity, bolesti

*Mozné fluktuace v zavislosti na dopaminergni
stimulaci

*Dystonie nohou, ¢astéji young onset, Park gent
*Ranni off dystonie 15%
eStriatdlni ruka a noha horsi efekt dopaminergni ter.

*Terapie — botulotoxin, DBS STN nebo Gpi,
anticholinergika, amantadin, benzodiazepiny, baklofen

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Periferni neuropaticka b. 36-40%
*Anatomicka distribuce

*Komorbidity

*Komplikace LDOPA

Centralni neuropaticka b. 10% —

*Obtizné lokalizovana a popsatelna, konstatni
«Casto nerespektuje area nervina et radicularis

eAutonomni nebo visceralni dyskomfort v off stavu —
bolesti bficha, dusnost, gastroezofagealni reflux, pocity
horka a flush syndrom obvykle s motorickym off
stavem

Vyskyt 2 druhii bolesti (24%), 3 druht bolesti (5%)

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
. Universita Karlova v Praze, 1. lékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Multistémova atrofie

* Bolest celkem u 47%

* 30% b. jeSté pred ostatnimi neurol. pfiznaky

1. b. muskuloskeletalni, artralgie — 64% - analgetika, RHB
2. b. neuropaticka — 28% - LDOPA, koanalgetika, opioidy

3. b. asociovana s dystonii — 21% - dtto, BTX (ne u
torticollis!!!), myorelaxancia, amantadin, biperiden

4. LDOPA - off stav, bifazicka dystonie - 16%
5. 2 2 typy bolesti
 B. Castéji u Zen a LDOPA indukovanych dyskinez

! Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

Progresivni supranuklearni obrna

* Prevalence b. a dyskomfortu 35-48%

* Depresev 67%

« Uzkost 37%

¢ Prevalence bolesti je mensi v porovnani s PN, ale
prah pro b. je nizsi

¢ B. muskuloseletalni, artralgie, dystonicka

* LDOPA, analgetika, opioidy, BTX, antidepresiva, RHB

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Syndrom neklidnych nohou (RLS)

* Primarni RLS - prevalence aZ 15%, max. 30-40%

¢ Sekundarni RLS -polyneuropatie, gravidita, anemie,

* Parkinsonova nemoc 20% prevalence RLS

Terapie -

¢ Agonisté dopaminu !!!

¢ Clonazepam 0.5-2mg vecer

¢ LDOPA - tachyfylaxe, symptomy v pribéhu dne,
insomnie

¢ Gabapentin, pregabalin
¢ Opioidy

inickych

Neurologick klinika a Cent jeh neurovéd
raze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

mm . Universita Karlova v Praze,

Dystonie

¢ B. u torticollis, blefarospamu, oromandibularni
i koncetinové dystonie

¢ Primarni fokdlni dystonie - Castéji Uzkostné poruchy
(OCD), deprese

* Botulotoxin

¢ Myorelaxantia — baklofen??

¢ Anticholinergika, amantadin

* Hluboka mozkova stimulace

* Fyziotepatie a psychoterapie

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurové

ovéd
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Co s bolestivym expy pacientem?

¢ Denik — hybnost, bolest, okolnosti, volnocasové aktivity
¢ Testovat efekt analgetik a koanalgetik

¢ Dopaminergni odpovidavost

* Terapeuticky pokus antidepresivem

¢ Co je to za bolest, ktera je rezistentni na l1écbu?

e Multidisciplinarni pfistup

Neurologick klinika a Cent
Universita Karlova v Praze,




Funkcni bolestivé syndromy

Tereza Serranova

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. Iékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Bolest

Akutni bolest || Chronicka bolest

*Zanétliva

*Neuropaticka

e[diopaticka

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Funkéni symptomy

télesné obtize, pro které pfimérena vysetfeni neodhali
vysvétlujici strukturalni nebo jinou specifickou
patologii

*Bolest v rlznych lokalizacich
*Funk¢ni poruchy rdznych organovych systému
*Unava a vyéerpani

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

B . Universita Karlova v Praze, 1. ékafski fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

Funkéni syndromy v medicinskych oborech
Gastroenterologie Drazdivy tracnik
Plicni Chronicky kasel
Revmatologie Fibromyalgie
Gynekologie Chronické panevni bolesti, dysmenorrhoe (nékt.)
Kardiologie Atypické bolesti na hrudi, palpitace (nékt.)
Infekéni lékafstvi Chronicky Gnavovy sy, chronicka tinava a myalgie
Alergologie Mnohocetnd chemicka precitlivélost
Stomatologie Dysfunkce temporomandibuldrniho skloubeni
ORL Globus, funkéni dysfonie
Neurologie neepilelptilcké zéchvaty: fL}nkEnl’ slabost a

sensorické sy, abnormalni pohyby

SS Wessely, C Nimnuan, M Sharpe, 1999
Stone J, 2005
Neurologicks Klinika a Centrum Klinickych neurovéd
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Funkéni somatické syndromy: jeden nebo mnoho druht?
Pacienti s jednim syndromem spliuji ¢asto kriteria pro jiny

Spolecné charakteristiky

*Pohlavi (Zeny > muZzi)

*Afektivni poruchy — Uzkost a deprese
*Patofyziologie — alterace fce CNS
«Spatnd odpovéd na konvenéni lécbu

*Nizkd prestiZ (aibum a westin, 2008)

Wesseley et al., 1999

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Funkéni bolest - projevy sensitizace CNS

* Hyperalgezie a allodynie
« Siteni bolesti mimo postiZzenou oblast

¢ Bolest presahujici trvani podnétu

¢ Zesileni bolesti opakovanymi podnéty

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Temporomandibuldrni
dysfunkce

Drazdivy tracnik

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
B Universita Karlova v Praze, 1. lékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Chronicky
unavovy syndrom

Overlap funkénich bolestivych syndromt
(prevalence 15-20% u dospélych)

chemicka

Gulf War

fibromyalgie syndrome

Maixner W, 2009

Mnohocetna

precitlivélost

Overlap asociovanych funkénich symptomt

i i / q Funkéni poruch
F|br¢?mxalgle A Bolesti p y
Suché oti / 5 hybnosti

2 Poruchy hybnosti .
Vulvodynie / e Nausea, vertigo
| Sensorické symptomy e A
dysmenorhoe | z Neepileptické zachvaty
Aot / Unava
Sexualni dysfunkce S Poruchy zraku, sluchu
Ak Poruchy paméti v
Kolisanivahy | - Poruchy feci
i | Poruchy soustiedéni 4
Nocni poty \ i Dysfonie
ortostaticka intol! BotuchySpanky
Drazdivy tracnik
Palpitace

. DraZdivy moZovy m.
“\ Dyspnoe

b,

"
al., J Clin Rheumatol., 2006
>

leir et
wuptodate.com

Gelauff et alINNP, 2013
wwi
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Funkéni?

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Bolestivé syndromy

Organické?

Funkéni dystonie | Fibromyalgie = Bolesti zad CRPS-1

Funkcni dystonie

Typicky “fixni”
HK seviena pést

|
DK invertovana a plantarné flektovana noha

Asociovana s bolesti

obraz CRPS typu 1
Drobny uraz vanamnéze
Atyp. distribuce vzhledem k véku
Chybéni vazby na spec. ¢innost
Chybéni sensorického triku
Spatna odpovéd na BTX

Schrag et al., 2004
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze Edwards and Bhatia, 2012

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

CRPS — komplexni regionalni bolestivy syndrom

Spontanni bolest
hyperalgesie/allodynie
Pfesahuje inervacni zonu 1 nervu
disproporéni k vyvolavajici udélosti
Senzorické poruchy

Motorické poruchy
snizeny rozsah pohybu
slabost, tres, dystonie

¢ predchézejici Skodliva udalost
Dg. zaloZena na klinickém vy3etfeni/vylou¢ena jina dg.

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

bez léze (CRPS-1) /s jasnou lézi periferniho nervu (CRPS-2)

Autonomni zmény
vasomotorické
sudomotorické
edém

Trofické zmény

Rada klinickych dg. kritérii ( napt. kinicka IASP vs. vyzkumna Bruehl et co.)

Birklein F, 2005
Marinus et al., 2011

Multifaktorialni etiologie

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

CRPS

Maladaptivni
neuroplasticita

aberantni reakce na tkarové poskozeni
spusténi drobnym tdrazem

rizikovym faktorem je imobilizace

Vasomotoricka

uzkost a deprese nejsou predisponujici fa dysfunkce

role psychologickych faktor( zpochybnéna

Periferni
senzitizace

Birklein F, 2005

Neurologicki klinika a Centrum klinickych neurovéd Marinus et al., 2011




Klinické zhodnoceni a stanoveni cile th

¢ Priciny bolesti (zanétliva, neuropaticka, idiopaticka)
* Komorbidity a pfidruZzené problémy

¢ Psychosocialni faktory

¢ Funkéni stav (aroven aktivity)

¢ Stanoveni cilti 1é¢by a cileného planu Ié¢by

¢ Plan spoluprace se specialistou (centrum bolesti)

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
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www.nheurosymptoms.org

moonfruitorg

 Nowgpane 8 €0

Tyto webové stranky jsou o piznacich, které jsou

* neurologické (jako napiklad slabost, necitivost nebo vjpadky pamet)
* skulené (@ ne vymySlené)
* ale ne dané neurologickjm onemocnénim

Tyto iznaky mai iznd oznaderi (4G
popisovany jako "funkeni priznaky”

fiznaky jako o sou prekvapi . pro pacienty i pro zdravofnk
porozumé

Tyto webové stnky byly piipraveny neurologem se zaméfenim na tyto problémy s cilem poskyinout Vam
lepsi porozuméni 18mio piiznakim
Neobsahuji reklamu ari nepiinasi jejich autorovi Zadny sk

Jak stranky pouzivat Priznaky
U vetSiny s funkénim o disoiagvnimi neurologicei piznaky se vyskytuie —— p—
Jelich kombinace priznaki jako tieba "slabost spolu se sniZenou citlivosti 3 inavou’
Rebe ipadiy vEdom 3 probémy se spanken’. [ osen
Kiiknéte na pfiznak vpravo nebo pouZijte menu nahofe k prostudovani pfiznakd, ‘Senzorické priznaky Poruchy chuze
s se s it

st [

ik 12" s coite, o znimo o o,
e e R e

Management funkénich bolestivych syndromt

Farmakoterapie Nefarmakologické postupy
Centralni Gcinek > periferni Aktivni postupy > pasivni
antidepresiva edukace
antikonvulsiva specifické postupy (fyzioth)

psychoterapie (KBT)
multidisciplinarni pristup

Henningsen et al., Lancet, 2007

Farmakoterapie
Cil: redukce bolesti 0 30%

Individualizace terapie — dle asociovanych problém
*Poruchy nalady & unava > SNRI (venlafaxin)
*Poruchy spanku = antikonvulziva, TAC

Nizké davky pomala titrace
Casto nedosazena planovana davka
Kombinovana terapie > switch? (chybi evidence)

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

KBT

Cil: revize zptisobu mysleni, emoéni odpovédi a chovani
ve vztahu k bolestivym symptomim

pozitivni vysvétleni

racionale pro terapii (cvi¢eni)
spoustéci a udrzovaci fa
bludné kruhy bolesti
podpora aktivity

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Dusledky chronické bolesti

Fyzické funkce Psychické funkce
*Hybnost *Deprese a tUzkost
*Denni aktivity *Vztek

*Spanek *Poruchy sebehodnoceni

Socialni dusledky Socioekonomické dusledky
*Vztahy (rodina, pratelé) «Zdravotni naklady
eIntimita/sexualni akt. *Nemocnost

*Socialni izolace eInvalidita

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Funk¢ni bolestivé syndromy - souhrn

Casté

overlap funkénich syndrom
klinicka diagnostika

multimodalni pfistup

— edukace a nefarmakologické postupy

— farmakologicka intervence

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze




Moznosti fyzioterapie bolesti

Ota Gal

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. lékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

PN: Bolest jako indikace k FT

Table 4.2 Referral criteria for pwp to physiotherapy

Based on* Description

Stage: Soon after the diagnosis of Parkinson’s disease, for advise, education and coaching towards self-

Early management, including support to stay physical active; if required, to start more supervised,
tailored intervention, e.g. to prevent limitations through motor-learning

Specific At presence of:

impairmentsor e (Risk for) reduced physical capacity

limitations in *  Mobility limitations regarding:

activities o transfers, e.g. rising from a chair or rolling over in bed

o gait, including freezing
o balance, including falls

o m
Pain, unrelated to medicatiol

Context: If admitted to a hospital for any cause, aiming to educate pwp and healthcare professionals,

hospital training them in the prevention of decubitis, falls and decrease of physical capacity

admission

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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PN: Specificka fyzioterapie bolesti?

Table 4.5 Overview and grading of physiotherapy interventions for pwp
Grades EU guideline will be added
Problem _ Possible interventions ‘Graded evidence level
Transfers  Cueing strategies. KNGF: 2; MDS: I
& general  Attentional (or cognitive) movement strategies KNGF: 2
mobility  Combination of cueing and attentional movement strategies KNGF: 3
Movement initiation training NICE: I
Training functional independence, including mobility & ADL NICE: I
Training coordination of muscle activity (e.g. Alexander Technique) KNGF: 3; NICE: Il
Advice regarding safety in the home environment NICE: I
Gait Gait re-edcation KNGF: 2; NICE: I
Cueing strategies EFNS/MDS: I
Dual task specific cueing strategies EFNS/MDS: Il
Treadmill training for gait velacity KNGF: 2 EFNS/ MDS: II
Exercise-based interventions. EFNS/ MDS: Il
Muscle strength KNG

Freezing: cueing strategies in the home.
Freezing: cueing strategies in differing environments e.g. outdoors
Freezing: combining treadmill training and cueing strategies.

Balance &  Treadmill training MDS: I; EFNS/MDS: I
falls Strength and balance exercises to improve balance 2
Physical capacity exercises for balance & near falls MDS: I; EFNS/ MDS: 1|
Functional balance exercises NICE: I
Tai Chi or Qigong EFNS/ MDS: Il
General elderly population recommendations EFNS/ MDS: IV
Physical capacity exercises for falls (strength, balance) MDS: ll; EFNS/ MDS: I
Physical  Strength KNGF: 2
capacity  Joint flexibility KNGF: 2
Aerobic exercise NICE: Il; EFNS/MDS: I
Dexterity  Cueing and attentional movement strategies KNGF: 4
Pain

Europian Physiotherapy Guidelines for PD 2014

European
Physiothers;
Parkinson's bisease

PN: Doporuceni

1. Edukace: Explain pain

EXPLAIN

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Explain pain

EXPLAIN PAIN

* Bolest jako zdroj informaci

* Mira pocitované bolesti neodpovida
nutné mife poranéni tkani

* Ne kazdé poskozeni boli — zaleZi na tom,
zda je mozek povazZuje za hrozbu
(rozhoduje ve 100% pfripadl)

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Explain pain

EXPLAIN PAIN

* Bolest zavisi na kontextu (identifikace
roznétek)

* Nocicepce # bolest, ale nebezpeci

* Senzor Zije pouze nékolik dnl a pak je
syntetizovan novy s ohledem na potrebu
informace

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Explain pain

EXPLAIN PAIN

 Zaklady neurofyziologie nocicepce

(analgeticky systém mozku; aktivita mozku
pfi vnimani bolesti)

* Vyznam informace o nebezpeci ve vztahu
k systémUm odpovédi

I Neurologick kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. [ékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

A POSSIBLE PAIN NEUROTAG

1. PREMOTOR / MOTOR CORTEX

3. PREFRONTAL CORTEX
problem solving. T

4. AMYGDALA

l Neurologicks Klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

NEUROXOGOKA K

EXPLAIN PAIN

 Spinalni neuroplastické zmény jako reakce na
bolest

(,,micha prehani“)
e Supraspindlni plastické zmény jako reakce na
bolest

(senzibilizace a senzoricky i motoricky
remapping)

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Hojeni tkani ve vztahu k bolesti

5
> o g,
w & ‘8,
i &
z 2
=2
b
INJURY MOMENT HEALING TIME (DAYS /| WEEKS)
L Neurologick Kinika 3 Centrur Kinickjch neurovéd
Universita Krlova v Praze, 1. lékarska fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

MEUROXO0CKA K

* Do interpretace nebezpedi jsou zapojeny
i nase myslenky a presvédceni

* Spatné myslenky se chovaji jako viry
* Ovladnou viechny systémy a postupné
cely Zivot

Typické myslenkové viry

/ N
KdyZz mé néco boli, je
s mym télem nécov
neporadku.
J

~ ™
Radéji nebudu délat

vibec nic, abych se
zase nezranil.

- J

/Kdyi pri¢inu nenadel )
ani ten jejich pfistroj
za miliony, musi to

4 N\
Nebudu délat nic

dokud to nepfestane
bolet.

- J




Explain pain: Principy terapie

* Pfevzit iniciativu

¢ Rozpoznat své strachy

e Aktivni strategie zvladani bolesti
— Porozuméni problému
— Hledani moznych zplsobl pohybu
— Ohleddvani hranic bolesti
— Pozitivni pfistup
— Planovani

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. lékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

ACTIVITY

Explain pain: Principy terapie

¢ Typy chovani ovladaného bolesti:

\ ORisET GRAPH I: ‘DESCENT INTO CHRONICITY'

EVENTUAL ACTIVITY LIMIT -

TIME

—FLARE P OGRS SRERHZ Y ROOMIEY L

INCAPACITATED —=

ACTIVITY

EVENTUAL ACTIVITY LitT

TIME

Explain pain: Principy terapie

* Pochopeni bolesti | vahu informace o nebezpedi

* Pochopeni bolesti — ne kazda bolest =
poskozeni

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Explain pain: Principy terapie

* Postupné navySovani aktivit/cviceni:
— Pohyb v predstavé s télem v bezpecné poloze
—Vybér hlavni aktivity
— Urceni vychozich limitd
—Vytvoreni planu navySovani
—Vytrvalost, ale i trpélivost
— Propojeni aktivity se zabavou
—Variabilita
— Distrakce

PN: Doporuceni

Table 7.2.2 Parkinson induced impairments and their implications for physiotherapy
Impairments or changes in body Implications for clinical practice.

functions
Reduced retention and automaticity of  Consider motor learning in early stage®”;
motor skills’ Context specific training

Prolonged training at high frequency
Possibly improved by a rest after practice®"
Reduced fmplicit (earning (later stages)'™ Focus on explicit learning” strategies
Goal-directed task and information
Enhance motivation and awareness
Reduced movement speed and ampiitude  Use goal directed and task specific external information, focusing on
targe amplitude and high speeds movements?** "
Use feedback to improve motor leaming i the early stage
Impaired proprioception and related Provide intrinsic and_extrinsic feedback (see Table 6.2.1)
tactile and haptic sensory functions™ _Focus on explicit leaming
Cogritive impairments: decision making,  Start with motor Leaming training (easy task first)
planning, concentration Use explicit learning strategies
Feedback
Goal directed action
Pain: reduces motor excitability of the | Adjust the type, load, frequency and duration of exercise o avoid pain;
motor cortex and thus reduces time-contingent Leaming.
neuroplasticity Advise pwp to talk to prescribing physician about pain to assess whether
adjustments in medication can reduce pain
Fatigue Focus on implicit (earning”
Adjust the type, load, frequency and duration of exercise to avoid fatigue

Reduced motivation caused by aniety or _ Enhance motivation (Ch. 6.1 Self-management)
depression Enhance awareness
Promote social activities

Load task difficuty to promote positive rewarding
“goal directed, conscious learning (explicit] versus unconscious (earning (mplicit]

PN: Doporuceni

2. Cvic¢eni na ROM a posturu pro ovlivnéni
myoskeletalni a neuropatické bolesti

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




PN: Doporuceni

3. TENS

5\

N -

",

-~

is

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. lékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

KONV

|
RANDOM

APL

INTENSE

NEUROXOGOKA K

Busy line

Nepfima
aktivace
aferentnich
vldken o
malém
praméru ze
svalli
(kontrakce)

Aktivace
nocicept.
vldken o
malém
praméru

Silné, ale
snesitelné
parestezie s
minimélini
motorickou
aktivitou

Silné, ale
nebolestivé
stahy svalll

Silng,
nepfijemné
parestezie
na hranici
tolerance s
poststimul.
hypestezii

1f (10-200sY)
Jamplituda
délka pulzu 100-
200us
kontinualni
aplikace

V misté
bolesti

1f (1-5 salv po
100s?)
tamplituda
délka pulzu 100-
200us
aplikace v salvact

V myotomu
neuralné
nebo
muskuldrné

1f (50-200s)
tamplituda
délka pulzu
>500us
kontinualni
aplikace

Neurélné

Neurologicks kiinika a Centrurn Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. lékafskd fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

Rychly nastup
i odeznéni
Gcinku do 30
min

Rychly
nastup, ale
pozvolné
odeznéni
ucinku pres
1h

Rychly
nastup, ale
pozvolné
odeznéni
ucinku pres
1h

Kont. pfi
bolesti

~30 min
vicekrat
za den

~ 15 min
vicekrat
za den

Johnson, 2008

PN: Doporuceni

4. Relaxace a vyuZiti imaginace
—Schultzliv autogenni trénink

—Jacobsonova progresivni svalova relaxace

PN: Doporuceni

5. Periferni desenzitizace na podkladé LTD

Climbing
fber —

p—
a1
>

Clmbing e
Gepotzes,

European
Physiotherapy
Parkinson's bisease

i

Bolesti zad pri PN

* Prevalence 74% (x 27% kontroly)

* Primérné na VAS 4,3 (x 1,3 kontroly)
* Radikularni i myoskeletalni povaha

* Je tfeba rutinné vysetrovat

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Broetz 2007

Bolesti zad pri PN

Radikularni etiologie ]

4

MDT

Mertebral Bo

Flexion 9

www.mckenzie.cz

[ Myoskeletalni etiologie

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Prvni pomoc pri aVAS LSp dle MDT

¢ |hned leh na bfise, pokud nelze, lehnout a zkusit to
zitra

¢ Vlehu i sedu mit srolovany ruénik kolem pasu/vélecek
¢ 3 cviky (leh na brise, % kobra, kobra) 10x a 2h
¢ Je-li bolest na 1 strané a nezmirfiuje se, odsadit panev

McKenzie Institut v Cesku

S (

oA ] //@ McKenzie/Institute/Czech Republicia Slovakia

aterapie " .
poyboveno aparity \‘ Soubory ke stazeni

{HLAVNIMENY, | McKenzie diagnosticka metoda —» ckenzie metods AKTUALITY.

0 nas 101202
" Dre 83 201204 1800 50
] o Wetind? (Oriine

["Seznam odbomnikii ZADA | KRK | KONGETINY

senind).

Budte chytfi 05012012
Novs ferminy S skupiny

?Kurzy: a zatnéte s MDT (Stovensk)pro rok 2012.

S1G skupina

 Produkty

» Clenstvi

07122011
Nové terminy SIG skupiny
(Morava) pro 0k 2012,

» Fotogalerie

L o) - Pii bolesti zad e dilezité vySetieni. 2412011
Diskisen forym i ok Daf acornici “Cet VDT
" Casté dotazy (FAQ) g "Nz i e <o ropuznd
» eV = i boest pifznsk (bt zac) ouvis
eVyuka i ﬂgﬂl J e 0 4 2110201
o en. i
) B fentajk e e 668 sim. S skieiy ok
Stachovsié 530 - 2 e > Vics informact
151 00Prana s -
Crech Repiblo

04102011
Nové terminy SO skupiny
(Eechy) prorok 2012
Bolest zad je pfiznak neboli symptom - neide o diagnozu.

Neurologicks Klinika a Centrum Klinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova Praze, 1. Iékaski fakulta a Vieobecni fakultnf nemocnice v Praze

Bolesti zad pri PN

Radikularni etiologie ] [ Myoskeletalni etiologie

4 4

MDT Yellow flags

www.mckenzie.cz

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Yellow flag form

* Nad 65 b: jednoznaéné Kl viechny pasivni procedury
(tj. veSkeré formy fyzikalni terapie, masaze, mobilizace,
manipulace atd.)
Vyzadovéna AKTIVNI Géast pacienta — cviceni!
Indikovana psychoterapie véetné medikamentdzni

e 55—65 b: relativni Kl pasivnich procedur a ke zvazeni
indikace psychoterapie

e Pod 55 b: Ize indikovat pasivni terapie, psychoterapie
neni nutna

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Bolesti zad pri PN

Radikularni etiologie ] [ Myoskeletalni etiologie

4 4

MDT Yellow flags

4

Terapeuticko-edukaéni
postupy

www.taoist.cz
www.joga.cz

www.mckenzie.cz

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Tai Chi v CR

|- wion

SdruZeni taoistického tai chi
CESKA REPUBLIKA

Vitame Vas
na domovskych stranksch Sdrufeni taoistického tai chi v Ceské republice. Nase neziskova
dobrovalnicka organizace pfinds( taoistické tai chi nitfni umnf pro zdravi a dalsi zdravi zlepsujici

taoisticks uméni co nejiirsi vefejnosti. V sougasné dobs se taoistické tai chi praktikuje v 25 zemich
svéta,

5




Jégav CR

[ autor | systém 303 | kuray 360y | aktuality | Humanitsrni aktivity | ke stosent |

Nachzite se 2de : wuw.Joga.co - Uvod

Azram Stfilk:
| s | aksuality Kury Jogy Forehars suar
Jogacentra ve svétd Mahésvarananda
Pro média 16. - 18. 3. 2012, Stiilky pr——
Eeenr W
23, - 25. 3. 2012, St¥ilky
Odkazy Karma a dharma - a jak iim
£ textova verze SRR eLiatt 3
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Vods Svdrl Gadbinandsi, z Guruvakia = MP3 nahraviy
Fihlasit se. é 6 tv — IP televize
© hlesivint Pihlasit Systém Joga

v dennim zivoté na Youtube

24.3.2017. Praha

Bolest u dystonii

* Bolest pro off-dystonii u PN (Pacchetti 1995)
— BTX u 21 pacientl (n=30) plna uleva na 4M, u 9 zmirnéni
— BTX tcinny, ale ke zvaZeni aZ po Upravach medikace

¢ Bolest pfi ,clenched fist” dystonii (Cordivari 2001)

Bolest pri cervikalni dystonii

e A7 u 75% pacientl s CD (vs ostatni dystonie)
e A7 93% pacientll ma ulevu po aplikaci BTX
e U 24% zmizi bolest i kdyZz BTX neovlivni postaveni hlavy

Tarsy 1999
| Neurologick Kinika a Centrum Kinickych neurovéd Lobbezoo 1996

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

b Kuyper 2011

Dékuiji

ota.gal@vfn.cz

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. |ékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Dystonie

Petra Havrankova

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. lékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Definice dystonie

Mimovolni svalovy zaskub, repetitivni pohyb nebo
abnormalni postaveni ¢asti téla podle relativné
neménného vzorce

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova Praze, 1. Iékaski fakulta a Vieobecni fakultnf nemocnice v Praze

Klasifikace dystonii

1. Vék pocatku

V détstvi V dospélosti
1. Vyskyt
Paroxysmalni Diurnalni Kontinualni

111, Distribuce

Fokalni Generalizovand
IV. Etiologie

Primarni Heredodegenerativni Sekundarni

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Klasifikace dystonii — velmi slozita,
nutné zjednoduseni ...

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Jak diagnostikovat dystonii?

Vidim skutecné dystonii?

Kde dystonii vidim a co ji vyvolava?
Vidim jen dystonii?

Ma dystonii jesté nékdo v rodiné?
V jakém véku dystonie zacala?

oV e WNPR

Souvisi vznik dystonie s uzivdnim néjakého Iéku?

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

1. Vidim skutecné dystonii?

¢ Abnormalni postaveni ¢asti téla nebo mimovolni
pohyb ¢i zaskub?

e fixni x mobilni dystonie
¢ Mozné oboji i u jednoho pacienta

* Lehké x tézké formy

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Dystonicky tres

Ménlivy vyskyt
Ménlivd amplituda

MiZe predchazet
dystonii

Dif. dg. esencialni tfes

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

2. Kde dystonii vidim a co ji vyvolava?

fokalni x segmentalni x generalizovana dystonie

spontanni x indukovana (namahou, specifickou
¢innosti...)

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘ Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Blefarospasmus

* Mimovolni stah o¢nich
vicek

e (Castéji zeny nad 50 let

vyvoldn ¢i zhorSovan:

e ostrym svétlem

e vétrem

¢ psychickou zatézi

Cervikalni dystonie

¢ Mimovolni stahy
Sijovych svall

¢ Vznik ¢asto po drobném
Urazu, psychickém
vypéti

+ Casto pfitomen geste
antagoniste

2. Co dystonii vyvolava?

* spontanni
* indukovdna specifickou ¢innosti
* indukovana ndmahou...

! Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

3. Vidim jen dystonii?

S ¢im se dystonie mGze kombinovat?

¢ Asociace s parkinsonskym syndromem (PN, PSP,
MSA, CBDG)

* Asociace s myoklonem (myoklonickd dystonie)

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Dystonie u Parkinsonovy nemoci

¢ Prvni pfiznak u
pacientl mladsich 40
let

¢ Nejcastéji jedna
koncetina

e MiuzZe o roky
predchazet ostatni
symptomy

4 klinika a Centrum Klinickych neurovéd
lova v brase, 1 \katskfakitsa VSeobecns fakulni nemacnice v Praze

Dystonie u Parkinsonovy nemoci ll

Off dystonie v ramci pozdnich hybnych komplikaci PN

Neurologicks linika a Centrum Kiinickjch neurovéd
Universha Karlovay Praze, 1 ékarsc fakul a3 Véeobecns akuli nemocnice v Praze

4. Ma dystonii jesté nékdo v rodiné?

e Patrat alespon dvé generace zpét
¢ Chtit pribuzné vidét

¢ Genetické testovani - FN Motol ( DYT 1,5,6,11,12)

! Ne \gkk\kc
Universita Karlova v Praze,

é fakultni nemocnice v Praze

DYT 1 dystonie

* 50% generalizovanych
dystonii s casnym
zacatkem

e zacatek 4-20 let

* v95% zacind na
koncetiné

¢ pozdni stadium -
rozvoj fixované
dystonie

Ne \gkk\kc(mk\ ickych neurovéd
Universta Krlovay rase, 1 kafska fakula  Véeabecns fakuln! nemocnice v Praze

Dopa responsivni dystonie

DYT5-AD
¢ zpravidla pocatek na
DK

* Vznik do 26 let —
nejcastéji Skolni vék

¢ diurnalni fluktuace

¢ reaguje vyborné na
|é¢bu L —Dopa (obvykle
jiz v davce cca 300 mg)

ml e

Myoklonicka dystonie
DYT11-AD
*Myoklonus + dystonie
*Vznik adolescence

*Zlepseni po alkoholu

Ne \gkk\kc(mk\ ickych neurovéd
Universta Karlovay rase, 1 kafska fakula  Véeabecns fakuln! nemocnice v Praze




5. V jakém véku dystonie zacala?

* < 26 let — genetické vysetieni (dle typu dystonie -
DYT, PANK, HD, SCA3)

e <26 let —vzdy terapeuticky pokus s L — Dopa
(vylouceni Dopa responsivni dystonie)

e <45 let — vzdy vyloucit Wilsonovu chorobu (MRI, Cu
v moci — sbhér, K—F prstenec, jaterni funkce)

l Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. 6kafsk fakulta a Vieobecnd fakultni nemocice v Praze

Nejdulezitéjsi vékové vazané dystonie

Détsky vék

-DYT 1, DYT 5, PKAN

Adolescence + mladi dospéli

-DYT 11, DYT 5, Wilsonova choroba

Dospéli

- Cervikalni dystonie, akutni polékové syndromy
Vyssi vék

-Blefarospasmus

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘ Universita Karlova v Praze, 1. Iékafskd fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

PKAN

¢ AR —dfive Hallevorden —
Spatzova nemoc

¢ Vznik - détstvi ¢i adolescence

* Axidlni dystonie — zaklon
hlavy, porucha polykani,
anarthrie, demence

¢ tygfi oko na MRI T2 (depozita
Fe, Zn, Cu

¢ Atakovity priibéh

3 klinika a Centrum Klinickych neurovéd

- rlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Dystonie u Wilsonovy choroby

Neurologické pfiznaky
tremor (81%) uzkost,deprese (35%)

Psychiatrické pfiznaky

dysartrie (48%) kognitivni porucha (17%)

hypokineticko-rigidni syndrom (35%) | psychotické projevy (13%)

mozeckové priznaky a posturdlni
poruchy (35%)

dystonie (23%)

U kazdého nemocného do 45 let véku
s jakymkoliv expy ¢i mozeckovym syndromem
-> vyloucit Wilsonovu nemoc

Kiinickych neurovéd
\ékafski fakulta a V3eobecna fakultni nemocnice v Praze

Neurologicka Klinika
- ., Universita Karlova v

s 7z

6. Nesouvisi vznik dystonie s uzivanim
léku?

e Patrdme po uzivani neuroleptik, derivata

¢ Hleddme c¢asovou souvislost — problém u depotnich
preparatl

¢ Akutni polékova versus tardivni dystonie

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

BB . Universita Karlova v Praze, 1. ékafska fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

Akutni polékova dystonie

¢ Mladi dospéli

* Klasicka neuroleptika + jejich derivaty
(thiethylperazin — Torecan, metoclopramid —
Cerucal)

* Nejvice hlava a krk (grimasovani, okulogyrni krize,
trismus, torticollis)

Lécba: biperiden i.v., benzodiazepiny i.v. poté nutno
pokracovat alespon 14 — 21 dni p.o. biperiden

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Tardivni dystonie (TD)

¢ Pfidlouhodobé Ié¢bé neuroleptiky

(vice nez 3 mésice nebo 1 mésic nad 60 let)

* Nejcastéji - blefarospasmus, cervikalni dystonie,
okulogyrni krize

e Lécime jen TD, které obtéZuji pacienta

Lécba: nahrada neuroleptika, anticholinergika
(biperiden...), botulotoxin

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

Diagnostika dystonii - shrnuti

 Klinicky obraz, observace v rGznych situacich
¢ Laboratorni testovani — metabolismus Cu
¢ Genetické testovani (DYT 1,5,6, 11, PKAN, Wilson)

¢ MRI mozku — struktur. 1éze (hemidystonie), depozita
kovl (Wilson, PKAN), parkinson plus sy.

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

nnnnnnnnnnnnnnn Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Kdy je dulezité odhalit etiologii?

* mame specifickou 1écbu (Dopa responsivni dystonie,
Wilsonova nemoc)

« dystonii zplGsobuje 1ék (Akutni polékova dystonie,
tardivni dystonie)

¢ je to dédicné (DYT 1 dystonie, myoklonicka
dystonie...)

l Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Jak lécit dystonii

Specificky x symptomaticky

Neurologicka Klinika
- ., Universita Karlova v

trum Kiinickjch neurovéd
1. Iékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Specificka lécba dystonii

* Dopa responsivni dystonie — L — Dopa (300 — 800 mg
denné)

¢ Wilsonova choroba — penicilamin, zinek

¢ Polékové syndromy — anticholinergika,
benzodiazepiny

l Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Symptomaticka peroralni Iécba
dystonii

¢ Anticholinergika — lepsi tolerance u déti, u dospélych
riziko poruch paméti, pouZziti hlavné u generalizovanych
dystonii (biperiden, benztropin, trihexyphenidil)

eBenzodiazepiny — pro fokalni i generalizované dystonie,
riziko Gtlumu (klonazepam, diazepam, tetrazepam)

eBaclofen - intratekalné u generalizované dystonie

e Amantadin — hlavné off dystonie

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Symptomaticka lécba dystonii

Lokalni 1écba

Dévka x technika aplikace (EMG kontrola)
Nejdfive Ize opakovat za 3 mésice
Botulotoxin A (Botox, Dysport)

Botulotoxin B (Myobloc)

Chirurgicka lécba

DBS (u rdznych typl i pfi¢in dystonie)

Pallidotomie, thalamotomie

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

Co je podstatné ...

¢ Klinicky obraz dystonie je nesmirné variabilni!

¢ Dystonie se mlze asociovat s dal$imi pfiznaky!

¢ U mladych pacient( patrat po dédi¢nych formach!

¢ Vidy musime vyloucit specificky IéCitelné jednotky
(Wilson, DRD, polékové)!

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Spasticita
a zvysena svalova aktivita

Robert Jech

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. lékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

zvySené napéti svalli

* spasticita
* rigidita

* dystonie
e gegenhalten
e stiff-person

* tetanie
* myotonie

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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zvysSené napéti svalu

* Spasticita * neni:

T — fixni kontraktura
* rlgldlta — artrodéza
 dystonie — infiltrace sval@

. gegenhalten * myositis, myopatie
¢ amyloidosa

* stiff-person
* tetanie
* myotonie

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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definice

* spasticita
— rychlostné vazané zvyseni svalového odporu
— ptiznak sy. centralniho motoneuronu
* rigidita
— zvySeny odpor v celém rozsahu provadéného pohybu
— ptiznak parkinsonskému syndromu
¢ dystonie
— mimovolni stah jednoho nebo skupiny svald, ktery vede k

neucelnému pohybu nebo posture podle relativné
neménného vzorce

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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vzorec

* spasticita
— zavisi na rychlosti, pouze antagonisté
— vy3si EPR (sklapovaci nlz, ,catch”)
— hyperreflexie a klonus, iritacni jevy

* rigidita
— neménny, agonisté i antagonisté
— vyssi EPR (fenomén ozubeného kola)
— Fromentdv manévr

¢ dystonie
— relativné neménny, agonisté i antagonisté
— zaskuby, tfes, stahy
— senzoricky trik

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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doprovodné priznaky

* spasticita

— samostatné vyjimecné

— paréza, zkraceni svalu
* rigidita

— nikdy samostatné

— bradykineze, klidovy tfes, posturalni instabilita
¢ dystonie

— vétSinou samostatné

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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etiologie

* spasticita
— CMP, RS, traumata, tumory, DMO, neurodegenerace
* rigidita
— PN a sekundarni parkinsonské syndromy (MSA, PSP, CBD)
¢ dystonie
— primarni
 sporadické (fokalni)
 geneticky podminéné
— sekundarni

¢ dystonie plus

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
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evaluace

¢ spasticita
— MAS (Modified Ashworth Scale): koncetiny — 0-4
— TS (Tardieu Scale): koncetiny — Gihel a stupen spasticity
* rigidita
— UPDRS-III: $ije, koncetiny — 0-4
¢ dystonie
— TWSTRS (Toronto Western Spasmodic Torticollis Rating Scale)
* Sije
— JRS (Jankovic Rating Scale)
* oénivitka
— BFMDS (Burke Fahn Marsden dystonia scale)
* oblicej, sije, trup, koncetiny

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

dalSi syndromy

Gegenhalten

evolni/mimovolni svalova
aktivita proti pasobeni
exogenni sily

ezvysuje se zvysovanim
exogenni sily

epsychogenni poruchy hybnosti
ekatatonie (stupor)

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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dalSi syndromy

Stiff-person syndrom
— subakutné progredujici svalovy hypertonus prevazné axialné
¢ kokontrakce agonistli a
antagonistl
 trvald klidova aktivita na EMG
(i ve spanku)
¢ bolest
¢ v 70-90% pozitivita anti-GAD
* benzodiazepiny, baklofen
¢ imunosuprese, plazmaferéza

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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dalSi syndromy

¢ Tetanicky syndrom
— bolestivé svalové spasmy
— zvy$ena drazdivost motoneurond,
— Trismus, karpopedalni spasmy )
— generalizovany i lokalni _/'
— tetanus
* Inhibice uvolnéni GABA a glycinu

— hypoparathyreoza o
¢ hypokalcémie r{ )-_.__ .

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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dalSi syndromy

* myotonie
— svalova ztuhlost s prodlouzenou relaxaci
— hypetrofie nebo atrofie
— zvysena excitabilita svalového vldkna
— porucha dekontrakce, krupobiti na EMG
— membranové myopatie
« kanalopatie Cl (Thomsen)
* Kanalopatie Na (paramyotonie)
— myotonicka dystrofie (DM1, DM2)

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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sy. centrdlniho motoneuronu

. < . ZVYSENA SVALOVA
PAREZA ZKRACENI SVALU AKTIVITA
¢ oslabeni ¢ agonisty ¢ agonisty a
agonisty — imobilizace antagonisty
— vadi nejvice — atrofie — spasticita
— kontraktura — sp. dystonie
— konkontrakce

— sp. synkineze

klinicky pristup

* Spasticita
— zvyseni svalového tonu pfi rychlém
protazeni
— vadi méné
— neni vidét (vyjimkou spontanni klonus)
¢ Spasticka dystonie (SD)
— zvySené svalové napéti v klidu
— vede k mimovolnim pohybu/postufre,
— vznika bez zjevného spoustéciho faktoru
— vadi hodné, zlepsi se pasivnim protazenim

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

sy. centrdlniho motoneuronu

¢ Spasticka ko-kontrakce

— spoustécim faktorem
aktivni pohyb

— mimovolni kontrakce
(antagonist() pfi volni
kontrakci (agonistu)

— ,presmérovani” pokyna k
jinym svalim

— vadi hodné
(alternujici pohyby)

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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sy. centralniho motoneuronu

¢ Spasticka synkineze
— spoustécim faktorem
aktivni pohyb
— ,overflow” — preteceni
aktivity do jinych
svalovych segmentt

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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sy. centrdlniho motoneuronu

* Spasticka synkineze
— spoustécim faktorem
aktivni pohyb
— ,overflow” — preteceni
aktivity do jinych
svalovych segmentu

spasticka dystonie, kokontrakce, synkineze

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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komplexni lécba spastické parézy

* zvySené svalové aktivity
— spasticita
— spasticka dystonie
* denervace, myorelaxace
— spastickd kokonktrakce
* denervace, myorelaxace
 zkraceného svalu
¢ pasivni protahovani, dlahovani, operace
e parézy
¢ denervace
 posilovani adaptacnich mechanismu

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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paréza zavisla na protazeni zkraceni svalu
e pficiny:
— Imobilizace |
§ § ¢ Kvuli paréze -) (‘\
— kontrakce '
“ \ LS \ ¢ Kvuli spastické dystonii
— kontraktura
* Kvali tkarnové prestavbé (svald, Slach, nervd, cév)
vétsi rozsah extenze prsth mensi rozsah extenze prstd — atrofie, fibréza, zména kontraktility
pri flexi zapésti pfi extenzi zapésti
i o e
terapeuticky cil lécba spastické parézy
« zlepsit parézu * svalova relaxace
— aktivni hybnost kongetiny — lokalni denervace botulotoxinem A (B)
PARADOX? o lék prvnl' volby
. zlep§it spast dystonii * u kazdého pacienta se spastickou dystonif

— myorelaxancia peroralné
¢ baclofen, tizaninidin

— intrathekalni aplikace baklofenu pumpou
¢ rehabilitace
— protahovani do extr. poloh, dlahovani

— pasivni hybnost koncetiny

/I

a Centrum Klinickych neurovéd
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indikace lécby botulotoxinem A evidence based medicine

* 3 meta-analyzy
* BTX v Iécbé spasticity HK (Olvey et. al 2010)
— 17 studii rating 1b (RCT vi¢i placebu)
— 4 studie rating 1b-
— 17 studiirating 2b (open-label studie)
— 14 studiirating 2b-

* spasticka dystonie

— zhorsuje funkci, komfort nebo péci
— vyvolava bolest

¢ ocekdvané snizeni tonu

— nezhorsi stavajici funkci

* neni fixni kontraktura s ® — 2 studie rating 4 (kasuistiky)
§ ® -Dysport — Vysledek: BTX je v Iécbé efektivni v Iécbé SD a je dobfe
N b tolerovan (rating 1a
| == ratng 19
N .

. Neurologicks Kinika a Centrum Kiinckjch neurovéd Neurologicks Kinika a Centrum kinickjch neurovéd
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evidence based medicine

¢ peroralni myorelaxancia v Iécbé SD
— neexistuji dikazy o Gc¢innosti
¢ 12 studii, N=469 (Montané et al. 2004)
— Tizanidin do 36 mg/d (vysazovat 4mg/t)
« 2 studie (2b-) G¢inny (N=119) za cenu &etnych NU (ospalost, xerostomie)
— Baclofen do 120 mg/d (vysazovat 15 mg/t)
* p.o. Ucinek doposud neprokazan
« 2 studie (2b-) G¢inny pouze i.t. u spinalni spasticity (Taricco et al. 2009)
— benzodiazepiny, gabapentin

* p.o. Ucinek doposud neprokdazan a nelze doporucit

Neurologicks Kinika a Centrum klinickych neurovéd
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Lécebny cyklus

aplikace BTX
terénni
kontrola po kontrola
neurolog/fyz M 0 3M
instruktaz
RHB

A s
NERGooRA R, UniVFS(A REF a0 Prace, 1-lekarih TR

vylouéeni pacienta

Neprologi linika a Centrum kljnickych neurguéd
e e

RISadteehssRkiatemre iyt

vylouéeni pacienta

S ¢im do spastického centra?

rozhodné ANO

paréza

+/-

plegie

mobilni dystonie fixni kontraktura

fixni dystonie
mladsi vék vySsi vék
do 1 roku od vzniku

nad 1 rok od vzniku nad 10 let od vzniku

konkrétni cil vagni cil Zadny cil

dobrd kognice kognitivni deficit
motivace pacienta

auto-RHB

motivace rodiny absence motivace

RHB pecovatelem absence RHB

g
mds e B s tinemeenicoyprare

zvySena svalové napéti -

neni hypertonus jako hypertonus
rlizné priciny

— pyramidova, EXPY, nerv, sval
nejcastéjsi jsou

— spasticita (spasticka dystonie)

— rigidita

— dystonie
fenomenologicka dg. relativné snadna
— pti kombinaci nékdy obtizna

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

souhrn




Novinky v rehabilitaci u PN

Ota Gal

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. lékarska fakulta a Vseobecna fakultni nemocnice v Praze

Lécebni
rél

bLQL"'M& P
MG e Uvod
¢ Rehabilitace:

v stredni fazi

v pozdni fazi
MUDF. Martina Hoskovcova, Mgr. Eva Baborovs,
Prof. MUDr. Jan Roth CSc.
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| svalové sily
| kardiovask. kondice

Kalf 2012

Ebihara 2003;
Weiner 2002
Nogaki 2001
Fontana 1998
Pedersen 1997
Yanagawa 1990
Glendinning 1994

Manini, Clark 2012
Manini, Clark 2008

e

TaTSRE
Physiotherapy
Guideline for
Parkinson's Disease

Inaktivita u PN

* Pacientis PN jsou ca 0 1/3 méné aktivni
¢ |Inaktivita je ¢asto kompenzacni strategii k prevenci pada
* Inaktivita hraje klicovou roli v redukci svalové sily a délky

* 1| mnozstvi fyzické aktivity, | T multimorbidita

¢ Inaktivita zkracuje délku Zivota

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Terapie svalové slabosti: posilovani

Schilling 2010 T——
Allen 2010a —1B—
Dibble 2006 —
Pooled i
r T T 1

-1 0 1 2 3

» efekt i na inkontinenci, potiZe s expektoraci a aspirace

Pitts 2009

Troche 2010,

Neurologicks kinika a Centrum Kiinickjch neurovéd Vaughn 2011

i\ Universita Karlovav Praze, 1. Iékafské fakuita a Vieobeens fakultni nemoenice v Praze Lima 2013

Mean Change from Baseline in

Zlepsi posilovani zavaznost PN?

A T MozZné pticiny rozdilu:
o kontrolni  1.VyS$3{ intenzita
skupina
o o | 2.Progrese
o
a 3.Pfi vyssich F se vice
= 4 i
g prokrvuji BG
g 6+ [ 4.Zvyseni excitability
Experimentdini gt orického kortexu
-8 skupina
= 5.Vyzva a motivace
-10 T T T T
o 6 12 18 24
Month
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Corcos 2013




Intenzita

e Optimalni intenzitu nelze dosud stanovit
* Minimalni délka 8 tydnu s progresi intenzity
¢ Rezistentni trénink stfedni az vysoké intenzity

¢ Lze vyuzit Borgovu Skalu (6-20)

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
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Intenzita

Borgova skala subjektivné vnimané namahy

6 14

7 Velmi, velmilehka 15 Namahava

8 16

9 Velmilehkd 17 Velminamahavd

10 18

11 Lehka 19 Velmi, velmi namahava
12 20

13 Ponékud namahava

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Terapie dekondice: aerobni trénink

* Schenkman 2012
—n=121 (HaY 1-3)
— S1: domaci cviceni (| intenzita)
— S2: skupinové cviceni (| intenzita)
— S3: aerobni cviceni (1 intenzita)

ZlepsSi AT zavaznost PN?

—s—Forced
70 —o—Voluntary

l/l’fl
w [\T /[

30

UPDRS Motor Il Score
"~
S

=)

0

Baseline EOT EOT+4

1: Control Group '8 FBF Group 18
£2 =7 Zn ¢ Intenzivni RHB (60 h, 4 t) vedla ke snizeni
=R S0 .
£ aI =i~ E, davky levodopy o0 210 mg (p< 0.0001)
o8 e Lw:.m:éoweymp:)n 35 s w:\mg&;zeea«mp:) Walking Speed (mph) m+_m ‘‘‘‘‘‘‘ Universita Karlova v Praze, 1 ke akut s Vecobecd ki nemosice  Pace Frazzita 2012
Proc je jesté vhodny aerobni
Neuroprotekce

trénink?
¢ Hodina cvic¢eni na rotopedu zlepsuje absorbci a
vyuZziti exogenni levodopy
¢ Mozny kognitivni benefit
¢ Mozné dalsi non-motorické benefity:
— zlepSeni spanku
— sniZeni deprese
— sniZeni Unavy
¢ Neuroprotekce a obnova porusenych neurondlnich

. T
funkci (neurorestoration)? Petringer 2013

Ahlskog 2011
I Neurologick Kinika a Centrum Kiinickych neurovéd Cruise 2011

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze Reuter 2000

Neni evidence pro medikamentdzni ovlivnéni pribéhu PN
Animalni modely: fyzicka aktivita mlze ovlivnit nerodegeneraci
Intenzivni trénink (1TF a 10O,) | riziko PN a 1 kognitivni funkce

Dukazy pro 1 kortikalni aktivace souvisejici s motorikou
Cviceni brani neurodegeneraci — zpomaleni progrese i u PN

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Foropean ]
Physiotherapy

Guideline for
Parkinson's Disease

Neuroprotekce

Disease Stage
INTERVENTIONS.
: | oo
RATIONALE: Secendary Prevention
- Mode of delivery: focussing on endurance, strength,
flexability and balance; functional practice
RATIONALE: Neuroprotection
Mode of delivery: focussing on endurance. i
- -
RATIONALE: Motor Learsiing
- Mode of delivery: cued functional and dual task traiming

MOVEMENT
STRATEGIES
TRAINING

Doporuceni ACSM pro zdravé jedince

¢ Cviceni stfedni intenzity (3-6 MET) trvajici 2 30 min/den s
Cetnosti 2 5 dni/tyden, tzn. celkové = 150 min/tyden
NEBO

¢ CviCeni vysoké intenzity (>6 MET) trvajici = 20 min/den s
Cetnosti > 3 dni/tyden, tzn. celkové = 75 min/tyden
NEBO

* Kombinaci stfedné a vysoce intenzivniho cviceni s to s
cilem dosahnout cekového tydenniho energetického
vydeje 500-1000 MET.min/tyden

Neurologicks kiinika a Centrurn Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. [ékask fakulta a V3eobecns fakultni nemocnice v Praze
NESROLOGEKA KA ACSM 2011

Medscapes www. medscape.com
Light <30 METs Mod erate 3.0 - 6.0 WETs Vigorous 6.0 METs
Viaking Walking Wialing, jogging & running
Walking slowly around home, Walking 3.0 mph =33 Walking al very vary brisk paza (4.5 moh) = 6.3
store or offios =2.0°
Walking at very brisk pace (4 mph) = 5.0° Wialinghiking at moderate pace and grade with no or
fight pack (<10

Hiking at steep gr:
Jogging at 5 mph = B0

Jogging a1 6 mph = 104°
Running at 7 mph = 115

pack 10-42 = 7.5-9.0

Household & cocupation

Sitting — using computar verk at dask using Cleaning — heavy: washing windows, car, Shoveiing sand, coal, ete. = 7.0
fight hand tools = 1.5 clean garage = 3.0
Standing parforming light work such as Sweeping floors or carpat, vacuuming, Carrying heavy loads such 2s bricks = 7.5

making bad, washing dishes, ironing mopping = 30-35
pregaring food or siore Gerk = 2.0-25
Carpartry — ganeral =35 Heawy faming such as bailing hay = 80
Carrying & stacking wood = 5.5 Shoveiing, digging ditchas = BS
Mowing lawin — walk power mowsr = 5.5
Leisure time & sports

Arts & crafls, playing cards = 1.5 Badminian — recreational = 45 Basketball game = £.0

Billards = 25 Basketball — shooting around = 45 Bicyeling — on flat: moderate effort (12-14 mph) = 8.;
fast (14-16 mph) = 10

Beating — power =25 Bicycling — on flat light effort (10-12 mph) = 6.0 SKing ¢r0ss Country — skiw (2.5 mph = 7.0;
1251 (50-79 mph) = 9.0

Croquet =25 Dancing — balroom slow = 3.1 Soccer — casual = 7.0; compatitive = 10.0

balioom fast = 4.5

Darts = 25 Fishing from river bank & walking = 4.0 Swimming — modarats/hard = B-11f

Fishing — sitting =25 Golf — walking puling cubs = 43 Tennis snghs = 8,

Paying most musical instrumans = 20-25. Sailing boat, wind surfing = 3.0 Wolaybal — compatitva at gym o boach = 8.0

Swimming leisuraly = 60t

Table tannis = 4.0

Tannis doubles = 5

Vollegball — noncompattive = 3.0-4.0

[nsuorth, ot al. 2000 {1). * On fat, bard surface. + MET vai

‘can vary substantally from person to parson during swimming as a rasul of different strokas and kil lavals.

Source: Med Sci Sports Exerc Amencan College of Sports Madicine

TaTSRE
Physiotherapy
Guideline for
Parkinson's Disease

Intenzita

¢ Optimalni intenzitu nelze dosud stanovit
¢ Minimalni délka 8 tydn( s progresi intenzity
¢ Aerobni trénink stfedni aZ vysoké intenzity

¢ Pacienti s B-blokatory nesmi prekrocit 14 na BS
* Pacienti s PN sice dosdhnou VO2,,, dfive, nez

sy

zdravi jedinci, kondici ale dokazi zlepsit
srovnatelné

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Aerobné-rezistentni trénink

I =gy e R
VOry /) T NSO o 10
Feer o (1b) 6.6(5.2) ssaie)  [NEEEE

6MWT (m) 23(9) 49 (16) 33 (15)

Evidence pro specificitu tréninku

Kombinace aerobniho a rezistentniho tréninku
bude mit pravdépodobné vétsi benefit

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

f e Schulman 2013

TaTSRE
Physiotherapy
Guideline for
Parkinson's Disease

Vé

Forma cviceni

* Pro zlepseni kondice je vhodnéjsi skupinové cviceni

¢ Pacienty mGZe podpofit, aby zacali cvicit sami doma, v
posilovné nebo se ucastnili cvi¢eni v komunité

¢ Skupinova forma umoznuje kontakt mezi pacienty

¢ Skupinova forma vykazuje vyssi adherenci ke cviceni

¢ Maximalni velikost skupiny: 8 pacientt

¢ Idealni je kombinace cviceni s dozorem fyzioterapeuta
a samostatného cviceni

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Bezpecnost

e AZ u50% pacientl s PN se objevuje
neadekvatni vzrist TF pfi submaximalni zatézi

* VySetfeni kardiologem, idedIné spiroergometrie
* CAVE: poruchy stability

Domadci cviéeni ;{
"

¢ U pacientd lze zvazit vyuZiti hernich zatizeni

Herni vyuziti virtudlni reality

¢ Santos Mendes et al. 2012:

— uceni, retence a transfer zavisi extrémné na kognitivnich
pozadavcich hry

4

I KLICOVY VYBER !

Skuteénost v CR i jinde...

urologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
sita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a V3eobecna fakultni nemocnice v Praze

Kde se bere tato propast?

e Keus 2004, Nijkrake 2009

» nedostatecna odbornost v oblasti PN
» omezené mnoZstvi pacientd

» nedostateCna interakce mezi odborniky

2

D Nijkrake 2010
ParkinsonNet Munneke 2010

ParkinsonNet 2004
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ParkinsonNet 2013
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[ € 9k tot € 10k
€ 10k en hoger

e
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Dékuiji

ota.gal@vfn.cz

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. |ékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze
Neurologick Kinika a Centrum Kinickjch neurové
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Fyzioterapie u dyskinetickych
syndromu

Lenka Vincikova
fyzioterapeut

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. lékarska fakulta a Vseobecna fakultni nemocnice v Praze

Dyskinetické syndromy

* Tremor

e Myoklonus
e Tik

* Dystonie
* Chorea

l Neurologicks Klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

Dystonie

e Trvald mimovolni kontrakce jednotlivych svald
nebo svalovych skupin ¢asto pusobici abnormalni
postaveni nebo postaveni rtiznych &asti téla.

(Fahn 1987)
¢ Soucasnd lécba: medikace, neurochirurgicky vykon,
chemicka denervace botulotoxinem
¢ Nejcastéjsi fokalni idiopatickd dystonie: cervikalni
dystonie
e Forma: rotatocollis, anterocollis, retrocollis,
laterocollis, komplexnéjsi deviace

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Dystonie z pohledu fyzioterapie

Nejcastéji postizené svaly:

. sternocleidomastoideus
. splenius capitis
. levator scapulae
. scaleni
. trapezius
. semispinalis capitis
Cile fyzioterapie:
. Ovlivnéni bolesti, korekce pohybovych stereotypl

. Prevence sekundarnich zmén
. Facilitace funkéné utlumenych svalovych skupin

ok wN e
LKL

w N -

| Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
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Dystonie z pohledu fyzioterapie
Studie, literarni zdroje

The effectiveness of physiotherapy for cervical dystonia:
a systematic literature review (2013 J Neurol)

Oblast hledani: PubMed, Web of Science

Vybrano: 16 studii (7 clinical trials, 9 case report)
Zaveér:

fyzioterapie ve spojeni s aplikaci botulotoxinu positivné
ovliviiuje bolest a snizuje disabilitu.

Limitace: nedostatek kvalitnich klinickych vyzkumu

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Dystonie z pohledu fyzioterapie

* Polohovani

e Protahovani pfislusnych svalovych skupin

e Techniky mékkych tkani, mobilizace

¢ Specifické fyzioterapeutické pristupy a techniky:
1. Proprioceptivni neuromuskuldrni facilitace

2. Vojtova reflexni lokomoce

3. Dynamicka neuromuskularni stabilizace

4., Techniky Mc Kenzie

Vidy nezbytna instruktaZ pacienta k autoterapii !!

| Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Chorea

e Choreatické dyskineze jsou mimovolni a spontanni,
kontinualni, ale nepravidelné rychlé svalové zaskuby
korfenového i akrdlniho svalstva s dobfe patrnym
motorickym efektem rdznych svalovych skupin

e Hereditarni  choreatické syndromy (nejcastéji
Huntingtonova nemoc)

e Sporadické choreatické syndromy: (nejcastéji
polékova chorea)

I Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. lékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Huntingtonova nemoc - klinicka
symptomatika ve vztahu k fyzioterapii

¢ Chorea, dystonie, myoklonus

¢ Rigidita, bradykineze, hypokineze, akineze

¢ Poruchy chlize, posturalni instabilita

¢ Cerebeldrni pfiznaky

* Kardiorespiracni dekondice, kachexie

¢ Apatie, abulie, iritabilita, afektivni poruchy (deprese),
anxieta, exekutivni dysfunkce, poruchy paméti, dysartrie,

reCové abnormity, zrakové - prostorova dezorientace,
naruseni pozornosti a soustfedéni, demence, apraxie

l Neurologicks Klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

European Huntington’s Disease
Network Physiotherapy Working
Group

¢ Guidance notes 2008

¢ Management u Huntingtonovy nemoci zahrnuje
klasifikaci jednotlivych stadii, vySetfeni, moZnosti
terapie v jednotlivych stadii nemoci a naslednou roli
multidisciplindrniho tymu

| Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Spolecnost pro pomoc pfi Huntingtonové chorobé

e SPHCH zaloZena v roce 1991

¢ Svépomocné obcéanské sdruzeni s cilem vytvofit podparny a
vzdéldvaci program na pomoc pacientim  trpicim
Huntingtonovou chorobou a jejich rodindm, aby Iépe
porozumély problémim a byly schopny je pfekonavat

¢ Podpora vyzkumu rdznych aspektl této nemoci

¢ Spolecnost sdruzuje a pracuje s osobami v riziku a pecovateli,
na které je kladeno nejvétsi, a Casto desitky let trvaji bremeno
péce o celou rodinu

| Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Physiotherapy Guidance Document

Stadia nemoci:
1.Premanifestni/rané
2.Rané/stredni
3.Stfedni/pozdni
4.Pozdni

V kazdém stadiu nemoci je nutné stanovit: hlavni
klinické symptomy, klicové problémy a potencidlni
komplikace, hlavni cile terapie, moZnosti terapie

| Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Premanifestni a rané stadium
Symptomy

¢ Nezavislost
¢ Nejsou ovlivnény bézné denni aktivity (ADL)
¢ Absence motorického deficitu

¢ Potencidlni problém: omezena vydrz a limitace
fyzické aktivity, nedostatek motivace, anxieta,
deprese, apatie, kognitivni deficit

| Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Premanifestni a rané stadium
Terapie

¢ Individualni domaci ukoly
e Soustredéni na specifické funkéni aktivity
e Fyzicka aktivita podle aktualini kondice

e Aerobni cvi€eni: 3 — 5x tydné, 55 — 85% max. srdec¢ni
aktivity, 30 minut

* Silova cviceni (rezistentni): 8 — 12 opakovani, 2 — 3 x
tydné, 65 — 75% max. srdecni aktivity

e Chuze, kolo, balanéni cviceni, joga

I Neurologick kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. [ékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Rané a stredni stadium
Symptomy

¢ Neochota podilet se na chodu domacnosti

e Zavislost v ADL

e Naruseni pohybovych stereotypl, apraxie

e Zpomaleni volniho pohybu, bradykineze, dystonie
¢ Svalova slabost, muskuloskeletarni zmény

¢ Pady, instabilita

¢ Kognitivni deficit

e Chybi ndhled na onemocnéni

¢ Potfeba bezpeci

l Neu \gkklk Clmkl ickych neurovéd
wwwwww wams,  Universita Karlova v Praze, 1. lékarsk fakul 3 icobecn fkulinl nemorice v Praze

Rané a stredni stadium
Terapie

e Strategie v ADL: vnitini, vnéjsi

* Senzorickd stimulace

¢ Vedeni (verbalni, manualni)

e Fyzickd zatéZ — udrZeni samostatné mobility

I Neumlgk\k C(mk\khu
Universita Karlova " ekara okt a e b é fakultni nemocnice v Praze

Stredni a pozdni stadium
Symptomy

e Zavislost v ADL na pecovateli, socidlni izolace

e Zhorseny prijem potravy - kachexie (riziko aspirace)

¢ Imobiliza¢ni syndrom

e Parkinsonsky syndrom

* Dystonie

Hlavni cile: minimalizace ndésledkl imobiliza¢niho

syndromu, podpora rezidudlnich funkcnich
dovednosti

J rologicks Kinka  Centrum Kinickich e
UnieratsKalova s, 3 kst ks Vi e aklninemocnice re
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Fyzioterapeutické pristupy vyuzivané
u Huntingtonovy nemoci

¢ Respiracni fyzioterapie

¢ Vojtova reflexni lokomoce

e Proprioceptivni neuromuskularni facilitace

e Aerobni trénink, anaerobni trénink

e Aktivni cviceni zamérené na koordinaci a provedeni
pohybu

e Cviceni s uvédoménim

e Cviceni na pfristrojich

Fyzioterapeutické pristupy vyuzivané
u Huntingtonovy nemoci

e Cvicenis pomlckami (mice, togu, teraband,
trampolina, ¢inky, Zinénky)

e Strecing a relaxace

e Senzomotorika

* Balance master

e Vlastni kreativita nemocnych pfi cviceni

J rologicks Kinka  Centrum Kinickich e
UnieratsKalova s, 3 kst ke v e aklninemocnice rze
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Poruchy reci a polykani u
pacientli s expy onemocnénimi

Mgr. Eva Baborova
Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze,
1. lékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Poruchy reci u Parkinsonovy nemoci

¢ hypokinetickd dysartrie

. 70-80%pacientﬂ , néktefi  Vyskyt poruchy fetiv zavislosti na délce nemoci
autofi uvéadi az 90%

= Osobys
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Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

MMMMMMMMMMMMMM Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Diagnostika poruch reci
1. Klinické vysetreni logopedem:
— Dysartricky profil 3F
— Nahravka fedi pro akustickou analyzu — specialné upraveny
protokol

2. Pristrojové vyhodnoceni - akusticka analyza:

- Vyhodnoceni na CVUT

Centrum Kiinickych neurovéd

I Neurologick klinika a Cer
Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Nejcastéjsi hlasové a reCové obtize u
PN

¢ Slaby hlas

* Nepresna artikulace

e Chraptivy hlas

* Obtize se zacatkem fecového projevu
* Monoténni fec

¢ Zpomalovani reci

e Tremor

* Koktavost

e Zrychlovani reci

¢ Obtize s dirazy a rytmem
* Nazalita

ntrum Kiinickych neurovéd
Praze, 1. Iékarska fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

Vysledky akustickych analyz hlasu u
PN

¢ Nepresnost artikulace vokall — jeden z hlavnich
aspektl nesrozumitelnosti

¢ Porucha artikulace az na urovni souvislého projevu

¢ Nizsi rychlost nebo naopak zrychleni — oboji na ukor
presnosti

o Setrely pfizvuk, dliraz nevyjadri

e Rytmus neudrzi

¢ Monoténni melodie — * neni vidy v brzkych stadiich
poslechové zachytitelné, pouze akusticky
zachytitelné pomoci zakladni hlasivkové frekvence FO

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Hlasova a recova terapie u PN

¢ Kazdy pacient nastaveny vlastni program tréninku
dle vyhodnoceni

¢ Terapie provadéna ambulantné nebo online pres
aplikaci Skype
¢ Trénink alespon 1x denné

¢ Pacient vlastni protokol nebo pomoci aplikace
LOGOP

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Management péce o pacienta s
podezirenim na dysfagii

O3etfujici lékaf/
zdravotni sestra

Kazuistiky

stomatochirurg

fyzioterapeut

foniatr
Kontakt s Videofluoroskopické
jinymi vysetieni/
odborniky

! Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
B\ Universita Karlova v Praze, 1. lékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocice v Praze

Neurologické klinika a Centrum Klinickych neurovéd KontrOInI klInICke a
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecn fakultni nemocnice v Praze| zobrazovaci it

Nejcastéjsi symptomy neurogenni
Faze dysfagie

PRIPRAVNA F.:
¢ nedostateéné rozmélnéni stravy

* Pripravna faze

. pFipravna a « zbytky stravy v dutiné Ustni po polknuti
L, faryngealni oralni faze * drooling
* Oralni faze
e, ORALN/ F.:
* Fa ryngealnl faze * nedostateény posteriorni transport bolusu
P * nutnost polykat i malé sousto na vice pokust
* Ezofageadlni faze ezofagedini « leaking

faze

FARYNGEALNI{ F.:
* opozdéni spousténi polykaciho reflexu
* omezend elevace hrtanu a pfedsunuti jazylky
* nedostatecny VFZ a ochrana HCD — penetrace, aspirace, tiché aspirace
« zbytky bolusu ve valekuldrnim prostoru &i piriformnich sinech

ESOFAGEALNI F.:
¢ porucha horniho ¢i dolniho jicnového svérace
¢ porucha peristaltiky

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

é¢etreni T~ Screeningové metod
Vysetreni polykani Ingov y

¢ Odpovéd na otazku: ,,Ma pacient poruchu polykani?“
¢ Screeningové metody

ne na otazku: ,,Pro¢ ma pacient poruchu polykani?“
* Klinické vysetreni

« Zobrazovaci vygetieni ¢ Vysokd senzitivita a nizka specificita
¢ Vhodné u vsech dg. s moznou dysfagii
e P¥i pozitivnim vysledku:

— reZim 0 per os

- klinické logopedické vysetteni

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze
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: . . Udriujte perfektni Gstni hygienu, zvaite
Je pacient schopen se posadit, ziistat vzhiiru a S B

driet t po dobu alespon 15 minut? umélou nutriéni podporu, die potreby . .
e konzultace s nutricnim Iékarem. G uggl ng Swa IOWl ng Sc reen (G U SS)

M3 pacient gistd sta? Okamiité provedte stni hygienu.

¢ Hodnoti se védomi, volni kasel, ¢iSténi hrdla,
Posadte painta s dafe s 5k vody 3 s, i polykani slin
polknuti polozte prsty na hrtan, abyste citili polknuti.

Steduite knkdou podano 15k, sou prtomne nEkterd ¢ Polykani zahusténé vody aZ do konzistence pudingu,
2 nasledujicich pFiznaki? 7 s
Zavolejte Kinického logopeda polykanl VOdy, chleba

- Absence polknuti
- Kasel

- Opozdény kasel . VySledek vysetrenl:
~Zména kvality hlasu (Feknéte pacientovi, aby fonoval ,Aaa")

— Pacient bez dysfagie, pacient s mirnou, stfedni a tézkou
Dejte pacientovi vypit skienici vody najednou. Jsou pFitomny dysfagil’ =) doporuéenl’ pro pFl’jem potravy

nékteré z naslec h pFiznakia:
-Absence polknuti — dietni opatfeni, doporuceni na logopedii, FEES/VFS
¢ 100% senzitivita na aspirace, 50-69% specificita

Zavolejte Klinického logopeda

- Kasel
- Opozdény kasel
- Zména kvality hlasu (pacient fonuje ,Aaa‘)

Screening polykani —
Podejte pacientovi kafovitou stravu se zvgenou opatrnosti. ja ké Ota,Zky nevynechat

Nadale pozorujte kael pfijidle nebo infekei hornich cest
Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

dychacich a dle potfeby sdélte klinickému logopedovi. 5 fakultni nemocnice v Praze R onw  UniversitaKarlova v Praze, 1. Iékafskd fakulta a Vieobecnd fakultnf nemocnice v Praze

Prizvani logopeda . . .
Repetetive saliva swallowing test
¢ Anamnéza (bolest, vytékani, kasel, doba polknuti...)
¢ Cilena anamnéza dle zakladni dg.

« Klinické wyietfent ¢ Kontrola schopnosti pacienta opakované polykat

— vySetieni reflexd 4 Lon? £ Qs

L ietrent dvéma prsty” - rozsah pohybu hrtan ¢ Opakované polykani na prazdno, ve stabilni poloze s
— kasel: po polknuti, sila kasle volniho a reflexniho navlh(v:en\'/mi l.IJSty

— kloktavy hlas po polknuti, rotaci, zaklonu hlavy

— hluboké nédechy po fonaci — kasel * Norma za 3OSGC/ 3 avice pOlantll

¢ Pomocné metody: SVT (Swallowing volume test: 1 polknuti = 20ml, max
dousek = 25ml), SST (Swallowing speed test: rychlost polknuti 100ml/8s),
SRT, pulzni oxymetrie (zmény v saturaci O2 pfi polykani- varujici - 2-4%
pokles!), cervikalni auskultace

— vse pro dif.dg.

~ vybér: podpora dg.

* Potvrzena dysfagie — ale nejista ticha aspirace:

* Polknuti = elevace hrtanu, vizudlné nebo pohmatem

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Kritéria pro posouzeni pacientu
s vysokym rizikem aspirace Parkinsonova nemoc —klinicky obraz I.

¢ Pozitivni vysledky screeningovych testl  50% pacient( projevuje klinické symptomy
¢ PodvyZiva, dehydratace
¢ Pfitomnost ,mokrého chrapotu” ¢ U 90% pac. pozorované symptomy pfi

« Tracheostomie videofluoroskopickém vysetreni

¢ Snizena mira udrZeni pozornosti a udrzeni spravné pozice

ofi stravovan( ¢ NEJSOU si svych obtizi védomi — neupozorni

lékare!!
¢ Léze v mozkovém kmeni
¢ Chronické onemocnéni dychacich cest & 5 i trud Him ySH
Y ¢ Cim déle onemocnéni trva, tim veétsi
* Pfitomnost gastroezofagealniho refluxu pravdépodobnost vyskytu tiché aspirace
= Unver Karlove e, . ot ks » vesobec akuni i  rze Uner arove a3 o ot vésobecra ekt nmacice v Prae

[ MEUROXOICKA Kk




Parkinsonova nemoc - klinicky obraz Il.

¢ Opakované pohyby jazykem ze strany na
stranu kvlli posunu sousta do hltanu —typ
,festinace” v pohybech jazyka

* Hesitace v iniciaci polknuti
* Snizena frekvence reflexniho polykani

* Vyrazné ulpivani stravy ve valekulach a
piriformnich sinech =) tiché aspirace z residui

Parkinsonova nemoc VFS

Parkinsonova nemoc

Fyziologicky polykaci akt

Parkinsonova nemoc VFS

Pfed terapii Po terapii

Huntingtonova nemoc - klinicky pohled

* Spoluprace s celou rodinou

¢ Vazne koordinace fonace a respirace

* Motorika orofacialni oblasti

¢ Tiché aspirace az ve velmi pokrocilém stadiu onem.

e Zauceni v kompenzacnich technikach jiz v brzkych stadii
onemocnéni

¢ Nechut k jidlu/ tachyfagie
e Zanedbana hygiena DU
¢ Porucha motility faryngu

* Ani v pokrodilych stadiich HN neni hlavnim symptomem
aspirace

Huntingtonova nemoc - VFS

Huntingtonova nemoc

Fyziologicky polykaci akt

b4

Huntingtonova nemoc - pozdni
stadium




MSA - klinicky obraz

¢ Dysfagie vice nez u PN, jiz v prvnim roce onemocnéni
¢ Schopni lépe popsat své obtize s polykanim nez PN
* laryngealni stridor

* Redukce pohybd jazyka, obtiZe se zpracovanim
sousta

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

MSA - VFS

MSA Fyziologicky polykaci akt

PSP - klinicky obraz

* PFi brzkych stadii onemocnéni pfiznaky dysfagie
* Obtize v orélni fazi

» Dysfagie jako nejCastéjsi pricina umrti

* Epizody zakaslavani a duseni béhem polykani

* Hypersalivace

* Tachyfagie

* Preplnéni Ust soustem

PSP - VFS

PSP Fyziologicky polykaci akt

Management dysfagie u expy
onemocnéni

* Dopaminergni medikace by se méla brat 30-60 minut
pred jidlem

» Trénink polykacich manévri s logopedem

+ Upravy konzistence potravy

e Expiratory and inspiratory training: EMST, Threshold
— pozitivni ucinky na plynulost poylkani, dechové a
kaslaci funkce

P N .

Centrum Kiinickych neurovéd
raze, 1. lékaska fakulta a Vieobecn fakultni nemocnice v praze

Seznam pracovist poskytujici
kompexni péci o poruchy polykani

*  Fakultni nemocnice Hradec Krélové, Klinika ORL: Mudr. Michal Cerny

¢ Nemocnice Pardubice, ORL oddéleni: Mgr. Coufalova,

* Vitkovickd nemocnice v Ostravé: Mgr. Gabriela Solna

¢ Fakultni nemocnice Bohunice v Brné, Neurologickd klinika LF MU a FN v
Praze: Mgr. NadeZda Lasotova

¢ Vseobecna fakultni nemocnice v Praze,Neurologicka klinika
Mgr. Eva Baborova, Mgr. Zuzana Lebedovda, Mgr. Tereza LiStvanova, Mgr.
Hana Rizickova,

¢ Fakultni nemocnice Motol, Klinika rehabilitacniho |ékafstvi: Mudr. Lenka
Roubickova

Neurologicka Kli
Universita Karlo

ickych neurovéd
ska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Zavér

* Mnoho pacientl s neurol. dg. ma poruchy fecia
polykani !

* Pacienti nejsou posilani na feCové a hlasové terapie,
pokud ano, ¢asto velmi pozdé

* Mnoho poruch polykani zlstava nerozpoznano !

* To, Ze si pacient nestézuje, neznamena, Ze dobre
polyka

¢ Screeningové metody jsou dostupné, snadno
aplikovatelné, v dnesni dobé vSeobecné vyuZivané ve
FN; pro SZP znamenaji 10 min.prace

I Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. 6kafsk fakulta a Vieobecnd fakultni nemocice v Praze




Nutricni péce
u extrapyramidovych onemocnéni

Jiri Klempif

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. lékarska fakulta a Vseobecna fakultni nemocnice v Praze

Energeticka spotreba organismu

* Bazalni energeticky vydej 25-30 kcal/kg/den
* Normalni energeticky vydej

— Bazalni energeticky vydej

— Termicky efekt jidla

— Energie vydana fyzickou a mentalni aktivitou
* U nemocnych 1,25-2x vyssi energeticky vydej
* Mortalita

— u kriticky nemocnych na JIP s BMI 25-40

Neurologicks kiinika a Centrurn Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova Praze, 1. Iékaski fakulta a Vieobecni fakultnf nemocnice v Praze

Malnutrice

e Stav zhorsené vyZivy
— Malnutrice prosta (prosté hladovéni)
— Malnutrice stressovd malnutrice (pfi onemocnénich)

¢ PFi¢iny malnutrice
— Neadekvatni pfijem potravy
— Poruchy traveni
— Metabolické poruchy
— Zvysené ztraty nebo spotieba Zivin a energie

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Klinické projevy malnutrice

* Proteinova malnutrice
— Zhorsena transportni funkce krve
— SniZeni svalové sily
— Zhor$ené hojeni ran a dekubitd
— Zhor3eni imunity
¢ Energeticka malnutrice
— Absence podkozniho tuku
— Hypalbumenické edémy, anasarka

* ProdlouZeni doby hospitalizace
* ZvySeni mortality

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

NNNNNNNNNNNNNNN Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Riziko rozvoje malnutrice

e Chybi pfijem stravy déle nez 7 dni
¢ Pfijem potravy < 70% potieb > 10 dni
¢ Pokles télesné hmotnosti > 10% za poslednich
6 mésicl
¢ Pokles télesné hmotnosti > 5% za posledni mésic
* Pokles télesné hmotnosti > 20% absolutné
¢ Jakykoli pokles télesné hmotnosti pfi BMI < 18,5

¢ Nelze pfijimat vyZivu v dostateCném mnozstvi
a kvalité

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Mira [ Vysoka
Klinického ) Stfedni

.. Nizka
rizika
B Velminizka
BMI <20 20-30 >30
Somatotyp Astenie Norsriostenie

(podvyziva)

Deficit svalové | €lgilodal . Sarkopenie ~ Sarkopenicka
hmoty . obezita




Nutricni podpora

¢ Fortifikovana strava
¢ Enterdlni vyZiva — doplrikova nebo uplna
— Peroralni nutri¢ni dopliiky (sipping)
— Sondova vyZiva (NGS,NJS,PEG, J-PEG...)
¢ Parenteralni vyZiva — doplrikova nebo Uplna

Enteralni, parenterdini v. = uméla v. = terapie

! Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. 6kafsk fakulta a Vieobecnd fakultni nemocice v Praze

Ve

Oralni versus neoralni pfijem potravy

« Riziko komplikaci aspirace je pfilis vysoké
(> 10% aspirace bolusU, zanéty dolnich cest dychacich)

e Tézka malnutrice resp. zhorSovani stavu vyZivy pres
maximalni podporu oralniho ptijmu
(dlouhy transitni ¢as v ramci jednoho polykaciho cyklu)

Vyznam fyzioterapie

* Fyzickd aktivita a cviCeni | projevy kachexie,
moduluje svalovy metabolismus, inzulinovou
senzitivitu a | zanétlivou aktivitu

* Cvi¢eni ma potencidl 1 proteosyntézu ve svalu iu
pokrocilé kachexie

* Problémem je Unava a nizka schopnost cvieni u
pacientl s rozvinutou a predevsim refraktérni
kachexif

 Slibnou strategii je fyzioterapie jiz od prekachexie s

nizsi intenzitou a vétsi Skalou modalit

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

B . Universita Karlova v Praze, 1. ékafski fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

Parkinsonova nemoc

trum Kiinickjch neurovéd
1. Iékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Neurologicka Klinika
- ., Universita Karlova v

Vahovy ubytek u Parkinsonovy n.

 Jesté pred klinickym pocatkem

¢ ZvySeny bazalni metabolismus

* Rigidita a dyskineze jen maly vliv

* Negativni energ. bilance cca 400kcal/den

* Motoricky deficit omezuje nakupovani, pfipravu jidla,
stravovdni

¢ Malabsorpce

¢ Kognitivni deficit

* Hyposmie

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

BB . Universita Karlova v Praze, 1. ékafska fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

Metabolické zmény u PN

* L-DOPA indukuje sekreci inzulinu a STH

s

— aktivace lipolyzy zvysi bazalni metabolismus
¢ Vyssiincidence poruchy glukézové tolerance

¢ Pokles BMI — osteopordza — fraktury

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Dysfagie u PN

 Polykaci akt mlze byt postiZzen ve vsech fazich
nemoci

* Cca 80% nemocnych, Casto latentni

¢ Poruchy polykani tekutin anebo pevné stravy
¢ Poruchy polykani slin

¢ Centralni i periferni etiologie

! Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universia Karlova v brase, 3 ikatskfakiitsa VSeabecns fakulni nemacnice v Praze

Terapie dysfagie u PN
¢ Trénink kompemzacnich strategii
¢ Stomatologickd péce a hygiena ustni d.
¢ Sialorhea — BTX, (anticholinergni prep.?)
« Uprava konzistence - zahustovadla

¢ Pfi nemoznosti zajiSténi adekvatni peroralni vyzivy
indikace k PEG

Neurologicks linika a Centrum Kiinickjch neurovéd
Universha Karlovay Praze, 1 ékarsc fakul a3 Véeobecns akuli nemocnice v Praze

Esofagealni dysfunkce u PN

* Achalazie
* ProdlouzZeny tranzientni ¢as
* Jicnové spazmy

* Gastroezofageadlni reflux

l Ne \gkk\kc
Universita Karlova v Praze,

é fakultni nemocnice v Praze

Gastricka dysfunkce u PN

¢ Gastroezofagealni reflux

¢ Zpomalena evakuace —
— OpoZzdény nastup uCinku LDOPA
— ProdlouZeny GC€inek dopadekarboxylazy

— Distenze Zaludku — diskomfort, nadymani, nausea,
pfedCasny pocit sytosti

¢ Eradikace Helicobacter pylori

Ne \gkk\k((mk\ ickych neurovéd
Universta Krlovay rase, 1 kafska fakula  Véeabecns fakuln! nemocnice v Praze

Terapie gastrické dysfunkce u PN

¢ Objemna strava, tuky, vlaknina zpomaluji  evakuaci
Zaludku

¢ Mensi porce jidla, min. 6x denné

e Preference stravy s prevahou sacharidu

¢ L-DOPA 30-45 min pred jidlem

¢ Dieta se snizenym podilem protein( (0,8g/kg/den)
¢ Hlavni porci proteind po posledni dédvce L-DOPA

¢ Domperidon 1-2 tbl 3x denné

¢ Nocni sondova vyziva

l Ne \gkk\kc
Universita Karlova v Praze,

Strevni dysfunkce u PN

Kompetice: L-DOPA vs. neutrdini arom. AMK
ProdlouZeny tranzientni ¢as

Zmeény strevni mikroflory

Nespecificka alterace enterocyti

Obstipace

— Diskomfort, distenze, nadymani

— Megacolon

— Subiledzni a ileozni stavy

Ne \gkk\k((mk\ ickych neurovéd
Universta Karlovay rase, 1 kafska fakula  Véeabecns fakuln! nemocnice v Praze




Terapie GIT dysfunkce u PN

* Redukce obezity

* Pohybové aktivity

* Hydratace > 1500ml/den

* Prebiotika, > 35g vlakniny/den
* Probiotika

* Laxativa

! Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
B\ Universita Karlova v Praze, 1. lékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocice v Praze

Huntingtonova nemoc
PFié¢iny malnutrice?

» ZvySeny energeticky vydej o 14%/24 hod

» Negativni bilance -184kcal/24hod (pratiey 2000)

4 linika a Centrum Kinickych neurovéd
arlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

e Kognitivni deficit

e Poruchy chovani

* Nedostatek financi

« Spatné rodinné zazemi

* Neznalost vyznamu vyZivy
e Zanéty jicnu a Zaludku

* Poruchy evakuace Zaludku

* Mutovany huntingtin, degenerace
hypothalamu, mitochondridlni poruchy,
metab. cholesterolu, lipid, MK

Dysfagie a malnutrice

< Dentalni hygiena

« VysSetfeni poruchy polykani

« Tiché aspirace

« Uprava konzistence

Prokinetika — metoklopramid, motilium

Antipsychotika

 Potlaéuji choreu

 DalSi indikace - PM neklid, agrese,
psychéza, delirium

 ZhorSuji parkinsonsky syndrom

« Tiaprid, risperidon, haloperidol, quetiapin,
olanzapin

» Vahovy pfirastek, xerostomie

l Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurove

ovéd
Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Antidepresiva

Anxieta, OCD, deprese, iritabilita, agrese

Inhibitory zpétného vychytdvani serotoninu

e Miratzapin

» Zvyseni chuti a vahovy pfirtstek

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurové

ovéd
NNNNNNNNNNNNNNNN Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Parkinsonsky syndrom — amantadin, LDOPA
¢ Amantadin — poruchy stoje, chlize, dystonie
« Tetrabenazin — dyskineze

* Benzodizepiny — dyskineze, anxieta

« Valproat - iritabilita, agrese, chorea
- vahovy pfirlistek

! Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

Nutri éni podpora a komplikace

» Hydratace
» 3000-4000kcal/den
* Fortifikovana strava
« Enteralni vyziva
— Sipping
—PEG
« Parenterdlni vyziva - vzacné

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

nnnnnnnnnnnnnnn Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Nutriéni péée v CR

* Spolecnost klinické vyZivy a intenzivni metabolické
péce

— Seznam nutri¢nich ambulanci a center
— Guidelines
— The European Society for Clinical Nutrition and
Metabolism (ESPEN, )
* Funkéni licence v oboru uméla vyziva a intenzivni
metabolicka péce
¢ Nutri¢ni terapeut

l Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Atypické a sekundarni
parkinsonské syndromy

Katefina Zarubova

o

XV. roénik kurzu ,Extrapyramidova onemocn  éni
Luha éovice, kv éten 2014

Parkinson plus Sekundarni parkinsonské

syndromy syndromy

* Multisystémova atrofie » Vaskularni PS

¢ Progresivni « Polékovy PS
supranuklearni paralyza e PS u normotenzniho

« Kortokobazalni hydrocefalu
degenerace toxicky, posttraumaticky

pfi strukturalni 1ézi BG
Wilsonova nemoc
Alzheimerova demence
Fahriv syndrom
Westphalova varianta HN
SCA

« Demence s Lewyho
télisky

Parkinson-plus syndromy

» Neurodegenerativni onemocn éni
— Synucleinopatie — MSA, LBD

— Tauopatie - PSP, CBD

Charakteristické p Fiznaky

Parkinson plus syndrom 1

Parkinsonsky syndrom  (bradykinese, rigidita,
tremor, posturalni poruch

(€

Patologické p Fiznaky z dalSich systém
(mozecek, pyramidova draha, autonomni systém)

€

Rychlejsi progrese a invalidizace
- kratSi doba p Feziti

@

Negativni nebo nedostate €na odpovidavost
a standartni dopaminergni medikaci

Dalsi charakteristické p Fiznaky, sv édéici pro
Parkinson plus syndromy

* Rychla progrese obtizi

« Casna posturalni instabilita

« Casny vyskyt demence

« Casna psychoticka produkce

¢ Symetricky neurologicky ndlez napo  €atku
« Poruchy okulomotoriky, apraxie vi ~ €ek

¢ Pyramidové p Fiznaky bez fokalni 1éze

« Autonomni dysfunkce (hypotenze, inkontinence,
sexualni poruchy)
« Motoricka apraxie (alien hand)

Multisystémova atrofie (MSA)

« Progresivni, neurodegenerativni onemocnéni

» Zacatek 45 — 65 let, postiZzeni ¢astéji muzi

« Délka preziti 6-9 let (2-16)

« Prevalence: 2-5/ 100 000, Incidence: 3/ 100 000
Zéakladni klinické projevy:

parkinsonské moze kové

autonomni

sfinkterové pyramidové

Velké variabilita onemocnéni




Patofyziologie, neuropatologie MSA

« synukleopatie
— pfitomnost velkého mnozstvi GCI (gliani
cytoplazmatické inkluze obsahujici a-synuklein)

— neuronalni degenerace mnoha systému (BG, kmen,
mozecek, autonomni ganglia)

(pfiznaky degenerace - rzné vyjadiené)

Varianty MSA

- Parkinsonsky subtyp — MSA-P (80 %)

- Cerebellarni subtyp — MSA-C (20 %)

Drive:
« klasické klinické subtypy:
— striatonigralni degenerace (dominuje parkinsonsky syndrom)
— olivopontocerebellarni atrofie (dominuje mozec¢kovy syndrom)
— Shy-Dragertv syndrom (dominuje autonomni dysfunkce)

Klinicky obraz MSA

¢ Parkinsonské p Fiznaky (rigidita, hypo/bradykineze,
posturalni poruchy)

* Mozeckové p fiznaky (ataxie, dyskoordinace)

« Autonomni dysfunkce (ortostaticka hypotenze,
postprandialni hypotenze, synkopy)

« Urogenitalni dysfunkce (inkontinence, retence, erektilni
dysfunkce)

Priznaky podporujici dg. MSA

« Pyramidové iritaéni pfiznaky, hyperreflexie

« Orofacialni dystonie

» Trupova dystonie (camptokormie, Pisa syndrom)
» Kontraktury rukou nebo nohou

e Inspiraéni stridor

» TéZzka dysfonie anebo dysartrie

» Dysfagie

« Otoky DK

* Myoklonické zaSkuby, posturalni/akéni tres

» Kognitivni poruchy

MoZna dg. MSA

Sporadicky, progresivn & po 30.r.
Nejmén é 1 pfiznak autonomni dysfunkce:
- inkontinence modi

- erektilni dysfunkce

- ortostaticka hypotenze (Tk: 3 min vieze, 3 min. stoj , pokles o 30/15
mm Hg)

Parkinsonsky syndrom s zadnym nebo nedostateénym
zlepSenim po LDOPA

nebo

Mozeékovy syndrom

Pravd épodobna dg. MSA

Sporadicky, progresivn & po 30.r.
Parkinsonsky nebo moze €kovy syndrom +
Nejmén é 1 pfiznak autonomni dysfunkce +
Nejmén é 1 nasledujicich p fiznaka:

— Rychla progrese PS

— Z&dna nebo nedostateéna odpovéd na LDOPA

— Posturalni instabilita do 3 let od po¢. motor. pfiznakl
— Dysfagie do 5 let od po¢atku motor. pr.

— Hyperreflexie, pyr. jj. extenéni

— Stridor

— MRI nélez (atrofie kmene, mozecku)

— EMG sfinkterd (denervaéni potencialy)

— SPECT (DaTSCAN) presynapticka nigrostriatalni degenerace
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Terapie MSA
Parkinsonsky syndrom *  Vysoké davky levodopy - az
2000 mg (! cave zhorseni
hypotenze)

* Amantadin
* Rehabilitace ch tze

Dystonie, bolestivé « Aplikace botulotoxinu
kontraktury

« Elastické pun €ochy, NaCl

*  Fludrokortison

« Midodrin — (Gutron) 2,5mg 2-
3xd, event. + fludrokortison

Ortostaticka hypotenze

Terapie MSA

Urogenitalni potize

— Inkontinence « Spasmolytika
+ Trospium (Uraplex,Spasmed)
+  Oxybutinin (Ditropan, Uroxal)
Tolterodin — (Detrusitol,uroflow

— Retence (reziduum) « Intermitentni katertrizace
PMK, epicystostomie

Dysartrie, dysfagie * Logopedie
+ PEG

Progresivni supranuklearni paralyza
(PSP)

Steele-Richardson-Olszewski syndrom
progresivni, neurodegenerativni onemocnéni
prevalence kolem 5/100 000, pocatek mezi 50-70

obecna charakteristika:
parkinsonsky syndrom s pfevahou axialni rigidity
posturalni instabilita s ¢astymi pady
okohybna porucha
kognitivni deficit, demence

Patofyziologie PSP
Tauopatie (tau pozitivni glialni inkluze)

dominantni postizenim mesencefala, bazalnich
ganglii a pontu

o

degenerace vice neurotransmiterovych systém
dopaminergni, cholinergni, adrenergni

Varianty PSP

PSP - Richardson tv syndrom —,typicka“ PSP - cca
50%, postiZzeni vice muZi, doba preziti primérné 5 let,
(Gasna posturdlni instabilita, supranuklearni paréza
pohledu, kognitivni porucha)

Subtyp PSP-P (parkinsonismus) — cca 30 % pfiznaky se
podobé se PN, muZe byt ¢aste¢ny efekt levodopy, doba
preziti cca 9 let

Subtyp ,, €ista akineze se zarazy ch Gze* PAGF - (pure
akinesia with gait freezing) — vzacna varianta PSP
(typicky - freezing s hesitacemi)




Klinicky obraz PSP

Parkinsonsky syndrom (akcentovana rigidita hl. v oblasti
axialniho svalstva - hyperextenze trupu a Sije)

Posturalni instabilita, pady - casné vzniklé, typické jsou pady
nazad

Supranukleéarni paréza vertikalniho pohledu smérem
dolt/nahoru pfi zachovani okulocefalickych reflexd

Kognitivni deficit - rozvoj do demence subkortikalniho typu
(exekutivni dysfunkce)

Dalsi Fiznaky podporujici dg. PSP

Apraxie otevirani o ¢éf, snizena frekvence mrkant,
retrakce o €énich vi €ek, ,uzasly vyraz*

Dysartrie, Dysfagie
Palilalie, echolalie
Motorické perseverace ( applaus-sign)

Stanoveni dg.
Dg. mozna, pravd épodobna, jista

Pomocné metody

MR mozku ( atrofie dorzalni strany mezencefala, atrofie pedunculi
cerebelli)

Videookulografie (zpomalené vertikalni sakady)

Negativni, €i nedostate €né reakce na L-dopu
Neuropsychologické vySet feni

SPECT (DaTSCAN) presynapticka nigrostriatalni degenerace

MRI PSP

CONVEX LINEAR CONCAVE

Brain Stories, evidence-based neurological
facts

Terapie, Prognéza

Jen le €éba symptomaticka

zkusit L-DOPU - vysoké davky (odpov éd’ spi$ negativni)
Kognitiva ze skupiny inhibitor @ acetylcholinesterazy - v étSinou
bez efektu

Antidepresiva SSRI
Fyzioterapie, logopedie

Rychla progrese vede k nesob  éstaénosti

Kortikobazalni degenerace ( CBGD)

Postizeni bazalnich ganglii a kortikalnich funkci
(frontoparietalni kortikalni atrofie) , tauopatie

Prevalence — 5:100 000, pravd épodobn é €astéji muzi
zacatek 60-80 let, pozvolna progrese, délka p Feziti 8 let
velmi heterogenni onemocn  éni




Klinicky obraz

e Kortikalni p Fiznaky
— Asymetricka apraxie (ideomotorickd, konstruk  €énf)
— Alien limb
— Senzoricky korovy (parietalni) deficit
— Reéova apraxie

e Extrapyramidové p Fiznaky
— Asymetricky parkinsonsky sy.
— Asymetricka dystonie kon  €etin
— Asymetricky myoklonus

Podp Grné pFiznaky

» Kognitivni deficit
» Poruchy stability, chuze
« Asymetricka atrofie na CT/MRI s maximem v F-P oblasti

Tokumaru A et al. AJNR Am J Neuroradiol 2009;30:188 ~ 4-
1892

LéEba, progndza

¢ PS - nékdy ¢aste¢na odpovéd na levodopu
« Dystonie — botulotoxin

¢ Amantadin - ? (mGze zhorsit psychiku)

¢ SSRI - deprese

* Logopedie

« Dysfagie PEG

* Fyzioterapie

* Progrese dot ézké invalidity a smrtb é&hem 8 - 10 let

Demence s Lewyho t élisky (DLBD)

* 10-20% vSech demenci

* incidence 112 pfipadd/100 000 obyvatel za rok
(susp.DLB)

« Pocatek 60-80 let, pravdépodobné ¢astéji muzi

» Délka preziti cca 8 let

Demence s Lewyho t élisky (DLBD)

e Z&kladni p Fiznaky:
— Progresivni demence (exekutivni dysfunkce), fluktuujici stavy
kognice, bdélosti a pozornosti
— Vizualni halucinace
— Parkinsonské pfiznaky

« Podp arné p¥iznaky:
— Hypersenzitivita na neuroleptika
— Opakované pady, synkopy
— Transientni (nevysvétlitelné) ztraty védomi
— Poruchy chovani v REM spanku - ¢asto jako prvni pfiznak

Patofyziologie DLBD

» Synukleopatie

« Pritomnost Lewyho télisek - cytoplasmatickych

bilkovinnych (alpha-synuclein) inkluzi

« Degenerace cholinergniho systému - kognitivni

dysfunkce, demence

« Degenerace dopaminergniho systému- motorické

symtomy (parkinsonsky sy.)

» Prekryvani neuropatologickych a klinickych symptom( -

dif. dg. PN x AN




Lé&ba (DLBD)

» Levodopa nékdy muze zlepSit motorické funkce, (cave
muZe zhorsit psych. pfiznaky)

« Inhibitory acetylcholinsterasy  (donepezil, rivastigmin)
- halucinace - (pokud pfiznaky mirné, neni nutné)

» Atypickéa neuroleptika (clozapin, quetiapin) — pomala
titrace

K.l. typicka neuroleptika !!
« Antidepresiva (SSRI)

Sekundarni parkinsonské syndromy

* Vaskularni PS

« Polékovy PS

* PS u normotenzniho hydrocefalu
« toxicky, posttraumaticky

* pfi strukturalni 1ézi BG

» Wilsonova nemoc

e Fahrdv syndrom

* Westphalova varianta HN

* SCA

Vaskularni parkinsonsky syndrom (VPS)

» PFiznaky jen podobné klasickému PS, vykazuje jen n  ékteré
rysy:
— postizena zejména ch Uze a stabilita —

= bazofobie, apraxie ch tze, frontalni typ ch tze, senilni
chuze, hypokineticka ch uze, freezingy

wparkinsonismus dolIni polovinyt  éla“

« Casto p Fidatné p Fiznaky:
— kognitivni poruchy
— kortikospinalni p Fiznaky
— pfiznaky frontalni desinhibice
— pseudobulbarni syndrom

Vaskularni parkinsonsky syndrom (VPS)

e Multiinfarktové postizeni
» Subkortikalni arteriosklerotickéd encefalopatie (SAE)

prerusuji drahy mezi BG a motorickym kortexem

Rizikové vaskularni faktory
Vys$§i v ék
Rychlejsi progrese (skokovita progrese)

Polékovy parkinsonsky syndrom

Neuroleptika (tzv. typicka):
haloperidol (Haloperidol), chlorpromazin (Plegomazin),
levopromazin (Tisercin)

Metoclopramid (prokinetikum travici trubice):
Degan, Cerucal, Paspertin

Thietylperazin (antivertiginosum, antiemetikum):
Torecan

Promethazin (antihistaminikum):
Prothazin, Promethazin, Phenergan




Polékovy parkinsonsky syndrom

= Blokada D receptor U (zejm. D2)

= VySe davky nemusi byt p fimo um érnéa tizi PS

= Riziko stoupa sv ékem

= Nastup b éhem n ékolika dn G az tydn & po podani NL

= Postizeni spi§ symetrické, dominuje rigidita a
hypokineze (pokud t Fes — spis staticky, rychly)

= Po vysazeni NL — Gprava do n ékolika tydn G (maze
pretrvavat i mnohem déle)

Polékovy parkinsonsky syndrom

Diagnostika

zaloZena na anamnéze

Udaj o l1é €bé neuroleptiky = zpochyb RAujici znamka v

dg. PN

CAVE !
Demaskovani latentni subklinické formy PN
(k odliSeni od PN Ize pouzit DaTSCAN)

Normotenzni hydrocefalus
(Normal pressure hydrocephalus - NPH)

Klinicky podobny vaskularnimu PS

. porucha ch ﬁze—parkinsonismus dolni polovinyt  éla
» demence
* inkontinence

Normotenzni hydrocefalus
klinicka trias

Poruchy ch tze - obvykle prvni p Fiznaky

- od nejistoty po neschopnost stat, jit

- chuze o Siroké bazi, nejista, drobné kr  t€ky, Sourava
- Casto obtizny start (freezing)

Demence - zpoé&atku apatie, poruchy kratkodobé pam
bradypsych., az akineticky mutismus

Mo¢ova inkontinence- zpo&atku urgentni mikce,
inkontinence (n ékdy chybf)

éti,

Normotenzni hydrocefalus (NPH)

* Nerovnovaha mezi produkci a vst  febavanim likvoru
— dilatace komor - tlak na periventrikularni struktury

« Komunikujici, s norméalnim intrakranial. tlakem

¢ Vyskyt nad 60 let, v étSinou muzi

Normotenzni hydrocefalus (NPH)

Diagnostika:
klinicka trias

CT, MRI- rozSifeni postrannich at feti komory, zGZeni

subarach. Prostor
Likvorodynamickeé testy (LIT)

Terapie:
V- P shunt




Wilsonova choroba
« Porucha metabolismu Cu
« Neurologické projevy:

— Jakakoliv extrapyramidova  €i moze ¢kova
symptomatika do 45 let

myslet na Wilsonovu nemoc

Lécitelné onemocn éni

Wilsonova choroba — klinické p  Fiznaky

= Expy symptomatika
- nej€astéji tres a dystonie!, PS
= Mozeékovy syndrom

= Psychiatrické poruchy

=deprese, manie, poruchy chovani a osobnosti,
afektivni poruchy, kognitivni deficit, demence

= Hepatopatie, srde €ni poruchy

= Vyraz obli €eje: strnule uzasly, tup & usm évavy

Wilsonova choroba - diagnostika

snizena sérova hladina ceruloplasminu

vysSi hladina Cu (v 10% vSak norm.)

zvySené odpady Cu v mo ¢€i/24 hod.

pFitomnost Kayser-Fleischer prstence na rohovce

jaterni biopsie (zvySena koncentrace Cu v suSin ~ é- nad
250 ug/g)

genetické vySet feni
MRI: atrofie moze €ku, kmene, k Ury, signalové zm ény v
thalamu, BG a obl. mezencefala

Wilsonova nemoc




Polékové extrapyramidové
syndromy

Petr Dusek
Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze,
1. lékarska fakulta a Vseobecna fakultni nemocnice v Praze

* Rozpoznani polékového syndromu
— Vznikne po nasazeni/zvyseni davky léku
— Ustoupi po vysazeni léku
— (Charakteristicky klinicky projev)
— (Vyloucenti jiné pFiciny)

I Infekt, rendlni selhani, interakce — 1 hladiny Iéku
| Tardivni projevy (¢asova souvislost)

* Nejcastéjsi priciny
— Antipsychotika a jejich derivaty
— Ostatni farmaka
* Antidepresiva
* Antiepileptika
* Psychostimulancia

Neurologicks Klinika a Centrum Klinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova Praze, 1. Iékaski fakulta a Vieobecni fakultnf nemocnice v Praze

Polékové extrapyramidové syndromy

bronchodilatancia

nisulialigpulta antidepresiva, Li

metoklopramid/Torecan
cinnarizin

neuroleptika
metoklopramid/
Torecan

VAL
tremor
10%

Neuroleptika
akathisie NGV
7%

antidepresiva
chorea kokain/amfetamin
1% kontracepce

myoklonus
1%

0% Ltiky

neuroleptika 1%

metoklopramid/

Torecan

Extrapyramidové syndromy a antipsychotika

! ne kazdy expy syndrom u pacienta lé¢eného
neuroleptikem/antipsychotikem je polékovy

polékovy

souvisejici s
W dg. onemocnéni

neurologické

akutni tardivni

dystonie klasické nativni pfiznaky demaskovani
TOBLS psychiatrického latentni PN
akathisie dystonie onemocnéni
akathisie m.Wilson
PS tremor psychogenni
tiky HD, TS, jina
myoklonus neurodegenerace

interni
pricina

metabolicka
(gly, ionty,
JT, urea,
kreat., $7)

zanétliva

Rizikovost neuroleptik

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Akutni dystonie

e prevalence 3-60%

¢ rozvoj akutné po nasazeni (¢i Tdévky) neuroleptika
— 50% do 48 hodin
— 90% do 5-ti dntl

e D riziko:
— muzi, mlady vék
— psychiatricka OA, anamnéza ECT
— incizivni AP, primarné vysoka davka, rychla eskalace
— abuzus (alkohol, stimulancia)
— akutni dystonie v anamnéze
* dalsi preparaty: SSRI, opiaty, propofol, rivastigmin...

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Akutni dystonie

* projevy:
— déti: generalizovana dystonie
— dospéli: segmentova ¢i fokdlni dystonie
* okulogyrni krize, blefarospazmus, cervikalni dystonie
* laryngealni, perioralni svalstvo a jazyk
— masivni uzkost, PM neklid, dyspnoe
* terapie:
— vysazeni vyvolavajiciho pfipravku + Akineton 2.5-5mg iv.
— Rivotril (clonazepam) 1mg iv. ¢i Diazepam 10mg iv.
— event. PK-Merz 250mg iv. ¢i atropin s.c.
Akineton tbl 1-1-1
* po dobu 10 dnd, vysazovat % tbl & 3 dny

* pfi recidivé ponechat 3 mésice/ trvald profylaxe

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

Akutni akathisie

¢ komplexni psychomotoricky projev charakterizovany:

— subjektivnim psychickym dyskomfortem (dysforie, anxieta,
iritabilita, porucha pozornosti, vnitini tenze)

— nutkavym hybnym neklidem (pfeslapovani na misté, k¥izeni DK
vsedé, pohyby prstd jako pfi hte na klavir, rozkladani pazemi,
pohupoviéni trupem)

x pseudoakathisie — obj. pfiznaky bez subj. proZivani

* prevalence:
— 20-33% - pri lécbé typickymi AP
— 3% - klozapin
e nastup:
— nékdy hodiny ¢i prvni dny od nasazeni
— vétsinou béhem prvnich 2, max. 6 tydnid podavani AP

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

- Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Akutni akathisie - Iécba

1. Pokud mozno, vysadit ¢i redukovat davku AP

2. Podani anticholinergika ¢i betablokatoru
— postupna titrace: Akineton 1-1-1
— Alternativni postup: propranolol 20mg 1-1-1

3. Nedostatecny efekt?
— kombinace anticholinergika s BZD
— kombinace anticholinergika s betablokdtorem
— amantadin
— vyménit AP za méné rizikové

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Polékovy parkinsonismus

¢ 15-60% nemocnych lé¢enych AP
e 20-50%! parkinsonskych syndroma v geriatrii

¢ blokada postsynaptickych DA receptorl ve striatu
— terapeuticka blokada cca 70-80% <> EPS blokada > 85%

* klinicky obraz:
— nerozlisitelny od PN, klidovy tremor, asymetrie v 30%
— kombinace s TOBLS

e nastup:
— typicky za 2-4 tydny
— 90% pacientl do 3 mésicl

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Polékovy parkinsonismus

e vysoké riziko
— neuroleptika
— metoklopramid (+ diabetes + rendlini insuficience)
— Torecan
— cinnarizin, flunarizin
— Tetrabenazin

¢ nizké riziko
—  blokatory kalciovych kanald (verapamil, diltiazem)
—  cytostatika (cyclofosfamid, cyclosporin, cytosin)
—  amiodaron
—  amphotericin B
- Lithium, valporat

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Polékovy parkinsonismus - |écba

Je mozno vysadit rizikovy preparat?

ANO SHES

- pozvolny spontanni Ustup -> |éCime pouze klinicky vyznamny
(<4 mésice az 18 mésicll) PS
- L-DOPA méze mit efekt -> redukce AP/ quetiapin, clozapin
- amantadin (PK-Merz 3x1)
- anticholinergika (Akineton 3x1)
- po 3 mésicich mozna redukce
! dif. dg. demaskovani latentni PN (8%)
-DaTscan

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Tardivni syndromy

1. jakékoliv abnormalni (mimovolni) pohyby na jedné nebo vice
svalovych skupindch - stereotypie, chorea, dystonie,
akathisie, tres, tiky

2. nejméné 3 mésice uzivani antipsychotika (blokatoru D2
receptord) v anamnéze
nebo 1 mésic u lidi starSich 60 let (DSM IV)

3. jasna Casova souvislost vzniku s podavanim antipsychotika
nepfitomnost jiné vysvétlujici etiologie

4. pretrvava > 1 mésic po vysazeni vyvolavajiciho preparatu

5. po vysazeni vyvolavajiciho preparatu se mohou zhorsit a pfi
zvyseni davky prechodné zlepsit

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

Patofyziologie tardivnich syndromu

¢ blokada dopaminovych receptort
— VTA — mesolimbicky/mesokortikalni systém
— striatum — nigrostriatdIni systém

x choreatické dyskinezy jsou zplsobené DA
— redukce davky AP vede ke zhor3eni dyskinezi
— zvySeni davky AP docasné potlaci dyskineze

- hypersensitivita/upregulace dopaminovych receptort

¢ maladaptivni synapticka plasticita
— “Mexcitatorni NMDA, L inhibi&ni GABA neurotransmise
¢ zvySeni obratu dopaminu
-> oxidativni stres
e CSF- 1 NAA, { aktivita SOD
¢ geneticka susceptibilita (D2, D3 receptory, COMT, Mn-SOD...)

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova Praze, 1. Iékaski fakulta a Vieobecni fakultnf nemocnice v Praze

Tardivni Oro-Buko-Lingualni
Stereotypie (TOBLS)
« Pohyby v riiznych lokalizacich i
—rty a tvare

\ é bubble

e - gum
— jazyk E S
— dolni ¢elist (bruxismus) . h @

— pohazovéni hlavou
— myoklonické zaskuby koncetin
¢ laryngealni a fonacni fenomény
— vzdychani, bruceni
— dyspnoe, dysartie
* pocit akathisie perioralné

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Rizikové faktory tardivnich dyskinezi

¢ typické neuroleptikum o stardi vék (ieny)

-> prevalence tardivnich dyskinezi: .
— Haloperidol 16.2% ¢ encefalopatle
— Olanzapin 71% (vaskularni, ethylicka...)
— Aripiprazol 10-ky pac. e diabetes

x vysoka davka atypika muaze byt , . .,
podobné rizikova jako nizka * abuzus stimulancii

dévka typického neuroleptika o ECT v anamnéze

e davka
¢ celkova délka Iécby

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

Diferencidlni diagnostika TOBLS

¢ spontanni perioralni chorea v seniu
— idiopaticka
— cévni léze (small vessel disease BG)
— dyskineze v poruchou dentice
¢ autoimunitni (SLE)
¢ hereditarni chorea (late onset Huntington)
¢ iCMP v mozkovém kmeni
* jiné polékové priciny
— amfetamin/ kokain
— TCA, phenytoin, Lithium
I dyskineze z vysazeni (withdrawal dyskinesia) x demaskovani
skryté (covert) idiopatické dyskineze

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Tardivni dystonie

* Prevalence
— izolovand 1-4%
— spolec¢né s TOBLS 9-13%
¢ Klinické projevy
— blefarospasmus - cervikalni dystonie (retrocollis)
— vzacnéji okulogyrni krize
— moznost generalizace
 laryngealni svaly - dyspnoe, dysfagie a dysartrie
torze (extenze) trupu
¢ panev “pseudokopulaéni dyskinezy”
¢ brénice a dychaci svaly hrudniku ,respira¢ni dyskinezy”

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Tardivni dystonie

¢ rozdily oproti TOBLS:
— vznika u mladsich pacientt obou pohlavi (> muzi)
— dobfe reaguje na anticholinergika
— nepostihuje dolni %2 obli¢eje
— byva Upornéjsi
— muzZe vzniknout i po kratké expozici neuroleptiku

 (asto je sdruzend s TOBLS

I dif.dg. m.Wilson, DYT-1, 5, 6, 11

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

Lécba tardivnich EXPY syndromu

1.  prevence - primarni strategie antipsychotické th

anticholinergika pomalu vysadit (x dystonie, PS)

w N

velmi pomala redukce dévky AP (pomuze u 30-40%)

— v prvnich 2-4 tydnech po vysazeni dochazi k akcentaci
4. nasazeni atypického AP (- klozapin)

5 antioxidanty: vitamin E, vitamin B6, Gingko-biloba

6 Botulotoxin (fokélni/ segmentélni projevy)

7. Amantadin (postupné az do 2x200mg)

8 GABAergni medikace (clonazepam, baclofen)

9.  Tetrabenazin (25 mg - postupné zvy3ovat do 100-150 mg/d)
10. DBS Gpi (segmentalni/ generalizovana dystonie)

11. Zivot ohroZujici dyskineze

—  zvydeni davky stavajiciho AP

—  elektrokonvulzivni terapie

- DBS GPi

Tetrabenazin

¢ Presynapticky depletor dopaminu (i-VMAT2)
e Zaveden ‘50 jako antipsychotikum
« U&inny na hyperkinetické EXPY syndromy
¢ Data pro tardivni dyskineze:
— Jankovic (1997) 87/94 (93%) zlepSeno
— Jankovic (2004) 119/139 (86%) zlepseno
— Paleacu (2004) 10/17 (59%) zlep$eno
— Ondo (2004) 20 pacientl - zlepSeni o 54-60%

e itis puzzling that despite this body of literature, a recent
review of The treatment of tardive dyskinesia and dystonia
does not include TBZ in the treatment algorithm of TD“

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Botulotoxin E

it 7L
“Borox®

-Afinita k axonanim zakonéeni perifernich cholinergnich neuront
-> blokdda cholinergni transmise

- efekt srovnatelny s idiopatickou dystonii:
- minimadlni latence 2-3 dny
—> obvykle vydrzi 2-4 mésice

- efekt: blefarospazmus, torticollis > OBLS

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

DBS GPi

egmentalni ¢i generalizované projevy
nereagujici na farmakoterapii

bvykle rychla uprava béhem dna

=7 -
o = 5[/ 0 pacientd
q g pacientu
N =, . zlepseni 70%
) » ¢ zhorSeni psychiatrické poruchy u 2 pac.
su, 9 pacientu

e zlep$eni BFMDRS > 75% 16 (41%)

. zlepSeni BEMDRS > 50-75% 11 (28%)

. zlepSeni BEMDRS > 30-50% 6 (15%)
e S 216%eni BEMPRS 530% 6 (15%)

Polékovy tremor

e antiastmatika (aditivni efekt, tmérny davce)
— methylxantiny: aminophyllin, theofyllin
— beta-mimetika: salbutamol
* antiepileptika
— valproat (zavisly na davce, reaguje na TMP)
e antidepresiva
— SSRI—20%, Li—25%, TCA—30%
¢ neuroleptika (klidovy i posturalni tremor)
¢ imunosupresiva (cyclosporin, tacrolimus)
¢ levothyroxin (pfi predavkovani)
¢ amiodaron (1/3 lé¢enych, zavisly na davce)
¢ abuzus: alkohol, kokain, MDMA

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




Polékovy myoklonus

= Toxicka encefalopatie!

eantidepresiva: TCA, (iMAO, SSRI), Li
eanxiolytika: midazolam, buspiron, BZD
*ATB: PNC, CEF, fluorochinolony
eantiepileptika: CBZ, GBP, PHE, LTG, TPM
eopidty (i.v.): morfin, oxycodon (singultus)
eblokatory Ca kanalG: diltiazem, verapamil
eanestetika: propofol, enfluran
sdopaminergni latky: agonisté i antagonisté
*MDMA

*Kranidlni myoklonus: amantadin, bupropion

! Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B\ Universita Karlova v Praze, 1. lékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocice v Praze

Polékova chorea

antidepresiva: SSRI, TCA

antiepileptika: CBZ, GBP, PHE

hormony:

— levothyroxin

— estrogen (antikoncepce — st.p. chorea minor)
stimulancia:

— kokain — ,crack dancers”

— amfetamin, methyfenidat
anticholinergika

blokatory CaZ+ kanal(

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Polékové tiky

 stimulancia: kokain, amfetamin, methylfenidat

 antidepresiva: SSRI (fluoxetin, sertralin)
* antiepileptika: CBZ, LTG

dif. dg.
- rekurence Tourettova sy v dospélosti (OA:)

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

B . Universita Karlova v Praze, 1. ékafski fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

s

Souhrn a zavéry

polékové extrapyramidové syndromy jsou velmi casté,
zejména pfi Iécbé antipsychotiky

ddkladna FA (i objektivni) patti do vySetfeni pacienta s
EXPY syndromem

“Not all the moves is tardive dyskinesia”!

pfitomnost vice typl mimovolnich pacientd zvySuje
pravdépodobnost polékového sy

mohou se objevit i nékolik hodin po nasazeni rizikového
léku a odeznivaji i nékolik let

ve specifickych pfipadech je na misté pouziti BTX, DBS a
tetrabenazinu

Neurologicka Klinika
Universita Karlova v

trum Kiinickjch neurovéd
1. Iékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Vybirame kandidata k DBS

Filip Rzicka, Robert Jech

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. Iékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Typicky pacient k DBS

- motorické fluktuace

- jsou pritomny dyskineze

- tézsi off stavy

- vysoka spotreba Iéka, frekvence 5-8xdenné

- nemoc pacienta omezuje, pracovné, psychosocialné
- nezadouci Ucinky Iéka

a neni v pozdnim stadiu PN

non-
motorické
pfizny

preklinicka faze Casna faze (5- stfedni faze (cca

(5-10let) ) 5-10let) pozdni faze

okno pro
DBS

Co je DBS?

*MINIINVAZIVNI neurochirurgicka metoda
provadéna vétSinou v lokalni anestézii
Gginek DBS je REVERZIBILNI

moznost OPTIMALIZACE stimulace- volbou
stimulaéniho kontaktu a parametrt stimulace

« STANDARDNI terapie, jiz min. 80 000 pacientti ve
svéte

‘mimovalni pohyby
dobré hybnost
e zcela dobra hybnost

s, ztuhlost, zpomalenost

[Zri T

o
mimovolni pohyby
dobré hybnost

ne zcela dobra hybnost

155, Zuuhlost,
NEZVEN T

mimovolni pohyby
dobrd hybnost

ne zcela dobrd hybnost
jés, ztuhlost,

mimovoln pohyby
dobra hybnost
ne zcela dobra hybnost
tig8, ztunlost,

NERTRRY
datum # /. 2002
mimovolnf pohyby
dobré hybnost
ne zcela dobra hybrost
|#¢€, ztuhlost, zpomalenost

becnd fakultni nemocnice v Praze

Proc indikovat pacienta vcas?

onemocnéni nemizeme vylécit, ale mGzeme
podstatné zlepsit kvalitu Zivota do doby, nez zacnou
dominovat non-motorické priznaky PN

pfi pozdni indikaci pacienti méné profituji z terapie
DBS

pozdni indikace jsou doprovazeny vétsim procentem
komplikaci DBS

proto prevazuje tendence presouvat indikace k
casnéjsim stadiim PN, aktivni pristup

4 fakultni nemoc




Na jaké pfiznaky DBS pusobi? Na jaké priznaky DBS nepusobi?

motorické symptomy pokud reaguji na L-DOPA -
— rigidita EC

— tremor kognitivni funkce

— bradykineze porucha stoje a chlize nereagujici na L-DOPA

— dyskineze . ) A
— dystonie (ne fixni) autonomni poruchy

motorické fluktuace deprese
porucha stoje a chlize pokud reaguje na L-DOPA

nékteré spankové poruchy

bolesti

poruchy chovani v souvislosti s uzZivanim dopaminergni
terapie

Hlavni indikaéni kritéria Indikaéni kritéria

Parkinsonova nemoc . s .
e Pozdni motorické komplikace:

stiedné pokrocilé stadium _ skracovani éinku L-DOPA
nedostatecnd kompenzace pomoci [ékd i pres — OFF stavy
maximalni terapii — nahlé stiidani ONJOFF stav{
— OFF freezing
— dyskinéze na vrcholu davky
— bifazické dyskinéze
— OFF dystonie

Vylucovaci kritéria Vylucovaci kritéria

* parkinsonské syndromy kognitivni deficit, demence

* nedostate¢nd odpovidavost dominantnich symptomd psychiatrické komplikace (halucinace, bludy)

na lécbu floridni deprese

— poruchy feci . vazna komorbidita

— poruchy stoje a chlze L

— ON freezing, ON posturalni instabilita, ON poruchy chiize strukturaini |éze BG
Spatna spoluprdce nebo nerealistické ocekavani

Kratké (< 3 roky) nebo dlouhé (> 20 let) trvani




Indikacni proces

lékafri
osetfujici ( ) spolupracujici s Registr
lékaF centrem/expy PARDA

specialista

DBS centrum

af Fa

Dopliiujici informace

pritomnost vyraznéjsi autonomni dysfunkce
pritomnost dalSiho psychiatrického onemocnéni
L-DOPA test, UPDRS ON/OFF
MMSE
MRI mozku
vedeni pacientského deniku
centru:
pacient dostava podrobné informace o DBS
— komplexni neuropsychologické a psychiatrické vysetreni
— predoperacni zobrazovaci vysetreni
— zjednoduseni a vysazeni |écby pfed vykonem
¢ Zhodnoceni vysledku a finalni rozhodnuti

MK

Co potiebujeme védét?

strucna epikriza, pritomnost zavaznych komorbidit
vék, trvani PN, zahdjeni, 1éCby L-DOPA

dominantni priznaky PN

dopaminergni odpovidavost dominantnich priznakd
zacatek vzniku pozdnich motorickych symptomd,
jejich typ

hlavni divod zvaZované indikace

tize OFF stavu

tize dyskinezi

pritomnost tresu

jiné priznaky, napt. dystonie (camptocormie)




Novy klinicky obraz
Parkinsonovy nemoci

Robert JECH

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1.1ékafska fakulta a VSeobecnad fakultni nemocnice v Praze

Vyvoj Parkinsonovy nemoci

libanky 2. libanky

nativni pfiznaky PN /\ novy obraz PN /\\ novy obraz PN
vyhasinani DL vyhasinani DBS
DOPAMINERGN{ DBS
LECBA
l Neurologick klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. lékafska fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

neurosymptomy pri DBS STN

1-2 roky
Origidita 0 63-73%
@akineze 0 52-69%
Otres
Ochuize/stabilita
Ofluktuace
@redukce DL 0 55%

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

POZDEJI

5-8 let
@rigidita
@akineze 0 25%
Ores
@chize/stabilita
@t
@ eefektivita DL

Fasano et al. 2012, Lancet Neurol

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Novy obraz PN po DBS STN

¢ dominance axialnich pfiznakl v ON
— posturalni instabilita a pady
— porucha chiize
— porucha redi

* mirna akineze

¢ 7adnd rigidita ani fluktuace

* kognitivni porucha

* deprese

l Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

L Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

axialni symptomy pfi DBS STN

CHUZE A STOJ
einstabilita, pady
*ON hesitace, freezing,
festinace , propulze
*1. rok zlepseni
*2. rok zhorseni

— jako pred operaci
*5.-8. rok zhorseni

— U 15-40% horsi nez pred
operaci

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

REC
*hypokin. dysartrie
*hypofonie

*1. rok zhor3eni u 56%

3.-5. rok zhorseni u 57-70%
8. rok zhor3eni u 90%

Fasano et al. 2012, Lancet Neurol

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

axialni symptomy pri DBS STN

CHUZE A STOJ REC
einstabilita, pady ehypokin. dysartrie
*ON hesitace, freezing,
festinace , propulze

shypofonie

CO S Tim?
NADLS e J DBS

amantadin / 1 DL e DL
RHB logopedicka th.

l Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Parkinsonova nemoc
ucinky dopaminergni lécby a DBS

porucha kontroly impulzQ
punding
dopamin dysregulaéni sy.

HYPERDOPAMINERGNI | dyskinéze
SYNDROM | fluktuace

+akineze chronickd Unava
HYPODOPAMINERGN{ rigidita apatie
SYNDROM 8 . ; p
tfes uzkost a deprese
porucha chiize bolest
NEUROLOGIE PSYCHIATRIE
4 Neurologicks klinika a Centrum Klinickjch neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. lékafské fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

motorické a non-motorické fluktace

~__

efekt rozpojeni

Castrioto et al. Lancet 2014

Neurologicks Klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

Topografie STN I, .
R, pos Psychiatrické komplikace DBS STN
| I Motoricky s.
Kortex [ Limbicky s. . .
[ Asociaéni's. e AKUTNI EFEKT CHRONICKY EFEKT
e dny/tydny mésice / roky
S ¢ hyperdopaminergni sy. hypodopaminergni sy.
/ﬂ - euforie, manie, impulzivita, abulie, apatie, deprese
_ zmatenost, psychdza
¢ efekt akutni mikroléze efekt chronické
« aditivni efekt DA a DBS mikroléze
+ DBS ON/OFF efekt nizka dopaminergni st.
desentizace DA

MEURXO0CKA K

adiktivni, kompulzivni a impulzivni

chovani po DBS
o vyskyt 14-24%
¢ rozporuplné nalezy po DBS STN
¢ akutné zhorseni x chronicky zlepseni
— dopamin dysregulac¢ni syndrom
— punding
— gambling
— hypersexualita
— agresivita
— kompulzivni nakupovani
— kutilstvi
— prejidani
— sebevraZednost

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

optimalni inhibice

ON stav
L-DOPA
DBS

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

[ O Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Lhommée et al. Brain 2012

nocni hyperaktivita
50%

apetence prejidani

dopaminergni zavislost kreativita

chtit vechno délat

hypesexualita P
P sam

amblin
8 J punding
m pred DBS
Kompulzivni nakupovani ' jit do rizika ™ poDBS
I Neurologicks linika a Centrum Klinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. lékafsk fakulta a Véeobecna fakultni nemocnice v Praze

Tloustnuti po DBS STN

¢ medialni kontakt — vy$si nartst hmotnosti

— Kazdy 1-mm medidlnim smérem spojen s nardstem o 1,6 kg

(kg) 20
.
.
G
-
£
2 s
L
¢
2
o
T T R
- essinte P

Korelace s pozici el. v
medio-lateralnim sméru
Ruazicka F et al. PONE 2012

Neurologicks Klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

DBS STN a apatie

* relativné casta (1-5%)
* nikdy akutné

s vz

e efekt stimulace limbické ¢asti

efekt redukce dopaminergni 1é¢by

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

DBS STN — deprese a uzkost

e 8-27% po DBS STN
¢ DBS STN inhibuje serotonin

» efekt vysazeni
dopaminergni terapie

e vyssisebevrazednost 1-3%

¢ nenaplnéné ocekavani

Bejjani et al., 1999

¢ ideace TS nezvysena

I Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Zrakové a afektivni neurony v STN

90 neuront detekovano

. P
19% zrakové neurony /@)
(P<0,05) L\

— 17% afektivni neurony

(P<0,05) ;

L Neurologicks inika a Cenfrum Kinickjch neurovéd Serranovd, Sieger, Jech, 2014 submit.

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

58

alfa pasmo
neuronalni aktivity

Demence

* Castd:  26% po 3 letech
48% po 15 letech
83% po 20 letech
+ efekt DBS STN:
— efekt chronické mikroléze (neni ON/OFF)
— zhor3eni verbalni fluence
— prediktivni faktory pfed operaci:
vyssi vék, vysoké davky DA, horsi DA reaktivita,
horsi MCI, axialni priznaky

I Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

[ O Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




akutni ON/OFF efekt

O ZLEPSENI ‘ ZHORSEN{

PM rychlost ¢ asociativni uéeni
e« TMTA,B e Stroop (vice chyb)
¢ pracovni pamét * pracovni pamét
¢ stop-inhibice ¢ stop-inhibice pfi zatézi

¢ planovani
¢ rozhodovani (konflikt)

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecns fakultni nemocnice v Praze

Gpi nebo STN ?

pouziti Casté méné Casté
efekt na hybnost +++ ++
dopaminergni .
g a5 : redukce o 50% beze zmén
lécba
neurol9g|cke . 3
komplikace
psychiatrické + +/-

komplikace

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
. Universita Karlova v Praze, 1. lékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Praktické rady

* velky narust dyskinezi

— vypnout DBS

— snizit DA nebo L-DOPA 0 25% 721134226
— zapnout DBS Praha
— zhorseni hybnosti
— kontrola zapnuti stimulatoru
— stimulator nereaguje na ovladac

— navysit dopaminergni [é¢bu jako pred DBS

I Neu D\ugcka Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Praktické rady

¢ Zhorseni nalady
— navyseni DL

721134 226
Praha

— nasazeni antidepresiva (SSRI, NaSSA)
¢ Zmatenost, impulzivita

—redukce DL

— nasazeni antipsychotika (quetiapin, tiaprid)

Volat DBS CENTRUM

Neur u\ugcka Kiinika a Centrum kiinickych neurovéd
‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘ Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Praktické rady

¢ Poranéni hlavy a krku,
zarudnuti v blizkosti vodi¢a

— nebezpedi siteni infekce a 721 13: 226
explantace Praha

— Chirurgické osetreni

— ATB kryti

Volat DBS CENTRUM

I Neu D\ugcka Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Praktické rady

¢ Vybiti stimulatoru

— stimulator nereaguje?
721134226

— vybité baterie v ovladaci? b
raha

nasadit/navysit L-DOPA jako pfed DBS:

— areaktivita na L-DOPA u nékterych pacientt
— trva tydny aZ mésice

Volat DBS CENTRUM

Neur u\ugcka Kiinika a Centrum kiinickych neurovéd
‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘ Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Praktické rady

* MRI vysetreni
— relativni nikoliv absolutni KI
— pfeprogramovat stimulator na ,,0“
* EKG, EEG, EMG, EP vysetieni
— stadi vypnout stimulator
¢ Operativni zakrok
— vypnout stimulator podobu operace
— bipolarni koagulace
— preference svodné anestezie

721134 226
Praha

| Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. lékafsk fakulta a Véeobecna fakultni nemocnice v Praze

souhrn

* DBS STN déla novy obraz PN
— prevazuji axialni symptomy

— ovlivnitelné malo nebo vibec

NEUROXOGCKA K

Neurologicks Klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

Komplikace DBS - souhrn

DBS STN asi vice komplikaci nez GPi
Spatny vybér komplikace garantuje
spravny vybér cile/pacienta Uspéch nezarucduje

komplikace
— akutni/chronické
— neurologické/psychiatrické

vyhody prevazuji

e Zkvalitiuje a prodluzuje Zivot !

| Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze




Tiky a Touretteliv syndrom

Evien RUZicka

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. Iékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Tiky - definice

¢ stereotypni pohyby nebo zvuky

* nepravidelné se opakuji mnohokrat za den
* rus$i normalni aktivitu

* predchazi jim nutkani a nasleduje uleva

¢ mohou byt pfechodné potlacéeny vuli (ale nariista
vnitfni napéti, fenomén rebound )

¢ méni se vnitfnimi a zevnimi vlivy

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

- Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Tourette Gv syndrom (TS)

I Kombinace pohybovych a zvukovych tikd
| Zacatek v détstvi (95% do 11 let)

| Prevalence 1-10 / 1000 déti

I Chlapci: divky=3-4:1

| DalSi primarni tikové poruchy

n Pfechodna tikova porucha Gilles de la Tourette
(1857 — 1904)

— trvani <12 més., spontanni remise
— vyskyt u 6-20% skolaka
n Chronicka pohybova / zvukova tikova porucha
— stabilni pohybovy nebo zvukovy tik, trvani >12 més.
- 2-4% populace, vznik v détstvi i v dospélosti

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Diagnosticka kritéria TS

1. Mnohocetné pohybové tiky a alespon jeden zvukovy tik
v pribéhu onemocnéni, ne nezbytné soudasné. (Tik je
nahly, rychly, opakovany, nerytmicky pohyb nebo zvuk).

2. Tiky mohou mit kolisavy vyskyt, ale jsou pfitomny déle nez 1
rok od za¢atku projevu.

3. Zacatek do 18 let véku.
4. Lokalizace, typ a intenzita tikti se méni v ¢ase

5. Tiky nelze vysvétlit pfimym plsobenim chemické latky
(nap¥. kokainu) ani jinym zdkladnim onemocnénim (napft.
CMP, Huntingtonova nemoc, virova encefalitida).

DSM V. (2013)

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze

American Psychiatric Association
D D 1

S RSN ———

e DSM V: A 18 (neurovyvc:

* ICD 10: F 95.2

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecn

TS a komorbidni poruchy

¢ Hyperaktivita s poruchou pozornosti (ADHD)
— aZ v 65% pFipadu TS, ¢asto predchazi vzniku tika
— psychostimulans ¢asto spousti nebo zhorsuje tiky

¢ Obsedantné-kompulsivni porucha (OCD)
— OC priznaky u 2 50% pacient s TS
— OCD u cca 30% pacientl s TS (v celé populaci 2-3%)
— odli$nosti od klasické OCD

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl . Universita Karlova v Praze, 1. Iékask fakulta a Vieobecni fakultni nemocnice v Praze




TS - vyvoj p Fiznaka v €ase

Zvukové tiky (prosté - komplexnf)

Pohybové tiky (rostro-kaudalni progrese)

Hyperaktivita s poruchou pozornosti

10 11 12 13 14 15 16 17 18 19
VEK

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

OCD - definice

obsese
— opakuijici se stereotypni vtiravé myslenky
kompulze

— opakované nutkavé akty nebo ritudly, jeZ postizeny kona
pod vlivem obsesi, aby odvratil pocit ohroZeni a sniZil
uzkost

* postiZzeny je schopen nahledu na inadekvatni a iracionalni
povahu O a C (PLATI 1 U DETI)

¢ obsese a kompulze postizeného vyrazné obtézuji a casové
zatézuji (>1 hod denné)

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘ Universita Karlova v Praze, 1. lékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze DSM [V, 1994

OCD - klinické formy

VYSKYT V BEZNE POPULACI PACIENTU S OCD

¢ nadmérny strach ze $piny a infekce (50% pacientd)

¢ kontrolovani (strach z opomenuti, které by ohrozilo
pacienta nebo jiné lidi) (30%)

¢ sbirani a shromazd'ovani (18%)

¢ obsese bez kompulzi (10%)

ALE U TS DOMINUJI

* potieba symetrie, rovnani, usporadavani

mentalni kompulze (opakovani slov, pocitani)
¢ dotykové tiky/kompulze

Tiky a OC priznaky se u TS prolinaji

koincidence TS a OCD v rodinach
tiky maji kompulzivni raz (nutkani - tik - Gleva)
nutkani k tiku mize vést ke kompulzivnimu aktu

a naopak, obsedantni pfedstavy zvysuiji intensitu tika

»KdyZ se obsedantni symptomy rozvijeji u TS, maji byt

pokladany za soucast této poruchy” (MKN 10)

nemocnice v Praze

Tiky a kompulze se odlisuji

rozliseni tiku a kompulzivniho aktu mize byt obtizné, ma ale
vyznam pro terapii

n tik je stereotypni repetitivni pohyb nebo zvuk, pfedchazeny
fyzickym pocitem nutkani (nikoli vtiravou myslenkou) a
nasledovany prechodnou tlevou od tohoto pocitu

n kompulze je stereotypni umysliny akt vyvolany obsedantni
myslenkou, ktera se provedenim aktu prechodné odstrani

TS a dalSi komorbidni poruchy

¢ nutkavé a impulsivni poruchy (porucha sebekontroly,

vznétlivost, afektivni rapty, agresivita)

« afektivni poruchy (depresivni epizody, dysthymie)

¢ anxiosné fobické poruchy

* poruchy pfizpisobeni s pfevladajici poruchou chovani
* specifické vyvojové poruchy skolnich dovednosti

¢ porucha oposi¢niho vzdoru

sebeposkozovani

Neurologicka Kli
Universita Karlo




Sebeposkozovani

| Sebeposkozovani

n umysIné naruseni vlastni télesné integrity bez védomé
suicidalni motivace

| Zvlastnostiu TS
n typické zpUsoby sebeposkozovani
— kompulsivni trichotilomanie
— kousani se
— udery hlavou ¢i koncetinami o tvrdé piredméty
— tangovana vsechna orificia
n nutkani k aktiim, které pacient nékdy jen naznaci
I UTS ma sebeposkozovani kompulzivni raz

l Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. 6kafsk fakulta a Vieobecnd fakultni nemocice v Praze

Biologické podklady TS a OCD

I féni zobraz. mozku u TS i u OCD: hypermetabolismus

kortiko-striato-thalamo-kortikalnich okruh V]

I fysiol. role okruh G: efektivni spoust éni motor. a

kognit. program @ - od jednoduchych pohyb @ (mrkanf)
az po komplexni stereotypy (myti, uklizeni, po  €itani)

I dysregulace okruh @: desinhibice motorickych a
kognitivnich program G vede k necht éné a net éelné
fyzické a mentalni aktivit &

I farmakol. zm ény: dopaminerg. dysfunkce u TS (vyvoj.
hyperinervace ventr. striata?) serotonerg. dysfunkc eu
OCD

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘ Universita Karlova v Praze, 1. Iékafskd fakulta a Vieobecns fakultni nemocnice v Praze

Terapie TS a OCD

* Postup
1. pouceni pacienta, rodiny a Skoly
2. rozhodnuti, zda vibec je tfeba lé¢it
3. farmakoterapie
4. psychoterapie
e KBT u OCD u déti a adolescenti
— 60 - 80% uspésnost indiv. i skupinové KBT u OCD
— vysledky srovnatelné s SSRI nebo lepsi (RCT)

male studie nebyly cilené na komorbid. OCDu TS !
(March 2001, Barrett 2004, Foa 2005, Abramowitz 2005)

icka Klinika a Centrum Kiinickjch neurovi
Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vi

ecné fakultni nemocnice v Praze

Farmakoterapie tik G

antipsychotika
| benzamidy: tiaprid ¢asto 1. volba (GB: sulpirid)
| SDA: risperidon, ziprasidon - kontrol. studie u TS
| MARTA: olanzapin, aripiprazol - nadéjné zkusenosti
I 1. generace: haloperidol Géinny, ale Pvyskyt NU
nu tézkych forem se zkousi vse
nt.C. jsou vSechna atyp. antipsychotika u TS off-label !

dalSi preparaty
| clonazepam, alfa-2 agonisté, botulotoxin lokalné

ickych neurovéd
ki fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Farmakoterapie OC symptomu

antidepresiva (serotonergni)

I SSRI: ucinna vSechna, indikace FDA pro OCD u déti jen
sertralin, fluvoxamin, fluoxetin

n pozvolna titrace, Ié¢ba minimalné 10-12 tydnd, z toho
min. 4 tydny max. davkou
m  CAVE: “riziko suicidia pFi SSRI u OCD

I tricyklika: clomipramin (P vyskyt NU - 2. volba)

B antidepresiva ostatnich skupin nemivaji u OCD efekt

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

BB . Universita Karlova v Praze, 1. ékafska fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze

Specifické postupy farmakoterapie TS a OCD

¢ Obecné zasady
— cilit Ié¢bu na vedouci pfiznak - tiky nebo OC symptomy nebo
tiky + OC sympt. (+ ADHD aj.)
— titrovat aZ do ucinné davky, nevysazovat predcasné
— pocitat s efektem placeba a se spontannimi remisemi
* monoterapie atyp. antipsychotikem muze mit dobry efekt na
tiky i na OC symptomy
¢ monoterapie SSRI potlaci ve 40 - 60% OC symptomy, ale
vétsinou neovlivni tiky

¢ kombinace atyp. antipsychotika a SSRI: adjuvantni efekt v
pripadech resistentnich na monoterapii

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

EEEEEEEEEEEEEEEE Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Obcanské sdruzeni ATOS

e Asociace pacient G s Touretteovym s_yndromem
- podpora a poradenstvi pacient Um s TS
- psychologické poradna
- email: atos@atos-0s.cz
- web: www.atos-0s.cz

TOURETTEUV SYNDROM

I Neurologick kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. [ékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze




Funk¢ni poruchy hybnosti

Tereza Serranova
Neurologicka klinika 1. LF UK a Centrum klinickych neurovéd

Definice

Kauzalni role psychologického traumatu zpochybnéna

Stone J & Edwards M, MDJ, 2011

Diagnoéza zaloZena na pritomnosti typickych klinickych ryst
Bhatia K & Edwards M, Lancet Neurology, 2013

MDS DSM -5

Psychogenni poruchy
hybnosti
(80% MDS clenti Espay etal.

2009)

Revidovana kritéria pro
klinicky stanovenou PPH
einkonzistence

sinkongruence
(Fahn and Williams, 1988, Gupta and
Lang 2005)

Terminologie a klasifikace

MKN-10

Neurotické,

vyvolané stresem
Somatoformni a dalsi
poruchy (F40-48)

Konverzni porucha
(Funkéni neurologické
symptomy)

*Zasadni duleZitost

neurologického vySetieni | Dissociativni motoricka
porucha F44.4

*Relevantni psychologické

faktory nemusi byt

zjistitelné v dobé dg.

Funkéni poruchy hybnosti | (APA 2013)
(Edwards, Stone and Lang, 2013)

Funkéni symptomy v neurologii

¢ Bolestivé projevy

* Funkéni poruchy hybnosti

* Funkéni sensorické poruchy

* Poruchy védomi (neepileptické zachvaty)
* Kognitivni poruchy

incidence a prevalence neznama
16% pacientl odeslanych k neurologovi (stone et at, 2010)

Anamnéza

Nahly poéatek, staticky prabéh, spontanni remise
Rozvoj po drobném trazu
Mnohotné somatizace i nevysvétlitelné obtize v minulosti
Mladé Zzeny
NE:
Neexplorovat psych. trauma a stres pfi prvnich setkanich!
Uzkost a depresi az pfi 2. setkani

ANO:

Seznam vsech obtizi

Co je Spatné?

Spoustéci a udrZovaci faktory (disociace, bolest, tinava)

Gupta a Lang, 2005

Klinicky ndlez

Inkonzistence

variabilita v case

distraktibilita Hlavni klinicka kriteria

selektivni postiiV
Ilnkongruence s organickym postizenim

SmiSené, bizarni pohybové projevy, neodpovidajici organickému vzorci

proti anatomicko-fyziologickym zdkonitostem

Ukazat pacientovi pozitivni pfiznaky
Distraktibilitu abnormalniho pohybu, Hooverovo znameni u
slabosti

Vysvétlit inkonzistenci/inkongruenci
Vliv pozornosti

MozZnost vyuZiti ve fyziotherapii

Gupta a Lang, 2005




Odpovéd na lécbu

Neodpovidavost na pfimérenou Iécbu
Odpovéd na placebo
Ustup po psychoterapii Gupta a Lang, 2005

Pomocna vysetieni

Rychlé provedeni standardnich vysetieni!

Predikovat, Ze budou normalni.

Funkéni poruchy hybnosti

3.3 az 20% ve specializovanych centrech

(Factor et al., 1995; Williams et al., 1995)
— tremor (37%)
dystonie (30%)
myoklonus (12%)

poruchy chlize (10%)
parkinsonsky syndrom (5%)
tiky (2%)

Hallett, Fahn, Jankovic et al., 2005

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

| Charles University, 1st Medical Faculty, Prague, Czech Republic

Funkéni dystonie

o
|

Typicky “fixn
— HK seviena pést
— DK invertovana a plantarné flektovana noha

Asociovana s bolesti
— obraz CRPS typu 1
Drobny uraz v anamnéze
Atyp. distribuce vzhledem k véku

Chybéni vazby na spec. ¢innost
Chybéni sensorického triku
Spatna odpovéd na BTX

l Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience
Charles University, 15t Medical Faculty, Prague, Czech Republic

Funk¢ni ties

¢ Zmirfiuje se ¢i mizi s odvedenim pozornosti (100 -7)

¢ Variabilita frekvence cennéjsi nez amplitudy

¢ Prejimani frekvence

¢ Zména pfi zatiZeni (zesileni) nebo pfi imobilizaci koncetiny
* Kokontrakce

Funkéni myoklonus

« Casto komplexnéjsi nez organicky
¢ Spontanni, akéni i reflexni (delSi latence)
* Zesilena ulekova reakce i startle- like

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience
Charles University, 1st Medical Faculty, Prague, Czech Republic

Funkéni poruchy chtize

¢ chize s poruchou rovnovahy

— inadekvatné Siroka baze s paradoxnim zlepseni pti zkousce
tandemové chiize

— spontéanni provazochodecka chize
— chiize charakteru razu astazie-abazie
¢ pseudopareticka chiize
¢ extrémni zpomaleni chiize

l Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

. Charles University, 15t Medical Faculty, Prague, Czech Republic

,FaleSné‘ neurologické priznaky

aatlatte doli ,avedné nohu”
pravou patou” (proti odporu)
Bez efektu extenze pravé kyéle

Falesna slabost Hooverdv pfiznak Neanatomicka porucha &iti

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience
Charles University, 1st Medical Faculty, Prague, Czech Republic

tone et al JNNP, 2005




Pomocna vysetreni

Neurofyziologie (acc, EMG, poly-emg, EEG se zpétnym zprim.)
— zasadni u tiesu a myoklonu
— udystonie maly vyznam

MRI
— predikovat, Ze bude normalni
— upozornit na 10-15% nahodnych naleza

DaT Scan

— normalni u psychogenniho parkinsonismu

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

| Charles University, 1t Medical Faculty, Prague, Czech Republic

Dif. Dg.

Dg. stanovena neurologem na zakladé klinického nalezu.
Bizarni pohybovy projev neznamena FPH!

Jakékoliv organické onemocnéni se miiZe prezentovat atypicky!

Organicka dystonie

Paroxysmalni dyskineze

Hyperkineze pfi psychiatrickych onemocnénich
Tiky

Wilsonova nemoc

Thalamické léze

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience

NEUROLOGICKA KLNIKA Charles University, 1st Medical Faculty, Prague, Czech Republic

Funkéni symptomy- proc vadi?

* nizka prestiZ aibum o westin, 2008)

¢ ,dg. nalepky” malo pfijatelné pro pacienty (stone et at, 2002)

¢ znacny emocni stres a invalidita (waiker et ar, 1990; komaroff et al. 1996;
Kranick et al., 2011)

¢ konvencni lécba obvykle neucinna

¢ FPH vs. simulace (Sharpe M in Halligan et al., 2003)

Management

SCOTLAND

Stepped care for functional neurological symptoms

Neurology / Rehabilitation Medicine
Step 3 Psychiatry / Psychology
Complex Care Physiofoccupational/speech therapy

Chronic pain services
Hypnosis / Sedation/ ? TMS

Step 2 Physiotherapy with support from
Brief Intervention Neurologist or Specialist Psychiatrist

¥
Primary Care Step 1: Diagnosis and Neurologist
Initial Management

Curr Treat Options Neurol (2014) 16286
DOI 10100751 1940-014-0286-5
Gelauff et al., 2014

Curr Treat Options Neurol (2014) 16:286 Management

DOI 10.1007/511940-014-0286-5

Neurolog
Anamnéza a vysetieni e
upational/speech therapy
Sdéleni pozitivni dg. FPH st Sedatont 175 |
UjiSténi, Ze pfFiznaky jsou skutecné a I
dtivéryhodné e
Vysvétleni _—/
Casty problém Neurologlst
Neni poskozeni CNS

Potencialné reverzibilni
Informovanost a aktivni pFistup

Gelauff et al., 2014

www.neurosymptoms.org

e ——
pli =

moonfruitorg Obnovit Zestavit

Tyio webové strnky jsou o priznacich, Kieré jsou

* neurologioké (jako napfiklad siabost, necilivost nebo vipadky pamt)
* skutene (a ne vymySlens)
* ale ne dané neurologickym onemocnenim.

Tyto pfiznaky
popisovny jako "ankeni piiznaky”.

Piiznaky jako tyto jsou piekvapivé Gasté, nicmén pro pacienty i pro zdravolriky miZe byf
porozur

Tyto webové siinky byly pfipraveny neurologem se zaméfenim na tyto problémy s cllem poskyinout Vam
lepsi porozuméni t8mto piiznakim
Neobsahuji reklamu ani nepiinasi jejich autorovi 24dnj zisk

Jak strénky pouzivat Priznaky

U vétdin I  unkinimi nebo disociathnii neurologickymi priznaky se vyskytue P ——
ieich kombinace priznaic sako treba *slabost spolu g8 SniZencu dtivost 3 unavou” L it
nabo “vipadky vhdom 3 probiémy se spénkem Vipady 1 Zichty e

Kknéte 3 piznak voravo nebo pouite ment nahore k prostudovar pznake, Senzorcks prinaky Poruchy ohuzo
eré se vas Hkall
Boiest Problém nt siova
Kiknutim na .pritiny” se dozvite, co je zn4mo o tom,
sRie SR Loh? se ohiey (vach Ura




Curr Treat Options Neurol (2014) 16:286 Management

DOI 10.1007/511940-014-0286-5

VAR

Fyzioterapie

Motoricky re-learning

Gradualni cviceni
Distrakéni techniky

Primary Care Ij—.

Neurology / Rehabilitation Medicine
Psychiatry / Psychology
Physio/occupational /speech therapy

Chronic pain services
Hypnosis / Sedation/ ? TMS /

Phys stherapy with support from
* or Specialist Psychiatrist

— AR

Step 1: Diagnosis and Neurologist
Initial Management

Curr Treat Options Neurol (2014) 16:286 Management

DOI 10.1007/s11940-014-0286-5

Multidisciplinarni Iécba

Psychologické intervence
Kognitivné behavioralni terapie !
Psychodynamicka therapie?

Psychiatr
Vysetreni a |écba psychiatrické komorbidity

urology / Rehabilitation Medicine
1 ~vchiatry / Psychology
nal/speech therapy

Chronic pain services
Hypnosis / Sedation/ ? TMS /

siotherapy with support from
2gist or Specialist Psychiatrist

Komplexni rehabilitaéni péée véetné logoped:
Farmakotherapie (AD, gabapentin, propranolol)
Centrum lécby bolesti

Neurologist

One controlled trial(Czarnecki et al., 2012)
One RCT (Jordbru et al., 2013)

Gelauff et al., 2014

™S

1Reuber et al., 2007
2Kompoliti et al., 2013 RCT
Gelauff et al., 2014

RESEARCH PAPER

The prognosis of functional (psychogenic) motor
symptoms: a systematic review

Jeannette Gelauff," Jon Stone, Mark Edwards,® Alan Carson®
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Gelauff et al., JNNP, 2013

Zaver
* FPH jsou cCasté, Iépe se o né zajimat, nez jimi byt iritovan.

¢ Dg. je klinickd, zaloZzena na nalezu inkonzistence a

inkongruence ne na vylouceni vech pficin ,,organicity”.
¢ Pomocné vys. metody maji maly vyznam.
* Bizarni pohybovy projev neznamena FPH!

¢ Zakladni management FPH fidi neurolog!

Department of Neurology and Centre of Clinical Neuroscience
Charles University, 1st Medical Faculty, Prague, Czech Republic

Odkazy

Neurology in Practice

THE BARE ESSENTIALS

Functional symptoms in neurology

Jon Stone

Stranky pro pacienty:
Www.neurosymptoms.org

tereza.serranova@gmail.com




Uskali peroralni dopaminergni
lé¢by v pokroéilém stadiu
Parkinsonovy nemaoci

Irena Rektorova
Centrum pro abnormalni pohyby a
parkinsonismus

1. NK LF MU, FN u sv. Anry
CEITEC MU, Brno

Sowasna farmakoterapie hybnych
symptomu PN

Selegiline, rasagiline
Anticholinergika — NE!
Amantadine
DA agonistg
* L-dopa

e ICOMT

RESEARCH ARTICLES

The Movement Disorder Society Evidence-Based Medicine Review
Update: Treatments for the Motor Symptoms of Parkinson’s Disease

Fluktuace

¢ tj. sttidani period zhor Seni a zlepSeni
parkinsonsk é symptomatologie

* a) akineze na koncid avky (wearing off ,
end-of-dose akinese)

b) freezing

¢) rann i akineze (morning akinesia)
d) ,off“ pred ,on*

e) ,on —off* oscilace

Zdravy dobrovolnik Parkinsonova nemoc

rF N

Effect of Disease Progression on
Levodopa Therapeutic Window

Levodopa
(ng/mL)

Early Transitional Late

0 100 200 300 0 100 200 300 0 100 200 300

Time (minutes) Time (minutes) Time (minutes)

Dyskineze

. rann i dystonie

. off dystonie

. »peak-of-dose“ - na vrcholu d avky
. bifazick é

. kontinu alni




Levodopa + inhibitory COMT

¢ Inhibice 3-O-methyldopa (3OMD)
* SniZeni hladiny homocysteinu v gru

» ZvySeni biologické dostupnosti L-dopa
* Entacapon: L-dopa plus carbidopa plus
entacapon v jedré thl, Stalevo® 50 mg, 100

mg, 150 mg200 mg

Tolcapon(jen i COMT, Tasmam®) v kombinaci s k£
dopa: Ek 2. volbyza trvalého monitorovani KO!

Kurth et al. Neurolo,
Nutt. Adv Neurol. 1
Rajput et al. Ne:

Rinne et al. Neurolo

DA agonisg v l&ché PN

Nedochézi ke kompetici s AK v potravé
(monoterapie)

Vét3ina agonisti ma delSipolotasucdinku nezli
L-dopa, nedosahuj u¢inku L -dopa!!
Prevence rozvojetasnych motorickych
komplikaci

Rizné moZnosti aplikace— nové |é&koveé formy!

Pramipexole for the treatment of depressive symptoms
in patients with Parkinson’s disease: a randomised,
double-blind, placebo-controlled trial

Paolo Barone, Werner Poewe, Stefan Albrecht, Catherine Debieuvre, Dan Massey, Olivier Rascol, Eduardo Tolosa, Daniel Weintraub

Summary
Back

n is common in pati Parkinson’s dise

ight be related
ipexole for treatment of depressi

* 12 tydni, dvojité slepa placebem kontrolovara
studie, 76 center, 287 pacieiitbez motorickych
fluktuaci, GDS>5 a UPDRS [>2

» BDI, UPDRS Il

Efekt rotigotinu nasasré ranri motoricke
projevy a spnek u PN

* A Double-Blind,
Randomized,
PlacebeControlled
Study (RECOVER)

Trenkwalder et al., 201§

UPDRS part 3 score

Regresri analyza

prokézala, Ze 80%

antidepresivniho

efektu pramipexolu

zpisobenopkimym

g Y cfekiem na depresivin
\\; symptomy

001 2 3 4 5 6 7 8 9 101 D
Weeks

Ropinirol: 5 years L-dopa controlled
agonist monotherapy trial

Incidence of dyskinesias Neuropsychiatric side effects

ich
5%

Rascol O et alN Engl J Med2000;342:148¢



VedlejSiu¢inky DA agonisti

BéZné: nausea, vomitus, OHpsychiatrické

komplikace, Zacpa, Unava, zvy3ena denni

spavost otoky DKK

Vzéacné : retroperitonealni a pleuralni fibrosa,

kardi élni valvulopatie (primarni regurgitace)
 |CD: porucha kontroly impuls &, DDS:

syndrom poruchy dopamino\é regulace

ICD: porucha kontroly impuls

Neschopnost odolat impulsunebo pokuseni
udélat néco, co je pov@ovano za nebezpéné

Postizeny si ukdomuje naristajici napéti pied
provedenm &inu —snizeno provederim ¢inu
Postizeny popisujestav vzruseni nebo
uspokojeni ve chuli, kdy prov adi ¢in

ICD: impulzivn i a navykové poruchy
chovani u PN

Patologické hraéstvi (3-8%)
Zravost

Hypersexualita (2,5%)
Kompulzivni nakupovani

V praméru prevalence 4 %
P¥i |&¢bé DA agonisty: 13,5%!!

Voon, 2007, Weintraub 2010
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Rizikové faktory pro impulsivn i
poruchy
* Anamnésa abusu &
» Geneticka predispozice
* Mladi muzi
« Casny patatek nemoci
» Vys3idavka dopaminergni medikace (LED)
» Depresivn symptomatika
* Temperament—, novelty seeking

Evans et al., 2005

Zmeny ve vychyévani C raclopridu Bhem hry (horhiédek)
a kthem kontroli Glohy (dolri ¥&dek) u pacierit na terapii DA agonisty

A PD with PG

Ventral Striatum Dorsal Striatum

Steeves et al., 200§




Létba ICD
Snaha o siZeni/ vysazen DA agonisty—pozor
na somaticky odvykad stav!
Amantadine?
Chirurgie PN?
Invazivni dopaminergni piistupy - pumpa?
SSRI, valpraity, lithium, bupropion,nalmefen naltrexon
Antipsychotika?

Behavioralni terapie?

Weintraub and Rektorovéampulse Control and Related Disorde [

In: Dag Aarsland, JeffregummingspDaniel Weintraub, K. Ray Chaudhygds)
Cambridge UniversityPress 201:

MozZnosti pfekonani limit & farmakoterapie
axialnich symptomi PN

Rehabilita¢ni strategie (cuing)
Logopedicka terapie (LSVT)
Ortopedické pomicky

rTMS?

m Other issues

Neuropsychiatric aspects of
the on/off phenomenon

Irena Rektorova and Marek Balaz

Neuropsychiatric and Cognitive Changes in
Parkinson’'s Disease and Related Movement
Disorders
Dag Aarsland, Jeffre@ummings, Daniel Weintraub,
and K. Ray Chaudhuri
© Cambridge UniversitfPress 201:

Hybné symptomy PN
a dopaminergri |&ba

¢ T¥es, bradykineze, rigidita

¢ Pozdni hybné komplikace

» Hypofonie, hypokineticka dysartrie, , freezing*
(zérazy chize), posturélni instabilita, pady —
axialni symptomy

rITMS —nase studie

» Neprokazali jsme efekt dlouhodolé rTMS pro
zaérazy chuze (Rektoro\a et al., Mov Disord 2011)

J Neural Transm
DOI 10.1007/500702-012-0953-1

NEUROLOGY AND PRECLINICAL NEUROLOGICAL STUDIES - ORIGINAL ARTICLE

Acoustic evaluation of short-term effects of repetitive transcranial
magnetic stimulation on motor aspects of speech in Parkinson’s
disease
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A CONTROL

Wearing off (WO)

» Zkracovani efektu jednotlivych davek (L-dopa)

» Wearing-off se objevuje & u 50% pacienti
Ié¢enych levodopou po dobu 2 let (Stacy, 2006)

» Posuzowni stavu dle deriku hybného stavu, dle
dotazniku WOQ-9

» CAVE fluktuace motorické, ale i nemotorické
projevy fluktuaci (psychické, senzitivni,
autonomni)!




Frequency of wearing off
According to physician According to WOQ-9
SYMPTOM COLUMN A COLUMN B

Ex 0% 25% 50% 75% 100% N ,Wo¢ 95%Cl N WO  95%Cl
sy s " n N ,

less than 1 year 60 30.0% 184%:416% 60  86.7%  78.1%;100%
e - 1-2years 62 403% 28.1%525% 62  79.0% 68.9% 100%
o o o 2-3years 92 641% 543%739% 93  935% 88.6%; 100%
o o o 3-4years 66  712% 60.3%821% 66  939% 88.2%;100%
o a 4-5years 62  742% 633%851% 62  919% 852% 100%
= pe 5-6 years 45 733% 60.4%:862% 45  933%  86.0% 100%
= = 6-7years 48 792% 677%907% 48  87.5%  78.1%;100%
o0 o o 7-8years 47 894%  80.6%;982% 47  915%  835%;100%
B = 8-9years 44 841%  T733%:949% 44  O7.7% 933%;100%

o

22 909% 789%;1000% 22  955%  86.8%; 100%

9 -10 years

Stacy et al., 2008 Bares, Rektorow, Jech, et al., 2012
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Subsyndromélni deprese a

X Apatie a anxieta— fluktuace
hypomanie

75% NMF —anxieta, apatie,unava (WO) » Panické ataky asociovarés WO, ale i s
(Quinn, 1998) dykinezemi; RF: ¢asny patatek PN
Subsyndromélni deprese (2 symptomy deprese, Apati : < <

N S naT Ut » Apatie —asociovara s depres nebo bez
¢asow nesplhiu;ji krit éria depresivni epizody)— deprese, symptomem d(fliria S S

off stav
. o . AP " v off stavech, po DBS i rychl ém sniZeni
Euforie — hypomanie— zvysenériziko: mlad Si .
DA medikace

vék, mladsivék v poéatku onemocreni,
deprese, kouteni, abusus ravykovych latek

Fluktuace psychotickych
symptomu

Fluktuace kognitivnich funkci

« Castj$iu starsich nemocnych, s pozdim « Efekt dopaminergni terapie - , U-shapée
potatkem rozvoje PN, lidi s demend, (PascuaiSedano et al. 2003 .
axialnimi a autonomnimi symptomy PN » Casmavs. pokratila PN, geneticlé faktory

. L . » Poruchy koncentrace a kognitivri zpomaleri v
Zrakov€; typickeé fluktuace béhem dne OFF stavu vs. zpomaleil obluzenost, zhoseni

* Halucinace, bludy a iritabilita —béhem paméti (vybavovani) ve stavu ON
OFF i ON stavi




Farmakologicka |é¢ba NMF

» Koncept kontinualni dopaminergni
stimulace pro MF a pravdépodobné i
NMF (Chaudhuri and Schapira, 2009)

» Neexistuji dvojit & slepé studie pro I&bu
NMF!

Hlavni nemotorické
symptomy a syndromy u PN

Anxieta, deprese, panick ataky
Halucinace

Blud Y The Movement Disorder Society Evidence-Based Medicine Review
i Update: Treatments for the Non-Motor Symptoms of Parkinson's Disease

Deliriumn

ICD, DDS

Kognitivn i poruchy, demence

Poruchy spanku

Senzitivni poruchy

Sexulni dysfunkce aj. vegetativi poruchy

Terapie demence u PN

* Prokézéana u¢innost rivastigminu na kognitivni
funkce . exekutivnich funkci a na
behaviorélni projevy PND

» Mira efektu u PND srovnatelra s efektem
rivastigminu u AN (ADAS-cog, ADCSCGIC)

Emre et al. 2004

Sydney Studie- PN po 15 letech

Mortalita: 1/3 ze 149 pacierit
Pady u 81% pacienti
Kognitivn i deficit/demenceu 84%!/ 48% pacienti

Halucinace a depres&0%
Dysfagie 50%, ortostaticl& hypotenze 35%, m@ova
inkontinence 41%

Dominuje nedopaminergri symptomatika!!!

Hely et al. 2005

Cholinergni deficit u PD demence

300 = 2
250 .

200

150

100

50

ChAT activity in midfrontal cortex
(nmol/h/100 mg)

0
Controls

Tiraboschi P, et al. Neurology 2000;54:407-11

rTMS na kognitivn i funkce: stimulace
levého DLPFC (meta-analyza 19992009)

rTMS o frekvencil0-20 Hz, 1015 sezefy MT 80-110%

Pacienti ¥tSiefekt n& zdrav dobrovolrici

Efekt zejnéna na: pozornost, kognitivfiexibilitu, ihhibici habituéinich

odpodi, verkéni fluenci, pracoviipantt', prostorowa pantt, asoci@ni uteni
Guse et al., 2010

P T NS
Journal of the Neurological Sciences

Cognitive effects of repetitive transcranial magnetic stimulation in
patients with neurodegenerative diseases — Clinician's perspective

[

19 studi publikovanych ped&ervnem2013, zahrnutB15pacient
Vysledky pilotriho charakteru, class Il studie, bez jésm dopordgen




VLPFC (IFG)
S pouitim bezramové
stereotaktické navigace

Zavér

» Typické hybné symptomy PN lze &it p.o.
dopaminergni farmakoterapii, ale riziko
motorickych a nemotorickych fluktuaci,
dyskinez a specifickych psychiatrickych nu.

¢ Axialni symptomy, a nemotoriclé symptomy
PN a nemotoricleé fluktuace lze ovlivnit jen
dastedné

¢ Nutny multidisciplin &rni piistup (neurolog,
fyzioterapeut, logoped, psycholog, psychiatr,
neurochirurg, sestra, pacientsi organizace..)

Centrum pro kognitivoi poruchy
neurologickd klinika LF MU ve FN u sv. Anny
Akademické centrum pro neurovédy LF MU v Broé
ve spoluprici a pod zidstitou Sekee kognitivni neurologie CNS a AKL

Kurs
Kognitivni poruchy a demence XI

Termin: 2.-3.10. 2014

Misto kondni: posluchdrna ¢ 201 (budova b¥valého dékandtu LF MU),
Komenského namésti 2, Brno

Piihlitku na kurs s uvedenim jména, pfijmeni, pracovidté a telefonu
odeslete elektronicky na e-mailovon adresu: irena.rektorovad fnusa.cz

Stimulace ntalis inferior (IFG):

nespecifické zlepSeni ve vech subtestech
Stroopova testUirchlejsitempo zoracownt informaci)

BRIEF REPORT

The Role of the Inferior Frontal Gyri Srovnalova,

in Cognitive Processing of Patients 7
with Parkinson’s Disease: A Pilot 505 Rektorova,
Mov Disord 2011

fTMS Study

MO, Racki Merecek. g, >
orowa, MO, PR

Table 1. Stroop test: results of the active and sham rTMS sessions over the IFG bilaterally

Statistical significance

Prior to TMS, Immediately aer (TMS (P leve)

ST scores Active Sham Active Sham Active Sham
Word* (M = D) 423 =44 429 =39 466 * 48 463+72 .008° nr
Color® (M = SD) 464 =81 46.2 = 61 501 + 103 491 =19 050 320
Color-word* (M = SD) 517 =108 51.1 97 584 * 104 553 + 127 006" 447
Interference® (M + SD) 557 =81 50.5 + 88 578+ 93 56 = 6.4 375 184

¢TMS, reptitive transcranial magnetic stimuiation; M, mean; SD, standard deviation; t scores; *statistically significant aRer Bonferroni corection.

Dékuji za pozornost
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Uginek antiparkinsonik

MAO-I
selegiline

Substantia Nigra Dopamine Agonists

Duodopa v konceptu kontinualni amantadine bronlfipgiptine
1z v ergolide

dopaminergni stimulace a jeji poiti [€¢bé Levodopa gramipexole

pokrogilé Parkinsonovy nemoci tolcapone ropinirole

Martin Bare$ BBB— .
I.neurologicka Klinika FN u sv. Anny Brno DD-I baclofen
Centrum pro abnormni pohyby a parkinsonismus Brno carbidopa Anticholinergics

benserazide trihexyphenidyl
COMT-I amantading
tolcaponc

entacapone
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zagatek Motorickeé fluktuace a dyskinéze v zavislosti na terpii L-DOPA
neurondlni

degenerace

pfiznakd

nastup ‘ lé&ba

On
Dyskinéze

Bradykinéze
Off
R kompensace
presymptomaticka bez L-DOPA hybne komplikace
LA G () kompensace L-DOPA ol
faze nediag. (,honeymoon period") kognitivni a vegetativni
(upraveno RiZigka et al., pfiznaka (~21.) (~5r) dysfunkce

boo1)
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Duodopa v lé&bé pokro éilé PN

135 pacientl

Vék v dobé diagnostiky PN: 49 let

Vék v dobé zavedeni Duodopa: 63 let

Primérna doba trvani Iécby Duodopa: 3,4 roku (0-16 let)
Levodopa v monoterapii u vétsiny pacientu

31 pred¢asné ukoncilo l1é¢bu, 23 pacientt zemielo
NejcastéjSi potize: s pumpou

(Nyholm et al., Eur J Neurol 2012)

Duodopa:
Dominuji technické problémy s pumpou a systémem (62,6%):
Vybiti baterii, selhani pumpy (5,5%)
Dislokace vnitfni sondy (19,8%)
Lvytrzeni“ sondy (demence, pokrocilé motorické postizeni) (17,5%)
Ucpani vnitfni sondy (16.5%)
Dislokace vnitfni sondy s pasazi v intestinu (20,8%)

MASARYKOVA UNIVERZITA www.muni.cz
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Komplikace & &by medicinské:

Nadmérné vyuzivani extradavek pacientem
Psychéza (2,2%)

Infekce pfechodna (lokalni koznf) (9,8%)

Infekce trvala (benigni) (2,2%)

Peritonitis (4,3%)

(Devos et al., French Duodopa Study Group, Mov Disord 2009)

Subakutni axonalni neuropatie (Urban et al., Mov Disord 2010)
Reverzibilni encefalopatie a axonalni neuropatie (Manca et al., Mov Disord 2009)

Duodopa:

Doporuéena kritéria

- Compliance pacienta a jeho
rodiny &i oSetfovateld

- Schopnost vést denik pacienta

- (vyznamné procento padu)
Absence ¢i minimalni p/itomnost
padd pacienta (prevence
dislokace zavedené sondy)

MASARYKOVA UNIVERZITA www.muni.cz
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Duodopa:

Vylugujici kritéria:

- Parkinsonské syndromy, znamé kontraindikace podavani L-DOPA
(glaukom s Uzkym Ghlem, atd.)

- Zasadné dekompenzované interkurentni onemocnéni (napf.
srdec¢ni, plicni, gastrointestinalni, malignity, apod.)

- Stavy znemoznujici zavedeni PEG (stp. operacich, vyrazné lokalni
zmény, krvacivé stavy, apod.)

Protokol

Indika¢ni komise

Pohovor s rodinou

VSeobecny klinicky a neurologicky nalez

Skaly

Neuropsychologie

Vedeni deniku pacienta

Videozaznam

Prubézné konzultace a feSeni se sestrou-Duodopa specialistkou
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Duodopa v Brn &

Od listopadu 2008 (66 mésict)
31 pacientt (17 muzl, 14 zen)
19 pokracuje — 61%

Vysazeni:

vedlejsi Gcinky (GIT, pady+kraniocerebralni poranéni)
non-compliance

amrti

Duodopa v Brn &

Pramérny vék v dobé zavedeni PEG 69,3+6,8 let
Primérna doba trvani PN 14,3+6,4 let

Hoehn and Yahr Staging 3,8+0,42

Prumeérna davka L-DOPA (ekvivalent) 1648+494 mg

Primérna denni davka Duodopa: 1,8 g

MASARYKOVA UNIVERZITA www.muni.cz
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Duodopa v Brn &: komplikace

Technické potize s pumpou (29%)

Dislokace sondy (4%- po padu)

Dislokace vnitfni sondy s pasazi v intestinu (4%)
Lokalni pfechodné infekce (6%)

Lokalnf chronicka infekce (6%)

Hybné komplikace: Dyskinéze (12,3%)
Nemotorické komplikace:
Nadmérna denni spavost (4,6%)
Noc¢ni poruchy chovani (4,6%)

Specifika a jiné praktické aspekty 1é &by

Tolerance: ,nutnost‘ navySovani celkové denni davky Duodopa (zvySovani
celkovych finanénich nékladu, zvysujici se naroky na pacienta a rodinu)

Pfi dyskinézach a doéasném vypnuti pumpy — moznost zhorSeni
parkinsonského stavu pacienta (akineze, pfi nepfitomnosti rodiny ¢i
oSetfovatele)

Ekonomickou ¢i logistickou limitaci muze byt absence vySkolené sestry-
specialistky

MASARYKOVA UNIVERZITA www.muni.cz

Mirna kognitivni porucha (MCI) u PN

Existuje (fada publikaci)

prechodny stav mezi kognitivné
intaktnim pacientem a pacientem
dementnim

Koncept mirné kognitivni poruchy u PN
zatim ovSem neni dostate¢né
propracovan

Duodopa je u pacientt s MCI vhodné&jsi
ve srovnani s DBS

MASARYKOVA UNIVERZITA www.muni.cz

Comparison of subthalamic nucleus deep brain stimulation and Duodopa in the treatment of advanced
Parkinson's disease.

Merola A, Zibetti M, Angrisano S, Rizzi L, Lanotte M, Lopiano L

Mov Disord 2011; 26(4):664-670

BACKGROUND: Subthalamic nucleus deep brain stimulation (STN-DBS) and levodopa/carbidopa enteral
(Duodopa) infusion are two effective therapeutic options for the treatment of advanced Parkinson's disease
(PD).

METHODS: Retrospectively, this study compared the two procedures, evaluating 40 PD patients who
underwent either STN-DBS or a percutaneous gastrostomy (PEG) for Duodopa infusion. Duodopa group
comprised 20 patients, with a mean follow-up of ~15 months, treated by Duodopa infusion rather than STN-
DBS because of the presence of neurosurgical contraindications, age > 70 years-old, moderate cognitive
impairment or patient's unwillingness to undergo neurosurgery. The STN-DBS group comprised 20 consecutive
patients similar to the patients of the Duodopa group for age at the disease onset, age at the procedure,
follow-up, and duration of motor complications. The only difference concerned neuropsychological functions,
which were more impaired in the group of Duodopa patients. Clinical and neuropsychological data were
compared at baseline and at follow-up for the two procedures.

RESULTS: Both procedures showed a significant improvement in UPDRS-II, UPDRS-III, and UPDRS-IV and a
considerable reduction in the percentage of waking day spent in "off," whereas only the STN-DBS group
showed a significant improvement in dyskinesias duration and disability. STN-DBS was associated to a
significant drop in the phonemic verbal fluency score, whereas Duodopa patients showed a
milder worsening in this task. The procedure-related complications occurred more frequently with
Duodopa.

CONCLUSION:

STN-DBS and Duodopa showed a significant efficacy on motor symptoms, activities of daily living, and motor
complications. The group of Duodopa-treated patients developed more procedure-related complications.
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Duodopa v Ié¢&bé pokro ¢ilé PN

Q
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Pomér Benefit/riziko lé¢by Duodopou vyznamné zvySen pri:
Peclivy vybér pacientu

Edukace rodiny a oSetfovatelt

Sestra-specialistka

Erudovani Iékafi-specialisté

Signifikantni pfinos v |é¢bé pozdni faze Parkinsonovy nemoci

Lze do jisté miry povazovat za alternativu DBS

T - 2 MASARYKOVA UNIVERZITA T

Pod &kovani: -Vlasta Direrova
-MUDr. Bohuslav Kiani &ka, Ph.D.
-MUDr. Jan 2k, Ph.D.

martin.bares@fnusa.cz

bares@muni.cz




Petr Ka novsky
Katerina Men Sikova

Centrum pro diagnostiku a | é€ébu neurodegenerativn ich onemocn éni
Neurologick a klinika LF UP a FN Olemouc

Hluboka mozkova stimulace

Diagndéza idiopatické Parkinsonovy nemaoci

Motorické fluktuace, off stavy Ci dyskinézy, které

svoji tizi i trvanim vyrazné omezuji pacienta v
jeho béznych dennich aktivitach

Nedostate¢na kompenzace motorickych fluktuaci
pfi vyCerpanych moznostech peroralni 1éCby

Jednoznacna klinicka odpovéd na peroralni
podani L-DOPA (L-DOPA test)

Hluboka mozkova stimulace

Zkraceni délky off-stavli (cca 50%)
Zmirnéni tfesu (cca 80-90%)

Redukce dyskinéz (70-80%)

Redukce dopaminergni Ié¢by (70-80%)

Hluboka mozkova stimulace
Intraduodenalni kontinualni infize L-DOPA

Subkutanni kontinualni infaze apomorfinu

Hluboka mozkova stimulace

Kognitivni deficit

Deprese

Vyznamné strukturalni postiZzeni bilé hmoty na MR
Obraz vyrazné atrofie mozku na MR

Anamnéza halucinaci, zejména vizualnich
Nepfimérené oekavani [é¢ebného efektu

Vék vyssi nez 70 let

Polymorbidita

DuoDopa

Diagn6za idiopatické Parkinsonovy nemoci

Motorické fluktuace, off-stavy ¢i dyskinézy, které

svou tizi ¢i trvanim vyrazné omezuji pacienta v jeho
béznych dennich aktivitach

Nedostate¢na kompenzace motorickych fluktuaci
pfi vy¢erpanych moznostech peroralni terapie

Kontraindikace k provadéni DBS

Selhani &i kontraindikace terapie apomorfinem




DuoDopa DuoDopa

NemozZnost provedeni PEG Zmirnéni motorickych fluktuaci (95%)

Vyznamna ortostatick& hypotenze Zmirnéni dyskinezi (95%)

Vyznamny kognitivni deficit Zmirnéni off-dystonie (90%)
Zmirnéni bolesti (75%)
Zmirnéni poruch chize (60%)
Dysfagie (60%)
Dysarthrie (35%)

Apomorfin Raserans S Apomorfin

Diagn6za idiopatické Parkinsonovy nemoci

Motorické fluktuace, off-stavy ¢i dyskineze které
svoji tizi nebo trvanim vyrazné omezuji pacienta v
jeho béznych dennich ¢innostech

Nedostatecna kompenzace motorickych fluktuaci pfi
vycerpanych moznostech peroralni 1écby

Apomorfin Apomorfin

Anamnéza halucinaci nebo bludt Redukce off-stavu (95%)

Vyznamna ortostaticka hypotenze Redukce peak-of-dose dyskinezi (90%)

Vyznamny kognitivni deficit Redukce end-of-dose dyskinezi (95%)

Precitlivélost na naplast Redukce off-dystonie (60%)

Malhygiena



Kazuistika:
Muz, 59 let
Lécen pro Parkinsonovu nemoc od 52 let

Posledni terapie: L-DOPA a entacapon,
pramipexol

3 roky anamnéza motorickych fluktuaci s
postupnou progresi dyskinezi a off-dystonie
MCD, MMSE 27 bodu. MRI bez prakazu

vyznamnéjsi patologie. Bez komorbidit.

Biochemicka struktura apomorfinu a dopaminu

H N
|
CHs

Apomorphine Dopamine

Farmakologické vlastnosti apomorfinu

= Cp
° UPDRS

Concentration (ng/mL)

UPDRS Motor Score

0.75 1.5
Time (h)

Kazuistika
Muz, 47 let

Lécen pro Parkinsonovu nemoc od 43 let

Posledni terapie: Ropinirol CR 24 mg denné

1 rok anamnéza motorickych fluktuaci, zejména
vyznamné prodluzovani off-stavd.

Kognitivné intaktni, MR mozku bez patologie, bez
komorbidit. Pracovné i obchodné aktivni.

Farmakologické vlastnosti apomorfinu

Apomorfin je velmi kratce plsobici agonista dopaminu,
ktery jevi stejnou afinitu k D1 i D2 podtfidam
dopaminovych receptoru

Apomorfin je metabolizovan v zazivacim traktu béhem
20 minut, takze mze byt podavan pouze parenteralné
nebo ve formé nosnich kapek nebo nosniho prasku
(sublingvalni tablety se ukazaly jako malo G¢inné)
Apomorfin dosahuje nejvyssich plazmatickych hladin
béhem 30 — 35 minut po podani, a je z krevniho
kompartmentu vylouc¢en béhem 4 hodin
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Soudasnd metodika v CR:

Apomorfin:

Solvens:

Driver:

Jehly:

InfGzni linky:

Trvani inflze:
Davkovani L-DOPA:

Kontinualni subkutanni infize apomorfinu spole¢né se zachovanou
redukovanou davkou L-DOPA jsou efektivni a bezpe¢nou lé¢bou pokrogilého
stadia Parkinsonovy nemoci,

Vyznamné redukuji trvani OFF period béhem bdélého dne a stejné vyznamné
redukuji vyskyt vSech typu dyskinezi béhem bdélého dne

Postranni efekty Ié¢by jsou vétSinou jen nevyrazné, a nelimituji zasadné
ostatni Zivotni aktivity pacienta, pfi¢emz Gtlum a nadmérna spavost jsou
nejcastéji referovany.

Colosimo C, Merello M, Albanese A. Clinical usefulness of apomorphine in movement
disorders. Clin Neuropharmacol 1994; 17: 243-59.

Kariovsky P, Kubova D, Bares M, Hortova H, Streitova H, Znojil V, Rektor I. L-DOPA
induced dyskinesias and the continuous subcutaneous infusions of apomorphine —
results of a two — years, prospective follow-up. Mov Disord 2002, 17: 188 -192

Carron R, Fraix V, Maineri C, Seignereux E, Piallat B, Krack P, Pollak P, Benabid AL,
Chabardés S. High frequency brain stimulation of the subthalamic nucleus versus
continuous apomorphine infusion therapy: a review. J Neural Transm 2011, 118: 915 -

24

Pumpy MS26 a Hoyer Crono a umisténi infazni
linky




Deprese a uzkost
u extrapyramidovych onemocnéni

Tereza Uhrova
Jana Milerova
Petra Kleinova

Neurologicka klinika a Centrum klinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze,
1. lékarska fakulta a VSeobecna fakultni nemocnice v Praze

Deprese

nejcastéjsi psychiatricky problém
komplikujici Iécbu a prognozu
nemocnych se somatickymi chorobami

dokonCeny TS 5-15%!

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
MMMMMMMMMMMMMM Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Depresivni porucha

patologicka porucha nalady neodpovidajici okolnostem

ZAKLADNI PRIZNAKY:

O depresivnindlada

@ ztrata zajm0 a radosti

© snizena energie a aktivita, Unavnost

PRIDATNE PRIZNAKY:

O ztrata sebedUvéry, sebepodceriovani

@ pocity provinéni a sebeobvinovani

O suicidalni Uvahy a chovani

@ neschopnost rozhodovani a soustfedéni a zpomalené mysleni
0 psychomotoricka retardace nebo agitovanost

O poruchy spanku (insomnie nebo hypersomnie)

© sniZena j zvy3ena chut k jidlu (s odpovidajici zménou télesné
hmotnosti)

Minimalné pfitomno 2/1 zakladnich, 1¢i 2/7 pfidatnych, dohromady
4/10 po dobu minimalne 14%

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Slozky deprese

 Afektivni: o
depresivni ndlada, nedostatek zajmu

* Kognitivni:
negativismus, zpomalenost mysleni, nedostatek

soustredéni

* Behavioralni: = | . .
zhorseni fungovani v dennich aktivitach

* Télesna:
zmény vahy, libida, bolest, porucha spankuy,
nechutenstvi

_& Neurt u\ngckgk\ inika
NeuR o Universit arlova

trum Kiinickjch neurovéd
1. Iékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Diagnostika deprese

¢ Strukturovany rozhovor

¢ Sebeposuzovaci skala (BDI)

Hodnotici skala (HAMD)

¢ Objektivni anamnéza

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Bl Universita Karlova v Praze, 1. ékarski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Strukturovany pohovor

Smutek

Unava

Uzkost Zména spankového
Koncentrace rezimu _
Pesimismus Ztrata energie,
Pladtivost nedostatek vile
Méné&cennost Ztrata radosti
insuficience Ztrata zajmu

Pocity viny Podrazdénost
Nerozhodnost Zmény chuti k jidlu
Sebevrazedné Zajem o sex

myslenky, tendence




SYMPTOMY VYZADUJICI
AKUTNI INTERVENCI

« Suicidalni avahy, tendence ¢i pokus

* Vyrazna Uzkostna slozka

» Autoakuzace se ztratou nahledu
Apatie/abulie s minimalni PM aktivitou
Psychotické pfiznaky

ieurologicks klinika a Centrum kiinickych neurovéd
rsita Karlova v Praze, 1. Iékafské fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

Organicka depresivni porucha

@ Objektivni dlikazy o dysfunkci €i onemocnéni ¢i poskozeni
mozku nebo o systémovém somatickém onemocnéni, které
vyvolava dysfunkci mozku v€etné hormonalnich poruch

@ Vztah mezi postizenim mozku nebo somatickou chorobou a
depresi, ktera se mizZe projevit okamzité nebo se zpozdénim

® Po odeznéni nebo zlepseni zakladni pfi€iny odezni nebo se
zlepsi deprese

@ Neni dostate€né prokazana jina pfi€ina deprese, napf.
jasna rodinna anamnéza depresivni poruchy

v O @ @ =pfedbézna diagnodza
v i ® = Ize povaZovat diagndzu za jistou
v F30-33

Parkinsonova nemoc
- neuropsychiatrické onemocnéni

» doprovodné psychiatrické priznaky
2 debrese
< izolované kognitivni deficity (aZ 9o%)
< demence (10-30%)

* psychiatrické pfiznaky jako nasledek Ié€by
< polékové psychotické stavy
< poruchy kontroly impulst
< dopamin-dysregulaéni syndrom

* psychiatrické pFiznaky bez pfimé souvislosti s PN
< delirium pfi infekci, Urazu, po operaci

l Neurologick klinika a Cent inickych neurovéd
Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Deprese u PN

* 30-60 % nemocnych
* prevalence vy3si nez u jinych chronickych nemoci
* vyskyt neni vazan na stadia nemoci
* casty prodromalni ptiznak PN
* biologicky podklad v neuromediatorové dysbalanci
(zejména katecholaminy)
+reaktivni slozka
* spolecné mechanismy hybné a emocni poruchy u PN
— anatomicky substrat: postizeny paralelni okruhy bazalnich
ganglii (motoricky a mediofrontaini)
— deficit neuromediatord: dopamin aj. aminy, serotonin,
acetylcholin

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurové

ovéd
NNNNNNNNNNNNNNNN Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Rizika deprese u PN

* A\ riziko kognitivni deteriorace
* A vedlejsich efektd DA terapie
* rychlejsi progrese

* OdliSnosti od klasické deprese:
A anxiety, iritability, suicidalnich Uvah, smutku
W pocitd viny, bludd a halucinaci,
sebevrazedného konani, bipolarni poruchy

l Neurologick klinika a Cent
Bl Universita Karlova v Praze,

Problémy diagnostiky deprese u PN

Prekryvani somatickych a emocnich projevi:
hypomimie
flekéni drzeni
pomalost a tichost feci
delsi latence

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurové

ovéd
NNNNNNNNNNNNNNNN Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Léky 1.volby: SSRI

¢ bezpecnost pfi pfedavkovani
+ snasenlivost — minimum NU
« rychlost nastupu u¢inku

« jednoduché davkovani

* nepfitomnost sedace

¢ bez somatickych KI

« citalopram - potlaceni spastického place
« sertralin, paroxetin, fluvoxamin, fluoxetin

Léky 2. volby

A/Antidepresiva IV. generace (NaSSA)
mirtazapin (Remeron, Mirzaten, Esprital),
mianserin (Lerivon, Miabene)

B/ Antidepresiva lll. generace (SARI)
trazodon (Trittico)

C/ RIMA, iMAO-B

moclobemid, selegilin
/IMAO dlouhodobé nedostupnd, pfevaZzuji rizika/

Léky 3.volby: TCA

©Prednosti:

¢ blokada re-uptake dopaminu a noradrenalinu

 zvladnuti nékterych motorickych a vegetativnich projevi

 sedativni TCA: zlepSeni spanku, zmirnéni polakisurie a no¢ni akinézy,
zmirnéni ranni off-dystonie

®Nevyhody:

* somatické kontraindikace (K-V onem., glaukom s tzkym Ghlem)

¢ nezadouci U¢inky

v amitriptylin (Amitriptylin), imipramin (Melipramin), clomipramin
(Anafranil, Hydiphen), dosulepin (Prothiaden)

l Neurologick klinika a Centrum Klinicky
Bl Universita Karlovav Praze, 1. ékarski fa

Anxiolytika

* u Uzkostnych pacientd v pocatku lé¢by
/do doby nastupu Ucinku antidepresiv/

* NEZAPOMINAT REDUKOVAT DAVKU !

* piiefektu AD VYSAZOVAT!

&riziko navyku

<ovlivnéni kognitivnich funkci

v clonazepam, alprazolam
v diazepam (moznost i.v. aplikace)

ka a Centrum Klinickych neurovéd
v Praze, 1. Iékafski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Lécba deprese u PN - souhrn

« volba dle prevazujici symptomatiky a celkového
stavu

* pacienti nad 65 let, jinak somaticky nemocni =SSRl
(spasticky plac), popf. RIMA

¢ potfeba medikovat i jiné nez depresivni ptiznaky
(nespavost, polakisurie, no¢ni akinéza)= TCA

* anxiolytika pouze do doby nastupu Ucinku AD

Deprese u Huntingtonovy nemaoci

* nejc¢astéjsi symptom inicialniho stadia
« ¢asto 1. pfiznak nemoci

 velka deprese: agitovanost, anxieta, TS
* mohou byt i bipolarni afektivni poruchy
* progrese nemoci = ubyvani deprese




Terapie deprese u HN

 vyrazné podlécena, pfitom jeden z méla pIné
ovlivnitelnych symptom

e SSRI = |éky 1. volby

 thymoprofylaxe €asto nutnd: valproat,
karbamazepin (lithium nevhodné)

* CAVE!
indukce deprese klasickymi antipsychotiky

* sulpirid: zfetelné antidepresivni ve stfednich
davkéach

Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd

B Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Véeobecnd fakultni nemocnice v Praze

.

Wilsonova nemoc

prevalence deprese: 8-27%
tize depresivnich symptom( koreluje se zavazZnosti
neurologickych pfiznakud
dasledky deprese
non-compliance
suicidium (4-16%)
|é¢ba
z&kladni onemocnéni (penicilamin, Zn)
AD, ktera se nemetabolizuji v jatrech: milnacipran

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Obecné terapeutické moznosti

« Farmakoterapie
« Psychoterapie

« Spankova deprivace
« Fototerapie
e ECT

I Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

| Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsk fakulta a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze

Farmakoterapie deprese

— Akutni terapie (6-12 tydnu)
« Cil: Gprava symptom{

— Pokracovaci lé¢ba (4-9 mésicl)
« Cil: prevence relapsu

— Udrzovaci terapie
« Cil: prevence recidivy

a Centrum Klinickych neurovéd
Praze, 1. Iékarska fakulta a Vseobecnd fakultni nemocnice v Praze
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Symptomy 3
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s Syndrom

e

Ao ta%ant Akutni Pokra €ovacf Udrzovaci

\/ Féize leGent 6-12tvdnd 4-9mésich 1avice let

| Faze unipoldmi deprese — €as

>

(Prabéh Ié&eni depresivni epizody dle  Kupfera)

Zména antidepresivni terapie

¢ Ucinnost AD Ize hodnotit po 4 tydnech
« relativné kratky vylucovaci polocas antidepresiv
umoznuje rychlou zaménu za jiné
* CAVE!
>selegilin (3-4 tydny), fluoxetin (tyden)<

Vysazeni terapie:
¢ po 6-9 mésicich
e v prabéhu 8-12 tydenni periody
¢ Cavel
syndrom z vysazeni vs. relaps

Neurologicka Klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘‘ Universita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




Co je nutné neurologtim sdélovat

1. Deprese je Casty, velmi zavazny, ale ve vétsiné
pfipady dobre lécitelny problém

2. Zaklad diagnostiky deprese je cileny rozhovor

3. Anxiolytika nejsou antidepresiva

4. Utinnost antidepresiva |ze hodnotit po 3-4 tydnech

5. Vysazeni antidepresiva Ize provést nejdfive za 6-9
mésicd po vymizeni depresivnich symptomd atov
probéhu 8-12 tydnd

! Neurologicks klinika a Centrum Klinickych neurovéd
Universia Karlova v brase, 3 ikatskfakiitsa VSeabecns fakulni nemacnice v Praze

Uzkost

¢ subjektivné nepfijemny pocit obav a strachu

¢ strach nema konkrétni obsah n. se jedna
o obavy z malickosti

¢ spojeno s pocitem vnitfniho napéti, tenze
¢ doprovodné vegetativni pfiznaky

¢ byva neklid, pocit neurcitého ohrozeni

¢ prozitek tryznivy

Neurologicks linika a Centrum Kiinickjch neurovéd
Universha Karlovay Praze, 1 ékarsc fakul a3 Véeobecns akuli nemocnice v Praze

Uzkost, strach

Uzkost jako reakce na onemocnéni
(vulnerabilni jedinec O psychosocialni stresor)

Uzkost jako symptom z&kl.onem. (wearing-off, on-off)
Uzkostna komorbidita (panika, GAD, OCD...)
Uzkost jako symptom deprese/jinych psych.onem.
Uzkost vyvolana navykovymi latkami (alkohol, kofein)
Uzkost jako jedina pricina obtizi ( — somatizace)
Uzkost jako vedlejsi G¢inek th (kortikoidy)

Uzkost v ramci akutni stresové reakce

<

strach
-pti nedostatku informaci
-pfi redlné zivotni komphkaa

Neurologick klinika a Cent
Universita Karlova v Praze,

Kinickych n
F é fakultni nemocnice v Praze

Explorace Uzkosti

* Emoce: prozitek - pocit
intenzita, délka trvani, frekvence
okolnosti

¢ Somaticky doprovod
* Kognitivni doprovod
* Behavioralni doprovod

* (dUsledek) — sekundarni zisky, interpersonalni
nasledky...

Management

<« zdroj / etiologie Uzkosti
— objasnéni podstaty pacientovi
— nabidka reseni:
* psychoterapie
edukace, kognitivni restrukturace, expozice
» farmakoterapie: AD (SSRI)
* Uprava ,somatické" terapie
* odvykacilécba...

Panicka ataka

A. Opakované zachvaty masivni Gzkosti, které nejsou
omezeny na zadnou urcitou situaci (nelze je predvidat)

B. VSechny nasledujici znaky:

1) samostatna ataka masivni Uzkosti nebo neklidu

2) zacina nahle

3) dosahuje maxima v minutach a trva minuty

4) musi byt pfitomny alespon 4 z nasledujicich, pficemz
aspon 1z a)-d)

C. Vylucovaci dolozka: ataky nejsou vyvolany télesnou
poruchou ani jinou dusevni poruchou

Ne \gkk\k((mk\ ickych neurovéd
Universta Karlovay rase, 1 kafska fakula  Véeabecns fakuln! nemocnice v Praze




Panicka ataka — ad 4)

P¥iznaky vegetativni aktivace

a) palpitace nebo buseni srdce nebo zrychleny tep

b) poceni

c) tfes nebo chvéni

d) sucho v Ustech (nevyvolané medikaci nebo dehydrataci)
PFiznaky vztahujici se k hrudi a Zaludku

e) potize s dychanim

f) pocity duseni

g) bolesti na hrudi nebo vnitini neklid

h) nausea nebo bfisni potize (Skroukani v Zaludku)
P¥iznaky vztahujici se k duSevnimu stavu

i) pocity zavraté, vratkosti, pocity na omdleni nebo pocity toéeni hlavy

j) pocity, Ze véci jsou neskutecné nebo Ze vlastni osoba je vzdalend n. ,zde ve skute¢nosti
neni*

k) strach ze ztréty kontroly, strach, ,Ze se zblazni“ nebo strach ze ztraty védomi
1) strach ze smrti

Vseobecné pfiznaky

m) névaly. horka nebo mrazeni

) S it eSS s e e

Fobie

¢ patologicky strach, perzistujici a iracionalni,
z konkrétni specifické situace, objektu nebo Cinnosti
& urdity a konkrétni obsah
¢ nemozné potlacit vali
¢ pfi pfemahani neprijemné vegetativni reakce
(Cervenani se, tachykardie, poceni, tenze...)

¢ anticipacni Uzkost

Neurologicks Kiinika a Centrum Kiinickych neurovéd
Universita Karlova v Praze, 1. Iékafsks fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze

Prezentace bude obsahovat...

¢ kazuistiky
e praktické ukazky
* interaktivni prvky

Té3ime se na Vasi Uéast © !

Neurologick klinika a Centrum Kiinickych neurovéd

Bl Universita Karlova v Praze, 1. karski fakulta a Vieobecnd fakultni nemocnice v Praze




