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Umime dobfre diagnostikovat
dyskinetickou formu DMO?

Can we accurately diagnose
the dyskinetic form of cerebral
palsy? NO

Syndrom détské mozkové obrny (DMO) je
problematickym konceptem. Vyjadfuje ve-
smeés motorické postizeni, které se manifestuje
v ¢asném véku ditéte, a to v souvislosti s prena-
talnim nebo perinatalnim poskozenim mozky,
pricemz dyskinetickd forma je zastoupena pfi-
blizné 15 %. Znalost porodni anamnézy a po-
souzeni psychomotorického vyvoje béhem
prvniho roku Zivota se zdaji byt pro tuto dia-
gnozu klicové. Prvni popisy tohoto syndromu
sahajf jiz do 70. let 19. stoleti. Od té doby se de-
finice zménila 13x%, coz svédci pro jisté rozpaky
a klinickou nevyhranénost této jednotky. Vedle
dyskinezi a piiznakd spastické parézy jsou v po-
sledni definici obsazeny i pfiznaky zahrnujici
poruchy percepce, kognice, chovani, musku-
loskeletaIni abnormity nebo dokonce epilep-
tické projevy. Spektrum je tedy velmi siroké
a svéddi spise pro to, Ze DMO byla vzdy jakousi
diagnézou z nouze, kde skondily i nékteré po-
ruchy, pro které jiz dnes mame jind oznaceni.

DMO ma dalsi problém, ktery spociva
v domneéle neménném charakteru postizenf
na podkladé jednordzového inzultu v ¢asné
fazi vyvoje. U DMO pfitom nejsou vyjimkou
motorické a nonmotorické pfiznaky, které se
v ¢ase meni a které souviseji s dozravanim
a kompenzac¢nimi neuroplastickymi zmé-
nami, protoZe postizeny mozek se také vy-
viji. Bylo by chybou stanovit diagnézu DMO
jesté pred zavrsenim 1. roku véku, protoze
45 % déti s klinicky jistou a 97 % détf s prav-
dépodobnou diagnézou DMO nevykazuji ve
svych 7 letech Zzadné motorické postizeni.
Diagndézu je proto nutné revidovat pfi zavr-
seni 2., popt. 5. roku veku ditéte [1].

DMO je problematicka predevsim z dd-
vodu etiologické variability. Pro jeji vznik
totiz nestaci porodni asfyxie, kterd para-
doxné byla dominantnf{ pficinou jen u 5 %
pfipadd. U 70 % pacientt s DMO bylo skére
Apgar naopak dobré nebo dokonce nor-
malni [2]. Pro vznik DMO je ziejmé rozhodu-
jici nevyhodna kombinace vice inzultd spo-
jenych s vyskytem intrauterinnich infekcf,
perinatalnich obéhovych poruch, poruch
srazlivosti, jadrového ikteru ¢&i vrozenych vy-

vojovych vad. Chtélo by se fici, ze jednim z di-
lezitych diagnostickych kritérii je i normalni ro-
dinnd anamnéza, ale vzdy tomu tak neni. Patfi
sem genetické priciny, které mohou v nékte-
rych rodindch za ¢astejsi vyskyt DMO, ale i epi-
genetické vlivy spojené s viceCetnym téhoten-
stvim, tézkou obezitou nebo naopak Spatnou
socioekonomickou situaci rodicky. S geneti-
kou je to vsak slozitéjsi. Zatimco mutace tzv.
susceptibilnich genl na jedné strané dia-
gnézu DMO podporuji, kauzéIni mutace fady
znamych gen( ji vylucuji. Mezi susceptibilni
geny patfi ty, jejichz mutace vedou k trombo-
filii a perinatalni trombdze s naslednymi hemi-
paretickymi nebo hemidyskinetickymi symp-
tomy, ale i mutace genl ze spektra APO [1,3],
z nichz nékteré jsou v dospélosti spojeny se
vznikem Alzheimerovy nemoci. To naznacuje
jejich mozZnou souvislost s dysfunkenimi repa-
racnimi procesy, které se Spatné vyrovnavajf
s poskozenim mozku bez ohledu na vék.

Hlavni dlvody pro stanovisko ,NE" v této
kontroverzi souviseji s novymi poznatky, které
se tykaji mutaci kauzélnich gen(, o kterych
jsme jesté pred nékolika lety neméli viibec tu-
seni. Diagndza DMO by proto méla byt podro-
bena kritické revizi u kazdého pacienta alesporn
z pohledu anamnestickych tdajl a klinickych
piiznakd. V pfipadé spornych nebo netplnych
nalez( by mélo néasledovat neurozobrazovaci,
popfipadé genetické vysetfen.

Dyskinetickou formu DMO mUZe imitovat
hned nékolik genetickych poruch, na které by-
chom méli pomyslet i v pfipadé negativni ro-
dinné anamnézy. Patf{ sem mutace genu ade-
nylat-cyklazy 5 (ADCY5) (AD), kterd je klinicky
pomérné variabilni. Manifestuje se dyskine-
tickymi epizodami (v¢. noc¢nich), oblicejovymi
myokimiemi a progredujicim choreodysto-
nickym syndromem. Patif sem i Lesch-Nyha-
nv syndrom podminény mutaci genu HPRTT,
ktery naproti tomu postihuje pouze chlapce
a vedle ¢asného rozvoje dystonie, choreoate-
tézy, zpomaleného psychomotorického vy-
voje je doprovazen hyperurikémif a sebepo-
skozovanim. V ramci diferenciadlni diagnostiky
DMO nelze opomenout dopa responzivnidys-
tonii DYT5 (AD, AR) zpUsobenou fadou mutacf
vedoucich k deficitu dopaminu, ktery se mdze
projevit generalizovanou dystonii a parkinso-
nizmem s diurnalni fluktuaci jiz v prvnich le-
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tech Zivota. Do vyctu vzacnych genetickych
poruch [4] potencidlné imitujicich dyskine-
tickou DMO fadime deficit transportéru glu-
kozy (Glutl) (AD) v genu SLC2AT s variabilnim
fenotypem zahrnuijici dyskineze, epilepsii, ata-
xii, alternujici hemiplegii a hypoglykorhachii
nebo obraz paroxysmalni epizodické dys-
kineze indukované fyzickou ndmahou
(DYT18); mutaci genu pantotendtkindzy 2
(PANK2) (AR) pUsobici akumulaci zeleza v ba-
zalnich gangliich s néslednou generalizova-
nou dystonif a pfipadnou degeneraci sitnice;
mutaci genu TITFI/NKX2-1 (AD) s rozvojem be-
nigni hereditarni chorei s ¢asnym zacatkem,
ataxil a hypotyredzou a déale nékteré mito-
chondridlni poruchy, jako napf. MELAS. S roz-
vojem sekvenacnich technik se v poslednich
letech objevily desitky dalsich gen(, jejichz
mutace jsou potencialné spojeny s obrazem
DMO. U doposud nevyjasnénych piipadl dys-
kinetické DMO byvaji tyto mutace zastoupeny
az ve 14 % [3]. Jejich podil bude pravdépo-
dobné nadéle stoupat.

Z praktickych dlvodU je dobré nespo-
kojit se s diagnézou DMO a podrobnéji vy-
Setfit zejména takové pacienty, ktefi v ana-
mnestickych, klinickych nebo zobrazovacich
udajich vykazuji pochybnosti patfici mezi
tzv. red-flags, protoze jen tak mdzeme dia-
gnostiku DMO dale zpfesnit, popfipadé dojit
k jinym diagnostickym zavérdm.

Literatura

1. Korzeniewski SJ, Slaughter J, Lenski M et al. The com-
plex aetiology of cerebral palsy. Nat Rev Neurol 2018;
14(9): 528-543.

2. Nelson KB, Ellenberg JH. Antecedents of cerebral
palsy. Multivariate analysis of risk. N Engl J Med 1986;
315(2): 81-86.

3.Fahey MC, Maclennan AH, Kretzschmar D et al. The ge-
netic basis of cerebral palsy. Dev Med Child Neurol 2017;
59(5): 462-469.

4. Lee RW, Poretti A, Cohen JS et al. A diagnostic ap-
proach for cerebral palsy in the genomic era. Neuromo-
lecular Med 2014; 16(4): 821-844.

Cesk Slov Neurol N 2019; 82/115(1): 16-18

17




