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Specifika onemocnéni ze Sirsiho spektra

neuromyelitis optica u déti

Neuromyelitis optica spectrum disorders — specifics in children

Souhrn

Neuromyelitis optica (NMO) a jeji Sirsi spektrum onemocnéni (NMO spectrum disorders;
NMOSD) je vzacnou klinickou skupinou recidivujicich zanétlivych astrocytopatii a demyelinizaci.
NMO/NMOSD se muze objevit v jakémkoli véku a bezprostfedné ohrozuje postizené jedince
kumulujici se trvalou disabilitou. Tato prace je zaméfena na specifika NMO/NMOSD u détf a vénuje
se aktudlnim informacim o epidemiologii, diagnostice, klinickém obrazu a terapii. Prave véasna
diagndza a zahajeni adekvatnf terapie zvysuje kazdému nemocnému, a ditéti obzvIast, sance na
lepsi progndzu.

Abstract

Neuromyelitis optica (NMO) and NMO spectrum disorders (NMOSD) are rare clinical conditions of
relapsing inflammatory astrocytopathy and demyelination. NMO/NMOSD can occur at any age
and endangers a patient with cumulating permanent disability. This paper focuses on specifics of
NMO/NMOSD in children and regards current information about epidemiology, diagnostics, clinical
course and treatment options. An early diagnosis and appropriate treatment of NMO/NMOSD
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Epidemiologie

Neuromyelitis optica (NMO) a jeji Sirsi spek-
trum onemocnéni (NMO spectrum disor-
ders; NMOSD) je vzacné onemocnéni, které
se mUze objevit kdykoli v détském véku.
V rdmci chronickych demyeliniza¢nich one-
mocneni je ve vekové kategorii < 11 let
vyskyt NMO/NMOSD castéjsi nez RS.
Onemocneéni postihuje spise divky, ale v ka-
tegorii < 11 let nenf rozdil mezi pohlavimi
tolik ndpadny [1]. Pfedpoklada se, ze 3-5 %
vsech pacientl s NMO/NMOSD ma prvni
projevy onemocnen( pfed 18.rokem [2]. Oje-
dinélé prospektivni pediatrické studie uka-
zaly, Ze NMO/NMOSD se po prvni demyeli-

nizacni epizodé vyvinula béhem 3-6letého
sledovani u 0,6-3,5 % déti [3-5]. Incidence
a prevalence NMO/NMOSD v jednotlivych
populac¢nich studiich kolisa s ohledem na
pouzitd inkluzivni diagnosticka kritéria, ktera
prochézela v poslednich letech opakova-
nymi revizemi.

Diagnostika

Aktudlni revidovana diagnosticka krité-
ria NMOSD pro dospélé pacienty z roku
2015 jsou platna také pro pediatrickou po-
pulaci [6]. Hlavni rozdil mezi revizemi z roku
2006 a 2015 je v tom, ze starsi verze vzta-
hovala klinicky obraz na postizeni zrako-

vych nervl a/nebo michy a kladla ddraz
na pfitomnost protilatek proti akvaporinu
4 (AQP4-IgG). Nynf se pfipousti Sirsi spekt-
rum klinické manifestace. U déti se objevuji
urcitd specifika v klinickém i laboratornim
obraze, kterd mohou stanovenf spravné dia-
gnozy ztizit [1,2].

Dle nasich zkusenosti se séroprevalence
AQP4-IgG zda u déti nizél nez u dospélych.
Nicméné srovnanf je obtizné, protoze zavisi
na citlivosti eseji a diagnostickych kritériich
v dobé, kdy byly studie provadény [6]. Sé-
ropozitivita AQP4-1gG se u déti s NMO po-
hybuje mezi 25-65 % [1,8]. Jedna z mala
recentnich praci, kterd se soustfedila na pe-
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diatrickou populaci s klinickymi projevy po-
dezrelymi z NMOSD onemocnéni, ukézala,
ze jen 11 % ze 45 déti mélo pfitomné pro-
tilatky AQP4-1gG v séru, zatimco 56 % mélo
pritomné protilatky proti myelinovému oli-
godendrocytarnimu glykoproteinu (MOG-
-IgG). Viysetreni protildtek MOG-IgG by tedy
mélo byt jednoznacné doplnéno u AQP4-
-lgG séronegativnich déti s rekurentni op-
tickou neuritidou, akutni myelitidou (typicky
longitudinédlné extenzivni [longitudinally ex-
tensive transverse myelitis; LETM], ale i s krat-
kymilézemina MR),kmenovym nebodience-
falickym syndromem, popf. jejich kombinaci,
u nichz definitivni diagndza neni jasna [8]. Je
vsak nutné si uvédomit, ze samotnd pfiitom-
nost MOG-IgG diagndzu NMOSD nepotvr-
zuje; musi byt nadéle splnéna klinickd a MR
kritéria, tak jak je definuje Wingerchuck v re-
vizi z roku 2015 [6]. Tranzitorni vyskyt MOG-
-IgG protildtek je u déti se zanétlivou demy-
eliniza¢ni epizodou pomérné casty, ale jen
u ¢asti z nich dochézi k relabujicim neurolo-
gickym potizim, a to i v odstupu mnoha let.
NMOSD je jednim z moznych klinickych fe-
notypl tzv. s MOG-IgG asociovanych one-
mocnéni v détské populaci [9,10].

Dalsim faktem, ktery muaze ztizit dia-
gnostiku NMO/NMOSD u détf je, Ze pfitom-
nost LETM v détském véku je sama o sobé
méneé typickd pro toto onemocnéni nez
u dospélych. LETM se u déti mzZe objevit jak
v rdmci obrazu akutni demyeliniza¢ni ence-
falomyelitidy (ADEM), tak jako monofézicka
epizoda bez tendence k rekurenci nebo
vzacnéji u pacientd, kteff pozdéji vyvinou
RS [11-15]. Pfi absenci AQP4-IgG v soucas-
nosti tedy neni mozné urcit, které dité je po
izolované epizodé LETM ohrozeno rozvojem
NMOSD [14-16]. Za zminku také stoji, Ze op-
tickd neuritida, kterd je ¢astym demyelinizac-
nim projevem v détském véku, byva u déti
mladsich deseti let az v 70 % oboustrann4,
muUZe byt souc¢asti ADEM a mUzZe mit mo-
nofazicky pribéh [17]. Podle jedné studie
byli pouze tfi ze 44 détskych pacientd s op-
tickou neuritidou nakonec diagnostikovani
jako NMO/NMOSD [18]. Vysetieni AQP4-IgG
a MOG-IgG by u téchto détf mélo byt pro-
vedeno, ale pravdépodobnost zachycenf
AQP4-1gG pozitivity je nizka.

Co se tyka ndlezl na MR, jak jiz bylo fe-
¢eno, jsou pro diagnézu NMOSD u déti vy-
Zadovana stejna kritéria jako pro dospélé [6].
Je nezbytné, aby bylo bez ohledu na klinické
potize inicidlné provedeno vysetifenf mozku
v¢. zrakovych nervl a michy, idedIné s poda-
nim kontrastnf 1atky. U mladsich déti byvaji —

Castéji nez u dospélych — zachyceny rozséh-
lejsi nalezy demyelinizace v oblasti mozky,
které mohou byt asymptomatické. Podobné
jako u dospélych jsou typické léze periepen-
dymalné v oblastech kolem lll. a IV. mozkové
komory, ale mohou byt také supra- a infra-
tentoridlné [19-21]. Léze v oblasti hemisfér
mohou byt tumoriformni az splyvajici a s pe-
rifokdlnim edémem [19]. Syceni 1ézi se po po-
danf kontrastni latky objevuje asi ve tretiné
pfipadd. Zejména nalezy v diencefalické ob-
lasti kolem Ill. komory, hypotalamu a v area
postrema na spodiné IV. komory jsou témi,
které by meély vzbudit silné podezfeni na
NMO/NMOSD a pomoci odlisit jiné klinické
entity [22]. U déti a dospélych nebyly po-
psany zasadnéjsi rozdily v ndlezech na zrako-
vych nervech a mise [2]. V piipadé zrakového
nervu pro NMOSD svédci spise rozsahlejsi
nebo posteriorni postizeni zasahujici az do
chiasmatu nebo bilaterdIni signdlové zmény.
U michy dominujf centralni signdlové zmeény
a postizenf kréni michy mize prechazet kra-
nidlné do oblasti mozkového kmene [21].
Provedeni lumbalini punkce nenf pro dia-
gndzu NMOSD explicitné vyZzadovano, ale vy-
setfeni mozkomisniho moku je u déti s de-
myeliniza¢nimi projevy standardem v rdmci
diferencidlni diagnostiky. Inicidlné byva pfi-
tomna pleiocytdéza kolem 100 bunék/pl
(i kdyz mUze byt i normalni ndlez) a asi u 30 %
déti oligoklondlni produkce IgG protilatek.
V porovnani s détmis RS je pleiocytdza vyraz-
néjsi a oligoklondlni produkce méné casta [1].

Diferencialni diagnostika

Podobné jako u dospélych je nutné vylou-
¢it infekenf etiologii zénétlivé demyelini-
zace a rozlisit projevy NMOSD od RS, coz je
zédsadni pro volbu sprdvné dlouhodobé te-
rapie. Z vyse uvedeného vyplyvd, Ze dia-
gnostickou vyzvou jsou AQP4-IgG sérone-
gativni pacienti, u kterych musf byt ddsledné
dodrzena diagnostickd kritéria, tedy pfitom-
nost nejméné dvou hlavnich klinickych pro-
jevll podporfenych typickymi nalezy na MR.
Velmi sloZité az prakticky nemozné je rozpo-
znat prvniataku NMOSD pfi ADEM-like proje-
vech rozsahlych demyelinizaci s postizenim
zrakovych nervl a michy. Voditkem u této
raritni situace maze byt fakt, ze ADEM je
u mladsich déti mnohem pravdépodobnéjsi
klinickou diagnézou nez NMOSD [1]. U déti
po prvni demyeliniza¢nf epizodé je vhodné
dlouhodobé sledovat, zda se objevi dalsi ty-
picky klinicky pfiznak nebo pfiznak na MR.
Stejné tak je vhodné u podezielych jedincl
opakované vysetifovat AQP4-IgG (zejména

v atace pred lé¢bou, popt. v odstupu 3 mé-
sict), protoze u daného pacienta mize byt
mnozstvi protildtek pod detekénim limitem
metody stanoveni a az s casovym odstupem
se mUze pozitivita potvrdit [1]. Klasifikace de-
myeliniza¢nich syndromd u déti prochézi
vyvojem a objevuiji se jednotky jako napt. re-
kurentni optickd neuritida nebo ADEM né&-
sledovany optickou neuritidou (ADEM-ON),
které byvaji ¢asto asociované s pritomnosti
MOG-IgG protildtek, ale pravdépodobné se
jednd o odlisné onemocnéni, nez jakym je
NMO/NMOSD [1,9,23,24]. Mimoto je samo-
ziejmosti vysetieni dalSich autoprotilatek
spojenych se systémovymi onemocnénimi,
jako je tomu u dospélych pacientd. | u déti se
mohou kombinovat projevy NMO/NMOSD
s dal$imi autoimunitami [2,25].

U déti, které nemaji zanétlivy obraz v li-
kvoru a jesté definitivné nenaplnily dia-
gnostickd kritéria, je vhodné v diferencidlni
diagndze pomyslet také na vylouceni neza-
nétlivé etiologie jejich neurologickych po-
tizi, tedy na metabolické vady (napt. Lebe-
rova hereditarni optickd neuropatie) nebo
genetické syndromy postihujici bilou hmotu
(napf. Alexandrova choroba) [26].

Klinické projevy
Nejlépe jsou prostudovany klinické projevy
u AQP4-IgG pozitivnich pacientd. Dle pe-
diatrickych studif je prvni klinickou prezen-
taci NMO/NMOSD optickd neuritida (50—
75 %) a transverzalni myelitida (30-50 %),
samostatné nebo v kombinaci [16-19]. Mezi
¢asté inicidlnf klinické projevy patfi kme-
nové symptomy, jakymi jsou zvraceni a po-
stizenf hlavovych nervd. Pfitomné mohou
byt i cerebeldrnf pfiznaky. Inicidlni ADEM-
-like projevy byly popséany zhruba u 10 % pfi-
padd [1,2]. Cast pacientd ma soucasné tep-
lotu a mohou mit i epilepticky zachvat [1].
Priznaky spojené s dysfunkci diencefala, tedy
narkolepsie, rtizné endokrinopatie a iontové
dysbalance se u déti vyskytuji vzacné, sig-
nalové zmény na MR v této oblasti zlstavajf
vetsinou asymptomatické [17,19].

Prlibéh je stejné jako u dospélych spojeny
s castymi relapsy. Po 2letém sledovani zd-
stalo bez relapsu pouze 5 % déti s NMOSD
(vs. 27 % déti s RS) a pocet relapst a jejich
tize byla u déti s NMOSD v tomto obdobf
vys$sinez u déti s RS [1].

Terapie

Bez ohledu na vék je u vsech pacientl
lécba rozdélena na akutni zvlddnuti nové
ataky onemocnéni a dlouhodobou pre-
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venci téchto atak. Kontrolované klinické
studie u déti s NMO/NMOSD, ze kterych by
vyplyvala jednoznac¢na dlouhodoba dopo-
ruceni, neexistuji. Lé¢ba je v mnoha cent-
rech vedena na zakladé expertnich zkuse-
nosti a terapeutické pristupy jsou podobné
tém u dospeélych [2]. Déti s NMO/NMOSD se
k adekvatni preventivni lé¢bé dostavaji ob-
vykle pozdéji nez déti s RS.

V lé¢bé akutni ataky je doporucovéna vy-
sokd dévka steroidl (30 mg/kg/den, ma-
ximalné 1g/den) po dobu az 5 po sobé
jdoucich dni, kterou nésleduje postupné in-
dividudlni snizovéani kortikoidd s ohledem na
vek, neurologické postizeni a dlouhodobou
terapii. Zejména u skupiny pacient s AQP4-
-IgG je k Uvaze provedeni série plazmaferéz
(57 cykl). Nicméné pravdépodobnost po-
zitivni odezvy na tento postup rychle klesa
s ¢asem zahdjeni plazmaferézy od zacatku
ataky — optimalni vysledky Ize ocekdvat,
pokud je metoda pouzita do nékolika malo
dnf [27]. V malych studiich byl u ¢asti pa-
cientll v pfipadé selhani kortikoterapie po-
psan efekt vysokych davek intravendznich
imunoglobulint [28].

V rdmci prevence atak je u déti i dospélych
pouzivano vice terapeutickych pfistupd. Jed-
nim z nejstarsich je dlouhodobé podavani
azathioprinu (AZA) v davce 2-3mg/kg/den
samostatné nebo v kombinaci s nizkou dav-
kou peroralnich kortikoidd [29,30]. Moder-
néjsim a Iépe tolerovanym Iékem je myko-
fenoldt mofetil (MMF), jehoZ podavani také
vede ke zmirnéni projevll onemocnénti, ale
teratogenicita je relativni nevyhodou u divek
ve fertilnim véku [31,32]. Dalsi moznosti je
modernf Ié¢ba monoklonalni protildtkou
proti CD-20 znaku na B lymfocytech, ktera
vede k depleci B lymfocyt(, ale pfimo neo-
vlivnf vyzralé pamétové plazmocyty. U déti
je obvykle podavan rituximab (RTX) v dvce
375mg/m2 & 1 tyden (4 davky). Cyklus se
opakuje dle stavu B lymfocytl v periferni
krvi, vétsinou & 6 mésict [33]. U adolescentd
Ize pouzit schéma 1g & 2 tydny (2 davky).
RTX je dobfe tolerovan a jeho uc¢innost byla
demonstrovana pfi AQP4-IgG pozitivni i ne-
gativni formé NMOSD. Relativni nevyhodou
je nejistota dlouhodobého dopadu na imu-
nitni systém pfi opakovaném podavani od
nizkého veku [34,35]. Kratkd randomizovana
studie, kterd srovnavala efekt AZA s efektem
RTX na pocet atak a disabilitu u dospélych
pacientd, ukazala efektivitu obou pfistup,
ale jednoznacné lepsi vysledky pfi podavani
RTX [36]. Ve srovnani AZA, MMF a RTX u do-
spelych navic meély MMF a RTX méné ne-

zadoucich reakcf a vétsi vliv na pokles titru
AQP4-IgG [37]. Nyni je RTX spole¢né s AZA
a MMF lékem prvni linie, stéle se vsak fesi
otdzky ohledné jeho davkovani a manage-
ment opakovaného podévani. U AQP4-IgG
séronegativnich déti s MOG-IgG asociova-
nym NMOSD je Uvaha o vysazeni terapie po
2 letech bez relapsu [38].

Dosud méné obvyklou moznosti, jak za-
brénit relapsim onemocnéni, je opako-
vané podavani intravendznich imunoglobu-
lind. Tento pfistup pfichadzi v Gvahu zejména
u déti s MOG-IgG protildtkami a pro-
jevy NMOSD, pokud selhava lé¢ba prvni
linie [38].

V soucasnosti se objevuji dalsi terapeu-
tickd agens, jakymi jsou monoklonaini pro-
tildtky proti C5 slozce komplementu (ecu-
lizumab) nebo receptoru interleukinu
6 (tocilizumab nebo satralizumab) a mnoho
dalsich, ale informace o jejich pouziti u déti
s NMOSD jsou limitované.

Prognoéza

Prognéza NMO/NMOSD je zdvaznd, coz
mulzZe byt caste¢né ovlivnéno pozdni
nebo nespravnou volbou dlouhodobé te-
rapie. Kratkodobd progndéza je pro déti
s NMO/NMOSD horsi neZ pro déti s RS [1].
| pres lécbu jsou relapsy onemocnéni po-
merné casté. Limitované dlouhodobé pe-
diatrické studie ukdzaly, Ze déti maji v po-
rovnani s dospélymi ¢astéjsi ataky optické
neuritidy vedouci s trvalému postiZzeni zraku,
ale nizsi mortalitu [39].

Zavér

NMO/NMOSD je vzacnym autoimunitnim
onemocnénim, které se mdze objevit v ja-
kémkoli véku a bezprostfedné ohrozuje po-
stizené dité trvalou disabilitou. V€asna dia-
gndza a zahdjeni adekvatni terapie zvysuje
ditéti sance na lepsi progndzu. Terapeuticka
schémata nejsou u déti jednoznac¢né defi-
novana a vyvijejf se. Pro dosaZeni co nejlep-
siho vysledku je tfeba zohlednit individuaIni
vyvoj onemocnen( a aktudlni terapeutické
moznosti. Déti s NMO/NMOSD by mély byt
léceny na pracovistich, kde maji s touto dia-
gndzou u déti zkusenosti.

Grantova podpora

Podpofeno projektem koncepéniho rozvoje vyzkumné
organizace 00064203-6005 (FN Motol).

Konflikt zajma

Autofi deklaruji, ze v souvislosti s pfedmétem studie
nemaji zadny konflikt z&jma.

Literatura

1. Chitnis T, Ness J, Krupp L et al. Clinical features of
neuromyelitis optica in children: US Network of Pediat-
ric MS Centers report. Neurology 2016; 86(3): 245-252.
doi: 10.1212/WNL.0000000000002283.

2. Tenembaum S, Chitnis T, Nakashima | et al. Neuro-
myelitis optica spectrum disorders in children and ad-
olescents. Neurology 2016; 87 (9 Suppl 2): S59-566. doi:
10.1212/WNL.0000000000002824.

3. Banwell B, Bar-Or A, Arnold DL et al. Clinical, environ-
mental, and genetic determinants of multiple sclerosis
in children with acute demyelination: a prospective na-
tional cohort study. Lancet Neurol 2011; 10(5): 436-445.
doi: 10.1016/51474-4422(11)70045-X.

4. Ketelslegers IA, Catsman-Berrevoets CE, Neute-
boom RF et al. Incidence of acquired demyelinating syn-
dromes of the CNSin Dutch children: a nationwide study.
J Neurol 2012; 259(9): 1929-1935. doi: 10.1007/500415-
012-6441-6.

5.Langer-Gould A, Zhang JL, Chung J et al. Incidence of
acquired CNS demyelinating syndromes in a multieth-
nic cohort of children. Neurology 2011; 77(12): 1143-1148.
doi: 10.1212/WNL.0b013e31822facdd.

6. Wingerchuk D, Banwell B, Bennett JL et al. Interna-
tional consensus diagnostic criteria for neuromyelitis op-
tica spectrum disorders. Neurology 2015; 85(2): 177-189.
doi: 10.1212/WNL.0000000000001729.

7. Fryer JP, Lennon VA, Pittock SJ et al. AQP4 autoanti-
body assay performance in clinical laboratory service.
Neurol Neuroimmunol Neuroinflamm 2014; 1(1): e11. doi:
10.1212/NX1.0000000000000011.

8. Lechner C, Baumann M, Hennes EM et al. Antibodies
to MOG and AQP4 in children with neuromyelitis op-
tica and limited forms of the disease. J Neurol Neuro-
surg Psychiatry 2016; 87(8): 897-905. doi: 10.1136/jnnp-
2015-311743.

9. Hennes EM, Baumann M, Schanda K et al. Prognos-
tic relevance of MOG antibodies in children with an ac-
quired demyelinating syndrome. Neurology 2017; 89(9):
900-908. doi: 10.1212/WNL.0000000000004312.

10. Borisow N, Mori M, Kuwabara S et al. Diagnosis and
treatment of NMO spectrum disorder and MOG-ence-
phalomyelitis. Front Neurol 2018; 9: 888. doi:
10.3389/fneur. 2018.00888.

11. Tenembaum S, Chitnis T, Ness J et al. Acute dissem-
inated encephalomyelitis. Neurology 2007; 68 (16 Suppl
2): $23-S36. doi: 10.1212/01.wnl.0000259404.51352.7f.

12. Verhey LH, Branson HM, Makhija M et al. Magnetic
resonance imaging features of the spinal cord in pediat-
ric multiple sclerosis: a preliminary study. Neuroradiol-
ogy 2010; 52(12): 1153-1162. doi: 10.1007/500234-010-
0755-9.

13. Banwell B, Tenembaum S, Lennon VA et al. Neuromy-
elitis optica-lgG in childhood inflammatory demyelinat-
ing CNS disorders. Neurology 2008; 70(5): 344-352. doi:
10.1212/01.wnl.0000284600.80782.d5.

14. Deiva K, Absoud M, Hemingway C et al. Acute idio-
pathic transverse myelitis in children: early predictors of
relapse and disability. Neurology 2015; 84(4): 341-349.
doi: 10.1212/WNL.0000000000001179.

15. Nohejlova H, Nytrova P, Liba Z. Akutni myelitida u déti
—soubor 20 déti. Cesk Slov Neurol N 2018; 81/114(2): 213~
219.doi: 10.14735/amcsnn2018213.

16. Tavasoli A, Tabrizi A. Acute Transverse myelitis in chil-
dren, literature review. Iran J Child Neurol 2018; 12(2):
7-16.

17. Yeh EA, Graves JS, Benson LA et al. Pediatric optic
neuritis. Neurology 2016; 87 (9 Suppl 2): S53-558. doi:
10.1212/WNL.0000000000002822.

18. Absoud M, Cummins C, Desai N et al. Childhood optic
neuritis clinical features and outcome. Arch Dis Child
2011; 96(9): 860-862. doi: 10.1136/adc.2009.175422.

S70

Cesk Slov Neurol N 2020; 83/116(Suppl 1): S68-571




SPECIFIKA ONEMOCNEN( ZE SIRSIHO SPEKTRA NEUROMYELITIS OPTICA U DETI

19. McKeon A, Lennon VA, Lotze T et al. CNS aqua-
porin-4 autoimmunity in children. Neurology 2008;
71(2): 93-100. doi: 10.1212/01.wnl.0000314832.24682.c6.
20. Pena JA, Ravelo ME, Mora-La Cruz E et al. NMO in
pediatric patients: brain involvement and clinical ex-
pression. Arg Neuropsiquiatr 2011; 69(1): 34-38. doi:
10.1590/50004-282x2011000100008.

21.Kim HJ, Paul F, Lana-Peixoto MA et al. MRI characteris-
tics of neuromyelitis optica spectrum disorder: an inter-
national update. Neurology 2015; 84(11): 1165-1173. doi:
10.1212/WNL.0000000000001367.

22. Absoud M, Lim MJ, Appleton R et al. Paediatric neu-
romyelitis optica: clinical, MRI of the brain and prognos-
tic features. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2015; 86(4):
470-472. doi: 10.1136/jnnp-2014-308550.

23. Hintzen RQ, Dale RC, Neuteboom RF et al. Pediat-
ric acquired CNS demyelinating syndromes: features
associated with multiple sclerosis. Neurology 2016;
87 (9 Suppl 2):567-573.doi: 10.1212/WNL.0000000000002
881.

24, Pohl D, Alper G, Van Haren K, et al. Acute dissemi-
nated encephalomyelitis: updates on an inflamma-
tory CNS syndrome. Neurology 2016; 87 (9 Suppl 2): S38—
S45. doi: 10.1212/WNL.0000000000002825.

25. Nytrova P, Kleinova P, Preiningerova Lizrova J et al.
Neuromyelitis optica a poruchy jejiho Sirsiho spec-
tra - retrospektivni analyza klinickych a paraklinickych
nélezd. Cesk Slov Neurol N 2015; 78/111(1): 72-77. doi:
10.14735/amcsnn201572.

26.RostasyK,Bajer-KornekB, Venkateswaran Setal. Differ-
ential diagnosis and evaluation in pediatric inflammatory
demyelinating disorders. Neurology 2016; 87 (9 Suppl 2):
$28-537. doi: 10.1212/WNL.0000000000002878.

27. Romeo AR, Segal BM. Treatment of neuromyelitis
optica spectrum disorders. Curr Opin Rheumatol 2019;
31(3): 250-255. doi: 10.1097/BOR.0000000000000603.
28. Trebst C, Jarius S, Berthele A et al. Update on the
diagnosis and treatment of neuromyelitis optica: rec-
ommendations of the neuromyelitis optica study group
(NEMOS). J Neurol 2014; 261(1): 1-16. doi: 10.1007/s00415-
013-7169-7.

29. Costanzi C, Matiello M, Lucchinetti CF et al. Azathio-
prine: tolerability, efficacy, and predictors of benefit in
neuromyelitis optica. Neurology 2011; 77(7): 659-666.
doi: 10.1212/WNL.0b013e31822a2780.

30. Elsone L, Kitley J, Luppe S et al. Long-term efficacy,
tolerability, and retention rate of azathioprine in 103 ac-
quaporin-4 antibody-positive neuromyelitis optica
spectrum disorder patients: a multicentre retrospective
observational study from the UK. Mult Scler 2014; 20(11):
1533-1540. doi: 10.1177/1352458514525870.

31. Jacob A, Matiello M, Weinshenker BG et al. Treatment
of neuromyelitis optica with mycophenolate mofetil:
retrospective analysis of 24 patients. Arch Neurol 2009;
66(9): 1128-1133. doi: 10.1001/archneurol.2009.175.

32. Yang Y, Wang CJ, Wang BJ et al. Comparison of ef-
ficacy and tolerability of azathioprine, mycophenolate
mofetil, and lower dosages of rituximab among patients

with neuromyelitis optica spectrum disorder. J Neu-
rol Sci 2018; 385: 192-197. doi: 10.1016/j.jns.2017.12.034.
33. Mahmood NA, Silver K, Onel K. Efficacy and safety of
rituximab in pediatric neuromyelitis optica. J Child Neu-
rol 2011; 26(2): 244-247. doi: 10.1177/0883073810381445.
34.NosadiniM, Alper G, Riney CJ etal.Rituximab monitor-
ing and redosing in pediatric neuromyelitis optica spec-
trum disorder. Neurol Neuroimmunol Neuroinflamm
2016; 3(1): €188. doi: 10.1212/NX1.0000000000000188.
35. Gao F, Chai B, Gu C et al. Effectiveness of rituximab in
neuromyelitis optica: a meta-analysis. BMC Neurol 2019;
19(1): 36 doi: 10.1186/512883-019-1261-2.

36. Nikoo Z, Badihian S, Shaygannejad V et al. Compar-
ison of the efficacy of azathioprine and rituximab in
neuromyelitis optica spectrum disorder: a randomized
clinical trial. J Neurol 2017; 264(9): 2003-2009. doi:
10.1007/500415-017-8590-0.

37.Yang Y, Wang CJ, Wang BJ et al. Comparison of ef-
ficacy and tolerability of azathioprine, mycophenolate
mofetil, and lower dosages of rituximab among patients
with neuromyelitis optica spectrum disorder. J Neu-
rol Sci 2018; 385: 192-197. doi: 10.1016/j.jns.2017.12.034.
38. Hacohen Y, Banwell B. Treatment approaches for MOG-
Ab-associated demyelination in children. Curr Treat Op-
tions Neurol 2019; 21(1): 2. doi: 10.1007/511940-019-0541-x
39. Collongues N, Marignier R, Zephir H et al. Long-
-term follow-up of neuromyelitis optica with a pediat-
ric onset. Neurology 2010; 75(12): 1084-1088. doi:
10.1212/WNL.0b013e3181f39a66.

Cesk Slov Neurol N 2020; 83/116(Suppl 1): S68-S71

S71




