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Coincidence of multiple sclerosis and myasthenia gravis

VéZend redakce,

prezentujeme pfipad vzécné koincidence RS
a myastenia gravis (MG) u naseho nynf 70le-
tého pacienta.

Roztrousend skleréza je chronické au-
toimunitni onemocnéni mozku a michy,
které ma s destrukci myelinu spojenou
nejen slozku zénétlivou, ale i neurodege-
nerativni, pficemz dochazi ke ztraté axonu.
Priblizna prevalence nemoci v CR prevysuje
160/100 000 obyvatel a incidence se pohy-
buje okolo 11,7/100 000 [1]. Stanoveni dia-
gnozy zavisi na klinickém obrazu a nalezu na
MR mozku. Vysetifeni mozkomisniho moku
a eventualné prlkaz intrathekdlni syntézy
(ITS) imunoglobulint IgG ma spise dopln-
kovy charakter a vylouci diagndzy jiné.

Myastenia gravis je také autoimunitni one-
mocnéni, u kterého dochdazi k poruse ner-
vosvalového prenosu.

Incidence se v jednotlivych epidemiolo-
gickych studiich lisi. Pitha v roce 2010 od-
hadoval prevalenci nemoci v CR na
240/1 000000 a incidencina 21/1 000 000 [2].

Prvni pfiznaky onemocnéni se mohou
objevit v jakémkoliv véku, ale Ize pozoro-
vat dva vrcholy incidence, a to kolem 30.
roku, kdy jsou postizeny spise Zeny, a kolem
60. roku, kdy je choroba ¢astéji pozorovana
u muzt [3]. Dochazi zde k produkci autopro-
tildtek B-lymfocyty proti nikotinovému ace-
tylcholinovému receptoru (anti-AChR), sva-
lové specifické tyrozinkindze (anti-MuSK) ¢i
nizkodenzitnimu lipoproteinovému recep-
toru (anti-Lrp4). Kromé produkce protildtek
hraje v imunopatogenezi nemoci roli dys-
regulace na Urovni T lymfocytd (a to jak po-
mocnych CD4+ T lymfocytd, tak cytotoxic-
kych CD8+ T lymfocyt0) [4].

Referovany pacient se narodil v roce 1949
ado svych 56 let vaznéji nestonal. V roce 2003
havaroval pfi sénkovani, doslo k rupture pouz-
dra kolenniho kloubu vpravo a poranéni ner-
VUs peroneus communis s naslednou tézkou
pravostrannou peronedini parézou. Léky tr-
vale neuzival. Rodinnd anamnéza byla neu-

rologicky negativni, aZz na syna trpiciho dét-
skou mozkovou obrnou. Pracoval jako délnik
a zil s nemocnym synem v byté. Prvni pfi-
znaky mozného neurologického onemoc-
nénf se u pacienta objevily v roce 2005, kdy
byl neurologem vysetfen pro vestibulocere-
beldri symptomatiku. Na nase pracovisté se
nemocny dostavil v roce 2006 s vertigindz-
nimi potizemi. V neurostatu byl pfitomen
disociovany horizontaIni nystagmus obou-
stranné v temporélnich pohledech, na hor-
nich koncetinach byla dystaxe, pozitivni
Tromnerdv jev vlevo, na dolnich koncetinach
byla pourazovd peronedlni paréza vpravo
a byla pfitomna také sfinkterové dysfunkce.
Pocitoval zvysenou Unavu, s oporou jedné
hole usel 1km. Byla vyslovena suspekce na
demyeliniza¢ni onemocnéni. Kritéria na MR
pro RS byla spInéna (obr. 1). V likvoru byla po-
zitivni ITS 1gG (16 pasy). Byla stanovena dia-
gndza relaps-remitentni formy RS typu ,late
onset”. Do medikace byly nasazeny predni-
son 5mag, azathioprin 50mg/d a pacient byl
odeslan k preléceni 5 g metylprednisolonu in-
travendzné. V roce 2009 nemocny usel s opo-
rou 50 m, v neurostatu dominovala tézkd
spastickd paraparéza dolnich koncetin, pfi-
davala se slabost koncetin hornich. Hod-
nota Expanded Disability Status Scale byla
6 bodu. Nesplhoval tehdejsi kritéria pro po-
dani chorobu modifikujiciho léciva (DMD).
Byla zahdjena terapie dle Harvardského pro-
tokolu (kazdé 4 tydny 1g Solumedrolu s na-
slednou aplikaci 800 mg cyklofosfamidu, po-
stupné se interval prodluzoval na kazdych
8 tydn(). Tuto lé¢bu nemocny dobfe tole-
roval. V roce 2017 byl stav stacionarni. Poté
vsak pacient z nezndmych dtvodd preru-
Sil 1écbu a ke kontrole se dostavil az v listo-
padu 2019 pro celkové zhorsenf stavu. Nejvice
si stézoval na rozmazané vidéni a v neurost-
atu byla navic pfitomné léze nervus oculomo-
torius vpravo. Pacienta jsme pfijali k preset-
feni v prdbéhu hospitalizace. Na MR mozku se
zobrazily zndmé loZiskové zmény bilé hmoty
kompatibilni s RS, aviak nebyla popsana pro-
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grese ¢i aktivita onemocnéni. Hodnoty gly-
kovaného hemoglobinu a hormont stitné
Z1azy byly v normé. Likvorologické vysetreni
bylo bez prliikazu neuroinfektu. Pri vysetreni
EMG byla detekovana porucha nervosvalo-
vého prenosu postsynaptického typu (obr. 2).
CT mediastina byla bez prlkazu expanze.
Byla odebrana hladina protilatek, anti-AChR
a anti-MuSK. Zahdjili jsme medikaci pyrido-
stigminem (Mestinon 60 mg tbl. p. 0. 1-1-1)
a pacienta jsme ve zlepseném stavu propus-
tili domd s planem ambulantni kontroly. Za
6 dni po dimisi se pacient znovu do nasi am-
bulance. StéZoval si na rozmazané vidéni, cel-
kovou slabost a potize s polykdnim. Pfi neu-
rologickém vysetfeni byla pozorovana ptéza
pravého a semiptéza levého horniho vicka,
byl pozitivni Simpson(v i Gorelicklv test. Byla
jiz k dispozici hladina protildtek anti-AChR,
které byly pozitivni (vice nez 8 nmol/l). Byla
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Obr. 1. Vysetieni MR.

(A) Mozek, T2 FLAIR sekvence, sagitalni obraz — vice¢etnd hyperintenzni loZiska v periventrikularni bilé hmoté mozku uloZena pfi
postranni komore — obraz ,Dawsonovych prstd” (typicky obraz distribuce demyelinizacnich lozisek pfi RS).

(B) Krcni patef, T2 STIR sekvence, sagitalni obraz — hyperintenzni loziskové postizeni michy v Urovni obratld C3-4 a v drovni
meziobratlového prostoru Th1-2 - loZiska odpovidaji demyeliniza¢nimu postizeni pfi RS.

(C) Mozek, T2 FLAIR sekvence, axialni obraz — hyperintenzniloziskové postizeni bilé hmoty mozku; jedno malé loZisko je v juxtakortikalni
lokalizaci frontalné vpravo, nékolik dalsich lozisek je bilaterdlné periventrikuldrné a jedno lozisko je v paraventrikularni bilé hmoté
mozku frontdlné vlevo.

FLAIR — fluid attenuated inversion recovery; STIR — short tau inversion recovery

Fig. 1. MRI examination.

(A) Brain, T2 FLAIR sequence, sagittal scan — multiple hyperintensive lesions in the periventricular white matter of the brain beside the
lateral ventricle - ,Dawson fingers” (a typical picture of the distribution of demyelinating lesions in MS).

(B) Cervical spine, T2 STIR sequence, sagittal scan — focal spinal cord hyperintensive lesions at the level of vertebrae C3-4 and at the level
of the intervertebral space Th1-2 - lesions correspond to demyelinating involvement in MS.

(C) Brain, T2 FLAIR sequence, axial scan - hyperintensive focal lesions of the white matter of the brain; one small lesion is frontally on
the right in the juxtacortical localization, several other lesions are bilaterally periventricular, and one lesion is frontally on the left in the

paraventricular white matter of the brain.

FLAIR - fluid attenuated inversion recovery; STIR — short tau inversion recovery

Obr. 2. Vysetteni EMG. Pfi repetitivni
stimulaci (3 Hz) 37 % dekrement
amplitudy sumacniho svalového akéniho
potencialu z musculus nasalis svédcici
pro poruchu transmise na nervosvalové
ploténce postsynaptického typu a tedy
podporujici diagnézu myastenia gravis.
Fig. 2. EMG examination. At repetitive
stimulation (3 Hz), 37% decrement of
the amplitude of the cumulative muscle
action potential from the nasalis muscle,
indicating a transmission disorder on
the postsynaptic neuromuscular disc
and thus supporting the diagnosis of
myasthenia gravis.

stanovena diagndza generalizované séropo-
zitivni MG. Do medikace byly pfidany distig-
min, prednison (v Uvodu s postupnou tit-
raci na 60 mg/d) a azathioprin. Pri této terapii
doslo k vyraznému zlepseni. Zprvu byla s pa-
cientem horsi spoluprace — stipal doma drivi,
vénoval se cyklistice a ¢asto se vracel do po-
radny pro nervosvalova onemocnéni s epi-
zodami dekompenzace onemocnéni. Poz-
déji pochopil dlezitost reZimovych opatieni
a priblizné poslednich 10 mésicd, pfi medikaci
prednisonu (10mg/d), pyridostigminu (60 mg
1-1-1 tbl) a azathioprinu (25mg/d), je bez
pfiznakd MG. Stran RS je stav také stabilni. Po-
slednf mésice ho trapily bolesti zad pfi kom-
presivnich frakturdch obratl(, které vznikly
nasledkem padu a v terénu osteopordzy pfi
chronické kortikoterapii. Byl dlouho hospita-
lizovan v lécebné dlouhodobé nemocnych.
Nakonec se mu podafilo zrekonstruovat byt
na bezbariérovy a pobyva doma.
Koincidence RS a MG je vzacnd, nicméné
vyskytuje se castéji, nez pokud by se jed-
nalo pouze o ndhodnou asociaci. Zaklad-

nim spole¢nym rysem je autoimunitni pato
geneze obou onemocnéni. Z toho vyply-
vaji i obdobné etiopatogenetické mecha-
nizmy. Mezi predispozice obou onemoc-
néni patfi faktory genetické i hormonalnf
¢i nedostatek vitaminu D. MoZnym spou-
sté¢em pak mUZe byt napf. infekce ¢i chro-
nicky stres interagujici s imunitnim systé-
mem. MG se m(ize objevit pred nebo az po
onemocnéni RS. Americti autofi Dehbashi
et al v roce 2019 zpracovali resersi, ve které
v literatufe publikované od roku 1980 nalezli
29 kazuistik popisujicich koincidenci téchto
dvou onemocnéni. Ve 26 pfipadech se jed-
nalo o Zeny majici miry prabéh obou one-
mocneény, jaky je pozorovén i u naseho ne-
mocného. U tfech pacientl doslo k rozvoji
MG po Ié¢bé RS interferonem beta, u jed-
noho nemocného po Ié¢bé glatirameraceta-
tem a alemtuzumabem. Neni jisté, zda tyto
léky zafungovaly pifmo jako spoustéce one-
mocnéni anebo byly u predisponovanych
nemocnych jen jakymsi trigger faktorem [5].
Autofi Danikowski et al pfiklddaji zasadni vliv
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v patogenezi autoimunitnich nemoci dys-
funkci tzv. Treg lymfocytd, které normélné
tlumfi funkci CD4+T lymfocytl schopnych
autoimunitnich reakci, detaily ale presahuji
ramec tohoto sdélenf [6].

Chtéli jsme upozornit na moznost opomi-
jené diagnostiky koincidence téchto dvou
jednotek pfi prekryti zvIasté bulbarni sym-
ptomatiky a okuldrnich priznakl u obou
onemocnént.

Méjme tento mozny soubéh na paméti
a nevahejme doplnit pfislusnd pomocna vy-

Setfeni u nemocnych s atypickym pribé-
hem MG ¢i RS.
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