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Neuromyelitis optica a poruchy jejiho Sirsiho
spektra — retrospektivni analyza klinickych

a paraklinickych nalezu

Neuromyelitis Optica Spectrum Disorders —
Retrospective Analysis of Clinical and
Paraclinical Findings

Souhrn

Cil: Cilem této préce je popis klinického obrazu pacient(l s neuromyelitis optica a poruch jejiho
Sirstho spektra (NMO Spectrum Disorders; NMO SD) v Ceské republice, véetné srovnani pacient(i se
zacatkem onemocnéni pred 50. rokem Zivota a po ném v kontextu vyskytu longitudinalné exten-
zivni myelitis (LETM) a poskozenf zrakového nervu. Dalsim cilem je hodnocent likvorovych nélezd
a séropozitivity protilatek proti akvaporinu-4 (AQP4-IgG). Soubor a metodika: Byla provedena syste-
maticka retrospektivni analyza klinickych a paraklinickych nalez( 32 pacient s NMO SD. Tloustka
nervovych vidken sitnice (RNFL) kazdého oka byla méfena metodou optické koherentni tomogra-
fie. Tize neurologického deficitu byla vyjadiena pomoci EDSS skére. Vysledky: NMO SD castéji po-
stihuji Zeny (8 : 1). Median véku pocatku onemocnénf je 36 let. Median délky trvani onemocneéni je
10,5 roku. Medidn EDSS skore je 4,5 (rozmezi 1,0-8,5) a délky onemocnéni 10,5 let (rozmezi 0,5-24).
U 31 232 pacientt nachdzime AQP4-IgG v séru a jejich titr pozitivné koreluje s EDSS skore. RNFL oka
pravého (median 63 um) a oka levého (median 58 um) je snizeno pod dolni hranici normy (97 um)
u 57 %, resp. 64 % pacientd. RNFL koreluje s délkou choroby. Myelitida jako prvni manifestace one-
mocnénf je ¢astéjsi u pacientl starsich 50 let (p < 0,05). Ve srovnani s remisi nachazime v likvoru
béhem relapst vyssi koncentraci bilkoviny a pocet elementt (p < 0,001; pro oba parametry). Zdveér:
LETM je typicky prvni klinickou manifestaci NMO u pacientl starsich 50 let a je spojena s tézkym
neurologickym deficitem jiz v Gvodu onemocnéni.

Abstract

Aim: The aim of this study was to describe the clinical picture of patients with NMO spectrum
disorders (NMO SD) in the Czech Republic, including comparison of patients with disease onset be-
fore and after 50 years of age in the context of longitudinally extensive transverse myelitis (LETM)
and optic nerve involvement. Another objective was to evaluate cerebrospinal fluid samples and
aquaporin-4 antibody (AQP4-1gG) seropositivity. Methods: A systematic retrospective analysis of
clinical and paraclinical findings in 32 patients with NMO SD was performed. The retinal nerve
fiber layer (RNFL) thickness in each eye was measured with optical coherence tomography. Sever-
ity of neurological deficit was expressed by the EDSS score. Results: NMO SD are more frequent in
women (8 : 1). Median age of disease onset was 36 years. Median disease duration was 10.5 years.
Median EDSS score was 4.5 (range 1.0-8.5) and median disease duration 10.5 years (range 0.5-24).
AQP4-1gG were found in the serum of 31 out of the 32 patients and their titer positively correlated
with the EDSS score. The RNFL thickness of the right eye (median 63 um) and the left eye (median
58 pum) was below the lower limit of normal (97 um) in 57% and 64% of patients, respectively. The
RNFL thickness correlated with the disease duration. Myelitis as the first manifestation of the dis-
ease was more frequent in patients older than 50 years (p < 0.05). Compared to remission, patients
with a relapse had increased protein levels and element count in the cerebrospinal fluid (p < 0.001
for both parameters). Conclusion: LETM is typically the first clinical manifestation of NMO patients
older than 50 years and is associated with severe neurological deficit at the early stages of the
disease.
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Uvod

Neuromyelitis optica (NMO), téZ zndma jako
Devicova choroba, je autoimunitni one-
mocnéni postihujici pfevazné zrakovy nerv
a michu a méné ¢asto mozkovy kmen ¢i jiné
¢asti centralniho nervového systému [1,2].
Autofi Lennon et al popsali sérovy marker
této choroby, kterym jsou protildtky proti
akvaporinu-4 (AQP4-IgG, téz2 NMO-IgG) [34].
AQP4 je vodni kandl exprimovany astrocyty
v centralnim nervovém systému. Navazani
AQP4-1gG na cilovy antigen spousti imu-
nitni kaskaddu vedouci k devastujicim zanét-
livym zménam postizenych struktur a inva-
lidité pacienta. Tyto protilatky nachazime
v séru az u 80 % pacientl a jsou také sou-
¢asti revidovanych Wingerchukovych krité-
rif pro NMO [5].

Klinicky pribeéh je ve vétsiné pfipadl re-
laps remitentni, nicméné mudzeme se také
setkat s pribéhem monofadzickym, kdy
myelitida a optickd neuritida (ON) probi-
haji soucasné nebo tésné po sobé nasle-
duji [2]. Ataky onemocnéni maji téZky nebo
stfedné tézky prlbéh a velmi ¢asto dochdzi
pouze k ¢aste¢né Uprave. Invalidita pacienta
je zejm. nésledkem relapsd onemocnéni.
Jejich adekvatni terapie spolu s trvalou imu-
nosupresivn{ [é¢bou snizuje jejich tiZi i vy-
skyt a zlepSuje progndzu pacientd.

Diky objevu AQP4-IgG byly ke ,klasické”
NMO pfifazeny tzv. limitované formy, jako
jsou izolované nebo rekurentni ON, longi-
tudindlné extenzivni transverzalni myelitidy
(LETM) a méné casté poruchy endokrinnf pfi
lézi hypothalamu anebo kmenové encefa-
litidy s pozitivitou téchto protilatek. V roce
2007 byla Wingerchukem definovana sku-
pina poruch sirstho spektra NMO (NMO
Spectrum Disorders; NMO SD), do niz tedy
kromé NMO fadime pacienty s pozitivitou
AQP4-1gG, ktefi prodélali pouze ON nebo
myelitidu [6].

V soucasnosti nemame zadny predik-
tivni marker aktivity choroby. Nicméné dle
prace Collonguese et al jsou negativnimi
prediktivnimi faktory prdbéhu onemocnéni
vek pocatku nad 50 let a vys$si pocet atak za
rok. V kohorté pacientd s medianem sledo-
vani 4,6 let doslo k umrti z dGvodu myeli-
tidy nebo oportunni infekce u vice jak 10 %
pacient( [7].

Zajmem nasi studie byla monocentricka
retrospektivni analyza klinickych a parakli-
nickych nalez pacientd s NMO SD, zvldsté
srovnani pribéhu choroby u pacientd s po-
catkem pred 50. rokem Zivota a po ném.
Analyza zahrnuje také hodnocenf zékladnich

likvorovych parametrt a tloustky nervovych
vldken sitnice (Retinal Nerve Fibre Layer;
RNFL) pro oko pravé i levé u téchto pacientd.

Material a metodika

Pacienti

Klinickd data, ndlezy na magnetické rezo-
nanci, RNFL a likvorové nélezy byly hodno-
ceny u pacientd s NMO SD definovanych
podle Wingerchuka [1,8]. Pacienti byli sledo-
vani v Centru pro demyeliniza¢ni onemoc-
néni 1.LF UKa VFN v Praze. Neurologicky de-
ficit byl vyjaddfen pomoci $kaly Expanded
Disability Status Scale (EDSS) [9]. Nalezy na
magnetické rezonanci byly posouzeny ra-
diologem s dlouholetou zkusenosti v oblasti
demyeliniza¢nich onemocnéni centralniho
nervového systému.

Data pacientl byla vygenerovana z da-
tabaze iIMED (www.imed.org) a hodnocena
retrospektivné. V dobé analyzy obsahovala
databédze retrospektivné a prospektivné za-
dand data 32 pacientl, z ¢eho? revidovana
Wingerchukova kritéria pro NMO spliovalo
25 pacientl. Dalsich sedm AQP4-IgG pozi-
tivnich subjektl bylo sledovéno pro recidi-
vujici ON (n = 2), izolovanou (n = 2) nebo
recidivujici LETM (n = 2) a kmenovou en-
cefalitidu (n = 1). Dvacet devét pacient(
bylo pldvodu indoevropského, dva asij-
ského a jeden hispanského. Osm pacientt
se zacatkem onemocnéni po 50. roce Zivota
jsme zafadili do skupiny NMO SD s pozdnim
zacdtkem.

Osmnact subjektl bylo sledovano a lé-
¢eno pro diagndzu roztrousené sklerézy
pred rokem 2008, kdy bylo zavedeno rutinni
testovani AQP4-1gG v Ceské republice.

Vsichni pacienti podepsali informovany
souhlas se sledovanim. Informovany souhlas
byl schvalen Etickou komisi VFN v Praze.

Pomocna laboratorni vysetieni
Stanoveni protilatek proti AQP4
AQP4-IgG v séru byly stanoveny u vsech
pacientd metodou nepfimé imunoflu-
orescence na komer¢né dostupnych
AQP4 transfekovanych bunkach izoformou
M1 (Euroimmun, Lubeck, Némecko). V séru
byly stanoveny titry protilatek, které odpovi-
daly pozitivité pfi nejvyssim fedéni séra (po-
zitivni titr 1: 10 a vice). Pro statistické analyzy
byly pouzity hodnoty z prvniho dostupného
vysetfeni kazdého pacienta.

Vysetieni mozkomisniho moku
U 27 pacientl byla provedena lumbalni
punkce, u nékterych opakované. Cel-

kem probéhlo 55 vysetfeni mozkomisniho
moku ziskaného béhem relapsd (n = 31)
i remisi (n = 24). Byla hodnocena koncen-
trace celkové bilkoviny, albuminu, albu-
minovy kvocient, pocet elementl a pfi-
tomnost oligoklonélnich pést (OCB). Nélez
OCB v likvoru byl rozdélen do tfi skupin: li-
kvor bez prlikazu OCB (vzorec 1), OCB v li-
kvoru, které nejsou pfitomny v séru nebo
prakaz OCB v obou kompartmentech a né-
které jen v likvoru (vzorec Il + Ill) a prdkaz
identickych OCB v likvoru i séru (vzorec V).
Pocet elementl a celkova bilkovina byly
hodnoceny ve vztahu k aktivité onemoc-
néni (relaps/remise) v okamziku lumbalnf
punkce.

Vysetieni optickou koherentni
tomografii

Mira poskozeni zrakového nervu byla kvan-
tifikovana pomoci optické koherentni to-
mografie (Heidelberg Spectralis OCT) a vy-
jaddfena parametrem celkové tloustky
retindlnich nervovych vldken sitnice (RNFL).
Tloustku retindlInich nervovych vidken jsme
hodnotili na kruznici o prdméru 3,4mm
v okolf hlavy optického nervu a tloustku sit-
nice (ohrani¢enou vnitfni limitujici membra-
nou a retinalnim pigmentovym epitelem)
v oblasti makuly. VySetien{ bylo provedeno
U 28 pacientl s minimalnim odstupem tif
mésicd od posledni ON.

Statisticka analyza

Data byla analyzovdna pomoci programu
SoftSTAT. Statistickd analyza byla povazo-
véna za prizkumnou analyzu dat a nebylo
pouZito korekce pro mnohocetné testovani.
Manndv-Whitneyho U test byl pouzit pro
stanoveni signifikantni vyznamnosti pro sku-
pinové srovnani. Korelacnf analyza byla pro-
vedena pomoci Spearmanova testu.

Vysledky

Demograficka data a pocatek
onemocnéni

Pomér zen a muzd ve sledované skupiné
NMO SD byl 8 : 1. Medidn pocatku onemoc-
nénf byl 36 let (rozmezi 19-70 let). Z toho
8732 (25 %) nemocnych bylo starsich 50 let.
ON byla prvnim pfiznakem onemocnéni
u 13 z 32 (40,5 %), zatimco myelitis u 12 z
32 (37,5 %) nemocnych. U péti pacientl
(15,5 %) byly prvni manifestaci kmenové pfi-
znaky, zejm. singultus s nauzeou nebo vomi-
tem. Dva pacienti (6,5 %) soubézné rozvinuli
ON a myelitidu. Myelitida jako prvni pfiznak
choroby byla signifikantné castéjsi u sku-
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Tab. 1. Zakladni demografické udaje u pacientli s neuromyelitis optica a poruch jejiho Sirsiho spektra. V tabulce jsou uvedeny hod-
noty medidnu, v zavorce rozmezi, popf. procenta.

Prvni pfiznaky myelitida

Vels’prvnloch Pohlavi (Z/M) opticka neuritida Trvani nemoci EDSS skore Rocni frek\ience
piiznakd o relapst
rhombencefalitida
0,
NMO SD 36 let . i (%2 0//‘;)) 10,5 roku 45 .
n=32 (19-70) 5 (155 %) (0,5-24) (1-8,5)

EDSS - Expanded Disability Status Scale, M — muz, Z - zena, n — pocet, NMO SD — neuromyelitis optica a poruchy jejiho $irsiho spektra.

piny NMO SD s pozdnim zacatkem (p < 0,05).
Viysledky jsou shrnuty v tab. 1.

Lécba pacientt

Vétdina pacientl byla léCena rlznymi léceb-
nymi rezimy také proto, Ze spravna diagndza
byla stanovena az po zaveden/ testovani
AQP4-1gG do rutinni praxe. Ctyfi pacientky
byly léceny interferonem beta. Léc¢ba byla
ukoncena pro neefektivitu (tézky relaps)
nebo v jednom pfipadé pro tézky flu-like
syndrom. Jedna pacientka byla lé¢ena glati-
ramer acetadtem bez efektu na frekvenci re-
lapstl. Cast pacientd plivodné s diagndzou
roztrousené sklerdzy byla lé¢ena nizkodav-
kovanymi kortikoidy, nékdy v kombinaci se
subterapeutickou davkou azathioprinu. Pre-
hled lécby v okamZiku analyzy souboru je
uveden v tab. 2.

Priibéh choroby

Relaps remitentni pribéh byl zazname-
nan u 29/32 pacientl (91 %). U tfi Zen s do-
posud jedinou atakou onemocnéni byl me-
dian délky trvani choroby 13 mésicl. Median
doby dosazeni druhého relapsu onemoc-
nénf byl necelych 11 mésicl (s rozmezim
2-60 meésict). Vsichni pacienti s pozdnim
zacatkem onemocnéni (po 50. roce Zivota)
rozvinuli v pribéhu onemocnéni LETM.
Myelitidy u téchto pacientd vedly vzdy k po-
mérné zavaznym rezidudlnim postizenim,
atoivduasledku jediné ataky. U této skupiny
byl tfi mésice po atace median EDSS skére
5,5 (rozmezi 4,0-7,0). U pacient( s poc¢atkem
nemoci pfed 50. rokem Zivota dosahovala
tize postizeni béhem misni ataky od lehcich
senzitivnich priznak( az po tézkou myelitidu
s kvadruplegif a nutnosti umélé plicni venti-
lace pro neurogenné podminéné respiracni
selhani.

Neby! signifikantnf rozdil v tiZzi neurolo-
gického deficitu u skupiny pacientl s dél-
kou choroby vice nebo méné nez pét let.
Medidn EDSS skére u pacientU s vice nez pé-

Tab. 2. Prehled lécby pacientl
v okamziku analyzy.

Lécba

rituximab

azathioprin + nizkoddvkované 8
kortikoidy

cyklofosfamid 3
nizkodavkované kortikoidy 3
chronicky plazmafereticky 3
program

intravenézni imunoglobuliny 2
mykofenoldt mofetil 2
heterologni transplantace .
kostnf dfené

bez lé¢by* 2

n — pocet pacientd, * na prani pacienta.

tiletym prbéhem choroby byl 4,5 (1,5-8,5)
a u pacientd s prlbéhem kratsim péti let
byl 4,0 (1,0-6,5). Medidn délky choroby
u 11 pacientd s invaliditou odpovidajicf
EDSS > 5,0 (interval chlize bez opory a od-
pocinku minimalné 200 m) byl 5,3 let.

Koincidence s jinym autoimunitnim one-
mocnénim je u NMO castd. Dvacet jedna
pacientl (66 %) bylo sledovano pro jednu
a vice autoimunitnich komorbidit (tab. 3),
které predchazely rozvoji neurologické
symptomatiky o nékolik mésict az let. Dvé
pacientky v pfedchorobi prodélaly thymek-
tomii pro diagnézu myasthenia gravis.

Longitudinalné extenzivni
transverzalni myelitis

U ¢asti pacientl s LETM mUze dojit na MR
michy k vyznamné regresi nalezu v dUsledku
lécby, a to zejm. ve skupiné pacientl s po-
¢atkem onemocnéni pred 50. rokem Zivota.
U nékterych pacientl bylo na MR michy za-
chyceno pouze rozsiteni centralniho kanalu

Tab. 3. Koincidence neuromyeli-
tis optica a poruch jejiho sirsiho
spektra s dalSimi autoimunitnimi
onemocnénimi.

Autoimunitni onemocnéni

autoimunitni tyreoitida
Sjogrenlv syndrom

systémovy lupus erythematodes
autoimunitni hepatitida

myasthenia gravis

N NN N W N~ O D

psoriasis

idiopatickeé strevni zanéty 1

n — pocet pacientd.

- /
". ! G0615/X]

Obr. 1. Intramedularné je patrné neostie
ohrani¢ené hypersignalni lozisko v T2W
obraze, svoji délkou dosahuje vysky dvou
obratlovych tél, Sipka (v Grovni Th2 a Th3).
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loZisko izo-, misty hyposignalni (b), po podéni kontrastni latky se ¢ast loZiska nehomogenné syti (c).

nebo myelitida nepfesahujici tfi obratlové
segmenty, ¢astéji u nemocnych, ktefi byli na
imunosupresivn{ lé¢bé pro predchazejici ON
(obr. 1). Typicky se setkdvdme s gadolinium
enhancujicimi [ézemi, pokud je magneticka
rezonance provedena béhem relapsu mye-
litidy (obr. 2a—).

Likvorové nalezy

Celkova bilkovina v likvoru u pacientt s NMO
byla v relapsu signifikantné vyssi nez v remisi
(p <0,001; rozmezi 210-2 430 mg/l), graf 1. Tak-
téz koncentrace albuminu a albuminovy kvo-
cient byly vyssi v okamziku relapst (p = 0,002;
rozmezi 203-1 540mg/I, resp. p < 0,001; roz-
mezi 3,90-40,63). Pocet elementl v likvoru
byl také signifikantné vyssi v okamziku re-
lapsu v porovnani s remisf (p < 0,001; rozmezi
1-182 elementd/1ul), graf 2.

OCB nebyly nalezeny ve 21 (40 %) vy3etfe-
nych vzorcich likvoru (vzorec ). Pfitomnost
OCB izolované v likvoru nebo s ¢astecné
shodnym zastoupenim v séru (vzorec Il + IlI)
byla zjisténa ve 20 piipadech (38 %) a shodna
pritomnost OCB v séru a likvoru (vzorec IV)
ve 12 vzorcich (22 %). U dvou vysetfeni neby!
vysledek OCB dostupny. V rdmci kvalitativ-
niho cytologického hodnocenf byla u né-
kterych pacientd zaznamendana pfitomnost
neutrofilnich a eozinofilnich granulocyt.

Tloustka nervovych vlaken sitnice
Celkové RNFL bylo snizeno pod dolnf hranici
normy (97 um) pro oko pravé (OP) u 57 %
a pro oko levé (OL) u 64 % pacientd. Median
RNFL OP byl 63 pm (35-113 pm) a 58 ym pro
OL (31-110 pm). Pro OP ani OL nebyl zjistén
statisticky vyznamny rozdil RNFL u pacient{
s pocatkem choroby pred 50. rokem Zivota
a po ném. Pokles RNFL pro OP i OL koreloval
s délkou trvanf choroby (tab. 4).

Protilatky proti akvaporinu-4

U 31 pacientl (97 %) byly v séru prokdzany
protildtky proti AQP4 (median titru 80, roz-
mezi 10-2 560). Titr protilatek koreloval s tizf
neurologického deficitu vyjadreného po-
moci EDSS skore (graf 3). Neprokézali jsme
zavislost na délce choroby. Nebyla proka-
zana korelace mezi poklesem RNFL a titrem
sérovych protildtek. U ¢tyf pacientek doslo
k vymizeni protilatek, které nebyly deteko-
vatelné ve vice nez dvou dalsich odbérech
v minimalnim odstupu dvou mésicu.

Diskuze

V nasi praci shrnujeme zakladni klinickd
data a paraklinické nélezy pacientl s NMO
a poruch jejiho sirsiho spektra sledovanych
v Centru pro demyeliniza¢ni onemocnéni
1.LF UK'a VFN v Praze.

Jedna se o onemocnéni prevazné po-
stihujici zeny s prvni klinickou manifes-
taci prakticky v kterékoliv dekadé Zivota.
U pacientd s pozdnim pocatkem onemoc-
nénfje typicka LETM s vyraznym rezidudinim
nalezem. Nase zjisténi podporuje prace Kit-
leyho et al, kterd poukazuje na veék pocatku
onemocnéni jako prediktivni faktor typu in-
validity u pacientl ve Velké Britanii a Ja-
ponsku. Konkrétné u pacientd s pocatkem
NMO do 30. roku Zivota je typické vyrazné
postiZzeni vizu, naopak u pacientd s pozd-
nim zacatkem je typickd invalidita motoricka
a vys3f riziko umrti [10]. Collongues et al se
ve své praci pfimo soustfeduji na progndzu
pacientl s NMO s poc¢atkem onemocnéni ve
véku pred 50. rokem Zivota a po ném. U sku-
piny s pozdnim zacatkem je relativné mirné
postizeni vizu a naopak vysoké riziko moto-
rické invalidity a dmrti (v d@sledku postizent
CNS nebo oportunni infekce) [7]. Vysvétleni
mUze souviset s vékem vazanou remode-
laci cévni stény, integrity endotelové bariéry
a poklesu jeji funkce [11]. Vime, Zze prinik
AQP4-IgG endotelovou bariérou a navazani
na vybézky astrocytl je stézejni v patoge-
nezi NMO [4]. Pfesné molekuldrni mecha-
nizmy vsak znamy nejsou. Vyskyt myelitidy
nedosahujici na T2 vadzenych obrazech tff
obratlovych segmentl mUze mit souvislost
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Graf 1. Porovnani koncentrace bilkoviny v likvoru u pacientd
s NMO SD v okamziku relaps(i a remise onemocnéni.

s imunosupresivni lé¢bou pro predchaze-
jici optickou neuritidu nebo dalsi autoimu-
nitni onemocnéni v pfedchorobi [12] nebo
nacasovanim vysetfeni mimo relaps [13].
U akutnich myelitid viddme na MR michy ga-
dolinium enhancement, ktery se na terapii
kortikoidy a plazmaferézami redukuje. Také
mUze pfi Uspésné terapii dojit k regresi lo-
ziska na T2 vazenych sekvencich, nicméné
Casto provéazené atrofif zejm. v oblasti hrudni
michy.

V likvoru je obraz porusené hematoence-
falické bariéry u NMO SD typicky vyjadren
zvydenou koncentraci bilkoviny a albuminu
béhem relapsd, a to zvlasté u ataky myeli-
tidy. U tézkych myelitid m@Zze koncentrace
bilkoviny nebo albuminu dosahovat vyso-
kych hodnot (kolem 2 000 mg/ml, respek-
tive 1 500mg/ml) a soucasné s pfitomnosti
neutrofilnich granulocytd v likvoru mohou
napodobovat likvorovy nalez infekéni my-
elitidy. Byla provedena analyza vsech 55 li-
kvorovych nélezd (tzn. u nékolika pacientd
s vice nez jednim vysetfenim). Oligoklonalnf
pasy byly pfitomny v 38 % vzorkd. U né-
kterych pacientl byla jejich pozitivita pre-
chodné a naopak u nékterych pretrvévala
i v dobé dlouhodobé remise. Podivame-li
se pouze na piftomnost OCB u jednotlivych
pacientl, u 11z 27 (41 %) byly minimalné jed-

Graf 2. Porovnani poctu element( v likvoru u pacientt s NMO SD
v okamziku relapst a remise onemocnéni.

Tab. 4. Spearman(v korelac¢ni koeficient mezi RNFL, titry AQP4-1gG, EDSS a délkou
choroby.

RNFL OP RNFL OL AQP4-19G EDSS
délka choroby 0 2’2?05 0 2’%105 ns ns
EDSS ns ns 5 2’%?05 X

ns — nesignifikantni, OP — oko pravé, OL — oko levé.

nou OCB v likvoru nalezeny. Intratékalni syn-
téza protilatek pravdépodobné navazuje na
tkdriovou destrukci rzného stupné, nic-
méné ve vétsiné piipadu je prechodnéd a vé-
zana na relaps [14]. Pfedchozi prace uvadéjf
pozitivitu OCB asi u 35 % pacient( vcetné
moznosti vymizeni pasd v prlbéhu one-
mocnénf [2,15]. Pfechodna produkce OCB
mUzZe souviset s porusenim hematoence-
falické bariéry a indukci imunitni odpovédi
,odkrytim novych antigend” a naslednou
Uklidovou reakci, nicméné pravdépodobné
nedochéazi u vétsiny pacientl k rozvoji se-
kundérnich germinalnich center s pfitom-
Absence OCBYv likvoru jsou pro NMO typické,
ale naopak jejich pritomnost diagnézu NMO
nevylucuje.

Na histologickych fezech Iézi u NMO md-
Zeme vidét rlzny stupen ztraty astrocytd,
demyelinizace a tkdfové nekrozy [6]. Pravé
tkdrova nekréza podmiriuje trvaly neurolo-
gicky deficit. Titr AQP4-IgG pozitivné kore-
luje s vy$i EDSS skore, které ovéem nekoreluje
s délkou choroby. Tato skute¢nost je pravdeé-
podobné déna zdvaznou invaliditou jiz po
prvni atace LETM u skupiny pacientl s pozd-
nim zacatkem choroby. U dvou pacientek
lécenych anti-CD20 terapif (rituximabem)
doslo k poklesu AQP4-IgG pod detekeni limit
vysetfovaci metody. U tfeti pacientky doslo
k vymizenf protildtek po prodélané hetero-
lognf transplantaci kostni dfené a u Ctvrté
spontanné bez Iécby.

Klasicky prlibéh soucasné nebo tésné po
sobé probihajici myelitidy a optické neuri-
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Graf 3. Korelace titrd AQP4-IgG a neurologického deficitu vyjadieného pomoci

EDSS skore.

tidy dle pdvodniho Devicova konceptu vi-
ddme u minority pacientl. Naopak se ¢asto
mzeme setkat s klinicky limitovanymi for-
mami a jejich zafazeni do skupiny NMO SD
je stéZejni nejen pro spravnou Ié¢bu relapsu,
ale i volbu chronické imunosupresivni 1écby
odlisné od terapie roztrousené sklerdzy,
kterd prevenci atak zabranf rozvoji tézkého
neurologického deficitu nebo jeho dalsimu
zhorseni.

Zavér

Nase vysledky podporuji dosud publiko-
vané prace o vlivu véku na manifestaci one-
mocnéni a tizi motorického deficitu u NMO
pacientl s pozdnim zacatkem, které je
v této skupiné zdvaznéjsi. Rutinni testovani

AQP4-1gG vyznamné zlepsilo diagnostiku to-
hoto onemocnént.
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