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l1l. neuromuskularni kongres
6.—7. kvétna 2010, Brno

V kvétnu letosniho roku se jiz potreti konal v kongresovém centru Hotelu Voronéz spolecny cesko-slovensky Neuromus-
kuldrni kongres. Dvé predchozi spolecna setkani ukazala, Ze jsme zaloZili Zivotaschopnou tradici, ktera si nasla rychle svoje
misto mezi odbornymi akcemi. Pfes 200 Ucastnikl si vyslechlo 37 sdéleni v lékarské sekci, devét v sekci sester a byly také
prezentovany dva postery. Hlavnim tématem byly po oba dny neuromuskularni poruchy u internich onemocnéni. Zaznéla
fada zajimavych didaktickych sdéleni. Nejvétsi pozornost vzbudila pfednaska doc. Spalka o gluténové senzitivité a druhy
den referat as. Mazance o neuromuskularnich poruchach u nemoci stitné Zlazy. Obé sdéleni byla hlasovanim auditoria zvo-
lena za nejzajimavéjsi prednasky dne. Jejich plné znéni si Ize prohlédnout na webovych strankach Neuromuskularni sekce
(http://www.neuromuskularni-sekce.cz) v zélozce , aktuality”. V sekci sester bylo nejlepsi prednaskou zvoleno sdéleni Marie Vo-
borné na téma Metodika vysetieni nervosvalového pfenosu. V ramci kongresu probéhly i dva workshopy. Ctvrte¢ni se tykal po-
kroku v |é¢bé hereditarnich svalovych chorob, druhy den potom neuropatické bolesti. V tomto druhém bloku vystoupil i zahra-
ni¢ni host prof. Josep Valls Solé z Barcelony, ktery hovofil o klinickych a paraklinickych metoddch pfi vysetfeni neuropatie tenkych
vldken. Pristi kongres bude opét v Bratislavé na jare 2011.

MUDr. Stanislav Vohanka, CSc., MBA

predseda Neuromuskularni sekce CNS

Neurologické poruchy u hepatitid

Ambler Z', Hejda V?
LF UK a FN Plzeri:
'Neurologicka klinika
?Interni klinika

Hepatitida je zanétlivé onemocnéni jater casto virového plvodu. V soucasné dobé je obecné uzndvano pét druhd infekénich he-
patitid: A—E. Nékdy se mluvi i o hepatitidé G. Z neurologického hlediska je nejvyznamnéjsi hepatitida C (HCV), ktera je prenosna
predevsim krvi a ma vzestupnou incidenci (1995: 3,1; 2005: jiz 10,8/100 000 obyv.). HCV ma nenapadny zacatek, casta je an-
iktericka i asymptomatickd forma a akutnf stadium se ¢asto nediagnostikuje. Pfechazi do chronicity az v 80 %. Zakladnim vyset-
fenim je prikaz protildtek anti-HCV metodou ELISA, v pozitivnim pripadé je nutné doplnit vysetreni pritomnosti HCV RNA v séru
bulinemie s vaskulitidou nebo bez ni), méné casto i centralni komplikace (iktus nebo jiné projevy v dlsledku vaskulitidy). Periferni
neuropatie mize byt asociovéna piimo s infekci HCV, ale vétSinou se jednd o souvislost se smisenou kryoglobulinemii. Vétsina
smiSenych kryoglobulinemii, oznac¢ovanych jako esencidlni, jsou ve vztahu k HCV a HCV infekce je nejcastéjsi pri¢inou kryoglobu-
linemie. Z dalsich projevl je ¢astéd purpura — kozni vaskulitida, artralgie az artritidy, chronické teploty a Unava. Vyznamné je spo-
jeni smisené kryoglobulinemie (typ Il a lll) a HCV. Asi 50-80 % nemocnych se smisenou kryoglobulinemii ma zndmky soucasné
HCV. Naopak asi u 50 % nemocnych s protilatkami proti HCV Ize prokdzat smisené kryoglobuliny. Postizeni perifernich nervd
u kryoglobulinemie byva asi v 50-70 %. Je prezentovana kazuistika 45leté nemocné s progreduijici axonalni senzitivné-motoric-
kou multifokalni polyneuropatii na podkladé systémové vaskulitidy pfi chronické hepatitidé typu C a smiSené kryoglobulinemii.
Pri lécbé pegylovanym interferonem a ribavirinem doslo rychle k poklesu a nasledné negativni sérové HCV RNA metodou PCR,
ale polyneuropatie nadale progredovala. K zastaveni progrese doslo az pfi terapii rituximabem.

Neuropatie u malignit

Ambler Z
Neurologicka klinika LF UK a FN Plzeri

Periferni neuropatie v souvislosti se systémovou malignitou mohou mit réiznou pficinu a mohou se manifestovat v réizné fazi roz-
voje maligniho procesu.
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1. Pfima infiltrace perifernich nervi nebo spindlnich korent malignimi burikami patfi k méné castym pricindm. Pokud je vice-
cetna, imituje multifokalni polyneuropatii. Jde hlavné o lymfom nebo leukemické infiltraty, méné casto solidni karcinom. Pro in-
filtraci periferniho neuronu u lymfomd, ale také leukemii se pouziva termin lymfomatdzni neuropatie nebo neurolymfomatdza.
Neurologickd symptomatika predchazi manifestaci lymfomu asi v 50 %. Rozvoj je vétSinou subakutni a progredujici. Diagnostika
lymfomU predstavuje ¢asto pro neurology problém, protoze definitivni prikaz vyzaduje vétsinou biopsii. Prezentovany kazuistiky
dvou nemocnych. 2. U nemocnych s malignitami se mlze soucasné vyskytovat vaskulitida a naopak u nemocnych s vaskuliti-
dou je tfeba vyloucit i asociovanou moznost malignity. Jde o paraneoplastické vaskulitické neuropatie. 3. Paraneoplastické neu-
ropatie jsou pravdépodobné autoimunitni. Klasicka je subakutni senzitivni neuronopatie (gangliopatie), u které je patologicky
proces lokalizovan v gangliich zadnich kofent misnich. Vyskytuje se hlavné u malobuné¢ného karcinomu plic, nékdy karcinomu
prsu, ovaria, Hodgkinova lymfomu nebo sarkomd. Byvaji pfitomny protilatky anti-Hu. U Hodgkinova lymfomu se mohou vyskyto-
vat paraneoplastické akutni neuropatie, které maji klinicky obraz syndromu Guillainova-Barrého a ve zvysené frekvenci i brachi-
alni plexopatie. Paraproteinemické neuropatie mohou byt rovnéz paraneoplastické. U pacientt s polyneuropatii a monoklonalni
gamapatii se az ve 25 % vyvine hematologickd malignita, nejcastéji lymfom nebo mnohocetny myelom. Distalni axonalni senzi-
tivné-motoricka polyneuropatie se vyskytuje u pacientl s karcinomy a hematologickymi malignitami v 10-40 %, ale etiologie je
Castéji multifaktoridlni. 4. latrogenni toxické neuropatie po cytostaticich se vyskytuji hlavné u derivatd vinca alkaloidd, taxand,
sloucenin platiny, thalidomidu a bortezomibu. 5. Postradiac¢ni jsou nejcastéjsi plexopatie, mnohem castéji brachialni nezli lum-
bosakralni. Izolované neuropatie jsou vzacné. K lézi dochazi primym vlivem na nervovou tkan i nepfimo rozvojem fibrozy. Zalezi

jak na kumulativni davce, tak i na jednotlivych frakcich. Nejcastéji se rozvijeji za 1-4 roky po radiaci.

Polyneuropatie

Beck J
Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

Polyneuropatie je difuzni nebo vicecetné systémoveé postizenf perifernich nervd, které vznika ptsobenim rliznych endogennich
a exogennich vlivl. Jde o postiZzeni silnych vlaken, coz se projevi poruchami propriocepce a vibrac¢niho ¢iti nebo Iézi tenkych vla-
ken, kdy jsou ovlivnény modality teploty, bolesti a event. autonomni funkce. Podle priciny rozdélujeme polyneuropatie na zanét-
livé — dysimunitni, metabolické — endokrinni, polyneuropatie z nedostatecné nutrice, z deficience vitamin(, hereditarni, toxické,
pri autoimunitnich chorobach, vaskulitidach, paraneoplastické a v neposledni fadé idiopatické neboli kryptogenni. Pri klinické
diagnostice vychazime ze tfi zakladnich kritérii, a to ze subjektivnich priznakl, objektivniho nalezu a elektrofyziologickych ab-
normalit. Dle EMG nélezu Ize polyneuropatie délit na dvé zakladni skupiny: polyneuropatie axonalni a demyeliniza¢ni. Casté je
téz kombinace obou zakladnich typt. Diferencialné diagnosticky je tfeba odlisit cévni poruchy, radikularni symptomy, plexopa-
tie, Uzinové syndromy a jiné. V terapii jsou prvoradé zjisténi priciny a léc¢ba kauzalni. V pfipadé ovlivnéni neuropatickych senzitiv-
nich priznakl léc¢ba symptomaticka, ve které dominuji tzv. adjuvantni analgetika (koanalgetika).

Standard pro Iécbu pacientd s autoimunitnimi nervosvalovymi onemocnénimi intravenéznim
lidskym imunoglobulinem a terapeutickou plazmaferézou

Bednafik J', Ehler E?, Voharika S, Suchy M3#, KoZeny P% Novakova 54, Litzman J5, Kofistek Z8, Ambler Z7, Pitha J8,
Vencovsky J°

'Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

°Neurologicka klinika FZS UP a Pardubicka krajska nemocnice, a.s.
3Institut biostatistiky a analyz MU, Brno

“Narodni referencni centrum, Praha

5Ustav klinické imunologie a alergologie LF MU a FN u sv. Anny v Brné
®Interni hematoonkologicka klinika LF MU a FN Brno

’Neurologicka klinika LF UK a FN Plzen

8Neurologicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

°Revmatologicky ustav, Praha

Standard vypracoval autorsky tym Neuromuskularni sekce (NMS) Ceské neurologické spole¢nosti (CNS) Ceské lékarské spolec-
nosti Jana Evangelisty Purkyn& (CLS JEP) ve spoluprdci s tymem pro vyvoj Nérodnf sady standard( zdravotnich sluzeb a Narodni
sady ukazatell zdravotnich sluzeb. Pfedmétem standardu jsou dva imunomodulaéni postupy — lécba intravenéznim lidskym
imunoglobulinem (IVIG) a terapeutickou plazmaferézou (TPF), které maji dulezité postaveni v algoritmu Iécby vybranych auto-
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imunitnich nervosvalovych onemocnéni: Guillainova-Barréova syndromu (GBS), chronické zanétlivé demyelinizacni polyneuropa-
tie (CIDP), multifokalni motorické neuropatie (MMN), myasthenia gravis (MG) a polymyozitidy/dermatomyozitidy (PM/DM). DG-
vodem vytvoreni standardu je relativni naro¢nost diagnostiky, ekonomicka a technicka naro¢nost lécby i nezanedbatelné riziko
komplikaci. Autofi predpokladaji, ze zavedeni standardu do praxe zlepsi kvalitu péce vylouc¢enim nestandardnich a malo efek-
tivnich postupt. Ve shodé se soucasnymi mezindrodnimi standardy je lé¢ba IVIG a TPF doporucovana jako lécba 1. volby u GBS
(oba postupy jsou ekvivalentni), MMN (IVIG), CIDP (IVIG jako alternativa kortikosteroidu) a jako kratkodoba léc¢ba zvl. u tézkych
pfipadt MG k navozeni remise, u exacerbace s rizikem myastenické krize a v pfipravé k operaci (TPF nebo IVIG). Lécba IVIG je do-
porucovana jako alternativni |é¢ba 2. volby u DM (pfipadné i PM) a dale u CIDP (pokud jsou kortikosteroidy nedcinné nebo kon-
traindikované); lécba TPF jako alternativni [é¢ba u CIDP (v pfipadé neucinnosti kortikosteroidt a IVIG). Je doporucovano lécbu
vybranych autoimunitnich nervosvalovych onemocnéni konzultovat a v pfipadé indikace lécby IVIG nebo TPF tyto pacienty lécit
v neuromuskuldrnich centrech (definovanych a stanovenych vyborem CNS CLS JEP). Pro Ucely sledovani efektivity lé¢by standard
definuje soubor kritérif a indikator( kvality péce, které budou témito centry sledovany a vyhodnocovany.

Neuropatie u systémovych vaskulitid a a systémovych imunopatologickych stavech

Bednarik J
Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

Systémové vaskulitidy (také primarni systémové vaskulitidy) jsou charakterizované imunologicky ukladanim imunokomplexd
v cévni sténé se sekundarni zanétlivou reakci, histologicky je typickou patologickou zménou nekrotizuijici vaskulitida s fibrinoidni
degeneraci. Typickymi predstaviteli jsou polyarteritis nodosa, Churglv-Straustv syndrom, gigantocelularni arteritida, Takayasu-
ova arteritida a Wegenerova granulomatdza. Existuje i samostatna nesystémova (monosystémova) vaskulitida periferniho nervo-
vého systému (PNS). Systémové imunopatologické stavy (zanétlivd onemocnéni pojiva, drive kolagendzy) jsou charakterizovany
imunologicky pritomnosti organové specifickych i nespecifickych protildtek, za postizeni organt jsou odpovédny rdizné typy imu-
nopatologickych reakci véetné vaskulitidy (sekundarni systémové vaskulitidy); charakteristickou patologickou zménou je fibrino-
idni pfeména vaziva v kombinaci s imunokomplexovou vaskulitidou. Typickymi predstaviteli jsou systémovy lupus erythematosus
(SLE), revmatoidni artritida, Sjogrentv syndrom (SS) a progresivni systémova skleréza. Kromé samostatnych jednotek se systé-
mové vaskulitidy vyskytuji po nékterych lécich a drogach (kokain, heroin, amfetamin, efedrin, penicilin, sulfonamidy, allopurinol,
fenytoin), nékterych infekcich (HIV, cytomegalovirus, Lymeska boreliéza, parvoviréza, hepatitis B > C > A) a malignitach. Klinicky
jsou obé skupiny charakterizovéany komplexem koznich, kloubnich a orgdnovych zmén vcetné postizeni periferniho nervového
systému. Neuropatie ma nej¢astéji formu senzitivné-motorické polyneuropatie nebo mononeuropatia multiplex. Casté je i sen-
zitivni postizeni trigeminu. Vzacna je senzitivni neuronopatie (SS) a CIDP (SLE, SS). Podezieni na neuropatii v ramci primarnich
nebo sekundarnich vaskulitid je jednou z mala indikaci biopsie nervu, zejména u atypickych obrazd nesplfiujicich klinicka kritéria
definovanych jednotek nebo moznosti nesystémové vaskulitidy PNS. Alternativné muze byt diagnosticka reakce na léky 1. volby,
kterymi jsou u systémovych i nesystémovych vaskulitid kortikosteroidy, cyklofosfamid, event. jejich kombinace.

Definice a diagnostika neuropatické bolesti

Bednarik J
Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

Podle definice The International Association for the Study of Pain [1] z roku 1994 je neuropaticka bolest definovéna jako bolest vy-
voland nebo zplsobena primarni [ézi nebo dysfunkci nervového systému. Zpresnéna definice publikovana skupinou expertt v roku
2008 [2] modifikuje definici neuropatické bolesti jako pfimy ddsledek Iéze nebo onemocnéni postihujici somatosenzitivni systém (tedy
ne dysfunkce a ne jakakoli ¢ast nervového systémul). Revidovana definice navrhuje disledné rozliSovat periferni a centrdlni neuropa-
tickou bolest, protoze se lisi klinickou manifestaci a patofyziologii. Zavadi také novy systém odstupriovani diagnostické jistoty pritom-
nosti neuropatické bolesti. Tim se blizi diagnostické klasifikaci tzv. neuropatie tenkych vidken (small fibre neuropathy) jako anatomic-
kého korelatu periferni neuropatické bolesti [3]. K diagnostice neuropatické bolesti lze pouzit fadu diagnostickych néstrojd, pripadné je
kombinovat. Zékladem je klinické vysetreni zamérené na anamnestickou pritomnost pozitivnich a negativnich senzitivnich symptom
a objektivni testovani citlivosti (véetné jednoduchych semikvantitativnich , bed-side” metod). Na formalizované kvantifikaci pritomnosti
subjektivnich deskriptort bolesti, pripadné i jednoduchych objektivnich testech citlivosti, jsou zalozeny skriningové testy (nejznamnéjsi
jsou DN4, painDETECT a LANSS). Kvantitativni senzitivni testy (napf. testovani termického prahu nebo prahu vibracni citlivosti), elektro-
fyziologické testy (contact-heat evoked potentials, CHEPS, laser evoked potentials) a dalsi laboratorni testy (napf. kozni biopsie kvanti-
fikujici intraepidermalni C vldkna) slouzi ke konfirmaci Iéze nebo onemocnéni postihuijici somatosenzitivni systém.
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Vyskyt bolestivé polyneuropatie u pacientu s recentnim diabetes mellitus Il. typu

Bursova S', VItkova-Moravcova E', Némec M', Bélobradkova J2 Dubovy P3, Klusdkova I3, Bednafik J’
LF MU, Brno:

'Neurologicka klinika FN Brno

?Gastroenterologicka klinika FN Brno

3Anatomicky ustav

Uvod: Cilem projektu je prospektivni sledovani rozvoje periferni neuropatie a jeji bolestivé formy u prediabetu a v inicialnich sta-
diich diabetes mellitus a zhodnoceni vyznamu nékterych faktorl s predpokladanym etiopatogenetickym vyznamem pro rozvoj
bolestivé diabetické neuropatie.

Pacienti a metodika: Do souboru jsou zafazovani pacienti s diabetes mellitus 2. typu (DM2) s dobou trvani do tfi let a pacienti
s prediabetickym stavem (IGT/IFG) do tii mésict od zjisténi poruchy. Provadéna vysetieni jsou: kondukéni studie a jehlova EMG,
testovani termického prahu, somatosenzitivni evokované potencidly, spektralni analyza variability srdecni frekvence, stanoveni
intraepidermalni hustoty tenkych nervovych vlaken z kozni biopsie (zobrazeni pomoci PGP 9.5), vysetieni systémové (z krve) a lo-
kalni (z kozni biopsie) exprese proinflamatornich cytokind, dale klinické neurologické vysetreni vcetné detailniho zhodnoceni
neuropatickych symptom@ (DN4, MNSI, UENS) a intenzity bolesti (VAS). Doposud bylo zafazeno 41 pacientl s DM2 a 3 pacienti
s IGT/IFG (27 muzt, 17 zen, pramérny vék 57,4 + 12,2 let, v rozmezi 30-80 let).

Vysledky: U pacientl s recentnim DM2/IGT/IFG byly klinické znamky polyneuropatie a/nebo abnormita v nékterém z pouzitych
testl pfi vstupnim vysetfeni prokazany u 65,9 % pacientd, z nichz u 69,0 % se jednalo o klinicky manifestni postizenia u 31,0 %
o subklinické postizeni. Bolestiva forma se vyskytla u méné nez poloviny pacientt s polyneuropatii (44,8 %). Pfevazovalo posti-
Zeni tenkych nervovych vidken (86,2 %), postizeni silnych nervovych vlaken bylo v3ak pfitomno u vice neZ poloviny pacientt s po-
lyneuropatif (58,6 %), podobné jako postizeni autonomnich vldken (55,2 %). Bolestiva forma polyneuropatie byla vzdy spojena
s |ézi tenkych nervovych vldken (100 %), ve 2/3 pfipadt v kombinaci s postizenim silnych nervovych vldken (76,9 %).

Zavér: Klinicky manifestni nebo subklinické postizeni periferni nervové soustavy je prokazatelné u velké ¢asti nemocnych jiz
v Casném stadiu prediabetu ¢i DM2. Prevazujicim typem postizeni je l1éze tenkych nervovych vldken, manifestujici se u ¢asti ne-
mocnych neuropatickou bolesti.

Podporeno vyzkumnym zamérem MSMO002 1622404 a grantem IGA ¢ NS9667-4/2008.

Case of recurrent Guillain-Barré syndrom with three episodes

Dolezil D', Svoboda L', Peisker T', Medova E', Adam P?, Mazanec R?

"Charles University in Prague, 3rd Faculty of Medicine and Faculty Hospital Kralovské Vinohrady, Department of Neurology
?Institute of CSF and Neuroimmunoloqgy, Central Military Hospital Complex, Prague

3Charles University in Prague, 2nd Faculty of Medicine and Faculty Hospital Motol, Department of Neurology

Objective: A case of recurrent Guillain-Barré syndrome (RGBS) with three episodes fulfilling the criteria of the National Institute
of Neurological and Communicative Diseases and Stroke (NINCDS) for GBS.

Background: Guillain-Barré syndrome (GBS) is generally considered to be monophasic, but recurrences do occur in a subgroup
of patients. However, RGBS with three and more episodes is a rare condition.

Methods: We defined a recurrent patient as one having two or more episodes that fulfilled the NINCDS criteria for GBS, with
a minimum time between episodes of 8 weeks when fully recovered in between or 20 weeks when only partially recovered. We
excluded chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy with acute onset or GBS with treatment-related fluctuations. We
used the seven-points GBS disability scale (Hughes et al,1978) ranging from zero points (healthy) to six points (death). Diagno-
sis was made on basic NINCDS criteria, patient undergone electromyography, cerebrospinal fluid examination (CSF) was done,
antiganglioside antibodies were detected and preceding infections (as Campylobacter jejuni, Epstaine-Barr virus and cytomega-
lovirus) were investigated. Finally, MRI of head was done to exclude CNS demyelinisation.

Results: Patients had three episodes of GBS from 1994 within 14 years. Every one episode fulfilled the NINCDS criteria for GBS.
First episode was in 1994 and patient required mechanical ventilation (MV) for four days, second episode was in 1996 without
MV, a last one episode was in 2008 and patient required MV for 14 days. After first and second episode of GBS patient com-
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plete recovered (Hughes score 0). After third episode of GBS (10 months after onset of this episode) patient has still mild quad-
riparesis (Hueghes score 1). Treatment with plasma exchange (PE) was in 1994 and 1996; third episode was treated with i.v. im-
munoglobulin. We detected antiganglioside antibodies GD1a and GQ1b.

Conclusions/Relevance: RGBS consist of multiple episodes of typical acute GBS, each bout varying considerably and unpre-
dictably in severity.

Poster byl prezentovan na AAN 2010 v Torontu.

Preceding infections, the spectrum of morbidity and outcome of Guillain-Barré syndrome in the
intensive care unit

Dolezil D', Adam P?
'Charles University in Praque, 3rd Faculty of Medicine and Faculty Hospital Kralovské Vinohrady, Department of Neurology
?Institute of CSF and Neuroimmunology, Central Military Hospital Complex, Prague

Objective: We studied preceding infections (PI), the spectrum of morbidity and outcome in 31 adult patients with Guillain-Barré
syndrome (GBS) admitted to the intensive care unit (ICU).

Background: Most patients had no identified Pl and they are only partially associated with clinical patterns and outcome. Out-
come in patients with GBS is generally good if the survive the medical complications.

Design/methods: For diagnosis of GBS we used criteria of the National Institute of Neurological and Communicative Disea-
ses and Stroke (NINCDS). Age, sex, medical history, Pl, severity of GBS (the seven-points GBS disability scale ranging from zero
points — healthy to six points — death), duration of ICU admission, occurrence and duration of mechanical ventilation (MV) and
major and minor morbidity were determined.

Results: Of the 31 patients, 19 were male (61%) and 12 were female (39%). The mean age was 50 years (range 18 to 75) with 20 pa-
tients (65%) under the age of 60 years. The reason for ICU admission was progression of GBS symptoms with neuromuscular respira-
tory failure or dysautonomia. 11 patients (35%) required MV with a mean duration of 74 days (range 8 to 158). Two patients needed
MV during 24 hours from onset of GBS. One patient had GBS with treatment-related fluctuations and has been admitted to ICU two-
time. Mean Hughes score in time of admission to the ICU was 3.8 (range 3 to 5), mean Hughes score in time of release from the ICU
was 3.2 (range 2 to 6), six (19%) patients died. 19 patients (61%) had major morbidity, pneumonia were the most common causes of
morbidity (16 patients, 52 %), one patient (3%) suffered from renal failure. Pl had 16 patients (52%). Seven patients (23%) had both,
plasma exchange (PE) and i.v. immunoglobulin (IVIG), PE was administered in 22 patients (71%), IVIG was given in 2 patients (6%).
Conclusions/Relevance: Pulmonary morbidity predominates in patients with GBS on ICU.

Poster byl prezentovan na AAN 20170 v Torontu.

Senzitivni neuropatie a neuronopatie u internich onemocnéni

Ehler E
Neurologicka klinika FZS UP a Pardubicka krajska nemocnice, a.s.

Senzitivni neuropatie postihuje vldkna senzitivnich neuront. Léze mUze byt axonalni, demyeliniza¢ni ¢i smisena. Senzitivni neuro-
nopatie se vyznacuje postizenim senzitivnich neuron( ve spindlnim gangliu. Zatimco senzitivni neuropatie méze mit réiznou dis-
tribuci postizeni vldken — symetrickd distalni polyneuropatie s postizenim nejdelsich vldken (leght-dependent), fokalni ¢i multifo-
kalni neuropatie, pak senzitivni neuronopatie nikdy nebyva symetricka s lézi neuront s dlouhymi ¢i kratkymi vliakny. V klinickém
nalezu byvaji u senzitivni neuronopatie nejcastéjsi poruchy citi na distalnich ¢astech koncetin, které nemaiji distribuci v zavislosti
na délce vldken, déle parestezie, ataxie, bolest. Typické jsou asymetrie nalezu ¢i ostrlvkovité poruchy citi. V diagnostice se vy-
uziva senzitivni neurografie — pro neuronopatii je charakteristické snizeni ¢i nevybavnost SNAP alespor pro tfi nervy na HK (ze-
jména n. radialis). Naopak u senzitivni neuropatie byva nalez symetricky (jak snizeni az nevybavnost SNAP ¢i snizeni SCV). Na MR
se U neuronopatii nalézaji atrofie spinalnich ganglii a u ¢asti nemocnych i zadnich provazct. Pri likvorologickém vysetreni byva
u neuronopatif ¢astéjsi hyperproteinorachie. V diferencidlni diagnostice je mozno vyuzit kozni biopsii i biopsii periferniho nervu.
Senzitivni neuronopatie se nejcastéji vyskytuji v ramci paraneoplastickych syndromt (zejména anti-Hu protilatky), toxického po-
skozeni (platina), dale dysimunitni etiologie (infiltrace ganglii T lymfocyty), v rdmci Sjogrenova syndromu, chorob vaziva, u né-
kterych infekci (HIV) a také jsou idiopatické senzitivni neuronopatie. Senzitivni neuropatie mivaji etiologii dysimunitni (senzitivn{
varianta chronické ¢i akutni zanétlivé polyneuropatie, dale distalni senzitivni neuropatie s anti-MAG protildtkami), metabolickou
(diabetes, deficit vitaminu B12, amyloidézu, hypotyredzu), toxickou (alkohol, rtizné léky) a z¢asti zlstane jejich plvod neobjas-
nény. Jednotlivé skupiny senzitivnich neuronopatii a neuropatii jsou doplnény kratkymi kazuistikami.
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Myasténia gravis, mnohopocetny myelém a transplantacia autolégnych periférnych buniek

Hancinova V', Hudecek J% Spalek P', Kubala J3

'Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a FNsP Bratislava-Ruzinov
2Hematologicka klinika JLF UK a Martinska FN

3Ustav klinickej biochémie, imunoldgie a alergoldgie UVN SNP a FN RuZomberok

Uvod: Myasténia gravis (MG) asociovana s tymémom (MGAT) sa vyskytuje u 1015 % z celkového poctu myastenikov. MGAT
patri k séropozitivnym formam MG, ktoré maju pritomné patogénne autoprotildtky proti acetylcholinovym receptorom. Tymomy
maju pri vzniku MG priamy patogénny vyznam, preto sa MGAT oznacuje aj ako paraneoplasticka MG. V tomto zmysle maju ty-
moémy jedine¢né postavenie, lebo MG ako paraneoplasticky prejav nevznika u ziadneho iného nddorového ochorenia. Ostatné
nadorové ochorenia sa s MG vyskytuju v ndhodnej koincidencii, v¢itane vyskytu lymfémov, leukémif a dyskrazii plazmatickych
buniek, v¢itane mnohopocetného myeldmu. Referujeme kazuistiku pacientky so vzacnou kombinaciou séronegativnej formy MG
s pozitivitou anti-MuSK protildtok a mnohopocetného myelému.

Kazuistika: V roku 2004 vznikla u 40-rocnej pacientky diplopia, deglutinacné tazkosti, generalizovana slabost. EMG vySetrenie
potvrdilo postsynapticku poruchu neuromuskuldrnej transmisie. Titer autoprotilatok proti AChR bol negativny (0,02 nmol/l), po-
zitivny bol titer anti-MuSK autoprotilatok (0,38 nmol/l). CT mediastina bolo v norme, bez zndmok tymoému. Pacientke sme ordi-
novali lie¢bu pyridostigminom a kombinovanu imunosupresivnu lie¢bu prednizonom a azatioprinom. Stav pacientky sa postupne
upravil, vymizla diplopia, svalova slabost aj deglutinacné tazkosti. Po troch rokoch (2007) doslo k exacerbacii MG, rozvinula sa
svalova slabost a abnormna unavitelnost v koncatinovom a trupovom svalstve, bez bulbarnych a bez okohybnych priznakov. La-
boratérne vysetrenia preukazali anémiu, leukopéniu, a diagnostikovany bol mnohopocetny myelém s produkciou fahkych kappa
retazcov, klinické stadium G2/3. Pacientka podstupila dva cykly chemoterapie s naslednou transplantdciou autolégnych kme-
novych buniek. Touto liecbou sa dosiahla klinicka remisia mnohopocetného myelému. Chemoterapia svojim imunosupresivnym
Ucinkom navodila klinickd remisiu aj pri MG. Pacientka je treti rok bez akejkolvek liecby.

Zaver: Kombinacia séronegativnej myasténie gravis s pozitivnymi protilatkami proti MuSK a mnohopocetného myelému pred-
stavuje raritnt nahodnu koincidenciu dvoch ochoreni, ktoré vzdjomne patogeneticky nesuvisia. Cykly chemoterapie a transplan-
tacia autolégnych kmernovych buniek vsak u oboch ochoreni navodili dlhotrvajicu klinickd remisiu.

Sarkopenie — syndrom nebo komplexni onemocnéni?

Hromada J
Hospic sv. Lukase, Ostrava

Stari a nékterad chronicka zdravotni postizeni jsou provazena progresivnim uUbytkem kosternich svald, zhorsovanim svalovych
funkci, zvlasté sily, zhorSenim sobéstacnosti. Ztrata svalové hmoty — sarkopenie (z feckych termin(i — sarx = maso, penia = ztrata,
chudoba) je slozity proces, ktery spojuje pokles svalové hmotnosti, svalové sily a rychlosti kontrakce, je v3ak vice nez svalovym
deficitem, je vysledkem molekularnich, bunéc¢nych a funkénich zmén. Sarkopenie je asi nejvyznamnéjsi pricinou , kiehkosti”
(,,frailty”) seniord, stafi vsak nenf jedinym rizikovym faktorem. Zvlasté o rychlosti vyvoje zhoubné kachexie rozhoduje nejen ztrata
tuku, ale predevsim svalové hmoty, ktera vede k rychlé ztraté hybnosti a konci, aniz by bylo mozno stav oznacit za paraneoplas-
ticky. Se zvysujicim vékem se naopak objem télesného tuku zvysuje, zatimco svalové hmoty ubyva (télesnd hmotnost tak zdstava
nezménéna). Sarkopenie je chdpéana predevsim jako klasicky geriatricky syndrom. Jevi se v3ak, ze sarkopenii nelze povazovat jen
za pouhy dusledek starnuti, nybrz jde o komplexni onemocnéni. Diagndza sarkopenie zUstdva doposud nevyresenym problé-
mem. Podobné doporucovand prevence a lécba ztraty svalové hmoty a sily cvicenim neni spolehliva. | osoby, které udrzuji svou
kondici pravidelnym cvi¢enim, nejsou imunni vici sarkopenii.

Rekonstrukce uchopu ruky u pacienta s amyopatickou dermatomyositidou - kazuistika

Justan |
Klinika plastické a estetické chirurgie LF MU a FN u sv. Anny v Brné

Autor prezentuje kazuistiku pacienta sledovaného od roku 2004 pro nejasnou plicni infiltraci, u kterého se posléze diagnostiko-
vala ADM (amyopaticka dermatomyositida), ITP antisyntetdzovy syndrom a pozitivni anti-Jo-1 v rdmci polymyositidy. Pacient se
na nasi ambulanci dostavil s obrazem spastickych hornich koncetin s pridruzenou Dupuytrenovou kontrakturou. Jakykoliv pa-
sivni i aktivni pohyb byl doprovazen v krajnich polohach bolesti (pacient v péci Centra pro lé¢bu bolesti). Na levé horni koncetiné
byl pohyb v zépésti lehce oslaben v extenzi, v napifimenych MP kloubech bez moznosti aktivni flexe prst, v IP prstech silné kon-
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traktury, thumb-in-palm deformita. Dupuytrenova nemoc kontrahovala malik. Na pravé horni koncetiné byl obraz méné vyjad-
fen. Rekonstrukci jsme proto provedli nejprve na horsi levé koncetiné. VVzhledem k progredujicimu typu onemocnéni jsme se roz-
hodli pro konzervativnéjsi pristup a zachovani funkéniho BR pro eventualni pozdéjsi augmentaci extenze zapésti. Provedli jsme
prodlouzeni FPL, FDS II.-IV. prstu na zapésti, split tenodézu palce, modifikovanou Houserovu operaci pro korekci postaveni v MP
a rovnéz limitovanou aponeurektomii Dupuytrenova pruhu maliku. Postaveni ruky po operaci je fyziologictéjsi s moznosti lepsiho
otevreni a flexe prstd. Palec ma témér plnou extenzi, moznost lateral i tip pinch. Pacient hodnoti operaci jako pfinosnou.

Nutrice a nervovy systém

Kadanka z
Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

Nutri¢ni nedostate¢nost je zfidka pFicinou polyneuropatie ¢i jinych poruch NS ve vyspélych zemich. Pokud se vyskytuje, tak ob-
vykle u alkoholikt a u Spatné Zivenych osob (psychopatie, vy3si vék, nemoci GIT, extrémni diety). Paradoxem v téchto zemich je
skutecnost, ze k poruchdm z nedostatku z vyzivy dochazi u lidi, ktefi plvodné trpi nadvyzivou . Tu si [é¢i rznymi postupy, které
maji vyZivu snizit. Mezi né patfi fada bariatrickych chirurgickych zakrokd, jejichz cilem je sniZit mnozstvi kalorif pfijatych do téla.
S tim soucasné dojde nékdy k nepredvidatelné nerovnovaze ¢ nedostatku prijmu zivin nutnych k normalni funkci nervového sys-
tému. Pocet bariatrickych zakrokd ve svété rychle vzrlistd, i kdyz pomaleji nez nartistd obezita. Castou jejich komplikaci byvajf
polyneuropatie, plexopatie, radikulopatie i myelopate, encefalopatie a optickd neuropatie, které vznikaji jak casné, tak i néko-
lik let ¢i desitek let po zakroku. Etiologie téchto poruch zUstéva nejasnd, nejvice je obvifiovan nedostatek vitamind (thiamin, E,
B12), poruchy glykemie a nedostatek médi, fada faktort viak zlstava skrytych a suplementace predpokladanych chybéjicich slo-
Zek prabéh nékdy neovlivni. Mohla by se rovnéz podilet zménéna imunita a zanét. Jako rizikové faktory vniku nervovych kom-
plikaci se uvadéji celkova ztrata télesné hmotnosti, potize z GIT, pokles albuminu a transferinu, a rehospitalizace pro komplikace
zakroku. Jako preventivni i Iécebné opatreni se doporucuji u nemocnych po bariatrickém zdkroku predevsim pravidelné navstévy
nutri¢niho centra.

Neurofyziologické vysetreni panevniho dna - zkusenosti z pobytu na specializovaném pracovisti
v Ljubljani

Kadarika Z jr
Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

Neurofyziologické vySetreni panevniho dna (tj. zejména jehlova EMG zevniho analniho sfinkteru) je metoda, kterd se v neurolo-
gii pouziva bezmala 50 let. V poslednich 1-2 desetiletich dochazi k vyraznému pokroku, predevsim vyuzitim novych diagnostic-
kych metod. Nemalou mérou se na tomto vyvoji podilela neurofyziologicka klinika ve slovinské Ljubljani. Autor uvadi prakticky
postup elektrofyziologického vysetreni u pacientl s pfedpokladanou neurogenni 1ézi v této oblasti. Vysetieni zacina kratkou ana-
mnézou zamérenou na vertebrogenni, sexualni, mocové a anorektalni potize a zkrdcenym objektivnim vySetfenim cilenym na
dolni koncetiny a oblast perianogenitalni (to zahrnuje vybaveni anélniho a bulbokavernézniho reflexu, vysetteni senzitivity a na-
sledné tonu zevniho anélniho svérace). Patra se vsak i po extrapyramidovych a cerebelarnich priznacich. Elektrofyziologické vy-
Setfeni spociva zejména v jehlové EMG zevniho andlniho sfinkteru . Motorické jednotky jsou vyhodnoceny standardni MUP ana-
lyzou. Nasledné se zjistuje EMG aktivita svalu pfi mechanické stimulaci glans penis a pfi doteku v perianalni oblasti, pokud pfi
tomto drazdéni nedochdzi k EMG odpovédi (tj. firing a ndbor motorickych jednotek), byva elektrofyziologicky vysetfovan bulbo-
kavernézni reflex. Pokud je klinicky pritomna senzitivni léze v dolnich sakrdlnich segmentech a je vybavny bulbokaverndzni re-
flex, je obvykle indikovano pudendalni SEP. Pfi podezieni na perinedlni neuralgii, ¢i z urologické indikace, se provadi kondukécni
studie n. perineus specialni St. Markovou elektrodou. Velmi zfidka (predevsim v diagnostice erektilni dysfunkce) je uzite¢na neu-
rografie n. dorsalis penis. Nejvhodnéjsf indikaci k elektrofyziologickému vysetieni panevniho dna jsou sakralni dysfunkce (zejm.
nevysvétlitelné potize s vyprazdiovanim mocového méchyre), abnormni ndlezy v perinealni oblasti (zejm. ztrata senzitivity) a is-
chialgie, lumbalnf fraktury, syndrom kaudy, Parkinsonova choroba a MSA.

Neurologické komplikace biologické Ié¢by revmatickych onemocnéni

Kalous K', Kalous T?
'Neurologie-elektrofyziologické laboratore s.r.o, Praha
?Revmatologicky uUstav, Praha
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Revmatoidni artritida (RA) je chronické systémové zanétlivé onemocnéni, které zplsobuje vyznamné funkeni postizeni. Pristup
k terapii RA se v poslednich letech méni a prioritou je snaha o co nejucinnéjsi potlaceni synovitidy a oddaleni vsech jejich dd-
sledkd. Kauzalni terapie neexistuje. V terapii se v soucasné dobé pouziva nejvice lékd ze skupiny DMARD (disease modifying
antirheumatic drugs). Nejcastéji metotrexat, sulfasalazin v kombinaci s antimalariky, cyklosporinem. Pod biologickou Ié¢bou se
rozumi podavani [ékd vyrabénych genetickym inZzenyrstvim, které se blizce podobaiji pfirozenym molekuldm vznikajicich pfi imu-
nitnich reakcich v organizmu. Tyto latky pak maji schopnost zastavit v urcitém misté sled krokd, které vedou ke spusténi imunitni
reakce a udrzovani chronického zanétu. TNFa (tumor nekrotizujicf faktor) vznika v makrofazich jako reakce na bakterialnf ¢i jinou
infekci, na nadorové bujeni a je soucasti imunitniho fetézce. TNFB je lymfotoxin produkovany lymfocyty. Lécba blokatory TNFa
vykazuje Uspésné ovlivnéni pribéhu RA i juvenilni JIA. Vede ke snizeni aktivity nemoci a ke zpomaleni, pfipadné i zéstavé rtg pro-
grese. Lécba je ucinnd bud v kombinaci s metotrexatem nebo jako monoterapie. TNFa ma v organizmu vyznamnou fyziologickou
Ulohu a jeho chronicka blokada mtze mit i své negativni disledky. Podavani biologickych léku je spojeno s rizikem vzniku auto-
protilatek, rozvojem infek¢nich onemocnénti, vaskulitidy, reaktivaci tuberkulézy. Moznou komplikaci jsou také neurologicka de-
myelinizacni onemocnéni, roztrousena skleréza, neuritida optiku, retrobulbarni neuritida, periferni neuropatie. Pfesny patofyzio-
logicky podklad nenf dosud znam, v literatufe je fada protichddnych sdéleni. Uvadime kazuistiku 58letého pacientka Ié¢eného
od roku 2001 pro RA. Na jare 2009 pro tézky pribéh onemocnéni nasazena biologicka terapie Enbrelem (8 inj. brezen az kvé-
ten). Lécba bez vétsiho efektu, proto vysazena. Od léta rozvoj slabosti a nejistoty hlavné v DK. ChUlize s pomoci dvou francouz-
skych holi. Zjisténa tézka symetrickd smiSena senzomotoricka neuropatie s maximem na DK. Z provedenych vysetrenti: v likvoru
normalni nélez, biopsie z n. suralis chronicka smiSena neuropatie jak axonalni, tak demyeliniza¢ni, bez zndmek floridni zanétlivé
neuropatie nebo vaskulitidy. Na NMR mozku nalez periventrikularnich zmeén v bilé hmoté v.s. demyeliniza¢ni postizeni. V litera-
tufe uvadény rlizné formy neuropatie v souvislosti s biologickou terapii AIDP, CIDP, mononeuritis multiplex ¢i multifokalni moto-
rickd neuropatie. Na druhé strané referovéano i zlepseni CIDP po podani etanerceptu (Enbrel).

Diagnostika CIDP

Kurca E', Spalek P?
'Neurolologicka klinika JLF UK a Martinska FN
2Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a FNsP Bratislava-RuZinov

CIDP (chronicka zapalova demyelinizacna polyneuropatia — chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy) je imunitne
podmienené ochorenie periférneho nervového systému. Typicky klinicky obraz zahfna stranovo symetrické poskodenie motoric-
kych a senzitivnych funkcii v distalnych aj proximalnych castiach koncatin. CIDP sa vyznacuje z ¢asového hladiska chronicko-pro-
gresivnym vyvojom, intermitentnou pritomnostou priznakov alebo progresivnym zhorsovanim v tzv. skokoch. Charakteristicka je
aj nepritomnost poruchy sfinkterov. Zriedkavé nie st ani atypické formy CIDP (asymetrické, fokalne, izolovana porucha motoric-
kych, senzitivnych alebo autonémnych funkcii, loziska centralnej demyelinizacie, postihnutie kranidlnych nervov). Okrem klinic-
kého obrazu je v diagnostike rozhodujica EMG, a to konkrétne vodivostné Studie, ktorych Ulohou je detekcia najmenej jedného
loziska presvedcivého demyelinizac¢ného periférneho poskodenia. Diagnézu CIDP dalej potvrdzuje pritomnost tzv. podpornych
faktorov (hyperproteinorhachia, demyelinizacné a remyelinizacné lézie v biopsii nervu, hypertrofia a/alebo postkontrastné syte-
nie sa periférnych nervovych struktir v MR obraze, pozitivna odpoved na imunomodula¢ni/imunosupresivnu lie¢bu). Podobne
ako u inych ochoreni su tri zakladné diagnostické kategdrie (definitivna, pravdepodobnd a moznd). Roznorodost manifestacii
CIDP znamena, Ze ide skor o syndrom ako o homogénnu nozologicku jednotku. Potencidlna liecitelnost CIDP spolu s jej relativ-
nou heterogenitou su presvedcivym dévodom potreby vhodnych diagnostickych kritérii a diagnostického algoritmu. Senzitivita
a Specificita diagnostickych kritérii CIDP su predmetom diskusie.

Nekrotické myopatie — diferencialni diagnostika a Iééebné moznosti

Latta J', Zdmecnik J?, Ehler E
'Neurologicka klinika FZS UP a Pardubicka krajska nemocnice, a.s.
2(Jstav patologie a molekularni mediciny, UK 2. LF a FN v Motole, Praha

Nekrotické myopatie se vyznacuji rtzné vyraznymi nekrotickymi zménami svalovych vldken. V patogenezi se udavaji poskozeni
svaltl toxiny (napt. statiny, alkohol), paraneoplastické mechanizmy (nddory traviciho traktu, prostaty, plic), systémova onemoc-
néni (sklerodermie), zanétlivda onemocnéni svalt bez vyskytu bunécnych infiltratd ve svalech (az 20 % polymyozitid) a rovnéz
jsou idiopatické nekrotizujici myopatie. Diagnostika je zaloZena na klinickém syndromu, laboratornim prikazu poskozeni svalu,
charakteristickém elektromyografickém nélezu a zejména na svalové biopsii. Rozvoj slabosti svall trupu, Sije i proximalnich seg-
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mentld koncetin byva nejcastéji plizivy a pouze zfidka akutni. Charakteristickd je slabost sijovych svalt s pfepadanim hlavy do an-
teflexe, pravodnou dysfagii a nezfidka i dychacimi potizemi. V laboratofi je predevsim vysoké zvyseni CK (20-200krat). Pri jeh-
lové EMG se naléza v postizenych svalech spontanni aktivita (fibrilace, pozitivni viny, ¢asto repetitivni polyfazické vyboje) a uzsi
a nizsi MUP. Je snizend amplituda CMAP (napt. pro n. femoralis, axillaris, musculocutaneus). Biopsie postizenych svalt (napf.
m. deltoides, biceps ¢i vastus) vykazuje casto masivni nekrotické zmény svalovych vidken bez zanétlivych bunécnych infiltratl
a beze zmén na cévach. V é¢bé nemocnych s nekrotickou myopatii s podezrenim na zanétlivy ¢i idiopaticky plvod se doporu-
¢uje imunosuprese (kortikoidy v kombinaci s azatioprinem). Pokud tato léc¢ba prvé volby nema dostatecny efekt, pak jsou indiko-
vany imunoglobuliny intravendzné (2 g/kg vahy v pribéhu 5 dndi). U nekrotické myopatie paraneoplastického ptvodu je primar-
nim postupem lécba tumoru a k tomu kortikoidy. Pfedkladame své kazuistiky dvou nemocnych s bioptickym nalezem nekrotické
myopatie. U 71letého muze se v prlbéhu dvou mésicl rozvinula svalova slabost trupového a sijového svalstva, panevniho i paz-
niho pletence provazené myalgie. Potize nasedaly na akutni koronarni syndrom. Prokazali jsme karcinom prostaty s vicecetnymi
osteoplastickymi metastazami ve skeletu. Pfi [écbé vysokymi davkami kortikoidl doslo témér k vymizeni anteflek¢niho drzeni
hlavy, zlepsila se chize a odeznéla dysfagie i dysartrie. Pak absolvoval chirurgickou i medikamentdzni terapii karcinomu pro-
staty. 54letd Zena byla pfijata na oddéleni s pal roku progredujici slabosti a atrofii svalt pletencd, trupu, Sije. Pacientka nebyla
schopna chtize, hlavu méla v trvalé anteflexi a k tomu dysfagické i dysartrické potize. Po kortikoterapii doslo k pozvolnému mir-
nému zlepSovani svalovych slabosti.

Myotonie s nalezem vakuolarni myopatie u koné

Ludvikova E', Lukas 72, Vondracek P2, Jahn P’
'Klinika chorob koni, FVL VFU Brno

2(Jstav patologie, LF MU a FN Brno

3Klinika détské neurologie LF MU a FN Brno

Pétimésicni hiibé (klisnicka) plemene cesky teplokrevnik bylo predvedeno k vysetreni z dlvodu pohybovych obtizi. Jednalo se o prvni
hfibé matky. Klisnicka byla po porodu slaba a potrebovala po dobu nékolika dni pomoc pfi vstavani. Slabost postupné zmizela,
ale béhem dalSich mésicl se objevil ztuhly pohyb zejména panevnich koncetin. Zakladni klinické vysetfeni neodhalilo odchylku od
normy. Chovani hiibéte bylo normalni, krmivo pfijimalo s chuti. VyZivny stav byl zhorSeny, byla patrna atrofie svalt plece a krku.
Svalstvo zadi bylo oboustranné symetricky hypertrofované. V pohybu hiibé vykazovalo vyraznou svalovou ztuhlost panevnich kon-
Cetin. Pfi zahajeni pohybu naslapovalo pouze na hrot kopytek panevnich koncetin, po chvili trvani pohybu bylo schopné zatizit
celou chodidlovou plochu a pohyb pusobil celkové uvolnénéji. Ve cvalu a pfi chtizi do kopce byl patrny , bunny-hopping”. Hemato-
logické vysetreni nevykazovalo zadnou odchylku od referen¢nich hodnot. Aktivita svalovych enzyma byla zvysend (CK 8,19 pkat/l,
AST 7,45 pkat/l). Byla provedena jehlova biopsie m. gluteus medius. V histochemickém vy3etfeni byla patrna vyrazna variabilita ve-
likosti svalovych vlaken, zmnozZena vnitni jadra a seskupovani vlaken obou zakladnich typd. Dominantnim nalezem biopsie byla
pritomnost cytoplazmickych vakuol. Ty byly viditelné v prehledném barveni jako nepravidelné amorfni oblasti. PAS reakce proka-
zala rozptylena granula glykogenu lemuijici vakuoly, ojedinéle byly pfitomny i jejich skupiny uvnitr vakuol. Digesce odstranila veskery
PAS pozitivni material. Reakce na mitochondrialni dehydrogenazy byla v oblasti vakuol velmi slaba. Desmin a myotilin vykazovaly
slabou kolisavou intenzitu reakce, avsak nikoliv deficit nebo hromadéni. Myo-ATPaza byla ve vakuolach zeslabend, ale zachovala.
Elektronova mikroskopie odhalila v loZiscich dezorganizaci myofibril v loZiscich: nachazely se vétsinou ve svazeccich, dale byl prito-
men granularni ¢ granulofilamentdzni materidl, vezikuly a membrany pripominajici endoplazmatické retikulum nebo Golgiho sys-
tém. Mitochondrie byly pfitomny vétsinou ojedinéle. Na periferii vakuol se nachazela apoptoticka jadra. Klisna byla znovu vysetfena
ve stari tii let. Svalovina zadi byla hypertrofovana, tuhé konzistence. Klinické vysetreni klisny vcetné oftalmologického a gynekolo-
gického vysetieni neodhalilo zadny dalsi patologicky nalez. Chovani klisny bylo normalni. Pohyb klisny byl srovnatelny se stavem pri
prvnim vysetreni. Pfedvadéni panevnich koncetin bylo ztuhlé s prodlouzenou fazi kmitu. Ve cvalu pretrvava , bunny-hopping”. Bi-
ochemické vysetreni prokazalo zvysenou aktivitu svalovych enzyma (CK 9,45 pkat.I", AST 8,59 pkat.I"). Jehlova elektromyografie
glutedlnich svalt odhalila lehky myogenni vzorec a zejména frekventni myotonické vyboje. Nasledujici hiibé matky (také klisnicka)
uhynulo deset dnf po porodu. Chovatel uvadél jako dominantni pfiznak svalovou slabost. Hribé nebylo odborné vysetfeno. Matka
v minulosti Uspésné startovala v tézkych skokovych soutézich. Vysetreni jehlovou elektromyografii bylo v normeé, myotonické vyboje
nebyly zaznamenany. Klinické i korelujici EMG projevy svédci pro myotonickou poruchu ziejmé charakteru myotonické dystrofie
nebo kongenitalni myotonie. Probihaji analyzy DNA s cilem diagnostikovat tohoto pacienta na molekuldrné genetické Urovni a pfi-
padné srovnat jeho genotyp s genotypem humannim.

Prace vznikla v rémci feseni vyzkumného zéméru MSMT (MSM 6215712403).
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Neurologické a neuromuskularne poruchy u pacientov s deficitom vitaminu B12

Martinka I, Spalek P, Juréaga F, Soskovd M
Centrum pre neuromuskuldrne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a FNsP Bratislava-Ruzinov

Uvod: Pod pojmom vitamin B12 sa skryva niekolko chemickych zlicenin zo skupiny kobalaminov — organickych latok s obsahom
kobaltu vo svojej molekule (hydroxykobalamin, kyanokobalamin, metylkobalamin, adenozylkobalamin). Prirodné kobalaminy st ob-
siahnuté predovsetkym v potrave zivocisneho pévodu — maso, vnutornosti (hlavne pecen), ryby, musle, mlieko a mlie¢ne produkty,
vajcia. Vitamin B12 v organizme plni predovsetkym dve hlavné funkcie: 1. Metylkobalamin funguje ako koenzym 5-metytetrahyd-
rofolat-homocystein metyltransferazy. Tento enzym katalyzuje premenu homocysteinu na metionin, co je klticova reakcia v rege-
neracii tetrahydrofolatu, doélezitej molekuly v syntéze pyrimidinovych baz, a tym aj DNA. 2. Adenozylkobalamin je koenzymom
metylmalonyl-CoA mutdzy. Tento enzym katalyzuje premenu metylmalonyl CoA na sukcinyl CoA, co je klticova reakcia v syntéze
mastnych kyselin. Je to teda aj zasadny krok v obnove a syntéze myelinovej posvy nervov periférneho aj centralneho nervového sys-
tému. Deficit vitaminu B12 (malabsorbcia, alimentarny deficit, medikamentdzne indukovany deficit, hereditarne poruchy atd'.)
vedie preto k poruche myelinizacie v centralnom i periférnom nervovom systéme, ¢o sa moze prejavit Sirokym spektrom klinic-
kych priznakov vyplyvajucich z postihnutia oboch systémov. Najtypickejsimi neurologickymi prejavmi deficitu vitaminu B12 su fu-
nikularna myeléza, zmiesana axonalno-demyelinizacnd polyneuropatia, atrofia optiku a neuropsychiatrické symptomy (niekedy
az s obrazom demencie).

Subor pacientov: V rokoch 2007 az 2010 bolo na Neurologickej klinike SZU a FNsP Bratislava hospitalizovanych 7 pacientov
(5 muzov, 2 Zeny), ktori mali neurologické symptémy v kauzélnej stvislosti s deficitom vitaminu B12. Vek pacientov sa pohybo-
val od 43 do 73 rokov. U pacientov sa vyskytovali tieto klinické priznaky: poruchy rovnovahy a koordinacie pohybov zvyraziiu-
juce sa v Sere a za tmy (5), slabost svalstva dolnych koncatin (4), poruchy jemnej motoriky ruk (4), parestézie trupu a koncatin
(6), poruchy reci a artikulécie (2), poruchy sexualnej funkcie (1), poruchy pamati (1). Objektivnym neurologickym vysetrenim sa
zistila ataxia postoja a chédze (4), pozitivny Rombergov priznak (4), hyporeflexia aZ areflexia RSO (6), porucha vibra¢nej citlivosti
(5), slabost svalovych skupin dolnych koncatin (4), dyzartria (2). U dvoch pacientov sa MR vysetrenim zistila myelopatia cervikal-
nej miechy, u ostatnych sa nezistili signalové zmeny v mieche. EMG vySetrenim sa u 3 pacientov zistila predominantne axonalna
senzo-motoricka polyneuropatia, u 2 pacientov sa zistili [ahsie abnormality v EMG. U 4 pacientov sa pri vysetreni somatosenzo-
rickych evokovanych potencidlov (SSEP) nezaznamenala ziadna odpoved z dolnych koncatin. U vsetkych pacientov boli pritomné
nizke hladiny vitaminu B12 (od 48 do 152 ukat/l). U 5 pacientov sa zistila makrocytova anémia, u 2 z nich sa stanovila aj poziti-
vita autoprotildtok proti parietdlnym bunkam zaltidocnej sliznice (APCA). U 3 pacientov sa GFS vysetrenim zistili prejavy chronic-
kej antrumgastritidy. U v3etkych 7 pacientov bola ordinovana substitu¢na terapia vitaminom B12, pri ktorej doslo k zretelnému
zlepseniu neurologickej symptomatoldgie.

Zaver: Neurologické ochorenia spdsobené deficitom vitaminu B12 sa v populdcii vyskytuju relativne ¢asto. V poslednych rokoch
sa ich frekvencia zvysila v stvislosti s novymi trendmi vo vyZive obyvatelstva (veganstvo, vitaridnstvo, makrobioticka strava). U pa-
cientov, ktori sa stazuju na parestézie koncatin, slabost koncatinového svalstva a najma na poruchy rovnovahy a koordinacie po-
hybov zvyrazrujuce sa v Sere a za tmy, je potrebné vzdy mysliet na neurologické poruchy spésobené nedostatkom vitaminu B12
v organizme. Rizikové skupiny, okrem [udi so zvlastnymi stravovacimi ndvykmi, tvoria pacienti s makrocytovou anémiou a s chro-
nickou gastritidou. U pacientov s podozrenim na neurologické ochorenie spdsobené nedostatkom vitaminu B12 je délezité nie-
len vySetrenie hladiny vitaminu B12 v sére, ale aj vy3etrenie krvného obrazu, gastrofibroskopické vysetrenie, MR vysetrenie mie-
chy a elektrofyziologické vysetrenia (EMG, SSEP, MEP).

Neuromuskularni poruchy u tyreopatie

Mazanec R
Neurologicka klinika UK 2. LF a FN v Motole, Praha

Neuromuskularni poruchy u hypotyredzy udava priblizné 79 % a u hypertyredzy 67 % nemocnych. U hypotyredzy uddva klinicky vy-
znamnou svalovou slabost 38 % nemocnych. Myopatické priznaky postihuji obvykle symetricky proximalni svalové skupiny a jsou leh-
kého stupné u 4/5 nemocnych. Dale byvaji kiece (40 %) a myoedém (30 %). Reflexy jsou nizké nebo chybi. CK je zvySend, nekoreluje
se svalovou slabosti a EMG svédci pro myogenni 1ézi. Progrese myopatie je pomald (mésice) a regrese byva pomala a pouze ¢astecna
i pti dobré hormonalnf substituci. Asi 42 % nemocnych s hypotyredzou trpi axonalni senzitivni a motorickou neuropatii a 29 % syndro-
mem karpalniho tunelu. U hypertyredzy nachazime pri objektivnim vysetfeni slabost proximalnich svalt az u 75 % nemocnych, byvaji
myalgie a rozviji se atrofie. Slabost koreluje s hladinou FT4 a nekoreluje s hladinou CK (byvd normalni nebo dokonce snizend). Nejcas-
t&jsi formy postizeni kosternich svalt u hypertyredzy jsou: 1. tyreotoxickd myopatie, 2. tyreotoxicka periodickd paralyza, 3. endokrinni
orbitopatie (oftalmopatie) a 4. asociace s myasthenia gravis. Casto byva tremor (76 %) a hyperreflexie (38 %). Asi 20 % nemocnych
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s hypertyredzou trpf senzitivni a motorickou neuropatii s pfevazné senzitivnimi pfiznaky. Hypertyredza neni asociovana se syndromem
karpalniho tunelu. Neuromuskularni symptomy se vyviji rychle, ale po navozeni eutyroidniho stavu se stejné rychle upravuji.
Podporeno MZOFNM2005/6506.

Vliv kyseliny askorbové na fenotyp hereditarni neuropatie CMT1A — multicentricka,
randomizovana, dvojité slepa a placebem kontrolovana studie

Mazanec R', Vondracek P?, Havlova M3, Kobesova A', Haberlova J', Bohm J3, Novakova L3, Vyhndlkova E', Seeman P',
Bojar M’

'Neurologicka klinika UK 2. LF a FN v Motole, Praha

?Klinika détské neurologie LF MU a FN Brno

3Neurologicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Uvod: Choroba Charcot Marie Tooth typ 1A (CMT1A) je nej¢astéjsi dédicna neuropatie. Je charakterizovana deformitou nohy,
svalovymi atrofiemi a poruchou citi. Kauzalni terapie dosud neni dostupnd. Experimentdlni zvifeci modely na transgennich my-
Sich prokazaly, Ze kyselina askorbova je schopna ovlivnit demyelinizacni [ézi perifernich nervi a zlepsit svalovou funkci. Studie se
zabyva hodnocenim Ucinnosti a bezpec¢nosti podavani kyseliny askorbové u dospélych CMT1A pacientd.

Metodika: 24mésic¢ni sledovani CMT1A pacientt v randomizované, dvojité slepé a placebem kontrolované studii probéhlo v obdobi
od listopadu 2007 do prosince 2009. Bylo randomizovano 60 pacientl s potvrzenou duplikaci PMP22 genu. Ve skupiné ucinné latky
pacienti uzivali 1 500 mg kyseliny askorbové a ve druhé, vékem odpovidajici skupiné uzivali placebo. Vsichni vyzkumnici byli zaslepeni
a rozdéleni na lécici a hodnotici vyzkumniky. Primarni vystupem bylo hodnoceni zmén kompozitni CMT neuropatické skaly (CMTNS)
béhem 24 mésicl, dale hodnoceni dynamometrické, test 9 jamek, chlize na 10 metrd a elektrofyziologické hodnocent.

Vysledky: Studii dokoncilo 51 pacientt (27 Iécenych kyselinou askorbovou a 24 Iécenych placebem). Primérna zména (median)
CMTNS byla ve skupiné tcinné latky 0,5 bodu a ve skupiné placeba 0,8 bodu. Nebyly zjistény statisticky vyznamné rozdily v dal-
sich kvatitativnich testech ani ve frekvenci vedlejSich ucinkt kyseliny askorbové mezi skupinou Ucinné latky a skupinou placeba.
Zavér: Kyselina askorbova v dévce 1 500 mg denné je bezpecnou a dobre tolerovanou latkou u CMT1A pacientl béhem 24 mé-
sict. Nicméné zjisténa data nepotvrdila signifikantni rozdily u CMTNS mezi obéma skupinami.

Podporeno grantem IGA MZ CR NR/9517-3.

Zanétlivé polyneuropatie

Mic¢ankovd Adamova B
Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

niho plvodu. Nejcastéji se nachazi demyeliniza¢ni typ postizeni, ktery Ize elektromyograficky dobfe prokazat. Pro autoimunitni
plvod svédci pritomnost specifickych antineuronalnich protildtek a efekt imunomodulacni 1écby. Zanétlivé polyneuropatie Ize dle
pribéhu rozdélit na akutni a chronické. Predstavitelem akutniho postizeni je Guillain-Barrého syndrom (GBS). Mezi nejvyznam-
néjsi chronické zanétlivé polyneuropatie patfi chronicka zanétliva demyeliniza¢ni polyneuropatie (CIDP) a multifokalni motoricka
neuropatie (MMN). GBS je nejcastéjsi polyneuropatii s akutnim rozvojem, vyznamnym motorickym postizenim s progresi do jed-
noho mésice. Nejcastéjsi forma GBS je demyelinizacni (AIDP, akutni zanétlivd demyelinizacni polyradikuloneuritida), méné casta
je axonalni forma (akutni motorickd a akutni motoricko-senzitivni axonalni neuropatie, AMAN, AMSAN). Upravu neurologického
postizeni urychluji a prognézu u GBS zlepsuji dva postupy, a to plazmaferéza a intravendzni imunoglobuliny. CIDP se vyznacuje
progresi pfiznakd po dobu delsi nez dva mésice, motorické priznaky vétSinou dominuji nad senzitivnimi, obvyklym lékem prvni
volby jsou kortikosteroidy. MMN se vyznacuje obvykle progresivni distalni asymetrickou slabosti, ¢astymi fascikulacemi a chybé-
nim senzitivnich pfiznakd, Iékem volby jsou intravendzni imunoglobuliny.

Polyneuropatie pfi sarkoidéze - kazuistika

Miler M, B6hm J
Neurologicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Uvod: Sarkoiddza je systémové onemocnéni nejasné etiologie s ¢etnosti cca 3-50 nemocnych/100 000 obyvatel. V patofyzio-
logii choroby se uvazuje o reakci imunitniho systému na nezndmy antigen s tvorbou epiteloidnich granulomd. Nemoc posti-

Cesk Slov Neurol N 2010; 73/106 (4): S451-5471 S461




ABSTRAKTA

huje plice, lymfatické uzliny, kdzi i jiné organy. Diagnosticky je duleZité RTG vysetieni plic a histologicky prikaz granulomt ve
tkanich. Laboratorné mohou byt zvysené znamky zanétu, mirna anémie i dalsi zmény. V lé¢bé uzivdme imunosupresiva, pre-
devsim kortikoidy. Asi v 5-15 % pfipadl sarkoidézy je postizen i nervovy systém, tzv. neurosarkoiddza. Nej¢astéjSim prizna-
kem je paréza n. facialis cca u 50 % pripadu, dale postizeni CNS, a to jak mening, tak mozkové tkané. Neuropatie spinalnich
nervu je diagnostikovana u 17-26 % pacientl s neurosarkoidozou. Byly popsany mononeuropatie, polyneuropatie i mononeu-
ropatia multiplex.

Kazuistika: Prezentujeme pfipad 46letého pacienta s biopticky verifikovanou sarkoidézou a s postizenim periferniho nervového
systému. Od jara 2009 si stézoval na Unavnost, nechutenstvi, vahovy Ubytek a nocni poty. V cervenci 2009 byl diagnostikovan
generalizovany uzlinovy syndrom a biopticky potvrzena sarkoiddza. V fijnu 2009 se pfidruzila dysartrie a dysfagie, slabost DK,
chlize o dvou francouzskych holich. Od srpna do fijna 2009 byl lé¢en azatioprinem 100 mg/den, od listopadu prednizolonem
1 mg/kg. Pri prijeti na nasi kliniku v listopadu 2009 dominovala dysartrie s dysfagii, chaba kvadruparéza s hyporeflexii a difuznimi
hypotrofiemi svall, bez fascikulaci ¢i koznich zmén. Na EMG byla verifikovédna polyradikuloneuropatie demyeliniza¢niho typu.
Jina pricina polyneuropatie nebyla prokazadna. Na imunosupresivni [é¢bé doslo ke stabilizaci klinického stavu. Pfi ambulantni kon-
trole v lednu 2010 se zlepsila fec i polykdni, nemocny pfibral 11 kg a byl schopen samostatné chize.

Podporeno vyzkumnym zamérem MSM 002 1620849.

Autonémna dysfunkcia u myasténie gravis

Novy M', Kucera P, Spalek P2
'l. Neurologicka klinika LF UK a FNsP Bratislava
2Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a FNsP Bratislava-RuZinov

Myasténia gravis (MG) je autoimunitné ochorenie spésobené pritomnostou cirkulujtcich Specifickych protilatok proti nikotino-
vym ACh receptorom (AChR). Dominantnym priznakom je svalova slabost sp6sobena poruchou neuromuskuldrneho prenosu.
Klinicky manifestna autonémna dysfunkcia u MG je opisovana zriedkavo, skor sa vyskytuje koincidencia MG s autoimunitnou au-
tonémnou neuropatiou. Tato relativne nova klinicka entita je laboratérne charakterizovana pritomnostou protilatok proti neuro-
nalnym AChR autonémnych ganglif a je ju mozné zaradit do 3irSej skupiny ochoreni oznac¢ovanych ako autoimunitné autonémne
ganglionopatie (AAN). U autoimunitnych ochorenf je vSeobecne akceptovanym faktom existencia nespecifického alebo skrize-
ného ucinku autoprotilatok proti viacerym typom a subtypom receptorov réznych tkaniv. Rezultdtom méZe byt postihnutie via-
cerych systémov autoimunitnym procesom, ktoré vSak méze zostat v subklinickom Stadiu. Tento predpoklad by mohol platit aj
u MG, najma v asociacii s tymomom, pri ktorej by sa okrem autoprotiladtok proti nikotinovym AChR mohli uplatriovat autopro-
tilatky aj proti neuronalnym AChR s naslednym subklinickym/klinickym postihnutim autonémneho nervového systému. Najcas-
tejsim klinickym obrazom byva postihnutie sympatikového (ortostaticka hypotenzia, anhidréza), parasympatikového (kardidlne
poruchy, suchost Ust) nervového systému a gastrointestinalna dysmotilita v zmysle latentnej gastroparézy az po tazky pseudo-
obstrukény iledzny stav. Autori predkladaju v tejto praci strucny sucasny pohlad na tuto problematiku a nacrtavaju moznost dia-
gnostiky autonémnych poruch u tejto klinickej jednotky.

Klinicky obraz klasické infantilni a juvenilni formy Pompeho choroby

Oslejskova H', Voharka S?, Rusnakova S
'Klinika détské neurologie LF MU a FN Brno
°Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

Pompeho nemoc (PN, glykogendza typu Il) je autozomalné recesivné dédi¢na porucha, jejimz podkladem je genovy defekt na
dlouhém raménku 17. chromozomu (17g23). Jedna se o stfddavé onemocnéni glykogenového metabolizmu s variabilni pene-
traci. Deficitni je lysozomalni enzym — kyseld alfa glukosiddza (GAA). Vysledkem enzymového deficitu je hromadéni lysozomal-
niho glykogenu v mnoha typech bunék. Klinicky vyrazné je stfadani v svalovych burikédch a choroba se proto ¢asné projevuje
dysfunkci svalové tkané srdce, kosternich svalti a dychaciho systému. V CR bylo dosud diagnostikovano celkem 9 pacientd, ac-
koliv dle propoctu teoretické prevalence onemocnénf by jich v CR mélo byt asi 250. Lze proto odlvodnéné predpokladat, ze ¢ast
PN klasicka infantilni forma. Projevuje se v nékolika mésicich Zivota , floppy baby” syndromem (zavazna hypotonie periferniho
typu), retardaci psychomotorického vyvoje, obtizemi s pfijmem potravy, celkovym somatickym neprospivanim a dilatacni kardio-
myopatii. Soucasti klinického obrazu je i nachylnost k infektdm, hepatomegalie a makroglosie. Prognéza nelécené typické in-
fantilni formy je netiprosna, pacienti umiraji na kardiorespiracni selhani do konce prvniho roku Zivota. Dle vySe zbytkové aktivity
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GAA se u kojencu, vétsich déti i mladistvych az do dospélosti muze vyskytovat Siroké spektrum postizeni kosternich svald s pro-
greduijici svalovou slabosti hlavné pletencovych svalli s/bez respiracni insuficience, pficemz kardiomegalie jiz neni soucasti klinic-
kého obrazu. Jedna se o juvenilni a adultni formu Pompeho choroby. Dalsimi doprovodnymi klinickymi symptomy mohou byt
bolesti hlavy, poruchy spanku, réizné kardialni poruchy a horsi rekonvalescence po respira¢nich infektech. V CR i SR existuje en-
zymova substitucni terapie preparatem Myozyme.

Lambertlv-Eatonliv myastenicky syndrom u ditéte — kazuistika

Stanék J', VIcek F?
'Klinika détské neurologie FN Ostrava
°Neurologicka klinika FN Ostrava

Uvod: LambertGv-Eatondv myastenicky syndrom (LEMS) je vzadcné autoimunni onemocnéni s protildtkami proti na napéti za-
vislym kalciovym kanalm presynaptické membrany nervosvalového zakonceni. Vétsina pacientt je stfedniho a vyssiho véku,
vyskyt v détstvi je raritni. U vice nez 50 % pacientl je nemoc spojena s neoplaziemi, mezi kterymi vysoce dominuje malobu-
nécny bronchogenni karcinom. Mize se vyskytnout soucasné s dalsimi autoimunnimi onemocnénimi a byt i solitdrnim one-
mocnénim. V klinickém nalezu dominuje slabost proximalnich svalt dolnich koncetin a svalt panevniho pletence s lehkymi oko-
hybnymi a vegetativnimi priznaky (sucho v Ustech), nizkymi reflexy ¢i jejich absenci. Na rozdil od myasthenie sila prechodné
pribyva pfi aktivité a vyraznéjsi slabost byva rano. Pfi EMG vysetieni repetitivni stimulaci jsou nizké amplitudy sumacnich svalo-
vych akénich potencidlt (CMAP) s jejich zvySenim po cviceni a zejména inkrementem pri vysokofrekvencni repetitivni stimulaci.
Je nutno peclivé patrat po neoplazii a dalsich autoimunnich onemocnénich. Diagnostiku doplfiuje nalez protilatek proti P/Q —
typu na napéti zavislych kalciovych kanalech v séru. Lécba sméfuje proti pfipadné neoplazii a dalsi autoimunni nemoci. Inhibi-
tory cholinesterazy maji maly efekt. V imunosupresivni terapii dominuji kortikoidy a azatioprin, pfipadné plazmaferézy a intra-
vendzni imunoglobuliny.

Kazuistika: 12lety chlapec bez zatéZe svalovym onemocnénim v rodinné anamnéze projevoval abnormni chdzi pfi slabosti svalt
dolnich koncetin od 8 let véku. Svalovéd nédmaha slabost nezhorsovala, patrna lehka oboustranna ptéza a nevybavnost reflexd.
Na levém stehni a bérci ma vitiligo. EMG vy3etieni ukdzalo povsechné nizké amplitudy CMAP s postkontrakéni facilitaci ampli-
tudy (0 200-300 %), signifikantni dekrement pfi nizkofrekvencnf repetitivni stimulaci a vyrazny inkrement pfi vysokofrekvencni
stimulaci (300 %). Jehlova EMG svalt dolnich koncetin byla s lehkymi myogennimi zménami MUP. Stimulacni single fiber EMG
analyza byla s vyraznym prodlouzenim jitteru zejména pri nizké frekvenci stimulace. Diagnézu LEMS potvrdil vysoce pozitivni titr
protildtek proti kalciovym kanaltm (Radcliffe Hospital, Oxford). Neoplazma jsme nezjistili. Pravdépodobnym souc¢asnym auto-
imunnim onemocnénim je vitiligo. Na medikaci kortikoidy, azatioprinem a pyridostigminem doslo ke zlepseni svalové sily. Ka-
zuistika je doplnéna videoukdzkou, ukdzkami EMG nalez(.

Zaveér: Pres raritni vyskyt LEMS v détském véku je nutno toto onemocnéni zvazit v diferencialni diagnostice myopatického syn-
dromu pro velmi vdZznou prognézu onemocnéni s ¢astou asociaci se zhoubnymi nadory. | u solitarnich pfipadl je prognéza ne-
jista. V diagnostice mimo EMG hraje dulezitou roli vysetfeni protilatek proti kalciovym kanaltim.

Pletencové svalové dystrofie

Stehlikova K, Hruba Z, Sedlackova J, Fajkusova L
Centrum molekularni biologie a genové terapie, FN Brno

Pletencové svalové dystrofie (LGMD) predstavuiji skupinu geneticky heterogennich progresivnich svalovych dystrofii, které posti-
huji predilek¢né svalstvo panevnich a ramennich pletenct. Doposud bylo popsano a molekularné geneticky definovano 14 auto-
zomalné recesivné dédi¢nych forem — LGMD2A-N — a 3 autozomalné dominantni formy — LGMD1A-C. Jednou z nej¢astéjsich re-
cesivnich forem vyskytujicich se v evropské populaci je LGMD2A, kterd je podminéna mutacemi v genu pro kalpain-3 (CAPN3).
Dalsim castym typem je LGMD2I, ktery je zplsoben mutacemi v genu pro fukutin-related protein (FKRP). Vyznamnou skupinu
mezi pletencovymi svalovymi dystrofiemi tvori sarkoglykanopatie LGMD2C-F, z nichZ nej¢astéjsi je forma LGMD2D zpUsobena
mutacemi v genu pro a-sarkoglykan (SGCA). Molekularni diagnostika téchto tfi typt LGMD je zalozena na sekvencni analyze pfi-
slusnych genl. Doposud jsme provedli analyzu genu CAPN3 u 170 pacientd, u 40 z nich byla nalezena mutace. U pacientl bez
potvrzené mutace v genu CAPN3 dale provadime analyzu gent FKRP a SGCA.

Prace je podporovana granty LC06023 a MSM0021622415.
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Clinical and paraclinical evaluation of patients with small fibre neuropathy

Valls Solé J
University of Barcelona, Spain

The diagnosis of polyneuropathy is an easy task in many instances but can become very difficult in patients in whom the dysfunc-
tion is limited to small fibres. Usually, patients with small fibre neuropathy (SFN) report signs compatible with neuropathic pain in
their feet, while numbness or other paresthesies are less common or masked under the distressing manifestation of pain. They
may have normal ankle tendon jerks, strength and tactile sensation, although a slight very distal sensorimotor deficit can be ob-
served. In some patients, pain may be evoked by tactile sensation (mechanical allodynia) but this is also not a universal finding.
Protocolized psychophysical testing including a large number of items has been proposed as an important tool for the diagnosis,
classification and follow-up of neuropathic pain manifestations but extensive psychophysical testing may be too time consuming
for clinical purposes. Temperature sensation is usually preserved but, interestingly, a slight decrease in the vibratory sensation
may be observed in very distal sites. Electrodiagnostic studies may be of some help. Usually, the most conventional nerve condu-
ction tests (sural and peroneal nerve conduction studies) give normal results. However, a study of the medial plantar nerve may
show an abnormal decrease of the sensory nerve action potential amplitude and needle electromyography of foot muscles may
show denervation signs or high frequency discharges. Although these two signs have traditionally been considered of little signi-
ficance, they can demonstrate involvement of distal sensory and motor fibres in SFN. Nociceptive evoked potentials (EPs), indu-
ced either by laser or contact heat stimulation, may be preserved but their amplitude may be reduced and their latency may be
lengthened. For the results to be meaningful, however, the physician and technician in charge should have enough experience
with the technique and a study of a large number of healthy subjects is certainly needed for establishment of the reference va-
lues for each laboratory. In our experience, peak latency of the EPs is of the same or larger value than the amplitude, probably
because of the better temporal precision measurement in electrodiagnostic recordings. Microneurography gives probably the
most objective dimension of electrophysiological studies of SFN. Using the marking technique, authors are able to demonstrate
ectopic discharges and multiple firing of small sensory axons. Histological evaluation of skin innervation with skin biopsy is an
additional tool for the diagnosis of SFN. However, the most quantifiable datum, the density of intraepidermal nerve fibres, may
not be much reduced at early stages of the disorder. Again, each laboratory should have their own normative values or validate
their technique according to existing guidelines. Probably, the abnormality that accounts for some of the clinical and electrophy-
siological findings is the presence of axonal swelling. This term defines ballooning of axons that exist usually in larger density in
patients than in healthy controls. However, their pathogenic character can only be suspected at present and no consensus has
been reached yet on how to evaluate this interesting aspect of skin biopsy. In summary, there are many techniques useful for
the study of SFN. While no technique may give the diagnosis by itself, the combination of various of them is certainly helpful for
the diagnosis. They provide information on pathophysiology of the disorder and contribute to the diagnosis and classification of
patients complaining of neuropathic pain in the context of SFN.

Zakladné principy kortikoterapie pri autoimunitnych neuromuskularnych ochoreniach

Spalek P', Voharka S?
'Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a FNsP Bratislava-Ruzinov
°Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

Uvod: Zavedenie kortikoterapie znamenalo velky pokrok a zasadny prelom v prognéze pacientov so zavaznymi, v minulosti
casto smrtelnymi, autoimunitnymi neuromuskularnymi ochoreniami (NMO). Napriek vyznamnej efektivnosti je kortikoterapia
prevazne empirickd, neselektivna liecba, ktord zasahuje do mnohych casti imunitného systému a posobi aj na iné organy, c¢o
sa moze prejavovat viacerymi neziaducimi ucinkami. V klinickej praxi sa terapeuticky vyuZivaju synteticky pripravené glukokor-
tikoidy, ktoré majd imunosupresivny Ucinok na bunkovu aj humoralnu imunitu, ale aj dalsie prospesné ucinky (protizéapalovy,
protialergicky, antiproliferativny, znizenie permeability a stabilizacia membran). Hlavné indikacie pre kortikoterapiu su myasté-
nia gravis, polymyozitida, dermatomyozitida, chronicka zédpalova demyeliniza¢na polyneuropatia (CIDP), Lambert-Eatonov myas-
tenicky syndrém, ziskand neuromyotoénia, polymyalgia rheumatica, endokrinnd oftalmopatia a vaskulitidy s neuromuskularnymi
priznakmi.

Zakladné principy kortikoterapie pri autoimunitnych NMO: 1. Dostatocne vysoka davka prednizonu (1-1,5 mg/kg te-
lesnej hmotnosti) v Uvode liecby. 2. Liecba prednizonom musi byt dlhodoba. Preto je potrebné prejst na rezim alternujicich
jednorazovych davok. Tato schéma podavania prednizonu zabezpecuje optimalny terapeuticky efekt a vyznamne redukuje
riziko vzniku vedlajsich prejavov. 3. Riziko vzniku neziaducich komplikacii je potrebné znizovat profylaktickymi opatreniami
(strava s nizkym obsahom sodika, glycidov a vy3sim prisunom bielkovin; blokatory H2 receptorov alebo inhibitory proténo-
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vej pumpy; preparaty vapnika a vitamin D; podla potreby substittcia draslika; vhodné je sledovanie kostnej denzitometrie). 4.
Dlhodobo lie¢enych pacientov je nutné dispenzarizovat, kontrolovat objektivny stav, monitorovat vysledky laboratérnych vy-
setreni a vyskyt neziaducich prejavov. Najcastejsie vedlajsie priznaky kortikoterapie su cushingoidna facies a nadvaha, ktoré
vsak pri znizovani a najma po vysadeni liecby ustlpia. Z ostatnych neziaducich prejavov sa vyskytuju akceleracia katarakty,
osteopordza, steroidny diabetes, steroidna myopatia, vzacne steroidna psychéza a krvacanie do traviaceho traktu. Ku klinic-
kému zlepSovaniu autoimunitnych neurologickych ochoreni dochddza obvykle v prvom mesiaci kortikoterapie, ale u niekto-
rych pacientoch moze dojst k zlepseniu az po niekolkych mesiacoch liecby. Doba podévania prednizonu potrebna k zaisteniu
trvalého liecebného efektu je individualne rézne dlhd. Zdkladnou podmienkou pre postupné znizovanie prednizonu je stalost
optimalneho klinické zlepsenia ochorenia.

Najcastejsie priCiny zlyhania kortikoterapie su v nespravne realizovanej liecbe: 1. nedostato¢na Uvodnd davka predni-
zonu; 2. nedostatocné trvanie kortikoterapie; 3. predc¢asny zaciatok zniZovania prednizonu, 4. rychla redukcia davok prednizonu.
Nespravne vedena liecba casto vedie k zdvaznym exacerbaciam ochoreni, ktoré mézu pacientov vitédlne ohrozit, napr. vznikom
myastenickej krizy. U viacerych pacientov s autoimunitnymi ochoreniami je potrebna k trvalému zabezpeceniu optimalneho lie-
Cebného efektu aj niekolkoro¢na kortikoterapia. V tychto pripadoch je indikovand kombinovand imunosupresia prednizonom
a azatioprinom, pripadne inym imunosupresivnym prepardtom. Prednizon umoznuje rychly nastup terapeutického efektu a aza-
tioprin je vyhodny u tych pacientov, ktori vyzaduju dlhodobu alebo trvald imunosupresivnu liecbu. Azatioprin ma pri dlhodo-
bom podavani ovela nizsi vyskyt vedlajsich prejavov ako prednizon. Udrzovacia imunosupresivna davka azatioprinu 1-2 mg/kg
telesnej hmotnosti je pacientmi dobre tolerovana aj dlhé roky.

Zaver: Kortikoterapia je velmi Ucinna v liecbe viacerych autoimunitnych NMO. M4 vsak mnoho Uskali a rizik, preto jej vedenie
a dispenzarizacia pacientov musi byt v odbornej kompetencii erudovanych a Specializovanych neurolégov.

Gluténova senzitivita a neuromuskularne ochorenia

Spalek P, Martinka |
Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a FNsP Bratislava-RuZinov

Uvod: Gluténova senzitivita je systémové autoimunitné ochorenie s variabilnou klinickou manifestaciou. Ochorenie je charak-
terizované abnormnou imunologickou reaktibilitou na ingesciu gluténu u geneticky vnimavych jedincov. Celiakia alebo glutén-
senzitivna enteropatia je len jednym prejavom z moznych manifestacii gluténovej senzitivity. Ide o SirSie systémové ochorenie,
ktoré moze postihovat aj iné organy, vcitane nervového systému a svalov. Pojem gluténova senzitivita zahrfiuje rézne extra-
intestinalne klinické prejavy viazané na glutén, a to dokonca aj u pacientov bez enteropatie s Uplne normalnou intestinalnou
sliznicou. Z neurologickych manifestacif sa najcastejsie vyskytuje cerebeldrna ataxia, zriedkavejsie epilepsia, demencia, multifo-
kalna leukoencefalopatia, myelopatia, stiff-person syndrém a sclerosis multiplex. Neuromuskularnymi prejavmi gluténovej sen-
zitivity su periférna neuropatia, myopatia a polymyozitida. Vyskyt myasténie gravis pri gluténovej senzitivite je raritny a vztah
medzi nimi nejasny. Cielom prace je poukazat na spektrum neuromuskularnych poruch pri gluténovej senzitivite, na moznosti
ich diagnostiky a liecby.

Neuromuskularne ochorenia a gluténova senzitivita: Periférna neuropatia je definovana ako sporadickd idiopaticka neuro-
patia pri sérologickom dékaze gluténovej senzitivity a pri absencii ingj alternativnej etiolégie. Podla EMG Studii sa polyneuropatia
zistuje az u 20 % pacientov s dokdzanou celiakiou. Najcastejsie ide o symetricku senzitivne-motorickt axonalnu periférnu neu-
ropatiu, popisané boli aj iné typy neuropatie. Terapeuticky je rozhodujlca striktna bezgluténova diéta. Senzorické gangliopatie
moZu vyzadovat aj imunosupresivnu liecbu. Myopatia a polymyozitida si myogénnymi prejavmi gluténovej senzitivity. Klinicky
sa prejavuju svalovou slabostou akcentovanou v proximalnej distribucii. Obvykle sa vyskytuju samostatne, niektori pacienti maju
aj cerebeldrnu ataxiu a/alebo neuropatiu. Hladina CK v sére moze byt normalna, ale obvykle je zretelne zvysena. EMG vysetre-
nim sa zistuje myogénny nélez. Histopatologicky sa zistuju degenerativne zmeny svalovych vlakien a prejavy zépalu. V liecbe je
rozhodujuca bezgluténova diéta, u polymyozididy je indikovana aj imunosupresivna liecba. Myasténia gravis sa moze vyskyto-
vat v koincidencii s gluténovou senzitivitou. Neexistuju vSak Ziadne dbkazy svedciace pre vyssi vyskyt MG u pacientov s gluténo-
vou senzitivitou pri porovnani s ostatnou populdciou. V praci referujeme o dvoch pacientov s kombinovanym vyskytom myasté-
nie gravis a celiakie. Coeliakia mala negativny vplyv na klinické prejavy myasténie.

Patofyzioldgia: Pribuda stéle viac dékazov, Ze pri vzniku neurologickych prejavov gluténov senzitivity sa uplatfuju autoimu-
nitne sprostredkované procesy. Neurologické priznaky sa povazuju za vysledok podprahovych neurotoxickych ucinkov réznych
glutén-dependetnych imunitnych markerov (najma gliadin a rozne transglutaminazy) v kombinécii s protilatkami proti neuronal-
nym a svalovym antigénom.

Diagnostika: Vacsina pacientov s neurologickou manifestaciou gluténovej senzitivity nema zZiadne gastrointestinalne priznaky.
Pacienti maju IgA a IgG protilatky proti gliadinu a proti jednému alebo viacerym typom transglutaminaz (obvykle anti-TG2 proti-
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latky). Identifikdcia haplotypov HLA DQ2 alebo DQ8 spolu s pozitivnou sérolégiou svedcia pre glutén-dependentny pévod neu-
rologickych tazkosti. Diagnosticky vyznamny je aj zretelny Ustup neurologickych priznakov pri prisnej bezgluténovej diéte. Pri
dlhotrvajucich neurologickych priznakoch (> 1 rok) vsak klinické zlepSenie nemusi byt zjavné v désledku ireverzibilnych zmien
v nervovych alebo svalovych bunkach.

Zaver: Polyneuropatia, myopatia a polymyozitida sa manifestuju ako priamy prejav gluténovej senzitivity. Myasténia gravis sa
manifestuje s celiakiou v ndhodnej koincidencii. Glutén-senzitivna enteropatia vsak moze mat negativny dopad na intenzitu
a priebeh myasténie gravis (znizena rezorpcia farmak, malnutri¢cné vplyvy, stimulacia produkcie autoprotilatok). Pre priaznivu
prognézu neurologickych a neuromuskularnych poruch je rozhodujica vcasna diagnostika gluténovej senzitivity s naslednou
striktnou bezgluténovou diétou.

Myasténia gravis, diabetes insipidus a hyperprolaktinemia u 27-ro¢nej Zzeny

Spalek P, Soskova M', Podany P2, Pontuch P?, Schnorrer M3, Urminska I'

'Centrum pre neuromuskuldrne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a FNsP Bratislava-RuZinov
?IV. Interna klinika LF UK a FNsP Bratislava

3lll. Chirurgicka klinika LF UK, FNsP Milosrdni bratia, Bratislava

Uvod: Kombinovany vyskyt myasténie gravis (MG) a hyperprolaktinémie je znamy. V databaze PubMed v3ak nie je registrovana
Ziadna kazuistika kombinacie myasténie gravis a diabetes insipidus. Ciefom prace je poukazat na diagnostické a liecebné pro-
blémy pri raritnej kombinacii myasténie gravis, diabetes insipidus a hyperprolaktinémie u 27-ro¢nej Zeny a na vztah prolaktinu
k imunopatogenéze MG.

Kazuistika: V r. 2003 bola na IV. Internej klinike LF UK hospitalizovana vtedy 2 1-ro¢na pacientka s 6-mesa¢nou anamnézou po-
lydrie a polydipsie. Laboratérne vys.: u-osmolalita 144 mmol/kg, s-osmolalita 280 mmol/kg, s-Na 138,3 mmol/l. Vysledok dvoj-
fazového koncentracného testu nebol jednoznacny, ale pri terapeutickom teste s nizkymi davkami adiuretinu bola dosiahnuta
vyrazna redukcia diurézy. MR nalez na mozgu a hypofyze bol v norme. Stav bol uzavrety ako idiopaticky parcialny centralny di-
abetes insipidus. Pacientka bola nastavena na trvald liecbu Minirinom (synteticky analég antidiuretického horménu) a docielila
sa vyhovujuca diuréza. V marci 2004 bola pacientke diagnostikovana myasténia gravis — séropozitivnha generalizovana forma Il
B (diplopia, ptéza, tazkosti s artikuldciou, fonaciou a generalizovana svalova slabost). Diagndza bola potvrdend pozitivnym titrom
autoprotilatok proti AChR (32,0 nmol/l) a vyraznym dekrementom amplitudy CMAP pri repetitivnej stimuldcii (3 Hz). Klinicky stav
sa pri kortikoterapii, lie¢be inhibitorom cholinesterazy (pyridostigmin) a po tymektdmii vyrazne zlepsil. V- maji 2005 bolo pre za-
stavenie menstruacie gynekolégom indikované vysetrenie hormonalneho profilu a zistila sa zvysena hladina prolaktinu (115 ug/l).
Stav bol diagnosticky uzatvoreny ako idiopaticka hyperprolaktinémia. Po vysadeni prednizonu doslo v septembri 2005 k exacer-
bacii myasténie. Ordinovand bola kombinovand imunosupresivna liecba (azatioprin 200 mg/den a prednizon 70 mg/der) a kli-
nicky stav sa vyrazne zlepsil. Neskér sme zaznamenali dalSie exacerbacie myasténie a opakovane zvysenu hladinu prolaktinu. Stav
si vyzadoval velkoobjemové terapeutické plazmaferézy a dlhodobt imunosupresivnu lie¢bu. Od roku 2008 je pacientka v dob-
rom klinickom stave na udrZzovacej imunosupresivnej liecbe (azatioprin 75 mg/den a prednizon v alternujlcej jednorazovej davke
20 mg/obden). Hladina prolaktinu je v norme. Pri liecbe Minirinom ma pacientka vyhovujtcu diurézu.

Zaver: Nedavno sa zistilo, Ze medzi vyskou hladiny prolaktinu a vyskou titra autoprotilatok proti AChR je urcita korelacia. Pro-
laktin ma aktivacny vplyv na viaceré bunky imunitného systému a stimuluje produkciu autoprotiladtok. Preto predpokladéame, ze
idiopatickd hyperprolaktinémia sa u nasej pacientky podielala na exacerbdciach myasténie. Posledné dva roky je hladina prolak-
tinu v norme, exacerbdcie myasténie vymizli, na ¢com sa vsak nepochybne podiela aj efekt dlhodobej imunosupresivnej terapie
a efekt tymektémie.

Poruchy elektrolytov a funkcie svalu

Spalek P?, Voharika S2
'Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a FNsP Bratislava-RuZinov
°Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

Uvod: Elektrolytové abnormity sa vyskytuju v klinickej praxi pomerne ¢asto, ale manifestnymi centralnymi alebo neuromuskuldr-
nymi priznakmi sa prejavuju relativne zriedka. Neuromuskularna manifestacia elektrolytovych poruch je spravidla funkéna a re-
verzibilng, len zriedka je podmienena strukturalne. Castejsie sa vyskytuje u akutnych poruch elektrolytov, u chronickych poruch
eletrolytov je zriedkava.
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Kalium: Hypokaliémia je najcastejSou iontovou abnormalitou, ktord sa prejavuje svalovymi priznakmi. Mierne znizena hladina
(3-3,5 mEg/l) méze spdsobovat Unavu, myalgie a miernu svalovu slabost. Vyraznejsia hypokaliémia (pod 3,0 mEg/l) sa moze
prejavovat zretelnou svalovou slabostou, najma v proximalnom svalstve. V sére dochadza k zvyseniu hladiny CK v korelacii so
stupfiom svalovej slabosti. Hypokaliémia v kombindcii s hyperosmolalitou predstavuje riziko pre vznik rhabdomyolyzy. Korek-
cia hypokaliémie vedie k Uprave svalovej sily a hladiny CK. Chronické uzivanie niektorych farmak (laxativa, diuretika, amfoteri-
cin) a niektorych toxickych substancii (alkohol, toluén) méze spdsobovat hypokaliémiu s hladinami pod 2 mEg/l, <o moéze viest
k vzniku Strukturalnej myopatie. Hyperkaliémia (obvykle > 7 mEg/l) méze spésobovat prolongovanu depolarizaciu membran sva-
lovych vldkien, o vedie k strate membranovej excitability v dosledku inaktivacie sodikovych kanalov, a tym k vzniku svalovej sla-
bosti. Hladina CK v sére je vzdy v norme. Svalova sila sa upravi pri korekcii hyperkaliémie.

Kalcium: Kalcium stabilizuje excitabilitu nervovych a svalovych membran. Hyperkalciémia redukuje neuromuskularnu excitabi-
litu, vysledkom je svalova slabost. Tento mechanizmus sa podiela na vzniku klinickych prejavov hyperparathyroidizmu. Hypokal-
ciémia byva spojend s hyperexcitabilitou nervovych a svalovych membran, ¢o sa klinicky moze manifestovat tetaniou.
Magnézium: Extraceluldarne magnézium je doélezité pri synaptickej transmisii a pri aktivacii viacerych intraceluldrnych enzymov.
Vyrazna hypermagnéziémia blokuje neuromuskuldrnu transmisiu a mézu vyvolat chabu paralyzu, vcitane postihnutia respirac-
ného svalstva. Obzvlast rizikova je i.v. aplikacia magnézia pacientom s myasténiou gravis. Hypomagneziémia sa moze prejavo-
vat svalovou a neurogénnou hyperexcitabilitou a prejavmi tetanie. Hypomagnéziémia sa obvykle vyskytuje spolocne s hypokal-
ciémiou, ¢o sa vyznamne spolupodiela na vzniku klinickych tazkosti. Pri hypomagnéziémii sa niekedy moéze vyskytnut aj svalova
slabost, ktora byva prejavom koexistujucej hypokaliémie a hypofosfatémie.

Natrium: Hyponatriémia moze sposobovat svalové krice a/alebo svalové zasklby. Pri hypernatriémii sa méze vyskytnut epizo-
dicka svalova slabost.

Fosfaty: Tazka hypofosfatémia moze spdsobit svalovu slabost, rhabdomyolyzu a myoglobinuriu. Korekcia hypofosfatémie upravi
svalovu silu.

Zaver: Poruchy elektrolytov vznikaju sekundarne pri réznych ochoreniach. Adekvatne rieSenie problematiky neuromuskularnych
prejavov pri poruchach elektrolytov spociva jednak v ich okamzitej korekcii, a jednak vo vcasnej diagnostike a liecbe primarnych
ochoreni.

Vysledky projektu vyhladavania chorych s Pompeho chorobou v SR

Spalek P, Martinka |
Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a FNsP Bratislava-RuZinov

Uvod: Pompeho choroba (PCh) alebo glykogendza typ 2 je metabolické ochorenie s autozémovo recesivnym typom de-
di¢nosti, ktorého pricinou je generalizovany deficit lyzozomalneho enzymu alfa-glukozidézy (kyslej maltazy). Strukturélny
gén pre alfa-glukozidazu je lokalizovany na chromozéme 17g23. Chybanie enzymu vedie k hromadeniu glykogénu v ly-
zozémoch najma prie¢ne pruhovaného svalstva a myokardu. Progndza vsetkych troch foriem PCh (infantilna, juvenilng,
adultnd) je nepriaznivd, u infantilnej a juvenilnej formy infaustna. Podla teoretickej prevalencie by na Slovensku mohlo
mat PCh 15 —125 jedincov.

Materidl a metodika: Centrum pre neuromuskuldrne ochorenia FN Bratislava-Ruzinov, Il. Detska klinika DFNsP Bratislava
a Genzyme Europe BV pripravili projekt vyhladavania pacientov s Pompeho chorobou pomocou skriningového vysetrenia riziko-
vych jedincov metédou suchej kvapky krvi (dried blood spot). V prvej faze projektu sme realizovali intenzivnu informac¢nd kam-
pan pre odbornu a laicku verejnost (¢lanky, prednasky, workshopy). Od januara 2009 prebieha realizacna faza projektu. Spolu-
pracujucim neurolégom, detskym neurolégom a pediatrom boli odoslané balicky obsahujuce diagnosticky papierik pre kvapku
krvi. Na skriningové vysetrenie boli odoslané vzorky od pacientov s podozrenim na PCh (u dojciat: motoricka retardacia, kardio-
myopatia; u starsich deti a dospelych: myopatické prejavy nejasnej etioldgie: svalova slabost, svalové atrofie, myalgie, respiracna
slabost, spankové apnoe).

Vysledky: K 15. 3. 2010 boli odoslané diagnostické papieriky od 125 pacientov. Pozitivhe nalezy sa dalej vySetruju enzymolo-
gicky (Hamburg), aby dg. Pompeho choroby bola definitivne potvrdend alebo vylicena. Infantilni formu PCh sme diagnostiko-
vali u dvoch chlapcov vo veku 8 a13 mes. Juvenilnt formu PCh sme zistili u 24-ro¢nej zeny, u ktorej ochorenie vzniklo vo veku
14 rokov a bolo mylne diagnostikované ako progresivna svalova dystrofia. U oboch pacientov bola diagnéza PCh overend enzy-
mologickym vysetrenim, ktoré potvrdilo deficit alfa-glukozidazy. U mladej zeny sa realizovala aj svalova biopsia, a vysledky his-
topatologickych a histochemickych vysetreni svedcili pre dg. PCh. U tejto sa realizuje enzymaticka substitu¢na terapia (ESL) s re-
kombinantne pripravenym enzymom.

Diskusia: Zavedenie ESL s rekombinantne pripravenym enzymom zaciatkom 21. storocia znamena zasadny prelom v terapii a pro-
gnoze chorych s PCh. ESL zastavuje progresiu myopatie, vyznamne zlepsuje svalovu silu, lokomocnt aktivitu a respiracné funkcie.
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PCh nebyva spravne diagnostikovana a pacienti su vedeni s mylnymi diagnézami. Pritom vcasné urcenie diagnézy PCh je velmi dole-
Zité. Podla doterajsich studii o ESL sa najlepsie terapeutické vysledky dosahuiju u vsetkych foriem PCh, ak sa zacne s liecbou vo vcas-
nom $tadiu ochorenia. V pokrocilych Stadiach PCh byvaju v postihnutych svaloch obvykle uZ ireverzibilné zmeny.

Zaver: Skriningové vysetrovanie rizikovych jedincov metddou suchej kvapky krvi sa musi stat rutinnou sucastou neurologicke;
a neuropediatrickej praxe. V¢asné urcenie spravnej diagndzy a vcasné indikovanie ESL maju rozhodujuci vyznam pre priaznivu
progndzu chorych so vietkymi tromi formami PCh.

Imunoterapia CIDP

Spalek P?, Kur¢a E2
'Centrum pre neuromuskuldrne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a FNsP Bratislava-RuZinov
2Neurolologicka klinika JLF UK a Martinska FN

Uvod: Chronicka zapalova demyelinizacna polyneuropatia (CIDP) je nepochybne ochorenie s autoimunitnou patogenézou, hoci

antigénny ciel' nie je zndmy. Okrem inych indicii, sved¢i pre to aj fakt, Ze spravne indikovana imunoterapia (kortikoidy, intra-

vendzny imunoglobulin, imunosupresivne preparaty, plazmaferéza) je Ucinna u velkej vacsiny pacientov. Kontroverzné su nazory

na to, ktora forma imunoterapie je liecbou prvej volby. Diskusia sa vedie aj ohladne ddvkovania, frekvencie poddvania, trvania,

vysadzovania a ukoncenia jednotlivych foriem liecby. Nekoncepcnost a chyby v imunoterapii vyznamne zhorsuju inak priaznivé

prognostické vyhliadky pacientov s CIDP.

Ciel: Na zaklade vysledkov randomizovanych klinickych studii, doporuceni European Federation of Neurological Societies, Pe-

ripheral Nerve Society, Deutsche Gesellschaft fir Neurologie a na zaklade vlastnych skidsenosti vypracovanie liecebného algo-

ritmu pre pac. s CIDP.

Odporucenia pre prax:

1. Lahké formy CIDP s minimalnym funkcnym zneschopnenim

e Cakat a monitorovat stav (,, wait and see policy”)

e Ziadna liecba.

2. Mierna a stredne tazka forma CIDP

Kortikoterapia je liecbou prvej volby:

e prednizon — Uvodna déavka 1-1,5 mg/den — podavat cca 8 tyzdrov

* po dosiahnuti zlepsenia/remisie — postupne znizovat davky (trvanie liecby 1-2,5 roka)

e Cjastocny efekt kortikoterapie — pridat azatioprin alebo iny imunosupresivny preparat.

Intravendzny imunoglobulin je indikovany:

* ak je neucinna kortikoterapia

e ak vzniknu zavaznejsie vedlajsie Gcinky kortikoterapie.

Plazmaferéza je indikovana:

e ak su kortikoterapia a IVIG neucinné

* sUcasne pridat azatioprin alebo iny imunosupresivny preparat.

3. Tazké formy CIDP a Cisto motorické formy CIDP

Intravendzny imunoglobulin je liecbou prvej volby:

e kura 2 g/kg/den (2 dni) alebo 0,4-2 g/kg/deni (5 dni)

e zlepsenie stavu — ¢akat a monitorovat stav — mozné je docielenie remisie

e zhorsenie stavu alebo staciondrny stav — opakovat kuru/kury IVIG

® pri Ucinnosti IVIG — opakovane aplikovat IVIG v najnizsej ucinnej davke a v najdlhSom Gcinnom intervale (obvykle 0,4 g/kg
v jednorazovej davke, v intervaloch 2-10 tyzdnov)

Kortikoterapia:

* zhorSovanie alebo stacionarny stav napriek opakovanej aplikacii IVIG

e sUcasne pridat azatioprin alebo iny imunosupresivny preparat.

Plazmaferéza a imunosupresivny preparat

e ak su IVIG a kortikoterapia nedcinné.

Najcastejsie chyby v imunoterapii CIDP — oneskorené indikacie liecby, nizke davky farmak v Gvode alebo pri chronickej udrziava-

cej liecbe, dlhé intervaly medzi aplikdciami IVIG pri chronicko-intermitentnej liecbe, podévanie IVIG dalej, aj ked' sa nedosiahol

Zziadny terapeuticky efekt, pri netcinnosti IVIG je kombinacia plazmaferéza a IVIG nelcinna a zbytoc¢nd, nespravne je pokracova-

nie v opakovanej aplikdcii IVIG u pacientov, ktori su v remisii dlhsie ako 6 mesiacov.
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Zaver: Pri spravne indikovanej a ordinovanej imunoterapii je prognéza u 85-90 % pacientov s CIDP priazniva. 10-15 % pacien-
tov nereaguje na ziadnu formu imunoterapie. Najcastejsie ide o chorych s neskoro diagnostikovanim ochorenim, pricinou byva
tazké sekundarne axonalne poskodenie.

Bolestiva diabeticka neuropatia — vybrané epidemiologické ukazovatele

Turcanova Koprusakova M2, Kurca E'2, Grofik M2, Martinka E2, Michalek J2
"Neurolologicka klinika JLF UK a Martinska FN
2Narodny endokrinologicky a diabetologicky ustav Lubochria

Bolestiva diabeticka polyneuropatia (DPNP) patri do skupiny neuropatii tenkych vlakien, pre ktort je charakteristicka diskrepancia
medzi vyraznymi subjektivnymi priznakmi a normalnym, resp. minimalnym objektivnym nalezom. Epidemiologické Udaje o pre-
valencii bolestivej DPNP sa liSia v zavislosti od diagnostickych kritérii a pouzitych vysSetrovacich metéd (cca 16-80 %). Vyrazna
interindividudlna variabilita symptémov a chybanie jednoznacnych diagnostickych kritérif vedie k tomu, Ze diabetickd neuropa-
ticka bolest je poddiagnostikovana a nedostatocne liecend, o ¢com svedcia aj vysledky nasej studie. Od januéra 2009 do febru-
ara 2010 sme v Narodnom endokrinologickom Ustave v Lubochni vysetrili 291 pacientov s diagnézou diabetes mellitus (DM).
DM 1. typu malo 27,2 % pacientov (mediadn veku 49 rokov, IQR 33-60, dlzka trvania DM1: median 16 rokov, IQR 10-24) a DM
2. typu 72,8 % (median veku 62 rokov, IQR 57-68, dlzka trvania DM: median 13 rokov, IQR 8-21). DPNP (subklinicka/klinicka)
bola potvrdena u 88,6 % diabetikov 1. typu (dlzka trvania DM 1: median 16 rokov, 10-24), glykovany HbA, - median 8,2 %
(7,5-9,5) a 98,1 % diabetikov 2. typu (dlZka trvania DM 2: median 13 rokov, IQR 8-21, glykovany HbA, — median 8,6 %, IQR
7,5-9,8). Bolestiva forma (bolest, palenie, intenzivne az neznesitelné tipnutie a pichanie, nutnost uzit analgetikd) predstavovala
31,4 % uDM 1. typu a 43,3 % u DM 2. typu. Liecba pacientov s bolestivou formou DPNP bola nasledovna: DM 1. typu: 9 % bez
liecby, 73 % liecba kyselinou alfa-lipoovou a len 18 % lie¢ba neuropatickej bolesti (gabapentin, pregabalin, duloxetin), z toho
v nedostatocnej terapeutickej davke az 75 % pacientov. DM 2. typu: 18 % neliecenych, 67 % liecba kyselinou alfa-lipoovou,
liecba bolesti 15 %, z toho v nedostatoc¢nej terapeutickej davke 57 %. Nedostatocna liecba bolestivej DPNP méze viest k fixacii
bolesti a k rozvoju dalsich zavaznych komplikacii (poruchy spanku, depresia, Uzkost). V¢asnym zdsahom optimalnej liecby do pa-
togenézy neuropatickej bolesti méZeme vyrazne prispiet k zlepseniu kvality Zivota pacienta.

Spektralni analyza variability srdecni frekvence — normativni data a variabilita metodiky

Vi¢kova E, Bednafik J, Bursova S, Sajgalikova K, MI¢akova L
Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

Uvod: Spektréini analyza variability srde¢ni frekvence je kvantitativni vy3etfeni funkce autonomniho nervového systému. Hod-
nocené parametry (zejména spektralni vykon nizko- a vysokofrekvencniho pasma a jejich soucet a pomér) jsou ovlivnény fadou
fyziologickych proménnych, existuje vsak jen malo studif validné hodnoticich variabilitu a reprodukovatelnost metodiky a pouzi-
vana normativni data v dostupné literature Siroce kolisaji.

Soubor a metodika: Spektralni analyza variability srde¢ni frekvence byla vysetfena u 167 zdravych dobrovolnikd (90 Zen,
77 muzu, vék: median 44 let, rozmezi 20-80), u nichz byla vyloucena pritomnost rizikovych faktort perifernich neuropatii, kar-
diovaskularni onemocnéni a uzivani medikace s chronotropnim ucinkem. Podle véku byl soubor stratifikovan do Sesti skupin
po jednotlivych dekadach. V kazdé z téchto podskupin byla vypoctena interindividudlni variabilita hodnot jednotlivych para-
metrl a percentilovou metodou byla stanovena normativni data. U 21 jedincl bylo vysSetreni provedeno opakované (3-5krat)
béhem jednoho dne a/nebo ve stejnou denni dobu v riiznych dnech dnech za Gc¢elem stanoveni intra- a inter-day intraindividu-
alni variability.

Vysledky: VSechny hodnocené parametry (s vyjimkou poméru spektralniho vykonu nizko- a vysokofrekven¢niho pasma) vykazo-
valy signifikantni negativni korelaci s vékem, zminény pomér byl naopak jedinym parametrem signifikantné se odlisujicim u muzd
(kde byl vyssi) a zen. VSechny hodnocené parametry vykazovaly shodné vysokou interindividualni variabilitu: interindividualni vari-
acni koeficienty byly obdobné i ve vsech vékovych podskupinach a pohybovaly se nejcastéji okolo 100 % (3/4 hodnot v oblasti 70—
130 %, rozmezi 49-200 %). Intraindividualni varia¢ni koeficienty (stanovené z opakovanych vysetfeni v riznych dnech ve stejnou
denni dobu) byly také obdobné pro viechny vysetfované parametry u muzd i Zen a pohybovaly se nejc¢astéji okolo 35 % (rozmezi
1-100 %). Mirné vyssi hodnoty variacnich koeficientl byly zjistény pri opakovaném vysetieni v pribéhu stejného dne (kdy Ize oce-
kavat vliv fyziologické cirkadialni fluktuace aktivity autonomniho nervového systému), rozdily vsak nebyly statisticky vyznamné.
Zavér: Normativni data pro jednotlivé parametry spektralni analyzy variability srde¢ni frekvence je nutno vékoveé stratifikovat. Ex-
trémni fyziologicka interindividualni variabilita nalezd vsak komplikuje jejich nastaveni i diagnostickou validitu metodiky obecné.
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Jako optimalni se jevi stanoveni dvou Urovni abnormity, napf. na Urovni 5. a 30. percentilu, umoznujici definici jednoznacnych
abnormit a hrani¢nich nélezt s nejednoznacnou klinickou vyznamnosti. Pfi intepretaci vysledkd a zejména event. zmén nalezu
pfi opakovaném vysetreni je nutno zohlednit také vysokou intraindividualni variabilitu.

Prace byla podporena vyzkumnym zamérem MSMO0021622404 a grantovym projektem Interni grantové agentury Ministerstva
zdravotnictvi CR ¢. NS 9667-4.

Adultni forma Pompeho nemoci v CR - rok druhy

Voharika S, Oslejskova H?, Lukacs 73, Hlavata J*

"Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

?Klinika détské neurologie LF MU a FN Brno

3Metabolic Laboratory, Dept. of Pediatrics, University Medical Center, Hamburg, Germany
“Ustav dédi¢nych metabolickych poruch 1. LF UK a VFN v Praze

Pompeho nemoc (PN) je autozomalné recesivni dédi¢né metabolické onemocnéni, jehoz pricinou je defekt lysozomalni kyselé al-
fa-glukosidazy (glykogendza typ 2) vedouci k hromadéni lysozomalniho glykogenu v burikéch a tkanich s naslednou dysfunkci
predevsim ve svalové tkani srdce a kosternich svalech. V dospélém véku se PN ¢asto projevuje svalovou slabosti kofenového sval-
stva nebo jinou svalovou slabosti véetné slabosti dychaciho svalstva a intoleranci ndmahy. Vcasna diagnoéza se diky dostupnosti
substitucni terapie stala velmi aktudlni. Podle teoretické prevalence Ize odtivodnéné predpokladat, Ze ¢ast pacientt je bud nedia-
gnostikovana, nebo vedena pod jinou diagnézou. V Uvahu pripadaji: pletencova svalova dystrofie, facioskapulohumeralni sva-
lova dystrofie a skapuloperonedlni syndromy, Danonova nemoc, syndrom ztuhlé patere, mitochondridlni poruchy, polymyozi-
tida ¢i jiné glykogendzy. Spolupracujicim neurologdim bylo v pribéhu roku 2008 predano asi 300 balickt obsahuijicich informace
o chorobé, informovany souhlas, ndvod na provedeni diagnostického testu metodou tzv. suché kapky (tfi diagnostické papirky)
a ndvratova obalka s nezbytnou dokumentaci. Déle byla aktivita zamérena pfimo na pacienty: cestou Asociace muskularnich dys-
trofikt bylo v roce 2009 distribuovano celkem 200 diagnostickych balickd. K 1. lednu 2010 bylo vysetfeno 182 vzorkd a byly po-
tvrzeny Ctyfi pozitivni pripady vyskytu PN jako pficiny svalovych potiZi u dospélé osoby. Ve tfech pripadech jde o pletencovou sla-
bost hornich i dolnich koncetin, v jednom o slabost trupového svalstva. Primérny vék vzniku potiZi je 45 let (38-54). Doba mezi
manifestaci choroby a stanovenim diagndzy je 6 let (1-14). Jde o prvni zachyt adultni formy PN v Ceské republice.

Pokroky v lécbé hereditarnich svalovych chorob

Vohanka S
Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

Pokroky v éc¢bé svalovych dystrofii Ize rozdélit na dvé zékladni skupiny. Aktualni symptomatickou péci a pokroky v genové a pa-
togeneticky orientované terapii. Symptomatickd péce, prestoze neléci podstatu nemodi, je velmi vyznamna a zvysuje kvalitu
a délku zivota nemocnych. Jde o prodluzovani schopnosti chiize pomoci ortéz, podporu ventilace a kardiologickou péci. Srdec-
nimu postiZeni je tfeba vénovat odpovidajici pozornost, u nékterych svalovych chorob jde o limitujici postizeni (Emeryho Dreifus-
sova svalova dystrofie, X vézana dilata¢ni kardiomyopatie). Za symptomatickou farmakoterapii Ize také povazovat podavani kor-
tikosteroidt u chlapct s dystrofinopatii.

Etiopatogeneticky orientovana léc¢ba se u pacientt s dystrofinopatii déli na genovou terapii, bunécnou terapii a farmakote-
rapii. Experimenty v oblasti genové terapie se soustredi na prenos mikrodystrofinu do geonomu pomoci virového nosice. Hlavni
prekazkou je zatim autoimunitni reakce organizmu. Se stejnymi potizemi se potyka i bunécna terapii s lokalni aplikaci myob-
lastd, mesangioblastl a CD133+ bunék. Farmakoterapie se soustfedi na léky podporujici upregulaci exprese utrophinu, ktery
mUze ¢astecné nahradit funkci dystrofinu: bylo zahdjeno testovani latky BMN195 na zdravych dobrovolnicich. Dalsim perspek-
tivnim smérem jsou inhibitory myostatinu, tedy latky zasahujici do funkce genu GDF-8, jde o monoklonalni protilatky ACE-031
a MY0-029 a latku ACVR2B. Dalsi velkou skupinou jsou tzv. mutacné specifické pristupy. Latka PTC 124 umoznuje u nemocnych
s dystrofinopatii Duchennerova typu preklenuti bodové mutace se stop kodonem a tedy tvorbu sice mutovaného, ale alespori
¢astecné funkeniho dystrofinu. Nadéjné experimentalni vysledky se bohuzel neukazaly v klinické praxi ucinné a klinicka studie
ve fazi llb byla zastavena (Ataluren). Nejvétsi pokrok dosahla zatim strategie, kterd se nazyva , exon skipping”, tedy preskoceni
deletovanych exont u nemocnych s Duchenneovou svalovou dystofiii, coz umoznuiji tzv. antisense oligonukleotidy (AON), tedy
specialni malé ¢asti RNA. Vysledkem je opét produkce alespon ¢astecné funkéniho dystrofinu. Na kazdy hot spot je tfeba pfipra-
vit jiny AON. Nejddle je v klinickém vyzkumu lék Prosena, coz je AON slouzici k premosténi exonu 51. V roce 2010 byla s timto
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lékem zahdjena multicentrickd mezindrodni klinicka studie. U myotonické dystrofie se potencidlni Iécebné strategie soustredi na
klicovy pochod, kterym je hromadéni expandované RNA a jeji toxické ucinky na intracelularni pochody.

Steroidni myopatie

Voharnka S', Spalek P2
'Neurologicka klinika LF MU a FN Brno
2Centrum pre neuromuskuldrne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a FNsP Bratislava-RuZinov

PFicinou steroidni myopatie je abnormalni produkce glukokortikoidt pfi Cushingové nemoci nebo mnohem castéji podavani kor-
tikoidl z lécebné indikace. Mezi syntetickymi latkami maiji vétsi potencial k vzniku myopatie fluorované kortikoidy (triamcinolon,
betametazon, dexametazon). RozliSujeme dva zakladni typy steroidni myopatie: chronickou a akutni formu. Chronicka steroidni
myopatie se projevuje pozvolnym rozvojem korenové svalové slabosti hornich i dolnich koncetin. Nebyvd postizeno oblicejové
svalstvo, svérace, hladké svaly a myokard. Byvaji myalgie, které mohou v klinickém obraze dominovat. Kritickou hranici pro rozvoj
postizeni je davka kolem 40 mg prednizonu denné. Zeny a mladsi osoby byvaji postizeny ¢astéji. Rizikovym je také sedavy zp@-
sob Zivota, vice jsou postizeny méné aktivni svaly. Frekvence se udava mezi 2-60 % lécenych. Postizeni se rozviji po tydnech az
meésicich lécent, je zavislé na kumulativni ddvce. Myopatie nebyva izolovanym priznakem hypekortikalizmu. Pfesny mechanizmus
vzniku neni zndm; spekuluje se o snizené syntéze svalovych proteint, mitochondridlnich a elektrolytovych zméndach a poruchach
excitability sarkolemy. Histologicky se nachazi predevsim atrofie svalovych vldken llb, nebyvaji vyjadieny znamky nekrozy ¢i rege-
nerace. Elektromyograficky ndlez byva chudy s nec¢etnou spontanni aktivitou a zmensenim teritoria MUP. Kreatinkinaza je zpra-
vidla normalni, v moci nachazime pred rozvojem potizi zvyseni exkrece kreatinu. Lécebné je doporucovan, kromé snizeni davky

Akutni steroidni myopatie je vzacna; 5-7 dntd po Iécbé zpravidla vysokymi davkami kortikoid vznika akutni generalizovana
slabost s vysokou hodnotou kreatinkindzy a myoglobinu. Histologicky se nachazi znamky fokalni i difuzni nekrézy vsech typu
vldken, predilek¢né typu Il
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