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klini _L:V ilgyak




~Autoimmun/paraneoplazias

encephalitisek

Paraneopldazids encephalitisek
Sokszor id6sebb betegeknél
Gyakran van nekrozis (MRI, EEG)
Sokszor ismert tumor mellett
Gyakrabban vannak jelen kezdett6l neuroldgiai tiinetek
Kisebb eséllyel csuszik a diagnozis
Autoimmun encephalitisek
Sokszor fiatal betegeknél
Nincs, vagy kevésbé jelentds a nekrozis
Gyakrabban indul pszichiatriai tiinetekkel
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~ Anti-NMDAR encephalitis

Leggyakoribb autoimmun enc.
Az esetek 60-70%-ban pszichiatriai tiinetekkel

kezdodik

Sokszor heteken vagy honapokon keresztiil a
pszichidtriai tiinetek dominalnak
Hol voltak ezek a betegek 2007 el6tt?
Terdpiarezisztens szkizofrénia?
Malignus katatonia?
Neuroleptikus Malignus Szindroma (NMS)?
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Etioldgia/Epidemioldgia

* Etiologia:
50%-ban antitest termel6 ovarium teratoma
50%-ban idiopatias
* Epidemiologia:
Nincs még pontos epidemioldgiai adat, Magyarorszagon
kb. évente 10 Uj eset
Az érintettek kozel 80%-a n6

Eletkor median 21 év
» Gyermekek is lehetnek érintettek
- ,Fiatal n6k betegsége”



Patomechanizmus

Vesicle with
glutamate
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A glutamat jelatvitel szerepe

* FO agyl neurotranszmitter
Memoriafunkciok
Percepcio
Vegetativ szabdlyozas
Magasabb szintt kognitiv mikodés
o Glutamat (NMDAR-on keresztiil) atvitelre hato
gyogyszerek
Memantine

Ketamine



Tunettan

Typical clinical presentation of anti-NMDAR encephalitis

Severity of symptoms

4 Vegetative instability, coma

Cognitive symptoms

Negative” symptoms

Epileptic seizures

Psychotic symptoms

Mood lability

Flu-like symptoms

Time
The typical point of clinical diagnosis
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Diagnozis
Agyi CT/MRI = nem specifikus
EEG = nem specifikus

Altalanos laborvizsgalat = enyhén emelkedett
gyulladasos paraméterek

Lumbal punctio 2 Intratechalis IgG képz&dés (nem
specifikus)

Limbikus encephalitis panel (immunlabor)
Szérum

Liquor



=

Differencialdiagn. nehézségek

» Kataton tiinetek, pszichézis (sch?)

* AP érzékenység (EPS tiinetek)
NMS (laz, tudatzavar)?
Diszkinézidk
Leponex (clozapine) beallitas
» Epilepszia

* ECT terapia (katatén tiinetek)
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Terapia
Szteroid lokésterapia
Tumor eltavolitas
IVIG/Plazmaferezis
Immunmodulans (azathioprin/Rituximab)
BZD, AP, ECT

Intenziv osztalyos terapia
Rehabilitacié
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Prognozis

Adekvat diagndzis nélkiill magas mortalitas a
szovodmeények/légzésledllas miatt

J6 prognozis, ha mar megvan a diagnozis
Alacsony relapszus rata (kevés idd telt el)
Hosszua rehabilitacio (akar egy év)

NMDA receptorok internalizacidja



~“Anti-NMDAR encephalitisa
Pszichiatriai Klinikan
* 5 eset 2011 Ota (5 nGbeteg)

* Egy esetben sem volt tumor a hattérben

* 4 esetben voltak jelen neurologiai tiinetek (3 esetben
tipusos volt a tiineti kép)

* Mindegyik beteg tiinetmentes, 4-et a Klinikan
gondozunk azéta is
1 esetben feltehet6en relapszus (8 év utan)
1 esetben késébb igazolt Hashimoto thyr.



Esetismertetés

* G.K. Timea
* 32 éves, 3 gyermekes konyvel6
* Negativ pszichidtriai anamnézis

* Nem volt ismert betegsége
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El6zmeények

2018. januarjaban jelentkeztek elso tiinetek
Fesziilt volt, kimerilt, neuroldgiai osztalyra kertlt

» Xanaxot javasoltak, nem talaltak érdemi eltérést (tulterhelés)
2018. majus

Nehezen taldlta a szavakat (,nem azt mondom, amit
mondani akarok”)

Alvaszavar (,rosszat Almodtam”)
Idé6nként inadekvat viselkedés
Haziorvos pszichiatridra iranyitotta (szuicid kijelentés?)

» Elengedték, egy hét tappénz, vidékre mentek
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1. Pszichiatriai osztalyos kezelés

2018. majusban vidéken megvaltozott a viselkedése
Sulyos alvaszavar
Hangulati labilitas
,Ugy érzem megbolondulok”

Stirgdsséggel felvételre keruilt egy vidéki pszichiatriara
Akut pszichozist véleményeztek, zart részlegre kertlt
Antipszichotikumot inditottak



Kivizsgalas
Koponya CT, MRI (2 alkalommal)
EEG, EMG

Mikrobioldgiai és dltalanos laborvizsgalat
UH, négyogyaszati vizsgalat
Immunolégiai vizsgalat?

,2Autoimmun (limbikus) encephalitis irdnyaban
torténtek juniusban vizsgdlatok, negativ eredménnyel”
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Klinikai kép, kezelés

Pszichotikus allapot, percepciézavar,

Dezorganizalt, bizarr viselkedés, kataton tiinetek
(stupor/agitalt allapot valtakozik)

Motoros tulsulyt aphasia(!)
Alkalmazott terapia:

AP: Haloperidol, zuclopenthixol, amisulpride, clozapine
AD: Mirtazapine, paroxetin

FP: valproate

BZD: Clonazepam

Egyéb: Doxicyclin, steroid (kis dézisban)
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Athelyezés
2018.07.24-én el6zetes egyeztetést kovetden, a csalad
kérésére a beteget dthelyezték Klinikankra
Felmerilt encephalitis lehet6sége is
Dg: Akut szkizofreniform pszichozis
Terapia: Leponex, Rivotril
ECT kezelés?



P, %
=

Felvételi allapot

Statusz: Eber, integritasat vesztett tudat, gondolkodasa
inkoherens, viselkedése bizarr, inadekvat. Erzelmi
reakcidk inadekvatak, hullamzoéak (olykor nevet,
maskor elsirja magat). Beszéde alig érthet6, kevert

aphasianak megfelel6, bar olykor adel
Alapvet6en egytittmkodo volt, bar o

kvatan valaszol.
ykor

kiszamithatatlan, bizarr viselkedés jel

lemezte.

Fontos: Egy ,atlagos” pszichotikus allapothoz képest

Aphasia

Kognitiv karosodas (révidtava memoria, OT)
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Diagnosztika

Konzultacio az immunlaborral, majd minta kiildése

Masnapra eredmény (el6szor telefonon):

Fehérallomanyban rostszert fest6dés. A molekularis rétegben
neurofilamentum reakcié. Gyenge neuropil fest6dés. Ez utobbi
mintazat 6sszeegyeztetheté az NMDAR elleni antitest jelenlétével.

NMDAR elleni antitest: er6sen pozitiv. Titer: 1:640 Tovabba az AMPA;,

AMPA2, CASPR2, LGI1, GABARB1/B2 és DPPX elleni antitestek
transzfektalt sejteken szérumbdl 1:20 higitasban negativak. A minta
ellenérizve majom cerebellum metszeten.

Lumbalpunkcioé nem tortént, neurolégiai konzilium
(Dr. Sipos Ildiko) javaslatara megkezdtiik a kezelést

Nogyogyaszati UH nem igazolt tumort
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Kezelés

[v. methylprednisolon, 32mg, majd csokkentve
Plazmaferezis (5 alkalommal)

Risperidon ex.

Leponexet csokkentettitk

Rivotrilt csokkentettiik

Azathioprint inditottunk



Klinikai kép
A plazmatferezisek mellett lassu javulas, bar allapota
sokdig hullamzott.

Néhany hét elteltével nyilt osztalyra helyeztik.

2018. szeptemberben adaptacios szabadsagra
engedtiik, majd 2018. oktéberben elbocsatottuk.

2018. decembere Ota tinetmentes (visszament
dolgozni)

Leponexet, Rivotrilt, Steroidot elhagytuk, jelenleg
azathioprint szed
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Eset 6sszefoglalas

Lassu bevezeto tiinetek, amelyek honapokkal
megel6zték a korhazi felvételt

[zolalt pszichotikus tiinetek kezdetben, késébb is csak
meérsekelt neurologiai tinetképzés

,ozkizofréniaszerl” kép, de mégsem az

Szérumbol gyors, biztos diagnodzis, utana hetek alatt
javulds, honapok alatt lassu rehabilitacio

Egy évvel az elsé tiinet utan tiinetmentes, jelenleg csak
azathioprint, pszichiatriai gyogyszert nem szed
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Osszefoglalas

Autoimmun encephalitis, amely az esetek 60-70%-ban
influenzaszera bevezet6 tiineteket kovet6en
pszichoézissal indul

JellemzGen fiatal nok és gyermekek els6 pszichozisa
Az esetek felében ovarium teratoma okozza

Immunterdpia (plazmaferezis, szteroid,
immonmodulans ter.) mellett j6 prognozis

Kulcs a gyors diagnozis

Szérum, vagy liquor mintabdl antitestek kimutatasa
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Tanulsagok

Hol voltak eddig ezek a betegek?

Els6 pszichdzis kivizsgaldasanal mar a nemzetkozi
guideline-ok része a limbikus encephalitis szlir6vizsgdlata
Kilonbozo szakteriiletek egytittmiikodése

Pszichiatria

Neuroldgia

Labormedicina

Intenziv terapia

Belgyogyaszat (aferezis részleg)

Nogyogyaszat
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Klinikankon zajlo kutatas

Az els6 pszichotikus epizodon atesé betegeket sztirjitk
anti-NMDAR antitestre vérvétel alapjan
(Magyarorszagon csak itt sztirtink rutinszerten)

Majomcerebellum és patkany hippocampus metszeten
egyeéb antitestek fest6dési mintdit vizsgaljuk

Kontrollszemélyek vérmintaival hasonlitjuk ezeket
0ssze

Taroljuk a mintakat (mit hoz a j6v6?)



K6szonom a figyelmet!



