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Anti-HMGCR positive immune-mediated necrotizing myopathy 
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Vážená redakce,

imunitně zprostředkované nekrotizující 

myopatie (IMNM) představují podskupinu 

vzácných autoimunitních myozitid charak-

terizovaných typickým histologickým ob-

razem ze svalové bio psie, dále přítomností 

specifi ckých autoprotilátek, klinicky proxi-

málním myopatickým syndromem a odpo-

vědí na imunosupresivní či imunomodulační 

léčbu. V rámci skupiny rozlišujeme myozi-

tidy asociované s protilátkami anti-SRP (proti 

signal recognition particle), protilátkami 

anti-HMGCR (proti 3-hydroxy-3-methyl-

glutaryl koenzym A reduktáze) nebo nek-

rotizující myozitidy séronegativní (až 20 % 

případů) [1].

Imunitně zprostředkovaná nekrotizující 

myopatie asociovaná s protilátkami anti-

-HMGCR se překrývá s klinickou jednotkou 

nazývanou statiny indukovaná nekrotizující 

autoimunitní myopatie (SINAM), která je po-

stavena na teorii indukce autoimunity hypo-

lipidemiky ze skupiny statinů [2–4].

Onemocnění je vzácné s incidencí dvou 

případů na milion obyvatel za rok [5], resp. 

dvou až tří případů na 100 tisíc obyvatel lé-

čených statiny za rok [6]. Klinicky je charakte-

rizováno proximálním myopatickým syndro-

mem s nebo bez svalových bolestí. Postižení 

jiných svalových skupin (šíjové či polykací 

svalstvo) je méně časté [5], mimosvalové 

příznaky jsou vzácné [6]. Potíže progredují 

v řádu týdnů, často v návaznosti na uží-

vání statinů s odstupem 2 měsíců až něko-

lika let od zahájení, či dokonce od ukončení 

léčby [5]. Ženské pohlaví a věk nad 50 let 

jsou převažující, naopak mladší věk je méně 

obvyklý a predikuje horší průběh onemoc-

nění i horší reakci na léčbu, etiologicky bý-

vají tyto případy méně často spojovány 

s užíváním statinů [7] a vzácně mohou být 

i paraneoplastické [8].

Laboratorně zjišťujeme elevaci svalo-

vých enzymů s hodnotami kreatinkinázy 

(CK) v řádech desetinásobku normy [4]. Při 

EMG nacházíme myogenní nález se spon-

tánní denervační aktivitou [4]. MR svalů pro-

kazuje v časné fázi aktivní zánět bez spe-

cifického vzorce postižení jednotlivých 

svalových skupin [5], současně slouží k za-

cílení svalové bio psie [9]. V histologickém 

obraze nacházíme nekrózu svalových vlá-

ken s minimální buněčnou zánětlivou infi l-

trací, pro probíhající autoimunitní proces 

svědčí nadměrná exprese povrchových anti-

genů HLA I s vázaným membránu atakujícím 

komplexem (MAC) komplementu [5,6]. Sé-

rologicky prokazujeme specifi cké protilátky 

anti-HMGCR [5].

Základem léčby je vysazení statinů s jejich 

trvalou kontraindikací následované imuno-

supresivní terapií. V první linii volíme korti-

kosteroidy v kombinaci s kortikoid šetřícími 

imunosupresivy (azathioprin, metotrexát, 

mykofenolát mofetil či cyklofosfamid). Jako 

záchranná léčba jsou pak k dispozici intrave-

nózní imunoglobuliny (IVIG) či rituximab. Te-

rapeutická odpověď na prvoliniovou léčbu 

bývá dobrá [5,6].  

Mezi roky 2015–2023 bylo na našem pra-

covišti dia gnostikováno celkem pět pa-

cientek s dia gnózou anti-HMGCR pozitivní 

IMNM. Prezentujeme zde dva případy.

Žena narozená v roce 1970, léčená pro dia-

betes mellitus 2. typu, hypertonička s hyper-

cholesterolemií a depresivním syndromem 

byla v dubna 2018 vyšetřena pro progredu-

jící bolesti a slabost svalů pletenců horních 

i dolních končetin. Klinicky byl zjištěn pro-

ximální myopatický syndrom, pacientka ne-

byla schopna zdvihnout horní končetiny 

nad hlavu, špatně se zvedala ze židle za po-

moci rukou. Laboratorně shledána elevace 

svalových enzymů (CK 101 μkat/ l, myoglo-

bin 1 140 μg/ l). EMG prvotně s velmi lehkým 

myogenním nálezem.

Vzhledem k anamnéze užívání statinů 

(atorvastatin 20 mg denně od dubna 2014) 

bylo pomýšleno na statinovou myopatii 

a lék byl vysazen. Pro přetrvávající potíže po 

vysazení se setrvalou elevací svalových en-

zymů byla hospitalizována k dovyšetření.

Klinicky byl přítomen středně těžký myo-

patický syndrom s typickou predilekcí sva-

lové slabosti v pletencích horních i dolních 

končetin, bez postižení šíjového svalstva, 

bez mimosvalových projevů. EMG prokázala 

myogenní lézi se spontánní denervační ak-

tivitou. MR proximálních svalů dolních kon-

četin odhalila edém přední svalové skupiny 

stehen (obr. 1). Pro zvažovanou dia gnózu 

zánětlivé myopatie byla doplněna svalová 

bio psie m. vastus lateralis vpravo. Histolo-

gické vyšetření (Ústav patologie a moleku-

lární medicíny FN Motol v Praze) prokázalo 

četné svalové nekrózy, atrofie a regenerující 

myoblasty s minimální zánětlivou infi ltrací 

(barvení hematoxilin-eosin) (obr. 2), dále 

over-expresi molekul HLA I a četná depozita 

složek komplementu na membránách sva-

lových vláken (imunohistochemické zob-

razení). Elektron-mikroskopický obraz ne-

prokázal patologický nález. Histologie byla 

kompatibilní s dia gnózou IMNM. Vyšetření 

panelu protilátek asociovaných s myoziti-

dami potvrdilo pozitivitou protilátek anti-
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-HMGCR (240,8 U/ ml, Revmatologický ústav, 

Praha).

Při dia gnóze anti-HMGCR pozitivní IMNM 

jsme zahájili imunosupresivní léčbu, v úvodu 

intravenózní pulz methylprednisolonu s ná-

slednou perorální léčbou prednisonem 

(1 mg/ kg) v kombinaci s azathioprinem. Te-

rapeutický efekt byl dobrý. Při poslední kon-

trole v lednu 2023 byla shledána normální 

svalová síla, anamnesticky pacientka udá-

vala zvýšenou svalovou únavu po fyzické ak-

tivitě, laboratorně nadále přetrvávala mírná 

elevace svalových enzymů (CK 5,3 μkat/ l, 

myoglobin 112 μg/ l). Je snaha o postupnou 

deeskalaci kortikoterapie.

Druhý případ – žena narozená v roce 1992, 

vietnamské národnosti, dosud zcela zdravá 

a bez trvalé medikace – byla v dubnu 2022 

vyšetřena pro 9 měsíců progredující svalo-

vou slabost a bolesti s distribucí v pleten-

cích horních i dolních končetin a oblasti šíje, 

anamnesticky udávala občasné potíže s po-

lykáním, bez mimosvalových projevů. Labo-

ratorně byla zjištěna elevace svalových en-

zymů (CK 141 μkat/ l, myoglobin 1 231 μg/ l). 

EMG potvrdila myopatický nález se spon-

tánní denervační aktivitou. Pro podezření na 

myozitidu byla přijata k dia gnostické hospi-

talizaci. MR svalů stehen odhalila edém s ma-

ximem postižení v m. kvadriceps. Biopsie 

svalu m. rectus femoris odhalila obraz nekro-

tizující myopatie. Laboratorně v rámci panelu 

byla zjištěna pozitivita autoprotilátek anti-

-HMGCR (150,9 U/ ml), anamnesticky však pa-

cientka nikdy statiny neužívala. Zahájili jsme 

imunosupresivní léčbu, v úvodu intravenózní 

pulz methylprednisolonu, dále pak kombi-

nace prednisonu (1 mg/ kg) s azathioprinem. 

Subjektivně pacientka udávala po 3 měsí-

cích léčby mírné zlepšení, objektivní nález 

a elevace svalových enzymů však byly sta-

cionární. Při absenci efektu konvenční léčby 

jsme doplnili celotělové vyšetření PET/ CT, 

které vyloučilo paraneoplastickou etiologii, 

a po dalších 3 měsících jsme přistoupili k po-

dání intravenózních imunoglobulinů (2 g/ kg). 

Měsíc po léčbě dochází ke znatelnému zlep-

šení svalové síly i poklesu svalových enzymů 

(CK 41 μkat/ l, myoglobin 397 μg/ l), sledování 

efektu léčby nadále pokračuje, postupně de-

eskalujeme kortikoterapii.

Prezentované kazuistiky v rámci našeho 

souboru ukazují různé podoby onemoc-

nění. I takto vzácná a laboratorně i histolo-

gicky úzce specifi kovaná myozitida se reálně 

projevuje v širším spektru klinických feno-

typů. Čtyři z těchto našich pacientek repre-

zentují „klasickou“ podobu odpovídající va-

riantně SINAM – tzn. anamnéza užívání 

statinů (nasazení léčby v rozpětí od 6 mě-

síců do 4 let před vznikem myozitidy), vyšší 

věk (průměrný 63,5 roku), myopatický obraz 

s postižením pouze pletenců a dobrá odpo-

věď na imunosupresivní léčbu. Naopak po-

slední pacientka je mladého věku (30 let), 

bez anamnézy užívání statinů, s klinickým 

Obr. 1. MR stehen, T2 turbo inversion recovery magnitude vážená sekvence. Je patrný 
edém mm. kvadricipites oboustranně, dominantně mm. recti femoris a vasti femoris 
laterales (bílé šipky).
Fig. 1. MRI of thighs, T2 turbo inversion recovery magnitude weighted sequence. There 
is evident edema of mm. quadricipites bilateraly, dominantly in mm. recti femoris and 
vasti femoris laterales (white arrows).

Obr. 2. Histologické vyšetření svalové biopsie (m. vastus lateralis vpravo), barvení hema-
toxilin-eosin. Jsou přítomna početná nekrotická svalová vlákna (bílé šipky) s regenerují-
cími bazofi lními myoblasty (žluté šipky). Nečetné lymfocyty a makrofágy jsou přítomny 
v rámci úklidové reakce.
Fig. 2. Histology of muscle biopsy (rightside m. vastus lateralis), hematoxilin-eosin stai-
ning. There are numerous necrotic muscle fi bers (white arrows) with regenerating ba-
sofi l myoblasts (yellow arrows). Only a few lymfocytes and macrophages are present as 
a part of healing response.
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obrazem zahrnujícím i slabost šíje a polyka-

cích svalů a neodpovídá na „prvolinionovou“ 

léčbu, jako důležitý faktor nelze opominout 

i rozdílnou rasu. V souboru se zároveň po-

tvrzuje jasná dominance ženského pohlaví 

(100 %).
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Cestovní granty ČNS
k účasti na 36. český a slovenský neurologický sjezd

Česká neurologická společnost ČLS JEP (ČNS) vypisuje pro rok 2023 cestovní grant pro mladé lékaře na podporu účasti 

na 36. českém a slovenském neurologickém sjezdu (ČSNS 2023) v celkové maximální částce 300 000 Kč, který se koná 

29. 11. – 1. 12. 2023 v Hradci Králové.

Cestovní grant může být udělen během celého kalendářního roku, pokud není kapacita (tj. částka 300 000 Kč) vyčerpána nebo není 

překročen termín možnosti přihlášení (tj. 17. 9. 2023). V případě nedostatečné kvality přihlášených příspěvků, nemusí být cestovní 

grant vyčerpán v celé výši.

Úspěšnému žadateli o cestovní grant bude automaticky uhrazen registrační poplatek na ČSNS 2023 a bezplatně zajištěno 

ubytování (v případě pracoviště mimo Hradec Králové – místo konání akce) v termínu konání ČSNS 2023 na 2 noci ve 3* hotelu.

Žádost o cestovní grant bude po odborné stránce posouzena organizačním a vědeckým výborem ČSNS.

Kritéria pro přijetí žádosti

• rok narození 1988 nebo později

• člen ČNS s řádně uhrazenými členskými poplatky

• přihlášení k aktivní účasti na ČSNS 2023 (přihlášení prostřednictvím webových stránek sjezdu do 15. 9. 2023)

• první autor sdělení

do 17. 9. 2023 zaslat na email sekretariat@czech-neuro.cz písemnou přihlášku s potvrzením, že jsou splněna výše uvedená kritéria. 

Žadatel dostane potvrzení přijetí přihlášky od sekretariátu výboru. Nestane-li se tak, je třeba potvrzení urgovat. Bez obdržení tohoto 

potvrzení je přihláška neplatná.

Žadatel o cestovní grant obdrží vyjádření o přidělení/nepřidělení cestovního grantu od sekretariátu ČNS do 1. 10. 2023.

Přehled úspěšných žadatelů bude zveřejněn na webových stránkách ČNS a v elektronickém newsletteru ČNS.

Výbor ČNS
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