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PŮVODNÍ PRÁCE ORIGINAL PAPER

Přínos opakování nepotvrzujícího testu 
mnohočetné latence usnutí (MSLT) pro 
stanovení dia gnózy narkolepsie

The Value of Repeated Non-confirmatory 
Multiple Sleep Latency Test (MSLT) for the 
Diagnosis of Narcolepsy

Souhrn
Cíl: Narkolepsii objektivizuje test mnohočetné latence usnutí (Multiple Sleep Latency Test, 
MSLT) nálezem průměrné latence usnutí ≤ 8 min a ≥ 2 spánky s časným nástupem REM 
spánku. Cílem studie bylo zhodnotit přínos opakování MSLT při podezření na narkolepsii, 
když první MSLT narkolepsii nepotvrdilo. Soubor a metodika: Jedná se o retrospektivní stu-
dii výsledků MSLT u nemocných vyšetřených pro narkolepsii v Centru pro poruchy spánku 
a bdění Neurologické kliniky 1. LF UK a VFN za sledované období 13 let. Studie analyzuje 
39 dospělých nemocných s podezřením na narkolepsii, kterým bylo v průběhu roku prove-
deno dvakrát MSLT a u nichž první výsledek nesplňoval kritéria narkolepsie, a 42 nemocných, 
jejichž první MSLT odpovídalo narkolepsii. Výsledky: Devatenáct nemocných mělo první MSLT 
negativní a druhé pozitivní a u 20 nemocných první i opakované MSLT nesplnilo dia gnostická 
kritéria narkolepsie. Tyto skupiny se navzájem a také vzhledem k nemocným se stanove-
nou dia gnózou při prvním MSLT lišily v latenci REM spánku během noční polysomnografie. 
Latence usnutí prvního MSLT předpovídá výsledek opakovaného MSLT (p < 0,001). Senziti-
vita jednoho vyšetření MSLT proti dvěma MSLT je 82,4 % a negativní prediktivní hodnota 
prvního nepotvrzujícího MSLT je 48,7 %. Závěry: Při podezření na narkolepsii a neprůkazném 
nálezu při vyšetření MSLT je přínosné toto vyšetření opakovat. 

Abstract 
Aim: Narcolepsy is confirmed if the MSLT (Multiple Sleep Latency Test) shows the mean sleep 
latency of ≤8 min and ≥2 episodes of sleep with early onset of REM sleep. The aim was to 
assess the value of repeated MSLT in subjects with suspected narcolepsy after the first MSLT 
failed to confirm narcolepsy. Patients and methods: This is a retrospective study of the MSLT 
results in adult patients examined for narcolepsy at the Sleep and Wake Disorders Center 
of the Department of Neurology, First Faculty of Medicine and General University Hospital 
in Prague during a 13-year period. The study analysed 39 adults with suspected narcolepsy 
who underwent second MSLT in a course of one year after their first MSLT results failed to 
meet the criteria for narcolepsy, and 42 patients whose initial MSLT was consistent with nar-
colepsy. Results: In 19 patients, the first MSLT was negative, while the second was positive. 
In 20 patients, both the first and repeated MSLT failed to meet the diagnostic criteria for 
narcolepsy. These groups differed from one another and from patients diagnosed with the 
first MSLT in REM sleep latency during nocturnal polysomnography. Sleep latency in the first 
test is predictive of the outcome of the repeated MSLT (p < 0.001). Sensitivity of one MSLT 
compared to two is 82.4%, and negative predictive value of the first non-confirmatory test 
is 48%. Conclusions: It is useful to repeat testing in patients with suspected narcolepsy and 
inconclusive MSLT.
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Úvod
Test mnohočetné latence usnutí (Mul-
tiple Sleep Latency Test, MSLT) je zá-
kladní klinické neurofyziologické vyšet-
ření k průkazu a kvantifikaci nadměrné 
denní spavosti. Je nezbytný pro stano-
vení dia gnózy narkolepsie bez kataple-
xie a idiopatické hypersomnie bez dlou-
hého nočního spánku a doporučený 
v případě dia gnózy narkolepsie s kata-
plexií a idiopatické hypersomnie s dlou-
hým nočním spánkem [1]. MSLT se pro-
vádí v denní době po předchozím nočním 
polysomnografickém vyšetření. Sestává se 
z registrace pěti 20minutových příležitostí 
usnout. Od momentu případného usnutí 
se registruje ještě dalších 15 min. Výsled-
kem je (průměrná) latence usnutí a zhod-
nocení, v kolika měřeních se eventuálně 
vyskytl REM spánek [2]. Přítomnost REM 
spánku v prvních 15 min od usnutí se na-
zývá Sleep Onset REM (SOREM) –  stejně 
při noční polysomnografii a MSLT. Krité-
ria 2. vydání Mezinárodní klasifikace po-
ruch spánku (ICSD2) pro narkolepsii vy-
žadují MSLT s průměrnou latencí usnutí 
8 a méně minut a dvou a více SOREM. 
Přítomnost dvou a více SOREM při MSLT 
je zásadní pro diferenciální dia gnózu na-
rkolepsie bez kataplexie proti idiopa-
tické hypersomnii, u které latence usnutí 
má být stejně jako u narkolepsie 8 min 
nebo kratší, ale SOREM se může vysky-
tovat maximálně jednou. Přestože MSLT 
je zlatý standard potvrzení dia gnózy nar-
kolepsie, je známo, že 15 % nemocných 
s narkolepsií s kataplexií a dokonce 25 % 
nemocných s touto dia gnózou starších 
36 let může mít výsledek MSLT nepotvr-
zující narkolepsii [1]. U nemocných s nar-

kolepsií bez kataplexie tento podíl není 
znám.

Protože senzitivita MSLT při dia gnostice 
narkolepsie není 100%, ně kte rá pracovi-
ště (včetně našeho) MSLT při trvání po-
dezření na narkolepsii opakují. Vhodnost 
tohoto postupu však téměř není v litera-
tuře zpracována, a tak jsme si dali za cíl 
jej zhodnotit.

Materiál a metoda
Jedná se o retrospektivní studii dospělých 
nemocných vyšetřených v Centru pro po-
ruchy spánku a bdění neurologické kliniky 
1. LF UK a VFN v Praze v období 1999 až 
červen 2012 pro podezření na narkolepsii 
(s kataplexií nebo bez kataplexie). Pode-
zření na narkolepsii vznesli buď doporu-
čující neurologové nebo psychiatři anebo 
lékaři Centra.

Standardní vyšetření při podezření na 
narkolepsii sestává z noční polysomno-
grafie (22.00– 6.00) a MSLT v násle-
dující den. Jednotlivá měření při MSLT 
byla zahajována v 9.00, 11.00, 13.00, 
15.00 a v 17.00 hod. Bylo postupováno 
dle obecně uznávaných doporučení napo-
sledy kodifikovaných Americkou akademií 
spánkové medicíny [2]. 

Z klinických údajů byl zpracován věk, 
pohlaví, Body Mass Index (BMI), pří-
tomnost jistých kataplexií v anamnéze 
a hodnota Epworthské škály spavosti 
(ESS) [3]. Vzhledem k známé facilitaci 
REM spánku u narkolepsie byla z noč-
ního spánku předcházejícího první MSLT 
statisticky zpracována latence REM 
spánku. Z MSLT byly hodnoceny oba pa-
rametry –  latence usnutí a počet testů se 
SOREM.

V databázi Centra bylo nalezeno 39 do-
spělých nemocných vyšetřených pro kli-
nické podezření na narkolepsii, kteří 
neužívali v průběhu dvou týdnů před vy-
šetřením medikaci ovlivňující spánek 
a bdění včetně antidepresiv, kteří netr-
pěli poruchou nočního spánku vysvětlu-
jící denní spavost a u kterých bylo v inter-
valu 12 měsíců provedeno druhé vyšetření 
MSLT. Opakování MSLT bylo indikováno 
naším pracovištěm pro přetrvávání pode-
zření, že nemocný trpí narkolepsií. Tito 
nemocní byli porovnáváni se skupinou 
nemocných, jimž bylo podezření na na-
rkolepsii potvrzeno prvním MSLT. V da-
tabázi Centra bylo dále nalezeno 89 pa-
cientů, jejichž MSLT byl kongruentní 
s dia gnostickými kritérii narkolepsie již při 
prvním provedení, a z nich bylo vybráno 
42 nemocných tak, aby odpovídali věkem 
a pohlavím nemocným s prvním neprů-
kazným MSLT (skupina „POZIT/ “). 

Statistické zpracování bylo provedeno 
parametrickou ANOVA a ANOVA s opa-
kováním. Jako signifikantní byl posuzo-
ván rozdíl s p < 0,05. Pro post-hoc po-
rovnávání byl použit modifikovaný HSD 
(Honest Significant Difference) pro sku-
piny s různým počtem pozorování. Frek-
vence výskytu kataplexie v jednotlivých 
skupinách byly porovnány �2 testem 
s Bonferroniho korekcí pro mnohočetné 
testování. Mnohočetná regrese byla pou-
žita ke zjištění, které parametry prvního 
MSLT, noční polysomnografie a klinických 
dat predikují průměrnou latenci usnutí 
v druhém MSLT.

Senzitivitou obecně rozumíme pravdě-
podobnost, že dia gnostický test (MSLT) 
bude pozitivní v případě, že pacient trpí 
onemocněním (narkolepsie), které je sta-
noveno „zlatým standardem“. V případě 
srovnávání za test považujeme pozitivitu 
jen prvního MSLT, za zlatý standard pozi-
tivitu jednoho nebo dvou testů. Negativní 
prediktivní hodnota určuje pravděpodob-
nost, že v případě negativity testu (prv-
ního MSLT) pacient skutečně nemocí ne-
trpí (dvakrát negativita MSLT). Senzitivita 
a negativní prediktivní hodnota byly vypo-
čítány ve srovnání k celkovému počtu po-
zitivních MSLT vyšetření (celkem 108) za 
sledované období.

Výsledky
Ve skupině 39 nemocných s opakovaným 
MSLT jsme identifikovali 19 nemocných 
s prvním MSLT nesplňujícím a druhým 

Tab. 1. Základní informace o nemocných ve studii.

Skupina „NEG/POZIT“ „NEG/NEG“ „POZIT/“

počet nemocných 19 20 42

věk, průměr (SD) 37,1 (12,3) 45,8 (12,5) 38,5 (13,9)

muži/ženy (%) 53/47 30/70 67/33

BMI, průměr (SD) 26,2 (5,7) 27,2 (5,9) 27,9 (5,3)

anamnéza kataplexie (%) 21,1 15,0 71*

ESS, průměr (SD) 14,7 (5,6) 16,5 (4,1) 17,4 (3,1) 

„NEG/POZIT“ – nemocní s prvním MSLT negativním a druhým pozitivním, „NEG/NEG“ 
– nemocní s oběma MSLT negativními, „POZIT/“ – nemocní s pozitivním MSLT, SD – 
směrodatná odchylka, BMI – Body Mass Index, ESS – Epworthská škála spavosti, 
* – p < 0,01.
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MSLT splňujícím dia gnostická kritéria nar-
kolepsie (skupina „NEG/ POZIT“) a 20 ne-
mocných, jejichž MSLT ani při opakování 
nesplnil dia gnostická kritéria narkolepsie 
(skupina „NEG/ NEG“). 

Základní informace o nemocných v po-
rovnávaných skupinách podává tab. 1. 
Skupiny se nelišily věkem, poměrem 
mužů a žen, BMI, ani stupněm subjek-
tivního hodnocení spavosti dle ESS. Roz-
díl v přítomnosti pozitivní anamnézy na 
kataplexii byl p < 0,01 (71 % ve sku-
pině „POZIT/ “ vs ostatní dvě skupiny –  tj. 
21 %, resp. 15 %). Tomu odpovídá i zjiš-
tění, že mezi pacienty s negativním prv-
ním MSLT je méně nemocných s kataple-
xií než u nemocných s pozitivním prvním 
MSLT (�2 p <0,01).

Významný rozdíl mezi skupinami byl 
nalezen v latenci REM spánku při noční 
polysomnografii, kde nemocní skupiny 
„NEG/ NEG“ měli nejdelší latenci. Rozdíly 
byly i ve výsledcích prvního MSLT, a to 
jak v latenci usnutí, tak v počtu SOREM 
(ANOVA). Průměry latence usnutí ve sku-
pinách „NEG/ POZIT“ a „NEG/ NEG“ pře-
kračovaly hranici 8 min (tab. 2). 

Rozdíly druhého MSLT mezi skupinou 
„NEG/ POZIT“ a „NEG/ NEG“ jsou signi-
fikantní v obou parametrech, protože 
podle druhého MSLT byli nemocní roz-
řazeni do těchto dvou skupin (tab. 2). 
Graf 1 ukazuje latence usnutí ve skupině 
„NEG/ POZIT“ a „NEG/ NEG“ při prvním 
a druhém MSLT.

Mnohočetná regrese ukázala, že la-
tence usnutí prvního MSLT předpo-
vídá výsledek druhého MSLT (p < 0,001) 
a tyto dva parametry spolu korelují. Přesto 
v našem soubory byli dva pacienti s delší 
průměrnou latencí usnutí 1. MSLT (až 
17 min), u kterých byla průměrná latence 
usnutí v druhém testování pod 8 min.

Senzitivita jednoho vyšetření MSLT 
vůči dvěma MSLT je 82,4 % a negativní 
prediktivní hodnota prvního záporného 
MSLT je 48,7 % (při použití výsledků 
všech 108 pacientů, jimž byla nakonec 
stanovena dia gnóza narkolepsie). 

Diskuze
Nejdůležitějším přínosem této retrospek-
tivní studie je zjištění, že při opakovaní 
MSLT nemocným s klinickým podezře-
ním na narkolepsii, jejichž první MSLT ne-
splňoval kritéria narkolepsie, opakovaný 
MSLT ve 48,7 % případů dia gnózu nar-
kolepsie potvrdil. Stanovení správné dia-

MANOVA  p = 0,00022
Svislé úsečky označují interval spolehlivosti 0,95
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Graf 1. Průměrné latence usnutí nemocných ve skupinách „NEG/POZIT“ 
a „NEG/NEG“ v prvním a druhém MSLT.

Tab. 2. Výsledky MSLT a sledované parametry nočního spánku před prvním 
MSLT. 

Skupina „NEG/POZIT“ „NEG/NEG“ „POZIT/“

1. noc: latence REM 
spánku (min), průměr (SD)

65,4 (43,3)* 107,1 (104,2)* 43,0 (52,1)*

1. MSLT – SL (min), 
průměr (SD)

8,1 (4,0)* 12,0 (2,9)* 3,3 (2,1)*

1. MSLT počet SOREM, 
medián (rozsah)

0 (0–2)* 0 (0–4)* 3,5 (2–5)*

1. MSLT počet pacientů 
se SL > 8 min

8 20 0

1. MSLT počet pacientů 
s počtem SOREM < 2

18 17 0

2. MSLT – SL (min) 
průměr (SD)

4,4 (1,9)* 12,8 (2,7)* –

2. MSLT počet SOREM, 
medián (rozsah)

3 (2–5)* 0 (0–4)* –

2. MSLT počet pacientů 
se SL > 8 min

0 20 –

2. MSLT počet pacientů 
s počtem SOREM  < 2

0 16 –

„NEG/POZIT“ – nemocní s prvním MSLT negativním a druhým pozitivním, „NEG/NEG“ – 
nemocní s oběma MSLT negativními, „POZIT/“ – nemocní s pozitivním MSLT, SD – smě-
rodatná odchylka, MSLT – SL – průměrná latence usnutí při MSLT, SOREM – přítomnost 
REM spánku v prvních 15 min spánku, * – p < 0,01.
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gnózy má velký význam, protože umož-
ňuje zahájení vhodné léčby. Vzhledem 
k silné korelaci mezi latencí usnutí v prv-
ním a druhém testu je klinicky důležité se 
zvláště soustředit na pacienty jen s hra-
ničně nadlimitní průměrnou latencí usnutí 
v prvním MSLT a indikovat opakované 
vyšetření. 

V 10 nyní již převážně historických stu-
diích, ve kterých MSLT provedli u nemoc-
ných, kterým byla dia gnóza narkolep-
sie stanovena s jistotou před vyšetřením 
MSLT (a tedy se pravděpodobně jed-
nalo o sestavy nemocných s vyloučením 
méně typických případů), mělo kritérium 
2 a více SOREM senzitivitu 78 % a spe-
cificitu 93 %. Hranice 8 min pro průměr-
nou latenci usnutí měla senzitivitu 95 % 
a specificitu 73 % [4]. 

Naše šetření ukazuje, že senzitivita 
jednoho vyšetření MSLT proti dvěma je 
82,4 %, což je údaj, který nelze srov-
návat s výše uvedenými. Jediné srovnání 
je možné s retrospektivní studií od Co-
elho et al ze Sao Paula, ve které krité-
ria narkolepsie potvrdili až při opakova-
ném MSLT u dvou nemocných z 10 [5]. 
To je méně, než ukazuje naše zkuše-
nost, a možných vysvětlení rozdílného 
výsledku je více: Coelho et al analyzo-
vali pouze 10 případů, věk účastníků je-
jich studie mohl být odlišný (nebyl uve-
den), anamnestické údaje byly získány 
dotazníkovým způsobem, v souboru byl 
pouze jeden nemocný s kataplexií, prů-
měrná hodnota ESS v jejich souboru byla 
nízká (11,1 ± 6,1) a indikace opakování 
MSLT mohly být jiné. Vliv také mohly 
mít případně odlišné podmínky ovlivňu-
jící rozhodnutí opakovat vyšetření poly-
somnografií a MSLT (např. ekonomická 
náročnost pro nemocného). V každém pří-
padě i tato studie ukázala, že opakování 
MSLT umožní stanovení dia gnózy dalším 
nemocným.

Námi srovnávané skupiny se nelišily 
v ESS. Hodnoty ESS byly vysoké i ve sku-
pině „NEG/ NEG“, což nepřekvapuje, pro-
tože jeden z důvodů vzniku podezření 
na narkolepsii byla právě stížnost na spa-
vost. Navíc je třeba brát v úvahu, že ani 
u zdravé populace není těsná závislost 
ESS a latence usnutí při MSLT [6] a že ESS 
je autoevaluační škála [7].

Není překvapivé, že mezi pacienty s ne-
gativním prvním MSLT je méně nemoc-
ných s kataplexií, protože u nemocných 
s kataplexií je možnost nesprávné pra-

covní dia gnózy před MSLT méně prav-
děpodobná a nálezy MSLT jsou výraz-
něji patologické než u narkolepsie bez 
kataplexie [8]. Z tohoto důvodu je však 
překvapivé, že skupiny „NEG/ POZIT“ 
a „NEG/ NEG“ se v podílech nemocných 
s kataplexií a bez kataplexie nelišily, což 
může být ale způsobeno i nízkou statistic-
kou silou vzorku. 

Latence REM spánku z noční po-
lysomnografie byly signifikantně od-
lišné a odpovídaly očekávání: nejkratší 
byly u nemocných „POZIT“, střední 
u „NEG/ POZIT“ a nejdelší „NEG/ NEG“. 
Stejně byl odstupňován podíl nemoc-
ných se SOREM v nočním spánku: ve sku-
pině „POZIT“ u 47,6 % případů, ve sku-
pině „NEG/ POZIT“ u 15,8 % a ve skupině 
„NEG/ NEG“ u 5 %. SOREM na začátku 
nočního spánku je typický pro narkolepsii, 
v případě narkolepsie s kataplexií se vy-
skytuje ve 25– 50 % nočních polysomno-
grafií [1]. Přítomnost SOREM v noční po-
lysomnografii u skupiny „NEG/ NEG“ 
naznačuje, že tento symptom není spe-
cifický. Stejně tak překvapivá přítomnost 
dvou SOREM při druhém vyšetření MSLT 
u čtyř nemocných ze skupiny „NEG/ NEG“ 
(kritérium krátké latence přitom nesplnil 
ze skupiny „NEG/ NEG“ při druhém vyšet-
ření nikdo) ukazuje, že SOREM ani v den-
ním spánku není specifický pro nozolo-
gické jednotky narkolepsie s kataplexií 
a bez ní. 

Zjišťovali jsme, jestli počet SOREM 
z MSLT navýšený o případný SOREM při 
noční polysomnografii nepřispěje k iden-
tifikaci nemocných s narkolepsií. V naší se-
stavě dva a více SOREM (včetně nočního 
spánku) mělo ve skupinách „NEG/ POZIT“ 
a „NEG/ NEG“ dohromady pět nemoc-
ných, jejich průměrná latence usnutí při 
MSLT byla 13 (± 3) min a jen jeden ne-
mocný při opakování MSLT splnil kritéria 
narkolepsie (ve skupině „POZIT“ to byli 
samozřejmě všichni nemocní). Tři a více 
SOREM (včetně nočního spánku) měli ve 
skupinách „NEG/ POZIT“ a „NEG/ NEG“ 
dohromady dva nemocní, jejich průměrná 
latence usnutí při MSLT byla 12 (± 1,4) min 
a ani u jednoho opakovaný MSLT neod-
povídal kritériím narkolepsie. Ve skupině 
„POZIT“ tři a více SOREM (včetně noč-
ního spánku) mělo 31 nemocných a jejich 
průměrná latence usnutí při MSLT byla 
3,2 (± 1,5) min. Domníváme se, že kom-
binovaný počet SOREM (MSLT a noční po-
lysomnografie) nepřináší pro rozhodování 

o dia gnóze narkolepsie praktický přínos, 
stejně jako se pro praxi ukázalo nedůle-
žité hledání jiné hranice latence usnutí 
než 8 min [8].

Je možné, že v budoucnu se po-
daří identifikovat více neurofyziologic-
kých parametrů, které bude případně 
možné sloučit do jednoho ukazatele 
a ten používat při dia gnostice centrál-
ních hypersomnií, jak to navrhovali Roth 
et al pro analýzu hypnogramu odpoled-
ního spánku [9]. Protože však s intrain-
dividuální variabilitou prezentace jed-
notlivých spánkových stadií při nočním 
a denním spánku je nutno dle naší studie 
i dle literatury [10] počítat, dia gnostika 
narkolepsie bude spíše spočívat na vy-
šetřování hladiny hypokretinu 1 a pří-
padně dalších stabilních bio logických 
markerů. 

Studie má několik nedostatků a nej-
důležitější je její retrospektivní charakter. 
Studie nezahrnovala hodnocení přítom-
ností alely HLA DQB1*0602 a hladiny hy-
pokretinu 1 v mozkomíšním moku, což 
jsou pomocná vyšetření důležitá pro dia-
gnózu narkolepsie s kataplexií, nikoliv však 
pro narkolepsii bez kataplexie. Studie ne-
sledovala finální dia gnózy nemocných ze 
skupiny „NEG/ NEG“. Při interpretaci vý-
sledků nebyl brán v potaz věk nemocných 
a trvání choroby. Podle práce Dauvillierse 
et al při MSLT u narkolepsie s věkem 
klesá počet SOREM a prodlužuje se la-
tence usnutí [11]. Počet našich nemoc-
ných je pro podrobnější rozbor nedosta-
tečný, jakkoliv v literatuře není opakování 
MSLT při podezření na narkolepsii analy-
zováno ani u srovnatelně četného souboru 
nemocných. 

Závěr 
Naše studie ukazuje, že při klinickém po-
dezření na narkolepsii a neprůkazném ná-
lezu při vyšetření MSLT je odůvodněno 
vyšetření opakovat, pokud není možné 
dia gnózu potvrdit nebo vyloučit jiným 
způsobem, protože opakování MSLT 
přináší ještě asi 50% pozitivitu tohoto 
vyšetření.
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