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Souhrn

Cil: V roce 2008 byla z vybranych polozek stavajicich $kal myastenie (QMG, MG-MMT, MG-ADL)
vytvorena nové skéla s ndzvem MG Composite (MGC). Cilem prace bylo validovat ¢eskou verzi
této skdly a ovéfit spolehlivost na skupiné pacientd Neuromuskuldrniho centra FN Brno trpicich
myastenii. Metodika: Cesky preklad byl validovan metodou zpétného prekladu. Shoda mezi
hodnotiteli byla ovéfena na vzorku 40 pacientt v rdmci akutnf hospitalizace nebo rutinni kontroly.
Pacienti byli hodnoceni dvéma neurology (SV a MCH) nezavisle na sobé v ¢asovém rozmezf
10-60 min. Vysledky: Pro analyzu shody hodnotitell byl pouzit koeficient ICC (Intraclass Correlation
Coefficient) s vysledkem 0,989 a intervalem spolehlivosti Cl = (0,98-0,994). Regresni analyzou
jsme v nasich datech neprokézali vétsi odchylku s rostoucim MGC (p = 0,616). Spearman(v
korela¢ni koeficient mezi absolutni velikosti rozdilu v hodnoceni a primérnou hodnotou
MGC jednotlivych pacientli byl 0,561. Zdvér: Skala MGC je efektivni nastroj k spolehlivému
sledovani stavu pacientd, ucinku terapie a porovnavani vysledkd pouzitelny v bézné klinické
praxi.

Abstract

Objective: In 2008, the new MG Composite score was constructed from selected items of existing
scales of myasthenia (QMG, MMT-MG, MG-ADL). The aim of this study was to validate the Czech
version of MGCand to checkreliability of the new scale in a group of patients from the Neuromuscular
Centre of the University Hospital in Brno. Methods: The Czech translation of MGC was validated by
forward-backward translation. Inter-rater reliability was assessed with 40 patients (during a routine
outpatient visit or hospitalization). Patients were assessed independently by two neurologists
on the same day within 10-60 min (SV and MCH). Results: Intra-class correlation coefficient was
0.989 (Cl = 0.98-0.994). Regression analysis of our data did not prove any systemic bias of difference
according to MGC score (p = 0.616). Spearman correlation coefficient for the absolute difference
in MGC value and the mean MGC of individual patients was 0.561. Conclusion: MG Composite is an
effective tool for long-term monitoring of patients, evaluation of treatment effect and comparing
data suitable for use in routine clinical practice.
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Uvod

Myastenie je autoimunitni onemocnéni cha-
rakterizované postsynaptickou poruchou
nervosvalového prenosu. Autoprotildtky
namifené proti acetylcholinovému recep-
toru nebo jinym strukturdm nervosvalové
ploténky blokuji jejich funkci. Vysledkem je

oslabeni kosternich svald. Pro onemocnént
je typické kolisanf tize pfiznakd. Zpravidla se
pacienti citf nejhtfe po namaze a k veleru.
Dulezitym pozadavkem pro dlouhodobé
sledovani pacienta, hodnoceni efektu Iécby
a pro vétsinu klinickych studif je moznost
kvantifikovat tizi postizeni. K posouzeni od-

povédi na lécbu je nezbytné zachytit i malou
zménu ve smyslu zlepSeni nebo naopak zhor-
Seni. Pro kazdodenni praxi by hodnoceni
meélo byt rychlé, nezatézujici personal ani
pacienta a predevsim by mélo byt porovna-
telné mezi jednotlivymi vysetfujicimi. Pokud
vsechny tyto podminky budeme chtit spinit
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MG COMPOSITE SCALE

Priloha 1. Jazykové validovana ceskd verze MGC.

Jméno pacienta:

Datum vysetfenf:

1. Ptéza pti pohledu nahoru

2. Dvojité vidéni pfi pohledu la-
teralné (doleva nebo doprava)

3. Zavfeni oci

4. Ret

5. Zvykani'

6. Polykani'

7. Dychani
(zpUsobené MG)

8. Flexe nebo extenze krku
(nejslabsi)

9. Abdukce ramene?

10. Flexe kycle?

Celkem bodt

a jakékoliv té78i oslabenf jako tézké.

Jméno vysetrujiciho:

Cas vysetient:
>45s 11-45s 1-10s
= =1 =2
>45¢ 11-45s 1-10s
= = 1 = 3
lehké oslabent stredni oslabenti
norma (Ize pasivné otevrit (Ize pasivné otevrit
=0 s Usilim) snadno)
=0 =1
intermitentni setfela fe¢  trvale setfela fe¢ nebo
norma nebo mluveni pfes nos  mluveni pres nos (nazo-
= (nazolalie) lalie), ale Ize porozumét
=2 =4
norma Unava tuhou stravou Unava mekkou stravou
= =2 =4
vzacné epizody zaska- Casté obtize pfi
norma kovani potravy ¢i ztize-  polykdni, nutnd zmena
= ného polykani diety
=2 = 5
norma dusnost po ndmaze klidové dusnost
= =2 =4
norma lehké oslabenf stredné tézké oslabeni
= = 1 = 3
norma lehké oslabent stredné tézké oslabent
= =2 =4
norma lehké oslabent stredné tézké oslabenti
= = =4

okamzité
=3
okamzité
=4
tézké oslabeni
(neschopen udrzet oci

zaviené)
=2

je obtizné reci
porozumét
=6

sonda do zaludku
=6

sonda do zaludku
=6

nutnost umélé plicni
ventilace

=9

tézké oslabeni
=4

tézké oslabeni
=5

tézké oslabentf
=05

"Hodnoti se potiZe za poslednich 24 hod, pokud se jednalo o béZny den. Lze se zeptat i na delsi casovy Usek, pokud je to vhodné.
’Stfedné tézké oslabeni odpovida zhruba 50 £ 15 % ocekdvané normalni sily. Jakékoliv mirnéjsi oslabenf je klasifikovano jako mirné

u onemocnéni, jehoz pfiznaky navic kolfsaji
v ase, jednd se témér o nemozny Ukol. Svédci
pro to i pomeérné pestra nabidka mnoha rdz-
nych 3kal, které byly pro hodnoceni stavu
pacienta s myastenif vytvoreny.

Prvni bodova skala (multiple-item ordi-
nal scales) s ndzvem MG-Score byla pro hod-
noceni myastenie vytvofena v 80. letech
20. stoleti [1]. Po nékolika Upravéch se z nf
postupné stala dnes Siroce pouzivana skala
QMG (Quantitative Myasthenia Gravis) [2].
MéFf se vydrz nékolika svalovych skupin,
sfla stisku a sfla sevfeni vicek, doba do rozvi-
nuti dvojitého vidéni nebo ptozy, vitani ka-
pacita plic, hodnotf se fe¢ a polykani. Zlep-
senf v hodnoceni QMG je dnes primarnim
cflem mnoha klinickych studif. Tato skdla ale

nenf standardné vyuzivana v bézné klinické
praxi a to hned z nékolika dlvodd. VyZaduje
nékolikaminutové upazeni, zvednuti dolnich
koncetin a hlavy, a je tak fyzicky néro¢né pro
pacienta, ale pfedevsim casové velmi na-
ro¢na pro personadl. Kompletnf vysetfenf za-
bere asi 20 min. Navic vyZaduje specidlnf pfi-
stroje (spirometr, dynamometr).

V roce 2003 byl vytvofen jednoduchy sva-
lovy test s ndzvem MG-MMT (Manual Muscle
Test for Myasthenia Gravis). Hodnoti se sila
30 svalovych skupin proti odporu vysetfuji-
cfho. Autory bylo navrzeno ji pouZivat jako al-
ternativu QMG pro jejf jednoduchost a mensf
¢asovou naro¢nost [3]. Tento test ale neni scho-
pen zachytit Unavu svalll po ndmaze a dalsf
charakteristické potize (bulbarni pfiznaky).

Ani jedna z téchto $kal ale nezohled-
nuje fakt, ze symptomy nemusi byt pfi ob-
jektivnim vysetfeni pfitomny a zpravidla
jsou zfetelngji vnimany pacientem nez vy-
Setfujicim Iékafem. V roce 1999 bylo vytvo-
feno skore s ndazvem MG-ADL (MG Activi-
ties of Daily Living) [4]. Dotaznik se sklada
7z osmi otdzek, na néz odpovida pacient.
Otdzky jsou zaméfeny na zvladani béznych
kazdodennich ¢innosti (fe¢, Zvykani, poly-
kani, cesanf atd.). Ukazalo se, Ze ve srovnani
s QMG je citlivéjsi ke zméneé stavu [5]. Skére
ADL spolecné se specifickym dotaznikem
kvality Zivota (Myasthenia Gravis Quality of
Life; MG-Qol) je standardni soucésti sub-
jektivniho hodnoceni ve vétsiné klinickych
studiich.
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Kazda z vyse uvedenych $kal ma své li-
mitace. Mezi hlavn{ patfi ¢asovd nadrocnost
a nutnost specialniho vybaveni u QMG
a cisté subjektivni hodnoceni pomoci ADL.
V roce 2008 byla z vybranych polozek vyse
zminénych kal (QMG, MG-MMT, MG-ADL)
vytvofena nova skéla s ndzvem MG Com-
posite (MGC) [6]. Jednotlivé skaly se pro né-
které polozky (napt. ptdza, diplopie, fec) pre-
kryvaji, ackoliv kazda testuje funkci odlisnym
zplsobem. V konstrukci nové skély byl vy-
bran test s nejlepsimi vlastnostmi. Podkla-
dem pro vybér polozek byly dvé studie hod-
notici Ucinek terapie mykofenolat mofetilem
u pacientl se seropozitivni generalizovanou
myastenif [7,8]. Polozky byly vybrény na za-
kladé cetnosti abnormdélniho vysledku, kore-
lace s MG-Qol a shody s celkovym posouze-
nim stavu ze strany pacienta i Iékare.

Vysledkem je 10 polozek s jasnym klinic-
kym vyznamem pro |ékare i pacienta. Prvni
tfi vychdzeji z QMG a soustfedi se na vyset-
feni oci, 4—7. polozka vychazi z ADL a je sub-
jektivné referovand pacientem a posledni tfi
polozky jsou prevzaty z MG-MMT a zaméfily
se na axidlni a kofenové svaly nejc¢astéji za-
sazené myastenif. Na zakladé zkusenosti, ze
u méné nez 1 % subjektl doslo ke zhorsenf
oc¢nich pfiznakl mezi 46. a 60. s, byly zkra-
ceny intervaly pro vysetfeni onich pfiznakd
oproti QMG [91.

Daldf dlleZitou zménou je nerovnocenné
neboli vaZzené skorovani polozek. Napriklad pfi
hodnocenfi dychacich obtiZi mdze pacient do-
sahnout az 9 bod(, zatimco nejtézsi oslabenf
oc¢nich vicek je hodnoceno pouze 2 body.
Vahy byly stanoveny na zékladé expertniho
posouzeni 36 specialisty z 10 zemi [6] a ové-
feny Raschovym modelem [10].

Validace origindlni verze byla provedena
v letech 2008-2009 v 11 neuromuskularnich
centrech (z toho dvé v Evropé - Glasgow
a Milan) [9]. Pouzivani této skaly je dale pod-
pofeno faktem, Ze v roce 2012 Task Force of
the Medical Scientific Advisory Board (MSAB)
of the Myasthenia Gravis Foundation of Ame-
rica (MGFA) doporucila uzivani MGC jako
kvantitativni Skaly pro hodnocenf stavu ne-
mocnych s generalizovanou myastenii [11].

Cilem préce je validovat Ceskou verzi
této Skaly a ovéfit spolehlivost na sku-
piné pacientd Neuromuskularnfho centra
FN Brno trpicich myastenif.

Soubor a metodika

Pfiloha 2. Pokyny k vypInéni MGC.

Formulai k vyplnéni Ize nalézt v piiloze 1. Skala MGC mé celkem 10 polozek. Minimalni pocet bod(i
je 0, maximalni mozny pocet bod je 50. Protoze polozky jsou vybrané z réiznych $kal, ¢ast vychazf
z klinického vysetfenf (1-3, 8-10) a ¢&st zanamnézy (4-7). V origindini $kale neni nijak stanoveno,
za jaké obdobi by mél pacient své symptomy u polozek 4-7 hodnotit. Je to ponechano na ,zdra-
vém rozumu” vysetfujiciho. Pfesto v rémci ziednoduseni povazujeme za vhodné ptdt se na posled-
nich 24 hod a pouze v piipadé, Ze byl predchozi den zcela vyjimecny, Ize se zeptat i na delsi ¢asové
obdobi, napf. tyden. Jednotlivé polozky by mély byt vysetfovény v pofadi tak, jak jsou uvedeny.

1. Ptéza pfi pohledu nahoru

Pacient pohodIné sedici se vyzve ke sledovani prstu vysetfujiciho tak, aby se pacient dival
vzhUru. Sledujeme, zda do 45 s nedojde k poklesu vicka.

2. Dvojité vidéni pfi pohledu lateralné

Pacient se znovu vyzve ke sledovani prstu vysetfujiciho nejprve na jednu stranu po dobu
45 s a poté na druhou stranu také po dobu 45 s. Pacient ndm musi sdm nahlasit jakmile prst
zacne byt rozmazany nebo pfimo dvojity. Zaznamenava se horsi vysledek. Prst by mél byt asi
50-80cm od oka, v Uhlu kolem 45 stupnd.

3. Zavieni oci

Pacient se vyzve k usilovnému sevreni oci, které se snaZfime proti odporu rozeviit.

4. Re¢

Ptame se na subjektivnf pocit feci. Pokud je objektivné pfitomna lehkd dysartrie, ale pacient
referuje, ze se mu mluvi normalné, hodnoti se jako 0.

5. Zvykani

Ptdme se na potize se zvykanim. Pacient, ktery ma zavedenou sondu do zaludku automaticky
skoruje 6 bod(, bez ohledu na to, zda je schopen prijimat potravu i perorédlné.

6. Polykani

Ptdme se na obtize pfi polykani, vaznuti soust v krku, zaskakovani soust. DlleZitd je otdzka, zda
doslo k zméné stravovacich navykd nebo slozenf stravy. Pokud napf. pacient sdéli, ze mu za-

skakovala ryZe a proto uz ji neji, skéruje 5 bodd.

7. Dychéni

Ptame se na dychacf obtize, zadychavani pfi ndmaze nebo i v klidu. Hodnotf se pouze obtize,
u kterych predpokladédme, Ze jsou myastenického plvodu.

8. Flexe nebo extenze krku

Viysetfuje se sfla flexe a extenze krku proti odporu. Stredné tézké oslabeni odpovida pfiblizné
50 % ocekavané normaini sily (£ 15 %). Jakékoliv lehci oslabenf se hodnoti jako lehké a jakéko-
liv tézsi oslabenti jako tézké. Zaznamendva se horsi vysledek.

9. Abdukce ramene

Pacient vsedé zvedda paze nad horizontélu proti odporu. Pokud je slabost asymetricka, tak se
hodnoti slabsi strana.

10. Flexe kyc¢le

Pacient vsedé zvedd nohu pokréenou v kycli a v koleni proti odporu (pfi asymetrii plati stejné
pravidlo, jako v bodu 9).

Prvni fazi validace byl cesky preklad a ové-
fenf spravnosti a jednoznac¢nosti prekladu
metodou zpétného prekladu do angli¢-

tiny [12]. K zhodnoceni jednozna¢nosti pre-
kladu byl original i zpétny preklad zkontrolo-
van rodilym mluveim.

Dalsi fazi bylo stanoveni spolehlivosti hod-
noceni mezi rdznymi hodnotiteli. Zafazeno
bylo celkem 40 pacientl bud v rdmci akutnf
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Graf 1. Hodnoceni MGC dvéma hodnotiteli (MCH a SV).
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Graf 2. Blandlv-Altman(v graf — zavislost velikosti rozdilu v hodnoceni na tizi myastenie

(prdmér MGC mezi hodnotiteli).

PInd pfimka odpovida prliméru, ¢arkované pifmky odpovidaji 95% limitdm shody.

hospitalizace na ldzkovém oddéleni neu-
rologické kliniky nebo v rdmci rutinni kont-
roly v.ambulanci v ¢asovém rozmezf kvéten
2014-unor 2016.

Ze 40 pacientl bylo 21 Zen (52,5 %)
a 19 muzt (47,5 %). Vékové rozmezi pacientl
bylo 30-84 let a vékovy primér 61 let.
Zafazenibyli pacientis Casnym i pozdnim na-

stupem myastenie (13-77 let, primér 53 let).
Protilatky proti acetylcholinovym recepto-
ram byly pozitivni u 35 pacientl (87,5 %).
Ciste okuldrni formu mélo pét pacientd
(12,5 %), 35 pacientl (87,5 %) mélo formu ge-
neralizovanou. Thymom v anamnéze mélo
osm pacientl (20 %).

Pacienti byli hodnoceni dvéma neurology
(SV a MCH) nezavisle na sobé ve stejny den.
Pofadi hodnotitel(l bylo ndhodné, ale zpra-
vidla byli ambulantni pacienti nejprve hod-
noceni SV a hospitalizovani pacienti nejprve
MCH. Interval mezi méfenimi byl stanoven
umeéle na 10-60 min. Byl zvolen tak, aby
pacient nebyl unaveny z pfedchoziho vy-
Setfenf a soucasné se snizila pravdépodob-
nost bézného zakolisani pfiznakd béhem
dne.

Data byla zpracovéna v softwaru SPSS
23. Pro analyzu shody hodnotitell (inter-ra-
ter reliability) byl pouzit koeficient ICC (In-
traclass Correlation Coefficient), varianta
two-way random, absolute, average-mea-
sures [13]. K vylouceni systémového zkres-
lenf byl pouzit BlandGv-Altmandv graf, li-
nedrni regresni model a Spearmaniv
koeficient.

Jazykové validovana ceska verze MGC je
pfilohou 1. Pfiloha 2 je ndvod na hodno-
cenfi jednotlivych polozek a vychazi z prace
Burnse et al, osobni komunikace s autorem
(Ted Burns) a vlastnich zkuSenosti pfi validaci
Ceskeé verze [6,9,14].
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Vysledky

Hodnoceni viech 40 pacientl je zobra-
zeno na grafu 1. Prdmérné hodnoceni MGC
bylo 3,9. Primérna hodnota diference (ab-
solutniho rozdilu) mezi vysetfujicimi byla
0,5 bodu. MGC skére se u zadného pacienta
nelisilo o vice nez 3 body a 95 % pacientd
mélo skore v rdmci odchylky 2 bod.

Pro statistickou analyzu shody hodnoti-
teld byl pouzit koeficient ICC. Viysledné hod-
nota, ICC = 0,989 s intervalem spolehlivosti
Cl = (0,98-0,994), svédc¢i pro vybornou spo-
lehlivost nové skaly.

K vylouceni systémového zkresleni byl
vykreslen Bland@v-Altmantv graf s 95% li-
mity shody (graf 2). Graf zobrazuje vztah
mezi rozdilem v hodnoceni a prlimérnym
MGC pro kazdého pacienta [15]. Regresni
analyzou jsme v nasich datech neprokézali
zavislost rozdilu v MGC hodnoceni a prU-
mérem MGC hodnoceni (koeficient -0,017;
p = 0,616). Spearman(v korela¢ni koeficient
zavislosti absolutni hodnoty rozdilu hodno-
ceni MGC a primérem hodnoceni MGC byl
0,561 (graf 3).

Variabilita jednotlivych polozek je zob-
razena na grafu 4. Pro kazdou polozku jsou
vykresleny dva sloupce. Na osy vy je celkovy
soucet odchylek v hodnoceni pro viech
40 pacientl. Prvni sloupec odpovida sou-
¢tu bodd, zatimco druhy sloupec odpovida
pouze souctu kategorif (0, 1, 2, 3), a nenf tak
zohlednéno véazené skérovéani (kromé po-
lozky zavien( o&i tak nabyva nizsich hodnot).

Diskuze

Z vlastni zkuSenosti mlzeme potvrdit, ze
skore MGC je jednoduché a ¢asové nena-
ro¢né. Nezbytné dveé a ctvrt minuty trva vy-
Setfeni o¢nich pfiznakd, které je z testu ca-
sové nejnarocnéjsi. Celkové vysetfeni trva
max. 4-5 min a neni na néj potreba zadné
specidlnf vybaveni. Postac¢i pouze stopky
(dnes bézné v kazdém mobilnim telefonu).

Spolehlivost nové skaly je vyborna. Dile-
Zitym vysledkem je i nezavislost velikosti od-
chylky na tizi myastenie. Rozdil mezi hodno-
titeli je ndhodny, bez systémového zkreslenf
a nezvétsujici se s velikosti MGC.

V naSem souboru byla nejvariabilné&jsi po-
lozka flexe nebo extenze krku. Navzdory
nasemu ocekavani a ponékud volné for-
mulaci u sedmé polozky — dychani (zpU-
sobené MG) — byla tato polozka nejméné
variabilni.

Autofi MGC doporucuji za klinicky vy-
zZnamnou zmeénu stavu povazovat zmenu
skére o 3 body a vice [9]. Nade vysledky po-
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Graf 3. Zavislost absolutni velikosti rozdilu mezi hodnotiteli na tizi myastenie (priimér
MGC mezi hodnotiteli) s linedrni regresni pfimkou a 95% intervalem spolehlivosti.
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Graf 4. Suma rozdild mezi hodnotiteli rozdélend podle jednotlivych polozek MGC.
Prvnf sloupec odpovida celkovému souctu rozdill bodd, druhy sloupec odpovida souctu

rozdilG v kategoriich.

tvrzujf, Ze u 95 % pacientd bylo skére v rdmci
odchylky 2 bodU. Tfibodovy rozdil tak s 95%
pravdépodobnosti musi odpovidat sku-
te¢né zméné zdravotniho stavu.

Jednotné a spolehlivé hodnocenf stavu
umoznuje porovnani velkych soubord dat

a sledovani pacienta v ¢ase. Doposud ne-
bylo k dispozici Zadné dostatecné jednodu-
ché a rychlé hodnoceni, které by bylo pou-
zitelné v bézné klinické praxi. Nasim cflem je
kromé validace této perspektivni a mezina-
rodné uznavané skaly také jeji rozsffeni do
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center a pracovist zabyvajicich se myasteni.
Jde o efektivni ndstroj k spolehlivému sledo-
vani stavu pacientd, uc¢inku terapie a porov-
navani vysledkd.

Seznam pouzitych zkratek
ADL - Activities of Daily Living

QMG - Quantitative Myasthenia Gravis
MGC - Myasthenia Gravis Composite
ICC - Intraclass Correlation Coeficient

Cl - Confidence Interval

SV - Stanislav Vohérka

MCH - Magda Chmelikova
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