ABSTRAKTA

V. neuromuskularni kongres
3.-4. kvétna 2012 v Brné

Letosni neuromuskuldrni kongres se konal opét v Brné v Hotelu Voronéz a mél na programu 50 sdéleni: 44 v |Iékar-
ské sekci a Sest v sekci sester. Hlavnimi tématy byly letos hereditarni svalova onemocnéni a nemoci motorickych
neuronl. Mimo tato hlavni témata se konala jesté tfi pracovni topickd sympdzia: neuropaticka bolest, aplikace
botulotoxinu pod EMG kontrolou a systémové otazky péce o neuromuskularni choroby. Posledné jmenovany
workshop navazoval na pracovni setkdni kontaktnich osob neuromuskularnich center a kuratort jednotlivych registrQ
v predvecer kongresu.

Vyznamna aktivni Ucast slovenskych kolegt opét ukazala, Ze jde o skutecné vzdjemné odborné setkdvani a nejen o zdvorilostni
ndvstévy. V poradi jiz paty spolecny kongres tak Uspésné navazal na predchozi rocniky.

Kongresu se také letos Ucastnili zastupci nékolika pacientskych organizaci. Jsem rad, Ze si nasli na tento kongres cestu — v za-
hranici jsou prezentace sdruzeni pacientl ddvno béznou soucasti takovych akci. Soucinnost v jedndni s platci péce a statnimi
Urady nam dava mnohem vétsi silu v feSeni fady svizelnych problémd, se kterymi se potykame.

V rdmci kazdého dne byla hlasovanim vybrana nejlepsi predndaska: ve ¢tvrtek to bylo sdéleni doc. Zdmecnika o tskalf
diagnostiky vakuolarnich myopatii, v patek potom v lékarské sekci pfednaska prof. Amblera o EMG diagnostice ALS
a v sesterské sekci prednaska Zuzany Dubsikové o Pompeho nemoci. Ceny za nejlepsi prednasky vénoval hlavni spon-
zor, firma Genzyme. (Podékovani ale patfi vSem sponzorlim, bez nichz bychom akci v takovém rozsahu nemohli
poradat.)

Prijemné atmosfére nepochybné prispélo i prijemné prostredi Palace Hlinky, kde se konal kongresovy vecirek — vzhledem ke
krdsnému letnimu pocasi jsme mohli stravit vétsinu ¢asu v zahradé pod Sirym nebem.

PFisti rok vystrida Brno, jak se uZ stalo tradici, hlavni mésto Slovenska Bratislava.

Stanislav \Voharika
predseda Neuromuskularni sekce CNS

Abstrakta prednasek, které odeznély
na V. neuromuskularnim kongresu

Elektrodiagnostika (EMG) amyotrofické lateralni sklerézy

Ambler Z
Neurologicka klinika LF UK a FN Plzeri

Diagnosticky stézejni jsou zakladni pozitivni kritéria: postiZzeni periferniho a centralniho motoneuronu a kontinualnf
progrese symptomatiky, i negativni kritéria: nejsou elektrofyziologické, zobrazovaci nebo patologické znamky jiné cho-
roby, které by mohly dany proces vysvétlit. Mezi negativni kritéria patfi také nepritomnost poruch sfinkterovych a oc-
nich pohybd. Zlaty standard diagnostiky ALS predstavuji El Escorialskd kritéria. Jsou hlavné klinicka, relativné rigidni,
slouzi hlavné pro zafazovani do klinickych studii, ale nejsou pfilis vhodna pro ¢asnou diagnostiku, a tim i standardni kli-
nickou praxi. Posuzuji se Ctyfi zakladni krajiny: mozkovy kmen, kréni, hrudni a lumbosakréini micha. Definitivni ALS ma
mit objektivni klinické pfiznaky postizeni periferniho motoneuronu v bulbarni a dvou spinélnich oblastech nebo ve tiech
spinalnich oblastech, pravdépodobna ve dvou krajindch a pravdépodobna, laboratorné podporovana klinické znamky
v jedné krajiné a EMG abnormity alespor ve dvou svalech ve dvou krajindch. EMG vysetfeni je obecné povazovano za
velmi vyznamné, doplnuje klinické vysetfeni, potvrzuje subklinické |éze periferniho motoneuronu a napomaha i k vylou-
¢eni jinych diferencidlné diagnostickych jednotek. Proto skupina expertd navrhla v roce 2008 nova kritéria, ktera posi-
lila roli EMG a jsou nazyvana ,Awaji kritéria”. Denervacni projevy v EMG (fibrilace a pozitivni ostré viny) se povazuji
za stejné vyznamné jako klinické zndmky postizeni periferniho motoneuronu, a proto je doporuceno vypustit katego-
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rii pravdépodobnd, laboratorné podporovand a ponechat pouze pravdépodobnd ALS. El Escorialskd kritéria vyzadovala
v EMG pfitomnost aktivni denervace i reinervacni zmény a fascikulace jsou uvadény jen jako pomocné kritérium. Awaji
kritéria povazuji pritomnost fascikulaci ve svalech s projevy chronickych neurogennich zmén za zndmku aktivni dener-
vace i bez pfitomnosti fibrilaci nebo pozitivnich ostrych vin. Nova kritéria zlepsila diagnostickou senzitivitu bez zvyseni

falesné pozitivnich diagnoz.

Lécba diabetické neuropatie

Bednafrik J'2
" Neurologicka klinika LF MU a FN Brno
2 CEITEC - Stredoevropsky technologicky institut MU, Brno

Diabetes mellitus je od poloviny 90. let celosvétové nejcastéjsi pricinou polyneuropatie, po 15 letech trvani diabetu je pfitomna
priblizné u 50 % nemocnych (DPN). Bolestiva forma DPN postihuje asi 20 % nemocnych s diabetem a vyrazné snizuje jejich
kvalitu Zivota. Hlavnim patofyziologickym faktorem DPN je chronicka hyperglykemie, tize polyneuropatie je vsak ovlivnéna také
pritomnosti kardiovaskularnich rizikovych faktord (arterialni hypertenze, obezity, hyperlipidemie, koureni) a pfitomnosti dalsich
mikrovaskularnich komplikaci diabetu — nefropatie a retinopatie.

Lé¢ba ovlivriujici prab&h DPN (disease modifying treatment): Rada studii potvrdila, Ze pfisna agresivni kontrola glyke-
mie u diabetu 1. i 2. typu dokaZze oddalit rozvoj polyneuropatie a zpomalit jeji progresi, a dale, Ze tento efekt pretrvava dlou-
hodobé. U prediabetu, tj. abnormalni glukézy na la¢no a poruchy glukézové tolerance vede zména Zivotniho stylu (redukce
télesné vahy a zvyseni fyzické aktivity) a soucasné zlepseni metabolické kontroly nejen k snizeni rizika rozvoje diabetu, ale ze-
jména k zpomaleni progrese DPN a dokonce k zvyseni poctu intraepidermalnich nervovych vldken prokazanych pomoci kozni
biopsie. Predpoklada se i pozitivni ovlivnéni pribéhu DPN redukci vaskularnich rizikovych faktord. Z novych lécebnych moz-
nosti byl prokdzan urcity efekt inhibitort aldézoreduktazy (ranirestatu a fidarestatu). Kyselina tioktova kromé pozitivniho ovliv-
néni pozitivnich senzitivnich symptoma redukuje i neuropaticky deficit.

Symptomaticka Iécba bolestivé DSP: Léky 1. volby jsou pregabalin a duloxetin, jejichz efekt byl prokdzan v nékolika studi-
ich a jsou dobre tolerovany. DalSimi lé¢ebnymi alternativami jsou gabapentin, venlafaxin a tricyklickd antidepresiva (amitripty-
lin). Opioidy a tramadol jsou doporucovany jako léky 2. volby nebo v kombinaci s léky 1. volby.

Postaveni duloxetinu v le¢bé bolestivé diabetické neuropatie- myty a realita v CR

Bednarik J'2
" Neurologicka klinika LF MU a FN Brno
2 CEITEC - Stredoevropsky technologicky institut MU, Brno

Bolestiva diabetickd polyneuropatie (také diabeticka periferni neuropaticka bolest, DPNP) postihuje pfiblizné 20 % ne-
mocnych s diabetem a vyznamné snizuje jejich kvalitu Zivota. Duloxetin je selektivni inhibitor zpétného vychytavani sero-
toninu a noradrenalinu (SNRI), ktery je spolu s pregabalinem jedinym Iékem schvalenym americkou Food and Drug Ad-
ministration k Ié¢bé DPNP. VSechna vyznamna klinickd doporuceni uvadéji duloxetin jako lék 1. nebo 2. volby u bolestivé
diabetické neuropatie spolu s pregabalinem a tricyklickymi antidepresivy. Doporuceni NICE urcené specificky pro Iéc¢bu
DPNP uvadi duloxetin samostatné jako Iék 1. volby. Efekt duloxetinu u DPNP byl presvédcivé prokazan tfemi randomi-
zovanymi placebem kontrolovanymi 12tydennimi studiemi v ddvce 60 mg denné, zatimco davka 120 mg denné jiz ne-
zvysuje presvédcivé efekt. Snizuje intenzitu bolesti, zlepsuje funkéni stav, kvalitu Zivota i komorbidity, coz je z¢asti pod-
minéno i jeho antidepresivnim a anxiolytickym uc¢inkem. Efekt nastupuje jiz béhem prvniho tydnu lécby a pretrvava i pfi
déledobé udrzovaci lé¢bé. Recentné publikovana komparacni studie s pregabalinem prokdazala non-inferiorni efekt dulo-
xetinu. Mezi nejcastéjsi nezadouci Ucinky duloxetinu patfi nauzea, somnolence, zavraté, zacpa a hyperhidréza (zejména
v 1. tydnu lécby). Zavazné nezadouci Gcinky vedouci k ukonceni [é¢by jsou vSak vzacné. Relativni vyhodou u diabetikl je
Ubytek vahy u ¢asti nemocnych. V Ceské republice je duloxetin v [é¢bé& DPNP vyznamné podcefovan, coz je podminéno
zCasti historicky (propagace, cena, pretrvavajici indikacni omezeni SUKL), v soucasnosti viak neexistuji odborné (efekt,
tolerance, jednoduché davkovani) ani ekonomické (srovnatelnd cena) ddvody branici jeho pouZiti jako jednoho z IékU
1. volby u DPNP.
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Vysetieni hustoty intraepidermalnich nervovych vlaken z kozni biopsie — normativni data

Bur3ova $'2, VI¢kové E'2, Hnoj¢ikova M'2, Némec M', Dubovy P23, Bednafik J'2
" Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

2 CEITEC - Stredoevropsky technologicky institut MU, Brno

3 Anatomicky ustav LF MU, Brno

Uvod: Vysetieni intraepidermalni hustoty tenkych nervovych vidken (IENFD) z koZni biopsie patfi v souc¢asnosti mezi klicové
metody v diagnostickém algoritmu neuropatické bolesti a senzitivnich neuropatii, zejména neuropatie tenkych vidken. Cilem
prace je ovéreni vlivu fyziologickych proménnych na hodnoty IENFD, derivace validnich normativnich dat IENFD pro oblast dis-
talniho lytka a dale zhodnoceni nélezl této metodiky u pilotni skupiny vzorkd z oblasti proximalniho stehna.

Soubor a metodika: Kozni biopsie z oblasti distalniho lytka byla provedena u souboru 74 zdravych dobrovolnikl (39 muzd,
35 Zen, vék: median 54,5 let, rozmezi 27-84 let). Ve vsech vzorcich byla stanovena IENFD metodou nepfimé imunofluore-
cence. Nasledné byl vyhodnocen vliv véku a pohlavi na IENFD a byla derivovéna vékové stratifikovand normativni data (v pod-
skupindch 20-40, 40-60 a 60+ let). U 14 jedinct byla kozni biopsie vysetfena i z oblasti proximalniho stehna a nalezy byly srov-
nany s distalnimi vzorky koznich biopsif.

Vysledky: V oblasti distalniho lytka byl zaznamenan statisticky nevyznamny trend k vy33im hodnotam IENFD u Zen oproti
muzdm a vysoce signifikantni pokles IENFD s vékem. Dolni normalni limit byl pro jednotlivé vékové kategorie stanoven na
urovni 5,5-5,1-1,9 vldken na 1 mm délky epidermis u muzl a 6,1-5,2-3,1 u Zen. Hodnoty IENFD v oblasti proximalniho
stehna byly signifikantné vyssi nez v distalni lokalizaci.

Zaveér: IENFD v oblasti distalniho lytka vykazuje signifikantni vliv véku a méné vyznamny vliv pohlavi vysetfenych jedinct na na-
lezy ve skupiné zdravych dobrovolnikd. Pfi hodnoceni IENFD z koznich biopsii je tedy vhodné zohlednéni uvedenych vékové
stratifikovanych normativnich dat pro jednotliva pohlavi. Srovnani distalnich vzorkd s nélezy z oblasti anterolaterdlniho stehna
potvrzuje existenci signifikantniho proximo-distalniho gradientu u zdravych dobrovolnikd.

Prace byla podporena grantem IGA ¢.NS9667-4/2008 Bolestiva diabeticka neuropatie a internimi zdroji CEITEC-MUNI.

Validita a prediktivni hodnota skriningovych testll u prediabetické a casné diabetické
polyneuropatie

Bursova 5'2, VI¢kova E'2, Hnojcikova M'2, Némec M', Dubovy P23, Dusek L4 Jarkovsky J4, B&lobradkova J°, Bednafik J'2
"Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

2 CEITEC - Stredoevropsky technologicky institut MU, Brno

3 Anatomicky ustav LF MU Brno

4Institut biostatistiky a analyz MU, Brno

°> Diabetologické centrum Interni gastroenterologické kliniky LF MU a FN Brno

Cil: Oveérit validitu a prediktivni hodnotu vybranych skriningovych testd pro detekci polyneuropatie — The Michigan Neuropa-
thy Screening Instrument (MNSI) a The Utah Early Neuropathy Scale (UENS), a skriningového testu pro detekci neuropatické
bolesti — DN4 — u pacientt s prediabetem a ¢asnym diabetem mellitem 2. typu (preDM/eDM2).

Soubory a metodika: Soubor 17 pacientd s preDM a 48 pacientd s eDM2 (s trvanim do tfi let) a kontrolni skupina 40 zdra-
vych dobrovolnikd bez poruchy glukézového metabolizmu byly extenzivné vysetfeny se zamérenim na detekci neuropatie sil-
nych (LFN) a tenkych vldken (SFN), v¢etné Siroké skaly dostupnych klinickych ,bedside” a laboratornich testd.

Vysledky: Mozna diabeticka periferni neuropatickd bolest (DPNP) byla detekovana u 15 preDM/eDM2 pacientt (23,1 %).
DN4 prokazal schopnost diferencovat pacienty s a bez DPNP, optimalni cut-off hodnota v3ak byla nizsi nez doporucovana
(= 1 bodt). Pomoci MNSI | bylo mozné odlisit nemocné s klinicky podporovanou SFN (cut-off > 1 bod), zatimco pomoci MNSI I
bylo mozné odlisit nemocné s klinicky i laboratorné podporovanou LFN (p = 0,003; p < 0,001) pfi pouziti doporucovaného
kritéria > 2—> 3 body. Pomoci UENS bylo navic mozné diskriminovat i nemocné s klinicky podporovanou SFN (p = 0,038), ni-
koliv vSak nemocné s laboratorné podporovanou SFN, kterd je nejcastéjSim typem neuropatie u nemocnych s preDM/eDM2.
Zaveéry: Pomoci DN4 bylo mozné detekovat nemocné s DPNP, pfi pouziti doporucovanych limitnich hodnot ma vsak spise cha-
rakter konfirmacniho nez skriningového testu s vysokou specificitou a nizsi senzitivitou. Pomoci MNSI | bylo mozné diskrimi-
novat nemocné s klinicky podporovanou SFN, avsak nikoli pfi pouZiti doporucované hodnoty cut-off > 7 bodt. Pomoci MNSI |l
a UENS bylo mozné u nemocnych s preDM/eDM2 spolehlivé diskriminovat jedince s a bez LFN, pouze UENS v3sak byl scho-
pen diskriminovat nemocné s klinicky podporovanou SFN. Zadny z test(l neprokézal dostate¢nou validitu v detekci laboratorng
podporované SFN, coz je nejcastéjsi inicidlni typ neuropatie u nemocnych s preDM/eDM2.

Podporeno prostiedky z projektu MSMT — Specificky vyzkum (¢. projektu MUNI/A/0765/2011) a z grantu IGA MZ CR 13523-4.
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Kennedyho choroba v materidli centra pre neuromuskuldrne ochorenia Bratislava

Cibul¢ik F, Spalek P, Jur¢aga F, Benetin J
Neurologicka klinika LF SZU a UN Bratislava

Uvod: Kennedyho spinobulbérna atrofia je v dospelom veku naj¢astejsie zistovanou formou spindlnych muskularnych atro-
fii. Napriek dostupnosti genetického vysetrenia je v klinickej praxi tato jednotka spravne diagnostikovana zriedkavo. Pri¢inou
moZe byt variabilny klinicky obraz a vysledky paraklinickych vysetreni. Udaje zo suboru pacientov mézu byt preto uZitocnym
vodidlom pri diferencidlnej diagnostike obrazu spindlnej amyotrofie.

Metodika: V Centre pre neuromuskuldrne ochorenia pri Neurologickej klinike LF SZU a UN Bratislava dispenzarizujeme ku
dnesnému driu 11 pacientov s geneticky verifikovanou Kennedyho spinobulbdrnou atrofiou. V nasej praci uvadzame prehlad
klinickych prejavov, vysledkov paraklinickych vySetreni a priebehu ochorenia u pacientov, rozoberdme tiez kazuistiky s netypic-
kymi prejavmi alebo vyvojom ochorenia.

Aplikace botulotoxinu pod EMG kontrolou

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

Uvod: Lokalni aplikace botulotoxinu do svalt se pouZiva u onemocnéni extrapyramidového systému, zejména dystonii, a u po-
ruch centralniho motoneuronu — u spasticity. S nardstajicimi zkusenostmi a s propracovanim metodiky a bezpecnosti dnes exis-
tuje vice nez 200 nemodi, u kterych je botulotoxin ucinny. Na lokalni aplikaci botulotoxinu do postizenych a pfedem vybranych
svalll se vedle specialistt na extrapyramidova onemocnéni podileji ve znacné mite i elektromyografisté.

Metodika: Nejprve je nezbytné provést klinicky rozbor a urcit svaly, do kterych je aplikace botulotoxinu vhodna. Pomoci jeh-
lové EMG je mozno identifikovat svaly s rdznym stupném dystonie, tremoru ¢i spasticity. Pfi pouziti duté EMG elektrody Ize
registrovat signal (zvukové, opticky na monitoru) a botulotoxin aplikovat do svalt s maximem dystonické ¢i spastické aktivity.
Pokud je sval ulozen v hlubsi vrstvé, pohybovy segment je deformovan ¢i chci ovlivnit jen ¢ast svalu (napf. ¢ast hlubokého fle-
xoru prstl), tehdy je indikovéna stimulace svalt pomoci duté jehlové EMG elektrody. Zrakem i hmatem muazeme sledovat kon-
trakci svalu a jeho motoricky efekt. Tim se aplikace botulotoxinu velmi zpfesni.

Priklady: Cervikalni dystonie — klinicky rozbor a vysetfeni jemnou EMG elektrodou s rozborem; aplikace pomoci duté elek-
trody. Dystonie a spasticita — lumbrikdlni a interossedlni svaly, rizné typy polohy palce a ruky. Spasticita horni koncetiny — ad-
dukce paze, flexe a pronace predlokti, poloha ruky a prsta. Spasticita dolni koncetiny.

Zavér: Pro své anatomické i fyziologické znalosti mUze byt elektromyografista velmi Uspésny v lécbé botulotoxinem. Vyuziti
neurofyziologického rozboru, signalu hyperfunkénich svald i stimulace svalt EMG jehlou jsou dalSimi kroky ke zvySeni kvality
péce.

Primarni lateralni skleréza - klinicka charakteristika a diagnosticka kritéria

Ehler E, Kopal A, Latta J, Mandysova P
Neurologicka klinika FZS UPa a Pardubicka krajska nemocnice, a.s.

Uvod: Primarni lateralni skler6za (PLS) je charakterizovéna selektivnim postiZzenim centralniho motoneuronu — pyramidové
drahy. PLS tvofi 2-5 % nemocnych ze Sirsi skupiny nemoci motoneuronu. Od ALS se lisi pomalejsi progresi, delsim trvanim,
mensim Ubytkem hmotnosti, mensi svalovou slabosti, EMG nalezem.

Metodika: Retrospektivni analyza dat péti nemocnych, u kterych jsme diagnostikovali PLS.

Vysledky: U péti zen ve véku 43-66 let se objevila spasticita zacinajici vzdy na DK, postupné se Sifici na trup, HK a s rozvo-
jem dysfonie, dysartrie a dysfagie (u tff zen). Trvani priznakt 1,5-7 let. EMG ndlez byl v normé (pouze jednou kratce fasci-
kulace), MR mozku vzdy se zménou signalu pyramidovych drah, MEP s priikazem léze pyramidovych drah. V popredi nalezu
byla vyrazna generalizovana spasticita, avsak klony byly vybavné pouze u dvou Zen a u tfi se zvazoval podil extrapyramidové
hypertonie.

Zavér: PLS je zfidka se vyskytujici onemocnéni, které ma jasna klinickd kritéria a patognomické nalezy pomocnych vysetfen.
V diferencidlni diagnostice je dtlezité odliseni od ALS. Diagnostika je vSak vzdy obtizna.
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Motoricka neurografie loketniho nervu - rozdily p¥i snimani z ADM ¢i z FDI

Ehler E', Ridzon P%3, Nakladalova M? Urban P*5, Mazanec R, Latta J’
" Neurologicka klinika FZS UPa a Pardubicka krajska nemocnice, a.s.

2 Neurologicka klinika Thomayerovy nemocnice, Praha

3 Klinika pracovniho lékarstvi 1. LF UK a VFN v Praze

“4Klinika pracovniho lékarstvi LF UP a FN Olomouc

5> Statni zdravotni Ustav, Praha

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

Uvod: Mnohé literarni zdroje (AANEM, 1999) uddvaiji, Ze pfi motorické neurografii loketniho nervu ma snimani z FDI (m. inte-
rosseus dorsalis primus) vyssi senzitivitu nez registrace z ADM (m. abductor digiti minimi). Podle jinych zdroju je shodna senziti-
vita pfi snimani z obou svalt (Beekman, 2004). Podle dalsi autorl (Al-Shakir, 2004) je snimani z ADM citlivéjsi nez z FDI. Jedna
se o rozdily v rychlosti vedeni (MNCV), v amplitudé CMAP (sumacniho svalového potencialu) ¢i v pritomnosti bloku vedeni.
Metodika: Ulnarni nerv byl stimulovan na zépésti, pod loktem (4 cm) a nad loktem (6 cm). Registracni elektrody byly umistény
na ADM (8 cm) a FDI (13 cm). Vy3etteni bylo provadéno ve 90stupriové flexi v lokti.

Vysledky: Byli vybrani zdravi lidé, ktefi neméli Zadné pfiznaky neuropatie, ve véku od 17 do 67 let, 126 Zen a 101 muzl. Cel-
kem bylo vySetfeno 380 rukou. Primérna MCNV pres loket byla 57,1 m/s pfi snimani z ADM a 56,6 m/s pfi registraci z FDI.
Pramérné rozdily mezi MNCV na predlokti a pres loket byly 3,3 m/s pro ADM a 3,2 m/s pro FDI. Byly zjistény rozdily amplitud
CMAP pfi registraci z ADM (9,4 mV ze zapésti a 9,2 mV nad loktem), kdeZto pfi registraci z FDI byly stejné (11,4 mV).

Zavér: Ve zjisténych normativnich hodnotdch motorické neurografie na podkladé vyhodnoceni 380 zdravych rukou mély
vsechny tfi hodnocené parametry (MNCV pres loket, rozdil MNCV na predlokti a pres loket a rozdil amplitud CMAP na zapésti
a nad loktem) vyssi senzitivitu pro ADM nez pro FDI.

Podporeno grantem MZ CR: IGA NS/10324-3.

Pletencové svalové dystrofie

Fajkusova L', Stehlikova K', Paclovd D', Voharka S*3, Vondracek P*

" Centrum molekularni biologie a genové terapie, Interni hematoonkologicka klinika LF MU a FN Brno
2 Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

3 CEITEC - Stredoevropsky technologicky institut MU, Brno

“4Klinika détské neurologie LF MU a FN Brno

Pletencové svalové dystrofie (LGMD) predstavuji skupinu geneticky heterogennich progresivnich svalovych dystrofii, které po-
stihuji predilekcné svalstvo panevnich a ramennich pletenc. Doposud bylo popsano a molekuldrné geneticky definovano
14 autozomalné recesivné dédicnych forem — LGMD2A-N a osm autozomalné dominantnich forem — LGMD1A-H. Jednou
z nejcastéjsich recesivnich 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). \Vy-
znamnou skupinu mezi pletencovymi svalovymi dystrofiemi tvori sarkoglykanopatie LGMD2C-F, z nichZ nejcastéjsi forma LGMD2D
je zplsobena mutacemi v genu pro a-sarkoglykan (SGCA). DalSim vysetfovanym typem pletencové svalové dystrofie v nasi labo-
ratofi je typ LGMD2L, ktery je podminén mutacemi v genu pro anoctamin 5 (ANO5). Molekularni diagnostika téchto Ctyr typu
LGMD je zaloZena na sekvencni analyze prislusnych gent. Doposud jsme provedli analyzu u 230 pacientd, u 70 z nich (30 %)
byla nalezena mutace v jednom z téchto ctyf gend.

Nemalinova myopatie asociovana s monoklonalni gamapatii

Forgadc M', Zdmecnik J?
" Neurologicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze
2 Jstav patologie a molekulérni mediciny 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Uvod: Nemalinové (rod) myopatie je vzacné svalové onemocnéni se sirokym spektrem fenotypt. Tradi¢né se rozeznavaji tfi
typy nemalinové myopatie. Forma kongenitaIni s rychlym zacatkem a fatalnim prdb&hem, mirna forma s pomalu progredu-
jici svalovou slabosti a sporadickd forma se zac¢atkem v dospélosti (Sporadic Late Onset Nemaline Myopathy, SLONM). Nemali-
nova myopatie byla poprvé popsana v roce 1963 (Shy a W. K. Engel) jako neprogredujici myopatie détského véku. V roce 1966
W. K. Engel a Resnick na jedné strané a A. G. Engel na druhé nezavisle na sobé informovali o subakutné probihajici myopatii se
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zacatkem v dospélosti — Sporadic Late Onset Nemaline Myopathy — SLONM (s nédlezem tycinek — ,rods” v atrofovanych vlak-
nech). V roce 1975 W. K. Engel a Oberc publikuji pfipad pacienta postizeného nemalinovou myopatii se zac¢atkem v dospélosti,
kterd byla asociovanou s monoklonalni gamapatii. Od roku 1966 do roku 2009 bylo popsano 71 pfipadd sporadické formy
nemalinové myopatie se zacatkem v dospélosti, z toho u 12 pacientl byla myopatie asociovana s monoklonalni gamapatii.
Kazuistika: Popsana kazuistika 64letého nemocného s monoklonaini gamapatii IgG kappa nejasné etiologie, bez prikazu
myelomu (MGUS). Rok po stanoveni diagnézy monoklonalni gamapatie se objevuje slabost stehenniho svalstva, kterd po-
stupné progreduje, pridava se oslabeni pletencového svalstva hornich koncetin. Nejsou vyraznéjsi myalgie, ale pomérné vy-
razné svalové atrofie. EMG s normalnim nalezem v testech vedeni. Pfi vy3etieni koncentrickou jehlovou elektrodou ojedinélé
denervace, myogenni prestavba MUPs + nespecifické reinervacni zmény MUPs. Svalova biopsie m. biceps brachii |. dx.: v sar-
koplazmé svalovych vlaken pocetné tycinkové inkluze, ultrastrukturalné maji, protahly doutnikovy tvar. Nalez odpovida nema-
linové myopatii. NejspiSe se jedna o sekundarni nemalinovou myopatii. Zahajena terapie peroralnimi glukokortikoidy, v planu
aplikace IVIG.

Zavér: Nemalinovd myopatie asociovana s monoklonalni gamapatif je vzacné onemocnéni s velice nejistou prognézou. Apli-
kace vysoké davky melphalanu, transplantace kmenovych bunék ¢i aplikace IVIG pfinesla u nékolika pacientl vyrazné zlepseni
a je jistou nadéji pro pacienty postizené timto onemocnénim.

Flail arm a flail leg syndrém - kazuistika

Gurcik L, Gajdosova Z, Tomasova A, Galik P, Gasparikova V, JaroSova A., Kubalova P, Bu¢dkova S
Neurologické odd., VNsP Levoca, a.s., ¢len skupiny Agel

V prednaske prezentujeme zriedkavejSie sa vyskytujlce fenotypy motoneuron disease (MND) — flail arm a flail leg syndrém.
Uvadzame ich klinické obrazy, diagnostické kritéria a diferencialnu diagnostiku. Uvedené syndromy predstavuju varianty MND,
ktoré sa liSia od klasickej amyotrofickej laterdlnej sklerdzy charakterom inicidlnych priznakov, trvanim, priebehom a prognézou
ochorenia. Predkladdme kazuistiku pacienta s elektrofyziologickym aj klinickym obrazom charakteristickym pre flail arm syn-
drom, u ktorého sme vzhladom na pozitivitu antigangliozidovych protilatok ako terapeuticky test aplikovali intravendzny lud-
sky imunoglobulin. Lie¢ba nepriniesla Zelany efekt a v dalsom priebehu dochadza k zhorSovaniu symptomatiky a k progresiv-
nemu postihnutiu koncatinového aj bulbarneho svalstva.

Registr pacientti s diagnézou spinalni svalové atrofie pro CR a Slovensko

Haberlova J', Hedvic¢akova P?, Musova 72, Pavlovska L3
"Klinika détské neurologie 2. LF UK a FN v Motole, Praha

2 Jstav biologie a lékai'ské genetiky 2. LF UK a FN v Motole, Praha
3 Institut biostatistiky a analyz MU, Brno

Registr pacientt s diagnézou spindini svalové atrofie (SMA) byl spustén na podzim roku 2011 ve spolupraci Institutu biostatis-
tiky a analyz MU, FN Motol a FN Brno za Gcelem centralniho sbéru dat o pacientech s diagndzou spindlni svalové atrofie v CR
a na Slovensku. Do dnesni doby existuji dalsi tfi obdobné registry pro pacienty s nervosvalovymi onemocnénimi, a to pro pa-
cienty se svalovou dystrofii typ Duchenne/Becker, myotonickou dystrofii a facioskapulohumeralni svalovou dystrofii. Registr
pacientl s diagnézou SMA sbira udaje o dobé vzniku, prlbéhu a zplsobu lécby nemoci. Jednim z cilG registru je i aktivni za-
pojeni pacientt do registru, pacienti, popf. jejich zakonni zastupci mohou kontrolovat aktualnost Gdajd zapsanych jejich oset-
fujicim lékarem do registru a i sami vyplriovat formular Kvalita Zivota. Vystupem registru je analytické a statistické vyhodnocent,
které poskytne lékardm a odborné verejnosti zakladni Gdaje o prevalenci, pribéhu nemoci, Urovni lécby a kvalité zivota pa-
cientd s SMA. Tyto Gdaje jsou nezbytné pro srovnani péce v CR a na Slovensku a napfiklad Evropské unii a pro navrhy ke zlep-
seni péce. Zakladnim predpokladem fungujiciho registru je aktivni Ucast vsech zicastnénych — osetrujicich lékart a pacientd.
Timto bych rada apelovala na vSechny klinické pracovniky, ktefi maji v péci pacienty s dg SMA, aby zarazovali pacienty do re-
gistru, event. posilali zdkladni Udaje napf. na nase pracovisté, a aby informovali pacienty o existenci registru (http:/ready.re-
gistry.cz/). Do bfezna 2012 registr evidoval celkem 31 pacientt ze ¢ty center v CR a jednoho pacienta ze Slovenska, co? jisté
neodpovida prevalenci SMA. Dle literatury prevalence SMA ve stredni Evropé je cca 1 : 10 000, predpokladany pocet pacientd
v CR by mé&l byt cca 800-1 000 pacientd.
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Hereditarna neuropatia so sklonom k tlakovym obrnam - kazuistika

Hajas G', Resko P2, Vesely B!, Brozman M, Poldkova H3, Kadasi L®
! Neurologicka klinika FSVZ UKF a FN Nitra

2 Katedra molekuldrnej bioldgie PrF UK v Bratislave

3 Ustav molekuldrnej fyzioldgie a genetiky SAV, Bratislava

Uvod: Hereditarna neuropatia so sklonom k tlakovym obrndm (HNPP), najlahsia forma CMT choroby, sa prejavuje epizodic-
kymi rekurentnymi periférnymi obrnami, ktorym casto predchadza nepatrna trauma na vulnerabilnych miestach.

Kazuistiky: V prvej kazuistike popisujeme pripad muza s viacerymi Urazmi v anamnéze, ktory bol pévodne poukdzany na
neurologicku kliniku pre slabost oboch ruk s atrofiami interossealneho svalstva. Klinicky a EMG nalez nasvedcoval pre oboj-
strannu léziu n. ulnaris s blokom vedenia v oblasti sulkus n. ulnaris. Pozoruhodny bol u pacienta nalez na MR vysetreni mozgu,
kde sa zobrali viacpocetné T2 hyperintenzitné loziska v bielej hmote hemisfér. Stav sme spociatku hodnotili ako bilaterdlny
Uzinovy syndrém n. ulnaris v oblasti lakta. Neurochirurgicky vykon laktového nervu nepriniesol o¢akdvany benefit. Vzhladom
na vyvoj slabosti a atrofii aj na dolnych koncatindch neskoér suponujeme hereditdrnu neuropatiu so sklonom k tlakovym obr-
nam. DNA analyza preukazala deléciu v oblasti 17p11.2, ktora obsahuje gén pre periférny myelinovy protein 22 (PMP22),
¢im sa potvrdila HNPP. Druhym pripadom je dcéra menovaného pacienta, s obrazom obojstranného syndrému karpalneho
tunela. Vzhladom na klinicky stav a rodinnd anamnézu sme takisto predpokladali HNPP. Genetické vySetrenie potvrdilo nas
predpoklad.

Zaver: Vcasnou a spravnou diagnostikou HNPP mézeme predist zbytocnym opera¢nym zakrokom v oblasti Uzin a pacient
moze byt informovany o svojej diagndze, progndze a type dedi¢nosti.

Maligna hypertermia - kazuistika a problematika vnimavosti svalovych ochoreni k vzniku MH

Hancinova V', Spalek P, Schréderova 12, Orisek P?

"Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a UN Bratislava
2Narodni centrum pro diagnostiku maligni hypertermie, FN u sv. Anny v Brné

3 Detska neurologicka ambulancia, Trencin

Uvod: Maligna hypertermia (MH) je vzacne, av3ak potencialne smrtelné ochorenie, ktoré sa manifestuje u geneticky predispo-
novanych jedincov ako farmakogénna myopatia navodend celkovou anestézou. Ochorenie je klinicky a geneticky hetergénne,
najcastejsie je podmienené mutaciou génu ryanodinového receptoru 1 (RYR 1) alebo génu dihydropyridinového receptoru.
Mutécie génu nespdsobuju nositelom mimo podmienok celkovej anestézy klinické tazkosti. Vyhladavanie rizikovych jedin-
cov je mozné na podklade osobnej alebo rodinnej anamnézy a taktiez pomocou kofein-halotanového kontrak¢ného (in vitro)
testu. Vzhladom na geneticku réznorodost je geneticka diagnostika ochorenia problematicka. Klinicka prezentacia MH méze
byt velmi rozmanita, avsak najobavanejSia je maligna hypertermicka kriza s nezadrzitelnym narastom teploty a rozvratom vnu-
torného prostredia. Naznamejsimi spusta¢mi MH st depolarizujice myorelaxancid a inhalacné anestetika. Cieflom nasho zde-
lenia je poukdzat na kazuistiku 11-ro¢ného chlapca, ktory prekonal po celkovej anestéze pre apendektdmiu syndrém MH a na
niektoré aspekty vztahu vnimavosti urcitych svalovych ochoreni k MH.

Kazuistika: U chlapca bez osobnej a rodinnej anamnézy MH, bez neuromuskuldrneho ochorenia, doslo k vzniku syndromu
MH indukovanej celkovou anestézou pre apendektomiu. U pacienta doslo k zavaznému vzostupu telesnej teploty do 42 °C,
rozvoju metabolického rozvratu s acidézou tazkého stupra, svalovou rigiditou a rhabdomyolyzou. ManaZzment a zvladnu-
tie MH pozostaval v ukonceni anestézy, korekcii acidozy a elektrolytovej dysbalancie, oxygenacii, v liecbe arytmii a chladeni.
V kauzalnej lie¢cbe MH sa pouzil dantrolene, ktory blokuje uvolfiovanie kalcia zo sarkoplazmatického retikula, a tym zniZuje in-
traceluldrnu hladina kalcia a uvoltiuje svalovu rigiditu a s fiou suvisiace dalSie sekundéarne komplikacie. In vitro kontrak¢nym
halotanovym a kofeinovym testom sa u pacienta potvrdila dispoziciu k MH. Genetické vysetrenie RYR 1 génu v 8 exénoch bolo
negativne, avsak vzhladom na genetickl heterogénnost ochorenia je len polovica pacientov s MH geneticky informativna.
Imunohistochemickych vysetrenim, DNA diagnostikou sa u pacienta nepotvrdila diagnéza z okruhu dystrofinopatii, ani central
core disease, King-Denborough syndrém, ani ochorenie z okruhu periodickych paralyz. Pacienta sme vysetrili vo veku 17 rokov
so 6-ro¢nym odstupom od dramatickej epizédy MH. Pacient je subjektivne bez akychkolvek tazkosti. Fyzicku zataz dobre to-
leruje. Neurologicky a myologicky nalez su v norme. V EMG pretrvavaju hranicné myogénne zmeny. Svalovou biopsiou sa zis-
til obraz nevyraznych nespecifickych myogénnych zmien, v histochemickom obraze su pritomné abnormity svalovych vlakien
s prevahou vlakien typu Il. Od prekonania syndrému MH u pacienta pretrvava mierna hyperCKémia. Predokladdme, Ze [ahké
EMG, bioptické myogénne zmeny a mierna perzistujuca hyperCKémia mézu byt rezidudlnymi prejavmi po prekonani drama-
tickej MH s rigiditou, metabolickym rozvratom a myoglobindriou.
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Zaver: Prvotna mortalita MH predstavovala 70-80 %. Sucasné terapeutické postupy pri véasnej diagnostike MH umoznuju
zachranit az 97 % pacientov. Podmienkou je vSak obozretnost pri vedeni anestézy a spravne zhodnotenie prvotnych prejavov
veducich k zahajeniu neodkladnej liecby, vcitane aplikacie dantrolenu. Neurolég méze byt ndpomocny v procese naslednej dia-
gnostiky a vyhladavani rizikovych rodinnych prislusnikov.

Pristrojoveé asistované kvantitativni testovani vibracniho ¢iti — normativni data a vliv
fyziologickych proménnych a algoritim testovani

Hnoj¢ikova M'2, Bursova S'2, VI¢kova E'?, Bednafik J'2
" Neurologicka klinika LF MU a FN Brno
2 CEITEC - Stredoevropsky technologicky institut MU, Brno

Uvod: Vysetieni vibracnich prahd (Vibration Perception Threshold, VPT) pomoci metod pfistrojové asistovaného kvantitativ-
niho testovani senzitivity (Quantitative Sensory Testing, QST) poskytuje moznost exaktniho hodnoceni vibra¢niho citi, a pred-
stavuje tak rozsifeni klinickych moZnosti testovani senzitivity vyuzitelné predevsim v diagnostice senzitivnich neuropatii. Cilem
prace byla derivace validnich, vékoveé stratifikovanych normativnich dat a ovéreni vlivu fyziologickych proménnych a algoritmu
testovani na vysku vibra¢niho prahu, stanoveného touto metodikou.

Soubor a metodika: Vékové stratifikovana normativni data (v podskupinach 20-40, 40-60 a 60+ let) byla derivovana z hod-
not vibracnich prahd u souboru 74 zdravych dobrovolnikd, na zékladé nélezt u téchto jedincl byl dale vyhodnocen vliv fyzio-
logickych proménnych (vék, pohlavi) a pouzitého algoritmu testovani na vysku vibra¢niho prahu.

Vysledky: Vysetieni VPT prokazalo mirné vyssi vibra¢ni prahy u muzd v porovnani se Zenami a signifikantni vékové podminény
vzestup vibracnich prahd u obou pohlavi: pfi pouziti metody Limity byl horni normalni limit vibra¢niho ¢iti v jednotlivych véko-
vych podskupinach stanoven na urovni 6,0-12,5-50,3 pm u muzd a 4,0-13,2-33,6 ym u Zen. Vyska prahu byla ovlivnéna také
volbou algoritmu testovani, tj. byla mirné vyssi v metodé reakéniho ¢asu (Limity) oproti metod& konstantniho stimulu (Urovné).
Zavér: Vibrac¢ni prahy vykazuji ve skupiné zdravych dobrovolnikd signifikantni vzestup s vékem vysetfenych jedinct. Proka-
zan byl i urcity, statisticky méné vyznamny vliv pohlavi s mirné nizsimi hodnotami VPT u Zen oproti muzdm a také vliv pouzi-
tého algoritmu testovani. Pfi hodnoceni VPT, stanoveného pomoci metod QST u pacientl se senzitivnimi neuropatiemi, je tedy
vhodné pouziti vékové stratifikovanych normativnich dat pro jednotlivd pohlavi se zohlednénim pouzitého algoritmu testovani.
Podporeno prostiedky z projektu MSMT — Specificky vyzkum (¢. projektu MUNI/A/0765/2011) a z grantu IGA MZ CR 13523-4.

Myasthenia gravis u imunodeficientniho pacienta - kazuistika

Junkerova J', Novak V2
" Neurologicka klinika LF OU a FN Ostrava
2Imunologické odd., Statni zdravotni ustav se sidlem v Ostravé

Predkladame klinicky pripad 61leté Zeny: V 9/2005 byl zjistén NonHodgkinsky lymfom v oblasti kr¢nich lymfatickych uzlin
a byla zahdjena chemoterapie s regresi lymfadenopatie. Pro projevy myelotoxicity, neutropenie, hepatopatie bylo upraveno
lécebné schéma a dosazeno remise hematologického onemocnéni. Posledni kura byla podana v 12/2005. Ve fazi stabilizace
zakladniho onemocnéni pacientka prodélala virové i bakterialni infekce. PFi vysetfeni v 6/2006 byla zjisténa hypo- az agama-
globulinemie ve vsech tfidach, v tvodu s Uplnou depleci B lymfocytl, postupné s restituci B lymfocytarni fady bez adekvatni
produkce a nutnosti substituce imunoglobulint. Od 6/2011 se u pacientky vyskytuje intermitentni asymetrickd ptéza s lehkou
diplopii, priznaky souvisi s denni dobou a predchozi svalovou praci. Popis potiZi a klinické symptomy vcetné vysetieni se zaté-
Zovymi testy odpovidaji okuldrni formé myasthenia gravis a je zaznamendana pozitivni odezva na inhibitory acetylcholineste-
razy. EMG testovani nervosvalového prenosu neposkytlo presvédcivy nélez, presto trva suspekce na okularni myastheniu gra-
vis. Diferencidlné diagnosticky zvazované moznosti nebyly paraklinickymi testy potvrzeny. Klademe si otdzku, zda je mozné,
aby se v terénu prakticky Uplné absence imunoglobulind rozvinula typicky protilatkami zprostfedkovana choroba. Moznost ko-
incidence myasthenie gravis a hematoonkologickych onemocnéni s imunodeficienci byla opakované popsana, nejednalo se ale
o stavy spojené s agamaglobulinemii. U ¢asti pacientt $lo o koincidenci s thymomem nebo thymickou hyperplazii. Tento stav
u nasi pacientky opakovanym PET vySetfenim zjistén nebyl. Uvadime prehled literdrnich zkusenosti a nabizime k diskuzi moz-
nosti etiopatogenetickych souvislosti.
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Podpora rodin s onemocnénim SMA a kvalita Zivota

Kocova H'?, Svétlikova D?
1ZSF JihocCeské univerzity v Ceskych Budéjovicich
2 Kolpingova rodina Smecno

Projekt podpora rodin s onemocnénim SMA: Od roku 2007 poskytujeme vsestrannou podporu a pomoc rodinam s one-
mocnénim spindlni muskularni atrofie (SMA). Nasi ¢innost si vyzadala dlouhodoba poptavka Iékard a rodic¢t déti s timto posti-
Zenim. Onemocnéni je pomeérné vzacné, obtizné rozpoznatelné a lécitelné. Rodindm nabizime v rdmci projektu Podpora rodin
s onemocnénim SMA a také v ramci registrovanych socialnich sluzeb (odborné socialni poradenstvi, rana péce a odlehcovaci
sluzby) pomoc, podporu a spolupraci pfi feseni nejpalcivéjsich otazek, které jsou rodiny s postizenym ¢lenem nuceny denné
resit. Forma pomoci se odviji od konkrétnich potreb téchto rodin.

Aktivity projektu: Jsme jeding organizace v CR, ktera se systematicky zabyva feSenim problematiky této cilové skupiny uzi-
vateld. Spolupracujeme s odbornymi neurologickymi pracovisti v celé CR. V soucasnosti probiha informacni kampan, ktera si
klade za cil sezndmit odbornou i laickou vefejnost s problematikou SMA. V rdmci kampané se nam podarilo vydat informacni
brozury o onemocnéni SMA: Standardy péce o pacienty s SMA, Respiracni péce o déti s SMA, Genetika SMA, Prehled kom-
penzacnich pomucek u télesného a kombinovaného postizeni. Podilime se na vytvoreni registru pacientti s SMA.

Manazment facio-skapulo-humeralnej svalovej dystrofie na Slovensku - ako sme na tom?

Krac¢unova K', Spalek P?, Fajkusové L2
" Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU UK a UN Bratislava
2 Centrum molekuldrni biologie a genové terapie, FN Brno

Uvod: Facio-skapulo-humeralna svalova dystrofia (FSHD) je po Duchennovej muskularnej dystrofii a myotonickej dystro-
fii tretou najcastejSou svalovou dystrofiou. Ochorenie ma autozémovo dominantny typ dedicnosti. Jeho genetickou podsta-
tou je delécia v subtelomérnej oblasti chromozdmu 4q35, kde u Standardne Stiepenej DNA su detegované fragmenty velkosti
35-100 kb, v pripade probandov s FSHD fragmenty mensie ako 35 kb. Presny mechanizmus veduci od genetickej mutacie
k vzniku ochorenia nie je doposial' zndmy. Ciefom nasej prace je prezentovat nase skisenosti so sledovanim pomerne varia-
bilnej fenotypickej manifestacie pacientov s geneticky verifikovanou FSHD v SR.

Subor pacientov a metodika: Na nasom pracovisku evidujeme 22 jedincov s FSHD v 8 nespribuznenych rodinach. V eurép-
skej populécii je prevalencia FSHD priblizne 1/20 000. FSHD sa prejavuje Sirokou variabilitou veku pri vzniku prvych priznakov,
variabilitou zavaznosti klinickych priznakov, aj v rdmci ¢lenov jednej rodiny. Ochorenie sa najcastejsie manifestuje v adolescen-
cii. Klinicky prvym prejavom byva obvykle slabost mimického svalstva. Neskor dochadza k pozvolnému Sireniu svalovej slabosti
kraniokaudalnym smerom, objavuju sa prejavy postihnutia svalov ramenného pletenca a brusného svalstva. Pri dlhSom trvani
FSHD su v typicky facio-skapulo-humeralnej lokalizacii pritomné atrofie svalstva. Intenzita postihnutia uvedenych svalov byva
relativne asto asymetricka. Svalstvo dolnych koncatin byva postihnuté len nevyrazne. Ochorenie neskracuje o¢akavanu dlzku
Zivota, ale moéze viest k invalidizacii. Diagnostika je postavena na klinickom obraze, familidrnom vyskyte a DNA diagnostike,
v ktorej spolupracujeme s Centrom molekularni biologie a genové terapie v FN Brno.

Zaver: V sucasnej dobe neexistuje Gcinna terapia FSHD. Vzhladom na pomalu progresiu a relativne benigny priebeh je spravne
urcenie diagnozy FSHD a odliSenie od zavaznejsich foriem progresivnych svalovych dystrofii z prognostického hladiska pre pa-
cientov velmi dolezité.

Distalne myopatie - klasifikacia, diagnostika, kazuistiky

Martinka I', Spalek P!, Meciarova 12, Kuréa E3, Cibul¢ik F', Benetin J°

" Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU UK a UN Bratislava
2 Alpha medical patoldgia, s.r.o., Patoldgia RuZinov, UN Bratislava

3 Neurologicka klinika JLF UK a UN Martin

Uvod: Distalne myopatie st heterogénnou skupinou hereditarnych svalovych ochoreni. Klinicky st charakterizované slabos-
tou a atrofiou distalnych svalovych skupin hornych ¢i dolnych koncatin. Historicky sa distalne myopatie klasifikovali podla kli-
nickych charakteristik — vek pri vzniku, lokalizacia manifestacie prvych priznakov (horné koncatiny, doiné koncatiny — predny
alebo zadny kompartment), typu dedic¢nosti (autozomalne dominantné alebo recesivne), histopatologické nalezy (pritomnost
tzv. rimmed vacuoles). Na zaklade tychto charakteristik bolo v minulosti znamych 5 distalnych myopatif tvoriacich samostatné
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klinické jednotky: 7. Welanderovej distalna myopatia, 2. Markesbery-Griggsova a Uddova distalna myopatia (povazované za
jednu klinicku jednotku), 3. Nonakova myopatia, 4. Myoshiho myopatia, 5. Laingova distdlna myopatia. V poslednej dekade
bol popisany vacsi pocet novych samostatnych entit, ktoré okrem veku pri vzniku, vzorca myogénneho postihnutia, histopato-
logickych nalezov, pridruzenych priznakov, charakterizuju predovsetkym molekularno-biologické nalezy (génové lokusy a ich
produkty). V nadej praci podavame ich kratky prehlad.

Kazuistiky: Styri pacientky vo veku od 20 do 30 rokov so slabostou, myalgiami a sporadickymi svalovymi ki¢ami v distalnych
svaloch dolnych koncatin. Hladiny CK sa pohybovali od normalnych hodnét (2 pacientky), cez lahko zvysené (10 ukat/l), po
vysoké hodnoty (30-70 ukat/l). Histopatologicky nalez bol heterogénny (lahké, nespecifické dystrofické zmeny, nalez favori-
zujuci ochorenie zo skupiny dystrofinopatii a 2krat ndlez favorizujuci distalnu myopatiu). U pac. 1 vzhladom na asymetricky
klinicky ndlez, histopatologicky nélez myogénnej proveniencie s vyraznou zdpalovou komponentou a dobrou reakciou na kor-
tikoidy sa v.s. jednalo o fokalnu myozitidu lytkového svalstva. U pac. 2 sme predpokladali na zéklade anamnézy (ponamahové
krampy), normalneho myologického nalezu, lahko zvy3enej hladiny CK a imunohistochemického defektu vo farbeni dystrofinu
ochorenie zo skupiny dystrofinopatii. U tretej pacientky sa fenotypovo jedna o distadlnu myopatiu s anterokruradlnym postihnu-
tim, v stcasnosti vsak vzhladom na velmi nespecificky klinicky a histopatologicky obraz nie je mozné stanovit blizsiu diagnézu.
U Stvrtej pacientky sa s vysokou pravdepodobnostou jedna o distalnu myopatiu Myoshiho typu. Pre tuto diagndzu svedcia kli-
nicky obraz (slabost zadného kompartmentu predkolenia), vysoké hladiny CK 30-70 ukat/l a histologicky nélez. Potvrdenie
diagndzy pomocou DNA diagnostiky nie je v SR dostupné.

Zaver: Na zaklade kazuistik nasich 4 pacientok poukazujeme na znacné problémy s diagnostikou distalnych myopatii, ktora
vyplyva z variability ich klinickych prejavov a heterogénnosti histopatologickych ndlezov. Precizna diagnostika distalnych myo-
patii je v sucasnosti doménou molekuldrne-genetickej diagnostiky, ktora sa realizuje v medzinarodnej kooperacii.

Okulofaryngealna muskularna dystrofia — prvy pripad v SR

Martinkova J', Spalek P2, Han¢inova V 2, Cingelova M ', Benetin J2
"Il neurologicka klinika LF UK a UN Bratislava
2 Centrum pre neuromuskularne ochorenie, Neurologicka klinika SZU a UN Bratislava

Uvod: Muskularne dystrofie (MD) predstavuju heterogénnu skupinu geneticky podmienenych progresivnych svalovych ocho-
reni. Charakterizované su variabilnou klinickou symptomatoldgiou — rézny vek pri manifestacii ochorenia, variabilna lokaliza-
cia svalovych priznakov, vyrazné rozdiely v progresii a generalizacif jednotlivych MD, od foriem s benignym priebehom az po
najtazsie formy MD s nepriaznivou prognézou. Medzi raritné formy MD, ktoré sposobuju znacné diagnostické tazkosti, patri
okulofaryngealna muskularna dystrofia (OPMD) s prevazne autozomalne dominantnym typom dedi¢nosti. Genetickym pod-
kladom OPMD je expanzia trinukleotidov GCN v géne PABPN1 pre polyalanin lokalizovany na dlhom ramienku 14. chromo-
zému. Ochorenie zvycajne zacina v piatej a Siestej dekade a manifestuje sa pozvolne progredujicou bilaterdlnou ptézou, dys-
fagiou a slabostou proximalneho svalstva koncatin. Diagnézu ochorenia definitivne potvrdzuje DNA diagnostika.

Kazuistika: 60-ro¢ny pacient bol odoslany na diagnostickd hospitalizaciu pre niekolkorocny vyvoj pozvolne progredujice;
obojstrannej ptdzy nejasnej genézy, ku ktorej sa neskor pridruzila dysfagia. Na zéklade podrobnej anamnézy, klinického vyse-
trenia a vysledkov paraklinickych vy3etreni sme dospeli k diagnéze OPMD.

Zaver: OPMD reprezentuje vzacnu formu geneticky podmienenej muskuldrnej dystrofie. V nasej praci popisujeme prvy pri-
pad OPMD v Slovenskej republike. Napriek signifikantnému pokroku v oblasti patofyziologie a genetiky OPMD, zostava liecba
ochorenia len symptomaticka.

Amyotroficka lateralni skler6za — genetické aspekty

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

Amyotrofickd laterdlni skleréza (ALS) patfi s prevalenci 2,1/100 000 mezi vzacnd, ale velmi zdvazna progresivni neurode-
generativni onemocnéni s fatalni prognézou, které postihuje motoneurony mozku a michy. Vétsinu predstavuji sporadické
formy ALS (90 %) a familiarni formy ALS predstavuji mensinu (10 %). Vyskyt choroby stoupd s vékem a maximum vyskytu je
v 6.—7. dekadé. Nemoc postihuje ¢astéji muze nez zeny (1,3 : 1) s primérnym trvanim choroby tfi roky. Etiologie sALS je dosud
neobjasnénd, u fALS bylo dosud identikovdno 11 gend, jejichz mutace jsou kauzalni a dédi¢nost autozomalné dominantni
nebo recesivni. Do jaké miry jsou i sporadické formy ALS geneticky podminéné, neni dosud jasné. Soucasna klasifikace fALS
dle OMIM (On-line Mendelian Inheritance in Man) rozdéluje fALS do 11 skupin dle nalezené mutace. Patfi sem skupiny tzv. ju-
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venilni ALS, adultni ALS i ALS plus (napf. s frontotemporalni demenci nebo Parkinsonovo chorobou). Mutace v genech SOD1,
TARDBP, NEFH, VAB, FUS a ALSIN se povazuji za kauzalni, zatimco mutace v genech DCTN1, ANG, VEGF, SMN1+2 a PRPH se
povazuji za modifikujici. V CR Ize rutinné provést DNA analyzu pouze SOD1 genu. Prestoze jsou genetické pficiny SALS velmi
vzacné, systematicka detekce mutaci v dalSich kauzalnich i modifikujicich genech by pfispéla k zmapovani epidemiologickeé si-
tuace v CR. Pomohla by lepsi znalosti vztahu genotyp a fenotyp a umoznila by genetické poradenstvi a prevenci této zavazné
choroby, byt ve vzacnych pripadech.

Podporeno grantem CZ.2.16/3.1.00/24022.

Myotonicka dystrofie 1. typu

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

Myotonicka dystrofie typ 1 je multiorgdnové onemocnéni, které se kromé myotonie a myopatie manifestuje postizenim
srdce, o¢i, mozku, gondd, inzulinového receptoru a hladkych svall. Kauzalni mutaci predstavuje trinukleotidova expanze
CTG v DMPK1 genu na 19. chromozomu a dédi¢nost je autozomalné dominantni. Prevalence této formy se odhaduje na
3-5/100 000 v Evropé a 10/100 000 v USA. Dle véku manifestace prvnich symptom0 a dle jejich tize rozliSujeme ctyfi zakladni
klinické formy: 1. forma kongenitalni, 2. ¢asna forma s nastupem v détstvi, 3. ,klasicka” forma s nastupem v dospélosti,
4. pozdni nebo asymptomaticka forma. Diagnosticky algoritmus zahrnuje kromé neurologického vysetreni jesté biochemické
vysetfeni svalovych enzymi (CK, AST, LD) a sérového myoglobinu, elektromyografické vysetreni s prikazem myotonickych vy-
bojd a molekularné genetické vysetfeni DNA. Z dalSich vySetieni je nezbytné vysetfeni kardiologické (srde¢ni arytmie), ocni
(presenilni katarakta), endokrinologické (diabetes mellitus) a kognitivni (demence). Zvlastni pozornost vyzaduje vedeni celkové
anestezie (preference nedepolarizujicich myorelaxancii, fentanylu a propofolu). Rizikové jsou i gravidity a porody pro casté
spontanni potraty a protrahované porody. Kauzalni |é¢ba neni k dispozici, proto je zasadni geneticka prevence. Ze symptoma-
tické péce je povinna péce kardiologicka a ocni.

Podporeno grantem CZ.2.16/3.1.00/24022.

Dlouhodoby vyvoj EMG nalezi u pacientd s lumbalni spinalni sten6zou

Micankova Adamova B'?, Voharika S'2
" Neurologicka klinika LF MU a FN Brno
2 CEITEC - Stredoevropsky technologicky institut MU, Brno

Uvod: Elektromyografické vySetfeni u pacientti s lumbalni spinéini sten6zou (LSS) je zaméfeno na prikaz postizeni lumbo-
sakralnich korent (radikulopatie). Stale trva nejistota ohledné dlouhodobého pfirozeného vyvoje pacientd s LSS, coz je dule-
Zitd informace pro optimalni volbu lé¢ebného postupu (konzervativni vs operacni). Jednou z moznosti, jak posoudit pfirozeny
vyvoj LSS, je zhodnotit dlouhodoby vyvoj EMG nalezl u konzervativné Ié¢enych pacientd. Lze prfedpokladat, Ze pfi progresi LSS
dojde i k rozsahlejSimu postizeni vidken kaudy equiny, a tim k postizeni vétsiho poctu lumbosakralnich korend.

Metodika: U 33 pacientt (17 muzd, 16 Zen, prameérny veék pfi vstupnim vysetreni byl 54 let) s klinicky symptomatickou ra-
diologicky verifikovanou lehkou az stfedni formou LSS bylo analyzovano vstupni EMG vysetieni a déle EMG s odstupem pra-
mérné 136 meésica (11,3 roku). Byl hodnocen dlouhodoby vyvoj EMG nalezd (progrese ci regrese poctu postizenych lumbo-
sakralnich korenu).

Vysledky: Pri vstupnim EMG vySetfeni byla radikulopatie prokdzana u 69,7 % pacientd, pficemz prevazovalo vicekofenové
postizeni (45,5 % pacientt) nad monoradikuldrnim postizenim (24,2 % pacientt). Radikulopatie L4 alespori na jedné dolni
koncetiné se vyskytovala u 36 % pacientd, radikulopatie L5 u 54,5 % a radikulopatie S1 rovnéz u 54,5 % pacientd. Z 33 pa-
cientl béhem 11 let prodélalo operaci pro nedspéch konzervativni terapie a progresi potizi celkem 6 pacientt (18,2 %), pfi-
¢emz 2 pacienti prodélali dvé operace. Pfi vstupnim EMG u 5 ze 6 operovanych pacientd bylo pritomno vicekorenové posti-
Zeni, po operaci méli 3 pacienti zlep3eni EMG nalezu, 2 pacienti byli beze zmény, 1 pacient byl zhorSen. Dale byl analyzovan
vyvoj EMG verifikované radikulopatie u 27 konzervativné lé¢enych pacientd; u 37 % pacientt byla progrese v poctu postize-
nych lumbosakralnich kofend, u 37 % byl nalez stejny, u 26 % byl nalez zlepsen.

Zaveér: U pacientl s lehkou a stfedni formou LSS byla pritomnost radikulopatie elektromyograficky prokazana u 69,7 % pa-
cientd, prevazovalo vicekorenové postizeni nad monoradikuldrnim, nej¢astéji byly postizeny kofeny L5 a S1. U pacientd, ktefi
prodélali operaci pro zhorseni potizi, bylo pritomno pfi vstupu vicekorenové postizeni u 83 % (u neoperovanych pacientd bylo
vicekofenové postizeni pfi vstupu u 37 % pacienttl), coz podporuje nase drivéjsi zjisténi, ze vicekorenové postizeni je predik-
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torem nepfiznivého klinického vyvoje. U konzervativné lé¢enych pacientt jsme prokazali pfi dlouhodobém sledovani progresi
v EMG nélezu pouze u 37 % pacientd, coz podporuje klinickou domnénku, Ze pfirozeny pribéh LSS ¢asto neni progresivni.

Kongenitalni svalova dystrofie s epidermolysis bullosa — kazuistika

Mrazova L', Vondracek P, Buckova H?, Fajkusova L3, Hermanova M#4 Muchova M', Oslejskova H'
"Klinika détské neurologie LF MU a FN Brno

2 Détské koZni odd., Pediatricka klinika LF MU a FN Brno

3 Centrum molekularni biologie a genové terapie LF MU a FN Brno

4]. patologicko anatomicky ustav LF MU a FN u sv. Anny v Brné

Kongenitalni svalova dystrofie s familiarni junkcni epidermolysis bullosa je vzacné autozomalné recesivné dédi¢ni onemocnéni,
zpUsobené mutaci v genu pro plektin v .chromozomalini lokalizaci 8g24.3. Prvni symptomy onemocnéni se objevuji jiz kolem
15. dne po narozeni, kdy se na koncetinach, zadech a na obliceji objevi prvni puchyre, velmi ¢asto hemoragické. Kozni projevy
v priibéhu casu obvykle neprogreduiji a fragilita kiize je hodnocena jako mirnd. Plchyre viak pokryvaji i sliznice, typicky se tedy
objevuje chraplavy hlas, epizody respiracniho stridoru, casté jsou velmi tézké respiracni infekty, zptsobené zejména olupova-
nim a nasledné spolykdnim sliznice hrtanu. Prvni projevy svalové slabosti se objevuji koncem prvni dekady, postupna progrese
vede brzy k invalidizaci pacienta a jeho upoutani na vozik, kolem 30. roku pak pacienti kvuli slabosti dechového svalstva umi-
raji. K dalsim projeviim onemocnéni patfi i zubni abnormality, u nékterych pacientl je popisovana atrofie mozku dle magne-
tické rezonance, bilaterdlni katarakta, mirna hypertrofickd kardiomyopatie a arteriovenézni malformace na koncetinach. Dia-
gnostika tohoto onemocnéni vychazi z klinického obrazu, ndlezu v kozni a svalové biopsii a z vysledku genetického vysetreni
mutace v genu pro plektin.

Kazuistika: 14lety pacient je sledovan od narozeni na détském koznim oddéleni FN Brno pro vyskyt hemoragickych puchyrd
prevazné na akrech koncetin. Pdvodné veden pod dg. epidermolysis bullosa simplex. Od 10 let progreduji vyrazné potize
s chlizi, svalova slabost a atrofie, inavnost, problém s chiizi do schodl, od 12 let pacient na voziku s klinickym obrazem téz-
kého myopatického syndromu a deformitami skeletu (skoliéza, gibbus). EMG a vysoké hladiny svalovych enzymU korelovaly
s fenotypem svalové dystrofie. VV roce 2011 (13 let véku) probéhlo kompletni vySetfeni za hospitalizace na Klinice détské neu-
rologie FN Brno vcetné MR mozku a provedeni kozni a svalové biopsie. Histologické vysetfeni svalu prokazuje pokrocilou myo-
genni lézi typu svalové dystrofie s inflamatornimi rysy. Vysledky morfologického vysetreni i analyzy exprese sledovanych pro-
tein0 ve svalové tkani jsou kompatibilni s dg. kongenitdlni svalové dystrofie s familidrni junkéni epidermolysis bullosa. Diagndza
byla nasledné potvrzena i na molekularné genetické Urovni detekci kauzalni mutace v genu pro plektin.

Vyznam registru vzacnych neuromuskularnich onemocnéni

Pavlovska L, Brabec P
Institut biostatistiky a analyz MU, Brno

Registr svalovych dystrofii vznikl v roce 2011 ve spolupraci s IBA MU, FN Brno, FN Motol a v neposledni fadé pacientské orga-
nizace Parent Project za ucelem centrélniho celorepublikového sbéru dat o muskularnich dystrofiich a atrofiich, uspésné tak
navazal na registr MDB shromazdujici tdaje o DMD/BMD od roku 2004. Jedna se o neintervencni, epidemiologickou studii se
zaznamy o dobé vzniku, vyvoji a zpUsobu lécby péti typl svalovych dystrofii — DMD, BMD, SMA, DM, FSHD. Celkem je do re-
gistru zapojeno 23 center z CR a SR. Struktura registru byla vytvofena na zékladé podklad(i z mezinarodnich registrdi poskyt-
nutych organizaci TREAT-NMD tvofici sit neuromuskularnich center ve svété. V soucasnosti je databaze podkladem pro projekt
organizace CARE-NMD, kterd ma za cil zlepsit péci o pacienty ve vychodnich zemich. Registr je primarné urcen pro lékare-kli-
niky, potazmo genetiky, sekundarné pro pacienty, ktefi mohou v registru kontrolovat Udaje o nich vedené. Registr je dostupny
pouze v anglickém jazyce, vyjma formulare pro pacienty, ktery je v jazyce ceském. Hlavnim cilem registru je vedeni databaze
Ceskych a slovenskych pacientt a diky sledovani Sirokého klinického obrazu jejich zapojovani do mezinarodnich klinickych stu-
dii. Vystupem registru bude analytické a statistické vyhodnoceni, které poskytne Siroky pohled na danou problematiku. Elek-
tronicka podoba formulart nabizi rozsahlé mnozstvi funkci, mezi které mimo jiné patfi generovani zakladnich reportt v pra-
videlnych c¢asovych intervalech, coZz umoznuje participujicim Iékarfim dostatecny prehled o zadanych datech. Dalsi informace
o registru je mozné ziskat na adrese www.ready.registry.cz.
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Syndrém MELAS

Prochazkova L', Zigrai M?, Stanik J34, Ga$perikovéa D35, Votrubova A?, Skopkova M3, Pauliny P5, Fabriciovéd K,
Penesova A’, Belan V28, Piesecka L2, Klimes I?

"Il. neurologicka klinika LF UK a UN Bratislava

2 Infekcnd klinika FN Nitra

3 DIABGENE a Laboratérium diabetu a vyzivy UEE SAV, Bratislava

4Detské diabetologické centrum pri I. detskej klinike LF UK a DFNsP Bratislava

> Medicina Nové Zamky spol. s r. 0., Magneticka rezonancia, Nové Zamky

¢ Metabolické centrum I. detskej kliniky LF UK a DFNsP Bratislava

7 Laboratérium endokrinoldgie ¢loveka UEE SAV, Bratislava

8 Radiodiagnosticka klinika LF UK a UN Bratislava

Uvod: MELAS syndrém (mitochondridina myopatia, encefalopatia, laktatovd acidéza, stroke-like epizddy) je mitochondrigine
ochorenie najcastejsie spdsobené bodovou mutdciou A3243G mitochondrialnej DNA. MELAS syndrém je multisystémova cho-
roba, ktord patri do skupiny mitochondrialnych encefalomyopatii. Akronym MELAS prvy krat pouzili Pavlakis et al v roku 1984.
Vystihuje charakteristické prejavy choroby: mitochondridlnu myopatiu, encefalopatiu, laktatovu acidézu a stroke-like epizody.
NajcastejSou pricinou je bodova mutacia A3243G mitochondridlnej DNA v oblasti, ktora kéduje transportnu ribonukleovu ky-
selinu pre leucin.

Metodika: Genetické vysetrenie metédou RFLP (Restriction Fragment Lenght Polymorphism) na potvrdenie pritomnosti mu-
tacie A3243G.

Vysledky: Prezentujeme kazuistiku 24-rocnej pacientky, u ktorej sa na zaklade klinického obrazu (percepéna porucha slu-
chu, kumuldcia epileptickych paroxyzmov, migrendzne bolesti hlavy, pravostranna hemiparéza) a vysledkov pomocnych vyse-
treni vyslovilo podozrenie na syndrém MELAS. Ochorenie sa nasledne po zisteni mutacie A3243G potvrdilo. V periférnej krvi
sa u probandky zistilo 51 % mutovanej mtDNA, kym v stere z bukalnej sliznice az 70 %. Vzhladom na literdrne Udaje o priaz-
nivom terapeutickom efekte argininu sa pacientka v spolupraci s metabolickym centrom DFNsP v Bratislave nastavila na liecbu
argininom.

Zaver: Predkladana kazuistita je podla nam dostupnych informacii prvym pripadom syndrému MELAS, ktory bol klinicky dia-
gnostikovany a sucasne dokazany DNA analyzou na Uzemi Slovenska.

Tranzitorna neonatalna myasténia v SR

Soskova M, Spalek P, Pisoriova K2, Oros M3,Urminska I'

UN Bratislava:

"Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU
2 Novorodenecké odd.

3II. gynekologicko-pérodnicka klinika LF UK

Uvod: V SR bolo v roku 1978 zaloZzené Centrum pre myasténiu gravis. K 31. 12. 2011 bolo v SR registrovanych 1 697 pacien-
tov s myasténiou gravis (MG). Cielom tejto prace je poukazat na problematiku gravidity a pérodov u Zien s MG a na proble-
matiku tranzitérnej neonatdlnej myasténie (TNM).

Materidl a vysledky: 93 Zien s MG, z nich 62 v klinickej alebo farmakologickej remisii, porodilo 133 novorodencov (1krat
Stvorcata). 52 pdrodov bolo fyziologickych, 77 pérodov sekciou v spinalnej anestéze. 8 novorodenci (6,0 %) mali priznaky
TNM. TNM je sposobend transplacentarnym prienikom protildtok proti acetylcholinovym receptorom zo séra matky do plodu.
Medzi intenzitou myastenickych priznakov, vyskou titru antireceptorickych protilatok u matiek a vyskytom TNM neboli zZiadne
koreldcie. Dvaja novorodenci tej istej matky, ktora bola pri oboch pérodoch v klinickej remisii, mali tazki symptomatolégiu
TNM s respirac¢nou insuficienciou. Tito 2 novorodenci a aj ostatni 6 novorodenci s TNM priaznivo reagovali na liecbu inhibi-
tormi cholinesterazy (Syntostigmin 0,05 mg s.c.). Symptémy TNM vymizli 2-5 tyzdfiov od narodenia. 7 Zien, ktoré vzhladom
na zavaznost MG vyzadovali trvalt imunosupresivnu liecbu azatioprinom (6x) alebo cyclofosfamidom (1x), otehotneli pocas
imunosupresivnej terapie. Vsetky porodili zdravych novorodencov. Jedna pacientka s manifestnou séropozitivnou MG porodila
chlapceka s klinickym obrazom arthrogryposis multiplex congenita a kombinovanych kardidlnych chyb, ktoré po niekolkych
hodinach viedli k umrtiu. Materské protildtky proti AChR pocas tehotenstva prenikaju cez placentu a v plode blokuju funkcie
fetalnych AChR, ¢o vedie k akinéze plodu so sekundarnym vznikom mnohopocetnych klbnych kontraktur.

Zaver: Zeny s MG, aj v klinickej remisii, s pozitivnymi autoprotilatkami proti AChR mézu porodit novorodenca s tranzitérnou
neonatalnou myasténiou alebo novorodenca s arthrogryposis multiplex congenita. Riziko vzniku tychto ochorenf je nizke, ale
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ohrozuje priaznivy priebeh gravidity a progndézu novorodencov. Preto je nevyhnutné, aby myastenicky s pozitivnymi autopro-
tildtkami proti AChR (aj v remisii) boli pocas tehotenstva sledované v centrach pre myasténiu gravis a na Specializovanom gy-
nekologicko-pérodnickom pracovisku.

Registr pfipadt autoimunitnich nervosvalovych onemocnéni lé¢enych IVIG a VPF

Suchy M', Bednarik J%3

' Zdravotnicky holding Plzeriského kraje

2 Neurologicka klinika LF MU a FN Brno

3 CEITEC - Stredoevropsky technologicky institut MU, Brno

Pfedmétem prezentace je popis nové sbérné databaze, ktera vychazi z klicovych doporuceni Klinického standardu pro [écbu
autoimunitnich nervosvalovych onemocnéni lidskym imunoglobulinem a vyménnou plazmaferézou vytvoreného autorskym
tymem neuromuskularni sekce Ceské neurologické spole¢nosti ve spolupréci s metodiky Nérodniho referen¢niho centra. Navr-
Zeny a dnes jiz realizovany registr je urcen pro systematicky sbér klinicky relevantnich dat takovym zpUtsobem, aby bylo mozné
sledovat miru naplnénf klicovych doporuceni a dale také Iécebnou odpovéd na tfi mozné varianty lécebnych postupt — Iécbu
IVIG, lécbu VPF nebo na jiny lé¢ebny postup. Registr je ur¢en pro neuromuskularni centra a jeho vysledky by mély byt pouzity
pro hodnoceni efektivity rtznych lécebnych postupl v rtznych klinickych situacich. Mél by slouzit jako informacni nastroj zvy-
Sovani kvality efektivity péce vychazejici striktné z doporuceni zaloZenych na védeckych dikazech a mél by poméhat vytvaret
argumentacni zdkladnu pro ustanoveni center a zajisténi jejich financovani. Registr rozliSuje jednotliva centra, identifikuje ano-
nymné jednotlivé pacienty, jejich pripady a diagndzy, sbira informace o predchorobi, nebo predchozi [é¢bé, umozriuje zazna-
menat strukturované miru svalového postizeni v oblasti facidlni i v rozsahu svalovych skupin vsech koncetin pred a po lécbé.
Sbér dat je realizovan procesnim zplsobem, tj. podle jednotlivych po sobé néasledujicich vykonech a zdznamech o klinickém
stavu pacienta. Soucasti aplikace jsou pribézné prezentované statistiky zamérené na provozni Udaje (pocty rozpracovanych
a ukoncenych pfipadt podle demografickych parametrli a center) a déle na Uspésnost podavané lécby. Soucasti prezentace
bude prehled sbiranych parametrd, ukéazky sbérnych formulard a vystupnich statistik.

Historia a principy starostlivosti o pacientov s neuromuskuldarnymi ochoreniami v SR

Spalek P
Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a UN Bratislava

Historicky sa starostlivost o neuromuskuldrne ochorenia v SR zacala v r. 1979 vytvorenim centra pre pacientov s myasténiou
gravis pri neurologickej klinike LF. K akceptacii centra prispela klinicka, vyskumna, publikacna cinnost v oblastiach ,, Myasténia
gravis — register a epidemioldgia na Slovensku”, , Myasténia gravis — diagnosticky vyznam stapediovej reflexometrie”, , Myas-
ténia gravis — analyza Ucinnosti imunologickych foriem liecby” a vytvorenie Uzkej spoluprace so vsetkymi slovenskymi neuro-
logickymi pracoviskami. Vyznamna bola od prvych rokov intenzivna spoluprdca s Klinikou anestezioldgie ILF v Bratislave (doc.
MUDr. T. Kadlic, CSc), ktord umoznovala terapeutické zvladanie najtazsich stavov, v¢itane myastenickych kriz. Pacientov na ty-
mektdmiu sme pripravovali imunosupresivnou lie¢bou a v rokoch 1978-1984 sme vsetkych odosielali na operac¢ny zakrok na
lII. chirurgickd kliniku FVL v Prahe (doc. MUDr. V. Smat, CSc.). Slovenské centrum pre chirurgicku lie¢cbu MG vzniklo v r. 1985
(prof. MUDr. J. Siman, DrSc) a po r. 1990 ho viedli prof. MUDr. S. Cérsky, DrSc., a doc. MUDr. M. Schnorrer, CSc. V 80. rokoch
20. storocia sa pésobnost centra rozsirila na autoimunitné myozitidy a dalSie autoimunitné ochorenia nervosvalového ocho-
renia (Lambert-Eatonov myastenicky syndrém, akvirovand neuromyoténia), pri ktorych sme nadviazali spolupracu s renomo-
vanymi zahrani¢nymi pracoviskami (Oxford — J. Newsom-Davis; A. Vincent; Groningen — H. Oosterhuis, J. Kuks). VV 80. rokoch
sa rozsirila pésobnost centra aj na diagnostiku a starostlivost o pacientov s hereditarnymi neuromuskuladrnymi ochoreniami.
EMG diagnostike neuromuskuldrnych ochoreni v SR bol sa v 80. a 90. rokoch 20. storocia venoval prof. MUDr. L. Lisy, DrSc.
V poslednych rokoch sa EMG diagnostike NMO na nasom pracovisku venujud MUDr. F. Cibul¢ik, CSc., doc. MUDr. J. Bene-
tin, CSc., MUDr. V. Hancinova a MUDr. A. Hergottova. Klinickej problematike NMO sa v Centre venujud MUDr. M. Soskova,
MUDr. I. Martinka, MUDr. V. Otrubova a v poslednom obdobi aj MUDr. K. Kracunova a MUDr. I. Urminska. V oblasti svalovych
biopsii dlhoro¢ne spolupracujeme s nasim histopatologickym oddelenim (doc. MUDr. F. Ondrids, CSc., a MUDr. I. Meciarova).
V klinickej, publikac¢nej a prednaskovej cinnosti (spolo¢né kongresy) je pre nas prospesna dlhoro¢na spolupraca s ¢eskymi od-
bornikmi (doc. MUDr. V. Smat, CSc., MUDr. J. Vejvalka, MUDr. J. Pitha, prof. Z. Ambler, DrSc., prof. MUDr. J. Bednafik, CSc.,
MUDr. S. Voharka, CSc., MBA, MUDr. R. Mazanec, Ph.D., RNDr. L. Fajkusovd, Ph.D.). Centrum pre neuromuskuldrne ocho-
renia bolo na Neurologickej klinike SZU a UNB schvalené rozhodnutim MZ SR ¢. SZS-982/95-Lb zo dria 16. 5. 1995. Akredita-
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cia Centra bola potvrdend MZ SR ¢. Z34582-2011-0ZS aj dna 27. 6. 2011. Podla schvdleného Statutu lekari Centra pre NMO
vo forme hospitalizacii a ambulantne vykondvaju diagnostiku, liecbu a dispenzarizaciu pacientov s neuromuskuldrnymi ocho-
reniami z celého Slovenska. V r. 2011 bolo v Centre hospitalizovanych 307 pacientov s NMO z celej SR. V klinickej ambulancii
bolo vysetrenych 2 613 pacientov. V Centre sa vykondvame tieto vykony: klinickd, biochemicka a elektrofyziologickd diagnos-
tika neuromuskularnych ochoreni; vySetrovanie protilatok proti AChR, proti MuSK, proti napatovo zavislym kalciovym a ka-
liovym kanalom, protilatok proti gangliozidom; histopatologicka, imunohistochemicka a elektrénmikroskopickd diagnostika
NMO, enzymologicka diagnostika niektorych metabolickych ochoreni a DNA diagnostika hereditarnych svalovych ochoreni.
Ulohou lekarov Centra je stanovit podla uznavanych diagnostickych kritérii véas spravnu diagnézu a ordinovat optimalny te-
rapeuticky postup najma pri autoimunitnych NMO, ale aj u tych hereditarnych degenerativnych a metabolickych NMO, u kto-
rych sa zaznamenali vyznamné pokroky v liecbe (enzymaticka substitu¢na liecba pri myopatii u Pompeho choroby; liecba fami-
lidrnej amyloidnej polyneuropatie tafamidisom). Centrum pre NMO Uzko spolupracuje s Klinikou anestezioldgie a intenzivnej
mediciny (myastenické krizy, akutne polyradikuloneuritidy GBS, rhabdomyolyzy, hyperakdtne myozitidy). V spolupracii s II. gy-
nekologicko-porodnickou klinikou LF UK zabezpecujeme starostlivost o pacientky s NMO pocas tehotenstva, pérodu a v puer-
périu. V spolupraci s Klinikou plastickej chirurgie LFUK a Ortopedickou klinikou LF UK spolupracujeme pri priprave pacientov
s réznymi NMO na korekcné operacné zakroky. S kardiolégmi spolupracujeme pri manazmente neuromuskuldrnych ocho-
reni, ktoré su asociované s kardiomyopatiami, resp. kardialnymi arytmiami. V SR je od r. 1979 vytvarany register pacientov
s myasténiou gravis. V poslednom obdobi realizujeme vytvarenie registrov pre pacientov s multifokdlnou motorickou neuro-
patiou, myotonickou dystrofiou a familidarnou amyloidnou polyneuropatiou. 6 slovenski pacienti su stcastou celosvetovou re-
gistra Pompeho choroby. Hlavnym vystupom z registrov su benefity pre pacientov — urychlenie diagnostiky, dostupnost Ucin-
nej liecby a vyznamné zlepsenie progndzy aj takych hereditarnych neuromuskuldrnych ochorenti, ktoré mali donedavna fatalnu
prognozu.

Gluténova polyneuropatia — patogenéza, diagnostika, faktory ovplynujuce ich prognézu
a dve kazuistiky

Spalek P', Haja$ G2, Han¢inova V'
" Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a UN Bratislava
2 Neurologicka klinika FN Nitra

Uvod: Gluténova senzitivita (GS) je charakterizovana abnormnou imunologickou reaktibilitou na ingesciu gluténu u geneticky
vnimavych jedincov. Enterdlna forma (celiakia) je len jednym z prejavov manifestacie GS. Pojem GS zahrriuje r6zne extraintes-
tinalne klinické prejavy viazané na glutén, a to dokonca aj u chorych bez enteropatie s Uplne normalnou intestindlnou slizni-
cou. GS sa mdze manifestovat ako Sirsie systémové autoimunitné ochorenie. Z neurologickych poruch sa pri GS najcastejsie
vyskytuju cerebeldrna ataxia, periférna neuropatia a polymyozitida. V patogenéze neurologickych prejavov GS sa rozhoduju-
cou mierou uplatriuju gluténové proteiny ako imunologicky trigger GS. Dochadza k indukcii antigliadinovych a antitransgluta-
minazovych protilatok, ktoré maju skrizenu protilatkovu aktivitu. Napr. skrizena protildtkova aktivita medzi gluténovymi pro-
teinmi a neurondlnym proteinom synapsin | vedie k vzniku gluténovej polyneuropatie. Skrizena protiladtkova aktivita je aj medzi
deaminovanymi gluténovymi proteinmi a medzi antigénmi na Purkyriovych bunkach, ¢o vedie k vzniku gluténovej ataxie. Glu-
ténovu polyneuropatiu sme diagnostikovali u 2 pacientov. Cielom préce je poukazat na problematiku patogenézy, klinickych
prejavov, diagnostiky, manazmentu a prognézy gluténovej polyneuropatie.

Kazuistiky: Pacient 1, 60-ro¢ny muz s dlhoro¢nym vyvojom svalosti a atrofie svalstva DK s predilekénym postihnutim lytko-
vého a antero-krurdlneho svalstva, vyrazne obmedzena dorzalnou a plantarnou flexia nohy bilat, pes cavus, nevybavnymi RSP
a RSA, bol 10/2011 odoslany na nase pracovisko k dg. hospitalizacii. DNA diagnostikou nebolo potvrdené ochorenie z okruhu
HSMN. EMG vysetrenim sme zistili nélez tazkej periférne neurogénne;j lézie, pri kondukénom vysetreni nalez axonalne-demye-
linizacnej prevazne motorickej polyneuropatie. Vysledky vysetreni CSL boli v norme. Vysledky zadkladnych laboratérnych para-
metrov, v¢itane hladiny vitaminu B12 v sére, boli normalne. Negativne boli vysledky vy3etreni antineuronalnych a antiganglio-
zidovych protilatok. U pacienta sme zistili vysoko zvy3ené hladiny IgA protilatok proti gliadinu — 108,20 U/ml (norma do 15),
IgG protildatok proti gliadinu 90,30 (norma do 15), excesivne zvysenie IgA protilatok proti t-transglutaminaze > 300,0 (norma
do 10) a IgG protildtok proti t-transglutamindze 41,63 (norma do 10). Stav sme diagnostikovali ako polyneuropatiu pri gluté-
novej senzitivite a pacientovi odporucili skriktnd bezgluténovu (bez lepkovu) diétu. Postupne doslo poklesu hladin uvedenych
protilatok, o je optimalnym prejavom adherencie na bezlepkovu dietu. Z klinického hladiska doslo k miernemu zlepseniu mo-
torickych funkcif, najma k obojstrannému zlepseniu dorzalnej flexie néh.

Pacientka 2, 63-ro¢na Zena s vyvojom instability, porich rovnovahy pri chédzi. Neskor sa pridruzila progredujuca slabost v DK,
oslabend plantarna a dorzélne flexia nohy bilat. Od leta 2011 pouziva pri chddzi palicku. Pacientka bola hospitalizovana na NK
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FN Nitra. Zékladné laboratdrne vysetrenia boli v norme. EMG vysetrenim sa zistili znamky axondlnej 1ézie senzitivnych a moto-
rickych vldkien na DK aj HK. MR vySetrenim mozgu sa zistila atrofia cerebela. Realizovala sa DNA diagnostika, nedokazala sa
CAG expanzia v génoch najcastejsich foriem SCA — 1, 2, 3 a 6. V 01/2012 bola pacientka odosland na nasho Centra NMO.
V popredi klinického obrazu bola parapareticko-atakticka chddza o SirSej baze. V sére sme zistili vysoko zvySené hladiny vset-
kych IgA a IgG protilatok proti gliadinu, transglutamindzam a endomyziu, ¢o potvrdilo diagndzu gluténovej senzitivity. GS
sa u nasej pacientky manifestovala ako gluténova polyneuropatia v kombinacii s cerebelarnou (gluténovou) ataxiou. Na be-
zlepkovej diéte postupne dochddza k poklesu protilatok. Neurologicky nélez je staciondrny, ale doba sledovania kratka (len
3 mesiace).

Zaver: Eliminacia cirkulujucich protilatok je najlepsim markerom adherenciena bezgluténovu lie¢bu. Pre priaznivd prognézu
pacientov s neurologickymi poruchami je viak rozhodujuce v¢asné urcenie diagndzy GS. Ak su neurologické prejavy dlhodobo
nediagnostikované, po neskorom urceni diagndzy GS, bezgluténova diéta sice méZe eliminovat protilatky, ale v dosledku ire-
verzibilnych zmien v nervovych bunkach sa obvykle nedosiahne vyznamnejsie zlepsenie klinickych neurologickych priznakov.

Familiarna amyloidna polyneuropatia — vyskyt v SR, su¢asné moznosti diagnostiky a aktualne
trendy v liecbe

Spalek P, Skladany L', Chandoga J3, Cibul¢ik F!

"Centrum pre neuromuskularne ochorenia, Neurologicka klinika SZU a UN Bratislava
20dd. hepatoldgie, gastroenteroldgie a transplantacnej mediciny, FNsP Banska Bystrica
3 Centrum lekarskej genetiky, Usek molekulovej a biochemickej genetiky UN Bratislava

Uvod: Oblast hereditarnych neuromuskularnych ochoreni mala dlhé roky zna¢ne limitované diagnostické a terapeutické moz-
nosti. Pokroky v zakladnych neurovedach priniesli v poslednych rokoch viaceré zasadné objavy. Ciefom prace je poukazat na
aktudlne trendy v diagnostike a liecbe familidrnej amyloidnej polyneuropatie (FAP).

Subor chorych a metodika: FAP je vzacne autozémovo dominantné ochorenie. V SR sme diagnostikovali FAP v rodine so
7 symptomatickymi pacientmi (4 z nich zomreli) a s 2 pacientmi v asymptomatickom stadiu. FAP je forma amyloiddzy asocio-
vana s transtyretinom, ktory produkuje inak zdrava peceni. Transtyretin sa transformuje v amyloid, ktory sa uklada do perifér-
nych nervov a spdsobuje tazki progredujucu motorickd, senzitivnu a autondémnu polyneuropatiu. Priemerny vek pri vzniku
FAP je 30 rokov. Progndza je fatalna, Umrtie nastdva do 10-15 rokov od manifestacie prvych priznakov. Diagndzu definitivne
potvrdzuje DNA dbékaz mutacie transtyretinového génu. Biopsia nervu, vykondvana v minulosti, v si¢asnosti uz nie je potrebna
k potvrdeniu diagnézy. Do roku 2011 bola jedinou Gc¢innou liecbou transplantacia pecene, ¢im sa dosahovala eliminacia pro-
dukcie transtyretinu. V SR sledujeme 3irSie pribuzenstvo s FAN. Transplantacia pecene bola indikovand u 2 pacientov v SR
a u 1 pacientky z tohto pribuzenstva bola realizovana v CR. V r. 2011 bola v USA ukoncena pilotna klinicka studia tafamidi-
som — prvym farmakom, ktoré pésobi ako Specificky stabilizator transtyretinu. Na zaklade docielenych vysledkov FDA a EMEA
odporucili tafamidis na liecbu transtyretinovej amyloidozy so symptomatickou polyneuropatiou 1. stupia s cielom oddialit pe-
riférnu neurologickd poruchu. V nasom pribuzenstve, s familiarnym vyskytom FAN, sme u 2 jedincov (23-ro¢ny muz, 27-ro¢na
Zena) molekularne-genetickym vysetrenim potvrdili pritomnost mutdcie v TTR géne. Obaja pacienti su eSte asymptomaticki —
na zaklade klinického aj EMG vysetrenia. Po manifestacii prvych priznakoch polyneuropatie budu pacienti indikovani na liecbu
preparatom tafamidis.

Zaver: Vzhladom na nizky vyskyt hereditarnych a autoimunitnych neuromuskuldrnych ochoreni (, rare disorders” a ,,orphan
drugs”) sa ich diagnostikou a lie¢bou musia zaoberat Specializované akreditované centra. Tieto centra a ich registre koope-
ruju na celosvetovej alebo eurdpskej urovni. Hlavnym vystupom z registrov su benefity pre pacientov — urychlenie diagnostiky,
Ucinna liecba a vyznamné zlepsenie progndzy aj takych hereditarnych neuromuskuldrnych ochorenti, ktoré mali donedavna fa-
talnu prognozu.

Pristrojové asistované kvantitativni testovani termického citi - normativni data, vliv
fyziologickych proménnych a algoritmu testovani

Vi¢kova E'2, Bursova 5", Hnoj¢ikova M'2, Némec M', Bednafik J'2
" Neurologicka klinika LF MU a FN Brno
2 CEITEC - Stredoevropsky technologicky institut MU, Brno

Uvod: Piistrojové asistované kvantitativni testovani senzitivity (Quantitative Sensory Testing, QST) se stanovenim termickych
prahl (Thermal Perception Threshold, TPT) patfi v soucasnosti mezi klicové metody v diagnostickém algoritmu senzitivnich
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neuropatii, zejména neuropatie tenkych vldken. Cilem prdce je derivace validnich, vékoveé stratifikovanych normativnich dat
pro tuto metodiku a zhodnoceni faktord, ovliviiujicich vysku TPT.

Soubor a metodika: Termicky prah pro teplo a chlad byl vySetfen u souboru 88 zdravych dobrovolnikd, a to pomoci metody
reak¢niho ¢asu (Limity) a jeji randomizované varianty a dale metodou konstantniho stimulu (Urovnég). Ze ziskanych nalezd byl
vyhodnocen vliv véku, pohlavi a pouzitého algoritmu testovani na TPT a byla derivovana vékoveé stratifikovana normativni data
(v podskupinach 20-40, 40-60 a 60+ let).

Vysledky: Pri vySetfeni vsemi pouzitymi algoritmy byla prokdzana mirné horsi percepce tepla i chladu u muzd ve srovnani se
Zenami a signifikantni vékoveé podminény pokles termickych praht pro chlad (pfi pouZiti metody Limity byl dolni normalnf limit
pro jednotlivé vékové kategorie stanoven na Urovni 26,3-25,5-22,8 °C u muzl a 29,1-26,6-21,1 °C u Zen) a vzestup prahl
pro teplo (horni normalni limit 40,8-44,9-46,2 °C u muz0 a 39,5-41,2-48,2 °C u zen). Vyska prahu byla vyznamné ovliv-
néna volbou algoritmu testovani, tj. prahy pro teplo byly mirné vyssi (a prahy pro chlad nizsi) v metodach reak¢niho ¢asu (Li-
mity) (a zde déle v randomizované varianté ve srovnani s variantou nerandomizovanou) oproti metodam konstantniho stimulu
(Urovné).

Zavér: Senzitivni prahy pro teplo i chlad vykazuji signifikantni vliv véku a méné vyznamny vliv pohlavi vySetrenych jedinct na
nalezy ve skupiné zdravych dobrovolnikl. Pfi hodnoceni vysledkd QST je nutno zohlednit také pouzity algoritmus testovani.
Podporeno prostredky z projektu MSMT — Specificky vyzkum (¢. projektu MUNI/A/0765/2011) a z grantu IGA MZ CR 13523-4.

Myotonicka dystrofie 2. typu

Vohanka S'?
" Neurologicka klinika LF MU a FN Brno
2 CEITEC - Stredoevropsky technologicky institut MU, Brno

Myotonickd dystrofie je multisystémové onemocnéni charakterizované triddou hlavnich priznaku: svalova slabost, myotonie
a katarakta. V soucasnosti rozlisujeme dva typy (MD1 a MD2), které se lisi lokalizaci genového defektu a vyznamné i klinickym
obrazem. Myotonicka dystrofie 2. typu (MD2) je zplsobena expanzi ¢tverice nukleotidl (CCTG) v 1. intronu genu ZNF9 (Zinc-
-Finger protein 9) na dlouhém raménku 3. chromozomu (3g21.3). U standardnich alel jsou repetice CCTG prerusované motivy
GCTG a TCTG a jejich pocet byva 11-26. U postizenych jedincl dochdzi k expanzi CCTG repetic bez preruseni (75-11 000 re-
petic). Myotonicka dystrofie 2. typu se projevuje slabosti kofenového svalstva dolnich koncetin (plvodni nazev byl proximalni
myotonicka myopatie, PROMM), kataraktou a myotonii. Rozviji se az v dospélém véku, nejsou pritomny kongenitalni formy.
Byvaiji svalové bolesti a hyperhidréza. Myotonicka dystrofie 2. typu je celosvétové povazovana za méné castou variantu vysky-
tujici se prevazné v Evropé. Pfedbézna data ukazuji, Ze v Ceské republice je MD2 ¢astéjsi nez MD1 a jde o nej¢astéjsi svalovou
dystrofii dospélého véku. Pomér je pravdépodobné 2 : 1 ve prospéch MD2 a fada nemocnych je dosud nediagnostikovana.
DUvodem je ¢asto manifestace v pozdni dospélosti, kdy se jizZ nepomysli na hereditarni ptivod svalové slabosti a oligosympto-
maticky charakter u fady nemocnych.

Dva nové registry REaDY - soucasny stav

Voharika S'?
" Neurologicka klinika LF MU a FN Brno
2 CEITEC - Stredoevropsky technologicky institut MU, Brno

Nervosvalové choroby patfi v pfevazné vétsiné pripadd mezi tzv. vzacné ,orphan” choroby. Ty jsou definovany Evropskou ko-
misi jako prevalence méné nez 1 pfipad na 2 000 obyvatel. Jde o 6 az 8 tis. chorob, které postihuji odhadem az pdl milionu
ubyvatel CR. Ridky vyskyt téchto chorob klade velké néroky na vzdélani Iékard, ¢ini ziskavani relevantnich informaci o téchto
chorobéach krajné obtiznym a vede k zanedbavani péce o tyto nemocné. Panuje shoda, Ze jednim z klicovych faktord v rozvoji
péce o tyto nemocné, vyzkumu a klinickych studiich hraji registry téchto vzacnych chorob. V roce 2011 byly spustény tfi nové
registry: myotonickych poruch, spinalni muskuldrni atrofie a facioskapularni svalové dystrofie. Z dlvodu zajisténi kompatibi-
lity vSech casti registru REaDY s globalnim registrem TREAT-NMD, byly pouZity mandatorni polozky stanovené TREAT-NMD
a registry jsou v anglickém jazyce. Pfistup do registrd byl zfizen pro vSechna neuromuskularni centra (9), je ale otevien i pro
dalsi zdjemce s relevantnim poc¢tem nemocnych. Do kvétna 2012 bylo do registru nemocnych s myotonickou dystrofii zadano
212 pacientl. 80 % nemocnych zadala dvé pracovisté, dvé neuromuskularni centra nezadala do registru ani jednoho nemoc-
ného. Pocet mandatornich nevyplnénych polozek se pohybuje od 7 do 32 %. V registru FSHD bylo do kvétna 2012 51 ne-

Cesk Slov Neurol N 2012; 75/108(4): 509-527 525




V. NEUROMUSKULARNI KONGRES

mocnych, 90 % pripada na 2 pracovisté, 5 center nema zadny zdznam nebo zadného pacienta. Pocet nevyplnénych polozek
je od 22 do 50 %.

Neuromuskularni choroby a gravidita

Voharika S'?
" Neurologicka klinika LF MU a FN Brno
2 CEITEC - Stredoevropsky technologicky institut MU, Brno

Sdéleni se zabyva: 1. Vlivem choroby na graviditu a vice versa, 2. vlivem chorob na plod, 3. léky v gravidité a 4. specifickymi
neuromuskuldrnimi chorobami v téhotenstvi (fokalni neuropatie).

Myastenie: Gravidita neni diivodem pro preruseni terapie. Asi v 19 % dojde k zhor3eni, v 22 % k zlep3eni a 59 % gravidit je
bez zmény. Zhor3eni je zpravidla v prvnim trimestru se zlepSenim v druhém a tfetim. Nékdy dochazi béhem gravidity ke kom-
pletnimu Ustupu potizi s prudkou exacerbaci po porodu. Neni korelace mezi tizi MG pred otéhotnénim a exacerbaci. Pfi exa-
cerbaci béhem gravidity je lékem volby IVIG, event. VPF. Je zvysend frekvence predcasnych porodl. Spontdnni potrat vede
casto k zlepseni myastenickych symptomd, ale nejsou dikazy, Ze by umélé ukonceni mélo stejny efekt. Pri porodu neni prvni
doba porodni ovlivnéna (hladké svaly nejsou postizeny). Ve druhé dobé Ize ocekavat urcitou slabost kosterniho svalstva, nenf
ale davod k pausalni indikaci SC. Pokud je nutna anestezie, tak epiduralni.

Tranzitorni neonatdlni myastenie: Vznika u 10-20 % déti Zzen s ACHR pozitivni myastenii. Vétsinou jde o lehké postizeni,
které nevyZaduje terapii a postupné vymizi do 3 tydnl (vzacné perzistuje i nékolik mésict). Neni korelace mezi tizi MG matky
a tranzitorni myastenii ditéte.

rinni pohyblivosti plodu. Jednou z potencialnich pficin je myastenie matky, neni korelace s tizi myastenie.

Svalové dystrofie: BEhem téhotenstvi zpravidla dochazi k pfechodnému snizeni svalové sily vlivem vzrlstu hmotnosti, trvalé
zhorsni bylo popsano u Betlehem svalové dystrofie.

Z fokalnich neuropatii: Dominuje syndrom karpalniho tunelu, vyskytuje se u 2-25 % téhotnych. Rizikové faktory jsou na-
sledujici: SKT v pfedchozim téhotenstvi, koureni cigaret, vyrazny vzestup hmotnosti, vyssi vék a otoky rukou. Ke kompresi do-
chazi predevsim v tretim trimestru. Témér vzdy po porodu spontanné vymizi.

Botulotoxin v |écbé neuropatické bolesti

Voharka S'?
" Neurologicka klinika LF MU a FN Brno
2 CEITEC - Stredoevropsky technologicky institut MU, Brno

Historie pouzivani botulotoxinu (BTX) v klinické praxi je vice nez dvacetileta: v prosinci 1989 povolila FDA |é¢bu u stra-
bizmu, HF a BF u starSich 12 let. Botulotoxin pfinesl do |écby fady nemoci novou jasnou nezpochybnitelnou tcinnost.
Kromé uvedenych se za prokdzanou povazuje lé¢ba dystonickych syndromd, spasticity a neurogenniho mocového mé-
chyre. Novou indikaci, kde je BTX rozsahle zkouman, je lé¢ba bolesti: bolestiva diabeticka a poherpeticka neuropatie,
komplexni regionalni bolestivy syndrom, transverzalni |[éze misSni, brachidlni plexopatie, fibromyalgie, bolesti zad a bo-
lesti hlavy. Indikace aplikace BTX v |é¢bé bolesti vychazi z teoretickych predpokladd,jako jsou: 1. zmény v senzitivité
a charakteru odpovédi vldken skupiny Ill a IV svalovych nociceptor(, 2. snizena aktivita gama motoneuronl a nasledné
zmény aktivity aferentnich vldken svalovych vietének, 3. alterace cholinergni kontroly vaskularnich a autonomnich funkci
vCetné neurogenni inflamace, 4. indukce neuroplastickych zmén ve zpracovani aferentni somatosenzorické aktivity na
rliznych urovnich a 5. pfimy non-cholinergni efekt na bolestivou aferentaci. U fibormyalgii a komplexniho regionalniho
syndromu se aplikuje BTX do tzv. trigger points, resp. do bolestivych svalG. U fibromyalgii bylo provedeno pét randomi-
zovanych klinickych studii s celkem 257 nemocnymi. Jedna studie byla pozitivni, ¢tyfi mély negativni vysledek a t.¢. ne-
jsou jednoznacné dlkazy pro uZite¢nost této terapie. V pfipadé neuropatickych bolesti u diabetické nebo postherpetické
neuropatie se provadi mnohocetnd intradermalni nebo subkutanni aplikace, kterou se pokryva bolestivé oblast. U neu-
ralgie trigeminu byl BTX aplikovan do trigger zény. Efekt nastupuje podobné jako u aplikace do svalu béhem nékolika
dni, vrcholi asi za mésic a trvd 3—4 mésice. Zdrojem dosavadnich dat jsou ¢asto studie na jednotlivych pacientech a ma-
lych skupinach. Randomizované, dvojité slepé, placebem kontrolované studie existuji pouze u postherpetické (1) a dia-
betické neuropatie (2).
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Uskali diferencialni diagnostiky vakuolarnich myopatii ve svalové biopsii

Zamecnik J, Dahmen RA
Ustav patologie a molekularni mediciny 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Vakuoldrni myopatie je popisnym morfologickym terminem pro heterogenni skupinu onemocnéni charakterizovanych pritom-
nosti vakuol ve svalovych vldknech. Vakuoly mohou byt lysozomalni provenience jako napf. u Pompeho choroby, u X vazané
vakuolarni myopatie (Danon disease) nebo u X vdzané myopatie s extenzivni autofagii (XMEA), nebo jsou derivované ze sar-
koplazmatického retikula (sarkotubularni myopatie) ¢i z T tubularniho systému (periodické paralyzy). Vyskyt tzv. lemovanych
vakuol zase doprovazi myozitidu s inkluznimi télisky (IBM), okulofaryngealni dystrofii, desminopatie a fadu dalsich poruch.
Vakuolizaci mlzeme pozorovat také u nékterych toxickych myopatii (chlorochin, alkohol) nebo u rady poruch metabolizmu
mastnych kyselin. Na sérii kratkych kazuistik chceme demonstrovat komplexnost a Uskali diferencidlni diagnostiky myopatif
s vakuolami, kdy stanoveni definitivni diagnézy neni mozné bez uzké klinicko-patologické spoluprace. Pozornost ale chceme
vénovat i jednomu pfipadu, kdy u myopatie, ktera by vakuolarni byt méla, vakuoly v biopsii chybély.
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