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Charakteristika souboru chlapců s Duchennovou 
a Beckerovou svalovou dystrofií – studie 
z jednoho nervosvalového centra

Characteristics of a cohort of boys with 

Duchenne and Becker muscular dystrophies – 

a study from a single neuromuscular centre

Souhrn
Cíl: Popis průběhu a komplikací Duchennovy (DMD) a Beckerovy (BMD) svalové dystrofie 

v dětském věku. Soubor a metodika: Restrospektivní analýza klinických a laboratorních dat se 

zaměřením na svalové a mimosvalové komplikace 78 chlapců s dystrofi nopatií (65 DMD a 13 BMD) 

sledovaných v našem nervosvalovém centru v letech 2004–2018. Výsledky: Zatímco chlapci s BMD 

měli zanedbatelný výskyt sekundárních komplikací, chlapci s DMD byli ohroženi závažnými 

komplikacemi již od druhé dekády života. Celkem 43 (66 %) chlapců s DMD bylo léčeno kortikoidy. 

Chlapci léčení kortikoidy v průměru ztratili schopnost chůze o 1,3 roku později než chlapci neléčení 

(p < 0,001). U 54 % chlapců s DMD starších 12 let byla dia gnostikována středně těžká restriktivní 

plicní porucha, nejvýznamnějším rizikovým faktorem byla ztráta schopnosti chůze (p < 0,001). 

Sníženou ejekční frakci či fi brózu myokardu mělo 45 % chlapců starších 10 let. Chlapci s DMD měli 

ve 40 % malý vzrůst, jehož výskyt stoupal s věkem (p < 0,0001). Osteoporóza byla dia gnostikována 

u 22 % chlapců s DMD, častěji u léčených kortikoidy než u neléčených (p = 0,024). Tranzientní 

proteinurie v bio chemickém vyšetření moči byla u 48 % chlapců s DMD. Psychologické odchylky 

mělo 68 % chlapců s DMD. Závěr: Tato studie vychází z dosud nejrozsáhlejšího souboru dětských 

pacientů s dystrofi nopatií v ČR a zdůrazňuje potřebu multioborového přístupu v péči o ně.

Abstract
Aim: Description of natural course and variety of complications in Duchenne (DMD) and Becker 

(BMD) muscular dystrophies in childhood. Patients and methods: Retrospective analysis of clinical 

and laboratory data with focus on muscular and extramuscular complications in 78 boys with 

dystrophinopathy (65 with DMD and 13 with BMD) followed up in our neuromuscular centre 

between 2004 and 2018. Results: The incidence of secondary complications was negligible in 

boys with BMD. On the other hand, boys with DMD suff ered from severe complications from their 

second decade of age. Overall 43 (66%) of the boys with DMD were treated with glucocorticoids. 

Glucocorticoid-treated boys lost ability to walk on average 1.3 years later than glucocorticoid-

naive boys (P < 0.001). Moderate restrictive lung disease was diagnosed in 54% of boys with 

DMD older than 12 years of age, and loss of ability to walk was the most signifi cant risk factor 

(P < 0.001). Decreased ejection fraction or myocardial fi brosis was found in 45% of boys older 

than 10 years of age. Boys with DMD had short stature in 40%, the incidence of which increased 

with age (P < 0.0001). Osteoporosis was diagnosed in 22% of boys with DMD, more often in the 

glucocorticoid-treated group than in glucocorticoid-naive group (P = 0.024). Transient proteinuria 

was described in 48% of boys with DMD. Psychological aberrations were described in 68% of 

boys with DMD. Conclusion: This study describes the most extensive cohort of pediatric patients 

with dystrophinopathy in the Czech Republic and highlights the need of multidisciplinary 

care.
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Úvod
Dystrofinopatie typu Duchenne/ Becker 

(DMD/ BMD) jsou nejčastější vrozená one-

mocnění svalů v dětském věku postihu-

jící zhruba 1 : 3 000–5 000 živě rozených 

chlapců u DMD a 1 : 18 000 chlapců u mír-

nější formy BMD. Jsou způsobeny mutacemi 

v genu pro strukturální protein dystrofi n lo-

kalizovaném na krátkém raménku X chro-

mozomu, proto onemocnění typicky posti-

huje mužské pohlaví. Kromě svalové slabosti 

se u vrozených dystrofinopatií vyskytuje 

také řada komplikací [1–3]. U DMD je nejzá-

važnější rozvoj respirační insufi cience a di-

latační kardiomyopatie, které bývají nej-

častějšími příčinami úmrtí (u 40, resp. 30 % 

jedinců) [4]. Postižen je i skelet, kde vídáme 

komplikace ortopedické (tj. kontraktury, 

skolióza) [2] a endokrinologické (tj. poru-

cha růstu, opoždění puberty, sekundární os-

teoporóza) [1,2], na nichž se vedle vlastního 

onemocnění podílejí i vedlejší účinky jinak 

prospěšné terapie kortikoidy [5,6]. Časté jsou 

též nefrologické odchylky (v dětském věku 

především asymptomatická proteinurie 

často popisovaná v klinických studiích testu-

jících terapii exon skippingem či myoglobin-

urie/ hemoglobinurie) [7] a poruchy kognice 

a chování [3].

U BMD jsou v dětském věku komplikace 

spíše vzácné, nejzávažnější je riziko srdeč-

ního postižení, které se může rozvinout i při 

zachované svalové síle [8]. Proto je důležitá 

multioborová péče zahrnující časnou pre-

venci a léčbu komplikací, a to jak v dětském, 

tak i v dospělém věku.

Typ DMD se dnes standardně léčí gluko-

kortikoidy, které prokazatelně zpomalují de-

generaci a fi brotizaci svalů a oddalují ztrátu 

schopnosti chůze v průměru o 1–3 roky [1–

3], stabilizují plicní funkce [9] a pravdě-

podobně oddalují i projevy kardiomyo-

patie [10]. Přesto má terapie i významné 

nežádoucí účinky. V roce 2018 byla revido-

vána a rozšířena doporučení pro péči o pa-

cienty s DMD (prvně publikovaná v roce 

2010), která kladou důraz zejména na mul-

tioborovou péči ve specializovaných cent-

rech [1–3]. Cílem této práce je, i s ohledem 

na tato nová doporučení, popsat současný 

průběh onemocnění a výskyt jeho kompli-

kací u chlapců s dystrofi nopatií sledovaných 

v našem centru.

Soubor a metodika
Zařazeni byli všichni chlapci s dystrofi nopa-

tií pravidelně sledovaní v našem centru. Dle 

klinického průběhu byli chlapci rozděleni na 

BMD či DMD. U všech byla dia gnóza dystro-

fi nopatie potvrzena geneticky, patologické 

varianty byly rozděleny dle typu (delece či 

duplikace celých exonů, mutace malého roz-

sahu, bodové mutace) a dle jejich efektu při 

translaci (nonsense mutace, mutace s posu-

nem či bez posunu čtecího rámce a intro-

nové mutace ovlivňující sestřih).

Ze zdravotnické dokumentace z let 2004–

2018 byly retrospektivně zaznamenány a ana-

lyzovány údaje o věku ztráty schopnosti chůze, 

výskytu a léčbě komplikací kardiologických, 

pneumologických, endokrinologických, psy-

chologických a nefrologických, které byly vy-

hledávány pravidelným vyšetřením dle plat-

ných doporučení v dané době [1–3,11]. Údaje 

nebyly vždy kompletní, systematický skrí-

ning byl postupně zaváděn zhruba od roku 

2012 a ke konci sledovaného období zahrnoval: 

1.  Vyšetření kardiologem u všech pacientů 

(BMD i DMD) po 1 roce vč. elektrokardio-

grafie (EKG), echokardiografie (ECHO) a nad 

10 let MR myokardu. Případná kardiolo-

gická léčba (inhibitory angiotensin konver-

tujícího enzymu [angiotensin-converting 

enzyme inhibitors; ACEI]) byla indikována 

při poklesu ejekční frakce (EF) pod 55 %, při 

záchytu fi brózy na MR či v posledních le-

tech byla dle závěrů nových studií [12,13] 

rodinám nabízena i preventivně u chlapců 

starších 10 let. Další vyšetření či léčba byly 

indikovány eventuálně dle potřeby kardio-

logem (vyšetření holterovskou EKG, nasa-

zení beta blokátorů či antiarytmik).

2.  Spirometrické vyšetření v intervalech dle 

stadia nemoci a platných doporučení [1–

3]. Při poklesu funkční vitální kapacity (for-

ced vital capacity; FVC) pod 60 % náležité 

hodnoty či při subjektivně udávané ranní 

únavě, nočním buzení či dušnosti nebo 

při častých respiračních infektech bylo in-

dikováno komplexní vyšetření pneumo-

logem ke zvážení zahájení mechanické 

insufl ace/ exsufl ace (asistent kašle) či nein-

vazivní dechové podpory. 

3.  Pravidelné měření tělesné výšky a hmot-

nosti, u chlapců na kortikoterapii či star-

ších 12 let 1× ročně a u ostatních dle klinic-

kého uvážení 1× za 2 roky krevní odběry, 

boční RTG snímek hrudní a bederní pá-

teře a duální rentgenová absorbometrie 

(dualenergy X-ray absorptiometry; DXA) 

pro stanovení Z-skóre kostní denzity be-

derní páteře (areal bone density; aBMD) 

a případná další vyšetření indikovaná 

endokrinologem. 

4.  Po stanovení dia gnózy bylo všem pacien-

tům alespoň jedenkrát doporučeno vyšet-

ření klinickým psychologem. Z uvedených 

bylo do studie zavzato u každého chlapce 

poslední dostupné vyšetření (FVC, psy-

chologické, endokrinologické vyšetření), 

popřípadě věk objevení komplikace (po-

kles EF, záchyt fi brózy myokardu, nasazení 

léčby). Dále ze všech dostupných labora-

torních vyšetření indikovaných během sle-

dovaného období z různých příčin jsme 

analyzovali údaje o výši sérového myoglo-

binu a z bio chemického vyšetření moči 

a vyšetření močového sedimentu jsme za-

znamenali údaje o pozitivní peroxidázové 

reakci a o výskytu proteinurie.

Zaznamenali jsme také léčbu glukokorti-

koidy, vč. typu užívaného léku, důvodu pří-

padné změny, věku nasazení či případného 

vysazení. Do skupiny „léčených“ byli zařa-

zeni všichni chlapci, kteří užívali glukokorti-

koidy minimálně po dobu 6 měsíců, ostatní 

tvořili skupinu „neléčení“. Standardní terapie 

kortikoidy u DMD byla během sledovaného 

období taktéž teprve postupně zaváděna, 

v současné době již je nabízena všem chlap-

cům v předškolním věku a po ztrátě chůze se 

nevysazuje. V indikovaných případech byla 

rodinám nabízena možnost účasti v klinic-

kých studiích experimentální léčby – exon 

skipping 45, 53 a 51.

Statistika

U spojitých proměnných byly pro popis 

souboru použity průměr a směrodatná od-

chylka, u kategoriálních kontingenční ta-

bulka. Pro porovnání dvou skupin byl použit 

Welchův dvouvýběrový t test v případě spo-

jitých proměnných a chí kvadrát test v pří-

padě kategoriálních proměnných. Fisherův 

test byl použit pro hodnoty menší než pět 

v kontingenční tabulce, logistická regrese 

byla použita pro vyhodnocení závislosti bi-

nární proměnné na jednom či více fakto-

rech (statistická významnost hodnocena po-

mocí testu poměrem věrohodností), lineární 

regrese (s testem statistické významnosti 

F testem) pro spojité proměnné závislé na 

jednom či více faktorech a log-rankový test 

pro rozdíl rizik mezi dvěma skupinami. Testy 

byly provedeny na 5% hladině významnosti. 

Všechny analýzy byly provedeny v programu 

R, verze 3.4.3 (Microsoft, Redmont, WA, USA).

Výsledky
Klinická a genetická 

charakteristika souboru

V době analýzy bylo v našem centru sledo-

váno celkem 78 chlapců s dystrofi nopatií, 
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z toho 13 s BMD a 65 s DMD. Popis souboru 

a nalezené patologické varianty detailněji 

shrnuje tab. 1.  

Všichni chlapci s BMD byli v době ana-

lýzy chodící a bez kortikoterapie. Celkem 

43 (66 %) chlapců s DMD bylo léčeno kor-

tikoidy, z toho 6 byla léčba vysazena na 

přání rodiny po ztrátě schopnosti chůze, 

v průměru po 3,3 ± 1,0 letech (tab. 1). De-

fl azakortem bylo léčeno celkem 16 chlapců 

s DMD, u 14 z nich byl indikován jako druhá 

volba pro nadměrný přírůstek hmotnosti 

na předchozí léčbě prednizolonem, u dal-

ších 2 chlapců byl defl azakort nasazen jako 

první volba (u obou až po ztrátě schop-

nosti chůze). Ostatních 27 chlapců s DMD 

bylo léčeno prednizolonem. Experimentální 

léčba exon skipping byla podána celkem 

5 chlapcům.

Celkem 24 (40 %) chlapců s DMD již 

v době analýzy ztratilo schopnost samo-

Tab. 1. Stručná charakteristika našeho souboru – vidíme věkové rozložení, přehled terapie kortikoidy u DMD a přehled nejčastěj-
ších genetických patologických variant.
Věk pacientů počítán k 1. 10. 2018. U věku je uveden aritmetický průměr a směrodatná odchylka v letech. V závorce procentuální 
zastoupení pacientů z relevantní skupiny. U DMD v relevantních případech pacienti rozděleni na léčené a neléčené kortikoidy.

Celkem
DMD

BMD
celkem kortikoidy bez 

kortikoidů

Přehled

počet pacientů 78 65 43 22 13

     průměrný věk (roky) 9,96 (±4,61) 9,95 (±4,66) 10,98 (±3,88) 7,95 (±5,36)  10,00 (±4,13)

     nejmladší-nejstarší (roky) 1–19 1–19 6–19 1–17 4–18

Chůze

chodící (procent ze skupiny) 54 (69 %) 41 (63 %) 29 (67 %) 12 (55 %) 13 (100 %)

     průměrný věk (roky) 7,94 (±3,96) 7,29 (±3,29) 8,83 (±2,32) 3,58 (±2,10)  10,00 (±4,13)

     nejmladší-nejstarší (roky) 1–18 1–15 6–15 1–9 4–18

nechodící (procent ze skupiny) 24 (31 %) 24 (37 %) 14 (33 %) 10 (45 %) 0

     průměrný věk 14,50 (±2,77) 14,50 (±2,77) 15,43 (±2,41) 13,20 (±2,72) –

     nejmladší-nejstarší (roky) 9–19 9–19 10–19 9–17 –

     průměrný věk ztráty chůze (roky) 8,96 (±2,47) 8,96 (±2,47) 9,50 (±3,02) 8,20 (±1,00) –

Pacienti na 

terapii korti-

kosteroidů

celkem pacientů (procent) 43 (55 %) 43 (66 %) 0

     věk nasazení (roky) – 6,5 (±2,5) –

     doba léčby (roky) – 3,7 (±2,5) –

stále užívá (procent ze skupiny) – 37 (57 %) –

     doba léčby (k 1. 10. 2018) – 3,7 (±2,6) –

vysazeny (procent ze skupiny) – 6 (14 %) –

    doba léčby (do vysazení) – 3,3 (±1,2) –

Současný

typ 

kortikoidu

prednisolon (procent ze skupiny) – 21 (57 %) –

defl azacort (procent ze skupiny) – 16 (43 %) –

Pacienti bez 

terapie

celkem (procent) 22 (28 %) 22 (34 %) 13 (100 %)

    věk (roky) – 7,95 (±5,35) –

    nejmladší-nejstarší (roky) – 1–17 –

Patologická 

varianta

velké delece či duplikace (delece či duplikace 

celých exonů)
60 (77 %) 50 (77 %) 10 (77 %)

bodové (missense, nonsense, intronové) 15 (19 %) 12 (18 %) 3 (23 %)

mutace malého rozsahu (inserce, malé delece 

a duplikace)
3 (4 %) 3 (5 %) 0 (0 %)

Efekt 

patologické 

varianty

předčasný stopkodon – nonsense mutace 9 (12 %) 9 (14 %) 0 (0 %)

posun čtecího rámce 50 (64 %) 49 (75 %) 1 (8 %)

bez posunu čtecího  rámce 14 (18 %) 4 (6 %) 10 (77 %)

ovlivnění sestřihu 5 (6 %) 3 (5 %) 2 (15 %)

BMD – Beckerova muskulární dystrofi e; DMD – Duchennova muskulární dystrofi e
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statné chůze, průměrný věk ztráty samo-

statné chůze byl 9 roků. Chlapci na kortiko-

terapii v průměru ztratili schopnost chůze 

o 1,3 roku později než chlapci bez kortikote-

rapie (p < 0,001) (obr. 1).

Pneumologické komplikace

Průměrný pokles náležité hodnoty FVC byl 

4,3 % za rok (p < 0,001) (obr. 2A). Chlapci na 

kortikoterapii měli náležitou hodnotu FVC 

v průměru o 32,6 ± 11,5 % vyšší než chlapci 

bez kortikoterapie (léčení 76,8 ± 26,7 % vs. 

neléčení 44,2 ± 17,9 %; p = 0,008). Ztráta 

schopnosti chůze byla nejvýznamnějším ri-

zikovým faktorem restriktivní plicní poru-

chy v porovnání s věkem i užíváním korti-

koidů (mnohočetná lineární regrese, F test; 

p = 0,96, resp. 0,18) (tab. 2B, obr. 2B). Středně 

těžkou restriktivní poruchu plic (FVC < 60 %) 

mělo 54 % všech DMD chlapců starších 

12 let. Neinvazivní dechovou podporu vyža-

dovali dva chlapci (oba od 14 let věku), kaš-

lací asistent mělo pět chlapců (v průměru od 

16,0 ± 0,9 let věku).

Kardiologické komplikace

Vzhledem k tomu, že i chlapci s BMD mají ri-

ziko srdečního postižení, byly kardiologické 

komplikace hodnoceny v celém našem sou-

boru (BMD i DMD). Porucha srdeční funkce 

(defi novaná jako EF < 55 %) byla zastižena 

u sedmi (9 %) pacientů, všichni měli dia-

gnózu DMD a byli starší 10 let, průměrný věk 

při prvním záchytu byl 14,2 ± 3,0 let, fi bróza 

myokardu dle MR byla zjistěna u 10 chlapců 

(tab. 2B). U 70 % (n = 7) chlapců se záchytem 

fi brózy myokardu na ECHO ještě nebyla pa-

trná porucha srdeční funkce. Z chlapců star-

ších 10 let jich mělo patologický kardiolo-

gický nález celkem 45 %. Terapie ACEI byla 

nasazena u 23 (29 %) chlapců, u devíti z nich 

preventivně. Průměrný věk zahájení léčby 

byl 15,0 ± 1,0 let, pouze jeden z těchto pa-

cientů měl dia gnózu BMD.

Endokrinologické komplikace 

Zatímco chlapci s BMD měli normální výšku 

(průměrné Z-skóre výšky –0,1 ± 1,1), chlapci 

s DMD byli významně nižší v porovnání 

s populační normou (Z-skóre –1,8 ± 1,4; 

p < 0,0001). Kortikoidy léčení chlapci měli vý-

skyt malé výšky 4,7× vyšší než chlapci ne-

léčení (p = 0,02) (tab. 2B). Výskyt nízkého 

vzrůstu stoupal s věkem (pokles Z-skóre 

o 0,1 za rok; p = 0,005) (obr. 3A), a to více 

u chodících chlapců než u chlapců necho-

dících (beta koefi cient –2,26 ± 0,10, log-ran-

kový test; p < 0,001) (obr. 3B). 

Průměrná kostní denzita (aBMD) be-

derní páteře vyšetřená pomocí DXA byla 

u chlapců s DMD významně snížená oproti 

normě (Z-skóre –1,4 ± 0.9; p < 0,0001). Kli-

nicky významnou anamnézu zlomenin (de-

fi novanou podle Mezinárodní společnosti 

klinické denzitometrie [14]) mělo 15 chlapců 

(23 %), z nichž 11 mělo zlomeniny obratlů 

a čtyři měli opakované zlomeniny dlouhých 

kostí končetin. Sekundární osteoporóza (de-

fi novaná jako aBMD Z-skóre ≤ –2,0 a sou-

časně klinicky významná anamnéza frak-

tur [14]) byla dia gnostikována u 14 (22 %) 

chlapců, výskyt byl 9× vyšší u chlapců lé-

čených kortikoidy než u chlapců neléče-
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Obr. 1. Kaplan-Meierova křivka ukazuje závislost věku ztráty schopnosti chůze na léčbě kortikoidy. Chlapci léčení (žlutě) jsou v prů-
měru schopni samostatné chůze déle než chlapci neléčení (modře); (log-rank test; p < 0,001). Cenzorovaní byli pacienti, kteří schop-
nost chůze v době analýzy neztratili.
Fig. 1. Kaplan-Meier curve showing the dependency of loss of ability to walk on the therapy with of glucocorticoids. On average, the 
glucocorticoid-treated boys (yellow) were capable of independent walk longer then glucocorticoid-naive boys (blue); (log-rank test; 
P < 0.001). The patients who had not lost ability to walk by the time of the analysis were censored.
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Obr. 2. (A) Závislost náležité hodnoty FVC na věku u chlapců s Duchennovou muskulární dystrofi í. Přerušovaná čára značí dolní refe-
renční mez FVC (80 % náležité hodnoty). Modře je znázorněn výsledek lineární regrese (střední hodnota a 95% konfi denční interval). 
Průměrná hodnota FVC je 70,4 (±29,5) %. Odhadovaný pokles FVC v souboru je 4,3 (±1,2) % za rok věku (lineární regrese, F test; p < 0,01). 
(B) Po rozdělení chlapců podle schopnosti chůze zmizela závislost FVC na věku (lineární regrese, F test; p = 0,96) a nechodící chlapci (n = 
16, žlutě) měli FVC signifi kantně nižší než chlapci chodící (n = 20, modře), tj. 53,0 ± 0,2 %, resp. 94,0 ± 0,1 %; p < 0,001.
FVC – funkční vitální kapacita; n – počet

Fig. 2. (A) The dependency of the percent predicted value of FVC on age in Duchenne muscular dystrophy boys. The dashed line shows 
the lower reference value of the norm of FVC (80% of predicted value). Blue curve shows the result of linear regression (mean value and 
95% confi dence interval). The mean value of FVC was 70.4 (±29.5) %. The estimated decrease of FVC in the cohort was 4.3 (±1.2) % per 
year of age (linear regression, F test; P < 0.01). 
(B) After dividing the cohort according to the ability of independent walk, the dependency of FVC on age was no longer signifi cant (li-
near regression, F test; P = 0.96). The non-walking boys (N = 16, yellow) had signifi cantly lower FVC than walking boys (N = 20, blue), with 
the mean for each group being 53.0 ± 0.2% and 94.0 ± 0.1%, resp.; P < 0.001.
FVC – forced vital capacity; N – number

A

B
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chlapců (p < 0,01), u ostatních odchylek ne-

měla terapie vliv (tab. 2B).

Diskuze
Naše práce popisuje v ČR dosud nejroz-

sáhlejší soubor chlapců s dystrofinopatií 

vč. efektu terapie a výskytu interních kom-

plikací, které se objevují již ve druhé de-

kádě. Tím potvrzuje i nutnost multioboro-

vého přístupu. Zachycuje soubor pacientů 

s dystrofi nopatií v době, kdy vznikala úzká 

spolupráce mezi odbornostmi v rámci ner-

vosvalového centra a byla zaváděna i rutinní 

terapie kortikoidy. Dává tak možnost analy-

zovat jejich vliv na průběh nemoci a na zá-

kladě těchto dat umožňuje stanovit kli-

nická doporučení pro další sledování těchto 

chlapců.

globinu v moči. Myoglobinémie v době 

odběru moči byla naměřena u 42 (84 %) 

chlapců, průměrně 1 235 ± 810 mg/ l, maxi-

mální hodnota byla 3 527 mg/ l. Její absolutní 

hodnota neměla vliv na nález pozitivní pe-

roxidázové reakce (p = 0,16). Nálezy v močo-

vém sedimentu byly u všech chlapců tran-

zientní se spontánní úpravou do normy při 

kontrolním vyšetření.

Psychologické symptomy

Psychologické odchylky byly častější 

u chlapců s DMD než s BMD (67, resp. 31%; 

p = 0,01). Nejčastěji se jednalo o lehkou až 

středně těžkou psychomotorickou retar-

daci (27 % chlapců), hyperaktivitu či opož-

děný vývoj řeči. Psychomotorická retardace 

byla častější u kortikoidy neléčených DMD 

ných (p = 0,024). Bisfosfonáty bylo v době 

analýzy léčeno 11 chlapců, v průměru od 

11,7 ± 3,0 let.

Pubertální zrání bylo vyšetřeno u 11 chlapců 

s DMD, z nichž pouze dva byli v době hod-

nocení starší 15 let. U jednoho z nich byla 

dia gnostikována opožděná puberta a nasa-

zena terapie testosteronem.

Nefrologické nálezy

Alespoň jedno vyšetření močového sedi-

mentu bylo k dispozici u 50 (77 %) chlapců 

s DMD. Z toho u 24 (48 %) chlapců s DMD 

byla zachycena proteinurie. Užívání terapie 

exon skipping nemělo na tento nález vliv 

(Fisherův exaktní test; p = 0,13). U 10 (20 %) 

jedinců byla zjištěna pozitivní peroxidázová 

reakce na přítomnost hemoglobinu/ myo-

Tab. 2A. Počty vyšetřených jedinců a důvod chybějících dat v jednotlivých kategoriích skríningového protokolu pro záchyt 
komplikací. 
Jako 100 % je brán počet 78 u vyšetření, která byla sledována u všech pacientů (BMD i DMD) či 65 u těch vyšetření, která byla hodno-

cena jen u DMD. 

Odbornost Sledovaný parametr Počet 
vyšetřených

Průměrný věk 
při vyšetření Drop out Důvod chybějících dat

Pneumologie
funkční vitální kapacita 

(% náležité hodnoty)
55 % (n = 36) 12,9 ± 3,4 45 % (n = 31)

věk pod 6 let (n = 13), PMR (n = 9), 

vyšetřen na jiném pracovišti (n = 9)

Endokrinologie

Z-skóre výšky
100 % (n = 78) 8,4 ± 4,4 0 % –

počet jedinců s malou výškou*

Z-skóre aBMD

77 % (n = 50) 10,1 ± 4,6 23 % (n = 15)

neindikováni (chodící, věk pod 10 let 

a bez kortikoterapie) (n = 14), chybějící 

údaj v dokumentaci (n = 1)sekundární osteoporóza**

Kardiologie

porucha srdeční funkce – 

ejekční frakce < 55 % dle ECHO
99 % (n = 77) 9,9 ± 4,6 1 % (n = 1) vyšetřen na jiném pracovišti (n = 1)

MR myokardu – zástih fi brózy 29 % (n = 23) 13,6 ± 3,1 71 % (n = 55)
věk pod 10 let (n = 38), PMR (n = 5), 

postupné zavádění protokolu (n = 12)

Nefrologie

záchyt proteinurie

77 % (n = 50)

–

33 % (n = 15) neindikováni k vyšetření moči (n = 15)pozitivita peroxidázové reakce 

na přítomnost myoglobinu/

hemoglobinu v moči

–

Psychologie

psychomotoriká retardace

100 % – 0 % –

hyperaktivita

opožděný vývoj řeči

specifi cké poruchy učení

porucha autistického spektra

rapty

úzkostné stavy

bez alterace

*defi nována jako Z-skóre výšky < –2,0; **defi nována jako Z-skóre aBMD < –2,0 a zároveň výskyt patologické fraktury  

aBMD – kostní denzita bederní páteře; BMD – Beckerova muskulární dystrofi e; DMD – Duchennova muskulární dystrofi e; ECHO – echokardiogra-

fi e; n – počet; PMR – psychomotorická retardace
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u chlapců starších 10 let věku, pokud jsou již 

schopni vyšetření podstoupit bez celkové an-

estezie. Tento nález dále podporuje preven-

tivní nasazení léčby u DMD chlapců nad 10 let 

v případě nedostupnosti MR srdce.

Restriktivní plicní choroba je u DMD 

častá od 2. dekády věku. V souladu se za-

starších 10 let. Detekce fi brózy myokardu po-

mocí MR byla častá a předcházela v ně kte-

rých případech poruchu srdeční funkce, což 

v souladu s publikovanými daty [15,16] pod-

poruje zahrnutí vyšetření MR myokardu do 

rutinní péče o pacienty s dystrofi nopatií. Toto 

vyšetření doporučujeme provádět 1× za rok 

Práce potvrzuje u DMD příznivý efekt kor-

tikoterapie na prodloužení schopnosti sa-

mostatné chůze, zároveň však také dokládá 

její závažné nežádoucí účinky.

Z interních komplikací porucha srdeční 

funkce či fi bróza myokardu dle ECHO a MR byla 

v souboru zjištěna téměř u poloviny chlapců 

Tab. 2B. Výskyt komplikací dle jednotlivých odborností. Včetně statistického srovnání jednotlivých skupin (dle diagnózy a u DMD 

srovnání skupiny léčených a neléčených kortikosteroidy a chodící a nechodící). Výsledné p-hodnoty dvouvýběrového t-testu 

u spojitých proměnných a chí-kvadrát testu (pro více než 5 jedinců v jednotlivých kategoriích) či Fisherova exaktního testu (5 a méně je-

dinců v některé z kategorií) u kategoriálních proměnných. Tučně jsou zvýrazněny skupiny se signifi kantním rozdílem (p < 0,05). Uvedeny 

jsou průměrné hodnoty se směrodatnou odchylkou u vyšetření či počty jedinců v dané skupině vyjádřené jako procento z vyšetřených 

danou metodou. Skupiny „léčení“ a „neléčení“ rozděleni dle terapie kortikoidy.

Odbornost Sledovaný parametr
DMD

BMD
Srovnání 

BMD/DMD
léčení neléčení P chodící nechodící P P

Pneumologie
funkční vitální kapacita 

(% náležité hodnoty)
76,8 ± 26,7 % 44,2 ± 17,9 % 0,01 94 ± 0,1 % 53 ± 0,2 % < 0,001 – –

Endokrinologie

Z-skóre výšky –1,99 ± 1,36 –1,35 ± 1,42 0,04 –1,66 ± 1,32 –1,97 ± 1,54 0,2 –0,1 ± 1,1 < 0,001

počet jedinců s malou 

výškou*

51 %  

(n = 22/43)

18 %  

(n = 4/22)
0,02

34 %  

(n = 14/41)

33 % 

(n = 8/24)
0,95

0 %  

(n = 0/13)
0,01

Z-skóre aBMD –1,44 ± 0,84 –0,97 ± 1,06 0,08 –1,38 ± 0,72 –1,32 ± 1,09 0,41 – –

sekundární osteoporóza**
32 %  

(n = 13/41)

11 %  

(n = 1/9)
0,02

21 %  

(n = 6/28)

36 %  

(n = 8/22)
0,24 – –

Kardiologie

porucha srdeční funkce – 

ejekční frakce < 55% dle 

ECHO

11 %  

(n = 7/64)

0 %  

(n = 0/13)
0,26

MR myokardu – 

nález fi brózy

43 %  

(n = 9/21)

50 %  

(n = 1/2)
0,51

Nefrologie

záchyt proteinurie
48 %  

(n = 24/50)
– –

pozitivita peroxidázové re-

akce na přítomnost myoglo-

binu/hemoglobinu v moči

20 %  

(n = 10/50)
– –

Psychologie

psychomotoriká retardace
16 %  

(n = 7/43)

59 %  

(n = 13/22)
< 0,001 –

8 %  

(n = 1/13)
0,07

hyperaktivita
14 %  

(n = 6/43)

5 %  

(n = 1/22)
0,24

8 %  

(n = 1/13)
0,39

opožděný vývoj řeči
14 %  

(n = 6/43)

5 %  

(n = 1/22)
0,24

8 %  

(n = 1/13)
0,39

specifi cké poruchy učení
9 %  

(n = 4/43)

14 %  

(n = 3/22)
0,59

8 %  

(n = 1/13)
0,39

porucha autistického 

spektra

7 %  

(n = 3/43)

14 %  

(n = 3/22)
0,38

0 %  

(n = 0/13)
0,32

rapty
9 %  

(n = 4/43)

5 %  

(n = 1/22)
0,49

8 %  

(n = 1/13)
0,42

úzkostné stavy
9 %  

(n = 4/43)

0 %  

(n = 0/22)
0,14

0 %  

(n = 0/13)
0,47

bez alterace
37 %  

(n = 16/43)

23 %  

(n = 5/22)
0,23

69 %  

(n = 9/13)
0,01

*defi nována jako Z-skóre výšky < –2,0; **defi nována jako Z-skóre aBMD < –2,0 a zároveń výskyt patologické fraktury  

aBMD – kostní denzita bederní páteře; BMD – Beckerova muskulární dystrofi e; DMD – Duchennova muskulární dystrofi e; ECHO – echokardiogra-

fi e; n – počet
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Obr. 3. (A) Závislost Z-skóre výšky na věku u chlapců s DMD. Z-skóre klesá s věkem v průměru o 0,1 za rok (F test; p = 0,005). Přerušovaná 
čára znázorňuje dolní referenční mez. Modře je znázorněn výsledek lineární regrese (střední hodnota a 95% konfi denční interval). 
(B) Kaplan-Meierova křivka ukazuje podíl chlapců s malou výškou (Z-skóre < –2,0) vzhledem k věku. Chodící chlapci s DMD (modře) 
mají výskyt malé výšky časněji než chlapci nechodící (žlutě); (log-rank test; p < 0,001).
DMD – Duchennova muskulární dystrofi e

Fig. 3. (A) The dependency of Z-score of height on age in boys with DMD. Z-score is reduced by 0.1 per year of age on average (F test; 
P = 0.005). The dashed line shows the lower reference value for normal height. The result of linear regression is shown in blue (mean 
value and 95% confi dence interval). 
(B) Kaplan-Meier curve showing the occurence of small height (Z-score < –2.0) in dependancy on age. Small height occures sooner in 
walking boys with DMD (blue curve) than in non-walking boys with DMD (yellow curve); (log-rank test; P < 0.001).
DMD – Duchenne muscular dystrophy
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relativně náročný protokol podstoupit. I přes 

tyto limitace přináší studie ucelený obraz 

průběhu a komplikací dystrofi nopatií v dět-

ském věku v ČR a potvrzuje význam imple-

mentace doporučených multioborových 

standardů v péči o tyto pacienty.

Etické principy

Studie byla provedena ve shodě s Helsinskou deklarací 

z roku 1975 (a jejími revizemi z let 2004 a 2008). Studie 

nepodléhá schválení etickou komisí. Pacienti podepsali 

souhlas s dia gnostickým a léčebným procesem.
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V našem souboru mělo 48 % chlapců 

s DMD asymptomatickou proteinurii. Dosud 

bylo publikováno velmi málo dat ohledně 

nálezů v moči u jedinců s DMD, proteinurie 

však bývá považována za nežádoucí událost 

v klinických studiích testujících exon skip-

ping [27]. V našem souboru její výskyt ve 

skupině léčených touto terapií nebyl signifi -

kantně vyšší než u ostatních chlapců s DMD. 

V našem centru jsme se zaměřovali pouze na 

nálezy proteinurie či pozitivní peroxidázové 

reakce při bio chemickém vyšetření moči, 

cystatin C k analýze glomerulární filtrace 

nebyl rutinně vyšetřován. Vymizení pozitiv-

ních nálezů při kontrolním vyšetření a nor-

mální hodnota urey naznačují, že významné 

či trvalé poškození ledvin je u DMD v dět-

ském věku vzácné. Důsledek intermitentní 

proteinurie u chlapců s DMD není jasný. Byla 

však popsána porucha glomerulární fi ltrace, 

zejména v pokročilejších fázích onemocnění 

a u pacientů se srdečním selháváním [28,29]. 

Pro zařazení vyšetření ledvinných funkcí do 

standardů péče je zatím nedostatek dat.

Alterace psychiky, zejména lehká psycho-

motorická retardace, ale i poruchy autistic-

kého spektra či úzkostné stavy byly v sou-

boru velmi časté, a to více u chlapců s DMD. 

Ač kortikosteroidy mohou mít na psychiku 

nežádoucí účinky (zvýšená úzkost, deprese, 

psychózy a jiné) [30], v našem souboru kor-

tikoterapie výskyt těchto komplikací nezvy-

šovala. Psychomotorická retardace byla na-

opak častější ve skupině neléčených chlapců 

s DMD. Tento nález byl nejspíše dán tím, že 

rodiče více postižených chlapců v minulosti 

častěji terapii odmítali. Nedostatečná spo-

lupráce na vrub psychologických odchy-

lek byla také v našem souboru častým dů-

vodem neprovedení ně kte rých vyšetření 

(tab. 2A). Data potvrzují potřebu dia gnostiky 

vývojových poruch mozku, a to zejména 

před zahájením školní docházky. 

Limitací této studie je i přes dosud největší 

soubor v ČR malý počet jedinců v jednotli-

vých podskupinách dílčích analýz. Nebyli 

jsme tak schopni prokázat závislost sledo-

vaných komplikací např. na genotypu nebo 

typu léčby (neporovnávali jsme chlapce dle 

délky kortikoterapie, věku nasazení, typu uží-

vaného kortikoidu, ani jsme do analýzy ne-

zahrnuli údaje o případných terapiích nové 

generace). Multisystémový skríningový a vy-

šetřovací protokol byl aplikován pouze u je-

dinců dlouhodobě sledovaných na našem 

pracovišti. Někteří chlapci tak neabsolvovali 

všechna odborná vyšetření a data mohou 

být zkreslena nedostatečnou motivací rodin 

hraničními studiemi je patrnou pokles FVC 

s věkem [17,18]. Chlapci léčení kortikoidy 

měli průměrné FVC signifi kantně vyšší než 

chlapci neléčení, což opět odpovídá v za-

hraničí publikovaným datům [19] a souvisí 

s delším zachováním svalové síly na terapii. 

V našem souboru byla nejvýznamnějším ri-

zikovým faktorem ztráta schopnosti chůze. 

Vysvětlením může být se ztrátou schopnosti 

chůze (a imobilizací ve vozíku) spojená zhor-

šená ventilační schopnost, výraznější svalová 

slabost anebo progrese skoliózy a deformity 

hrudníku. Tato pozorování zdůrazňují po-

třebu pravidelné monitorace dechových 

funkcí, zejména po ztrátě schopnosti chůze, 

kdy je doporučeno provádět spirometrické 

vyšetření 1× za 6 měsíců.

Téměř polovina chlapců s DMD měla 

výšku pod 3. percentilem pro daný věk, 

přičemž chlapci léčení kortikoidy měli vý-

znamně vyšší výskyt malé výšky než chlapci 

neléčení. Malý vzrůst je známým a pacienty 

nepříznivě vnímaným nežádoucím účinkem 

dlouhodobé kortikoterapie [20–22]. Nic-

méně malý vzrůst u DMD může být mecha-

nickou výhodou pro udržení schopnosti sa-

mostatné chůze [23]. Ač v našem souboru 

dosahovali chodící chlapci malé výšky vzhle-

dem k věku dříve než chlapci nechodící, pro 

nedostatek jedinců v jednotlivých skupi-

nách nebylo možné testovat možný zavádě-

jící vliv kortikoterapie. Další častou skeletální 

komplikací u DMD byla sekundární osteopo-

róza, jejímž klinickým projevem jsou fraktury 

(téměř u čtvrtiny chlapců). Léčba kortikoidy 

dle očekávání výskyt osteoporózy zvyšovala. 

V zahraničních centrech byl výskyt fraktur 

značně variabilní (9–76 %) [24–26], pravdě-

podobně vzhledem k odlišnému věkovému 

složení a způsobu dia gnostikování fraktur. 

Výskyt fraktur v našem souboru mohl být 

podhodnocen, jelikož protokol s cíleným 

dotazováním na výskyt fraktur dlouhých 

kostí v anamnéze a s pravidelným prová-

děním bočního RTG snímku páteře byl te-

prve postupně zaváděn. Naše pozorování 

spolu s daty z literatury [24–26] podporují 

potřebu cíleného vyhledávání skeletálních 

komplikací za účelem včasné dia gnostiky 

osteoporózy a zahájení specifické antire-

sorpční terapie bisfosfonáty. Na základě na-

šich dat proto doporučujeme provádět vy-

šetření DXA, bočního RTG snímku bederní 

a hrudní páteře a krevní odběry zaměřené 

na kostní metabolizmus (hladina kalcia, pa-

rathormonu) 1× za rok u všech chlapců 

na kortikoterapii či po ztrátě schopnosti 

chůze.  
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