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Dorzalni misni ischemie u mladé pacientky
s otevienym foramen ovale a primarni trombofilii

MUDr. Martin Richnavsky, MUDr. Vaclav Bocek, Ph.D.
Neurologické oddéleni, Nemocnice Strakonice, a. s.

Predstavujeme kazuistiku 34leté pacientky, heterozygotky Leidenské mutace, po-
stizené autozomalné dominantni polycystickou chorobou ledvin (AD PCKD), pfijaté
pro nahle vzniklé symptomy netraumatické inkompletni transverzalni misni léze
v urovni Th4-5. Vstupni zobrazeni mozku a celé michy magnetickou rezonanci (MR)
neprokazalo zadné loziskové zmény. Pomoci CT angiografie jsme vyloucili disekci aorty.
V likvoru byl normalini ndlez. Tfetiho dne se na kontrolni MR hrudni michy vykreslilo loZisko
myelopatie pfiblizné v trovni Th5. Patého dne bylo toto loZisko jiz bez podstatného vyvoje.
Dle klinického pribéhu a vysledkl komplementarnich vysetteni jsme stav hodnotili jako
misniischemii. Doplnéna transezofagealni echokardiografie a bubble test prokazaly high-
-grade permanentni pravo-levy zkrat pfi otevieném foramen ovale (FOP). Dalsi laboratorni
a zobrazovaci vysetfeni k objasnéni etiologie byla negativni. Byla indikovana okluze FOP.
Pacientka rehabilitovala a jeji zdravotni stav se postupné zlep3soval.

Klicova slova: misni ischemie, oteviené foramen ovale, primarni trombofilie, poly-
cystickd choroba ledvin, mlada pacientka, inkompletni netraumatickd transverzalni
misni léze.

Dorsal spinal cord infarction in a young adult female patient with patent
foramen ovale and primary trombophilia

We present a case report of a 34-year-old female patient, heterozygote fV Leiden, affected
by autosomal dominant polycystic kidney disease (AD PCKD), admitted for sudden onset
of symptoms of a non-traumatic incomplete transverse spinal cord lesion at the Th4-5
level. Initial magnetic resonance (MR) imaging of the brain and whole spinal cord showed
no focal changes. CT angiography was used to exclude aortic dissection. The CSF showed
normal findings. On the third day, a follow-up MRI of the thoracic spinal cord showed
a focus of myelopathy at approximately Th5 level. On the fifth day, this lesion was no lon-
ger significantly developed. We assessed the condition as spinal cord ischemia based on
the clinical course and the results of complementary examinations. The supplementary
transesophageal echocardiography and bubble test revealed a high-grade, permanent
right-to-left shunt with a patent foramen ovale (FOP). Further laboratory and imaging
investigations to clarify the aetiology of spinal cord infractions were negative. FOP occlu-
sion was indicated. The patient was rehabilitated and her condition gradually improved.

Key words: spinal cord infarction, patent foramen ovale, primary trombophilia,
polycystic kidney disease, young adult female patient, non-traumatic incomplete
transverse spinal cord injury.

Uvod

Akutni miSni ischemie (AMI) patii mezi

tomu (5-8 %) a z celkového mnozstvi ische-
mickych pfihod CNS pfedstavuje asi 1-2 %
méné casté pficiny akutnich misnich symp-  ptipadl (Hanna Al-Shaikh et al., 2023). Ma
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nepfiznivou prognézu a ¢asto invalidizujici
nasledky. O jejich moznych rizikovych fak-
torech, etiologii a diagnostickych a tera-
peutickych postupech nemame k dispozici
robustni epidemiologickd data, a z toho di-
vodu cerpame tyto informace predevsim
z kazuistickych sdéleni.

Cévni zasobeni michy je komplexnia vy-
kazuje velkou interindividualni variabilitu.
Pfedni dvé tfetiny zasobi arteria spinalis
anterior a zadni tfetinu dvé arteriae spinales
posteriores. Mezi témito tepnami existuje
bohaté kolateralni fecisté, coz mlize vysvét-
lovat zfidkavy vyskyt ischemickych ptihod
v mise. Drtiva vétsina (asi 96 %) pfipadd AMI
probiha v povodi arteria spinalis anterior,
pficemzizolované ischemie v povodi arteria
spinalis posterior jsou vzacné (Hsu et al.,
2019). Nejcastéji je ischemii postizena misni
etdz Th4-7 (Naik et al., 2022).

Mezi znamé pfic¢iny AMI patfi patolo-
gie aorty (disekce, aneuryzma, komplikace
operac¢nich vykonu), disekce vertebralni
tepny, arteridlni ¢i kardiogenni emboliza-
ce (v¢etné paradoxni embolizace u otevie-
ného foramen ovale), fibrokartilaginézni
embolizace, koagulopatie, dekompresni
nemoc, vaskulitidy, systémova hypotenze
nebo globélni hypoperfuze u srde¢ni zasta-
vy a komprese radikuldrni tepny meziobrat-
lovou ploténkou (Hsu et al.,2019). Etiologie
pfiblizné 25 % AMI zlstava neobjasnéna
(Khoueiry et al., 2019).

Hlavnimi rizikovymi faktory AMI jsou
ve své podstaté obecné vaskularni rizikové
faktory: koufeni, hypertenze, hyperlipide-
mie a diabetes (Mdiller et al., 2012).

V réamci diferencialni diagnézy akutni
misni symptomatologie musime odlisit ze-
jména demyelinizaci, intramedularni tu-
mor, infekci, metabolickou myelopatii a ar-
teriovendzni malformaci (Selvadurai et al.,
2020).

V terapii AMI existuji kazuisticka sdéleni
o sporné ucdinnosti i. v. trombolyzy apli-
kované do 4,5 hodiny od vzniku pfiznakud
(Pikija et al., 2022). Dubidzni efekt ma pre-
vence edému kortikosteroidy, podavani sta-
tind, aplikace erytropoetinu ¢i antioxidantu
edaravonu (Naik et al., 2022). Sekundarni
prevence zélezi na odhaleni rizikovych fak-
torll a jejich spravném managementu.
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DORZALNI MISNIISCHEMIE U MLADE PAC

Progndza pacientd se spontanni AMI zavisi
na rozsahu postiZeni a efektivité rehabilitace.
PIné schopnosti chlize dosdhne necelych 40 %
pacientl (Stenimahitis et al., 2023). Pfiblizné
36 % pacientl vykazuje minimalni nebo zadné
zlepseni (Caton et Huff, 2023).

Kazuistika

Nase pacientka je 34leta Zena, hete-
rozygotka genu pro Leidenskou mutaci,
s autozomalné dominantni polycystickou
chorobou ledvin (AD PCKD) bez rendlni in-
suficience. V 16 letech prodélala hlubokou
zilni trombozu pravé dolni koncetiny provo-
kovanou imobilizaci sadrovou fixaci, uziva-
nim hormonalni kontracepce a koufenim.

Osm mésicl pfed soucasnymi obtize-
mi podstoupila operaci Achillovy 3lachy
a dva mésice pfed nimi utrpéla distorzi
levého kotniku. Pacientka je aktivni spor-
tovkyné, jiz nékolik let nekoufi a neuzivd
hormonalni kontracepci.

Z rodinné anamnézy stoji za zminku
tézky infarkt myokardu u otce pacientky
ve véku 49 let a u matky kromé AD PCKD
a Leidenské mutace jesté seronegativni rev-
matoidni artritida.

Pacientka se v den vzniku pfiznakd pro-
budila s prudkou bolesti v pravé poloviné
beder, kterd se posléze prestéhovala k bfi-
chu a byla bez reakce na béznd analgeti-
ka. Po hodiné od vzniku obtizi se pridaly
nepfijemné parestezie pravé a poté i levé
dolni koncetiny, doprovézené svalovou sla-
bosti a namahavou chlizi. Poruchu moceni
pacientka neméla. K vySetfeni se dostavila
pfiblizné 6,5 hodiny od zac¢éatku obtizi.

Objektivné byl nalez na mozkovych
nervech a hornich koncetinach intaktni. Na
trupu byla ostrd hranice jemného taktilniho
¢iti v drovni Th4, byla ptitomna hyperalgezie
od této Urovné se zachovalym ¢itim termic-
kym, hluboké vibra¢ni ¢iti bylo nevybavné
od spina illiaca anterior superior distalné,
bfisni reflexy byly oboustranné nizsi, kon-
trakce bfisnich svald byla pfitomna v celém
rozsahu. Na dolnich koncetinach bylo difuz-
ni lehké oslabeni svalové sily s maximem
v proximalnich svalovych skupinéch, byla
zde hyperreflexie s oboustranné pozitivnimi
spastickymi jevy (ochotnéji vpravo) a ata-
xie horsici se pfi vylouceni zrakové kontroly.

ENTKY S OTEVRENYM FORAME

SDELENI Z PRAXE (
OVALE A PRIMARNI TROMBOFILIT

Chlze pacientky byla toporna, se smisenym
atakticko-paraparetickym vzorcem. Klinicky
obraz tedy svédcil pro dorzélné ulozenou mis-
niléziv horni hrudni mise, v ivahu pfipadala
AMI s atypickou lokalizaci [éze ¢i dramaticky
probihajici myelitida.

Po domluvé s vy3sim radiologickym
pracovistém byla statimové doplnéna MR
hrudni a kr¢ni michy a MR mozku (z diferen-
cidlné diagnostickych divodl k vylouceni
ptipadného demyeliniza¢niho postizeni
i dalSich partii CNS), na naSem pracovisti
v pohotovostnim rezimu vikendové sluz-
by nedostupna. Loziskové zmény nebyly
prokdazéany. S neurologem vyssiho praco-
visté jsme se domluvili na hospitalizaci na
nasem oddéleni. CTA aorty vyloucila jeji
disekci. Bylo provedeno vysetieni mozko-
misniho moku s normalnim nalezem 1 ele-
mentu/pl a 0,319 g/l celkové bilkoviny, likvor
a sérum byly odeslany k dalSimu vySetieni
pfitomnosti oligoklonalnich pasu, protilatek
anti-MOG, anti-AQP4 a stanoveni protilatek
béznych agens myelitid (borelie, lues, HSV,
VZV) s pozdéji negativnim vysledkem. Stejné
tak byl negativni serologicky screening
autoimunitnich onemocnéni.

Ihned byla zahajena sekundarni preven-
ce ischemické pfihody acetylsalicylovou
kyselinou a podédvéana profylaktickd davka
LMWH. Po zvazeni moznych benefitl a rizik
bylo pfikro¢eno k podanii. v. methylpredni-
sonu, byt likvorologicky ani MR obraz nebyl
zanétlivy. Symptomaticky byla podavéana
antineuropatika (pregabalin).

Klinicky obraz se v nasledujicich dnech
neménil. VySetieni motorickych evoko-
vanych potenciald svédcilo pro 1ézi pod
kréni intumescenci. Na kontrolni MR Th mi-
chy se tfetiho dne trvéni obtizi vykreslilo T2
hyperintenzni loZisko myelopatie umisténé
pfedevsim dorzalné v Urovni Th5-6, zaujima-
jici asi 75 % transverzalniho prdfezu michy.
Kontrolni MR Th michy patého dne byla beze
zmény (Obr. 1).

Na zakladé klinického pribéhu (stacio-
narni klinicky obraz ve dnech nasledujicich
po vzniku) a provedenych laboratornich
a zobrazovacich vysetfenich byla stanovena
diagndza AMI.

PFi patrani po etiologii misni ischemie
jsme pomoci jicnové echokardiografie od-
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Obr. 1. Vyvoj obrazu misniischemie v ¢ase na MR v T2 vdZenych sekvencich
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Den 1: normdlni ndlez na MR v T2W sekvencich, den 3: T2 hyperintenzni loZisko myelopatie dorzdIni lokalizace
v urovni Th5-6, den 5: T2 hyperintezni loZisko myelopatie bez vyvoje

Tab 1. Diagnostickd kritéria misni ischemie (Zalewski et al,, 2019)

1) Akutni netraumatickd misni léze

nejhlubsi deficit do 12 h od vzniku pfiznakd

rychlé zhorseni deficitu v pribéhu méné nez 12 h

2) MR

a) zadna komprese michy

b) T2-hyperintenzni lozisko myelopatie

) restrikce difuze v DWI sekvencich,

pridruzeny infarkt obratlového téla,

disekce/okluze odpovidajici arterie

3) Mozkomisni mok nezanétlivy

4) Jiné mozné diagndzy nepravdépodobné
Typy spontanni misni ischemie

Jista 1,2a,2b,2¢, 4

Pravdépodobna 1,2a,2b,3,4

Mozna 1,4

halili oteviené foramen ovale. Na nasledné
neurosonograficky provedeném bubble tes-
tu jsme prokazali high-grade permanentni
pravo-levy zkrat. RoPE (Risk of Paradoxical

Embolism) skére bylo 8, coZz znamena 84%
pravdépodobnost otevieného foramen
ovale jako pfi¢iny ischemické pfihody
(Kent et al., 2013). EKG vysetfeni bylo se sinu-
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sovym rytmem. Sonografie extrakranialnich
tepen byla s normalnim nalezem na karo-
tickych i vertebralnich tepnach. Vysetfeni
Fabryho nemoci metodou suché kapky bylo
negativni.

Pacientka byla po 10 dnech hospitalizace
prelozena na spindini jednotku. Subjektivné by-
la bez bolesti, sfinkterové potize se neobjevily.
Porucha ¢iti byla bez vyvoje. Nepfijemné pare-
stezie pretrvavaly, ale byly tltumeny antineuro-
patickou medikaci. Svalova sila dolnich koncetin
se mirné zlepsila zejména akralné. Pacientka
byla schopna samostatné chlize s pomoci niz-
kého choditka i mimo pokoj. Byl zapocat nacvik
chiize o dvou francouzskych holich, s témito
byla ale chiize zatim nejista a nestabilni.

Nasledné podstupovala nékolikatydenni
intenzivni rehabilitaci s dal$im zlep3ovanim
stavu, byla schopna samostatné chiize o dvou
francouzskych holich. V mezidobi probéhl katet-
rizaCni uzavér otevieného foramen ovale s nasa-
zenim dudlni antiagregace (ASA + clopidogrel)
po dobu Sesti mésic(.

Daéle byla na vyssim pracovisti provedena
kontrolni lumbdalni punkce a magneticka re-
zonance bez dalsiho vyvoje v nalezech a beze

zmény diagnostického zavéru.

Zaveér a diskuze
Hlavni argumenty pro misni ischemii jsou

nasledujici:

B Osobniarodinna anamnéza: Pacientka
ma primarni trombofilii a hlubokou Zilni
trombdzu vanamnéze (tj. je rizikova stran
trombozy a pfipadné embolie).

B Dynamika nastupu: Pfiznaky se rozvinuly
v rdmci desitek minut z plného zdravi.

B Lokalizace: LozZisko myelopatie se nacha-
zelo ve stfedni ¢asti hrudni michy, coz je
lokalizace vulnerabilni pro ischemii kvuli
mensimu kolaterdlnimu krevnimu zaso-
beni dané oblasti (Zivkovi¢ et al., 2017).

B Zobrazovacivysetieni: MR byla vstupné
negativni, coz v ¢asnych fazich misni is-
chemie byva ¢astym nalezem (Pawar et al.
2017). Klinicky obraz i obraz na MR byl
nasledné bez dalsiho vyvoje.

B Terapeuticky pokus: Parenterdlni podani
4 g Solu-Medrol bylo bez efektu.

Dle diagnostickych kritérii z roku 2019
(Zalewski et al., 2019) (Tab. 1) byla misni is-
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chemie pravdépodobnou pfic¢inou stavu. K to-
mu, abychom mohli dle téchto kritérii hovofit
o jisté misniischemii, schazela restrikce difuze
v DWI sekvencich na MR zobrazeni michy (ty-
to sekvence nejsou dosud rutinné provadé-
ny), obraz infarktu pfilehlého obratlového
téla nebo disekce ¢i okluze prilehlé arterie.
Etiologii misni ischemie byla velmi pravdépo-
dobné embolizace skrze oteviené foramen
ovale u pacientky s primarni trombofilii.

K diskuzi zUstava otazka, zda mohla mit po-
lycystickd choroba ledvin teoreticky podil na
etiologii stavu. Pfimy vztah mezi polycystickou
nemoci ledvin a misni ischemii prozatim sice
nebyl popisovan, experimentdlné je viak popi-
sovan vztah mezi polycystickou nemociledvin
avaskularni dysfunkci bez ohledu na hypertenzi
Cirenalniinsuficienci (Dennis et al., 2023). Déle je
experimentalné popisovan vztah mezi chronic-
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