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\yznam zadnéprovazcové symptomatiky
v diferencialni diagnostice hereditarnich ataxii

The Importance of Posterior Column Signs for Differential

Diagnosis of Hereditary Ataxias

Souhrn

Vysoka variabilita ndstupu obtizi, pribéhu onemocnéni i klinického obrazu je u dédi¢nych spi-
nocerebeldrnich chorob intra- i interfamiliarné bézna. Proto je v ddsledku védeckého pokroku
soucasnym trendem verifikace typu dédi¢nych spinocerebeldrnich ataxii na molekularnégene-
tické urovni. Vyznam podrobného klinického neurologického vy3etreni, na jehoZ zékladu byly
plvodné choroby pod nejriznéjsimi jmény popsany, ustupuje do pozadi. Cilem prace bylo na
zakladé vysledkl posturografického vysetfeni verifikovat, zda postizeni zadnich provazcu je
pro Friedreichovu ataxii natolik typické, ze mlze vést k zacileni DNA diagnostiky u spinocere-
belarnich degeneraci. Mezi nej¢astgjsi hereditarni ataxie v Ceské republice patfi autozomalné
dominantni spinocerebelarni ataxie typu 2 a ataxie Friedreichova. Klasickym posturografickym
vySetfenim jsme proto vysetfili 17 pacientl se spinocerebeldrni ataxii typu 2, 12 pacientd
s Friedreichovou ataxii @ 10 zdravych kontrol. Pomoci stoje se zrakovou kontrolou byli jasné
odlieni pacienti od zdravych kontrol (mediolateralni vychylka, pfedozadni vychylka p < 0,01),
pacienty se spinocerebelarni ataxii typu 2 a ataxif Friedreichovou toto vysetfeni neodlisilo. Stoj
bez zrakové kontroly odlisil jak pacienty od zdravych kontrol, tak jednoznac¢né i obé sledované
skupiny mezi sebou (mediolateralni vychylka p < 0,01). Vysledky ukazuji, Ze po zhodnocenf
rodinné anamnézy a dalSich pfiznakt onemocnéni Ize u ataktickych pacientl pouZit v nasmé-
rovani prvni faze DNA diagnostiky nejen cilené klinické vy3etfeni zamérené na aferentaci ce-
rebela, ale vhodnéji i vySetfeni posturografické jako objektivni korelat neurologického nélezu.

Abstract

Hereditary spinocerebellar diseases have high inter- and intra-familiar variability in their onset,
course and clinical manifestations. Therefore, recent scientific developments enabled and led
to the current trend of verifying hereditary spinocerebellar ataxias at the molecular genetic
level; detailed clinical and neurological analysis, on the basis of which these diseases were
originally named and described, loses its importance. The goal of this research was to ascter-
tain with posturographic testing whether posterior column involvement is so typical for Frie-
dreich’s ataxia that it may lead to targeted DNA diagnosis of spinocerebellar degeneration.
Autosomal dominant spinocerebellar ataxia type 2 and Friedreich’s ataxia are among the most
common hereditary ataxias in the Czech Republic. Therefore, 17 patients with spinocerebel-
lar ataxia type 2, 12 patients with Friedreich’s ataxia and 10 healthy controls were subjected
to standard posturographic examination. There was no difference between patients with
spinocerebellar ataxia type 2 and Friedreich’s ataxia in standing position with visual control
but the examination clearly demonstrated a difference between patients and healthy controls
(mediolateral deviation, anteroposterior deviation p < 0.01). Upright stance without visual
control distinguished patients from healthy controls as well as patients with spinocerebellar
ataxia type 2 and Friedreich’s ataxia (mediolateral deviation p < 0.01). Our results indicate
that, after evaluation of family history and other symptoms, clinical examination focused on
cerebellar afferents and, even more appropriately, posturographic examination can be used
to direct the first phase of DNA diagnosis as an objective correlate of neurological findings.

Podporovano: GAUK 96909; IGA MZCR 100005-4; MSM 002160864, VZ FNM MZO
0064203-6505 a GACR P407/11/P784-PRVOUK P38.

Autofi deklaruji, Zze v souvislosti s predmé-
tem studie nemaji zadné komercni zajmy.
The authors declare they have no potential
conflicts of interest concerning drugs, products,
or services used in the study.

Redak¢ni rada potvrzuje, Ze rukopis
prace splnil ICMJE kritéria pro publikace
zasilané do biomedicinskych c¢asopisu.
The Editorial Board declares that the manu-
script met the ICMJE “uniform requirements”
for biomedical papers.

J. Schwabova'?, T. Maly?,
F. Zahalka3, Z. Musova4,
L. Apltova?4, V. Komarek>,
A. Zumrova?>

"Neurologicka klinika 2. LF UK
a FN v Motole, Praha

2 Centrum hereditarnich ataxif,
FN v Motole, Praha

3Laboratof sportovni motoriky
FTVS UK v Praze

4Ustav biologie a Iékarské genetiky
2. LF UK a FN v Motole, Praha

>Klinika détské neurologie 2. LF UK
a FN v Motole, Praha

Prijato k recenzi: 5. 3. 2012
Prijato do tisku: 5. 4. 2013

X

MUDr. Jaroslava Schwabova
Neurologicka klinika

2. LF UK a FN v Motole

V uvalu 84

150 00 Praha

e-mail: schwabova@gmail.com

Kli¢ova slova

ataxie — cerebeldrni ataxie — Friedreichova
ataxie — senzoricka ataxie — spinocerebe-
larni ataxie typu 2

Key words

ataxia — cerebellar ataxia — Friedreich
ataxia — sensory ataxia — spinocerebellar
ataxia type 2

336 Cesk Slov Neurol N 2013; 76/109(3): 336-342

csnn_3_2013.indb 336 @

15.5.2013 15:40:02



1 UEEER

a________HE§ )

VYZNAM ZADNEPROVAZCOVE SYMPTOMATIKY V DIFERENCIALNI DIAGNOSTICE HEREDITARNICH ATAXIi

Uvod

Vyraz ,ataxie” pochdzi z fectiny, kde
Lotaéla” znamena nepravidelnost,
neusporddanost. Ataxie vznikd v du-
sledku poruchy mozecku ¢i jeho centripe-
talnich a/nebo centrifugalnich drah. Z to-
hoto pohledu Ize teoreticky délit ataxii na
cerebeldrni a na senzorickou (napf. histo-
ricky typické postiZzeni pfi tabes dorsalis)
vCetné vestibularn.

Klinicky obraz pacientd s heredi-
tarni ataxii je vsak obvykle smiSeny — ma
v rlizné variabilni mife slozku jak cerebe-
larni, tak senzorickou, coz ztézuje dife-
rencidlnédiagnosticky postup.

Priciny cerebeldrni ataxie jsou bud dé-
di¢né, nebo ziskané. Ziskané pfriciny Ize
vétsinou vyloucit bézné pouzivanymi vy-
Setfovacimi metodami (MR, vysetfenf lik-
voru, vysetieni protilatek proti neurotrop-
nim virm atd.), avdak oblast dédi¢nych
poruch je stdle rozsahla a neprehledna.
Pritom pokroky v molekularnégenetické
diagnostice jsou pro pacienta a jeho ro-
dinu stale vétsi sanci najit urcity typ kau-
zalni mutace, a tim moZnosti nejen pre-
natalni diagnostiky, ale i urcité predikce
Vyvoje pacientova onemocnéni.

Friedreichova ataxie (FRDA) je autozo-
malné recesivné dédi¢né onemocnéni ma-
nifestujici se v dasledku expanze repeatt
(repeat, z angl. repaete = opakovani, je
cast DNA, ktera se sklada z opakuijicich se
sekvenci nukleotidd). U FRDA a SCA2 se
jedna o trojici neukleotidd, tzv. triplet re-
peatd, kddujicich aminokyselinu glutamin)
v FXN (X25) genu na chromozomu 9 [1].
V naprosté vétsiné jde o expanzi GAA re-
peatd v oblasti intronu 1, pouze zhruba
ve 2 % pfipadl se jedna o tzv. compound
heterozygoty, kdy na jedné alele dochazi
k expanzi GAA repeatl a na druhé k ji-
nému typu mutace [2-4]. Tato oblast
DNA kéduje bilkovinu frataxin, kterd je
zapojena do mitochondrédlniho metabo-
lizmu Zeleza [1,3]. U Friedreichovy ataxie
dochdzi kromé redukce poctu Purkyno-
vych bunék zvlasté v oblasti horniho ver-
mis mozecku a poctu bunék v nucleus
dentatus k progresivnimu Ubytku bunék
v gangliich zadnich kofen miSnich a zad-
nich rozich midnich, méné v jadrech hla-
vovych nervd. Déle dochazi k Ubytku vel-
kych myelinizovanych axond perifernich
nervl se sekundarni gliézou, atrofizaci
zadnich provazcG misnich, ventralniho
i lateradlniho spinocerebeldrniho traktu
i traktu kortikospinélniho [2,3,5]. Kli-

nicky obraz zahrnuje obvykle progresivni
ataxii, dysartrii, spasticitu dolnich konce-
tin, v rzné mife skoliézu a autonomni
obtize. Areflexie na dolnich koncetinach
spolu s vybavnym jevem Babinského byva
typickd, postupné dochdzf k poruse vib-
racniho ¢iti a polohocitu. Priblizné dvé tre-
tiny pacientd s FRDA majf kardiomyopatii,
tfetina diabetes mellitus [6]. V minulosti
bylo toto onemocnéni spojovéano s dét-
skym vékem, v soucasnosti patfi i do di-
ferencidlni diagnostiky hereditarnich ata-
xii dospélého véku [6]. Zhruba u 25 % na
urovni DNA verifikovanych pacientt je
popisovan atypicky prabéh s pozdéjsim
nastupem prvnich pfiznakl a zachovanou
vybavnosti $lachosvalovych reflexd [7].
V Ceské republice bylo dosud diagnosti-
kovano 47 pacientt s FRDA.

Autozomalné dominantné dédicnd
spinocerebelarni atrofie typu 2 (SCA2)
je zplUsobena expanzi CAG repeatl
v ATXN2 genu [8,9]. Dusledkem je alte-
race genového produktu, ataxinu 2, jehoz
zménéna funkce vede k zaniku neurond.
Na zménény produkt jsou zejména citlivé
Purkyniovy a granuldrni buriky mozecku,
zatimco Golgiho a kosickové bunky jsou
relativné usetfeny stejné jako neurony
v nucleus dentatus a v ostatnich moze¢-
kovych jadrech. Déle dochazi k degene-
raci dolnich oliv, pontinnich jader a pon-
tocerebelarnich vlaken. Degenerace
zadnich provazcl, méné spinocerebeldr-
nich drah, stejné jako ubytek bunék v sub-
stantia nigra byla popsdna pouze u (asti
pacientt [10-12]. Klinicky prtbéh je va-
riabilni, zahrnuje progresivni cerebelarni
ataxii, nystagmus, vcetné pomalych saka-
dovanych o¢nich pohybd, u nékterych pa-
cientl byla pozorovana paréza pohledu
nebo projevy parkinsonské. Slachosva-
lové reflexy jsou zpocatku Zivé, pozdéji vy-
hasinaji, pyramidové jevy byvaji pfitomny
[13-15]. V Ceské republice bylo dosud
diagnostikovano 42 pacientd s SCA2.

Klinicky obraz obou chorob se tedy ¢4s-
te¢né prekryvd, i kdyz u ataxie Friedrei-
chovy je statisticky podil senzorické ataxie
nepochybné vyraznéjsi.

Posturografie je elektrofyziologicka
metoda, kterd kvantifikuje a kvalitativné
hodnoti posturaini stabilitu na podkladé
snimani stfedu tlakového pulsobeni ob-
jektu v plose kontaktu (Centre Of Pre-
ssure, COP). Na rozdil od klinického vy-
Setfeni vCetné objektivizacnich 3$kal se
jednd o metodu objektivni, tedy nezatize-

nou subjektivni (dez)interpretaci, jejiz vy-
sledky je mozno dokumentovat graficky
a predevsim numericky, coz umoznuje
presnéjsi hodnoceni poruch rovnovahy,
porovndvani a archivaci vysledkt [16-18].

Literdrni Udaje potvrzuji u pacientl
s ataxii vétsi vychylky COP ve stoji pfimém
[19,20], protoze pacienti nemaji schop-
nost na vychylky ve stoji pfimérené reago-
vat a maji tendenci prestrelovat [21,22].
Potvrzen byl také vyznam testu Romber-
gova [18, 23,24].

Cilem naseho projektu bylo pomoci po-
sturografického vysetfeni zjistit, zda je
pfi klinickém vySetfeni pozitivni Romber-
guav test dostate¢nym kritériem, odliSuji-
cim pacienty dvou nejcastéjsich typl spi-
nocerebeldrnich ataxii v Ceské republice
(FRDA a SCAZ2) a zjistit senzitivitu klinic-
kého vysetfeni oproti objektivni posturo-
grafické metodé.

Soubor a metodika

Celkem bylo vySetfeno 17 pacientt
s SCA2, 12 pacientl s FRDA a 10 zdra-
vych kontrol. Diagndza pacientt byla po-
tvrzena analyzou DNA. Pfedpokladem
studie byla schopnost pacientd vydrzet ve
stoji s/bez zrakové kontroly bez nutnosti
opory, dalsi vybér byl nahodny tak, aby co
nejvice simuloval klinickou praxi.

Prdmérny vék 11 muzl a 6 Zen
s SCA2 byl 43,8 let (18-58), primérny po-
¢atek klinickych priznakd 10,8 let (1-29).
Sedm muzl a pét Zen pacientld s FRDA
mélo pramérny vék 31,9 let (19-59), pru-
mérny pocatek jejich klinickych pfiznakl
byl 10,9 let (5-27). Testovani zdravi je-
dinci byli vybirani tak, aby vékové, pohla-
vim a vahou odpovidali pacientim a za-
roven neméli zddnou ortopedickou ani
neurologickou anamnézu, jejich neuro-
logicky ndlez byl v normé. Klinicky nélez
pacientl i zdravych kontrol byl hodno-
cen pomoci skaly Cooperative Ataxia Ra-
ting Scale (ICARS) [25]. Primérna hod-
nota ICARS u pacientt s FRDA byla 32,25,
u pacient s SCA2 24,61. Vysledek ICARS
u zdravych jedincl byl 0.

Posturografické vysetfeni probihalo na
multisenzorické plosiné FootScan (RScan,
Belgie) o velikosti 0,5m x 0,4 m s 4 100 sen-
zory s citlivosti 0,1 N/cm? a snimkovaci
frekvenci 500 Hz. Snimaci deska vyhod-
nocuje tlakové zatizeni jednotlivych sen-
zor( a nasledné vypocitava stredy tlako-
vého pUlsobeni objektu v plose kontaktu,
tedy COP (Centre Of Pressure) pomoci
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Obr. 1. Schéma pouziti posturografické desky FootScan vcéetné projekce zatéze chodidel a zobrazeni zmén pramétu po-
mysIného tézisté — COP (Centre Of Pressure) do podlozky v case.

Tab. 1. Meziskupinové porovnani indikator( posturélni stability jako u¢inek hlavniho faktoru (DIAGNOZA).

TTW (mm) 826,08 (210,39) 870,16 (166,33) 289,73 (192,06) 2,92 2,35 0,143
DeltaX (mm) 30,66 (6,17)at 27,93 (4,87)bt 5,68 (5,62) 5,92** 2,35 0,253
DeltaY (mm) 49,98 (8,60)a+ 43,49 (6,80)b+ 9,21(7,85) 7,68** 2,35 0,305
rychlostSD (mm x s) 25,97 (6,21) 23,91 (4,91) 7,17 (5,67) 3,31~ 2,35 0,159

PP — posturografické parametry, FRDA — Friedreichova ataxie, SCA2 — spinocerebelarni ataxie typu 2, KONTROLA — kontrolni skupina,
TTW — celkova draha centra tlakového pasobeni, DeltaX — rozsah centra tlakového plsobeni v ose mediolaterdini, DeltaY — rozsah cen-
tra tlakového pUsobeni v ose predozadni, rychlost SD — smérodatna odchylka rychlosti centra tlakového plsobeni po dobu méreni,
M — pramér, SE — stfedni chyba prdméru, F — F statistika, Df — stupné volnosti, Eta — koeficient vécné vyznamnosti, *signifikantni uci-
nek hlavniho faktoru (DIAGNOZA) na zakladé analyzy rozptylu ANOVA s rizikem p < 0,05, **signifikantni G¢inek hlavniho faktoru (DIA-
GNOZA) na zakladé analyzy rozptylu ANOVA s rizikem p < 0,01, Tsignifikantni rozdil praimérd s rizikem p < 0,05; na zakladé post-hoc
testd, signifikantni rozdil prmérd s rizikem p < 0,01; na zakladé post-hoc testd, asignifikantni rozdil mezi skupinami FRDA vs KONT-
ROLA, na zékladé post-hoc testd, b-signifikantni rozdil mezi skupinami SCA2 vs KONTROLA, na zakladé post-hoc testd

softwaru FootScan Balance 7.7, cozZ
je specializovany software pro méreni
a hodnoceni posturalni stability (obr. 1).
Jako objektiviza¢ni test byl vybran stan-
dardizovany stoj o Siroké bazi se zrako-
vou kontrolou, poté bez zrakové kontroly.
Sifi stoje byla vymezena 3itkou bokd pro-
banda, kterd byla po odméreni antropo-
metrem prenesena na podlozku, a udala
tak vzdalenost vnéjsi strany chodidel. Mezi
chodidla a tlakovou desku FOOTSCAN
byla vloZzena prthledna félie pro zakres-
leni polohy chodidel pfi stoji tak, aby byla
zajisténa individudini shoda pfi opakova-
ném vysetreni. Stoj se méfil pfi otevienych
ocich podle standardizac¢nich postupl
v délce 30 s [26]. Hodnoticimi parame-
try byly: celkovéd dréha centra tlakového
pusobeni (TTW), rozsah centra tlakového
pusobeni v ose mediolateréini (DeltaX),

rozsah centra tlakového plsobeni v ose
pfedozadni (DeltaY), smérodatna od-
chylka rychlosti centra tlakového puso-
beni po dobu méreni (RychlostSD) [27].
Tyto parametry byly vybrény na zakladé
nasi predeslé prace, kterd ovérovala razné
indikatory stability a jejich afinitu ke klinic-
kym skalam [16]. Vysledky byly statisticky
zpracovany. Signifikantni rozdily mezi sle-
dovanymi proménnymi byly hodnoceny
pomoci mnohondsobné analyzy rozptylu
s fixovanymi efekty s designem ,double
multivariate model”. Fixované efekty (typ
skupiny — SCA2, FRDA a KONTROLA) a VI-
ZUALNI KONTROLA (oteviené a zaviené
oci) byly nezdvislé proménné. Indikatory
posturalni stability jako TTW, DeltaX, Del-
taY a RychlostSD byly zavislé proménné.
Hodnotili jsme Gcinek jak hlavnich fak-
tord (efektd) DIAGNOZA a VIZUALN| KON-

TROLA, tak ucinek jejich vzajemného pu-
sobenfi — interakce mezi nimi (DIAGNOZA
versus VIZUALNI KONTROLA). V pfipadé
statistického vyznamu hlavniho faktoru
jsme posuzovali interakce mezi parametry
pomoci Bonferonniho post hoc testU. Za-
mitnuti nulové hypotézy jsme posuzovali
s rizikem p < 0,05. Pro hodnoceni vécné
vyznamnosti jsme pouzili koeficient n?
(Eta square), ktery vysvétluje procento
rozptylu hlavniho faktoru. Statisticka vy-
znamnost byla vypoctena pomoci soft-
ware IBM SPSS 20.0.

Autofi prohlasuji, Ze studie na lidskych
subjektech popsana v manuskriptu byla
provedena v souladu s etickymi standardy
prislusné komise (instituciondini a na-
rodni) odpovédné za provadéni klinickych
studii a Helsinskou deklaraci z roku 1975,
revidovanou v r. 2000.
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Vysledky

Mnohonésobnd analyza rozptylu proka-
zala signifikantni uc¢inek hlavniho efektu
(DIAGNOZA) pfi sledovani vybranych indi-

katord posturdlni stability (F8,66 = 3,38,
p < 0,01, n?=0,290). Pacienti s FRDA do-
sahovali v testu nizsi hodnoty (44,1 mm,
5,1 %) TTW ve srovnani s pacienty s SCA2.

80

b*
60

40

rozsah centra tlakového pasbeni (mm)

20

0 -
FRDA

I DeltaX
M DeltaY

AD SCA 2

kontrolni

Obr. 2. Porovnani rozsaht centra tlakového pUsobeni u sledovanych skupin

(MANOVA design).

FRDA - Friedreichova ataxie, SCA2 — spinocerebelarni ataxie typu 2, *signifikantni rozdil
pramérd s rizikem p < 0,05; na zékladé post-hoc testd, **signifikantni rozdil pramérd
s rizikem p < 0,01; na zdkladé post-hoc testt, a-signifikantni rozdil mezi skupinami
FRDA vs KONTROLA, na zakladé post-hoc testl, b-signifikantni rozdil mezi skupinami
SCA2 vs KONTROLA, na zakladé post-hoc testd

| tak nebyl zjistén signifikantni rozdil ani
mezi obéma skupinami, ani ve srovnani
s kontroln{ skupinou (tab. 1). Pri porov-
nani vychylek DeltaX a DeltaY byly pro-
kazany rozdily mezi skupinami pacientd
(FRDA, SCA2) a kontrolni skupinou (Del-
taX: p < 0,05, DeltaY: p < 0,01) (obr. 2).

Avsak ani tyto parametry nedokazaly
vzajemné odlisit pacienty FRDA od pa-
cientd s SCA2. Nevyznamné rozdily mezi
skupinou FRDA vs SCA2 byly nalezeny
také v parametru smérodatné odchylky
rychlosti COP po dobu méfeni (p > 0,05).

PFi zjistovani vnitroskupinovéhp efektu
hlavniho faktoru , VIZUALNI KONTROLA"
byl zjistén signifikantni ucinek na sle-
dované parametry posturdlni stability
(F4,32 = 4,55, p < 0,01). Pri zjistovani vni-
troskupinového efektu hlavniho faktoru
, VIZUALNI KONTROLA" byl zjistén signifi-
kantni Ucinek na sledované parametry po-
sturdlni stability (F4,32 = 4,55, p < 0,01,
n? = 0,363). Ve viech sledovanych indi-
katorech posturdini stability byl efekt vi-
zudlni kontroly signifikantni (p < 0,01)
(tab. 2). V rdmci sledovanych indikator(
mél tento faktor minimalni podil na spo-
le¢né varianci pfi vychylce DeltaX (20,1 %)
a maximalni podil na vychylce DeltaY
(34,2 %).

Analyza interak¢nich efektl obou hlav-
nich faktord (DIAGNOZA, VIZUALNI KON-
TROLA) prokdzala signifikantni efekt
(F8,66 = 2,94, p < 0,01, n? = 0,262). Jed-
noducha analyza rozptylu prokazala signi-
fikantni rozdil interakce u vsech sledova-
nych parametrd.

Bonferroniho post hoc analyza testl
prokdzala u pacientd signifikantni rozdily
u sledovanych parametrd, mimo parametr
DeltaX ve skupiné pacientd SCA2 (tab. 3).
Na zakladé tohoto rozdilu v motorickém

Tab. 2. Efekt zrakové kontroly na zménu sledovanych parametrd.

TTW (mm) 826,08 (210,39) 870,16 (166,33) 289,73 (192,06) 2,92 2,35 0,143
DeltaX (mm) 30,66 (6,17)at 27,93 (4,87)bt 5,68 (5,62) 5,92%* 2,35 0,253
DeltaY (mm) 49,98 (8,60)at 43,49 (6,80)b+ 9,21 (7,85) 7,68** 2,35 0,305
rychlostSD (mm x s™) 25,97 (6,21) 23,91 (4,91) 7,17 (5,67) 3,31~ 2,35 0,159

PP — posturografické parametry, TTW — celkova dréha centra tlakového pusobeni, DeltaX — rozsah centra tlakového pdsobeni v ose me-
diolaterdini, DeltaY — rozsah centra tlakového pUsobeni v ose pfedozadni, rychlostSD — smérodatnd odchylka rychlosti centra tlakového
pUsobeni po dobu méreni, M — primér, SE — stfedni chyba priiméru, F — F statistika, Df — stupné volnosti, Eta — koeficient vécné vyznam-
nosti, **signifikantni ucinek hlavniho faktoru (DIAGNOZA) na zakladé analyzy rozptylu ANOVA s rizikem p < 0,01
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Tab. 3. Post hoc analyza testt (Bonferroni) u sledovanych parametrt posturdlni stability.

. ] Vizualni Vizualni Rozdil pr- Stfedni o 95% ClI
Parametr Diagnéza kontrola kontrola mérd (1-2) ct\ybva Signifikance Spodni Horni
(ano=1) (ne=2) prumeru hranice hranice
FRDA 1 2 -1074,322 287,71 0,00** —-1658,4 -490,25
g;rnvrx) AD SCA 2 1 2 -492,835 227,45 0,04* -954,59 -31,08
KONTROLNI 1 2 -8,11 262,64 0,98 -541,29 525,08
FRDA 1 2 -41,788 9,82 0,00** -61,72 -21,85
?rﬁlr;a)x AD SCA 2 1 2 -3,75 7,76 0,63 -19,51 12,01
KONTROLNI 1 2 -0,18 8,96 0,98 -18,38 18,02
FRDA 1 2 -57,967 11,88 0,00** -82,09 -33,84
?n?:]a)Y AD SCA 2 1 2 -21,42 9,39 0,03* -40,49 -2,35
KONTROLNI 1 2 -0,12 10,85 0,99 -22,14 21,91
FRDA 1 2 -37,374 9,36 0,00** -56,37 -18,38
(rymcmcftss_'?) AD SCA 2 1 2 ~15,544 7.4 0,04 -30,56 -0,53
KONTROLNI 1 2 0,09 8,54 0,99 -17,25 17,43

FRDA - Friedreichova ataxie, SCA2 — spinocerebelarni ataxie typu 2, KONTROLNI - kontrolni skupina, TTW — celkové dréha centra tlako-
vého pUsobeni, DeltaX — rozsah centra tlakového plsobeni v ose mediolaterélni, DeltaY —rozsah centra tlakového pUsobeni v ose predo-
zadni, rychlostSD — smérodatna odchylka rychlosti centra tlakového pasobeni po dobu méfeni, *p < 0,05; **p < 0,01

projevu (rozsah centra tlakového pUso-
beni v mediolateraini ose) mezi skupinou
FRDA a SCA2 jsme identifikovali signifi-
kantni rozdil, ktery mlze vypovidat o ty-
pologickém motorickém projevu neuro-
logického pacienta. V kontrolni skupiné
jsme nezjistili signifikantni Gcinek efektu
interakce ani v jednom ze sledovanych
parametrd.

V pfipadé stoje s vizualni kontrolou byl
pomoci , teplotni mapy” zobrazen vyskyt
Urovné pramérné hodnoty celkové dréhy
(TTW) vzhledem k dosazenému vysledku
v klinické skale ICARS u obou neurologic-
kych skupin (obr. 3). Z predeslé analyzy
nebyly zjistény signifikantni rozdily mezi
sledovanymi skupinami. V uvedeném pfi-
padé se ukazuje, Ze mozny inflexni bod
ziskaného skore na skéle ICARS vzhledem
k diferencialni diagnostice z pohledu hod-
noceni celkové drahy bude 28. Az do do-
sazeni tohoto bodu (stupen postizeni) se
obé skupiny z pohledu celkové drahy pro-
jevuji srovnatelné (obr. 3).

Diskuze

Stoj pfimy se zrakovou kontrolou nebyl
po kvantitativnim zhodnoceni sledova-
nych posturografickych parametr( proka-
zan jako test dostatecné senzitivni k odli-
Seni pacientd s FRDA od SCA2, ale jasné

FRDA

diagndza

ADSCA2

1 g 17 19 21 26 28 33 35 38 49 55
ICARS
prdmér TTW (mm) 2000 [ 1500 [ 1000 500 0

Obr. 3. Zobrazeni rekurence pramérné drahy TTW vzhledem k dosazenému
skore ve skale ICARS u sledovanych neurologickych pacientd pomoci , teplotni
mapy”.

FRDA — Friedreichova ataxie, ADSCA2 — spinocerebeldrni ataxie typu 2, ICARS — Coope-
rative Ataxia Rating Scale, TTW — celkova dréha centra tlakového pasobeni
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odlisil pacienty od zdravych kontrol (me-
diolateralni vychylka, pfedozadni vychylka
p < 0,01; smérodatna odchylka rychlosti
p < 0,05), coZ je v souladu s literaturou
[19,20]. Je zndmo, Ze pro pacienty s po-
stizenim predniho laloku mozecku jsou ty-
pické vétsi vychylky v pfedozadnim sméru,
kdeZto u pacientl s postizenim vestibu-
locerebela, vcetné pacientt s FRDA, jsou
typické vysoké vychylky bez predominu-
jictho sméru, tedy i ve sméru mediolate-
ralnim [28].

Nase vysledky vysetfeni ve stoji pfimém
s otevienyma ocima prokazaly vétsi vy-
chylky jak v pfedozadni, tak mediolaterdlni
ose u obou skupin pacientl (p < 0,01).
Nalez mUze tedy anatomicky odpovidat
skupiné pacientt s difuznim mozecko-
vym postizenim nebo s postizenim pred-
niho laloku mozecku, oboji v kombinaci
s poruchou aferentnich spindlnich drah.
Tato skutecnost je v souladu se znalostmi
o patofyziologii vySetfovanych chorob,
jak bylo v Uvodu popsdno. Dle vyse uve-
deného a také dle pozorovani Diener et
al [28] by se dalo dale predpokladat, Ze
pacienti s SCA2 budou dosahovat vétsich
vychylek v predozadnim sméru, kdeZto
pacienti s FRDA budou dosahovat vétsich
vychylek jak v pfedozadnim sméru, tak ve
sméru mediolateralnim.

Na zakladé nami pozorovaného vsak
nelze na analyzu vychylek, zejména na
pomér mezi pfedozadnimi a mediolate-
ralnimi vychylkami, zcela spoléhat, i kdyz
Diener et al [28] prezentuji tyto parame-
try jako uzite¢né pro diferenciaci ataxie.

Jinym zajimavym aspektem, ktery vyply-
nul z vysledkd, je, Ze ve stoji pfimém s ote-
vienyma oc¢ima nemaiji pacienti s FRDA horsi
vysledky nez pacienti s SCA2, i kdyZ dosa-
huji horsi hodnoty v klinickych hodnoticich
skalach (ICARS: FRDA 32,5; SCA2 24,61;
kontrola 0). Stoj samotny je totiz ovlivnén
poruchou propriocepce daleko vice nez po-
stizenim mozeckovym. Diskrepanci mezi la-
boratornim vysetfenim a vy3etfenim klinic-
kou skalou si vysvétlujeme tim, Ze skala
ICARS obsahuje nékteré polozky vycha-
zejici ze situace bez zrakové kontroly. Pa-
cienti s FRDA mohou proto ve srovnani se
skupinou SCA2 dosahovat v téchto tes-
tech horsich vysledkd, i kdyz subjektivné
i objektivné vnimané motorické postizeni
v bézném zivoté (pod zrakovou kontrolou)
neni tak vyrazné. Domnivame se proto, ze
klinické skaly Ize vyuzit ke komparaci mezi
pacienty s jednim onemocnénim nebo

s jednim typem ataxie, avsak srovnavat kli-
nicky stav pacientl s rlznymi typy ataxie
dle vyse uvedenych skal vhodné neni.

Stoj pfimy se zrakovou kontrolou nebyl
dostate¢né senzitivni k odliSeni pacientt
s FRDA od SCAZ2, avsak po vztazeni pru-
mérné hodnoty celkové drahy k vysledku
ve Skdle ICARS, Ize od ur¢itého bodu, tedy
od urcité miry neurologického postiZent,
pacienty FRDA od pacientll SCA2 odli-
Sit. To znamend, Ze posturografie nemusi
pouze nahrazovat klinické skaly nebo pU-
sobit jako jejich objektivnéjsi korelat, ale
naopak v kombinaci s informaci, které da-
vaji klinické testy, maze pfinaset informaci
pro klinika novou a i takto napomahat
v diferenciadlni diagnostice napfiklad here-
ditdrnich ataxii. Pfi zavfeni ocf ve stoji pfi-
mém doslo k odebrani ddlezitého infor-
macniho zdroje pro udrZeni rovnovahy,
coZ jasné odlisilo nejen pacienty od zdra-
vych kontrol, ale také pacienty s FRDA od
pacientd s SCA2 (mediolateralni vychylka
p <0,01). Tim byl potvrzen pfedpoklad, ze
u pacientt s FRDA hraje na vysledném kli-
nickém obrazu duleZitou roli porucha sen-
zorické aferentace, i kdyz postizeni této
Casti nervové soustavy muaze byt soucasti
neurologického obrazu i u SCA2, avsak
patrné v daleko mensi mife. Proto Ize
predpokladat, Ze u pacienta s progreduijici
ataxif a s vyznamnou instabilitou v Rom-
bergové testu je nutné v diferencialni roz-
vaze hereditarnich ataxii zvaZovat na prv-
nim misté ataxii Friedreichovu. V opa¢ném
pfipadé je potfebné soustredit se spiSe na
diferencidlni diagnostiku spinocerebelar-
nich ataxii autozomalné dominantné dé-
di¢nych, samoziejmé i s ohledem na rodin-
nou a osobni anamnézu. Avsak fada studif
i nase osobni zkusenosti ukazuji, Ze Udaje
o rodinné anamnéze byvaji ¢asto némé
i pfi dominantnim pfenosu onemocnéni
(anticipace u téchto repeatovych chorob,
absence Udajl o rodiné). Nelze zapominat
ani na siroky vék manifestace nejenom AD
SCA, ale i ataxie Friedreichovy — pacientce
s nejpozdé&jsim nastupem obtizi v Ceské
republice bylo 57 let [29].

Zaveéry

V diferencialni diagnostice a zacileni DNA
analyzy pacientl se suspekci na heredi-
tarni ataxii (po zhodnoceni anamnézy,
dalSich symptom0 pacienta a vysledku
pomocnych laboratornich vysetreni) Ize
pro rozliseni ataxie Friedreichovy od nej-
Castéjsi autozomalné dominantni ataxie

typu 2 pouzit cilené klinické vysetfeni za-
mérené na aferentaci cerebela.

Na zdkladé vysledkd studie doporucu-
jeme objektivizovat klinicky nalez vysetfe-
nim posturografickym, které vysetfenim
stoje bez zrakové kontroly, tedy korela-
tem Rombergova testu, odlisi jak pacienty
od zdravych kontrol, tak jednoznacné
i obé sledované skupiny mezi sebou (me-
diolateralni vychylka p < 0,01).

Kromé toho umoznuje objektivita
a presnost vysetfeni velmi dobrou kontrolu
prabéhu onemocnéni ¢i efektivity fyziote-
rapie jako jediné zatim dostupné lécby.
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