kazuistiky

Proximalna diabeticka amyotrofia: kazuistiky

Proximal diabetic amyotrophy: case reports

Miriam Cingelova, Tatiana Kovacikova

Il. neurologicka klinika LFUK a UNB, Nemocnica akad. L. Dérera, Bratislava

B<I MUDr. Miriam Cingelova | miriamcingelova@post.sk | www.unb.sk

Klucové slova

diabetes mellitus

diabetickd neuropatia
intraven6zne imunoglobuliny
proximalna diabeticka
amyotrofia

Key words

diabetes mellitus

diabetic neuropathy
intravenous immunoglobulins
proximal diabetic amyotrophy

Dorucené do redakcie/
Received 28. 09. 2018
Prijaté po recenzii/
Accepted 31. 10. 2018

Uvod

Abstrakt

Kazuistiky popisuju vyskyt menej ¢astého typu diabetickej neuropatie — proximal-
nej diabetickej amyotrofie, ktord sa u pacientov manifestovala subakitnym vzni-
kom bolesti a nasledne pomerne rychlym rozvojom atrofie a svalove;j slabosti pre-
dovietkym proximalneho svalstva lumbdélneho pletenca. Klinickd diagnéza sa
opierala predovietkym o klinicky obraz pacientov. Dal$imi pomocnymi elektro-
fyziologickymi a zobrazovacimi metodikami sme vylucili iné priciny postihnutia
periférnych nervov. Zakladnym terapeutickym opatrenim je dobrd kompenza-
cia diabetes mellitus a stabilizacia organovych komplikacii, sprevddzana sympto-
matickou lie¢bou bolesti a patogenetickou terapiou, v oblasti ktorej v buducnosti
ocakavame vyraznejsi pokrok. Délezitu ulohu v lie¢ebnom manaZmente zohrava
i dlhodobd intenzivna rehabilitacia.

Abstract

The case reports describe the incidence of a less frequent type of diabetic neu-
ropathy - proximal diabetic amyotrophy, manifested by subacute arising of pain
and the following rather rapid development of atrophy and muscle weakness of
primarily the proximal muscles of the lumbar plexus. The clinical diagnosis was
mainly based on patients’ clinical pictures. We used further auxiliary electro-
physiological and imaging methodologies to eliminate other causes of periph-
eral nerve disorders. A basic therapeutic arrangement includes good compensa-
tion of diabetes mellitus and stabilization of organ complications, accompanied
by symptomatic treatment of pain and pathogenetic therapy, in the area where
we are expecting some significant progress in future. Long-term intensive rehabil-
itation also plays an important role in the treatment management.

imunitne podmienenej vaskulitidy s postihnutim mo-

Diabetickd neuropatia ako chronicka komplikacia diabe-
tes mellitus sa vyskytuje priblizne u 50 % vsetkych diabe-
tikov. Predstavuje metabolické poskodenie periférneho
nervu charakterizované spektrom fenotypov, rozdelo-
vané najcastejSie na symetrické a asymetrické (fokalne,
multifokalne formy). Obvykle sa prejavuje ako distalna
symetrickd polyneuropatia, z ostatnych podtypov ako
proximalna diabeticka amyotrofia (PDA), trunkalna neuro-
patia, koncatinové mononeuropatie a kranidlne neuropa-
tie (tab. 1). Najcastejsia asymetrickd a poddiagnostikovana
je diabetickd lumbosakrédlna radikuloplexopatia (DLSRP
syndrom, proximalna diabeticka amyotrofia, Brunsov-Gar-
landov syndrém, proximélna diabeticka neuropatia).
Bioptické nélezy preukazali, Zze etiopatogeneticky sa
jedna o multifokalne ischemické postihnutie so znamkami

torickych, senzitivnych a autonémnych vlakien [11,19].

Tab. 1 | Klasifikacia asymetrickych foriem

diabetickej neuropatie (fokalnych
a multifokalnych). Upravené podla [14]

diabeticka lumbosakralna
amyotrofia

radikuloplexopatia
DLSRP syndrém
Brunsov-Garlandov syndrém

proximalna diabeticka
amyotrofia

proximalna diabeticka neuropatia

trunkélne neuropatie/torakalne
radikulopatie

kranidlne neuropatie

koncatinové mononeuropatie
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V diferencialnej diagnostike je nutné odlisenie od radi-
kulopatii podmienenych diskogénne ¢i inou Struktural-
nou léziou, ktoré viak obycajne postihuju jeden az dva
nervové korene, a pri ktorych dochadza menej ¢asto
k atrofidam a denerva¢nym prejavom. Tento typ neuro-
patie je reverzibilny, aviak s velmi pomalou Upravou,
ktora byva ¢iastocna a protrahovana [8], ¢o demonstru-
jeme aj nasimi kazuistikami.

Kazuistiky

Kazuistika 1

75-ro¢nd pacientka s internou polymorbiditou (ischemicka
choroba srdca, arteridlna hypertenzia, diabetes mellitus
2. typu kompenzovany inzulinom) bola prijatd na nasu
kliniku pre 2 tyzdne trvajuce bolesti v krizovej oblasti,
lavého bedrového kibu a favého stehna s naslednym roz-
vojom slabosti proximalneho svalstva lavej dolnej kon-
catiny. Objektivne sme zistili slabost svalstva lumbal-
neho pletenca hlavne v jeho proximalnej asti, atrofiu
m. quadriceps femoris vlavo, areflexiu patelarneho re-
flexu a reflexu Achillovej slachy vlavo, chronicku poru-
chu statodynamiky celej chrbtice. Postoj a chédza boli
mozné len s oporou francuzskej barle. Laboratérne boli
pritomné zvy3ené hladiny glukdzy v sére (13,5 mmol/I,
norma < 5,6 mmol/l) nala¢no pri prijati, nevyrovnané boli
hladiny glykémie v rdmci sledovaného glykemického
profilu ako i zvysenad hladina glykovaného hemoglobinu.
V ramci diferencialnej diagnostiky sme u pacientky dopl-
nili MRI mozgu, na ktorom dominovala kortikdlna atro-
fia mozgu, inak bez nalezu cerstvych loziskovych zmien
v intrakraniu. Pocas hospitalizacie sme doplnili MR lum-
bosakrélnej (LS) chrbtice s nalezom osteochondrézy,
spondylartrézy L3/L4, bez viditelnej kompresie korerov
L4-L5, ¢o vsak nekorelovalo s tazkostami pacientky. Do-
plnené MRI Ca Th vylu¢ilo ind Strukturdlnu etiol6giu. Vy-
Setrenie cerebrospindlneho likvoru odhalilo proteinocy-
tologicku disociaciu (celkové bielkoviny 819 mg/l, norma
< 450 mg/l), porusent hematolikvorovu bariéru, oligo-
klondlna syntéza IgG podla Reibera bola nepritomn3,
cytologicky obraz bol taktiez v norme. Pre paraneoplas-
ticku etiolégiu nesvedcili negativne vysledky vysetre-
nych antineuronalnych autoprotildtok. EMG potvrdilo
axondlnu léziu so znamkami denervécie v stehennom
svalstve (m. quadriceps, adduktory stehna), su¢asne boli
zachytené zndmky senzitivnej polyneuropatie. Na zak-
lade klinického obrazu a vysledkov uvedenych pomoc-
nych vysetreni sme stav hodnotili ako proximalnu dia-
betickd amyotrofiu. Pacientke bola nasadena liecba in-
traven6znymi imunoglobulinmi v celkovej davke 225 g,
kdra kyselinou alfa-lipoovou, pacientka aktivne rehabili-
tovala. V dalSom priebehu nastalo zlep3enie sily svalstva
lavej dolnej koncatiny. Aktuélne je pacientka schopnd sa-
mostatnej chédze.

Kazuistika 2
52-ro¢ny pacient sanamnézou DM2T na peroralnej anti-
diabetickej liecbe a recentnou anamnézou intermitent-

nych bolesti v LS oblasti vzniknutych v ndvaznosti na
fyzicki namahu bol prijaty na nasu kliniku pre 4 me-
siace progredujucu bolest LS oblasti aj s vyzarovanim
do pravej dolnej koncatiny po laterdlnej strane stehna.
Ambulantne absolvoval MRI LS chrbtice s ndlezom ne-
vyraznej etazovitej deformujuicej spondyldzy lumbdlnej
chrbtice a asymetrického bulgingu diskov L3/L4 a L5/51
vlavo. Stav pacienta sa pocas ambulantnej liecby pre-
chodne zlepsil. S odstupom niekolkych tyzdrov doslo
k navratu bolesti i s rozvojom poruchy citlivosti v L5 der-
matéme a oslabnutia pravej dolnej koncatiny. Pre ne-
uspech ambulantnej terapie bol prijaty na nasu kliniku
za Ucelom doriesenia. Objektivne sme zistili hypotro-
fiu a hypotdniu kvadricepsového svalstva asymetrického
typu s prevahou pravostranného postihnutia s oslabenim
vnutornej rotécie a flexie v bedrovom kibe na 2/5 stupriov,
oslabenie dorzalnej flexie vpravo a senzitivny deficit v der-
matéme L5 vpravo, polyneuropaticky syndrém dolnych
koncatin a chronickd poruchu statodynamiky LS chrb-
tice. Vzhladom na to, Ze ndlez na ambulantne realizova-
nom MRI LS chrbtice nevysvetloval taZkosti pacienta, sme
doplnili CT LS chrbtice s dominantnym nalezom asymet-
rickej hypotrofie m. psoas major vpravo, bez nalezu rele-
vantnej patoldgie poukazujlcej na radikularnu kompresiu
L5 korena vpravo. V ramci diferencialnej diagnostiky sme
realizovali MRl mozgu bez zistenia patolégie intrakrania.
Laboratérnym skriningom boli detekované abnormalne
hodnoty glykemického profilu a glykovaného hemoglo-
binu. Hladina vitaminu B,,, folatov, skrining systémovych
autoprotildtok, antineurondlnych a antigangliozidovych
protildtok boli v norme. Likvorologickym vysetrenim bola
zistena proteinocytologickd disociécia (celkové bielkoviny
961 mg/I), nepritomna oligoklonalna skladba podla Rei-
bera, cytologicky obraz v norme. Nélez na EMG vyset-
reni svedcil pre lumbosakralnu plexopatiu. MRI plexus
lumbosacralis zobrazilo pritomné znadmky intersticidl-
neho edému svalov paravertebrdlne vpravo v LS pre-
chode av priebehu m. iliopsoas a v priebehu nervov L4,
L5 a n. femoralis vpravo. Uvedeny nalez podporoval pa-
tologické zmeny v rdmci neuropatickych ako i reaktiv-
nych myodystrofickych zmien. S prihliadnutim na anam-
nézu DM2T a eleviécie glykovanej frakcie hemoglobinu
a nevyrovnanych hodnét glykemického profilu pozo-
rovanych pocas hospitalizdcie sme suponovali diag-
ndzu proximalnej diabetickej amyotrofie, ¢o podporo-
val i ndlez na EMG a MRI vysetreni. Terapeuticky bola
podana podporna kura intraven6znou kyselinou alfa-
lipoovou a bola upravend lie¢ba peroralnymi antidiabe-
tikami v spolupraci s diabetolégom. Pacient aktivne re-
habilitoval. V dalSom priebehu absolvoval opakovane
kupelné rehabilitacné pobyty s pozvolnym zlep3enim
sily koncatinového svalstva.

Diskusia

Samostatnou jednotkou v skupine diabetickych neuro-
patii je PDA, ktord postihuje najcastejsie muzov diabeti-
kov 2. typu vo veku > 50 rokov (hoci vyskyt sa popisuje
aj u DMI1T a tiez u mladsich jedincov). Vyvoj ochorenia



je taktiez ako ostatné diabetické neuropatie Uzko spo-
jeny s nekontrolovanymi krvnymi hladinami glukdzy,
ale nezavisi od dlzky trvania glukézovej intoleran-
cie, preto moze byt i prvym klinickym priznakom DM
[3]. V klinickom obraze dominuje niekolko tyzdnoy, ¢i
mesiacov progredujuica jednostranna bolest v oblasti
chrbta, bedra a stehna, ¢im imituje lumbosakralnu radi-
kulopatiu. Priamo Umerne s dizkou trvania ochorenia
sa objavuje najma proximalna slabost koncatiny s ubyt-
kom svalovej hmoty. Pri vySetreni zistujeme najcastej-
Sie asymetrickd svalovu slabost flexorov, adduktorov
a extenzorov bedrového kibu, flexorov a extenzorov
kolena a oslabenie plantarnej a dorzalnej flexie nohy,
sucasne s atrofiou najma stehenného svalstva. Sva-
lova slabost byva v oblasti niekolkych nervovych kore-
nov, malokedy postihuje izolovany nervovy koren ¢i pe-
riférny nerv. V jednej tretine pripadov sa svalova slabost
méze rozsirit proximalne do oblasti ramena ako cerviko-
brachidlna radikuloplexopatia a priblizne u 12 % pa-
cientov do obrazu torakalnej radikulopatie s bolestivou
iradidciou na prednu stenu hrudnika a brucha, slabos-
tou interkostalneho svalstva a rozvojom respira¢ne;j sla-
bosti [4,10,13]. Menej ¢asto, najma u diabetikov 1. typu,
sa objavuje i nebolestiva symetrickd forma proximal-
nej amyotrofie dolnych koncatin (tab. 2). U vacsiny pa-
cientov s PDA je sucasne pritomna aj diabeticka poly-
neuropatia, ¢co moze modifikovat klinicky obraz. Uve-
dené spociatku jednostranné priznaky prechddzaju do
obojstranného postihnutia, s ¢im sme sa stretli aj u pa-
cienta z nasej druhej kazuistiky. Priebeh je monofazicky,
progresivny ¢i skokovite zhor3ujuci sa v priebehu me-
siacov, nasledovany stabilizaciou ochorenia s moznym
pretrvavanim urcitého stupna svalovej slabosti [2].

Diferencialna diagnostika PDA zahfia syndrém cauda
equina, Guillena-Barrého syndrém, stenézu spinélneho
kandla, paraneoplasticki lumbosakralnu plexopatiu
a chronickd demyeliniza¢nl zapalovu polyneuropatiu
[18].

Diagnostika sa opiera o subjektivnu anamnézu, objek-
tivne neurologické vysetrenie a pouZzitie vybranych neuro-
fyziologickych a zobrazovacich metdd. EMG dokaze axo-
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nalnu léziu s denervacnymi prejavmi v postihnutych
svaloch, ale i paraspindlne, va¢sinou i zndmky koexis-
tujucej distalnej symetrickej prevazne senzitivnej poly-
neuropatie [5]. Likvorologickym vysetrenim byva dete-
kovana vysokd proteinorachia (60-100 mg/dl, méze do-
siahnut az 400 mg/dl) [14,15]. Zo zobrazovacich metéd
najcastejsie pouzivané MRI s gadoliniovou kontrastnou
latkou moéze zobrazit enhancement nervovych korenov
[12]. Nervova biopsia nie je povazovana za $tandard pri
diagnostike diabetickej amyotrofie, méze pomact pri dife-
rencialnej diagnostike. Zobrazuije sa signifikantny Ubytok
nervovych vldkien asymetrickej lokalizécie, pripomi-
najuci loziskovu ischemizaciu [3,13,16,17]. Pouzité po-
mocné elektrofyziologické, bioptické a laboratdrne vy-
Setrenia vsak nie su pre tuto diagnézu Specifické, a PDA
tak zostéva v prvom rade klinickou diagnézou.

Liecba

Zékladom manazmentu lie¢by je v spolupracis diabeto-
I6gom striktnd kontrola glykémii, patogeneticka liecba
kyselinou alfa-lipoovou nasledovana symptomatickou
lie¢bou bolesti a lie¢ebnou rehabilitaciou. V praxi naj-
Castejsie pouzivanou latkou s patogeneticky podlo-
zenym mechanizmom ucinku je kyselina alfa-lipoova,
ktora sa fyziologicky nachadza intracelularne a funguje
ako koenzym. Mechanizmus G¢inku ako antioxidantu je
komplexny, jej klinicky efekt bol potvrdeny viacerymi
studiami [7].

Symptomaticka lie¢ba zahfna lie¢bu bolesti. Je mozné
pouzit analgetikd, nesteroidné antireumatikd, v pri-
pade dlhsieho trvania bolesti antikonvulziva (gabapen-
tin, pregabalin, lamotrigin, topiramat). U¢inné su aj tri-
cyklické antidepresiva, ktorych poufzitie je limitované
ich neziaducimi uc¢inkami. Z novsich antidepresiv maju
priaznivy efekt venlafaxin a mirtazapin [9].

Viaceri autori dnes radia PDA medzi autoimunitné
neuropatie vznikajuce na podklade vaskulitidy a odpo-
rucaju pouzitie imunosupresivnej lie¢by [1]. Stale disku-
tovanou otazkou je ovplyvnenie imunitne podmienenej
patogenézy imunomodula¢nou lie¢bou intravenéznymi
imunoglobulinmi. Ohladom tejto otazky prebiehaju

Tab. 2 | Proximéalna diabeticka amyotrofia - dve formy prezentacie. Upravené podla [14]

PDA 1

priebeh a prejavy

zaciatok na nohach a priebeh bilateralny/ pozvolny

distribucia symetrickd proximalna
bolest nie

senzitivne priznaky nie

zla kontrola glykémii ano

strata hmotnosti ano

spontanne zlepsenie ano

frekvencia raritna

Sirenie na HK ano - casté

DM1T > DM2T

PDA 2

DM2T > DM1T
unilateralny/ akutny
asymetricka proximalna a distalna
ano
ano
ano
ano
ano
menej ¢asta ~1 %

ano-10%
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mnohé randomizované Studie, ktoré v sucasnosti ne-
potvrdili presved¢ivé dokazy pre odporucania pouZzitia
akejkolvek imunoterapie u PDA [8]. Rozhodnutie podat
imunomodulac¢nu lie¢bu by malo byt individualne zva-
zené podla relativnej akutnosti stavu a ¢asu od zaciatku
vzniku symptémov (menej ako 3 mesiace), rozsahu a za-
vaznosti postihnutia, ako aj zvazenia rizika a benefitu pre
pacienta [6]. Z tychto poznatkov sme vychadzali aj pri
manazmente lie¢by nasich pacientov.

Zaver

Diabetickd neuropatia je skupina ochoreni charakteri-
zovana velkou $kalou manifestacii zahinajuc tiez proxi-
malne a asymetrické subtypy, z ktorych najpocetnej-
sie sa vyskytuje proximalna diabeticka amyotrofia. Dia-
gnostika tejto entity sa opiera najma o klinicky obraz,
pomocné vysetrovacie metddy slizia na vylucenie
inych klinickych jednotiek. V rdmci diferencidlnej diag-
nostiky a z terapeutického hladiska je podstatné najma
jej odlisenie od podobne prebiehajlicej chronickej za-
palovej demyelinizacnej polyneuropatie a vertebro-
génne podmienenej radikulopatie. Terapia je zalozena
najmd na striktnej kontrole glykémii, individudlnom
zvéazeni terapie intravenéznymi imunoglobulinmi, pa-
togenetickej a symptomatickej liecbe a jej nevyhnut-
nou sucastou je i dlhodoba rehabilitacia. V sucasnosti
prebiehaju tiez studie s viacerymi perspektivnymi mo-
lekulami patogenetickej terapie diabetickej neuropatie,
ktoré mo6zu v buducnosti zohravat kli¢ovu ulohu.
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