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kaZuistika

Progredující spasticita, kognitivní deficit 
a nevýbavné kortikální motorické 
evokované potenciály jako klinické příznaky 
pravděpodobné primární laterální sklerózy – 
kazuistika

progressing spasticity, cognitive deficit and non-elicitable 
cortical Motor evoked potentials as signs of probable primary 
lateral sclerosis – a case report

Souhrn
choroby motorického neuronu (motor neurone diseases) zahrnují heterogenní skupinu cho-
rob, které postihují horní motoneuron a/nebo dolní motoneuron. k této skupině chorob 
patří zejména amyotrofická laterální skleróza a primární laterální skleróza. amyotrofická la-
terální skleróza je obvykle definována jako fatální neurodegenerativní onemocnění, které 
progresivně postihuje horní i dolní motoneuron, průměrné přežití je 3–5 let, zřídka může být 
i delší. primární laterální skleróza je idiopatické nefamiliární neurodegenerativní onemocnění 
horního motoneuronu.

Abstract
Motor neurone diseases comprise a heterogeneous group of disorders that affect the upper 
motor neurone and/or the lower motor neurone. Both amyotrophic lateral sclerosis and pri-
mary lateral sclerosis fall into the category of motor neurone diseases. amyotrophic lateral 
sclerosis is usually defined as a fatal neurodegenerative disorder that progressively affects 
both the upper and lower motor neurone, with mean survival between three and five years, 
although long-term survival may occur, albeit infrequently. primary lateral sclerosis is an  
idiopathic, non-familial neurodegenerative disorder of the upper motor neurone.
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Úvod
pozvolna narůstající svalová hypertonie 
je poměrně častá potíž, pro kterou je ne-
mocný odeslán k neurologickému vyšet-
ření. prvním diagnostickým krokem je ur-
čení typu hypertonie – rigidita, spasticita, 
porucha inhibice, změny svalové tkáně 
či vaziva. dalším krokem je určení roz-
sahu svalové hypertonie – na končeti-
nách, akrálně, na trupu, generalizovaná. 
pak je nutno pátrat po dalších klinických 
příznacích – dysartrii, dysfagii, poruše čití, 
kognitivním postižení. a poté následuje 
hodnocení pomocných vyšetření – bio-
chemických výsledků, eMg, ep, eeg, li-
kvoru, Mr a další [1,2]. přes současné 
dia gnostické možnosti nebývá stanovení 
diagnózy snadné a již vůbec ne rychlé [3].

popisujeme kazuistiku 64leté pacientky 
s několik let narůstající generalizovanou 
hypertonií, celkovou pohybovou zpoma-
leností, s časným rozvojem dysfagie, dys-
artrie a poruchy chůze a postupně se roz-
víjejícím kognitivním deficitem.

vlastní kazuistika
u 64leté ženy se po více než tři roky roz-
víjí generalizovaná spasticita s časnou po-
ruchou chůze a brzy nastupující dysfagií 
a dysartrií a celkovou pomalostí pohybů. 
rodinná anamnéza je negativní z hlediska 
nynějšího onemocnění, i když otec spá-
chal sebevraždu v mladém věku. tři sestry 
a dva synové jsou zdrávi. pacientka praco-
vala jako laborantka v lékárně. nikdy ne-
prodělala žádné otravy či úrazy hlavy nebo 
míchy s bezvědomím. abúzus alkoholu či 
drog neguje, je nekuřačka. v předchorobí 
nemocné je chronická migrenózní cefa-
lea, v mládí neuralgie trigeminu vpravo, 
pro kterou podstoupila úspěšnou termo-
koagulaci gasserského ganglia. pět let je 
pacientka léčena pro arteriální hypertenzi 
(metoprolol 100 mg denně). prodělala 
hysterektomii, dilataci striktury ureteru. 
v srpnu 2008 byla na neurochirurgii pro-
vedena extirpace malého meningeomu 
konvexity fronto-parietálně vlevo. avšak 
tehdy již přítomná spasticita se operací 
nijak nezměnila. v září 2009 byla s těmito 
potížemi přijata na neurologickou kliniku 
v pardubicích.

v klinickém nálezu v roce 2009 do-
minovala spasticita s nápadnou poma-
lostí pohybů, mírná pravostranná pře-
vaha postižení, pomalá řeč, dysfagie, 
ušla s pomocí dvou osob několik krůčků. 
Z laboratorních vyšetření byl pouze cho-

lesterol mírně vyšší (6,38 mmol/l). v li-
kvoru byla velmi mírná hyperproteinora-
chie (0,44 g/l) s normálním cytologickým 
nálezem. Mr mozku (včetně podání kon-
trastní látky) prokázalo zvýšení signálu bílé 
hmoty v zadním raménku vnitřní kapsuly 
a oboustranně frontodorzálně. Bylo dopl-
něno Mr krčního úseku s nálezem dege-
nerativních změn páteře bez myelopatie. 
radiolog vyslovil podezření na leukodys-
trofii či amyotrofickou laterální sklerózu. 
neuropsychologické vyšetření prokázalo 
kognitivní deficit s dominujícím snížením 
psychomotorického tempa, postižením 
paměti a schopnosti vizuálně-percepční 
diskriminace. eeg vyšetření bylo ab-
normní pro nepravidelnost základní akti-
vity. výsledky vyšetření zrakových a slu-
chových evokovaných potenciálů (vep, 
Baep) byly v normě. nejzajímavějším ná-
lezem byl výsledek vyšetření motorických 
evokovaných potenciálů (Mep) na hor-
ních a dolních končetinách, který svěd-
čil pro úplnou nevýbavnost kortikální od-
povědi na horních i dolních končetinách 
oboustranně při zcela normální výbav-
nosti při stimulaci kořenů (obr.1a, b). vy-
šetření eMg neprokázalo lézi periferního 
motoneuronu ani senzitivních vláken. ne-
mocná byla propuštěna domů bez jasně 
stanovené diagnózy. v březnu 2010 byla 
přijata znovu na neurologickou kliniku 
v pardubicích. tehdy již nebyla schopna 
chůze, ale pouze stoje u postele, a to 
jen s pomocí další osoby. Mírně zhubla 
(z 51 na 47 kg). pohyby byly nápadně po-
malé, řeč pomalá, dysartrická, ale obsa-
hově správná, pacientka byla plně orien-
tovaná osobou, časem i prostorem. nález 
na Mr mozku (nativní) byl popisován jako 

stacionární, pouze s přítomností změn 
signálu bílé hmoty periventrikulárně, 
oboustranně frontodorzálně a v zad-
ním raménku vnitřní kapsuly. eeg vyšet-
ření ukázalo nízkou amplitudu a nepra-
videlnou základní aktivitu, bez progrese. 
neuropsychologické vyšetření neproká-
zalo progresi kognitivního deficitu, pa-
cientka byla bez známek demence. domi-
noval deficit v oblasti pozornosti, parciální 
deficit exekutivních funkcí, pracovní pa-
měti, vizuo-motorické koordinace a mo-
toriky. nález opakovaného vyšetření Mep 
byl beze změn. Byl proveden skríning na 
leukodystrofie dospělého věku. výsledek 
enzymatického vyšetření v leukocytech 
a normální nález glykolipidů v moči ne-
svědčil pro diagnózu metachromatické 
leukodystrofie.

v léčbě jsme zkoušeli nasazovat levo-
dopu v rámci testování dopaminergní od-
povědi zvláště pro celkovou hypo- a bra-
dykinezi a výraznou progredující svalovou 
hypertonii charakteru zejména spasticity. 
nebylo možné odlišit ani možnou spolu-
účast rigidity. pacientka však snášela pouze 
malé dávky (3 × 100 mg) bez klinického 
efektu. Mírný symptomatický efekt mělo 
nasazení baklofenu (až 40 mg denně).

vzhledem k progresi spasticity, kdy 
byla nemocná pohybově omezena pouze 
na postel a sedačku, s trvajícím kognitiv-
ním deficitem a nevýbavností kortikální 
odpovědi Mep, jsme pacientku doporu-
čili k dia gnostickému pobytu na i. neu-
rologickou kliniku fn u sv. anny v Brně, 
kde byla hospitalizována v druhé polovině 
října 2010. komunikace s pacientkou byla 
ztížena díky těžké spastické dysartrii. dle 
jejího sdělení je zřejmé, že potíže začaly 

Obr. 1a, b. Ukázka vyšetření MEP nervi ulnaris vpravo. 
n. ulnaris vpravo (r) – adM: kortikální odpověď (1) nevybavena, radikulární (2):  
13,35 ms/8,4 mv.
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před více než třemi lety poruchou chůze 
se zakopáváním pravé dolní končetiny 
o špičku a progrese nyní již těžkého hyb-
ného postižení (pacientka upoutána na 
lůžko) byla akcelerována zejména v po-
sledních třech měsících.

objektivně neurologicky při přijetí byla 
patrná zvláště spastická kvadruparéza 
s pravostrannou převahou, klonus ruční 
i nožní bilaterálně. v rámci pyramido-
vého syndromu dochází k mírnému sní-
žení svalové síly v kvadrudistribuci opět 
s pravostrannou převahou a výraznému 
zpomalení všech pohybů. nebyly pří-
tomny žádné známky současně probí-
hajícího periferního postižení, které by 
svědčily pro syndrom amyotrofické late-
rální sklerózy. dále dominovala již popi-
sovaná těžká spastická dysartrie s dysfa-
gií, zatímco čití zůstává intaktní. pokud lze 
spolehlivě hodnotit, normální bylo i kli-
nické vyšetření mozečku a extrapyrami-
dového systému. pacientka byla schopna 
udělat několik krůčků s dopomocí dvou 
osob a s výraznou instabilitou. chůzi lze 
hodnotit jako výrazně spastickou. klinický 
nález svědčil pro diagnózu primární late-
rální sklerózy.

Z pomocných metod jsme doplnili vy-
šetření somatosenzorických evokovaných 
potenciálů (ssep) s abnormním nálezem 
pouze pro centrální úsek ssep n. medi-
anus při stimulaci zprava, zatímco nález 
ssep n. tibialis oboustranně byl v mezích 
normy. detailní neuropsychologické vyšet-
ření prokázalo parciální deterioraci kogni-
tivních schopností vzhledem k očekávané 
premorbidní úrovni, v popředí bylo mírné 
oslabení exekutivních funkcí, konstrukce 
a vizuo-spaciálních schopností. aktuální 
intelektový výkon se pohyboval v pásmu 

populačního průměru. Mnestické funkce 
byly celkově bez potíží, ve složce sluchové 
nadprůměrné (MQ = 120), ve složce vizu-
ální v pásmu populačního průměru. exe-
kutivní funkce byly mírně oslabeny v ob-
lasti výkonového psychomotorického 
tempa, plánování a řízení pozornosti. cí-
lená verbální fluence byla ve složce sé-
mantické průměrná. konstrukčně prak-
tické schopnosti a vizuo-spaciální funkce 
byly mírně narušeny, vázla konstrukce 
i vizuální percepce a analýza. symbolické 
funkce byly bez specifických potíží. skóre 
Moca testu (Montreal cognitive asse-
ssment) [4] bylo 27 bodů z maximálního 
počtu 30 bodů.

Zopakovali jsme Mr vyšetření mozku 
(nativní) s popisovanou kortikosubkorti-
kální mozkovou atrofií zejména ve fronto-
temporálních oblastech oboustranně 
(obr. 2a; t2 sekvence, koronální řez), 
mírně výrazněji vpravo. nebyla patrná vý-
raznější nebo selektivní atrofizace precen-
trálních gyrů. Byly přítomny stranově sy-
metrické pruhovité hyperintenzity v t2 
a flair sekvencích v dorzální třetině zad-
ního raménka vnitřní kapsuly (obr. 2b; t2 
sekvence, axiální řez). ve srovnání s před-
chozím vyšetřením z 9/2009 byl stav 
stacionární.

dále jsme provedli vyšetření pomocí  
18-fdg (fluoro-deoxy-glukóza) pet 
mozku s nálezem symetrické distribuce 
radiofarmaka bez ložiskových změn.

Za hospitalizace došlo přes intenzivní 
fyzioterapii a logopedickou péči k další 
progresi spasticity a řeč se stává již nesro-
zumitelnou. postupně byla vysazena le-
vodopa bez objevení se extrapyramidové 
symptomatiky. Baklofen byl postupně na-
výšen na dávku 60 mg denně, dále na-

sazeno antidepresivum ze skupiny ssri 
(escitalopram 10 mg) a teofylin 200 mg 
denně pro kombinovanou dušnost při 
dysfunkci respiračních svalů v rámci zá-
kladního onemocnění a chronickou ob-
strukční bronchopulmonální nemoc. dia-
gnosticky jsme onemocnění pacientky 
uzavřeli jako primární laterální sklerózu.

diskuze
primární laterální skleróza (pls) tvoří asi 
1,6–5 % nemocných ze širší skupiny ne-
mocí motoneuronu [2]. nemocní mají 
podstatně pomalejší progresi onemoc-
nění ve srovnání s amyotrofickou laterální 
sklerózou (als), většinou se dožijí více než 
deseti let od vzniku potíží. onemocnění 
typicky začíná v páté až šesté dekádě ži-
vota. diagnostická kritéria primární late-
rální sklerózy jsou uvedena v tab. 1.

velmi důležitá je diferenciální diagnos-
tika pls proti als, která má podstatně 
horší prognózu i omezenější možnosti 
symptomatické léčby. klinicky se ne-
mocní s als ihned při manifestaci cho-
roby častěji vyznačují svalovou slabostí 
zejména dolních končetin či rozvojem 
bulbárních příznaků. později v průběhu 
choroby mívají větší úbytek hmotnosti 
a redukci vitální kapacity plic. podstatné 
je postižení centrálního a zároveň i pe-
riferního motoneuronu [5]. v typických 
pls případech začíná rozvoj svalové hy-
pertonie na dolních končetinách a šíří se 
postupně na trup, horní končetiny až na 
bulbární svalstvo [3]. k základní klinické 
triádě pls (také erbově triádě) patří tedy 
hypertonus, hyperreflexie a mírná sva-
lová slabost [2]. na podkladě analýzy kli-
nických dat 661 nemocných s als a 43 
s pls stanovili tartaglia et al [1] tato roz-
lišující kritéria: svalová hypertonie byla je-
diným klinickým příznakem u 47 % ne-
mocných s pls a pouze u 4 % s als, 
v průběhu choroby rozvoj atrofie svalů 
končetin (2 proti 100 %), trvání choroby 
(11,2 ± 6,1 proti 3,8 ± 4,2 let) a úmrt-
nost v průběhu 16 let sledování (33 proti 
89 %). v současné době se diferencují tři 
klinické formy, a to ascendentní, multi-
fokální a spastická paraparéza [6]. prvou 
potíží naší nemocné byla svalová hyper-
tonie, slabost a únavnost chůze, více na 
pravé dolní končetině. v průběhu něko-
lika měsíců se však objevila generalizo-
vaná hypertonie s pomalou řečí, dysfonií, 
spastickou dysartrií a dysfagií. Jednalo se 
tedy o ascendentní formu pls.

Obr. 2a. MR mozku, t2 sekvence, koronální řez. 
Obr. 2b. MR mozku, t2 sekvence, axiální řez.

a B
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velmi obtížné je i klinické odlišení he-
reditární spastické paraparézy (hsp) od 
pls, nemáme-li jasnou pozitivní rodin-
nou anamnézu. sporadicky se mohou 
vyskytovat zejména formy hsp s mutací 
genu pro spastin (spg4) a pro paraple-
gin (spg7) [7]. u mutace spg7 genu je 
kromě spastické paraplegie popisována 
také bilaterální ptóza víček a lehké poru-
chy exekutivních funkcí [8]. počátek kli-
nických příznaků na horních končetinách 
nebo v bulbární oblasti, rozvoj bulbár-
ních symptomů či jasná asymetrie v prů-
běhu nemoci mohou podpořit diagnózu 
pls. nové možnosti v genetickém testo-
vání pro hsp jsou přínosem pro pacienty 
se sporadickou formou nemocí horního 
motoneuronu, neboť hsp má obecně pří-
znivější prognózu než pls.

v rámci diferenciální diagnostiky je 
vhodné myslet také na možnou multisys-
témovou atrofii, progresivní supranukleární 

paralýzu, neurosyfilis, deficit vitaminu B12,  
infekci htlv-1 (lidský t lymfocytotropní 
virus), lymeskou boreliózu, paraneoplas-
tický syndrom a neurologické postižení při 
hiv [2,5].

vedle spasticity ovšem mohou být 
u pls přítomny i další symptomy, zejména 
abnormity v okulomotorice (porucha sle-
dovacích pohybů, syndrom progresivní 
supranukleární paralýzy), kognitivní po-
rucha (frontální dysexekutivní syndrom) 
a jako pozdní příznak i močová urgence 
a/nebo inkontinence [2]. naše pacientka 
neměla v době hospitalizace ani poru-
chu okulomotoriky ani močové potíže, 
ale neuropsychologické vyšetření odhalilo 
mírnou kognitivní poruchu se snížením 
psychomotorického tempa, poruchou 
exekutivních, konstrukčních a vizuo-spa-
ciálních funkcí, tedy vázanou na fronto-
parietální korové oblasti. Zvláště frontální 
typ mírného kognitivního deficitu až de-

mence bývají popisovány v rámci spektra 
frontotemporálních lobárních degenerací 
a nemocí motoneuronu (Motor neuron 
disease; v literatuře označováno zkratkou 
ftld-Mnd) [9,10].

pls se vyznačuje časným postižením 
pyramidových drah a motorické kůry. 
to lze demonstrovat pomocí Mr, které 
se nejčastěji projevuje atrofií gyrus pre-
centralis, méně specifická je přítomnost 
t2 hyperintenzit v zadní třetině raménka 
vnitřní kapsuly [3,11]. analogicky na fdg 
(fluoro-deoxy-glukóza) petu lze pozoro-
vat snížení metabolizmu v pericentrálních 
korových oblastech [12]. tyto markery 
na zobrazovacích metodách však nemu-
sejí být přítomny a patří pouze mezi po-
mocné symptomy svědčící pro diagnózu. 
u naší pacientky byly přítomny pouze 
změny na Mr mozku v oblasti vnitřní 
kapsuly. tyto změny se však mohou vy-
skytovat např. i u als a dokonce mohou 

tab. 1. Diagnostická kritéria primární laterální sklerózy [2].

Klinická kritéria
1. nález poruchy horního motoneuronu při vyšetření (spasticita, patologické reflexy, event. slabost)
2. končetinové a/nebo bulbární postižení
3. trvání 4 a více let
4. progresivní průběh
5. věk počátku příznaků nad 20 let
6. event. močové obtíže 

Vylučovací kritéria
1. nález poruchy dolního motoneuronu při vyšetření (fascikulace, atrofie)
2. senzitivní příznaky při vyšetření
3. pozitivní rodinná anamnéza

Komplementární nálezy (podporující diagnózu)
1. tMs s prodloužením cMct a poklesem kortikální excitability (např. absence Mep)
2. Mrs s poklesem poměru naa/cr a naa/cho v motorické kůře
3. dti s poklesem fa a zvýšením adc v zadním raménku capsula interna

Vylučovací kritéria
1. Známky myelopatie
2. abnormální likvorový nález
3. Známky strukturální abnormity nebo demyelinizačního onemocnění dle Mr mozku nebo míchy
4. abnormální motorické nebo senzorické ncs dle eMg
5. eMg nález podporující el escorial kritéria pro als
6. Známky hereditární spastické paraplegie nebo mutace als2 genu

Klasifikace primární laterální sklerózy (PLS)
1.	Klinická	PLS	(splněná	výše	uvedená	kritéria)
2	 Suspektní	PLS	(trvání	příznaků	do	4	let	a	známky	minimální	denervace	dle	EMG,	která	nesplňují	El	Escorial	kritéria	pro	

ALS,	jinak	splněná	výše	uvedená	kritéria)
3.	Komplikovaná	PLS	=	PLS	plus	(splněná	klinická	kritéria	nebo	známky	suspektní	PLS	a	současně	známky	demence,	parkin-

sonizmu	nebo	senzorických	abnormalit)

adc: apparent diffusion coefficient, cho: cholin, cMct: central Motor conduction time, cr: kreatin, dti: diffusion tensor imaging, 
eMg: elektromyografie, fa: fractional anisotropy, Mep: motorické evokované potenciály, naa: n-acetylaspartát, ncs: nerve conduc-
tion study, tMs: transkraniální magnetická stimulace
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být přítomny i u malého procenta zdra-
vých jedinců.

pomocí pet s použitím [11c] flumaze-
nilu, který se váže na benzodiazepinovou 
podjednotku gaBa-a receptoru, lze pro-
kázat ztrátu či dysfunkci neuronů. tato 
metoda (resp. zmiňovaný radioligand) 
u nás není dostupná. dle literatury se 
u nemocných s pls nacházejí popisované 
změny v precentrální oblasti a u pacientů 
s als pak v přední frontální i orbiculo-
frontální kůře. touto metodou lze rozli-
šit mozkové změny u als proti pls [13].

neurofyziologická vyšetření podporují 
diagnózu pls nepřítomností spontánní 
aktivity při jehlové eMg (nejsou fibrilace 
ani fascikulace). typickým nálezem svěd-
čícím pro postižení pyramidové dráhy je 
nevýbavnost korových Mepů nebo mno-
honásobné prodloužení jejich latencí 
[3,11,14,15]. u naší nemocné eMg nález 
nevykazoval žádné známky léze perifer-
ního motoneuronu, rovněž motorická 
i senzitivní neurografie měly normální vý-
sledky. při vyšetření Mep jsme nikdy nezís-
kali kortikální odpověď, přitom periferní 
odpověď byla zcela v normě.

v symptomatické léčbě nemocných 
s pls se využívá zejména možnost ovliv-
nění výrazné svalové hypertonie (stiffness) 
spojené s nápadnou pomalostí pohybů. 
používá se baklofen, tizanidin i benzodia-
zepiny [3], a to vždy společně s rehabili-
tací. při dobrém efektu se myorelaxancia 
podávají dlouhodobě. u vysokého stupně 
spasticity s maximem postižení dolních 
končetin a trupu je indikována intraté-
kální baklofenová pumpa [16]. při rozvoji 
výrazných poruch polykání je nezbytná 
úprava stravy (mletá, zahušťování) a při 
další progresi i zavedení perkutánní en-
doskopické gastrostomie. přídatná anti-
depresivní terapie je nutností. u naší ne-
mocné jsme se snažili ovlivnit svalovou 
hypertonii s nápadnou pomalostí pohybů, 
která napodobovala parkinsonský syn-
drom, pomocí levodopy, avšak bez pod-
statnějšího efektu. Zajímavé je, že i u pls 
byly popsány příznaky parkinsonizmu 
s výraznou zpomaleností pohybů, hypo-

mimií se sníženou frekvencí mrkání, in-
stabilitou chůze a poruchou její iniciace. 
tyto možné symptomy však podle autorů 
nejsou způsobeny lézí bazálních ganglií, 
ale frontálním deficitem a svalovou zpo-
maleností při těžké spasticitě [17]. o něco 
výraznější terapeutický efekt na genera-
lizovanou spasticitu měl u naší pacientky 
baklofen (až 60 mg denně).

Závěr
u 64leté dosud zdravé ženy se začala po-
stupně rozvíjet generalizovaná spasticita. 
Již zpočátku se vyskytla dysfonie, spas-
tická dysartrie a dysfagie s následnou leh-
kou redukcí váhy a s rozvojem mírného 
kognitivního deficitu s výrazným sníže-
ním psychomotorického tempa, poru-
chou exekutivních a vizuo-spaciálních 
funkcí bez narušení paměti (postižení ze-
jména fronto-parietálních oblastí). nebyly 
přítomny žádné známky postižení perifer-
ního motoneuronu nebo poruchy čití. na 
Mr mozku byly patrny pouze méně speci-
fické změny intenzity v oblasti zadního ra-
ménka vnitřní kapsuly. při vyšetření Mep 
nebyly vybaveny kortikální odpovědi. kli-
nický obraz a výsledky neurofyziologic-
kých vyšetření byly základem pro stano-
vení diagnózy primární laterální sklerózy. 
v diferenciální diagnostice je nutné od-
lišení zejména od als, multisystémové 
atrofie a hereditární spastické paraparézy. 
pls se typicky vyznačuje progresivní spas-
ticitou, celkovým motorickým zpomale-
ním, mírnou svalovou slabostí a dlouho-
dobým přežitím.

Zkratky
EEG elektroencefalografie
EMG elektromyografie
EP evokované potenciály
MR magnetická rezonance
PEt pozitronová emisní tomografie 
SSRI selektivní inhibitory zpětného vychytávání sero-
 toninu 
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